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Производные бензофуразанов и бензофурокса-
нов привлекают внимание химиков и фармацевтов 
необычностью химического поведения, обуслов-
ленного специфичностью электронного строения 
2,1,3-оксадиазол-N-оксидного цикла, и широким 
спектром биологической активности. Среди про-
изводных этих соединений обнаружены ингиби-
торы моноаминоксидазы и ингибиторы синтеза 
нуклеиновых кислот [1], блокаторы кальциевых 
каналов [2], соединения с сосудорасширяющей и 
кардиотропной [2–4], противоопухолевой [2, 5], 
бактерицидной, вирулицидной, спороцидной, ака-
рицидной и фунгицидной активностью [2, 6–10]. 
Поэтому поиск новых биологически активных ве-
ществ в рядах производных этих соединений не 
случаен, поскольку важной особенностью этих 

азотистых гетероциклов является их структурное 
сходство с азотистыми основаниями ДНК и РНК –  
аденином 1, гуанином 2, 6-метиламинопурином 3, 
2-диметиламино-6-оксопурином 4, кофеином 5 и 
их производными (схема 1).

Вполне возможно, что высокая биологическая 
активность синтезированных бензофуразанов и 
бензофуроксанов может быть обусловлена явле-
нием интеркаляции, характерным для плоских 
ионизированных систем. Принятая в настоящее 
время интерпретация этого явления основана на 
том, что плоские молекулы, какими и являются 
производные бензофуразанов и бензофуроксанов, 
по данным рентгеноструктурного анализа (РСА), 
способны «вклиниваться» между парами основа-
ний ДНК, образуя комплекс, который стабилизи-
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руется силами Ван-дер-Ваальса и ионными связя-
ми между заряженными группами, как ДНК, так и 
изучаемых нами гетероциклов. Поэтому затрудня-
ется или ингибируется возможность расплетения 
двойной спирали, нарушается синтез бактериаль-
ных ДНК и РНК с участием полимераз.

В настоящем исследовании для расширения 
круга биологически активных соединений были 
предприняты очередные попытки синтеза 4,6-ди-
нитро-5,7-дихлор-2,1,3-оксадиазол-1-оксида 
(4,6-динитро-5,7-дихлорбензофуроксан) по новой 
улучшенной методике.

Разнообразие синтетических вариантов синте-
за 4,6-динитро-5,7-дихлор-бензофуроксана мно-
гократно продемонстрировано многими авторами 
[11, 12], однако получить чистое вещество авторам 
так и не удалось (т. пл. 130–131°С). По-видимому, 

это было связано с присутствием примесей в про-
межуточных продуктах реакций. Важно отметить, 
что до настоящего исследования не было надеж-
ных подтверждений и строения этого уникального 
суперэлектрофила, в частности методом РСА.

После многолетних и многократных попыток 
нам удалось разработать новый метод синтеза и 
вырастить кристаллы 4,6-динитро-5,7-дихлорбен-
зофуроксана, пригодные для РСА. Это была боль-
шая удача, так как более 30 лет никому не удава-
лось этого сделать, поэтому мало, кто верил в само 
существование этого уникального азотистого гете-
роцикла.

4,6-Динитро-5,7-дихлорбензофуроксан получа-
ли в два этапа из 1,3-динитро-2,6-дихлор-4-азидо-
бензола (схема 2).
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На первом этапе получали 1-азидо-2,4,6-три-
нитро-3,5-дихлоробензол 2 нитрованием 1-азидо- 
2,4-динитро-3,5-дихлорбензола 1, синтезирован-
ного по известной методике [13], в среде азот-
ной и серной кислот в присутствии катализатора 
– оксида алюминия. Последующая циклизация 
1-азидо-2,4,6-тринитро-3,5-дихлоробензола 2 в 
среде уксусной и трихлоруксусной кислот приво-
дила к образованию динитродихлорбензофурок-
сана 3 без примесей, который после однократной 
перекристаллизации из смеси хлороформ–гек-
сан образует кристаллический целевой продукт 
ярко желтого цвета с т. пл. 141.9°С (по данным  
ТГ-ДСК). Новый метод синтеза был запатентован 
[8].

В ИК спектре синтезированного 5,7-дихлор- 
4,6-динитробензофуроксана 3 присутствуют по-
лосы поглощения NO2-групп в области 1542 и  
1353 см–1, а также полоса в области 1632 см–1, ко-
торая подтверждает наличие связи C=N–О бензо-
фуроксанового цикла.

Окончательно строение 5,7-дихлор-4,6-ди-
нитробензо[с][1,2,5]оксадиазол-1-оксида 3 под-
тверждено методом РСА. Следует отметить, что 
начиная с 90-х годов нами предпринимались по-
пытки рентгеноструктурного исследования и 
расшифровки структуры этого соединения. Экс-
перименты проводились на приборе с точечным 
детектором Enraf-Nonius CAD-4. При расшифров-
ке получали сильно разупорядоченную структуру 
(рис. 1).

Поскольку экспериментальный массив отраже-
ний в то время был относительно бедным, и суще-
ствующие программы расшифровки и уточнения 
не позволили нам разобраться с типом разупоря-
доченности структуры и получить надежный ре-
зультат для опубликования в открытой печати. С 
появлением новых современных приборов с коор-
динатным детектором и новых программ расшиф-
ровки и уточнения структур удалось снять экспери-
мент с большим массивом данных, расшифровать 
и уточнить структуру соединения 3. Оказалось, 
что в этих кристаллах наблюдается редкий случай 
разупорядоченности структуры: молекула в кри-
сталле находится в частном положении на оси 2, 
проходящей через атомы Cl1, C2 и C8, что приво-
дит к разупорядоченности фуразанового кольца, 
атомов Cl12 и О18. Кроме того, семиполярный атом 

кислорода О16 разупорядочен между двумя атома-
ми азота фуразанового кольца, т. е. соединение 3 
присутствует в виде двух изомеров: с атомом кис-
лорода О16 при атоме N17A (по одну сторону с ато-
мом Cl12) и при атоме N14 (по одну сторону с нитро-
группой при атоме С3). Следует отметить, что все 
разупорядоченные атомы выявлены объективно из 
разностных рядов электронной плотности. Таким 
образом, соединение 3 присутствует в кристалле 
в виде смеси 5,7-динитро-4,6-дихлорбензофурок-
сана 3а и 4,6-динитро-5,7-дихлорбензофуроксана 
3б. На рис. 2 показана геометрия молекулы 4,6-ди-
нитро-5,7-дихлорбензофуроксана с удаленными 
разупорядоченными фрагментами.

Вследствие разупорядоченности структуры, 
основные геометрические параметры молекулы 
установлены с низкой точностью. Тем не менее, 
можно сделать заключение, что бензофураксано-
вый фрагмент молекулы 3 имеет обычную геоме-
трию, он плоский, атомы хлора и семиполярный 
атом кислорода находятся в плоскости бицикли-
ческой системы. Нитрогруппы при атомах С3 раз-
вернуты из плоскости бициклической системы 
из-за стерических затруднений с атомами хлора в 
орто-положении к ним. Как было указано выше, 
длины связей и валентные углы в молекуле в пре-

Рис. 1. Геометрия разупорядоченной молекулы дихлор-
динитробензофуроксана 3 в кристалле. Эллипсоиды 
анизотропных смещений показаны с вероятностью 
50%.
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делах экспериментальных погрешностей совпада-
ют с наблюдаемыми значениями в исследованных 
ранее производных бензофуроксанов [14].

Антимикотическую и антибактериальную ак-
тивность динитродихлорбензофуразана 3 иссле-
довали на тест-культурах патогенной и услов-
но-патогенной микрофлоры: Staphylococcus aureus 
(ATCC 29213), Escherichia сoli (ATCC 25922), 
Bacillus cereus (B-12401), Shigella (АТСС 25931), 
Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), Bacillus 
subtilis (В-10641) и Candida albicans (ATCC 885-
653). Полученные результаты представлены в 
табл. 1. Соединение 3 показывает среднюю анти-
бактериальную и очень высокую фунгицидную 
активность в отношении гриба Candida аlbicans, 
что делает его перспективным для дальнейшего 
изучения в качестве антимикотического средства. 

Таким образом, разработан новый способ по-
лучения динитродихлорбензофуроксана высокой 
чистоты, установлена молекулярная и кристалли-
ческая структура, а также высокая антимикробная 
активность, что делает возможным его широкое 
применение в медицине и ветеринарии.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Очистку растворителей проводили по стан-
дартным методикам [15]. Все исходные реагенты 
использовали свежеперегнанными и идентифици-
ровали по константам в сравнении с литературны-
ми данными. Индивидуальность и термическая 
устойчивость соединения 3 изучена совмещен-
ным методом ТГ-ДСК на приборе NETZSCH STA 
449C в интервале температур от 20 до 400°С со 
скоростью нагрева образца 10 град/мин в среде 

Рис. 2. Геометрия молекулы 5,7-динитро-4,6-дихлорбензофуроксана 3а и 4,6-динитро-5,7-дихлорбензофуроксана 3б в кри-
сталле. Разупорядоченные атомы удалены для ясности. Эллипсоиды анизотропных смещений приведены с вероятностью 
50%.

Таблица 1. Антимикробная активность соединения 3 и препаратов сравнения (с 50 мкг/мл) 

Соединение
Зона задержки роста, мм

St. aureus E. соli B. cereus Shigella Ps. aeruginosa B. subtilis C. albicans
3 23 14 21 15 13 12 43

Цефатоксим 23 17 0 0 13 6 –
Нитрофунгин 0 0 0 0 0 0 15
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аргона. ИК спектры регистрировали на приборе 
PerkinElmer UATR Two (4000–450 см–1).

1-Азидо-2,4,6-тринитро-3,5-дихлоробензол 
(2). К смеси 13,29 г-моль (708 мл) серной кислоты 
(d 1.84 г/см3) и 13.21 г-моль (551 мл) азотной кис-
лоты (d 1.51 г/см3) при перемешивании при 30°С 
добавляли 0.414 г-моль (115 г) 1-азидо-2,4-дини-
тро-3,5-дихлорбензола 1. Реакционную смесь пе-
ремешивали до полного растворения и добавляли 
0.1 г-моль (10.33 г) оксида алюминия. Получен-
ную смесь перемешивали при 50°С в течение 3 ч.  
После окончания реакции смесь при интенсив-
ном перемешивании охлаждали до 0°С, помеща-
ли в ледяную воду (2150 мл смеси воды со льдом,  
50:50 мас.) для интенсивного образования осад-
ка 1-азидо-2,4,6-тринитро-3,5-дихлоробензола 2. 
Продукт отфильтровывали и промывали 2000 мл 
холодной воды, сушили в роторном испарителе 
и быстро использовали на втором этапе синтеза.  
Выход 138.32 г (89.43%), т. пл. 106–107°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 2163 и 1089 (N3), 1520 (C–NO2), 
670 (Cl). Найдено, %: С 22.67; N 26.55. С6N6O6Cl2. 
Вычислено, %: С 22.31; N 26.02.

Динитродихлорбензофуроксан (3). Смесь  
550 мл (583 г) уксусной кислоты и 445.0 г трихло-
руксусной кислоты перемешивали при 35°С, 
затем к полученной смеси кислот добавляли 
раствор 0.427 г-моль (138 г) 1-азидо-2,4,6-трини-
тро-3,5-дихлоробензола 2 в хлороформе (400 мл). 
Реакционную смесь нагревали до 60°С, хлороформ 
отгоняли, далее реакционную массу нагревали до 
130°С и перемешивали в течение 2 ч. Полученный 
раствор динитродихлорбензофуроксана 3 в смеси 
уксусной и трихлоруксусной кислот охлаждали до 
комнатной температуры, затем при перемешива-
нии разбавляли холодной водой (2700 мл) до 15°С. 
Выпавший осадок отфильтровывали в течение  
30 мин после начала осаждения, промывали хо-
лодной водой (700 мл), сушили и перекристалли-
зовывали из смеси 125 мл хлороформа и 500 мл 
гексана. Выход 123.5 г (98%), т. пл. 141.9°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 1632 (С=N–O), 1542, 1353 (NO2). 
Найдено, %: С 24.97; N 18.57. С6N4O6Cl2. Вычис-
лено, %: С 24.43; N 18.99.

Рентгеноструктурный анализ кристалла ди-
нитродихлорбензофуроксана 3 был проведен на 
четырехкружном дифрактометре Rigaku XtaLAB 

Synergy S с детектором HyPix и микрофокусной 
рентгеновской трубкой PhotonJet с использова-
нием излучения Cu/Kα (1.54184 Å) при 100(2) K. 
Полученные данные были проиндексированы 
и интегрированы с помощью пакета программ 
CrysAlisPro. Учет поглощения проведен с ис-
пользованием модуля ABSPACK. Модуль GRAL 
использовался для анализа систематических за-
туханий и определения пространственной группы 
симметрии. Структура была решена прямым мето-
дом по пролграмме SHELXT [16] и уточнена мето-
дом наименьших квадратов по программе SHELXL 
[17]. Разупорядоченные атомы были выявлены из 
разностных рядов электронной плотности. Все не-
водородные атомы были уточнены анизотропно. 
Атомы водорода в молекуле отсутствуют. Рисунки 
сгенерированы с помощью программы Mercury 4.1 
[18]. Кристаллы были получены методом медлен-
ного испарения.

Кристаллографические данные и параме-
тры уточнения структуры 3: C6N4O6Cl2 (M  
295.00 г/моль), ромбическая сингония, простран-
ственная группа Pbcn (no. 60), a 9.6611(2) Å, b 
13.7798(3) Å, c 7.45439(17) Å, V 992.39(4) Å3, Z 4, 
μ(CuKα) 6.262 мм–1, dвыч 1.974 г/см3, 10936 отраже-
ний измерено (11.186° ≤ 2θ ≤ 152.66°), 1036 незави-
симых отражений (Rint 0.0469, Rsigma 0.0210), 1011 
наблюдаемых отражений с I > 2σ(I). Окончатель-
ные значения факторов расходимости: R1 0.0547, 
wR 0.1221 [I > 2σ(I)], и R1 0.0554, wR2 0.1223 по 
всем отражениям, параметр подгонки 1.267.  
Кристаллографические данные структуры депо-
нированы в Кембриджском банке кристаллострук-
турных данных (CCDC 2207808).

Антимикотическую и антибактериальную 
активность динитродихлорбензофуразана 3 ис-
следовали на тест-культурах патогенной и услов-
но-патогенной микрофлоры: Staphylococcus aureus 
(ATCC 29213), Escherichia сoli (ATCC 25922), 
Bacillus cereus (B-12401), Shigella (АТСС 25931), 
Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), Bacillus 
subtilis (В-10641) и Candida albicans (ATCC 885-
653). Суточные культуры микроорганизмов смы-
вали физиологическим раствором со скошенных 
мясопептонных агаров, отстандартизовывали 
по стандарту мутности до 0.5 по МакФарланду 
(1.5×108 КОЕ/мл). Заражение питательных сред 
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осуществляли тампоном, смоченным в отстандар-
тизованной культурой. Затем в зараженном пита-
тельном агаре просекали лунки и вносили в них 
исследуемый препарат 3 и два препарата сравне-
ния – цефатоксим и нитрофунгин. В качестве пи-
тательных сред использовали среду Сабуро для 
дрожжеподобных грибов рода Candida и среду 
Мюллера–Хинтона для условно-патогенной ми-
крофлоры. Чашки инкубировали при 35°С в те-
чение 24–48 ч, затем оценивали величину зоны 
задержки роста микроорганизмов, измеряя ее с 
точностью до 0.1 мм.
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Synthesis, Molecular and Crystal Structure  
of 4,6-Dinitro-5,7-dichloro-2,1,3-oxadiazole-1-oxide
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A new convenient method for the preparation of dichlorodinitro-2,1,3-oxadiazole-1-oxide (dichlorodinitro-
benzofuroxan) was developed. Composition and structure of the prepared dichlorodinitrobenzofuroxan were 
established by a complex of chemical, physical and physico-chemical research methods, and also confirmed for 
the first time by single crystal X-ray diffraction analysis. The thermal stability of the compound was studied by 
a combined method of thermogravimetry and differential scanning calorimetry.

Keywords: 4,6-dinitro-5,7-dichloro-2,1,3-oxadiazole-1-oxide, 5,7-dinitro-4,6-dichloro-2,1,3-oxadiazole-1- 
oxide, dinitrodichlorobenzofuroxan, crystal structure, X-ray diffraction analysis
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Получена серия сокристаллов (1:1) слабых донорно-акцепторных комплексов толуола со фторпроиз-
водными тетрацианохинодиметана с чередованием донорных и акцепторных компонентов. Взаимная 
ориентация донорных и акцепторных молекул в стопках сходна с геометрией супрамолекулярных диме-
ров, которая соответствует минимуму энергии, согласно расчетам парных взаимодействий методом DFT. 
Таким образом, несмотря на то, что энергия π–π-взаимодействий не превышает 4 ккал/моль, они все же 
имеют большое значение в супрамолекулярной организации донорных и акцепторных компонентов в 
сокристаллах. Вследствие малых размеров донора кристаллическая упаковка, в основном, определяется 
слабыми латеральными взаимодействиями с участием молекул акцептора и сильно зависит от числа 
атомов фтора. Перенос заряда был оценен по методу Бейдера и не превышает 0.06е.

Ключевые слова: тетрацианохинодиметаны, сокристаллы, межмолекулярные взаимодействия, ком-
плексы с переносом заряда

DOI: 10.31857/S0044460X22120022, EDN: MTOQNB

Органические комплексы с переносом заряда, 
содержащие в качестве доноров соединения с про-
тяженной ароматической системой, широко при-
меняются в молекулярной электронике [1]. К преи-
муществам органических сокристаллов относятся 
возможность тонкой настройки их функциональ-
ных свойств за счет выбора донорных и акцептор-
ных компонентов и простота синтеза. Кроме того, 
сокристаллы, имеющие однородную, упорядочен-
ную структуру, дают возможность изучения мо-
лекулярных взаимодействий, супрамолекулярной 
организации, механизмов электронных процессов, 

а значит, и взаимосвязи структура–свойства. Мо-
лекулы донора и акцептора в двухкомпонентных 
сокристаллах могут быть организованы в смешан-
ные или сегрегированные стопки. Очевидно, что 
различия в кристаллической упаковке приводят к 
возникновению разных физических свойств: со-
кристаллы со смешанными стопками демонстри-
руют полупроводниковые, диэлектрические или 
оптоэлектронные свойства, в то время как сокри-
сталлы с сегрегированными стопками могут про-
являть свойства проводника или даже сверхпро-
водника [2]. В связи с этим, одной из важнейших 
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задач инженерии сокристаллов является получе-
ние материалов с заданной структурой и взаимной 
ориентацией молекул донора и акцептора.

Одним из важнейших факторов, определяющих 
формирование сокристалла является соответствие 
уровней ВЗМО молекулы донора и НСМО моле-
кулы акцептора, но предсказать кристаллическую 
упаковку сокристалла, исходя из структуры от-
дельных компонентов, проблематично, так как она 
зависит от размеров и топологии молекул, образу-
ющих сокристалл, и является результатом балан-
са множества межмолекулярных взаимодействий, 
включая донорно-акцепторные π–π-взаимодей-
ствия в стопке, боковые водородные связи с уча-
стием различных атомов, а также взаимодействия 
с участием галогенов.

Известно, что высокая подвижность носителей 
заряда наблюдается у соединений, в кристаллах ко-
торых реализуются сильные π–π-взаимодействия 
[3] и эффективное перекрывание молекулярных 
орбиталей, однако большое значение имеют и бо-
ковые взаимодействия, которые могут приводить к 
формированию 2D слоевых структур. Так, в ряду 
тетрацианохинодиметана (TCNQ) и его фторсо-
держащих производных (FxTCNQ, где x = 2, 4) мо-
нокристалл соединения F2TCNQ демонстрирует 

подвижность электронов в органических полевых 
транзисторах на два порядка выше, чем для TCNQ 
и F4TCNQ, 25 см2·В–1·с–1 против 0.1 см2·В–1·с–1 
соответственно [4]. Высокая подвижность элек-
тронов объясняется слоистой супрамолекулярной 
организацией молекул в кристалле. Показано, что 
в сокристаллах с полициклическими ароматиче-
скими углеводородами молекула F2TCNQ участву-
ет в боковых взаимодействиях акцептор–акцеп-
тор F···H и N···H, которые определяют слоистую 
структуру в кристаллах [5].

Особенно велика будет роль латеральных взаи-
модействий в сокристаллах простейших донорных 
систем с одним ароматическим кольцом, посколь-
ку π–π-взаимодействия «лицом к лицу» будут 
минимальны. Кроме того, молекула акцептора в 
сокристалле не будет экранирована молекулой до-
нора в смешанных стопках, если его размеры зна-
чительно меньше, как например, в сокристаллах 
производных TCNQ c бензолом или толуолом.

Таким образом, сокристаллы с малыми до-
норными молекулами представляют перспек-
тивные объекты для изучения латеральных взаи-
модействий. В настоящей работе представлены 
результаты исследования межмолекулярных вза-
имодействий и их влияния на кристаллическую упа-

(а)                                                              (б)                                                          (в)

Рис. 1. Общий вид молекул комплексов толуола с F1TCNQ (а), F2TCNQ (б) и F4TCNQ (в). Эллипсоиды анизотропных  
смещений показаны с вероятностью 50%.
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ковку в ряду сокристаллов толуола с классическими  
акцепторами FxTCNQ (x = 1, 2, 4).

Молекулы толуола, в полученной серии со-
кристаллов состава 1:1, образуют c молекулами 
акцептора FxTCNQ смешанные стопки с чередо-
ванием донорных и акцепторных компонентов 
(рис. 1). Толуол является слабым донором, нали-
чие метильной группы делает молекулу несимме-
тричной и приводит к возникновению множества 
неэквивалентных вариантов взаимной ориентации 
с молекулами акцептора. Кроме того, малый раз-
мер толуола, по сравнению с молекулами FxTCNQ, 
не препятствует различным межмолекулярным 
взаимодействиям в подсистеме акцептор–акцеп-
тор. В ряду использованных производных TCNQ 
акцепторные свойства возрастают с увеличением 
числа атомов фтора в молекуле и максимальны для 
F4TCNQ.

Поскольку толуол является очень слабым до-
нором, π–π-взаимодействия во всех сокристаллах 
малы. Для оценки этих взаимодействий в данном 
ряду сокристаллов были проведены квантово-хи-
мические DFT-расчеты в димерах донор–акцептор. 
При сканировании серии взаимных ориентаций 
были выявлены три основных супрамолекулярных 
фрагмента. В димерах с параллельной ориентаци-
ей минимуму энергии соответствуют структуры, в 
которых фенильное кольцо толуола находится над 
экзо- или эндоциклической двойной связью ак-
цептора (рис. 2). Кроме того, возможна Т-образная 
взаимная ориентация, которая стабилизируется 
C–H···π-взаимодействиями.

Энергия образования комплексов, вычислен-
ная как разница между энергией индивидуальных 
молекул и энергией димерного комплекса, не пре-
вышает 4 ккал/моль. При этом увеличение числа 

атомов фтора в акцепторе увеличивает энергию 
взаимодействия примерно на 1 ккал/моль на каж-
дый атом фтора, вклад метильной группы в толуо-
ле по сравнению с комплексами бензола составля-
ет 0.5–0.6 ккал/моль.

Незначительная энергия π–π-взаимодействий 
между донорами и акцепторами в данном ряду 
сокристаллов проявляется в их непараллельной 
организации в стопках, причем наблюдается тен-
денция уменьшения угла между плоскостями ко-
лец донора и акцептора с переходом от комплекса 
F1TCNQ–толуол (9.4°) к F2TCNQ–толуол (8.9°), в 
комплексе F4TCNQ–толуол донорные и акцептор-
ные молекулы практически параллельны (3.4°). 
Необходимо отметить, что в случае TCNQ, кото-
рый является самым слабым акцептором в ряду, 
нам не удалось вырастить сокристаллы с толуолом: 
из раствора при любых условиях кристаллизации 
выпадают кристаллы индивидульного TCNQ.

Взаимная ориентация толуола и молекул акцеп-
торов показана на рис. 3. Основное отличие наблю-
дается между комплексами F1TCNQ и F2TCNQ, с 
одной стороны, в которых фенильное кольцо то-
луола находится над эндоциклической двойной 
связью акцептора, и комплексом F4TCNQ, с дру-
гой стороны. В последнем кольцо донора нахо-
дится над экзоциклической связью акцептора, при 
этом две соседние с акцептором молекулы донора 
смещены вдоль цепи сопряжения. В комплексах 
монофтор- и дифторпроизводных смещение про-
исходит в поперечном направлении, при этом оба 
этих комплекса имеют нерегулярную организацию 
донорных и акцепторных молекул в стопках с не-
эквивалентной взаимной ориентацией молекул 
(рис. 3). В комплексе F1TCNQ взаимодействия в 
стопке столь малы, что между донором и акцеп-

Рис. 2. Взаимная ориентация донорных и акцепторных молекул по данным DFT-расчетов.
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тором практически нет контактов короче суммы 
ван-дер-ваальсовых радиусов, и одна из соседних 
молекул акцептора не перекрывается с молекулой 
донора. Еще одно сильное отличие между этими 
комплексами заключается в развороте молекулы 
толуола относительно молекулы акцептора, т. е. 
в разном направлении метильных групп относи-
тельно осей второго порядка молекулы акцептора.

В целом, взаимная ориентация донорных и ак-
цепторных компонентов в стопках совпадает с гео-
метрией, полученной согласно DFT-расчетам, т. е. 
несмотря на малую энергию π–π-взаимодействий, 
они вносят существенный вклад в супрамолеку-
лярную организацию в кристалле.

Кристаллическая упаковка всех сокристаллов 
существенно различается, что определяется нали-
чием слабых межмолекулярных взаимодействий 
с участием атомов фтора. В большинстве ком-

плексов TCNQ участвует в образовании коротких 
контактов только с молекулами доноров. Молеку-
лы других акцепторов, содержащие как атомы во-
дорода, так и атомы фтора, способны принимать 
участие в слабых межмолекулярных водородных 
связях акцептор–акцептор N···H и F···H. Так, в 
сокристалле F1TCNQ–толуол соседние молекулы 
акцептора взаимодействуют между собой посред-
ством парных водородных связей N···H (табл. 1), 
цианогруппы также участвуют в водородных свя-
зях с молекулами толуола, что приводит к форми-
рованию плоской супрамолекулярной организа-
ции молекул в кристалле (рис. 4). Такая слоистая 
структура обычно способствует увеличению под-
вижности носителей заряда [4].

В сокристалле F2TCNQ–толуол симметрично 
расположенные атомы фтора, а также малый раз-
мер молекулы донора способствуют диполь-ди-

(а)                                                                (б)                                                          (в)

Рис. 3. Взаимная ориентация донорных и акцепторных компонентов в двух проекциях в стопках в комплексах толуола с 
F1TCNQ (а), F2TCNQ (б) и F4TCNQ (в). Короткие контакты в стопках показаны голубыми пунктирными линиями.



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 12  2022

1830 ИВШИН и др.

польным межмолекулярным взаимодействиям по-
лярных связей C–F и взаимодействиям F···F, при 
этом наблюдается елочная упаковка в кристалле 
(рис. 5).

В сокристалле F4TCNQ–толуол молекула  
акцептора взаимодействует с другими молекулами 
акцептора посредством контактов F···С с атомом 
углерода цианогруппы, который несет частичный 
положительный заряд, и слабых взаимодействий 
F···F, а также с молекулами донора посредством 
водородных связей N···Н (табл. 1). В сокристалле 
наблюдается чередование слоев из молекул доно-
ров и акцепторов (рис. 6).

Одним из основных параметров, характери-
зующих донорно-акцепторные комплексы, яв-
ляется перенос заряда, который можно оценить 
по изменению геометрии молекул акцептора при 

образовании комплексов. Однако в случае частич-
но замещенных фторпроизводных TCNQ, приме-
нение такого подхода затруднительно. Поэтому 
оценка переноса заряда нами была проведена с 
помощью расчетов в рамках теории Бейдера [6] 
на основе экспериментальной геометрии димеров 
донор–акцептор. Полученные значения переноса 
заряда вполне реалистичны для слабых донор-
но-акцепторных комплексов и лежат в пределах 
0.03–0.06е. Наличие критических точек (3, –1) 
(рис. 7) свидетельствует об аттрактивных взаимо-
действиях между молекулами донора и акцептора, 
энергия которых не превышает 4 ккал/моль. Энер-
гия π–π-взаимодействий в сокристаллах сильного 
донора и сильного акцептора, например, в сокри-
сталле тетрацена с F4TCNQ, равна 11 ккал/моль 
[7], а с более слабым акцептором (перфторантра-
хиноном) – 5 ккал/моль [8].

Таблица 1. Параметры основных водородных связей в сокристаллах FxTCNQ–толуол (x = 1, 2, 4)

D–H···A Код симметрии D–H, Å H···A, Å D···A, Å Угол DHA, град
F1TCNQ–толуол

C3–H3···N11 –x, –y, –z 0.95 2.549 3.353(2) 142.5
C9–H9···N12 1–x, –y, 1–z 0.95 2.548 3.485(3) 168.9

F2TCNQ–толуол
C21A–H21A···N12 x, –1+y, z 0.95 2.616 3.451(2) 146.9
C24A–H24A···N5 1+x, 1+y, z 0.95 2.550 3.433(2) 154.9

F4TCNQ–толуол
C14–H14C···N5 –x, 1/2+y, 1/2–z 0.98 2.511 3.373(2) 146.7

Рис. 4. Фрагмент кристаллической упаковки сокристалла F1TCNQ–толуол. Короткие контакты показаны пунктирными 
линиями.
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Таким образом, была получена серия 1:1 сокри-
сталлов слабых донорно-акцепторных комплексов 
толуола со фторпроизводными TCNQ. Структура 
сокристаллов определена методом рентгенострук-
турного анализа. Кристаллическая упаковка всех 
комплексов состоит из смешанных стопок. Было 
показано, что наличие очень слабых π–π взаимо-

действий «лицом к лицу», энергия которых не 
превышает 4 ккал/моль, имеет большое значение 
в супрамолекулярной организации донорных и 
акцепторных компонентов в сокристаллах, о чем 
свидетельствует взаимная ориентация последних, 
практически совпадающая с оптимизированной 
геометрией димеров. Вследствие малых разме-

Рис. 5. Фрагмент кристаллической упаковки сокристалла F2TCNQ–толуол. Короткие контакты показаны пунктирными 
линиями.

Рис. 6. Фрагмент кристаллической упаковки сокристалла F4TCNQ–толуол. Короткие контакты показаны пунктирными 
линиями.
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ров донора кристаллическая упаковка в основном 
определяется слабыми латеральными взаимодей-
ствиями с участием молекул акцептора и сильно 
зависит от числа атомов фтора. Перенос заряда 
был оценен по методу Бейдера и не превышает 
0.06 е.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

В работе использовали следующие коммерчески 
доступные реагенты: 2-фтор-7,7,8,8-тетрациано-
хинодиметан (98%, TCI), 2,5-дифтор-7,7,8,8-тетра-
цианохинодиметан (98%, TCI), тетрафтортетраци-
анохинодиметан (98%, TCI). Толуол очищали по 
известной методике [9].

Общая методика получения сокристал-
лов тетрацианохинодиметанов с толуолом. 
2-Фтор-7,7,8,8-тетрацианохинодиметан, 2,5-ди- 
фтор-7,7,8,8-тетрацианохинодиметан или тетра- 
фтортетрацианохинодиметан (0.04 ммоль) раство-
ряли в 4 мл толуола при нагревании. Давали полу-
ченным растворам остыть и выдерживали их при 
комнатной температуре с медленным испарением 
растворителя до образования кристаллов. Выпав-
шие кристаллы отфильтровывали и сушили на ва-
кууме масляного насоса. Получали 8 мг F1TCNQ–
толуол (63.9%), 8 мг F2TCNQ–толуол (60.6%) и  
10 мг F4TCNQ–толуол (68.2%).

Квантово-химические расчеты димеров до-
нор–акцептор проводили с использованием про-
граммного пакета Gaussian 16 [10] в рамках метода 
DFT (PBE0). Полная оптимизация геометрии была 
выполнена с использованием базисных наборов 
6-31G+(d). Стационарные точки охарактеризо-
ваны как минимумы по всем реальным частотам 
путем вычисления аналитических гармонических 

колебательных частот [PBE0/6-31G+(d)]. Ошибка 
суперпозиции базисного набора (BSSE) вычис-
лена с использованием противовесных поправок 
[11].

В качестве стартового приближения для опти-
мизации использовали рентгеновские геометрии. 
Полученные таким образом модели соответствую-
щим образом редактировали для каждого из акцеп-
торов (программа GaussView). Отдельно вручную 
генерировали Т-образную модель. Для каждого ва-
рианта систематически сканировали ориентацию 
толуола вокруг оси, перпендикулярной плоскости 
цикла и проходящей через ее центр (вращение 
на 60°), и только изомер с минимальной энерги-
ей рассматривался далее. Для несимметричных 
акцепторов (F1TCNQ и F2TCNQ) систематически 
варьировали положение соответствующих атомов 
фтора, и только изомер с минимальной энергией 
приведен в работе.

Топологический анализ функции распределе-
ния электронной плотности выполнен в програм-
ме AIMAll (версия 10.05.04) на основе экспери-
ментальной геометрии димеров донор–акцептор 
[12]. Энергия межмолекулярных взаимодействий 
вычислена по формуле Эспинозы–Молинса– 
Лекомта [13].

Рентгеноструктурное исследование кри-
сталлов FxTCNQ–толуол проведено на дифрак-
тометре Bruker D8 Quest c рентгеновским излу-
чением MoKα (λ 0.71073 Å) при T 100(2) K для 
соединений F2TCNQ–толуол и F4TCNQ–толуол и T  
150(2) K для кристаллов F1TCNQ–толуол. В соеди-
нении F1TCNQ–толуол атом фтора разупорядочен 
по двум положениям с заселенностью 0.85/0.15, 
молекула толуола разупорядочена по трем поло-

(а)                                                              (б)                                                (в)

Рис. 7. Межмолекулярные взаимодействия в димерах сокристаллов FxTCNQ–толуол, x = 1 (а), 2 (б), 4 (в) по данным тополо-
гического анализа. Зеленым цветом выделены критические точки (3, –1), связевые пути обозначены пунктирными линиями.
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жениям с заселенностью 0.45/0.39/0.16. В соеди-
нении F2TCNQ–толуол молекула толуола разупо-
рядочена по двум положениям с заселенностью 
0.83/0.17. В соединении F4TCNQ–толуол метиль-
ная группа разупорядочена по двум пара-положе-
ниям с заселенностью 0.5/0.5. Использованные 
программы: APEX3 [14], SAINT [15], учет погло-
щения выполнен с помощью программы SADABS 
[16] версии 2.10, расшифровка и уточнение струк-
туры методом наименьших квадратов выполнены 
с использованием программы SHELXL [17].

Кристаллы соединения F1TCNQ–толу-
ол триклинные, C19H11FN4, размер кристалла 
0.204×0.133×0.021 мм3, M 314.32 г/моль, про-
странственная группа P-1 (№ 2), Z 2, a 7.7058(6) Å,  
b 9.7724(7) Å, c 11.4387(9) Å, α 106.060(2)°, β 
91.141(2)°, γ 109.473(2)°, V 774.41(10) Å3, dвыч 
1.348 г/cм3, μ 0.092 мм–1, собрано отражений 43244 
(–10 ≤ h ≤ 10, –13 ≤ k ≤ 13, –15 ≤ l ≤ 15), в преде-
лах θ от 1.867 до 28.718°, 4023 независимых (Rint 
0.0558) и 2862 наблюдаемых отражений [I ≥ 2σ(I)], 
263 параметров уточнения, R1 0.0498, wR2 0.1285, 
максимальная остаточная электронная плотность 
0.387 (–0.235) e/Å3. Кристаллографические дан-
ные депонированы в Кембриджский банк рентге-
ноструктурных данных (CCDC 2211215).

Кристаллы соединения F2TCNQ–толуол  
моноклинные, C19H10F2N4, размер кристалла 
0.478×0.348×0.072 мм3, M 332.31 г/моль, про-
странственная группа P21 (№ 4), Z 2, a 7.367(5) Å,  
b 6.217(4) Å, c 16.748(11) Å, β 93.419(18)°, V 
765.8(9) Å3, dвыч 1.441 г/cм3, μ 0.106 мм–1, со-
брано отражений 14669 (–9 ≤ h ≤ 9, –8 ≤ k ≤ 8,  
–22 ≤ l ≤ 22), в пределах θ от 2.437 до 28.900°,  
3986 независимых (Rint 0.1165) и 2208 наблюдае-
мых отражений [I ≥ 2σ(I)], 250 параметров уточ-
нения, R1 0.0751, wR2 0.1840, максимальная оста-
точная электронная плотность 0.361 (–0.407) e/Å3. 
Кристаллографические данные депонированы в 
Кембриджский банк рентгеноструктурных данных 
(CCDC 2211214).

Кристаллы соединения F4TCNQ–толуол  
моноклинные, C19H8F4N4, размер кристалла 
0.208×0.108×0.101 мм3, M 367.29 г/моль, простран-
ственная группа P21/c (№ 14), Z 2, a 8.093(3) Å,  
b 7.392(3) Å, c 13.664(5) Å, β 100.364(11)°, V 
804.1(5) Å3, dвыч 1.521 г/cм3, μ 0.126 мм–1, со-
брано отражений 19682 (–10 ≤ h ≤ 10, –9 ≤ k ≤ 9,  

–18 ≤ l ≤ 18), в пределах θ от 2.558 до 28.845°,  
2075 независимых (Rint 0.1113) и 1415 наблюдае-
мых отражений [I ≥ 2σ(I)], 128 параметров уточ-
нения, R1 0.1071, wR2 0.3349, максимальная оста-
точная электронная плотность 0.642 (–0.457) e/Å3. 
Кристаллографические данные депонированы в 
Кембриджский банк рентгеноструктурных данных 
(CCDC 2211216).

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ

Ившин Камиль Анатольевич, ORCID: https://
orcid.org/0000-0002-9720-7977

Федонин Антон Павлович, ORCID: https://orcid.
org/0000-0002-1771-3467

Зиннатуллин Рузаль Габделхабирович, ORCID: 
https://orcid.org/0000-0002-6516-9232

Метлушка Кирилл Евгеньевич, ORCID: https://
orcid.org/0000-0002-3438-5522

Латыпов Шамиль Камильевич ORCID: http://
orcid.org/0000-0003-4757-6157

Катаева Ольга Николаевна, ORCID: https://
orcid.org/0000-0002-9763-5947

ФИНАНСОВАЯ ПОДДЕРЖКА

Работа выполнена при поддержке Российского 
научного фонда (грант № 21-13-00220) с исполь-
зованием оборудования Распределенного коллек-
тивного спектро-аналитического центра изучения 
строения, состава и свойств веществ и материалов 
Федерального исследовательского центра «Казан-
ский научный центр РАН».

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ

Авторы заявляют об отсутствии конфликта  
интересов.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ

  1.	 Jiang H., Hu P., Ye J., Zhang K.K., Long Y., Hu W.,  
Kloc C. // J. Mater. Chem. (C). 2018. Vol. 6. N 8.  
P. 1884. doi 10.1039/C7TC04982J

  2.	 Goetz K.P., Vermeulen D., Payne M. E., Kloc C.,  
McNeil L.E., Jurchescu O.D. // J. Mater. Chem. (C). 
2014. Vol. 2. N 17. P. 3065. doi 10.1039/C3TC32062F

  3.	 Wang C., Dong H., Jiang L., Hu W. // Chem. Soc. Rev. 
2018. Vol. 47. N 2. P. 422. doi 10.1039/C7CS00490G



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 12  2022

1834 ИВШИН и др.

  4.	 Krupskaya Y., Gibertini M., Marzari N., Morpurgo A.F. //  
Adv. Mater. 2015. Vol. 27. N 15. P. 2453. doi 10.1002/
adma.201405699

  5.	 Kataeva O., Ivshin K., Metlushka K., Nikitina K., 
Khrizanforova V., Budnikova Y., Fayzullin R.R., 
Latypov S., Schiemenz S., Bretschneider M., Popov A., 
Avdoshenko S., Krupskaya Y., Büchner B., Knupfer M. //  
Cryst. Growth Des. 2022. Vol. 22. N 1. P. 751. doi 
10.1021/acs.cgd.1c01255

  6.	 Bader R.F.W. // Chem. Rev. 1991. Vol. 91 N. 5. P. 893. 
doi 10.1021/cr00005a013

  7.	 Kataeva O., Nohr M., Ivshin K., Hampel S., Büchner B., 
Knupfer M. // Cryst. Growth Des. 2021. Vol. 21. N 1.  
P. 471. doi 10.1021/acs.cgd.0c01287

  8.	 Kataeva O., Ivshin K., Metlushka K., Latypov S., 
Nikitina K., Zakharychev D., Laskin A., Alfonsov V., 
Sinyashin O., Mgeladze E., Jäger A., Krupskaya Y., 
Büchner B., Knupfer M. // Cryst. Growth Des. 2019. 
Vol. 19. N 9. P. 5123. doi 10.1021/acs.cgd.9b00486

  9.	 Armarego W.L.F., Chai C.L.L. Purification of Laboratory 
Chemicals. Cornwall: Butterworth-Heinernann, 2003.  
P. 370.

10.	 Frisch M.J., Trucks G.W., Schlegel H.B., Scuseria G.E., 
Robb M.A., Cheeseman J.R., Scalmani G., Barone V.,  
Petersson G.A., Nakatsuji H., Li X., Caricato M., 
Marenich A.V., Bloino J., Janesko B.G., Gomperts R.,  
Mennucci B., Hratchian H.P., Ortiz J.V., Izmaylov A.F., 
Sonnenberg J.L., Williams-Young D., Ding F., Lippa- 
rini F., Egidi F., Goings J., Peng B., Petrone A., 
Henderson T., Ranasinghe D., Zakrzewski V.G.,  

Gao J., Rega N., Zheng G., Liang W., Hada M.,  
Ehara M., Toyota K., Fukuda R., Hasegawa J.,  
Ishida M., Nakajima T., Honda Y., Kitao O., Nakai H.,  
Vreven T., Throssell K., Montgomery J.A., Jr.,  
Peralta J.E., Ogliaro F., Bearpark M.J., Heyd J.J., 
Brothers E.N., Kudin K.N., Staroverov V.N., Keith T.A.,  
Kobayashi R., Normand J., Raghavachari K.,  
Rendell A.P., Burant J.C., Iyengar S.S., Tomasi J., 
Cossi M., Millam J.M., Klene M., Adamo C., Cammi R.,  
Ochterski J.W., Martin R.L., Morokuma K., Farkas O.,  
Foresman J.B., Fox D.J., Gaussian 16, Rev. A.03, 
Gaussian, Inc., 2016.

11.	 van Duijneveldt F.B., van Duijneveldt-van de  
Rijdt J.G.C.M., van Lenthe J.H. // Chem. Rev. 1994. 
Vol. 94. N 7. P. 1873. doi 10.1021/cr00031a007

12.	 Keith T.A. AIMAll, Version 10.05.04, Professional, TK 
Gristmill Software, Overland Park KS, USA, 2010. 
http://aim.tkgristmill.com/

13.	 Espinosa E., Molins E., Lecomte C. // Chem. Phys. 
Lett. 1998. Vol. 285. N 3–4. P. 170. doi 10.1016/S0009-
2614(98)00036-0

14.	 APEX3 Crystallography software Suite, Bruker AXS 
Inc., Madison, WI, USA, 2016.

15.	 SAINT, Crystallography software Suite, Bruker AXS 
Inc., Madison, WI, USA, 2016.

16.	 Krause L., Herbst-Irmer R., Sheldrick G.M., Stalke D. //  
J. Appl. Crystallogr. 2015. Vol. 48. P. 3. doi 10.1107/
S1600576714022985

17.	 Sheldrick G.M. // Acta Crystallogr. (A). 2008. Vol. 64. 
N 1. P. 112. doi 10.1107/S0108767307043930

Non-Covalent Interactions in Weak Donor–Acceptor Systems 
Based on Toluene and Tetracyanoquinodimethane Derivatives

K. A. Ivshina,*, A. P. Fedonina, R. G. Zinnatullina, K. E. Metlushkaa,  
S. K. Latypova, and O. N. Kataevaa

a A. E. Arbuzov Institute of Organic and Physical Chemistry, Federal Research Center “Kazan Scientific Center of the 
Russian Academy of Sciences”, Kazan, 420088 Russia
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A series of 1:1 cocrystals of weak donor–acceptor complexes of toluene with the tetracyanoquinodimethane 
fluorine derivatives with alternating donor and acceptor components was obtained. The mutual orientation of 
donor and acceptor molecules in stacks in cocrystals is similar to the geometry of supramolecular dimers, which 
corresponds to the energy minima according to the calculations of pair-wise interactions by the DFT method. 
Thus, despite the fact that the energy of π–π interactions does not exceed 4 kcal/mol, they are still of great im-
portance in the supramolecular organization of donor and acceptor components in cocrystals. Due to the small 
size of the donor, the crystal packing is mainly determined by weak lateral interactions with the participation of 
acceptor molecules and strongly depends on the number of fluorine atoms. The charge transfer was estimated 
using QTAIM and does not exceed 0.06e.
Keywords: tetracyanoquinodimethanes, cocrystals, intermolecular interactions, charge-transfer complexes
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Разработан оригинальный способ получения пиллар[7]арена, содержащего свободные гидроксильные 
группы. Методами УФ и ЯМР спектроскопии показана способность синтезированного пиллар[7]арена 
взаимодействовать с полициклическим ароматическим углеводородом – пиреном. Величина константы 
ассоциации и стехиометрия комплекса пиллар[7]арен–пирен составили lgKа 4.1 и 1:1 соответственно. 
Пространственная структура образующегося комплекса была подтверждена методами спектроскопии 
ЯМР 2D 1H–1H NOESY и DOSY.

Ключевые слова: макроциклы, системы доставки лекарственных средств, пиллар[n]арены, пирен, 
комплексы гость–хозяин
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Одной из актуальных задач современной су-
прамолекулярной химии является синтез рецепто-
ров-антидотов, селективно взаимодействующих с 
полиароматическими соединениями, в частности с 
пиреном. В последнее время в литературе описано 
большое количество макроциклических соедине-
ний, способных образовывать различные супра-
молекулярные системы, чувствительные к поли-
ароматическим структурам [1]. Так, ранее были 
получены комплексы β-циклодекстринов, содер-
жащие сульфатные фрагменты, с производными 
пирена, чувствительные к внешним воздействиям, 
таким как изменение температуры, рН или ионной 
силы среды, наличию органического растворите-
ля (диметилсульфоксид) [2]. Однако у всех этих 
систем есть недостатки, главный из которых за-
ключается в низкой синтетической доступности 
исходной макроциклической структуры.

В связи с этим, в последние годы особое вни-
мание уделяется перспективному типу макро-
циклических соединений – пиллар[n]аренам [3]. 
Пиллар[n]арены – класс пара-циклофанов, со-
стоящий из гидрохиноновых звеньев, соединен-
ных в общую макроциклическую систему [4–7]. 
Размеры макроциклической полости пиллар[n]- 
аренов варьируются в зависимости от количества 
гидрохиноновых звеньев. Наиболее изученным 
из гомологического ряда пиллар[n]аренов являет-
ся пентамер – пиллар[5]арен [3]. Однако размера 
полости пиллар[5]арена недостаточно для связы-
вания полиароматических молекул, в связи с чем в 
представленной работе нами был разработан под-
ход к получению гептамерного гомолога пиллар[n]- 
аренов, содержащего гидроксильные группы и 
способного образовывать комплексы включения с 
молекулами пирена.
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Гомологи ряда пиллар[n]аренов, содержащих 
больше пяти гидрохиноновых звеньев (n = 6, 7, 
8, 9 и т. д.), не только увеличивают многообразие 
систем типа гость–хозяин, но и открывают новые 
возможности их применения в различных обла-
стях в качестве супрамолекулярных полимеров, 
стимул-чувствительных амфифилов, хемосенсо-
ров и других супрамолекулярных систем [8–10]. 
Однако публикации о синтезе и комплексообразу-
ющих свойствах пиллар[7]арена являются мало-
численными [11–13].

Особый интерес представляет получение про-
изводных пиллар[7]аренов, содержащих полярные 
функциональные группы, которые будут способ-
ствовать растворимости целевых макроциклов 
в воде [13]. К таким функциональным группам 
можно отнести гидроксильную. Однако наличие 
свободной гидроксильной группы препятствует 
проведению макроциклизации, ингибируя катали-
тическую активность кислот Льюиса за счет нали-
чия подвижных кислых протонов. В связи с этим 
была предложена замена гидроксильных групп на 
ацетатные фрагменты, не препятствующие проте-
канию макроциклизации с образованием целевых 
соединений [14]. Для этого нами была проведена 
макроциклизация соединения 2 (схема 1), пред-
варительно полученного ацилированием ком-
мерчески доступного гидрохинонбис(2-гидрок-

сиэтилового) эфира 1. Первоначально в качестве 
условий макроциклизации мы остановили свой 
выбор, опираясь на литературные данные [15], на 
CF3SO3H и CH3SO3H в качестве катализаторов, 
температурном диапазоне 0–45°C и дихлорэтане 
или хлороформе как растворителях. Однако это 
не привело к получению целевого продукта. Ока-
залось, что гептамерный продукт циклизации 3 в 
дихлорэтане образуется при использовании в каче-
стве катализатора BF3·O(C2H5)2. Анализ спектров 
ЯМР 1Н реакционной смеси позволил установить, 
что образования макроциклического пентамера 
не происходит, а присутствуют лишь следы гекса-
мерного гомолога. Целевой макроцикл 3 выделяли 
колоночной хроматографией. В качестве элюента 
использовали систему ацетон– хлороформ (1:1), 
выход пиллар[7]арена 3 составил 69%. Далее с 
целью снятия защитных групп был осуществлен 
гидролиз макроцикла 3. Для этого пиллар[7]арен 
3 обрабатывали раствором карбоната калия в ме-
таноле. Время реакции составило 12 ч при комнат-
ной температуре. Гидроксилированный пиллар[7]- 
арен 4 выделяли подкислением реакционной сме-
си 2 М. раствором соляной кислоты. Выход пил-
лар[7]арена 4 составил 98%.

В спектре ЯМР 1Н пиллар[7]арена 4 этилено-
вые протоны Н3 и Н4 между эфирной и гидрок-
сильной группами проявляются в виде двух муль-
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типлетов при 3.7 и 3.8 м. д. Сигналам протонов 
метиленовых мостиков Н2 соответствует синглет 
при 3.8 м. д., сигналы протонов гидроксильной 
группы резонируют в виде уширенного триплета 
при 4.8 м. д. Сигналы ароматических протонов Н1 
проявляются в виде синглета в области 6.8 м. д. 
Следует отметить, что в случае пентамерных про-
дуктов сигнал ароматического фрагмента смещен 
в область более слабого поля (6.9 м. д.) [16]. Вели-
чины химических сдвигов протонов, соотношение 
интегральных интенсивностей и мультиплетность 
сигналов в спектре ЯМР 1Н хорошо согласуются с 
предложенной структурой пиллар[7]арена 4. Сто-
ит отметить, что уширение сигналов этиленовых 
протонов Н3 и Н4 обусловлено, по-видимому, на-
личием динамических процессов вращения гидро-
хиноновых единиц вокруг своей оси. Подобные 
процессы не наблюдаются в пента- и гексамерных 
продуктах. Однако в случае пиллар[7]арена макро-
циклическая полость значительно больше, чем у 
пента- и гексамерных гомологов пиллар[n]аренов, 
что и способствует протеканию подобных динами-
ческих процессов.

В масс-спектре МАЛДИ пиллар[7]арена 4 ин-
тенсивный пик с m/z 1493.6 соответствует моле-
кулярному иону гептамерного продукта с ионом 
натрия [M + Na]+.

Образование гептамерного продукта, по-види-
мому, связано именно с пространственной при-
родой заместителя модельной гидрохиноновой 
единицы. Стоит отметить, что в литературе отсут-
ствуют примеры макроциклизации гидрохиноно-
вых единиц, содержащих ацетатные фрагменты. 
Однако ранее была показана возможность исполь-
зования в формировании макроциклической кон-
струкции молекул-темплатов, в качестве которых 
могут выступать п-толуолсульфокислота, соли 
имидазолия [17]. Вероятно, ацетатный фрагмент 
служит темплатным фрагментом, способствую-
щим формированию именно гептамерного макро-
цикла.

Полученные результаты показывают, что целе-
вой макроцикл 4 обладает большей конформаци-
онной подвижностью по сравнению с пентамером 
и гексамером. В связи с этим, было важно оценить 
способность синтезированного пиллар[7]арена 4 
связывать неполярные органические соединения. 
Поэтому мы остановили свой выбор на пирене, 

полиароматическом углеводороде, в качестве мо-
дельного субстрата.

Далее методами УФ и ЯМР 1H, 2D спектро-
скопии была изучена способность макроцикла 
4 взаимодействовать с пиреном. По данным УФ 
спектроскопии, пиллар[7]арен 4 в ДМСО имеет 
один максимум поглощения с λmax 298 нм. Раствор 
пирена в ДМСО имеет несколько максимумов 
поглощения в диапазоне длин волн 267–350 нм. 
Оказалось, что при взаимодействии макроцикла 4  
(10–4 M.) с пиреном в области поглощения пире-
на при 320 и 336 нм наблюдается гиперхромный 
эффект. Исследование комплексообразования ме-
тодом изомолярных серий позволило установить 
стехиометрию 1:1 для системы 4–пирен. Кон-
станту ассоциации определяли на основе данных 
спектрофотометрического титрования системы, 
в которой при постоянной концентрации пирена  
(10–4 M.) варьировалась концентрация макроцикла 
4. Обработка результатов проводилась на основе 
анализа изотерм связывания, для чего было исполь-
зовано приложение BindFit [18], и константа была 
установлена для модели связывания 4:пирен =  
1:1. Для подтверждения предложенной стехио-
метрии данные титрования также обрабатывали 
с помощью модели связывания при соотношении 
хозяин:гость = 2:1 и 1:2. Однако в этом случае кон-
станты определяются с гораздо большей неопре-
деленностью. Вычисленный логарифм константы 
ассоциации (lgKa) для системы 4–пирен составил 
4.1.

Стоит отметить, что пирен и его производные 
склонны образовать ассоциаты и агрегаты в рас-
творе [19]. Однако методом динамического свето-
рассеяния было показано, что комплексы 4–пирен 
состава 1:1 не образуют ассоциатов в ДМСО во 
всем изученном диапазоне концентраций (1×10–3–
1×10–5 М.).

Образование комплекса между макроциклом 
4 и пиреном и его пространственное строение 
было подтверждено также методом 2D ЯМР 1H-
1H NOESY спектроскопии. Так, в спектре 2D ЯМР 

1H–1H NOESY смеси 4–пирен в соотношении 1:1 
(10–2 М.) наблюдается наличие кросс-пиков меж-
ду протонами Н1 (ароматических фрагментов) 
пиллар[7]арена 7 и протонами Ha и Hc аромати-
ческих фрагментов пирена (рис. 1). Также были 
зафиксированы кросс-пики между протонами Н2 
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(метиленовые мостики) пиллар[7]арена 4 с про-
тонами Ha пирена. Образование комплекса 4–пи-
рен дополнительно было подтверждено методом 
двумерной спектроскопии DOSY, в результате 
чего были определены коэффициенты диффузии 
макроцикла 4, пирена и комплекса 4–пирен при 
298 K (10–2 М.). Спектр DOSY системы 4–пирен 
показывает наличие сигналов комплекса, лежащих 
на одной прямой, с одним коэффициентом диффу-
зии (D 0.64×10−10 м2·с−1), что значительно ниже, 
чем коэффициент самодифузии макроцикла 4 (D 
4.34×10−10 м2·с−1) и пирена (D 5.21×10−10 м2·с−1) 
в тех же условиях. Спектр DOSY смеси 4–пирен 
в соотношении 1:1 (10–2 М.) показывает наличие 
только одного вида частиц. Важным критерием, 
подтверждающим образование комплекса между 
4 и пиреном, стало значительное снижение скоро-
сти диффузии частиц при одновременном присут-
ствии в системе макроцикла 4 и пирена.

Таким образом, разработан оригинальный спо-
соб получения пиллар[7]арена, содержащего сво-
бодные гидроксильные группы. Структура всех 
полученных соединений подтверждена комплек-
сом физическо-химических методов. Методами 
УФ и ЯМР спектроскопии показана способность 

синтезированного макроцикла взаимодействовать 
с полициклическим ароматическим углеводоро-
дом – пиреном. Пространственная структура об-
разующегося комплекса подтверждена методами 
спектроскопии ЯМР 2D 1H–1H NOESY и DOSY. 
Полученные результаты могут быть использованы 
для создания новых супрамолекулярных систем 
улавливания и детектирования различных токси-
кантов.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н, 13C, 1Н–1Н NOESY записыва-
ли на спектрометре Bruker Avance 400 на рабочих 
частотах 400.0 и 100.0 МГц, соответственно. Хи-
мические сдвиги определяли относительно сигна-
лов остаточных протонов дейтерированного рас-
творителя (ДМСО-d6). ИК спектры нарушенного 
полного внутреннего отражения регистрировали 
на Фурье-спектрометре Spectrum 400 PerkinElmer 
с приставкой НПВО Алмаз KRS-5 в интервале 
волновых чисел 400–4000 см–1. Элементный ана-
лиз кристаллических образцов выполняли на при-
боре PerkinElmer 2400 Series II. Спектры МАЛДИ 
регистрировали на масс-спектрометре Ultraflex III. 
В качестве матрицы была использована 2,5-диги-

Рис 1. Структура комплекса 4–пирен, подверженная  данными ЯМР 2D 1H–1H NOESY (1:1, 1×10–2 М.) в ДМСО при 25°C.
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дроксибензойная кислота. Температуру плавления 
определяли на нагревательном столике Boetius. 
Контроль за чистотой соединений проводили по 
температурам кипения и плавления, а также по 
спектрам ЯМР 1Н. Дополнительно чистоту ве-
ществ контролировали методом ТСХ на пластин-
ках Silica 200 мкм, UV 254, проявление облуче-
нием при λ 254 нм. Спектры УФ регистрировали 
на спектрометре Shimadzu UV-3600. Длина опти-
ческого пути составляла 1 см, ширина щели – 1 
нм. Для приготовления растворов использовали 
ДМСО (ХЧ). Запись спектров поглощения соеди-
нения 4 и пирена (1×10–5–1×10–4 М.) проводили 
через 10 мин после смешивания растворов при  
293 K. Для каждой серии было проведено по три 
независимых эксперимента.

Спектры 1H диффузионно-упорядоченной спек-
троскопии (DOSY) регистрировали на спектроме-
тре Bruker Avance 400 при 9.4 тесла и резонанс-
ной частоте 400.17 МГц для 1H с использованием 
градиентного зонда BBO Bruker 5 мм. Температу-
ру регулировали на уровне 298 K, к ампуле ЯМР 
не применяли вращение. Эксперименты DOSY 
проводили с использованием последовательно-
сти импульсов пары биполярных градиентных 
импульсов STE (stebpgp1s) с 16 сканированиями 
16 собранных точек данных. Максимальная сила 
градиента, полученная в направлении z, составила 
5.35 Гмм–1. Длительность градиентов импульсов 
магнитного поля (δ) оптимизировали для каждо-
го времени диффузии (Δ) с целью получения 2% 
остаточного сигнала с максимальной силой гради-
ента. Значения δ и Δ составили 1.800 мкс и 100 мс 
соответственно. Градиенты импульса увеличива-
лись от 2 до 95% от максимальной силы градиента 
в линейной рампе.

 Соединение 2 было синтезировано по литера-
турной методике [20].

4,8,14,18,23,26,28,31,32,35,37,40,41,42-Тетра-
дека[фениленбис(окси)][бис(этан-2,1-диол)диа-
цетат]пиллар[7]арен (3). Смесь 0.09 г (3 ммоль) 
параформальдегида, 15 мл дихлорэтана, 0.1 ммоль 
[1,4-фенилен(окси)]бис(этан-1,2-диола) диацета-
та и 0.13 мл (1 ммоль) эфирата трехфтористого 
бора перемешивали при 0°C в течение 30 мин, 
после чего температуру повышали до 45°С и пе-
ремешивали реакционную массу в течение 1.5 ч. 

Полученную смесь промывали дистиллированной 
водой (2×30 мл), органический слой отделяли и 
концентрировали при пониженном давлении. По-
лученную смесь продуктов разделяли при помощи 
колоночной хроматографии (ацетон:хлороформ = 
1:1). Выход 0.02 г (69%), т. пл. 165°C. ИК спектр, 
ν, cм–1: 1695 [С(О)], 1187 (CPhOCH2). Спектр ЯМР 
1H (CDCl3), δ, м. д.: 1.99 с (42H, CH3), 3.84 с (14H, 
CH2), 4.00–4.02 м [28H, CH2CH2C(O)], 4.33–4.35 
м (28H, ArOCH2), 6.65 с (14H, ArH). Спектр ЯМР 
13C (CDCl3), δС, м. д.: 20.75, 62.01, 66.70, 112.94, 
123.86, 128.91, 146.74, 170.27. Масс-спектр (МАЛ-
ДИ), m/z: 2060.78 [M + H]+. Найдено, %: C 61.12; H 
6.32. C105H126O42. Вычислено, %: C 61.22; H 6.17.

