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Поступило 20 V 2015 

Методом определения поглощающей емкости по отношению к кислородным свободным 

радикалам (ORAC) выявлена антипероксирадикальная емкость у селенорганических соедине-

ний – биогенного селенорганического соединения селено-DL-метионона, селенглутатионпе-

роксидазы миметических соединений – дифенилселенида и дифенилдиселенида. 

Методами циклической (ЦВ), дифференциальной импульсной (ДИВ) и квадратно-волно-

вой (КВ) вольтамперометрий определены редокс-характеристики селенорганических соедине-

ний. Антирадикальные способность, емкость и активность исследуемых селенорганических 

соединений также измерялись с использованием стабильного свободного радикала 2,2'-дифе-

нил-1-пикрилгидразил (DPPH). 

Наблюдается ряд антипероксирадикальной способности, коррелирующий с редокс- ха-

рактеристиками селенорганических соединений: 

селено-DL-метионин >дифенилдиселенид>дифенилселенид. 

Рис. 3, табл. 2, библ. ссылок 11. 

 

Реакционные кислородные метаболиты (РКМ), включая кислород-

ные свободные радикалы, в условиях их избыточной генерации разру-
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шают клеточные мишени организмов и вызывают различные патологии 

[1-5]. 

Селен является фундаментальным компонентом живой клетки. В 

частности, он входит в состав активного центра ферментного антиокси-

данта, селенсодержащего фермента – глутатионпероксидазы. На сегод-

ня особую актуальность представляет выявление детального механизма 

антиоксидантного действия селенсодержащих биогенных соединений 

[6], а также глутатионпероксидазы – GPx миметических синтетических 

селенорганических соединений [7-9]. Исследования химического меха-

низма антиоксидантного действия селенсодержащих антиоксидантов со-

действуют повышению эффективности выбора селенсодержащих пре-

паратов, предотвращающих болезни, вызванные окислительным стрес-

сом. 

Выбор конкретных соединений: селено-DL-метионона, дифенилселе-

нида (DSe) и дифенилдиселенида (DDSe), обусловлен следующими при-

чинами. 

1. Селенo-DL-метионин входит в состав активного центра селенметио-

нинсодержащих протеинов и энзимов [10]. 

2. Синтетические диарилдиселениды и диарилселениды проявляют вы-

сокую биоантиоксидантную активность и различные фармакологи-

ческие свойства. Одновременно эти соединения являются базовыми 

соединениями для синтеза новых биоактивных селенсодержащих ге-

тероциклических соединений. 

 
 1  2  3 

дифенилселенид  дифенилдиселенид  селено-DL-метионин 

Схема 1. Структурные формулы исследуемых селенорганических соеди-

нений. 

 

В настоящей работе поставлена цель исследовать антирадикальную 

способность по отношению к DPPH радикалу и антипероксирадикаль-

ную емкость селенорганических соединений: DSe, DDSe и селено-DL-

метионина. Эти результаты, в частности, важны для предсказания ан-

тиоксидантной активности дифенилселенида, дифенилдиселенида и се-

лено-DL-метионина в цепных свободнорадикальных реакциях пероксид-

ного окисления липидов мембран клеток. 
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Экспериментальная часть 

Реактивы. Азоинициатор – 2,2'-азо-бис(2-амидинопропан)гидрохло-

рид (AAPH), 6-гидрокси-2,5,7,8-тетраметилхроман-2-карбоновая кисло-

та(тролокс), 2,6-дитретбутил-4-метилфенол (BHT), динатриевая соль 

флуоресцеина – 3',6'-дигидроксиспиро[изобензофуран-1(3H),9'-[9H]ксан-

тен]-3-она динатриевая соль (Fl), 2,2'-дифенил-1-пикрилгидразил (DDPH), 

DSe, DDSe и селено-DL-метионин приобретены из химической компании 

Sigma-Aldrich (США). Тетрабутиламмоний перхлорат (TBAP), нитрат се-

ребра, растворители – ацетонитрил (ACN), этанол, метанол, фосфат-

ный буфер (1.0 M) – все из той же компании. Растворители очищались 

согласно методике, описанной в [11]. Была использована деионизиро-

ванная вода с электрическим сопротивлением 16 МОм•см при 25oС. 

Результаты и их обсуждение 

В табл. 1 приведены значения характерных пиков окисления и 

восстановления исследуемых селенорганических соединений 1-3, изме-

ренные тремя методами вольтамперометрии: ДИВ, ЦВ и КВ. 

Таблица 1 

Значения характерных пиков окисления и восстановления дифенилселенида, 

дифенилдиселенида, селено-DL-метионина, BHT и водорастворимого аналога 

α-токоферола – тролокса, измеренные методами ДИВ, ЦВ, КВ. Знак «–» озна-

чает, что измеряемых пиков не наблюдалось. 

Метод вольтамперомет-

рии (процессы окисле-

ния и восстановления) 

DSe, 
мВ 

DDSe, мВ 

Селено-

DL-метио-

нин, мВ 

Тролокс, 

мВ 

BHT, 

мВ 

ДИВ 
окисление 

560 

960 

1096 

568 

932 

1180 

(слабый) 

492 

784 

1076 

244 508 

восстановление 1028 1084 720 1016 1088 

ЦВ 
окисление 924 962 1074 – – 

восстановление 981 999 – – 106 

КВ 
окисление 912 920 1096 – – 

восстановление 1044 1028 1048 – – 

 

Более примечательны в данном случае значения характерных пиков 

окисления, поскольку по отношению к пероксильному радикалу (ROO) 

(схема 2) следует ожидать, что исследуемые селенорганические соеди-

нения 1-3 выступают в качестве восстановителей. Ниже приводится 

структурная формула пероксильного радикала, генерируемого в методе 

ORAC. 
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Схема 2. Структурная формула пероксильных радикалов, образую-

щихся в результате термического разложения водорастворимого азои-

нициатора AAPH в присутствии молекулярного кислорода. 

Из данных табл. 1 следует, что значения пиков окисления DSe, 

DDSe и селено-DL-метионина в целом близки между собой. Однако по 

увеличению значений пиков окисления, т.е. по росту их окислительной 

способности, наблюдается следующий ряд: 

селено-DL-метионин > DDSe > DSe. 

По антирадикальной способности изучаемых селенорганических 

соединений 1-3, выраженной значением антипероксирадикальной ем-

кости (рис. 1), наблюдается ряд, соответствующий ряду их окислитель-

ной способности: 

селено-DL-метионин > DDSe > DSe. 

 
Рис. 1. Кинетические кривые 

уменьшения интенсивности 
флуоресценции F1 при 515 
нм в результате реакции с 

пероксильными радикалами 
в отсутствие (1) и в присутст-
вии антиоксидантов: тролокс 

(2), BHT (3), DSe (4), DDSe 
(5), селено-DL-метионин (6) 

при 37oС. [AAPH]0=1.5310-2 

M, (скорость зарождения 
свободных радикалов со-

ставляет Ri=3.210-8 Mc-1), 
концентрация антиоксидан-

тов равна 510-6 M. Раство-

ритель – деионизированная 
вода. 

 

Как нам представляется, превышение антирадикальной емкости 

DDSe над DSe обусловлено наличием двух атомов селена в его составе в 

отличие от одного атома селена в молекуле DSe. Высокая антиперокси-

радикальная емкость селено-DL-метионина, при наличии в его составе 

одного атома селена, по-видимому, связана со способностью селено-DL-

метионина в реакции с пероксильными радикалами подвергаться преи-

мущественно поэтапному одноэлектронному окислению, приводящему 

к образованию нерадикальных продуктов. Эта реакция конкурирует с 

реакцией двухэлектронного окисления пероксильным радикалом, при-
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водящей к образованию нового активного алкоксильного свободного ра-

дикала RO (схема 3). 

Одновременное наличие трех (селено-DL-метионин, DSe и DDSe) 

пиков окисления на вольтамперограммах ДИВ (рис. 2) свидетельствует о 

возможности последовательного механизма окисления изучаемых селе-

норганических соединений 1-3. 

 

Схема 3. Последовательность химических превращений селено-DL-ме-

тионина в реакции с пероксильными радикалами. 

 

Предполагаемый химический механизм антипероксирадикальной 

способности на примере селено-DL-метионина представлен схемой 3, из 

которой следует, что атом селена подвергается последовательному окис-

лению пероксильными радикалами с повышением степени окисления. 

Кинетические исследования селенорганических соединений 1-3 со 

стабильным радикалом DDPH позволили вычислить антирадикальную 

емкость селенорганических соединений по отношению к DPPH (рис. 3, 

табл. 2). 
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Рис 2. Вольтамперо-
граммы ДИВ DPPH (1) 
и антиоксидантов DSe 

(2), DDSe (3), селено-
DL-метионин (4) при 

37oС. [DPPH]0=510-5 

M, концентрация анти-
оксидантов равна 

2.510-5 M. 

 

 

 

Рис. 3. Кинетические кривые уменьшения концентрации DPPHв результате реакции с ан-

тиоксидантами Dse (1), DDSe (2), селено-DL-метионин (3). [DPPH]0=510-5 M, концентра-

ция антиоксидантов равна 2.510-5 M. Температура 37oС. Использован метод КВ вольт-

амперометрии. 

Таблица 2 

Антипероксирадикальные емкости антиоксидантов 

Антиоксидант 
OTH,TE

f  AOf  
DPPHf  

DSe 0.83 1.66 0.14 

DDSe 1.13 2.26 0.74 

селено-DL-метионин 1.41 2.82 0.15 

BHT 1.29 2.58 – 

тролокс 1 2 0.79 

где 
OTH,TEf  – антипероксирадикальная емкость относительно тролоксо-

вого эквивалента; 
DPPHf  – антипероксирадикальная емкость по отноше-

нию к DDPH радикалу; 
AOf  – абсолютное значение антирадикальной 

емкости при значении 
trolox = 2f . 

Эти значения ниже величин антипероксирадикальной емкости сое-

динений 1-3. Как нам представляется, это связано со сравнительно вы-

сокими окислительными способностями пероксильных радикалов по 
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сравнению с радикалом DDPH. Между тем, имеется корреляция между 

значениями антипероксирадикальной емкости DSe и DDSe и значения-

ми антирадикальной емкости, определенными в реакциях с DDPH ради-

калом. Низкие значения DPPHf  для селено-DL-метионина также могут 

быть связаны со спецификой реакционной способности DDPH радикала. 

В реакции с DDPH радикалом может осуществляться иной химический 

механизм по сравнению с реакцией селенорганических соединений с пе-

роксильными радикалами. Вольтамперометрические кинетические иссле-

дования показывают, что в реакции селенорганических соединений 1-3 с 

DDPH радикалом последовательно уменьшаются интенсивности и далее 

исчезают пики окисления с меньшим значением пиков окисления. Это 

подтверждает тезис о последовательном процессе окисления атомов селе-

на в селенорганических соединениях 1-3 в реакции со свободными ради-

калами в интервале потенциалов окисления 4921096 мВ. 

 

 ¸ÆüºÜÆÈêºÈºÜÆ¸Æ, ¸ÆüºÜÆÈ¸ÆêºÈºÜÆ¸Æ ºì 

êºÈºÜà-DL-ØºÂÆàÜÆÜÆ Ð²Î²äºðúøêÆè²¸ÆÎ²È²ÚÆÜ 

àôÜ²ÎàôÂÚàôÜÀ 

È. ². Â²ì²¸Ú²Ü, ¼.Ð. Ø²ÜàôÎÚ²Ü, ².¸. ê²Ð²ÎÚ²Ü, 

È. Ð. Ð²ðàôÂÚàôÜÚ²Ü ¨ ¶. ¶. ØÎðÚ²Ü 

ÂÃí³ÍÝ³ÛÇÝ é³¹ÇÏ³ÉÝ»ñÇ ÝÏ³ïÙ³Ùµ ÏÉ³ÝÙ³Ý ï³ñáÕáõÃÛ³Ý áñáßÙ³Ý »Õ³Ý³Ïáí 

µ³ó³Ñ³Ûïí»É ¿ ë»É»Ýûñ·³Ý³Ï³Ý ÙÇ³óáõÃÛáõÝÝ»ñÇ՝ Ï»Ýë³ÍÇÝ ë»É»Ýûñ·³Ý³Ï³Ý ÙÇ³-
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ANTIPEROXYRADICAL ABILITY OF DIPHENYLSELENIDE, 

DIPHENYLDISELENIDE AND SELENO-DL-METHIONINE 
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Oxygen radical absorbance capacity method was used to reveal the 

antiperoxyradical capacity of selenium-organic compounds – biogenic selenium-organic 

compound seleno-DL-methionine, selenium-glutathione peroxidase of mimetic 

compounds – diphenylselenide and diphenyldiselenide. 

Cyclic voltammetry, differential pulse voltammetry and squarewave voltammetry 
were used to determine the redox characteristics of selenium-organic compounds. The 

antiradical capacity and activity of the studied selenium-organic compounds were also 

measured using stable free radical – 2,2'-diphenyl-1-picrylhydrazyl. 

A series of antiperoxyradical capacities correlating with redox characteristics of 

selenium-organic compounds have been observed: 

seleno-DL- methionine > diphenylselenide > diphenyldiselenide. 

A chemical mechanism of antiradical action of the studied selenium-organic 

compounds has been offered. This mechanism includes consecutive one-electron and 

simultaneous two-electron oxidation of selenium-organic compounds with peroxy 

radicals. 
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В настоящей работе электротермографическим методом изучены кинетические законо-

мерности восстановления трехокиси вольфрама водородом в температурном интервале 750-

1150
o
C и при давлении водорода P=10-300 Торр. Рентгенофазовым анализом установлено, 

что восстановление вольфрама из ангидрида протекает через образование промежуточной 

оксидной фазы WO2, а конечным продуктом восстановления является металлический воль-

фрам. Показано, что зависимости степени восстановления от времени представляют собой S-

образные кривые с характерным индукционным периодом. Обработка полученных данных по-

казала, что они с достаточной точностью описываются уравнением Аврами-Ерофеева третье-

го порядка (модель AE3) во всем изученном интервале температур и давлений водорода. Оп-

ределены значения константы скорости реакции. 

Рис. 8, табл. 1, библ. ссылок 20. 

 

Восстановление металлов из оксидов имеет большое теоретическое 

и прикладное (технологическое) значение. В зависимости от типа 

восстановителя процесс называется металлотермическим (восстановите-

ли – металл или кремний), карботермическим (восстановитель – угле-

род или углеродсодержащий агент) и т.д. Для ряда металлов (Fe, Cr, Co, 

Zn) при восстановлении из оксидов используется также метан [1-4]. Для 

получения металлов высокой чистоты и их соединений широко исполь-

зуется метод водородного восстановления. В работах по восстановле-

нию вольфрама из трехокиси в литературе в основном используются 

водород и углерод (углеродсодержащий агент). 

mailto:lil.dunik@mail.ru
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В работах [5-8] исследованы закономерности карботермического 

восстановления трехокиси вольфрама. Показано, что процесс восстанов-

ления имеет многостадийный характер и протекает через образование 

промежуточных оксидных фаз вольфрама. Конечным продуктом карбо-

термического восстановления является металлический вольфрам [5] ли-

бо карбид состава WC [6,7]. В некоторых работах определены также 

значения энергии активации процесса восстановления: 386 и 465 

кДж/моль соответственно для графита и сажи [5], а также 374 кДж/моль в 

случае восстновления графитом [8]. 

В ряде работ [9-13] в качестве восстановителя использовали водо-

род. Показано, что аналогично карботермическому восстановлению в 

этом случае также процесс протекает стадийно. Согласно работе [9], 

оно включает 4 стадии: WO3→WO2.9→WO2,72→WO2→W, а скорость 

восстановления лимитируется диффузией паров воды через слой по-

рошка WO3. Согласно работе [10], востановление водородом протекает 

по схеме: WO3→W4O11→WO2→W. Установлено, что для полного и быст-

рого восстановления металла необходимо провести процесс в условиях 

избытка водорода и при непрерывном удалении водяных паров из реак-

ционной зоны. В [11] исследован процесс восстановления смеси WO3 и 

углерода водородом при 575-975oC. Установлено образование следую-

щих промежуточных фаз: W20O58, W18O49 и WO2. Конечным продуктом 

восстановления является металлический вольфрам со следами W2C. В 

работе [12] восстановление WO3 водородом исследовано термограви-

метрическим и рентгенофазовым методами анализа. Показано, что при 

800oC WO3 полностью восстанавливается до металлического вольфрама. 

При этом процесс протекает через образование промежуточных фаз 

WO2.72 (520օС) և WO2 (600օС). Установлено, что процесс в целом имеет 

автокаталитический характер, при котором скорость восстановления ли-

митируется образованием островков металлического вольфрама. Для на-

чальной стадии процесса водородного восстановления (кинетически это 

восстановление WO3 до WO2) получено значение энергии активации – 

118 кДж/моль. 

В работе [13] исследовано восстановление WO3 водородом при 

950oC. Установлена следующая последовательность стадий восстановле-

ния: WO3→WO2,9→W18O49→WO2→W. 

В [14] была установлена возможность образования нанопорошков 

вольфрама механохимическим восстановлением WO3 магнием при ком-

натной температуре в высокоэнергетической шаровой мельнице. 

Таким образом, анализ литературных работ показал следующее. 

1) Исследованию кинетики и механизма восстановления вольфрама 

посвящено немного работ. При этом нет единого мнения относительно 

последовательности стадий восстановления. 
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2) Во всех работах по процессам восстановления использованы ис-

ключительно порошкообразные образцы, что затрудняет интерпрета-

цию полученных результатов. 

3) Кинетические данные по восстановлению вольфрама углеродом и 

водородом, относятся к узкой температурной области. 

В настоящей работе электротермографическим методом исследова-

ны кинетические закономерности восстановления окисленной вольфра-

мовой нити (с внешним слоем WO3) водородом при T=750-1150oC и 

P=10-300 Торр. 

Методика эксперимента 

Исследования кинетики восстановления трехокиси вольфрама водо-

родом проводились электротермографическим методом [15,16] на усо-

вершенствованной быстродействующей сканирующей электротермогра-

фической установке (БСЭТ), управляемой персональным компьютером. 

В качестве исходных образцов использовались вольфрамовые нити мар-

ки ВА-I-А (диаметр 100 мкм, рабочая длина 8.5 см), предварительно окис-

ленные на воздухе (T=950oC, t=14 с). Фазовый состав диффузионной 

зоны определялся методом рентгенофазового анализа на дифрактометре 

“ДРОН-3.0”. Установлено, что образовавшийся слой представляет собой 

оксид состава WO3 (рис. 1), толщина которого составляла 7-8 мкм. Об-

разцы, приготовленные таким способом, в дальнейшем нагревались в 

восстановительной среде (водород). Верхняя граница по температуре и 

нижняя граница по давлению водорода для проведения кинетических 

исследований определялись из условия, что скорость испарения WO3 

незначительна. Это проверялось взвешиванием образцов до и после 

нагрева в инертной среде. Для определения степени восстановления () 

все образцы были взвешены до и после опытов на разных этапах взаи-

модействия. Гравиметрические измерения проводились с помощью ана-

литических весов марки "ВЛР-20г" с точностью взвешивания 10-5 г, при 

массе образцов ~10-2 г. Значение  определялoсь с помощью выраже-

ния: 
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где m0 – масса окисленной вольфрамовой нити, m(t) – масса вольфра-

мовой нити в момент t, m1 – масса полностью восстановленной воль-

фрамовой нити. Для проведения металлографических исследований из-

готавливались поперечные микрошлифы образцов. Для этого отрезки 

исследуемых нитей длиной 10 мм помещались в цилиндрическую фор-

му из металла и заливались эпоксидной смолой. После затвердевания 

смолы образцы шлифовались и полировались на плотной бумаге с при-
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менением алмазных паст ACM разной дисперсности. После окончатель-

ной полировки пастой марки “ACM1/0” проводились исследования ми-

кроструктуры и измерлись толщины образовавшихся фаз с помощью 

оптического (“Jenavert”, Carl Zeiss Yena) и сканирующего электронного 

(СЭМ “BS-300”, Tesla) микроскопов. Микроскопическими методами ис-

следовались поперечное сечение и поверхность реагировавших образ-

цов. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 1. Рентгенограммы исходной (а) и окисленной (б) вольфрамовых проволок. 

 

Компьютерный контроль обеспечивал не только постоянство темпе-

ратурного режима нагрева, но и непрерывную автоматическую регист-

рацию и обработку экспериментальных данных (температура нити, 

электрическая мощность, выделяемая на нити, электросопротивление и 

т.д.). Длительность опытов в зависимости от температуры восстановле-

ния и давления газа составляла от 1 с до 1 ч. 

В электротермографических исследованиях принципиальное значе-

ние имеет прецезионное определение температуры металлической нити 

при различных условиях эксперимента. В данной работе для определе-

ния температуры образца использовалось стационарное уравнение теп-

лового баланса металлической проволоки, нагреваемой электрическим 

током: 

  P = α(Tст.-T0) или T=T0+P/α , (1) 

где P – выделяемая на проволоке электрическая мощность, T0 – темпе-

ратура окружающей газовой среды (в данном случае T0 =20oC). Коэф-

фициент α определяет интенсивность теплоотдачи от поверхности про-

волoки в окружающую среду и зависит от температуры и геометриче-

ских параметров проволоки, состава среды и не зависит от материала 

проволоки. Значения коэффициента α были определены с использова-

нием эталонной платиновой проволоки идентичных геометрических 
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10m 

размеров, основываясь на известной зависимости ее электрического 

сопротивления от температуры [17]: 

 R(T)/R20=2.10-12T3-6.10-7T2+3.7T+0.9265,  (2) 

где R20 – электросопротивление нити при комнатной температуре, R(T) 

– при температуре Т. Измерением относительного изменения электро-

сопротивления (R(T)/R20) платиновой нити и c использованием обрат-

ной зависимости ур. (2) определяли температуру платиновой нити для 

различных значений электрической мощности. Из полученных данных с 

помощью уравнения (1) определяли значения коэффициента α для раз-

личных мощностей, следовательно, и для различных температур. Исходя 

из ур. 1 и 2 были рассчитаны температуры вольфрамовой проволоки 

при различных электрических мощностях. 

Результаты и их обсуждение 

Как было отмечено выше, при окислении вольфрамовой нити на 

воздухе при 950oC и t=14 с образуется слой WO3 толщиной 7-8 мкм. 

Электронно-микроскопические исследования показали, что этот слой 

достаточно пористый (рис. 2) и формируется симметрично вокруг ме-

таллической нити. 

 

 

 
 
 

 
 
 

 
Рис. 2. Электронно-микроскопический снимок 
поперечного сечения вольфрамовой нити с 

оксидным слоем (фрагмент). 

 

 

 

Окисленные образцы затем восстанавливались водородом при 750-

1150oC и P=10-300 Торр. Исходя из пористой структуры окисленного 

слоя можно предположить, что процесс восстановления протекает по 

всему объему оксидного слоя. 
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Рис. 3. Рентгенограммы образцов для различных этапов восстановления: T=1150oC, 
P=300 Торр, t, c: a – 0; б – 2; в – 10. 

 

Рентгенофазовым анализом образцов, полученных на различных 

этапах развития процесса (рис. 3), показано, что конечный продукт од-

нофазный W, образуется через промежуточную фазу WO2. Следова-

тельно, восстановление вольфрама водородом протекает стадийно и мо-

жет быть представлено с помощью следующих реакций: 

WO3 + H2 → WO2 + H2O, 

WO2 + 2H2 → W + 2H2O. 

Электронно-микроскопическим методом были исследованы также 

поверхности образцов на разных этапах взаимодействия (рис. 4). 

 

 

 

 

 
 

 
 
Рис. 4. Электронно-микроскопические микрофотографии поверхности вольфрамовой 

проволоки: а - исходный образец (W); б - окисленный образец; в, г – восстановленные 
образцы при 1150oC, P=300 Торр, t, c: в – 2; г – 10. 
 

Как видно из рис. 4, поверхность исходной неокисленной вольфра-

мовой проволоки достаточно гладкая (рис. 4а). С формированием оксид-

ной пленки наблюдается значительное изменение морфологии поверх-

ности (рис. 4б): на поверхности нити появляются трещины и неравно-

мерности. Наряду с восстановлением поверхностные неравномерности 
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уменьшаются (рис. 4в), и при полном восстановлении (рис. 4г) морфоло-

гия поверхности образца становится идентичной исходной. 

На рис. 5 и 6 представлены кинетические кривые восстановления 

вольфрама в координатыах  - t. Рис. 5 представляет влияние темпера-

туры, а рис. 6 – давления водорода на кинетические закономерности 

процесса восстановления. 

Установлено, что, независимо от давления газа и температуры про-

цесса, кинетические кривые (зависимости  от времени) имеют S-об-

разный вид, что характерно для топохимических процессов, т. е. в на-

чальном (индукционном) периоде, когда происходит образование заро-

дышей новой фазы, процесс протекает достаточно медленно, в дальней-

шем скорость реакции восстановления увеличивается – имеет место 

ускорение процесса с последующим замедлением на завершающихся 

стадиях. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
Рис. 5. Кинетические кривые восстановления трехокиси вольфрама. PH2

= 300 Торр. 

Влияние температуры, T, оС: 1 – 1150, 2 – 1050, 3 – 950, 4 – 750. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 6. Кинетические кривые восстановления трехокиси вольфрама при T = 1050oC. 
Влияние давления водорода. PH2

, Торр: 1 – 300; 2 – 100, 3 – 50. 
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Как видно из рис. 5 и 6, времена индукции существенно зависят 

как от температуры, так и от давления (см. также данные таблицы) и 

могут доходить до 400 с (750oC, 50 Торр). Кроме того, с увеличением 

температуры и давления происходит резкое увеличение скорости взаи-

модействия, и полного восстановления оксидного слоя можно достичь 

при временах порядка 5-7 с (рис. 5 и 6). 

 Известно, что кинетика многих твердофазных реакций описывает-

ся моделями зародышеобразования (медленная стадия) и их дальнейше-

го роста (быстрая стадия), среди которых наиболее известны модели 

Аврами-Ерофеева [18-20]: 








 nktexp1 , 

где  – степень превращения (в данном случае, степень восстановле-

ния оксида в металл); n – индекс реакции или экспонента Аврами, а k 

– константа скорости реакции. 

Обработка полученных в настоящей работе данных показала, что 

они с достаточной точностью описываются этим уравнением. На рис. 7 

экспериментальные данные (точки) сопоставлены с расчетными, прове-

денными по уравнению Аврами-Ерофеева (сплошная линия).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 7. Сопоставление экспериментальных (точки) и расчетных (солошная линия) дан-
ных при 1150oC, P=50 Торр. 

 

Обработкой полученных данных по модели Аврами-Ерофеева мето-

дом наименьших квадратов определены значения параметров n и k 

(табл.). Выявлено, что наиболее хорошее совпадение эксперимен-

тальных данных с этой моделью наблюдается при значении экспоненты 

Аврами n=3 (так называемая модель АЕ3 [20] – образование и трех-

мерный рост зародышей) во всем интервале температур и давления во-

дорода. 
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Таблица 

Значения кинетических параметров восстановления 

трехокиси вольфрама водородом 

T, oC PH2
, Торр tинд., с n k, с-3 

750 

 

50 400 3 1.05E-09 

100 60 3 7.34E-08 

300 15 3 4.5E-05 

950 
50 40 3 8.8E-07 

300 3 3 1.13E-03 

1050 

10 80 3 4.07E-09 

50 15 3 3.9E-05 

100 3 3 7.65E-04 

300 1,5 3 1.46E-02 

1150 

10 8 3 2.4E-06 

50 5 3 3.88E-04 

300 1,2 3 3.65E-02 

 

На рис. 8 приведены температурные зависимости констант ско-

ростей восстановления в координатах Аррениуса для двух значений 

давления водорода: 50 и 300 Торр. Полученные линейные зависимости 

свидетельствуют об экспоненциальном характере температурной зави-

симости констант скоростей. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
Рис. 8. Температурная зависимость констант скоростей процесса восстановления трех-
оксида вольфрама водородом. P, Торр: 1 – 50, 2 – 300. 

 

Для температурной зависимости констант скоростей получены сле-

дующие выражения: 

PH2
 = 50 Торр   K = 7.5.1010 exp(-39310/RT), с-3 

PH2
 = 300 Торр  K = 1.5.106 exp(-20910/RT), с-3

, 

где E выражено в кДж/моль. 
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В литературе восстановление трехокиси вольфрама водородом осу-

ществлялось при более низких температурах, и в [12] (T≤800oC) для на-

чального этапа (WO3  WO2) получено значение энергии активации 

118 кДж/моль. 

При восстановлении трехокиси вольфрама карботермическим спо-

собом процесс характеризуется более высокими значениями энергии 

активации. Так, в [5] получены значения энергии активации 386 (восста-

новление графитом) и 465 (сажей) кДж/моль (935-1100oC), а в [8] 935-

1060оС – 374 кДж/моль (графитом). 

