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Синтезирован новый хиральный плоско-квадратный комплекс иона NiII с основанием Шиффа дегидроаланина 

и модифицированного хирального вспомогательного реагента (S)-N-(2-бензоилфенил)-1-(2-фторбензил)пиролидин-

2-карбоксамида.  

Библ. ссылок 9. 

 
Оптически активные β-замещенные α-аминокислоты являются важным компо-

нентом многих гипертензивных, болеутоляющих, противораковых и других лекарст-

венных средств [1,2]. Синтез энантиомерно обогащенных β-замещенных α-амино-

кислот наиболее часто осуществляется посредством нуклеофильного присоединения 

к хиральным комплексам дегидроаланина на основе различных хиральных вспомо-

гательных реагентов и катализаторов [3,4].     

В частности, ранее с этой целью были синтезированны и исследованы комплек-

сы иона NiII основания Шиффа дегидроаланина с хиральными вспомогательными 

реагентами: (S)-N-(2-бензоилфенил)-1-бензилпиролидин-2-карбоксамид [NiII-(S)-

BPB-∆-Аla], (S)-N-(2-бензоилфенил)-1-(3,4-дихлорбензил)пиролидин-2-карбоксамид 

[NiII-(S)-3,4-ДСBPB-∆-Аla], (S)-N-(2-бензоилфенил)-1-(3,4-диметилбензил)пироли-

дин-2-карбоксамид [NiII-(S)-3,4-ДМBPB-∆-Аla], (S)-N-(2-бензоилфенил)-1-(2-хлор-

бензил)пиролидин-2-карбоксамид [NiII-(S)-2-СBPB-∆-Аla] [5-8].  
Было показано, что при переходе от незамещенного комплекса NiII-(S)-BPB-∆-

Аla к модифицированному комплексу NiII-(S)-СBPB-∆-Аla, содержащему электроак-

цепторный заместитель (атом хлора) в положении 2 фенильного кольца N-бензилп-

ролинового остатка, наблюдается резкое увеличение стереоселективности и умень-



 

 
280

шение продолжительности асимметрических реакций синтеза β-замещенных α-ами-

нокислот [8]. 
В настоящей работе сообщается о синтезе нового модифицированного NiII-комп-

лекса основания Шиффа дегидроаланина с 2-фторсодержащим хиральным вспомога-

тельным реагентом (S)-N-(2-бензоилфенил)-1-(2-фторбензил)пиролидин-2-карбок-

самидом (2-FBPB). Модифицированный комплекс дегидроаланина NiII-(S)-2-FBPB-∆-

Аla был синтезирован из соответствующего комплекса (R)-серина согласно ранее 

разработанной для синтеза других аналогично построенных комплексов методике 

[5]. Для этого осуществлено О-ацетилирование остатка (R)-серина комплекса 1111 и 

последующее α, β-элиминирование остатка уксусной кислоты из промежуточного 

О-ацетилированного комплекса 2222 (схема).  
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Модифицированный комплекс (R)-серина 1111 был синтезирован по методике [9]. 

По сравнению с комплексом (R)-серина на основе незамещенного хирального реа-

гента (S)-ВPB, ацетилирование и деацетилированиe комплекса NiII -(S)- 2-FBPB-(R)-

Ser происходит достаточно легко; образование комплекса дегидроаланина наблю-

дается при комнатной температуре, однако для полного деацетоксилирования реак-

ционную смесь нагревают до 50о в течение 1.5 ч. Продукт деацетоксилирования был 

выделен из реакционной смеси хроматографированием на SiO2 [30(3 см, CHCI3-

CH3COCH3 (5:1)], a его структура установлена ЯМР 1Н и рентгенодифракционными 

(РСА) методами анализа. Выход комплекса NiII -(S)-2-FBPB-∆-Аla (3)(3)(3)(3) составляет 91%.        
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ЭксЭксЭксЭкспепепеперириририменменменментальтальтальтальная частьная частьная частьная часть    

В работе использовались аминокислоты (пролин, глицин) производства ЗАО 

"НИИ биотехнологии" (Армения), силикагель "Мерк" (Германия), (СН2О)n, реагенты 

фирмы «Реахим» (Россия) СНСl3, (СН3СО)2О, (СН3)2СО, СН3СN, Nа2СО3.. Все исполь-

зованные растворители были свежеперегнаны. Спектры ЯМР 1H снимали на приборе 

«Varian Mercury 300 VX», оптическое вращение [α]D20 измеряли на поляриметре 

“Perkin Elmer-341”. 
СинСинСинСинтезтезтезтез    NiNiNiNiIIIIIIII----компкомпкомпкомплеклеклеклекса осса осса осса оснонононовавававания Шифния Шифния Шифния Шиффа дефа дефа дефа дегидгидгидгидроароароароалалалаланинининина с хина с хина с хина с хиральральральральным реаным реаным реаным реагенгенгенген----

том (S)том (S)том (S)том (S)----    NNNN----    (2(2(2(2----бенбенбенбензоилзоилзоилзоилфефефефенил)нил)нил)нил)----1111----( 2( 2( 2( 2----фторфторфторфторбенбенбенбензил)пизил)пизил)пизил)пироророролилилилидин дин дин дин ----2222----каркаркаркарбокбокбокбоксасасасамид (3). мид (3). мид (3). мид (3). К 

раствору 6.04 г (0.0111 моля) Ni"-(S)-2FBPB-(R)-Ser комплекса (1111) в 36.7 мл СН3СN 

при 20oС добавляли 2.52 г (0.0237 моля) Na2CO3 и 9.44 мл (0.0999 моля) (CH3CO)2O и 