4,8,14,18,23,26,28,31,32,35,37,40,41,42- 
Тетрадека(гидроксиэтил)пиллар[7]арен (4).  
Смесь 0.02 г (0.009 ммоль) 
4,8,14,18,23,26,28,31,32,35,37,40,41,42-тетрадека- 
[фениленбис(окси)][бис(этан-2,1-диол)диацетат]
пиллар[7]арена 3, 1 мл метанола, 0.1 г (0.7 ммоль) 
карбоната калия перемешивали в течение 12 ч, за-
тем подкисляли 1 мл раствора соляной кислоты 
(2 М.). Выпавший зеленый осадок отфильтровы-
вали на воронке Шотта. Очищали методом пере-
кристаллизации из ацетона. Выход 0.05 г (98%), 
т. пл. 134°C. ИК спектр, ν, cм–1: 3245 (O–H), 1192 
(CPhOCH2). Спектр ЯМР 1H (ДMСO-d6), δ, м. д.: 
3.64–3.70 м [28H, CH2CH2C(O)], 3.77 с (14H, CH2), 
3.86–3.80 м (28H, ArOCH2), 4.81 м (14H, OH), 6.77 
с (14H, ArH). Спектр ЯМР 13C (ДMСO-d6), δС, м. д.: 
60.95, 69.86, 146.78, 112.92, 123.80, 146.71. Масс-
спектр (МАЛДИ), m/z: 1493.8 [M + Na+]. Найдено, 
%: C 62.56; H 6.72. C77H98O28. Вычислено, %: C 
62.85; H 6.71.
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Hydroxylated Pillar[7]arene:  
Synthesis and Complexing Properties with Pyrene
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An original method for the preparation of pillar[7]arene containing free hydroxyl groups was developed. Using 
UV-vis and NMR spectroscopy, the ability of the synthesized pillar[7]arene to interact with a polycyclic aro-
matic hydrocarbon, pyrene, was shown. The association constant and stoichiometry of the pillar[7]arene–pyrene 
complex were lgKa 4.1 and 1:1, respectively. The spatial structure of the resulting complex was confirmed by 
2D 1H–1H NMR NOESY and DOSY spectroscopy method.
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Синтезированы новые дендримеры первой генерации, содержащие в качестве ядра тиакаликс[4]арен 
в конфигурациях конус и 1,3-альтернат, с терминальными гидроксильными группами. Показано, что 
в результате самосборки в водном растворе дендримеров с макроциклическим ядром в конфигурации 
конус, содержащих терминальные амидоэтанольные фрагменты, происходит образование стабильной 
монодисперсной супрамолекулярной системы, состоящей из наночастиц с гидродинамическим диаме-
тром 11.4±0.1 нм.
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Создание систем адресной доставки лекар-
ственных препаратов неизменно остается одним 
из самых востребованных направлений на стыке 
химии и медицины в последние десятилетия [1–3]. 
Данные системы позволяют обойти недостатки 
классических терапевтических агентов (малых ле-
карственных молекул, пептидов, генов), такие как 
низкая растворимость в водных средах, высокая 
токсичность, низкая стабильность, неконтролиру-
емое и неравномерное высвобождение, что ведет 
к повышению терапевтического индекса лекар-
ственных препаратов и уменьшению нежелатель-
ных побочных эффектов.

Особый интерес представляют наноразмерные 
системы адресной доставки [4–6], поскольку для 
медицинского применения наиболее оптималь-

ными признаются системы с частицами порядка 
30–200 нм [7]. Среди наноразмерных средств до-
ставки лекарств дендримеры выгодно отличаются 
благодаря своим свойствам: мультивалентности, 
разветвленной четко определенной структуре, за-
даваемой на этапе синтеза, монодисперсности, ва-
рьируемым терминальным группам, внутренним 
полостям между дендронами, способным к свя-
зыванию гидрофобных молекул [8, 9]. Как сред-
ства доставки лекарств, дендримеры проявляют 
гибкость в загрузке субстратов: лекарственный 
препарат может быть связан нековалентно внутри 
макромолекулы или на ее поверхности, а также 
ковалентно привит к дендримеру [10]. Вышепе-
речисленные свойства позволяют дендримерам 
эффективно осуществлять как пассивный, так и 
активный варианты адресной доставки.
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К наиболее используемым в настоящее вре-
мя водорастворимым дендримерам относят по-
ли(амидоаминные), поли(пропилениминные), 
поли(L-лизиновые) дендримеры, содержащие 
терминальные первичные аминогруппы, легко 
поддающиеся модификации для придания необ-
ходимых свойств макромолекуле. Недостатком 
подобных дендримеров является существенное 
возрастание их цитотоксичности при увеличении 
генерации макромолекулы вследствие наличия 
большого положительного заряда на поверхности 
[11]. Для решения данной проблемы терминальные 
группы дендримера модифицируются различными 
фрагментами, такими как полиэтиленгликолевые, 
карбоксильные, гидроксильные, ацетильные [11]. 
Это позволяет снизить общую токсичность ма-
кромолекулы по сравнению с ее немодифициро-
ванными аналогами, содержащими терминальные 
первичные аминогруппы [12, 13]. Однако при этом 
также наблюдается уменьшение эффективности 
связывания субстратов модифицированными ден-
дримерами [12, 14]. Таким образом, задача созда-
ния низкотоксичных дендримеров, способных эф-
фективно связывать биологические субстраты, до 
сих пор остается нерешенной.

Ранее нами был предложен метод синтеза по-
ли(амидоаминных) дендримеров первой гене-
рации на платформе тиакаликс[4]арена [15] и их 
прекурсоров, который удобно использовать для 
получения разветвленных макромолекул с задан-
ными свойствами. Однако синтезированные ранее 
соединения содержат терминальные первичные 
аминогруппы, что может негативно сказаться на 
их токсичности. Поэтому для нивелирования вы-
шеописанных недостатков дендримеров и обе-
спечения низкой токсичности мы предлагаем ди-
зайн дендримеров, содержащих в качестве ядра 
тиакаликс[4]арен и гидроксильные фрагменты в 
качестве терминальных групп. Наличие в струк-
туре данных дендримеров нетоксичного ядра ти-
акаликс[4]арена, способного существовать в трех 
различных конфигурациях (конус, частичный 
конус и 1,3-альтернат) и обеспечивающего ши-
рокие внутренние полости внутри дендримера, а 
также большое количество центров связывания – 
амидных и терминальных гидроксильных групп, 
позволят создать дендример, одновременно обла-
дающий низкой токсичностью и способный эф-
фективно связывать различные субстраты.

Таким образом, в данной работе впервые 
предлагается синтез новых дендримеров пер-
вой генерации на основе макроциклического 
ядра тиакаликс[4]арена в конфигурациях конус и 
1,3-альтернат, содержащих терминальные ги-
дроксильные группы, а также изучается их агрега-
ционная способность.

В качестве исходных соединений для создания 
целевых дендримеров с терминальными гидрок-
сильными группами были выбраны полученные 
ранее сложноэфирные производные тиакаликса-
рена 1 и 2 в конфигурации конус и 1,3-альтернат 
соответственно. С целью введения гидроксильных 
групп изучался аминолиз соединений 1 и 2 ами-
носпиртами с различной длиной алкилиденово-
го фрагмента (этаноламин и пропаноламин), для 
оценки влияния длины спейсера на агрегацион-
ную способность. Известно, что синтез поли- 
(амидоаминных) дендримеров проводится в мяг-
ких условиях для минимизации протекания побоч-
ных реакций, таких как ретро-реакция Михаэля, 
внутри- и межмолекулярные сшивки вследствие 
переэтерефикации, поэтому аминолиз соединений 
1 и 2 проводился при температуре не более 30°C 
(схема 1). Контроль за протеканием реакции осу-
ществлялся с помощью тонкослойной хроматогра-
фии. В результате, после 80 ч проведения реакции 
были выделены дендримеры первой генерации 
3–6, содержащие этилиденовые и пропилидено-
вые спейсеры, с выходами 50–69%. Пониженные 
выходы соединений по сравнению с полученными 
нами ранее дендримерами [15], содержащими тер-
минальные первичные аминогруппы, объясняют-
ся потерями из-за разных способов выделения: по-
скольку этаноламин и пропаноламин невозможно 
эффективно удалить из-за их температуры кипе-
ния, соединения были выделены с помощью пере-
осаждения водой, в которой целевые соединения 
частично растворяются.

В спектре ЯМР 1Н соединения 3 в конфигу-
рации конус сигналы протонов трет-бутильных, 
оксиметиленовых, ароматических фрагментов 
проявляются в виде синглетов при 1.07, 4.75,  
7.38 м. д. соответственно, в то время как метиле-
новые группы при амидных атомах азота пред-
ставлены в виде двух мультиплетов в областях 
3.04–3.12 и 3.12–3.20 м. д. (табл. 1). В случае сое-
динения 4 (1,3-альтернат) сигналы протонов вы-
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шеперечисленных фрагментов проявляются при 
1.19, 3.93, 7.52 м. д., а сигналы метиленовых групп 
при амидных атомах азота накладываются друг 
на друга, и проявляются общим мультиплетом в 
области 3.01–3.12 м. д. Подобное смещение сиг-
налов характерно для производных тиакаликс[4]- 
арена и связано с различным расположением ча-
стей макромолекулы друг относительно друга 

в пространстве и, как следствие, экранировани-
ем стерически близких к платформе макроцикла 
групп. В свою очередь, по мере отдаления от плат-
формы тиакаликсарена наблюдается ослабление 
ее влияния на более отдаленные группы замести-
телей. Так, химические сдвиги сигналов протонов 
разветвления, метиленовых групп при третичном 
атоме азота и при гидроксильной группе остаются 

Схема 1.
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неизменными вне зависимости от конфигурации 
тиакаликсарена. Стоит также отметить, что в спек-
трах ЯМР 1Н всех полученных соединений 3–6 
сигналы протонов метиленовых групп разветвле-
ния и гексилиденовых фрагментов представлены 
в виде уширенных мультиплетов, что затрудняет 
извлечение констант спин-спинового взаимодей-
ствия. По-видимому, такая спектральная картина 
связана с общей конформационной подвижностью 
макромолекулы дендримера и наложением сигна-
лов протонов разных метиленовых групп друг на 
друга. Таким образом, значения химических сдви-
гов и соотношение интегральных интенсивностей 
сигналов в спектрах ЯМР 1Н соединений 3–6 од-
нозначно подтверждают структуру дендримеров.

В ИК спектрах полученных дендримеров 3–6 
наблюдается ряд характеристичных полос погло-
щения: полоса при 1085 cм–1 отвечает за колеба-
ния арилалкильных простых эфиров (CPhOCH2), 
полосы амид I и амид II при 1648 и 1538 cм–1 соот-
ветствуют колебаниям амидных групп, и широкие 
полосы при 3072 и 3290 cм–1 отвечают за колеба-
ния связей N–H и O–H. Значительное уширение 
полосы поглощения при 3290 cм–1, по всей види-
мости, говорит о наличии большого числа внутри- 
и межмолекулярных водородных связей в кристал-
лической структуре.

Интересно отметить, что при изучении струк-
туры полученных дендримеров 3–6 методом 
масс-спектрометрии МАЛДИ во всех полученных 

масс-спектрах помимо пика молекулярного иона 
присутствовал последовательный ряд интенсив-
ных сигналов, соответствующих ступенчатому 
отщеплению ветвей дендримера по реакции ре-
тро-Михаэля, происходящей вследствие деструк-
ции молекулярного иона. Так, в масс-спектре 
соединения 3 присутствует пик малой интенсив-
ности m/z 2290.765, соответствующий молеку-
лярному иону с ионом натрия [M + Na]+, а также 
наблюдаются пики молекулярных ионов за выче-
том последовательно одной (m/z 2175.438), двух 
(m/z 2030.123), трех (m/z 1944.815), четырех (m/z 
1829.554) и пяти (m/z 1714.286) ветвей дендриме-
ра (схема 2). Данная картина является характерной 
при использовании масс-спектрометрии МАЛДИ 
для анализа дендримеров [16, 17].

Следующим этапом работы являлось изучение 
агрегационной способности полученных соедине-
ний 3–6 с помощью метода динамического свето-
рассеяния (ДСР) во фталатном буферном растворе 
(pH 4.01) в диапазоне концентраций от 1×10–6 до 
1×10–3 М. Известно, что растворимость в воде про-
изводных тиакаликс[4]арена зависит от конфигура-
ции макроцикла [18–20]. Как правило, соединения 
в конфигурации 1,3-альтернат значительно хуже 
растворяются по сравнению со стереоизомерами 
конус. В нашем случае наблюдается аналогичная 
тенденция: оказалось, что соединение 6, содержа-
щее пропилиденовые спейсеры, нерастворимо в 
изучаемых условиях. Было установлено, что полу-

Таблица 1. Величины характеристичных химических сдвигов (м. д.) сигналов протонов соединений 3–6

Отнесение 3 (конус) 4 (1,3-альтернат) 5 (конус) 6 (1,3-альтернат)
t-Bu 1.07 1.19 1.07 1.19
NCH2CH2C(O) 2.14–2.22 2.15–2.22 2.13–2.21 2.12–2.21
CH2N 2.40–2.47 2.41–2.47 2.40–2.47 2.41–2.47
NCH2CH2C(O) 2.61–2.67 2.61–2.68 2.61–2.69 2.60–2.68
NHCH2CH2OH 3.04–3.12 3.01–3.12 3.02–3.10 2.99–3.13NHCH2(CH2)5 3.12–3.20 3.11–3.20
CH2OH 3.33–3.39 3.33–3.41 3.34–3.42 3.34–3.43
OCH2C(O) 4.75 3.93 4.75 3.93
Ar-H 7.38 7.52 7.38 7.52
NHCH2(CH2)5 8.30–8.37 7.65–7.72 8.30–8.40 7.64–7.73
NHCH2CH2OH 7.95–8.01 7.94–8.00 7.92–7.98 7.91–7.99
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ченные соединения 3–5 в концентрациях от 1×10–6 
до 1×10–4 М. не образуют устойчивых систем, на 
что указывают неудовлетворительные значения 
корреляционной функции. В случае концентра-
ции 1×10–3 М. для соединений 3–5 наблюдается 
образование стабильных супрамолекулярных си-
стем, состоящих из частиц нанометрового разме-
ра (табл. 2). При этом образование монодисперс-

ных систем с низким индексом полидисперсности 
(ИПД) наблюдается лишь в случае дендримера 
3, содержащего макроциклическое ядро в конфи-
гурации конус: средний гидродинамический диа-
метр частиц составляет 11.4±0.1 нм (ИПД 0.15). 
В случае же дендримеров 4 и 5 в концентрации  
1×10–3 М. наблюдается преимущественно бимо-
дальное распределение. Для соединения 5 в кон-

Таблица 2. Значения гидродинамических диаметров частиц и индексов полидисперсности для серии исследованных 
соединений 3–5 в концентрации 1×10–3 M. во фталатном буферном растворе (pH 4.01)

Соединение Конфигурация ИПД d1, нм (%) d2, нм (%)
3 конус 0.15 11.4±0.1 (100) –
4 1,3-альтернат 0.39 223±4 (90) 3487±1487 (10)
5 конус 0.32 7.5±0.2 (82) 393±81 (18)
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фигурации конус наряду с наночастицами с раз-
мером 7.5±0.2 нм образуются частицы размером  
393±81 нм, соотношение (по интенсивности) 
между этими частицами составляет 90:10 соот-
ветственно, ИПД 0.32. В случае соединения 4 с 
макроциклическим ядром в конфигурации 1,3-аль-
тернат размер частиц первой фракции составляет 
223±4 нм, второй – 3487±1487 нм (ИПД 0.39), при 
соотношении (по интенсивности) 82:18 соответ-
ственно.

Полученное мономодальное распределение в 
случае соединения 3 может быть объяснено кон-
фигурацией макроциклического ядра дендримера 
(конус), при которой гидрофильные заместители 
нижнего обода макроцикла (ветви дендримера) 
находятся по одну сторону от макроциклической 
платформы, а гидрофобные заместители верхнего 
обода (трет-бутильные группы) – по другую. Дан-
ное расположение заместителей наделяет полу-
ченные дендримеры амфифильными свойствами. 
Это, по всей видимости, обуславливает образова-
ние стабильных систем с наночастицами размером 
11.4±0.1 нм с низким индексом полидисперсно-
сти. Дендример 5 является более липофильным 
по сравнению с соединением 3 в связи с увеличе-
нием длины спейсера между амидной и гидрок-
сильной группами на одну метиленовую группу 
на каждом из восьми терминальных фрагментов, 
что приводит к образованию наряду с наночасти-
цами размером 7.5±0.2 нм также второй фракции 
частиц размером 393±81 нм и, как следствие, уве-
личению полидисперсности системы. Соединение 
4 в конфигурации 1,3-альтернат содержит заме-
стители, которые располагаются симметрично 
относительно макроциклической платформы, при 
этом макромолекула не обладает амфифильными 
свойствами, что объясняет образование систем с 
более крупными агрегатами размером 223.3±4.3 и 
3487±1487. При этом, стоит отметить, что длина 
спейсера перед гидроксильной группой оказала 
существенное влияние на агрегационные способ-
ности полученных дендримеров. Так, в случае 
соединений 3 и 5 увеличение спейсера с этилиде-
нового на пропилиденовый привела к увеличению 
полидисперсности системы, а в случае соединений 
4 и 6 – к значительному снижению растворимости 
полученных соединений.

Таким образом, были получены новые ден-
дримеры первой генерации, содержащие терми-

нальные гидроксильные группы, на платформе 
тетразамещенного по нижнему ободу тиакаликс[4]- 
арена в конфигурации конус и 1,3-альтернат. 
Было установлено, что образование в водной среде 
монодисперсных систем, содержащих наночасти-
цы размером 11.4±0.1 нм (ИПД 0.15), наблюдается 
только в случае дендримера с макроциклическим 
ядром в конфигурации конус, содержащего терми-
нальные амидоэтанольные фрагменты. Показано, 
что увеличение длины спейсера заместителей в 
полученных дендримерах на одну метиленовую 
группу приводит к существенному понижению 
растворимости в воде. Полученные результаты 
могут быть использованы для создания новых 
низкотоксичных систем адресной доставки лекар-
ственных средств на основе стимул-чувствитель-
ных наночастиц.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н и 13С записывали на спек-
трометре Bruker Avance 400 на рабочей частоте  
400.0 и 100.0 МГц соответственно. Химические 
сдвиги определяли относительно сигналов оста-
точных протонов дейтерированного растворителя 
(ДМСО-d6). Концентрация анализируемых раство-
ров составляла 10 мМ. ИК спектры нарушенного 
полного внутреннего отражения регистрирова-
ли на Фурье-спектрометре Spectrum 400 (Perkin 
Elmer): разрешение – 1 см–1, накопление – 64 скана, 
время регистрации – 16 с, интервал съемки 400–
4000 см–1. Масс-спектры были зафиксированы на 
масс-спектрометре MALDI-TOF Dynamo Finnigan. 
В качестве матриц был использован п-нитроани-
лин. Температуру плавления веществ определяли 
на нагревательном столике Boetius. Элементный 
анализ кристаллических образцов выполняли на 
приборе PerkinElmer 2400 Series II.

Распределение по размерам частиц, образован-
ных в результате самоагрегации дендримеров пер-
вой генерации, при 20°С было определено мето-
дом динамического светорассеяния на анализаторе 
размера наночастиц Zetasizer Nano ZS (Malvern) 
в кварцевых кюветах. Инструмент оснащен  
4 мВ He-Ne лазером, работающим на длине волны  
633 нм. Измерения были проведены при угле изме-
рения 173°, позиция измерения внутри кювет была 
определена автоматически. Обработка результа-
тов была выполнена программой DTS (Dispersion 
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Technology Software 4.20). Эксперименты выпол-
нялись во фталатном буфере (pH 4.1). Концен-
трации соединений в растворах варьировались от 
1×10–6 до 1×10–3 М.

Исходные производные тиакаликс[4]арена 1 и 
2, содержащие восемь сложноэфирных групп на 
нижнем ободе, были получены в соответствии с 
разработанной ранее методикой [15].

Общая методика синтеза соединений 3 и 4. 
К раствору 0.22 г (0.11 ммоль) исходного соеди-
нения 1 или 2 в 10 мл метанола добавляли 0.21 мл 
(3.52 ммоль) этаноламина. Реакционную смесь пе-
ремешивали при температуре 30°C в течение 80 ч. 
После удаления растворителя к остатку добавляли 
20 мл воды. Образовавшийся осадок отделяли цен-
трифугированием и сушили в вакууме над пятио-
кисью фосфора.

5,11,17,23-Тетра-трет-бутил-25,26,27,28- 
тетракис[N-(6-{N,N-ди[N-(2-гидроксиэтил)кар-
бамоилэтил]амино}гексил)карбамоилметок-
си]-2,8,14,20-тетратиакаликс[4]арен (3, конус). 
Выход 0.16 г (66%), т. пл. 60°С. ИК спектр, ν, cм–1: 
3289 (N–H, O–H), 3075 (N–H), 1644 [С(О)NH, 
амид I], 1541 [С(О)NH, амид II], 1094 (CPhOCH2). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.07 с [36H, (CH3)3C], 
1.16–1.31 м [16H, C(O)NHCH2CH2CH2CH2, C(O)
NHCH2CH2CH2CH2], 1.31–1.39 м (8H, CH2CH2N), 
1.40–1.50 м [8H, C(O)NHCH2CH2CH2], 2.14–2.22 
м [16H, NCH2CH2C(O)NH], 2.40–2.47 м (8H, 
CH2CH2N), 2.61–2.67 м [16H, NCH2CH2C(O)
NH], 3.04–3.12 м (16H, NHCH2), 3.12–3.20 м (8H, 
NHCH2), 3.33–3.39 м (16H, CH2OH), 4.75 с [8H, 
OCH2C(O)], 7.38 с (8H, Ar-H), 7.95–8.01 м (8H, 
NH), 8.30–8.37 м (4H, NH). Спектр ЯМР 13C, δC, 
м. д.: 26.57, 26.73, 29.22, 29.58, 30.77, 33.09, 33.93, 
35.80, 38.53, 45.80, 49.17, 59.92, 73.81, 128.03, 
134.41, 146.50, 157.77, 167.68, 171.51. Масс-спектр 
(MALDI), m/z: 2290.77 [M + Na]+. Найдено, %: C 
59.04; H 8.61; N 10.19; S 5.35. C112H184N16O24S4. 
Вычислено, %: C 59.34; H 8.18; N 9.89; S 5.66.

5,11,17,23-Тетра-трет-бутил-25,26,27,28-
тетракис[N-(6-{N,N-ди[N-(2-гидроксиэтил)- 
карбамоилэтил]амино}гексил)карбамоил-
метокси]-2,8,14,20-тетратиакаликс[4]арен (4, 
1,3-альтернат). Выход 0.17 г (69%), т. пл. 73°С. 
ИК спектр, ν, cм–1: 3290 (N–H, O–H), 3072 (N–H), 
1648 [С(О)NH, амид I], 1538 [С(О)NH, амид II], 

1085 (CPhOCH2). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.14–
1.30 м [52H, (CH3)3C, C(O)NHCH2CH2CH2CH2, 
C(O)NHCH2CH2CH2CH2], 1.31–1.49 м [16H, 
CH2CH2N, C(O)NHCH2CH2CH2], 2.15–2.22 м [16H, 
NCH2CH2C(O)NH], 2.41–2.47 м (8H, CH2CH2N), 
2.61–2.68 м [16H, NCH2CH2C(O)NH], 3.01–3.12 м 
(24H, NHCH2), 3.33–3.41 м (16H, CH2OH), 3.93 с 
[8H, OCH2C(O)], 7.52 с (8H, Ar-H), 7.65–7.72 м (4H, 
NH), 7.94–8.00 м (8H, NH). Спектр ЯМР 13C, δC, 
м. д: 26.12, 26.61, 29.17, 29.48, 30.78, 33.13, 33.89, 
35.77, 38.80, 45.76, 49.10, 59.94, 70.40, 127.49, 
132.08, 146.26, 156.53, 166.88, 171.59. Масс-спектр 
(MALDI), m/z: 2268.87 [M + H]+. Найдено, %: C 
58.99; H 8.67; N 9.97; S 5.27. C112H184N16O24S4.  
Вычислено, %: C 59.34; H 8.18; N 9.89; S 5.66.

Общая методика синтеза соединений 5 и 6. 
К раствору 0.22 г (0.11 ммоль) исходного соеди-
нения 1 или 2 в 10 мл метанола добавляли 0.27 мл  
(3.52 ммоль) пропаноламина. Реакционную смесь 
перемешивали при 30°C в течение 80 ч. После 
удаления растворителя к остатку добавляли 20 мл 
воды. Образовавшийся осадок отделяли на филь-
тре Шотта и сушили в вакууме над пятиокисью 
фосфора.

5,11,17,23-Тетра-трет-бутил-25,26,27,28- 
тетракис[N-(6-{N,N-ди[N-(2-гидроксипропил)- 
карбамоилэтил]амино}гексил)карбамоил-
метокси]-2,8,14,20-тетратиакаликс[4]арен (5,  
конус). Выход 0.13 г (50%), т. пл. 59°С. ИК спектр, ν, 
cм–1: 3289 (N–H, O–H), 3075 (N–H), 1648 [С(О)NH, 
амид I], 1544 [С(О)NH, амид II], 1094 (CPhOCH2). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.07 с [36H, (CH3)3C], 
1.16–1.30 м [16H, C(O)NHCH2CH2CH2CH2, 
C(O)NHCH2CH2CH2CH2], 1.30–1.40 м (8H, 
CH2CH2N), 1.40–1.56 м [24H, C(O)NHCH2CH2CH2, 
NHCH2CH2CH2OH], 2.13–2.21 м [16H, 
NCH2CH2C(O)NH], 2.40–2.47 м (8H, CH2CH2N), 
2.61–2.69 м [16H, NCH2CH2C(O)NH], 3.02–3.10 м 
(16H, NHCH2), 3.11–3.20 м (8H, NHCH2), 3.34–3.42 
м (16H, CH2OH), 4.75 с [8H, OCH2C(O)], 7.38 с 
(8H, Ar-H), 7.92–7.98 м (8H, NH), 8.30–8.40 м (4H, 
NH). Спектр ЯМР 13C, δC, м. д.: 26.57, 26.74, 29.23, 
29.62, 30.77, 32.48, 33.93, 35.57, 35.87, 38.53, 45.88, 
49.17, 58.40, 73.84, 128.04, 134.40, 146.50, 157.74, 
167.67, 171.49. Масс-спектр (MALDI), m/z: 2418.0 
[M + K]+. Найдено, %: C 60.24; H 8.83; N 9.87; S 
5.21. C120H200N16O24S4. Вычислено, %: C 60.58; H 
8.47; N 9.42; S 5.39.
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5,11,17,23-Тетра-трет-бутил-25,26,27,28-те-
тракис[N-(6-{N,N-ди[N-(2-гидроксипропил)- 
карбамоилэтил]амино}гексил)карбамоил-
метокси]-2,8,14,20-тетратиакаликс[4]арен (6, 
1,3-альтернат). Выход 0.15 г (61%), т. пл. 78°С. 
ИК спектр, ν, cм–1: 3300 (N–H, O–H), 3074 (N–H), 
1648 [С(О)NH, амид I], 1538 [С(О)NH, амид II], 
1086 (CPhOCH2). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.12–
1.30 м [52H, (CH3)3C, C(O)NHCH2CH2CH2CH2, 
C(O)NHCH2CH2CH2CH2], 1.31–1.47 м [16H, 
CH2CH2N, C(O)NHCH2CH2CH2], 1.48–1.56 м 
(16H, NHCH2CH2CH2OH) 2.12–2.21 м [16H, 
NCH2CH2C(O)NH], 2.41–2.47 м (8H, CH2CH2N), 
2.60–2.68 м [16H, NCH2CH2C(O)NH], 2.99–3.13 
м (24H, NHCH2), 3.34–3.43 м (16H, CH2OH), 3.93 
с [8H, OCH2C(O)], 7.52 с (8H, Ar-H), 7.64–7.73 м 
(4H, NH), 7.91–7.99 м (8H, NH). Спектр ЯМР 13C, 
δC, м. д.: 26.60, 26.64, 29.17, 29.51, 30.78, 32.47, 
33.90, 35.57, 35.82, 38.80, 45.82, 49.11, 58.40, 70.38, 
127.48, 132.04, 146.26, 156.50, 166.88, 171.46. Масс-
спектр (MALDI), m/z: 2417.9 [M + Na]+. Найдено, 
%: C 60.49; H 9.00; N 9.78; S 5.19. C120H200N16O24S4. 
Вычислено, %: C 60.58; H 8.47; N 9.42; S 5.39.
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Novel first generation dendrimers containing thiacalix[4]arene in cone and 1,3-alternate conformations as a 
core and hydroxyl groups as terminal ones were synthesized. The formation of stable monodisperse supramo-
lecular system consisting of nanoparticles with a hydrodynamic diameter of 11.4±0.1 nm via self-assembly of 
dendrimers with macrocyclic core in cone conformation and terminal amidoethanol groups in water was shown.
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Синтезированы новые водорастворимые производные каликс[4]арена, п-трет-бутилкаликс[4]арена 
и п-трет-бутилтиакаликс[4]арена с О-пропил- и О-бутилсульфонатными фрагментами на нижнем 
ободе. Выявлено влияние темплатного эффекта катионов щелочных металлов (Na+, K+, Cs+) на стере-
оизомерные формы продуктов, образующихся в реакции алкилирования нижнего обода 1,3-пропан- и 
1,4-бутансультоном. Для исследуемых макроциклов показано, что в случае Na+ формировался исклю-
чительно стереоизомер конус, в то время как для K+ и Cs+ были получены смеси стереоизомеров (конус, 
частичный конус и 1,3-альтернат).
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Каликс[n]арены [1] и тиакаликс[n]арены [2], 
хорошо известные циклические олигомеры 4-за-
мещенных фенолов и формальдегида или серы, в 
последние десятилетия привлекают большое вни-
мание ученых благодаря относительно простому 
масштабируемому синтезу и благодаря их уни-
кальной молекулярной структуре, способной при-
нимать различные стереоизомерные формы (конус, 
частичный конус, 1,2-альтернат, 1,3-альтернат) 
и быть модифицированной разнообразными функ-
циональными группами. Это позволяет настраи-

вать структуру молекул на основе (тиа)каликсаре-
нов на связывание определенного вида субстратов 
[3–6], а также на формирование самоассоциатов и 
ассоциатов с другими соединениями – более слож-
ных надмолекулярных систем, активно использу-
ющихся в супрамолекулярной химии [7–9].

Конфигурационное разнообразие (тиа)каликса-
ренов выгодно выделяет их из ряда макроцикли-
ческих молекул-хозяев (краун-эфиры, цикло-
декстрины, пилларарены), находящих широкое 
применение в химии, биологии, промышленно-
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сти и медицине в экстракции тяжелых металлов  
[10, 11], распознавании биологически важных ве-
ществ [3, 12], создании систем доставки лекар-
ственных средств [13, 14]. Стереоизомеры функ-
ционализированных макроциклов различаются 
своими комплексообразующими, агрегационны-
ми и как следствие биологическими свойствами. 
Производные каликc[4]аренов, в основном, при-
нимают конфигурации конус и частичный конус 
[15, 16]. Введение атома серы в скелет каликс[4]
арена приводит к увеличению макроциклической 
полости, что в свою очередь вызывает значитель-
ные изменения в конформационном поведении 
производных тиакаликс[4]аренов [17, 18], и кон-
фигурация 1,3-альтернат оказывается наиболее 
предпочтительной.

Введение сульфонатных групп в макроциклы 
улучшает их растворимость в воде и полярных 
растворителях. Так, п-сульфонато(тиа)каликс[n]- 
арены исследуются учеными в связи с их агрега-
ционными и комплексообразующими свойствами 
в воде [19–23], способностью образовывать ми-
целлы/везикулы, реагирующие на стимулы [24], 

выступать в качестве катализаторов реакций [25], 
ингибиторов коррозии [20].

Однако, из анализа литературы [19, 21–23, 25] 
видно, что к настоящему времени исследовано 
очень мало производных (тиа)каликс[4]аренов, 
содержащих O-алкилсульфонатные фрагменты на 
нижнем ободе, кроме того, все известные произ-
водные получены только в конфигурации конус. 
В связи с этим целью нашего исследования было 
изучить способы получения различных стереоизо-
меров (тиа)каликс[4]аренов, содержащих на ниж-
нем ободе алкилсульфонатные фрагменты, а также 
определить влияние природы катионов щелочных 
металлов (Na+, K+, Cs+) на их формирование. Для 
получения целевых продуктов в качестве алкили-
рующих агентов были изучены пропан- и бутан-
сультоны, а оснований – гидрид натрия и карбона-
ты калия и цезия.

Ранее по методу, описанному Шинкай [19], 
были получены производные каликс[4]арена (4) 
и п-трет-бутилкаликс[4]арена с О-пропил- (5) 
и О-бутилсульфонатными (7) фрагментами на 
нижнем ободе в конфигурации конус [19, 22, 23] 

Схема 1.

Y
OH 4

X

Y
O 4

X

S
O

S
O O

O

O

O M+

n

X = H, Y = CH2 (1); X = C(CH3)3, Y = CH2 (2); X = C(CH3)3, Y = S (3); X = H, 
Y = CH2, n = 1, M = Na, конус (4) [19]; X = C(CH3)3, Y = CH2, n = 1, M = Na, конус (5) [19]; 

X = C(CH3)3, Y = S, n = 1, M = Na, конус (6) [21]; X = C(CH3)3, Y = CH2, n = 2, M = Na, 
конус (7) [19]; X = H, Y = CH2, n = 2, M = Na, конус (8, 45%); X = C(CH3)3, Y = S, n = 1, M = Na, 

конус (9, 39%); X = H, Y = CH2, n = 1, M = Cs, частичный конус (10, 42%); X = C(CH3)3, 
Y = CH2, n = 2, M = Cs, 1,3-альтернат + частичный конус (11+12, 93%); X = C(CH3)3, 

Y = S, n = 2, M = Cs, конус (13, 43%).

ТГФ
NaH или M2CO3

(M = K, Cs)
1–3

4–13

n
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(схема 1). В 2017 г. мы адаптировали известные 
методики для синтеза производных п-трет-бу-
тилтиакаликс[4]арена: был получен макроцикл 6, 
функционализированный О-пропилсульфонатны-
ми фрагментами на нижнем ободе, в конфигура-
ции конус [21]. Поэтому первым этапом работы 
стало изучение взаимодействия де-трет-бутили-
рованного каликс[4]арена 1 и п-трет-бутилтиа-
каликс[4]арена 2 с бутансультоном в безводном 
тетрагидрофуране в присутствии гидрида натрия 
(схема 1). В результате были получены натриевые 
соли сульфоновой кислоты на основе каликс[4]- 
арена 8 и п-трет-бутилтиакаликс[4]арена 9 с вы-
ходами 39 и 45% соответственно.

Структура продуктов была доказана комплек-
сом физических методов: спектроскопией ЯМР 
1Н и 13С, 1Н–1Н NOESY, ИК спектроскопией, 
масс-спектрометрией, состав был подтвержден 
данными элементного анализа. Сигналы аромати-
ческих протонов в виде мультиплета при 6.79 м. д. 
и в виде триплета AB-системы при 6.61 м. д. (4H, 
2JHH 7.2 Гц.) в спектре ЯМР 1Н свидетельствуют 
о нахождении продукта 8 в конфигурации конус. 
Однозначно конфигурации 8 и 9 были подтверж-

дены данными двумерной спектроскопии 1Н–1Н 
NOESY. В двумерном спектре соединений 8 и 9 
присутствуют кросс-пики сигналов протонов аро-
матической группы с сигналами протонов всех 
трех метиленовых групп, что, несомненно, ука-
зывает на то, что макроцикл находится в конфор-
мации искаженный конус (см. Дополнительные 
материалы). Очевидно, что электростатическое 
отталкивание отрицательно заряженных О-алкил-
сульфонатных групп по нижнему ободу стабили-
зируется посредством формирования конформа-
ции искаженный конус.

Следующим этапом стало исследование реак-
ций макроциклов 1–3 с пропан- и бутансультонами 
в присутствии основания с более крупным радиу-
сом входящего в его состав щелочного металла –  
карбоната калия. Реакции проводились при варьи-
ровании различных условий проведения синтеза: 
растворителей (ТГФ, ацетон, толуол), температу-
ры (от 56 до 110°С), времени (табл. 1). Однако во 
всех случаях образовывались трудноразделимые 
смеси продуктов различного замещения и кон-
фигураций. К сожалению, выделение веществ в 
индивидуальном виде с помощью тонкослойной 

Таблица 1. Условия и результаты сульфирования соединений 1–3 1,3-пропансультоном или 1,4-бутансультоном в 
присутствии K2CO3

а

Каликс[4]арен Растворитель Макроцикл:сультон Время, ч Продукты реакции
1,3-Пропансультон

2 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
2 ТГФ 1:12 64 Трудноразделимая смесь 
2 Толуол 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
2 Толуол 1:12 72 Трудноразделимая смесь 
3 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
3 ТГФ 1:12 64 Трудноразделимая смесь 
3 Толуол 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
1 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
1 ТГФ 1:12 64 Трудноразделимая смесь 
1 Толуол 1:12 70 Трудноразделимая смесь 

1,4-Бутансультон
2 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
2 ТГФ 1:12 64 Трудноразделимая смесь 
2 Толуол 1:12 72 Трудноразделимая смесь 
3 ТГФ 1:12 64 Трудноразделимая смесь 
3 Толуол 1:12 72 Трудноразделимая смесь 
1 ТГФ 1:12 48 Трудноразделимая смесь 
2 Толуол 1:12 48 Трудноразделимая смесь 

а  Все реакции проводили при кипячении.
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хроматографии и перекристаллизации не привели 
к желаемому результату.

Была высказана гипотеза о том, что в изученных 
условиях карбонат калия является недостаточно 
реакционноспособным, а образующиеся феноля-
ты калия недостаточно растворимым в использую-
щихся растворителях [26]. Ожидалось, что замена 
карбоната калия на карбонат цезия должна при-
вести к образованию целевых продуктов, так как 
катион Cs+ имеет больший ионный радиус, низ-
кую плотность заряда и высокую поляризуемость 
[27]. В апротонных растворителях ионы солей 
цезия оказываются максимально «голыми» и, со-
ответственно, обладают наибольшей реакционной 
способностью в реакциях нуклеофильного заме-
щения. В то же время по сравнению с карбонатом 
калия карбонат цезия лучше растворяется в апро-
тонных растворителях [28], что также приводит к 
более высокой доступности Cs+, а, следовательно, 
к его более высокой реакционной способности.

В связи с этим далее мы исследовали поведе-
ние макроциклов 1–3 в реакциях с пропан- и бу-
тансультонами в присутствии карбоната цезия при 
различных условиях (табл. 2). Оказалось, что вза-
имодействие макроциклов 2 и 3 с пропансульто-
ном, а также де-трет-бутилированного каликс[4]- 
арена 1 с бутансультоном в изученных условиях 
приводит к смесям тетразамещенных О-алкил-
сульфонатных производных макроциклов различ-
ных конфигураций. К сожалению, из полученных 
смесей не удалось выделить целевые вещества в 
индивидуальном виде.

Реакции п-трет-бутилкаликс[4]арена 2 и бу-
тансультона также приводили к смеси различных 
продуктов. Взаимодействие проводили при кипя-
чении реагентов в соотношении макроцикл:суль-
тон 1:12 в безводном ТГФ в течение 42 ч. Анализ 
одномерных и двумерных спектров ЯМР 1Н и 
1Н–1Н NOESY реакционных смесей после обра-
ботки показал, что они содержат тетразамещенные 

Таблица 2. Условия и результаты сульфирования соединений 1–3 с 1,3-пропансультоном или 1,4-бутансультоном в 
присутствии Cs2CO3

а

Каликс[4]арен Растворитель Макроцикл:сультон Время, ч Продукты реакции
1,3-Пропансультон

2 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
2 ТГФ 1:12 6 Трудноразделимая смесь 
2 ТГФ 1:12 72 Трудноразделимая смесь 
2 Толуол 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
2 Толуол 1:12 54 Трудноразделимая смесь 
3 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
3 ТГФ 1:12 6 Трудноразделимая смесь 
3 ТГФ 1:12 54 Трудноразделимая смесь 
3 Толуол 1:12 54 Трудноразделимая смесь 
3 Толуол 1:12 6 Трудноразделимая смесь 
1 ТГФ 1:12 54 10 (выход 45%)

1,4-Бутансультон
2 ТГФ 1:12 42 11 + 12 (общий выход 42%)
2 ТГФ 1:12 72 11 + 12
3 ТГФ 1:12 42 13 (выход 43%)
1 ТГФ 1:12 42 Трудноразделимая смесь 
1 ТГФ 1:12 72 Трудноразделимая смесь 
1 Толуол 1:12 54 Трудноразделимая смесь 

а  Все реакции проводили при кипячении.
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продукты О-алкилирования 11 и 12 в конфигура-
циях частичный конус и 1,3-альтернат в соот-
ношении 1:1. Так, в спектре ЯМР 1Н (см. Допол-
нительные материалы) сигналы ароматических 
протонов и трет-бутильных групп соединения 11  
(1,3-альтернат) наблюдаются в виде одиноч-
ных синглетов с химическими сдвигами 6.96 и  
1.04 м. д. соответственно, тогда как сигналы прото-
нов аналогичных фрагментов макроцикла 12 (ча-
стичный конус) наблюдаются в виде группы син-
глетов в областях 7.12, 6.76, 6.48 и 0.69, 0.97 м. д. 
соответственно. Сигналы AB-системы в областях 
3.20 и 4.38 м. д. относятся к протонам мостиковых 
фрагментов Ar–СН2–Ar соединения 12 (частичный 
конус). Также в спектре отчетливо видны сигналы 
в виде мультиплетов: протонов оксиметиленовых 
групп в области 3.90 м. д., протонов метилено-
вых групп, связанных с сульфогруппой, в области  
2.96 м. д., протонов метиленовых групп бутиль-
ного спейсера (OCH2CH2CH2CH2SO3

–) в области 
2.11 и 1.86 м. д., относящиеся к стереоизомеру 
1,3-альтернат (11). Вывод о соотношении (1:1) 
стереизомеров 11 и 12 был сделан, исходя из соот-
ношения интегральных интенсивностей сигналов 
макроциклов в спектре ЯМР 1Н.

Интересно, что при взаимодействии каликс[4]- 
арена 1 с пропансультоном, а п-трет-бутилтиа-
каликс[4]арена 3 с бутансультоном в присутствии 
карбоната цезия, в соответствии с данными спек-
троскопии ЯМР 1Н, в реакционных смесях образо-
вывались продукты преимущественно только од-
ной конфигурации – частичный конус 10 и конус 
13 соответственно. Известно, что для каликс[4]- 
аренов при алкилировании нижнего обода в при-
сутствии Cs2CO3 характерно образование продук-
тов в конфигурации частичный конус и 1,3-аль-
тернат [15]. Тогда как формирование в данных 
условиях стереоизомера конус для продукта ал-
килирования п-трет-бутилтиакаликс[4]арена яв-
ляется неожиданным [9]. Вероятно, что данный 
результат в случае п-трет-бутилтиакаликс[4]- 
арена 3 связан с тем, что атакуемый фенолятом 
макроцикла атом углерода в сультоне стерически 
экранирован сульфонатным фрагментом и нали-
чие п-трет-бутильных групп негативно сказыва-
ется на протекании реакции в случае конформации 
1,3-альтернат. Низкие выходы продуктов 10 и 13 
связаны с их хорошей растворимостью в воде и, 

соответственно, потерями в ходе выделения из ре-
акционных смесей и очистки.

Таким образом, в ходе проведенного иссле-
дования получены новые тетразамещенные по 
нижнему ободу алкилсульфонатными фрагмен-
тами производные каликс[4]арена, п-трет-бу-
тилкаликс[4]арена и п-трет-бутилтиакаликс[4]- 
арена в конфигурациях конус, частичный конус и  
1,3-альтернат. Показано, что конфигурационная 
стереоселективность тетра-О-алкилирования (тиа)- 
каликс[4]аренов 1,3-пропан- и 1,4-бутансультона-
ми контролируется выбором соответствующего 
основания – гидрида натрия или карбоната щелоч-
ного металла (калия, цезия) в качестве источника 
генерации фенолят-ионов. Среди четырех воз-
можных стереоизомеров выделены и структурно 
охарактеризованы (тиа)каликс[4]арены в конфи-
гурациях конус, частичный конус и 1,3-альтер-
нат. В то время как в случае K+ не было выделено 
индивидуальных тетразамещенных производных, 
в случае Na+ образовывались исключительно ма-
кроциклы в конфигурации конус, а в случае Cs+ 
получена смесь стереоизомеров частичного кону-
са и 1,3-альтерната, а также выделены тетраза-
мещенные макроциклы с конфигурациями конус и 
частичный конус.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н, 1Н–1Н NOESY, 13C{1H} ре-
гистрировали на приборе Bruker AVANCE 400 с 
рабочей частотой 400 и 100 МГц соответствен-
но. Химические сдвиги определяли относительно 
сигналов остаточных протонов дейтерированного 
растворителя (СDCl3, D2O). Концентрация анали-
зируемых растворов составляла 3–5%. ИК спек-
тры нарушенного полного внутреннего отражения 
регистрировали на Фурье-спектрометре Spectrum 
400 (PerkinElmer) в интервале волновых чисел 
400–4000 см–1. Элементный анализ кристалличе-
ских образцов выполняли на приборе PerkinElmer 
2400 Series II. Спектры MALDI-TOF записывали 
на масс-спектрометре Ultraflex III. В качестве ма-
трицы была использована 2,4-диоксибензойная 
кислота. Температуру плавления веществ опреде-
ляли на нагревательном столике Boetius. Контроль 
за чистотой соединений проводили по температу-
рам плавления, а также по данным ЯМР 1Н.
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25,26,27,28-Тетракис(гидрокси)каликс[4]- 
арен (1) получали из 5,11,17,23-тетра-трет- 
бутил-25,26,27,28-тетрагидроксикаликс[4]арена 3 
по методике [29]. Выход 1.1 г (65%), т. пл. 314°C. 
Спектр ЯМР 1H (СDСl3), δ, м. д.: 3.54 AB-система 
(4HB, ArCH2Ar), 4.27 AB-система (4HА, ArCH2Ar), 
6.82 т (4H, ArH, 3JНН 8.0 Гц), 7.12 д (8H, ArH, 
3JНН 8.0 Гц), 10.29 c (4H, ArOH).

5,11,17,23-Тетра-трет-бутил-25,26,27,28- 
тетрагидроксикаликс[4]арен (2) получали из 
коммерчески доступного 4-трет-бутилфенола 
по методике [30]. Выход 3.0 г (56%), т. пл. 344°C. 
Спектр ЯМР 1H (СDСl3), δ, м. д.: 1.17 с [36H, 
С(СH3)3], 3.62 д (4H, Ar-CH2-Ar, 3JНН 12.0 Гц), 4.15 
д (4H, Ar-CH2-Ar, 3JНН 12.0 Гц), 7.08 с (8H, Ar-H), 
9.77 с (4H, Ar-OH).

п-Трет-бутилтиакаликс[4]арен (3) получали 
из коммерчески доступного 4-трет-бутилфенола 
по методике [31]. Выход 29 г (34%), т. пл. 320°C. 
Спектр ЯМР 1H (СDСl3), δ, м.д.: 1.22 с [36H, 
C(CH3)3], 7.63 с (8H, Ar-H), 9.60 с (4H, OH).

Общая методика синтеза соединений 4–9. 
К 0.1 г (4 ммоль) NaH (60% в масле), промытому 
гексаном, приливали 15 мл безводного ТГФ. Сое-
динение 1–3 (0.3 ммоль) растворяли в небольшом 
количестве ТГФ и в течение 15 мин добавляли к 
суспензии NaH в ТГФ. Реакционную смесь пе-
ремешивали при кипении в течение 30 мин, да-
лее добавляли 4 ммоль 1,3-пропансультона (1,4- 
бутансультона) и кипятили в течение 48 ч. Продукт 
отфильтровывали на воронке Шотта и промывали 
10 мл метанола, затем перекристаллизовали из  
20 мл смеси ацетон–вода (3:1) и отфильтровывали. 
Полученный осадок сушили в вакууме над пятио-
кисью фосфора.

Каликс[4]арентетра-О-(4-пропоксисульфо-
нат) натрия (4, конус). Выход 0.11 г (45%), по-
рошок серого цвета, т. пл. 205°С. ИК спектр, ν, 
см–1: 1185 (SO2), 1090, 1046 ср (S=O). Спектр ЯМР 
1Н (D2O), δ, м. д.: 2.28 м (8Н, СН2CH2CH2), 3.04 
т (8Н, CH2SO3

–, 3JHH 7.5 Гц), 3.28 д (8H, Ar-CH2-
Ar, 3JHH 12.8 Гц), 4.09 т (8Н, ОСН2, 3JHH 7.5 Гц), 
6.59 т (4H, ArH, 2JHH 7.3 Гц), 6.75 д (4H, ArН, 2JHH  
7.5 Гц). Спектр ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 723.7, 
66.4, 48.1, 129.7, 120.5, 129.1, 114.1, 159.1. Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 1040 [M + Na]+. Найдено, %: C 
48.42; Н 4.76; S 12.61. C42H48Na4O16S4. Вычислено, 
%: С 47.98; Н 4.37; S 13.04.

п-Трет-бутилкаликс[4]арентетра-О-(4-про-
поксисульфонат) натрия (5, конус). Выход  
0.16 г (42%), порошок белого цвета, т. пл. 205°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 1186, 1123 (SO2), 1041 ср 
(S=O). Спектр ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 0.8 с [36Н, 
С(СН3)3], 2.10 т (8Н, CH2SO3

–, 3JHH 7.5 Гц), 2.85 
м (8Н, СН2CH2CH2), 3.18 д (4H, Ar-CH2-Ar, 2JHH 
12.6 Гц), 3.32 д (4H, Ar-CH2-Ar, 2JHH 12.6 Гц), 3.79 
т (8Н, ОСН2, 3JHH 6.8 Гц), 6.68 с (8H, ArH). Спектр 
ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 31.1, 31.5, 23.5, 34.4, 66.7, 
48.3, 114.7, 125.3, 142.6, 156.7. Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 1240 [M]+, Найдено, %: C 55.40; Н 6.73; 
S 10.20. C58H84Na4O16S4. Вычислено, %: С 55.10; 
Н 6.55; S 10.03.

п-Трет-бутилтиакаликс[4]арентетра- 
О-(4-пропоксисульфонат) натрия (6, конус). Вы-
ход 0.07 г (36%), порошок желтовато-белого цвета, 
т. пл. 208°С. ИК спектр, ν, см–1: 1240, 1043 (S=O), 
1180 (SO2), 893 (S–O), 744 (C–S). Спектр ЯМР 1Н 
(D2O), δ, м. д.: с 1.06 [36Н, С(СН3)3], 2.22 м (8Н, 
СН2CH2CH2), 3.29 т (8Н, CH2SO3

–, 3JHH 7.4 Гц), 
4.38 т (8Н, ОСН2, 3JHH 5.8 Гц), 7.41 с (8H, ArH). 
Спектр ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 31.4, 24.5, 34.1, 
67.5, 54.3, 114.3, 125.8, 142.5, 156.1. Масс-спектр, 
m/z (Iотн, %): 1328 [M + Na]+, Найдено, %: C 48.46; 
Н 5.53; S 19.53. C54H72Na4O16S4. Вычислено, %: С 
48.06; Н 48.06; S 19.57.

п-Трет-бутилтиакаликс[4]арентетра- 
О-(4-бутоксисульфонат) натрия (7, конус). Вы-
ход 0.13 г (41%), порошок серо-белого цвета, т. 
пл. 215°С. ИК спектр, ν, см–1: 1185, 1128 (SO2), 
1048 ср (S=O). Спектр ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 1.06 
с [36H, С(СН3)3], 2.28 м (8Н, СН2CH2CH2), 3.04 т 
(8Н, CH2SO3

–, 3JHH 6.1 Гц), 3.28 д (8H, Ar-CH2-Ar, 
3JHH 12.4 Гц), 4.09 т (8Н, ОСН2, 3JHH 6.1 Гц), 6.97 
с (8H, ArH). Спектр ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 31.2, 
31.7, 27.4, 19.5, 34.5, 68.5, 52.3, 125.4, 114, 6, 142.3, 
156.1. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 1312 [M]+, Най-
дено, %: C 56.47; Н 56.47; S 9.88. C62H88Na4O16S4. 
Вычислено, %: С 56.22; Н 6.59; S 10.40.

Каликс[4]арентетра-О-(4-бутоксисульфо-
нат) натрия (8, конус). Выход 0.13 г (45%), по-
рошок желтовато-белого цвета, т. пл. 214°С. 
ИК спектр, ν, см–1: 1182 (SO2), 1090, 1047 ср 
(S=O). Спектр ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 1.84 м (8H, 
CH2CH2SO3

–), 2.07 м (8H, ОСН2СH2), 2.95 т (8H, 
CH2SO3

–, 3JHH 7.6 Гц), 3.26 д (4H, Ar-CH2-Ar, 2JHH 
13.1 Гц), 3.97 т (8H, OCH2, 3JHH 7.0 Гц), 4.43 д (4H, 
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Ar-CH2-Ar, 2JHH 13.2 Гц), 6.61 т (4H, Ar1H, 2JHH 7.2 
Гц), 6.79 м (8H, Ar2H). Спектр ЯМР 13C (D2O), δС, 
м. д.: 7.6, 19.5, 68.7, 52.6, 120.5, 129.5, 114.7, 114.4, 
159.3. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 1057 [M + Н]+, 
1080 [M + Na]+, Найдено, %: C 49.99; Н 4.96; S 
12.33. C44H52Na4O16S4. Вычислено, %: С 49.67; Н 
5.66; S 10.57.

п-Трет-бутилтиакаликс[4]арентетра- 
О-(4-бутоксисульфонат) натрия (9, конус). Вы-
ход 0.10 г (39%), порошок желтовато-белого цвета, 
т. пл. 216°С. ИК спектр, ν, см–1: 1381 ср (SO2), 1044, 
1175 (S=O). Спектр ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 1.07 
с [36Н, С(СН3)3], 1.93 м (8H, ArН, CH2CH2SO3

–), 
2.03 м (8H, ОСН2СH2, 2.98 т (8Н, CH2SO3

–, 3JHH 7.8 
Гц), 4.24 т (8H, OCH2, 3JHH 6.4 Гц), 7.14 с (8H, ArН). 
Спектр ЯМР 13C (D2O), δC, м. д.: 21.12, 28.64, 30.58, 
31.10, 33.76, 51.10, 75.25, 134.12, 143.3, 158.2. 
Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 1370 [M + Н]+. Найдено, 
%: C 50.27; Н 6.11; S 18.51. C58H84Na4O16S8. Вы-
числено, %: C 51.03; Н 6.47; S 17.75.

Общая методика синтеза соединений 10–13. 
К суспензии 1.4 г (4 ммоль) прокаленного Cs2CO3 
в 15 мл ТГФ в течение 15 мин прибавляли раствор 
соединения 1–3 (0.3 ммоль) в небольшом коли-
честве ТГФ. Реакционную смесь перемешивали 
при кипении в течение 30 мин, далее добавляли  
4 ммоль 1,3-пропансультона (1,4-бутансультона) и 
кипятили в течение 48 ч. Продукт отфильтровыва-
ли на воронке Шотта, промывали 10 мл метанола, 
затем перекристаллизовывали из 20 мл смеси аце-
тон–вода (3:1) и сушили в вакууме над пятиоки-
сью фосфора.

Каликс[4]арентетра-О-(4-пропоксисульфо-
нат) цезия (10, частичный конус). Выход 0.16 г  
(42%), порошок белого цвета, т. пл. 209°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 1087, 1009 (S=O), 1179 (SO2). Спектр 
ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 1.95 м (2H, CH2CH2CH2), 
2.31 м (6H, CH2CH2CH2), 2.95 м (2H, CH2SO3), 3.08 
м (6H, CH2SO3

–), 3.47 м (2H, CH2CH2CH2), 4.08–
4.20 м (4H, CH2CH2CH2), 4.08–4.20 м (4H, ОСН2), 
4.24–4.45 АВ-система (2H, ОСН2), 6.55 т (1H, ArH, 
3JHH 7.5 Гц), 6.71–6.9 м (1H, ArH), 7.3 (2H, ArH). 
Спектр ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 23.7, 66.5, 48.4, 
120.5, 129.6, 129.4, 114.5, 159.7. Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 1534.28 [M + Na]+. Найдено, %: C 34.23; 
Н 3.63; S 8.70. C42H54Сs4O16S4. Вычислено, %: C 
35.02; Н 3.83; S 9.21.

Смесь п-трет-бутилкаликс[4]аренте-
тра-О-(4-бутоксисульфонатов) цезия [11 
(1,3-альтернат)+12 (частичный конус)]. Выход 
0.16 г (40%), порошок белого цвета. ИК спектр, ν, 
см–1: 1011, 1003, 1079, 1083 ср (S=O), 1179, 1182 
(SO2). Спектр ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 0.69 с [9H, 
С(СН3)3 (12)], 0.97 с [27H, С(СН3)3 (12)], 1.04 с 
[36H, С(СН3)3 (11)], 1.86 м (16H, CH2CH2SO3

–), 
2.11 м (16Н, ОСН2СH2), 2.96 м (16Н, CH2SO3

–), 
3.20 д [4H, Ar-CH2-Ar (12), 2JHH 12.7 Гц], 3.90 м 
[22Н, ОСН2, ArCH2Ar (11)], 4.38 д [4H, Ar-CH2-Ar 
(12), 3JHH 12.8 Гц], 6.48 с [2H, ArH (12)], 6.76 с [6H, 
ArH (12)], 6.96 с [8H, ArH (11)], 7.12 с [2H, ArH 
(12)]. Спектр ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 31.5, 31.4, 
27.6, 34.5, 68.4, 52.5, 125.4, 114.4. 142.5, 156.7.

п-трет-Бутилтиакаликс[4]арентетра- 
О-(4-бутоксисульфонат) цезия (13, конус). Вы-
ход 0.17 г (43%), порошок белого цвета, т. пл. 
216°С. ИК спектр, ν, см–1: 1087, 1009 (S=O), 1179 
(SO2). Спектр ЯМР 1Н (D2O), δ, м. д.: 11.06 с [36Н, 
С(СН3)3], 1.96 м (8Н, CH2CH2SO3

–), 2.01 м (8Н, 
OСН2CH2), 2.96 т (8Н, CH2SO3

–, 3JHH 7.2 Гц), 4.22 
т (8Н, ОСН2, 3JHH 6.6 Гц), 7.39 с (8H, ArH). Спектр 
ЯМР 13C (D2O), δС, м. д.: 31.5, 31.4, 27.6, 34.5, 68.4, 
52.5, 125.4, 114.4. 142.5, 156.7. Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 1792.18 [M + Н]+. Найдено, %: C 37.51; 
Н 4.27; S 14.30. C56H76Сs4O16S8. Вычислено, %: C 
38.01; Н 4.02; S 14.35.
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Controlled Synthesis of Tetrasubstituted (Thia)calix[4]arene 
Derivatives Stereoisomers Containing Alkylsulfonate Fragments 

on the Lower Rim Due to the Influence of the Template Effect  
of the Metal Cation (Na+, K+, Cs+)
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a A. M. Butlerov Chemical Institute, Kazan (Volga Region) Federal University, Kazan, 420008, Russia
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New water-soluble derivatives of thiacalix[4]arene, p-tert-butylcalix[4]arene, and p-tert-butylthiacalix[4]arene 
with propyl- and butylsulfonate fragments on the lower rim were synthesized. The influence of the template 
effect of alkali metal cations (Na+, K+, Cs+) on the configurations of products formed in the reaction of alkyla-
tion of the lower rim with propane- and butanesultone was revealed. For the studied macrocycles, it was found 
that in the case of Na+ only the cone stereoisomer was formed, while for K+ and Cs+ mixtures of stereoisomers 
(cone, partial cone, and 1,3-alternate) were obtained.

Keywords: calix[4]arene, p-tert-butylcalix[4]arene, p-tert-butylthiacalix[4]arene, stereoisomer, template effect, 
sultone
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Диамиды дигликолевой кислоты востребованы 
в качестве экстрагентов для разделения, концен-
трирования и извлечения редкоземельных элемен-
тов и актиноидов из растворов неорганических 
кислот и применяются при переработке радиоак-
тивных отходов [1–7], используются при модифи-
кации композиционных материалов для колоноч-
ной хроматографии [8–10].

Одним из распространенных (наиболее изучен-
ных и широко используемых среди амидов дигли-

колевой кислоты) лигандов является N,N,N′,N′- 
тетраоктиламид дигликолевой кислоты [11–13]. 
Известно, что увеличение количества коорди-
нирующих групп способствует повышению экс-
тракционной способности лигандов [14], поэтому 
недавно были предложены новые полидентатные 
бис[N-алкил-N-(2-дифенилфосфорилэтил)]амиды 
дигликолевой кислоты [15]. По результатам спек-
троскопии ЯМР 1H, 13C и 31P удалось обнаружить 
существование двух форм, однако детализирован-
ная информация о строении этих фосфорилиро-
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ванных диамидов дигликолевой кислоты не была 
получена [15]. Следует отметить, что в литературе 
недостаточно внимания уделяется изучению стро-
ения подобных свободных лигандов: имеются дан-
ные о строении в кристалле нескольких простей-
ших диамидов дигликолевой кислоты [16–18], и 
преимущественно описано строение металлоком-
плексов [19–23].

Для подробного изучения реакционной и ком-
плексообразующей способности этих соединений 
необходимо определить их строение в растворе, 
именно конформационная подвижность поли-
дентатных лигандов определяет их свойства и 
позволяет объяснить эффективность комплексо-
образования в растворе [24, 25] Например, с по-
мощью DFT-моделирования было предсказано, 
что тридентатные O,N,O-донорные циклические 
дилактамы являются гораздо более селективными 
и эффективными экстрагентами для разделения 
лантаноидов и актиноидов, чем пиридин-2,6-ди-
карбоксамиды с открытой структурой, что соот-
ветствует экспериментальным данным [26, 27].

В настоящей работе мы осуществили экс-
периментальный и теоретический конформа-
ционный анализ бис[N-метил-N-(2-дифенил-
фосфорилэтил)]амида дигликолевой кислоты 1, 
бис[N-бутил-N-(2-дифенилфосфорилэтил)]амида 
дигликолевой кислоты 2 и бис[N-октил-N-(2-ди-
фенилфосфорилэтил)]амида дигликолевой кисло-

ты 3 (схема 1) методами дипольных моментов, ИК 
спектроскопии и квантовой химии DFT B3PW91/6-
311++G(df,p).

Экспериментальные полярности фосфорили-
рованных диамидов дигликолевой кислоты 1–3 
впервые определены в растворе бензола (табл. 1), 
их величины высоки, что хорошо согласуется с из-
вестными данными для соединений четырехкоор-
динированного фосфора, содержащих фосфориль-
ные, карбонильные и эфирные группы.