Таким образом, установлено, что восстановление трехоксида воль-

фрама водородом при 750-1150оC и P=10-300 Торр протекает по следую-

щей схеме: WO3  WO2  W. Кинетика восстановления описывается 

характерной для топохимических реакций S-образной кривой. Показа-

но, что экспериментальные данные с достаточной точностью описы-

ваются уравнением Аврами-Ерофеева с экспонентой Аврами, равной 3. 

Значение энергии активации восстановления трехокиси вольфрама за-

висит от давления водорода и с его увеличением от 50 до 300 Торр 

уменьшается от 393 до 209 ккал/моль. 

ìàÈüð²ØÆ (VI) úøêÆ¸Æ՝ æð²ÌÜàì ìºð²Î²Ü¶ÜØ²Ü 

ÎÆÜºîÆÎ²Î²Ü úðÆÜ²â²öàôÂÚàôÜÜºðÀ 

È. ². ¸àôÜ²Ø²ÈÚ²Ü, ². ¶. ²ìºîÆêÚ²Ü, Ð. ². â²îÆÈÚ²Ü ¨ ê. È. Ê²è²îÚ²Ü 

¾É»Ïïñ³Ã»ñÙá·ñ³ýÇ³Ï³Ý »Õ³Ý³Ïáí՝ ½áõ·³Ïóí³Í Ã»ñÙá·ñ³íÇÙ»ïñ³Ï³Ý ã³-

÷áõÙÝ»ñÇ Ñ»ï áõëáõÙÝ³ëÇñí»É ¿ çñ³ÍÝáí íáÉýñ³ÙÇ »éûùëÇ¹Ç í»ñ³Ï³Ý·ÝÙ³Ý ÏÇÝ»ïÇ-

Ï³Ý 750-1150
o

C ç»ñÙ³ëïÇ×³Ý³ÛÇÝ ¨ çñ³ÍÝÇ ×ÝßÙ³Ý 10-300 Âáññ ÙÇç³Ï³ÛùáõÙ: 

è»Ýï·»Ý³ý³½³ÛÇÝ ³Ý³ÉÇ½Ç ÙÇçáóáí Ñ³ëï³ïí»É ¿, áñ íáÉýñ³ÙÇ »éûùëÇ¹Ç í»-

ñ³Ï³Ý·ÝáõÙÝ ÁÝÃ³ÝáõÙ ¿ ÙÇç³ÝÏÛ³É WO
2
 ûùëÇ¹³ÛÇÝ ý³½Ç ³é³ç³óÙ³Ùµ, ÇëÏ áñå»ë 

í»ñ³Ï³Ý·ÝÙ³Ý í»ñçÝ³Ï³Ý ³ñ·³ëÇù Ñ³Ý¹Çë³ÝáõÙ ¿ Ù»ï³Õ³Ï³Ý íáÉýñ³ÙÁ: òáõÛó ¿ 

ïñí»É, áñ í»ñ³Ï³Ý·ÝÙ³Ý ³ëïÇ×³ÝÇ Ï³ËáõÙÁ Å³Ù³Ý³ÏÇó áõÝÇ S-³Ó¨ ÏáñÇ ï»ëù՝ 
Ñëï³Ï ³ñï³Ñ³Ûïí³Í ÇÝ¹áõÏóÇáÝ Å³Ù³Ý³Ïáí: êï³óí³Í ïíÛ³ÉÝ»ñÇ ù³Ý³Ï³Ï³Ý 

Ùß³ÏáõÙÇó å³ñ½í»É ¿, áñ ¹ñ³Ýù µ³í³ñ³ñ ×ßïáõÃÛ³Ùµ ÝÏ³ñ³·ñíáõÙ »Ý ²íñ³ÙÇ-ºñá-

ý»¨Ç Ñ³ÛïÝÇ Ñ³í³ë³ñÙ³Ùµ (AE3 Ùá¹»É) ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝÇ ¨ ×ÝßÙ³Ý áÕç Ñ»ï³½áïí³Í 

ïÇñáõÛÃáõÙ: àñáßí»É »Ý é»³ÏóÇ³ÛÇ ³ñ³·áõÃÛ³Ý Ñ³ëï³ïáõÝÇ ³ñÅ»ùÝ»ñÁ ¨ ³ÏïÇ-

í³óÙ³Ý ¿Ý»ñ·Ç³Ý: 
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pressure 10-300 Torr. It was revealed by XRD analysis, that the reduction of tungsten 

(VI) oxide proceeds via formation of an intermediate oxide phase WO2, and the end 

product of the reduction is metallic tungsten. It was shown that the degree of reduction 

vs time is a S-shaped curve with the characteristic induction period. Processing of the 

data showed that the curves are quite accurately described by the Avrami-Erofeev 

equation of the third order (model AE3) throughout the studied range of temperatures 

and hydrogen pressures. The values of the reaction rate constant and activation energy 

were determined. 
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С применением гибридного метода M06-2X теории функционала плотности и композит-

ного метода CBS-QB3 изучены энергетические пути взаимодействия атома кислорода с этиле-

ном. Найдены основные переходные состояния реакций, ведущих к образованию оксида эти-

лена, ацетальдегида и винилового спирта, а также их превращений. Найдено, что метод M06-

2X адекватно описывает стационарные точки ППЭ и может быть применён к подобным реак-

циям сложных соединений. 

Рис. 2, табл. 1, библ. ссылок 22. 

 

Исследование процессов окисления ненасыщенных углеводородов 

имеет большое практическое значение с точки зрения получения цен-

ных кислородсодержащих соединений, таких, как оксиды олефинов, 

альдегиды и спирты [1-5]. В связи с этим представляется важным иметь 

информацию об элементарных реакциях, протекающих в этих процес-

сах. 

Одной из простейших реакций в этом ряду является взаимодейст-

вие атома кислорода с этиленом. [6, 7]. Реакция присоединения атома O 

к двойной C=C связи привлекает особое внимание как теоретиков, так 

и экспериментаторов, поскольку играет важную роль в атмосферной 

химии, в процессах окисления и горения углеводородов [8-11]. С фунда-

ментальной точки зрения эта реакция может рассматриваться как мо-

дель полиатомной неадиабатической многоканальной реакции, которая 

протекает на мультиплетной поверхности потенциальной энергии 
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(ППЭ), определяемой наличием разных спиновых состояний. Относи-

тельная простота системы позволяет использовать наиболее точные ме-

тоды и "тяжелое" программное обеспечение, позволяющее получать 

достоверные результаты, в то время как изучение более сложных 

систем требует намного более значительных расходов компьютерных 

ресурсов и времени. 

Известно, что различные, применяемые в квантово-химических 

расчётах, методы имеют специфические недостатки, ограничивающие 

их применение. Поэтому при выборе метода расчета следует учитывать 

характер конкретной задачи. 

Наибольшей популярностью пользуется гибридный метод Beck3-

Lee-Yang-Parr (B3LYP) теории функционала плотности (DFT), который, в 

основном, хорошо описывает процессы, включающие широкий спектр 

химических превращений. Одним из недостатков этого метода является 

то, что он не учитывает дисперсионные взаимодействия, важные для 

правильного описания механизмов газофазных реакций сопряженных 

соединений. Часто в результате расчетов выявляется недооценка вели-

чин барьеров реакций, энергетических параметров реакций изомериза-

ции углеводородов, неточное описание процессов, в которых сущест-

венную роль играют эффекты, связанные с Ван-дер-Ваальсовским взаи-

модействием. 

Будучи простейшей системой, взаимодействие O + C2H4 много-

кратно изучено различными методами [8, 11]. Примечательно, что в бо-

лее современных расчетах именно метод B3LYP использован при изуче-

нии радикальных реакций присоединения, зачастую для первоначально-

го скрининга ППЭ и определения геометрий стационарных точек. Од-

нако некоторые точки, в частности “ранние” переходные состояния 

(ПС), не были корректно локализованы данным методом (см. например, 

[8]). Таким образом, наряду с необходимостью более детального изуче-

ния элементарной реакции этилена с атомарным кислородом, возникает 

также необходимость тестирования более строгих и вместе с тем 

доступных для сложных химических соединений методов. Для этой це-

ли нами выбран метод M06-2X, развитый специально для кинетических 

исследований. Для верификации и уточнения энергетических парамет-

ров выбран композитный метод CBS-QB3, включающий ab inito метод 

более высокого уровня – CCSD(T), который считается одним из наибо-

лее корректных методов исследования радикальных процессов [12, 13]. 

Многоуровневый метод CBS-QB3 из семейства композитных мето-

дов CBS (Complete Basis Set) использует полный набор базисных функ-

ций и позволяет получать более точные результаты, в частности, для 

реакций с переходoм атомов водорода, в отличие от относительно 

простыx методов DFT, приводящих к артефактному отрицательному 

значению энергетических барьеров реакций с переносом атомов H [14]. 
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Расчетная схема CBS-QB3 включает B3LYP/CBSB7 метод для определе-

ния геометрий и частот колебаний экстремумов. Используемый в этих 

расчетах базис CBSB7 эквивалентен базисному набору попловского ти-

па 6-311G(2d,d,p), который включает 2d-функции на элементах второго 

периода периодической таблицы, d-поляризационные функции на эле-

ментах первого периода и дополнительные p-поляризационные функ-

ции на атомах H. В настоящее время этот метод является одним из наи-

более достоверных методов исследования механизмов сложных ради-

кальных реакций [15, 16]. 

Для расчетов термохимии, термохимической кинетики, слабых 

межмолекулярных взаимодействий и возбужденных состояний в 

работах [17, 18] был предложен новый комплекс гибридных функциона-

лов более высокого уровня – M06, основанный на усовершенствован-

ном обобщенном градиентном приближении (generalized gradient 

approximation – GGA). Это семейство включает функционалы M06, 

M06-L, M06-2X и M06-HF с различными долями обменной части функ-

ционала плотности в каждом и, как следствие этого, различные преиму-

щества в применении. Для исследования термохимии и нековалентного 

взаимодействия наиболее эффективным и часто используемым является 

функционал M06-2X. 

Методы расчета 

Для изучения различных профилей ППЭ системы O + C2H4 была 

применена теория функционала плотности и последовательность ab initio 

расчетов. Поиск и локализация экстремумов ППЭ (локальных миниму-

мов и переходных состояний) проводились посредством гибридного ме-

тода M06-2X в сочетании с расширенным набором базисных функций 

6-311+G(2d,p). Основываясь на полученных геометрических параметрах 

с целью получения более точных значений для энергетических парамет-

ров, найденные экстремумы были пересчитаны методом CBS-QB3. Ис-

пользование полного базисного предела в CBS-QB3 и базисного набора 

6-311+G(2d,p) при расчете методом M06-2X позволяет выполнить более 

точные вычисления, а также понять влияние увеличения базисного на-

бора на результаты расчетов. Для сравнения проведены также расчеты 

в рамках традиционного метода B3LYP. 

С целью верификации переходного состояния были проанализиро-

ваны также колебательные моды атомов в полученной структуре − на-

личие одной мнимой частоты свидетельствует о том, что данная струк-

тура является переходным состоянием вдоль данного колебания. 

Все расчеты методами B3LYP, CBS-QB3 и M06-2X проводились с по-

мощью программных комплексов Gaussian [19, 20]. Минимумы и ПС ло-

кализованы по методу STQN [21, 22]. Для поиска ПС использовалась 
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также и процедура STQN-QST2, позволяющая производить поиск ПС 

при наличии оптимизированных геометрий продуктов и реагентов. 

Результаты и их обсуждение 

Полученные в результате расчетов методами B3LYP, CBS-QB3 и 

M06-2X относительные энтальпии и энергии Гиббса приведены в табли-

це. Все энергетические параметры рассчитаны при T = 298.15 K и P = 

1 атм. При взаимодействии атома кислорода с этиленом возможны два 

основных пути реакции – отрыв атома водорода от молекулы этилена 

C2H4 + O → C2H3 + OH и присоединение кислорода к двойной связи 

этилена. 

Вследствие большой энергии связи C-H в молекуле этилена (110.7 

ккал/моль) отрыв атома водорода требует преодоления энергетического 

барьера, локализованного значительно выше энергии входного канала 

реакции (на ~10-12 ккал/моль [8]) и, следовательно, он не играет сущест-

венной роли при умеренных и низких температурах. Поэтому в настоя-

щей работе основное внимание уделено ППЭ реакции присоединения и 

дальнейших превращений основных продуктов. 

Присоединение триплетного атома кислорода к этилену происходит 

без активационного барьера и приводит к образованию бирадикала 

СН2СН2О в возбужденном триплетном состоянии. Согласно [8, 11], этот 

бирадикал, вследствие межсистемного пересечения (intersystem crossing 

– ISC) ППЭ, из триплетного состояния может переходить в синглетное 

(выигрыш энергии составляет 1.9 ккал/моль). Поскольку триплетная ППЭ 

соответствует возбужденным состояниям, а синглетная – продуктам в 

основном состоянии, то нами исследовалась ППЭ, определяющая прев-

ращения бирадикала СН2СН2О, находящегося в синглетном состоянии. 

Этот радикал может изомеризоваться в ацетальдегид, оксид этилена и 

виниловый спирт. Такие реакции протекают без активационного барье-

ра, с образованием частиц, обладающих избыточной энергией, что мо-

жет приводить к их дальнейшему превращению. 

Диаграмма сечений ППЭ синглетного состояния системы O + 

C2H4, отражающая наличие различных продуктов в данной системе, 

приведена на рис. 1. 



 

 

Таблица.  

Характеристические параметры ППЭ системы O + C2H4
1)

 

Система 
ΔH 2), ккал/моль ΔG 3), ккал/моль ν1 

4), см-1 

B3LYP 5) M06-2X 6) CBS-QB3 B3LYP 5) M06-2X 6) CBS-QB3 B3LYP 5) M062X 6) CBS-QB3 

O + C2H4 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0    
(3)CH2CH2O -31.3 -27.9 -25.2 -24.5 -21.0 -18.4    

CH3CHO -112.3 -111.7 -112.8 -104.5 -103.9 -105.0    

cis-C2H3OH -96.6 -102.3 -102.4 -88.3 -94.0 -94.1    

trans-C2H3OH -94.5 -101.0 -101.3 -86.6 -93.1 -93.3    

C2H4O -84.1 -86.7 -86.1 -75.3 -77.9 -77.4    

CHCH2OH -12.5 -17.4 -18.6 -4.3 -9.1 -10.5    

cis-CH3OCH -40.6 -40.7 -41.1 -32.8 -32.9 -33.3    

trans-

CH3OCH 
-43.8 -45.0 -45.0 -36.0 -37.2 -37.2    

TS1 -43.3 -45.9 -45.4 -34.7 -37.4 -36.9 -2199.72 -2197.57 -2181.09 

TS2 -91.7 -98.4 -98.8 -83.2 -89.9 -90.3 -426.63 -377.47 -440.25 

TS3 -19.3 -13.6 -31.1 -10.9 -5.2 -22.8 -732.87 -848.25 -741.13 

TS4 -0.2 -3.4 -4.5 8.3 5.2 4.0 -873.66 -962.53 -878.53 

TS5 -10.5 -14.3 -15.6 -1.9 -5.6 -7.0 -1083.16 -1115.68 -1179.80 

TS6 -6.4 -11.1 -9.9 2.3 -2.6 -1.4 -684.40 -377.16 -616.71 

TS7 -15.3 -15.8 -15.2 -7.6 -8.0 -7.5 -1006.58 -1004.07 -1029.07 

CH2+CH2O 8.0 6.8 2.5 5.0 3.8 -0.5    

CH2CHO+H -19.9 -17.7 -17.5 -20.1 -17.8 -17.7    

CH3CO+H -24.4 -23.4 -23.0 -25.3 -24.4 -23.9    

CH3+CHO -29.6 -26.5 -27.5 -34.1 -31.0 -32.0    

1) Энергетические параметры рассчитаны при T = 298.15 K и P = 1 атм; 2) Относительные к O + C2H4 величины 

энтальпий; 3) Относительные к O + C2H4 величины энергии Гиббса; 4) Мнимые частоты, являющиеся характеристиками 

переходных состояний; 5) В базисе 6-31G(d); 6) В расширенном базисе 6-311+G(2d,p). 
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Рис. 1. Относительные энтальпии стационарных точек на синглетной ППЭ системы O(3P) 

+ C2H4, рассчитанные методом M06-2X/6-311+G(2d,p). 

 

Энергетический барьер изомеризации ацетальдегида в cis-C2H3OH, 

рассчитанный методом M06-2X/6-311+G(2d,p), составляет 65.8 ккал/моль 

(реакция 1). А энергия ПС (TS1) реакции CH3CHO → cis-C2H3OH – на 

45.9 ккал/моль ниже, чем энергия входного канала. Энергия активации 

изомеризации cis-C2H3OH в trans-C2H3OH через переходное состояние 

TS2 равна 3.9 ккал/моль (реакция 2). 

 CH3CHO → cis-CH2CHOH  (1) 

 cis-CH2CHOH → trans-CH2CHOH.  (2) 

Ацетальдегид также может изомеризоваться в оксид этилена с энер-

гетическим барьером ΔH# = 98.1 ккал/моль (реакция 3), а энергия ПС 

TS3 равна -13.6 ккал/моль. 

 CH3CHO → C2H4O.  (3) 

Оксид этилена также может образоваться из винилового спирта че-

рез образование промежуточного продукта CHCH2OH (рис. 2а). Энер-

гия переходного состояния образования этого продукта из cis-

CH2CHOH (реакция 4) составляет -3.4 ккал/моль, а изомеризации в 

C2H4O (реакция 5) – -14.3 ккал/моль относительно ВК. 

 cis-CH2CHOH → CHCH2OH, (4) 
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 CHCH2OH → C2H4O.  (5) 

Найден также путь изомеризации оксида этилена в другой проме-

жуточный продукт – cis-CH3OCH (рис. 2б), через переходное состоя-

ние TS6 (реакция 6) с ΔH# = 75.6 ккал/моль, который имеет и trans-изо-

мер (рис. 1в). 

 C2H4O → cis-CH3OCH  (6) 

Как видно из приведенных в таблице данных, в большинстве слу-

чаев для энергий и энергетических барьеров существует хорошее (1-2 

ккал/моль) совпадение результатов расчетов, полученных методами M06-

2X и CBS-QB3. Исключение составляют только энергии, рассчитанные 

методом CBS-QB3 для переходного состояния реакции 3. Значительно 

большие отклонения, как и следовало ожидать, наблюдаются в случае 

более простого метода B3LYP. 

Следует обратить внимание на необычность продуктов CHCH2OH, 

cis-CH3OCH и trans-CH3OCH, структурные формулы которых показаны 

на рис. 2. Примечательно, что атомы углерода в этих продуктах нахо-

дятся в разных валентных состояниях. 

 

 а б в 

Рис. 2. Пространственная структура промежуточных соединений: a) CHCH2OH, б) cis-

CH3OCH, в) trans-CH3OCH. 

 

Исследование ППЭ системы O + C2H4 показало также наличие та-

ких продуктов распада, как CH2 + CH2O, CH2CHO + H, CH3CO + H и 

CH3 + CHO. На рис. 1 указаны также каналы образования и характе-

ристики путей реакций, приводящих к этим продуктам. 

Таким образом, с использованием методов B3LYP, CBS-QB3 и M06-

2X теории функционала плотности найдены основные пути и переход-

ные состояния реакций, ведущих к образованию оксида этилена, аце-

тальдегида и винилового спирта в системе O + C2H4. Рассчитаны энер-

гетические барьеры отдельных элементарных актов. Найдено также, что 

гибридный метод M06-2X в расширенном triple-ζ базисе 6-311+G(2p,d) 

хорошо воспроизводит взаимодействие атомарного кислорода с ненасы-

щенной связью. 
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¾ÂÆÈºÜÆ Ðºî ÂÂì²ÌÜÆ öàÊ²¼¸ºòàôÂÚ²Ü äàîºÜòÆ²È 

¾Üºð¶Æ²ÚÆ Ø²ÎºðºìàôÚÂÆ àôêàôØÜ²êÆðàôÂÚàôÜÀ 

². Ð. ¸²ìÂÚ²Ü, è. ê. ²ê²îðÚ²Ü, ê. ¸. ²ðêºÜîºì & ². Ð. Ø²ÜÂ²ÞÚ²Ü 

M06-2X ï»ëáõÃÛ³Ý ËïáõÃÛ³Ý ýáõÝÏóÇáÝ³ÉÇ ÑÇµñÇ¹³ÛÇÝ Ù»Ãá¹Ç ¨ CBS-QB3 

ÏáÙåá½Çï³ÛÇÝ Ù»Ãá¹Ç ÏÇñ³éÙ³Ùµ áõëáõÙÝ³ëÇñí»É »Ý ¿ÃÇÉ»ÝÇ Ñ»ï ÃÃí³ÍÝÇ ³ïáÙÇ 

÷áË³½¹»óáõÃÛ³Ý ¿Ý»ñ·»ïÇÏ áõÕÇÝ»ñÁ: ¶ïÝí»É »Ý ¿ÃÇÉ»ÝÇ ûùëÇ¹Ç, ³ó»ï³É¹»ÑÇ¹Ç ¨ 

íÇÝÇÉ³ÛÇÝ ëåÇñïÇ ³é³ç³óÙ³Ý ÑÇÙÝ³Ï³Ý ³ÝóáõÙ³ÛÇÝ íÇ×³ÏÝ»ñÁ, ÇÝãå»ë Ý³¨ Ýñ³Ýó 
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The energetic pathways of oxygen atom with ethylene interaction have been studied 

using hybrid method M06-2X, B3LYP and composite CBS-QB3 method of density 

functional theory. The transition states for reactions leading to ethylene oxide, 

acetaldehyde and vinyl alcohol as well as for those of their conversions have been found. 

It was shown that M06-2X in extended basis 6-311+G(2p,d) can adequately describe 

stationary points of potential energy surface and may be applied for theoretical study of 

reactions of complicated compounds. 
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С применением гибридного метода M06-2X теории функционала плотности и композит-

ного метода CBS-QB3 изучены энергетические пути взаимодействия гидроксильного радикала 

с этиленом. Найдены основные пути и переходные состояния реакций, ведущих к образова-

нию оксида этилена, ацетальдегида и винилового спирта. Рассчитаны энергии активации най-

денных путей реакций. 

Рис. 2, табл. 1, библ. ссылок 29. 

 

Изучение реакции этилена с радикалом OH важно с разных точек 

зрения [1]. При горении богатых горючими смесей эта реакция являет-

ся одной из основных стадий окисления олефинов [1]. При исследова-

нии тропосферных процессов взаимодействие этилена с OH лежит в 

основе механизма превращения присутствующего в атмосфере этилена. 

По существу значение этой реакции велико как для процессов, проис-

ходящих на Земле, так и для процессов, протекающих за ее пределами 

[2-4]. 

С теоретической точки зрения реакция OH с этиленом представ-

ляет интерес по ряду причин. Во-первых, она является представителем 

класса реакций радикал-молекула, которые без энергетического барьера 

образуют Ван-дер-Вальсовский комплекс с дальнейшим образованием 

аддукта через седловую точку, лежащую ниже энергии реагентов. Во-
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вторых, реакция этилена с радикалом OH при температурах вблизи 

800 K характеризуется резким изменением энергий активации, что свя-

зано со сменой основного пути реакции. При низких температурах 

реакция идет через присоединение и стабилизацию аддукта HOC2H4, а 

при высоких более быстрым становится канал изомеризации и отрыва 

атома водорода. 

С практической точки зрения эти реакции важны для понимания 

механизма горения органических соединений. В частности, в настоящее 

время большое внимание уделяется проблеме использования возобнов-

ляемых источников энергии. К их числу относится этанол, при окисле-

нии и горении которого образуются изомеры радикала C2H5O – эток-

сил CH3CH2O, 1-гидроксиэтил CH3CHOH и 2-гидроксиэтил CH2CH2OH 

[5]. 

С учетом вышесказанного становится понятным большой интерес 

исследователей к рассматриваемой реакции [6-16]. Однако, несмотря на 

важность этой системы для химии горения, остается ряд расхождений в 

результатах как экспериментов, так и расчетов. В частности, сильно 

различаются константы элементарных реакций, определенные в [17-21]. 

Проведение исследования поверхности потенциальной энергии (ППЭ) с 

использованием различных расчетных методов, основанных на совре-

менных теориях квантовой химии, даст возможность оценить их приме-

нимость для конкретных реакций класса радикал-молекула. 

Целью работы было изучение поверхности потенциальной энергии 

системы OH + C2H4 и установление путей образования продуктов 

взаимодействия гидроксильного радикала с этиленом и тестирование 

DFT метода M06-2X, специально разработанного для кинетических ис-

следований [22], в частности, для дальнейшего его применения к подоб-

ным реакциям с более сложными радикалами. Обнаружение новых ста-

ционарных точек на ППЭ, лежащих на путях образования стабильных 

продуктов присоединения (в частности минимумов, соответствующих 

метастабильным промежуточным продуктaм присоединения), поможет 

выявить детали механизма образования оксида этилена, ацетальдегида и 

винилового спирта при взаимодействии гидроксильного радикала с эти-

леном. 

Методы расчета 

Для изучения профиля ППЭ системы OH + C2H4 была применена 

теория функционала плотности (DFT) и последовательность ab initio 

расчетов. Поиск и локализация экстремумов ППЭ (локальных миниму-

мов и переходных состояний) проводились посредством метода DFT-

B3LYP [23] с набором базисных функций 6-31G(d). Основываясь на гео-

метрических параметрах, установленных в результате исследований в 
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рамках DFT-B3LYP, с целью получения более точных значений для энер-

гетических параметров найденных экстремумов были проведены вычис-

ления методами CBS-QB3 [24] и гибридным методом M06-2X [22]. Ис-

пользование полных базисных наборов в CBS-QB3 и базисных наборов 

6-31G(d) и 6-311+G(2d,p) при расчете методом M06-2X позволяет вы-

полнить более точные вычисления, а также понять влияние увеличения 

базисного набора на результаты расчетов. 

С целью верификации переходного состояния (ПС) методами M06-

2X и CBS-QB3 были проанализированы также колебательные моды ато-

мов в полученных структурах переходных состояний. Наличие одной 

мнимой частоты свидетельствует о том, что данная структура является 

переходным состоянием вдоль данного колебания. 

Расчеты методами B3LYP, CBS-QB3 и M06-2X проводились с по-

мощью программных комплексов Gaussian [25, 26], которые включают в 

себя возможность локализации минимумов и ПС по методу STQN 

[27,28]. Для поиска ПС использовалась также и процедура STQN-QST2, 

позволяющая производить поиск ПС при наличии оптимизированных 

геометрий продуктов и реагентов. 

Результаты и их обсуждение 

Полученные в результате расчетов методами B3LYP, M06-2X и CBS-

QB3 относительные энтальпии и значения мнимых частот приведены в 

таблице. Все энергетические параметры рассчитаны при T = 298.15 K и 

P = 1 атм. 

Энергетическая диаграмма, основанная на относительных энталь-

пиях стационарных точек ППЭ системы OH+C2H4, рассчитанных мето-

дом CBS-QB3, приведенa на рис. 1. 

При взаимодействии гидроксильного радикала с этиленом возмож-

ны два основных пути реакции – отрыв атома водорода от молекулы 

этилена C2H4 + OH → C2H3 + H2O, и присоединение к двойной связи 

этилена. 

Вследствие большой энергии связи C-H в молекуле этилена 

(110.7 ккал/моль) отрыв атома водорода гидроксильным радикалом от эти-

лена требует преодоления энергетического барьера, локализованного 

выше энергии входного канала реакции и, следовательно, он играет су-

щественно меньшую роль при низких температурах. Расчеты показали 

наличие барьера в 2.7 ккал/моль на уровне CBS-QB3 и 3.4 ккал/моль по ме-

тоду M06-2X для коллинеарного H-отрыва. Эти данные согласуются с 

4.9 ккал/моль, рассчитанными по композитному методу RQCIT/QCI, ос-

нованному на QCISD/6-311++G(d,p) геометриях [1]. 
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Ниже будут рассмотрены сечения ППЭ, соответствующие реакции 

присоединения гидроксильного радикала к этилену и дальнейших прев-

ращений интермедиатов к основным продуктaм. 

 
Рис. 1. Относительные энтальпии стационарных точек на ППЭ системы OH + C2H4, рас-
считанные методом CBS-QB3. Сплошной линией на рисунке указано сечение реакции 

присоединения OH к этилену, рассчитанное по методу M062X/6-311+G(2d,p). 

 

Как видно из рис. 1, взаимодействие гидроксильного радикала с 

этиленом происходит без энергетического барьера (∆H#) и через обра-

зование промежуточных комплексных структур [C2H4···OH]' и 

[C2H4···OH]'' (рис. 2а' и 2а''). Преодоление небольшого барьера (порядка 

0.2 ккал/моль [1]) приводит к образованию радикального аддукта 

CH2CH2OH, который имеет два изомера (рис. 2б, 2в). Наши расчеты по 

методу M06-2X показали, что ∆H# реакции перехода промежуточной 

комплексной структуры (рис. 2а'') в cis-CH2CH2OH составляет 

1.8 ккал/моль в базисе 6-31G(d) и 1.2 ккал/моль в базисе в 6-311+G(2d,p). 

