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Р-ГЕТЕРОЦИКЛЫ С ЭНДОЦИКЛИЧЕСКИМИ ТРИАДАМИ PIII–O–C(sp2) И  

PV–O–C(sp2) В РЕАКЦИЯХ ЦИКЛОПРИСОЕДИНЕНИЯ 

 

Миронов В.Ф.a, Немтарев А.В.a, Димухаметов М.Н. a, Ивкова Г.А.б 

 
аИнститут органической и физической химии им. А.Е.Арбузова 

ФИЦ Казанский научный центр РАН 
бКазанский (Приволжский) федеральный университет 

 

Реакции 1,3-диполярного циклоприсоединения – хорошо разработанный и широко используемый мощный 

синтетический метод синтеза большого круга разнообразных гетероциклических систем [1]. 1,3-Диполярные 

реагенты, являющиеся одним из типов секстенов [2], легко вступают в реакции [3+2]-циклоприсоединения с 

диполярофилами, [3+3]-димеризации (типа «голова к хвосту» или «голова к голове»), [1+1]-димеризации, 

тримеризации, полимеризации, а также в различные перегруппировки. 

Гетероциклические системы, содержащие эндоциклические триады PIII–O–C(sp2) и PV–O–C(sp2) по 

топологии формально напоминают 1,3-диполи [P––O–C+ и P+–O–C–] и способны также вступать в реакции 

[3+2]-циклоприсоединения с карбонильными соединениями, иминами и терминальными ацетиленами, 

результатом которых является расширение пяти- или шестичленного Р-гетероцикла до шести- или 

семичленных структур. По механизму этот процесс отличается от реакций расширения цикла в ряду углерод-, 

азот- или P(IV)-фосфорсодержащих гетероциклов [3-7]. Для фосфацикланов процесс также включает 

термодинамически выгодное образование фосфорильной группы, т.е. переход трех- или 

пятикоординированного фосфора в черырехкоординированное состояние. Кроме того, учитывая 

«бифильность» атома фосфора(III) (наличие неподеленной электронной пары и вакантных d-орбиталей), т.е. 

его топологическое сходство с этиленовой связью, возможна реализация и процессов [1+4]-

циклоприсоединения. 

В докладе обобщены и проанализированы работы авторов за последние годы по синтезу 

гетероциклических производных как четырех, так и пятикоординироованного атома фосфора на основе 

реакций производных P(III,V) c соединениями, содержащими активированные кратные связи (карбонильные 

соединения, имины, алкены, алкины), которые по топологии можно формально отнести к реакциям 

циклоприсоединения как в межмолекулярном так и внутримолекулярном (каскадном) варианте. В качестве Р-

гетероциклов рассмотрены циклические производные гидроксикарбоновых кислот (таких как салициловая, 

миндальная и др.), а также P,P,P-тригалогенбензофосфолы (1-3). Вместо фосфолов (3) рассмотрен также 

вариант каскадной трехкомпонентной реакции хорид (бромид) фосфора(III) – орто-хинон – терминальный 

алкин. 

 

 
 

Цитируемая литература 
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ЭФФЕКТИВНЫЕ ОРГАНИЧЕСКИЕ ПОЛУПРОВОДНИКИ И ЛЮМИНОФОРЫ  

НА ОСНОВЕ СЕРУСОДЕРЖАЩИХ ГЕТЕРОАРОМАТИЧЕСКИХ ФРАГМЕНТОВ 

 

Пономаренко С.А.а,б, Борщев О.В.а, Лупоносов Ю.Н.а 

 
aИнститут синтетических полимерных материалов им. Н.С.Ениколопова 

Российской академии наук, Москва, Россия 
aМосковский государственный университет имени М.В.Ломоносова, 

химический факультет, Москва, Россия. 

e-mail: ponomarenko@ispm.ru  

 

Разнообразные серусодержащие гетероароматические фрагменты широко используются в синтезе 

сопряженных органических молекул (рис. 1). На основе тиофена получают линейно-сопряженные, 

аннелированные и разветвленные молекулы, применяемые в органической электронике, оптоэлектронике и 

фотонике [1]. Олиготиофены известны как эффективные органические полупроводники для органических 

полевых транзисторов, в то время как тиофен-фениленовые соолигомеры обладают высокой люминесценцией 

в пленках, тип основных носителей зарядов и подвижность которых может регулироваться химической 

природой концевых заместителей, что позволяет изготавливать из них органические светоизлучающие 

транзисторы [2-4]. Наибольшую подвижность носителей зарядов проявляют аннелированные структуры, к 

которым относятся различные производные [1]бензотиено[3,2-b]бензотиофена (BTBT) [5-8]. Аннелированные 

тиенотиофеновые и тиенопиррольные фрагменты входят в структуру различных нефуллереновых акцепторов, 

используемых в эффективных органических фотовольтаических устройствах [9,10]. 2,1,3-бензотиадиазол 

является другим востребованным серусодержащим гетероароматическим фрагментом, к особенностям 

которого относятся его высокая акцепторная способность и стабильность. Он был успешно использован для 

синтеза ряда эффективных линейных и разветвленных органических люминофоров различного назначения 

[11-14]. 
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Рис. 1. Cерусодержащие гетероароматические фрагменты, рассматриваемые в докладе. 
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 РАСКРЫТИЕ ФУРАНОВОГО ЦИКЛА КАК МЕТОДОЛОГИЯ СИНТЕЗА  

ТЕТРАЦИКЛИЧЕСКИХ ХИНОКСАЛИНОВ  

 

Абаев В.Т.а,б, Арутюнянц А.А.а, Егоров Д.И.а 

 
aСеверо-Осетинский государственный университет,  

ул. Ватутина 43-46, Владикавказ, 362025, Россия.   

e-mail: hampazero@mail.ru 

 бСеверо-Кавказский федеральный университет,  

ул. Пушкина 1а, Ставрополь, 355009, Россия 

 

Винил- и арилазиды широко используются в синтезе гетероциклических соединений. В частности, 

классическими методами синтеза пирролов, индолов и карбазолов являются реакция Смита-Сандберга [1] с 

участием арилазидов и синтез Хеметсбергера исходящий из стирилазидов [2]. Ключевой стадией этих СН-

аминирований является электроциклизация диенилазидного фрагмента с последующим 1,5-сдвигом атома 

водорода. Раскрытие фуранового цикла под действием азидной функции было описано нами ранее на примере 

синтеза халконов индольного ряда.  Интересно, что реакция не является электроциклической так-как в 

исходном для этого процесса 2-азидобензилфуране фурановый цикл не сопряжён с ароматическим [3].  

 
Это наблюдение позволило предположить, что для взаимодействия фуранового цикла с азидной функцией 

или с генерируемым из нее нитреном достаточно благоприятного пространственного расположения. 

Действительно, в случае термолиза N-2-азидоарил-2-фурилбензимидазолов была получена серия 

бензо[4,5]имидазо[1,2-а]хиноксалинов, что является первым примером построения хиноксалинового цикла с 

использованием раскрытия фурана.  

 
 

 

Литература 

1. Sundberg R. J., Russell F.H., Woodvin V. L., Long-Su Lin. J. Organic Chem. 1972 37 (5), 719-724. 

2. Hemetsberger, H., Knittel, D., Weidmann, H., Monatshefte für Chemie, 1969.100(5), 1599-1603. 

3. Abaev V. T., Plieva A. T., Chalikidi P. N., Uchuskin M. G.G., Trushkov I. V., Butin A. V. Org. Lett. 2014, 16, 

4150−4153. 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 24-23-00446).  

mailto:hampazero@mail.ru


ПРИГЛАШЕННЫЙ ДОКЛАД 

 

11 

 

НАНОЧАСТИЦЫ МЕДИ В РЕАКЦИЯХ АМИНИРОВАНИЯ И ТИОЛИРОВАНИЯ 

 

Аверин А.Д.а,б, Мурашкина А.В.а, Фоменко В.И.а, Малышева А.С.а,в,  

Лексаков Д.А.а, Белецкая И.П.а,б 

 

aМосковский государственный университет имени М.В.Ломоносова, 

химический факультет, Москва, Россия. 
бИнститут физической химии и электрохимии им. А.Н. Фрумкина РАН, Москва, Россия 

вDepartment of Chemistry, Shenzhen MSU-BIT University, Shenzhen, China 

e-mail: alexaveron@yandex.ru 

 

Продемонстрировано успешное использование неиммобилизованных наночастиц меди (CuNPs) в качестве 

катализаторов образования связи углерод-азот в присутствии таких лигандов, как 2-изобутирилциклогексанон 

и рац-БИНОЛ; оптимизированы условия реакций аминирования арил- и гетероарилгалогенидов 

алифатическими аминами и NH-гетероциклами, при этом целевые соединения получены с выходами более 

90%. CuNPs 25 нм и 10/80 нм продемонстрировали наилучшую каталитическую активность, добавка 1 экв. NaI 

позволяет успешно проводить реакции аминирования также и с бромаренами, также как и использование 2 

экв. бромарена при увеличении времени реакции.  

 

 
Показана возможность образования диарилсульфидов, в том числе несимметричных, реакциями 

тиолирования арилгалогенидов с использованием тиофенола, дифенилдисульфида и тиомочевины в 

присутствии наночастиц меди, данный процесс успешно осуществлен без добавления лигандов, при этом 

достигнуты практически количественные выходы целевых соединений практически вне зависимости от 

природы используемых наночастиц меди.  

 
Исследования вымывания меди в раствор, в том числе, в ходе реакций и исследования ее каталитической 

активности показывают сильную зависимость данного процесса от природы катализатора и условий, а также 

свидетельствуют в пользу того, что наноразмерные катализаторы служат резервуаром активных частиц, 

которые катализируют значительную часть реакции. Эксперименты по рециклизации наноразмерных 

катализаторов показали, что в присутствии катализатора CuNPs 25 нм образование н-октиланилина без 

значительного падения выхода возможно на протяжении 9 циклов, а в реакции тиомочевины с иодбензолом в 

присутствии CuNPs 10/80 нм образование дифенилсульфида происходит без заметного уменьшения выхода в 

течение 6 циклов. Методами электронной микроскопии (ПЭМ и СЭМ) в сочетании с электронографией и 

энергодисперсионной рентгеновской спектроскопией показано, что независимо от начальной степени 

окисления меди в катализаторе после реакции происходит ее окисление до CuO, при этом изменения размера 

и морфологии частиц на первом и последующем циклах сильно различаются; также исследованы 

трансформации нанокатализатора в ходе реакции на разной глубине протекания процесса. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 24-23-00149).  
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НОВЫЕ МЕТОДЫ ФУНКЦИОНАЛИЗАЦИИ ИЗОКСАЗОЛЬНОГО ЦИКЛА И ИХ 

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ В СИНТЕЗЕ БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ СОЕДИНЕНИЙ 

 

Аверина Е.Б., Василенко Д.А., Астахова Н.Е., Сазонов А.С., Дронов С.Э. 

 

Московский государственный университет имени М.В.Ломоносова, 

химический факультет, Москва, Россия. 

e-mail: elaver070766@yandex.ru 

 

Изоксазольный цикл является одним из наиболее популярных фрагментов в дизайне биологически 

активных соединений и новых материалов, поэтому разработка простых и эффективных методов синтеза 

функционализированных изоксазолов является важной задачей органической и медицинской химии. Недавно 

в нашей научной группе были разработаны новые хемо- и региоселективные методы синтеза 4- и 5-

нитроизоксазолов на основе реакции гетероциклизации электрофильных алкенов под действием комплекса 

C(NO2)4-Et3N [1,2].  

 
Предложен метод дальнейшей функционализации изоксазольного цикла на основе SNAr реакций 3-

EWG-5-нитроизоксазолов с различными O-, N-, S-нуклеофилами и последующих превращений образующихся 

продуктов. Также на основе 5-метил-4-нитроизоксазолов был разработан новый двухстадийный метод синтеза 

ранее неизвестных 4-нитро-5-цианоизоксазолов, которые в условиях SNAr реакции в зависимости от природы 

нуклеофила дают продукты замещения нитро- или цианогруппы. Обсуждаются некоторые аспекты 

механизмов изученных реакций. 

 

 
 

Разработанные методы синтеза и функционализации производных изоксазола позволили получить из 

доступных реагентов гетероциклы, содержащие широкий спектр заместителей и функциональных групп, а 

также осуществить направленный синтез соединений с противораковой или антимикробной активностью. 

 

Литература 
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Y. A. Volkova, E. B. Averina Synthesis, 2020, 52, 1398. 
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СИНТЕЗЫ ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ НА ОСНОВЕ ЭЛЕКТРОФИЛЬНОЙ 

АКТИВЦИИ АЛКЕНОВ 

 

Аксенов А.В., Арутюнов Н.А., Аксенова А.А., Аксенов Д.А. 

 

Северо-Кавказский федеральный университет, 

химический факультет, Ставрополь, Россия. 

e-mail: aaksenov@ncfu.ru 

 

Разработаны методы синтеза и функционализации широкого спектра органических соединений, включая 

гетероциклические, краун-эфиры, которые могут быть весьма интересны для получения различных хелатов и 

других интересных соединений. Исследована биологическая активность синтезированных веществ. 
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ПОСЛЕДНИЕ ДОСТИЖЕНИЯ В ХИМИИ 3-ЦИАНОКЕТОНОВ И ПЕРСПЕКТИВЫ ДАЛЬНЕЙШЕГО 

РАЗВИТИЯ НАПРАВЛЕНИЯ 

 

Аксенов Н.А., Аксенов А.В., Аксенов Д.А. 

 

Северо-Кавказский федеральный университет, 355017, г. Ставрополь, ул. Пушкина, 1, 355017, Российская 

Федерация; е-mail: radioanimation@rambler.ru 

 

Последние 5 лет основным направлением развития кафедры выступала химия 4-кетонитрилов – 

соединений, сочетающих в себе 2 реакционноспособных группы – кето и нитрильную, что позволило 

использовать их как основу для широкого круга каскадных превращений, приводящих к образованию важных 

гетероциклических систем, часто встречающихся в различных биологически активных соединениях, а также, 

достаточно редкие аналоги природных соединений – азотропоны, ранее описанные в литературе лишь в виде 

бензконденсированных аналогов. В докладе будут собраны основные достижения в данной области и 

возможные дальнейшие точки роста. (Схема 1). 

 

Схема 1. 
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ОКИСЛИТЕЛЬНО-ВОССТАНОВИТЕЛЬНЫЕ ПРЕВРАЩЕНИЯ ТРИАРИЛМЕТИЛЬНЫХ 

РАДИКАЛОВ И ПРИМЕНЕНИЕ ИХ 13С ИЗОПОЛОГОВ ДЛЯ ИЗМЕРЕНИЯ pН В РАКОВЫХ 

КЛЕТКАХ ЧЕЛОВЕКА 

 

Багрянская Е.Г., Райзвих А.Е., Овчеренко С.С., Чинак О.А., Трухин Д.Т., 

 Рогожникова О.А., Тормышев В.М. 