Для соединений 1–3 были построены все воз-
можные конформации путем вращения частей 
молекул относительно простых связей. На пер-
вом этапе проведены расчеты с использованием 
метода DFT B3PW91 и простого базисного на-
бора 6-31G(d). Были оптимизированы все задан-
ные структуры и рассчитаны их относительные 
энергии и теоретические дипольные моменты. В 
результате были отброшены вырожденные струк-
туры и конформеры с высокими значениями от-
носительной энергии. На втором этапе были про-
ведены расчеты в расширенном базисном наборе 
6-311++G(df,p) и отобраны предпочтительные 
конформеры с энергиями менее 7 кДж/моль.

По данным DFT-расчетов, для диамида 1 было 
найдено более двадцати конформеров с относи-
тельными энергиями менее 7 кДж/моль, однако 
сопоставление теоретических результатов с экс-
периментальными данными (дипольные моменты, 
ИК и ЯМР спектроскопия) позволило значительно 
сократить количество возможных конформеров, 
в частности, были исключены конформеры с вы-
сокими энергиями Гиббса (более 7 кДж/моль) и 
имеющие заниженные или завышенные значения 
теоретических и вычисленных по аддитивной схе-
ме дипольных моментов.

В результате было отобрано четыре предпоч-
тительных конформера 1а–1г (табл. 2, рис. 1), в 
которых атомы фосфора имеют пирамидальное 
строение, фенильные заместители цис-ориенти-
рованы, а этильные мостики гош-ориентированы 
относительно фосфорильной группы, амидные 
фрагменты плоские.

В конформерах 1а и 1б (рис. 1) эфирный 
атом кислорода копланарен одной из амид-
ных плоскостей, вторая карбонильная груп-
па расположена гош относительно эфирного 

Схема 1.

Ph
Ph

O
P

R
N

O
C O C

O
N
R

P Ph
Ph

O

R = Me (1), Bu (2), Oct (3).

Таблица 1. Коэффициенты расчетных уравнений, ори-
ентационные поляризации и экспериментальные ди-
польные моменты соединений 1–3

Соединение α γ Рор, см3 µ, Д
1 5.049 0.228 558.851 5.20
2 4.140 0.208 518.376 5.01
3 3.590 0.153 525.615 5.04
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фрагмента. Отличие конформеров 1а и 1б за-
ключается в инвертированном расположении ди-
фенилфосфорилэтильных фрагментов. В формах 
1а и 1б возможны внутримолекулярные водо-
родные контакты между атомом водорода одно-
го из метильных радикалов и атомом кислорода 
карбонильной группы или эфирного фрагмен-
та (расстояния Сsp3‒H…O=С и Сsp3‒H…O‒Сsp3  
равны 2.337 и 2.421 Å для конформера 1а, 2.341 
и 2.414 Å для формы 1б). Конформеры 1в и 1г 
симметричные (рис. 1), обе карбонильные группы 
имеют гош-расположение относительно эфирного 
фрагмента, при этом амидные плоскости практи-
чески перпендикулярны друг другу. В конформере 
1г дифенилфосфорилэтильные фрагменты инвер-
тированы по сравнению с формой 1в. По резуль-
татам расчетов, в обоих конформерах возможны 
внутримолекулярные взаимодействия между од-
ним из атомов водорода метильных заместите-
лей и эфирным атомом кислорода (расстояние 

Сsp3‒H…O‒Сsp3 составляет 2.249–2.261 Å). При-
мечательно, что структуры центрального дигли-
кольамидного фрагмента в конформерах 1в и 1г 
и такого же фрагмента в кристалле N,N′-бис(4- 
метоксифенил)амида дигликолевой кислоты (дан-
ные РСА [18]) подобны.

Сопоставление ИК спектров соединения 1 в 
индивидуальном состоянии (масло) и в растворе 

Таблица 2. Относительные энергии, энергии Гиббса, 
теоретические и вычисленные по аддитивной схеме ди-
польные моменты соединения 1

Конформер ΔE,  
кДж/моль

ΔG,  
кДж/моль μтеор, Д μвыч, Д

1а 0.0 0.0 3.17 2.68
1б 1.1 0.6 4.00 4.13
1в 6.0 3.1 5.36 6.50
1г 6.7 3.7 2.35 3.29

Рис. 1. Структуры конформеров 1а–г по данным DFT B3PW91/6-311++G(df,p).

1а
1б

1в

1г
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бензола свидетельствует о наличии конформаци-
онной неоднородности (рис. S1, см. Дополнитель-
ные материалы). Максимумы полос поглощения 
карбонильных и фосфорильных групп смещены 
[в индивидуальном состоянии: ν(C=O) 1650 см–1, 
ν(P=O) 1174 см–1; в растворе: ν(C=O) 1663 см–1, 
ν(P=O) 1198 см–1]. Полосы поглощения, соответ-
ствующие этим группам, являются составными.

Мы полагаем, что в растворе N,N-диметил-
замещенный диамид 1 существует в виде двух 
групп конформеров: к первой группе относятся 
несимметричные конформеры 1а и 1б, структура 
которых соответствует минорной форме, найден-
ной по данным спектроскопии ЯМР [15]. Вторую 
группу составляют симметричные конформе-
ры 1в и 1г, соответствующие мажорной форме 
в спектрах ЯМР [15], причем конформационное 
равновесие сдвинуто в сторону более полярного 
конформера 1в. Подобное конформационное по-
ведение установлено и для схожих по строению  
N-алкил-N-[(2-дифенилфосфорил)этил]амидов 
дифенилфосфорилуксусной кислоты [28].

По данным расчетов для N,N-дибутил- и 
N,N-диоктилзмещенных диамидов 2 и 3 количе-
ство конформеров увеличивается за счет вращения 
алкильных заместителей, для каждого соединения 
найдено по одиннадцать предпочтительных кон-
формеров.

В случае N,N-дибутилзамещенного диамида 
2 (табл. 3, рис. S2, см. Дополнительные материа-
лы) конформеры 2а и 2б аналогичны по строению 
конформерам 1а и 1б. Структура конформеров 2в, 
2ж и 2к подобна форме 2а, а конформеров 2д и 
2е – форме 2б, отличия в них обусловлены вра-
щением бутильных заместителей относительно 
связей N‒Cбутил. В конформерах 2а и 2б с более 
низкими относительными энергиями бутильные 
заместители и дифенилфосфорилэтильные фраг-
менты имеют анти-расположение относитель-
но амидных плоскостей, в конформерах 2в, 2д и 
2ж одна пара имеет син-расположение, а в слу-
чае форм 2е и 2к обе пары заместителей имеют 
син-конфигурацию. В остальных конформерах 
атом кислорода копланарен обеим амидным пло-
скостям, которые практически перпендикулярны 
друг другу. Отличия возникают в расположении 
дифенилфосфорилэтильных фрагментов: в парах 
конформеров 2г, 2з и 2и, 2л эти фрагменты пред-
ставляют зеркальные формы. Конформеры 2г и 
2з симметричные, оба бутильных заместителя и 
дифенилфосфорилэтильные фрагменты имеют  
анти-расположение относительно амидных пло-
скостей, тогда как в конформерах 2и и 2л одна 
пара заместителей имеет син-конфигурацию. В 
конформерах 2г, 2з, 2и и 2л возможны внутримо-
лекулярные водородные контакты между атомами 
кислорода карбонильных групп и атомами водоро-
да метильных мостиков, а в конформерах 2б, 2д–ж 
и 2к – между атомом водорода одного из бутиль-
ных заместителей и эфирным атомом кислорода 
(рис. S2, см. Дополнительные материалы). Заме-
тим, что строение центрального дигликольамид-
ного фрагмента в группе конформеров 2г, 2з, 2и, 
2л идентично таковому в более простом диамиде 
дигликолевой кислоты (данные РСА [17]).

ИК спектры диамида 2 в индивидуальном со-
стоянии (масло) и в растворе бензола практически 
совпадают. Для карбонильной группы в растворе 
наблюдается расщепление максимума полосы по-
глощения (1648 и 1654 см–1) по сравнению со спек-
тром индивидуального соединения (1652 см–1).  
Максимумы полос поглощения фосфорильных 
групп наблюдаются при 1181–1182 см–1. Полосы 
поглощения, соответствующие валентным колеба-
ниям карбонильной и фосфорильной групп, име-

Таблица 3. Относительные энергии, энергии Гиббса, 
теоретические и вычисленные по аддитивной схеме ди-
польные моменты соединения 2

Конформер ΔE,  
кДж/моль

ΔG,  
кДж/моль μтеор, Д μвыч, Д

2а 0.0 0.5 3.78 2.57
2б 1.6 3.1 4.44 4.14
2в 1.8 3.7 3.54 2.64
2г 2.5 0.0 2.53 3.74
2д 2.7 0.0 4.13 3.65
2е 3.0 4.4 4.27 3.91
2ж 3.2 2.1 3.75 2.52
2з 3.7 0.9 0.36 1.21
2и 3.7 3.3 2.47 3.58
2к 5.1 4.4 3.47 2.42
2л 5.7 4.0 0.42 1.25
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ют уширенную составную форму, что указывает 
на существование конформационного равновесия.

Анализ экспериментальных и теоретических 
данных свидетельствует о том, что соединение 
2 существует в растворе в виде двух групп кон-
формеров: несимметричные конформеры 2а, 2б, 
2в, 2д, 2е и 2ж соответствуют минорной форме в 
спектрах ЯМР [15], содержащей магнитно неэкви-
валентные протоны, остальные конформеры обра-
зуют вторую группу, соответствующую мажорной 
форме.

Для фосфорилированного диамида с октиль-
ными заместителями наблюдается такая же кон-
формационная картина, как в случае бутильного 
производного. Установлено соответствие строения 
предпочтительных конформеров N,N-диоктилза-
мещенного диамида 3 (табл. 4, рис. S3, см. Допол-
нительные материалы) и диамида 2: формы 3а–3г 
и 3ж–3л подобны конформерам 2а–2г и 2ж–2л, 
3д–2е и 3е–2д, т. е. удлинение N-алкильных заме-
стителей в случае соединений 2 и 3 не приводит к 
значительным изменениям их конформационного 
поведения. В конформерах 3в, 3г, 3з, 3и, 3л воз-
можны внутримолекулярные водородные контак-
ты с участием атомов кислорода карбонильных 
групп и атомов водорода метильных мостиков, а 
в конформерах 3д–ж и 3к – с участием эфирного 
атома кислорода и атома водорода одного из ок-
тильных заместителей (рис. S3, см. Дополнитель-
ные материалы).

В ИК спектре N,N-диоктилзамещенного диами-
да 3 (масло) наблюдаются признаки конформаци-
онного равновесия. Валентные колебания карбо-
нильной (1183 см–1) и фосфорильной (1652 см–1) 
групп проявляются в виде уширенных составных 
полос.

Анализ теоретических и вычисленных соглас-
но аддитивной схеме дипольных моментов пред-
почтительных конформеров соединений 1–3 пока-
зал хорошее согласие их величин.

Таким образом, можно заключить, что в рас-
творе бис[N-метил-N-(2-дифенилфосфорилэтил)]- 
амид дигликолевой кислоты существует в виде 
равновесия двух групп конформеров (схема 2): 
симметричных с гош-расположением обеих карбо-
нильных групп относительно эфирного фрагмен-
та и практически перпендикулярным взаимным 

расположением амидных плоскостей и несимме-
тричных, в которых эфирный атом кислорода ко-
планарен одной из амидных плоскостей, а вторая 
карбонильная группа имеет гош-ориентацию от-
носительно эфирного фрагмента. N,N-Дибутил- и 
N,N-диоктилзамещенные диамиды дигликолевой 
кислоты существуют в растворе в виде двух групп 
конформеров, эфирный атом кислорода в которых 
копланарен одной или двум амидным плоскостям 
(схема 2). В некоторых предпочтительных кон-
формерах возможно образование внутримолеку-
лярных водородных контактов между атомами 
водорода алкильных радикалов амидной части мо-
лекулы и эфирным атомом кислорода или атомами 
водорода метильных мостиков и атомами кислоро-
да карбонильных групп.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Бис[N-алкил-N-(2-дифенилфосфорилэтил)]- 
амиды дигликолевой кислоты 1–3 получены по ме-
тодике [15].

Экспериментальные дипольные моменты были 
определены по второму методу Дебая [29]. Физи-
ческие свойства диамидов дигликолевой кислоты 
1–3 определяли в бензоле при 25°С. Диэлектриче-
ские проницаемости растворов соединений 1–3 из-
меряли на приборе BI-870 (Brookhaven Instruments 
Corporation), точность измерения ±0.01. Показате-

Таблица 4. Относительные энергии, энергии Гиббса, 
теоретические и вычисленные по аддитивной схеме ди-
польные моменты соединения 3

Конформер ΔE,  
кДж/моль

ΔG,  
кДж/моль μтеор, Д μвыч, Д

3а 0.0 0.1 3.87 2.64
3б 1.9 3.4 4.51 4.28
3в 2.2 1.5 3.62 2.73
3г 2.6 2.5 2.29 3.51
3д 3.3 3.1 4.44 3.82
3е 3.6 2.6 3.70 2.49
3ж 3.7 0.0 4.04 3.58
3з 3.9 0.9 0.21 0.97
3и 4.5 3.6 2.43 3.55
3к 5.5 7.2 3.41 2.52
3л 6.1 6.3 0.35 1.05
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ли преломления растворов определяли на рефрак-
тометре RA-500 (Kyoto Electronics), точность из-
мерения ±0.0001. Экспериментальные дипольные 
моменты были рассчитаны по формуле Дебая (1) 
[29].

лен из μэксп C6H5CH3 [29]; m(C=>О) 1.94 Д [31]; 
m(N→Csp2) 0.94 Д, вычислен из μэксп CH3C(O)NH2 
[29]; m(Csp3→N) 0.53 Д, вычислен из μэксп Me3N 
[29]; m(Csp3→O) 0.97 Д, вычислен из μэксп Me2O 
[29]; m(H→ Csp3) 0.28 Д [32].

ИК спектры образцов 1–3 получены с помощью 
Фурье-спектрометра Bruker Vertex 70 (диапазон 
600–4000 см–1), оснащенного оптической при-
ставкой НПВО с элементом из германия (MIRacle, 
PIKE Technologies). Спектры растворов образцов 
в бензоле регистрировали в кюветах толщиной  
0.2 мм из KBr. Концентрации образцов варьирова-
ли от 0.025 до 0.1 моль/л.

Квантово-химические расчеты проводили в 
рамках теории функционала плотности (DFT) 
с использованием гибридного функционала 
B3PW91 [33, 34] и расширенного базисного на-
бора 6-311++G(df, p) [35] с помощью программы 
GAUSSIAN 09 [36] с полной оптимизацией гео-
метрии. Соответствие найденных стационарных 
точек энергетическим минимумам доказывали ме-
тодом расчета вторых производных по координа-
там атомов; при этом все равновесные структуры, 
соответствовавшие точкам минимума на поверх-
ностях потенциальной энергии, имели только по-
ложительные значения частот.

Схема 2.

Ориентационные поляризации определяли по 
формуле Гуггенгейма–Смита (2) [29].

где М – молекулярная масса вещества, d – плот-
ность растворителя, α и γ ‒ тангенсы углов на-
клона прямых на графиках εi‒wi и ni

2‒wi; εi, ni и 
wi – диэлектрическая проницаемость, показатель 
преломления и весовая доля растворенного веще-
ства i-раствора соответственно.

При вычислении моментов по векторно-адди-
тивной схеме были использованы геометрические 
параметры из данных квантово-химических расче-
тов, а также следующие моменты связей и групп: 
m(CPh→P) 1.09 Д, вычислен из μэксп (C6H5)3P [30], 
m(Csp3→Р) 0.83 Д [30]; m(Р=>О) 2.94 Д, вычислен 
из μэксп C6H5P=O [30]; m(Csp3→Csp2) 0.75 Д, вычис-

(2)

(1)

O

O

N

R
CH2P(O)Ph2

O

N
R

Ph2P(O)CH2

O
O O

N N
R R

CH2P(O)Ph2

Ph2P(O)CH2

O

O
N

O

N

R

R
CH2P(O)Ph2

Ph2P(O)CH2

несимметричные конформеры симметричные конформеры

конформеры с ортогональными
амидными плоскостями

R = Me, Bu, Oct.
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The conformational analysis of bis[N-alkyl-N-(2-diphenylphosphorylethyl)]amides of diglycolic acid was carried 
out by the methods of dipole moments, IR spectroscopy and quantum chemistry DFT B3PW91/6-311++G(df,p).  
In solution, N,N-dimethyl-, N,N-dibutyl- and N,N-dioctylsubstituted diamides of diglycolic acid exist as an equi-
librium of two groups of symmetrical or unsymmetrical conformers, in some of them intramolecular contacts 
with the participation of the hydrogen atoms of alkyl substituents and the oxygen atoms of the ether bridge or 
carbonyl groups are possible.

Keywords: bis[N-alkyl-N-(2-diphenylphosphorylethyl)]amides of diglycolic acid, conformational analysis, 
dipole moments, IR spectroscopy, quantum chemical calculations
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ДИФЕНИЛ(N-АЛКИЛ-N-ДИФЕНИЛФОСФИНИЛМЕТИЛ)- 
КАРБАМОИЛМЕТИЛФОСФИНОКСИДЫ: 
СИНТЕЗ И ДАННЫЕ СПЕКТРОСКОПИИ 
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Взаимодействием фосфорилированных аминов Ph2P(O)CH2NHR (R = Et, i-Pr, Bu, Oct) с дифенилфосфи-
нилуксусной кислотой в присутствии диизопропилкарбодиимида, либо с ее хлорангидридом, синтези-
рованы модифицированные тридентатные карбамоилметилфосфиноксиды Ph2P(O)CH2N(R)CH2P(O)Ph2  
(R = Et, i-Pr, Bu, Oct). Строение полученных соединений изучено методом спектроскопии ЯМР 1H, 31P, 
13C. Показано, что молекулы модифицированных тридентатных карбамоилметилфосфиноксидов, со-
держащих фосфорильную группу в амидной части, существуют в растворах в виде двух конформеров 
в соотношении 1.3:1 (R = Et), 1.5:1 (R = i-Pr) или 1:1 (R =Bu, Oct).

Ключевые слова: карбамоилметилфосфиноксиды, N-алкил-N-(дифенилфосфинилметил)амины, ами-
дирование, дифенилфосфинилуксусная кислота, диизопропилкарбодиимид, N-алкил-N-(дифенилфос-
финилметил)дифенилфосфинилацетамиды

DOI: 10.31857/S0044460X22120071, EDN: MUIASZ

Карбамоилметилфосфиноксиды, они же 
N,N-диалкил(дифенилфосфинил)ацетамиды, в на-
стоящее время занимают лидирующие позиции в 
экстракционных технологиях переработки ядер-
ных отходов и производства редкоземельных эле-
ментов (РЗЭ) [1–6] по совокупности свойств, пре-
жде всего по соотношению цена/эффективность 
извлечения. В связи с большой практической важ-
ностью карбамоилметилфосфиноксидов, вопросы 
их синтеза [7] и влияния модификации их молекул 
на экстракционные свойства в отношении различ-
ных элементов подробно освещены в литературе 
[8, 9]. Так, было показано, что введение любых за-

местителей в центральное метиленовое звено кар-
бамоилметилфосфиноксидов хотя и повышает их 
растворимость в разбавителях, снижает эффектив-
ность экстракции [10, 11]. Модификация амидной 
части молекулы карбамоилметилфосфиноксида 
дополнительными координирующими группиров-
ками действует не столь однозначно. Так, введение 
к атому азота группы CH2CH2P(O)Ph2 приводит к 
увеличению степени извлечения РЗЭ(III) и сниже-
нию таковой для Th(IV), практически не влияя на 
экстракцию U(VI) [12]. Недавно нами показано, 
что карбамоилметилфосфиноксид, содержащий 
в амидной части молекулы CH2P(O)Ph2-группи-
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ровку, действует более избирательно: приводит к 
увеличению эффективности извлечения тяжелых 
РЗЭ(III) при одновременном снижении таковой 
легких РЗЭ(III), U(VI) и Th(IV) [13].

В настоящей работе описан синтез и особен-
ности спектрального поведения дифенил(N-ал-
кил-N-дифенилфосфинилметил)карбамоилме-
тилфосфиноксидов 1–4 (схема 1), являющихся 
N-алкил-N-(дифенилфосфинилметил)амидами ди-
фенилфосфинилуксусной кислоты, содержащих в 
амидной части молекулы CH2P(O)Ph2-группу. Эти 
соединения, полученные на основе N-алкил-N-(дифе-
нилфосфинилметил)аминов 5–9 (схема 1), являются 
модифицированными структурными аналогами известных 
бидентатных карбамоилметилфосфиноксидов –  
диалкиламидов дифенилфосфинилуксусной кислоты 
Ph2P(O)CH2C(O)NAlk2 10.

Для синтеза исходных вторичных фосфорилиро-
ванных аминов 5–9 и амидов 1–4 были использова-
ны разработанные ранее удобные и эффективные 

пути получения дифенилфосфинистой [14] и ди-
фенилфосфинилуксусной 11 [15] кислот (схема 2).

Вторичные N-алкил-N-(дифенилфосфинилме-
тил)амины 5–9 получены по реакции Кабачника– 
Филдса [16] (схема 3). Этот способ до сих пор яв-
ляется одним их самых распространенных в син-
тезе третичных фосфорилметиламинов, но все 
еще редко используемым для получения вторич-
ных аминов аналогичной структуры. Так, из пяти 
синтезированных нами вторичных аминов в лите-
ратуре упоминается лишь n-бутильное производ-
ное 7 [17], однако его физико-химические данные 
отсутствуют.

Целевые амины 5–9 образуются с высоким 
выходом (85–95%), однако в выделенной реак-
ционной смеси в качестве побочных продуктов 
идентифицированы дифенилфосфинилметанол  
Ph2P(O)CH2OH (2–5%) и третичный N-ал-
килбис(N,N-дифенилфосфинилметил)амин  
[Ph2P(O)CH2]2NAlk (2–8%). Первый из них может 

Схема 1.
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быть легко удален в процессе выделения целевых 
аминов промывкой водного раствора их гидрохло-
ридов бензолом, за исключением октильного ами-
на 9 из-за плохой растворимости его гидрохлорида 
в воде. Однако разделение вторичного и третич-
ного аминов методом колоночной хроматографии 
или перекристаллизацией для получения аналити-
чески чистых образцов сопровождается заметны-
ми потерями целевого продукта до 35–60%.

Модифицированные амиды 1–4 были синтезиро-
ваны амидированием дифенилфосфинилуксусной 
кислоты 11 вторичными аминами 5–7, 9 (схема 4) в 
присутствии диизопропилкарбодиимида (способ а) и 
усовершенствованной нами реакцией амина 5 с хло-
рангидридом 12, ранее описанной для синтеза пер-
вичных амидов [7] (способ б).

Оба способа дают практически одинаковый ре-
зультат. Основная потеря продукта происходит на 
стадии его очистки от диизопропилмочевины на 
колонке с SiO2, после которой выход аналитически 
чистых амидов 1–4 составляет 40–66% (схема 4).

Строение и состав полученных вторичных ами-
нов 5–9 (табл. S1, см. Дополнительные материалы) 
и амидов 1-4 (табл. S2–S4, см. Дополнительные 
материалы) подтверждено данными масс-спектро-
метрии и спектроскопии ЯМР 1H, 13C{1H}, 31Р{1H} 
растворов этих соединений в CDCl3, а также дан-
ными элементного анализа. Для отнесения сиг-
налов были применены двумерные гомо- (1H–1H, 

COSY) и гетероядерные (1H–13С, HSQC и HMBC) 
корреляционные методики.

По данным ЯМР, молекулы амидов 1–4 суще-
ствуют в виде двух конформеров, отличающихся 
пространственным расположением различных 
по окружению Ph2P(O)-групп (Р1 и Р2), а также 
алкильных заместителей при атоме азота. Так, в 
спектрах ЯМР 31Р{1H} амидов 1 и 2 наблюдают-
ся по две пары синглетных сигналов ядер Р1 и P2, 
принадлежащих мажорному (М) и минорному 
(m) конформерам с соотношением интегральной 
интенсивности сигналов (P1+P2) 1.3 (R = Et), 1.5  
(R = i-Pr), а в случае амидов 3 и 4 – конформерам 
А и В с молярным соотношением, равным 1.0  
(R = Bu, Oct) (рис. S1, табл. S2, см. Дополнитель-
ные материалы).

Сравнительный анализ значений химических 
сдвигов атома фосфора амидов 1–4 (табл. S2, см. 
Дополнительные материалы) и аналогичных по 
строению дифенил-N,N-диалкилкарбамоилфос-
финоксидов 10, N,N-диалкиламинометилдифенил-
фосфиноксидов 13 и ω-N,N-дибутиламиноалкил-
дифенилфосфиноксидов 14 (схема 5) позволяет 
отнести пару сигналов в сильном поле к атому P2 
амидной части молекулы C(O)N(R)CH2P2(O)Ph2, а 
вторую пару сигналов, находящуюся в более сла-
бом поле, к атому P1 фрагмента Ph2P1(O)CH2C(O).

В спектрах ЯМР 1Н растворов амидов 1–4 в 
CDCl3 количество сигналов соответствует чис-

Схема 4.

 R = Et (5), i-Pr (6), Bu (7), Oct (9).

PCl3, CHCl3
b
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лу неэквивалентных протонов, а их положение и 
мультиплетность являются характерными для та-
кой структуры. Каждый протон представлен двумя 
сигналами мажорного и минорного конформеров 
М и m амидов 1, 2, а также конформеров A и B 
амидов 3, 4 (рис. S2, табл. S3, см. Дополнительные 
материалы).

На основании данных гомоядерных спектров 
COSY (1H–1H) амидов 1–4 были установлены спи-
ново-связанные протоны соседних CH3- и CH2-
групп в алкильных группах при атоме азота R = 
Et (3, 4), i-Pr (3–5), Bu (3–6), Oct (3–10) в области 
0.68–3.49 м. д. Две пары дублетных сигналов в об-
ласти 3.40–3.70 и 4.30–4.80 м. д. отнесены нами к 
протонам конформеров M, m и A, B фрагментов 
P1(O)C1H2C(O) и NC2H2P2 скелета молекулы. Про-
тоны H2C1 представлены в более сильном поле, 
а H2C2 в слабопольной области. Такое отнесение 
подтверждается наличием корреляции сигналов 
протонов H2C2P2 с сигналами углеродных ядер 
NС3 и групп С=О в спектрах НМВС, отражающих 
вицинальное и геминальное взаимодействие.

Наличие спин-спинового взаимодействия про-
тонов и ядер 31P подтверждается данными спек-
тров ЯМР 1Н, зарегистрированных в режиме пол-
ной шумовой развязки от 31Р. Следует отметить, 
что значения константы спин-спинового взаи-
модействия 1JHP метиленовых протонов H2C1P1 
в 3.5 раза больше, чем 1JHP протонов амидного 
фрагмента H2C2P2. В последнем случае величина 
КССВ 1JHP в конформерах M и A ~ в 2 раза меньше, 
чем в конформерах m и B.

В спектрах ЯМР амидов 1–4 в области аромати-
ческих протонов 7.34–7.90 м. д. наблюдаются два 
мультиплетных сигнала орто-НCPh фенильных за-
местителей при атомах Р1 и Р2 обоих конформеров, 

тогда как сигналы мета- и пара-НCPh представле-
ны общим мультиплетным сигналом (M+m и A+B) 
(табл. S3, см. Дополнительные материалы).

Следует отметить, что бидентатные дифе-
нил-N,N-диалкилкарбамоилфосфиноксиды 10, 
не содержащие фосфорильной группы в амид-
ной части молекулы, по данным ЯМР 1Н, также 
существуют в виде двух конформеров A и B в со-
отношении 1:1 [18], в которых положением в про-
странстве различаются только протоны алкильных 
заместителей при атоме азота. В спектрах ЯМР 13С 
и 31Р ядра представлены лишь одним сигналом.

На основании данных HSQC (1H–13С) экспери-
мента были сделаны отнесения сигналов в спек-
трах ЯМР 13C амидов 1–4 и определены значения 
химического сдвига ядер 13C для всех групп скеле-
та молекулы, алкильных заместителей при атоме 
азота и фенильных радикалов при атоме фосфора 
(рис. S3, S4, табл. S4, см. Дополнительные мате-
риалы).

В спектрах 13С{1H}, снятых в режиме 
JMODECHO, углеродные ядра всех CH2-групп 
амидов 1–4 представлены двумя сигналами кон-
формеров M, m и A, B за исключением ω-груп-
пы С10Н3 амида 4 (рис. S3, см. Дополнительные 
материалы). Следует отметить, что абсолютное 
значение разницы химических сдвигов сигналов 
ядер 13С углеводородных заместителей при атоме 
азота в обоих конформерах ΔδС = δС(M) – δС(m) 
последовательно уменьшается при переходе от 
NС3H2-группы к конечной группе СН3 [18]. Это 
позволило сделать отнесение сигналов ядер 13С в 
группах H2C9 и H2C10 амида 4 (рис. S3, табл. S4, 
см. Дополнительные материалы).

В спектрах ЯМР амидов 1–4 в области 36–40 и 
42–50 м. д. наблюдаются по две пары дублетных 

Схема 5.
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сигналов углеродных ядер P1C1 и C2P2 конформе-
ров M, m и A, B с константами 1JCP 60–64 (C1) и 73–
80 Гц (С2). Сигналы ядер 13С фрагментов P1C1С(O) 
конформеров M и A находятся в более слабом поле 
по сравнению с сигналами конформеров m и B. 
Величина КССВ 1JCP углеродных ядер фрагмента 
P1(O)C1H2C(O) на 13–16 Гц больше таковой 1JCP 
углерода С2P2 в амидной части молекулы (рис. S3, 
см. Дополнительные материалы).

В спектрах амидов 1–4 в области 125–135 м. д. 
находятся по две пары дублетных сигналов орто-, 
мета-, пара- и ипсо-13С, относящихся к группам 
PhP1 и PhP2 конформеров M, m и A, B (рис. S4, 
табл. S4, см. Дополнительные материалы).

В области 165.17–166.25 м. д. наблюдаются 
два частично перекрывающихся дублетных сиг-
нала, принадлежащих магнитно неэквивалентным 
ядрам 13С=O мажорного и конформера A, а также 
дублетный сигнал 13С конформеров m и B амидов 
1, 3 и 4 (табл. S4, см. Дополнительные материалы). 
В спектре изопропильного производного амида 2 
(R = i-Pr) карбонильная группа конформеров М 
и m представлена двумя дублетными сигналами 
(табл. S4, см. Дополнительные материалы). Отме-
тим, что для всех амидов величина 2JCP углерод-
ных ядер конформеров m и B (5.2–5.7 Гц) больше 
таковой для конформеров M и A (2JСР 4.6–5.1 Гц). 
В корреляционных спектрах HMBC этих соеди-
нений найдены все три кросс-пика сигналов ядер 
13C=О с протонными сигналами метиленовых 
групп H2C1P1, H2C2P2 и H2C3N соответcтвующих 
конформеров M, m и A, B.

Сделанные отнесения сигналов протонов и 
ядер 13С подтверждаются наличием соответству-
ющих кросс-пиков в корреляционных спектрах 
НМВС. Соотношение интегральной интенсивно-
сти индикаторных сигналов H1 и 13С в группах 

H2C1P1, H2C2P2, H2C3N соответствует таковому в 
спектрах 31Р.

Таким образом, N-алкил-N-(дифенилфос-
финилметил)дифенилфосфинилацетамиды  
Ph2P(O)CH2N(R)CH2P(O)Ph2 (R = Et, i-Pr, Bu, Oct), 
синтезированные амидированием дифенилфос-
финилуксусной кислоты вторичными N-алкил-N- 
(дифенилфосфинилметил)аминами, по данным 
спектроскопии ЯМР 1H, 13C{1H}, 31P{1H} в раство-
рах CDCl3 находятся в двух конформерных формах 

(M, m и A, B) в соотношении 1.3:1 (R = Et), 1.5:1  
(R = i-Pr) и 1:1 (R = Bu и Oct). Ядра 13С карбо-
нильной группы в конформерах М и A полученных 
амидов являются магнитно неэквивалентными. 
Способ получения тридентатных амидов при этом 
не оказывает влияния на соотношение конформе-
ров.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н, 13С{1H} и 31Р{1H} растворов 
реакционных смесей и исследованных соедине-
ний в CDCl3 зарегистрированы на спектрометрах 
Bruker AvanceTM 400, 500 и 600. Рабочая частота 
составляет 400.13, 500.13 600.22 МГц (1Н), 100.61, 
125.77 и 150.925 МГц (13С) и 161.97, 202.46 и 
242.974 МГц (31Р) соответственно. Химические 
сдвиги протонов и ядер 13С были определены от-
носительно остаточного сигнала хлороформа или 
сигнала CDCl3. В спектрах ЯМР 31Р в качестве 
внешнего стандарта использован 85%-ный раствор 
H3PO4 в D2O. Для отнесения сигналов в спектрах 
ЯМР 1Н и 13С были применены двумерные гомо- 
(1Н–1Н) и гетеро- (1Н–13С) корреляционные мето-
дики из стандартной библиотеки программ Bruker, 
использующие импульсные полевые градиенты 
gs-COSY, gs-HSQC и gs-HMBC. Масс-спектры 
растворов полученных соединений в метаноле 
зарегистрированы на масс-спектрометре AmaZon 
Bruker Daltonik GmbH в режиме сканирования 
Ultra-Scan положительной ионизации и в диапазо-
не регистрируемых элементов m/z 70–2200. Для ко-
лоночной хроматографии использован силикагель 
марки Fluka (70–230 меш, 60 Å) и Aldrich, 130– 
270 меш, 60 Å с использованием градиентных си-
стем растворителей CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5). 
Органические растворители высушены известны-
ми методами [19]. Температуры плавления изме-
рены укороченными термометрами Аншютца в 
специальном блоке с использованием капилляров.

N-(Дифенилфосфинилметил)-N-этиламин 
(5). К смеси 2.40 г (12 ммоль) дифенилфосфини-
стой кислоты [14], 0.66 г (12 ммоль) параформа 
и 11 мл безводного толуола, помещенной в ам-
пулу, прибавляли при –18°С в токе аргона 0.54 г  
(0.8 мл, 12 ммоль) этиламина. Полученную смесь 
нагревали в запаянной ампуле при 110°С в тече-
ние 10 ч, затем упаривали в вакууме. Остаток  
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(2.88 г) растворяли в 10 мл 2.5%-ной соляной кис-
лоты, раствор промывали бензолом (3×10 мл), 
подщелачивали до значения pH 10–12 и экстраги-
ровали CHCl3 (3×10 мл). Объединенный экстракт 
промывали водой (2×10 мл), сушили Na2SO4 и 
упаривали в вакууме. Остаток очищали на колонке 
с SiO2. Выход 1.31 г (42%), т. пл. 70–71°С. Спектр 
ЯМР 1H (400.13 МГц), δ, м. д. (J, Гц): 1.06 т (3Н, 
Н3С3, 3JHH 7.1), 1.52 c (1H, NH), 2.72 к (2Н, Н2С2, 
3JHH 7.1), 3.48 д (2Н, Н2С1P, 2JHP 7.9), 7.42–7.58 
м (6H, мета-CH + пара-СН), 7.72–7.88 м (4H,  
орто-CH). Спектр ЯМР 13С{1H} (100.61 МГц), δС, 
м. д. (J, Гц): 14.71 (C3), 45.84 д (C2, 3JСP 13.9), 48.96 
д (C1, 1JСP 80.5), 128.42 д (мета-CH, 3JСP 11.6), 
130. 93 д (орто-CH, 2JСP 9.3), 131.74 д (пара-CH, 
4JСP 2.5), 131.84 д (ипсо-C, 1JСP 97.7). Спектр ЯМР 
31Р{1H} (161.97 МГц): δP 29.1 м. д. Масс-спектр, 
m/z (Iотн, %): 260 (10) [M + H]+, 282 (15) [M + Na]+, 
519 (100) [2M + H]+, 541 (50) [2M + Na]+. Найде-
но, %: С 69.46; Н 6.88; N 5.39; P 11.81. C15H18NOP.  
Вычислено, %: С 69.48; Н 7.00; N 5.40; P 11.95.

N-Изопропил-N-(дифенилфосфинилметил)- 
амин (6). Смесь 4.45 г (22 ммоль) дифенилфосфи-
нистой кислоты [14], 0.36 г (22 ммоль) параформа 
и 1.30 г (1.9 мл, 22 ммоль) изопропиламина в 20 мл 
безводного толуола нагревали в запаянной ампуле 
при 120°С в течение 10 ч, затем упаривали в вакуу-
ме. Остаток (5.65 г) растворяли в 10 мл 2.5%-ной 
соляной кислоты, раствор промывали бензолом 
(3×10 мл), подщелачивали до pH 10–12 и экстра-
гировали CHCl3 (3×10 мл). Объединенный экс-
тракт промывали водой (2×10 мл), сушили Na2SO4 
и упаривали в вакууме. Остаток очищали на ко-
лонке с SiO2 с использованием градиентных си-
стем растворителей CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5).  
Выход 3.37 г (57%), т. пл. 103–104°С. Спектр ЯМР 
1H (400.13 МГц), δ, м. д. (J, Гц): 1.04 д (6Н, Н3С3 +  
H3C4, 3JHH 6.2), 1.56 c (1H, NH), 2.83 септет (1H, 
C2, 3JHH 6.2), 3.46 д (2H, H2C1P, 2JHP 8.7), 7.32–7.62 
м (6H, мета-CH + пара-СН), 7.70–7.95 м (4H,  
орто-CH). Спектр ЯМР 13С{1H} (100.61 МГц), δС, 
м. д. (J, Гц): 22.30 (2C, C3+C4), 46.85 д (С1, 1JСP 
81.4), 50.35 д (C2, 3JСP 13.8), 128.41 д (мета-CH, 
3JСP 11.6), 130. 93 д (орто-CH, 2JСP 9.2), 131.74 д 
(пара-CH, 4JСP 2.7), 131.84 д (ипсо-C, 1JСP 98.3). 
Спектр ЯМР 31Р{1H} (161.97 МГц): δP 29.6 м. д. 
Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 274 (35) [M + H]+, 296 
(28) [M + Na]+, 547 (100) [2M + H]+, 569 (40) [2M + 

Na]+. Найдено, %: С 70.21; Н 7.30; N 5.09; P 11.21. 
C16H20NOP. Вычислено, %: С 70.31; Н 7.38; N 5.12; 
P 11.33.

N-Бутил-N-(дифенилфосфинилметил)амин 
(7) получали аналогично из 4.04 г (20 ммоль) ди-
фенилфосфинистой кислоты [14], 0.60 г (20 ммоль) 
параформа и 1.46 г (2 мл, 20 ммоль) бутиламина в 
18 мл безводного толуола. Выход 3.24 г (56%), т. 
пл. 66–67°С. Спектр ЯМР 1H (400.13 МГц), δ, м. 
д. (J, Гц): 0.87 т (3H, H3C5, 3JHH 7.3), 1.28 секстет 
(2H, H2C4, 3JHH 7.4), 1.43 квинтет (2H, H2C3, 3JHH 
7.4), 2.68 т (2H, H2C2, 3JHH 7.1), 3.48 д (2H, H2C1P, 
2JHP 7.8), 7.42–7.60 м (6H, мета-CH + пара-СН), 
7.75–7.88 м (4H, орто-CH). Спектр ЯМР 13С{1H} 
(100.61 МГц), δС, м. д. (J, Гц): 13.93 (C5), 20.22 
(C4), 31.67 (C3), 49.40 д (C1, 1JСP 80.6), 51.49 д (C2, 
3JСP 13.5), 128.65 д (мета-CH, 3JСP 11.6), 131. 18 д 
(орто-CH, 2JСP 9.3), 131.99 д (пара-CH, 4JСP 2.7), 
132.00 д (ипсо-C, 1JСP 97.8). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(161.97 МГц): δP 29.4 м. д. Масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 288 (25) [M]+, 310 (30) [M + Na]+, 326 (9) [M + 
K]+, 575 (100) [2M]+, 597 (40) [2M + Na]+. Найдено, 
%: С 71.09; Н 7.69; N 4.70; P 10.83. C17H22NOP. Вы-
числено, %: С 71.06; Н 7.72; N 4.87; P 10.78.

N-Изобутил-N-(дифенилфосфинилметил)- 
амин (8) получали аналогично из 4.00 г (20 
ммоль) дифенилфосфинистой кислоты [14], 0.60 г  
(20 ммоль) параформа и 1.46 г (2 мл, 20 ммоль) 
изобутиламина в 18 мл безводного толуола. Вы-
ход 3.20 г (55%), т. пл. 70–71°С Спектр ЯМР 1H  
(400.13 МГц), δ, м. д. (J, Гц): 0.86 д (6Н, Н3С4 + 
H3C5, 3JHH 6.6), 1.64 c (1H, HN), 1.71 септет (1H, 
HC3, 3JHH 6.7), 2.49 д (2H, H2C2, 3JHH 6.8), 3.48 д 
(2H, H2C1P, 2JHP 8.0), 7.44–7.60 м (6H, мета-CH +  
пара-СН), 7.76–7.89 м (4H, орто-CH). Спектр 
ЯМР 13С{1H} (100.61 МГц), δС, м. д. (J, Гц): 20.31 
(2C, C4+C5), 27.91 (C3), 49.50 д (С1, 1JСP 80.9), 59.60 
д (C2, 3JСP 13.4), 128.45 д (мета-CH, 3JСP 11.6), 
131.10 д (орто-CH, 2JСP 9.2), 131.79 д (пара-CH, 
4JСP 2.8), 131.94 д (ипсо-C, 1JСP 97.5). Спектр ЯМР 
31Р{1H} (161.97 МГц): δP 29.1 м. д. Масс-спектр, 
m/z (Iотн, %): 310 (12) [M + Na]+, 575 (36) [2M + H]+, 
597 (100) [2M + Na]+, 884 (12) [3M + Na]+. Найде-
но, %: С 71.10; Н 7.75; N 5.01; P 10.63. C17H22NOP. 
Вычислено, %: С 71.06; Н 7.72; N 4.87; P 10.78.

N-Октил-N-(дифенилфосфинилметил)амин 
(9). Смесь 1.50 г (7.4 ммоль) дифенилфосфини-
стой кислоты [14], 0.22 г (7.4 ммоль) параформа 
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и 0.96 г (1.2 мл, 7.4 ммоль) октиламина в 7 мл  
безводного толуола нагревали в запаянной ампуле 
при 120°С в течение 10 ч, затем упаривали в ва-
кууме. Остаток (2.47 г) очищали на колонке с SiO2 
с использованием градиентных систем раствори-
телей CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5). Выход 0.90 г  
(35%), т. пл. 55–56°С. Спектр ЯМР 1H  
(400.13 МГц), δ, м. д. (J, Гц): 0.88 т (3H, H3C9, 3JHH 
6.8), 1.15–1.35 м (10H, H2C4–8), 1.44 квинтет (2H, 
H2C3, 3JHH 6.4), 2.66 т (2H, H2C2, 3JHH 7.1), 3.48 д 
(2H, H2C1, 3JHP 7.9), 7.40–7.60 м (6H, мета-CH + 
пара-CH), 7.72–7.90 (4H, орто-CH). Спектр ЯМР 
13С{1H} (100.61 МГц), δС, м. д. (J, Гц): 13.94 (C9), 
22.48 (C8), 26.90 (C7), 29.08 (C6), 29.25 (C5), 29.46 
(C4), 31.64 (C3), 49.28 д (C1), 1JСP 80.6), 51.62 д (C2, 
3JСP 13.4), 128.44 д (мета-CH, 3JСP 11.6), 131.03 д 
(орто-CH, 2JСP 9.2), 131.75 д (пара-CH, 4JСP 2.5), 
132.12 д (ипсо-C, 1JСP 97.4). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(161.97 МГц): δP 30.8 м. д. Масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 344 (42) [M]+, 366 (75) [M + Na]+, 382 (6) [M + 
K]+. Найдено, %: С 73.65; Н 8.74; N 4.07; P 9.23. 
C21H30NOP. Вычислено, %: С 73.44; Н 8.80; N 4.08; 
P 9.02.

N-(Дифенилфосфинилметил)-N-этилди-
фенилфосфинилацетамид (1). а. Смесь 1.00 г  
(3.8 ммоль) дифенилфосфинилуксусной кислоты 
11 [15] и 0.98 г (3.8 ммоль) N-(дифенилфосфинил-
метил)-N-этиламина 5 в 8 мл абс. CH2Cl2 переме-
шивали при комнатной температуре 10 мин. К по-
лученному раствору при 25–40°С прибавляли по 
каплям 0.55 г (4.4 ммоль) диизопропилкарбодии-
мида. Смесь перемешивали 8 ч, выпавший осадок 
диизопропилмочевины отфильтровывали. Филь-
трат промывали 10 мл 2.5%-ной соляной кислоты 
и 10 мл воды, сушили Na2SO4 и упаривали в ва-
кууме. Остаток (1.99 г) очищали на колонке с SiO2 
с использованием градиентных систем раствори-
телей: CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5). Выход 0.76 г 
(40%), т. пл. 198–199°С. Спектр ЯМР 1H (500.13 
МГц), δ, м. д. (J, Гц): конформер (M) 56.5% + кон-
формер (m) 43.5%, 0.76 т [3H, H3C4 (m), 3JHH 7.1], 
1.19 т [3H, H3C4 (M), 3JHH 7.1], 3.19 к [2H, Н2С3 
(m), 3JHH 7.1], 3.44 д [2H, H2C1 (M), 2JHP 15.0], 3.63 
д [2H, H2C1 (m), 2JHP 14.4], 3.75 к [2H, H2C3 (M), 
3JHH 7.1], 4.38 д [2H, H2C2 (M), 2JHP 5.8], 4.79 д [2H, 
H2C2 (m), 2JHP 3.0], 7.32–7.65 м [8H, мета-CH (M) +  
8H, мета-CH (m) + 4H, пара-СН (M) + 4H, па-
ра-СН (m)], 7.65–8.08 м [8Н, орто-СН (M) + 8H, 

орто-СН (m)]. Спектр ЯМР 13С{1H} (125.77 МГц), 
δС, м. д. (J, Гц): конформер (M) 56.5% + конформер 
(m) 43.5%, 11.82 [C4 (m)], 13.27 [C4 (M)], 36.97 д 
[C1 (M), 1JСP 63.6], 38.69 д [C1 (m), 1JСP 59.4], 43.93 
д [C2 (M), 1JСP 95.7], 44.60 д [C2 (m), 1JСP 76.8], 
48.05 [C3 (M)], 48.65 [C3 (m)], 128.59 д [мета-СH, 
PhP1 (M), 3JCP 12.4], 128.60 д [мета-СH, PhP2 (М), 
3JCP 11.7], 128.61 д [мета-СH, PhP1 (m), 3JCP 12.3], 
129.04 д [мета-СH, PhP2 (m), 3JCP 11.6], 130.81 д 
[ипсо-С, PhP2 (m), 1JCP 96.5], 130.99 д [орто-СН, 
PhP1 (m), 2JCP 9.8], 131.01 д [ипсо-С, PhP2 (M), 
1JCP 98.2], 131.09 д [орто-СН, PhP1 (M), 2JCP 9.9], 
131.13 д [орто-СН, PhP2 (M), 2JCP 9.6], 131.38 д [ор-
то-СН, PhP2 (m), 2JCP 9.3], 131.94 д [ипсо-С, PhP1 
(m), 1JCP 102.9], 132.05 д [пара-СH, PhP1 (M), 4JCP 
2.8], 132.12 д [пара-СH, PhP2 (M), 4JCP 2.8], 132.17 
д [пара-СH, PhP1 (m), 4JCP 2.8], 132.28 д [ипсо-С, 
PhP1 (M), 1JCP 103.5], 132.56 д [пара-СH, PhP2 (m), 
4JCP 2.7], 165.17* д [C=O (M1), 2JCP 5.0], 165.18* д 
[C=O (M2), 2JCP 5.2], 165.78 д [C=O (m), 2JCP 5.4]. 
Здесь и далее звездочкой обозначены частично 
перекрывающиеся сигналы. Спектр ЯМР 31Р{1H}  
(202.47 МГц), δP, м. д.: конформер (M) 56.5% + кон-
формер (m) 43.5%, 25.74 Р2 (m), 27.55 P2 (M), 29.28 
P1 (M), 30.14 P1 (m). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 502 
(20) [M + H]+, 524 (100) [M + Na]+. Найдено, %: С 
69.41; Н 5.80; N 2.84; P 12.46. C29H29NO3P2. Вы-
числено, %: С 69.45; Н 5.83; N 2.79; P 12.35.

б. Получали по описанной ранее методике [18] 
из 1.34 г (5.2 ммоль) N-(дифенилфосфинилме-
тил)-N-этиламина 5, 0.31 г (0.2 мл, 2.3 ммоль) PCl3, 
1.46 г (2.0 мл, 14.5 ммоль) Et3N, 1.50 г (5.8 ммоль) 
дифенилфосфинилуксусной кислоты 11 [15] и  
18 мл абс. CHCl3. Получено 1.63 г (62%) амида 1 с 
т. пл. 190–192°С. После очистки на колонке с SiO2 
с использованием градиентных систем раствори-
телей CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5) выход 1.29 г 
(49%), т. пл. 198.5–200°С.

N-Изопропил-N-(дифенилфосфинилметил)- 
дифенилфосфинилацетамид (2) получали анало-
гично (способ а) из 1.05 г (4.0 ммоль) дифенилфос-
финилуксусной кислоты 11 [15], 1.09 г (4.0 ммоль) 
N-изопропил-N-(дифенилфосфинилметил)амина 
6, 0.58 г (4.6 ммоль) диизопропилкарбодиимида 
и 8 мл абс. CH2Cl2. Остаток (2.19 г) очищали на 
колонке с SiO2 с использованием градиентных си-
стем растворителей CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5). 
Выход 1.36 г (66%), т. пл. 213–215°С. Спектр ЯМР 
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1H (500.13 МГц), δ, м. д. (J, Гц): конформер (M) 
60.0% + конформер (m) 40.0%, 0.92 д [6H, H3C4 + 
H3C5 (m), 3JHH 6.8], 1.15 д [6H, H3C4 + H3C5 (M), 
3JHH 6.8], 3.54 д [2H, Н2С1 (M), 2JHP 14.9], 3.68 д 
[2H, Н2С1 (m), 2JHP 14.3], 3.91 септет [1H, HC3 
(m), 3JHH 6.8], 4.32* д [2H, H2C2N (M), 2JHP 6.6], 
4.35* септет [1H, HC3 (M), 3JHH 6.6], 4.79 д [2H, 
H2C2N (m), 2JHP 2.8], 7.35–7.62 м [8H, мета-CH 
(M) + 8H, мета-CH (m) + 4H, пара-СН (M) + 4H, 
пара-СН (m)], 7.68–7.98 м [8Н, орто-СН (M) + 8H, 
орто-СН (m)]. Спектр ЯМР 13С{1H} (125.77 МГц), 
δС, м. д. (J, Гц): конформер (M) 60.0% + конформер 
(m) 40.0%, 19.58 [2C, C4+C5 (m)], 21.08 [2C, C4+C5 

(M)], 37.79 д [C1 (M), 1JСP 62.6], 39.64 д [C1 (m), 1JСP 
60.2], 42.65 д [C2 (M), 1JСP 75.3], 47.41 д [C2 (m), 
1JСP 73.8], 50.10 [C3 (M)], 51.85 [C3 (m)], 128.39 д  
[мета-СH, PhP2 (М), 3JCP 11.8], 128.57* д [мета-СH, 
PhP1 (m), 3JCP 12.1], 128.64* д [мета-СH, PhP1 (M), 
3JCP 12.2], 128.97 д [мета-СH, PhP2 (m), 3JCP 11.5], 
130.98* д [орто-СН, PhP1 (m), 2JCP 9.8], 131.08* д 
[орто-СН, PhP1 (M), 2JCP 9.7], 131.31* д [орто-СН, 
PhP2 (m), 2JCP 9.1], 131.35* д [орто-СН, PhP2 (M), 
2JCP 9.4], 131.82 д [пара-СH, PhP2 (M), 4JCP 2.4], 
131.92 д [ипсо-С, PhP2 (M), 1JCP 97.9], 132.09 д [2C, 
пара-СH, PhP1 (M+m), 4JCP 2.4], 132.12 д [ипсо-С, 
PhP1 (m), 1JCP 102.7], 132.40 д [пара-СH, PhP2 (m), 
4JCP 2.5], 132.41 д [ипсо-С, PhP1 (M), 1JCP 103.2], 
165.21 д [С=О (M), 2JCP 4.6], 166.25 д [С=О (m), 
2JCP 5.2]. Спектр ЯМР 31Р{1H} (202.47 МГц), δP, м. 
д.: конформер (M) 60.0% + конформер (m) 40.0%, 
24.87 Р2 (m), 27.55 P2 (M), 29.05 P1 (M), 29.84 P1 
(m). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 516 (19) [M + H]+, 
538 (100) [M + Na]+, 554 (10) [M + K]+, 1053 (25) 
[2M + Na]+. Найдено, %: С 69.91; Н 5.90; N 2.77; 
P 11.87. C30H31NO3P2. Вычислено, %: С 69.89; Н 
6.06; N 2.72; P 12.02.

N-Бутил-N-(дифенилфосфинилметил)дифе-
нилфосфинилацетамид (3) получали аналогично 
(способ а) из 1.02 г (3.9 ммоль) дифенилфосфи-
нилуксусной кислоты 11 [15], 0.21 г (1.7 ммоль)  
1.12 г (3.9 ммоль) N-бутил-N-(дифенилфосфинил-
метил)амина 7, 0.57 г (4.5 ммоль) диизопропил-
карбодиимида и 8 мл абс. CH2Cl2. Остаток (2.16 г)  
перекристаллизовывали из смеси метанол–ди- 
этиловый эфир (1:1). Выход 1.30 г (63%), т. пл. 
194–195°С. Спектр ЯМР 1H (600.22 МГц), δ, м. 
д. (J, Гц): конформер (А) 50.0% + конформер (B) 
50.0%, 0.68 т [3Н, Н3С6 (A), 3JHH 7.3], 0.87 т [3Н, 

Н3С6 (B), 3JHH 7.3], 0.98 секстет [2Н, Н2С5 (A), 3JHH 
7.5], 1.13 квинтет [2Н, Н2С4 (A), 3JHH 7.5], 1.25  
секстет [2Н, Н2С5 (B), 3JHH 7.5], 1.54 квинтет [2Н, 
Н2С4 (B), 3JHH 7.7], 3.09 т [2Н, Н2С3N (A), 3JHH 7.5], 
3.42 д [2Н, Н2С1Р1 (A), 2JHP 15.1], 3.60 т [2Н, Н2С3N 
(B), 3JHH 7.9], 3.68 д [2Н, Н2С1Р1 (B), 3JHР 14.3], 
4.39 д [2Н, Н2С2P2 (B), 2JHP 5.6], 4.82 д [2Н, Н2С2P2 
(A), 2JHP 2.2], 7.35–7.61 м [8H, мета-CH (A) + 8H, 
мета-CH (B) + 4H, пара-СН (A) + 4H, пара-СН 
(B)], 7.67–7.87 м [8Н, орто-СН (A) + 8H, орто-СН 
(B)]. Спектр ЯМР 13С{1H} (150.925 МГц), δС, м. 
д. (J, Гц): конформер (А) 50.0% + конформер (B) 
50.0%, 13.72 [С6 (A)], 13.75 [С6 (B)], 19.69 [С5 (A)], 
19.94 [С5 (B)], 28.78 [С4 (A)], 30.07 [С4 (B)], 36.99 д 
[С1 (A), 1JСP 62.0], 38.80 д [С1 (B), 1JСP 59.9], 45.06 
д [С2 (B), 1JСP 76.3], 48.16 [С3 (A)], 48.62 д [С2 (A), 
1JСP 74.9], 49.41 [С3 (B)], 128.57* д [мета-СH, PhP2 
(A), 3JCP 12.3], 128.61* д [2C, мета-СH, PhP1 (A + 
B), 3JCP 12.2], 129.03 д [мета-СH, PhP2 (B), 3JCP 
11.6], 131.00 д [орто-СН, PhP2 (A), 2JCP 9.8], 131.12 
д [орто-СН, PhP1 (A), 2JCP 9.5], 131.16 д [орто-СН, 
PhP1 (B), 2JCP 9.7], 131.22 д [ипсо-С, PhP2 (B), 1JCP 
99.4], 131.32 д [орто-СH, PhP2 (B), 4JCP 9.3], 131.38 
д [ипсо-С, PhP2 (A), 1JCP 99.6], 131.97 д [ипсо-С, 
PhP1 (B), 1JCP 103.1], 132.05 д [пара-СH, PhP2 (A), 
4JCP 2.1], 132.12 д [пара-СH, PhP1 (A), 4JCP 2.5], 
132.15 д [пара-СH, PhP1 (B), 4JCP 2.4], 132.31 д  
[ипсо-С, PhP1 (A), 1JCP 105.0], 132.56 д [пара-СH, 
PhP2 (B), 4JCP 2.4], 165.25–165.35 м [C=O (A)], 
165.87 д [C=O (B), 2JCP 5.7]. Cпектр ЯМР 31Р{1H} 
(202.47 МГц), δP, м. д.: конформер (А) 50.0% + кон-
формер (B) 50.0%, 27.34, P2 (A), 29.42, P2 (B), 30.82, 
P1 (A), 31.66, P1 (B). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 530 
(100) [M + H]+, 552 (98) [M + Na]+, 568 (60) [M + 
K]+, 1081 (25) [2M + Na]+. Найдено, %: С 70.13; Н 
6.19; N 2.63; P 11.44. C31H33NO3P2. Вычислено, %: 
С 70.31; Н 6.28; N 2.65; P 11.70.

N-Октил-N-(дифенилфосфинилметил)дифе-
нилфосфинилацетамид (4) получали аналогично 
(способ а) из 1.09 г (4.2 ммоль) дифенилфосфи-
нилуксусной кислоты 11 [15], 1.44 г (4.2 ммоль) 
N-октил-N-(дифенилфосфинилметил)амина 9, 
0.61 г (4.8 ммоль) диизопропилкарбодиимида и  
8 мл абс. CH2Cl2. Остаток (2.58 г) очищали на ко-
лонке с SiO2 с использованием градиентных си-
стем растворителей CHCl3–MeOH (20:0→20:0.5). 
Выход 1.28 г (52%), т. пл.125–127°С. Спектр ЯМР 
1H (600.22 МГц), δ, м. д. (J, Гц): конформер (А) 
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50.0% + конформер (B) 50.0%, 0.81 т [3Н, Н3С10 
(A), 3JHH 7.3], 0.82 т [3Н, Н3С10 (B), 3JHH 7.3], 0.88–
1.30 м [22Н, Н2С4 (A) + Н2С5–9 (A + B)], 1.52 квин-
тет [2H, Н2С4 (B), 3JHH 7.5], 3.04 т [2H, Н2С3N (B), 
3JHH 8.0], 3.39 д [2H, Н2С1P1 (A), 2JHP 15.0], 3.56 т 
[2H, Н2С3N (A), 2JHH 7.6], 3.65 д [2H, Н2С1P1 (B), 
2JHP 14.3], 4.34 д [2H, Н2С2P2 (A), 2JHP 5.6], 4.78 
д [2H, Н2С2P2 (B), 2JHP 3.1], 7.32–7.52 м [8H, ме-
та-CH (A) + 8H, мета-CH (B) + 4H, пара-СН (A) +  
4H, пара-СН (B)], 7.58–7.82 м [8Н, орто-СН 
(A) + 8H, орто-СН (B)]. Спектр ЯМР 13С{1H}  
(150.925 МГц), δС, м. д. (J, Гц): конформер (А) 
50.0% + конформер (B) 50.0%, 14.10 [2C, С10 
(A+B)], 22.56 [С9 (A)], 22.58 [C9 (B)], 26.45 [C5 
(A)], 26.64 [C5 (B)], 26.67 [C4 (A)], 27.99 [C4 (B)], 
29.06 [C6 (A)], 29.14 [C6 (B)], 29.17 [C8 (A)], 29.20 
[C8 (B)], 31.70 [C7 (A)], 31.73 [C7 (B)], 36.92 д [С1 
(A), 2JCP 63.4], 38.72 д [С1 (B), 2JCP 59.4], 45.05 д 
[С2 (A), 2JCP 76.7], 48.36 д [С2 (B), 2JCP 75.0], 48.40 
[С3 (B)], 49.58 [С3 (A)], 128.52* д [мета-СH, PhP1 
(A), 3JCP 12.3], 128.55* д [мета-СH, PhP2 (A), 3JCP 
11.8], 128.56* д [мета-СH, PhP! (B), 3JCP 12.1], 
128.98 д [мета-СH, PhP2 (B), 3JCP 11.5], 130.81 д 
[ипсо-С, PhP2 (B), 3JCP 96.6], 130.92 д [орто-СH, 
PhP2 (A), 3JCP 9.8], 131.00 д [ипсо-С, PhP2 (A), 
3JCP 98.2], 131.06* д [орто-СH, PhP1 (А), 3JCP 9.6], 
131.08* д [орто-СH, PhP1 (B), 3JCP 9.9], 131.24 д 
[орто-СH, PhP2 (B), 3JCP 9.2], 131.92 д [ипсо-С, 
PhP1 (B), 1JCP 102.7], 132.00 д [пара-СH, PhP2 (A), 
4JCP 2.8], 132.08* д [пара-СH, PhP1 (A), 4JCP 3.5], 
132.10* д [пара-СH, PhP1 (B), 4JCP 3.3], 132.25 д 
[ипсо-С, PhP1 (A), 1JCP 103.6], 132.52 д [пара-СH, 
PhP2 (B), 4JCP 2.7], 165.22* д [C=O (A1), 2JCP 5.1], 
165.24* д [C=O (A2), 2JCP 5.0], 165.83 д [C=O (B), 
2JCP 5.4]. Спектр ЯМР 31Р{1H} (202.47 МГц), δP,  
м. д.: конформер (А) 50.0% + конформер (B) 50.0%, 
25.76, Р2 (A), 27.81, P2 (B), 29.21, P1 (A), 30.01, P1 
(B). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 586 (100) [M]+, 587 
(45) [M + H]+, 588 (10) [M + 2H]+, 608 (10) [M + 
Na]+. Найдено, %: С 71.95; Н 7.16; N 2.43; P 10.64. 
C35H41NO3P2. Вычислено, %: С 71.78; Н 7.06; N 
2.39; P 10.58.
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Diphenyl(N-alkyl-N-diphenylphosphinylmethyl)- 
carbamoylmethylphosphine Oxides:  

Synthesis and NMR Spectroscopy Study
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Modified tridentate carbamoylmethylphosphine oxides Ph2P(O)CH2N(R)CH2P(O)Ph2 (R = Et, i-Pr, Bu, Oct) 
were synthesized by the reaction of phosphorylated amines Ph2P(O)CH2NHR (R = Et, i-Pr, Bu, Oct) with 
diphenylphosphinylacetic acid in the presence of diisopropylcarbodiimide or by reacting with diphenylphos-
phinylacetyl chloride. According to the NMR 1H, 13C{1H}, 31P{1H} spectroscopy data, in CDCl3 solutions, the 
modified carbamoylmethylphosphine oxides exist in two conformers in the ratio of approximately 1.3:1 (R = 
Et), 1.5:1 (R = i-Pr) or 1:1 (R = Bu, Oct).
Keywords: carbamoylmethylphosphine oxides, N-alkyl-N-(diphenylphosphinylmethyl)amines, amidation, 
diphenylphosphinylacetic acid, diisopropylcarbodiimide, N-alkyl-N-(diphenylphosphinylmethyl)diphenylphos-
phinylacetamides
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Проведено изучение взаимодействия моно- и бисаминометилированного 2,6-дигидроксинафталина с 
гексаметилтриамидофосфитом. Установлено влияние внутримолекулярной водородной связи О–Н···N 
на процесс фосфорилирования: изменяя температурный режим реакции имеется возможность селек-
тивного ее осуществления.