Следует обратить внимание на то, что межмолекулярный комплекс 

[C2H4···OH]'' удалось локализовать всеми методами, в то время как 

структура [C2H4···OH]' не стабилизируется в рамках методов B3LYP и 

CBS-QB3, использующего тот же метод для определения геометрий и 

частот колебаний (B3LYP/CBSB7), т. е. гибридный метод B3LYP не всег-

да может описать Ван-дер-Ваальсовые комплексы, что связано с недо-

оценкой дисперсионных сил этим методом [29]. 
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а')  а'')  

б)  в)  

г)  д)  

 
Рис. 2. Пространственные структуры промежуточных соединений: а') и а'') Ван-дер-

Ваальсовы комплексы [OH···C2H4]' и [OH···C2H4]'', б) и в) цис- и транс-изомеры гидроксиэ-
тильного радикала CH2CH2OH, г) этоксильный радикал CH3CH2O, д) метоксиметильный 
радикал CH3OCH2. 

 

Энергия активации изомеризации trans-CH2CH2OH в cis-CH2CH2OH 

составляет 0.2 (0.1) ккал/моль (реакция 1). Здесь и далее приводятся дан-

ные, рассчитанные методом CBS-QB3, а в скобках – рассчитанные по 

методу M06-2X с расширенным набором базисных функций 6-

311+G(2d,p). 



 

 

Таблица 

Характеристические параметры ППЭ системы OH + C2H4
1)

 

Система 
ΔH2), ккал/моль ν1

3), см-1 

B3LYP4) B3LYP5) CBS-QB3 M062X4) M062X5) M062X5) CBS-QB36) 

OH + C2H4 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0   

[OH···C2H4]'
7) - - - -3.4 -2.7   

[OH···C2H4]''
7) -2.6 -1.6 -1.8 -3.1 -2.4   

trans-CH2CH(OH) + H 3.1 5.0 1.4 -1.5 0.0   

cis-CH2CH(OH) + H 1.1 3.8 0.4 -3.6 -1.3   

CH3CHO + H -14.6 -7.1 -10.0 -17.5 -10.7   

C2H4O + H 13.6 22.5 16.6 6.2 14.3   

trans-CH2CH2OH -27.9 -25.4 -27.5 -30.9 -29.3   

cis-CH2CH2OH -29.2 -26.1 -28.1 -32.2 -30.1   

CH3CH2O -35.1 -26.5 -25.4 -35.8 -28.4   

CH3OCH2 -28.9 -21.0 -22.5 -30.9 -24.3   

H2O+C2H3 -0.2 -6.8 -8.5 -1.2 -7.4   

CH3+CH2O -18.9 -13.9 -13.9 -17.0 -12.8   

TS0 - - - -1.6 -1.5 -405.05 - 

TS1 -27.7 -25.3 -27.4 -30.6 -29.1 -256.48 -279.71 

TS2 4.0 6.4 4.0 2.8 4.3 -898.48 -626.53 

TS3 3.0 6.0 3.9 1.8 3.8 -978.39 -740.86 

TS4 -2.2 3.3 2.5 -2.6 1.8 -1841.20 -1984.95 

TS5 -11.0 -3.5 -5.4 -11.7 -5.0 -919.79 -812.95 

TS6 19.1 26.8 25.1 18.6 25.1 -1242.63 -1236.63 

TS7 29.9 38.6 35.4 26.5 34.0 -1427.04 -1307.17 

TS8 -15.9 -9.4 -9.2 -14.3 -8.9 -439.97 -341.03 

TS9 1.4 -0.2 2.7 4.7 3.4 -1235.99 -1236.38 

1) Энергетические параметры рассчитаны при T = 298.15 K и P = 1 атм. 2) Относительные к O + C2H4 величины энтальпий. 

3) Мнимые частоты, являющиеся характеристиками переходных состояний. 4) В базисе 6-31G(d). 5) В расширенном базисе 6-

311+G(2d,p). 6) Мнимые частоты, рассчитанные методом B3LYP/6-311G(2d,d,p). 7) Ван-дер-Ваальсовы комплексы. 
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 trans-CH2=CH2OH → cis-CH2=CH2OH.  (1) 

Отрыв водорода от этого радикала с образованием винилового 

спирта с группой OH в trans-состоянии происходит с ∆H#= 31.5 (33.6) 

ккал/моль (реакция 2) через переходное состояние TS2 (реакция 2) 

 trans-CH2=CH2OH → trans-CH2=CHOH + H.  (2) 

Отрыв водорода с образованием винилового спирта в cis-состоянии 

происходит с ∆H# = 32.0 (33.9) ккал/моль через переходное состояние 

TS3 (реакция 3) 

 cis-CH2=CH2OH → cis-CH2=CHOH + H.  (3) 

cis-Изомер радикала CH2CH2OH может изомеризоваться в этоксиль-

ный радикал CH3CH2O (рис. 2г) через TS4. Миграция атома H от O к C 

требует ∆H#= 30.6 (31.9) ккал/моль (реакция 4) 

 cis-CH2=CH2OH → CH3CH2O.  (4) 

Отметим отличное согласие этих результатов с данными [1], пред-

сказывающими наличие барьера 31.9 ккал/моль. Для отрыва атома водо-

рода от радикала CH3CH2O с образованием ацетальдегида через TS5 

требуется активационная энергия порядка 20.0 (23.4) ккал/моль (реакция 

5). Данные [1] вновь указывают на сходный барьер высотой 21.3 

ккал/моль. 

 CH3CH2O → CH3CHO + H.  (5) 

Превращение этоксильного радикала в оксид этилена происходит 

через промежуточную стадию изомеризации в радикал CH3OCH2 (рис. 

2д) с последующим отрывом атома водорода – реакции 6 и 7 

 CH3CH2O → CH3OCH2 , (6) 

 CH3OCH2 → C2H4O + H. (7) 

Отметим также, что энергетический барьер реакции 6 достаточно 

высок и составляет 50.0 (53.5) ккал/моль, а отрыв водорода с образова-

нием оксида этилена протекает через переходное состояние TS7 (реак-

ция 7) и требует энергии активации ∆H#= 67.9 (58.3) ккал/моль. 

Найдено также переходное состояние TS8 (рис. 1) для низкоэнерге-

тической реакции распада этоксильного радикала CH3CH2O на форм-

альдегид и метильный радикал (реакция 8). 

 CH3CH2O → CH3 + CH2O.  (8) 

Для реакции 8 получено ∆H#=15.3 (19.5) ккал/моль, что близко к 

значению 17.3 ккал/моль, полученному в [1]. 

Анализ приведенных в таблице данных, полученных разными мето-

дами, указывает на то, что метод M06-2X дает более точные результаты, 
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чем B3LYP при применении одного и того же набора базисных функций 

6-311+G(2d,p) для всех переходных состояний (табл.). 

Таким образом, с использованием методов M06-2X и B3LYP, теории 

функционала плотности и композитного многоуровневого метода CBS-

QB3 найдены основные пути и переходные состояния реакций, ведущих 

к образованию оксида этилена, ацетальдегида и винилового спирта в 

системе OH + C2H4. Рассчитаны энергетические барьеры отдельных 

элементарных актов. Установлено, что наилучшее совпадение с резуль-

татами расчетов энтальпий методом CBS-QB3 достигается при установке 

расширенного набора базисных функций 6-311+G(2d,p) в методе M06-

2X. 

 

¾ÂÆÈºÜÆ Ðºî ÐÆ¸ðúøêÆ è²¸ÆÎ²ÈÆ öàÊ²¼¸ºòàôÂÚ²Ü 

äàîºÜòÆ²È ¾Üºð¶Æ²ÚÆ Ø²ÎºðºìàôÚÂÆ ìð² ¾ÂÆÈºÜÆ úøêÆ¸Æ, 

²òºî²È¸ºÐÆ¸Æ ºì ìÆÜÆÈ²ÚÆÜ êäÆðîÆ ²è²æ²òØ²Ü ¾Üºð¶ºîÆÎ 

àôÔÆÜºðÀ 
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The energetic pathways of hydroxyl radical with ethylene interaction have been 

studied using hybrid method M06-2X, B3LYP and composite CBS-QB3 method of 

density functional theory. The main pathways and transition states for reactions leading 

to ethylene oxide, acetaldehyde and vinyl alcohol as well as for those of their 

conversions have been found. The activation energies of found reactions were 

calculated. It was shown that M06-2X in extended basis 6-311+G(2p,d) adequately 
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describes stationary points of potential energy surface and may be applied for theoretical 

study of reactions of complicated compounds. 
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Предлагается доступный и эффективный способ нанесения наночастиц оксида меди (II) 

на поверхность твердых носителей (силикагель, кварцевое стекло) с применением низкотем-

пературного химического транспорта вещества парами пероксида водорода. Электронно-мик-

роскопическими исследованиями поверхности образцов и энергодисперсионным рентгенов-

ским микроанализом установлено наличие осажденных при комнатной температуре нано-

частиц CuO с характерным размером, меняющимся в пределах 30-150 нм. Проведено тести-

рование антибактериальной активности полученных образцов (наночастицы CuO, нанесенные 

на поверхность кварцевого стекла) относительно колиформных бактерий и патогенного штам-

ма E. coli. Установлено сильное ингибирующее воздействие наночастиц CuO на развитие 

штамма E. coli. в водной среде. 

Рис. 6, табл.1, библ. ссылок 18. 

 

Выявление необычных физико-химических свойств наноразмерных 

веществ [1-3] открыло большие перспективы для получения новых ти-

пов катализаторов специального назначения. Учитывая широкие об-

ласти применения наноматериалов, было разработано множество спосо-

бов их получения [1-4], в том числе и в промышленных масштабах. Од-

нако выяснилось, что как при получении, так и при применении этих 

материалов необходимо уделять особое внимание проблеме их воз-

действия на здоровье человека, животных, а также на окружающую 

среду. В этой связи в научную практику вошло новое понятие – нано-
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токсичность [5], поскольку достоверно установлено, что благодаря не-

обычной способности проникать через мембраны клеток живых орга-

низмов наноразмерные вещества могут вызвать множество патологий, в 

том числе цинковую лихорадку, силикоз, рак и т.п. [5-7]. 

Вышесказанное дает основание утверждать, что в таких областях 

применения наноматериалов, где высокие гигиенические и экологиче-

ские требования (пищевая промышленность, химические технологии, 

катализ, фильтрация и дезинфекция воды и растворов, диагностика бо-

лезней или современные методы целенаправленной доставки лекарст-

венных препаратов и т.д.), необходимо обеспечить такие условия, что-

бы: а) при необходимости нановещества могли быть легко удалены из 

реакционной среды или организма; б) обеспечить их многократное ис-

пользование в нужном процессе (очистка или восстановление катализа-

торов и фильтров и т.д.). Представляется, что одним из способов дости-

жения этих целей является осаждение применяемого нановещества на 

твердый носитель (подложку) и обеспечение крепкого сцепления с его 

поверхностью. 

В настоящей работе поставлена цель разработать доступный и эф-

фективный способ осаждения наночастиц CuO на поверхности твердых 

носителей (силикагель или кварцевое стекло) с использованием низко-

температурных химических транспортных реакций (ХТР) и проверить 

эффективность воздействия полученной системы CuO/SiO2 на жизне-

способность микробов в жидких средах, в частности, в питьевой воде. 

Интерес к оксиду меди (II) обусловлен тем, что в ряде исследований [8-

12] обнаружена высокая антибактериальная активность CuO, получен-

ного в виде наноразмерных частиц. 

Согласно литературным данным [13], химический транспорт ве-

ществ, как правило, протекает при сравнительно высоких температурах 

(673 К и выше), что создает определенные трудности с точки зрения его 

практического применения. В частности, в подобных условиях многие 

носители претерпевают значительные структурные изменения и часто 

становятся непригодными для дальнейшего использования. Для преодо-

ления этой трудности предлагается использовать низкотемпературные 

реакции нового класса, обнаруженные и многосторонне исследованные 

нами за последние годы [14-17], которые имеют ряд очевидных преиму-

ществ [17] по сравнению с уже известными. 

Экспериментальная часть 

В качестве твердых носителей использовались узкопористый сили-

кагель марки “Stanchem” (Польша) и кварцевое стекло (оптически 

чистое), которые дробились, и была подобрана наиболее удобная для 

экспериментов фракция размером 315-400 мкм. Полученные порошки 
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промывались слабым (0.1%) раствором азотной кислоты, дистиллирован-

ной водой и просушивались. Чистота полученных порошков контроли-

ровалась анализом с применением атомно-абсорбционной спектрофото-

метрии (прибор AAS PG990). 

Осаждение CuO на твердой подложке или накопление в жидкой 

среде осуществлялось на проточной стеклянной установке атмосферно-

го давления, схематически изображенной на рис. 1. 

 

 

 

 

 
Рис. 1. Схема проточной 

установки: 1 – водный 

раствор пероксида водо-
рода, 2 – транспортируе-
мое твердое вещество, 3 – 

накопитель (слабый раст-
вор азотной кислоты или 
порошок адсорбента), 4 – 

сосуд Дьюара, 5 – тер-
мостат. 

 

 

 

Поток чистого азота (99.5%) проходит через сосуд (1), содержащий 

водный раствор пероксида водорода, насыщается его парами и входит в 

объем, где помещено транспортируемое твердое вещество (2). Благодаря 

взаимодействию между парами и транспортируемым твердым вещест-

вом здесь образуется промежуточное соединение (ПС), которое уносит-

ся газовым потоком к накопителю (3). 

Аналогичная установка для осуществления низкотемпературной 

ХТР [17] была усовершенствована для получения нанесенных каталити-

ческих систем, содержащих CuO. Источником паров H2O2 служил ~95% 

раствор пероксида водорода (“ос.ч.”), температура которого поддержи-

валась постоянной (273 К) в ходе эксперимента. В этих условиях над 

раствором устанавливается постоянное давление 67 Pa с соотношением 

парциальных давлений пероксида водорода и воды примерно один к од-

ному. Взаимодействием последних с медьсодержащим веществом была 

получена система CuO/SiO
2
. 

В экспериментах в качестве источника транспортируемого CuO слу-

жила пластина из химически чистой меди (площадь поверхности 9 см
2), 

которая обдувалась потоком азота, содержащим пары пероксида водо-

рода с парциальным давлением 26.7 Ра. Скорость потока газа составляла 

1 см
3с-1, время контакта 1 с, температура осаждения на твердый носи-

тель 295 К. Продолжительность эксперимента, в зависимости от постав-

1 

2 

3 

5 
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ленной цели, менялась от 40 до 120 ч. Как показали эксперименты, при 

этих условиях на поверхности пластины происходит окисление меди до 

оксида CuO, который далее переносится потоком газа в виде промежу-

точного соединения с пероксидом водорода. 

После завершения каждого эксперимента атомно-абсорбционным 

анализом определялось количество транспортируемого CuO. При ука-

занных экспериментальных условиях расчеты количеств переносимого 

вещества показали, что скорость процесса составляет 5.2∙10-8 мольл-1с-1. 

Морфология исходных и полученных после обработки ХТР порош-

ков изучалась с помощью электронно-микроскопического анализа (ска-

нирующий электронный микроскоп “VEGA TS 5130MM”). Одновремен-

но проверялся химический (элементный) состав поверхности образцов 

на основе энергодисперсионного рентгеновского микроанализа (EDX) с 

использованием микроаналитической системы “INCA Energy 300”. 

Тестирование антибактериальной активности полученных образцов 

(систем CuO/SiO
2
) проводилось относительно колиформных бактерий и 

патогенного штамма E. coli. О157:Н7. Суспензии клеток испытуемых бак-

терий подготавливались следующим образом. 1 петлю (диаметр петли 

2.2 мм) из 24-часовой бактериальной культуры помещали в пробирку с 9 

мл стерильной воды. После тщательного встряхивания на вихревой ме-

шалке 0.2 мл полученной суспензии помещали в пробирку с 9 мл сте-

рильной воды. В эту же пробирку помещали 0.3 г испытуемого образца. 

Инкубирование проводилось при температуре 298 К в течение 

60 мин. По истечению времени инкубирования проводилась нейтрализа-

ция раствора 1% раствором тиосульфата натрия. Далее с использова-

нием стерильной воды готовились разведения 1:3, 1:4 и 1:5 из первона-

чального раствора: смеси суспензии бактериальной культуры с испы-

туемым образцом с последующим посевом на питательную селективную 

агаровую среду Эндо М029. В качестве контрольного раствора использо-

валась суспензия бактериальной культуры. Далее проводилась первич-

ная диагностика выросших колоний бактерий. Подсчет колоний бакте-

рий проводился по истечению 24 и 48 ч. Все анализы выполнялись с 

трехкратным повтором. 

Результаты и их обсуждение 

Предварительные эксперименты показали, что находящийся в 

кристаллическом состоянии CuO, в отличие от других оксидов [17], не 

подвергается низкотемпературному химическому переносу посредством 

пероксида водорода. По этой причине возникла необходимость в разра-

ботке специального способа осаждения CuO на твердые носители [18]. 

Однако при этом выяснилось, что при транспорте газовым потоком от 

узла (2) к узлу (3) установки (рис. 1) оксид меди легко осаждается на 
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стенки. Поэтому были изготовлены и испытаны реакторы со специаль-

ной конструкцией, и выбран такой из них, который позволил наиболее 

эффективно и с минимальными потерями осуществить доставку транс-

портируемого CuO к подложке. В этих экспериментах отсутствовал узел 

(3), а адсорбент (порошок силикагеля или кварцевого стекла) насыпался 

непосредственно на медную пластину в узле (2). 

Исследования химического транспорта CuO показали, что его пере-

нос с поверхности медной пластины посредством паров пероксида водо-

рода можно реализовать при существенно низких температурах (ниже 

273 К). Согласно полученным экспериментальным закономерностям 

(рис. 2), скорость переноса ПС имеет тенденцию роста при температу-

рах ниже 273 К, что в условиях наших экспериментов трудно реализуе-

мо. Это связано с физико-химическими свойствами пероксида водоро-

да. В частности, при температурах ниже 273 К трудно обеспечивать 

достаточное давление паров пероксида водорода. 
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Рис. 2. Температурная зависимость концентрации транспортируемого вещества в нако-

пителе. 

 

Исходя из целесообразности в настоящей работе осаждение осу-

ществлялось при постоянной температуре 295 К. В этом случае экспери-

менты проводились следующим образом. В специально изготовленном 

реакторе тонкая медная пластина (длиной 250 мм, шириной 10 мм и тол-

щиной 0.15 мм) и мелкозернистый песок (силикагель или кварцевый пе-

сок фракции 315-400 мкм, масса 7.5 г) размещались так, чтобы пластина 

полностью погружалась в песок. Это было сделано по той причине, что 

ПС, переносимое газовым потоком на большие расстояния, как указано 

выше, оседает на стенках установки и разлагается. 

Факт осаждения CuO на поверхности носителя подтвержден данны-

ми сканирующей электронной микроскопии (рис. 3) и элементного ана-

лиза поверхности методом энергодисперсионного рентгеновского (EDX) 

микроанализа (рис. 4), а также визуально. 
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Рис. 3. Электронно-микроскопиче-
ское изображение поверхности си-

ликагеля после осаждения CuO в 
течение 48 ч. 

 

Как видно из рис. 3, после осуществления процесса низкотемпера-

турной ХТР относительно “гладкая” поверхность силикагеля покрывает-

ся мелкими сферообразными частицами CuO, размер которых меняется 

в пределах от 30 до 150 нм. При этом отдельные частицы CuO располо-

жены в основном на острых краях поверхности. 

Отсутствие четко выраженного пика для меди на рис. 4 (между пи-

ками кислорода и кремния) объясняется небольшим количеством осаж-

денного в данных условиях CuO на поверхности силикагеля (согласно 

данным EDX, примерно 0.37 масс.%), что имеет порядок точности изме-

рения прибора. 
 
 
 

 
 
 

 
 
 

Рис. 4. Данные рентгеновско-
го микроанализа элементно-
го состава поверхности полу-

ченного в течение 48 ч об-
разца. 

 

 

 

После осаждения CuO на поверхности твердых носителей проверя-

лась бактерицидная активность полученных образцов. Тестирование 

проводилось с образцами, на которых процесс осаждения CuO длился 

115 ч. Результаты этих тестов обобщены в таблице, а на рис. 5 и 6 при-

ведены фотографии, демонстрирующие влияние тестируемых образцов 

(кварца и системы кварцосажденные наночастицы CuO) на активность 

штамма E. coli в различных средах (время контакта среды с эксперимен-

тальными образцами – 60 мин). 
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Таблица 

Степень ингибирования (число колоний) штамма E. coli. при различных 

степенях разбавления среды 

Тестируемый образец рН среды 

Степень разбавления 

биологической среды 

1:103 1:104 1:105 

контроль 8.1 4000 500 100 

чистый кварц 7.3 120 40 не обн. 

кварц с осажденным 

CuO (система CuO/SiO2) 
7.2 20 не обн. не обн. 

 

Как видно из данных таблицы и рис. 5 и 6, система CuO/SiO2 ока-

зывает сильно замедляющее воздействие на развитие штамма E. Coli. 

Согласно данным таблицы, при степени разбавления 1:103 в присутст-

вии системы CuO/SiO2 развитие колоний замедляется примерно в 200 

раз (см. также рис. 5в), а при разбавлении 1:104 наблюдается полное 

прекращение роста колоний (рис. 6в), т.е. фактически имеет место дез-

инфекция среды. 

   

 

 

 
 
 

 а  б  в 
Рис. 5. Развитие колоний (белые точки) штамма Е coli. в различных средах (а – контроль, 
б – в присутствии кварца, в – в присутствии системы CuO/SiO2) при разбавлении 1:103. 

 

 

 

 

 

 
 а  б  в 
Рис. 6. Развитие колоний (белые точки) штамма Е coli. в различных средах (а – контроль, 
б – в присутствии кварца, в – в присутствии системы CuO/SiO2) при разбавлении 1:104. 

 

Таким образом, можно утверждать, что осажденные с помощью 

низкотемпературной ХТР наночастицы CuO оказывают сильное тормо-

зящее воздействие на развитие бактерий в водной среде и в перспекти-

ве могут найти практическое применение как одно из сравнительно 

доступных средств дезинфекции воды. 

Исследование выполнено при финансовой поддержке ГКН МОН РА 

в рамках научного проекта № SCS 13-1D166. 
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ÜÛáõÃ»ñÇ ó³Íñç»ñÙ³ëïÇ×³Ý³ÛÇÝ ùÇÙÇ³Ï³Ý ï»Õ³÷áËáõÃÛ³Ý é»³ÏóÇ³Ý»ñÁ 

(øîè) ÑÝ³ñ³íáñáõÃÛáõÝ »Ý ÁÝÓ»éÝáõÙ åÇÝ¹ ÏñÇãÝ»ñÇ Ù³Ï»ñ¨áõÛÃÝ»ñÁ å³ï»É ³ñÅ»-

ù³íáñ Ñ³ïÏáõÃÛáõÝÝ»ñ ¹ñë¨áñáÕ ÝÛáõÃ»ñáí: ò³Íñ ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝÝ»ñáõÙ ÝÛáõÃÇ ³ñ-

¹ÛáõÝ³í»ï ï»Õ³÷áËáõÃÛáõÝ ÝÏ³ïíáõÙ ¿ ³ÝóáõÙ³ÛÇÝ Ù»ï³ÕÝ»ñÇ ûùëÇ¹Ý»ñÇ ¨ ³Õ»ñÇ 

¹»åùáõÙ` áñå»ë ï»Õ³÷áËáÕ ÝÛáõÃ û·ï³·áñÍ»Éáí ·³½³ÛÇÝ çñ³ÍÝÇ å»ñûùëÇ¹: Ü»ñÏ³ 

³ßË³ï³ÝùáõÙ Ïí³ñóÇ Ù³Ýñ³Ñ³ïÇÏÝ»ñÇ íñ³ ó³Íñç»ñÙ³ëïÇ×³Ý³ÛÇÝ øîè ÙÇçáóáí 

Ýëï»óí»É ¿ åÕÝÓÇ »ñÏ³ñÅ»ù ûùëÇ¹Ç Ý³ÝáÙ³ëÝÇÏÝ»ñ ¨ çñ³ÛÇÝ ÙÇç³í³ÛñáõÙ áõëáõÙ-

Ý³ëÇñí»É ëï³óí³Í ÝÙáõßÇ ³ÏïÇíáõÃÛáõÝÁ ÏáÉÇýáñÙ³ÛÇÝ µ³Ïï»ñÇ³Ý»ñÇ ÝÏ³ïÙ³Ùµ: 

Î»Ýë³µ³Ý³Ï³Ý Ñ»ï³½áïáõÃÛáõÝÝ»ñÇ ³ñ¹ÛáõÝùáõÙ µ³ó³Ñ³Ûïí»É ¿, áñ áõÅ»Õ 

Ù³Ýñ¿³ëå³Ý Ñ³ïÏáõÃÛáõÝÝ»ñ ¹ñë¨áñíáõÙ »Ý ùí³ñóÇ Ñ³ïÇÏÝ»ñÇ íñ³ Ýëï»óí³Í Ý³-

ÝáÙ³ëÝÇÏÝ»ñÁ: ÜÙáõßÝ»ñÇ ¿É»ÏïñáÝ³Ù³Ýñ³¹Çï³Ï³ÛÇÝ ¨ ¿Ý»ñ·³¹Çëå»ñë³ÛÇÝ é»Ýï-

·»ÝÛ³Ý ÙÇÏñá³Ý³ÉÇ½Ç áõëáõÙÝ³ëÇñáõÃÛáõÝÝ»ñÁ óáõÛó »Ý ïí»É, áñ ³é³í»É ³ÏïÇí 

Ù³Ýñ¿³ëå³Ý Ñ³ïÏáõÃÛáõÝÝ»ñ ¹ñë¨áñíáõÙ »Ý ÏñÇãÇ Ù³Ï»ñ¨áõÛÃÇÝ 48 Å ï¨áÕáõÃÛ³Ùµ 

Ýëï»óí³Í Ù³ëÝÇÏÝ»ñÇ ¹»åùáõÙ, áñáÝó ã³÷»ñÁ »Õ»É »Ý 30–150 ÝÙ: 

 

DEPOSITION OF CuO NANOPARTICLES ON SOLID CARRIERS BY 

CHEMICAL TRANSPORTATION AND THEIR ANTIBACTERIAL ACTIVITY 

G. L. GRIGORYAN1, H. A. BEGLARYAN1, A. B. HARUTYUNYAN2,  

A. H. PETROSYAN1, M. P. SARGSYAN1 and K. M. GRIGORYAN1 

1 Yerevan State University 

1, A. Manoukyan Str., Yerevan, 0025, Armenia 

E-mail: hayk_b@mail.ru 
2 A.B.Nalbandyan Institute of Chemical Physics NAS RA 

5/2, P. Sevak Str., Yerevan, 0014, Armenia 

 

Low-temperature chemical transport reactions (ChTR) enable to cover the surface 

of solid carriers by substances with valuable properties. Efficient transport of substances 

at low temperatures was observed in cases of oxides and salts of transition metals using 

hydrogen peroxide as a transporting agent. In the present research nanoparticles of CuO 

were deposited on the surface of quartz powders by the method of low-temperature 

ChTR and antibacterial activity of the obtained samples was tested against coliform 

bacteria. It was established by biological studies that nanoparticles deposited on the 

surface of quartz powders showed high antibacterial activity. Electron microscopic and 

energy dispersive X-ray analyses of the obtained samples have shown that particles 

deposited on the surface of quartz during 48 hours and having sizes from 30 to 150 nm 

exhibit the best disinfecting effect. 
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Разработан эффективный метод хирального ВЭЖХ анализа β-гетероциклически заме-

щенныx небелковыx аминокислот, содержащиx 3,4-дизамещенные-5-тиоксо-1,2,4-триазольные 

группы в боковом радикале, с УФ-детектированием без предварительной предколоночной де-

риватизации. В качестве хиральной фазы использована xроматографическая колонка 

“Nautilus-E 5µ” компании "БиоХимМак СТ". 

Рис. 4, библ. ссылок 12. 

 

Высокоэффективная жидкостная хроматография (ВЭЖХ) представ-

ляет собой универсальный метод количественного анализа органиче-

ских молекул, широко применяемый в биохимии, молекулярной биоло-

гии, органической и биоорганической химии, а также в химической, 

нефтехимической, пищевой и фармацевтической промышленности [1]. 

К числу таких молекул относятся также белковые и небелковые α-ами-

нокислоты. 

Оптически активные небелковые α-аминокислоты в энантиомерно 

чистом виде являются важными компонентами многих физиологически 

и фармакологически активных препаратов [2,3]. В ряду таких соедине-

ний особый интерес представляют β-гетероциклически замещенные 

mailto:avetis-tsaturyan@yandex.ru
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производные 2-аминопропионовой кислоты, содержащие триазольное 

кольцо в боковом радикале. В частности, известно, что (S)-β-[4-(фуран-2-

илметил)-3-бутил- и (S)-β-[4-аллил-3-(2’-метоксифенил)-5-тиоксо-1,2,4-

триазол-1-ил]-α-аланины подавляют рост устойчивыx и чувствительныx 

к антибиотикам штаммов C. glutamicum и E.coli [4], а (S)- β-[4-аллил-3-

бутил- и (S)-β-[4-пропил-3-изобутил-5-тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-α-алани-

ны обладают антимутагенными свойствами и т.д. [5]. 