 

Институт органической химии им. А.Н. Ворожцова СО РАН,  

пр. Академика Лаврентьева, 9, г. Новосибирск, 630090, Российская Федерация 

Новосибирский государственный университет, 

 ул. Пирогова, 2, г. Новосибирск, 630090, Российская Федерация 

e-mail: egbagryanskaya@nioch.nsc.ru 

 

За последние два десятилетия триарилметильные радикалы (ТАМ, тритилы) стали универсальными 

спиновыми зондами для биофизических исследований in vitro и in vivo, а также для биомедицинской 

диагностики. Синтез спиновых меток и зондов на основе ТАМ претерпел значительные успехи, и присущие 

ТАМ свойства, такие как гидрофильность, низкая токсичность и узкий сигнал электронного парамагнитного 

резонанса (ЭПР) с длительными временами релаксации электронного спина [1]. Недавние исследования 

показали, что окислительно-восстановительные реакции с участием радикала OX063 могут эффективно 

протекать в культуральных средах с высоким избытком тиолов, приводя к последовательному превращению 

OX063 в соответствующий ему диамагнитный QM и последующему преобразованию в OX063-OH, 

структурно модифицированный TAM с pH-чувствительными свойствами [2]. Образование OX063-OH из QM 

в богатых тиолами средах и само преобразование также наблюдалось в присутствии сильных 

восстановителей. 

Окислительно-восстановительные превращения триарилметильного радикала OX063, обогащенного 13C, 

были исследованы в раковых клетках человека [3]. Конъюгация OX063 с проникающим в клетки пептидом 

RL2 позволила детектирование превращений OX063 в аэробных условиях в раковых клетках MDA-MB-231 и 

A549. В обеих клеточных линиях наблюдалось окисление OX063 до хинонметида (QM), опосредованное 

активными формами кислорода. Последующее восстановление QM тиолами давало pH-чувствительный 

радикал OX063-OH. Анализ спектров электронного парамагнитного резонанса (ЭПР) выявил средний 

внутриклеточный диапазон pH 5,64–5,86 и 45,6% превращение QM в OX063-OH. Образование радикалов 

OX063-OH было обнаружено как для OX063, так и для QM, что указывает на возможность количественной 

оценки окислительно-восстановительного статуса клеток с помощью радикалов TAM-OH. Эти результаты 

подтверждают эффективность 13C-OX063-OH в качестве зонда для мониторинга pH опухолей, что может 

улучшить персонализированные диагностические и терапевтические подходы. 
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ИМИНОЙОДИНАНЫ В СИНТЕЗЕ ПЯТИЧЛЕННЫХ ГЕТЕРОЦИКЛОВ 

 

Березкина Т.В., Илькин В.Г., Бакулев В.А. 

 

Уральский федеральный университет им. первого Президента России Б.Н. Ельцина,  

г. Екатеринбург, Россия 

e-mail: v.a.bakulev@urfu.ru 

 

Соединения гипервалентного йода (III) находят широкое применение в современной органической химии 

в качестве экологически чистых эффективных реагентов. Реагенты с высоким содержанием йода обычно 

используются для галогенирования, окисления, аминирования, гетероциклизации и различных окислительных 

модификаций органических соединений. Йодониевые соли являются важными арилирующими реагентами, в 

то время как йодониевые илиды и имиды являются предшественниками карбенов и нитренов. Различные 

производные бензойодоксолов, такие как азидобензойодоксолы, трифторметилбензойодоксолы, 

алкинилбензойодоксолы и алкенилбензойодоксолы нашли широкое применение в качестве реагентов для 

переноса групп в присутствии металлических катализаторов [1,2]. Описано использование йодониевых солей 

в синтезе гетероциклов из веществ, содержащих две экзоциклические двойные связи [3]. 
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ГЕТЕРОЕНДИИНЫ – СКАФФОЛДЫ ДЛЯ СОЗДАНИЯ НОВЫХ  

ПРОТИВООПУХОЛЕВЫХ ПРЕПАРАТОВ  

 

Балова И.A., Данилкина Н.А. 

 

Санкт-Петербургский государственный университет, 

институт химии, Санкт-Петербург, Россия. 

e-mail: i.balova@spbu.ru  

 

Нами разработан синтетический подход и получен ряд гетероендиинов, конденсированных с 

гетероциклами, а также содержащих кислород, азот и серу в 10-членных циклах - гетероциклических аналогов 

природных ендиинов – мощных цитостатиков с ДНК-повреждающим действием [1–6].  

Для получения конъюгатов гетероендиинов с опухоль-направленными лигандами нами также были 

изучены методы получения 10-членных O-, N-ендиинов, функционализированных по 10-членному кольцу для 

введения «кликабельных» функциональных групп [7]. В докладе будут обсуждаться выбор оптимальной 

ендииновой структуры и оценка синтетической доступности выбранных ендиинов, а также определение 

факторов, влияющих на стабильность и активность молекулы, оценка связывания полученных ендииновых 

систем с ДНК расчетными и экспериментальными методами, разработка методов эффективной 

функционализации и синтез гибридов ендиинов с увеличенной избирательностью действия на опухолевые 

клетки.  
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МЕТОДОЛОГИЯ ДИФФУЗИОННОГО СМЕШИВАНИЯ В СИНТЕЗЕ 

 СПИРОСОЧЛЕНЁННЫХ ГЕТЕРОЦИКЛОВ 

 

Белоглазкина Е.К., Кукушкин М.Е., Шибанов Д.Е. 

 

Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова, химический факультет,  

119991, г. Москва, Ленинские горы, д.1, стр. 3; 

 e-mail: beloglazki@mail.ru 

 

Спиросочленённые гетероциклы представляют собой важный класс биологически активных соединений 

ввиду их конформационной жесткости и возможности регулировать связывание с биологическими мишенями 

путем оптимального подбора экзоциклических заместителей. Удобным способом синтеза таких гетероциклов 

являются реакции [3+2]- и [4+2]-циклоприсоединения 1,3-диполей и гетеродиенов по экзоцикличеcким 

кратным связям соединений-предшественников. При этом, если реакции циклоприсоединения по связям С=С 

и С=S достаточно подробно изучены, аналогичные реакции по связям C=N и C=Se, как и присоединение по 

реактивированным С=С связя, остаются значительно мерее исследованной областью. Проблемы при 

проведении реакций циклоприсоединения могут быть связаны с нестабильностью промежуточных 1,3-

диполей и гетеродиенов и их склонностью к димеризации и нежелательным побочным превращениям.  

Решением этой проблемы может быть использование для генерации нестабильных интермедиатов метода 

диффузионного смешивания, позволяющего генерировать эти интермедиаты из устойчивых 

прещшественников под действием паров летучего основания. В докладе будет представлены данные по 

использованию метода диффузионного смешивания в синтезе различных N-, O-, S- и Se-содержащих 

спирогетероциклов и его сравнению с классическим синтетическими методиками. Описано хемо-, регио- и 

диастереоселективное получение ранее не описанных в литературе спиропроизводных, содержащих четырех-, 

пяти- и шестичленные азотсодержащие гетероциклы. Некоторые структурны етипы синтезированнчх 

соединений показаны ниже. 

 
 

Литература 

1. Shybanov D.E., Kukushkin M.E., Beloglazkina E.K., et al. New J. Chem., 2022, 46, 18575.  

2. Shybanov D.E., Kukushkin M.E., Beloglazkina E.K., et al. Beilstein J. Org. Chem., 2025, 21, 33581987. 

3. Шибанов Д.Е., Белоглазкина Е.К., и др. Изв. АН, Сер. хим., 2024, 73, 3638. 

4. Shybanov D.E., Kukushkin M.E., Beloglazkina E.K., et al. IJMS, 2024, 25, 11435. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 24-13-00004).  



ПРИГЛАШЕННЫЙ ДОКЛАД 

 

19 

 

ПРОИЗВОДНЫЕ НОРБОРНЕНА С АЗОТ- И КИСЛОРОДСОДЕРЖАЩИМИ ГРУППАМИ В 

НАПРАВЛЕННОМ ДИЗАЙНЕ МАТЕРИАЛОВ ДЛЯ МЕМБРАННЫХ ПРОЦЕССОВ 

 

Хрычикова А.П.а, Бермешева Е.В.а, Возняк А.И.а,  

Андреянов Ф.А.а, Борисов И.Л.а, Бермешев М.В.а,б 

 
аИнститут нефтехимического синтеза им. А.В. Топчиева РАН, Москва, Россия. 

бИнститут синтетических полимерных материалов им. Н.С. Ениколопова РАН, Москва. 

e-mail: bmv@ips.ac.ru 

 

Молекулярный дизайн замещённых норборненов с полярными функциональными группами открывает 

широкие возможности для тонкой «настройки» химической природы боковых заместителей и архитектуры 

полимеров, получаемых на их основе. Это, в свою очередь, позволяет целенаправленно регулировать свойства 

материалов, включая их проницаемость, селективность, проводимость и устойчивость. Замещённые 

норборнены активно применяются при создании мембран нового поколения, востребованных в таких 

областях, как газоразделение, очистка воздуха и воды, топливные элементы и другие [1-3]. Особый интерес 

представляют производные норборнена, содержащие функциональные группы с атомами азота и кислорода, 

поскольку они формируют перспективную платформу для синтеза полимеров с заданными мембранными 

характеристиками – высокой селективной газопроницаемостью, ионной проводимостью, а также высокой 

химической и термической стабильностью [2-4]. 

Одной из ключевых задач при создании подобных материалов является поиск эффективных и селективных 

методов введения функциональных групп в бициклический остов норборнена. При этом важно, чтобы 

введённые группы не оказывали негативного влияния на процессы полимеризации и не взаимодействовали с 

используемыми катализаторами. В докладе рассматриваются современные достижения в области 

направленного синтеза функционализированных норборненов, содержащих азот- и кислородсодержащие 

группы (включая имидные, оксирановые, карбонатные и другие фрагменты), и их применение в качестве 

ключевых строительных блоков для создания высокоэффективных материалов, применяемых в 

газоразделительных технологиях и анионпроводящих мембранах. 
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В рамках данной работы изучено взаимодействие 2’,3’,4’,5’,6’-пентафторфлавона с алкиламинами, 

приводящее к региоселективному формированию продуктов нуклеофильного ароматического замещения 

атома фтора по активированному центру С(4’). Механизм протекания химической реакции описан на уровне 

DFT теории. При оценке биологической активности синтезированных флавонов найдены соединения, 

имеющие высокое противогрибковое, антигонорейное и противогриппозное действие. С помощью 

молекулярного докинга показано, что механизм ингибирования вируса гриппа штамма A/Puerto Rico/8/34 

(H1N1) полученными флавонами может осуществляться за счет блокирования нейраминидазы (NA)  

(рисунок 1). 

 
Рисунок 1. Результаты молекулярного моделирования: А — структура тетрамера NA штамма 

A/California/04/2009(H1N1); Б — выравнивание аминокислотных остатков (а.о.) и расположения 

осельтамивира в NA штаммов A/California/04/2009(H1N1) и A/Puerto Rico/8/34(H1N1); В — расположение 

осельтамивира в NA штамма A/Puerto Rico/8/34(H1N1): показаны межмолекулярные взаимодействия между 

атомами лиганда и а.о. в радиусе 3 Å; Г — расположение соединения лидера в NA штамма A/Puerto 

Rico/8/34(H1N1); Д — показаны межмолекулярные взаимодействия между атомами лиганда и а.о. NA штамма 

A/Puerto Rico/8/34(H1N1). Водородные связи показаны желтыми прерывистыми линиями, солевые мостики – 

фиолетовыми, -катион-стекинг взаимодействия – зелеными, сиреневыми шариками – Ca2+. 
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 НОВЫЕ СИНТЕТИЧЕСКИЕ ПОДХОДЫ В ХИМИИ АДАМАНТИЛСОДЕРЖАЩИХ 

ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ 

 

Бутов Г.М.а, Мохов В.М. b, Дьяченко В.С. а, Гладких Б.П.а, Аль-Фанхарави А.Х.А. b 
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Исследованы химические превращения азолов, пирролов, пиридинов, пиримидинов и их 

бензанелированных аналогов, гидантоинов и урацилов в реакциях с производными адамантана: 

изо(изотио)цианатами, аминами, 1,3-дегидроадамантаном (1,3-ДГА) [1-2]. 

Изучены реакции различных классов азолов: 1H-пиразолы и их производные, изоксазолы, 1H-имидазолы и 

бензимидазолы, 1H-1,2,4-триазолы, 1H-тетразолы с 1,3-ДГА. Установлено наличие нескольких маршрутов 

реакций: N- и С-алкилирование азолов, а также диадамантилирование. Показано, что реакции протекают 

преимущественно по N-H-связи азолов, не зависимо от природы и количества заместителей в азольном цикле. 

Осуществлены реакции азолов, пиридинов, содержащих  функциональные (-ОН, -СООН, -NН2, -SH, Наl) или -

СН3 -группы, с 1,3-ДГА, с образованием труднодоступных адамантилсодержащих гетероциклических 

соединений.  

Разработаны способы получения циклических аналогов адамантилсодержащих 1,3-дизамещенных 

мочевин – имидазолидин-2,4,5- и пиримидин-2,4,6-трионов по реакции соответствующих мочевин с 

хлорангидридами щавелевой и малоновой кислот [3-4[. 

Реакцией (адамантан-1-илалкил)гетероалленов с гидрохлоридом этилового эфира глицина в мягких 

условиях синтезирован ряд 3-(адамантан-1-илалкил)-2-(О-, S-, Se-)гидан-тоинов с выходами 75–85%. 

Установлено влияние структуры адамантан-1-илалкиламина на выходы гидантоинов [5]. 

Синтезирован труднодоступный 1-(1-адамантил)-3,4,5-тринитро-1H-пиразол (AdTNP) устойчивый при 

нагревании до 180 °С [6]. Показана высокая селективность AdTNP по 5-NO2-группе в реакциях с N-, S- и O-

нуклеофилами различной природы.  

Изучена биологическая и антиоксидантная активность некоторых соединений, получены QSAR-

зависимости. Методом виртуального in silico скрининга обнаружены молекулы, способные имитировать 

фосфопептидный участок в tBRCT домене белка BRCA1, что может привести к гибели раковых клеток. 
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Монотерпены и их кислородсодержащие производные, монотерпеноиды, являются одними из самых 

распространенных природных соединений, будучи мажорными компонентами разнообразных эфирных масел 

и скипидаров. Сочетание доступности, в том числе, в энантиомерно чистом виде, нативной биологической 

активности и наличие реакционно-способных функциональных групп делает монотерпены и монотерпеноиды 

перспективными исходными соединениями для дизайна новых биологически активных соединений. Особенно 

эффективным является создание на основе монотерпенов гетероциклических соединений, как 

присоединением к монотерпеноиду готового гетероциклического фрагмента, так и включением атомов 

углерода монотерпенового остова в состав формирующегося гетероцикла. 

В результате проведенных исследований нами разработаны эффективные подходы, позволившие 

осуществить синтез библиотек производных монотерпенов, содержащих гетероциклические фрагменты, среди 

которых выявлены соединения, проявившие высокую биологическую активность, включая 

противоопухолевые, антивирусные или анальгетические свойства. Особое внимание уделяется поиску 

соединений-синергистов, способных усиливать противоопухолевую активность применяющихся в 

клинической практике лекарственных препаратов за счет ингибирования ферментов TDP1 или HDAC. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 25-73-20089).  
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Электронодефицитные алкины являются хорошо известными реагентами, часто применяемыми для 

получения гетероциклических соединений. Способные к разнообразным превращениям, активированные 

алкины нашли широкое применение в реакциях с азагетероциклами.  

Относительно недавно были разработаны методы синтеза аннелированных 5,6-членных азагетероциклов, а 

также средних циклов с фармакофорными группами, с применением электронодефицитных алкинов. 