Ключевые слова: 2,6-дигидроксинафталин, гексаметилтриамидофосфит, фосфорилирование, амино-
метилирование по Манниху, внутримолекулярная водородная связь
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В настоящее время аминометилированные про-
изводные нафталиновых систем находят весьма 
широкое применение в самых различных областях 
современной химии, фармакологии и медицины 
[1]. Введение в молекулы аминометильных групп, 
потенциально приводит к увеличению физиологи-
ческой активности полученных продуктов [2–4]. 
Следует отметить, что особенно это касается си-
стем, содержащих гетероциклический фрагмент. 
В частности, гидроксилсодержащие производные 
нафталинов с аминометильными заместителями 
применяются не только как исходные объекты для 
синтеза физиологически активных веществ, но и 
в получении аналогов ингибиторов ферментов [5], 
препаратов с антипаразитарными и антимикроб-
ными свойствами [6, 7], а также лигандов для соз-
дания металлокомплексов, проявляющих высокую 
каталитическую активность [8].

Непосредственно 2,6-дигидроксинафталин и 
его производные используется в биохимических 

исследованиях [9], выступают в качестве струк-
турных элементов супрамолекулярных ансамблей, 
в синтезе антиоксидантных радикальных ловушек 
[10].

Введение в молекулу нафталинового произво-
дного, содержащего аминометильный фрагмент, 
фосфорсодержащего заместителя не только рас-
ширяет круг функционального использования та-
ких систем, но и повышает растворимость продук-
тов в малополярных органических растворителях 
(хлороформ, диэтиловый эфир, толуол). На сегод-
няшний день фосфорилирование аминометили-
рованных производных нафталинов практически 
не изучено, однако имеются сведения о влиянии 
внутримолекулярной водородной связи О–Н···N 
на протекание указанной реакции [11].

На первом этапе работы в качестве исходно-
го объекта фосфорилирования был использован 
описанный ранее 1-морфолинометил-2,6-диги-
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дроксинафталин 1 [12], а в качестве фосфорили-
рующего реагента – гексаметилтриамидофосфит 
[Р(NMe2)3]. Реакции проводили в диоксане или 
ацетонитриле.

Как было показано ранее [12], в молекуле 
1-морфолинометил-2,6-дигидроксинафталина 1 
при комнатной температуре ОН-группа второго 
положения (С2) связана внутримолекулярной во-
дородной связью с морфолиновым фрагментом. 
Данная связь разрушается только при нагревании 
и этот факт позволяет осуществить монофосфори-
лирование производного 1. Таким образом взаимо-
действие последнего с избытком гексаметилтри-
амидофосфита (при соотношении реагентов 1:2) 
сначала проводилось при комнатной температуре. 
Однако независимо от используемого растворите-
ля итогом реакции была трудноразделимая смесь 
веществ – продуктов фосфорилирования. Пони-
жение температуры до 15°С, использование аце-
тонитрила в качестве растворителя и сильное раз-
бавление позволили провести фосфорилирование 
1-морфолинометил-2,6-дигидроксинафталина 1 с 
образованием производного 2, который является 

продуктом замещения водорода в гидроксогруппе 
шестого положения нафталинового кольца (схема 1).

Так, через 30 мин от начала реакции в спек-
тре ЯМР 31Р имелись сигналы с δР 122.3 и  
135.5 м. д., отвечающие избытку гексаметилтри-
амидофосфита и диамидоэфиру фосфористой 
кислоты соответственно. Для идентификации 
полученного производного 2 была проведена его 
сульфуризация, результатом которой стало произ-
водное 3. Оно было выделено методом колоночной 
хроматографии и охарактеризовано физико-хими-
ческими методами.

В спектре ЯМР 31Р производного 3 регистриро-
вался синглетный сигнал с δР 81.7 м. д. В его же 
спектре ЯМР 1Н соотношение интегральных ин-
тенсивностей групп протонов СН3 и Ar составляло 
12:5, что свидетельствовало о присутствии в мо-
лекуле только одного диамидотионфосфатного за-
местителя. Сигналы протонов N–СН2-фрагментов 
морфолинового кольца были уширены, что говори-
ло о сохранении внутримолекулярной водородной 
связи О–Н···N. В спектре ЯМР 13С присутствовал 
дублетный сигнал δС 121.1 м. д., соответствующий 
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углероду С5. Смещение указанного сигнала в об-
ласть слабых полей по сравнению с сигналом у 
исходного производного 1 (∆δC = 7.4 м. д.) и пре-
образование синглета в дублет свидетельствуют о 
протекании фосфорилирования по ОН-группе по-
ложения 6. Кроме того в спектре присутствовали 
два слабопольных сигнала: синглет при 155.7 м. д.  
(СAr–ОН) и дублет при 150.1 м. д. (2JPC 6.4 Гц). 
Последний отвечал углероду, связанному с заме-
щенным атомом кислорода (С–О–Р) в положении 
С6. Указанные выше данные спектроскопии ЯМР 
наглядно свидетельствуют о получении монофос-
форилированного производного 3.

Опираясь на опыт предыдущих исследований 
[11, 13], очевидно, что бисфосфорилирование 
1-морфолинометил-2,6-дигидроксинафталина 1 
возможно только при нагревании, которое необхо-
димо для разрыва водородной связи О–Н···N. Про-
цесс проводили при температуре ~50°С и соотно-
шении исходных веществ 1 и Р(NMe2)3 составляло 
1:2. Однако и в ацетонитриле, и в диоксане была 
получена неидентифицируемая смесь продук-
тов фосфорилирования. Увеличив соотношение 
исходных веществ до 1:3 и используя бόльшее 
разбавление в диоксане, было получено бисфос-
форилированное производное 4. В спектре ЯМР 
31Р реакционной массы имелись три синглетных 
сигнала: один при 122.2 м. д., отвечающий избыт-
ку гексаметилтриамидофосфита, и два в области  
136 м. д. (ΔδР ≈ 1.3 м. д.), соответствующие про-
изводному 4, которое являлось бис(диамидофос-
фитом). Сульфуризация в этом случае приводила 

к образованию производного 5, выделенного ме-
тодом колоночной хроматографии и охарактеризо-
ванных физико-химическими методами.

Следует отметить, что производные 2–5 имели 
хорошую растворимость в хлорированных раство-
рителях, диэтиловом эфире и бензоле, в отличие 
от исходного соединения 1, которое в указанных 
выше растворителях не растворяется.

Производные 2 и 4, являющиеся диамидоэфи-
рами, при стоянии в растворах самопроизвольно 
дисмутируют с образованием соответствующих 
амидодиэфиров [14]. На примере производного 2 
процесс можно отразить схемой 2.

Но указанный процесс с образованием ацикли-
ческого амидодиэфира 6 идет крайне медленно: 
первые признаки (сигналы в спектре ЯМР 31Р в 
области 139 м. д., соответствующие моноамидо-
фосфиту 6) начинают появляться только через  
3 сут в ацетонитриле. За три месяца конверсия 
производного 2 не превышала 7%. Вероятно, дан-
ный факт связан со стерическими затруднениями 
из-за наличия аминометильной группы.

В случае бисфосфорилированного производ-
ного 4 возможна дисмутация сразу по двум груп-
пам диамидофосфитным группам с образованием 
циклической структуры типа циклофанов с пла-
нарным расположением нафталиновых колец [14]. 
Однако, как и в случае, описанном в работе [11], 
такого процесса зафиксировано не было.

На втором этапе исследования было впервые 
осуществлена попытка бисфосфорилирования 
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1,5-бис(морфолинометил)нафталин-2,6-диола 7 
[12] (схема 3). Реакцию проводили в диоксане при 
температуре ~ 55°С.

Хотя в спектре ЯМР 31Р реакционной массы 
уже через 20 мин от начала реакции и фиксировали 
сигналы в области 136 м. д., отвечающие диамидо-
фосфитам, получить в чистом виде производные 
8, а также их сульфоризованные аналоги, не уда-
лось. Скорее всего такое течение данного процес-
са связано как с низкой растворимостью исходного 
1,5-бис(морфолинометил)нафталин-2,6-диола 6, 
так и с высокой активностью фосфорилирующего 
реагента. При разрыве водородных связей, про-
исходящем при нагревании, протекает фосфори-
лирование с уходом сразу двух амидных групп, 
приводящее к образованию смеси моно- и диа-
мидоэфиров. Помимо указанного выше, продукт 
бисфосфорилирования 1,5-бис(морфолинометил)- 
нафталин-2,6-диола имеет крайне низкую хрома-
тографическую подвижность, что значительно за-
трудняет его выделение.

Таким образом, впервые подобраны условия 
для проведения селективного фосфорилирования 
аминометилированного 2,6-дигидроксинафталина 
гексаметилтриамидофосфитом. Показано влияние 
внутримолекулярной водородной связи на указан-
ный процесс.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Реакции проводили в атмосфере сухого азота с 
использованием осушенных растворителей. Спек-
тры ЯМР 1Н (400 МГц), 13С (100.5 МГц) в CDCl3, и 

31Р (161.8 МГц) получены на приборе JEOL ECX-
400. Химические сдвиги приведены относительно 
ТМС (1Н, 13С) или 85%-ной фосфорной кислоты 
(31Р). Масс-спектральные исследования выполне-
ны на приборе Bruker Ultra Flex с времяпролетным 
детектором (TOF) методом матрично-активиро-
ванной лазерной десорбции и ионизации (MALDI) 
(λ 337 нм) с использованием в качестве матрицы 
тригидроксиантрацена. Адсорбционное хромато-
графирование на колонке осуществляли на сили-
кагеле Silicа 60 (0.063–0.2 мм). Анализ методом 
ТСХ осуществляли на пластинах Silufol UV 254 с 
использованием системы гексан–диоксан, 5:1. Об-
наружение веществ осуществляли прожиганием. 
Гексаметилтриамидофосфит получен по методике 
[15].

1-Морфолинометил-2-гидрокси-6-тетраме-
тилдиамидотионфосфатоксинафталин (3). К 
раствору 0.163 г (1 ммоль) гексаметилтриамидо-
фосфита в 5 мл охлажденного до 15°С безводного 
ацетонитрила, при постоянном перемешивании 
приливали раствор 0.129 г (0.5 ммоль) 1-морфоли-
нометил-2,6-дигидроксинафталина 1 в 5 мл охлаж-
денного до 15°С безводного ацетонитрила и пере-
мешивали 4 ч, поддерживая температуру реакции 
не выше 18°С. Затем охлаждение убирали, в реак-
ционную массу вводили 0,032 г (1 ммоль) сухой 
серы и оставляли на 1 сут. После этого раствори-
тель упаривали, а остаток хроматографировали на 
колонке, элюируя продукты системой гексан–ди-
оксан, 5:1. Полученные вещества сушили в вакуу-
ме 1 ч (60°С, 2 Торр). Выход 54%, маслообразное 
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вещество, Rf 0.37. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.76 
д (12Н, СН3, 3JРН 12.4 Гц), 3.41–3.48 уш. м (4Н, 
СН2N), 3.70 д (4Н, СН2О), 4.14 с (2Н, СН2Ar), 4.81 
уш. с (1Н, ОН), 7.09 д (1Н, СН3, 3JНН 9.2 Гц), 7.25 д. 
д (1Н, СН7, 3JНН 9.7, 4JРН 3.1 Гц), 7.36 д (1Н, СН5), 
7.61 д (1Н, СН4, 3JНН 9.2 Гц), 7.77 д (1Н, СН8, 3JНН 
9.7 Гц). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 30.1 д (СН3, 2JРН 
14.4 Гц), 53.2 (СН2N), 56.8 (CH2Ar), 66.7 (CH2O), 
110.7 (C1), 118.8 (C3H), 119.9 (C7H), 121.1 д (C5H), 
126.7 (C8Н), 128.4 (C4H), 135.3 (C8а), 136.3 (C4а), 
150.1 д (С7О, 2JРC 6.4 Гц), 155.7 (C2O). Спектр ЯМР 
31Р (MeCN): δР 81.7 м. д. Масс-спектр, m/z: 410.41 
[M + H+] (вычислено для C19H28N3O3PS: 409.5).

1-Морфолинометил-2,6-бис(тетраэтилди- 
амидотионфосфатокси)нафталин (5). К раство-
ру 0.163 г (1 ммоль) гексаметилтриамидофосфита 
в 5 мл безводного диоксана при комнатной тем-
пературе и постоянном перемешивании прилива-
ли раствор 0.086 г (0.33 ммоль) 1-морфолиноме-
тил-2,6-дигидроксинафталина 1 в 3 мл безводного 
диоксана и перемешивали 2 ч при 46–48°С. Затем 
в реакционную массу вводили 0.032 г (1 ммоль) 
сухой серы и оставляли на 1 сут. После этого рас-
творитель упаривали, остаток хроматографирова-
ли на колонке, элюируя продукты системой гек-
сан–диоксан, 5:1. Полученные вещества сушили 
в вакууме 1 ч (60°С, 2 Торр). Выход 60%, т. пл. 
167−168°С, Rf 0.43. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.75 
д (12Н, СН3, 3JРН 11.6 Гц), 2.66 д (12Н, СН3, 3JРН  
11.5 Гц), 3.30−3.34 м (4Н, СН2N), 3.64 д (4Н, 
СН2О), 3.92 с (2Н, СН2Ar), 7.13 д. д (1Н, СН3, 3JНН 
9.1, 4JРН 2.1 Гц), 7.37 д. д (1Н, СН7, 3JНН 9.2, 4JРН 
2.2 Гц), 7.45 д (1Н, СН5), 7.67 д (1Н, СН4, 3JНН  
9.1 Гц), 8.04 д (1Н, СН8, 3JНН 9.2 Гц). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.: 36.2 д (СН3, 2JРН 15.6 Гц), 40.1 
д (СН3, 2JРН 18.2 Гц), 53.9 (СН2N), 58.0 (CH2Ar), 
67.7 (CH2O), 109.8 (C1), 120.2 (C4H), 123.2 д (C3H), 
125.2 (C8H), 127.4 д (C5H), 133.7 (C8а), 135.5 (C4а), 
148.9 д (С2О, 2JРC 7.1), 149.5 д (C7O). Спектр ЯМР 
31Р (диоксан), δР, м. д.: 81.9, 82.6. Найдено, %: С 
49.30; Н 7.05; N 11.11. C23H39N5O3P2S2. Вычисле-
но, %: С 49.36; Н 7.02; N 11.07.
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The interaction of mono- and bisaminomethylated 2,6-dihydroxynaphthalene with hexamethyltriamidophosphite 
was studied. The effect of the intramolecular hydrogen bond O–H···N on the phosphorylation process was 
revealed: by changing the reaction temperature, it is possible to selectively implement it.
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Синтез новых, доступных и эффективных фос-
форсодержащих индукторов хиральности для ме-
таллокомплексного катализа является актуальной 
задачей [1–7]. Существенный интерес представ-
ляют C1-симметричные P,S-бидентатные лиганды. 
Они характеризуются высоким сродством тиоэ-
фирного атома серы к мягким ионам-комплексо-
образователям. Различающиеся по своей природе 
Р- и S-донорные центры (фосфор проявляет хоро-
шие π-акцепторную и σ-донорную способности, 
тогда как сера – слабый σ-донор и слабый π-ак-
цептор) обладают разным транс-эффектом. Сте-
рические требования Р- и S-донорных центров 
также разнятся: сульфидный атом серы с двумя 

заместителями создает меньшие пространствен-
ные затруднения, чем атом фосфора с тремя заме-
стителями. Отметим, что после координации с ме-
таллом атом серы становится асимметрическим. 
Совокупность перечисленных факторов оказывает 
выраженное положительное влияние на актив-
ность и стереоселективность в каталитических 
превращениях [8–12].

Амидофосфиты составляют привилегирован-
ный класс хиральных лигандов фосфитного типа, 
характеризующихся универсальностью, доступно-
стью и высокой эффективностью в широком спек-
тре каталитических процессов [13–16]. Некоторые 
примеры амидофосфитов на основе энантиомеров 
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BINOL {(Ra)- и/или (Sa)-[1,1′-бинафтил]-2,2′-дио-
ла} показаны на схеме 1 [13, 17–19].

Молекулы известных P,S-бидентатных лиган-
дов LA–C включают достаточно сложные хираль-
ные серосодержащие заместители, а соответ-
ствующие исходные соединения получаются в 
результате ряда непростых синтетических стадий 
[17, 18]. В настоящей работе описаны получение 
и использование в палладиевом асимметрическом 
катализе новых P,S-бидентатных амидофосфитов 
L1a–в с фрагментом (Ra)-BINOL, содержащих не-
большой ахиральный экзоциклический замести-
тель. В качестве каталитических процессов для их 
тестирования были выбраны Pd-катализируемые 
реакции энантиоселективного аллильного алкили-
рования и аминирования, представляющие собой 
действенный инструментарий для оценки эффек-
тивности новых индукторов хиральности, а также 
активно использующиеся в асимметрическом син-
тезе ценных технологически и биологически зна-
чимых соединений [7, 20–24].

Конденсацией диолов 1a–в с PCl3 в присут-
ствии каталитического количества N-метилпирро-
лидона (NMP) были получены соответствующие 
промежуточные хлорфосфиты, которые далее вза-
имодействовали с N-метил-2-(метилтио)этан-1- 

амином в толуоле в присутствии Et3N как основа-
ния с образованием P,S-бидентатных амидофосфи-
тов L1a–в (схема 2). После очистки флеш-хрома-
тографией эти лиганды представляли собой белые 
твердые вещества, хорошо растворимые в органи-
ческих растворителях, достаточно устойчивые на 
воздухе и способные к длительному хранению в 
сухой атмосфере.

Строение соединений L1a–в подтвержде-
но данными спектроскопии ЯМР 1Н, 13С{1H} и 
31Р{1H}, а также элементного анализа. Детальное 
исследование раствора лиганда L1a в CDCl3 ме-
тодами двумерной ЯМР-спектроскопии (1H–1H 
COSY и 1H–13C HSQC и 1H–13C HMBC) позволи-
ло сделать полное отнесение всех его сигналов в 
спектрах ЯМР 1Н и 13С{1H} (схема 3).

Лиганд L1в, имеющий P* стереоцентр, явля-
ется стереоиндивидуальным, что подтверждается 
присутствием в спектре ЯМР 31Р{1H} его раствора 
в CDCl3 узкого синглетного сигнала при 147.44 м. д.

Для каталитического исследования новых ин-
дукторов хиральности были привлечены две мо-
дельные реакции Pd-катализируемого энантио-
селективного аллильного замещения с участием 
(E)-1,3-дифенилаллилацетата 2; в качестве пал-
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ладиевого прекурсора был выбран [Pd(allyl)Cl]2  
(схема 4). В аллильном алкилировании  
(E)-1,3-дифенилаллилацетата 2 диметилмалона-
том (С-нуклеофил) в присутствии BSA–KOAc как 
комбинированного основания [BSA = N,O-бис- 
(триметилсилил)ацетамид] и соединений L1a–в 
как лигандов стереоселективность реакции при 
количественной конверсии составила 75, 70 и 84% 
ee соответственно (табл. 1, оп. № 3, 5 и 12). Не со-
держащий заместителей в ароматическом кольце 
лиганд L1a и 9,14-ди(адамант-1-ил)замещенный 
лиганд L1б продемонстрировали сходное поведе-
ние в катализе аллильного алкилирования. При 
этом увеличение мольного отношения L–Pd от  
1 до 2 привело к обращению абсолютной конфи-
гурации преобладающего энантиомера продукта 
3 (табл. 1, оп. № 1 и 2, 3 и 4, 5 и 6, 8 и 10), что 
может быть следствием динамической приро-
ды формируемых in situ каталитических систем  
[25, 26], в которых в зависимости от отношения 

L–Pd преобладают разные по своей структуре 
каталитические интермедиаты, обеспечиваю-
щие основной вклад в процесс асимметрической 
индукции. Вероятно, в случае отношения L:Pd = 
1 доминируют промежуточные соединения с од-
ним P,S-хелатированным лигандом (P–Pd–S), в 
то время как композиция с соотношением L:Pd = 
2 приводит к преимущественному образованию 
комплексов с двумя P-монодентатно связанными 
амидофосфитами (SP–Pd–PS). Кроме того, вклад 
интермедиатов SP–Pd–PS в составе равновесной 
смеси зависит от природы растворителя, и более 
выражен в CH2Cl2, чем в ТГФ (табл. 1, оп. № 2 и 
4, 6 и 10).

Для подтверждения этой гипотезы лиганд L1б 
был дополнительно протестирован в алкилиро-
вании субстрата 2 диметилмалонатом при других 
отношениях L–Pd в среде CH2Cl2. Эффективность 
систем с L:Pd = 0.5 и 1 оказалась одинаковой, в то 
время как увеличение мольного отношения L/Pd 

Схема 2.
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от 2 до 3 привело к росту энантиоселективности в 
связи с дополнительным смещением равновесия в 
сторону частиц SP–Pd–PS (табл. 1, оп. № 7 и 8, 10 
и 11, рис. 1). При сравнении каталитических ком-
позиций с L:Pd = 1, 1.5 и 2 (табл. 1, оп. № 8–10, 
рис. 1) в оп. № 9 (L:Pd = 1.5) закономерно наблю-
далось промежуточное значение ee в связи с пре-
обладанием вклада в асимметрическую индукцию 
интермедиатов SP–Pd–PS.

В то же время, в присутствии 2,9,14-три(ада-
мант-1-ил)-замещенного амидофосфита L1в про-
дукт (R)-3 был получен с 78–84% ее практически 

независимо от мольного отношения L/Pd и приро-
ды растворителя. Это может быть связано либо с 
близкой энантиоселективностью каталитически 
активных частиц P–Pd–S и SP–Pd–PS с участием 
данного лиганда, либо с преобладанием одного и 
того же интермедиата вне зависимости от усло-
вий проведения реакции. Поскольку лиганд L1в 
является стерически объемным, следует ожидать 
преобладания интермедиата P–Pd–S с одним ли-
гандом в координационной сфере палладия.

При использовании пирролидина в качестве 
N-нуклеофила и палладиевых катализаторов на 

Ph Ph

CO2MeMeO2C

Ph Ph Ph Ph

N

2
4, 75% ee

i ii

OAc

3, 84% ee

* *

Схема 4.

Реагенты и условия: i, [Pd(allyl)Cl]2 (1.0 мол%), L1a, L1в (2.0 или 4.0 мол%) или L1б (1.0–6.0 мол%), 2 (0.25 ммоль), 
диметилмалонат (1.8 экв.), BSA (1.8 экв.), KOAc (8 мол%), растворитель (1.5 мл), 20°C, 24 ч; ii, [Pd(allyl)Cl]2  
(1.0 мол%), L1a–в (2.0 или 4.0 мол%), 2 (0.25 ммоль), (CH2)4NH (3.0 экв.), растворитель (1.5 мл), 20°C, 24 ч.

Таблица 1. Данные Pd-катализируемого алкилирования субстрата 2 диметилмалонатом

№ опыта L L:Pd Растворитель Конверсия, % ee, % a,б

1 L1a 1 ТГФ 100 71 (R)
2 L1a 2 ТГФ 100 28 (S)
3 L1a 1 CH2Cl2 100 75 (R)
4 L1a 2 CH2Cl2 100 56 (S)
5 L1б 1 ТГФ 100 70 (R)
6 L1б 2 ТГФ 100 32 (S)
7 L1б 0.5 CH2Cl2 100 69 (R)
8 L1б 1 CH2Cl2 100 69 (R)
9 L1б 1.5 CH2Cl2 100 42 (S)
10 L1б 2 CH2Cl2 100 57 (S)
11 L1б 3 CH2Cl2 100 62 (S)
12 L1в 1 ТГФ 100 84 (R)
13 L1в 2 ТГФ 85 82 (R)
14 L1в 1 CH2Cl2 100 78 (R)
15 L1в 2 CH2Cl2 100 79 (R)

a Конверсию субстрата 2 и энантиомерный избыток продукта 3 определяли методом ВЭЖХ [Kromasil 5-CelluCoat, C6H14–i-PrOH 
(99:1), 0.6 мл/мин, 254 нм, t(R) 19.2 мин, t(S) 20.8 мин]. 

б Абсолютная конфигурация определена путем сравнения времен удерживания энантиомеров продукта 3 с литературными дан-
ными [27–30].
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основе лигандов L1a и L1б продукт (R)-4 обра-
зуется с энантиоселективностью не более 17% ee 
(схема 4, табл. 2, оп. № 1–8). Напротив, с участи-
ем хирального индуктора L1в амин (S)-4 форми-
руется с энантиомерным избытком до 75%. Луч-
шие результаты наблюдались при проведении 
реакции в CH2Cl2 и мольном отношении L:Pd = 2  
(оп. № 9–12).

Таким образом, получены новые P,S-биден-
татные амидофосфитные лиганды, продемон-
стрировавшие высокую чувствительность к при-
роде нуклеофила и растворителя. В модельной 
реакции катализируемого палладием энантиосе-
лективного аллильного алкилирования (E)-1,3-
дифенилаллилацетата диметилмалонатом они 
существенно превосходят имеющие дополни-
тельные элементы хиральности P,S-бидентатные 
стереоселекторы на основе энантиомеров BINOL, 
позволяющие достичь не более 26% ee [17]. Кроме 
того, один из полученных лигандов обеспечивает в 
этой реакции до 75% ee, в то время как его P-моно-
дентатный аналог (Ra)-Monophos – только 25% ee  
[32]. Последний пример подтверждает положи-
тельное влияние сульфидного донорного центра 
на асимметрическую индукцию. При использова-
нии лигандов L1a и L1б в аллильном алкилиро-

вании имело место обращение абсолютной конфи-
гурации доминирующего энантиомера продукта 
реакции с R на S при увеличении мольного отно-
шения L/Pd с 1 до 2 предположительно вследствие 
формирования различных по структуре каталити-
ческих интермедиатов.

Таблица 2. Данные Pd-катализируемого аминирования субстрата 2 пирролидином

№ опыта L L:Pd Растворитель Конверсия, % ee, % a,б

1 L1a 1 ТГФ 51 8 (R)
2 L1a 2 ТГФ 90 8 (R)
3 L1a 1 CH2Cl2 100 7 (R)
4 L1a 2 CH2Cl2 100 17 (R)
5 L1б 1 ТГФ 18 6 (R)
6 L1б 2 ТГФ 63 4 (R)
7 L1б 1 CH2Cl2 45 13 (R)
8 L1б 2 CH2Cl2 100 16 (R)
9 L1в 1 ТГФ 40 35 (S)

10 L1в 2 ТГФ 66 64 (S)
11 L1в 1 CH2Cl2 67 73 (S)
12 L1в 2 CH2Cl2 86 75 (S)

a Конверсию субстрата 2 и энантиомерный избыток продукта 4 определяли методом ВЭЖХ [Daicel Chiralcel OD-H, C6H14–i-PrOH 
(95:5), 0.4 мл/мин, 254 нм, t(R) 9.1 мин, t(S) 9.6 мин]. 

б Абсолютная конфигурация определена путем сравнения времен удерживания энантиомеров продукта 4 с литературными  
данными [31].

Рис. 1. Энантиоселективность каталитических ком-
позиций при различном мольном отношении L1б/Pd 
в Pd-катализируемом алкилировании субстрата 2 ди-
метилмалонатом.
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 31Р{1Н}, 1H и 13С{1Н} регистри-
ровали на приборе Varian Inova 500 (202.4, 499.9 и 
125.7 МГц) относительно 85%-ной Н3РО4 в D2О 
(31Р{1Н}) либо остаточных сигналов растворите-
лей (1H, 13С{1Н}). Отнесение сигналов в спектрах 
ЯМР 1H и 13С{1Н} проведено с помощью методик 
APT, 1H–1H COSY, 1H–13C HSQC и 1H–13C HMBC. 
Энантиомерный анализ продуктов каталитических 
реакций проводили на ВЭЖ-хроматографе Стайер. 
Элементный анализ выполнен на CHN-микроана-
лизаторе Carlo Erba EA1108 CHNS-O.

Все реакции проводили в атмосфере сухого ар-
гона в абсолютных растворителях. Диметилмало-
нат, BSA, пирролидин, триэтиламин, (Ra)-BINOL 
1a − коммерческие препараты (Fluka, Aldrich). (Ra)-
6,6′-Ди(адамант-1-ил)-[1,1′-бинафтил]-2,2′-диол 
1б, (Ra)-3,6,6′-три(адамант-1-ил)-[1,1′-бинафтил]-
2,2′-диол 1в, N-метил-2-(метилтио)этан-1-амин, 
(E)-1,3-дифенилаллилацетат 2, а также предката-
лизатор [Pd(allyl)Cl]2 получены по известным ме-
тодикам [33–35]. Каталитические реакции асимме-
трического алкилирования 2 диметилмалонатом 
и аминирования 2 пирролидином, а также опре-
деление конверсии субстрата 2 и энантиомерных 
избытков продуктов 3 и 4 проводили по ранее опу-
бликованным методикам [27,34].

Общая методика получения лигандов L1a–в. 
К интенсивно перемешиваемой суспензии соеди-
нения 1a–в (2 ммоль) в PCl3 (4 мл, 45.5 ммоль) 
добавляли N-метилпирролидон (0.01 г, 0.1 ммоль). 
Полученную смесь кипятили 5 мин до полной го-
могенизации, затем избыток PCl3 удаляли в вакуу-
ме (40 Торр). Остаток сушили в вакууме (30 мин, 
10–3 Торр) для удаления следов PCl3 и растворяли 
в 15 мл толуола. К полученному раствору при ин-
тенсивном перемешивании при 20°C (или –73°C 
в синтезе лиганда L1в) добавляли Et3N (0.56 мл,  
4 ммоль) и N-метил-2-(метилтио)этан-1-амин  
(0.21 г, 2 ммоль). Реакционную смесь перемеши-
вали 24 ч при 20°C и фильтровали через короткую 
колонку с высушенными в вакууме SiO2/Al2O3. 
Фильтрат концентрировали в вакууме (40 Торр), 
полученные продукты очищали колоночной хро-
матографией на силикагеле [элюент – толуол– 
гексан (1:1), L1a; толуол, L1б и L1в], затем суши-
ли в вакууме (10–3 Торр).

(Ra)-4-[N-Метил-N-(2-метилтиоэтид)амино]- 
динафто[2,1-d:1′,2′-f][1,3,2]диоксафосфепин 
(L1a). Выход 0.73 г (87%), белый порошок, т. пл. 
139–140°C. Спектр ЯМР 1H (CDCl3, 25°C), δ, м. д.: 
1.97 с (3H, CH3), 2.38 д (3H, CH3, 3JHP 6.0 Гц), 2.57–
2.67 м (2H, CH2), 3.07–3.16 м (1H, CH2), 3.25–3.33 
м (1H, CH2), 7.21–7.24 м [1H, CH(Ar)], 7.22–7.26 
м [1H, CH(Ar)], 7.32 д [1H, CH(Ar), 3JHH 8.4 Гц], 
7.38–7.40 м [3H, CH(Ar)], 7.41 д [1H, CH(Ar), 3JHH 
8.7 Гц], 7.49 д [1H, CH(Ar), 3JHH 8.8 Гц], 7.89 д [1H, 
CH(Ar), 3JHH 8.7 Гц], 7.88–7.90 м [2H, CH(Ar)], 
7.94 д [1H, CH(Ar), 3JHH 8.8 Гц]. Спектр ЯМР 
13C{1H} (CDCl3, 25°C), δС, м. д.: 15.32 д (CH3, 5JCP 
1.0 Гц), 32.56 д (CH3, 2JCP 8.0 Гц), 33.14 д (CH2, 3JCP  
3.3 Гц), 48.99 д (CH2, 2JCP 32.8 Гц), 122.10 д [CH(Ar), 
3JCP 1.8 Гц], 122.19 [CH(Ar)], 122.93 д [C(Ar), 3JCP  
2.2 Гц], 124.11 д [C(Ar), 3JCP 5.0 Гц], 124.94 
[CH(Ar)], 124.96 [CH(Ar)], 126.23 [CH(Ar)], 126.24 
[CH(Ar)], 127.07 [CH(Ar)], 127.17 [CH(Ar)], 128.40 
[CH(Ar)], 128.47 [CH(Ar)], 130.16 [CH(Ar)], 130.40 
[CH(Ar)], 130.97 [C(Ar)], 131.60 [C(Ar)], 132.87 
[C(Ar)], 133.06 д [C(Ar), 4JCP 1.5 Гц], 149.65 д 
[C(Ar), 2JCP 1.0 Гц], 150.09 д [C(Ar), 2JCP 5.1 Гц]. 
Спектр ЯМР 31P{1H} (CDCl3, 20°C): δР 148.83 м. д. 
Найдено, %: C 68.88; H 5.34; N 3.28. C24H22NO2PS. 
Вычислено, %: C 68.72; H 5.29; N 3.34.

(Ra)-9,14-Ди(адамант-1-ил)-4-[N-метил-N-
(2-метилтиоэтид)амино]динафто[2,1-d:1′,2′-f]- 
[1,3,2]диоксафосфепин (L1б). Выход 1.13 г (82%), 
вязкое молочно-белое масло, затвердевающее 
при хранении, т. пл. 188–190°C. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3, 25°C), δ, м. д.: 1.75–1.81 м [12H, CH2(Ad)], 
1.96 с (3H, CH3), 1.98–1.99 м [12H, CH2(Ad)], 2.10 
уш. с [6H, CH(Ad)], 2.37 д (3H, CH3, 3JHP 5.8 Гц), 
2.56–2.66 м (2H, CH2), 3.07–3.15 м (1H, CH2), 
3.24–3.32 м (1H, CH2), 7.31–7.39 м [5H, CH(Ar)], 
7.43 д [1H, CH(Ar), 3JHH 8.8 Гц], 7.74–7.75 м [2H, 
CH(Ar)], 7.82 д [1H, CH(Ar), 3JHH 8.7 Гц], 7.89 д 
[1H, CH(Ar), 3JHH 8.8 Гц]. Спектр ЯМР 13C{1H} 
(CDCl3, 25°C), δC, м. д.: 15.31 д (CH3, 5JCP 0.6 Гц), 
29.20 [CH(Ad)], 32.61 д (CH3, 2JCP 7.5 Гц), 33.14 д 
(CH2, 3JCP 3.4 Гц), 36.39 [С(Ad)], 37.08 [CH2(Ad)], 
43.30 [CH2(Ad)], 43.32 [CH2(Ad)], 49.06 д (CH2, 
2JCP 33.3 Гц), 121.81 д [CH(Ar), 3JCP 1.5 Гц], 121.89 
[CH(Ar)], 122.72 д [C(Ar), 3JCP 2.0 Гц], 123.28 
[CH(Ar)], 123.37 [CH(Ar)], 123.97 д [C(Ar), 3JCP 
4.9 Гц], 124.40 [CH(Ar)], 124.43 [CH(Ar)], 126.87 
[CH(Ar)], 126.97 [CH(Ar)], 130.04 [CH(Ar)], 130.29 
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[CH(Ar)], 131.06 [C(Ar)], 131.09 д [C(Ar), 4JCP  
0.6 Гц], 131.30 д [C(Ar), 4JCP 1.4 Гц], 131.69 [C(Ar)], 
147.53 [C(Ar)], 147.77 [C(Ar)], 149.07 д [C(Ar), 2JCP 
0.7 Гц], 149.54 д [C(Ar), 2JCP 5.2 Гц]. Спектр ЯМР 

31P{1H} (CDCl3, 20°C): δP 148.50 м. д. Найдено, %: 
C 77.02; H 7.40; N 2.13. C44H50NO2PS. Вычислено, 
%: C 76.82; H 7.33; N 2.04.

(Ra)-2,9,14-Три(адамант-1-ил)-4-[N-метил-N-
(2-метилтиоэтид)амино]динафто[2,1-d:1′,2′-f]- 
[1,3,2]диоксафосфепин (L1в). Выход 1.32 г (80%), 
белый порошок, т. пл. 224–225°C. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3, 25°C), δ, м. д.: 1.77–1.82 м [18H, CH2(Ad)], 
1.94 с (3H, CH3), 2.00 уш. c [12H, CH2(Ad)], 2.12 
уш. с [9H, CH(Ad)], 2.31 уш. c [6H, CH2(Ad)], 2.45 
д (3H, CH3, 3JHP 6.7 Гц), 2.56–2.67 м (2H, CH2), 
3.09–3.18 м (1H, CH2), 3.19–3.27 м (1H, CH2), 
7.13–7.31 м [4H, CH(Ar)], 7.35 д [1H, CH(Ar), 3JHH 
8.7 Гц), 7.75–7.77 м [2H, CH(Ar)], 7.83–7.87 м [2H, 
CH(Ar)]. Спектр ЯМР 13C{1H} (CDCl3, 25°C), δC, 
м. д.: 15.18 (CH3), 29.07 [CH(Ad)], 29.10 [CH(Ad)], 
29.32 [CH(Ad)], 32.77 д (CH3, 2JCP 11.1 Гц), 33.15 
д (CH2, 3JCP 3.7 Гц), 36.22 [С(Ad)], 36.25 [С(Ad)], 
36.95 [CH2(Ad)], 36.98 [CH2(Ad)], 37.21 [CH2(Ad)], 
37.85 [С(Ad)], 42.09 д [CH2(Ad), 5JCP 5.4 Гц], 43.18 
[CH2(Ad)], 43.24 [CH2(Ad)], 48.54 д (CH2, 2JCP 
30.9 Гц), 121.40 [CH(Ar)], 123.13 [CH(Ar)], 123.15 
[CH(Ar)], 123.49 д [C(Ar), 3JCP 2.2 Гц], 123.68 
[CH(Ar)], 124.13 [CH(Ar)], 124.21 д [C(Ar), 3JCP 
4.9 Гц], 126.35 [CH(Ar)], 126.69 [CH(Ar)], 127.10 
[CH(Ar)], 129.70 [CH(Ar)], 129.97 [C(Ar)], 130.88 
[C(Ar)], 130.93 [C(Ar)], 131.39 [C(Ar)], 141.57 д 
[C(Ar), 3JCP 2.5 Гц], 147.18 [C(Ar)], 147.50 [C(Ar)], 
148.92 д [C(Ar), 2JCP 3.9 Гц], 148.98 [C(Ar)]. Спектр 
ЯМР 31P{1H} (CDCl3, 20°C): δP 147.44 м. д. Найде-
но, %: C 79.18; H 7.95; N 1.55. C54H64NO2PS. Вы-
числено, %: C 78.89; H 7.85; N 1.70.

Асимметрическое алкилирование (E)-1,3-ди-
фенилаллилацетата 2 диметилмалонатом. 
Раствор [Pd(allyl)Cl]2 (0.001 г, 0.0025 ммоль) и 
соответствующего лиганда L1a, L1в (0.005 или  
0.01 ммоль) или L1б (0.0025−0.015 ммоль) в  
1.5 мл соответствующего растворителя переме-
шивали в течение 40 мин. Добавляли (E)-1,3-ди-
фенилаллилацетат (0.05 мл, 0.25 ммоль) и 
раствор перемешивали еще 15 мин, затем добав-
ляли диметилмалонат (0.05 мл, 0.44 ммоль), BSA  
(0.11 мл, 0.44 ммоль) и ацетат калия (0.002 г). Реак-
ционную смесь перемешивали 24 ч, затем разбав-

ляли CH2Cl2 или ТГФ (2 мл) и фильтровали через 
тонкий слой SiO2. Растворитель удаляли при по-
ниженном давлении (40 Торр), остаток, содержа-
щий (E)-диметил-2-(1,3-дифенилаллил)малонат 3  
[36, 37], сушили в вакууме (10 Торр, 12 ч). Для 
определения конверсии субстрата 2 и энантио-
мерного избытка продукта 3 полученный остаток 
растворяли в соответствующем элюенте (8 мл) и 
отбирали пробу для проведения анализа методом 
ВЭЖХ на хиральной стационарной фазе.

Асимметрическое аминирование (E)-1,3-ди-
фенилаллилацетата 2 пирролидином. Раствор 
[Pd(allyl)Cl]2 (0.001 г, 0.0025 ммоль) и соответ-
ствующего лиганда L1a–в (0.005 или 0.01 ммоль) 
в 1.5 мл соответствующего растворителя переме-
шивали в течение 40 мин. Добавляли (E)-1,3-ди-
фенилаллилацетат (0.05 мл, 0.25 ммоль) и раствор 
перемешивали еще 15 мин, затем добавляли све-
жеперегнанный пирролидин (0.06 мл, 0.75 ммоль). 
Реакционную смесь перемешивали 24 ч, разбав-
ляли CH2Cl2 или ТГФ (2 мл) и фильтровали через 
тонкий слой SiO2. Растворитель удаляли при пони-
женном давлении (40 Торр), остаток, содержащий 
(E)-1-(1,3-дифенилаллил)пирролидин 4 [38, 39], 
сушили в вакууме (10 Торр, 12 ч). Для определения 
конверсии субстрата 2 и энантиомерных избытков 
продукта 4 полученный остаток растворяли в соот-
ветствующем элюенте (8 мл) и отбирали пробу для 
проведения анализа методом ВЭЖХ на хиральной 
стационарной фазе.
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Интерес к цинхоновым алкалоидам как источ-
никам хиральности обусловлен возможностью 
использования их для решения ряда стереохи-
мических проблем и их практически полезными 
свойствами. Они широко применяются в органи-
ческом синтезе с участием катализаторов-индук-
торов хиральной природы, в металлокомплексах 
в качестве хиральных лигандов. Цинхоновые 
алкалоиды входят в состав бидентатных P,N-ли-
гандов в металлокомплексах, которые исполь-
зуются в качестве хиральных стационарных фаз 
в высокоэффективной жидкостной хроматогра-
фии, электролитических добавок и хиральных 
сольватирующих агентов [1–4]. Для синтеза хи-
ральных фосфорсодержащих производных цин-
хоновых алкалоидов используют хлорфосфины, 
хлорфосфиты и хлорфосфаты [4–8]. O,O-Диэтил-
дитиофосфаты цинхоновых алкалоидов получены 

в реакции 9-О-мезилатов алкалоидов с О,О-ди-
этилдитиофосфорной кислотой в присутствии 
триэтиламина с полной инверсией конфигурации 
C9-стереогенного центра. Эти дитиофосфаты алка-
лоидов испытаны в качестве хиральных лигандов 
в Pd-катализируемом аллильном алкилировании 
диметилмалоната рацемическим 1,3-дифенил-
проп-2-енилацетатом [1]. Реакция (8S,9R)-хинина 
с тетрафосфордекасульфидом привела к образо-
ванию О,О-ди[(8S,9S)-хинин-9-ил]дитиофосфа-
та. В данной реакции использована способность 
(8S,9R)-хинина реагировать в качестве хирального 
спирта с использованием спиртовой гидроксиль-
ной группы у атома C9 [9]. Оптически активные 
соли хинуклидиниевого строения синтезированы 
в реакциях (8S,9R)-хинина с О,О-дитерпенилди-
тиофосфорными и бисарилдитиофосфоновыми 
кислотами [10]. (8S,9R)-Хинин, (8R,9S)-хинидин, 
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(8S,9R)-цинхонидин, (8R,9S)-цинхонин и 8R,9S-ги-
дрохинидин служат в качестве источников асим-
метрических центров в синтезе антимикробных 
хиральных хинуклидиниевых солей дитиофос-
форных и дитиофосфоновых кислот, полученных 
из 1,2:3,4-ди-O-изопропилиден-α-D-галактопира-
нозы [11]. Аналогичные результаты можно ожи-
дать в реакциях с О-терпениларилдитиофосфоно-
выми кислотами 1.

Широкие возможности использова-
ния (8S,9R)-хинина 2а, (8R,9S)-хинидина 2б, 

(8S,9R)-цинхонидина 2в и (8R,9S)-цинхонина 2г в 
различных целях обусловлены особенностями их 
молекулярной структуры. Они включают хиноли-
новый фрагмент и бициклическую винилзамещен-
ную хинуклидиновую систему с третичным ато-
мом азота. В их молекулах содержатся хиральные 
атомы углерода и один стереогенный атом азота. 
8S,9R-Хинин 2а и 8R,9S-хинидин 2в представля-
ют собой диастереомерную пару, их молекулы в 
хинолиновом бицикле имеют H3OC-заместитель 
у атома С18′. В отличие от этого другой диастере-

Схема 1.
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омерной парой цинхоновых алкалоидов являются 
8S,9R-цинхонидин 2в и 8R,9S-цинхонин 2г, при 
этом в их молекулах метокси-группа отсутствует 
[1] (схема 1).

Для синтеза хиральных солей на основе цин-
хоновых алкалоидов недавно использованы ди-
тиофосфорные кислоты, полученные из энанти-
омерно чистых монотерпеновых спиртов [10]. 
Образования хиральных солевых структур с по-
тенциальной антимикробной активностью можно 
ожидать в реакциях с цинхоновыми алкалоидами 
при замене О,О-дитерпенилдитиофосфорных кис-
лот на О-терпениларилдитиофосфоновые кисло-
ты 1, содержащие прохиральные атомы фосфора. 
Эти исследования могут привести к созданию 
новых ионных соединений диастереомерного 
строения. О-Терпениларилдитиофосфоновые кис-

лоты 1а-д и 4а-в ранее синтезированы в реак-
циях 2,4-ди(4-метоксифенил)-1,3,2,4-дитиади-
фосфетан-2,4-дисульфида (реагента Лавессона), 
2,4-ди(4-н-бутоксифенил)-1,3,2,4-дитиадифос-
фетан-2,4-дисульфида и 2,4-ди(3,5-ди-трет- 
бутил-4-гидроксифенил)-1,3,2,4-дитиадифосфе-
тан-2,4-дисульфида с (1R,2S,5R)-(–)-ментолом, 
(1R)-эндо-(+)-фенхиловым спиртом, рацемическим 
изоборнеолом, карвакролом и (1S)-эндо-(–)-бор- 
неолом по методам, аналогичным [12–16].

Свои исследования мы начали с 4-метокси- 
и 4-н-бутоксифенилдитиофосфоновых кислот 
1а–д, полученных при взаимодействии реагента 
Лавессона с (1R,2S,5R)-(–)-ментолом (1а), (1R)- 
эндо-(+)-фенхиловым спиртом (1б), рацемическим 
изоборнеолом (1в) и карвакролом (1г), а также 
2,4-ди(4-н-бутоксифенил)-1,3,2,4-дитиадифосфе-

Схема 2.
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тан-2,4-дисульфида с (1R)-эндо-(+)-фенхиловым 
спиртом (1д). Установлено, что кислоты 1а–д ре-
агируют с (8S,9R)-хинином 2а, (8S,9R)-цинхони-
дином 2в и (8R,9S)-цинхонином 2г в этаноле, бен-
золе или в смеси этанол–бензол (1:1) при 50°С в 
течение 2–3 ч с образованием хинуклидиниевых 
солей дитиофосфоновых кислот 3а–е с выходами 
75–90% (схема 2).

Соли 3а–е образуются благодаря протониро-
ванию наиболее основного атома азота хинукли-
динового цикла. Соединения 3а–е представляют 
собой бесцветные кристаллические или низко-
плавкие белые вещества, проявляют оптическую 
активность. Соль 3г на основе рацемического изо-
борнеола также обладает оптической активностью, 
что обусловлено наличием асимметрических цен-
тров в (8S,9R)-цинхонидиниевом катионе. Хими-
ческие сдвиги в спектрах ЯМР 31Р{1H} в этаноле 
или бензоле соединений 3а–е находятся в интер-
вале 102–107 м. д., что характерно для солей ди-
тиофосфоновых кислот [17]. Сигналы солей 3а–е 
значительно смещены в слабое поле относительно 
химических сдвигов исходных кислот 1а–д (85– 
88 м. д.). В спектре ЯМР 31Р{1H} в этаноле соли 3а 
наблюдаются два сигнала при 106.2 и 103.3 м. д. в 
соотношении 0.7:1 по интегральной интенсивно-
сти (смесь диастереомеров). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
в этаноле соли 3б содержит два сигнала при 106.3 
и 103.4 м. д. в соотношении 51:81 (диастереомер-
ное соотношение dr 1:1.6). Аналогичная картина 
наблюдается в случае соли 3г, которая в спектре 
ЯМР 31Р{1H} в этаноле представлена двумя сигна-
лами при 106.3 и 103.4 м. д. в соотношении 51:81 
(диастереомерное соотношение dr 1:1.6).

ИК спектры соединений 3а–е в области 3225–
3392 см–1 содержат широкую полосу поглощения, 
обусловленную смешанными валентными колеба-
ниями связей O–H и NH+ цинхониевых катионов 
аналогично [18]. Масс-спектр электрораспыли-
тельной ионизации соли 3а имеет пик m/z 684.3, 
относящийся к его молекулярному иону [M + H]+ 
(М 682.9). В масс-спектре соли 3е присутствует 
пик m/z 793.7, соответствующий сложному иону 
[M + K + S]+ (М 723.0). В масс-спектре MALDI 
TOF (матрица – 2,5-дигидроксибензойная кислота, 
ацетон) соединения 3е имеется пик m/z 1431.77, 
относящийся к иону [2M – S]+.

В спектре ЯМР 1Н в ацетоне-d6 соли 3а прото-
ны метоксильной группы C7′Н3ОAr представлены 
синглетами при 3.80 и 3.81 м. д. В этом спектре 
также присутствует синглет при 4.01 м. д. метиль-
ных протонов группы C23′Н3О хининиевого кати-
она. Спектр ЯМР 1Н в ДМСО-d6 соли 3б харак-
теризуется двумя дублетами при 5.21 и 5.22 м. д., 
принадлежащими винильным протонам С=C11′H2 
катиона (3JНН 11.8 и 3JНН 15.4 Гц). Для соли 3г на 
основе рацемического изоборнеола характерно 
удвоение сигналов в спектре ЯМР 1Н в CD3OD–
CCl4, в котором в сильном поле находятся четыре 
синглета. Два синглета при 0.82 и 0.87 м. д. отно-
сятся к метильным протонам С8Н3О-изоборнеоль-
ного заместителя. Другие два синглета при 1.04 и  
1.30 м. д. принадлежат метильным протонам фраг-
мента (С9,10Н3)2С. Спектр ЯМР 1Н в ацетоне-d6 
соли 3д, полученной из карвакрола, отличается 
тем, что метильные протоны С8Н3О-5-изопро-
пил-2-метилфен-1-ильного заместителя у атома 
фосфора резонируют в виде синглета при 2.22 м. д.,  
тогда как шесть метильных протонов изопропиль-
ного заместителя (С9,10Н3)2СH представлены ду-
блетом при 1.24 м. д. (3JHH 6.9 Гц). Протоны н-бу-
токсильного заместителя в фениленовом кольце 
соли 3е в спектре ЯМР 1Н в ацетоне-d6 резонируют 
триплетом в сильном поле при 0.98 м. д. от тер-
минальных метильных протонов C10′′H3CH2 (3JHH 
7.4 Гц). Другой триплет при 4.00 м. д. относится к 
метиленоксильным протонам СН2C7′′H2O н-буток-
сильного заместителя (3JHH 6.7 Гц).

Таким образом, арилдитиофосфоновые кисло-
ты 1а–д с 4-алкоксильными заместителями в фе-
ниленовом кольце гладко образуют соли с цинхо-
новыми алкалоидами. В то же время наличие двух 
объемистых трет-бутильных заместителей в фе-
ниленовом кольце арилдитиофосфоновых кислот 
4а–в может ограничить их реакционную способ-
ность при взаимодействии с цинхоновыми алкало-
идами или повлять на соотношение образующихся 
диастереомеров. Для проверки этого предположе-
ния проведена реакция кислот 4а–в с алкалоидами 
2а–в в бензоле или этаноле при 50–60°С в течение 
2–3 ч, которая привела к солям дитиофосфоновых 
кислот 5а–д с выходами 67–94% (схема 3).

Соли 5а–д образуются в виде бесцветных кри-
сталлических или низкоплавких белых веществ. 
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Для них определены величины удельного оптиче-
ского вращения. В ИК спектре (KBr) (8S,9R)-цин-
хонидиниевой соли 5а валентные колебания двух 
видов связей O–H проявляются различным обра-
зом. Так, узкая средняя по интенсивности поло-
са поглощения при 3632 см–1 относится к связи 
О–Н фениленового заместителя у атома фосфора. 
Сильная широкая полоса поглощения с центром 
при 3235 см–1 принадлежит связи O–H катиона.

Сигналы в спектрах ЯМР 31Р{1H} в С6Н6 или 
EtOH соединений 5а–д находятся в области сла-
бого поля (106–108 м. д.), как и в случае солей 
3а–е. В спектре ЯМР 1Н (CD3OD–CCl4 1:1) соли 
5а ароматический протон фрагмента C14′H цинхо-
нидиниевого катиона представлен дублетным сиг-
налом в слабом поле при 8.72 м. д. (3JНН 4.6 Гц).  

Спектр ЯМР 1Н в CDCl3 хининиевой соли 5б в 
сильной области содержит два синглета при 0.72 
и 0.75 м. д., которые принадлежат метильным про-
тонам группы (С9,10Н3)2С О-борнеольного заме-
стителя в дитиофосфонатном анионе. В спектре 
ЯМР 1Н в ацетоне-d6 (8S,9R)-цинхонидиниевой 
соли 5в на основе (1S)-эндо-(–)-борнеола имеются 
три синглета в области сильного поля (0.98, 1.06 и  
1.08 м. д.), которые относятся к метильным про-
тонам групп С8Н3, С9Н3 и С10Н3 соответственно 
О-борнеольного заместителя у атома фосфора. В 
спектре ЯМР 1Н в ацетоне-d6 хининиевой соли 5г 
на основе (1R)-эндо-(+)-фенхилового спирта при 
1.36 м. д. содержится интенсивный синглет, ко-
торый относится к метильным протонам (CH3)3C 
ароматического заместителя у атома фосфора.

Схема 3.
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В спектре ЯМР 13С в ацетоне-d6 хининие-
вой соли 5г на основе (1R)-эндо-(+)-фенхило-
вого спирта в области сильного поля наблюда-
ются три квартета. Квартет при 19.8 м. д. (1JCH  
116.1 Гц) относится к метильным протонам C9Н3 
фенхильного катиона. При 20.0 м. д. находится 
квартет (1JCH 116.1 Гц), относящийся к метиль-
ным протонам C10Н3. Метильные протоны C8Н3 
резонируют квартетным сигналом при 21.6 м. д. 
(1JCH 120.8 Гц). Таким образом, объемистые груп-
пы в 3,5-ди-трет-бутил-4-гидроксифенильном 
заместителе арилдитиофосфоновых кислот 4а–в 
существенного влияния на реакционную способ-
ность в реакциях с цинхоновыми алкалоидами не 
оказывают. В этих реакциях (схема 3) образуются 
хинуклидиниевые соли дитиофосфоновых кислот 
также в виде смеси диастереомеров.

Цинхониевые соли дитиофосфоновых кислот 
3а–г, е и 5а, б испытаны на антимикробную ак-
тивность гель-диффузионным методом с 1%-ными 
растворами испытуемых соединений в диметил-
сульфоксиде (ДМСО) в отношении Bacillus cereus, 
Staphylococcus aureus (ATCC 29213) и Candida 
albicans (ATCC 885-653) (табл. 1) [18]. Контро-
лями служили 1%-ные растворы антибиотика це-
фазолина и фунгицида тритиконазола в ДМСО. 
Испытанные соли обладают умеренной антими-

кробной активностью (8–25 мм зоны задержки 
роста микрофлоры). Наибольшую бактерицидную 
активность (20–25 мм) проявила (8S,9R)-цинхони-
диниевая соль дитиофосфоновой кислоты 3г на 
основе рацемического изоборнеола.

Таким образом, цинхоновые алкалоиды реаги-
руют с О-терпениларилдитиофосфоновыми кис-
лотами с повышением координационного числа 
атома азота хинуклидинового бицикла и образо-
ванием хинуклидинийфосфонодитиоатов. В этих 
реакциях спиртовая гидроксильная группа у атома 
C9 цинхоновых алкалоидов участия не принимает. 
Полученные соли проявляют антимикробную ак-
тивность.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры записаны на Фурье-cпектрометре 
Bruker Tensor 27 (400–4000 см–1) в таблетках с 
KBr или в виде пленок. Спектры ЯМР 1Н зареги-
стрированы на спектрометрах Bruker Avance-600 
(600 МГц) и Bruker Avance III 400 (400 МГц) в 
смеси CD3OD–CCl4 (1:1) или ацетоне-d6. Спек-
тры ЯМР 13С{1H} и 13С получены на приборе 
Bruker Avance-400 (100.6 МГц) в смеси CD3OD–
CCl4 (1:1) или ацетоне-d6. Спектры ЯМР 31Р{1Н} 
снимали на приборе Bruker Avance-400 (161.98 
МГц) относительно внешнего стандарта (85%-
ная Н3РО4) в EtOH, С6Н6 или в смеси EtOH–С6Н6 
(1:1). Элементный анализ проводили на приборе 
EuroEA3000 CHNS-O Analyzer (EuroVector S.p.A.). 
Фосфор определяли методом пиролиза на несе-
рийном приборе.

(8S,9R)-Хинин (98%), (8R,9S)-хинидин (98%), 
(8S,9R)-цинхонидин (96%), (8R,9S)-цинхонин 
(98%), (1R,2S,5R)-(–)-ментол (99.5%), (1R)-эндо- 
(+)-фенхиловый спирт (96%), рацемический изо-
борнеол (97%), карвакрол (98%), (1S)-эндо-(–)-
борнеол (97%) и реагент Лавессона (97%) – ком-
мерческие продукты (Sigma-Aldrich Co.).

О-(1R,2S,5R)-(–)-2-Изопропил-5-метилци-
клогекс-1-ил-4-метоксифенил(гидродитиофос-
фонат) (1а) получали взаимодействием (1R,2S,5R)-
(–)-ментола с реагентом Лавессона в мольном 
соотношении 2:1 в С6Н6 при 50°С в течение 3 ч. 
Белое пастообразное вещество, [α]D

20 –44.5 (с 1.00, 
С6Н6). Спектр ЯМР 31Р{1H} (CDCl3): δР 84.4 м. д.

О-(1R)-эндо-(+)-1,3,3-Триметилбицик-
ло[2.2.1]гепт-2-ил-4-метоксифенил(гидроди-

Таблица 1. Антимикробная активность цинхониевых 
солей дитиофосфоновых кислота

Соединениеа

Зона задержки роста 
микроорганизмов, мм

B.
 c

er
eu

s

St
 .a

ur
eu

s

C
. a

lb
ic

an
s

3а 18 11 12
3б 18 13 13
3в 8 11 13
3г 20 25 10
3е 16 11 11
5а 13 13 10
5д 11 10 –

Цефазолин 25 38 13
Тритиконазол – – 22

а Использовали 1%-ные растворы в ДМСО.
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тиофосфонат) (1б) синтезировали аналогично 
при взаимодействии (1R)-эндо-(+)-фенхилового 
спирта с реагентом Лавессона в С6Н6 при 50°С в 
течение 9 ч. Маслянистая жидкость. Спектр ЯМР 
31Р{1H} (С6Н6): δР 87.4 м. д.

1 , 7 , 7 - Тр и м е т и л б и ц и к л о [ 2 . 2 . 1 ] г е п т - 
2-ил-4-метоксифенил(гидродитиофосфонат) 
(1в) синтезировали аналогично при взаимодей-
ствии рацемического изоборнеола с реагентом Ла-
вессона в С6Н6 при 50°С в течение 5 ч. Бесцветные 
кристаллы, т. пл. 56–58°С. Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δР 84.3 м. д.

О-5-Изопропил-2-метилфен-1-ил-4-метокси-
фенил(гидродитиофосфонат) (1г) синтезирова-
ли аналогично при взаимодействии карвакрола с 
реагентом Лавессона в С6Н6 при 50°С в течение  
5.5 ч. Маслянистая жидкость. Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δР 85.9 м. д.

О-(1R)-эндо-(+)-1,3,3-Триметилбицикло- 
[2.2.1]гепт-2-ил-4-н-бутоксифенил(гидродити-
офосфонат) (1д) синтезировали аналогично при 
взаимодействии (1R)-эндо-(+)-фенхилового спир-
та с 2,4-ди(4-н-бутоксифенил)-1,3,2,4-дитиади-
фосфетан-2,4-дисульфидом в С6Н6 при 50°С в те-
чение 3 ч. Белое пастообразное вещество. Спектр 
ЯМР 31Р{1H} (С6Н6): δР 88 м. д.