Следует отметить, что физиологически и фармакологически актив-

ными являются, в основном, отдельные энантиомеры хиральной амино-

кислоты, и, как правило, примесь оптического антипода активного 

фармпрепарата оказывает негативное фармакологическое действие [6]. 

В связи с этим энантиомерный анализ является одним из важных инст-

рументов для оценки биологической активности хиральных молекул. 

Особенно актуален хиральный анализ для определения энантиомер-

ного избытка промежуточных и конечных продуктов асимметрического 

синтеза и оценки стереоселективности синтеза. 

Для определения энантиомерной чистоты аминокислот и их произ-

водных обычно используют метод ВЭЖХ на хиральной неподвижной 

фазе с использованием дериватизированных аминокислот. В качестве 

реагента для модификации аминокислот часто используется о-фталевый 

альдегид (ОФА) совместно с различными нуклеофильными реагентами. 

Так, Д.Т. Гуранда и соавторы проводили энантиомерный анализ N-

ацильного производного (S)-цистеина методом ВЭЖX с предколоночной 

модификацией о-фталевым альдегидом. В качестве неподвижной фазы 

использовали хроматографическую колонку “Nucleosil C 18” 

(Chrompack Varian, 2504 мм, 5 мкм) [7]. 

Г. Шокан и соавторы провели энантиомерный анализ защищенных 

аминокислот, применяемых в пептидном синтезе. В качестве деривати-

зирующего реагента был использован амид 1-флюро-2,4-динитрофенил-

5-L-аланина (Marfey’s reagent), а детектирование проводилось при длине 

волны 340 нм в градиентном режиме элюирования [8]. 

T. Миязава и соавторы для xирального анализа небелковыx амино-

кислот, в частности, 2-метил-3,3-диметилмасляной, 2-аминогептановой, 

2-амино-5-метилгексановой кислот, 3-циколгексилаланина, эритро- и 

трео-3-гидроксилейцина, 2-амино-4-фенилмасляной кислоты и эритро- и 

трео-3-метилфенилаланина, использовали лигандообменные колонки. 

Поглощение измеряли с использованием УФ-детектора при длине вол-

ны 254 нм. Преимущество данного метода заключается в том, что ами-

нокислоты были использованы в недериватизационной форме [9]. 

Для энантиомерного анализа аминокислот известны также методы 

хиральной газо-жидкостной хроматографии (ГЖХ). В этом случае ами-

нокислоты используются в виде н-бутильных эфиров н-трифторацетил-

замещенных аналогов [10]. 
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Экспериментальная часть 

Аппаратура. Использовали жидкостной хроматограф “Waters 2695 

Separations Module” (США) с ультрафиолетовым детектором “Waters 

2487”, колонку для разделения энантиомеров небелковых аминокислот 

“Nautilus-E” 4.0250 мм, 5 мкм. Разделение энантиомеров небелковых 

аминокислот осуществлялось в изократическом режиме элюирования, в 

качестве подвижной фазы был использован 0.1 М водный раствор 

NaH2PO42H2O и CH3CN (80:20 об/об), скорость потока составляла 

0.5 мл/мин, детектирование проводилось при длине волны 200 нм, темпе-

ратура колонки – 30°С, объем инъекции – 10 µl. Использовались хими-

ческие реактивы и элюенты фирмы “Sigma-Aldrich” со степенью чисто-

ты > 99,9% (gradient grade, for HPLC). 

Все небелковые аминокислоты были синтезированы в лаборатории 

асимметрического синтеза НПЦ “Армбиотеxнология” НАН РА [11,12]. 

Описание методики. 1 мг исследуемого образца растворяли в 1 мл ме-

танола в специальныx пробиркаx для анализа. С целью освобождения 

от меxаническиx и нерастворившиxся мелкиx частиц раствор фильтро-

вали с помощью фильтра с размером пор 0.45 мкм, затем раствор образ-

ца вставляли в специальный отсек xроматографа, предназначенный для 

анализируемыx образцов, и проводили анализ по разработанному мето-

ду. Для каждого анализа объем инъекции составил 10 мл. Результаты 

анализа отображались на экране компьютера в виде xроматограммы, а 

программное обеспечение позволяло автоматически интегрировать по-

лученные пики. 

Результаты и их обсуждение 

Описанные в литературе методы хирального анализа аминокислот 

основаны на предколоночной дериватизации аминокислот с использова-

нием разныx модифицирующих реагентов [7,8] или на лигандообменной 

хроматографии [9]. Эти методы являются сложными с точки зрения 

пробоподготовки (предколоночная дериватизация), если не учитывать 

продолжительность «жизни» такиx дериватов. Хроматографический ана-

лиз включает разделение аналитов за приемлемое (минимальное) время. 

На качество и скорость разделения энантиомеров методом ВЭЖХ 

влияют многочисленные параметры, в частности, свойства адсорбента, 

размеры колонки, состав элюента, параметры детектора и т. д. Это, с 

одной стороны, создает неограниченные возможности для разработки 

методик анализа, а с другой – требует проведения длительных исследо-

ваний со значительными затратами на расходуемые материалы и амор-

тизацию оборудования. 
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Разработанный нами метод обращённо-фазовой ВЭЖХ для хираль-

ного анализа небелковых аминокислот включает использование непо-

лярной стационарной фазы и полярных (водных) растворителей. 

В целяx оптимизации условий xирального анализа нами было изуче-

но влияние рН подвижной фазы, температуры колонки и скорости 

элюирования на эффективность разделения энантиомеров. Для этого в 

процессе разработки метода были использованы подвижные фазы с 

разными значениями рН (6.5; 6.0; 5.5; 4.5; 4.0). Путем изменения значе-

ния рН можно варьировать удерживание аналитов в значительных пре-

делах и, тем самым, оптимизировать методику анализa. Исследования 

проводили при температурном режиме колонки в диапазоне 25-40oС. 

Скорость потока подвижной фазы также является важным параметром 

в жидкостной хроматографии. С одной стороны, она непосредственно 

определяет продолжительность анализа, а с другой – влияет на эффек-

тивность работы колонки, т. е. на разрешение пиков. 

На рис. 1 приведены xроматограммы разделения (S)- и (R)- энантио-

меров гетероциклически замещенной аминокислоты β-[4-аллил-3-(пири-

дин-3’-ил)-5-тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-α-аланина до (I) и после (II) кор-

ректировки параметров методики. 

 
Рис. 1. Xроматограммы разделения энантиомеров β-[4-аллил-3-(пиридин-3’-ил)- 5-тиок-
со-1,2,4-триазол-1-ил]-α-аланина до (I) и после (II) корректировки параметров методики. 

 

На рис. 2 приведена xроматограмма энантиомерного избытка (S)-β-

[4-аллил-3-(пиридин-4’-ил)-5-тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-α-аланина в реак-

ционной смеси, соотношение энантиомеров составляет (S)/(R)= 

75.6/24.4%. 
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Рис. 2. Xроматограмма энантиомерного анализа образца (S)- β-[4-аллил-3-(пиридин-4’-
ил)-5-тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-α-аланина. 

 

Как видно из рис. 2, получено xорошее разделение (S)- и (R)-энан-

тиомеров гетероциклически замещенной аминокислоты; идентифика-

цию отдельныx энантиомеров проводили по времени их удерживания 

(рис. 3). 

 

Рис. 3. Время удерживания отдельныx энантиомеров β-[4-аллил-3-(пиридин-4’-ил)-5-
тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-α-аланина. I-(S), II-(R). 

 

Разработанный метод обращенно-фазовой ВЭЖХ можно использо-

вать также для хирального анализа других 1,2,4-триазолсодержащих β-

гетероциклически замещенныx α-аминокислот с различными заместите-

лями в положениях 3 и 4 триазольного цикла. В частности, были анали-



 

 

390 

зированы и определены энантиомерные избытки синтезированныx в 

НПЦ «Армбиотехнология» следующиx β-гетероциклически замещенныx 

аминокислот: (S)-β-[4-аллил-3-(пиридин-3’-ил)-, (S)-β-[4-пропил-3-бутил-, 

(S)-β-[4-(фуран-2-илметил)-3-бутил-, (S)-β-[4-метилаллил-3-бутил-, (S)-β-[4-

аллил-3-бутил-, (S)-β-[4-аллил-3-(3’гидроксипропил)-, (S)-β-[4-фенил-3-(3’-

гидроксипропил)-, (S)-β-[4-аллил-3-бензил-5-тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-α-

аланинов и др. 

Хроматограммы некоторых аминокислот приведены на рис. 4. 

 

 

I 

 
II 

 

N Название 
Энан-

тиомер 

Время 

удержи-

вания 

Площадь 
Пло-

щадь, % 

Высо-

та 

1 

β-[4-пропил-3-(тиофен-2-

ил)-5-тиоксо-1,2,4-триазол-

1-ил]-α-аланин (I) 

(S) 7.708 17165843 99.79 479638 

(R) 10.417 35368 0.21 1760 

2 

β-[4-аллил-3-изобутил-5-

тиоксо-1,2,4-триазол-1-ил]-

α-аланин (II) 

(S) 5.910 13778612 85.95 534157 

(R) 7.728 2251504 14.05 59970 

Рис. 4. Xроматограммы энантиомерного избытка (S)-β-[4-пропил-3-(тиофен-2-ил)-5-тиок-

со-1,2,4-триазол-1-ил]-α-аланина (I) и (S)-β-[4-аллил-3-изобутил-5-тиоксо-1,2,4-триазол-1-
ил]-α-аланина (II). 
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Таким образом, разработан эффективный метод xирального анализа 

β-гетероциклически замещенныx небелковыx α-аминокислот, содержа-

щиx в боковом радикале замещенные в позицияx 3 и 4 1,2,4-триазоль-

ные кольца, методом обращенно-фазовой ВЭЖX с использованием УФ-

детектирования, соответствующий современным требованиям xромато-

графии и исключающий дополнительную пробоподготовку с использо-

ванием разныx модифицируюшиx реагентов. Сегодня более 30% извест-

ных лекарственных веществ являются хиральными молекулами, энан-

тиомерная чистота для которых является одним из важных показателей 

их пригодности к применению в фармацевтике. В этом аспекте разра-

ботанный метод может найти применение при стандартизации и серти-

фикации хиральных лекарственныx веществ и пищевых продуктов. 

 

1,2,4-îðÆ²¼àÈ ä²ðàôÜ²ÎàÔ -ÐºîºðàòÆÎÈÆÎ îºÔ²Î²Èì²Ì 

-²ØÆÜ²ÂÂàôÜºðÆ øÆð²È²ÚÆÜ ²Ü²ÈÆ¼Æ Ðü ´²Ðø ºÔ²Ü²Î 

². Ð. Ì²îàôðÚ²Ü, ì. î. ÔàâÆÎÚ²Ü, ¼. ¼. Ø²ð¸ÆÚ²Ü ¨ ². ê. ê²ÔÚ²Ü 

Øß³Ïí»É ¿ ÏáÕù³ÛÇÝ é³¹ÇÏ³ÉáõÙ 3,4-»ñÏï»Õ³Ï³Éí³Í-5-ÃÇûùëá-1,2,4-ïñÇ³½á-

É³ÛÇÝ ËÙµ»ñ å³ñáõÝ³ÏáÕ β-Ñ»ï»ñáóÇÏÉÇÏ ï»Õ³Ï³Éí³Í áã ëåÇï³Ïáõó³ÛÇÝ α-³ÙÇ-

Ý³ÃÃáõÝ»ñÇ ùÇñ³É³ÛÇÝ ³Ý³ÉÇ½Ç ³ñ¹ÛáõÝ³í»ï ´²Ðø »Õ³Ý³Ï` àõØ ¹»¹»ÏóÙ³Ùµ, 

³é³Ýó Ý³ËÝ³Ï³Ý Ý³Ë³³ßï³ñ³Ï³ÛÇÝ ¹»ñÇí³ïÇ½³óÙ³Ý: àñå»ë ùÇñ³É³ÛÇÝ ý³½ 

û·ï³·áñÍí»É ¿ "БиоХимМак СТ" ÁÝÏ»ñáõÃÛ³Ý ³ñï³¹ñáõÃÛ³Ý “Nautilus-E 5” ùñá-

Ù³ïá·ñ³ýÇ³Ï³Ý ³ßï³ñ³ÏÁ: 

 

CHIRAL ANALYSIS OF -HETEROCYCLIC SUBSTITUTED 
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An efficient method with UV-detection without preliminary precolumn 

derivatization for chiral HPLC analysis of β-heterocyclic substituted α-non-protein 

amino acids containing 3,4-disubstituted-5-thioxo-1,2,4-triazole groups in the sidechain 

radical has been developed. Nautilus-E 5μ chromatographic column by “BioChemMax 

CT” Co. was used as a chiral phase. 
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Aсимметрическим С-алкилированием Ni
II
-комплекса основания Шиффа аланина и хи-

рального вспомогательного реагента (S)-2-N-[N'-(2-бромбензилпролил)аминобензофенона 4-

хлорбензоилфенилбромметаном в условиях основного катализа разработан метод асиммет-

рического синтеза нового энантиомерно обогащенного производного -аминопропионовой 

кислоты  (S)-2-амино-2-метил-3-(4'-хлорбензоилфенил)пропионовой кислоты (ee > 94%, τ = 

110 мин). 

Библ. ссылок 11. 

 

Из литературы известно, что 3-бензоилфенилзамещенные производ-

ные пропионовой кислоты в качестве активного агликона входят в 

состав обезболивающих препаратов. В частности, широко применяемыe 

в лечебной практике обезболивающиe препараты дексалгин и кетонал 

содержат (S)-2-метил-3-бензоилфенилпропионовую кислоту [1-3]. 

Исследований, посвященных синтезу энантиомерно чистых произ-

водных пропионовой или 2-аминопропионовой кислот, содержащих в 

положении 3 бензоилфенильный или бензоильный заместитель, очень 

мало [4]. 

Недавно нами был осуществлен асимметрический синтез энантио-

мерно обогащенного (ee > 93%) производного -аминопропионовой кис-

лоты, содержащего в положении 3 бензоильный заместитель [5]. В 

настоящей работе сообщается об асимметрическом синтезе нового 

mailto:nara-grig@mail.ru
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энантиомерно обогащенного (ee > 94%) производнного -аминопропио-

новой кислоты, содержащего 4-хлорбензоилфенильный заместитель в 

положении 3. Синтез аминокислоты подразумевает С-алкилирование 

NiII-комплекса основания Шиффа аланина с хиральным вспомогатель-

ным реагентом (S)-2-BrBPB в условиях основного катализа по методикe 

[4,6]. 

Алкилирование комплекса аланина 1 проводили в среде ДМФА в 

присутствии свежеизмельченного NaOH в атмосфере аргона при ком-

натной температуре. В качестве алкилирующего агента использован 4-

хлорбензоилфенилбромметан, синтезированный нами по методике [7]. 

Контроль реакции осуществляли методом ТСХ [SiO2, 

CHCl3:CH3COОC2H5 (1:4)] по исчезновению следов исходного комплек-

са 1 (через 105-110 мин) и установлению термодинамического равнове-

сия между (S,S)- и (S,R)-диастереомерами продукта алкилирования 3 с 

подавляющим преимуществом (S,S)-диастереомеров. Основной (S,S)-

диастереомер продукта алкилирования 3 был выделен методом препара-

тивной ТСХ [SiO2, 2030 см, CHCl3:CH3COОC2H5 (1:4)] и охарактеризо-

ван физико-химическими методами анализа. 

Абсолютная конфигурация α-углеродного атома аминокислотного 

остатка основного диастереомерного комплекса 3 была определена по 

знаку оптического вращения при длине волны 589 нм по методикам [8-

10]. Положительное значение оптического вращения мажорного диасте-

реоизомерного комплекса 3 свидетельствует о его (S,S)-абсолютной кон-

фигурации. Диастереомерный избыток (de) основной фракции продукта 

алкилирования был определен методом ЯМР 1Н по соотношению интег-

ралов дублетных сигналов метиленовых протонов N-бензильной группы 

остатка 2-BrBPB (de > 90%). 

Таким образом, нами синтезировано энантиомерно обогащенное 

производное -метилзамещенной -аминопропионовой кислоты (3), со-

держащeе 4-хлорбензоилфенильный заместитель в положении 3 (схема). 

Схема 
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Целевая аминокислота 4 была выделена из диастереомерной смеси 

продукта алкилирования 3 по стандартной методике [8] и закристалли-

зована из смеси C2H5OH/ H2O (1/1). Структура и абсолютная конфигу-

рация синтезированной аминокислоты 4 установлены методами спек-

трального анализа. Энантиомерная чистота синтезированной (S)-2-ами-

но-2-метил-3-(4'-хлорбензоилфенил)пропионовой кислоты (4), по данным 

хирального ВЭЖХ анализа, превышает 94%. 

Экспериментальная часть 

Спектры ЯМР 1Н регистрировались на приборe «Varian Mercury 300 

VX». Оптическое вращение измеряли на поляриметре «Perkin-Elmer 

341». В работе использовались аминокислоты и другие реагенты фирмы 

«Aldrich» и «Реахим». Энантиомерную чистоту аминокислот определяли 

методом ВЭЖХ анализа с применением хиральной фазы типа Diaspher-

110-Chirasel-E-PA 6,0 мкм, 4,0 x 250 мм [11]. Элементный анализ проводи-

ли на элементном CNS-O анализаторе «Euro EA3000». 

Исходный комплекс NiII-(S)-2-BrBPB-Ala (1) был синтезирован по ме-

тодике [6]. 

Общая методика алкилирования комплекса 1. К 14.77г (0.025 моля) 

комплекса 1 в 18 мл ДМФА при температуре 45oC и перемешивании до-

бавляли 1.5 г (0.038 моля) NaOH и 34.04 г (0.11 моля) 4-хлорбензоилфе-

нилбромметана. За ходом реакции следили методом ТСХ [SiO2, 

CHCl3:CH3COОC2H5 (1:4)] по исчезновению следов исходного комплек-

са 1 и установлению термодинамического равновесия между диасте-

реоизомерами комплекса 3. После завершения реакции смесь нейтрали-

зовывали АсОН, разбавляли водой (60 мл) и продукт алкилирования 3 

экстрагировали хлороформом (350 мл). Хлороформный экстракт кон-

центрировали под вакуумом. Небольшая часть основного (S,S)-диасте-

реомера комплекса 3 была выделена из смеси методом препаративной 

хроматографии [SiO2, 330 см, CHCl3:CH3COCH3 (3:1)], а структура 

установлена спектральным методом анализа. 

Ni
II

-(S)-2-BrBPB-(S)-2-амино-2-метил-3-(4'-хлорбензоилфенил)пропионо-

вая кислота (3). Выход 61.0 %; т.пл. 171-173 °С. [α]D
20 = +1356.41° (с 0.05, 

MeOH). Найдено, %: С 61.26; Н 4.43; N 5.03. C42H36N3O4BrClNi. Вычисле-

но, %: С 61.52; Н 4.27; N 5.12. Спектр ЯМР 1Н (CDCl3 м.д., Гц): 1.21 

(3H, с, CH3); 1.57-1.68 (1H, м, γ-Ha Pro); 1.93 (1H, ддд, J=10,9, J=9.1, J = 

6.5, -Ha-Pro); 2.03-2.32 (3H, м, γ-Hb, β-Ha, Hb Pro); 3.10-3.18 (1H, м, -Hb-

Pro); 3.19 (1H, д, J =13.5, CH2CCH3); 3.24 (1H, д, J = 13.5, CH2CCH3); 

3.26 (1H, дд, J= 9.4, J=7.00, -H Pro); 3.56 (1H, д, J =12.6, CH2Ph); 4.31 

(1H, д, J =12.6, CH2Ph); 6.56-6.65 (2H, м, H-3,4 C6H4); 7.06 (1H, шир.д, J 

= 7.7, H-2 C6H5); 7.13 (1H, ддд., J = 8.7, J= 6.2, J = 2.3, H-5 C6H4); 7.19-

7.25 (1H, м, Ar); 7.31-7.38 (3H, м, Ar); 7.41-7.61 (8H, м, Ar); 7.79-7.84 (2H, м, 
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H-Ar); 7.90-7.94 (2H, м, H-Ar); 7.98-8.02 (2H, м, Ar); 8.16 (1H, дд, J = 8.7, J 

= 1.2, H-6 C6H4). 

Разложение комплексов и выделение целевой аминокислоты 4. Разложе-

ние диастереомерной смеси комплекса 3 и выделение целевой (S)-2-ами-

но-2-метил-3-(4'-хлорбензоилфенил)пропионовой кислоты (4) проводили 

по стандартной методике [8,9]. Энантиомерная чистота выделенной ами-

нокислоты 4, по данным хирального ВЭЖХ анализа, превышaет 94%. 

(S)-2-Амино-2-метил-3-(4'-хлорбензоилфенил)пропионовая кислота (4). 

Выход 67.1% (1.13 г, 0.004 моля); т.пл. 213-215 °C. []D
20= -5.17° (c 0.25, 6N 

HCl). Найдено, %: С 64.09; H 5.24; N 4.34. C17H16NO3Cl. Вычислено, %: С 

64.25; H 5.03; N 4.40. Спектр ЯМР 1Н (CDCl3 м.д.): 1.40 (3H, с, CH3), 

2.86- 3.12(2H, м, CH2); 6.92 (2H, м, Аr); 7.55 (2Н, м, Аr); 7.64. (1Н, м, Аr); 

7.72-7.74 (2Н, м, Аr); 7.78 (2H, м, Ar): 

Работа выполнена в рамках проекта “Содействие исследованиям 

научных сотрудников Арцаха-2013” (грант 13 AA-008). 

 

(S)-2-²ØÆÜà-3-(4'-øÈàð´ºÜ¼àÆÈüºÜÆÈ)äðàäÆàÜ²ÂÂìÆ 

²êÆØºîðÆÎ êÆÜÂº¼À 

Ü. Úáõ. ¶ðÆ¶àðÚ²Ü 

àõëáõÙÝ³ëÇñí»É ¿ (S)-2-N-(N'-(µñáÙµ»Ý½ÇÉåñáÉÇÉ)³ÙÇÝ³µ»Ý½áý»ÝáÝ ùÇñ³É³ÛÇÝ 

ûÅ³Ý¹³Ï é»³·»ÝïÇ ¨ ³É³ÝÇÝÇ ÞÇýÇ ÑÇÙùÇ Ñ»ï Ni
II

-ÇáÝÇ ³é³ç³óñ³Í Ñ³ñÃ-ù³é³-

Ïáõë³ÛÇÝ ÏáÙåÉ»ùëÇ ³ÙÇÝ³ÃÃí³ÛÇÝ ÙÝ³óáñ¹Ç C-³ÉÏÇÉÙ³Ý ³ëÇÙ»ïñÇÏ é»³ÏóÇ³Ý 4-

ùÉáñµ»Ý½áÇÉý»ÝÇÉµñáÙÙ»Ã³ÝÇ Ñ»ï: ²ÉÏÇÉÙ³Ý é»³ÏóÇ³Ý ï³ñí»É ¿ 45
o
C 

ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝáõÙ, Ã³ñÙ Ù³Ýñ³óí³Í NaOH-Ç ³éÏ³ÛáõÃÛ³Ùµ: ²ÉÏÇÉÙ³Ý ³ñ¹ÛáõÝùáõÙ 

³é³ç³ÝáõÙ ¿ (S,S)- ¨ (S,R)-¹Ç³ëï»ñ»áÇ½áÙ»ñ³ÛÇÝ ÏáÙåÉ»ùëÝ»ñÇ Ë³éÝáõñ¹՝ (S)-³ÙÇ-

Ý³ÃÃáõ å³ñáõÝ³ÏáÕ (S,S)-¹Ç³ëï»ñ»áÇ½áÙ»ñÇ Ù»Í ³í»ÉóáõÏáí: ¸Ç³ëï»ñ»áÇ½áÙ»-

ñ³ÛÇÝ ÏáÙåÉ»ùëÝ»ñÇ Ë³éÝáõñ¹Ç ³Õ³ÃÃí³ÛÇÝ ù³Ûù³ÛÙ³Ý ÑÇ¹ñáÉÇ½³ïÇó ³Ýç³ïí³Í 

³ÙÇÝ³ÃÃíÇ ´²Ðø ³Ý³ÉÇ½Ù³Ùµ áñáßí»É ¿ ¹Ç³ëï»ñ»áÙ»ñÝ»ñÇ (S,S/(S,R) Ñ³ñ³µ»-

ñáõÃÛáõÝÁ: Üå³ï³Ï³ÛÇÝ (S)-2-³ÙÇÝá-2-Ù»ÃÇÉ-3-(4'-ùÉáñµ»Ý½áÇÉý»ÝÇÉ)åñáåÇá-

Ý³ÃÃáõÝ ³Ýç³ïí»É ¿ ee > 94% ¿Ý³ÝÃÇáÙ»ñ³ÛÇÝ Ù³ùñáõÃÛ³Ùµ: ²ñ¹ÛáõÝùáõÙ Ùß³Ïí»É 

¿ áã ëï»ñ»áÇ¹³ÛÇÝ Ï³éáõóí³ÍùÇ ó³í³½ñÏáÕ Ñ³ïÏáõÃÛ³Ùµ ûÅïí³Í (S)-2-³ÙÇÝá-2-

Ù»ÃÇÉ-3-(4'-ùÉáñµ»Ý½áÇÉý»ÝÇÉ)åñáåÇáÝ³ÃÃíÇ ëï³óÙ³Ý (ee > 94%, ï¨áÕáõÃÛáõÝÁ՝ 
110 ñáå») ³ëÇÙ»ïñÇÏ ëÇÝÃ»½Ç Ù»Ãá¹: 

 

THE ASYMMETRIC SYNTHESIS 

OF (S)-2-AMINO-3-(4'-CHLOROBENZOYLPHENYL)PROPIONIC ACID 

N. Yu. GRIGORYAN 

The reaction of asymmetric C-alkylation of Ni
II
-complexes of Schiff’s base of 

alanine with (S)-2-N-[N’-(2-bromobenzylprolyl)]aminobenzophenone by 4-

chlorobenzoylphenyl bromomethane have been investigated. Alkylation was carried out 

in DMF in the presence of fine-grained NaOH at 45 
0
C in argon atmosphere. 

Alkylation of the initial complex resulted in formation of a mixture of (S,S)- and 

(S,R)-diastereoisomers of complex 3 with high excess of (S,S)-diastereoisomer, 
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containing amino acid of (S)-absolute configuration. The ratio of (S,S)- and (S,R)-

diastereoisomers of alkylation products 3 was determined by the method of chiral GLC 

analysis of amino acids mixture obtained after acid decomposition of a mixture of 

diastereomeric complexes and ion-exchange demineralization. 

After decomposition of the mixture of diastereomeric complexes in CH3OH by 2N 

HCl, the target amino acids were isolated from hydrolysates by ion-exchange method 

and crystallized from aqueous-alcoholic solutions. (S)-2-amino-2-methyl-3-(4'-

chlorobenzoylphenyl)propionic acid was obtained with ee > 94,0%. As a result a method 

for the stereoselective asymmetric synthesis of (S)-2-amino-2-methyl-3-(4'-

chlorobenzoylphenyl) propionic acid (ee > 94%, time < 110 min) has been elaborated. 
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СИНТЕЗ (Z)-4-(4-(4,6-ДИФЕНОКСИ-1,3,5-ТРИАЗИН-2-ИЛОКСИ) 

БЕНЗИЛИДЕН)- 2-ФЕНИЛОКСАЗОЛ-5(4H)-ОНА 
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Исследована возможность синтеза 4-(4-(4,6-дифенокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бензил-

иден)-2-фенилоксазол-5(4Н)-она взаимодействием гиппуровой кислоты и 4-(4,6-дифенокси-

1,3,5-триазин-2-илокси)бензальдегида в условиях реакции Эрленмейера. Нагревание реак-

ционной смеси осуществлялось микроволновым облучением. Варьировались температура и 

время проведения синтеза. В качестве катализаторов процесса применялись ацетаты натрия, 

кобальта, цинка, а также окись цинка. Установлено, что с наилучшим выходом целевой окса-

золон получается при 100
о
С в течение 30 мин в присутствии ацетата натрия. 

Табл. 1, библ. ссылок 15. 