Показанные процессы представляют собой домино-реакции и многокомпонентные реакции и протекают через 

образование ключевого промежуточного продукта - цвиттер-иона A [1-4]. Многие из полученных соединений 

проявляют значительную биологическую активность. 
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Амбифильные соединения, способные выступать как в качестве электрофильных, так и в качестве 

нуклеофильных реагентов, представляют значительный интерес для синтетической химии. В большинстве 

случаев, в структуру подобных соединениях входит гетероатом (азот, кислород и т.д.), являющийся, как 

правило, нуклеофильным центром. Весьма привлекательными классами ненасыщенных соединений, в 

которых в качестве и нуклеофильного, и электрофильного центра выступают атомы углерода, являются 

некоторые азот- и фосфорсодержащие гетероциклы, в частности, имидазолин-2-оны [1,2] и фосфакумарины 

[3]. Представленный доклад обобщает результаты наших исследований в этой области и демонстрирует 

широчайшие возможности этих классов гетероциклов в синтезе различных (поли)циклических структур. 
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Природные хлорины являются уникальным классом фотоактивных соединений, сочетающих в себе 

фотоиндуцированную активность для реализации фотодинамической терапии, диагностический потенциал 

вследствие высоких флуоресцентных свойств и туморотропность, которая определяется особенностью 

строения хлоринового макрогетероцикла. 

Используя хлорины и бактериохлорины в качестве ключевой субстанции нами была разработана 

технология получения, проведены доклинические испытания нового инфракрасного фотосенсибилизатора на 

основе природного бактериохлорофилла а для фотодинамической терапии рака (импортзамещение препарата 

«Тукад» (Израиль, Реховот) для глубокозалегающих и пигментированных опухолей). Имеется лабораторный 

регламент получения препарата, проведены первичные испытания по безопасности и специфической 

активности.  

Разработан медицинский гель на основе природных хлоринов для лечения воспалительных заболеваний 

тканей  пародонта и раневых инфекций методом антимикробной фотодинамической терапии. Получены 

инновационные фотосенсибилизаторы для антимикробной фотодинамической терапии в рамках борьбы с 

множественной устойчивостью микроорганизмов к антибиотикам. 

Создается портативный комплект для лечения инфицированных раневых поверхностей в амбулаторных 

условиях. 

Создан радиофармпрепарат направленного действия для радионуклидной диагностики в онкологии. 

Разработана технология получения РФП с радионуклидом 99mTc и пройдены доклинические испытания на 

клеточном и организменном уровне. 

Разработан фотосенсибилизатор с двойным таргетингом на основе природных хлоринов с простат-

специфичным мембранным антигеном (ПСМА) для использования в онкоурологии (импортзамещение 

препаратов для диагностики и лечения рака предстательной железы).  

Развивается направление фотофармакологии, связанное с созданием конъюгатов природных хлоринов с 

азабензолами комбинированного фотодинамического и местноанестетического действия. 

 

Исследование проведено в рамках проекта "НИЧ-РАДИОФАРМПРЕПАРАТЫ-П25" в рамках 

реализации Программы стратегического академического лидерства РТУ МИРЭА «Приоритет-2030» 
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При реакции 2-нафтола I (2 экв.) и фурфурола II (1 экв.) в кипящем толуоле в присутствии каталитических 

количеств комплексов бора III было выделено производное 10,10-дигидроциклопента[b]нафто[1,2-d]фурана 

IV [1]. Многостадийный механизм реакции предположительно представляет собой редкий случай 

перегруппировки карбо-Пианкателли. Производное IV в кислых условиях циклизуется в септациклическое 

соединение V, которое в условия реакции претерпевает разрыв С-С связи, давая динафтофурилметан VI. 

Похожая реакция  в случае 5-метилфурфурола VII идет по другому пути и приводит в зависимости от 

строения фенольной компоненты I либо к 5-метилфурил(диарилметанам) VIII, либо к производным фуро[3,2-

d]фурана IX, которые являются продуктами рециклизации 5-метилфуранового цикла в соединениях VIII. 

Рециклизация включает в себя стадии протонирования фуранового цикла, реакцией образующегося 

карбокатиона с фенольными гидроксилами и высвобождением бутанонового фрагмента. При обработке  

производных фуро[3,2-d]фурана IX сильными кислотами происходит расщепление одного из фурановых 

циклов и образование бензофуранов X. 
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ДИАЗОСОЕДИНЕНИЯ В СИНТЕЗЕ ГЕТЕРОЦИКЛОВ. 
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Диазосоединения, обладая невероятно разнообразной реакционной способностью, представляют собой 

уникальную платформу для синтеза различных гетероциклических соединений [1-3]. Большинство 

синтетических методов с применением диазореагентов основано на их разложении и генерации карбеновых 

интермедиатов. Более редкие, но не менее эффективные превращения протекают с сохранением атомов азота 

диазогруппы и встраиванием их в формируемый цикл.  

Одной из таких реакций является взаимодействие диазокарбонильных соединений с азлактонами, 

приводящее к производным 1,2,4-триазолов (Схема 1). Развиваемый метод характеризуется 

универсальностью, доступностью и вариабельностью субстратов, высокими выходами и полной 

региоселективностью. Несомненным преимуществом данного подхода является возможность генерации 

азлактона из N-ацилированных аминокислот in situ. Учитывая также потенциальные пост-модификации с 

формированием дополнительного цикла, данная методология открывает путь к невероятно широкому 

химическому пространству структурно разнообразных производных 1,2,4-триазола, относящегося к одним из 

наиболее востребованных скаффолдов в области медицинской химии.  

 

Схема 1. Региоселективный синтез полизамещенных 1,2,4-триазолов взаимодействием азлактонов с 

диазокарбонильными реагентами. 
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Тиено[2,3-b]пиридины имеют более чем столетнюю историю, и в целом являются достаточно изученным 

классом соединений [1-4]. Несмотря на это, потенциал этих соединений далеко не исчерпан как в отношении 

превращений, так и в контексте практического использования. В настоящем докладе представлены новые 

способы конструирования тиенопиридиновой системы, новые способы модификации. Представлены 

авторские результаты по исследованиям биологического действия тиенопиридинов в качестве регуляторов 

роста растений и антидотов гербицида 2,4-Д. 
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В ходе наших исследований разработаны удобные методы синтеза спирозамещенных производных 

пиридина и пиримидина 1-12, а также изучены некоторые особенности региоселективности их 

алкилирования [1-6]. Синтезированные функционализированные пиримидины являются потенциальными 

полупродуктами при создании противомикробных, антиастматических и обезболивающих препаратов. Для 

однозначного установления строения некоторых продуктов реакций применялся метод рентгеноструктурного 

анализа. 
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В последнее время использование механосинтеза для направленного синтетического дизайна 

органических молекул привлекает внимание исследователей в различных отраслях химии, начиная от синтеза 

лекарственных препаратов и заканчивая индустриальными процессами. В отличие от традиционных методов, 

связанных с использованием растворителей и высоких затратах энергии на нагрев и охлаждение, 

механосинтез осуществляется при комнатной температуре, механическая энергия используется для активации 

химических превращений [1-5].  

В рамках настоящего сообщения будут представлены основные результаты, связанные с применением 

механосинтеза для получения ряда перспективных гетероциклов. 
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Одна из стремительно развивающихся синтетических стратегий, ориентированных на получение 

биоактивных природных и синтетических соединений («biology-oriented syntheses, BIOS»), – раскрытие 

донорно-акцепторных циклопропанов (ДАЦП), как пуш-пульных систем, азануклеофилами [1-4]. Эти реакции 

приводят к получению ациклических полифункциональных соединений I, содержащих труднодостижимое 

другими способами 1,3-взаимное расположение функциональных групп. В свою очередь, эти соединения 

могут быть интермедиатами или полупродуктами в синтезе циклических и полициклических соединений за 

счет вторичных взаимодействий функциональностей, присутствующих в их молекулах. При этом, раскрытие 

ДАЦП азануклеофилами открывает простой путь к производным γ-аминомасляной (ГАМК), ω-

аминовалериановой (5-АВК) кислот и их циклическим производным, пирроло[2,1-a]изохинолиновым 

алкалоидам и другим азагетероциклам, занимающим привилегированное место в медицинской органической 

химии. На основе реакций ДАЦП с азануклеофилами (аммиаком, первичными аминами, гидразинами, цианид-

, изо(тио)цианат-, изоцианат-, азид-ионами и др.) нами разработаны новые методы синтеза производных 

пирролидин-2-онов, пергидропиридазинов, 2-аминофуранов, тетра-гидробенз[b]азепинов, 

тетрагидропирроло[1,2-a]хинолинов, тетрагидропиридазинов и др. 
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В докладе рассматриваются особенности химических превращений моно- и биспиридиниевых солей 

аллильного типа, содержащих объемные структурные фрагменты, предопределяющие конфигурацию кратной 

связи, в условиях катализа основаниями. Биспиридиниевые соли при этом превращаются в соли 

диенилпиридиния, для которых в реакциях циклоприсоединения в первичных аддуктах происходит 

неожиданное отщепление пиридина. Взаимодействие таких солей с сульфиниламинами дает 3-замещенные 

тиофены. Кватернизированные стирилпиридины в зависимости от субстрата и условий позволяют получить 

пиридилциклопропаны, моно-, ди- и тризамещенные индолизины. Обсуждаются механистические аспекты 

превращений. 
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Ароматические соли диазония являются важными строительными блоками современного органического 

синтеза. Ранее нами синтезирован и исследован ряд арендиазоний сульфонатов (тозилаты, трифлаты) – 

устойчивых при хранении, безопасных в работе и реакционно способных соединений [1].  

Показано, что диазотирование аминопиридинов в присутствии p-TsOH, TfOH, камфорасульфокислоты 

(CampSO3H) приводит к образованию неустойчивых солей диазония, которые быстро распадаются до 

пиридиндиазониевого катиона. Последний легко взаимодействует со всеми нуклеофилами, присутствующими 

в реакционной смеси. Указанное превращение легло в основу новых методов получения практически важных 

производных пиридина (PyX): PyI, PyNHAc [2], PyOTs, PyOTf [3], PyOSO2Camph [4], PyOCH(CF3)2 [5], 

PyNMe2, [6].  

Установлено, что диазотирование 2-, 3- и 4-аминопиридин-1-оксидов 1 в присутствии p-TsOH, TfOH, 

CamphSO3OH обеспечивает образование ранее неизвестных 1-оксидопиридиндиазоний сульфонатов 2 (схема 

1), идентификация которых проводилась методами ИК, ЯМР, рентгеноструктурного анализа, масс-

спектрометрией, а также B3LYP/aug-cc-pVDZ [7]. Структуры продуктов 2, их устойчивость при хранении 

зависят от типа исходного аминопиридина. Все соли диазония 2 легко вступают в реакции, типичные для 

диазониевых солей.  

 

 
Схема 1 
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Оригинальные представители широкого класса сопряженных нитроалкенов – гем-галогеннитроалкены 

активно изучаются в различных химических превращениях [1], направленных в том числе на синтез 

гетероциклических веществ [2, 3]. 

β-Функционализированные гем-галогеннитроалкены, содержащие в молекуле высокоэлектрофильную 

кратную С=С связь, являются эффективными субстратами в реакциях с нуклеофильными реагентами. 

В докладе рассмотрены синтетические возможности и особенности химии β-функционализированных гем-

бромнитроалкенов 1, на основе которых получаются разнообразно построенные гетероциклические 

соединения. 

 

 

 

Также в докладе обсуждаются особенности строения полученных гетероциклов. 
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ANRORC реакции занимают особое место в современной химии гетероциклических соединений и 

играют важную роль в преобразованиях гетероциклов. Тем не менее, насколько разнообразными и 

интересными не были бы эти перегруппировки, в результате они позволяют конструировать только одно 

кольцо либо отдельного гетероцикла, либо в составе конденсированной системы.  В свете этого 

рассматриваемая в этом докладе кислотно-катализируемая перегруппировка хиноксалин-2-онов под 

действием N,N-1-7 и N,C-нуклеофильных1-4,8 реагентов с образованием гетарилбензимидазол(он)ов 

представляет особый интерес, так как в отличие от всех известных перегруппировок, протекающих по 

механизму типа ANRORC, она открывает новый путь к синтезу бигетероциклических систем, в которых оба 

кольца конструируются одновременно в условиях перегруппировки. 

      
                              

Рисунок. Схематическое изображение перегруппировки (Type I) и (Type II). 

 

Возможность синтеза самых разнообразных 3-функциональнозамещённых производных хиноксалин-

2(1Н)-она и доступность целого ряда нуклеофильных реагентов указывают на широкие перспективы 

перегруппировок TYPE I и TYPE II. Перегруппировки применимы и для 5- и 7-азааналогов хиноксалин-2(1Н)-

онов, таких как пиридо-[3,2-b]- и пиридо[3,4-b]пиразин-2(1H)-оны, и для пиразин-2(1Н)-онов и 

бензо[e][1,4]диазепин-2(и 3)-онов, что значительно расширяет их синтетический потенциал. 

 

Литература 

1. Hassner A., Namboothiri I. Organic Syntheses Based on Name Reactions; 3th ed.; Elsevier: Amsterdam, 2012, pp 

299-300. 

2. Mamedov V.A. // RSC Advances, 2016, 6, 42132-42172. 

3. Mamedov V.A., Zhukova N.A., Sinyashin O.G. // Mendeleev Commun., 2017, 27, 1-11. 

4. Mamedov V.A., Zhukova, N.A. // Synthesis, 2021. 53. 1849-1878. 

5. Mamedov V.A., Mustakimova L.V., Qu Zh.-W., Zhu H., Syakaev V.V., Galimullina V.R., Shamsutdinova L.R., 

Rizvanov I.Kh., Gubaidullin A.T., Sinyashin O.G., and Grimme S. // J. Org. Chem. 2023, 88, 16864−16890.  

6. Mamedov V.A., Zhukova N.A., Syakaev V.V., Gubaidullin A.T., Samigullina A.I., Beschastnova T.N., Perevalova 

D.S., Babaeva O.B., Rizvanov I.Kh., Sinyashin O.G. // J. Org. Chem. 2024, 89, 14577−14585.  

7. Mamedov V.A., Galimullina V.R., Qu Zh.-W.,  Zhu H., Syakaev V.V., Nikolaeva D.V., Rizvanov I.Kh., 

Gubaidullin A.T., Sinyashin O.G., Grimme S. // Org. Biomol. Chem., 2025, 23, 2180–2189.  

8.  Mamedov V.A., Khafizova E.A., Algaeva N.E., Latypov Sh.K., Sinyashin O.G. // J. Org. Chem., 2020, 85, 9887-

9904. 

 

Работа выполнена при частичной финансовой поддержке РНФ (грант 24-13-00098). 

mailto:mamedov@iopc.ru


ПРИГЛАШЕННЫЙ ДОКЛАД 

 

36 

 

СВОБОДНОРАДИКАЛЬНЫЕ МЕТОДЫ РАСШИРЕНИЯ АЗИРИНОВОГО ЦИКЛА  

 

Новиков М.С. 