О-(1R,2S,5R)-(–)-2-Изопропил-5-метил- 
циклогекс-1-ил-3,5-ди-трет-бутил-4-гидрокси-
фенил(гидродитиофосфонат) (4а) синтезировали 
аналогично при взаимодействии (1R,2S,5R)-(–)-
ментола с 2,4-ди(3,5-ди-трет-бутил-4-гидрокси-
фенил)-1,3,2,4-дитиадифосфетан-2,4-дисуль-
фидом в С6Н6 при 50°С в течение 4.5 ч. Белое 
пастообразное вещество. Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δР 86.6 м. д.

О-(1S)-эндо-(–)-1,7,7-Триметилбицикло- 
[2.2.1]гепт-2-ил-3,5-ди-трет-бутил-4-гидрокси-
фенил(гидродитиофосфонат) (4б) синтезирова-
ли аналогично при взаимодействии (1S)-эндо-(–)- 
борнеола с 2,4-ди(3,5-ди-трет-бутил-4-гидрок-
сифенил)-1,3,2,4-дитиадифосфетан-2,4-дисуль-
фидом в С6Н6 при 50°С в течение 2 ч. Бесцвет-
ные кристаллы, т. пл. 85–87°С, [α]D

20 –8.5 (с 1.03, 
EtOH). Спектр ЯМР 31Р{1H} (С6Н6): δР 86.7 м. д.

О-(1R)-эндо-(+)-1,3,3-Триметилбицикло- 
[2.2.1]гепт-2-ил-(–)-3,5-ди-трет-бутил-4-ги-
дроксифенил(гидродитиофосфонат) (4в) 

синтезировали аналогично при взаимодей-
ствии (1R)-эндо-(+)-фенхилового спирта с 
2 ,4-ди(3 ,5-ди-трет -бутил-4-гидроксифе-
нил)-1,3,2,4-дитиадифосфетан-2,4-дисульфи-
дом в С6Н6 при 50°С в течение 2.5 ч. Бесцветные 
кристаллы, т. пл. 50–52°С. Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δР 88.0 м. д.

(8S,9R)-Хининий-О-(1R,2S,5R)-(–)-2-изо-
пропил-5-метилциклогекс-1-ил-4-метокси-
фенилфосфонодитиоат (3а). К раствору 0.28 г  
(0.78 ммоль) кислоты 1а в 10 мл EtOH в токе сухо-
го аргона прибавляли порциями 0.25 г (0.77 ммоль) 
(8S,9R)-хинина 2а. Смесь перемешивали 2 ч при 
50°С, затем выдерживали 12 ч, вакуумировали 
при 40°С в течение 1 ч при 0.5 мм рт. ст. и 1 ч при  
0.02 мм рт. ст. Выход 0.46 г (87%), бесцветные кри-
сталлы, т. пл. 72–74°С, [α]D

20 –52.0 (с 0.87, С6Н6). 
ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3369 ср. ш (O–H, NH+), 
3066 сл (=С–Н, Ar), 2952 о. с, 2926 с, 2868 cр  
[νas,s(СН3, СН2)], 1621 ср, 1595 с, 1570 сл (С=С, 
Ar), 1457 ср [δas(СН3)], 1386 ср, 1367 ср [δs(CH3)2C 
гем.], 1028 о. с [(P)O–C], 985 с [δ(О–С, ОС–С)], 665 
с (P=S), 559 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (ацетон-d6), δ, 
м. д. (J, Гц): 0.70 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.8], 0.71 
д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.5], 0.79 д (3Н, С8Н3CH, 
3JHH 6.9), 0.81 д (3Н, С8Н3CH, 3JHH 7.1), 0.90 д [6Н, 
(С9,10Н3)2СH, 3JHH 7.1], 0.91 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 
3JHH 7.1], 0.93–1.01 м [1H, C2H, 1H, (CH3)2C7H], 
1.08–1.15 м (1Н, C5′H, 2Н, С7′Н2), 1.53–1.61 м (2Н, 
С4Н2, 2Н, C3Н2), 1.63–1.66 м (1H, С5Н), 1.89–1.97 
м (1Н, C4′H), 2.15–2.25 м (2Н, C6Н2), 2.48–2.54 
м (1Н, C3′H), 2.85–2.96 м (2Н, C2′H2), 3.52–3.60 
м (2Н, C6′H2), 3.80 с (3H, C7′′Н3ОAr), 3.81 с (3H, 
C7′′Н3ОAr), 3.84–3.88 м (1Н, C8′H), 4.01 с (3H,  
C23′Н3О), 4.29–4.39 м (1H, РОС1H), 4.46–4.56 м (1Н, 
С9′HO), 4.98 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 10.3), 5.13 д (2H, 
С=C11′H2, 3JНН 17.2), 5.79–5.88 м (1H, С=C10′H), 
6.85–6.90 м (2H, C3′′HC5′′HCO), 7.37 д (1H, C13′H, 
3JНН 9.1), 7.38 д (1H, C13′H, 3JНН 9.2), 7.56 д (1H, 
C17′H, 3JНН 2.5), 7.78 д (1H, C19′H, 3JНН 4.1), 7.99 
д (1H, C16′H, 3JНН 9.3), 8.13 д. д (2H, C2′′HС6′′HСР, 
3JHH 8.8, 3JPH 13.7), 8.77 д (1H, C14′H, 3JНН 4.6), 11.0 
м (1Н, NH+). Спектр ЯМР 31Р{1H} (EtOH), δP, м. д.: 
106.2 и 103.3 (0.7:1). Масс-спектр (ESI), m/z: 684.3 
[M + H]+. Найдено, %: C 65.13; H 7.73; N 4.03; P 
4.39; S 9.06. C37H51N2O4PS2. Вычислено, %: C 
65.07; H 7.53; N 4.10; P 4.54; S 9.39. М 682.9.



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 12  2022

1900 НИЗАМОВ и др.

(8R,9S)-Цинхониний-О-(–)-(1R,2S,5R)-2- 
изопропил-5-метилциклогекс-1-ил-4-меток-
сифенилфосфонодитиоат (3б) получен анало-
гично из 0.3 г (0.84 ммоль) кислоты 1а и 0.25 г  
(0.85 ммоль) (8R,9S)-цинхонина 2г. Выход 0.45 г  
(82%), бесцветные кристаллы, т. пл. 74–76°С, [α]D

20 
61.8 (с 1.58, С6Н6). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3319 
с. ш (O–H, NH+), 3069 сл, 3042 сл ν (=С–Н, Ar), 
2952 о. с, 2926 с, 2868 cр [νas,s(СН3, СН2)], 1641 сл, 
1594 с, 1571 ср, 1510 ср, 1497 с (С=С, Ar), 1461 с 
[δas(СН3)], 1385 ср, 1369 ср [δs(CH3)2C гем.], 1031 
о. с [(P)O–C], 986 о. с [δ(О–С, ОС–С)], 664 с (P=S), 
559 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м. д. 
(J, Гц): 0.65 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 7.2], 0.71 д 
[6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.7], 0.75 д (3Н, С8Н3CH, 
3JHH 6.6), 0.78 д (3Н, С8Н3CH, 3JHH 6.6), 0.84 д [6Н, 
(С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.7], 0.87 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 
3JHH 7.7], 1.12–1.36 м [1H, C2H, 1H, (CH3)2C7H], 
1.47–1.61 м (1Н, C5′H, 2Н, С7′Н2), 1.50–1.84 м (2Н, 
С4Н2, 2Н, C3Н2), 1.85–1.97 м (1H, С5Н), 2.03–2.19 
м (1Н, C4′H), 2.23–2.37 м (2Н, C6Н2), 2.63–2.71 
м (1Н, C3′H), 3.11–3.18 м (2Н, C2′H2), 3.61 с (3H,  
C7′′Н3ОAr), 3.70–375 м (2Н, C6′H2), 3.95–3.99 м (1H, 
РОС1H), 4.20 м (1Н, С9′HO), 5.21 д (2H, С=C11′H2, 
3JНН 11.8), 5.22 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 15.4), 5.99–6.00 
м (1H, С=C10′H), 6.81 д (2H, C3′′HC5′′HСО, 3JHH 7.2), 
6.83 д (2H, C3′′HC5′′HCО, 3JHH 7.2), 7.67–7.71 м (1H, 
C13′H), 7.81 д (1H, C17′H, 3JНН 7.7), 7.82 д (1H, C17′H, 
3JНН 7.2), 7.90 д. д (2H, C2′′HС6′′HCР, 3JHH 8.2, 3JPH 
13.8), 8.08 д (1H, C19′H, 3JНН 8.2), 8.20 д (1H, C16′H, 
3JНН 8.2), 8.92 д (1H, C14′H, 3JНН 4.6), 9.81–9.25 м 
(1Н, NH+). Спектр ЯМР 31Р{1H} (EtOH), δP, м. д.: 
106.3 и 103.4 (51:81), dr 1:1.6. Найдено, %: C 66.42; 
H 7.66; N 4.32; P 4.82; S 9.98. C36H49N2O3PS2. Вы-
числено, %: C 66.23; H 7.56; N 4.29; P 4.74; S 9.82.

(8S,9R)-Хининий-О-(1R)-эндо-(+)-1,3,3-три-
метилбицикло[2.2.1]гепт-2-ил-4-метоксифе-
нилфосфонодитиоат (3в) получен аналогично 
(С6Н6–EtOH 1:1, 50°С, 2 ч) из 0.3 г (0.84 ммоль) 
кислоты 1б и 0.27 г (0.83 ммоль) (8S,9R)-хинина 
2а. Выход 0.5 г (88%), низкоплавкое белое ве-
щество, [α]20

D –78.8 (с 0.96, EtOH). ИК спектр 
(пленка), ν, см–1: 3392 ср. ш (O–H, NH+), 2960 о. с, 
2874 c [νas,s(СН3, СН2)], 1587 с (С=С, Ar), 1465 ср 
[δas(СН3)], 1384 ср, 1364 ср [δs(CH3)2C гем.], 1023 
о. с [(P)O–C], 973 о. с, 906 ср [δ(О–С, ОС–С)], 670 
с (P=S), 530 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (ацетон-d6), 
δ, м. д. (J, Гц): 0.91 с (3Н, С8Н3), 1.00 с (3Н, С8Н3), 

1.01 с (3Н, С9Н3), 1.12 с (3Н, С9Н3), 1.13 с (3Н, 
С10Н3), 1.15 с (3Н, С10Н3), 1.37–1.50 м (2Н, С6Н2), 
1.52–1.73 м (2Н, С7′Н2; 2H, С5Н2; 1Н, C4Н), 1.82–
1.91 м (1Н, C4′H), 2.02–2.04 м (1Н, C3′H), 2.64–2.76 
м (2Н, C2′H2), 3.55–3.66 м (2Н, C6′H2), 3.69–3.74 
м (1Н, C8′H), 3.84 с (3H, C7′′Н3О-Ar), 4.03 с (3H, 
C23′Н3О), 4.27–4.32 м (1H, РОС2H), 4.08–4.17 м 
(1Н, С9′HO), 4.29 д (1H, РОС2H, 3JРH 17.8), 5.00 
д (2H, С=C11′H2, 3JНН 10.3), 5.12 д (2H, С=C11′H2, 
3JНН 17.2), 5.85–5.94 м (1H, С=C10′H), 6.92 д (2H, 
C3′′HC5′′HСО, 3JНН 8.9), 6.93 д (2H, C3′′HC5′′HСО,  
3JНН 8.9), 7.414 д (1H, C13′H, 3JНН 9.2), 7.421 д (1H, 
C13′H, 3JНН 9.2), 7.59 д (1H, C17′H, 3JНН 2.7), 7.73 д 
(1H, C19′H, 3JНН 4.4), 8.02 д (1H, C16′H, 3JНН 9.2), 
8.22 д. д (2H, C2′′HС6′′HСР, 3JHH 8.8, 3JPH 13.4), 
8.78 д (1H, C14′H, 3JНН 4.5). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(EtOH): δP 105.7 м. д. Найдено, %: C 65.33; H 7.10; 
N 4.03; P 4.65; S 9.79. C37H49N2O4PS2. Вычислено, 
%: C 65.27; H 7.25; N 4.11; P 4.55; S 9.42.

(8S,9R)-Цинхонидиний-1,7,7-триметилби- 
цикло[2.2.1]гепт-2-ил-4-метоксифенилфосфо-
нодитиоат (3г) получен аналогично (С6Н6, 50°С, 
2 ч) из 0.3 г (0.84 ммоль) кислоты 1в и 0.25 г  
(0.85 ммоль) (8S,9R)-цинхонидина 2в. Выход 0.41 г  
(75%), бесцветные кристаллы, т. пл. 120–122°С, 
[α]D

20 –42.8 (с 0.75, EtOH). ИК спектр (пленка), 
ν, см–1: 3361 ср. ш (O–H, NH+), 2949 о. с, 2878 c 
[νas,s(СН3, СН2)], 1594 с (С=С, Ar), 1479 ср, 1438 
ср [δas(СН3)], 1396 ср [δs(СН3)], 1003 о. с [(P)O–C], 
992 ср [δ(О–С, ОС–С)], 663 ср (P=S), 554 ср (P–S). 
Спектр ЯМР 1Н (CD3OD–CCl4, 1:1), δ, м. д. (J, Гц): 
0.82 с (3Н, С8Н3), 0.87 с (3Н, С8Н3), 1.04 c [6Н, 
(С9,10Н3)2С], 1.30 c [6Н, (С9,10Н3)2С], 1.35–1.42 
м (2Н, С5Н2), 1.50–1.54 м (2Н, С3Н2), 1.63–1.66 
м (1Н, C4′Н), 1.69–1.72 м (2Н, С6Н2), 1.90–1.98 
м (2Н, С3′Н2), 2.68–2.77 м (1Н, C2′Н2), 3.54–3.60 
м (1Н, C8′Н), 3.81 с (3H, C7′′Н3О-Ar), 3.82 с (3H, 
C7′′Н3О-Ar), 4.31–4.90 м (1H, РОС2H), 5.03 д (2H, 
С=C11′H2, 3JНН 10.9), 5.10 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 
16.6), 5.62–5.70 м (1H, С=C10′H), 6.33–6.37 м (1Н, 
С9′HO), 6.83 д (2H, C3′′HC5′′HСО, 3JНН 8.9), 6.84 д 
(2H, C3′′HC5′′HCО, 3JНН 8.4), 7.12 д (1H, C13′H, 3JНН 
6.1), 7.19 д (1H, C13′H, 3JНН 8.1), 7.66 д (1H, C17′H, 
3JНН 8.1), 7.68 д (1H, C17′H, 3JНН 6.8), 7.76 д (1H, 
C18′H, 3JНН 8.5), 7.77 д (1H, C18′H, 3JНН 6.0), 8.10 д. 
д (2H, C2′′HС6′′HCР, 3JHH 8.4, 3JPH 13.2), 8.48–8.73 
м (1H, C19′H; 1H, C16′H), 8.83 д (1H, C14′H, 3JНН 
4.6). Спектр ЯМР 31Р{1H} (С6Н6): δP 101.7 м. д.  
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Найдено, %: C 66.24; H 7.02; N 4.43; P 4.53; S 9.96. 
C36H47N2O3PS2. Вычислено, %: C 66.43; H 7.28; N 
4.30; P 4.76; S 9.85.

(8S,9R)-Хининий-О-5-изопропил-2-метил-
фен-1-ил-4-метоксифенилфосфонодитиоат (3д) 
получен аналогично (С6Н6–EtOH, 1:1, 50°С, 2 ч) из 
0.3 г (0.85 ммоль) кислоты 1г и 0.28 г (0.86 ммоль) 
(8S,9R)-хинина 2а. Выход 0.52 г (90%), низкоплав-
кое белое вещество. ИК спектр (пленка), ν, см–1: 
3225 с. ш (O–H, NH+), 3010 сл (=С–Н, Ar), 2959 о. с,  
2837 cр [νas,s(СН3, СН2)], 1621 ср, 1593 с, 1572 
ср, 1510 ср (С=С, Ar), 1459 ср [δas(СН3)], 1365 ср 
[δs(СН3)], 1030 о. с [(P)O–C], 995 ср, 927 ср [δ(О–С, 
ОС–С)], 667 ср (P=S), 549 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н 
(ацетон-d6), δ, м. д. (J, Гц): 1.24 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 
3JHH 6.9], 1.55–1.78 м (2Н, С7′Н2), 1.87–2.00 м 
(2Н, С5Н2, 1Н, С4′Н), 2.22 c (3Н, С8Н3), 2.13–2.20 
м (1Н, С4′Н), 2.73–2.80 м (2Н, С6′Н2), 2.83 септет 
[1H, (CH3)2C7H, 3JHH 6.9], 3.28–2.80 м (1Н, С8′Н), 
3.29–3.37 м (2Н, С2′Н2), 3.87 с (3H, C7′′Н3ОAr), 4.03 
с (3H, C23′Н3О), 5.01 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 10.3), 
5.13 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 17.2), 5.83–5.92 м (1H, 
С=C10′H), 6.48–6.56 м (1Н, С9′HO), 6.67 д (2H, 
C3′′HC5′′HCО, 3JНН 7.6), 6.682 д (2H, C3′′HC5′′HCО, 
3JНН 7.6), 6.77 c (1Н, С1Н), 6.78 c (1Н, С1Н), 6.94 
д (2H, C3H, 3JНН 8.9), 6.94 д (2H, C3H, 3JНН 8.9), 
7.03 д (1H, C13′H, 3JНН 7.7), 7.41 д (1H, C17′H, 3JНН 
9.2), 7.42 д (1H, C17′H, 3JНН 9.2), 7.77 д (1H, C13′H, 
3JНН 4.5), 8.03 д (1H, C16′H, 3JНН 9.2), 8.15 д. д (2H, 
C2′′HС6′′HCР, 3JHH 8.8, 3JPH 13.4), 8.79 д (1H, C14′H, 
3JНН 4.5). Спектр ЯМР 31Р{1H} (С6Н6–EtOH, 1:1): 
δP 105.9 м. д. Найдено, %: C 65.43; H 6.54; N 4.12; 
P 4.49; S 9.76. C37H45N2O4PS2. Вычислено, %: C 
65.65; H 6.70; N 4.14; P 4.58; S 9.47.

(8S,9R)-Хининий-О-(1R)-эндо-(+)-1,3,3-три-
метилбицикло[2.2.1]гепт-2-ил-4-бутоксифенил-
фосфонодитиоат (3е) получен аналогично (EtOH, 
50°С, 3 ч) из 0.4 г (1.00 ммоль) кислоты 1д и 0.33 г 
(1.02 ммоль) (8S,9R)-хинина 2а. Выход 0.6 г (82%), 
бесцветные кристаллы, т. пл. 89–90°С,[α]D

20 –13.3 
(с 1.02, С6Н6). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3386 с. ш 
(O–H, NH+), 2949 ср, 2876 cр [νas,s(СН3, СН2)], 1622 
сл, 1596 сл, 1569 сл (С=С, Ar), 1469 ср [δs(СН3)], 
1386 ср, 1365 ср [δs(CH3)2C гем.], 1042 о. с [(P)
O–C], 995 ср [δ(О–С, ОС–С)], 678 ср, 662 ср (P=S), 
573 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (ацетон-d6), δ, м. д. 
(J, Гц): 0.95 с (3Н, С8Н3), 0.98 т (3H, C10′′H3CH2, 
3JHH 7.4), 1.08 с (3Н, С9Н3), 1.09 с (3Н, С10Н3), 

1.10–1.19 м (2Н, С6Н2), 1.32–1.41 м (2Н, С7′Н2), 
1.47–1.53 м (2H, С5Н2, 2Н, С9′′Н2), 1.62–1.67 м (1Н, 
C4Н), 1.72–1.78 м (2Н, C8′′H2, 1Н, C4′H), 2.14–2.21 
м (1Н, C3′H), 2.86–2.98 м (2Н, C2′H2), 3.51–3.60 
м (2Н, C6′H2), 3.75–3.84 м (1Н, C8′H), 3.99 с (3H, 
C23′Н3О), 4.00 т (2H, СН2C7′′H2O, 3JHH 6.7), 4.20–
4.25 м (1H, РОС2H), 4.44–4.57 м (1Н, С9′HO), 4.98 
д (2H, С=C11′H2, 3JНН 10.4), 5.13 д (2H, С=C11′H2, 
3JНН 17.2), 5.79–5.87 м (1H, С=C10′H), 6.36 д (2H, 
C3′′HC5′′HCО, 3JHH 6.1), 6.87 д (2H, C3′′HC5′′HCО, 
3JHH 6.7), 7.37 д (1H, C13′H, 3JНН 9.4), 7.38 д (1H, 
C13′H, 3JНН 9.2), 7.52–7.55 м (1H, C17′H), 7.74–7.79 
м (1H, C19′H), 7.98 д (1H, C16′H, 3JНН 9.3), 8.15 д. д 
(2H, C2′′HC6′′HСР, 3JHH 8.8, 3JPH 13.5), 8.72 д (1H, 
C14′H, 3JНН 4.2), 11.1 м (1Н, NH+). Спектр ЯМР 
31Р{1H} (EtOH): δP 107.2 м. д. Масс-спектр (ESI), 
m/z: 793.7 [M + K + S]+. Масс-спектр (MALDI 
TOF), m/z: 1431.77 [2M – S]+. Найдено, %: C 66.20; 
H 7.34; N 3.56; P 3.48; S 9.19. C40H55N2O4PS2. Вы-
числено, %: C 66.45; H 7.67; N 3.87; P 4.28; S 8.87. 
М 723.0.

(8S,9R)-Цинхонидиний-О-(–)-(1R,2S,5R)- 
2-изопропил-5-метилциклогекс-1-ил-3,5-ди- 
трет-бутил-4-гидроксифенилфосфонодитио-
ат (5а) получен аналогично (С6Н6, 50°С, 2 ч) из  
0.3 г (0.66 ммоль) кислоты 4а и 0.19 г (0.65 ммоль) 
(8S,9R)-цинхонидина 2в. Выход 0.4 г (82%), 
бецветные кристаллы, т. пл. 127–128°С, [α]D

20 –89.7 
(с 1.01, EtOH). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3632 ср 
(О–Н, Ar), 3235 с. ш (O–H, NH+), 3088 сл, 3072 
сл, 3034 сл (=С–Н, Ar), 2952 с, 2868 c [νas,s(СН3, 
СН2)], 1639 сл, 1617 сл, 1591 ср, 1575 ср, 1510 
ср (С=С, Ar), 1427 с [δs(СН3)], 1389 ср, 1367 ср  
[δs(CH3)2C гем.], 1010 с [(P)O–C], 985 о. с [δ(О–С, 
ОС–С)], 659 с (P=S), 567 ср (P–S). Спектр ЯМР 
1Н (CD3OD–CCl4, 1:1), δ, м. д. (J, Гц): 0.63 д (3Н, 
С8Н3CH, 3JHH 6.8), 0.81 д (3Н, С8Н3CH, 3JHH 6.8), 
0.83 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.8], 0.85 д [6Н, 
(С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.8], 0.90 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 
3JHH 7.3], 0.93 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.3], 0.93–
1.01 м [1H, C2H, 1H, (CH3)2C7H], 1.26–1.32 м (1Н, 
C5′H, 2Н, С7′Н2), 1.43 с [18H, (CH3)3C], 1.46 с [18H, 
(CH3)3C], 1.48–1.52 м (2Н, С4Н2, 2Н, C3Н2), 1.58–
1.66 м (1H, С5Н), 1.91–1.99 м (1Н, C4′H), 2.09–2.17 
м (2Н, C6Н2), 2.37–2.41 м (1Н, C3′H), 2.74–2.81 
м (2Н, C2′H2), 3.48–3.58 м (2Н, C6′H2), 3.58–3.60 
м (1Н, C8′H), 3.77 с (C9′НО), 3.89–3.92 м (1H, 
РОС1H), 5.03 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 10.2), 5.12 д (2H, 
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С=C11′H2, 3JНН 17.0), 5.62–5.66 м (1H, С=C10′H), 
7.62 д (1H, C13′H, 3JНН 8.3), 7.74 д (1H, C17′H, 3JНН 
8.5), 8.00 д (2H, C2′′HC6′′HCР, 3JPH 15.4), 8.02–8.08 
м (1H, C19′H, 1H, C18′H), 8.55 д (1H, C16′H, 3JНН 7.5), 
8.83 д (1H, C14′H, 3JНН 4.6). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δP 105.8 м. д. Найдено, %: C 68.83; H 8.39; 
N 3.54; P 4.03; S 8.78. C43H63N2O3PS2. Вычислено, 
%: C 68.76; H 8.45; N 3.73; P 4.12; S 8.54.

(8S , 9R ) -Хининий-О-{эндо - (1S ) -1 ,7 ,7 - 
триметилбицикло[2.2.1]гепт-2-ил}-(–)-3,5-ди- 
трет-бутил-4-гидроксифенилфосфонодитио-
ат (5б) получен аналогично (С6Н6, 60°С, 2 ч) из 
0.7 г (1.54 ммоль) кислоты 3б и 0.5 г (1.54 ммоль) 
(8S,9R)-хинина 2а. Выход 0.8 г (67%), светло-жел-
тые кристаллы, т. пл. 127–128°С, [α]D

20 –43.9 (с 1.00, 
С6Н6). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3630 ср (О–Н, Ar), 
3617 ср. ш (O–H, NH+), 3076 сл, 3056 сл, 3028 сл 
(=С–Н, Ar), 2952 с, 2877 c [νas,s(СН3, СН2)], 1621 ср, 
1591 ср, 1509 ср (С=С, Ar), 1429 с [δs(СН3)], 1390 
ср, 1364 ср [δs(CH3)2C гем.], 1028 о. с [(P)O–C], 992 
с [δ(О–С, ОС–С)], 676 с (P=S), 566 ср (P–S). Спектр 
ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 0.68 с (3Н, С8Н3), 
0.69 с (3Н, С8Н3), 0.72 с [6Н, (С9,10Н3)2С], 0.75 с 
[6Н, (С9,10Н3)2С], 1.29 c [18H, (СН3)3С], 1.60–1.64 
м (2H, С5Н2), 1.76–1.85 м (2Н, С6Н2), 1.98–2.14 м 
(1Н, C4H), 2.23–2.33 м (2Н, C3H2), 2.62–2.69 м (1Н, 
C3′H), 2.23–2.29 м (2Н, C2′H2), 3.25–3.35 м (2Н, 
C6′H2), 3.40–3.50 м (1Н, C8′H), 3.88 c (3H, C23′H3O), 
4.57–4.62 м (1H, РОС2H), 4.99 д (2H, С=C11′H2, 
3JНН 10.4), 5.02 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 17.2), 5.49–
5.56 м (1H, С=C10′H), 7.65 д (1H, C13′H, 3JНН 4.5), 
7.76–7.79 м (1H, C17′H, 1H, C19′H), 7.93 д (1H, 
C16′H, 3JНН 8.1), 7.96 д (2H, C2′′HC6′′HСР, 3JPH 15.0), 
8.73 д (1H, C14′H, 3JНН 4.5). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δP 107.9 м. д. Найдено, %: C 67.83; H 8.15; 
N 3.60; P 3.98; S 8.23. C44H63N2O4PS2. Вычислено, 
%: C 67.83; H 8.15; N 3.60; P 3.98; S 8.23.

(8S,9R)-Цинхонидиний-О-эндо-(1S)-1,7,7- 
триметилбицикло[2.2.1]гепт-2-ил-(–)-3,5-ди- 
трет-бутил-4-гидроксифенилфосфонодитио-
ат (5в) получен аналогично (EtOH, 50°С, 2 ч) из  
0.4 г (0.88 ммоль) кислоты 4б и 0.26 г (0.88 ммоль) 
(8S,9R)-цинхонидина 2в. Выход 0.6 г (91%), 
бецветные кристаллы, т. пл. 121–123°С, [α]D

20 –49.2 
(с 0.99, EtOH). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3632 ср 
(O–H, Ar), 3270 ср. ш (O–H, NH+), 3079 сл (=С–Н, 
Аr), 2952 о. с, 2877 cр [νas,s(СН3, СН2)], 1639 сл, 
1616 сл, 1591 ср, 1575 сл, 1510 ср (С=С, Ar), 1428 

ср [δs(СН3)], 1388 ср, 1365 ср [δs(CH3)2C гем.], 1031 
с [(P)O–C], 993 ср [δ(О–С, ОС–С)], 666 с (P=S), 
567 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (ацетон-d6), δ, м. д.  
(J, Гц): 0.86 с (3Н, С8Н3), 0.87 с (3Н, С9Н3), 0.88 
с (3Н, С10Н3), 1.39 с [18Н, (CH3)3C], 1.40 с [18Н, 
(CH3)3C], 1.47 с [18Н, (CH3)3C], 1.49 с [18Н, 
(CH3)3C], 1.61–1.65 м (2H, С5Н2), 1.84–1.91 м 
(2Н, С6Н2), 2.07–2.11 м (1Н, C4H), 2.23–2.33 м 
(2Н, C3H2), 2.66–2.74 м (1Н, C3′H), 3.13–3.24 м 
(2Н, C2′H2), 3.35–3.49 м (2Н, C6′H2), 3.89–4.04 м 
(1Н, C8′H), 4.57–4.67 м (1H, РОС2H), 5.01 д (2H, 
С=C11′H2, 3JНН 11.0), 5.03 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 
19.1), 5.49–5.59 м (1H, С=C10′H), 7.09 д (1H, C13′H, 
3JНН 6.5), 7.40 д (1H, C17′H, 3JНН 7.2), 7.42 д (1H, 
C17′H, 3JНН 7.2), 7.80 д (1H, C18′H, 3JНН 4.4), 7.93 д 
(1H, C19′H, 3JНН 7.3), 7.95 д (1H, C19′H, 3JНН 9.0), 
7.98 д (2H, C2′′HC6′′HСР, 3JНН 15.0), 8.14 д (1H, 
C16′H, 3JНН 9.1), 8.89 д (1H, C14′H, 3JНН 4.9), 11.7 м 
(1H, NH+). Спектр ЯМР 31Р{1H} (EtOH), δP, м. д.: 
108.6 и 107.3 (52:85), dr 1:1.6. Масс-спектр (ESI), 
m/z: 810.8 [M + Na + K]+. Найдено, %: C 68.82; H 
8.08; N 4.01; P 4.43; S 8.96. C43H61N2O3PS2. Вычис-
лено, %: C 68.95; H 8.21; N 3.74; P 4.14; S 8.56. М 
749.1.

(8S,9R)-Хининий-О-(1R)-эндо-(+)-1,3,3-три-
метилбицикло[2.2.1]гепт-2-ил-3,5-ди-трет-бу-
тил-4-гидроксифенилфосфонодитиоат (5г) 
получен аналогично (EtOH, 50°С, 3 ч) из 0.4 г  
(0.88 ммоль) кислоты 4в и 0.29 г (0.89 ммоль) 
(8S,9R)-хинина 2а. Выход 0.6 г (87%), беcцветные 
кристаллы, т. пл. 73–75°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1:  
3631 ср (O–H, Ar), 3359 с. ш (O–H, NH+), 2953 о. с,  
2872 cр [νas,s(СН3, СН2)], 1621 ср, 1591 ср, 1510 ср 
(С=С, Ar), 1429 ср [δs(СН3)], 1383 ср [δas(СН3)], 
1041 о. с [(P)O–C], 1010 ср [δ(О–С, ОС–С)], 652 
с (P=S), 569 ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (ацетон-d6), 
δ, м. д. (J, Гц): 0.98 с (3Н, С8Н3), 1.06 с (3Н, С9Н3), 
1.08 с (3Н, С10Н3), 1.09–1.11 м (2Н, С6Н2), 1.36 с 
[18Н, (CH3)3C], 1.39–1.41 м (2Н, С7′Н2), 1.45–1.53 
м (2H, С5Н2, 2Н, С7Н2), 1.65–1.78 м (1Н, C4Н, 1Н, 
C4′H), 2.68–2.75 м (1Н, C3′H), 3.49–3.53 м (2Н, 
C2′H2), 3.54–3.59 м (2Н, C6′H2), 3.62–3.66 м (1Н, 
C8′H), 3.90 c (1Н, С9′HO), 3.92 с (3H, C23′Н3О), 
4.19–4.28 м (1H, РОС2H), 4.94 д (2H, С=C11′H2, 
3JНН 10.4), 5.07 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 17.0), 5.57–
5.83 м (1H, С=C10′H), 7.29 д (1H, C13′H, 3JНН 8.8), 
7.30 д (1H, C13′H, 3JНН 9.3), 7.44 д (1H, C17′H, 3JНН 
2.2), 7.67 д (1H, C19′H, 3JНН 4.4), 7.92 д (1H, C16′H, 
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3JНН 9.3), 8.07 д (2H, C2′′HC6′′HСР, 3JНН 14.8), 8.69 д 
(1H, C14′H, 3JНН 4.4). Спектр ЯМР 13С (ацетон-d6), 
δC, м. д. (J, Гц) (в скобках приведен вид сигнала в 
спектре ЯМР 13С{1Н}): 19.8 к (с) (C9Н3, 1JCH 116.1), 
20.0 к (с) (C10Н3, 1JCH 116.1), 21.6 к (с) (C8Н3, 1JCH 
120.8), 25.3 т (c) (C7′H, 1JCH 129.1), 26.0 т (C7H2, 1JCH 
129.1), 26.4 т (с) (С5′Н, 1JCH 129.1), 27.4 т (c) (C4′H, 
1JCH 142.1), 29.9 к (с) [(СН3)3С, 1JCH 125.2)], 34.4 
(с) [(СН3)3С], 38.1 т (с) (С6Н2, 1JCH 131.0), 39.9 т (с) 
(С5Н2, 1JCH 125.2), 41.3 т (c) (C3′H, 1JCH 131.9), 44.14 
т (с) (С6′Н2, 1JCH 142.6), 48.5 (c) (C3), 49.1 (c) (C1), 
55.2 к (с) (OC22′H3, 1JCH 143.2), 56.5 т (c) (C4H, 1JCH 
144.6), 60.1 т (с) (C2′H2, 1JCH 138.5), 63.6 д (с) (C8′H, 
1JCH 138.8), 72.3 д (с) (C9′HOH, 1JCH 139.1), 85.9 д. д 
(д) (РОС2H, 2JPН 8.9, 1JCH 140.0), 101.3 д (с) (C19′H, 
1JCH 158.4), 115.3 т (с) (С=C11′H2, 1JCH 155.9), 119.1 
д (с) (C17′H, 1JCH 163.4), 122.5 д (с) (C13′H, 1JCH 
161.2), 126.3 (с) (C20′), 127.5 д. д (д) (C2′′HC6′′HCР, 
2JСР 13.8, 1JCH 159.5), 131.5 д (с) (C16′H, 1JCH 162.5), 
134.0 д (д) (C1′′P, 1JCP 119.7), 135.0 (c) (C3′′C5′′O), 
139.7 д (с) (С=C10′H, 1JCH 147.3), 144.4 (c) C21′), 
145.5 (с) (C12′), 147.1 д (с) (C14′H, 1JCH 178.9), 155.1 
(с) (НOC4′′), 158.2 (с) (OC18′). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(EtOH): δP 107.2 м. д. Найдено, %: C 67.43; H 7.76; 
N 3.97; P 4.29; S 8.66. C44H63N2O4PS2. Вычислено, 
%: C 67.83; H 8.15; N 3.60; P 3.98; S 8.23.

(8R,9S)-Хинидиний-О-(–)-1R,2S,5R-2-изо-
пропил-5-метилциклогекс-1-ил-3,5-ди-трет- 
бутил-4-гидроксифенилфосфонодитиоат (5д) 
получен аналогично (С6Н6, 50°С, 2 ч) из 0.3 г 
(0.66 ммоль) кислоты 4а и 0.21 г (0.65 ммоль) 
(8R,9S)-хинидина 2б. Выход 0.48 г (94%), бецвет-
ные кристаллы, т. пл. 78–79°С, [α]20

D 50.8 (с 1.16, 
EtOH). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3631 ср (О–Н, 
Ar), 3263 ср. ш (O–H, NH+), 3072 сл, 3072 сл, 3034 
сл (=С–Н, Ar), 2953 с, 2868 c [νas,s(СН3, СН2)], 
1640 сл, 1621 с, 1591 ср, 1509 с (С=С, Ar), 1429 с 
[δs(СН3)], 1390 ср, 1365 ср [δs(CH3)2C гем.], 1010 с 
[(P)O–C], 985 о. с [δ(О–С, ОС–С)], 662 с (P=S), 568 
ср (P–S). Спектр ЯМР 1Н (CD3OD–CCl4, 1:1), δ, м. 
д. (J, Гц): 0.54 д (3Н, С8Н3CH, 3JHH 6.8), 0.54 д (3Н, 
С8Н3CH, 3JHH 6.9), 0.77 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 
7.1], 0.80 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.6], 0.81 д [6Н, 
(С9,10Н3)2СH, 3JHH 6.9], 0.94 д [6Н, (С9,10Н3)2СH, 
3JHH 7.0], 0.96–1.09 м [1H, C2H, 1H, (CH3)2C7H], 
1.25–1.30 м (1Н, C5′H, 2Н, С7′Н2), 1.41 с [18H, 
(CH3)3C], 1.43 с [18H, (CH3)3C], 1.55–1.68 м (2Н, 
С4Н2, 2Н, C3Н2), 1.78–1.87 м (1H, С5Н), 1.91–2.08 

м (1Н, C4′H; 2Н, C6Н2), 2.29–2.39 м (1Н, C3′H), 
2.66–2.73 м (2Н, C2′H2), 3.56–3.62 м (2Н, C6′H2; 1Н, 
C8′H), 4.03 с (1Н, С9′HO), 4.32–4.40 м (1H, РОС1H), 
4.62 c (3H, C23′H3O), 5.28 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 
10.5), 5.29 д (2H, С=C11′H2, 3JНН 17.2), 6.02–5.10 м 
(1H, С=C10′H), 7.36–7.37 м (1H, C13′H), 7.38–7.40 
м (1H, C17′H), 7.76–7.78 м (1H, C19′H), 7.93 д (1H, 
C16′H, 3JНН 9.1), 8.01 д (2H, C2′′HC6′′HCР, 3JНН 15.4), 
8.67 д (1H, C14′H, 3JНН 4.6). Спектр ЯМР 31Р{1H} 
(С6Н6): δP 105.9 м. д. Найдено, %: C 68.83; H 8.39; 
N 3.54; P 4.03; S 8.78. C44H65N2O4PS2. Вычислено, 
%: C 67.66; H 8.39; N 3.59; P 3.97; S 8.21.
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Chiral Salts of Dithiophosphonic Acids on the Basis of 
Monoterpenyl Alcohols and Cinchona Alkaloids
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Reactions of O-terpenyl dithiophosphonic acids with cinchona alkaloids lead to the formation of quinuclidinium 
salts of these acids. Quinuclidinium salts possess antimicrobial activity against Bacillus cereus, Staphylococcus 
aureus and Candida albicans.
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Синтезирован ряд 1,4,2-оксазафосфоринанов с помощью трехкомпонентной реакции пиридилсодер-
жащих иминов с триалкилфосфитами и хлоруксусной кислотой с последующим дезалкилированием  
P(O)OAlk-фрагментов в образующихся продуктах. Установлено, что преобладающими диастереомера-
ми полученных гетероциклов являются соединения с одинаковой конфигурацией хиральных центров. 
Показано, что синтезированные 1,4,2-оксазафосфоринаны проявляют каталитическую активность в 
реакции Фриделя–Крафтса.

Ключевые слова: 1,4,2-оксазафосфоринаны, хиральные 1,2-аминоспирты, имины, фосфонилирование, 
аминофосфоновые кислоты
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Хиральные 1,2-аминоспирты – соединения, 
сами по себе находящие применение в асимме-
трическом синтезе как хиральные индукторы или 
лиганды [1], вызывают даже больший интерес 
в качестве строительных блоков для получения 
различных гетероциклических производных. По-
жалуй, наиболее изученные и востребованные 
из последних – это хиральные оксазолины, окса-
золидины и оксазолидиноны, широко использу-
ющиеся как в асимметрическом катализе, так и 
для конструирования биоактивных молекул [2–6].  
Однако упомянутыми выше гетероциклами не 
ограничивается синтетический потенциал хи-
ральных 1,2-аминоспиртов. Так, весьма перспек-
тивной областью их использования является по-
лучение фосфорсодержащих гетероциклических 
соединений, в частности, 1,4,2-оксазафосфори-

нанов. Необходимо отметить, что впервые эти 
соединения были получены в диастереомерно- и 
энантиочистом виде реакциями расширения цик-
ла хиральных оксазолидинов, синтезированных на 
основе фенилглицинола [7, 8]. Описанная позднее 
серия синтезов хиральных 1,4,2-оксазафосфори-
нанов включает в себя первичную модификацию 
1,2-аминоспиртов по атомам азота или азота и кис-
лорода с последующей циклизацией полученных 
производных [9–15]. Показано также, что некото-
рые 2-арил-1,4,2-оксазафосфоринаны проявляют 
антидепрессантную активность [16].

В предыдущих работах, посвященных синтезу 
3-арил-1,4,2-оксазафосфоринанов [17, 18] нами 
был предложен еще один подход к получению 
этих соединений, заключающийся во взаимодей-
ствии иминов, производных хиральных 1,2-ами-
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носпиртов, с триэтилфосфитом и галогенуксусны-
ми кислотами. Данный метод позволяет не только 
получать целевые продукты в мягких условиях, но 
и вводить в их структуру реакционноспособную 
гидроксильную группу. Целью настоящего ис-
следования явилось применение этого метода для 
синтеза ранее не описанных в литературе 2-гидрок-
си-2-оксо-1,4,2-оксазафосфоринанов, содержащих 
пиридиновые фрагменты. Добавление атома азота 
в составе ароматической системы в молекулу, уже 
содержащую эндоциклическую аминогруппу, по-
зволяет ввести в ее структуру фрагмент, содержа-
щий как донор, так и акцептор водородной связи, 

что дает возможность предположить перспектив-
ность использования таких производных в органо-
катализе.

Исходные имины 1а–г были получены кипя-
чением растворов (R)-2-аминобутан-1-ола или 
(R)-2-фенилглицинола с 2-пиридинкарбальдеги-
дом, 3-ацетилпиридинами в бензоле с азеотроп-
ной отгонкой воды. В растворе CDCl3 имины 
1а–г существуют в виде смеси открытоцепной 
иминной формы (А) и двух циклических цис- и 
транс-1,3-оксазолидинов (Б, В, схема 2). После от-
гонки растворителя имины 1а–г без дополнитель-
ной очистки вводились во взаимодействие с три-

Схема 1.

Py = 2-пиридил, R2 = H, R1 = Et (1а, 2а), Ph (1б, 2б); Py = 3-пиридил, R2 = Me, R1 = Et (1в, 2в), Ph (1г, 2г). 
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алкилфосфитами и монохлоруксусной кислотой 
в 1,2-дихлорэтане (схема 1). Выбор фосфита в ка-
ждом случае производился, принимая во внимание 
результаты пробных экспериментов с небольшими 
количествами иминов 1а–г, и зависел от соотно-
шения количества побочно образующихся диал-
килфосфитов к количеству целевых продуктов ре-
акций, что определялось методом спектроскопии 
ЯМР 31Р. В качестве со-электрофила использова-
лась монохлоруксусная кислота. Такой выбор кис-
лоты, как было показано нами ранее [18], позво-
ляет значительно уменьшить содержание других 
побочных продуктов описанного взаимодействия 
– открытоцепных α-аминофосфонатов (схема 2).

Образующиеся на стадии фосфонилирования 
циклические α-аминофосфонаты подвергались 
дезалкилированию при последовательном воздей-
ствии триметилбромсиланом и метанолом с после-
дующим выделением основного продукта реакции, 
что позволило получить 2-гидрокси-2-оксо-3- 
арил-1,4,2-оксазафосфоринаны 2б–г в диастерео-
мерно и энантиомерно чистом виде. К сожалению, 
вне зависимости от условий кристаллизации окса-
зафосфоринан 2а выделялся в виде смеси диасте-
реомеров в соотношении ~9:1. Для установления 
того, какая конфигурация хиральных С3 атомов ре-
ализуется в основных диастереомерах полученных 
гетероциклов, мы проанализировали значения ви-
цинальных констант спин-спинового взаимодей-
ствия (КССВ) между атомом фосфора и атомами 
водорода у С6, а также между атомами водорода 
у С5 и С6. Как нами было показано ранее [18], для 
преобладающих диастереомеров 2-гидрокси-2- 
оксо-3-Ar-5-R-1,4,2-оксазафосфоринанов (где Ar = 
2-OHC6H4, 2-OH-3-MeOC6H3, 2-OH-3,5-Br2C6H2, 

2-OH-5-NO2C6H3; R = Et или Ph) с цис-располо-
жением заместителей у хиральных атомов C3 и C5 
константы 3JPH6ax и 3JPH6eq составляют 2.4–3.1 и 
17.6–18.5 Гц, а константы 3JH5axH6ax и 3JH5axH6eq –  
10.9–11.5 и 2.7–3.2 Гц соответственно (схема 3).

Эти же константы для преобладающего диасте-
реомера соединения 2а и для выделенных в чи-
стом виде оксазафосфоринанов 2б–г равны 2.6–3.1 
(3JPH6ax), 16.9–17.5 (3JPH6eq), 10.7–11.3 (3JH5axH6ax) и 
3.0–3.7 Гц (3JH5axH6eq) (схема 3). Таким образом, 
можно отметить, что значения КССВ 3JPH6ax и 
3JH5axH6ax хорошо совпадают с ранее описанными, 
тогда как значения 3JPH6eq являются более низки-
ми, а 3JH5axH6eq более высокими. Эта разница не-
значительна, что позволяет сделать вывод о том, 
что преобладающие диастереомеры, полученных 
в ходе данной работы оксазафосфоринанов, пред-
ставляют собой соединения с цис-расположением 
арильного заместителя у атома C3 и заместителя 
у атома C5, т. е., учитывая конфигурацию хираль-
ного атома исходных 1,2-аминоспиртов, являют-
ся (R,R)-диастереомерами. Этот вывод был под-
твержден при изучении молекулярной структуры 
преобладающего диастереомера соединения 2б, 
для которого удалось подобрать условия кристал-
лизации (ацетонитрил–этанол, медленное испаре-
ние), позволяющие вырастить кристаллы пригод-
ные для изучения методом РСА (рис. 1).

Значительно больший интерес для нас представ-
ляло точное установление молекулярной структу-
ры соединений 2в или 2г, поскольку они являются 
первыми представителями ряда хиральных 3,5-ди-
замещенных 1,4,2-оксазафосфоринанов, несущих 
дополнительный заместитель у атома гетероцик-
ла С3. К сожалению, многочисленные попытки 
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получить кристаллы энантиочистых образцов 
пригодные для изучения методом РСА не увен-
чались успехом. Плодотворной же оказалась идея 
синтеза и выделения рацематов. Так, при введе-
нии (±)-2-[1-(3-пиридинил)этилиденамино]-1-бу-
танола во взаимодействие с триэтилфосфитом и 
последующей обработке промежуточно образу-
ющихся фосфонатов триметилбромсиланом, а за-
тем и метанолом из реакционной смеси выпадали 
кристаллы гидробромида 2-гидрокси-2-оксо-3-ме-
тил-3-(3-пиридил)-5-этил-1,4,2-оксазафосфори-
нана необходимого качества. Благодаря этому 
удалось установить, что преобладающий диасте-
реомер выделенного оксазафосфоринана являет-
ся (R,R/S,S)-изомером (рис. 2). Этот факт еще раз 
подтверждает правильность наших рассуждений 
о структуре 3,5-дизамещенных 1,4,2-оксазафос-
форинанов, основанных на анализе отдельных 
КССВ.

Структурными элементами всех выделенных 
соединений являются фрагменты N(H)C*CN или 

N(H)C*CСN, содержащие хиральный углеродный 
атом и атомы азота, которые могут участвовать в 
двойной активации электрофила и нуклеофила. 
Таким образом, можно предположить активность 
полученных оксазафосфоринанов 2б–г в асимме-
трическом органокатализе, в частности, в реак-
ции алкилирования индола по Фриделю–Крафтсу  
(схема 4).

Реакцию индола с транс-β-нитростиролом 
проводили в присутствии оксазафосфоринанов 
2б–г (10 мол%), используя в качестве раствори-
телей смеси этанола, 1,2-диметоксиэтана, тетра-
гидрофурана или ацетонитрила с водой. Было 

Рис. 1. Молекулярная структура преобладающего диа-
стереомера 1,4,2-оксазафосфоринана 2б.

Рис. 2. Фрагмент кристаллической упаковки гидро-
бромида (R,R/S,S)-2-гидрокси-2-оксо-3-метил-3-(3-
пиридил)-5-этил-1,4,2-оксазафосфоринана.
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показано, что при проведении описываемых про-
цессов в водно-этанольной смеси полная конвер-
сия исходного нитростирола происходит за 48– 
72 ч при комнатной температуре, тогда как при 
использовании других сред время реакций значи-
тельно увеличивается. Например, взаимодействие 
в смеси тетрагидрофурана с водой за 240 ч про-
ходит лишь на 60%, по данным спектроскопии 
ЯМР 1Н. Нами было также проведено алкилирова-
ние индола транс-4-метил-β-нитростиролом или 
транс-4-хлор-β-нитростиролом. Время прохож-
дения реакций при комнатной температуре соста-
вило 48–72 ч, а при температуре 5°С – 240–288 ч. 
Продукты взаимодействий 3а–в были выделены в 
чистом виде методом колоночной хроматографии, 
однако углы вращения плоскополяризованного 
света их растворов в хлористом метилене оказа-
лись близкими к нулю.

Таким образом, нами было показано, что вов-
лечение иминов, содержащих в своем составе 
пиридильный фрагмент, во взаимодействие с три-
алкилфосфитами и монохлоруксусной кислотой 
с последующей обработкой промежуточно обра-
зующихся фосфонатов триметилбромсиланом, а 
затем и метанолом позволяет получать целевые 
продукты в виде одного диастереомера с общими 
выходами равными 41–47%. Структура преобла-
дающих диастереомеров всех синтезированных 
соединений четко установлена совокупностью ме-
тодов спектроскопии ЯМР и РСА. Было показано, 
что полученные оксазафосфоринаны являются не-
селективными органокатализаторами реакции ал-
килирования индола β-нитростиролами.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1H регистрировали на прибо-
рах Bruker AVANCE-400 (399.93 МГц) или Bruker 
AVANCE-600 (600.13 МГц) с использованием 
сигналов остаточных протонов дейтерирован-
ных растворителей (CDCl3, D2О) в качестве стан-
дартов химических сдвигов, спектры ЯМР 13С 
– на приборах Bruker AVANCE-400 (100.54 МГц) 
или Bruker AVANCE-500 (125.76 МГц) с исполь-
зованием ТМС в качестве внешнего стандарта. 
Спектры ЯМР 31Р снимали на приборе Bruker  
AVANCE-400 (161.86 МГц) с использованием 
85%-ной Н3РО4 в качестве внешнего стандарта. 

Растворы образцов 1,4,2-оксазафосфоринанов для 
спектроскопии ЯМР готовили с добавлением кар-
боната калия (мольное соотношение оксазафосфо-
ринан:K2CO3 = 1:5). ИК спектры записывали на 
спектрометре Bruker Vector 22 в таблетках KBr в 
диапазоне длин волн от 4000 до 400 см–1 с оптиче-
ским разрешением 4 см–1. Масс-спектры иониза-
ции электрораспылением получены на масс-спек-
трометре AmazonX (Bruker Daltonik GmbH) с 
ионной ловушкой. Измерение проводилось в ре-
жиме регистрации положительных и отрицатель-
ных ионов в диапазоне m/z от 70 до 3000. Напряже-
ние на капилляре распылителя составляло 3500 В.  
В качестве газа-осушителя использовался азот с 
температурой 250°С и расходом 10 л/мин. Ана-
лизируемый образец растворяли в ацетонитриле  
(1а–г и рацемический имин) или в дистиллирован-
ной воде (2а–г и рацемический оксазафосфоринан) 
до концентрации ~10–3 мг/мл. Элементный анализ 
осуществлялся на анализаторе EuroEA3028-HT-
OM производства Eurovector SpA. Оптическое 
вращение измеряли на поляриметре PerkinElmer 
(модель 341) при 20°С. Температуры плавления 
определяли на нагревательном столике Boetius.

В работе использовали следующие коммерче-
ски доступные реагенты: 2-пиридинкарбальдегид 
(99%, Alfa Aesar), 3-ацетилпиридин (98%, Acros 
Organics), (R)-(–)-2-аминобутан-1-ол (98%, Acros 
Organics), (+/–)-2-аминобутан-1-ол (98%, Acros 
Organics), (R)-(–)-2-фенилглицинол (98%, Acros 
Organics), триметилфосфит (98%, Sigma-Aldrich), 
триэтилфосфит (98%, Sigma-Aldrich), монохло-
руксусная кислота (99%, J&K Scientific), триме-
тилбромсилан (97%, J&K Scientific).

Общая методика получения пиридилсодер-
жащих иминов 1а–г. 2-Пиридинкарбальдегид или 
3-ацетилпиридин (9.9 ммоль) растворяли в 10 мл 
бензола, затем добавляли к полученным растворам 
(R)-2-аминобутан-1-ол (9.9 ммоль) в 2 мл бензола 
или (R)-2-фенилглицинол (9.9 ммоль). Реакцион-
ную смесь выдерживали при перемешивании и 
кипении с ловушкой Дина–Старка в течение 5 (для 
иминов 1а и 1б) или 12 ч (для иминов 1в и 1г). 
По окончании реакций удаляли растворитель, по-
лученную вязкую массу анализировали методом 
спектроскопии ЯМР 1Н и использовали на следу-
ющей стадии без дополнительной очистки.
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(R)-2-(2-Пиридинилметиленамино)-1-бута-
нол (1а). В растворе CDCl3 существует в виде сме-
си открытоцепной иминной формы и двух цикли-
ческих цис- и транс-1,3-оксазолидинов (схема 2) 
в соотношении имин А–преобладающий изомер 
1,3-оксазолидина Б–минорный изомер 1,3-оксазо-
лидина В, равном 1:0.75:0.55. Спектр ЯМР 1Н (400 
МГц, CDCl3), δ, м. д.: 0.88 т (1.3H, CH2CH3, 3JНН 
7.5 Гц, А), 1.01 т (0.72H, CH2CH3, 3JНН 7.4 Гц, В), 
1.07 т (0.98H, CH2CH3, 3JНН 7.4 Гц, Б), 1.44–1.81 м 
(2H, CH2CH3, А + Б + В), 3.27–4.13 м (3H, OCH2 и 
NCHEt, А + Б + В), 5.46 с (0.33H, 2-PyCH, Б), 5.50 
с (0.24H, 2-PyCH, В), 7.23–7.97 м (3H, НAr, А + Б 
+ В), 8.40 с (0.43H, CH=N, А), 8.61–8.65 (1H, НAr, 
А + Б + В). Масс-спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 179.0 
(100) [M + H]+.

(R)-2-(2-Пиридинилметиленамино)-2-фе-
нилэтанол (1б). В растворе CDCl3 существует в 
виде смеси открытоцепной иминной формы (А) и 
двух циклических цис- и транс-1,3-оксазолидинов 
(Б и В, схема 2) в соотношении А:Б:В = 1:0.5:0.35. 
Спектр ЯМР 1Н (400 МГц, CDCl3), δ, м. д.:  
3.80–4.75 м (3H, OCH2 и NCHPh, А + Б + В), 5.67 
с (0.27H, 2-PyCH, Б), 5.68 с (0.19H, 2-PyCH, В), 
7.29–8.04 м (8H, НAr, А + Б + В), 8.51 с (0.54H, 
CH=N, А), 8.60–8.67 (1H, НAr, А + Б + В). Масс-
спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 227.1 (100) [M + H]+.

(R)-2-[1-(3-Пиридинил)этилиденамино]- 
1-бутанол (1в). В растворе CDCl3 существует в 
виде смеси открытоцепной иминной формы (А) и 
двух циклических цис- и транс-1,3-оксазолидинов 
(Б и В, схема 2) в соотношении А:Б:В = 1:2.9:1.9. 
Спектр ЯМР 1Н (600 МГц, CDCl3), δ, м. д.: 0.92 
т (0.99H, CH2CH3, 3JНН 7.4 Гц, В), 0.96 т (1.5H, 
CH2CH3, 3JНН 7.4 Гц, Б), 0.97 т (0.51H, CH2CH3, 
3JНН 7.5 Гц, А), 1.20–1.71 м (2H, CH2CH3, А + Б + В),  
1.61 с (0.99H, CH3, В), 1.65 с (1.5H, CH3, Б), 2.33 с 
(0.51H, CH3, А), 2.94–3.81 м (3H, OCH2 и NCHEt, 
А + Б + В), 7.23–9.19 м (4H, НAr, А + Б + В). Масс-
спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 193.1 (100) [M + H]+.

(R)-2-[1-(3-Пиридинил)этилиденамино]- 
2-фенилэтанол (1г). В растворе CDCl3 существу-
ет в виде смеси открытоцепной иминной формы 
(А) и двух циклических цис- и транс-1,3-оксазо-
лидинов (Б и В, схема 2) в соотношении А:Б:В = 
1:2.2:0.9. Спектр ЯМР 1Н (400 МГц, CDCl3), δ, м. д.:  
1.73 с (0.66H, CH3, В), 1.75 с (1.6H, CH3, Б), 2.27 с 
(0.74H, CH3, А), 3.51-4.86 м (3H, OCH2 и NCHPh, 

А + Б + В), 7.25–9.19 м (9H, НAr, А + Б + В). Масс-
спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 241.1 (100) [M + H]+.

(±)-2-[1-(3-Пиридинил)этилиденамино]-1-бу-
танол синтезировали по описанному выше обще-
му методу с использованием 3-ацетилпиридина и 
(±)-2-аминобутан-1-ола в качестве исходных сое-
динений. Спектр ЯМР 1Н идентичен спектру об-
разца имина 1в. Масс-спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 
193.1 (100) [M + H]+.

Общая методика синтеза 2-гидрокси-2-оксо- 
1,4,2-оксазафосфоринанов 2а–г. Имин 1а–г  
(9.9 ммоль) растворяли в 10 мл 1,2-дихлорэтана, 
полученный раствор помещали в охлаждающую 
баню (лед с солью) и добавляли при перемеши-
вании 11.4 ммоль триметил- (для иминов 1а и 1б) 
или триэтилфосфита (для иминов 1в и 1г) в 5 мл 
1,2-дихлорэтана, а через 10 мин – монохлоруксус-
ную кислоту (22.8 ммоль) в два приема. Получен-
ную реакционную смесь перемешивали 48 ч при 
комнатной температуре до полной конверсии ис-
ходного триалкилфосфита (по данным ЯМР 31Р). 
Затем при охлаждении (лед с солью) добавляли 
раствор триметилбромсилана (19.8 ммоль) в 5 мл 
1,2-дихлорэтана. Реакционную смесь перемеши-
вали при охлаждении 1 ч, затем выдерживали при 
комнатной температуре в течение 48 ч. Удаляли 
растворитель, остаток растворяли в 10 мл метано-
ла и выдерживали полученный раствор при ком-
натной температуре с медленным испарением рас-
творителя еще 24 ч. В результате во всех случаях 
образовывался мелкокристаллический осадок.

Гидробромид 2-гидрокси-2-оксо-3-(2-пири-
дил)-5-этил-1,4,2-оксазафосфоринана (2а). Вы-
павший осадок отфильтровывали и сушили на 
вакууме водоструйного насоса. Получали смесь 
диастереомеров [Д1 – преобладающий (R,R), 90%; 
Д2 – минорный (S,R), 10%] в соотношении ~5:1. 
Дальнейшая его перекристаллизация из смеси 
этанола с водой (10:1) позволяла выделить диа-
стереомерную смесь состава ~9:1. Попытки ис-
пользовать для дальнейшей перекристаллизации 
изопропанол, его смесь с водой, смесь этанола 
или изопропанола с ацетонитрилом не приводи-
ли к существенному изменению этого соотноше-
ния. Спектр ЯМР 1Н (400 МГц, D2O с K2CO3),  
δ, м. д.: 0.93 т (0.3H, CH2CH3, 3JНН 7.5 Гц, Д2), 
0.94 т (2.7H, CH2CH3, 3JНН 7.6 Гц, Д1), 1.39–1.55 м 
(1.8H, CH2CH3, Д1), 1.64–1.81 (0.2H, CH2CH3, Д2), 
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2.95–3.07 м (1H, H5, Д1 + Д2), 4.08 д. д. д (0.9H, 
H6

ax, 2JHH 11.6, 3JHH 11.2, 3JPH 3.1 Гц, Д1), 4.13–4.17 
м (0.1H, H6, Д2), 4.24 д. д. д (0.9H, H6

eq, 3JPH 17.4, 
2JHH 11.6, 3JHH 3.3 Гц, Д1), 4.25 д (0.9H, H3, 2JPH 
14.7 Гц, Д1), 4.36 д (0.1H, H3, 2JPH 14.9 Гц, Д2), 
4.41–4.47 м (0.1H, H6, Д2), 7.32–7.50 м (2Н, НAr, 
Д1 + Д2), 7.79–7.85 м (1Н, НAr, Д1 + Д2), 8.46–8.49 
м (1Н, НAr, Д1 + Д2). Спектр ЯМР 13C (400 МГц, 
D2O с K2CO3), δC, м. д.: 10.39 (CEt, Д2), 10.48 (CEt, 
Д1), 24.02 (CEt, Д2), 24.08 (CEt, Д1), 58.24 д (С3, 1JPC 
132.0 Гц, Д1), 58.30 д (С3, 1JPC 130.6 Гц, Д2), 58.38 
д (С5, 3JPC 3.2 Гц, Д1), 58.44 д (С5, 3JPC 2.2 Гц, Д2), 
73.91 д (С6, 2JPC 4.0 Гц, Д2), 74.11 д (С6, 2JPC 5.9 Гц, 
Д1), 124.71 уш. с (CPy, Д1 + Д2), 124.73 уш. с (CPy, 
Д1 + Д2), 133.40 уш. с (ipso-CPy, Д2), 133.55 д (ipso-
CPy, 2JPC 4.4 Гц), 136.98 уш. с. (CPy, Д1 + Д2), 148.24 
уш. с. (CPy, Д2), 148.30 уш. с. (CPy, Д1). Спектр ЯМР 
31P (400 МГц, D2O с K2CO3), δP, м. д.: 10.98 (Д1), 
11.25 (Д2). Масс-спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 243.1 
(36) [M + H]+, 265.1 (72) [M + Na]+, 281.0 (100) [M 
+ K]+. Масс-спектр (ESI–), m/z (Iотн, %): 240.9 (100) 
[M – H]–. Найдено, %: С 37.29; Н 4.80; Br 24.48; 
N 8.83; P 9.41. С10Н15N2O3P·HBr. Вычислено, %: С 
37.17; Н 4.99; Br 24.73; N 8.67; P 9.59.