 

Ненасыщенные 5(4Н)-оксазолоны нашли широкое применение в ор-

ганическом синтезе представителей разнообразных классов соедине-

ний. В литературе имеются различные примеры применения этих син-

тонов в синтезе аминокислот [1], кетокислот [2], аминоспиртов [3] или 

различных гетероциклических систем [4-7]. 5(4Н)-Оксазолоны также 

представляют интерес в качестве биологически активных веществ [8-

10]. Известно также, что производные симм-триазина тоже проявляют 

физиологическую активность [11-14]. Исходя из вышесказанного нами 

осуществлен синтез 4-(4-(4,6-дифенилокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бен-

зилиден)-2-фенилоксазол-5(4H)-она (4) по схеме: 
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Синтез 4 проводился в условиях реакции Эрленмейера при нагрева-

нии с помощью микроволнового облучения. Исходный 4-(4,6-дифенил-

окси-1,3,5-триазин-2-илокси)бензальдегид (3) синтезирован взаимодейст-

вием 2-хлор-3,6-дифенокси-1,3,5-триазина (1) с 4-гидроксибензальдеги-

дом в смеси ацетон-вода, 1:1 в присутствии карбоната калия. Нами уста-

новлено, что при соотношении хлорида 1 и альдегида 2 1:1 реакция при 

комнатной температуре не заканчивается в течение 24 ч. В случае же 

избытка альдегида 2 (1:1.2), согласно данным ТСХ, полный расход хло-

рида 1 наблюдается уже через 15 ч. 

Взаимодействие альдегида 3 с гиппуровой кислотой осуществляли в 

среде уксусного ангидрида при различных температурах. В качестве ка-

тализаторов реакции Эрленмейера были применены ацетаты натрия, 

кобальта и цинка, а также окись цинка. Полученные данные приведены 

в таблице, из которой видно, что со сравнительно высокими выходами 

соединение 4 получается при проведении реакции в присутствии ацета-

та натрия при 100oC (оп.6). При использованни в качестве катализатора 

ацетата кобальта, по сравнению с ацетатом натрия, выходы целевого 

продукта 4 низкие (оп.1,2,6,8 и 11,13). В присутствии ацетата цинка пос-

ледний образуется лишь в ничтожных количествах, тогда как при при-

менении в качестве катализатора окиси цинка выход оксазолона 4 

составляет 27% (оп.15). 

При изучени влияния температуры на выход целевого продукта 4 

оказалось, что при 80oC в течение 10 мин (оп.1) соединение 4 получается 

с низким выходом, в то время как после 10-минутного нагревания реак-

ционной смеси при 100оС выход его достигает до 50% (оп.5). Однако с 

дальнейшим повышением температуры наблюдается снижение выхода 

целевого продукта 4 (оп.11,17,20), в то время как увеличение времени 

нагревания реакционной смеси до 30 мин при 100оС (оп.6,7) способст-

вует повышению выхода соединения 4. Однако дальнейшее нагревание 

до 60 мин не приводит к положительным результатам (оп.8). Следует 

также отметить, что при высоких температурах (140 и 150оС) увеличе-

ние времени нагревания реакционной смеси от 5 до 15 мин тоже отри-

цательно влияет на выход целевого продукта 4 (оп.17-21). 
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Таким образом, нами разработан удобный метод синтеза 4-(4-(4,6-

дифенилокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бензилиден)-2-фенилоксазол-5(4H)-

она реакцией гиппуровой кислоты с 4-(4,6-дифенилокси-1,3,5-триазин-2-

илокси)бензальдегидом в условиях реакции Эрленмейера в присутствии 

ацетата натрия. Согласно данным ЯМР спектра оксазолона 4, виниль-

ный протон проявляется при 7.30 м.д., что свидетельствует о его Z-кон-

фигурации. 

Экспериментальная часть 

ИК-спектры сняты на спектрометре “Nicolet Avatar 339 FT-IR” в ва-

зелиновом масле, спектры ЯМР 1Н – на приборе “Varian Mercury 

300VX” с рабочей чистотой 300.08 МГц в растворе ДМСО-d6. ТСХ про-

ведена на пластинках “TLC Silicagel 60 F254”, элюент – бензол-метанол, 

10:1, проявитель – УФ-лучи и пары йода. 2-Хлор-4,6-дифенокси-1,3,5-

триазин получен по методике [15]. 

Таблица 

Зависимость выхода 4-(4-(4,6-дифенилокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бен-

зилиден)-2-фенилоксазол-5(4H)-она (4) при синтезе нагреванием с микровол-

новым облучением от условий проведения реакции и катализатора 

 

№ 

опыта 

Условия реакции  

Катализатор 

 

Выход, 

% 
температу-

ра, оС 

время облуче-

ния, мин 

1  

80 

10 СH3COONa 24.7 

2 30 СH3COONa 40.1 

3 30 (СH3COO)2Co 25.7 

4 60 СH3COONa 41.4 

5  

 

100 

10 СH3COONa 50.6 

6 15 СH3COONa 54.8 

7 30 СH3COONa 70.4 

8 60 СH3COONa 64.5 

9 30 (СH3COO)2Co 62.0 

10 30 ZnO 20.6 

11  

 

 

120 

5 СH3COONa 20.6 

12 10 СH3COONa 41.0 

13 15 СH3COONa 42.5 

14 10 (СH3COO)2Co 37.9 

15 10 (СH3COO)2Zn следы* 

16 10 ZnO 27.6 

17  

140 

5 СH3COONa 37.9 

18 10 СH3COONa 33.6 

19 15 СH3COONa 30.5 

20 150 5 СH3COONa 37.9 

21 10 СH3COONa 35.1 

* обнаруживается с помощью ТСХ. 
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Синтез при нагревании с помощью микроволнового облучения был 

осуществлен с помощью прибора “Monowave EDU” фирмы Anton Paar 

(Австрия). Опыты проводились в герметически закупоренных десятеми-

лилитровых кварцевых пробирках. 

4-(4,6-Дифенилокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бензальдегид (3). К раствору 

4 ммоля 4-гидроксибензальдегида и 3.34 ммоля карбоната калия в 10 мл 

воды при перемешивании добавляли раствор 3.34 ммоля 2-хлор-4,6-ди-

фенокси-1,3,5-триазина в 10 мл ацетона. Смесь перемешивали при ком-

натной температуре 20 ч, при этом выпадал белый осадок, который от-

фильтровывали, промывали водой и сушили на воздухе. Выход 1.23 г 

(95.6%). Т.пл. 172-175оС, Rf 0.8 (бензол-метанол, 10:1). ИК-спектр, , см
-1: 

1705 (С=О альдегид). Спектр ЯМР 1Н, , м.д., Гц: 7.12-7.17 (4Н, м, C6H5); 

7.22 (2H, тт, J1=7.4, J2=1.2, C6H4); 7.33-7.40 (6H, м, C6H5); 7.89-7.94 (2H, 

м, C6H4); 9.97 (1H, c, CHO). Найдено, %: С 68.07; Н 4.11; N 10.46. 

C22H15N3O4. Вычислено, %: С 68.56; Н 3.92; N 10.90. 

2-Фенил-4-(4-(4,6-дифенилокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бензилиден-5-ок-

сазолон (4). Смесь 0.56 ммоля гиппуровой кислоты, 0.56 ммоля 4-(4,6-дифе-

нилокси-1,3,5-триазин-2-илокси)бензальдегидa, 0.56 ммоля ацетата нат-

рия (0.185 ммоля ацетата кобальта, 0.185 ммоля ацетата цинка или 

0.185 ммоля окиси цинка) в 2 мл уксусного ангидрида нагревали с микро-

волновым облучением от 5 до 60 мин (см. табл.). К реакционной смеси 

добавляли 3 мл воды и оставляли при комнатной температуре 12 ч. Вы-

павший при этом осадок отфильтровывали, промывали водой и сушили 

на воздухе. Затем к осадку добавляли 3 мл ацетона и оставляли при ком-

натной температуре несколько часов, осадок отфильтровывали, промы-

вали ацетоном и сушили на воздухе. ИК-спектр, , см
-1: 1793 (С=О 

цикл.); 1645 (C=C). Спектр ЯМР 1Н, , м.д.: 7.13-7.25 (6Н, м, C6H5); 7.28-

7.41 (6H, м, C6H5); 7.30 (1H, c, CH=); 8.16-8.21(2H, м, C6H4); 8.27-8.32 (2H, 

м, C6H4). Найдено, %: С 70.06; Н 4.01; N 10.85. C31H20N4O5. Вычислено, 

%: С 70.44; Н 3.81; N 10.60. 

 

(Z)-4-(4-(4,6-¸ÆüºÜúøêÆ-1,3,5-îðÆ²¼ÆÜ-2-ÆÈúøêÆ)´ºÜ¼ÆÈÆ¸ºÜ-2-

üºÜÆÈúøê²¼àÈ-5(4H)-Ç êÆÜÂº¼ 

¶. î. ÔàôÎ²êÚ²Ü 

àõëáõÙÝ³ëÇñí»É ¿ (Z)-4-(4-(4,6-¹Çý»ÝûùëÇ-1,3,5-ïñÇ³½ÇÝ-2-ÇÉûùëÇ)µ»Ý½ÇÉÇ¹»Ý-2-

ý»ÝÇÉûùë³½áÉ-5(4H)-Ç ëÇÝÃ»½Ç ÑÝ³ñ³íáñáõÃÛáõÝÁ ÑÇåáõñ³ÃÃíÇ ¨ 4-(4,6-¹Çý»Ýûù-

ëÇ-1,3,5-ïñÇ³½ÇÝ-2-ÇÉûùëÇ)µ»Ý½³É¹»ÑÇ¹Ç ÷áË³½¹»óáõÃÛ³Ùµ՝ ¾ñÉ»ÝÙ»Û»ñÇ é»³ÏóÇ³ÛÇ 

å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ: è»³ÏóÇáÝ Ë³éÝáõ¹Ç ï³ù³óáõÙÁ Çñ³Ï³Ýóí»É ¿ ÙÇÏñá³ÉÇù³ÛÇÝ ×³-

é³·³ÛÃÙ³Ùµ: öá÷áËí»É »Ý ëÇÝÃ»½Ç Çñ³Ï³Ý³óÙ³Ý ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝÁ ¨ ï¨áÕáõÃÛáõÝÁ: 

àñå»ë Ï³ï³ÉÇ½³ïáñ û·ï³·áñÍí»É »Ý Ý³ïñÇáõÙÇ, Ïáµ³ÉïÇ ¨ óÇÝÏÇ ³ó»ï³ïÝ»ñÁ, 

ÇÝãå»ë Ý³¨ óÇÝÏÇ ûùëÇ¹Á: Ð³ëï³ïí»É ¿, áñ Ýå³ï³Ï³ÛÇÝ ûùë³½áÉáÝÇ ³é³í»É µ³ñÓñ 

»Éù ëï³óíáõÙ ¿ 100
o

C-áõÙ 30 ñáå»Ç ÁÝÃ³óùáõÙ Ý³ïñÇáõÙÇ ³ó»ï³ïÇ Ý»ñÏ³Ûáõ-

ÃÛ³Ùµ: 
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SYNTHESIS OF (Z)-4-(4-(4,6-DIPHENOXY-1,3,5-TRIAZINE-2-

YLOXY)BENZYLIDENE)-2-PHENYLOXAZOLE-5(4H)-ONE 

G.T. GHUKASYAN 

Russian-Armenian (Slavonic) University 

123, H. Emin Str., Yerevan, 0051, Armenia 

E-mail: goharghukasyan9.12@gmai.com 

 

The synthesis of (Z)-4-(4-(4,6-diphenoxy-1,3,5-triazin-2-yloxy)benzylidene)-2-

phenyloxazol-5(4H)-one has been studied by the interaction of hippuric acid with 4-

(4,6-diphenoxy-1,3,5-triazine-2-yloxy)benzaldehyde in Erlenmeyer’s reaction 

conditions. The heating of the reaction mixture was carried out by microwave 

irradiation. The temperature and the time of the synthesis were varied. As the catalysts of 

the process sodium acetate, cobalt acetate, zinc acetate and zinc oxide were used. It has 

been found that the best yield of the target oxazolone is obtained at 100C for 30 min in 

the presence of sodium acetate. 
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Разработан эффективный метод асимметрического синтеза энантиомерно обогащенных 

(S)-пропаргилаланина и α-аллил-, алкилзамещённых аналогов (S)-пропаргилглицина путем С-

алкилирования аланина и пропаргилглицина в Ni
II
-комплексах основания Шиффа с хиральным 

вспомогательным реагентом (S)-2-N-[N’-(бензилпролил)амино]бензофеноном – пропаргилбро-

мидом, 2-бромбензилбромидом, аллилбромидом и метилйодидом с ee 90-96%, соответствен-

но. 

Табл. 1, библ. ссылок 12. 

 

Аминокислоты играют важную роль во всех процессах живой клет-

ки, вследствие чего они широко применяются в биосинтезе молекул, 

обладающих специфической биологической активностью. За последние 

20 лет в производстве пептидов и других лекарственных препаратов ис-

пользуют энантиомерно обогащенные небелковые аминокислоты, со-

держащие разные функциональные группы (алифатические, аромати-

ческие и гетероциклические) в боковой цепи [1,2]. Среди них особое 

место занимают аминокислоты, содержащие ацетиленовую связь в бо-

ковом радикале [3]. Такие аминокислоты используются в качестве се-

лективных ингибиторов Endothelin-converting ферментов и тромбина, 

инактиваторов пиридоксальфосфатзависимой γ-цистатионазы, ингиби-

торов роста B. Subtillis B-50 и т.д. [4]. Так, например, (S)-пропаргилгли-
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цин, выделенный из грибов Streptomyces [5] и Amanita pseudoporphyria, инги-

бирует действие пиридоксальфосфатзависимой γ-цистатионазы и L-ме-

тионин S-аденозилтрансферазы [6]. 

Существует несколько методов получения небелковых аминокислот, 

содержащих ацетиленовую связь в боковой цепи. К ним могут быть от-

несены выделение из некоторых видов грибов [7], алкилирование субст-

рата О’Доннела ненасыщенными алкилгалогенидами, реакции Штрекке-

ра и Соногашира, сопровождающиеся ферментативным расщеплением 

продуктов [8]. 

К сожалению, в большинстве случаев в синтезе ненасыщенных α-

аминокислот использовались рацемические предшественники, а конеч-

ные продукты получались в виде оптически неактивных рацематов. Од-

нако в ряде случаев удавалось выделять энантиомерно обогащенные це-

левые продукты с применением энзимов [9,10]. 

В настоящей работе сообщается о получении энантиомерно обога-

щенных (S)-2-амино-2-(2-бромобензил)пент-4-иновой, (S)-2-амино-2-

(проп-2-инил)пент-4-еновой и (S)-2-амино-2-(метил)пент-4-иновой кислот 

путем С-алкилирования NiII-комплекса основания Шиффа (S)-пропар-

гилглицина и хирального вспомогательного реагента (S)-2-N-[N’-(бен-

зилпролил)амино]бензофенона (BPB) (1) соответствующими алкилирую-

щими агентами (схема 1). 

Схема 1 

 
 

Комплекс 1 был синтезирован нами ранее разработанной методи-

кой [11]. В качестве алкилирующих агентов использовались 2-бромбен-

зилбромид (a), аллилбромид (b) и метилйодид (c). Реакции алкилирова-

ния тестировались в средах ДМФА/NaOH, ДМФА/NaH, ДМСО/NaH, 

ТГФ/NaOH и C6H5CH3/K2CO3 как при комнатной температуре, так и 

при нагревании. Наилучшие результаты как по химическому выходу, 

так и по энантиомерному избытку основного диастереомера были полу-
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чены при проведении реакций в среде ДМФА /NaOH при комнатной 

температуре в случае 2-бромбензилбромида (a) при нагревании до 60oС 

и при алкилировании аллилбромидом (b) (табл., оп.1, 2). 

Лучшие результаты в случае алкилирования метилйодида (с) были 

получены при проведении реакции в среде ДМФА/NaH при 55-60oС в 

атмосфере аргона (табл., оп. № 3). 

Для асимметрического синтеза (S)-2-амино-2-(метил)пент-4-иновой 

кислоты (3с) был использован также другой подход – С-алкилирование 

хирального NiII-комплекса основания Шиффа аланина и (S)-BPB (4) с 

пропаргилбромидом (5) (схема 2). Реакция проводилась в среде 

ДМФА/NaOH при комнатной температуре. Из приведенных данных 

таблицы видно, что из двух способов получения комплекса пропаргил-

аланина NiII-(S)-BPB-(S)-PAla наиболее эффективным является алкилиро-

вание комплекса пропаргилглицина (1) метилйодидом (схема 1). 

За ходом реакции алкилирования следили методом ТСХ [SiO2, 

C2H5COOCH3/ CH3COCH3/ C7H16 (1/1/1)] по исчезновению следов ис-

ходного комплекса 1 или 4 и появлению следов диастереомерных комп-

лексов алкилированных аддуктов 2a-c. Основные диастереомерные 

комплексы 2 с большим значением Rf на SiO2 были выделены из реак-

ционной смеси кристаллизацией из метанола и охарактеризованы фи-

зико-химическими методами анализа (см. экспер. часть). 

 

Схема 2 

 



 

 

406 

Таблица 

Результаты асимметрического С-алкилирования комплексов 

Ni
II

-(S)-BPB-(S)-PGly
 
и Ni

II
-(S)-BPB-(S)-Ala 

№ 1 2 3 4 
Исходный комплекс 

N Ni

O

( S)

O

N

( S)

N

O

H

 

N Ni

O

( S)

O

N

( S)

N

O

H

 

N Ni

O

( S)

O

N

( S)

N

O

H

 

N Ni

O

(S)

O

N

(S)

N

O

CH3

 

RX Br

Br

(a)

 

Br
(b)  
 

 

CH3I 

(с) 

Br(5)  

 

алкилиро-

ванный 
комплекс 

основной 

диастерео-

мер 

2a 2b 2c 2c 

de SS/SR* 95/5 94/6 92/8 90/10 
хим. 

выход, %** 
60 65 45 35 

целевая 

аминокис-
лота 

амино- 

кислота 
3a 3b 3c 3c 

ее, %* 96 94 95 90 
хим. вы-

ход, %*** 
57 55 62 63 

*– определен методом хирального ВЭЖХ анализа 

** –химический выход диастереомерных комплексов на стадии алкилирования 

***– химический выход выделенной аминокислоты. 

 

Абсолютная конфигурация α-углеродного атома аминокислотного 

остатка основных диастереомерных комплексов (2a-c) была установлена 

методом поляриметрических измерений в области 589 нм (Na-линия) 

[12]. Положительный заряд оптического вращения этих комплексов сви-

детельствует об их (S,S)-абсолютной конфигурации с содержанием 

остатков α-аминокислоты (S)-абсолютной конфигурации. Диастереоизо-

мерный избыток основных (S,S)-диастериоизомеров (2 a-c) определялся 

методом хирального ВЭЖХ анализа смеси аминокислот, полученной 

после кислотного разложения диастереомерой смеси комплексов и ио-

нообменной деминерализации гидролизатов. 

Таким образом, в результате проведенных исследований нами раз-

работан эффективный метод асимметрического синтеза энантиомерно 

обогащенных (S)-пропаргилаланина и α-аллил-, алкилзамещенных анало-

гов (S)-пропаргилглицина путем С-алкилирования аланина и пропаргил-

глицина в NiII-комплексах основания Шиффа с хиральным вспомога-

тельным реагентом (S)-2-N-[N’-(бензилпролил)амино]бензофеноном – 

пропаргилбромидом, 2-бромбензилбромидом, аллилбромидом и метилйо-

дидом с ee 90-96%, соответственно. 
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Исследование выполнено при финансовой поддержке ГКН МОН РА в рамках 

научного проекта № SCS 13-1D051 

Экспериментальная часть 

Спектры ЯМР 1Н регистрировали на приборe «Mercury-300 Varian» 

(300 МГц). Оптическое вращение измеряли на поляриметре 

«PerkinElmer-341». В работе использовались реагенты фирмы «Aldrich». 

Энантиомерную чистоту аминокислот определяли методом ВЭЖХ ана-

лиза с применением хиральной фазы типа “Diaspher-110-Chirasel-E-PA” 

6.0 мкм 4.0250 мм. 

Методика алкилирования комплекса пропаргилглицина 2-бромбензил-

бромидом. К 5г (0.009 моля) NiII-(S)-BPB-S-PGly (1) комплекса в 10 мл 

ДМФА при комнатной температуре добавляли 1.11 г (0.02 моля) NaOH, 

1.65 мл (0.011 моля) 2-бромбензилбромида. За ходом реакции следили ме-

тодом ТСХ [SiO2, CH3COOEt/ CH3COCH3/ C7H16 (1/1/1] по исчезнове-

нию следов исходного комплекса. После окончания реакции смесь 

фильтровали, экстрагировали и продукт алкилирования кристаллизова-

ли из метанола. 

Алкилированный комплекс (2a). Выход 65%, т.пл 262oC , [α]D
20 + 1880. 

0° (с=1, CH3OH). Найдено, %: C 63.20; H 5.00; N 6.00. C37H32BrN3NiO3 

Вычислено, %: C 63.01; H 4.57; N 5.96.Спектр ЯМР 1H (CDCl3, δ, м.д., Гц): 

1.60-1.74 (м, 1H, γ-Hα Pro); 1.87-1.95 (м, 1H, -H Pro); 1.94 (дд, 1H, 2J= 

17.2, 3J=2.6,CH2C≡CH,); 2.21-2.74 (м, 2H, β-H Pro); 2.37 (т, 1H, J=2.6, 

≡CH,); 2.85 (дд, 1 H, J=17.2, J=2.6 CH2C≡CH); 3.03 (д, 1H, J=14.5, CH2 

C6H4Br); 3.31 (дд, 1 H, J =9.8, J=6.7,α-H Pro,); 3.32 (д, 1H, J=14.5 CH2 

C6H4Br); 3.48 (д, 1 H, J =12.5, CH2Ph); 3.48 (м, 1 H, -H Pro); 4.39 (д, 1H, 

J=12.4, CH2Ph,); 6.55-6.64 (м, 2H, H-3.4 C6H4); 7.06 (дд, 1H, 1J=8.5, 
2J=5.7, 3J=2.8, H-5 C6H4); 7.11 (м, 1 H, H-4 C6H5); 7.24-7.31 (м, 3H, H-Ar); 

7.10 (ддд, 1H, J=8.7, J=5.8, J=2.5, H-5 C6H4); 7.16-7.27 (м, 3H, H-Ar); 7.29-

7.36 (м, 2H, Ar): 7.37-7.45(м, 3H, Ar); 7.51-7.57 (м, 2H, Ar); 7.71(дд, 1H, J 

=8.0, J=1.1, Ar); 7.83-7.89 (м, 2H, Ar); 8.11 (д, 1H, J=8.7 H-6C6H4); 8.21-

8.26 (м, 2H, Ph): Спектр ЯМР 13C (CDCl3): 22.3 (γ-CH2 Pro); 30.0 (β-CH2 

Pro); 30.9 (CH2C); 43.6 (≡CCH2Ph); 57.1 (-CH2, Pro); 63.5 (CH2Ph); 69.7 (α-

C Pro); 72.2 (CCH2C6H4Br); 79.8(≡CH); 80.0 (≡C); 119.6; 123.0, 125.4, 126.3, 

126.8, 126.9, 127.0, 127.5, 128,1 128.1, 128.7, 129.1, 131.0 , 132.5, 132.8, 133.1, 

133.2, 135.4, 136.0, 141.8, 172.4, 177.5, 179.6. 

Методика алкилирования комплекса пропаргилглицина аллилбромидом. 

К 2 г (0.00288 моля) NiII-(S)-BPB-S-PGly (1) в 30 мл ДМФА добавляли 

0.576 г (50.00288 моля) NaOH и 0.248 мл (50.00288 моля) аллилбромида 

при 65oC. За ходом реакции следили методом ТСХ (SiO2, CHCl2/ 

CH3COCH3 = 5/1) по исчезновению следов исходного комплекса 1. 

После окончания реакции реакционную смесь высадили из воды, затем 
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она была очищена колоночной хроматографией SiO2 (CH2Cl2/ 

CH3COCH3 = 5/1, 2020 см) для изоляции диастереомерного изомера. 

Химический выход 2b комплекса составил 55%. 

Алкилированный комплекс (2b). Выход 65%, т. пл 240-242oC, [α]D
20 

+2’653.8 (0.13, CH3OH). Найдено, %: C 64.00; H 4.26; N 6.34. 

C37H31Cl2N3NiO3 Вычислено, %: C 63.92; H 4.49; N 6.04. Спектр ЯМР 1H 

(CDCl3, , м.д., Гц): 1.96-2.10 (м, 2H, δ, γ-Ha Pro); 2.11 (дд, 1H, 2J=17.3, 
4J=2.6, CH2C≡C); 2.22-2.39(м, 2H, CH2 allyl); 2.34 (т, 1H, 4J=2.6, ≡CH); 

2.43-2.71 (м, 2H, β-CH2 Pro); 2.78 (дд, 1H, J1=17.3, J2=2.6, CH2C≡CH); 

3.27-3.44 (м, 1H, γ-Hb Pro); 3.40 (дд, 1H, J1=10.7, J2=6.0, α-H Pro); 3.49 (д, 

1H, J=12.4, CH2Ph); 3.63-3.71(м, 1H, δ-Hb Pro); 4.44 (д, 1H, J=12.4, 

CH2Ph); 5.38 (дд, 1H, J1=17.0, J2=1.5, =CH2); 5.53 (дд, 1H, J1=10.2, 

J2=1.5, =CH2); 6.56-6.61 (м, 2H, H-3,4 C6H4); 6.69 (дд, 1H, J1=17.0; 

J2=10.2, J3=7.2, =CH); 7.01 (д, 1H, J=7.8, H-2 C6H5); 7.07 (м, 1H, H-5 

HAr); 7.14-7.20 (м,1H, H-4 Ph); 7.30-7.42 (м, 3H, HAr); 7.48-7.55 (м, 2H, HAr); 

7.79-7.85 (м, 1H, HAr); 7.91 (д, 1H, D, J=8.6, H-6, C6H4); 8.31-8.36 (м, 2H, 

H-2,2 Ph). Спектр ЯМР 13C (CDCl3): 23.3 (γ–C Pro), 30.9 (β-C Pro); 31.5 

(CH2C≡); 42.4 (CH2CH=CH2), 58.1 (δ-C Pro); 64.4 (CH2Ph); 70.8 (α-C Pro); 

72.7 (NCCH2CH=CH2); 79.9 (C≡CH); 79.9 (CH≡C); 120.2 (=CH2); 120.7 

(C-4 C6H4); 124.1(C-6 C6H4); 127.6 (CH); 127.7(CH); 128.0 (CH); 128.3; 128.9 

(3-3’-CH, Ph); 129.0; 129.1; 131.6; 131.7 (C-2,2' Ph); 132.3 (CH-3 C6H4); 

134.4; 136.5; 142.0; 173.1; 180.0; 180.6 

Методика алкилирования Ni
II

-(S)-BPB-S-PGly метилйодидом. К 1 г 

(0.0018 моля) комплекса пропаргилглицина в 5 мл ДМФА при комнатной 

температуре добавляли 0.115 мл (0.0018 моля) метилйодида, 0.088 г 

(0.0037 моля) NaH. За ходом реакции следили методом ТСХ [SiO2, 

CH3COOEt/CH3COCH3/C7H16 (1/1/1)] по исчезновению следов исход-

ного комплекса 1. После окончания реакции реакционную смесь экс-

трагировали, затем очистили колоночной хроматографией [SiO2, 

CH3COOEt]. 

Алкилированный комплекс (2c). Выход 35%, т. пл 247-249oC, [α]D
20+ 

1’765. 0° (C-0.2, CH3OH). Найдено, %: C 71.42; H 6.00; N, 6.46. C39H39N3NiO3 

Вычислено, %: C 71.36; H 5.99; N, 6.40. Спектер ЯМР 1H (CDCl3, δ, м.д., 

Гц): 1.63 (3H, s, CH3) 1.93 (дд, 1 H, J= 17.4, 2.6, CH2C≡CH); 2.03-2.20 (м, 

2H, γ, -H Pro); 2.29 (t, 1H, J= 2.6, ≡CH,); 2.42-2.67 (м, 2H, β-H Pro); 2.78 

(дд, 1 H, 2J=17.4, 2.6, CH2C≡CH,); 3.40-3.50 (м, 1H, γ-CH2 Pro); 3.45(дд, 1 

H, J=10.8, 5.6, α-CH Pro); 3.54 (д, 1H, J=12.5,CH2Ph); 3.69-3.71 (м, 1 H, -

CH2, Pro); 4.52 (д, 1H, J =12.5, CH2Ph); 6.61 (ддд, 1H, J=8.4, 6.5, 1.0, H-4, 

C6H4); 6.66 (ддд, 1H, J=8.4, 1.9, H-3, C6H4,); 7.02 (д, уш, 1H, J=7.6, H-2 

Ph); 7.09 (ддд, 1H, J=8.6, 6.5, 1.9, H-5, C6H4); 7.20 (д, уш. 1H, J=7.5, H-4 

C6H5); 7.33-7.42 (м, 3 H, Ar); 7.48-7.54 (м, 2H, Ar); 7.81(м, 1 H, Ar); 8.92 (дд, 

1H, J=8.6, 1.0, H-6 C6H4); 8.25-8.31(м, 2H, H-2.2, Ph. Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3): 24.0 (γ-CH2 Pro); 27.4(CH3), 30.9(CH2); 31.1 (CH2); 58.1 (-CH2, 
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Pro); 64.0 (CH2Ph); 70.4 (α-C, Pro); 72.4 (CCH3); 80.5(2C, C≡CH), 120.8; 

124.3, 127.6, 127.8, 128.1, 128.5, 129.0, 129.1, 129.8, 131.6, 131.8, 133.3, 134.2, 

136.3, 141.7, 172.8, 180.7, 181.3, 

Методика алкилирования Ni
II

-(S)-BPB-S-Ala (4) пропаргилбромидом. К 

10 г (0.02 моля) 4 в 50 мл ДМФА при комнатной температуре добавляли 

8 г (0.2 моля) NaOH и 15 мл (0.2 моля) пропаргилбромида. За ходом реак-

ции следили методом ТСХ [SiO2, CHCl3/C2H5COՕCH3 (1/3)] по исчезно-

вению следов исходного комплекса 4. После окончания реакции реак-

ционную смесь высадили из воды, затем она была очищена колоночной 

хроматографией SiO2 (CHCl3/ CH3COEt = 1/3, 2020 см) для изоляции 

диастереомерного изомера. Химический выход 2c комплекса составил 

35%. 