 

Санкт-Петербургский государственный университет, Институт химии,  

Санкт-Петербург, Россия. 

e-mail: m.novikov@spbu.ru 

 

Свободнорадикальные реакции служат мощным инструментом для формирования связей углерод-углерод 

и углерод-гетероатом в органических молекулах. Одним из зарождающихся направлений в этой области 

является использование напряженных циклов, способных либо участвовать в переносе радикального центра, 

либо служить источником радикалофильных групп для ациклических субстратов радикальных реакций. В 

представленном докладе обсуждаются перспективы использования 2Н-азиринов для формирования пяти- и 

шестичленных гетероциклов через радикальные домино-последовательности расширения трехчленного 

кольца.   

Рассматриваются три общие стратегии расширения азиринового цикла через свободнорадикальные 

трансформации. Одна из стратегий (стратегия I) предполагает введение в азириновый цикл “запирающей” 

функциональной группы, обеспечивающей необратимость переноса радикального центра при раскрытии 

азиринового кольца [1]. В стратегии II используют азирины с радикалофильной функциональной группой, 

обеспечивающей селективное расширение азиринового цикла под действием радикальных инициаторов [2]. 

Наконец, третья стратегия (стратегия III) подразумевает перенос радикалофильной функциональной группой 

из азирина в ациклический субстрат, используемый в радикальной гетероциклизации [3]. Эти направления 

общей свободнорадикальной методологии расширения азиринового цикла проиллюстрированы на примере 

синтезов производных пиррола, оксазола, тиазола и 6H-1,3-оксазина. 
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Сопряжённые ениноны и еноны могут служить универсальной платформой для эффективного синтеза 

разнообразных азотсодержащих гетероциклических соединений. 

Селективное взаимодействие предложенных нами кросс-сопряжённых триметилсилилзамещённых 

енинонов с азотистыми моно- и бинуклеофилами позволяет осуществлять построение пяти- и шестичленных 

гетероциклов с этинильным или метилиденовым заместителем в боковой цепи. В орто-

арил(этинил)гетероаренах можно реализовать циклизацию в полициклические конденсированные системы в 

условиях электрофильной активации или катализа металлами [1]. 

Сочетание окислительного аминоазиридинирования енонов и их аналогов с последующей термической 

генерацией азометинилидов из N-фталимидоазиридинов и их меж- и внутримолекулярным 1,3-диполярным 

циклоприсоединением или 1,5-электроциклизацией открывает возможности стереоселективного построения 

моноциклических и полициклических конденсированных и спиросочленённых гетероциклов. 
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Исследованы новые особенности циклоприсоединения с участием N-сульфонилиминов 

полихлоральдегидов 1 при взаимодействии с циклопентадиеном и нитрилоксидами. 

В зависимости от условий реакция с циклопентадиеном приводит к [4+2] циклоаддуктам 2, либо 

завершается образованием ранее неизвестных амидополихлорэтилированных производных циклопентадиена 3 

[1].  

На примере взаимодействия отдельных представителей сульфонилиминов хлораля с димером 

циклопентадиена продемонстрирована возможность образования сульфонамидотрихлорэтилированных 

азабициклогептенов 4. 

Исследовано электрофильное бромирование и хлорирование N-сульфонил-3-полихлорметил-2-

азанорборненов, которое приводит к продуктам перегруппировки Вагнера-Меервейна 5. При этом реализуется 

как классический вариант перегруппировки с участием атома N-2, приводящий к С-6 и С-7 

дигалогензамещенным 2-азанорборнанам (основной путь), так и альтернативный путь - с участием атома С-3 с 

образованием изомерных С-5 и С-7 дигалогенированных производных (минорный путь). Последний вариант 

перегруппировки продемонстрирован в настоящей работе впервые [2]. 

Впервые исследовано 1,3-диполярное циклоприсоединение с участием синтезированных представителей 

сульфонилиминов и полученных in situ нитрилоксидов. Показано, что реакция протекает региоселективно и с 

выходами от умеренных до высоких приводит к образованию ранее неизвестных представителей 1,2,4-

оксадиазолинов 6. 

 

 
 

Таким образом, продемонстрирован подход к получению труднодоступных производных 

сульфонамидного ряда, перспективных для изучения биологической активности и реакционной способности.  
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Производные индола являются одними из наиболее важных и востребованных биологически активных 

гетероциклических соединений.  

В первой части данного исследования для синтеза малоизученных производных 4H-оксазоло[5,4-b]индола 

была опробована Rh(II)-катализируемая реакция 3-диазоиндолин-2-онов 1 с альдоксимами 2. Как оказалось, в 

зависимости от типа альдокисмов, эти реакции приводят к различным продуктам: в случае бензальдоксимов 

образуются 4H-оксазоло[5,4-b]индолы 3, а в случае α-кетоальдоксимов – нитроны 4, содержащие фрагмент 

оксиндола. 

 

 
 

Во второй части работы обсуждается разрабатываемый новый диастереоселективный подход к 2,5-

дигидрооксазол-спирооксиндолам 7, содержащим фталимидный фармакофор. Синтез основан на 

превращении ароилметилиденоксиндолов 5 в N-фталимидоазиридины 6, термолиз которых приводит к 

циклизации по бензоильной группе, сопровождающейся миграцией фталимидного заместителя. 
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Азолы, содержащие диазофункцию в -положении к эндоциклическому атому азота, известны с 1890-х 

годов, когда на основе соответствующих первичных гетариламинов впервые были получены диазотетразол [1] 

и 3-диазоиндазол [2]. Сегодня с уверенностью можно говорить о том, что продукты диазотирования 

аминоазолов, в зависимости от условий самого процесса и последующих этапов выделения, могут иметь 

различную природу [3, 4]. Этот факт весьма привлекателен для химиков-синтетиков, поскольку таит в себе 

возможности к объединению в химии гетероциклов синтетического потенциала ароматических солей 

диазония и алифатических диазосоединений [5]. Важно заметить, что реакционная способность объектов 

данного исследования в значительной степени зависит от взаимного влияния диазофункции и гетероцикла с 

разнообразными по химической природе заместителями в нем, поскольку последний сам по себе обладает 

различными свойствами, которые могут быть усилены или нивелированы диазофункцией. 

В докладе будут представлены результаты сравнительных исследований синтетического потенциала солей 

диазония 1 и диазосоединений 2 имидазольного [3] и пиразольного [4] ряда, позволившие в реакциях с 

аренами [3, 4, 6], активными метиленовыми производными [7, 8], енаминами [9, 10], енаминонами [11], 

изоцианатами [12] и изотиоцианатами [13, 14] получить широкий ряд разнообразных гетероциклических 

соединений, а также предложить прогностические критерии для оценки реакционной способности объектов 

исследования, направленные на повышение эффективности изучаемых типов взаимодействий. 
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Исследованы новые трансформации в ряду замещенных 4-пиронов 1–3. Показано, что из эпоксипиронов 1 

могут быть получены фурфуролы 4, а из эпоксипиронов 2 – 3-алкокси/алкиламино-2-пироны 5 и 6, 3-

гидрокси-4-пироны 7 и 3-гидрокси-4-пиридоны 8. На основе 3-алкинил-4-пиронов 3 разработаны методы 

синтеза фуро[3,2-c]пиридинов 9, флавонов 10, кумаронов 11 и фуро[2,3-b]карбазолов 12. В докладе будут 

рассмотрены условия проведения реакций и механизмы изученных превращений [1–3].  
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Азотистые гетероциклические соединения входят в структуру большинства синтетических лекарственных 

препаратов. Более 80% малых молекул, одобренных для медицинского использования за последние десять 

лет, содержат как минимум один азотистый гетероцикл. При этом в число пяти наиболее часто 

встречающихся гетероциклических мотивов входят три насыщенных − пирролидин, пиперидин и пиперазин – 

и только два ароматических (пиридин и пиримидин) [1]. Это объясняется тенденцией к переходу от плоских 

структур к трёхмерным, содержащим большое количество sp3 гибридных атомов. Такие фрагменты лучше 

вписываются в активные сайты биологических мишеней, обеспечивая более эффективное связывание и 

бóльшую избирательность.  

В отличие от ароматических N-гетероциклов, методология синтеза которых хорошо развита с помощью 

реакций конденсации и пост-модификации кольца, сборка замещенных насыщенных N-гетероциклических 

каркасов представляет собой более трудную задачу, которая, к тому же, осложняется проблемой диастерео- и 

энантиоселективности.  

 

 
 

В докладе обсуждаются последние достижения нашей лаборатории в области разработки подходов к 

синтезу ценных гетероциклов на основе каскадных превращений органических азот-кислородных соединений 

[2−4].  
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Органические радикалы с высокоспиновым основным состоянием и большим энергетическим зазором 

между основным и ближайшим возбужденным состоянием перспективны в качестве функциональных 

магнитно-активных материалов [1]. Нами разработаны реакции кросс-сочетания, позволяющие получать ди-, 

три- и тетрарадикалы, состоящие из оксовердазильных (или триазинильных) и нитронилнитроксильных 

радикалов, и обладающие триплетным, квартетным и квинтетным основными состояниями [2]. 

Синтезированные высокоспиновые полирадикалы обладают высокой термической стабильностью; они 

полностью охарактеризованы методами РСА, СКВИД-магнетометрии, ЭПР-спектроскопии, ЦВА и квантовой 

химии [3, 4]. 
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В последние десятилетия достигнуты весомые результаты в области прямых окислительных 

функционализаций С-Н связи в гетероаренах. Интерес к этим превращениям вызван высокой атомной 

экономией процессов, а также практической значимостью би(гетеро)арилов для различных областей химии. 

Для окислительной C-H функционализации азинов (гетеро)ароматическими нуклеофилами нами была 

успешно применена гетерофазная фотокаталитическая система O2 воздуха / катализатор TiO2 / облучение 

светом (схема 1).  

 

 
 

Схема 1. Окислительная C-H функционализация азинов 

 

Молекулярные шапероны, в частности белки теплового шока Hsp70, Hsp90 и другие, являются одним из 

элементов защиты клетки от стрессовых и патогенных факторов. С возрастом активность шаперонов 

снижается, что зачастую, может являться одной из причин корреляции нейродегенеративных заболеваний со 

старением. Индукторы экспрессии шаперона могут стать потенциальными лекарственными препаратами для 

борьбы с этими тяжелыми заболеваниями. Было установлено, что полученные соединения проявляют Hsp70-

индуцирующие свойства. Синтезированные производные были апробированы в моделях болезни Альцгеймера 

и вторичных повреждений после черепно-мозговой травмы. В обоих случаях они продемонстрировали 

значимый терапевтический эффект, повышая выживаемость нейрональных клеток при крайне низком уровне 

токсичности. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 22-13-00298-П).  
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Краун-соединения способны связывать катионы металлов различной природы, что обуславливает их 

применение в качестве катион-связывающих фрагментов в различных функциональных системах. В 

настоящем докладе представлены исследования, демонстрирующие области применения краун-эфиров при 

сочетании их с хромофорными фрагментами различной природы. Так, введение в состав макроциклических 

соединений подходящих хелатирующих групп приводит к получению хелаторов для радионуклидов, которые 

могут быть введены в состав раодиофармпрепаратов.  

 

 
 

Сочетание краун-соединений с хромофорными фрагментами ведет к оптическим сенсорам. Оптические 

сенсорные системы находят применение в качестве компонент сенсорных материалов для мониторинга 

окружающей среды. Комбинация краун-соединений и электрохимически активных фрагментов позволяет 

получить новые ион-селективные электродовы. Флуоресцентные сенсоры на биогенные катионы металлов 

используются для анализа катионов в клеточной среде.  Во всех видах аналитических устройств 

селективность определяется составом и размером макроциклического фрагмента. 
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В настоящем докладе описывается  простой и эффективный  фотохимический метод получения 

поликонденсированных гетероароматических соединений. Метод позволяет синтезировать труднодоступные 

гетероароматические производные облучением водных растворов стирилов полным или фильтрованным 

светом при времени облучения от нескольких минут до нескольких часов. Реакция протекает 

региоселективно, образование гетероароматических производных происходит с хорошими и высокими 

выходами.   

 

 
Схема фотоиндуцированной электроциклической реакции 

 

На основе этой реакции мы развили подход к созданию in situ ДНК-интеркалятора. Исходные соединения - 

стирилзамещенные основания связываются слабо с ДНК. Напротив, фотопродукты связываются с высокой 

аффинностью (Kb ≈ 105 М-1) с ДНК. Наиболее важно, что фотоциклизация субстратов проводилась 

непосредственно в ДНК-содержащем растворе без значительного повреждения ДНК в условиях реакции. 

Продукты фотоциклизации в зависимости от структуры демонстрируют селективную цитотоксичность к 

определенным типам раковых клеток, проявляют свойства фотосенсибилизаторов для ФДТ. На основе 

разработанных электроциклов удалось получить низкомолекулярные молекулы-ингибиторы, которые 

нацелены на изменение эпигенома рака, т.е. селективно связываются с метилированной ДНК в присутствии 

неповрежденной ДНК. 

 

 
 

 Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ, проект № 21-73-20158-П. 
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Азотсодержащие гетероциклы относятся к незаменимым классам органических соединений, которые 

связывают все аспекты жизни человека и функционирования биосферы. По сравнению с широко известными 

производными пиррола и пиридина, которые известны многим еще в рамках школьной программы, 

гетероциклы с высоким содержанием азота распространены значительно меньше. Однако тенденции 

последних лет указывают на высокую значимость полиазотных гетероциклов для получения нового 

поколения функциональных материалов, лекарственных препаратов, агрохимикатов или других важных 

продуктов химической промышленности [1-4]. 

В настоящем докладе будут представлены последние достижения лаборатории азотсодержащих 

соединений ИОХ РАН в разработке методологии конструирования различных гетероциклических структур с 

высоким содержанием азота [5-11]. В последние годы нам удалось развить как традиционные подходы к 

сборке гетероциклических ансамблей на основе оксадиазола, так и создать электрохимические методы 

внутримолекулярного образования N-N связи для выхода к производным триазола и его мезоионным 

структурам. Кроме того, в докладе будет отражена разработка оптимизированного метода синтеза 

бициклических диазиридинов – 1,5-диазабицикло[3.1.0]гексанов как важных предшественников в сборке 

сложных азотсодержащих гетероциклических систем. 
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Бинарные синтетические блоки (БСБ) на основе функционализированных азиринов являются основой 

эффективной синтетической стратегии получения (поли)гетероциклов и гетероциклических гибридов. 

Сочетание напряжения малого кольца, электрофильности напряженного имина и нуклеофильности 

неподеленной пары азота проявляется в уникальной реакционной способности 2Н-азиринов, позволяющей их 

использовать для синтеза разнообразных азолов и азинов. Вторым компонентом таких БСБ является активная 

функциональная группа (ФГ), на основе которой может формироваться второй гетероциклический фрагмент 

(при синтезе гетероциклических гибридов) или новый гетероцикл путем осуществления разнообразных 

внутримолекулярных циклизаций (при синтезе (поли)гетероциклов). 

 

 
 

Синтез и использование домино- и ортогональных реакций новых функционализированных азиринов как 

основы для разработки новых методов получения гетероциклов и гетероциклических гибридов 

проиллюстрированы результатами исследований, проведенных в Институте химии Санкт-Петербургского 

государственного университета.  
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Активация малых молекул представляет собой важнейшее научно-технологическое направление. 

Эффективное решение этих проблем позволит создать экономику будущего, где CO2 превращается в ценное 

сырье для топлива и полимеров. Где вездесущий, но инертный азот легко преобразуется в аммиак без 

гигантских энергозатрат процесса Габера-Боша. Где метан становится источником сложных органических 

соединений, а не просто сжигается в факелах. Это не фантастика – это возможное будущее, которое создается 

уже сегодня в лабораториях по всему миру. 