Гидробромид (R,R)-2-гидрокси-2-оксо-3- 
(2-пиридил)-5-фенил-1,4,2-оксазафосфоринана 
(2б). Выпавший осадок отфильтровывали и суши-
ли на вакууме водоструйного насоса. Маточный 
раствор упаривали и растворяли в 6 мл этанола. 
Полученный раствор выдерживали еще 48 ч с 
медленным испарением растворителя, выпавший 
осадок вновь отфильтровывали и сушили на ва-
кууме водоструйного насоса. Объединяли осадки 
и получали 1.59 г продукта (общий выход 43.3%), 
т. пл. 228–231°С (MeOH), [α]D

20 26.0 (c 0.5, H2O). 
ИК спектр, ν, см–1: 696 ср (P–C), 1093 c (P–O–C), 
1254 c (P=O), 1458 ср (CH2-цикл.), 1555 сл, 1620 
ср (C=CAr), 1649 с (C=NAr), 2686 ш (NH2

+). Спектр 
ЯМР 1Н (400 МГц, D2O с K2CO3), δ, м. д.: 4.27 д. 
д. д (1H, H6

eq, 3JPH 17.5, 2JHH 11.1, 3JHH 3.0 Гц), 4.32 
д. д (1H, H5, 3JHH 10.7, 3JHH 3.0 Гц), 4.42 д. д. д (1H, 
H6

ax, 2JHH 11.1, 3JHH 10.7, 3JPH 2.6 Гц), 7.33–7.54 м 
(7Н, НAr), 7.81–7.85 м (1Н, НAr), 8.49–8.51 м (1Н, 
НAr). Спектр ЯМР 13C (400 МГц, D2O с K2CO3), 
δC, м. д.: 60.70 д (С5, 3JPC 3.7 Гц), 61.24 д (С3, 1JPC  
126.5 Гц), 75.02 д (С6, 2JPC 6.2 Гц), 123.48 д (CPy, 
3JPC 3.7 Гц), 123.58 д (CPy, 5JPC 2.7 Гц), 127.68 (CPh), 
128.93 (CPh), 129.57 (CPh), 137.88 (ipso-CPh), 138.23 

д (CPy, 4JPC 1.5 Гц), 149.30 д (CPy, 4JPC 1.8 Гц), 155.16 
д (ipso-CPy, 2JPC 4.0 Гц). Спектр ЯМР 31P (400 МГц, 
D2O с K2CO3): δP 9.99 м. д. Масс-спектр (ESI+), m/z 
(Iотн, %): 291.1 (100) [M + H]+, 313.1 (21) [M + Na]+. 
Масс-спектр (ESI–), m/z (Iотн, %): 288.9 (100) [M – 
H]–. Найдено, %: С 45.23; Н 4.10; Br 21.63; N 7.36; 
P 8.06. С14Н15N2O3P·HBr. Вычислено, %: С 45.30; 
Н 4.34; Br 21.53; N 7.55; P 8.34. Кристаллы при-
годные для изучения методом РСА были получены 
кристаллизацией выделенного продукта из смеси 
ацетонитрила с этанолом (2:1) при медленном ис-
парении растворителей.

Гидробромид (R,R)-2-гидрокси-2-оксо-3-ме-
тил-3-(3-пиридил)-5-этил-1,4,2-оксазафосфо-
ринана (2в). Выпавший осадок отфильтровыва-
ли, промывали холодным этанолом и сушили в 
вакууме водоструйного насоса. Получили 1.38 г 
продукта (общий выход 41.3%), т. пл. 276–280°С 
(MeOH), [α]D

20 22.4 (c 0.5, H2O). ИК спектр, ν, см–1: 
679 ср (P–C), 1078 c (P–O–C), 1219 c (P=O), 1466 
ср (CH2-цикл.), 1552 сл, 1609 сл (C=CAr), 1637 ср 
(C=NAr), 2668 ш (NH2

+). Спектр ЯМР 1Н (400 МГц, 
D2O с K2CO3), δ, м. д.: 0.91 т (3Н, СН2СН3, 3JHH  
7.6 Гц), 1.36–1.63 м (2Н, СН2СН3), 1.69 д (3H, 
С3CH3, 3JРH 13.9 Гц), 3.26–3.33 м (1Н, Н5), 4.02 д. д. 
д (1H, H6

ax, 2JHH 11.5, 3JHH 11.3, 3JPH 2.7 Гц), 4.24 д. 
д. д (1H, H6

eq, 3JPH 17.2, 2JHH 11.5, 3JHH 3.7 Гц), 7.41–
7.44 м (1Н, НAr), 7.94–7.98 м (1Н, НAr), 8.39–8.41 м 
(1Н, НAr), 8.65 уш. с (1Н, НAr). Спектр ЯМР 13C  
(400 МГц, D2O с K2CO3), δC, м. д.: 10.42 (CEt), 22.30 
уш. с (СMe), 24.57 (CEt), 50.98 д (С5, 3JPC 4.4 Гц), 
56.55 д (С3, 1JPC 131.7 Гц), 74.84 д (С6, 2JPC 5.9 Гц), 
124.45 уш. с (CPy), 135.13 д (CPy, 3JPC 4.4 Гц), 139.42 
уш. с (ipso-CPy), 146.46 д (CPy, 3JPC 4.8 Гц), 147.57 д 
(CPy, 5JPC 1.8 Гц). Спектр ЯМР 31P (400 МГц, D2O с 
K2CO3): δP 15.61 м. д. Масс-спектр (ESI+), m/z (Iотн, 
%): 257.0 (32) [M + H]+, 279.0 (78) [M + Na]+, 307.0 
(100) [M + K]+. Масс-спектр (ESI–), m/z (Iотн, %): 
254.9 (100) [M – H]-. Найдено, %: C 39.39; H 5.49; 
Br 23.42; N 8.55; P 8.98. C11H17N2O3P·HBr. Вычис-
лено, %: C 39.19; H 5.38; Br 23.70; N 8.31; P 9.19.

Гидробромид (R,R)-2-гидрокси-2-оксо-3-ме-
тил-3-(3-пиридил)-5-фенил-1,4,2-оксазафосфо-
ринана (2г). Выпавший осадок отфильтровывали, 
промывали холодным этанолом и сушили в вакуу-
ме водоструйного насоса. Получили 1.78 г продук-
та (общий выход 46.6%), т. пл. 258–261°С, [α]D

20 
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16.5 (c 0.5, H2O). ИК спектр, ν, см–1: 679 ср (P–C), 
1079 c (P–O–C), 1251 c (P=O), 1459 ср (CH2-цикл.), 
1549 сл, 1609 сл (C=CAr), 1636 ср (C=NAr), 2642 ш 
(NH2

+). Спектр ЯМР 1Н (400 МГц, D2O с K2CO3), 
δ, м. д.: 1.81 д (3H, С3CH3, 3JРH 13.8 Гц), 4.22 д. д. д 
(1H, H6

eq, 3JPH 16.9, 2JHH 11.6, 3JHH 3.6 Гц), 4.33 д. д. 
д (1H, H6

ax, 2JHH 11.6, 3JHH 11.2, 3JPH 2.9 Гц), 4.58 д. 
д (1H, H5, 3JHH 11.2, 3JHH 3.6 Гц), 7.35–7.53 м (6Н, 
НAr), 8.01–8.04 м (1Н, НAr), 8.39–8.41 м (1Н, НAr), 
8.72 уш. с (1Н, НAr). Спектр ЯМР 13C (500 МГц, 
D2O с K2CO3), δC, м. д.: 22.30 д (СMe, 2JPC 8.2 Гц), 
54.23 д (С5, 3JPC 3.6 Гц), 56.65 д (С3, 1JPC 132.4 Гц), 
74.63 д (С6, 2JPC 4.1 Гц), 123.97 уш. с (CPy), 127.41 
(CPh), 128.44 (CPh), 129.04 (CPh), 134.67 д (CPy, 
3JPC 4.6 Гц), 137.57 (ipso-CPh), 139.17 уш. с (ipso-
CPy), 146.01 д (CPy, 3JPC 4.8 Гц), 147.14 д (CPy, 5JPC  
1.4 Гц). Спектр ЯМР 31P (400 МГц, D2O с K2CO3): 
δP 14.74 м. д. Масс-спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 
305.1 (100) [M + H]+, 327.1 (15) [M + Na]+. Масс-
спектр (ESI–), m/z (Iотн, %): 302.9 (100) [M – H]–. 
Найдено, %: C 46.55; H 4.91; Br 20.98; N 7.21; P 
8.05. C15H17N2O3P·HBr. Вычислено, %: C 46.77; H 
4.71; Br 20.74; N 7.27; P 8.04.

Гидробромид (R,R/S,S)-2-гидрокси-2-оксо- 
3-метил-3-(3-пиридил)-5-этил-1,4,2-оксазафос-
форинана синтезировали по описанному выше 
общему методу с использованием (±)-2-[1-(3-пи-
ридинил)этилиденамино]-1-бутанола в качестве 
исходного соединения. Выделяли как описано для 
соединения 3а. Получали 1.16 г продукта (общий 
выход 34.7%), т. пл. 274–278°С (MeOH). ИК спектр 
(KBr), ν, см–1: 679 ср (P–C), 1079 ср (P–O–C), 1218 
с (P=O), 1468 ср (CH2-цикл.), 1552 сл, 1608 сл 
(C=CAr), 1636 ср (C=NAr), 2686 ш (NH2

+). Спектры 
ЯМР 1Н и 31P (400 МГц, D2O с K2CO3) идентичны 
спектрам образца оксазафосфоринана 2в. Масс-
спектр (ESI+), m/z (Iотн, %): 257.0 (81) [M + H]+, 
279.0 (100) [M + Na]+, 307.0 (30) [M + K]+. Масс-
спектр (ESI–), m/z (Iотн, %): 254.8 (100) [M – H]–. 
Найдено, %: C 39.38; H 5.57; Br 23.40; N 8.10; P 
9.18. C11H17N2O3P·HBr. Вычислено, %: C 39.19; H 
5.38; Br 23.70; N 8.31; P 9.19.

Общая методика проведения алкилирования 
индола по реакции Фриделя–Крафтса. К раство-
ру оксазафосфоринана 2б–г (0.035 ммоль) в смеси 
1.5 мл этанола и 1.5 мл дистиллированной воды 
добавляли индол (0.42 ммоль). Полученную реак-
ционную смесь перемешивали до полного раство-

рения индола, затем либо при комнатной температу-
ре, либо после охлаждения до 5°С (только в случае 
соединения 2б) добавляли транс-β-нитростирол 
(в случае соединений 2б–г), транс-4-метил-β-ни-
тростирол (в случае соединения 2б) или транс-
4-хлор-β-нитростирол (в случае соединения 2б)  
(0.35 ммоль). Реакционную смесь перемешивали 
до полной конверсии нитростирола (контроль ме-
тодом ТСХ), затем упаривали. Остаток растворяли 
в смеси 5 мл этилацетата и 3 мл дистиллирован-
ной воды и интенсивно перемешивали в течение 
15 мин. Органический слой отделяли, сушили 
MgSO4, затем упаривали. Остаток хроматографи-
ровали на силикагеле 60 (0.035–0.070 мм), исполь-
зуя в качестве элюента смесь гексана и этилаце-
тата в соотношении 4:1. Получали: соединение 3а 
0.082 г (88.1%) (катализатор 2б), 0.078 г (83.8%) 
(катализатор 2б, охлаждение), 0.077 г (82.7%) (ка-
тализатор 2в), 0.073 г (78.4%) (катализатор 2г); 
соединение 3б 0.084 г (85.7%) (катализатор 2б); 
соединение 3в 0.080 г (76.1%) (катализатор 2б). 
Физико-химические характеристики выделенных 
продуктов совпадают с описанными в литературе 
[19].

Рентгеноструктурное исследование кристал-
лов соединения 2б и гидробромида (R,R/S,S)-2-
гидрокси-2-оксо-3-метил-3-(3-пиридил)-5-этил- 
1,4,2-оксазафосфоринана проведено на дифрак-
тометре Bruker D8 Quest c рентгеновским из-
лучением MoKα (λ 0.71073 Å) при 130(2) K для 
соединения 2б и 122(2) K для гидробромида 
(R,R/S,S)-2-гидрокси-2-оксо-3-метил-3-(3-пири-
дил)-5-этил-1,4,2-оксазафосфоринана. Использо-
ванные программы: APEX3 [20], SAINT [21], учет 
поглощения – SADABS [22] версии 2.10, расшиф-
ровка структуры SHELXT [23], уточнение структу-
ры методом наименьших квадратов SHELXL [23].

Кристаллы соединения 2б ромбиче-
ские, C16H19BrN3O3P; размер кристалла 
0.043×0.055×0.227 мм3, M 412.22 г/моль, про-
странственная группа P212121, Z 4, a 5.5350(7) Å,  
b 13.0824(17) Å, c 24.4663 Å, V 1771.6(4) Å3, dвыч 
1.545 г/cм3, μ 2.430 мм–1, собрано отражений 
153325 (–7 ≤ h ≤ 7, –17 ≤ k ≤ 17, –33 ≤ l ≤ 33), в пре-
делах θ от 2.279 до 28.745°, 4589 независимых (Rint 
0.0835) и 4537 наблюдаемых отражений [I ≥ 2σ(I)], 
230 параметров уточнения, R1 0.0374, wR2 0.0885, 
максимальная остаточная электронная плотность 
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0.570 (–1.075) e/Å3. Кристаллографические дан-
ные депонированы в Кембриджский банк рентге-
ноструктурных данных (CCDC 2209835).

Кристаллы гидробромида (R,R/S,S)-2-гид- 
рокси-2-оксо-3-метил-3-(3-пиридил)-5-этил- 
1,4,2-оксазафосфоринана моноклинные,  
C11H18BrN2O3P; размер кристалла 
0.105×0.248×0.375 мм3, M 337.15 г/моль, про-
странственная группа P21/c, Z 4, a 12.1826(8) Å, 
b 10.6871(7) Å, c 12.0421(7) Å, β 110.502(2)°, V 
1468.53(16) Å3, dвыч 1.525 г/cм3, μ 2.910 мм–1, со-
брано отражений 47814 (–16 ≤ h ≤ 16, –14 ≤ k ≤ 14, 
–16 ≤ l ≤ 16), в пределах θ от 2.611 до 28.698°, 3774 
независимых (Rint 0.0873) и 2991 наблюдаемых 
отражений [I ≥ 2σ(I)], 181 параметр уточнения, R1 
0.0434, wR2 0.1025, максимальная остаточная элек-
тронная плотность 0.861 (–0.772) e/Å3. Кристалло-
графические данные депонированы в Кембридж-
ский банк рентгеноструктурных данных (CCDC 
2209836).
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A series of 1,4,2-oxazaphosphorinanes was synthesized by the three-component reaction of chiral pyridyl- 
containing imines with trialkyl phosphites and monochloroacetic acid, followed by dealkylation of the  
P(O)OAlk-fragments in the resulting products. It was established that the major diastereomers of the obtained 
heterocycles have the same configuration at both chiral centers. Synthetized 1,4,2-oxazaphosphorinanes show 
catalytic activity in Friedel–Crafts reaction.

Keywords: 1,4,2-oxazaphosphorinanes, chiral 1,2-amino alcohols, imines, phosphonylation, aminophosphonic 
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Разработка новых методов синтеза практически 
востребованных пятичленных циклических фос-
форорганических соединений является важным 
направлением химии элементорганических соеди-
нений [1]. Недавно нами разработан перспектив-
ный для практического применения метод синтеза 
фосфоланов и фосфоленов различной структуры, 
основанный на реакции каталитического цикло-
алюминирования непредельных соединений (ал-
кенов, алкинов, α,ω-диолефинов, норборненов) 
через стадию образования алюмоланов (алюми-

нациклопентанов). Полученные in situ алюмоланы 
вовлекались в реакцию замещения атомов алюми-
ния в замещенных алюмоланах на атомы фосфора 
с алкил(арил)дихлоридами фосфора [2–4].

Применение в данной реакции в качестве фос-
форного реагента трихлорида фосфора показало, 
что вместо ожидаемого 1-хлорпроизводного в ус-
ловиях реакции происходит образование 1Н-фос-
фоланоксида в виде смеси син- и анти-изомеров 
в соотношении ~1:1 (cхема 1) [5]. Как следует из 
схемы, 3-гексил-1-этилалюминациклопентан 1б, 

P

R

O H

Et3Al (1 экв.), 
Cp2ZrCl2 (5 мол%)

1) PCl3 (3 экв.), CH2Cl2, 
    20oC, 0.5−2 ч

Al
Et

R

R
2

34
5

1

2a−2d1a−1d

20oC, 6 ч 2) H2O

Схема 1.

R = Bu (a), Hex (б), Oct (в), Bn (г).

1а–г 2а–г
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полученный in situ циклоалюминированием гекс-
1-ена с помощью Et3Al в присутствии 5 мол% 
Cp2ZrCl2, вступает в реакцию с трихлоридом фос-
фора с образованием после гидролиза реакцион-
ной массы 3-бутил-1Н-фосфоланоксида 2б. В раз-
витие проводимых исследований, были получены 
3-бутил-1Н-фосфоланоксид 2б, 3-октил-1Н-фос-
фоланоксид 2в и 3-бензил-1Н-фосфоланоксид 2г с 
выходами 81–92% (cхема 1). Поскольку не все по-
лученные соединения были описаны ранее, нами 
приведены данные ЯМР для соединений 2а и 2в, а 
также их масс-спектральные характеристики.

Синтезированные нами замещенные цикличе-
ские 1Н-фосфоланоксиды могут представлять ин-
терес в качестве фосфорилирующих агентов для 
получения практически важных аминов и спиртов, 
если заместить атом водорода на подвижный атом 
хлора [6–8]. С целью получения 1-хлорзамещен-
ных фосфоланоксидов синтезированные 1Н-фос-
фоланоксиды были вовлечены в реакцию с такими 
известными хлорирующими агентами, как (COCl)2 
и SOCl2.

Для изучения взаимодействия 3-замещенных 
1Н-фосфоланоксидов с (COCl)2 использовали 
предложенную в литературе методику для синтеза 
хлорангидридов ациклических диаллилфосфино-
вых кислот [9] с применением 3-кратного избытка 
(COCl)2 и каталитических количеств ДМФА. На 
примере соединения 2б установили, что при про-
ведении реакции в описанных условиях вместо 
соответствующего хлорпроизводного неожидан-
но образуется 3-гексил-1-гидроксифосфоланок-
сид 3б в виде смеси син- и анти-изомеров, при 
этом происходит сильное осмоление реакционной 
массы. Дальнейшие эксперименты по оптимиза-
ции мольного соотношения субстрата и реагента 

показали, что реакция идет и без использования 
ДМФА с эквимольным количеством (COCl)2 в 
течение 0.5–1 ч с полной конверсией и практиче-
ски количественным выходом целевого продукта 
(контроль по ЯМР 31Р), при этом осмоления ре-
акционной массы практически не наблюдается  
(схема 2). В начале реакции при добавлении (COCl)2 
происходит бурное газовыделение. ГЖХ-Анализ 
показал, что газообразным продуктом реакции яв-
ляется СО2. В спектрах ЯМР 31Р реакционной мас-
сы присутствует только сигнал целевого продук-
та, что свидетельствует о высокой селективности 
реакции. Вакуумная перегонка сопровождается 
значительной потерей продукта из-за его термиче-
ской нестабильности. В разработанных условиях 
были синтезированы 3-бутил-1-гидроксифосфола-
ноксид 3а, 3-октил-1-гидроксифосфоланоксид 3в 
и 3-бензил-1-гидроксифосфоланоксид 3г с коли-
чественными выходами.

В спектрах ЯМР 31Р синтезированных 3-алкил- 
(бензил)-1-гидроксифосфоланоксидов наблюдает-
ся уширенный сигнал в области ~87 м. д., который 
при съемке в режиме с подавлением по протонам 
проявляется в виде двух отдельных сигналов, соот-
ветствующих син- и анти-стереоизомерам. Удвое-
ние сигналов ожидаемо наблюдается и в спектрах 
ЯМР 13С соединений 3а–г. Кроме того, благодаря 
наличию атома фосфора в пятичленном цикле, в 
спектрах ЯМР 13С проявляются фосфор-углерод-
ные константы первого, второго и третьего поряд-
ка, при этом максимальное значение константы 
спин-спинового взаимодействия зафиксировано 
для соседних с гетероатомом атомов углерода С2 
и С5, например, для соединения 3а 1JC2P и 1JC5P ~  
72 Гц. Для соединений 3б–г значения прямых ге-
тероядерных констант близки и варьируются в об-
ласти 72–74 Гц.

Вероятно, хлорпроизводное не образует-
ся, поскольку наблюдаемые константы не со-
впадают с немногочисленными литератур-
ными данными. Так, близкий по структуре 
1-метил-3,6,6-трихлор-3-фосфабицикло[3.1.0]гек-
сан-3-оксид имеет КССВ порядка 93 Гц [10]. К со-
жалению, авторами не приведен химический сдвиг 
фосфора данного интермедиата. С другой стороны, 
значения констант 1JC2P и 1JC5P синтезированных 
нами соединений близки к P(O)OH-гидроксипро-
изводному, описанному в этой же статье, а имен-

Схема 2.

P

R

O H
P

R

O OH
2a−2d 3a−3d

(COCl)2 (1экв.), 
 CH2Cl2, 20oC, 1 ч

R = Bu (a), Hex (б), Oct (в), Bn (г).

3а–г2а–г
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но для 3-гидрокси-6,6-дихлор-1-метил-3-фосфа-
бицикло[3.1.0]гексан 3-оксида 1JC2P 74.7 Гц, 1JC5P  
74.8 Гц, при этом δP 85.4 Гц. Поэтому мы предпо-
ложили наличие OH-группы у атома фосфора в по-
лученных нами продуктах. Для однозначной иден-
тификации были сняты масс-спектры, поскольку 
в литературе содержатся противоречивые данные 
по спектральным данным 1-гидроксифосфоланов. 
Так, для 3-метил-1-гидроксифосфоланоксида при-
ведены КССВ 1JC2P 91.4, 1JC5P 88.0 Гц (δP 80.2 Гц) 
[11, 12], при этом авторы не обсуждают стереои-
зомерию.

В результате, идентификация соединений 
3а–г была успешно проведена с помощью метода 
ВЭЖХ-МС/МС, так как метод ГХ-МС не подходит 
для анализа синтезированных нами соединений в 
связи с их деструкцией в инжекторе газового хро-
матографа. В масс-спектре, например, соединения 
3б, кроме квазимолекулярного иона [M + H]+ с m/z 
205, также наблюдаются ионы с m/z 169 [M + H – 
2H2O]+ и 187 [M + H –H2O]+, которые образованы 
в результате отрыва от квазимолекулярного иона 
нейтральных молекул воды, что служит подтверж-
дением его структуры.

Далее мы изучили взаимодействие 3-замещен-
ных 1Н-фосфоланоксидов с тионилхлоридом. 
Установлено, что при проведении реакции 3-гек-
сил-1Н-фосфоланоксида 2б с эквимольным коли-
чеством SOCl2 в хлороформе при комнатной тем-
пературе в течение 1 ч образуются два продукта –  
3-гексил-1-гидроксифосфоланоксид 3б и 3-гек-
сил-1-меркаптофосфоланоксид 4б в соотношении 
~ 2:1 с количественным выходом (схема 3). Реак-

ция идет без газовыделений с полной конверсией 
исходного соединения (контроль по данным ЯМР 
31Р). Этот результат также оказался достаточно не-
ожиданным, поскольку известно, что вторичные 
фосфиноксиды реагируют с SOCl2 с образовани-
ем хлорпроизводных [13]. Было изучено влияние 
растворителя, времени и температуры реакции на 
соотношение продуктов реакции (табл. 1). Уста-
новлено, что на соотношение 3б–4б влияют коли-
чество SOCl2 и природа растворителя. Уменьше-
ние концентрации хлористого тионила приводит 
к увеличению доли соединения 4б в реакционной 
смеси (табл. 1, оп. № 4), при этом одновременно 
уменьшается выход целевых продуктов реакции. 
Максимальное увеличение доли соединения 3б 
(табл. 1, оп. № 8) наблюдается при проведении ре-
акции в толуоле при 0°С. Следует отметить, что 
замена алкильного заместителя на бензильный в 
исходном 1Н-фосфоланоксиде приводит к преи-
мущественному образованию 1-меркаптопроизво-
дного 4в, доля гидроксипроизводного 3г не пре-
вышает 15%.

Таблица 1. Оптимизация условий реакции образования 4б

№ опыта 2б:SOCl2 Растворитель t, °С 4б:3б
1 1:1.1 CHCl3 20 1:2
2 1:2 CHCl3 20 1:2
3 1:4 CHCl3 20 1:2
4 1: 0.5 CHCl3 20 1:1
5 1:1.1 CHCl3 0 1:2
6 1:1.1 CHCl3 40 1:2
7 1:1.1 Толуол 20 1:1
8 1:4 Толуол 0 1:6
9 1:1.1 CH2Cl2 0 1:2

Схема 3.

R = Bu (a), Hex (б), Bn (в).

P

R

O H
P

R

O OH
P

R

O SH

+
SOCl2

2a, 2b 3a, 3b, 3d 4a−4c2а, б 3а, б, г 4а–в
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Структура полученных соединений 4а–в уста-
новлена методами спектроскопии ЯМР 1Н, 13С и 
31Р и масс-спектрометрии ВЭЖХ-МС/МС. Напри-
мер, для соединения 4б в масс-спектре, помимо 
квазимолекулярного иона, регистрируются ха-
рактерные ионы с m/z 169 [M + H – H2O – H2S]+, 
187 [M + H – H2S]+, 203 [M + H – H2O]+ и 219  
[M + H – H2]+, которые образуются при отрыве ней-
тральных молекул водорода, воды и сероводорода 
от иона [M + H]+, что подтверждает его структуру. 
Кроме того, наличие атома серы подтверждается 
присутствием пиков ионов [M + 2 – H]– и [M + 2 + 
H]+ с интенсивностью порядка 5% от квазимолеку-
лярного, что отвечает изотопному распределению 
серы S34. В спектре ЯМР 31Р{1H} соединения 4б 
наряду с сигналами 1-гидроксифосфоланоксида 
при 86 и 87 м. д., описанными выше, наблюдаются 
сигналы при 111 и 112 м. д. для стереоизомеров 
1-меркаптофосфоланоксида. В спектрах ЯМР 13С 
последних константы 1JC2P и 1JC5P составляют ~ 
55 Гц.

Существует ограниченное количество публика-
ций, посвященных построению связи P−S в отсут-
ствие катализатора, например, синтез фосфоротио-
атов из первичных алкилгалогенидов, соединений 
P(O)H и элементарной серы [14]. С другой сто-
роны, применение SOCl2 в качестве реагента для 
тиолирования ранее не описано. Поэтому пред-
ложенный подход к синтезу 1-меркаптофосфола-
ноксидов представляет значительный интерес для 
синтетической практики.

Механизм данных реакций требует отдельного 
изучения, так как полученные нетривиальные ре-
зультаты не поддаются объяснению на базе лите-
ратурных данных. Так, применение ДМФА в каче-
стве катализатора для активации оксалилхлорида 
с целью генерирования хлорид-ионов не привело 
к ожидаемым хлорпроизводным. С учетом про-
дуктов реакции, структура которых надежно уста-
новлена спектральными методами, можно предпо-
ложить, что под действием 1Н-фосфоланоксидов 
происходит разложение молекулы оксалилхлори-
да с выделением СО (по видимому СО2 образует-
ся вследствие взаимодействия с О2 в инжекторе 
хроматографа) и образованием тетрахлорэтена, 
который был зафиксирован в спектрах ЯМР 13С 
реакционной массы по сигналу слабой интенсив-

ности при δС ≈118 м. д. В случае взаимодействия 
1Н-фосфоланоксидов с тионилхлоридом, по-ви-
димому, образуется дихлорид серы, который от-
гоняется вместе с растворителем при подготовке 
пробы. Очевидно, что в процессе взаимодействия 
реагентов образуются интермедиаты, которые ме-
няют направление и механизм реакции.

Таким образом, впервые изучено взаимодей-
ствие 3-алкил(бензил)-1Н-фосфоланоксидов с 
SOCl2 и (COCl)2. Установлено, что вместо ожи-
даемых продуктов хлорирования образуются 
3-алкил(бензил)-1-гидроксифосфоланоксиды. В 
случае применения хлористого тионила образует-
ся смесь 1-гидрокси- и ранее не описанных 3-ал-
кил(бензил)-1-меркаптофосфоланоксидов. Реак-
ции идут в мягких условиях с полной конверсией 
и количественными выходами. Предложенный 
метод удобен тем, что исходные 3-алкил(бен-
зил)-1Н-фосфоланоксиды легко синтезируются из 
доступных реагентов (α-олефинов и триэтилалю-
миния) в одну препаративную стадию.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Растворители сушили и использовали свеже-
перегнаными. Использовали коммерчески до-
ступные Cp2ZrCl2, фосфины (Acros) и Et3Al (92%) 
(OAO «Редкинский опытный завод»).

Спектры ЯМР 1Н, 13С и 31P записаны в CDCl3 
на спектрометре Bruker Avance-400 (400.00, 100.58 
и 161.92 MГц соответственно). Соотношение про-
дуктов устанавливали по интегральной интен-
сивности сигналов в спектре ЯМР 31Р. Реакции с 
металлоорганическими соединениями проводили 
в токе сухого аргона. Масс-спектры зарегистри-
рованы на высокоэффективном жидкостном хро-
матографе Bruker Elute UHPLC, колонка Intensity 
Solo 3 100 мм × 2.1 мм 3 мкм (C18) 100Å, элюент 
– 0.1% муравьиная кислота (A) и ацетонитрил (Б). 
Колонку термостатировали при 40°С при гради-
ентном элюировании 0 мин 10% Б до 100% Б на 25 
мин при скорости потока 0.35 мл/мин. Использо-
вали масс-спектрометр Bruker qTOF maxis impact. 
Параметры распылителя (использовался азот): по-
ток распыления – 2 л/мин, поток газа-осушителя –  
6 л/мин, температура газа-осушителя – 200°С, на-
пряжение на капилляре – 3500 В, диапазон скани-
рования 100–1500 Да.



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 12  2022

1920 МАХАМАТХАНОВА и др.

Синтез 3-замещенных 1H-фосфоланоксидов 
2а–г. В атмосфере сухого аргона при 0 °С и пере-
мешивании к 0.073 г (0.25 ммоль) Cp2ZrCl2 при-
бавляли 5 ммоль α-олефина и 0.75 мл (5 ммоль) 
Et3Al. Температуру смеси доводили до 40°С и 
перемешивали в течение 4 ч, затем реакционную 
смесь охлаждали до –5÷–10°С, добавляли CH2Cl2 
(7 мл) и 1.31 мл (15 ммоль) треххлористого фос-
фора. Смесь перемешивали при комнатной тем-
пературе в течение 0.5–2  ч до обесцвечивания 
раствора, затем осторожно гидролизовали водой. 
Продукты реакции экстрагировали CH2Cl2 и ор-
ганическую фазу сушили MgSO4. Растворитель 
упаривали, остаток перегоняли в вакууме, получая 
1H-фосфоланоксиды 2а–г в виде бесцветных мас-
лообразных веществ.

3-Бутил-1Н-фосфоланоксид (2а) (син:анти ≈  
1:1). Выход 92%, т. кип. 89–93°C (1 мм рт. ст.). 
Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 0.54–0.61 м (6Н, 
СН3), 0.94–1.05 м (10Н, СН2), 1.07–1.19 м (3Н, 
СН2), 1.25–1.30 м (2Н, С4Н2), 1.43–1.55 м (2Н, 
С2Н2, CH), 1.57–1.65 м (1Н, С5Н2), 1.67–1.80 м (2Н, 
С2Н2, С4Н2), 1.82–1.91 м (2Н, С4Н2, CH), 1.94–2.10 
м (4Н, С2Н2, С5Н2), 7.15 д (1Н, PH, 1JРН 460.0 Гц), 
7.17 д (1Н, PH, 1JРН 460.0 Гц). Спектр ЯМР 13C 
(CDCl3), δС, м. д.: 13.70 (CH3), 22.31 (CH2CH3), 
25.42 д (C5, 1JCP 65.4 Гц), 26.99 д (C5, 1JCP 63.4 Гц),  
29.20 д (C4, 2JCP 8.0 Гц), 29.52 д (C4, 2JCP 6.0 Гц), 
22.31 (CH2CH2CH3), 31.98 д (C2, 1JCP 66.4 Гц), 
32.81 д (C2, 1JCP 65.4 Гц), 35.26 д (CHCH2, 3JCP  
13.1 Гц), 35.48 д (CHCH2, 3JCP 12.1 Гц), 36.71 д (C3, 
2JCP 10.1 Гц), 38.03 д (C3, 2JCP 7.0 Гц). Спектр ЯМР 
31P (CDCl3), δP, м. д.: 46.74, 47.19. Масс-спектр 
(HRMS), m/z: 161.1092 [M + Н]+ (вычислено для 
C8H17OP: 161.1090).

3-Октил-1Н-фосфоланоксид (2в) (син:анти 
≈ 1:1). Выход 96%, т. кип. 128–132°C (1 мм рт. 
ст.). Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 0.66–0.71 
м (6Н, СН3), 0.88–1.06 м (26Н, СН2), 1.06–1.20 м 
(3Н, СН2), 1.33–1.40 м (2Н, С4Н2), 1.45–1.58 м (2Н, 
С2Н2, CH), 1.61–1.82 м (3Н, С2Н2, С4Н2, С5Н2), 
1.82–1.91 м (2Н, С4Н2, CH), 1.94–2.10 м (4Н, С2Н2, 
С5Н2), 7.26 д (1Н, PH, 1JРН 460.0 Гц), 7.29 д (1Н, PH, 
1JРН 460.0 Гц). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δС, м. д.:  
14.04 (CH3), 22.60 (CH2CH3), 25.49 д (C5, 1JCP  
65.4 Гц), 27.04 д (C5, 1JCP 63.4 Гц), 29.32 д (C4, 2JCP 
8.0 Гц), 29.62 д (C4, 2JCP 6.0 Гц), 27.50 (CHCH2CH2), 

29.21 [CH2(CH2)3CH3], 29.46 [CH2(CH2)2CH3], 
29.55 [CH(CH2)2CH2], 31.81 (CH2CH2CH3), 32.06 д 
(C2, 1JCP 64.4 Гц), 32.86 д (C2, 1JCP 64.4 Гц), 35.68 
д (CHCH2, 3JCP 13.1 Гц), 35.91 д (CHCH2, 3JCP  
12.1 Гц), 36.87 д (C3, 2JCP 10.1 Гц), 38.14 д (C3, 2JCP 
8.0 Гц). Спектр ЯМР 31P (CDCl3), δP, м. д.: 47.18, 
47.62. Масс-спектр (HRMS), m/z: 217.1715 [M + Н]+  
(вычислено для C12H25OP: 217.1716).

Синтез 3-замещенных 1-гидроксифосфол- 
аноксидов 3а–г. В атмосфере сухого аргона при 
перемешивании к раствору 1 ммоль 1H-фосфола-
ноксида 2а–г в 3.5 мл хлористого метилена при 
10–15°С прибавляли по каплям 1 ммоль (COCl)2. 
После прекращения газовыделения температуру 
реакционной смеси доводили до комнатной и пе-
ремешивали в течение 1 ч. Растворитель упари-
вали, получая 3-замещенные 1-гидроксифосфола-
ноксиды 3а–г в виде бесцветных маслообразных 
веществ.

3-Бутил-1-гидроксифосфоланоксид (3а) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 99%. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 0.65–0.83 м (6Н, СН3), 1.06–1.22 м 
(8Н, СН2), 1.22–1.38 м (4Н, СН2),1.40–1.53 м (2Н, 
С4Н2), 1.55–1.68 м (2Н, С2Н2), 1.86–2.12 м (6Н, 
С4Н2, С5Н2, СН), 2.17–2.37 м (4Н, С2Н2, С5Н2), 
7.351 уш. с (2Н, ОН). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δС, 
м. д.: 13.83 (CH3), 22.42 (CH2CH3), 28.67 д (C4, 2JCP  
12.1 Гц), 29.20 д (C4, 2JCP 11.1 Гц), 29.45 
(CH2CH2CH3), 32.42 д (C5, 1JCP 72.4 Гц), 33.94 д 
(C5, 1JCP 73.5 Гц), 35.30 д (CHCH2, 3JCP 16.1 Гц), 
35.79 д (CHCH2, 3JCP 14.1 Гц), 35.98 д (C3, 2JCP 
14.1 Гц), 37.72 д (C3, 2JCP 13.1 Гц), 38.21 д (C2, 1JCP 
72.4 Гц), 38.92 д (C2, 1JCP 73.4 Гц). Спектр ЯМР 
31P (CDCl3), δP, м. д.: 87.20, 87.69. Масс-спектр 
(HRMS), m/z: 177.1038 [M + Н]+ (вычислено для 
C8H17O2P: 177.1039).

3-Гексил-1-гидроксифосфоланоксид (3б) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 98%. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 0.74–0.85 м (6Н, СН3), 1.02–1.29 м 
(16Н, СН2), 1.30–1.43 м (5Н, СН2, С4Н2), 1.46–1.55 
м (1Н, С4Н2), 1.61–1.76 м (2Н, С2Н2), 1.91–2.22 м 
(6Н, С4Н2, С5Н2, СН), 2.22–2.46 м (4Н, С2Н2, С5Н2). 
Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δС, м. д.: 13.99 (CH3), 
22.49 (CH2CH3), 27.28, 27.33 (CHCH2CH2), 28.76 
д (C4, 2JCP 12.1 Гц), 29.05, 29.09 [CH(CH2)2CH2], 

1 Сигнал накладывается с сигналом CDCl3.
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29.29 д (C4, 2JCP 11.1 Гц), 31.61 (CH2CH2CH3), 
32.51 д (C5, 1JCP 72.4 Гц), 34.03 д (C5, 1JCP 73.5 Гц), 
35.72 д (CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 36.10 д (C3, 2JCP  
15.1 Гц), 36.20 д (CHCH2, 3JCP 14.6 Гц), 37.83 д (C3, 
2JCP 12.1 Гц), 38.33 д (C2, 1JCP 73.4 Гц), 39.02 д (C2, 
1JCP 73.4 Гц). Спектр ЯМР 31P (CDCl3), δP, м. д.: 
86.93, 87.43. Масс-спектр (HRMS), m/z: 205.1351 
[M + Н]+ (вычислено для C10H21O2P: 205.1352).

3-Октил-1-гидроксифосфоланоксид (3в) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 99%. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 0.78–0.91 м (6Н, СН3), 1.05–
1.32 м (24Н, СН2), 1.32–1.44 м (5Н, СН2, С4Н2), 
1.46–1.58 м (1Н, С4Н2), 1.62–1.80 м (2Н, С2Н2), 
1.90–2.22 м (6Н, С4Н2, С5Н2, СН), 2.24–2.50 м (4Н, 
С2Н2, С5Н2), 6.23 уш. с (2Н, ОН). Спектр ЯМР 13C 
(CDCl3), δС, м. д.: 13.86 (CH3), 22.41 (CH2CH3), 
27.21 (CHCH2CH2), 28.69 д (C4, 2JCP 12.1 Гц), 29.02 
д [CH(CH2)3CH3], 29.25 [CH2(CH2)2CH3], 29.37 
[CH(CH2)2CH2], 31.62 (CH2CH2CH3), 32.34 д (C5, 
1JCP 73.4 Гц), 33.85 д (C5, 1JCP 72.5 Гц), 35.56 д 
(CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 35.93 д (C3, 2JCP 14.1 Гц), 
36.06 д (CHCH2, 3JCP 13.1 Гц), 37.63 д (C3, 2JCP  
13.1 Гц), 38.14 д (C2, 1JCP 73.4 Гц), 38.84 д (C2, 1JCP 
72.4 Гц). Спектр ЯМР 31P (CDCl3), δP, м. д.: 86.81, 
86.31. Масс-спектр (HRMS), m/z: 233.1663 [M + 
Н]+ (вычислено для C12H25O2P: 233.1665).

3-Бензил-1-гидроксифосфоланоксид (3г) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 97%. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 1.30–1.45 м (1Н, С4Н2), 1.46–1.58 
м (1Н, С4Н2), 1.69–1.81 м (4Н, СНPh), 1.82–2.09 
м (4Н, С4Н2, С5Н2), 2.15–2.28 м (6Н, С2Н2, С5Н2), 
2.58–2.69 м (2Н, СН), 6.40 уш. с (2Н, ОН), 6.95–
7.28 м (10Н, Ph). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δС, м. д.:  
28.42 д (C4, 2JCP 12.1 Гц), 28.79 д (C4, 2JCP 11.1 Гц), 
32.45 д (C5, 1JCP 72.4 Гц), 33.89 д (C5, 1JCP 72.4 Гц), 
37.71 д (CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 38.04 д (C2, 1JCP  
73.4 Гц), 38.59 д (C2, 1JCP 74.4 Гц), 39.35 д (CHCH2, 
3JCP 14.1 Гц), 41.44 д (C3, 2JCP 16.1 Гц), 41.89 д (C3, 
2JCP 15.1 Гц), 126.37, 126.53, 128.47, 128.55, 128.73, 
128.83 (Ph), 138.76 д (Ph, 4JCP 4.0 Гц), 139.17 д (Ph, 
4JCP 5.0 Гц). Спектр ЯМР 31P (CDCl3), δP, м. д.: 
86.12, 86.65. Масс-спектр (HRMS), m/z: 211.0880 
[M + Н]+ (вычислено для C11H15O2P: 211.0882).

Синтез 3-замещенных 1-меркаптофосфо-
ланоксидов 4а–в. В атмосфере сухого аргона 
при 0°С при перемешивании к раствору 1 ммоль 
1H-фосфоланоксида 2a–б, г в 1 мл растворителя 
(хлороформ, хлористый метилен или толуол, см. 

табл. 1) по каплям добавляли 1 ммоль SOCl2. Тем-
пературу смеси доводили до комнатной и переме-
шивали в течение 1 ч. Растворитель упаривали, 
получая 3-замещенные 1-меркаптофосфоланок-
сиды 4a–в в смеси с 3-замещенными 1-гидрокси-
фосфоланоксидами 3a–б, г. Попытки разделения 
полученной смеси вакуумной разгонкой не увен-
чались успехом, поскольку происходит частичное 
разложение обоих продуктов без существенного 
изменения их соотношения.

3-Бутил-1-меркаптофосфоланоксид (4а) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 39%. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 0.75–0.92 м (6Н, СН3), 1.13–1.35 м 
(8Н, СН2), 1.33–1.43 м (4Н, СН2), 1.46–1.54 м (1Н, 
С4Н2), 1.55–1.63 м (1Н, С4Н2), 1.77–1.88 м (1Н, 
С2Н2), 2.08–2.26 м (6Н, С4Н2, С5Н2, CH), 2.41–2.63 
м (3Н, С2Н2, С5Н2), 2.63–2.74 м (2Н, С2Н2, С5Н2), 
4.15 м (1Н, SН), 4.26 м (1Н, SН). Спектр ЯМР 13C 
(CDCl3), δС, м. д.: 13.91 (CH3), 22.51 (CH2CH3), 
29.54 (CH2CH2CH3), 29.76 д (C4, 2JCP 3.0 Гц), 31.08 
д (C4, 2JCP 6.0 Гц), 34.97 д (CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 
35.37 д (CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 38.60 д (C3, 2JCP 
12.1 Гц), 39.64 д (C3, 2JCP 10.1 Гц), 41.30 д (C5, 1JCP 
55.3 Гц), 42.35 д (C5, 1JCP 56.4 Гц), 47.24 д (C2, 1JCP 
55.3 Гц), 47.49 д (C2, 1JCP 56.4 Гц). Спектр ЯМР 
31P (CDCl3), δP, м. д.: 112.09, 112.48. Масс-спектр 
(HRMS), m/z: 191.0659 [M + Н]+ (вычислено для 
C8H17OPS: 191.0665).

3-Гексил-1-меркаптофосфоланоксид (4б) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 41%. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 0.78–0.90 м (6Н, СН3), 1.12–1.37 м 
(16Н, СН2), 1.35–1.48 м (4Н, СН2), 1.48–1.58 м (1Н, 
С4Н2), 1.60–1.68 м (1Н, С4Н2), 1.81–1.92 м (1Н, 
С2Н2), 2.11–2.33 м (6Н, С4Н2, С5Н2, CH), 2.45–2.64 
м (3Н, С2Н2, С5Н2), 2.64–2.78 м (2Н, С2Н2, С5Н2), 
3.89 м (1Н, SН), 4.04 м (1Н, SН). Спектр ЯМР 13C 
(CDCl3), δС, м. д.: 13.97 (CH3), 22.49 (CH2CH3), 
27.55 (CHCH2CH2), 29.10 [CH(CH2)2CH2], 29.66 
д (C4, 2JCP 3.0 Гц), 31.07 д (C4, 2JCP 6.0 Гц), 31.60 
(CH2CH2CH3), 35.35 д (CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 35.96 
д (CHCH2, 3JCP 13.1 Гц), 38.62 д (C3, 2JCP 10.1 Гц), 
39.70 д (C3, 2JCP 8.0 Гц), 41.31 д (C5, 1JCP 55.3 Гц), 
42.37 д (C5, 1JCP 56.4 Гц), 47.27 д (C2, 1JCP 56.4 Гц), 
47.52 д (C2, 1JCP 57.4 Гц). Спектр ЯМР 31P (CDCl3), 
δP, м. д.: 111.87, 112.28. Масс-спектр (HRMS), m/z: 
221.1115 [M + Н]+ (вычислено для C10H21OPS: 
221.1124).

3-Бензил-1-меркаптофосфоланоксид (4в) 
(син:анти ≈ 1:1). Выход 84%. Спектр ЯМР 1H 
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(CDCl3), δ, м. д.: 1.17–1.30 м (4Н, СН2Ph), 1.49–1.62 
м (1Н, С4Н2), 1.62–1.73 м (1Н, С4Н2), 1.83–1.94 м 
(1Н, С2Н2), 2.10–2.33 м (6Н, СН, С2Н2, С4Н2, С5Н2), 
2.37–2.50 м (2Н, С5Н2), 2.52–2.70 м (3Н, С2Н2, 
С5Н2), 4.01 м (1Н, SН), 4.11 м (1Н, SН), 7.00–7.25 
м (10Н, Ph). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δС, м. д.: 
29.66 д (C4, 2JCP 2.0 Гц), 31.07 д (C4, 2JCP 6.0 Гц), 
38.05 д (CHCH2, 3JCP 15.1 Гц), 38.84 д (CHCH2, 3JCP 
15.1 Гц), 40.29 д (C3, 2JCP 11.1 Гц), 41.25 д (C3, 2JCP 
10.1 Гц), 41.21 д (C5, 1JCP 55.3 Гц), 42.26 д (C5, 1JCP 
56.4 Гц), 46.85 д (C2, 1JCP 55.3 Гц), 47.01 д (C2, 1JCP 
57.4 Гц). Спектр ЯМР 31P (CDCl3), δP, м. д.: 111.17, 
111.47. Масс-спектр (HRMS), m/z: 226.0658 [M + 
Н]+ (вычислено для C11H15OPS: 226.0665).
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A method for the synthesis of 3-alkyl(benzyl)-1-hydroxy- and -1-mercaptophospholane oxides from 3-substituted 
1Н-phospholane oxides was proposed. The starting 1H-phospholane oxides were synthesized in situ in one step 
under mild conditions, starting from the corresponding alumolanes.
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Для разделения и концентрирования лантани-
дов и актинидов при переработке отработанного 
ядерного топлива, широко применяются экстрак-
ционные технологии [1]. В связи с высокой экс-
тракционной способностью фосфорорганических 
реагентов по отношению к актинидам и лантани-
дам, данные соединения могут рассматриваться в 
качестве перспективных экстрагентов. Наиболее 
высокой экстракционной способностью при из-
влечении актинидов и лантанидов из азотнокис-
лых сред обладают полифункциональные бисфос-
финоксиды [2–7]. При этом было установлено, что 
природа и строение углеродного мостика, который 
связывает два фосфиноксидных фрагмента, ока-

зывают решающее влияние на экстракционные 
свойства используемого бисфосфиноксида [7–9]. 
Например, этилендифосфиноксиды экстрагируют 
актиниды и лантаниды из азотнокислых растворов 
значительно менее эффективно, чем их аналоги с 
метиленовым мостиком между фосфиноксидными 
группами [7]. Замена фенильных радикалов при 
одном или двух атомах фосфора в молекуле 1,2-ди-
фенилфосфинилэтана на алкильные заместите-
ли, приводит к увеличению экстракционной спо-
собности по отношению к U(VI), Th(IV) и Ln(III) 
[9–12], т. е. при экстракции этими соединениями 
не проявляется эффект «аномального арильно-
го упрочнения» экстрагируемых комплексов [8]. 
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Введение алкильных [10–12] или винильных [13] 
групп в углеродный мостик молекулы 1,2-дифе-
нилфосфинилэтана, сопровождается увеличением 
экстракционных свойств U(VI), Th(IV) и Ln(III). 
При замене этиленового мостика на фрагмент –
СН=СН– [14, 15] или о-фениленовую группу [16] 
происходит заметное повышение коэффициентов 
распределения актинидов и лантанидов при их 
экстракции из азотнокислых растворов. Высокой 
экстрационной способностью обладают аромати-
ческие производные бисфосфиноксидов [17–19]. 
В последнее время появились данные, что бисфос-
финоксиды полученные на основе азот содержа-
щих гетероциклов, также демонстрируют высокие 
экстракционные свойства [19–23], поэтому пред-
ставлялось интересным синтезировать новые гете-
роциклические бисфосфиноксиды и исследовать 
их экстракционные свойства.

Цель данной работы – синтез новых бисфос-
финоксидов на платформе пирролидина и оце-
нить их экстракционных свойства при извлечении 
актинидов и лантанидов из азотнокислых рас-
творов. Для этого впервые были синтезированы 
2-(3,4-дифенилфосфинилпирролидин-1-ил)этанол 
1 и 3-(3,4-дифенилфосфинилпирролидин-1-ил)- 
пропанол 2 и изучено межфазное распределение 
U(VI), Th(IV) и Ln(III) между растворами HNO3 
и органической фазой, содержащей соединения 1 
и 2. Эффективность экстракции ионов металлов 
фосфиноксидами 1 и 2 представлены в сравнении 
с данными по экстракции ионов металлов с ис-
пользованием 1,2-бис(дифенилфосфинид)этана 3 
в аналогичных условиях.

Синтез фосфорилированных пирролидинов 
представлен на схеме 1. В качестве исходного ре-

агента был использован 2,3-бис(дифенилфосфи-
нил)бута-1,3-диен, который ранее был применен 
нами в качестве эффективного лиганда для получе-
ния комплексов, обладающих люминисцентными 
свойсвами [24, 25]. 2,3-Бис(дифенилфосфинил)- 
бута-1,3-диен был получен по ранее описанной 
методике [26]. Синтез на его основе ранее не опи-
санных фосфорилированных пирролидинов 1 и 2 
осуществлен при взаимодействии аминоалкано-
лов с 2,3-бис(дифенилфосфинил)бута-1,3-диеном. 
Реакцию проводили в кипящем метаноле в течение 
12 ч. Контроль за протеканием реакции проводили 
с использованием тонкослойной хроматографии. 
После завершения реакции растворитель отгоня-
ли, остаток хроматографировали на силикагеле с 
использованием в качестве элюента смеси CHCl3–
CH3OH (100:4). Выход соединений 1 и 2 составил 
78 и 80% соответственно. Строение соединений 1 
и 2 установлено с использованием спектроскопии 
ЯМР 1Н, 13С и 31Р, состав подтвержден с помощью 
элементного анализа.

На следующем этапе нами были исследованы 
экстракционные свойства полученных фосфо-
рилированных пирролидинов 1 и 2. Было изуче-
но влияние концентрации HNO3 в равновесной 
водной фазе на изменение коэффициентов рас-
пределения U(VI) и Th(IV) при экстракции рас-
творами соединений 1–3 в дихлорэтане (рис. 1). 
Наблюдаемая при этом зависимость D–[HNO3] 
с максимумом соответствует экстракции коор-
динационно-сольватированных нитратов U(VI) 
и Th(IV) и, вероятно, связана с высаливающим 
действием ионов NO3

– и связыванием экстрагента 
азотной кислотой. Положение максимума на кри-
вой зависимости D–[HNO3] при экстракции с ис-

Схема 1.

P(O)Ph2

P(O)Ph2

HO

OH

2Ph2PCl, Et3N
N

P(O)Ph2Ph2(O)P

OH

n

H2NCH2(CH2)nCH2OH

            CH3OH
n = 1 (1), 2 (2).

      1, 2
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пользованием фосфорилированных пирролидинов 
1 и 2 смещается в область меньшей кислотности 
водной фазы при экстракции по сравнению с ди-
оксидом 3. Данный факт связан с более высокой 
способностью соединений 1 и 2 экстрагировать 
HNO3 вследствие наличия в их молекулах атома 
азота. В области низкой концентрации HNO3 со-
единение 1 экстрагирует U(VI) и Th(IV) значи-
тельно более эффективно, чем диоксид 3. С ро-
стом концентрации HNO3 различие в величинах 
DTh и DU для соединений 1 и 3 снижается, и при  
[HNO3] > 3 моль/л диоксид 3 экстрагирует U(VI) 
и Th(IV) более эффективно, чем соединение 1  
(рис. 1). Во всем исследованном интервале кон-
центрации HNO3 соединение 2 экстрагирует U(VI) 
и Th(IV) значительно менее эффективно, чем сое-
динение 1.

Для сравнения экстракционной способности 
соединений 1–3 по отношению к ионам Ln(III) и 
чтобы исключить влияние соэкстракции азотной 
кислоты, были получены данные по экстракции 
Ln(III) из раствора нитрата аммония (рис. 2). В 
условиях этого эксперимента наибольшей экс-
тракционной способностью в отношении к Ln(III) 
обладает соединение 1, которое экстрагирует ионы 
Ln(III) значительно лучше, чем диоксид 3. При 

этом различие в величинах DLn для соединений 1 
и 3 возрастает в ряду Ln(III) от 13.5 для La(III) до 
155 для Lu(III). Кроме того, соединение 1 проявля-
ет более высокую селективность при экстракции 
ионов лантоноидов. Так, при экстракции соедине-
нием 1 величина коэффициента разделения Lu(III) 
и La(III), βLu/La = DLu/DLa, составляет 13.2, тогда 
как для соединения 3 βLu/La = 1.07. Кроме того, при 
экстракции ионов Ln(III) соединением 1 наблю-
дается тенденция увеличения DLn с увеличением 
атомного номера элемента (Z), что связано с уве-
личением устойчивости комплексов Ln(III) с жест-
кими (по Пирсону) лигандами по мере увеличения 
плотности заряда ионов Ln3+ с увеличением Z [27]. 
В сопоставимых условиях соединение 2 экстраги-
рует Ln(III) менее эффективно, чем соединения 1 
и 3 (рис. 2).

При постоянной концентрации ионов NO3
– в 

водной фазе увеличение концентрации ионов H+ 
сопровождается снижением DLn (рис. 3), что связа-
но со связыванием экстрагента азотной кислотой, 
приводящим к снижению концентрации свободно-
го экстрагента 1 в органической фазе. Стехиоме-
трическое соотношение металл–лиганд 1 в экстра-
гируемых комплексах определено методом сдвига 
равновесия. Полученные данные (рис. 4) показа-

Рис. 1. Зависимость коэффициентов распределения 
Th(IV) (1, 2, 5) и U(VI) (3, 4, 6) от концентрации HNO3 
в водной фазе при экстракции растворами 0.005 моль/л 
соединений 1 (2, 3), 2 (5, 6) и  3 (1, 4) в дихлорэтане.

Рис. 2. Коэффициенты распределения Ln(III) при экс-
тракции растворами 0.03 моль/л соединений 1–3 (1–3) 
в дихлорэтане из растворов 3 моль/л NH4NO3.
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ли, что соединение 1 в дихлорэтане экстрагирует 
Ln(III) и Th(IV) из нитратных растворов в форме 
трисольватов, а U(VI) в виде моно- и дисольватов.

Представленные данные показали, что 
2-(3,4-дифенилфосфорилпирролидин-1-ил)эта-
нол, в молекуле которого дифенилфосфинильные 
группы соединены между собой посредством 
пирролидинового гетероцикла, обладает в слабо-
кислых нитратных средах более высокой экстрак-
ционной способностью и селективностью по от-
ношению к актинидам и лантанидам, и является 
более эффективным экстрагентом, чем стандарт-
ный экстрагент – 1,2-бис(дифенилфосфинил)этан, 
в молекуле которого дифенилфосфинильные груп-
пы соединены этиленовым спейсером.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Органические растворители марки ХЧ обезво-
живали и очищали по стандартным методикам. 
Дейтерированный растворитель CDCl3 (Acros) ис-
пользовали без дополнительной очистки. Синтез 
соединения 3 осуществлен по ранее описанной 
методике [28].

Спектры ЯМР 1Н, 13С{1Н} и 31P{1Н} раство-
ров в CDCl3 регистрировали на приборе Bruker 

Avance 400 при использовании сигнала остаточ-
ных протонов дейтерированного растворителя в 
качестве внутреннего эталона (1Н, 13С). Значения 
химических сдвигов в спектрах ЯМР 31P получе-
ны относительно внешнего стандарта (85%-ная 
H3PO4). Рабочие частоты для спектров ЯМР 1Н, 
13С и 31P составляли 400.13, 100.61 и 161.98 МГц 
соответственно. Спектры ЯМР 13С регистрирова-
ли в режиме JMODECHO, сигналы атомов углеро-
да с четным и нечетным числом протонов имеют 
противоположную полярность. Контроль за про-
теканием реакций осуществляли методом ТСХ 
на пластинах Alumina TLC Plates w/UV254. Хро-
матографическую очистку веществ проводили на 
силикагеле Macherey-Nagel (MN Kieselgel 60, 70– 
230 меш). 

2-(3,4-Дифенилфосфинилпирролидин-1-ил)- 
этанол (1). К раствору 0.84 г (0.002 моль) 2,3-бис- 
(дифенилфосфинил)бута-1,3-диена в 10 мл мета-
нола прибавляли 0.09 г (0.002 моль) 2-аминоэта-
нола в 1 мл метанола. Реакционную массу пере-
мешивали в кипящем метаноле 12 ч. Растворитель 
удаляли, остаток хроматографировали на силика-
геле с использованием в качестве элюента смеси 
CHCl3–CH3OН (100:4). Выход 0.73 г (78%), белое 

Рис. 3. Зависимость коэффициентов распределения 
Yb(III) (1), Er(III) (2), Eu(III) (3) и La(III) (4) от кон-
центрации ионов H+

 в равновесной водной фазе при 
экстракции растворами 0.025 моль/л соединения 1 в 
дихлорэтане. [NO3

–] = 3 моль/л.

Рис. 4. Зависимость коэффициентов распределения 
Th(IV) (1), U(VI) (2), Lu(III) (3), Tm(III) (4), Eu(III) (5) и 
La(III) (6) от концентрации соединения 1 в дихлорэтане 
при экстракции из растворов 3 моль/л NH4NO3.
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аморфное вещество, т. пл. 98°С. Спектр ЯМР 1H, 
δ, м. д. (J, Гц): 2.53–2.67 м (2H, NCH2), 2.78–2.88 м 
(2H, CHHCHP), 3.03–3.14 м (2H, CHP), 3.35–3.45 м 
(2H, CHHCHP), 3.56–3.64 м (2Н, СН2ОН), 3. 89 уш. 
с (1Н, ОН), 7.19–7.74 м (20Н, С6Н5). Спектр ЯМР 
13C{1H}, δС, м. д.: 36.47 д (СНР, JСР 98.7 Гц), 53.80 
(2СН2N), 55.05 (СН2N), 59.19 (СН2OH), 128.62 д 
(С6Н5Р, JРСпара 16.7 Гц), 130.69 д (С6Н5Р, JРСмета 
20.5 Гц), 131.61 д (С6Н5Р, JРСорто 28.0 Гц), 132.32 
д (С6Н5Р, JРСипсо 94.0 Гц). Спектр ЯМР 31P{1Н}: δР 
34.9 м. д. Найдено, %: C 76.81; H 6.69; N 2.84; Р 
6.69. C30H31NРO2. Вычислено, %: C 76.90; H 6.67; 
N 2.99; Р 6.61.

3-(3,4-Дифенилфосфинилпирролидин-1-ил)- 
пропанол (2) получали аналогично с использова-
нием 2,3-бис(дифенилфосфинил)бута-1,3-диена 
(0.84 г, 0.002 моль) и 3-аминопропанола (0.12 г, 
0.002 моль). Выход 0.77 г (80%), белое аморфное 
вещество, т. пл. 81°С. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д. (J, 
Гц): 1.39–1.41 м (1Н, СННСН2ОН), 1.56–1.61 м (1Н, 
СННСН2ОН), 2.50–2.53 м (2H, NCH2), 2.70–2.89 м 
(2H, CHHCHP), 3.07–3.10 м (2H, CHP), 3.34–3.53 
м (2H, CHHCHP), 3.52–3.64 м (2Н, СН2ОН), 4.50 
уш. с (1Н, ОН), 7.05–7.71 м (20Н, С6Н5). Спектр 
ЯМР 13C{1H}, δС, м. д.: 30.10 (СН2СН2ОН), 36.03 
д (СНР, JСР 98.7 Гц), 54.72 (СН2N), 55.09 (2СН2N), 
63.03 (СН2OH), 126.02 д (С6Н5Р, JРСпара 16.0 Гц), 
130.32 д (С6Н5Р, JРСмета 21.0 Гц), 131.32 д (С6Н5Р, 
JРСорто 28.0 Гц), 132.66 д (С6Н5Р, JРСипсо 94.0 Гц). 
Спектр ЯМР 31P{1Н}: δР 32.88 м. д. Найдено, %: C 
76.23; H 6.80; N 2.93; Р 6.54. C31H33NРO2. Вычис-
лено, %: C 77.16; H 6.89; N 2.90; Р 6.42.