Разложение комплексa и выделение целевой аминокислоты. Сухой оста-

ток комплекса растворяли в СН3ОН и медленно добавляли к нагретому 

до 60ºС раствору 6N НСl. После исчезновения характерной для комплек-

са красной окраски раствор концентрировали под вакуумом, добавляли 

воду и фильтровали исходный (S)-BPBHCl. Из водного слоя аминокисло-

ту деминерализовали пропусканием раствора через ионообменную ко-

лонку с катионитом Ку-28 в Н+-форме, смолу промывали 5% раство-

ром NH4OH. Элюат концентрировали под вакуумом и кристаллизовали 

аминокислоту из водно-спиртового раствора. 

(S)-2-Амино-2-(2-бромобензил)пент-4-иновая кислота (3a). 

O

OH

NH2

Br

 

Т.пл 243oC, [α]D
20 -27.6 (C 0.21 H2O). Найдено, %: C 52.00; H 4.44; N 

5.02. C12H12BrNO2: Вычислено, %: C 51.09; H 4.29; N 4.96. Спектр ЯМР 1Н 

(DMSO–d6/CCl4+CF3COOD): Спектр ЯМР 1Н (DMSO–d6/CCl4+ 

CF3COOD, Гц): 2.71 (дд, 1H, J=16.1, J=2.7, CH2C≡,) 2.74 (дд, 1H, J=2.7, 

J=3.5, ≡HC,) 2.89 (дд, 1H, J=16.1, J=3.5, CH2C≡CH,) 3.28 (д 1H, J=14.3, 

CH2) 3.48 (д 1H, J=14.3, CH2) 7.15 (ддд, 1H, J=8.0, J=7.4, J=1.7, C6H4), 

7.28 (ддд, 1H, J=7.7, J=7.4, J=1.2, C6H4), 7.40 (дд, 1H, J=7.7, J=1.7, 

C6H4), 7.53 (дд, 1H, J=8.0, J=1.2, C6H4) 

(S)-2-Амино-2-(проп-2-инил)пент-4-еновая кислота (3b). 

O

OH

NH2(S)
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Т.пл 218-220oC. Найдено, %: C 62.78; H 7.3; N 9.25. C8H11NO2: Вычис-

лено, %: C 62.73; H 7.24; N 9.14. Спектр ЯМР 1Н (DMSO–d6/CCl4+ 

CF3COOD): 2.35(дд, 2H, 2J=16.5, 2J=2.7CH2C≡,); 2.65 (дд, 2H, CH2C≡, 
2J=16.5, 2J=2.7); 2.83 (уш., 1H, ≡CH); 5.07 (дд, 2H, CH2=); 5.82 (м, 1H, 

CH=): 

(S)-2-Амино-2-(метил)пент-4-иновая кислота (3c). 

O

OH

NH2

 

Т.пл 219-220oC, [α]D
20 + 1.1o (C 1.02, 6N HCl). Найдено, %: C 70.97; H 

6.50; N 6.94. C6H9NO2: Вычислено, %: C 70.92; H 6.45; N 6.89. Спектр 

ЯМР 1Н (DMSO–d6/CCl4+CF3COOD): 2.72 (дд, 1H, CH2C≡, 2J=16.5, 
2J=2.7); 2.75 (уш., 1H, ≡CH); 2.85 (дд, 1H, CH2C≡, 2J=16.5, 4J=3.5); 2,85 

(дд, 1H, CH2C≡, 2J=16.5, 4J=3,5): 

 

Üàð ¾Ü²ÜÂÆàØºð²äºê Ð²ðêî²òì²Ì α-²ØÆÜ²ÂÂàôÜºðÆ 

²êÆØºîðÆÎ êÆÜÂº¼ 

². ü. ØÎðîâÚ²Ü, ¼. ¼. Ø²ð¸ÆÚ²Ü, ². Ä. Î²ð²äºîÚ²Ü, ². ê. äàÔàêÚ²Ü, 

ê. ¶. äºîðàêÚ²Ü, Ð. Ø. êÆØàÜÚ²Ü, ². Ð. Ì²îàôðÚ²Ü ¨ ². ê. ê²ÔÚ²Ü 

Ü»ñÏ³Û³óí³Í ³ßË³ï³ÝùáõÙ Çñ³Ï³Ý³óí»É ¿ ¿Ý³ÝÃÇáÙ»ñ³å»ë Ñ³ñëï³óí³Í Ýáñ 

áã ëåÇï³Ïáõó³ÛÇÝ ³ÙÇÝ³ÃÃáõÝ»ñÇ՝ (S)-2-³ÙÇÝá-2-(2-µñáÙµ»Ý½ÇÉ)å»Ýï-4-Ç»Ý³ÃÃíÇ, 

(S)-2-³ÙÇÝá-2-(åñáå-2-ÇÝÇÉ)å»Ýï-4-»Ý³ÃÃíÇ ¨ (S)-2-³ÙÇÝá-2-(Ù»ÃÇÉ)å»Ýï-4-Ç»Ý³-

ÃÃíÇ ëÇÝÃ»½ (S)-åñáå³ñ·ÇÉ·ÉÇóÇÝÇ ¨ (S)-2-N-[N’-(µ»Ý½ÇÉåñáÉÇÉ)³ÙÇÝá]µ»Ý½³ý»ÝáÝ 

(BPB) ùÇñ³É³ÛÇÝ ûÅ³Ý¹³Ï é»³·»ÝïÇ ÞÇýÇ ÑÇÙùÇ Ñ»ï Ni
II

-ÇáÝÇ ³é³ç³óñ³Í ÏáÙ-

åÉ»ùëÇ ³ÙÇÝ³ÃÃí³ÛÇÝ ÙÝ³óáñ¹Ç С-³ÉÏÇÉ³óÙ³Ý Ù»Ãá¹áí: 

ºÉ³ÛÇÝ ÏáÙåÉ»ùëÁ ëÇÝÃ»½í»É ¿ Ý³ËÏÇÝáõÙ Ùß³Ïí³Í Ù»Ãá¹áí: àñå»ë ³ÉÏÇÉáÕ 

³·»ÝïÝ»ñ û·ï³·áñÍí»É »Ý 2-µñáÙµ»Ý½ÇÉµñáÙÇ¹Á, ³ÉÇÉµñáÙÇ¹Á ¨ Ù»ÃÇÉÛá¹Ç¹Á: ²ÉÏÇÉ-

Ù³Ý é»³ÏóÇ³Ý»ñÁ Çñ³Ï³Ý³óí»É »Ý DMF/NaOH, DMF/NaH, DMSO/NaH, THF/NaOH 

¨ C
6
H

5
CH

3
/K

2
CO

3
 ÙÇç³í³Ûñ»ñáõÙ ÇÝãå»ë ë»ÝÛ³Ï³ÛÇÝ ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝáõÙ, ³ÛÝå»ë ¿É 

ï³ù³óÙ³Ý å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ: ÆÝãå»ë ùÇÙÇ³Ï³Ý »ÉùÇ, ³ÛÝå»ë ¿É ¿Ý³ÝÃÇáÙ»ñ³ÛÇÝ ³í»É-

óáõÏÇ É³í³·áõÛÝ ³ñ¹ÛáõÝùÝ»ñ »Ý ³ñÓ³Ý³·ñí»É DMF/NaOH ÙÇç³í³ÛñáõÙ ë»ÝÛ³Ï³ÛÇÝ 

ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝáõÙ 2-µñáÙµ»Ý½ÇÉµñáÙÇ¹áí ¨ ï³ù³óÙ³Ý å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ ³ÉÇÉµñáÙÇ¹áí 

³ÉÏÇÉÙ³Ý ¹»åùáõÙ: 

ºÉ³ÛÇÝ ÏáÙåÉ»ùëÇÝ Ù»ÃÇÉÛá¹Ç¹Ç ÏáÝ¹»Ýë³óÇ³ÛÇ é»³ÏóÇ³ÛÇ É³í³·áõÛÝ ³ñ¹ÛáõÝù-

Ý»ñ »Ý ³ñÓ³Ý³·ñí»É DMF/NaH ÙÇç³í³ÛñáõÙ, 55-60
o

C ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝáõÙ, ³ñ·áÝÇ 

ÙÃÝáÉáñïáõÙ: (S)-2-²ÙÇÝá-2-(Ù»ÃÇÉ)å»Ýï-4-Ç»Ý³ÃÃíÇ ³ëÇÙ»ïñÇÏ ëÇÝÃ»½Ç Ñ³Ù³ñ 

Çñ³Ï³Ý³óí»É ¿ Ý³¨ ³É³ÝÇÝÇ ¨ (S)-BPB ùÇñ³É³ÛÇÝ ûÅ³Ý¹³Ï é»³·»ÝïÇ ÞÇýÇ ÑÇÙùÇ 

Ñ»ï Ni
II

-ÇáÝÇ ³é³ç³óñ³Í ÏáÙåÉ»ùëÇÝ åñáå³ñ·ÇÉµñáÙÇ¹Ç ÏáÝ¹»Ýë³óÇ³ÛÇ é»³ÏóÇ³Ý: 

è»³ÏóÇ³Ý Çñ³Ï³Ý³óí»É ¿ DMF/NaOH ÙÇç³í³ÛñáõÙ, ë»ÝÛ³Ï³ÛÇÝ ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝÇ 

å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ: äñáå³ñ·ÇÉ³É³ÝÇÝÇ ÏáÙåÉ»ùëÇ` Ni
II

-(S)-BPB-(S)-PAla, ëÇÝÃ»½Ç Ýßí³Í 

»ñÏáõ Ù»Ãá¹Ý»ñÇó ³é³í»É ³ñ¹ÛáõÝ³í»ï ¿ Ñ³Ù³ñíáõÙ åñáå³ñ·ÇÉ·ÉÇóÇÝÇ ÏáÙåÉ»ùëÇ 

³ÉÏÇÉáõÙÁ Ù»ÃÇÉÛá¹Ç¹áí: 
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²ÛëåÇëáí, Ùß³Ïí»É ¿ ¿Ý³ÝÃÇáÙ»ñ³å»ë Ñ³ñëï³óí³Í (S)-åñáå³ñ·ÇÉ³É³ÝÇÝÇ ¨ 

(S)-åñáå³ñ·ÇÉ·ÉÇóÇÝÇ α-³ÉÇÉ- áõ ³ÉÏÇÉ ï»Õ³Ï³Éí³Í ³Í³ÝóÛ³ÉÝ»ñÇ ³ëÇÙ»ïñÇÏ ëÇÝ-

Ã»½Ç ³ñ¹ÛáõÝ³í»ï Ù»Ãá¹, ³É³ÝÇÝÇ ¨ åñáå³ñ·ÇÉ·ÉÇóÇÝÇ áõ (S)-2-N-[N’-(µ»Ý½ÇÉåñá-

ÉÇÉ)³ÙÇÝá]µ»Ý½³ý»ÝáÝ ùÇñ³É³ÛÇÝ ûÅ³Ý¹³Ï é»³·»ÝïÇ ÞÇýÇ ÑÇÙùÇ Ñ»ï Ni
II

-ÇáÝÇ 

³é³ç³óñ³Í ÏáÙåÉ»ùëÝ»ñÇ åñáå³ñ·ÇÉµñáÙÇ¹áí, 2-µñáÙµ»Ý½ÇÉµñáÙÇ¹áí, ³ÉÇÉµñáÙÇ¹áí 

¨ Ù»ÃÇÉÛá¹Ç¹áí С-³ÉÏÇÉÙ³Ý ×³Ý³å³ñÑáí Ñ³Ù³å³ï³ëË³Ý³µ³ñ ee 90-96% ¿Ý³Ý-

ÃÇáÙ»ñ³ÛÇÝ »Éù»ñáí: 

 

ASYMMETRIC SYNTHESIS OF NEW ENANTIOMERICALLY ENRICHED 

UNSATURATED α-AMINO ACIDS 
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S. G. PETROSYANa,b, H. M. SIMONYANa,b, A. O. TSATURYANa and A. S. SAGHYANa,b 

aScientific and Production Center “Armbiotechnology” of NAS RA 

14, Gyurjyan Str., Yerevan, 0056, Armenia 

Fax: (+37410) 654180, E-mail: mkrtchyan@armbiotech.am 
bYerevan State University 

 1, A. Manoukyan Str., Yerevan, 0025, Armenia  

Fax: (374-60)710410 

 

The work reports on the production of enantiomerically enriched (S)-2-amino-2-(2-

bromobenzyl)pent-4-inoic, (S)-2-amino-2-(prop-2-ynyl)pent-4-enoic and (S)-2-amino-2-

(methyl)pent-4-inoic acids through С-alkylation of Ni
II
-complex of Schiff base of (S)-

propargylglycine and chiral auxiliary (S)-2-N-[N’-(benzylprolyl)amino]benzophenone 

(BPB) by an appropriate alkylating agent. 

The initial complex (Ni
II
-(S)-BPB-(S)-PGly) was synthesized according to the 

previously developed procedure. 2-Bromobenzyl bromide, allyl bromide and methyl 

iodide were used as alkylating agents. The alkylation reaction was tested in DMF/NaOH, 

DMF/NaH, DMSO/NaH, THF/NaOH and C6H5CH3/K2CO3 both at room temperature 

and when heated. The best results for both chemical yield and enantiomeric excess of the 

major diastereomer were obtained when the reaction proceeded in DMF/NaOH at room 

temperature in the case of 2-bromobenzyl bromide and when heated in the case of allyl 

bromide condensation. 

In the case of condensation of methyl iodide to the initial complex (Ni
II
-(S)-BPB-

(S)-PGly) the best results were detected when the reaction was carried out in DMF/NaH 

at 55-60 
o
C under an argon atmosphere. 

For the asymmetric synthesis of (S)-2-amino-2-(methyl)pent-4-inoic acid another 

approach – condensation of chiral Ni
II
-complex of Schiff base of alanine and (S)-BPB 

with propargyl bromide was used. The reaction was carried out in DMF/NaOH at room 

temperature. Out of two methods for obtaining complex of propargylalanine Ni
II
-(S)-

BPB-(S)-PAla, the most efficient is alkylation of the propargylglycine complex by 

methyl iodide. 

Thus, an efficient method was developed for the asymmetric synthesis of 

enantiomerically enriched (S)-propargylalanine and α-allyl-, alkylsubstituted analogs of 

(S)-propargylglycine through С-alkylation of alanine and propargylglycine in Ni
II
-

complexes of Schiff base with chiral auxiliary (S)-2-N-[N’-(benzylprolyl)amino] 

benzophenone by propargyl bromide, 2-bromobenzyl bromide, allyl bromide and methyl 

iodide correspondingly with ee 90-96%, respectively. 
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Осуществлен синтез (Е)-2,6-диметилокта-3,7-диен-2,6-диола – компонента феромона 

хищного паука Emboasca Vitis-Evarcha-albaria, гидроалюминированием 2,6-диметилокт-7-ен-3-

ин-2,6-диола метоксиалюмогидридом лития. 

Библ. ссылок 9. 

 

Хищный паук Emboasca Vitis-Evarcha-albaria является одним из самых 

серьезных вредителей чайных плантаций. За последние десятилетия ко-

личество этого вредителя контролировалось в основном распылением 

инсектицидов. Применение последних не только стало менее эффектив-

ным в борьбе с вредителем, но и привело к более серьезным последст-

виям из-за высокого уровня токсичных остатков в чае, которые в ко-

нечном счете угрожают здоровью человека. Исходя из сказанного 

представлялось целесообразным изыскание новых безопасных подходов 

биологического контроля. 

В 2002 г. китайские ученые обнаружили феромон этого вредителя, 

одним из компонентов которого является (Е)-2,6-диметилокта-3,7-диен-

2,6-диол (1) [1]. Этот монотерпеновый диол широко распространен в 

растительном мире и выступает как агликон в фруктах с желтой мя-

котью, таких, как нектарин, абрикос, персик, желтая слива и т.д. [2], ду-

шистое вещество в китайском жасминовом зеленом чае [3], австралий-

ском меде, изготовленном из австралийских эвкалиптов видов Eucaliptus 
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leucoxylon и Eucaliptus melliodora [4], в фруктах бакури (Platonia escubenta 

или Platonia insignis), растущих в южной части амазонских лесов [5], и в 

папайе (Carica Papaya, L.) [6]. 

В литературе описаны лишь два способа синтеза (Е)-2,6-диметилок-

та-3,7-диен-2,6-диола (1). Согласно одному из них, [3-метил-1-(фенил-

сульфинил)бут-2-ен-1-ил]литий (2) вводится во взаимодействие с 2-ме-

тил-2-винилоксираном (3), что приводит к смеси четырех соединений, в 

том числе целевого диола 1. Последний выделен из смеси колоночным 

хроматографированием [7]. 

O

OH
S

OH

S

S

S

S

S

O

Li

+

32

OH

OH

1  
Второй метод синтеза диола 1 осуществлен на базе линалоола в три 

последовательные стадии – окисления, восстановления и ацилирова-

ния. В реакционной смеси наряду с ацетатом 4 остается непрореагиро-

ванный диол 1, который выделятся колоночным хроматографированием 

на силикагеле [8]. 

OH

OH

1

OH

H

OH

OAc

+

4
 

Из вышеприведенного видно, что в результате описанных синтезов 

образуются многокомпонентные смеси [7]. Синтез (Е)-2,6-диметилокта-

3,7-диен-2,6-диола (1) нами осуществлен по нижеприведенной схеме: 
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KOH
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Взаимодействием синтезированного из 3-бромпроп-1-ина (5) цинк-

органического соединения с бут-3-ен-2-оном (6) нами получен 3-метил-

гекс-1-ен-5-ин-3-ол (7) с 52.0% выходом. Далее реакцией последнего с 

ацетоном в присутствии порошкообразного едкого кали в условиях 

реакции Фаворского получен 2,6-диметилокт-7-ен-3-ин-2,6-диол (8), очи-

щенный колоночным хроматографированием. Попытки восстановления 

тройной связи диола (8) алюмогидридом лития сопровождались побоч-

ными процессами, в частности, восстановлением терминальной двойной 

связи. В этом случае наряду с основной реакцией имеет место и восста-

новление винильной группы. С этим явлением мы сталкивались также 

при синтезе хотриенола [9]. Чистый (Е)-2,6-диметилокта-3,7-диен-2,6-

диол (1) нам удалось получить при использовании метоксиалюмогидрида 

лития в качестве восстанавливающего агента тройной связи. Монотер-

пеновый диол (1) выделили колоночной хроматографией. Общий выход 

(Е)-2,6-диметилокта-3,7-диен-2,6-диола (1) – феромона хищного паука 

Emboasca Vitis-Evarcha-albaria, составляет 26.3 %. 

Экспериментальная часть 

Спектры ЯМР 1Н сняты на приборе ″Varian Mercury-300 VX″ с рабо-

чей частотой 300 МГц в смеси ДМСО-d6/CCl4 1/3, внутренний стандарт 

– ТМС. ИК-спектры записаны на спектрометре ″Specord″. Колоночная 

хроматография осуществлена на силикагеле L 40/100. ТСХ проведена на 

пластинах ″Silufol UV-254″, проявка – раствором перманганата калия. 

3-Метилгекс-1-ен-5-ин-3-ол (7). К 13.0 г (0.2 г-ат) активированного по-

рошкообразного цинка в 10 мл абс. бензола добавляют 10-15 мл эфира, 

затем при перемешивании прибавляют 10-15 капель смеси 12.7 г (0.1 мо-

ля) 3-бромпроп-1-ина (5) и 14.94 г (0.2 моля) бут-3-ен-2-она (6) в 35-40 мл 

эфира. Смесь осторожно подогревают до начала экзотермической реак-

ции, после чего прикапывают остальное количество смеси бромида и 

кетона таким образом, чтобы реакционная смесь равномерно кипела. 

По окончании прикапывания смесь дополнительно нагревают 2 ч, ох-
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лаждают, выливают в 100 мл ледяной воды, подкисляют 3% соляной кис-

лотой и экстрагируют 3 раза эфиром. Объединенный эфирный экстракт 

промывают насыщенным раствором поташа до нейтральной реакции и 

высушивают сернокислым магнием. После удаления эфира остаток раз-

гоняют в вакууме. Получено 5.7 г (51.8%) 3-метилгекс-1-ен-5-ин-3-ола (7), 

т. кип. 72-75о/40 мм, Rf 0.66 (гексан-эфир, 1:3). ИК-спектр, ν, см
-1

:
 3450 

(ОН); 3080 (C=CH2); 2110 (C≡C); 1635 (С=C). Спектр ЯМР 1Н (δ, м.д., 

Гц): 1.28 [с, 3Н, C(3)Me], 2.14 [т, 1Н, Н(6), J = 2.6], 2.58 [с, 2Н, Н(4)], 3.55 

(уш.с, 1Н, ОН), 4.95 [д, 1Н, Н(1), J = 10.5], 5.22 [д, 1Н, Н(1), J = 16.4], 

5.94 [д, 1Н, Н(2), J = 10.5], 5.99 [д, 1Н, Н(2), J = 16.4]. 

2,6-Диметилокт-7-ен-3-ин-2,6-диол (8). К смеси 7.0 г (0.125 моля) по-

рошкообразного едкого кали и 15 мл эфира при комнатной температуре 

добавляют по каплям 2.7 г (0.025 моля) 3-метилгекс-1-ен-5-ин-3-ола (7) 

при охлаждении реакционной смеси ледяной водой. После прибавления 

всего количества карбинола (6) перемешивание продолжают еще 0.5 ч, 

затем реакционную смесь охлаждают до 5÷10оС и прикапывают 1.5 г 

(0.026 моля) ацетона. Далее температуру реакционной смеси поднимают 

до 20оС и оставляют на ночь. Реакционную массу выливают в ледяную 

воду, экстрагируют эфиром. Объединенные эфирные экстракты промы-

вают 5% раствором серной кислоты, водой (до нейтральной реакции) и 

высушивают сернокислым магнием. После удаления эфира остаток очи-

щают колоночной хроматографией. Выделяют 2.6 г (61.9%) 2,6-диметил-

окт-7-ен-3-ин-2,6-диола (8). Rf 0.45 (гексан-эфир, 1:3). ИК-спектр, ν, см
-1: 

3500 (ОН); 3080 (C=CH2); 2110 (C≡C); 1635 (С=C). Спектр ЯМР 1Н (δ, 

м.д., Гц): 1.32 [с, 9Н, Н(1), С(2)Ме, С(6)Ме)], 2.54 [с, 2Н, Н(5)], 2.90 (уш.с, 

2Н, ОН), 4.95 [д, 1Н, Н(8), J = 10.5], 5.10 [д, 1Н, Н(8), J = 16.3], 5.95 [д, 

1Н, Н(7), J = 10.5], 6.02 [д, 1Н, Н(7), J = 16.3]. 

(Е)-2,6-Диметилокта-3,7-диен-2,6-диол (1). К суспензии 0.3 г (0.0077 мо-

ля) алюмогидрида лития в 5 мл абсолютного эфира при 0-5оС в атмосфе-

ре азота прибавляют 0.3 мл (0.0077 моля) метанола, затем прикапывают 

0.3 г (0.0019 моля) 2,6-диметилокт-7-ен-3-ин-2,6-диола (8) в 2 мл ТГФ и 

смесь перемешивают при 24оС 2.5 ч. За ходом реакции следят по ТСХ. 

Реакционную смесь охлаждают до 0÷-5оС и прибавляют последователь-

но 0.3 мл воды, 0.3 мл 15% раствора едкого натра и 0.9 мл воды. Смесь от-

фильтровывают от выпавшего осадка, осадок несколько раз промывают 

эфиром, фильтрат высушивают сернокислым магнием. После удаления 

растворителей остаток очищают колоночной хроматографией (элюент 

– гексан-эфир, 9:1). Выделяют 0.25 г (82.0%) (Е)-2,6-диметилокта-3,7-

диен-2,6-диола (1), Rf 0.35 (гексан-эфир, 1:3). ИК-спектр, ν, см
-1: 3400 

(ОН); 3080 (C=CH2); 1640 (С=C); 970 (Е-CH=CH-). Спектр ЯМР 1Н (δ, 

м.д., Гц): 1.28 [с, 3Н, C(3)Me], 1.32 [с, 6Н, Н(1), С(2)Ме], 2.28 [с, 2Н, Н(4)], 

3.55 (уш.с, 1Н, ОН), 4.95 [д, 1Н, Н(1), J = 10.5], 5.20 [д, 1Н, Н(1), J = 
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16.4], 5,55-5,72 [м, Н(5), Н(6)], 5.94 [д, 1Н, Н(2), J = 10.5], 5.99 [д, 1Н, 

Н(2), J = 16.4]. 

 

EMBOASCA VITIS-EVARCHA-ALBARIA ¶ÆÞ²îÆâ ê²ð¸Æ üºðàØàÜÆ 

´²Ô²¸ðÆâÆª (Е)-2,6-¸ÆØºÂÆÈúÎî²-3,7-¸ÆºÜ-2,6-¸ÆàÈÆ êÆÜÂº¼À 

Ð. ². Ô²ðÆ´Ú²Ü, ¶. Ø. Ø²Î²ðÚ²Ü, Ø. è. ÐàìÐ²ÜÜÆêÚ²Ü ¨ Ä. ². âà´²ÜÚ²Ü 

Æñ³Ï³Ý³óí»É ¿ Emboasca Vitis-Evarcha-albaria ·Çß³ïÇã ë³ñ¹Ç ý»ñáÙáÝÇ µ³Õ³-

¹ñÇã (E)-2,6-¹ÇÙ»ÃÇÉûÏï³-3,7-¹Ç»Ý-2,6-¹ÇáÉÇ ëÇÝÃ»½Á` Ù»ÃûùëÇ³ÉÛáõÙáÑÇ¹ñÇ¹áí 2,6-

¹ÇÙ»ÃÇÉ-7-ûÏï»Ý-3-ÇÝ-2,6-¹ÇáÉÇ ÑÇ¹ñÙ³Ùµ: 

 

SYNTHESIS OF PHEROMONE COMPONENT OF EMBOASCA VITIS-
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Synthesis of pheromone component of the predatory spider of Emboasca Vitis-

Evarcha-albaria-(E)-2,6-dimethyloctа-3,7-diene-2,6-diol is realized by hydroalumina-

tion of 2,6-dimethyloct-7-ene-3-yne-2,6-diol by lithium methoxyalumohydride. 
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Разработан способ получения диололактонов нового строения и исследовано их поведе-

ние в условиях пинаколиновой перегруппировки. Установлено, что в результате перегруппи-

ровки первично-третичных диололактонов образуются ожидаемые альдегидолактоны, а при 

тех же условиях первично-вторичные диололактоны образyют новый тип соединений – лактон-

содержащие оксираны.  

Библ. ссылок 13. 

 

Известно, что γ-лактоны широко распространены в растительном и 

животном мире, а их производные обладают широким спектром биоло-

гического действия и отличаются малой токсичностью. Ряд производ-

ных γ-лактонов, таких, как дигоксин, верошпирон, пилокарпин и т.д., 

применяется в медицине как эффективные лекарственные средства. 

Бесспорно, исследования в области химии лактонов имеют практиче-

ское значение, и неудивительно, что в последние годы разрабатываются 

новые методы получения аналогов природных соединений, содержащих 

лактонное кольцо[1-5],  а также выявляются новые свойства в их ря-

ду[6,7]. Из сказанного очевидно, что целенаправленные исследования в 

области γ-лактонов актуальны. 

Ранее нами [8-10] были разработаны новые методы получения моно- 

и дилактонов, сочлененных с различными гетероциклами, в ряду кото-

рых были выявлены соединения, проявляющие противоопухолевую, ан-
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тиоксидантную активность и антимутагенные свойства. В продолжение 

исследований по разработке методов синтеза новых представителей 

этого ряда и изучению их химического поведения  нами в качестве ис-

ходных соединений в данной работе были выбраны этил-5-(алкоксиме-

тил)-2-оксотетрагидрофуран-3-карбоксилаты, которые, будучи  хороши-

ми CH кислотами, широко применяются в тонком органическом синте-

зе [11,12]. Основной задачей данного исследования являлись разработка 

метода получения новых производных функционализированных γ-лак-

тонов, в частности диололактонов, и изучение их химического поведе-

ния. Для решения поставленной задачи исходные соединения были во-

влечены во взаимодействие с алк-2-енилгалогенидами в присутствии 

этилата натрия в среде абс.этанола. 