Превращения малых молекул потенциально будут лежать в основе химической промышленности 

будущего (Tolman, Inorg. Chem., 2015, 54, 5039). В течение 20 века активация малых молекул осуществлялась 

преимущественно с участием переходных металлов. Разработанные на их основе системы совершили 

революцию, кардинально преобразовав химическую промышленность и оказав заметное влияние на развитие 

современной цивилизации. Однако, несмотря на впечатляющие успехи, катализ с участием переходных 

металлов имеет ряд ограничений: высокая стоимость некоторых металлов, их дефицитность и пр. 

Актуальность поиска альтернативных подходов подчеркивается стремительным развитием органокатализа, 

получившего в 2021 году высочайшее признание — Нобелевскую премию по химии, что свидетельствует о 

растущем интересе научного сообщества к разработке новых, более эффективных методов активации малых 

молекул. В 2006 году зародилось новое направление – использование концепции рыхлых пар Льюиса для 

активации различных малых молекул. Было установлено, что эти системы способны активировать даже 

крайне инертные молекулы, включая N2O и CO2.  

В данном докладе будет освещено исследование бифункциональных халькогенсодержащих систем для 

активации малых молекул и ненасыщенных соединений. Будет показано, что 2-пиридилселенильные реагенты 

образуют циклические аддукты даже с неактивированными нитрилами. Это особенно значимо, поскольку 

классические рыхлые пары Льюиса не способны активировать инертную тройную связь C≡N в нитрилах, что 

подчеркивает уникальность разрабатываемых нами систем. Было проведено исследование реакционной 

способности селенильных реагентов по отношению к ненасыщенным субстратам помимо нитрилов, включая 

изоцианаты, изотио- и изоселеноцианаты, а также координированные изоцианиды. Была впервые 

продемонстрирована обратимость присоединения селенильных реагентов к ряду субстратов, что важно для 

развития каталитических применений. Также будет показано, что некоторые соединения обладают 

значительным прикладным потенциалом. В частности, производные 1,2-диселеназолов (аддукты селенильных 

реагентов и изоселеноцианатов), проявляют высокую фунгицидную активность и даже превышают активность 

некоторых коммерческих фунгицидов. 
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В настоящее время основными проблемами при терапии онкологических заболеваний и бактериальных 

инфекций являются отсутствие избирательности действия и высокая токсичность цитостатиков, вызывающих 

тяжелые побочные реакции, а также растущая резистентность микроорганизмов к антибиотикам вследствие 

их нерационального использования. В связи с этим нами разработан подход к дизайну потенциальных 

лекарственных кандидатов противоопухолевой и антимикробной фармакологической направленности, 

заключающийся в использовании модифицированной концепции пролекарств, формировании предпосылок к 

таргетному действию и объединению в одной молекуле нескольких фармакофорных фрагментов. 

Осуществлен масштабный синтез целевых полифармакофорных соединений, содержащих пространственно-

затрудненный фенол, которые в нормальных условиях при нейтральном рН обладают антиоксидантной 

активностью и способны защищать здоровое микроокружение от окислительного стресса, а в условиях 

закисления среды, которое наблюдается в опухолях, способны метаболизироваться в высокотоксичные формы 

и приводить к гибели опухолевых клеток. 
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Катализ играет ключевую роль в современной химии как в фундаментальных исследованиях, так и в 

прикладных. Поэтому разработка активных и селективных каталитических систем является важным 

направлением. В рамках данной работы будет обсуждены варианты как уменьшить загрузки катализатора. 

 
Рис. 1. Развитие структуры катализаторов. 
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Соединения гипервалентного иода нашли широкое применение в современной органической химии в 

качестве реагентов и катализаторов1,2. Реагенты гипервалентного иода на основе гетероциклического 

бензоиодоксола обладают более высокой стабильностью по сравнению с их ациклическими аналогами, что 

открывает больше возможностей синтеза и безопасного использования реагентов со функциональными 

лигандами, такими как N3-, CN- и CF3-группы3,4. Обобщено современное состояние химии гипервалентного 

йода и представлены наши последние результаты по разработке двух уникальных реагентов гипервалентного 

йода, чья реакционная способность не может сравниться ни с одним другим обычным реагентом на основе не-

йода1,2. В частности, арилбензиодоксаборолы3 являются уникальными бензиновыми предшественниками на 

основе йода(III), которые легко генерируют ариновые промежуточные продукты при обработке водой при 

комнатной температуре,5 а дитрифлат бензиодоксола йода(V) является самым мощным окислителем, который 

может быть использован для селективного окисления органических молекул, которые обладают высокой 

устойчивостью к любым другим окислителям6.  
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Фталонитрилы и фталоцианины благодаря своим уникальным свойствам обладают обширной областью 

применения. Наибольший интерес вызывает изучение их спектральных свойств, которые являются основным 

фактором для создания хемосенсорных материалов для анализа pH сред в различных областях 

промышленности. 

Рассматриваемые в данной работе диазенилпроизводные фталонитрилов и фталоцианины, полученные на 

их основе [1-2] (см. структурные формулы и обозначения на рис. 1), обладают повышенной 

чувствительностью к сильно-щёлочным водным средам, что выражается резким изменением окраски 

растворов в диапазоне pH 7-13, что делает возможным их потенциальное использование в качестве 

высокочувствительных pH сенсоров среды. 

 

                    а                                   б                                       в                                           

  
г                                              д 

 
Рис. 1. Структуры изученных фталонитрилов и фталоцианината кобальта (II): а) 4-[(Z)-(4-

гидрокси[1,1ʹбифенил]-3-ил)диазенил]фталонитрила; б)4-[(E)(4'-гидроксифенил)диазе-нил]фталонитрил; в) 4-

[(Z)-(4-гидрокси-1-нафтил)диазенил]фталонитрила; г) 4-[(Z)-(2-гидрокси-1-нафтил)диазенил]фталонитрил; д) 

тетра-4-[(E)-(4'-гидроксифенил)диазенил]фта-лоцианинат кобальта (II).  
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Диамиды 1,10-фенантролин-2,9-дикарбоновой кислоты (DAPhen) представляют собой важный класс 

N,N’,O,O’-тетрадентатных лигандов для высокоэффективного связывания и селективного извлечения f-

элементов из отработавшего ядерного топлива [1]. Варьирование структуры амидных заместителей, а также 

введение заместителей в различные положения фенантролинового остова позволяет адаптировать свойства 

таких лигандов к требованиям конкретной задачи. Так, например, комплексные соединения DAPhen с солями 

f-элементов могут обладать ценными фотофизическими свойствами, которые во многом зависят от 

особенностей строения исходного лиганда. [2] 

Нами были синтезированы комплексные соединения DAPhen с тринитратами некоторых РЗЭ, в том числе 

европия, гадолиния и тербия. Строение лигандов и их комплексных соединений с нитратами РЗЭ было 

детально изучено нами с применением спектроскопических методов и рентгеноструктурного анализа (рисунок 

1). 

 

 
Рис.1. Структурные формулы лигандов L1-L4 и РСА-структура комплекса L4•Eu(NO3)3 

Нами были изучены и продемонстрированы ценные фотофизические свойства комплексов DAPhen. Было 

показано, что на фотофизические свойства оказывают существенное влияние как заместители при амидных 

атомах азота, так и функциональные группы в 4 и 7 положениях гетероциклического остова. Например, 

присутствие н-бутильных групп в амидной функции приводит к значительному увеличению квантовых 

выходов люминесценции их комплексов по сравнению с аналогичными комплексами алкил-арил-замещенных 

DAPhen (рисунок 2). 

 

 

Рис.2. Структурные формулы лигандов L5-L9 и квантовые выходы для L•Eu(NO3)3 

Выявленные закономерности «структура лиганда в комплексе – фотофизические свойства комплекса» 

объяснены с привлечением теоретического моделирования и экспериментальных методов, что позволять 

осуществлять осмысленный химический дизайн новых лигандов.  
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Производные иминов, обладающие биологической активностью, проявляют широкий спектр эффектов: от 

противоэпилептического и антидепрессивного до противовоспалительных, антиагрегантных и 

антибактериальных эффектов [1,2]. Такие же биологические свойства обнаруживаются и у восстановленных 

форм. 

Конденсацией ароматических альдегидов 1a-b с 2-(пиперазин-1-ил)этан-1-амином 2 в бензоле, в 

присутствии катализатора при температуре 80оС были получены имины 3a,b с выходами 60-70%. Дальнейшее 

восстановление соединений 3a,b проводилось NaBH4-CH3COOH при пониженной температуре в бензоле 

(рис.1). Идентификация и структурное подтверждение соединений 3-4a,b были выполнены ЯМР 

спектроскопией (1H и 13C). 

 

 
 

Рисунок 1. Синтез соединений 3-4a,b 

 

Для определения наличия потенциальной биологической активности у полученных соединений был 

проведен прогноз в программе PASS-online, который показал возможное наличие антибактериальной 

активности [3]. Для выявления потенциальной биологической активности синтезированных соединений был 

проведен молекулярный докинг. Расчеты проводились с белком штамма E.Coli. 

В таблице 1 представлены расчетные значения константы ингибирования (Ki) по данным докинга 

соединений 3-4a,b. Относительно высокие значения говорят о возможном наличии биологической активности.  

 

Таблица 1. Расчетные значения Ki 

№ Соединение 
Значение Ki,  

моль 

1.  3a 10,23 

2.  3b 8,64 

3.  4a 6,16 

4.  4b 12,11 
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Интерес к химии азамакроциклических соединений обусловлен их распространением в природе (являются 

фрагментом циклического каркаса гемоглобина, хлорофилла, витамина В12), важностью выполняемых ими 

функций и широким спектром практического использования от роли ионофоров до лекарственных препаратов 

(действующий лекарственный препарат Плериксафор для лечения онкологических заболеваний).  

Целью настоящей работы является изучение реакций ацилирования свободных 14-ти, 18-ти и 22-х 

членных азамакроциклических соединений, которые были получены нами впервые в 2015 г [1,2] и поэтому их 

химические свойства до настоящего времени вообще не изучались. Они являются перспективными и 

доступными прекурсорами, содержащими несколько реакционных центров: амино-, метильную, 

азометиновую группы и свободную полость. 

Взаимодействие азамакроциклов 1-3 с галогенангидридами карбоновых (уксусной, хлоруксусной, 

бензойной) кислот осуществлялось в растворе бензола в течение 5-6 ч и сопровождалось ацилированием по 

двум реакционным центрам амино- или активированной метильной группе с последующим гидролитическим 

расщеплением кратной связи С=N и образованием соответствующих представителей С- и N-ацилированных 

диазепинов 4-9, диазонинов 10-15 и диазациклоундеканов 16-21. Отметим, что в зависимости от температуры 

20-25 и 10-15оС получались С- или N-ацилированные азотсодержащие циклы 4-6, 10-12, 16-18 или 7-9, 13-15, 

19-21 соответственно [3-5]. 

 
 

Исследуемая нами реакция ацилирования азамакроциклов 1-3 может быть предложена как эффективный и 

доступный метод синтеза потенциально биологически активных диазепинов, диазонинов и 

диазациклоундеканов труднодоступных другими путями.  
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Алкины являются универсальными строительными блоками в органическом синтезе и зарекомендовали 

себя при сборке широкого спектра карбоциклических и гетероциклических соединений. Новые методы 

гидролиза тройных связей в карбонильные соединения откроют дверь к эффективному использованию 

ацетиленов в синтезе новых гетероциклических соединений. По причине того, что большинство 

синтетических методов получения представляют собой катализируемые металлами превращения, и часто 

используемые металлы дороги или токсичны, делает поиск новых альтернативных методов интереснейшей 

задачей для ученых. В данной работе представлены новые подходы к сборке индольных и хинолиновых 

структур, основанных на стратегии гидролиза тройной связи углерод-углерод 
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Химия гетероциклических соединений представляет значительный интерес для исследователей в связи с 

широким спектром практического применения этих соединений. [1]. Одним из привилегированных подходов 

к синтезу гетероциклических каркасов остаются one-pot или one-pot stepwise мультикомпонентные реакции 

[2]. В то же время, дизайн новых лекарственных средств и биологически активных соединений, наиболее 

эффективно реализуется с использованием диверсифицированно-ориентированного синтеза на ранних этапах 

проектирования и выбора стратегии синтеза целевых молекул [3]. 

В данном докладе будут обсуждены one-pot или one-pot stepwise подходы с использованием 

каталитической активации ароматических СН-кислот, формальдегидом или N,N,Nʹ,Nʹ-

тетраметилметандиамином и различными SH-кислотами [4-6]. Представленная методология конструирования 

S-функционализированных ароматических CH-кислот может рассматриваться как первый уровень 

диверсификации. Полученные соединения представляют интерес в качестве потенциальных антиоксидантов, 

нестероидных противовоспалительных соединений, прекурсоров металлоорганических соединений и 

селективных цитотоксических агентов на их основе.  
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Амидоксимы – востребованные соединения в фармацевтике и материаловедении, особенно в контексте 

создания сорбентов для утилизации отходов ядерного топливного цикла [1]. В данной работе предложен 

механохимический метод получения амидоксимов путем реакции нитрилов с гидроксиламином, что 

обеспечивает экологически эффективный синтез, позволяющий в том числе модифицировать полисилоксаны. 

Кроме того, амидоксимы находят широкое применение в синтезе разнообразных пяти- и шестичленных 

азотсодержащих гетероциклов [2]. Наиболее распространённым направлением их использования является 

получение 3,5-дизамещённых-1,2,4-оксадиазолов [3]. Однако в последние годы достигнут значительный 

прогресс по трансформации амидоксимов в другие гетероциклические системы. В частности, в нашей научной 

группе разработаны методы синтеза 1,2,4-оксадиазин-5(6H)-онов и 4-(пиридин-2-илокси)-1,2,4-тиадиазол-

5(4H)-онов.  

 
 

Общая схема рассматриваемых реакций. 
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[1,2,3]Триазоло[4,5-c][1,2,5]оксадиазол (триазолофуразан, ТФ) – это высокоэнтальпийная 

гетероциклическая 5+5 система, состоящая из двух прочных ядер (1,2,3-триазола и фуразана). За счёт 

большого количества связей N–N и C−N и циклического напряжения триазолофуразан представляет собой 

один из лучших каркасов для построения энергоёмких молекул, который можно собрать из элементов второго 

периода. Несмотря на привлекательность такой системы, до наших исследований в литературе было известно 

небольшое количество примеров производных ТФ. Помимо того, что ТФ цикл не являлся «главным героем» в 

этих работах, все известные производные были функционализированы преимущественно алкильными, 

арильными и гетарильными заместителями. 

Наша работа посвящена разработке оригинальных и универсальных методов синтеза триазолофуразанов, 

функционализированных заместителями различной природы не только через связь C-N, но и N-O, а также N-

N. Нами выделено несколько основных подходов к синтезу таких соединений: термолитическая циклизация 

азидоазофуразанов, окислительная циклизация аминоазофуразанов, замыкание биснитраминофуразанов через 

стадию генерации катиона оксодиазония, а также функционализация незамещенного триазолофуразана. 