перемешивали в течение 1 ч. Затем температуру реакционной смеси поднимали до 

50oС и перемешивали еще 1.5 ч. За ходом реакции О-ацетилирования и деацетилиро-

вания следили методом ТСХ (SiO2 [CHCl3-CH3COCH3=5:1]) по исчезновению следов 

исходного комплекса (1111) и промежуточных комплексов О-ацетилсерина. Реакцион-

ную смесь отфильтровывали, осадок промывали CH3Cl, органический слой упарива-

ли досуха, остаток обрабатывали (CH3)2CO. Выпавший осадок отфильтровывали, су-

шили на воздухе. Выход 91% (4,1 г, 7,76 ммоля). Т. пл. 158-160oC. Найдено, %: C 

63.69;    H 4.54;    N 7.92. C28H24N3O3NiF. Вычислено, %: C 63.67; H 4.58; N 7.95. [α]20D= 

+2337.5o (c 0.08 СН3ОН, СНCl3). Спектр    1Н ЯМР (δ, м.д., Гц): 2.09    (д.д.д., 1H, 2J = 10.8, 
3J = 9.8, 3J = 6.5, δ-H Pro); 2,,,,20    (м., 1H, γ-H, Pro); 2.55 (м.,    1H, β-H, Pro); 2.79 (м.,    1H, β-

H, Pro); 3.47 (д.д., 1H, 3J =10.7, 3J = 5.7, α-H, Pro); 3.57 (м., 1H, δ-H, Pro); 3,66 (м.,1H, γ-

H Pro); 3.75 (д.д.,1H, 2J = 12.9, 4JH,F = 1.1, CH2-C6H4F,); 4.13 (д.,    1H, 2J = 1.2, =CH2,); 4.32 

(д.д.,    1H, 2J = 12.9; 4JH,F = 1.5, CH2-C6H4F,); 5.60 (д., 1H, 2J =1.2, =CH2,); 6.70 (д.д.д., 1H, 3J 

= 8.3; 3J = 6.9; 4J = 1.4, (4-CH) C6H4); 6,86 (д.д.,1H, 3J = 8.3, 4J = 1.8, (5-CH) C6H4); 7.04 

(д.д.д., 1H, 3JH,F = 10.2, 3J = 7.9, 4J = 1.8, (3-CH) C6H4F); 7.14-7.23 (м., 5H, Ar); 7.42-7.50 

(м., 3H, (3,3’,4-CH) C6H5); 8.20 (д.д.,1H, 3J = 8.7, 4J = 1.2, (2-CH) C6H4); 8.41 (д.д.д., 1H, 
4JH,F = 7.3; 3J= 7.3; 4J= 2.0, (6-CH) C6H4F). 

 Работа выполнена при финансовой поддержке Международного научно-техни-

ческого центра (грант ISTS Project 1677). 
 

NiNiNiNiIIIIIIII----ԻՈՆԻԻՈՆԻԻՈՆԻԻՈՆԻ    ԴԵՀԻԴՐՈԱԼԱՆԻՆԻԴԵՀԻԴՐՈԱԼԱՆԻՆԻԴԵՀԻԴՐՈԱԼԱՆԻՆԻԴԵՀԻԴՐՈԱԼԱՆԻՆԻ    ՇԻՖԻՇԻՖԻՇԻՖԻՇԻՖԻ    ՀԻՄՔԻՀԻՄՔԻՀԻՄՔԻՀԻՄՔԻ    ՀԵՏՀԵՏՀԵՏՀԵՏ    ԱԱԱԱՌԱՋԱՑՐԱԾՌԱՋԱՑՐԱԾՌԱՋԱՑՐԱԾՌԱՋԱՑՐԱԾ    ՆՈՐՆՈՐՆՈՐՆՈՐ    ՄՈԴԻՖԻԿԱՑՎԱԾՄՈԴԻՖԻԿԱՑՎԱԾՄՈԴԻՖԻԿԱՑՎԱԾՄՈԴԻՖԻԿԱՑՎԱԾ    

ԿՈՄՊԼԵՔՍԻԿՈՄՊԼԵՔՍԻԿՈՄՊԼԵՔՍԻԿՈՄՊԼԵՔՍԻ    ՍԻՆԹԵԶԸՍԻՆԹԵԶԸՍԻՆԹԵԶԸՍԻՆԹԵԶԸ    

ԼԼԼԼ. . . . ԱԱԱԱ. . . . ՍՏԵՓԱՆՅԱՆՍՏԵՓԱՆՅԱՆՍՏԵՓԱՆՅԱՆՍՏԵՓԱՆՅԱՆ    

Իրականացվել է (S)-2-N-(N’-2-ֆտորբենզիլպրոլիլ)ամինոբենզոֆենոն քիրալային 

օժանդակ ռեագենտի և դեհիդրոալանինի Շիֆի հիմքի հետ NiII-իոնի առաջացրած NiII-(S)-2-

FBPB-∆-Ala կոմպլեքսի սինթեզ` NiII-(S)-2-FBPB-(R)-Ser կոմպլեքսի ացիլացման-

դեացիլացման միջոցով: 
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SYNTHESIS OF A NEW MODIFICAL NiII COMPLEX OF SCHIFF BASE 
OF DEHIDROALANINE  

L. A. STEPANYAN 

Scientific Research Institute of Biotechnology 
14 Gyurjyan Str., Yerevan, 0056, Armenia 

Fax: (374-10)654183 E-mail: saghiyan@netsys.am 

A new efficient NiII-ion complex of Schiff base of dehydroalanine with chiral auxiliary (S)-2-[N-
(N'-2-fluorobenzyl)prolyl]aminobenzophenone has been worked out. The modified complex of 
dehydroalanine was obtained from the corresponding (R-serine) complex by sequential O-acetylation 
and elimination of the acetic acid residue.  
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