 

В результате проведенных реакций с высокими выходами были по-

лучены соответствующие 5-алкоксиметил-3-алк-2-енил-2-оксотетрагид-

рофуран-3-этилкарбоксилаты (1-4), гидролиз и декарбоксилирование ко-

торых привели к соответствующим 3-алк-2-енил-5-(алкоксиметил)дигид-

рофуран-2(3H)-онам (5-8). Для получения целевых диололактонов иссле-

довано поведение соединений 5-8 в реакции окисления. Установлено, 

что при окислении последних смесью 85% раствора муравьиной кисло-

ты и 30% перекиси водорода с высокими выходами образуются 3-(2,3-

дигидроксипропил)-5-(алкоксиметил)дигидрофуран-2(3H)-оны(9-12)  (69-

81%). 

 
С целью изучения химического поведения, а также получения но-

вых производных γ-лактонов нами исследовано поведение диололакто-

нов(9-12) в условиях пинаколиновой перегруппировки. Установлено, что 

при применении в качестве электролита п-толуолсульфокислоты пер-

вично-третичные диололактоны легко подвергаются пинаколиновой пе-
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регруппировке с образованием 3-(5-(алкоксиметил)-2-оксотетрагидрофу-

ран-3-ил)-2-метилпропаналей (13,14), а в случае первично-вторичных 

диололактонов  в результате реакции получаются 5-(алкоксиметил)-3-

(оксиран-2-илметил)дигидрофуран-2(3H)-оны (15,16). 

Различное протекание реакций можно объяснить различием в 

устойчивости генерированного электролитом карбкатионного центра. 

Вероятнее всего, в случае менее устойчивого, а следовательно, более 

реакционноспособного вторичного карбкатиона резко уменьшена воз-

можность гидридного перемещения и повышена возможность атаки не-

поделенными электронами атома кислорода соседней гидроксильной 

группы, в результате чего образуются эпоксилактоны 15,16. Применение 

же более сильного электролита, такого, как серная кислота, приводит к 

осмолению конечных продуктов. 

Таким образом, в результате проведенных исследований разработа-

ны методы получения новых производных γ-лактонов, содержащих но-

вые функциональные группы, которые могут  представить определен-

ный интерес в тонком органическом синтезе, а после соответствующих 

исследований и в фармакологии.   

Экспериментальная часть 

Спектры ЯМР 1Н соединений получали на спектрометре “Varian 

Mercury-300 МГц” в DMSO+CCl4/1:3. ТСХ проведена на пластинках  

“Silufol UV-254”. ТСХ соединений 9-12 проведена в элюенте спирт:бен-

зол:гексан, 3:3:10; проявление – парами йода. Исходные 5,5-дизамещен-

ные-2-оксотетрагидрофуран-3-этилкарбоксилаты получали по [13]. 

Общая методика получения этил-5-алкоксиметил-3-алк-2-енил-2-оксо-

тетрагидрофуран-3-карбоксилатов (1-4). В колбу помещают 20 мл абсолют-

ного этилового спирта и 2.3 г (0.1 моля) металлического натрия. После 

реагирования натрия к  охлажденному раствору по каплям добавляют 

0.1 моля соответствующего 5,5-дизамещенного-2-оксотетрагидрофуран-3-

этилкарбоксилата, перемешивают 15 мин и по каплям добавляют 0.11 мо-

ля соответствующего алк-2-енилгалогенида.  Реакционую смесь переме-

шивают  2 ч без нагревания и при 75-80оС до нейтральной реакции сре-

ды. После отгонки этилового спирта остаток охлаждают и добавляют 

разбавленный раствор соляной кислоты до pH 2-3. Продукт экстраги-

руют эфиром, экстракты промывают водой и сушат б/в сульфатом маг-

ния. После отгонки растворителя остаток перегоняют. 

Этил-3-аллил-5-(бутоксиметил)-2-оксотетрагидрофуран-3-карбоксилат 

(1). Выход  87 %, т.кип. 143оС/1 мм рт ст, nD
20 1.4590, d4

20 1.0464. Rf 

0.49(этанол). Найдено, %: С 63.50; Н 8.50. C15H24O5. Вычислено, %: С 

63.38; Н 8.45. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц:  0.97 т (3H, J=7.0, CH3, Bu);  

1.16 т (3H, J=7.2, Et);  1.30-1.42 м (2H, Bu);  1.53-1.63 м (2H, Bu);  2.07-2.56 
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м (2H, CH2);  2.41-2.67 м (2H, CH2, All); 3.23-3.41 м (2H, CH2O);  3.48 м (2 

H, CH2O);  4.15 кв (2H, J=7.0, OCH2CH3);  4.58-4.67 м (1H, CHO);  4.79-

4.91 м (1 H, =CH2);  4.98-5.12 м (1H, =CH2);  6.00-6.15 м (1H, =CH).  

Этил-3-аллил-5-(изобутоксиметил)-2-оксотетрагидрофуран-3-карбокси-

лат(2). Выход  85 %, т.кип. 139оС/2 мм рт ст, nD
20 1.4579, d4

20 1.0448. Rf 

0.53(этанол). Найдено, %: С 63.28; Н 8.35. C15H24O5. Вычислено, %: С 

63.38; Н 8.45. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц:  0.89 д (6H, J=6.6, CH3 i-Bu); 

1.17 т (3H, J=7.0, OCH2CH3); 1.64-1.82 м (1H, CH, i-Bu);  2.12-2.59 м (2H, 

CH2) ; 2.38-2.62 м (2H, CH2, All);  3.24-3.42 м (2H, CH2O);  3.29 м (2H, 

CH2O);  4.17 кв (2H, J=7.0, OCH2CH3);   4.60-4.69 м (1H, CHO);  4.81-4.89 

м (1H, =CH2); 4.96-5.14 м (1H, =CH2);  6.02-6.17 м (1H, =CH). 

Этил-5-(бутоксиметил)-3-(2-металлил)-2-оксотетрагидрофуран-3-карбок-

силат (3). Выход  82 %, т.кип. 140оС/1 мм рт ст, nD
20 1.4600, d4

20 1.0390. Rf 

0.53(этанол). Найдено, %: С 64.35; Н 8.85. C16H26O5. Вычислено, %: С 

64.43; Н 8.72. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.97 т (3H, J=7.0, CH3, Bu); 1.14 

(3 H, J=7.0, OCH2CH3); 1.30-1.42 м (2H, Bu); 1.53-1.63 м (2H, Bu); 1.81 м 

(3H, CH3C=); 2.06-2.55 м (2H, CH2);  2.31-2.48 м (2H, CH2C=); 3.26-3.44 м 

(2H, CH2O); 3.51 м (2H, CH2O); 4.16 кв (2H, J=7.0, OCH2CH3);  4.80 м 

(2H, =CH2);  4.85 м (1H, CHO) 

Этил-5-(изобутоксиметил)-3-(2-металлил)-2-оксотетрагидрофуран-3-кар-

боксилат (4). Выход  80 %, т.кип. 139-140оС/1 мм рт ст, nD
20 1.4620, d4

20 

1.0386. Rf 0.55(этанол). Найдено, %: С 64.50; Н 8.85. C16H26O5. Вычислено, 

%: С 64.43; Н 8.72. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц:  0.91 д (6H, J=6.6, CH3 i-

Bu); 1.15 т (3H, J=7.0, OCH2CH3); 1.64-1.79 м (1H, CH, i-Bu); 1.81 м (3H, 

CH3C=);  2.06-2.55 м (2H, CH2);  2.31-2.48 м (2 H, CH2C=);  3.26-3.44 м 

(2H, CH2O);  3.51 м (2H, CH2O); 4.16 кв (2H, J=7.0, OCH2CH3);  4.80 м 

(2H, =CH2); 4.85 м (1H, CHO). 

Общая методика получения 5-алкоксиметил-3-алкенилдигидрофуран-

2(3H)-онов (5-8). К раствору 7 г (0.175 моля) едкого натра в 16 мл воды и 

0.5 мл катамина АБ по каплям добавляют 0.05 моля соответствующего 

5,5-дизамещенного-3-алкенил-2-оксотетрагидрофуран-3-этилкарбоксила-

та, перемешивают 1 ч при 20-25оС и 2 ч при 55-60оС. После охлаждения 

подкисляют конц. соляной кислотой до pH 2-3, продукт экстрагируют 

эфиром, экстракты промывают водой и сушат б/в сульфатом магния. 

После отгонки растворителя остаток подвергают декарбоксилированию, 

нагревая при 150-200оС и давлении 15-20 мм рт ст, а остаток перего-

няют. 

В ИК-спектрах соединений 5-8 обнаружены следующие характер-

ные полосы поглощения, ν, см-1: 1760(C=O лактон); 1140, 1180, 1240 (C-

О-C). В случае отдельных заместителей – 1640 (C=C), 3050 (=CH). 

3-Аллил-5-(бутоксиметил)дигидрофуран-2(3H)-он (5). Выход  86%, т.кип. 

106/2 мм рт ст, nD
20 1.4560, d4

20 0.9858. Rf 0.51(этанол). Найдено, %: С 

68.00; Н 9.55. C12H20O3. Вычислено, %: С 67.89; Н 9.50. Спектр ЯМР 1Н, δ, 
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м.д., Гц: 0.98 т (3H, J=7.0, CH3 Bu); 1.31-1.40 м (2H, Bu);  1.51-1.60 м (2H, 

Bu); 1.75-2.20 м (2H, CH2); 2.23-2.63 м (2H, CH2, All); 2.67 м (1H, CH); 

3.23-3.41 м (2H, CH2O); 3.48 м (2H, CH2O);  4.40 м (1H, CHO); 5.02 м (1H, 

=CH2); 5.12 м (1H, =CH2); 5.65 м (1H, =CH). 

3-Аллил-5-(изобутоксиметил)дигидрофуран-2(3H)-он (6). Выход  75%, 

т.кип. 109/2 мм рт ст, nD
20 1.4539, d4

20 0.9822. Rf 0.52(этанол). Найдено, 

%: С 67.85; Н 9.45. C12H20O3. Вычислено, %: С 67.89; Н 9.50. Спектр ЯМР 

1Н, δ, м.д., Гц:  0.88 д (6H, J=6.6, CH3 i-Bu); 1.73 м (1H, CH, i-Bu); 1.72-

2.25 м (2H, CH2);  2.26-2.62 м (2 H, CH2, All); 2.68 м (1H, CH); 3.13-3.3 м 

(2H, CH2O); 3.28 м (2 H, CH2O); 4.38 м (1H, CHO);  5.01 м (1H, =CH2); 

5.11 м (1H, =CH2); 5.71 м (1H, =CH). 

5-(Бутоксиметил)-3-(2-металлил)дигидрофуран-2(3H)-он (7). Выход  81%, 

т.кип. 112-113/2 мм рт ст, nD
20 1.4590, d4

20 0.9881. Rf 0.54(этанол). Найде-

но, %: С 69.05; Н 9.75. C13H22O3. Вычислено, %: С 68.99; Н 9.80. Спектр 

ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц:  0.97 т (3H, J=7.0, CH3 Bu); 1.30-1.42 м (2H, Bu);  1.53-

1.63 м (2H, Bu);  1.73 м (1H, CH2C=); 1.78 м (3H, CH3C=);  1.80 м (1H, 

CH2);  2.13 м (1 H, CH2C=); 2.15 м (1H, CH2);  3.01 м (1H, CH);  3.28-3.45 

м (2H, CH2O) ; 3.48 м (2H, CH2O); 4.39 м (1H, CHO);  4.65 м (2H, =CH2).  

5-(Изобутоксиметил) 3-(2-металлил)дигидрофуран-2(3H)-он (8). Выход  

83 %, т.кип. 111-112/1 мм рт ст, nD
20 1.4572, d4

20 0.9770. Rf 0.55 (этанол). 

Найдено, %: С 69.10; Н 9.70. C13H22O3. Вычислено, %: С 68.99; Н 9.80. 

Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц:  0.88 д (6H, J=6.6, CH3 i-Bu);  1.70 м (1H, CH, 

i-Bu); 1.75 м (1H, CH2C=);  1.78 м (3H, CH3C=);  1.80 м (1H, CH2); 2.13 м 

(1H, CH2C=); 2.17 м (1H, CH2); 3.02 м (1H, CH); 3.22 м (2H, CH2O); 3.28 

м (2H, CH2O); 4.37 м (1H, CHO); 4.67 м (2H, =CH2).  

Общая методика получения 3-(2,3-дигидроксипропил)-5,5-дизамещенных 

дигидрофуран-2(3H)-онов (9-12). Смесь 0.53 моля соответствующего 5,5-ди-

замещенного-3-алк-2-енилдигидрофуран-2(3H)-она, 2.9 мл (0.063 моля) 

85% муравьиной кислоты и 8.7 мл 30% перекиси водорода перемеши-

вают 3 ч при  20-25оС и 17 ч при 55-60оС. Под давлением 15-20 мм рт ст 

отгоняют воду, муравьиную кислоту, а остаток перегоняют. 

ИК-спектр соединений 9-12, ν, см-1: 1760(C=O лактон), 1145, 1190 

(COC), 3415 (OH ассоц.). 

5-(Бутоксиметил)-3-(2,3-дигидроксипропил)дигидрофуран-2(3H)-он (9). 

Выход  70%, т.кип. 200/1 мм рт ст, nD
20 1.4760, d4

20 1.1255. Rf 0.50(эта-

нол). Найдено, %: С 58.45; Н 9.05. C12H22O5. Вычислено, %: С 58.52; Н 

9.00. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.96 т (3H, J=7.0, CH3 Bu); 1.30-1.43 м 

(2H, Bu); 1.51-1.60 м (2H, Bu); 1.72-1.92 м (2H, CH2CH-OH);  1.94-2.15 м 

(2H, CH2);  2.96м (1H, CH);  3.32 и 3.41 м (2H, CH2O); 3.47 м (2H, CH2O);  

3.33 и 3.48 м (2H, CH2OH); 3.79 м (2H, CHOH); 4.43 м (1H, CHO);  4.79 

уш.с. (2H, OH). 

3-(2,3-Дигидроксипропил)-5-(изобутоксиметил)дигидрофуран-2(3H)-он 

(10). Выход  67 %, т.кип. 187/1 мм рт ст, nD
20 1.4715, d4

20 1.1222. Rf 
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0.51(этанол). Найдено, %: С 58.60; Н 8.85. C12H22O5. Вычислено, %: С 

58.52; Н 9.00. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.88 д (6 H, J=6.6, CH3 i-Bu); 

1.76 м (1H, CH, i-Bu); 1.74-1.94 м (2H, CH2CH-OH); 1.95-2.17 м (2H, CH2);  

2.98 м (1H, CH);  3.24 м (2H, CH2O); 3.28 м (2H, CH2O); 3.35 и 3.50 м (2H, 

CH2OH); 3.75 м (2H, CHOH); 4.41 м (1H, CHO);  4.75 уш.с. (1H, OH). 

5-(Бутоксиметил)-3-(2,3-дигидрокси-2-метилпропил)дигидрофуран-2(3H)-

он (11). Выход  70%, т.кип. 193/1 мм рт ст, nD
20 1.4720, d4

20 1.1028. Rf 

0.54(этанол). Найдено, %: С 60.05; Н 9.20. C13H24O5. Вычислено, %: С 

59.98; Н 9.29. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.99 т (3H, J=7.0, CH3, Bu); 1.29 

с (3H, CH3C-OH); 1.37 м (2H, Bu); 1.47 м (1H, CH2C-OH); 1.59 м (2H, Bu); 

1.92-2.16 м (2H, CH2);  2.19 м (1H, CH2C-OH); 2.90 м (1H, CH); 3.30 и 3.39 

м (2H, CH2O);  3.47 м (2H, CH2O);  3.31-3.43 м (2H, CH2OH); 4.40 м (1H, 

CHO); 4.62 уш.с. (2H, OH). 

5-(Изобутоксиметил)3-(2,3-дигидрокси-2-метилпропил)дигидрофуран-

2(3H)-он (12). Выход  70%, т.кип. 187/1 мм рт ст, nD
20 1.4715, d4

20 1.1044. 

Rf 0.60(этанол). Найдено, %: С 59.95; Н 9.15. C13H24O5. Вычислено, %: С 

60.00; Н 9.23. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.88 д (6 H, J=6.6, CH3 i-Bu); 

1.29 с (3 H, CH3C-OH); 1.48 м (1 H, CH2C-OH); 1.76 м (1 H, CH, i-Bu); 

1.80 м (1 H, CH2); 2.05 м (1 H, CH2);  2.15 м (1 H, CH2C-OH);  2.89 м (1 H, 

CH);  3.23 м (2 H, CH2O);  3.29 м (2 H, CH2O);  3.37 м (2 H, CH2OH);  4.40 

м (1 H, CHO);  4.56 уш.с. (2H, OH)  

Общая методика получения 5,5-дизамещенных 2-метил-3-(2-оксотетра-

гидрофуран-3-ил)пропаналей (13,14) и 5,5-дизамещенных-3-(оксиран-2-илме-

тил)дигидрофуран-2(3H)-онов (15,16). В колбу, снабженную ловушкой Ди-

на-Старка, помещают 0.05 моля соответствующего 3-(2,3-дигидроксипро-

пил)-5,5-дизамещенных дигидрофуран-2(3H)-онов, 0.5 г п-толуолсульфо-

кислоты и 100 мл бензола. Смесь кипятят до прекращения выделения 

воды (4 ч), охлаждают, промывают водой и сушат над безводным суль-

фатом магния. После отгонки растворителя остаток перегоняют.  

ИК-спектр, ν, см-1: 1770 (C=O лактон); 1725 (C=O альдегид.); 2735 

(C-H альдегид.); 1130 (COC).  

3-(5-(Бутоксиметил)-2-оксотетрагидрофуран-3-ил)-2-метилпропаналь 

(13). Выход  67%, т.кип. 144-145/1 мм рт ст, nD
20 1.4620, d4

20 1.0436. Rf 

0.46(этанол). Найдено, %: С 64.38; Н 9.05. C13H22O4. Вычислено, %: С 

64.44; Н 9.15. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.97 т (3H, J=7.0, CH3, Bu); 1.14 

м (3H, CH3CH); 1.30-1.43 м (2H, Bu); 1.54-1.63 м (2H, Bu); 1.74 м (2H, 

CH2CHCH3); 2.16 м (2H, CH2); 2.56 м (1H, CHCH3); 2.85 м (1H, CH);  3.28-

3.45 м (2H, CH2O); 3.48 м (2H, CH2O); 4.40 м (1H, CH-O); 9.95 м (1H, 

C(O)H). 

3-(5-(Изобутоксиметил)-2-оксотетрагидрофуран-3-ил)-2-метилпропаналь 

(14). Выход  67 %, т.кип. 140-141/1 мм рт ст, nD
20 1.4638, d4

20 1.0486. Rf 

0.51(этанол). Найдено, %: С 64.50; Н 9.10. C13H22O4. Вычислено, %: С 

64.44; Н 9.15. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.88 д (6H, J=6.6, CH3 i-Bu); 
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1.14 м (3H, CH3CH); 1.69 и 1.82 м (2H, CH2CHCH3); 1.76 м (1H, CH, i-Bu);  

2.16 м (2H, CH2); 2.58 м (1H, CHCH3);  2.86 м (1H, CH); 3.10-3.27 м (2H, 

CH2O); 3.31 м (2H, CH2O);  4.42 м (1H, CH-O);  9.90 м (1H, C(O)H). 

5-(Бутоксиметил-3-(оксиран-2-илметил)дигидрофуран-2(3H)-он (15). Вы-

ход  63%, т.кип. 144-145/2 мм рт ст, nD
20 1.4770, d4

20 1.1056. Rf 0.51(эта-

нол). Найдено, %: С 63.30; Н 8.60. C12H20O4. Вычислено, %: С 63.14; Н 

8.83. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.99 т (3H, J=7.0, CH3, Bu); 1.37 м (2H, 

Bu); 1.59 м (2H, Bu) 1.70 и 1.79 м (2H, CH2CH);   2.09 м (2H, CH2);  2.59 и 

2.89 м (2H, CH2 в окисе); 2.90 м (1H, CH в окисе); 2.94 м (1H, CH); 3.28-

3.45 м (2H, CH2O); 3.48 м (2H, CH2O); 4.43 м (1H, CHO). 

5-(Изобутоксиметил-3-(оксиран-2-илметил)дигидрофуран-2(3H)-он (16). 

Выход  68%, т.кип. 139-140/1 мм рт ст, nD
20 1.4765, d4

20 1.1095. Rf 

0.52(этанол). Найдено, %: С 63.10; Н 8.90. C12H20O4. Вычислено, %: С 

63.14; Н 8.83. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 0.86 д (6H, J=6.6, CH3 i-Bu); 

1.67 м (2H, CH2CH);  1.76 м (1H, CH, i-Bu);  2.10 м (2H, CH2);  2.58 и 2.89 

м (2H, CH2 в окисе); 2.91 м (1H, CH в окисе); 2.93 м (1H, CH);  3.13-3.30 

м (2H, CH2O);  3.28 м (2H, CH2O); 4.41 м (1H, CHO). 

 

Üàð Î²èàôòì²ÌøÆ ¸ÆàÈàÈ²ÎîàÜÜºðÆ êÆÜÂº¼ ºì 

äÆÜ²ÎàÈÆÜ²ÚÆÜ ìºð²ÊØ´²ìàðØ²Ü àôêàôØÜ²êÆðàôØ 

î.ì.ÔàâÆÎÚ²Ü, Ø.².ê²ØìºÈÚ²Ü, ².ê.¶²ÈêîÚ²Ü, 

ì.Ø.Ø²¼àôÈºìêÎÆ ¨ ì.¶.ÜºÜ²Ú¸ºÜÎà 

Æñ³Ï³Ý³óí»É ¿ 2-³ÉÏ-2-»ÝÇÉ-4-³ÉÏûùëÇÙ»ÃÇÉ µáõï³ÝáÉÇ¹Ý»ñÇ ûùëÇ¹³óáõÙÁ՝ 
çñ³ÍÝÇ 30% å»ñûùëÇ¹Ç ¨ 85% ÙñçÝ³ÃÃíÇ Ë³éÝáõñ¹áí, ëï³óí»É »Ý Ýáñ Ï³éáõó-

í³ÍùÇ ¹ÇáÉáÉ³ÏïáÝÝ»ñ: àõëáõÙÝ³ëÇñí»É ¿ í»ñçÇÝÝ»ñÇë í³ñùÁ åÇÝ³ÏáÉÇÝ³ÛÇÝ í»-

ñ³ËÙµ³íáñÙ³Ý å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ՝ å-ïáÉáõáÉëáõÉýáÃÃíÇ Ý»ñÏ³ÛáõÃÛ³Ùµ: Ð³ëï³ïí³Í 

¿, áñ ³é³çÝ³ÛÇÝ-»ññáñ¹³ÛÇÝ ¹ÇáÉáÉ³ÏïáÝÝ»ñÇ í»ñ³ËÙµ³íáñÙ³Ý ³ñ¹ÛáõÝùáõÙ 

ëï³óí»É »Ý ëå³ëí»ÉÇù  ³É¹»ÑÇ¹áÉ³ÏïáÝÝ»ñÁ, ÇëÏ ÝáõÛÝ å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ ³é³çÝ³ÛÇÝ-

»ñÏñáñ¹³ÛÇÝ ¹ÇáÉáÉ³ÏïáÝÝ»ñÇó` Ý³ËÏÇÝáõÙ ·ñ³Ï³ÝáõÃÛ³Ý Ù»ç ãÝÏ³ñ³·ñí³Í 

É³ÏïáÝå³ñáõÝ³ÏáÕ ûùëÇñ³ÝÝ»ñÁ: ²í»ÉÇ áõÅ»Õ ¿É»ÏïñáÉÇïÝ»ñÇ ÏÇñ³éáõÙÁ µ»ñ»É ¿ 

í»ñç³ÝÛáõÃ»ñÇ Ë»Å³óÙ³Ý: 
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SYNTHESIS AND STUDY OF PINACOL REARRANGEMENT  

DIOLOLACTONES OF NEW STRUCTURE  

T. V. GHOCHIKYANa, M. A. SAMVELYANa, A. S. GALSTYANa, 

V. M. MAZULEVSKIb and V. G. NENAJDENKOb 

a) Yerevan State University  

1, A. Manoukyan Str., Yerevan, 0025, Armenia, 

E-mail: msamvеlyan@ysu.am 
b) Moscow State University 

Leninskie Gory, Moscow, 119992, Russia  

E-mail: nenajdenko@org.chem.msu.ru 

  

The implemented oxidation of 2-alk-2-enyl-4-alkoxymethyl butanolides  whith the 

mixture of 30%- hydrogen peroxide and 85% formic acids. As a result of that obtained 

diololactones of new structure. The study  of their conduct of pinacol re-grouping 

conditions  with p-toluene sulfonic-acid.  Approved that in the result of re-grouping of a 

primary-tertiary diololactones obtained the expected aldehyde lactones of a new 

structure. And at the same conditions of the primary-secondary diolactones was   caused 

the lactone  containing oxiranes- the compouns wich  undescribed in the literature.  

The use of the strong electrolytes bring to bled of the products.  
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Методом диэлектрической спектроскопии исследованы релаксационные процессы в ши-

роком температурном (130 430 К) и частотном(10
2

10
5 

Гц) интервалах в полиэтиленах высо-

кого (ПЭВД) и низкого (ПЭНД) давлений с добавкой перекиси дикумила (ПДК). Из полученных 

температурно-частотных зависимостей диэлектрических потерь (tg ) и проницаемостей ( ) 

были выявлены области релаксации в ПЭВД при температурах 171 и 270К (f=1 кГц) а в ПЭНД 

– при температурах 175, 230.5 и 344К (f=1 кГц). 

Рис.2, табл. 2, библ. ссылок 10. 

 

В последнеее время в связи с изменением эксплуатационных усло-

вий различных изделий появилась необходимость создания новейших 

диэлектрических материалов с улучшенными электрофизическими и 

механическими свойствами для кабелей и проводов. Эта проблема 

привлекла многих исследователей, и для получения электротехнических 

материалов в настоящее время используют разнообразные приемы хи-

мического синтеза, различные виды обработки [1], смешивание малых 

количеств специальных примесей [2-4] и воздействие на материалы ио-

низирующих излучений[5, 6]. 

Цель нашей работы– исследование полученного нами модифициро-

ванного полиэтилена (МПЭ) и выявление условий для технической 

эксплуатации его в переменных электрических и механических полях в 

широком интервале температур и частот. Несмотря на большое число 
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исследований в области изучения структур и релаксационных свойств 

полиэтилена были недостаточно изучены физико-механические процес-

сы в МПЭ. Поэтому, учитывая их важное практическое значение для 

получения качественных электроизоляционных материалов, методом ре-

лаксационной спектрометрии были исследованы диэлектрические и ме-

ханические свойства ПЭВД и ПЭНД в исходном состоянии (без доба-

вок) [7], а также установлены зависимости обнаруженных релакса- 

ционных областей от молекулярной структуры полиэтиленов. 

Однако для достоверной информации о структурных изменениях, 

определяющих свойства химически сшитого полиэтилена, мы считали 

необходимым также исследовать влияние перекиси дикумила (без тер-

мообработки) на структуру и свойств ПЭВД и ПЭНД. 

Экспериментальная часть и обсуждение результатов 

В качестве объекта исследования выбрали следующие две полимер-

ные композиции: 1– состоящая из компонентов ПЭВД, диафена (ДФ–

0.5%) и перекиса дикумила (ПДК–5%) (была получена на вальцах при 

393 К); 2– состоящая из компонентов ПЭНД, ДФ –0.5% и ПДК–2% 

(получили на вальцах при 413 К). Далее из указанных полученных поли-

мерных смесей готовили образцы для диэлектрических измерений в 

пресс-форме при 393 К и давлении 80 кг/см в виде пленок толщиной 

50 мкм. Режимы изготовления пленок были выбраны с учетом исключе-

ния химической сшивки макромолекул исследованных ПЭ, что под-

тверждалось их полным растворением в ксилоле. Измерение темпера-

турно-частотных зависимостей диэлектрических потерь (tg ) и прони-

цаемостей ( ) проводили в интервале температур 130 430 К и частот 

10-1 102 кГц на мосте переменного тока TR–9701. Полученные темпера-

турно-частотные зависимости тангенса угла диэлектрических потерь для 

ПЭВД с ПДК (ПЭВД-1) при фиксированных частотах 1, 10 и 50 кГц, а 

также температурная зависимость диэлектрической проницаемости ( ) 

при частоте 1кГц представлены на рис.1, из которого видно, что в рас-

сматриваемом температурном интервале 130 430 К в исследуемых об-

разцах ПЭВД с ПДК наблюдается несколько областей релаксации с 

максимумом tg . Сравнительный анализ кривых зависимостей tg  ис-

ходного ПЭВД (без ПДК) [8] и ПЭВД (с ПДК) (рис. 1) показывает, что 

введение ПДК в полиэтилен приводит к изменению характера темпера-

турных зависимостей tg , т. е. вместо четырех максимумов tg  [7] наб-

людаются три максимума тангенса угла диэлектрических потерь. Такое 

изменение в диэлектрических спектрах, т. е. смещение двух областей 

релаксационных процессов в температурном интервале 223 358 К, мы 

предполагаем, можно связать с пластифицирующим действием введено-

го ПДК. Следует отметить также, что изменяются и некоторые релакса-



 

 

428 

ционные характеристики ПЭВД-1 (табл. 1), уменьшается интенсивность 

tg м низкотемпературного перехода, а полуширина Т увеличивается. 