Разработанные методы позволили получить обширную библиотеку производных ТФ и выявить корреляции 

«структура-свойство»[1]. 
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При изучении химических свойств 1-анилин-2,3-дифенилиндола было выявлено, что данная система 

вступает в окислительно-восстановительные реакции с получением либо нового гетероцикла – индазола, как 

продукта окисления, либо 1-H-2,3-дифенилиндола, как продукта восстановления. Были оптимизированы 

условия проведения реакций, исследовано влияние заместителей в исходном индоле на выход реакций, а 

также механизмы реакций (расчет DFT, экспериментальные данные). Структура полученных соединений 

надежно подтверждена физико-химическими методами или сравнением полученных 1H и 13С ЯМР спектров с 

литературными данными. 

Особо важно отметить реакцию восстановления, в которой участвует комплекс меди в каталитических 

количествах, так как это открывает новые возможности для восстановления связи N-N, которые ранее не были 

описаны в литературе. 
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На сегодняшний день бензотиазол считается одним из так называемых “medicinally privileged scaffold”, то 

есть молекулярным фрагментом, перспективным для разработки лекарственных и диагностических 

препаратов. Бензотиазольный фрагмент входит в состав препарата Рилузол, наиболее эффективного из 

зарегистрированных лекарственных средств для терапии латерального амиотрофического склероза. Особое 

место среди производных данного гетероцикла занимают 2-арилбензотиазолы [1]. Так, флуоресцентные 

красители тиофлавин S и тиофлавин T способны специфически связываться с амилоидными фибриллами, при 

этом квантовый выход флуоресценции повышается на три порядка. Данное свойство обеспечило этим 

красителям широкое распространение в гистологических и биофизических исследованиях с 80-х годов XX 

века. Помимо этого, 2-арилбензотиазолы обладают противоопухолевой активность. Ряд  производных 2-(4-

аминофенил)бензотиазола, показавших высокую активность, в частности, в испытаниях на клетках рака 

молочной железы, был использован в клинических испытаниях, однако ни одно из соединений не прошло III 

фазу исследований. Таким образом, несмотря на фармакофорный потенциал 2-арилбензотиазолов, для 

успешного использования в медицине необходима их дополнительная модификация. 

В данной работе была синтезирована библиотека замещенных 2-гетарилбензотиазолов,показанных на 

схеме ниже, а также их координационных соединений с солями меди(II). Была изучена зависимость 

зависимость степени окисления меди в координационном центре от заместителей в бензотиазольном 

фрагменте. Полученные коньюгаты и их комплексы были исследованы на противоопухолевую активность на 

клеточных линиях рака молочной железы MCF-7 и рака легкого A-549. Также были изучены 

электрохимические свойства и редокс-активность полученных комплексов, как потенциальных 

низкомолекулярных аналогов Cu,Zn-супероксиддисмутазы. 
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Онлайн мониторинг реакций с использованием масс-спектрометрии – одно из быстро развивающихся 

направлений органической химии, которое позволяет изучать пути протекания химических процессов за счет 

детектирования их интермедиатов. Основным инструментом такого мониторинга обычно является масс-

спектрометрия с ионизацией электрораспылением (ИЭР). В ходе ИЭР непосредственная подача реакционной 

среды в источник ионов может значительно искажать реальный состав и распределение продуктов из-за 

протекания окислительно-восстановительных процессов при распылении растворов аналитов. В качестве 

альтернативы этого способа мониторинга может быть предложен метод матрично-активированной лазерной 

десорбции/ионизации (МАЛДИ). В данной работе эти методы ионизации применены для детектирования 

интермедиатов двух реакций – катализируемой комплексами палладия олигомеризации изопрена с метанолом 

и аддитивной полимеризации производных норборнена: 
 

 

 
  

Анализ полученных массивов масс-спектральных данных с данными мониторинга методом ИЭР показал 

их заметное различие. Масс-спектры МАЛДИ реакционных сред, протекающих реакций in situ, содержали 

пики ионов, соответствующих координации катализатором различного числа молекул субстрата. 

Относительная интенсивность этих сигналов изменялась со временем, что свидетельствовало о протекании 

реакции и формировании ее конечных продуктов. В случае ИЭР вид масс-спектров от времени не зависел, 

детектировались только ионы, являющиеся основными интермедиатами реакций, что, видимо, является 

следствием их образования непосредственно в источнике ионов при распылении реакционной среды. 

mailto:aabeloglazkin@mail.ru


УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

65 

 

ЛИГАНДЫ НА ОСНОВЕ БИСПИДИНА ДЛЯ ХЕЛАТИРОВАНИЯ 177Lu, 90Y, 64Cu, 44Sc – 

ПОТЕНЦИАЛЬНЫЕ АГЕНТЫ В ТЕРАНОСТИКЕ ОПУХОЛЕЙ 

 

Белоглазкина Д.В. а, Медведько А.В. а, Крайнова М.Д.б,  Ларенков А.А.в,  

Егорова Б.В. б, Вацадзе С.З.а 

 

аИнститут органической химии имени Н.Д. Зелинского РАН, Москва, Россия. 
бМосковский государственный университет имени М.В. Ломоносова, Москва, Россия. 

вФГБУ ГНЦ ФМБЦ имени А.И. Бурназяна ФМБА России, Москва, Россия. 

e-mail: dandelinekm@gmail.com 

 

В последнее время в ядерной медицине большое внимание уделяется тераностическим методам – 

сочетанию радионуклидной диагностики и направленной терапии онкологических заболеваний.  

Биспидин, обладающий предорганизованным к комплексообразованию каркасом, оказался простым в 

синтезе и получении модифицированных производных, а благодаря своей высокой термодинамической 

стабильности и кинетической инертности хелаторы на основе биспидина идеально подходят для 

комплексообразования металлов, обладающих малым радиусом. Ранее нами уже были продемонстрированы 

данные по комплексообразующей способности ацетатных производных биспидина по отношению к меди(II) 

[1].  

Мы продолжили исследования и предположили, что катион скандия, имеющий небольшой радиус, 

наиболее близкий к радиусу Cu(II) среди редкоземельных элементов (РЗЭ), способен образовывать 

устойчивые комплексы с биспидиновыми лигандами. Иттрий по химическому поведению и размеру иона 

схож со скандием, и лютеций, обладающий сравнительно малым радиусом и наиболее сильными после Sc(III) 

комплексообразующими свойствами среди РЗЭ, также были нами рассмотрены как перспективные металлы 

для хелатирования лигандами.  

В данной работе мы представляем хелаторы на базе биспидинов, функционализированные 1,2,3-

триазолами, карбоксильными и комбинированными боковыми группами (рис. 1), а также данные по 

устойчивости соответствующих комплексов как в воде, так и в биологически релевантных жидкостях. 

Радиомечение радионуклидами было продемонстрировано in vivo с оценкой устойчивости радиоактивных 

комплексов и их распределения по органам мышей. 

 
Рисунок 1. Структуры лигандов 1–6, изучаемых в данной работе. 
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Одним из направлений развития органической химии является синтез биологически активных соединений, 

в том числе обладающих антикоагуляционной, антиагрегационной и бактерицидной активностью, на основе 

доступного нефтехимического сырья. С целью расширения библиотеки биоактивных соединений, 

содержащих 1,3-диоксановый фрагмент, осуществлен синтез ряда оксимов и их производных на основе 5-

ацил-5-метил-1,3-диоксана, 5-ацил-5-изопропил-1,3-диоксана и этил-5- ацетил-1,3-диоксан-5-карбоксилата. 

Согласно результатам микробиологической активности 5-ацил-5-изопропил-1,3-диоксан, содержащий в 

структуре карбонильную группу, проявил антимикробную активность в отношении грамотрицательных тест-

культур, за исключением Pseudomonas aeruginosa. Оксим (Е)-1-(5-метил-1,3-диоксан- 5-ил)этан-1-она 

малоактивен против стафилококка S.aureus, против других бактерий он неактивен. 

Синтезированные простые и сложные эфиры, карбаматы проявляют антикоагуляционную активность на 

уровне ацетилсалициловой кислоты, а действие оксима O-фенилкарбамоил (E)-1-(5-метил-1,3-диоксан-5-

ил)этан- 1-она, по проагрегантному эффекту и усилению агрегации тромбоцитов сравнимо с препаратом 

этамзилат натрия. Этил-5-ацетил-1,3-диоксан-5- карбоксилат и его оксим показали, что они проявляют 

антикоагуляционную активность на уровне ацетилсалициловой кислоты, где оксим в свою очередь уступает 

исходному соединению [1,2]. 

Таким образом, полученные соединения являются перспективными для дальнейших биологических 

исследований, таких как оценку влияния на гемостаз, острую токсичность и расчет условного 

терапевтического индекса. 
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Химия β-стирилмалонатов 1, в отличие от изомерных им 2-арилциклопропан-1,1-дикарбоксилатов, до 

недавнего времени представляла собой малоизученную область органического синтеза, о чем 

свидетельствовали фрагментарные литературные данные об их химических трансформациях. В рамках наших 

исследований удалось расширить и систематизировать представления о химии данных субстратов, 

протекающих, прежде всего, под действием различных кислот Льюиса. Цикл работ, посвященных 

взаимодействию β-стирилмалонатов 1 с ароматическими и гетероароматическими альдегидами в присутствии 

BF3·OEt2 и GaCl3, позволил предложить оригинальные пути синтеза замещенных полициклических лактонов и 

инденов [1], 5,6-дигидропиран-2-онов [2,3], несимметрично замещенных 1,4-(циклопентатиенил)бензолов [4], 

а также циклопентенонов [5]. 

В продолжение этих исследований нами открыта новая трехкомпонентная реакция между 

стирилмалонатами 1, альдегидами и алкоксиалюминий дихлоридами 2, в результате которой с высокими 

выходами и высокой диастереоселективностью образуются полизамещенные пергидропираны 3 [6]. 

Особенностью данного процесса является не просто перенос гидрид-иона на субстрат (в отличие от реакции 

Меервейна-Пондорфа-Верлея), а вовлечение в циклизацию всего алкоксильного фрагмента в качестве 

двухатомного синтона. 

 

В ходе оптимизации исследованы границы применимости данного метода и предложен механизм 

протекания реакции, в том числе с привлечением изотопомеченых соединений PhCH18O и CH3CD2OAlCl2. 

Показано, что для эффективного получения алкоксидов 2 можно использовать окисление EtAlCl2 воздухом 

или взаимодействие эквимольных количеств AlCl3 с первичным или вторичным спиртом. Рассмотрены также 

примеры синтетических модификаций полученных пергидропиранов 3. 
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Будущее развитие электроники и фотоники связано с разработкой новых органических материалов, 

обладающих уникальными свойствами. Особое место среди них занимают различные люминофоры. Обычно 

они представляют собой индивидуальные соединения заданного строения и свойств. Молекулы, обладающие 

люминесцентными свойствами, могут быть использованы для изготовления различных устройств: дисплеев, 

органических светоизлучающих транзисторов, сцинтилляторов, светопреобразующих покрытий для 

солнечных батарей, спектросмещающих устройств и др. В докладе рассмотрены новые люминофоры на 

основе 2,1,3-бензотиадиазола [1,2]. Новые молекулы были получены с помощью современных методов 

образования С-С связи по реакциям металлорганического синтеза в условиях реакций Кумады, Сузуки, 

прямого арилирования, позволяющим синтезировать различные органические соединения, в том числе и 

сопряженные, обладающие полупроводниковыми и люминесцентными свойствами. Интерес к люминофорам 

на основе 2,1,3-бензотиадиазола обусловлен уникальными оптическими и электрическими свойствами этих 

молекул. Такие соединения отличаются высокой термостойкостью, большим коэффициентом поглощения, 

подходящими для применения в органической фотонике и электронике значениями высшей заполненной и 

низшей свободной молекулярных орбиталей, а также сильным межмолекулярным π-π взаимодействием. 

Поэтому выявить важные закономерности взаимосвязи между молекулярной структурой и спектрально-

люминесцентными, термическими и кристаллофизическими свойствами новых люминофоров, содержащих 

2,1,3-бензотиадиазольные фрагменты, является актуальной задачей для фундаментальной науки и имеет 

важное значение для прикладных исследований. 
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Селеновые аналоги кетонов, селоны, остаются редким семейством гетероциклов со стабильной связью 

C=Se. Недавно были синтезированы новые стабильные 1,2-дигидро-3H-пиррол-3-селоны и некоторые их 

аналоги [1, 2], изучение которых позволит лучше понять электронную природу связи C=Se и закономерности, 

управляющие ее стабильностью. 

Впервые определена полярность (растворы в бензоле, 1,4-диоксане или циклогексане), и установлено 

строение в растворе фенил-, фурил- и тиенилдигидропирролселонов, -тионов и -кетонов 1-9 методами 

дипольных моментов (ДМ) и квантовой химии (табл. 1). 

 

 
 

Таблица 1. Экспериментальные (μэксп), вычисленные по векторно-аддитивной схеме (μвыч),  

теоретические (μтеор) дипольные моменты соединений 1-9 (Ббензол, *ДМ наиболее устойчивого конформера, 
1B3PW91/6-311++G(df,p), 2B3LYP/cc-pVTZ) 

 

μ, Д 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

μэксп
Б 5.82 7.00 6.98 5.27 7.06 6.80 4.82 5.78 5.68 

μвыч* 5.19 5.54 5.05 3.88 4.29 3.81 3.95 4.19 3.85 

μтеор*1 6.64 7.45 7.09 6.30 7.09 6.74 5.14 5.84 5.55 

μтеор*2 6.75 6.98 6.87 6.19 6.33 6.24 5.02 5.06 5.02 

 

1,2,5-Тризамещенные 1,2-дигидро-3Н-пиррол-3-селоны 1-3 и их аналоги 4-9 обладают рекордно высокой 

полярностью. Величины теоретических дипольных моментов хорошо согласуются с экспериментальными 

данными. В растворе соединения 1-9 существуют в виде конформационного равновесия нескольких форм 

независимо от природы халькогена (связь С=Х) и заместителя в положении 5 пиррола. Для всех соединений 

наблюдается экзальтация экспериментальных и вычисленных по векторной схеме дипольных моментов (Δμ 

составляет от 0.63 Д до 2.99 Д), что в сочетании с теоретическими результатами (распределение зарядов, 

потенциалы ионизации, NBO анализ) неоспоримо свидетельствует о наличии системы сопряжения (связь 

С=Х, π-система 3Н-пиррола, ароматический (гетероароматический) заместитель в положении 5). Будут 

обсуждены высокая полярность, тонкие особенности электронной структуры и конформационного поведения 

соединений 1-9. 
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Известно, что антикоагулянты применяются для предотвращения патологического тромбообразования в 

сосудах и поддержания баланса гемостаза за счет контроля дозировки препаратов. Антикоагулянты играют 

ключевую роль в сохранении равновесия между свертыванием и разжижением крови [1]. В настоящее время 

поиск новых соединений, активных по отношению к процессам гемостаза, представляет большой интерес. 

Авторами работы [2] установлено, что N-содержащие соединения с разными функциональными группами 

оказывают воздействие на показатели тромбоцитарной агрегации и плазменного звена свёртывающей 

системы крови. В этой связи, предстовляло интерес синтезировать  четвертичную аммониевую соль 3 на 

основе 2-(диметиламино)-этил бензоата 1 и 2-бромэтил-1,3-диоксолана 2 и оценить ее влияние на агрегацию 

тромбоцитов. 