Исследование экстракционных свойств. Рас-
пределение Ln(III), U(VI) и Th(IV) в экстракци-
онных системах изучали на модельных растворах 
0.3–5.0 моль/л HNO3. Исходные водные растворы 
с концентрацией каждого элемента 4×10–6 моль/л 
готовили растворением соответствующих нитра-
тов в воде с последующим добавлением HNO3 до 
требуемой концентрации. Все Ln(III) (кроме Pm) 
присутствовали в исходных водных растворах. Ис-
пользуемые реактивы соответствовали марке ХЧ. 
Опыты по экстракции проводили в пробирках с 
притертыми пробками при температуре 21±1°С и 
соотношении объемов органической и водной фаз 
1:1. Контакт фаз осуществляли на роторном аппа-
рате для перемешивания со скоростью 60 об/мин в 

течение 1 ч. Предварительно установлено, что это-
го времени достаточно для установления постоян-
ных значений коэффициентов распределения (D).

Содержание Ln(III), U(VI) и Th(IV) в исходных 
и равновесных водных растворах определяли ме-
тодом масс-спектрометрии с ионизацией пробы в 
индуктивно связанной плазме с использованием 
масс-спектрометра XSeries II (Thermo Scientific, 
США). Содержание элементов в органической 
фазе определяли по разнице концентраций в вод-
ном растворе до и после экстракции. Коэффици-
енты распределения элементов рассчитывали, как 
отношение их концентраций в равновесных фазах. 
Погрешность определения коэффициентов распре-
деления не превышала 10%. Концентрацию HNO3 
в равновесных водных фазах определяли потенци-
ометрическим титрованием раствором NaOH.
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of 2-(3,4-Diphenylphosphinylpyrrolidin-1-yl)ethanol  
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A method for the synthesis of 2-(3,4-diphenylphosphinylpyrrolidin-1-yl)ethanol and 3-(3,4-diphenylphos-
phinylpyrrolidin-1-yl)propanol was developed and the extraction of U(VI), Th(IV) and lanthanides(III) from 
nitric acid solutions was studied. The stoichiometry of the extracted complexes was determined, the effect of 
the extractant structure and the concentration of HNO3 in the aqueous phase on the efficiency of extraction of 
metal ions into the organic phase was considered. It was found that 2-(3,4-diphenylphosphinylpyrrolidin-1-yl)- 
ethanol has a high extraction ability with respect to actinides and lanthanides in nitrate media.

Keywords: extraction, uranium(VI), thorium(IV), lanthanides(III), phosphine oxides
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Изучены мембранно-транспортные свойства липофильного фосфорилированного бетаина – 
гексил[(N-метил-N,N-диоктиламмонио)метил]фосфоната – и промышленного экстрагента – триок-
тилфосфиноксида. Установлена селективность транспорта ионов редкоземельных металлов обоими 
переносчиками. Гексил[(N-метил-N,N-диоктиламмонио)метил]фосфонат оказался более эффективным 
в отношении трехзарядных редкоземельных металлов по сравнению с промышленным переносчиком, в 
особенности к ионам лантана, неодима и европия. Согласно ИК спектральному исследованию в условиях 
жидкость-жидкостной экстракции в 1,2-дихлорбензоле, комплексы с одно- и двухзарядными ионами 
металлов не образуются, в то время как комплексообразование с нитратами редкоземельных металлов, 
осуществляется с участием фосфонатного фрагмента фосфорилированного бетаина; в металлокомплек-
сах в качестве противоиона выступает нитрат-анион

Ключевые слова: липофильные фосфорилированные бетаины, редкоземельные металлы, ИК спектро-
скопия, мембранная и жидкостная экстракция
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Передовые технологии, используемые для из-
влечения, сепарации и концентрирования различ-
ных субстратов, основываются на применении 
технологий межфазного мембранного траспорта 
и жидкостной экстракции. Для извлечения ионов 
металлов стандартным и оптимизированным яв-
ляется метод жидкостной экстракции, легко ре-
ализуемый как в лабораторных условиях, так и 
в промышленных масштабах [1]. В то же время, 
результаты исследований последних лет свиде-
тельствуют о перспективности использования 

технологии мембранной экстракции для целей 
концентрирования и сепарации ионов различных 
металлов [2–7]. Перенос через импрегнированную 
жидкую мембрану представляет собой комбина-
цию трех одновременно действующих процессов: 
экстракция субстрата из отдающей фазы, диффу-
зия через мембрану и реэкстракция в принимаю-
щую фазу. Среди многочисленных преимуществ 
этой технологии – специфичность метода, мини-
мальное количество необходимого растворителя 
и переносчика, объединение этапов экстракции и 
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реэкстрации в один этап [8]. Данные преимуще-
ства являются важными при излечении токсич-
ных или дорогих металлов из больших объемов 
низкоконцентрированных растворов. Наиболее 
распространенными экстрагентами в процес-
сах как жидкостной, так и мембранной экстрак-
ции, являются фосфорорганические соединения: 
бис-2-этилгексилфосфорная кислота (D2EHPA), 
серия раегентов Cyanex 272/302/301 (производные 
бис-2,4,4-триметилпентилфосфиновой кислоты), 
три-н-бутилфосфат (TBP), триоктилфосфиноксид 
(ТОPO), моно-2-этилгексиловый эфир 2-этилгек-
силфосфорной кислоты (PC88A/EHEHPA) и др. 
[9–13].

В последние годы особое внимание нами было 
уделено изучению свойств аминофосфабетаинов –  
соединений, обладающих антибактериальными, 
комплексообразующими и экстракционными свой-
ствами [14–17]. Согласно литературным данным, 
разнообразные по структуре бетаины используют-
ся в качестве растворителей, антисептиков, анти-
бактериальных препаратов, широко применяются 
в медицине и косметологии [18–24].

В настоящей работе мы впервые приводим ре-
зультаты исследований мембранно-транспортных и 
экстракционных свойств липофильного фосфорили-
рованного бетаина – гексил[(N-метил-N,N-диоктил- 
аммонио)метил]фосфоната 1 (схема 1) – в сравнении 
с промышленным переносчиком – триоктилфосфи-
ноксидом 2.

Бетаин 1 получен по трехстадийному методу син-
теза [25], триоктилфосфиноксид является коммерче-
ски доступным реагентом. Процесс трансмембранно-
го переноса осуществлялся с использованием жидких 
поддерживаемых мембран, импрегнированных рас-
творами переносчиков в 1,2-дихлорбензоле. При 
оценке взаимосвязи между структурой и транспорт-
ными свойствами переносчика нужно иметь в виду, 

Схема 1.

C6H13O

P
O

−O
N

C8H17

C8H17

1
CH3

C8H17

PC8H17

C8H17

O

2

+

Таблица 1. Потоки трансмембранного переноса ионов металлов, индуцированного переносчиками 1 и 2 (Ji) и транспорта 
металлов в отсутствие переносчика (J0)

Металл
Ji×105, моль/(мин∙м2)

1,2-дихлорбензол 1 ε1 = ji/j0 2 ε2 = ji/j0
Li 1.0 3.0±0.1 3.0 1.5±0.3 1.5
Na 2.0 2.2±0.1 1.1 7.8±2.9 3.9
K 1.2 2.0±0.1 1.7 5.1±0.2 4.2
Cs 3.2 3.2±0.15 1.0 4.0±0.4 1.2
Mg 1.0 12.7±1.7 12.7 0.14±0.1 0.1
Ca 1.7 8.8±0.5 5.2 1.1±0.04 0.6
Sr 1.0 3.1±0.4 3.1 0.1± 0.04 0.1
Ba 2.7 6.7±0.05 2.5 1.1±0.1 0.4
Ni 0.8 15.2±0.8 19.0 0.14±0.1 0.2
Co 1.3 10.2±1.7 7.8 0.1±0.03 0.1
Zn 1.3 74.7±1.4 57.5 1.4±0.1 1.1
La 1.5 64.9±1.2 43.3 58.7±0.6 39.1
Nd 1.2 74.8±2.6 62.3 7.8±0.9 6.5
Sm 1.3 26.0±0.3 20.0 6.2±1.0 4.8
Eu 2.6 101.2±1.4 38.9 34.3±9.1 13.2
Gd 1.3 18.5±1.8 14.2 6.1±0.9 4.7
Ho 1.3 35.3±2.6 27.1 19.9±0.11 15.3
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что эффективность переноса зависит от скорости 
связывания переносчика с субстратом, от прочности 
образующегося комплекса и скорости реэкстракции 
в принимающую фазу. Результаты экспериментов 
представлены в табл. 1. Величины потоков метал-
лов через мембрану, пропитанную только мем-
бранным растворителем (J0), также приведены.

На рис. 1 эффективность переноса представлена в 
виде коэффициента усиления потока ε, который пред-
ставляет собой отношение потока металла, индуци-
рованного переносчиком, к потоку холостого опыта 
ji/j0. Согласно представленным данным, переносчик 
1 проявляет ярко выраженную селективность к ионам 
редкоземельных металлов и, в особенности, к ионам 
лантана, неодима и европия (коэффициент усиления 
потока составляет 43.3, 62.3 и 38.9 соответственно), 
все остальные одно- и двухзарядные ионы металлов, 
за исключением магния, никеля и цинка, транспор-
тируются с примерно одинаковой эффективностью. 
Среди исследуемых металлов триоктилфосфинок-
сид проявляет селективность только к иону ланта-
на. Можно отметить увеличение транспорта ионов 
при переходе от однозарядных щелочных металлов 
к двухзарядным щелочноземельным, переходным и 
далее редкоземельным металлам для переносчика 1.

Триоктилфосфиноксид, в свою очередь, более эф-
фективно переносит ионы однозарядных металлов, 
чем двухзарядных, с селективностью к трехзарядным 
металлам. Ранее при исследовании мембранно-транс-
портных свойств фосфорилированных аминов, диа-
минов и диазаподандов, нейтральных аналогов изу-
чаемого переносчика 1, мы также наблюдали явную 
селективность к ионам редкоземельных металлов 
[26]. Согласно представленным данным, фосфори-

лированный бетаин 1 более эффективен в транспор-
те ионов трехзарядных металлов, по сравнению с 
промышленным переносчиком 2. Этот факт связан, 
по нашим предположениям, с участием в комплек-
сообразовании аминофосфорильного фрагмента 
РСН2N, присутствующего в составе изучаемых нами 
фосфорилированных аминов, диаминов, диазаподан-
дов и бетаинов, который формирует псевдополость, 
подходящую для эффективного комплексообразова-
ния с ионами трехзарядных металлов.

Для определения основных центров координа-
ции, мы провели жидкостную экстракцию перено-
счиком 1 в системе 1,2-дихлорбензол–вода и реги-
стрировали ИК спектры органической фазы после 
экстракции (рис. 2). В табл. 2 представлены сдвиги 
характеристичных полос поглощения для перено-
счика 1 и его комплексов с металлами после испа-
рения 1,2-дихлорбензола.

Рис. 1. Коэффициенты усиления потока (ε) для ряда металлов через жидкую импрегнированную мембрану.

Рис. 2. Фрагменты ИК спектров комплексов гек-
сил[(N-метил-N,N-диоктиламмонио)метил]фосфоната 1 
(1) с металлами: K (2), Ca (3), Ni (4), Gd (5).
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Ранее нами было установлено, что аналог фосфо-
рилированного бетаина 1 – пентил[(N-бензил-N,N-ди-
бутиламмонио)метил]фосфонат – образует комплекс 
с ионом меди с участием фосфонатной группы, ко-
торая выступает в качестве мостика при образовании 
двухъядерного центросимметричного комплекса, в 
то время как нитрат-ионы выступают в качестве про-
тивоионов и имеют бидентатную координацию [16]. 
Следовательно, основными характеристичными 
полосами поглощения, отвечающими за образова-
ние комплекса с ионами металлов в переносчике 1, 
являются колебания фосфонат-аниона в областях 
1280–1298, 1311–1321, 1437–1489 см–1 и группы 
P=O в области 1233 см–1 [27–29].

В ИК спектрах комплексов с редкоземельны-
ми элементами отмечаются изменения в области 
поглощения фосфонат-аниона и нитрат-иона. Ас-
симметричные колебания нитрат-иона νas(NO) в 
солях металлов представлены в виде двух полос 
поглощения в областях 1280–1298, 1310–1321 см–1 
и колебанием в области 1437–1489 см–1, последние 
перекрываются с полосами поглощения соедине-
ния 1. Уширение и смещение первых двух полос 
поглощения свидетельствует об образовании ком-
плекса между исследуемым переносчиком и нитра-
тами редкоземельных металлов [15]. Анализируя 
данные табл. 2, можно отметить, что щелочные, 
щелочноземельные и переходные металлы прак-
тически не экстрагируются в органическую фазу: 
сдвиг фосфорильной группы находится в преде-
лах разрешающей способности ИК спектрометра  

(4 см–1), при этом в спектрах отсутствуют колеба-
ния противоионов – нитрат-ионов; ИК спектр ор-
ганической фазы идентичен таковому для перено-
счика 1 (рис. 2).

Согласно литературным данным [30], полоса 
при 1022 см–1 принадлежит колебаниям группы 
P–O–C, и в спектрах комплексов с металлами она 
не претерпевает изменений. При комплексообра-
зовании с ионами редкоземельных металлов про-
исходит смещение и уширение полос поглощения 
1044, 1061, 1083 см–1 переносчика, что объясняет-
ся образованием связи М–O–P [15].

Отметим, что в данном эксперименте не наблю-
дается смещения полосы поглощения группы Р=О, 
как в случае одно- и двухзарядных металлов, так и 
в случае трехзарядных редкоземельных металлов, 
что свидетельствует об отсутвии взаимодействия 
между неподеленной парой кислорода фосфо-
рильной группы и ионом металла. Ранее же при 
изучении процесса комплексообразования с ионо-
ми металлов в метаноле, после выпаривания рас-
творителя, мы наблюдали значительное смещение 
полос поглощения фосфонат-аниона OP(O)O– и 
группы Р=О [15, 17]. Иная ситуация возникает при 
экстракции 1,2-дихлорбензолом: в комплексообра-
зовании участвует лишь небольшая часть нитрата 
металла, поэтому при удалении растворителя наи-
более выгодное взаимодействие возникает между 
отрицательно заряженным фосфонат-анионом и 
ионом металла.

Таблица 2. Полосы поглощения характеристичных групп для переносчика 1 и его комплексов с ионами металлов

Отнесение
ν, cм–1

1 Li Na K Cs Mg Ca Sr Ba Ni Co Zn
P=O 1233 1234–1237

OP(O)O– 1022, 1044, 
1061, 1083 1021–1022, 1043–1045, 1062–1065, 1080–1082

Отнесение 1 M(NO3)3 La Nd Sm Eu Gd Ho
P=O 1233 – 1231 1231 1233 1230 1229 1230

NO –
1280–1298, 
1310–1321, 
1437–1489

1340, 1356 
ш

1298, 1339, 
1358 1340 1293, 

1361 ш

1293, 
1341, 
1361

1296, 
1361 ш

OP(O)O–
 

1022, 1044, 
1061, 1083 – 1019, 1042, 

1083 ш
1021, 1044, 

1075 ш
1022, 1035, 

1067 ш

1023, 
1035, 

1072 ш

1022 с, 
1043 с, 
1073 ш

1021, 
1035, 

1072 ш
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Исходя из полученных данных, мы предполага-
ем, что в процессе транспорта ионов металлов и, 
в частности редкоземельных металлов, образует-
ся комплекс А, в котором в координацию с атомом 
металла вступают атомы кислорода фосфонат- 
аниона и три нитрогруппы с бидентатной коорди-
нацией (схема 2).

Результаты, полученные при экстракции ме-
таллов 1,2-дихлорбензолом, согласуются с данны-
ми мембранного транспорта: наиболее прочные 
комплексы образуются с трехзарядными ионами 
редкоземельных металлов, которые эффективнее 
всего экстрагируются в органическую фазу мем-
браны.

Таким образом, гексил[(N-метил-N,N-ди- 
октилммонио)метил]фосфонат более эффектив-
но транспортирует ионы редкоземельных метал-
лов через жидкую импрегнированную мембра-
ну, чем промышленный переносчик. Анализ ИК 
спектров органической фазы после проведения 
жидкость-жидкостной экстракции в 1,2-дихлор-
бензоле гексил[(N-метил-N,N-диоктилммонио)- 
метил]фосфонатом нитратов металлов свидетель-
ствует о том, что в этих условиях комплекс образу-
ется только между нитратами редкоземельных ме-
таллов. Таким образом, проведенное исследование 
свидетельствует о перспективности использова-
ния гексил[(N-метил-N,N-диоктилммонио)метил]- 
фосфоната в качестве трансмембранного перено-
счика в прцессах мембранной экстрации редкозе-
мельных металлов.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

В экспериментах использовали нитраты метал-
лов марки ХЧ и ЧДА, триоктилфосфиноксид 2 и 
1,2-дихлорбензол фирмы «Acros Organics». Синтез 
и спектральные данные переносчика 1 описаны в ра-
боте [25].

ИК спектры регистрировали на спектрометре 
PerkinElmer UATR Two. Спектры были скорректи-
рованы и нормализованы по базовой линии. Элек-
тропроводность растворов измеряли кондуктоме-
тром inoLab Cond Level 1 с кондуктометрической 
ячейкой LR 325/01 со стальным электродом (WTW 
GmbH, Германия), константа ячейки K 0.1 см–1. 
Гидрофобной матрицей служили пористые теф-
лоновые фильтры Millipore FLUOROPORE Туре 
FA (толщина – 1 мкм, размер пор – 100 нм, пори-
стость – 85%, армированные капроновой сеткой), 
которые пропитывались переносчиками.

Изучение мембранной экстракции проводили 
в классической вертикальной ячейке с подвиж-
ным цилиндром. Принимающий раствор, объемом  
30 мл находился во внутреннем тефлоновом ста-
кане, дном которого служила импрегнированная 
жидкая мембрана; растворитель мембранной фазы 
– 1.2-дихлорбензол. Объем отдающей фазы 80 мл. 
Изменение концентрации субстрата в принимаю-
щей фазе измеряли кондуктометрическим датчи-
ком. Величины потоков переноса через мембрану 
[Ji, моль/(м2·мин)] рассчитывали по начальным 
линейным участкам зависимости концентрации 
транспортируемого вещества в принимающей 
фазе от времени по уравнению (1):

Ji = cs ∙ V/Sм,                                  (1)

где cs – изменение концентрации вещества в рас-
творе во времени τ [(моль/л)/мин], V – объем при-
нимающей фазы (0.03 л), Sм – площадь мембраны 
(10.57×10–4 м2). Концентрацию субстрата в при-
нимающей фазе определяли методом кондуктоме-
трии. В качестве потока холостого эксперимента 
использовали значение, при котором мембрана 
пропитывалась чистым растворителем.

Жидкостную экстракцию осуществляли сме-
шением 150 мкл 0.1 М. раствора переносчика в 
1,2-дихлорбензоле с 1000 мкл 0.01 М. раствором 
соли металла. После интенсивного встряхивания в 

Схема 2.

N

O

O

O

N O

O

O

3+M

NO O

O

C6H13O

P
O

O

N
C8H17

C8H17

CH3

A



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 92  № 12  2022

1936 ДАВЛЕТШИНА и др.

течение 1 мин и расслоения фаз на алмазный диск 
ИК спектрометра помещали 10 мкл образца, суши-
ли и регистрировали спектр.
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Membrane Transport and Extraction Properties  
of Hexyl [(N-Methyl-N,N-dioctylammonio)methyl]phosphonate
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The membrane-transport properties of lipophilic phosphorylated betaine, hexyl [(N-methyl-N,N-dioctylammo-
nio)methyl]phosphonate, and industrial extractant trioctylphosphine oxide, were studied. The selectivity of the 
transport of rare-earth metal ions by both carriers was established. Hexyl [(N-methyl-N,N-dioctylammonio)- 
methyl]phosphonate proved to be more effective with respect to triply charged rare earth metals compared to 
industrial carrier, in particular, to lanthanum, neodymium and europium ions. According to an IR spectral data 
under conditions of liquid-liquid extraction in 1,2-dichlorobenzene, complexes with singly and doubly charged 
metal ions are not formed, while complexation with rare-earth metal nitrates is carried out with the participa-
tion of the phosphonate fragment of the phosphorylated betaine; in metal complexes, the nitrate anion acts as 
a counterion.

Keywords: lipophilic phosphorylated betaines, rare earth metals, FT-IR spectroscopy spectrometry, membrane 
and liquid extraction
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Низкостабильный никельорганический сигма-комплекс 2,4,6-трициклопентилникель(II)бромид-2,2′-би-
пиридил [NiBr(Tcpp)(bpy)], где Tcpp – 2,4,6-трициклопентилфенил, bpy – 2,2′-бипиридил, получен при 
использовании модифицированных методик препаративного электрохимического синтеза и выделения. 
Кристаллическая структура полученного комплекса установлена методом рентгеновской дифрактоме-
трии. Проведено сравнение его структуры со структурой его более стабильного аналога – комплекса 
[NiBr(Tchp)(bpy)], где Tchp – 2,4,6-трициклогексилфенил. Обнаружено, что в кристалле комплекса 
[NiBr(Tchp)(bpy)] образуется более эффективная сетка межмолекулярных взаимодействий, что объясняет 
его более высокую стабильность, в то время как [NiBr(Tcpp)(bpy)], с большей вероятностью, вступает в 
равновесную реакцию Шленка, приводящую к его разложению.

Ключевые слова: никельорганические сигма-комплексы, препаративный электролиз, кристаллическая 
структура
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Разработка новых высокоэффективных катали-
тических систем на основе комплексов переходных 
металлов для получения практически значимых 
органических соединений является одним из пер-
спективных направлений развития современной 
химической науки [1–12]. В частности, процессы 
гомо- и кросс-сочетания с участием органических 
галогенидов, приводящие к образованию новой 
связи углерод–углерод, привлекают большое вни-
мание [13–21]. Ключевыми интермедиатами таких 

процессов являются металлоорганические сиг-
ма-комплексы, структура и стабильность которых 
во многом определяет дальнейший путь реакции. 
Так, образование стабильного интермедиата ха-
рактерно для процессов, протекающих с низкой 
активностью, тогда как высокоэффективные ката-
литические процессы протекают с образованием 
низкостабильных и высокореакционноспособных 
производных (принцип «выживание слабейших») 
[22]. Таким образом, для создания и управления 
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высокоактивными каталитическими процессами 
важно понимание структуры интермедиатов, об-
разующихся на скорость-лимитирующих проме-
жуточных стадиях, и их стабильность, которая в 
металлокомплексном катализе определяется сте-
рическими и электронными эффектами от лиган-
дов и координированных субстратов.

Никельорганические сигма-комплексы типа 
[NiBr(Aryl)(bpy)], где Aryl представляет собой  
орто-замещенный фенил, являются ключевыми 
интермедиатами многих каталитических процес-
сов, протекающих с участием органических бро-
мидов [6, 23, 24]. Более того, эти комплексы мо-
гут быть синтезированы электрохимически при 
взаимодействии орто-замещенных ароматиче-
ских бромидов с катодно-сгенерированными из 
[NiBr2(bpy)] комплексами никеля(0) [25]. Обычно 
такие комплексы являются стабильными соеди-
нениями, структура некоторых из них, а именно  
[NiBr(Xyl)(bpy)], [NiBr(Mes)(bpy)], [NiBr(Tipp)(bpy)], 
[NiBr(Tchp)(bpy)], где Xyl = 2,6-диметилфенил, 
Mes = 2,4,6-триметилфенил, Tipp = 2,4,6-триизо-
пропилфенил, Tchp = 2,4,6-трициклогексилфенил, 
была доказана методом рентгеноструктурного 
анализа (РСА) [26]. Стабильность этих производ- 
ных обуславливается наличием заместителей в 
орто-положениях сигма-связанного с атомом ни-
келя ароматического фрагмента, что ограничивает 
свободное вращение вокруг связи металл–углерод, 
экранируя аксиальные положения металлического 
центра [27]. Естественно, такая высокая стабиль-
ность данных никельорганических комплексов 
препятствует последующей трансформации суб-
страта, а для дальнейшего протекания процесса не-
обходима предварительная активация комплекса, 
которая заключается в отщеплении бромид-аниона 
с образованием катионного производного. Недав-
но нами было описано специфическое поведение 
комплекса [NiBr(Tcpp)(bpy)], где Tcpp = 2,4,6-три-
циклопентилфенил, который, в отличие от своего 
аналога [NiBr(Tchp)(bpy)], является низкостабиль-
ным и без предварительной активации приводит к 
образованию продукта гомосочетания – биарилу 
(Tcpp)2 (2,2′,4,4′,6,6′-гексациклопентил-1,1′-би-
фенил) [28]. Однако причина такой разной реак-
ционной способности близких по структуре ни-
кельорганических комплексов (циклогексильные 
фрагменты заменены на циклопентильные) не 
была определена.

В данной работе представлено изучение 
структуры никельорганического комплекса  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] в твердом состоянии (рент-
геноструктурный анализ кристаллов), а также 
сравнение со структурой его аналога – комплекса 
[NiBr(Tchp)(bpy)].

В настоящей работе расширен круг электрохи-
мически синтезированных никельорганических 
сигма-комплексов типа [NiBr(Aryl)(bpy)] за счет 
варьирования природы ароматического фрагмен-
та введением 2,4,6-трициклопентилфенильного 
фрагмента к атому никеля. Для этого за основу 
была взята разработанная нами ранее методи-
ка электрохимического синтеза этих комплексов  
[29, 30]. Электрохимическое восстановление ком-
плекса [NiBr2(bpy)] в N,N-диметилформамиде 
приводит к in situ образованию комплексов нике-
ля(0) [Ni0(bpy)], которые далее вступают в реак-
цию окислительного присоединения с выбранным  
орто-замещенным ароматическим бромидом, 
приводя к образованию целевого продукта [31]. 
Стоит отметить, что ранее нами была предпри-
нята попытка введения 2,4,6-трициклопентил-
фенильного заместителя к атому никеля, однако 
было обнаружено, что образующийся комплекс 
[NiBr(Tcpp)(bpy)] является термически лабильным 
и разлагается при температуре выше 50°С с обра-
зованием 2,2′,4,4′,6,6′-гексациклопентил-1,1′-би-
фенила (Tcpp)2 [28]. Для того чтобы избежать раз-
ложения комплекса в процессе его электросинтеза 
и выделения, в данной работе были модифициро-
ваны классические методики (схема 1). Так, препа-
ративный электросинтез осуществляли в ДМФА в 
термостатируемой при 25°С (вместо 50°С) ячейке 
без разделения анодного и катодного пространств, 
снабженной растворимым никелевым анодом и 
платиновым катодом. Стоит отметить, что элек-
тролиз проводили в гальваностатическом режиме 
при силе тока 28 мА с использованием раствори-
мого («жертвенного») анода следуя классической 
методике получения никельорганических сиг-
ма-комплексов подобного типа [31]. Повышение 
температуры процесса, применяемое в класси-
ческой методике, увеличивает скорость реакции 
окислительного присоединения, приводя к более 
высоким выходам. Однако, в случае комплекса  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] оно также приводит к его бо-
лее быстрому разложению, предположительно 
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протекаемому через образование частиц состава 
[Ni(Tcpp)2(bpy)] и [NiBr2(bpy)]. Так, масс-спектр 
ИЭР реакционной смеси после электролиза со-
держит пики с m/z 568.3 (Iотн 100%), отвечаю-
щий молекулярному иону [Ni(DMF)(Tcpp)(bpy)]+, 
495.2, соответствующий катиону [Ni(Tcpp)(bpy)]+, 
а также пик с m/z 287.9, который соответствует 
комплексу [Ni(DMF)(bpy)H]+. Стоит отметить, что 
в масс-спектре того же раствора спустя 30 мин 
интенсивность пика с m/z 287.9 увеличилась с од-
новременным уменьшением интенсивности двух 
других сигналов, свидетельствуя о разложении 
целевого никельорганического комплекса с разры-
вом связи Ni–C.

Исходя из этого, разработка реакционной смеси 
и выделение целевого комплекса были проведены 
незамедлительно после окончания электролиза, 
причем при выделении комплекса поддерживали 
температуру не выше 40°С (удаление раствори-
теля осуществлялось в вакууме при 1×10–6 бар). 
Экстракция никельорганического комплекса аце-
тоном была необходима для отделения продукта 
от побочных продуктов реакции и никельсодер-
жащего продукта его разложения. Промывка гек-

саном позволила избавиться от органического 
продукта разложения – биарила (Tcpp)2. Исполь-
зуя такие модифицированные методики синтеза и 
выделения, удалось достичь выхода 23% целевого 
комплекса [NiBr(Tcpp)(bpy)], который представлял 
собой темно-красные микрокристаллы.

Стоит отметить, что охарактеризовать полу-
ченный комплекс методом ЯМР 1Н и 13С не уда-
лось, так как в спектрах присутствовали сигналы, 
отвечающие продуктам его разложения. Элемент-
ный анализ подтвердил состав полученного веще-
ства. В то время как монокристаллы комплекса  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] были получены путем кри-
сталлизации из ацетона при низкой температуре 
(–35°С), и его структура была подтверждена рент-
генодифракционным методом (рис. 1).

По рентгенодифракционным данным, комплекс 
кристаллизуется в моноклинной пространствен-
ной группе P21 с двумя молекулами в элементар-
ной ячейке. Геометрия металлического центра в 
пространстве представлена в виде искаженного 
плоского квадрата с перпендикулярно скоорди-
нированной ароматической группой Tcpp к нике-
левому центру. Данная координация обусловлена 

Схема 1.
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[NiBr(Tcpp)(bpy)] (23%)

−2Br−

синтез и выделение при < 40oC

стандартная методика 
синтеза и выделения (> 60oC)

(Tcpp)2 (62%)
− Ni-комплекс
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стерической загруженностью циклопентильными 
заместителями в орто-положении бензольного 
кольца, что не позволяет ароматическому фраг-
менту находится в одной плоскости с металличе-
ским центром. В табл. 1 представлено сравнение 
некоторых длин связей и углов для комплекса 
[NiBr(Tcpp)(bpy)] с близким по строению более 
стабильным комплексом [NiBr(Tchp)(bpy)]. Как 
видно из таблицы, длины связей атомов с метал-
лическим центром, а также углы элемент–никель–
элемент сравнительно близки.

При этом кристаллическая упаковка у комплек-
сов [NiBr(Tcpp)(bpy)] и [NiBr(Tchp)(bpy)] разная 
(рис. 2). Так, [NiBr(Tchp)(bpy)] образует более 
эффективную сетку межмолекулярных взаимо-
действий, представленную в основном слабыми 
C–H···C водородными связями алкильных групп, 
что приводит к формированию небольших пустот. 
В то же время, для комплекса [NiBr(Tcpp)(bpy)] по-
добного явления не наблюдается, а упаковка более 
плотная. Более того, в кристалле [NiBr(Tcpp)(bpy)]  
ближайшие атомы никеля располагаются на  
0.527 Å ближе друг к другу, чем у его аналога. 
Исходя из этого, можно предположить, что по-
добные межмолекулярные взаимодействия могут 
привести к сравнительно большей стабильно-
сти [NiBr(Tchp)(bpy)] комплекса, в то время как 
[NiBr(Tcpp)(bpy)] с большей вероятностью будет 
вступать в равновесную реакцию Шленка [32] с 
образованием биарила (Tcpp)2, согласно уравнени-
ям (1) и (2):

2[NiBr(Tcpp)(bpy)] = [Ni(Tcpp)2(bpy)] + [NiBr2(bpy)],  (1)

[Ni(Tcpp)2(bpy)] = (Tcpp)2 + [Ni0(bpy)].           (2)

Таким образом, модифицирована методика пре-
паративного электрохимического синтеза и выде-
ления никельорганических сигма-комплексов типа 
[NiBr(Aryl)(bpy)] для получения низкостабиль-
ного комплекса 2,4,6-трициклопентилникель(II)
бромид-2,2′-бипиридил [NiBr(Tcpp)(bpy)]. Кри-
сталлическая структура полученного комплекса 
была описана методом рентгеновской дифракции. 
Проведено сравнение его структуры со структу-
рой его более стабильного аналога – комплекса  
[NiBr(Tchp)(bpy)], где Tchp – 2,4,6-трициклогек-
силфенил. Обнаружено, что в кристалле комплекса 
[NiBr(Tchp)(bpy)] образуется более эффективная 
сетка межмолекулярных взаимодействий, что мо-
жет объяснить его более высокую стабильность, в 
то время как [NiBr(Tcpp)(bpy)] с большей вероят-
ностью вступает в равновесную реакцию Шленка, 
приводящую к его разложению.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Все эксперименты, связанные с подготовкой 
исходных реагентов и проведением электрохими-
ческих исследований, были выполнены в инерт-

Рис. 1. Общий вид молекулы [NiBr(Tcpp)(bpy)] в  
кристалле (атомы водорода не показаны для ясности).

Таблица 1. Сравнение избранных длин связей (Å) и 
углов (град) между атомами в никельорганических  
комплексах [NiBr(Tcpp)(bpy)] и [NiBr(Tchp)(bpy)]

Связь, угол [NiBr(Tcpp)(bpy)] [NiBr(Tchp)(bpy)] 
[26]

Ni1–N1 1.99(1) 1.982(8)
Ni1–N2 1.94(1) 1.937(7)
Ni1–Br1 2.303(7) 2.301(2)
Ni1–C11 1.91(1) 1.90(1)
N1Ni1N3 82.9(5) 82.6(3)
N1Ni1C11 175.0(6) 173.5(3)
N1Ni1Br1 95.7(3) 96.7(2)
N2Ni1C11 92.1(5) 92.3(3)
N2Ni1Br1 177.9(4) 179.3(2)
C11Ni1Br1 89.3(4) 88.4(3)
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ной атмосфере (азот, 99.6%) с использованием 
стандартной аппаратуры Шленка. ДМФА очищали 
трехкратной перегонкой над гидридом кальция в 
инертной атмосфере. Исходный комплекс никеля 
[NiBr2(bpy)] получали по ранее опубликованной 
методике [33]. Безводный дибромид никеля и аро-
матический бромид TcppBr (Sigma–Aldrich) ис-
пользовались без дополнительной очистки. Элек-
тролиз проводили с использованием источника 
постоянного тока АКТАКОМ APS-1721 (Россия).

Элементный анализ выполнен на CHNS вы-
сокотемпературном анализаторе Elementar vario 
MACRO cube (Германия). Масс-спектры ИЭР по-
лучены на масс-спектрометре AmazonX (Bruker 
Daltonik GmbH, Германия). Детектирование поло-
жительных ионов выполнено в интервале m/z от 
100 до 2800 Да. Напряжение на капилляре – 4500 
В. В качестве газа-осушителя использовался азот с 
температурой 250°С и расходом 8 л/мин. Ввод об-
разца осуществлялся со скоростью 4 мкл/мин при 
помощи шприцевого насоса

2,4,6-Трициклопентилникель(II)бромид- 
2,2′-бипиридил [NiBr(Tcpp)(bpy)]. Синтез  
никельорганического сигма-комплекса  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] проводили в электрохимической 
ячейке без разделения электродных пространств 
с рабочим объемом 30 мл. В качестве раствори-
мого («жертвенного») анода использовали ни-
келевый стержень, а в качестве катода – платину 
(площадь рабочей поверхности 50 см2). Значе-
ние потенциала рабочего электрода фиксировали 
относительно электрода сравнения (Ag/AgNO3,  
0.01 M. в СН3CN). Раствор для электролиза гото-
вили растворением комплекса [NiBr2(bpy)] (0.2 г,  
0.5 ммоль) в ДМФА (25 мл) с последующим до-
бавлением ароматического бромида TcppBr  
(0.18 мл, 0.5 ммоль). Электрохимический синтез 
проводили в гальваностатическом режиме при 
силе тока 28 мА в течение 60 мин (2e/Ni-атом) при 
комнатной температуре, при постоянном переме-
шивании раствора и в инертной атмосфере. В про-
цессе электролиза потенциал рабочего электрода 

(а) (б)

Рис. 2. Кристаллическая упаковка никельорганических комплексов [NiBr(Tcpp)(bpy)] (а) и [NiBr(Tchp)(bpy)] 
(б), вид вдоль оси а.

(a) (б)
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поддерживали в диапазоне от –1.45 до –1.60 В, что 
соответствовало двухэлектронному процессу вос-
становления комплекса [NiBr2(bpy)] в [Ni0(bpy)]. 
По завершению синтеза реакционную смесь от-
фильтровали от осадка через канюлю, после чего 
упарили растворитель при пониженном давлении 
(1×10–6 бар) при 30–35°С. Никельорганический 
сигма-комплекс [NiBr(Tcpp)(bpy)] экстрагировали 
из полученного остатка ацетоном (40 мл). После 
упаривания ацетона при пониженном давлении (1× 
10–6 бар) при 20°С, продукт промывали гексаном 
(3×10 мл), что привело к получению никельоргани-
ческого сигма-комплекса [NiBr(Tcpp)(bpy)] с вы-
ходом 23% (0.066 г). Монокристаллы соединения  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] получены путем кристалли-
зации из ацетона при –35°С. Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 287.9 (75) [Ni(DMF)(bpy) + H]+, 495.2 
(30) [Ni(Tcpp)(bpy)]+, 568.3 (100) [Ni(DMF)(Tcpp)
(bpy)]+. Найдено, %: C 63.99; H 6.60; N 5.44. 
C31H37BrN2Ni. Вычислено, %: C 64.61; H 6.47; N 
4.86.

Рентгеноструктурный анализ кристаллов 
[NiBr(Tcpp)(bpy)] был проведен на четырехкруж-
ном дифрактометре Rigaku XtaLAB Synergy S  
(Англия) с детектором HyPix и микрофокусной 
рентгеновской трубкой PhotonJet с использованием 
излучения CuKα (1.54184 Å) при 100 K. Получен-
ные данные были проиндексированы и интегри-
рованы с помощью пакета программ CrysAlisPro 
[34]. Учет поглощения проведен с использованием 
модуля ABSPACK: численная коррекция погло-
щения на основе гауссовского интегрирования по 
многогранной кристаллической модели и эмпи-
рическая коррекция поглощения на основе сфе-
рических гармоник в соответствии с симметрией 
кристалла. Модуль GRAL использовался для ана-
лиза систематических затуханий и определения 
пространственной группы симметрии. Структура 
была решена прямым методом с использованием 
SHELXT [35] и уточнена методом наименьших 
квадратов с использованием SHELXL [36]. Все не-
водородные атомы были уточнены анизотропно. 
Атомы водорода помещены в расчетные положе-
ния и уточнены в модели наездника. Изображения 
сгенерированы с помощью программы Mercury 
4.1 [37]. Кристаллографические данные для  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] (CCDC 2213539), C62H74Br2N4Ni2 
(M 1152.49 г/моль): моноклинная сингония, про-

странственная группа P21 (№ 4), a 9.2648(4) Å, 
b 16.5808(8) Å, c 17.7062(9) Å, β 91.646(4)°, V 
2718.9(2) Å3, Z 2, T 100.00(10) K, μ(CuKα) 2.901 
мм–1, dвыч 1.408 г/см3, измерено отражений: 32667 
(7.306° ≤ 2θ ≤ 155.818°), из них уникальных 10622 
(Rint 0.0946, Rsigma 0.0872), R1 0.0801 [I > 2σ(I)] и 
wR2 0.2274.
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The low-stable organonickel sigma-complex 2,4,6-tricyclopentylnickel(II)-2,2′-bipyridine bromide  
[NiBr(Tcpp)(bpy)] was obtained using a modified procedure of preparative electrochemical synthesis and 
isolation. The crystal structure of the obtained organonickel complex was determined by X-ray diffraction. Its 
structure was compared with that of its more stable analogue, the [NiBr(Tchp)(bpy)] complex, where Tchp is 
2,4,6-tricyclohexylphenyl. It was found that a more efficient network of intermolecular interactions is formed 
in the crystal of the [NiBr(Tchp)(bpy)] complex, which explains its higher stability, while [NiBr(Tcpp)(bpy)] 
analogue would more likely undergo the Schlenk equilibrium reaction leading to its decomposition.

Keywords: organonickel sigma-complexes, preparative electrolysis, crystal structure
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Синтезирован норборнензамещенный катионный комплекс иридия(III), содержащий 1-фенилизохино-
линовые циклометаллирующие лиганды и фенилимидазофенантролиновый дополнительный лиганд. 
На основе полученного комплекса иридия методом метатезисной полимеризации с раскрытием цикла 
(ROMP) синтезированы водорастворимые полимеры, проявляющие кислород-зависимую фосфорес-
ценцию в оранжевой области спектра. Полученные полимеры проявили высокую цитотоксичность по 
отношению к раковым клеткам линии HCT116.

Ключевые слова: циклометаллированные комплексы иридия, функционализированные полинорборне-
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DOI: 10.31857/S0044460X22120162, EDN: MWAESW

Последние два десятилетия люминесцентные 
циклометаллированные комплексы иридия(III) 
привлекают большое внимание как агенты биои-
миджинга и сенсоры кислорода в биологических 
объектах [1–5]. В настоящее время известно зна-
чительное число иридийсодержащих люмино-
форов как нейтрального, так и ионного строения 
[6–13]. Фотофизические свойства нейтральных 
комплексов определяются в основном природой 
циклометаллирующих лигандов, связанных с ири-
дием. Варьирование таких лигандов позволяет ре-

гулировать цвет и эффективность люминесценции 
иридиевых люминофоров [6–9]. Природа диими-
новых лигандов, входящих в состав катионных 
комплексов, также оказывает заметное влияние на 
фотофизические характеристики иридиевых эмит-
теров [10–13].

Наибольший интерес представляют комплексы 
иридия, люминесцирующие в красной и ближней 
инфракрасной областях спектра, поскольку такое 
излучение наиболее глубоко проникает в биологи-
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ческие ткани. Иридиевые люминофоры, излучаю-
щие красный свет, были успешно использованы в 
качестве люминесцентных маркеров и сенсоров 
кислорода в различных биологических объектах 
[5, 14, 15]. Одним из основных требований, предъ-
являемых к иридиевым биомаркерам и сенсорам, 
является достаточно высокая растворимость в 
воде. Для повышения растворимости люминес-
центных комплексов иридия использовались два 
подхода. Первый заключается в функционали-
зации циклометаллирующих и дополнительных 
лигандов в комплексах иридия гидрофильными 
группами [16–20]. Согласно второму подходу, лю-
минесцентные комплексы иридия внедряются в 
водорастворимую полимерную матрицу [21–24]. 
Водорастворимые полимерные иридиевые люми-
нофоры, синтезированные с использованием вто-
рого подхода, наиболее привлекательны, посколь-
ку такие полимерные биомаркеры, по сравнению 
с низкомолекулярными аналогами, кроме высокой 
растворимости в воде и эффективных люминес-
центных характеристик, обладают способностью 
накапливаться в опухолях за счет, так называемого 
эффекта повышенной проницаемости и удержания 
(EPR, enhanced permeability and retention [25–27]). 
В ходе недавних исследований нами были синте-
зированы функционализированные люминесцент-
ные иридийсодержащие полинорборнены и про-
демонстрирована возможность их использования 
в качестве фосфоресцентных сенсоров молеку-

лярного кислорода в живых опухолевых клетках и 
тканях [28, 29].

В настоящей работе сообщается о синтезе но-
вого норборнензамещенного катионного комплек-
са иридия(III) и получении на его основе методом 
ROMP водорастворимых полимеров, проявляю-
щих интенсивную кислород-зависимую фосфо-
ресценцию в оранжевой области спектра и высо-
кую цитотоксичность по отношению к клеткам 
колоректального рака человека.

Для получения целевых иридийсодержащих 
полимеров были использованы окса-норборнено-
вые мономеры 1 и 2 с олигоэфирными и амино-
кислотными группами и норборненовый мономер 
3, содержащий катионный комплекс иридия(III) 
(схема 1).

Известные органические мономеры 1 и 2 полу-
чены по литературным методикам [30, 31]. Новый 
иридийсодержащий мономер 3 синтезирован в со-
ответствии со схемой 2.

Мономер 3 выделен в виде устойчивого на воз-
духе твердого вещества красного цвета, раствори-
мого в ТГФ, CH2Cl2, CHCl3 и не растворимого в 
гексане. Согласно данным ЯМР 1H, соединение 
является смесью эндо- и экзо-изомеров в соотно-
шении 85:15.

В дальнейших исследованиях было установле-
но, что иридийсодержащий мономер 3 вступает в 
реакции метатезисной сополимеризации с орга-
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ническими мономерами 1 и 2 и образует люми-
несцентные водорастворимые полимеры P1 и P2 
(схема 3).

Реакции ROMP с участием мономеров 1–3 про-
текают в присутствии катализатора Граббса треть-
его поколения (мономеры:катализатор = 100:1). 
Полимерные продукты выделены с высокими 
выходами в виде устойчивых на воздухе смолоо-
бразных веществ коричневого цвета, растворимых 
в ТГФ, CH2Cl2, CHCl3, H2O и не растворимых в 
гексане. Соединения P1 и P2 идентифицированы 
данными элементного анализа, ИК и ЯМР спек-
троскопии, а также ГПХ. Полимеры P1, P2 об-
ладают средними молекулярными массами (Mw 
26000–28100 Да) и достаточно узким молекуляр-
но-массовым распределением (Mw/Mn = 1.21–1.36, 
рис. S1, см. Дополнительные материалы).

Методом динамического светорассеяния уста-
новлено, что в водных растворах при концентра-
ции 0.1–0.2 г/л полимерные соединения образуют 
наночастицы со средними размерами 21 (P1) и  
15 нм (P2). Распределение частиц по размерам по-
казано на рис. S2 (см. Дополнительные материалы).  
Частицы полимеров, по-видимому, представляют 
собой мицеллы, оболочка которых состоит из оли-
гоэфирных и аминокислотных групп, а ядро вклю-
чает боковые цепи с комплексами иридия.

Спектр поглощения иридийсодержащего моно-
мера 3 (рис. S3a, см. Дополнительные материалы) 
содержит интенсивные полосы в области 250–360 
нм, относящиеся к внутрилигандным 1(π→π*)-пе-
реходам в 1-фенилизохинолиновых и фенилими-
дазофенантролиновом лигандах (табл. 1) [32, 33]. 
Полосы меньшей интенсивности в области 400–
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500 нм относятся к переходам с переносом заряда 
с металла на лиганд (MLCT), смешанными с пе-
реходами с переносом заряда с лиганда на лиганд 
(LLCT) [32, 33]. В спектрах поглощения полиме-
ров P1 и P2 (рис. 1, табл.1) наблюдаются полосы, 
характерные для комплексов иридия, связанных с 
полимерной цепью.

В спектрах фотолюминесценции мономера 3 
(рис. S3b, см. Дополнительные материалы) и по-
лимеров P1, P2 (рис. 2) проявляются широкие 
полосы с максимумами при 587 и 626 нм (плечо), 

относящиеся к 3MLCT/3LLCT переходам (табл. 1) 
[32, 33]. Координаты цветности ФЛ мономера 3 и 
полимеров P1, P2 в диаграмме CIE (Commision 
Internationalede l’Eclairage) (табл. 1) соответству-
ют оранжевому цвету.

Интенсивность фотолюминесценции и кванто-
вые выходы мономера 3 и полимеров P1, P2 в аэри-
рованных растворах значительно меньше по срав-
нению с дегазированными растворами (табл. 1,  
рис. 2, S3b, см. Дополнительные материалы). При-
чина этого заключается в том, что кислород явля-
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ется активным тушителем фосфоресценции ци-
клометаллированных комплексов иридия(III) [34], 
в результате чего интенсивность фотолюминес-
ценции и квантовые выходы иридийсодержащих 
полимеров в аэрированных растворах существен-
но понижаются.

Времена жизни фосфоресценции иридийсодер-
жащих полимеров P1, P2, измеренные методом 
фосфоресцентного время-разрешенного имид-
жинга PLIM (Phosphorescence Lifetime Imaging) в 

аэрированных водных растворах (2.2 мкс) также 
существенно меньше по сравнению с дегазиро-
ванными растворами (3.2 мкс). Фосфоресцентные 
изображения растворов полимеров Р1 и Р2 и кри-
вые затухания фосфоресценции представлены на 
рис. 3.

Известно, что ряд люминесцентных цикломе-
таллированных комплексов иридия(III) является 
токсичным в отношении опухолевых клеток, что 
позволяет рассматривать их не только в качестве 

Рис. 1. Спектры поглощения полимеров P1 и P2 в хлористом метилене (a) и в воде (б).

Таблица 1. Фотофизические характеристики мономера 3 и полимеров P1, P2

№ λmax
abs, нм (logε) λmax

em, нм Квантовый выход, 
%а 

Координаты цветности в 
диаграмме CIE (x; y)

В растворе CH2Cl2
3 269 (4.77), 294 (4.68), 362 (4.27), 410 

(4.09), 443 (3.99), 475 (3.86)
587, 626 пл 18.42 (3.79) 0.55; 0.41

P1 265 (5,28), 293 (5,15), 362 (4,79), 409 
(4,63), 443 (4,51), 475 (4,40)

587, 626 пл 17.67 (2.97) 0.57; 0.41

P2 269 (5.58), 293 (5.47), 360 (5.13), 409 
(4.96), 443 (4.85), 475 (4.72)

587, 626 пл 10.98 (2.83) 0.57; 0.41

В растворе H2O
P1 264 (4.90), 290 (4.79), 360 (4.41), 412 

(4.20), 443 (4.11), 475 (3.97)
587, 626 пл 7.28 (4.54) 0.56; 0.40

P2 269 (4.78), 293 (4.68), 360 (4.30), 409 
(4.09), 443 (3.99), 478 (3.83) 

587, 626 пл 9.74 (5.76) 0.57; 0.40

а Дегазированный раствор, в скобках приведены данные для аэрированного раствора.
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агентов биоимиджинга, но и как потенциальные 
противоопухолевые агенты [35]. В связи с этим 
представлялось целесообразным определить сте-
пень цитотоксичности полимеров Р1 и Р2 на 
примере клеток колоректального рака человека 
HCT116. С использованием МТТ-теста установ-
лено, что синтезированные полимеры проявляют 
высокую цитотоксичность. Значения полуингиби-
рующих концентраций IC50 составили 10 (Р1) и 
0.5 мкмоль (Р2) (рис. 4). Следует отметить, что ци-
тотоксичность полимеров Р1 и Р2 сопоставима с 
цитотоксичностью широко применяемых препара-
тов для химиотерапии рака, таких как цисплатин/
оксалиплатин и 5-фторурацил [36, 37].

Таким образом, синтезирован новый норбор-
нензамещенный циклометаллированный катион-

ный комплекс иридия(III) и на его основе методом 
ROMP получены водорастворимые полимеры P1 
и P2, проявляющие кислород-зависимую оран-
жевую фосфоресценцию. Методом МТТ-теста 
установлено, что полимерные продукты обладают 
высокой цитотоксичностью по отношению к рако-
вым клеткам линии HCT116. Физико-химические 
и биологические свойства полученных полимеров 
позволяют рассматривать их как потенциальные 
сенсоры кислорода и противоопухолевые агенты.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Все операции с легко окисляющимися и ги-
дролизующимися веществами проводили в ва-
кууме или в аргоне с использованием стан-
дартной техники Шленка. Димерный хлорид 

Рис. 2. Спектры фотолюминесценции полимеров P1, P2 в растворе хлористого метилена (a, б) и в водном растворе (в, г) 
при комнатной температуре, λex 360 нм. 1 – Дегазированный раствор, 2 – аэрированный раствор.
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иридия [Ir2(piq)4Cl2] [38], норборнензамещенный 
фенилимидазофенантролин NBE(CH2)5phphen [39],  
7-оксанорборненовые мономеры с олигоэфирны-
ми группами (1) [30] и аминокислотными фрагмен-
тами (2) [31], и (H2IMes)(3-Br-py)2(Cl)2Ru=CHPh 
(катализатор Граббса III поколения) [40, 41] синте-
зировали как описано в литературе.

C, H, N элементный анализ выполняли на ав-
томатическом элементном анализаторе Elementar 
Vario EL cube elemental analyzer. Спектры ЯМР 
1H и 13C регистрировали на спектрометре Bruker 
Avance Neo 300. Химические сдвиги указаны от-
носительно сигнала остаточных протонов дейте-
рированного растворителя. ИК спектры регистри-
ровали на ИК Фурье-спектрометре ФСМ 1201. 
Образцы соединений готовили в виде тонких пле-
нок между пластинами KBr.

Молекулярно-массовое распределение полиме-
ров определяли методом гельпроникающей хрома-
тографии (ГПХ) на хроматографе Knauer с диффе-

ренциальным рефрактометром Smartline RID 2300 
в качестве детектора, с набором из двух колонок 
Phenomenex с сорбентом Phenogel с размером пор 

Рис. 3. Фосфоресценция полимеров Р1 и Р2 в аэрированных и дегазированных водных растворах: (а) макро-PLIM изобра-
жения растворов полимеров в пробирках при возбуждении на длине волны 375 нм; (б) кривые затухания фосфоресценции 
в дегазированном (зеленая кривая) и аэрированном (красная кривая) растворах. Моноэкспоненциальное затухание. Размер 
изображений 4.5×4.5 мм.

Рис. 4. Анализ влияния полимеров P1 и P2 на жиз-
неспособность опухолевых клеток НСТ116 методом 
МТТ-теста. Среднее значение±стандартное отклоне-
ние. *, # – статистически значимое отличие от контро-
ля, p ≤ 0.05, n = 3.
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104 и 105 Å (элюент – ТГФ, 2 мл/мин, 40°С, объем 
пробы –20 мкл, концентрация образца – 10 мг/мл). 
Калибровку колонок производили по 13 полисти-
рольным стандартам. Размеры полимерных частиц 
в водных растворах определяли методом динами-
ческого светорассеяния на приборе Brookhaven 
NanoBrook Omni.

Электронные спектры поглощения полимеров 
в растворе CH2Cl2 и H2O снимали на спектроме-
тре PerkinElmer Lambda 25. Спектры фотолюми-
несценции регистрировали на флуоресцентном 
спектрометре PerkinElmer LS 55. Квантовые вы-
ходы фотолюминесценции иридийсодержаще-
го мономера 3 в растворе CH2Cl2 и полимерных 
продуктов P1, P2 в растворах CH2Cl2 и H2O опре-
деляли при комнатной температуре, длина волны 
возбуждения 360 нм. Значения квантовых выходов 
рассчитаны относительно Родамина B в этаноле 
(Φf 0.70) [42] по методике, описанной в литературе 
[43].

Оценку чувствительности фосфоресцентных 
полимеров P1, P2 к кислороду в растворах про-
водили с использованием двухканального FLIM/
PLIM конфокального макросканера (Becker&Hickl, 
Германия) [44]. Запаянные ампулы с аэрированны-
ми (21% O2) и дегазированными (0% O2) водными 
растворами исследуемых фосфоресцентных поли-
меров Р1 и Р2 помещали на предметный столик 
макросканера. Возбуждение комплексов осущест-
вляли на длине волны 375 нм в однофотонном 
режиме с помощью пикосекундного лазера BDL-
375-SMC (Becker&Hickl, Германия) с мощностью 
8 мВт. Время накопления сигнала составляло 60 
с. Полученные изображения обрабатывали в про-
грамме SPCImage 8.5 (Becker&Hiсkl, Германия). 
Кривые затухания фосфоресценции аппроксими-
ровали одноэкспоненциальной функцией с допу-
стимым χ2 (от 0.8 до 1.2). Время жизни фосфорес-
ценции рассчитывали с использованием метода 
максимального правдоподобия (MLE).

Оценку цитотоксичности исследуемых поли-
меров Р1 и Р2 проводили на библиотечной кле-
точной культуре НСТ116 (колоректальный рак 
человека) методом МТТ-теста. Клетки культивиро-
вали в полной ростовой среде DMEM (Dulbecco′s 
Modified Eagle’s Medium) с добавлением L-глу-
тамина и 10% фетальной бычьей сыворотки при 
37°С, 5% СО2. Для оценки цитотоксичности клет-

ки НСТ116 высеивали на 96-ти луночый планшет 
в количестве 1×104 клеток на лунку. Через 24 ч, по-
сле адгезии клеток, заменяли питательную среду 
DMEM на растворы исследуемых полимеров Р1 
и Р2 в концентрациях: 0.5, 1.0, 2.5, 5.0, 10.0, 20.0, 
50.0 мкмоль в 3 повторностях по 10 лунок для ка-
ждой концентрации и инкубировали 24 ч. Реагент 
МТТ (0.5 мг/мл) (Alfa Aesar, США) добавляли в 
культуральную среду и инкубировали в течении 
4 ч. Измерение оптической плотности производи-
ли спектрофотометрически на мультимодальном 
планшетном ридере (SynergyTM Mx, BioTek® 
Instruments, Inc.) при поглощении на длинах волн 
570 и 630 нм, затем рассчитывали количество (%) 
живых клеток в присутствии комплекса по сравне-
нию с контролем. В качестве контроля использова-
ли клетки без добавления полимеров.

Иридийсодержащий мономер 3. К суспензии 
[Ir2CI2(piq)4] (0.0962 г, 0.076 ммоль) в смеси ме-
танола (4 мл) и дихлорметана (8 мл) добавляли 
NBE(CH2)5phph (0.0684 г, 0.149 ммоль) и реакци-
онную смесь кипятили в течение 8 ч. Реакционный 
раствор охлаждали до комнатной температуры, 
добавляли NH4PF6 (0.12 г, 0.74 ммоль) и переме-
шивали 2 ч при комнатной температуре, затем от-
деляли от осадка центрифугированием. Раствори-
тель удаляли в вакууме, твердый остаток очищали 
хроматографией на силикагеле (CH2Cl2–MeOH, 
10:1 об.). После удаления растворителя остаток 
сушили 1 ч в вакууме при 50°С. Получено 0.0885 г  
(49%) мономера 3 в виде устойчивого на воздухе 
твердого вещества красного цвета. ИК спектр, ν, 
см–1: 3041сл, 2957 о. с, 2934 о. с, 2852 о. с, 1739 сл, 
1598 ср, 1461 с, 1380 с, 1260 ср, 1156 ср, 1040 ср, 
843 с, 731 ср, 559 ср. Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. 
д. (J, Гц): 0.30–0.42 м (1Н, Alk), 0.58–1.00 м (5Н, 
Alk), 1.08–1.16 м (5Н, Alk), 1.86–1.96 м (2Н, Alk), 
2.58–2.70 м (2Н, Alk), 4.64–4.90 м (2Н, Alk), 5.76–
5.81 м (0.85Н, =CH эндо), 5.86–5.97 м (0.30Н, =CH 
экзо), 6.01–6.06 м (0.85Н, =CH эндо), 6.41 д (2Н, 
Ar, J 7.6), 6.93–7.01 м (2Н, Ar), 7.14–7.18 м (3Н, 
Ar), 7.29 с (2Н, Ar), 7.57–7.63 м (3Н, Ar), 7.68–7.80 
м (8Н, Ar), 7.81–7.88 м (2Н, Ar), 7.96–8.03 м (1Н, 
Ar), 8.07 т (2Н, Ar, J 5.2), 8.32 д (2Н, Ar, J 8.2), 8.97 
т (2Н, Ar, J 9.5), 9.06 д (1Н, Ar, J 8.4), 9.25 д (1Н, 
Ar, J 8.2). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δС, м. д.: 26.3, 
27.8, 29.7, 30.1, 30.9, 32.3, 34.4, 38.5, 42.5, 45.3, 
46.8, 49.5, 121.6, 122.6, 126.4, 126.8, 127.3, 127.4, 
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127.7, 128.6, 128.8, 129.1, 129.4, 129.9, 131.2, 132.3, 
132.5, 132.6, 136.9, 137.1, 139.9, 140.6, 141.4, 145.4, 
145.8, 148.8, 153.3. Найдено, %: С 60.68; Н 4.35; 
N 6.57. C61H50F6IrN6P. Вычислено, %: С 60.84; Н 
4.18; N 6.98.

Полимер P1. К раствору мономера 1 (0.1023 г,  
0.2146 ммоль) и мономера 3 (0.0065 г, 0.0054 
ммоль) в 1 мл ТГФ добавляли раствор катализато-
ра Граббса III поколения (0.0019 г, 0.0022 ммоль) 
в 1 мл ТГФ. Смесь перемешивали при 40°С. Про-
текание полимеризации контролировали методом 
тонкослойной хроматографии. Время полимери-
зации составило 10 ч. После завершения реакции 
к полученной смеси добавляли несколько капель 
этилвинилового эфира для разложения катализа-
тора и дополнительно перемешивали в течение  
20 мин при комнатной температуре. Образовав-
шийся полимер осаждали гексаном (30 мл) и су-
шили в вакууме при 40°С до постоянной массы. 
Выход 0.1034 г (95%), коричневое смолообразное 
вещество. ИК спектр, ν, см–1: 2920 о. с, 2882 о. с, 
2825 с, 1741 о. с, 1453 ср, 1384 ср, 1355 ср, 1287 
ср, 1200 с, 1109 о. с, 1032 ср, 847 ср, 762 о. сл. 
Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д.: 1.22–1.28 м (1H, 
Alk), 1.82–1.88 м (7H, Alk), 2.20–2.40 м (3H, Alk), 
3.00–3.20 м (82H, Alk), 3.48–3.56 м (160H, Alk), 
4.10–4.30 м (160H, Alk), 3.30–3.40 м (242H, Alk), 
3.58–3.70 м (640H, Alk), 4.55–4.75 м (40H, Alk), 
4.90–5.20 м (42H, Alk), 5.35–5.65 м (42H, =CH), 
5.75–5.95 м (40H, =CH), 6.30–6.45 (2H, Ar), 6.80–
7.00 м (4H, Ar), 7.10–7.20 м (8H, Ar), 7.55–7.70 
(3H, Ar), 7.70–7.80 м (6H, Ar), 7.90–8.15 м (2H, Ar), 
8.20–8.40 м (2H, Ar), 8.90–9.10 м (2H, Ar). Найде-
но, %: С 55.45; Н 7.40; N 0.43. C941H1490F6IrN6O440P. 
Вычислено, %: С 55.76; Н 7.43; N 0.41. Mw 28100, 
Mn 20600, Mw/Mn = 1.36.