Tемпературные зависимости диэлектрической проницаемости  для ис-

ходного ПЭВД [7] и ПЭВД-1 (рис. 1) показывают, что закономерность 

изменения  от температуры сохраняется, однако значения  для 

ПЭВД-1 достаточно высокие. В табл. 1 приведены изменения темпера-

турных положений максимумов, температурные интервалы наблюдае-

мых процессов, значения максимумов диэлектрических потерь, а также 

диэлектрической проницаемости для двух релаксационных переходов 

ПЭВД-1. Анализ полученных экспериментальных данных (рис. 1, табл. 

1) позволяет предположить, что релаксация, наблюдаемая при 171 К, вы-

сокочастотная ( -переход) и связана с подвижностью молекул в малых 

объемах, т. е. движением отдельных метильных групп. Кинетическими 

элементами такого рода в исследуемом полиэтилене является несколько 

групп СН2 основной цепи в аморфных областях ПЭВД-1. Как видно из 

рис. 1, вышеуказанный процесс протекает ниже температуры стеклова-

ния Тg. Полученные данные указывают, что ниже Тg наблюдаются толь-

ко дипольно-групповые потери [9], максимум которых (tg м) при повы-

шении частоты смещается в область высоких температур, а с повыше-

нием температуры соответственно резко увеличиваются и диэлектри-

ческие потери (табл. 1). 

 

 

 

Рис.1.Зависимости (f=1кГц) и tgб от температуры для исходного ПЭВД с ПДК при часто-

тах f=1,10 и 50 кГц. 
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Особый интерес представляет исследование ПЭНД, поскольку этот 

ПЭ как диэлектрик характеризуется достаточно высокими качественны-

ми показателями. По данным диэлектрических измерений ПЭНД-1 (с 

ПДК) построены кривые зависимостей tg  от температуры при различ-

ных частотах и кривая зависимости диэлектрической проницаемости 

=f(Т) (рис. 2). На всех кривых tg =f(Т) проявляются области диэлек-

трической релаксации. 

Таблица 1 

Основные характеристики ПЭВД с ПДК(без сшивки) 

Полиэтилен высокого давления ПЭВД с ПДК 

часто-

та, кГц 

дипольно-групповая 

релаксация 

дипольно-сегментальная 

релаксация 

энергия активации, 44 

кДж/моль 

энергия активации, 193 

кДж/моль  

Т, К T, К   tgб104 ’ Т, К T, К tgб104 ’ 

1 

10 

50 

171 158÷186 0.8 2.86 270 242÷304 5.8 2.75 

185 174÷196 2.7 2.85 278.5 251÷321 7.3 2.73 

196 185÷209 2.8 2.85 285 256÷322 7.85 2.69 

 

  

 

 

 

Рис. 2. Зависимости (f=1кГц) и tgб от температуры для исходногоПЭНД с ПДК при 

частотах f=1,10 и 50 кГц. 

 



 

 

 

 

 

Таблица 2 

Основные характеристики исходного ПЭНД (с ПДК, без сшивки) 

Полиэтилен низкого давления(ПЭНД-1) 

частота, 

кГц 

дипольно-групповаяя 

релаксация 

дипольно-сегментальная 

релаксация 

дипольно-сегментальная 

релаксация 

энергия активации 88 кДж/моль энергия активации, 138кДж/моль энергия активации, 176 кДж/моль 

Т,К T,К 10
4  Т,К ,К tg

4 
 Т,К T,К 10

4
  

1 

10 

50 

175 171÷182 0.28 2.43 230.5 225÷241 1.1 2.5 344 330÷353 0.85 2.22 

193 190÷196 2.2 2.44 238 226÷243 3.1 2.51 357 328÷369 2.05 2.19 

201 199÷206 2.6 2.46 242 225÷248 3.5 2.52 363 350÷372 0.9 2.16 
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При сопоставлении кривых зависимостей tg  исходного ПЭНД (без 

ПДК), представленных в работе [8], и ПЭНД-1 (рис. 2) видно, что при 

введении в ПЭНД перекиси дикумила происходит изменение в поведе-

нии кривых зависимостей tg =f(Т), причем с повышением частоты эти 

изменения растут. Наличие ПДК в ПЭНД особо влияет на температур-

ное положение и значение максимума tg  среднечастотной релаксации. 

Кроме этого, с повышением частоты температурные зависимости tg  

становятся асимметричными. 

Как известно, ПЭНД существенно отличается от ПЭВД по качест-

венным показателям [10]. В наших исследованиях также наблюдаются 

качественные изменения при переходе от ПЭВД к ПЭНД. Полученные 

экспериментальные данные (рис. 2) и (табл. 2) показывают, что на тем-

пературных зависимостях tg  у ПЭНД-1 наблюдается высокочастотный 

переход при 175 К. Поскольку ПЭНД – кристаллический полимер, этот 

переход связан с мелкомасштабным движением метиленовых групп в 

аморфных областях и переориентацией дефектов внутрикристалличе-

ских областей. Низкие диэлектрические потери этого перехода и сдвиг 

температурного положения tg м в сторону более высоких температур 

обусловлены структурой и строением ПЭНД. Полученные данные сви-

детельствуют (рис. 2 и табл. 2) о том, что с повышением частоты умень-

шается полуширина низкочастотного перехода, однако увеличиваются 

диэлектрические потери. Дальнейшее повышение температуры показы-

вает, что в ПЭНД-1 проявляется еще один релаксационный переход в 

области температур 230 242 К, а увеличение высоты и ширины макси-

мума tg  свидетельствует о множестве релаксаторов, участвующих в 

этом переходе. Кроме этого, можно предположить, что слабое движение 

релаксаторов, находящихся как в кристаллических областях, так и в 

приповерхностном слое (между кристаллическими и основной аморф-

ной фазами), имеет вклад в низкотемпературный переход. С повыше-

нием температуры они всё больше вовлекаются в релаксационный про-

цесс, что и проявляется в виде широкого максимума tg . Исходя из 

структурных особенностей надо ожидать у ПЭНД два мелкомасштаб-

ных перехода в области относительно высоких температур, т. к. под-

вижность групп СН2 в кристаллической фазе резко отличается от их 

подвижности в аморфной фазе. Как показывают полученные результа-

ты (рис. 2 и табл. 2), в ПЭНД-1 при повышении температуры на кривых 

зависимостей tg  проявляется релаксационный процесс в области выше 

температуры 333К. Релаксационный процесс в области температур 

340 365 К в литературе, в основном, принято обозначать -релаксацией, 

и эту релаксацию связывают с кристаллическими областями полимера. 

Именно этот переход отвечает началу интенсивных движений в 

кристаллах, т. е. -переход по существу отвечает началу релаксацион-



 

 

432 

ных явлений, приводящих в конечном счете к плавлению ПЭ. Увеличе-

ние подвижностей цепей в кристаллах приводит и к изменению ряда 

электрофизических свойств полиэтилена в области -перехода. Положе-

ние максимума tg  -релаксации в сильной степени зависит от частоты, 

что и наблюдалось в данной работе на кривых зависимостей tg  

ПЭНД–1 (рис. 2). Полученные экспериментальные данные для ПЭНД–1 

показывают, что температура максимума tg  в зависимости от частоты 

смещается в область высоких температур, а также увеличиваются полу-

ширина максимума и диэлектрические потери tg . Обобщая получен-

ные результаты, можно предположить, что неоднородностью структуры, 

особенно кристалличностью полиэтилена, обусловлена сложная картина 

диэлектрических спектров ПЭНД-1. Полученные экспериментальные 

данные и расчет релаксационных параметров позволили предположить 

о пластифицирующем действии ПДК в исследуемых образцах полиэти-

ленов. 
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THE INFLUENCE OF DICUMYL PEROXIDE ON THE RELAXATION 

PROPERTIES OF THE HIGH AND LOW PRESSURE POLYETHYLENES 

S. S. SARGSYAN and Yu. K. KABALYAN 

Kh. Abovyan Armenian State Pedagogical University  

17, Tigran Mets Str., Yerevan, 0010, Armenia 

E-mail: sargsyan_susan@yahoo.com 

 

The influence of dicumyl peroxide on the relaxation processes in polyethylenes of 

high (HPPE) and low (LPPE) pressure in a large temperature 130 430 К and frequency 

10
2

10
5 
Hz ranges have been studied by the method of dielectric spectroscopy. 

According to the obtained temperature frequency profiles of a dielectric loss (tg ) 

and permittivity ( ), the relaxation areas of HPPE-1(with dicumyl peroxide) were found 

at temperatures 171 and 270 К (f=1 kHz), and LPPE-1(with dicumyl peroxide) – 175, 

230.5 and 344K (f=1 kHz). Comparative analyses of the dependences of dielectric loss 



 

 

433 

(tg ) in polyethylenes suggests plasticizing effect of dicumyl peroxide. Thus it was 

found that the observed relaxation behavior characteristics of both types of 

polyethylenes are associated with their molecular structures. 
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ЮБИЛЕЙ 

 

МНДЖОЯН ОГАНЕС ЛЕВОНОВИЧ 

(к 95-летию со дня рождения) 

 

В августе 2015 года исполнилось бы 95 лет со дня рождения доктора 

биологических наук, профессора, лауреата Государственной премии Ар-

мянской ССР Мнджояна Оганеса Левоновича. 

Мнджоян Оганес Левонович родился в 1920 г. в г. Гюмри. В 1947 г. 

он окончил Ереванский политехнический институт, а в 1948 г. поступил 

на работу в качестве старшего химика в научно-исследвательскую хи-

мико-фармацевтическую лабораторию, на базе которой позднее был 

создан Институт тонкой органической химии АН Арм ССР (ИТОХ). Там 

же в 1951 г. О. Л. Мнджоян защитил кандидатскую диссертацию на те-

му ''Некоторые производные дизамещенных уксусных кислот и их 

превращения в аспекте фармакологических изучений'', а в 1975 г. – 

докторскую диссертацию на тему ''Изыскание физиологически актив-

ных соединений, действующих на холинергические структуры”. 

Научные интересы школы О. Л. Мнджояна тесно соприкасались с 

биоорганической химией и химией природных и физиологически ак-

тивных соединений, включающих в себя поиск аналогов ацетилхолина 

и алкалоида никотина, избирательно ингибирующих или активирующих 

тот или иной биохимический процесс, связанный с медиаторной функ-

цией ацетилхолина. 

Проводимые им фундаментальные исследования, посвященные 

взаимозависимости химического строения и биологической активности 

молекулы, базируются на следующих принципах: переход количества в 

качество, роль геометрии молекулы и необходимость родственности ме-

таболитов синтезированного соединения с организмом животных. 

За время работы в ИТОХ О. Л. Мнджояном и сотр. разработаны об-

щие методы синтеза симметричных и несимметричных производных 

дикарбоновых кислот, моно- и бис-аминокетонов, сукцин- и глутарими-
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дов, замещенных уксусных кислот, аминокислот и пептидов. Одновре-

менно изучался механизм образования сложных аминоэфиров с по-

мощью хлорангидридного метода, активированных эфиров, а также 

простых аминоэфиров с помощью четвертичных аммониевых солей и 

др. 

О. Л. Мнджояном предложено и развито новое синтетическое нап-

равление поиска физиологически активных веществ. Это направление в 

ИТОХ и по сегодняшний день является одним из ведущих в изыскании 

высокоэффективных лекарственных препаратов для лечения и профи-

лактики нервно-психических заболеваний, а также препаратов для 

анестезиологической практики. Важными результатами исследований в 

этом направлении являются установление зависимости между структу-

рой и биологическим действием соединений, разработка новых путей 

синтеза гомологических рядов различных классов органической химии , 

изучение механизмов реакций и внедрение в медицинскую практику 

новых лекарственных препаратов. 

Одними из первых обúектов экспериментальных исследований сна-

чала явились двухосновные карбоновые кислоты, а затем их производ-

ные. Известно, что двухосновные карбоновые кислоты часто встречают-

ся в природе. Янтарная кислота, например, образуется при бактериаль-

ных процессах разложения яблочной и винной кислот, а также при гид-

ролизе белковых веществ (например, казеина). Она встречается в не-

зрелом крыжовнике, винограде, в стеблях ревеня. Зобная и щитовидная 

железы некоторых животных также содержат янтарную кислоту. Глута-

ровая кислота, которая находится в соке свеклы и неочищенной 

овечьей шерсти, проявляет каталитическую активность в синтезе ами-

нокислот тканью печени. Пимелиновая кислота является одним из ис-

ходных продуктов, используемых многими бактериями и грибками в 

биосинтезе биотина и др. 

Согласно литературным данным, двухосновные карбоновые кисло-

ты зачастую могут являться исходными веществами в синтезе биологи-

чески активных соединений, тем более, что они являются родственны-

ми продуктами для организма животных, и организм может полезно ис-

пользовать их или обезвредить в случае необходимости. 

Исходя из вышеизложенного с целью изучения связи между хими-

ческим строением вещества и биологической активностью были начаты 

исследования по синтезу аминоэфиров дикарбоновых кислот и их чет-

вертичных аммониевых солей. 

Для выяснения влияния состава и строения отдельных частей моле-

кулы аминоэфиров изменения проводились в трех направлениях: 1) в 

полиметиленовой цепи кислот, 2) в аминоспиртовой чaсти и 3) за счет 

эфирообразующих групп. В результате проведенных исследований были 

получены как симметричные, так и смешанные производные. Измене-
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ния в полиметиленовой цепи кислот проводились последовательным на-

ращиванием метиленовых групп – синтезом производных от щавеле-

вой и до декандикарбоновой кислот, а также замещением водорода в 

цепи алкильными и алкоксильными радикалами, а именно, синтезом 

производных малоновой, янтарной и глутаровой кислот. Для синтеза 

пробковой кислоты, наряду с ее динитрилом, был использован тетра-

хлоргептан – продукт теломеризации этилена с четыреххлористым уг-

леродом. 

Благодаря систематическим исследованиям, проводимым совместно 

под руководством Арменака Левоновича и Оганеса Левоновича 

Мнджоянов, а также химиков и фармакологов ИТОХ, среди большого 

ряда соединений были выявлены и внедрены в медицинскую практику 

такие препараты, как дитилин, бротилин , субехолин и пуфемид. Разра-

ботаны рентабельные методы полузаводского синтеза этих препаратов. 

Дитилин – единственный терапевтически используемый деполяри-

зующий мышечный релаксант, нашедший широкое применение в хи-

рургии. Благодаря ему стали возможны операции на грудной клетке. 

Бротилин – мышечный релаксант. 

Субехолин – мощный стимулятор дыхания, выгодно отличающийся 

от известных препаратов – лобелина и цитотока, тем, что применяется 

внутримышечно и не вызывает побочных эффектов центрального 

действия. 

Пуфемид обладает противосудорожным, противоэпилептическим 

действием, применяется при малых формах эпилепсии. 

Таким образом, на основании фармакологических исследований 

йодалкилатов и гидрохлоридов большого числа синтезированных ами-

ноэфиров среди них были выявлены соединения с интересными холи-

нолитическими свойствами с точки зрения действия на вегетативные 

ганглии. У некоторых из них обнаружена способность снимать спазм 

коронарных сосудов сердца. 

Основой для синтеза аминоэфиров п-алкоксибензойных кислот по-

служил тот факт, что в физиологически активных природных соедине-

ниях встречаются аминоэфиры, в которых различные органические 

кислоты конденсированы со спиртами сложного и простого строения 

(кокаин, атропин, ацетилхолин и др.). Благодаря исследованиям, прове-

денным в Институте под руководством O. Л. Мнджояна, была найдена 

новая эффективная группа холинолитиков – аминоэфиров п-алкокси-

бензойных кислот, прежде рекомендованных рядом исследователей 

только в качестве местных анестетиков. 

В частности, изучение связи между химическим строением и холи-

нолитической активностью гидрохлоридов и четвертичных аммониевых 

солей полученных аминоэфиров замещенных уксусных кислот позволи-

ло предложить и внедрить в медицинскую практику три новых преиму-
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щественно действующих на Н-холинореактивные биохимические струк-

туры препарата – арпенал, месфенал, этпенал. 

Арпенал – противосудорожное и спазмолитическое средство, при-

меняется для лечения паркинсоновой болезни, бронхиальной астмы и 

хореи. 
Месфенал применяется при различных гиперкинезах и болезнях же-

лудочно-кишечного тракта. 

Этпенал в клинике применяется как противосудорожное средство 

при гиперкинезах центрального происхождения. 

На основании результатов кропотливых исследований, посвящен-

ных изучению зависимости между химическиой структурой и биологи-

ческой активностью целенаправленно синтезированных гомологических 

рядов производных моно- и дикарбоновых кислот, были выявлены зако-

номерности, которые могут служить основой для дальнейшего изучения 

процесов нервной регуляции, а также синтеза новых соединений, изби-

рательно действующих на отдельные биохимические структуры. 

Подтверждением обоснованности и перспективности разра-

ботанного под руководством О. Л. Мнджояна направления является зна-

чительное число внедренных в медицинскую практику лекарственных 

препаратов и полученных им авторских свидетельств. Под его руко-

водством защищены 18 кандидатских и 2 докторские диссертации. 

О.Л.Мнджоян принимал участие в Великой Отечественной войне, 

был награжден тремя боевыми орденами и пятью медалями. О.Л. 

Мнджоян был лауреатом Государственной премии Арм ССР, награжден 

юбилейной медалью ''За доблестный труд в ознаменование 100-летия со 

дня рождения В.И. Ленина'', удостоен почетного знака ''Победитель соц. 

соревнования'' и почетной грамоты Президиума АН Арм ССР, награж-

ден дипломами ВДНХ СССР и ВДНХ Арм. ССР. 

 

Топузян В. О. 

Геворгян Г. А. 

Институт тонкой органической химии 

им. А.Л.Мнджояна НТЦ ОФХ НАН РА 
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Вниманию авторов! 

 

Подробную информацию о «Химическом журнале Армении», содержание 

номеров журнала в графической форме и аннотации статей, годовые авторские 

указатели, а также развернутые правила для авторов можно получить в сети 

Интернет по адресу: http://chemjournal.sci.am и www.flib.sci.am 
 

 

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ 

 

Общие положения 

К публикации в «Химическом журнале Армении» принимаются материалы, содержа-

щие результаты оригинальных исследований, оформленные в виде полных статей, крат-

ких сообщений и писем в редакцию.  
Журнал публикует работы по всем направлениям химической науки, в том числе по 

общей и неорганической химии, физической химии и химической физике, органической хи-

мии, металлоорганической и координационной химии, химии полимеров, химии природных 

соединений, биоорганической химии и химии материалов. 

Статьи, предлагаемые к публикации в разделе биоорганической химии, должны быть 

посвящены получению новых потенциально биологически активных соединений, в том 

числе и выделенных из природных объектов. При описании новых веществ, обладающих 

значительной (в сравнении с применяемыми в медицине лекарствами) биологической 

активностью, статья может содержать результаты биологических исследований, 

включающие ссылки на использованные методы изучения биологической активности, 

информацию о типе использованных биообъектов, активности и токсичности 

синтезированных препаратов в сопоставлении с соответствующими показателями 

применяемых в медицине лекарств. 

В заключении следует привести краткий аргументированный вывод о связи между 

структурой и биологической активностью исследованных соединений. Опубликованные ма-

териалы, а также материалы, представленные для публикации в других журналах, к рас-

смотрению не принимаются. 

Авторские обзоры должны представлять собой обобщение и анализ результатов цикла 

работ одного или нескольких авторов по единой тематике.  

Полные статьи принимаются объемом до 12 страниц, объем краткого сообщения — 

не более 5 страниц машинописного текста. Письма в редакцию должны содержать изло-

женные в краткой форме научные результаты принципиально важного характера, требую-

щие срочной публикации; объем письма в редакцию — не более 3 страниц машинописного 

текста. Редакция оставляет за собой право сокращать статьи независимо от их объема. 

Для публикации статьи авторам необходимо представить в редакцию следующие 
материалы и документы: 

1) направление от организации (в 1 экз.); 

2) экспертное заключение (для граждан РА) (в 1 экз.); 

3) подписанный всеми авторами текст статьи, включая аннотацию, таблицы, рисунки и 

подписи к ним (все в 2-х экз.); 

4) графический реферат (в 2-х экз.); 

Статья должна быть написана сжато, аккуратно оформлена и тщательно отредактиро-

вана. Не допускается дублирование одних и тех же данных в таблицах, на схемах и рисун-

ках. 

Автор несет полную ответственность за достоверность экспериментальных данных, 

приводимых в статье. 

Все статьи, направляемые в редакцию, подвергаются рецензированию и научному ре-

дактированию. 

Статья, направленная авторам на доработку, должна быть возвращена в исправленном 

виде вместе с ее первоначальным вариантом в максимально короткие сроки. К перерабо-

танной рукописи необходимо приложить письмо от авторов, содержащее ответы на все за-

мечания и комментарии и поясняющее все внесенные изменения. Статья, задержанная на 
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исправлении более двух месяцев или требующая повторной переработки, рассматри-

вается как вновь поступившая. 

Редакция посылает автору перед набором для проверки отредактированный экземпляр 

статьи, корректуру, а также верстку.  

 

Структура публикаций 

Публикация обзоров, полных статей и кратких сообщений начинается с индекса 

УДК, затем следуют заглавие статьи, инициалы и фамилии авторов, развернутые названия 

научных учреждений, полные почтовые адреса с индексами почтовых отделений, номера 

факсов и адреса электронной почты. Далее приводится краткая аннотация (не более 20 

строк) с указанием конкретных результатов работы и вытекающих из них выводов. 

В статьях теоретического и физико-химического характера приводятся сжатое вве-

дение в проблему и постановка задачи исследования, экспериментальная или методическая 

часть, обсуждение полученных результатов с заключением, а в статьях, посвященных 

синтезу, — общая часть (введение и задача исследования), обсуждение полученных резуль-

татов с заключением и экспериментальная часть. Рисунки с подрисуночными подписями и 

таблицы могут быть введены в текст. В письмах в редакцию аннотация на русском языке 

не приводится и разбивка на разделы не требуется; даются индекс УДК, название статьи, 

инициалы и фамилии авторов, название научных учреждений и их адреса, резюме на 

армянском и английском языках.  

Графический реферат прилагается на отдельной странице (120×55 мм) и представляет 

собой информативную иллюстрацию (ключевую схему, структуру соединения, уравнение 

реакции, график и т.п.), отражающую суть статьи в графическом виде. Текст в графиче-

ском реферате допускается только в случае крайней необходимости, при этом следует избе-

гать дублирования названия статьи и текста аннотации. 

При несоблюдении указанных выше правил статья не принимается к публика-

ции. 

 

 

Пример оформления заглавия статьи, списка авторов, 

адресов учреждений, аннотации. 

 

УДК....... 

АСИММЕТРИЧЕСКИЙ СИНТЕЗ β-ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИ  

ЗАМЕЩЕННЫХ L--АМИНОКИСЛОТ 

 

А. С. Сагиян,а Ю. Н. Белоконьб и К. Фишер в 

а Ереванский государственный университет 

Армения, 0025, Ереван, ул. А. Манукяна, 1 

Факс: (374-10)559355 E-mail:sagysu@netsys.am 
б Институт элементоорганических соединений  

им. А. Н. Несмеянова Российской академии наук 

Российская Федерация, 119991, Москва, ул. Вавилова, 28 

Факс: (495) 135 6549. E-mail: yubel@ineos.ac.ru 
в Институт органического катализа IFOK Университета г. Росток  

Германия, Росток, Д-180055, Бухбиндер штрассе, 5-6 

Факс:    E-mail: 

   
Разработан новый эффективный метод асимметрического синтеза β-гетероциклически 

замещенных L--аминокислот посредством присоединения 3-амино-1,2,4-тиадиазола и 5-мер-
капто-1,2,4-триазолов, содержащих различные заместители в положениях 3 и 4, к С=С связи 
Ni(II) комплекса c основанием Шиффа дегидроаланина и (S)-2-N-(N’-бензилпролил)аминобен-
зофенона.  

 

mailto:yubel@ineos.ac.ru
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Примеры оформления графических рефератов 

 

О взаимодействии N-алкилиминов с ацетоуксусным эфиром 

 

М. С. Саргсян 

С. С. Айоцян 

А. Х. Хачатрян 

А. Э. Бадасян 

С. Г. Конькова   

Хим. ж. Армении, 2011, т. 64, №4, с. 511 

 

Кинетика высокотемпературного азотирования тантала в изотермических 

условиях 

 

Ц. А. Адамян 

Е. Н. Степанян                                                     

А. А. Чатилян 

С. Л. Харатян 

 

Хим. ж. Армении,  

2011, т. 64, №3, с. 316 

 

Оформление статей в «Химическом журнале Армении» 

 
Текст статьи печатается через 1,5 интервала (без помарок и вставок) на белой бумаге 

стандартного размера (формат А4) с полями 3 см с левой стороны, 1,5 см с правой стороны, 

2,5 см сверху, 2,5 см снизу, размер шрифта — 12.  

Все страницы рукописи, включая список литературы и графический реферат, нуме-

руются. 

Уравнения, схемы, таблицы, рисунки и ссылки на литературу нумеруются в порядке 

их упоминания в тексте. 

Список цитируемой литературы должен включать ссылки на наиболее существенные 

работы по теме статьи. В тексте статьи должны быть упомянуты все ссылки, приведенные 

в списке литературы. В тексте ссылки на литературу даются в квадратных скобках и нуме-

руются строго в порядке их упоминания. Список литературы печатается на отдельной 

странице с указанием инициалов и фамилий всех авторов (не допускаются записи и др., et 

al.).  

Список литературы должен быть оформлен следующим образом: 

Книги: Бучаченко А.Л., Вассерман А.М. Стабильные радикалы. М., Химия, 1973, 58 с.  

Статьи в сборниках: Ола Дж., Фарук О., Пракаш Дж. К.С. в кн: Активация и катали-

тические реакции алканов / под ред. К.М.Хилла. М., Наука, 1992, с. 39.  

При цитировании переводных изданий после выходных данных русскоязычной вер-

сии в квадратных скобках необходимо указать выходные данные оригинального издания. 

Например: Внутреннее вращение молекул./ под ред. В.Д.Орвилл-Томаса. М., Мир, 1974, 374 

с. [Internal Rotation in Molecules, Ed. W. J. Orville-Thomas, Wiley, New York, 1974, 329 pp.]. 

Журналы: Gal´pern E.G., Stankevich I.V., Chistyakov A.L., Chernozatonskii L.A. // Chem. 

Phys. Lett., 1997, v.269, р. 85. 

При цитировании русскоязычного журнала, переводимого за рубежом, необходи-

мо приводить ссылку и на англоязычную версию. Например: Лайков Д. Н., Устынюк Ю. 

А.// Изв. АН, Сер. хим., 2005, с.804 [Russ. Chem. Bull., Int. Ed., 2005, 54, 820]. 
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Патенты: А.с. 9854 СССР // Б.И., 1978, 61. или: US Pat. 55973 // Сhem. Аbstrs., 1982, 

97, 150732. 

Диссертации: Ковалев Б.Г. Автореф. дисс. «....» доктора хим. наук. Город, институт, 

год, стр.  

 Программы: Sheldrick G. M., SHELXL93, Program for the Refinement of Crystal 

Structure, Göttingen University, Göttingen (Germany), 1993. 

Банки данных: Cambridge Structural Database System, Version 5.17, 1999. 

Ссылки на неопубликованные результаты и частные сообщения даются исключи-

тельно в виде сносок, а в списке литературы не приводятся и не нумеруются. При цитирова-

нии неопубликованных работ и частных сообщений необходимо представить разрешение от 

лица, на чьи данные приводится ссылка. 

 

Памятка для авторов 

 

Для максимального сокращения сроков публикации редакция просит авторов обра-

тить особое внимание на оформление статьи. 

Общие положения 

Материалы, представляемые в редакцию: 

� фамилия, имя, отчество и координаты лица, с которым редакция должна вести пере-

писку (почтовый адрес, номер телефона, номер факса, адрес электронной почты). Фамилия 

автора, ответственного за переписку, должна быть отмечена звездочкой. 

� направление от организации 

� экспертное заключение (для граждан РА) 

� текст статьи, аннотации на русском, английском и армянском языках на отдельных 

страницах (либо в тексте), рисунки и таблицы (все в 2 экз.) 

� графический реферат 

� только для кратких сообщений и писем в редакцию: объем рукописи не должен 

превышать 5 и 3 страниц машинописного текста, соответственно 
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