O

O

N

CH3

CH3 +
O O

Br

N
+

CH3

CH3

O

O

O

O

Br -

1 2 3
 

 

Установлено, что целевой продукт 3 проявляет антиагрегационную активность (-15,3 (13,9-16,4)), 

превышающую значение активности ацетилсалициловой кислоты (-13,7 (10,8-16,4)). Кроме того, соединение 3 

пролонгирует латентный период (+11,2 (10,4-12,5)), удлиняя реакцию высвобождения тромбоцитов 

относительно контроля (-2,1).  
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Условия работы узлов и агрегатов в настоящее время выдвигают все более высокие требования к качеству 

материалов: самих аппаратов, а также топлив и смазывающих материалов. Для решения второй задачи 

широко применяются присадки, позволяющие достич заданных характеристик топлив и масел. Актуальными 

на сегодняшний день являются присадки полифункционального действия, совмещающие в своей структуре 

фрагменты, проявляющие высокую активность в широком диапазоне температур, и позволяющих добиться 

разных эффектов: антиоксидантного, противокоррозионного, депрессорного, и других [1, 2]. 

В рамках данной работы были рассмотрены различные подходы к синтезу фенолов, содержащих 

гетероциклический фрагмент. Были получены производные алкилфенолов (ксиленолов, тимола, 2,4- и 2,6-ди-

трет-бутилфенолов), и многоатомных фенолов (резорцина, пирокатехина, пирогаллола) с замещенными 

бензимидазолами и бензотриазолами, которые, в свою очередь, были синтезированы реакцией диазотирования 

соответствующих гетероциклических аминов [3]. В результате, получено два ряда соединений, один из 

которых получен в результате алкилирования метилольными производными гетероциклов соответствующих 

фенолов, другой – алкилированием гетероциклических соединений (бромметил)гидроксифенилкетонами [4]: 

 

N
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N
X
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Ar: C6H4(OH)2, C6H3(OH)3, C6H3(OH)(Alk)2

Nu: -Hal, -N3, -SCN

 
Строение полученных соединений было доказано с помощью ИК-спектрометрии и ЯМР-1Н и ЯМР-13С-

спектроскопии. Для целевых соединений с помощью методов квантовой химии определены основные 

параметры (геометрия молекул, энергии разрыва связи О-Н в фенольном фрагменте, энергии граничных 

орбиталей), и показано, что полученные вещества потенциально обладают необходимыми свойствами для 

проявления высокой антиоксидантной и противокоррозионной активностей. 
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Изучение нековалентных взаимодействий, характерных для определенных соединений в различных 

условиях, является ключом к пониманию различных химических, физических и биохимических процессов. В 

частности, исследование взаимодействий, характерных для биологически активных соединений, является 

наиболее доступным путем анализа действия лекарственного препарата на определенную мишень.  

В данной работе представлено исследование изменений молекулярной, кристаллической и электронной 

структуры ряда биологически активных азотсодержащих соединений, а также нековалентных взаимодействий 

с их участием как в индивидуальном виде, так и в виде лигандов в координационных соединениях 

переходных металлов. Изучение тонких аспектов строения и поведения органических соединений при 

введении их в координационную сферу металла может помочь в дизайне новых лекарственных соединений, 

основанном на «сборке» органических и неорганических блоков, корректируя их состав и строение для 

получения желаемых свойств целевого соединения. 

Так, методами РСА и квантовой химии проанализировано строение ряда 3-арилиден-1-пирролинов в 

индивидуальном состоянии, в виде солей с органическими и неорганическими анионами и в 

координационном окружении меди (II), цинка, кобальта и т.д. Показано, что введение производного 

пирролина в координационную сферу металла может приводить к изменению геометрии молекулы и ее 

электронного строения. Кроме того, атом азота, координированный к иону металла, перестает быть центром 

водородного связывания, в результате чего полностью перестраивается система межмолекулярных 

взаимодействий, в том числе и отвечающих за биологическую активность. 

Кроме того, получены и проанализированы данные о кристаллическом строении солей производных 

пиридина и пиримидина, содержащих гидроксильную группу. Показана возможность формирования 

полиморфных форм, что определяется подвижностью системы. Кроме того, показано, что при введении 

некоторых производных пиридина в координационную сферу металла происходит пирамидализация атома 

азота, что свидетельствует об изменении электронной структуры молекул. 
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В современной органической химии одним из приоритетных направлений является разработка 

эффективных методов конструирования новых гетероциклических каркасов, обладающих специфической 

биологической активностью. Среди множества гетероциклических систем, производные тиазоло[3,2-

a]пиримидина, содержащие асимметрический атом углерода, представляют собой перспективные 

структурные блоки для разработки новых противораковых препаратов [1]. Наличие экзоциклической двойной 

связи в их структуре открывает возможности для селективной функционализации посредством реакций [3+2]-

циклоприсоединения с диполярными молекулами, такими как азометинилиды [2,3]. Эти реакции позволяют 

получать сложные полициклические системы с контролируемой стереохимией, что является важным 

фактором при создании биологически активных соединений.  

Данная работа посвящена синтезу и структурному анализу 2-(2-оксоэтилиден)тиазоло[3,2-а]пиримидин-6-

карбоксилатов. Новым и важным результатом является обнаружение их высокой реакционной способности в 

качестве диполярофилов в реакции [3+2]-циклоприсоединения с азометинилидами, генерируемыми in situ. 

Впервые показано, что данная реакция протекает с высокой региоселективностью, приводя к образованию 

циклоаддуктов с определенной стереохимией, что обусловлено доминированием анти-эндо-переходных 

состояний. (Схема 1).  

 
Схема 1.  
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Фенантрены и их гетероциклические аналоги относятся к числу важнейших азотсодержащих 

гетероциклических соединений благодаря хорошим оптическим свойствам (высокие квантовые выходы 

люминесценции, чувствительность к среде растворителя). Фотофизические свойства фенантридинового ядра 

поддаются тонкой настройке путем введения заместителей в различные положения фенантридинового 

каркаса. Характерной особенностью азагелиценов является большое различие в спектральных свойствах 

нейтральной и протонированной форм. В работе изучены фотофизические характеристики аза[5]гелиценов 

(Рис. 1). Определены квантовые выхлоды и времена жизни люминесценции, спектральные и кинетические 

параметры триплетных состояний, квантовые выходы образования синглетного кислорода [1]. В 

экспериментах по сверхбыстрой спектроскопии обнаружено образование «темного» (нелюминесцентного) 

возбужденного состояния с временем жизни  200 пс; обсуждается его природа. 

 

 
Рисунок 1. Флуоресцентные аза[5]гелицены. 

 

Соединения обладают высокой фотостабильностью в полярных и неполярных растворителях, однако 

способны к фотохимическому протонированию формы в хлорсодержащих растворителях. Методом лазерного 

импульсного фотолиза исследован механизм реакции [2]. Показано, что первичным фотопроцессом является 

перенос электрона с возбужденной молекулы азагелицена на молекулу хлорсодержащего растворителя с 

образованием катион-радикала и последующим отрывом протона от другой молекулы растворителя. 
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Поли(ариленэтинилены) как флуоресцентные полимеры привлекают широкое внимание исследователей 

благодаря своей уникальной структурной универсальности и потенциальному применению в биовизуализации, 

электрических устройствах, в качестве хемосенсоров [1,2]. π-Конъюгация вдоль полимерной цепи является 

преимуществом, позволяя легко регулировать люминесцентные свойства таких полимеров, а их высокая 

чувствительность при молекулярном распознавании обусловлена усиленным гашением флуоресценции всей 

полимерной цепи. Специфичность к различным аналитам в поли(ариленэтиниленах) можно настраивать, 

изменяя жесткие элементы сопряжения вдоль основных цепей или модифицируя заместители в боковых цепях, 

не нарушая цепи сопряжения, что приводит к эффективной функционализации молекулы. Ранее нами было 

показано, 4,5-диэтинилтриазолы обладают интересными и перспективными люминесцентными свойствами [3], 

поэтому получение полисопряженных полимеров, где в качестве молекулярного распознавателя будут 

выступать 1,2,3-триазолы, и их дальнейшая модификация является перспективным и актуальным 

исследованием для создания новых флуоресцентных материалов с варьируемыми сенсорными свойствами для 

решения задач биоимиджинга. 

В докладе будут обсуждаться синтетические подходы к синтезу олиго(ариленэтиниленов) на основе 1,2,3-

триазолов с использованием подхода, основанного на Pd-катализируемом кросс-сочетании по Соногашире как 

метод поликонденсации между 4,5-диэтинилтриазолами и 1,4-дииод-2,5-диалкоксибензолом, который будет 

использован в качестве спейсера между звеньями диэтинилтриазола, что должно предотвратить агрегацию 

полимерных цепей. Также будут рассмотрены флуоресцентные и сенсорные свойства синтезированных 

молекул. 

  

Литература 

1. W.J. Mullin, P. Müller, A.J. Schaefer, E. Guzman, S.E. Wheeler, S.W. Thomas. J. Mater. Chem. C 2022, 10, 11199/ 

2. M. Vintu, G. Unnikrishnan, E. Shiju, K. Chandrasekharan. J. Appl. Polym. Sci. 2019, 136, 46940. 

3. A.I. Govdi, P.V. Tokareva, A.M. Rumyantsev, M.S. Panov, J. Stellmacher, U. Alexiev, N.A. Danilkina, I.A. Balova. 

Molecules 2022, 27, 3191 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке Министерства науки и высшего образования РФ (проект 

№ 075-15-2024-553). Исследования проведены с использованием оборудования ресурсных центров Научного 

парка СПбГУ: «Магнитно-резонансные методы исследования», «Методы анализа состава вещества» и 

«Оптические и лазерные методы исследования вещества». 

mailto:a.govdi@spbu.ru


УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

76 

 

ОДНОРЕАКТОРНЫЙ СИНТЕЗ N-ОКИСЕЙ ХИНАЗОЛИНОВ ПУТЕМ ПОСЛЕДОВАТЕЛЬНОГО 

АЦИЛИРОВАНИЯ, АМИНИРОВАНИЯ И АЦЕТОАМИНИРОВАНИЯ АРЕНОВ В 

ПОЛИФОСФОРНОЙ КИСЛОТЕ 

 

Гришин И.Ю., Аксенов Д.А., Гришин Ю.И., Джиоева Р.Г.,  

Аксенов Н.А., Аксенов А.В. 

 

ФГАОУ ВО «Северо-Кавказский федеральный университет», химический факультет,  

355017 Ставрополь, ул. Пушкина 1, 

e-mail: igrishin@ncfu.ru 

 

Несмотря на достигнутый прогресс в синтезе N-оксидов, хиназолин 3-оксиды остаются недостаточно 

изученным классом соединений, интерес к которым обусловлен их потенциальной биологической и 

фармакологической активностью. 

Ранее нами была разработана последовательность реакций, приводящих к получению производных 2,4-

диалкилхиназолин-3-оксидов 6 из аренов [1], заключающаяся в ацетамидировании аренов 1 первичными 

нитроалканами 2 с образованием анилидов 3, которые при обработке нитроэтаном дают соответствующие 

оксимы 5, способные к 6-экзо-триг-циклизации с последующим отщеплением молекулы воды. Далее нам 

представилось интересным осуществить сборку хиназолин-3-оксидов 6 в среде ПФК из легкодоступных 

аренов 1 путем последовательного ацилирования их карбоновыми кислотами 7 и переводом полученных 

кетонов 8 в желаемые анилиды 3 с использованием азида натрия, а затем – обработкой нитроэтаном и 

циклизацией.  

 
 

Показано, что ацилирование в ПФК гладко протекает как с алифатическими, так и с ароматическими 

кислотами. Превращение кетонов 8 в анилиды 3 наилучшим образом осуществляется в ПФК 75%, 

обеспечивая максимальное соотношение анилид 3/амид 4. Выход N-оксидов 6 по предложенному one-pot 

протоколу составил 20-60%. 
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На основе представленных на рис. 1 N,N-, N,O- и O,O-содержащих конденсированных гетероциклических 

соединений, а именно 1,3-бензодиоксолов, 1,3-бензодиоксанов, гидрохиноксалинов, 1,3- и 1,4-бензоксазинов, 

в реакции с триамминхромтрикарбонилом (Cr(NH3)3(CO)3) получены соответствующие  (η6-

арен)хромтикарбонильные производные. Синтезированные комплексы представляли собой желтые 

кристаллические вещества, их чистота и строение подтверждены с помощью УФ-, ИК-, ЯМР-спектроскопии, 

масс-спектрометрии, высокоэффективной жидкостной хроматографии и рентгеноструктурного анализа (рис. 

2). Показано влияние строения исходного аренсодержащего лиганда на регио- и диастереоселективность 

процессов комплексообразования, приводящих в ряде случаев к смеси изомерных продуктов, которые удалось 

разделенных с помощью колоночной хроматографии в инертной атмосфере. 

 

  

 

 

 

  

 

 

Рис.1. Структурные формулы исходных гетероциклических лигандов. 

 

 

  
 

Рис.2. Молекулярные структурные некоторых целевых (η6-арен)хромтикарбонильных комплексов. 
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В настоящее время органические полупроводники являются одними из наиболее перспективных 

материалов для применения в различных устройствах микроэлектроники, таких как органические 

фотовольтаические элементы, органические полевые транзисторы (OПТ) и различные сенсоры на их основе 

[1, 2]. 

В качестве полупроводников в органической электронике все чаще используются производные 

бензо[b]бензо[4,5]тиено[2,3-d]тиофена (BTBT), что обусловлено их хорошей растворимостью, высокой 

кристалличностью и простотой модификации функциональных групп [3].  

В данной работе была разработана и осуществлена стратегия синтеза нового тетракис(3-(1,1,3,3-

тетраметил-3-(6-(7-октилбензо[b]бензо[4,5]тиено[2,3-d]тиофен-2-ил)гексил)дисилоксанеил)пропил)силана 8.  

 

(Схема 1). 

 
 

i – октаноилхлорид, AlCl3, CH2Cl2, -70℃; ii – LiAlH4, AlCl3, CH2Cl2, Et2O, 36℃; iii –5,6-дибромгексаноилхлорид, 

AlCl3, CH2Cl2, -40℃; iv – Zn, AcOH, mw; v – TMDS, катализатор Карстедта, толуол, 70℃; vi – 

тетрааллилсилан, катализатор Карстедта, толуол, 70℃ 

 

Схема 1. Синтетическая стратегия получения соединения 8. 

 

Синтез целевого соединения осуществляли путем последовательного ацилирования по Фриделю-Крафтсу 

с последующим восстановлением кетогруппы [4]. На заключительном этапе проводилась реакция снятия 

бромной защиты с образованием концевых двойных связей. Получение соединения 7 и 8 осуществлялось по 

реакции гидросилилирования в присутствии катализатора Карстедта [5]. Низкий выход реакции на последней 

стадии обусловлен образованием смеси из моно-, ди, три- и тетрамеров, не смотря на 5-кратный избыток 

соединения 7, что подтверждено данными ГПХ-анализа. Структуры всех полученных соединений 

подтверждены методами 1H- и13C-ЯМР-спектроскопии, элементного анализа и данными ГПХ.  
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Актуальной задачей современной химии является поиск высокочувствительных и надежных способов 

детектирования различных заряженных и нейтральных аналитов, таких как катионы металлов, анионы, 

полярные органические молекулы. Один из наиболее эффективных методов использует координационные 

свойства соединений с флуоресцентными группами, что приводит к изменению спектров поглощения и 

испускания при комплексообразовании. Данный подход активно развивается в Лаборатории 

элементоорганических соединений химического факультета МГУ им. М.В. Ломоносова. Также актуальной 

задачей является получение малополярных органических соединений с максимумом поглощения больше 600 

нм для их дальнейшего использования в качестве фотодетекторов. 