Полимер P2 получали аналогично из мономера 
1 (0.1121 г, 0.2352 ммоль), мономера 2 (0.0343 г,  
0.0782 ммоль), мономера 3 (0.0093 г, 0.0077 ммоль) 
в 2 мл ТГФ и раствора катализатора Граббса III 
поколения (0.0027 г, 0.0031ммоль) в 1 мл ТГФ. 
Выход 0.1448 г (93%), коричневое смолообразное 
вещество. ИК спектр, ν, см–1: 3324 ср, 2952 о. с, 
2877 о. с, 2821 с, 1744 о. с, 1683 ср, 1538 ср, 1451 
ср, 1352 ср, 1285 с, 1250 с, 1202 о. с, 1109 о. с, 
1032 с, 980 ср, 845 ср, 746 о. сл. Спектр ЯМР 1Н 
(CDCl3), δ, м. д.: 0.80–0.98 (120H, Alk), 1.18–1.28 
(6H, Alk), 1.52–1.80 (67H, Alk), 3.00–3.20 м (84H, 

Alk), 3.30–3.40 м (200H, Alk), 3.48–3.56 м (120H, 
Alk), 3.58–3.75 м (540H, Alk), 4.10–4.30 м (140H, 
Alk), 4.55–4.80 м (40H, Alk), 4.90–5.20 м (42H, 
Alk), 5.40–5.70 м (42H, =CH), 5.75–5.95 м (40H, 
=CH), 6.30–6.45 (2H, Ar), 6.80–7.00 м (4H, Ar), 
7.10–7.20 м (8H, Ar), 7.55–7.65 (3H, Ar), 7.70–7.85 
м (6H, Ar), 7.95–8.15 м (2H, Ar), 8.20–8.40 м (2H, 
Ar), 8.90–9.10 м (2H, Ar). Найдено, %: С 56.50; Н 
7.36; N 1.78. C941H1470F6IrN26O400P. Вычислено, 
%: С 56.83; Н 7.47; N 1.83. Mw 26000, Mn 21400,  
Mw/Mn = 1.21.
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Возрастающий интерес к органическим сое-
динениям сурьмы во многом определяется рас-
крывающимся в настоящее время потенциалом 
их применения в самых разнообразных областях 
практической деятельности: в качестве лекарствен-
ных препаратов, биоцидов, фунгицидов, антиокси-
дантов, компонентов каталитических систем при 
полимеризации, реагентов в тонком органическом 
синтезе и др. [1]. Несмотря на то, что соединения 
сурьмы достаточно токсичны, они широко исполь-
зуются в терапии в качестве противопаразитарных 
средств, особенно при лечении лейшманиоза [2]. 
Некоторые органические производные сурьмы 
являются биологически активными веществами 
[3–5], в частности, обладают антибактериальной 
[6–8] и противоопухолевой активностью [9–14].

Аренсульфонаты тетраарилсурьмы 
Ar1

4SbOSO2Ar2 получают взаимодействием пента-
арилсурьмы с кислотой или производными сурьмы 
симметричного строения Ar1

3Sb(OSO2Ar2)2 [1, 15, 
16]. Так, ромбическая модификация бензолсульфо-
ната тетра(пара-толил)сурьмы (т. пл. 146°С) была 
получена из пента(пара-толил)сурьмы и бис(бен-
золсульфонато)три(пара-толил)сурьмы в растворе 
толуола (1 ч, 100°С), в то время как моноклинную 
модификацию (т. пл. 169°С) синтезировали из пен-
та(пара-толил)сурьмы и бензолсульфоновой кис-
лоты в спиртово-толуольном растворе [15].

Известно, что аренсульфонаты тетраорганил-
фосфония с высоким выходом могут быть синте-
зированы из галогенидов тетраорганилфосфония 
и аренсульфоновых кислот в воде [17], поэтому 
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нами было изучено взаимодействие бензолсуль-
фоновой кислоты c бромидом и другими произво-
дными тетра(пара-толил)сурьмы.

Установлено, что сурьмаорганическим продук-
том взаимодействия бромида тетра(пара-толил)
сурьмы 1, циннамальдоксимата тетра(пара-толил)
сурьмы 2 и 2,4-дихлорфеноксиацетата тетра(па-
ра-толил)сурьмы 3 с бензолсульфоновой кислотой 
в водно-ацетоновом растворе является бензол-
сульфонат тетра(пара-толил)сурьмы 4 (кристаллы 
моноклинной сингонии), выход которого достигал 
97% (схема 1).

Соединения 2, 3 получали по реакции замеще-
ния из пента(пара-толил)сурьмы и циннамальдок-

сима, 2,4-дихлорфеноксиуксусной кислоты по из-
вестной методике [16].

Отметим, что проведение указанных реакций в 
растворе бензола приводит к аналогичным резуль-
татам, однако в этом случае имело место образова-
ние кристаллов бензолсульфоната тетра(пара-то-
лил)сурьмы ромбической сингонии (5), о синтезе 
которого сообщалось ранее [15].

Соединения 1–5 – бесцветные кристаллические 
вещества, устойчивые к действию влаги и кислоро-
да воздуха, хорошо растворимые в ароматических 
углеводородах, хлороформе, тетрагидрофуране и 
нерастворимые в алифатических углеводородах. 
Соединения 4, 5 растворимы в горячей воде.

Схема 1.

(4-MeC6H4)4SbBr  +   HOSO2Ph  →  (4-MeC6H4)4SbOSO2Ph   +  HBr
                                                   4

X = Br (1), ONCHCHCHPh (2), OС(O)CH2OС6H3Cl2-2,4 (3).

Рис. 1. Общий вид молекулы соединения 2 в кристалле. 
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В ИК спектрах соединений 1–3, 5 присутству-
ют интенсивные полосы поглощения в области 
484‒471 см‒1, которые относятся к валентным коле-
баниям связи Sb–С. Полосы поглощения при 1591, 
1558, 1491, 1447 см–1 (2); 1591, 1474, 1431 см–1  
(3); 1591, 1494, 1444 см–1 (5) отвечают валентным 
колебаниям углеродного скелета ароматических 
фрагментов. Валентные колебания связей CAr–H 
характеризуют полосы поглощения средней ин-
тенсивности при 3026 (2), 3024 (3), 3017 (5) см–1; 
внеплоскостные деформационные колебания этих 
же связей – полосы при 800, 804, 803 см–1, пло-
скостные деформационные колебания – полосы 
при 1072‒1030 см–1. В ИК спектрах также наблю-
даются полосы поглощения валентных колеба-

ний метильных групп при 2916 (2), 2918 (3), 2917  
(5) см–1. Полосы поглощения, соответствующие 
валентным колебаниям связей C=O и C‒O в соеди-
нении 3, расположены при 1657 и 1279‒1246 см–1. 
Валентным колебаниям связей C=N и N‒O в спек-
тре соединения 2 отвечают высокоинтенсивные 
полосы при 1558 и 970 см–1. К асимметричным и 
симметричным валентным колебаниям SO2-групп 
в спектре структуры 5 относятся интенсивные по-
лосы при 1259 и 1158, 1110 см–1 соответственно. 
Присутствие связей CAr–Cl в молекуле 3 характе-
ризуется полосой при 725 см–1 [18].

О строении соединений 1, 4, 5 ранее сообща-
лось в работах [15, 19]. В настоящей работе струк-

Таблица 1. Кристаллографические данные, параметры эксперимента и уточнения структуры соединений 1–3, 5

Параметр 1 2 3 5
М 566.16 632.42 706.27 643.41
Сингония Моноклинная Триклинная Триклинная Ромбическая
Пространственная группа P21/n Р-1 Р-1 Pbca
a, Å 9.868(6) 10.789(4) 10.621(5) 9.923(8)
b, Å 23.312(11) 10.811(5) 11.016(5) 18.932(16)
c, Å 12.106(6) 14.558(5) 15.809(9) 32.72(3)
α, град 90.00 73.389(18) 103.55(2) 90.00
β, град 113.15(2) 75.201(15) 108.00(2) 90.00
γ, град 90.00 87.55(2) 98.34(2) 90.00
V, Å3 2561(2) 1572.3(11) 1662.1(14) 6146(9)
Z 4 2 2 8
dвыч, г/см3 1.469 1.336 1.411 1.391
μ, мм–1 2.649 0.906 1.024 0.997
F(000) 1128.0 648.0 716.0 2624.0
Размер кристалла, мм 0.39 × 0.3 × 0.12 0.29 × 0.25 × 0.14 0.39 × 0.26 × 0.17 0.21 × 0.1 × 0.13
Область сбора данных по 2θ, град 6.4–56.76 6.04–75.9 5.68–60.22 5.954–56.644
Интервалы индексов  отражений –13 ≤ h ≤ 13, –18 ≤ h ≤ 18, –14 ≤ h ≤ 14, –8 ≤ h ≤ 12, 

–31 ≤ k ≤ 31, –18 ≤ k ≤ 18, –15 ≤ k ≤ 15, –25 ≤ k ≤ 25,
–16 ≤ l ≤ 16 –25 ≤ l ≤ 25 –22 ≤ l ≤ 22 –43 ≤ l ≤ 43

Измерено отражений 42998 115476 110814 73682
Независимых отражений 6359 (Rint 0.0346) 16980 (Rint 0.0449) 9738 (Rint 0.0348) 7553 (Rint 0.0589)
Отражений с I > 2σ(I) 5068 11412 8276 4775
Переменных уточнения 275 365 383 359
GOOF 1.080 1.003 1.041 1.076
R-Факторы по F2 > 2σ(F2) R1 0.0325,  

wR2 0.0665
R1 0.0458,  
wR2 0.0870

R1 0.0274,  
wR2 0.0640

R1 0.0493,  
wR2 0.0981

R-Факторы по всем отражениям R1 0.0494,  
wR2 0.0734

R1 0.0862,  
wR2 0.0979

R1 0.0379,  
wR2 0.0687

R1 0.0955,  
wR2 0.1148

Остаточная электронная плотность 
(min/max), e/Å3

0.54/–0.71 1.27/–0.54 0.42/–0.56 0.60/–0.58
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туры 1, 5 расшифрованы с большей точностью, а 
строение соединений 2 и 3 определено впервые. 
По данным РСА, в кристаллах производных 2, 
3 атомы сурьмы имеют искаженную тригональ-
но-бипирамидальную координацию с атомами 
кислорода и углерода в аксиальных положениях 
(рис. 1, 2, табл. 1).

Аксиальные углы OSbC в молекулах соеди-
нений 2 и 3 равны 178.94(7) и 176.95(5)°. Акси-
альные связи Sb–С [2.1808(18) и 2.1544(19) Å 
соответственно] длиннее экваториальных Sb–С 
[2.1158(18)–2.1311(19) и 2.1117(19)–2.118(2) Å 
соответственно], как и для большинства подоб-
ных соединений сурьмы [20]. Суммы валентных 
углов СSbC в экваториальной плоскости состав-
ляют 358.7(6) (2) и 355.60(8)° (3), их значения 

изменяются в интервалах 118.77(7)–120.79(7)° и 
110.87(7)–133.06(7)° (табл. 2). Атомы сурьмы вы-
ходят из экваториальной плоскости к аксиальному 
атому углерода на 0.14 и 0.25 Å соответственно; 
расстояния Sb–O [2.1785(16) и 2.3319(15) Å] не-
сколько меньше аналогичного расстояния в сое-
динении 4 [2.409(3) Å], что значительно больше 
суммы ковалентных радиусов атомов-партнеров 
(2.14 Å [21]), но меньше суммы их ван-дер-вааль-
совых радиусов (3.7 Å [22]) и свидетельствует о 
возрастании ионного характера связи Sb–O в ряду 
соединений 2, 3, 5. В молекулах 2 и 3 присутству-
ют короткие внутримолекулярные контакты Sb∙∙∙N 
[2.835(3) Å] (2) и Sb···O(=C) [3.189(3) Å] (3), что 
характерно для подобных производных сурьмы 
[20]. В молекуле 3 карбоксилатный лиганд распо-
ложен таким образом, что внутримолекулярный 

Рис. 2. Общий вид молекулы соединения 3 в кристалле.
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контакт Sb···O(=C) формируется внутри наиболь-
шего [133.06(7)°] из экваториальных углов.

Таким образом установлено, что бензолсульфо-
новая кислота вытесняет из толильных произво-
дных сурьмы p-Tol4SbХ [X = Br, ONCHCH=CHPh, 
OС(O)CH2OС6H3Cl2-2,4] кислотные остатки в 
водно-ацетоновом растворе. Продукт реакций – 
бензолсульфонат тетра(пара-толил)сурьмы в за-
висимости от природы растворителя кристаллизу-
ется либо в моноклинной сингонии (вода-ацетон), 
либо в ромбической (бензол).

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры записывали на ИК Фурье-спектро-
метре Shimadzu в таблетках KBr. Рентгеностуктур-
ный анализ проводили на автоматическом четырех-
кружном дифрактометре D8 QUEST фирмы Bruker 

(графитовый монохроматор) при 293 K. Сбор, ре-
дактирование данных, уточнение параметров эле-
ментарной ячейки, учет поглощения, определение 
и уточнение структур проведены по программам 
[23–25]. Структуры определены прямым мето-
дом и уточнены методом наименьших квадратов 
в анизотропном приближении для неводородных 
атомов. Основные кристаллографические данные 
и результаты уточнения структур приведены в  
табл. 1. Полные таблицы координат атомов, длин 
связей и валентных углов депонированы в Кем-
бриджском банке структурных данных [ССDC 
2182608 (1), 2130472 (2), 2131084 (3),  2126493 (5)].

Бензолсульфонат тетра(пара-толил)стибо-
ния моноклинной модификации (4). Раствор  
283 мг (0.50 ммоль) бромида тетра(пара-толил)су-
рьмы 1 в 10 мл ацетона приливали к раствору 79 
мг (0.50 ммоль) бензолсульфоновой кислоты в 5 
мл воды, концентрировали раствор до объема 1 мл. 
Выделившиеся кристаллы фильтровали и сушили. 
Получили 316 мг (99%) бесцветных кристаллов 
комплекса 4 с т. пл. 169°С. Найдено, %: C 63.38; H 
5.16. C34H33O3SSb. Вычислено, %: C 63.45; H 5.13.

Бензолсульфонат тетра(пара-толил)стибо-
ния ромбической модификации (5). К смеси  
283 мг (0.50 ммоль) бромида тетра(пара-толил)су-
рьмы (1) и 79 мг (0.50 ммоль) бензолсульфоновой 
кислоты прибавляли 15 мл бензола и выдерживали 
при комнатной температуре 12 ч. Затем прибавля-
ли 2 мл октана и упаривали растворитель до объ-
ема 2 мл. Выделившиеся кристаллы фильтровали 
и сушили. Получили 310 мг (97%) бесцветных 
кристаллов комплекса 5 с т. пл. 146°С. ИК спектр, 
ν,  см–1: 3017, 2917, 2867, 1892, 1591, 1494, 1444, 
1396, 1315, 1259 (SO2), 1212, 1194, 1158 (SO2), 
1110 (SO2), 1068, 1030, 1009, 994, 803, 754, 726, 
689, 608, 578, 564, 484. Найдено, %: C 63.26; H 
5.20. C34H33O3SSb. Вычислено, %: C 63.45; H 5.13.

Циннамальдоксимат тетра(пара-толил)су-
рьмы (2). К раствору 288 мг (0.50 ммоль) пен-
та(пара-толил)сурьмы в 15 мл бензола прибавляли 
73 мг (0.50 ммоль) бензолсульфоновой кислоты и 
перемешивали реакционную смесь 12 ч при ком-
натной температуре. Затем прибавляли 2 мл окта-
на и медленно упаривали раствор до объема 2 мл. 
Наблюдали образование 253 мг (80%) бесцветных 
кристаллов комплекса 3 с т. пл. 164°С. ИК спектр, 

Таблица 2. Основные длины связей и валентные углы 
в структурах 2, 3

Связь Длина, Å Угол ω, град
Sb1–O1 2.1785(16) C1Sb1O1 87.72(6)
Sb1–C1 2.1158(18) C11Sb1O1 85.39(6)
Sb1–C11 2.1311(19) C21Sb1O1 85.56(7)
Sb1– C21 2.1223(19) C31Sb1O1 178.94(5)
Sb1–C31 2.1808(18) C1Sb1C11 119.14(7)
N1–O1 1.367(2) C11Sb1C21 120.79(7)
N1–C49 1.286(3) C21Sb1C31 94.48(7)
C48–C49 1.437(3) C1Sb1C21 118.77(7)
C47–C48 1.346(3) C1Sb1C31 93.18(7)
C41–C47 1.458(3) C11Sb1C31 93.68(7)
C4–C7 1.506(3) C49N1O1 114.13(18)
C14–C17 1.515(3) N1O1Sb1 103.82(11)
Sb1–O1 2.3319(15) C1Sb1O1 82.22(6)
Sb1–C1 2.1117(19) C11Sb1O1 82.89(6)
Sb1–C11 2.1128(19) C21Sb1O1 84.59(6)
Sb1– C21 2.118(2) C31Sb1O1 176.95(5)
Sb1–C31 2.1544(19) C1Sb1C11 133.06(7)
O1–C48 1.280(2) C11Sb1C21 110.87(7)
O2–C48 1.218(2) C21Sb1C31 98.36(8)
O3–C41 1.354(3) C1Sb1C21 111.67(8)
O3–C47 1.425(3) C1Sb1C31 95.92(7)
Cl1–C42 1.719(2) C11Sb1C31 96.73(7)
Cl2–C44 1.740(2) C48O1Sb1 114.37(12)
C47–C48 1.527(3) O1C48O2 126.66(17)
C4–C7 1.508(3) C41O3C47 117.63(17)
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ν,  см–1: 3026, 2916, 1591, 1558, 1491, 1447, 1391, 
1342, 1308, 1209, 1186, 1132, 1059, 1015, 970, 905, 
800, 745, 689, 604, 569, 604, 569, 549, 476, 459. Най-
дено, %: C 63.26; H 5.20. C37H36NOSb. Вычислено, 
%: C 70.21; H 5.69.

Соединение 3 получали аналогично.
2,4-Дихлорфеноксиацетат тетра(пара-толил)

сурьмы (3). Выход 89%, бесцветные кристаллы, 
т. пл. 151°С. ИК спектр, ν, см–1: 3024, 2918, 1657, 
1591, 1474, 1431, 1389, 1373, 1318, 1279, 1260, 
1246, 1231, 1190, 1103, 1072, 1065, 1045, 1015, 912, 
864, 839, 804, 725, 698, 646, 608, 577, 557, 471, 442. 
Найдено, %: C 61.10; H 4.81. C36H33O3Cl2Sb. Вы-
числено, %: C 61.17; H 4.67.
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Reaction of equimolar amounts of benzenesulfonic acid with tolyl derivatives of antimony p-Tol4SbХ  
[X = Br, ONCHCH=CHPh, OС(O)CH2OС6H3Cl2-2,4] in an aqueous acetone solution furnished tetra(p-tolyl)- 
antimony benzenesulfonate of the monoclinic modification. Changing acetone with benzene led to the forma-
tion of orthorhombic tetra(p-tolyl)antimony benzenesulfonate. Structure of the obtained compounds, in which 
antimony atoms have a distorted trigonal-bipyramidal coordination with electronegative substituents in axial 
positions, was established by single crystal X-ray diffraction analysis.
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Нитрильным методом нагреванием 4,5-ди(2,4,5-трихлорфенокси)фталонитрила с ацетатами магния и 
цинка, а также хлоридами алюминия и эрбия при 200–240°С осуществлен синтез металлокомплексов 
соответствующих замещенных фталоцианинов с магнием, цинком, алюминием и эрбием. Исследована 
способность полученных металлофталоцианинов растворяться в концентрированной серной кислоте, 
диметилформамиде и хлороформе. Обнаружено влияние металла-комплексообразователя на положение 
Q-полосы синтезированных соединений.
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Производные фталоцианина, содержащие на 
периферии атомы галогенов, отличаются таки-
ми ценными свойствами, как низкая склонность 
к агрегации, высокую термостабильность [1, 2], 
светостойкость [3, 4] и высокие коэффициенты 
экстинкции [3, 5, 6], проявляют полупроводнико-
вые свойства [7]. Галогенопроизводные фталоци-
анина, в которых атомы галогенов присутствуют 
непосредственно в бензольных кольцах фталоци-
аниновой молекулы, проявляют низкую раствори-
мость в легколетучих органических растворителях 
[2], тогда как соединения, содержащие атомы гало-
гена в феноксигруппах лишены этого недостатка 
[8, 9]. При этом наличие объемного арилоксиза-
местителя на периферии фталоцианиновой моле-
кулы одновременно предотвращает агрегацию, 
которая вредна для технологического применения 
этих соединений. Кроме того, следует отметить, 
что синтез именно высокосимметричных произво-
дных, т. е. октафеноксизамещенных фталоциани-
нов [10–13], также обладающих целым комплек-

сом полезных свойств, позволяет предотвратить 
образование смеси рандомеров.

Производные фталоцианина, содержащие пери-
ферийные галогенофеноксизаместители [14, 15],  
привлекательны в качестве фотосенсибилизато-
ров [16], сенсоров [14], оптических барьеров [17], 
эффективность и степень защиты которых повы-
шаются за счет межкомбинационных переходов, 
возникающих из-за эффекта тяжелого атома (гало-
гена), а также могут быть использованы в качестве 
красителей для рабочей поверхности CD-R [1], 
жидкокристаллических материалов [11, 12].

Настоящая работа посвящена установлению 
влияния природы металла-комплексообразователя 
и периферийного окружения на физико-химиче-
ские свойства октазамещенных фталоцианинов. 
Выбор металлов обусловлен тем, что наличие в 
макроциклическом ядре фталоцианиновой моле-
кулы атомов магния, цинка или алюминия придает 
производным фталоцианина выраженные люми-
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несцентные свойства. Кроме того, введение атома 
алюминия приводит к дополнительному смеще-
нию Q-полосы в область больших длин волн [3], 
введение же атома эрбия, обладающего значитель-
ным ионным радиусом и высоким координацион-
ным числом, позволяет получать металлокомплек-
сы со фталоцианинами сэндвичевого строения, 
что представляет интерес с точки зрения получе-
ния новых материалов различного назначения.

В этой связи представлялось интересным син-
тезировать окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фта-
лоцианин и его новые металлокомплексы с целью 
установления влияния числа 2,4,5-трихлорфе-
ноксигрупп на периферии фталоцианинового ма-
крокольца на спектральные свойства. На первом 
этапе нуклеофильным замещением атома брома и 
нитрогруппы на два фрагмента 2,4,5-трихлорфе-
нола был получен ди-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)
фталонитрил [2]. При этом следует отметить, что 
получить данное соединение из 4,5-дихлорфтало-

нитрила, являющегося наиболее широко исполь-
зуемым прекурсором для синтеза 4,5-замещенных 
фталонитрилов [10–13] оказалось нецелесообраз-
ным из-за очень низкого выхода целевого соедине-
ния 1 и образования большого количества осмола.

Соединение 1 было охарактеризовано данными 
элементного анализа, ЯМР 1Н и ИК спектроско-
пии. В спектре ЯМР 1Н фталонитрила 1 присут-
ствует синглетный сигнал при 7.65 м. д., относя-
щийся к протонам бензольного кольца молекулы 
фталонитрила, а также два синглета протонов фе-
ноксильных заместителей в положениях 2 и 3 при 
7.16 и 7.28 м. д.. В ИК спектре указанного соеди-
нения присутствуют полосы валентных колебаний 
заместителей при 760 (С–Сl), 1226 (Ar–O–Ar) и 
2245 см–1 (C≡N).

Синтез металлокомплексов ок-
та-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоцианина с маг-
нием, цинком, алюминием и эрбием осуществляли 
нитрильным методом путем взаимодействия пред-
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варительно полученного 4,5-ди(2,4,5-трихлорфе-
нокси)фталонитрила 1 с ацетатами и хлоридами 
соответствующих металлов при 200–240°С (схема 1).

Соединения 2а–в обладают повышенной тер-
мической устойчивостью. Так, фталоцианин цин-
ка 2б начинает разлагаться при температуре, пре-
вышающей 370°С.

Далее деметаллированием металлокомплекса с 
магнием 2а путем обработки его концентрирован-
ной соляной кислотой синтезировали безметаль-
ный окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоцианин 
3 (схема 2). Сплавление фталонитрила 1 с безво-
дным хлоридом эрбия привело к образованию ме-
таллокомплекса сэндвичевой структуры 4 (схема 3).

Идентификацию полученных соединений про-
водили с привлечением данных элементного ана-
лиза, ЯМР 1Н, электронной и ИК спектроскопии, 

a также масс-спектрометрии MALDI-TOF. Перед 
проведением элементного анализа образцы иссле-
дуемых соединений подвергали термообработке 
при 100°С в течение 2 ч. В масс-спектрах соеди-
нений обнаружены сигналы молекулярных ионов, 
соответствующие молекулярной массе целевых 
соединений.

Спектры ЯМР 1Н соединений 2а и 3 схожи со 
спектром соединения-предшественника 1. В них 
также наблюдаются 3 синглетных сигнала. В наи-
более слабом поле расположен сигнал протонов 
бензольных колец фталоцианиновой молекулы. 
При анализе ИК спектров металлокомплексов ок-
та-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоцианина об-
наружено, что как и в исходном фталонитриле, 
во всех синтезированных фталоцианинах присут-
ствуют полосы валентных колебаний периферий-
ных заместителей (C–Cl и Ar–O–Ar). При этом 
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полоса при 2231 см–1, наблюдавшаяся в спектре 
исходного фталонитрила 1, в спектрах фталоци-
анинов 2а–в полностью отсутствует, что говорит 
об отсутствии примеси исходного соединения в 
исследованных образцах.

Отмечено, что металлофталоцианины, со-
держащие на периферии восемь фрагментов 
2,4,5-трихлорфенола, практически не растворяют-
ся в концентрированной серной кислоте и лишь 
очень слабо растворимы в диметилформамиде. 
При этом они достаточно хорошо растворимы в 
хлороформе.

Обнаружено влияние металла-комплексообра-
зователя на положение Q-полосы синтезирован-

ных соединений, заключающееся в ее батохром-
ном сдвиге в ряду: Co < Ni < Cu < Al < Mg < Zn  
(табл. 1, [2]). Кроме того, обнаружен сольватохром-
ный эффект, проявляющийся в батохромном  
сдвиге Q-полосы при переходе от ДМФА к хлоро-
форму (рис. 1, табл. 1).

Сравнение электронных спектров поглощения 
ранее синтезированных тетра-4-(2,4,5-трихлор-
фенокси)фталоцианинов магния и цинка со 
спектрами полученных в данной работе ок-
та-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоцианинами 
магния 2а и цинка 2б показало, что положение 
Q-полос этих соединений практически идентич-
но. При этом коэффициенты экстинкции у окта-
замещенных производных заметно выше, чем у 

Схема 3.
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соответствующих тетразамещенных соединений  
(табл. 1). Из этого ряда выпадает металлоком-
плекс с эрбием, в спектре которого, записанном 
в ДМФА, наблюдаются две полосы поглощения, 
что соответствует образованию металлокомплекса 
сэндвичевой структуры [3, 5]. В хлороформе при-
сутствует дополнительная полоса поглощения при 
471 нм, что дополнительно подтверждает образо-
вание сэндвичевой структуры (рис. 2).

При добавлении к раствору соединения 4 в 
ДМФА раствора гидразингидрата наблюдается 
расщепление полосы при 695 нм на два компонен-
та, которые при непродолжительном стоянии сли-

ваются в одну, расположенную при 688 нм (рис. 3).
Таким образом в ходе данной работы на ос-

нове 4,5-ди(2,4,5-трихлорфенокси)фталонитрила 
синтезированы 3 ранее неизвестных металлоком-
плекса высокосимметричных 4,5-замещенных 
фталоцианинов и фталоцианин-лиганд, а также 
двухпалубный гомолептический сэндвичевый 
комплекс с эрбием. Обнаружено, что фталоциани-
ны, содержащие на периферии восемь фрагментов 
2,4,5-трихлорфенола практически не растворяются 
в концентрированной серной кислоте и диметил-
формамиде, но хорошо растворимы в хлороформе. 
Отмечено, что положение Q-полос в электронных 

Таблица 1. Данные электронной спектроскопии поглощения соединений 2–4

Соединение М
λmax, нм (lgε)

ДМФА CHCl3
2а Mg 611, 675 612, 678 (4.81)
2аа Mg – 613, 680 (4.54)
2б Zn 612, 674 611, 678 (4.84)
2бб Zn – 611, 679 (4.76)
2в Al 681 691 (4.80)
3 НН 610, 672 612, 676, 690 (4.81)
4 Er 670 625, 695 (4.72)

а Данные относительно электронных спектров поглощения тетра-4-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоцианинов магния и цинка взяты 
в работе [5].

Рис. 1. Электронные спектры поглощения соединения 
2в в ДМФА (1) и хлороформе (2).

Рис. 2. Электронные спектры поглощения соединения 
4 в ДМФА (1) и хлороформе (2).
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спектрах поглощения тетра-4,5-(2,4,5-трихлорфе-
нокси)фталоцианинов практически совпадает с 
положениями Q-полос соответствующих метал-
локомплексов окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)- 
фталоцианина. Обнаружено влияние металла-ком-
плексообразователя на положение Q-полосы син-
тезированных соединений, проявляющееся в ее 
батохромном сдвиге в ряду: Co < Ni < Cu < Al < 
Mg < Zn.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Масс-спектры (MALDI-TOF) получены на 
масс-спектрометре Shimadzu Biotech Axima 
Confidence в режиме регистрации положительных 
ионов. В качестве матрицы использована 2,5-диги-
дроксибензойная кислота. Образцы готовили рас-
творением соединений в хлороформе или водном 
растворе этилового спирта (с 10–4–10–5 моль/л), 
затем смешивали в соотношении 1:1 (об.) с рас-
твором матрицы (30 мг/мл) в тетрагидрофуране. 
ИК спектры сняты на приборе Avatar 360 FT-IR 
ESP в области 400–4000 см–1 в тонких пленках 
(хлороформ или этиловый спирт) и в таблетках с 
бромидом калия. Спектры ЯМР 1Н растворов син-
тезированных соединений 1, 2a в CDCl3 зафикси-
рованы на приборе Bruker DRX-500 с внутренним 

стандартом – ТМС. Элементный анализ выполнен 
на приборе FlashEA 1112 CHNS-O Analyzer. Опре-
деление азота, углерода и водорода основано на 
анализе образца после его полного сжигания при 
1800°С. После этого смесь газов (N2, CO2, H2O) 
проходила через хроматографическую колонку, в 
которой имеет место их разделение.

Исследование термоокислительной деструкции 
фталоцианина цинка 2а осуществляли на прибо-
ре синхронного термического анализа STA 449 F3 
Jupiter Netzsch в атмосфере кислород–аргон, ско-
рость нагрева – 5 град/мин, материал тигля – пла-
тина.

Ди-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталонитрил 
(1) получали по известной методике [2]. Выход 
59%, т. пл. 140–142°С. ИК спектр, ν, см–1: 760  
(С–Сl), 1459 (CAr–CAr), 1226 (Ar–O–Ar), 2245 
(C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 7.65 с (2Н, Н1), 
7.28 с (2Н, Н3), 7.16 с (2Н, Н2). Масс-спектр, m/z: 
515 [M]+. Найдено, %: C 38.10; Н 0.68; N 16.50. 
C8H2BrN3O2. Вычислено, %: C 38.16; Н 0.80; N 
16.67.

Общая методика синтеза металлоком-
плексов окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фта-
лоцианинов 2а–в. К смеси 0.103 г (0.2 ммоль) 
фталонитрила 1 и 0.1 ммоль ацетата или хлори-
да соответствующего металла добавляли 0.05 г  
(0.8 ммоль) мочевины. Полученную смесь нагре-
вали при 180–220°C до тех пор, пока смесь не 
позеленеет и не затвердеет. После этого нагрев 
прекращали, смесь охлаждали и экстрагировали 
хлороформом. После удаления растворителя оста-
ток хроматографировали на оксиде алюминия, 
элюируя хлороформом.

Окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоциа-
нин магния (2а) получали из 0.021 г тетрагидра-
та ацетата магния при 180–200°C в течение 2 ч.  
Выход 0.046 г (46%). ИК спектр, ν, см–1: 1481 (C–
HAr), 1231 (Ar–O–Ar), 884 (C–Cl). Спектр ЯМР 1Н, 
δ, м. д.: 7.70 с (8Н, Н1), 7.45 с (8Н, Н3), 7.15 с (8Н, 
Н2). Масс-спектр, m/z: 2122 [M + Na – H]+. Найде-
но, %: С 45.20; H 1.31; N 5.23. C80H24Cl24MgN8O8. 
Вычислено, %: C 45.75; H 1.15; N 5.34.

Окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоци-
анин цинка (2б) получали из 0.022 г дигидра-
та ацетата цинка при 180–210°C в течение 1.5 ч. 
Плав остужали до комнатной температуры, затем 

Рис. 3. Электронные спектры поглощения соединения 
4 в ДМФА после добавления гидразингидрата, снятые 
через 5 (1), 10 (2) и 15 мин (3).
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промывали 5%-ным раствором соляной кислоты, 
затем водой до нейтральной реакции промывных 
вод. Выход 0.057 г (56%). ИК спектр, ν, см–1: 1483 
(C–HAr), 1220 (Ar–O–Ar), 885 (C–Cl). Масс-спектр, 
m/z: 2128 [M + H]+. Найдено, %: С 44.32; H 1.28; N 
5.14. C80H24Cl24ZnN8O8. Вычислено, %: C 44.87; H 
1.13; N 5.23.

Окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоци-
анин алюминия (2в) получали из 0.013 г безво-
дного хлорида алюминия в течение 3 ч при 180–
220°C. Плав остужали до комнатной температуры, 
затем промывали 5%-ным раствором соляной кис-
лоты, затем водой до нейтральной реакции про-
мывных вод. Выход 0.029 г (26%). ИК спектр, ν, 
см–1: 1480 (C–HAr), 1221 (Ar–O–Ar), 883 (C–Cl). 
Масс-спектр, m/z: 2125 [M]+. Найдено, %: С 44.60; 
H 1.33; N 5.18. C80H24Cl25AlN8O8. Вычислено, %: 
C 44.93; H 1.13; N 5.24.

Окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фталоциа-
нин (3). К раствору 0.021 г (0.1 ммоль) фталоци-
анина магния 2а в 2 мл хлороформа прибавляли  
0.5 мл концентрированной соляной кислоты. 
Смесь оставляли на 30 мин, затем отбирали пробу 
и регистрировали электронный спектр поглоще-
ния. Далее раствор упаривали на водяной бане, об-
разовавшееся твердое вещество промывали водой 
до нейтральной реакции промывных вод, затем 
сушили, охлаждали и экстрагировали хлорофор-
мом. После удаления хлороформа остаток хро-
матографировали на оксиде алюминия, элюируя 
хлороформом. Выход 0.019 г (86%). ИК спектр, ν, 
см–1: 1460 (C–HAr), 1221 (Ar–O–Ar), 1014 (Н2Рс), 
883 (C–Cl). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 7.68 с (8Н, 
Н1), 7.45 с (8Н, Н3), 7.16 с (8Н, Н2). Масс-спектр, 
m/z: 2088 [M + Na]+, 2065 [M + K]+. Найдено, %: С 
46.02; H 1.40; N 5.28. C80H26Cl44N8O8. Вычислено, 
%: C 46.24; H 1.26; N 5.39.

Бис[окта-4,5-(2,4,5-трихлорфенокси)фта-
лоцианин] эрбия (4). К смеси 0.11 г (0.2 ммоль) 
фталонитрила 1 и 0.038 г (0.1 ммоль) безводного 
хлорида эрбия добавляли мочевину (2 ммоль,  
120 мг). Полученную смесь нагревали при 210–
230°C в течение 2 ч, после охлаждения экстра-
гировали хлороформом. После удаления раство-
рителя остаток хроматографировали на оксиде 
алюминия, элюируя хлороформом. Выход 0.019 г 
(19%). ИК спектр, ν, см–1: 1455 (C–HAr), 1231 (Ar–
O–Ar), 884 (C–Cl). Масс-спектр, m/z: 4300 [M + 

Li]+, 4333 [M + K]+. Найдено, %: С 44.22; H 1.23; N 
5.10. C160H49Cl48ErN16O16. Вычислено, %: C 44.48; 
H 1.14; N 5.19.
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Using the nitrile method by heating 4,5-di(2,4,5-trichlorophenoxy)phthalonitrile with magnesium and zinc 
acetates, as well as aluminum and erbium chlorides at 200–240°C, the synthesis of metal complexes of the 
corresponding substituted phthalocyanines with magnesium, zinc, aluminum, and erbium was carried out. The 
ability of the obtained metal-phthalocyanines to dissolve in concentrated sulfuric acid, dimethylformamide, and 
chloroform was studied. The effect of the complexing metal on the position of the Q-band of the synthesized 
compounds was found.
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Органические материалы с интенсивной лю-
минесценцией вызывают все больший интерес в 
связи с их широким спектром применения. Сре-
ди всего многообразия флуоресцентных молекул 
отдельно следует выделить соединения циано-
пиридинового ряда ввиду их теоретического и 
практического интереса. Например, они находят 
применение в фотовольтаике [1–3], светоизлучаю-
щих диодах (OLED) [4–7], нелинейно-оптических 
материалах (NLO) [8, 9], в качестве красителей 
[10], сенсоров для обнаружения ионов аминов или  
металлов [11–13].

Среди органических соединений можно вы-
делить три типа фотолюминесцентных веществ. 
Первый тип – это органические флуоресцентные 
молекулы, чаще всего с плоскими и полицикли-
ческими сопряженными каркасами, которые де-
монстрируют интенсивную фотолюминесценцию 
в разбавленном растворе, но слабую эмиссию в 
твердом состоянии из-за тушения, вызванного 
агрегацией (ACQ) [14, 15]. Второй тип – это ор-
ганические соединения, флуоресценция которых 

индуцирована агрегацией (AIE). В этом случае 
молекулы не излучают или излучают совсем сла-
бо в разбавленном растворе, но флуоресцируют в 
агрегированном состоянии [16–18]. Значительно 
реже встречаются молекулы третьего типа, флуо- 
рофоры с сильной эмиссией как в растворе, так 
и в твердом состоянии (dual-state emission, DSE). 
ACQ и AIE-эффекты значительно ограничивают 
практическое применение люминесцентных ма-
териалов в области оптоэлектронных устройств. 
DSE-Молекулы являются более универсальными 
и, вследствие этого, находят более широкое при-
менение [19–24].

Ранее нами было показано, что соединения c 
базовым фрагментом динитрила цинхомероновой 
кислоты проявляют флуоресцентные свойства как 
в растворах, так и в твердом состоянии [21–23]. 
Например, были получены производные 2-(пир-
ролидин-1-ил)-, 2-(пиперидин-1-ил)- и 2-(азе-
пан-1-ил)-пиридин-3,4-дикарбонитрила относи-
тельный квантовый выход которых в неполярных 
растворителях достигал 80%, а в твердом виде – 
79% [21].
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С целью получения новых соединений с уни-
кальным свойством эффективно флуоресцировать 
в растворе и в твердом состоянии (DSE) были раз-
работан способ получения новых производных 
динитрила цинхомероновой кислоты – 2-морфо-
линопиридин-3,4-дикарбонитрилов. Метод син-
теза основан на взаимодействии производных 

2-хлорпиридин-3,4-дикарбонитрила 1а–р [25] и 
морфолина в присутствии диизопропилэтиламина 
(DIPEA) в среде изопропилового спирта (схема 1). 
Выход целевых соединений 2 составил 69–97%.

В первую очередь были изучены сольватохром-
ные свойства синтезированных 2-морфолинопи-
ридин-3,4-дикарбонитрилов 2a–p на примере со-

Схема 1.

N Cl

CN
CN

R1

R2

D IP E A , i-P rO H
N N

CN
CN

R1

R2
H N O

O
1a−p 2a−p

R1 = Me, R2 = H (a), R1 = R2 = Me (б),  R1 = Me, R2 = Et (в), R1 + R2 = (CH2)3 (г), 
R1 + R2 = (CH2)4 (д), R1 + R2 = (CH2)5 (е), R1 + R2 = (CH2)6 (ж), R1 + R2 = (CH2)10 (з),

R1 = c-Pr, R2 = H (и),  R1 = Ph, R2 = H (к),  R1 = 3,4-(MeO)2C6H3, R2 = H (л), 
R1 = Ph, R2 = Me  R1 =  R2 = Ph  R1 = 4-(MeO)C6H4, R2 = Me (о), 

 R1 = фур-2-ил, R2 = H (п), R1  + R2 =          (р).

(м), (н),

Таблица 1. Сольватохромные свойства 5-метил-2-морфолино-6-фенилпиридин-3,4-дикарбонитрила 2м

Растворитель λabs, нмa ε, M.–1·см–1 λem, нмб
Стоксов сдвиг

ΦF, %в

нм см–1

Бензол 383 5200 455 72 4132 25281 19860

Дихлорметан 385 7980 469 84 4652 16280 35240

1,4-Диоксан 380 6120 477 97 5351 15280 27840

AcOEt 380 4220 478 98 5395 11280 19660

MeCN 380 4780 491 111 5949 2280 22260

EtOH 380 4820 490 110 5908 0.5280 21720

ДМФА 385 3940 490 105 5566 0.1280 18300
a Спектры поглощения растворов с концентрацией 5×10–5 M. 
б Спектры фотолюминесценции растворов с концентрацией 10–6 M. (λвозб 425 нм). 
в Относительный квантовый выход был измерен с использованием раствора сульфата хинина в 0.05 M. H2SO4 (λвозб 350 нм).
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единения 2м (табл. 1, рис. 1). Было установлено, 
что его растворы являются практически бесцвет-
ными и характеризуются максимумами оптическо-
го поглощения при 280–281 и 380–385 нм, которые 
не испытывают значительного влияния от смены 
растворителя. В свою очередь, полоса флуорес-
ценции соединения 2м смещается батохромно с 
увеличением полярности среды. Так, максимум 
флуоресценции в бензоле находится при 455 нм, 
а в ДМФА – при 490 нм, что соответствует изме-
нению окраски свечения с синей на сине-зеленую. 
Причем с ростом полярности среды также сни-
жается эффективность фотолюминесценции. От-
носительный квантовый выход испускания (ΦF) в 
неполярном бензоле составил 25%, в то время как 
в полярных этаноле и ДМФА он составил менее 
1%. Большой стоксов сдвиг (72–111 нм), который 
также увеличивается при переходе от неполярных 
растворителей к полярным свидетельствует о реа-
лизации внутримолекулярного переноса заряда в 
возбужденном состоянии от электронодонорного 
фрагмента на акцепторные нитрильные группы.

Исследование структурного обрамления соеди-
нений 2 показало, что заместители в пятом и ше-
стом положениях пиридинового цикла оказывают 

незначительное влияние на спектры поглощения 
(табл. 2). Большинство соединений характеризует-
ся двумя выраженными максимумами при 280–282 
и 375–383 нм, и только введение ароматического 
заместителя приводит к батохромному смещению 
длинноволновой полосы до 396–408 нм. Область 
испускания данных соединений варьируется от 
447 до 477 нм, что соответствует синей и сине- 
зеленой фотолюминесценции. Наибольший кван-
товый выход флуоресценции 38–50% был отмечен 
для производных 2г–з, р, содержащих аннелиро-
ванный циклический фрагмент, что может быть 
связано с повышением конформационной жестко-
сти молекул и уменьшением вероятности безылу-
чательной релаксации. Это предположение также 
подтверждается меньшими значениями квантовых 
выходов 18–24% для производных 2а–в, содер-
жащих алкильные фрагменты. Арилсодержащие 
призводные 2к–п характеризуются промежуточ-
ной эффективностью флуоресценции 25–47%, од-
нако смещенной в более длинноволновую область 
(рис. 2). Сочетание ароматического фрагмента в 
шестом положении пиридиновой системы, кото-
рый пространственно зафиксирован с помощью 
циклического фрагмента в соединении 2р приво-

Рис. 1. Нормализованные спектры флуоресценции 2м в 
различных растворителях. 1 – бензол, 2 – дихлорметан, 
3 – диоксан, 4 – AcOEt, 5 – MeCN, 6 – EtOH, 7 – ДМФА.

Рис. 2. Спектры флуоресценции в бензоле соединений 
2к–p, содержащих ароматические заместители.
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дит к наибольшему сдвигу полосы флуоресценции 
и достаточно высокой интенсивности испускания.

Спектры флуоресценции соединений 2 были 
также зарегистрированы в порошке при комнатной 
температуре (табл. 3, рис. 3, 4). Установлено, что 

синтезированные соединения обладают интенсив-
ной фотолюминесценцией в сине-зеленой области 
спектра с максимумами в диапазоне 463–529 нм, 
для инициации которой может использоваться как 
УФ, так и коротковолновое видимое облучение. 

Таблица 2. Спектрально-флуоресцентные свойства соединений 2а–р в бензоле

№ λabs, нмa ε, M.–1·см–1 λem, нмб
Стоксов сдвиг

ΦF, %в

нм см–1

2а 375 4840 453 78 4592 18281 20160

2б 377 5100 459 82 4739 21280 26500

2в 382 3660 455 73 4200 24281 15720

2г 389 6040 459 70 3920 50282 22700

2д 380 4780 455 75 4338 46281 23420

2е 381 3760 453 72 4172 48284 15000

2ж 384 3960 455 71 4064 49281 16580

2з 384 6640 457 73 4160 38280 27620

2и 378 6240 447 69 4084 19281 23920

2к 396 4940 468 72 3885 26292 17780

2л
404 11400

458 54 2918 31351 7680
278 14740

2м 383 5200 455 72 4132 25281 19860

2н 402 7660 473 71 3734 26297 28880

2о
394 7200

469 75 4059 41 322 8340
287 17460

2п
402 8460

468 66 3508 14382 12340
298 14120

2р 408 8220 477 69 3545 47297 19460
a Спектры поглощения растворов с концентрацией 5×10–5 M. 
б Спектры фотолюминесценции растворов с концентрацией 10–6 M. (λвозб 425 нм). 
в Относительный квантовый выход был измерен с использованием раствора сульфата хинина в 0.05 M. H2SO4 (λвозб 350 нм).
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Спектры возбуждения являются сплошными и ха-
рактеризуются наличием двух выраженных макси-
мумов в области 330–360 и 420–470 нм. Подроб-
ный анализ полос испускания выявил, что прямая 
корреляция между положением максимума флуо-
ресценции и природой электронных эффектов за-
местителей при пиридиновом цикле в положени-
ях С5 и С6 отсутствует. Более значительную роль, 
судя по всему, играет стерический фактор. Так, 
молекулы, характеризующиеся более плоским 
строением, обладают самым длинноволновым ис-
пусканием, по всей видимости из-за возможности 
формирования стопок и более эффективного ме-

жмолекулярного π-стекинга, по сравнению с моле-
кулами с пространственно-объемными заместите-
лями 2е–и, а также соединениями с ароматическим 
фрагментами в шестом положении, которые ча-
стично или полностью выведены из сопряжения 
влиянием вицинально-расположенного фрагмента 
(2м, о). Для таких соединений межмолекулярная 
агрегация затрудняется, что приводит к более ко-
ротковолновой твердофазной флуоресценции в 
схожей области с раствором. Присутствие донор-
ной метоксигруппы в ароматическом фрагменте, 
находящемся в шестом положении пиридинового 
цикла смещает полосу испускания батохромно по 

Таблица 3. Спектрально-люминесцентные характеристики соединений 2а–р в твердом виде

№ λem, нмa Iотн, уд. ед. № λem, нмa Iотн, уд. ед.
2а 506 228 2и 463 563
2б 483 694 2к 497 662
2в 479 343 2л 491 169
2г 509 112 2м 479 599
2д 489 436 2н 513 306
2е 470 568 2о 498 346
2ж 468 860 2п 513 30
2з 481 335 2р 529 471

a Спектры фотолюминесценции зарегистрированы при длине волны возбуждения 450 нм.

Рис. 3. Нормализованные спектры флуоресценции  
соединений 2г–ж, содержащих аннелированные к пи-
ридину циклические фрагменты различного размера, 
в порошке.

Рис. 4. Нормализованные спектры флуоресценции  
соединений 2и, к, о, м, р, содержащих ароматический 
или циклопропильный заместитель, в порошке.
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сравнению с незамещенным 6-фенилпиридинпро-
изводным. С увеличением размера сочлененного 
с пиридином цикла отмечается небольшое гипсо-
хромное смещение полосы фотолюминесценции. 
Так производное циклопента[b]пиридина 2г флу-
оресцирует при 509 нм, тетрагидрохинолиновое 
производное 2д – при 489 нм, циклогепта[b]пи-
ридин 2е и циклоокта[b]пиридин 2ж – при 470 и  
468 нм соответственно (рис. 3).

Таким образом, был разработан способ полу-
чения новых производных 2-морфолинопири-
дин-3,4-дикарбонитрила и исследованы их спек-
трально-люминесцентные свойства. Получены 
соединения, обладающие уникальным свойством 
эффективно флуоресцировать в растворе и твер-
дом состоянии (DSE).

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры снимали в тонком слое (суспен-
зия в вазелиновом масле) на ИК Фурье-спектро-
метре ФСМ-2201. Спектры ЯМР регистрировали 
на спектрометре Bruker DRX-500 [500.13 (1H),  
125.76 МГц (13C)], растворитель – ДМСО-d6, вну-
тренний стандарт – ТМС. Масс-спектры снима-
ли на приборе Shimadzu GCMS-QP2020 (энергия 
ионизирующих электронов – 70 эВ). Элементный 
анализ выполняли на CHN-анализаторе FlashEA 
1112 CHN. Контроль протекания реакций и чисто-
ты синтезированных веществ осуществляли ме-
тодом ТСХ на пластинах Sorbfil ПТСХ-АФ-А-УФ 
(проявление с помощью УФ облучения, парами 
иода, термическим разложением). Температуры 
плавления веществ определяли на приборе Opti-
Melt MPA100. Спектры поглощения снимали на 
приборе Agilent Cary 60 UV-Vis Spectrophotometer. 
Спектры флуоресценции регистрировали на при-
боре Agilent Cary Eclipse.

6-Метил-2-морфолинопиридин-3,4-дикар-
бонитрил (2а). 2-Хлорпиридин 1а (0.01 моль) 
суспендировали в 5 мл i-PrOH, затем по ка-
плям добавляли морфолин (0.011 моль) и DIPEA  
(0.011 моль). Реакционную смесь перемешивали 
24 ч при комнатной температуре. После завер-
шения реакции (контроль ТСХ) смесь охлаждали 
и выпавший в осадок продукт отфильтровывали, 
промывали ледяной водой и i-PrOH. Получен-
ный продукт перекристаллизовывали из i-PrOH.  

Выход 82%, т. пл. 175–176°C (i-PrOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 2214 (C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.45 с 
(3H, CH3), 3.69–3.74 м [8H, O(CH2)4N], 7.32 с (1H, 
CHPy). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 228 (63) [M]+. 
Найдено, %: C 63.15; H 5.30; N 24.55. C12H12N4O. 
Вычислено, %: C 63.04; H 5.27; N 24.49.

Соединения 2б–р получали аналогично.
5,6-Диметил-2-морфолинопиридин-3,4-ди-

карбонитрил (2б). Выход 94%, т. пл. 155–156°C 
(i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2218 (C≡N). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.34 c (3H, CH3), 2.47 c (3H, 
CH3), 3.64–3.67 м [4H, O(CH2)4N], 3.69–3.72 м 
[4H, O(CH2)4N]. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 242 
(52) [M]+. Найдено, %: C 64.45; H 5.82; N 23.13.  
C13H14N4O. Вычислено, %: C 64.52; H 5.78; N 23.17.

6-Метил-2-морфолино-5-этилпиридин- 
3,4-дикарбонитрил (2в). Выход 92%, т. пл. 136–
137°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2220 (C≡N). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.14 т (3H, CH2CH3, 3JНН 
7.5 Гц), 2.52 с (3H, CH3), 2.73 к (2H, CH2CH3, 3JНН 
7.5 Гц), 3.64–3.68 м [4H, O(CH2)4N], 3.69–3.73 м 
[4H, O(CH2)4N]. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 256 (40) 
[M]+. Найдено, %: C 65.61; H 6.29; N 21.86. C14H-
16N4O. Вычислено, %: C 65.55; H 6.32; N 21.71.

2-Морфолино-6,7-дигидро-5H-циклопен-
та[b]пиридин-3,4-дикарбонитрил (2г). Выход 
96%, т. пл. 133–134°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2211 (C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.20–2.25 м 
(2H, CH2), 2.92–2.98 м (4H, CH2), 3.63–3.66 м [4H, 
O(CH2)4N], 3.70–3.73 м [4H, O(CH2)4N]. Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 254 (43) [M]+. Найдено, %: C 
66.13; H 5.55; N 22.03. C14H14N4O. Вычислено, %: 
C 66.06; H 5.58; N 21.97.

2-Морфолино-5,6,7,8-тетрагидрохинолин- 
3,4-дикарбонитрил (2д). Выход 92%, т. пл. 146–
147°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2212 (C≡N). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.77–1.82 м (4H, CH2), 
2.76–2.79 м (4H, CH2), 3.60–3.63 м [4H, O(CH2)4N], 
3.69–3.72 м [4H, O(CH2)4N]. Масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 268 (28) [M]+. Найдено, %: C 67.15; H 6.01; N 
20.88. C15H16N4O. Вычислено, %: C 67.20; H 5.97; 
N 20.93.

2-Морфолино-6,7,8,9-тетрагидро-5H-ци-
клогепта[b]пиридин-3,4-дикарбонитрил (2е).  
Выход 82%, т. пл. 138–139°C (i-PrOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 2211 (C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.60–
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1.64 м (4H, CH2), 1.79–1.83 м (2H, CH2), 2.89–2.92 
м (2H, CH2), 2.94–2.97 м (2H, CH2), 3.66–3.69 м 
[4H, O(CH2)4N], 3.6–3.72 м [4H, O(CH2)4N]. Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 282 (34) [M]+. Найдено, %: C 
68.06; H 6.43; N 19.84. C16H18N4O. Вычислено, %: 
C 67.94; H 6.39; N 19.89.

2-Морфолино-5,6,7,8,9,10-гексагидроцикло-
окта[b]пиридин-3,4-дикарбонитрил (2ж). Выход 
87%, т. пл. 154–155°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2217 (C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.35–1.38 м 
(4H, CH2), 1.66–1.71 м (4H, CH2), 2.88–2.91 м (4H, 
CH2), 3.66–3.69 м [4H, O(CH2)4N], 3.70–3.73 м [4H, 
O(CH2)4N]. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 296 (47) 
[M]+. Найдено, %: C 68.90; H 6.80; N 18.90. C17H-
20N4O. Вычислено, %: C 68.82; H 6.81; N 18.95.

2-Морфолино-5,6,7,8,9,10,11,12,13,14-декаги-
дроциклододека[b]пиридин-3,4-дикарбонитрил 
(2з). Выход 69%, т. пл. 137–138°C (i-PrOH). ИК 
спектр, ν, см–1: 2222 (C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.:  
1.25–1.45 м (10H, CH2), 1.46–1.56 м (2H, CH2), 
1.63–1.69 м (2H, CH2), 1.75–1.82 м (2H, CH2), 2.70–
2.76 м (2H, CH2), 2.78–2.83 м (2H, CH2), 3.69–3.74 
м [8H, O(CH2)4N]. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 352 
(14) [M]+. Найдено, %: C 71.56; H 8.01; N 15.90. 
C21H28N4O. Вычислено, %: C 71.49; H 7.96; N 15.98.

2-Морфолино-6-циклопропилпиридин- 
3,4-дикарбонитрил (2и). Выход 79%, т. пл. 179–
180°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2218 (C≡N). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.:1.01–1.14 м (4H, CH2), 
2.11–2.19 м (1H, CH), 3.65–3.71 м [8H, O(CH2)4N], 
7.41 с (1H, CHPy). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 12.0, 
17.5, 47.5, 65.7, 89.6, 115.1, 115.2, 115.9, 125.5, 
159.2, 168.0. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 254 
(29) [M]+. Найдено, %: C 66.13; H 5.55; N 22.03.  
C14H14N4O. Вычислено, %: C 66.20; H 5.58; N 21.97.

2-Морфолино-6-фенилпиридин-3,4-дикар-
бонитрил (2к). Выход 88%, т. пл. 200–201°C 
(i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2210 (C≡N). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.75–3.79 м [4H, O(CH2)4N], 3.82–
3.85 м [4H, O(CH2)4N], 7.52–7.57 м (3H, Ph), 8.09 
с (1H, CHPy), 8.17–8.20 м (2H, Ph). Масс-спектр, 
m/z (Iотн, %): 290 (56) [M]+. Найдено, %: C 70.33; H 
4.86; N 19.30. C17H14N4O. Вычислено, %: C 70.26; 
H 4.88; N 19.34.

6-(3,4-Диметоксифенил)-2-морфолинопи-
ридин-3,4-дикарбонитрил (2л). Выход 84%,  

т. пл. 215–216°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2209 
(C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.75–3.78 м [4H, 
O(CH2)4N], 3.79–3.82 м [4H, O(CH2)4N], 3.84 с (3H, 
CH3О), 3.86 с (3H, CH3О), 7.10 д (1H, C6H3 , 3JНН 
8.5 Гц), 7.72 д (1H, C6H3, 4JНН 2.1 Гц), 7.82 д. д (1H, 
C6H3, 3JНН 8.5, 4JНН 2.1 Гц), 8.11 с (1H, CHPy). Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 350 (34) [M]+. Найдено, %: C 
65.13; H 5.18; N 15.99. C19H18N4O3. Вычислено, %: 
C 65.19; H 5.20; N 15.95.

5-Метил-2-морфолино-6-фенилпиридин- 
3,4-дикарбонитрил (2м). Выход 97%, т. пл. 134–
135°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2207 (C≡N). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.41 с (3H, CH3), 3.68–3.71 
м [4H, O(CH2)4N], 3.71–3.73 м [4H, O(CH2)4N], 
7.51–7.54 м (3H, Ph), 7.61–7.64 м (2H, Ph). Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 304 (57) [M]+. Найдено, %: C 
71.04; H 5.30; N 18.41. C18H16N4O. Вычислено, %: 
C 70.99; H 5.27; N 18.46.

2-Морфолино-5,6-дифенилпиридин-3,4-ди-
карбонитрил (2н). Выход 87%, т. пл. 223–224°C 
(i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2215 (C≡N). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.75–3.80 м [4H, O(CH2)4N], 3.80–
3.85 м [4H, O(CH2)4N], 7.23–7.32 м (6H, 2Ph), 7.37–
7.41 м (2H, Ph). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 47.7, 
65.8, 92.2, 114.6, 115.9, 127.7, 127.9, 128.5, 128.6, 
128.7, 129.3, 129.6, 130.1, 134.8, 137.7, 157.8, 159.7. 
Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 366 (70) [M]+. Найдено, 
%: C 75.39; H 4.95; N 15.29. C23H18N4O. Вычисле-
но, %: C 75.28; H 4.91; N 15.32.

5-Метил-6-(4-метоксифенил)-2-морфолино-
пиридин-3,4-дикарбонитрил (2о). Выход 95%, 
т. пл. 175–176°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2202 (C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.42 с (3H, 
CH3), 3.66–3.69 м [4H, O(CH2)4N], 3.70–3.73 м [4H, 
O(CH2)4N], 3.82 с (3H, CH3O), 7.05 д (2H, C6H4, 
3JНН 8.8 Гц), 7.61 д (2H, C6H4, 3JНН 8.8 Гц). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.:18.3, 48.3, 55.8, 66.3, 92.2, 114.2, 
115.2, 116.4, 124.5, 127.8, 130.6, 131.4, 157.9, 160.9, 
161.2. Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 334 (45) [M]+. 
Найдено, %: C 68.25; H 5.43; N 16.76. C19H18N4O2. 
Вычислено, %: C 68.17; H 5.41; N 16.80.

2-Морфолино-6-(фуран-2-ил)пиридин- 
3,4-дикарбонитрил (2п). Выход 71%, т. пл. 120–
121°C (разл.) (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2207 
(C≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.73–3.76 м [4H, 
O(CH2)4N], 3.78–3.81 м [4H, O(CH2)4N], 6.76 д. д 
(1H, Fu, 3JНН 3.5, 4JНН 1.6 Гц), 7.45 д (1H, Fu, 3JНН 
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3.5 Гц), 7.71 с (1H, CHPy), 8.01 д (1H, Fu, 4JНН  
1.6 Гц). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 280 (31) [M]+. 
Найдено, %: C 64.28; H 4.32; N 19.99. C15H12N4O2. 
Вычислено, %: C 64.21; H 4.29; N 20.03.

2-Морфолино-5,6-дегидробензо[h]хинолин- 
3,4-дикарбонитрил (2р). Выход 92%, т. пл. 314–
315°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2217 (C≡N). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.93–3.03 (4H, 2CH2), 
3.72–3.80 м [8H, O(CH2)4N], 7.35–7.43 м (2H, 
C6H4), 7.45–7.49 м (1H, C6H4), 8.15–8.19 м (1H, 
C6H4). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 316 (87) [M]+. 
Найдено, %: C 72.13; H 5.10; N 17.71. C19H16N4O. 
Вычислено, %: C 72.18; H 5.09; N 17.74.
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A method for the preparation of 2-morpholinocinchomeronic dinitrile derivatives (2-morpholinopyridine-3,4-di-
carbonitriles) was developed. The optical properties of the obtained products were investigated both in solution 
and the solid state. It was found that the synthesized compounds exhibit fluorescence both in solution and the 
solid state from the blue to green region of the spectrum, depending on the substituents at the fifth and sixth 
positions of the pyridine ring. It was found that the relative quantum yield in benzene reaches 50%.

Keywords: pyridines, aminopyridines, nucleophilic substitution, fluorescence, nitriles
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