В данной работе посредством Pd и Cu-катализируемого аминирования получены 3 основных класса 

соединений, которые были исследованы на предмет их детектирующей способности: макроциклические и 

макробициклические соединения на основе 1,5- и 1,8- диаминоантрацена, N,N′,N′′-

три(гетеро)арилпроизводные трис(3-аминопропил)амина (TRPN), а также макроциклы на основе данного 

тетраамина. Макроциклические соединения на основе антрацена показали высокую селективность при 

детектировании катионов Cu2+, а соединения на основе TRPN оказались эффективными для обнаружения 

катионов Al3+, Ga3+, Zn2+, Ag+. Для получения длинноволновых фотодетекторов были синтезированы 

производные на основе 1,5-диамино- и 1,4,5,8-тетрааминоантрахинона, содержащие фрагменты N-

алкилнафталимида. Полученные соединения характеризуются полосами поглощения с максимумами при 600 

и 800 нм соответственно, а также высокими коэффициентами экстинкции на этих длинах волн, что делает их 

перспективными для дальнейших исследований и получения соединений аналогичного строения с еще более 

длинноволновыми максимумами поглощения. 
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Современный подход к созданию функциональных материалов требует не только разработки веществ с 

продвинутыми, по сравнению с использующимися, физико-химическими параметрами, но и создания 

структур, отвечающих современным представлениям об их безопасной эксплуатации. Эти требования 

придают все большую актуальность созданию термостабильных веществ с улучшенным энергетическим 

профилем. Для достижения этой цели в настоящей работе предложен подход к направленному синтезу [5,6]-

бигетероциклических соединений на основе азапуринового ([1,2,3]триазоло[4,5-d]пиримидин), и 

пиримидофуроксанового ([1,2,5]оксадиазоло[3,4-d]пиримидин N-оксид) каркасов, ранее не использовавшихся 

для создания функциональных материалов на их основе.  

В ходе настоящего исследования были разработаны новые методы направленного синтеза соединений 

пиримидофуроксанового ряда 4a-d с различными функциональными группами с использованием наиболее 

атом-экономичных синтетических подходов, а также проведена комплексная оценка физико-химических 

параметров полученных соединений (схема 1).  

 
Схема 1. Общая схема синтеза соединений 4a-d. 

 

В рамках создания новых материалов на основе [1,2,3]триазоло[4,5-d]пиримидина был разработан метод 

получения ряда основных прокуроров 6a-c для реализации дальнейшего синтеза целевых конденсированных 

систем 7a-c с энергонасыщенным гетероциклическим заместителем во втором положении 1,2,3-триазольного 

цикла (схема 2).  

 
Схема 2. Общая схема синтеза соединений 6a-c. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант №23-43-00090).  
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В настоящее время разработка новых энергоемких материалов, удовлетворяющих современным 

требованиям к экологической и эксплуатационной безопасности, является актуальным направлением 

исследований. Одной из перспективных стратегий разработки новых энергоемких материалов является 

получение полигетероциклических производных 1,2,5-оксадиазолов, содержащих другие экплозофорные 

фрагменты.  [1, 2].  

Энергоемкие гетероциклические молекулы, содержащие в своей структуре нитрофенильные фрагменты, 

характеризуются низкой чувствительностью к механическим воздействиям и высокой термостабильностью, 

что делает синтез соединений такого типа перспективным направлением в рамках разработки энергоемких 

материалов нового поколения [3]. 

В настоящей работе исходя из 1,2,5-оксадиазолил- амидоксимов и амидразонов впервые были получены 

1,2,4-оксадиазолил- и 1,2,4-триазолил-1,2,5-оксадиазолы, содержащие 4-амино-3,5-динитрофенильные и 3,4,5-

тринитрофенильные заместители. Полученные соединения нечувствительны к трению и обладают высокими 

энтальпиями образования. 
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Ранее нами опубликован микроволновый синтез тритерпеновых имидазопиридинов 1–5 [1], анализ 

цитотоксичности которых в отношении опухолевых и нормальных клеток оказался ограничен ввиду их 

низкой растворимости. Действительно, при оценке липофильности методами ADME или ультрафиолетовой 

спектроскопии (λmax: 273 и 314 нм) установлено, что показатель logP соединений 1 и 5 составляет ≥7 или >3.   

Вместе с тем,  результаты молекулярного докинга к тирозинкиназному сайту рецептора VEGFR-2 [2] с 

помощью программного комплекса Schrödinger в сравнении с препаратом пазопаниб, используемым при 

лечении метастатического рака почки, свидетельствуют о перспективности разрабатываемых 

имидазопиридинов 1–5 в качестве противоопухолевых агентов. Например, показатель докинга вещества 5 с 

каталитическим центром (Lys868, Glu885, Cys1045-Phe1047) тирозинкиназы составил -4.823 (жесткая модель 

белка, Glide) и  -8.690 (гибкая, Induced Fit Docking).  

Полученные данные указывают на необходимость дальнейшей оптимизации структуры разрабатываемых 

соединений с целью повышения их биодоступности и противораковой активности. 

 

N
HO

CuCl2 1 экв

N NH2

MW

1300C, 20 мин

N

N

O

X

N

N

R

1: X:=CH2; 2: X:= C=O 3: R:= CO2CH3 ; 4: R:= CH2OH ;
5: R:= CH2OCOC6H5  

 

Вещество 
Docking score logP 

жесткий гибкий эксп. ADME 

1 -3.034 Н.о. >3 7.27 

2 -4.023 Н.о. Н.о. 6.97 

3 -4.612 Н.о. Н.о. 7.39 

4 -4.454 Н.о. Н.о. 7.22 

5 -4.823 -8.690 >3 8.76 

Пазопаниб -7.916 -13.136 3.1 3.33 

Н.о. – не определяли. 
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Разработаны эффективные многокомпонентные конденсации для синтеза аналогов биологически активных 

производных пиридина [1-8]. В ходе исследований изучены закономерности протекания реакций 

алкилирования на завершающей стадии многокомпонентных процессов с учётом наличия нескольких 

нуклеофильных центров. 
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Пиридо[3,2-b]индолы относятся к относительно малоизученному подклассу трициклических азотистых 

гетероциклов – карболинов. В то же время, эти вещества проявляют противораковые, антимикробные и 

другие интересные биологические свойства, а также преспективны в качестве материалов для производства 

электроники.  

Нам удалось разработать гибкую, конвергентную синтетическую схему на основе орто-замещённых 

бензальдегидов и производных фурана, ведущую к пиридо[3,2-b]индолам, т.е. дельта-карболинам. На первой 

стадии, используется амидоалкилирование фурана [1] при катализе молекулярным йодом; образующиеся при 

этом 5-(2-азидоарил)метил-2-алкилфураны превращаются в дельта-карболины при термолизе [2] c 

последующей кислотной обработкой, а для соответствующих нитропроизводных применяется восстановление 

хлоридом олова (II) c последующей кислотной обработкой.  

 
 

С использованием данного метода, нам удалось  синтезировать такие природные соединения, как 

хиндолин и агликон юсбетонина. 
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Пиридофеназины - перспективные для изучения соединения, обладающие рядом интересных свойств. 

Некоторые пиридофеназины известны как лиганды в люминесцентных комплексах[1], ДНК-

интеркаляторы[2], а также противораковые[3] и антибактериальные агенты[4]. 

В данном докладе будет описано получение пиридофеназинов из нитрозо-производных хинолина и 

изохинолина, путём внутримолекулярного аннелирования пиразинового кольца в кислых и основных 

условиях. 
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Настоящая работа является продолжением наших исследований в направлении изучения границ 

применимости перегруппировки Мамедова [1-3] с целью распространения ее для синтеза производных 1,4-

дигидрохиназолина. Нами были найдены новые бензо[e][1,4]диазепинон–хиназолиновые перегруппировки, 

которые открывают путь к  ранее  неизвестным и труднодоступным иными методами синтеза би- и 

конденсированным гетероциклическим системам с фармакофорными хиназолиновым и хинолиновым 

фрагментами. Было показано, что 3-(2-аминофенил)-5H-бензо[e][1,4]диазепин-2(1H)-оны в кислотно-

катализируемых условиях под действием алкилметилкетонов подвергаются перегруппировке Мамедова с 

образованием 2-(хинолин-4-ил)-1,4-дигидрохиназолинов, а N-(2-(5H-бензо[e][1,4]диазепин-3(4H)-он-2-

ил)фенил)ацетамид в водно-спиртовом растворе КОН претерпевает перегруппировку в 6-метил-8,13-дигидро-

13aH-хиназолино[4,3-b]хиназолин-5-ий-13a-карбоксилат [4]. 

 

 
 

В докладе обсуждаются также возможные пути протекания рассматриваемых перегруппировок. 
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КАТАЛИТИЧЕСКОЕ АМИНИРОВАНИЕ В СИНТЕЗЕ ЛИНЕЙНЫХ И МАКРОЦИКЛИЧЕСКИХ 

ФЛУО-РЕСЦЕНТНЫХ ДЕТЕКТОРОВ НА ОСНОВЕ 1,1’-БИ(2-НАФТОЛОВ) (БИНОЛОВ) 

 

Зазерин К.С., Якушев А.А., Аверин А.Д., Белецкая И.П. 
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Создание УФ и флуоресцентных хемосенсоров, позволяющих детектировать катионы металлов, 

неорганические анионы и органические молекулы, в том числе оптически активные, является одной из 

актуальных задач современной органической химии [1]. В настоящей работе с помощью методов Pd- и Cu-

катализируемого аминирования получен широкий ряд аминопроизводных БИНОЛа различного строения 

(схема 1). 

Исследованы оптические свойства полученных соединений и их детектирующая способность в отношении 

катионов металлов и энантиомеров оптически активных органических соединений с помощью методов УФ и 

флуоресцентного титрования. 

 
 

Схема 1. Синтез аминопроизводных 1,1’-би(2-нафтола) 
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Pd(0)-КАТАЛИЗИРУЕМАЯ ФУНКЦИОНАЛИЗАЦИЯ НИТРОНИЛНИТРОКСИЛОВ 
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e-mail: zavnsc3@gmail.com 

 

2-R-4,4,5,5-тетраметил-4,5-дигидро-1H-имидазол-3-оксид-1-оксилы, известные как нитронилнитроксилы 

2-имидазолинового ряда, широко используются в качестве стабильных носителей спиновой плотности в 

молекулярном дизайне магнетиков, при создании молекулярных спиновых устройств разнообразной 

архитектуры [1]. Современным методом функционализации нитронилнитроксилов служит кросс-сочетание 

металлоорганических производных нитронилнитроксила (NN–ML, M = Au, Ag, Cu) с арилгалогенидами при 

катализе комплексами Pd(0). В докладе будут подробно рассмотрены разработанные нами протоколы 

построения высокоспиновых гетероциклических систем с применением реакций кросс-сочетания NN–ML [2–

4]. 
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1,10-фенатролин-2,9-дикарбоксамиды являются перспективным классом органических N,O-донорных 

лигандов для связывания f-элементов и их разделения при переработке отработавшего ядерного топлива [1]. 

Настраивать свойства таких лигандов для решения конкретных задач возможно как путём вариации амидных 

заместителей, так и за счёт введения заместителей в фенантролиновый остов. Нуклеофильное ароматическое 

замещение является удобным методом введения заместителей различной природы в гетероциклические 

соединения. Ранее нами был разработан удобный метод синтеза новых фенантролиндиамидов, содержащих 

фтор в положениях 4 и 7 фенантролинового ядра [2].  

Методами квантово-химического моделирования показано, что реакционная способность 

фторзамещенных фенантролиндиамидов в реакциях с нуклеофилами выше, чем у аналогичных 

хлорзамещенных диамидов.  

С использованием реакции нуклеофильного ароматического замещения нами был осуществлен синтез 

ряда функционализированных фенантролиндиамидов симметричного и несимметричного строения. Стоит 

отметить возможность постадийной функционализации 4,7-положения путем последовательного замещения 

фтора в фторсодержащих фенантролиндиамидах. Реакционная способность этих соединений апробирована в 

реакциях с различными С-, N-, O- и S-нуклеофилами (схема 1). 

 
 

Схема 1. Синтез фторсодержащих DAPhen и дальнейшие превращения 

 

Возможность функционализации 4,7-положений фенантролинового ядра не ограничивается реакцией 

нуклеофильного замещения. Так, оксо- и азидозамещённые производные способны вступать и в дальнейшие 

превращения, характерные для таких функциональных групп. Получено более 30 новых 4,7-

функционализированных лигандов, исследуется их координационная химия, выявляются практически ценные 

свойства.  
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КОНЪЮГАТЫ НА ОСНОВЕ АЗИНИЛФЕРРОЦЕНОВ С 1Н-1,2,3-ТРИАЗОЛЬНЫМ ЛИНКЕРОМ И 

ИХ АНТИОКСИДАНТНАЯ АКТИВНОСТЬ 
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Ферроценсодержащие соединения, в состав которых входит 1Н-1,2,3-триазол, являются перспективным 

классом в медицинской химии благодаря выраженным биологическим свойствам [1]. Однако такие гибридные 

молекулы остаются малоизученными в качестве агентов для лечения нейродегенеративных заболеваний, в 

частности болезни Альцгеймера. 

За последнее время нами было развито несколько подходов к модификации структуры 1-

азинилферроценов [2-4]. Было показано, что производные азинилферроценов могут обладать 

антиоксидантной активностью, ингибиторной активностью по отношению к самоагрегации β-амилоида (1-42) 

[4].  

В данной работе, используя Cu-катализируемое азид-алкиновое циклоприсоединение, был синтезирован 

ряд 1Н-1,2,3-триазолов на основе азинилферроценов 5 с различными заместителями (Схема 1). Исходные 1-

(азинил)-1'-(4-азидобутаноил)ферроцены 3 были получены путем последовательности реакций ацилирования 

азинилферроценов 4-хлорбутирилхлоридом 2 и последующем взаимодействии с NaN3.  

 

 
 

В результате первичного фармакологического скрининга был выявлен высокий потенциал новых 

конъюгатов на основе азинилферроценов в качестве мощных антиоксидантов. 
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ПЕРЕГРУППИРОВКИ И ТРАНСФОРМАЦИИ В РЯДУ ИМИДАЗОТИАЗОЛОТРИАЗИНА В 

НАПРАВЛЕННОМ СИНТЕЗЕ КОНДЕНСИРОВАННЫХ И СПИРОКОНДЕНСИРОВАННЫХ 

ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕКИХ СИСТЕМ 

 

Изместьев А.Н., Газиева Г.А. 

 

Институт органической химии им. Н. Д. Зелинского РАН, Москва, Россия 

e-mail: nebeli@mail.ru 

 

Парадоксально, но, несмотря на всю привлекательность селективных процессов, единственный путь 

протекания многих превращений ограничивает нас в структурном разнообразии получаемых продуктов. 

Наиболее перспективными в синтезе фармакологически-ориентированных соединений являются методы 

дивергентного или направленного синтеза разнообразных структур из одних и тех же исходных реагентов [1].  

В нашем случае задача дивергентного получения нескольких серий регио- или стереоизомерных 

гетероциклических систем решается селективными методами формирования конденсированных или 

спироциклических соединений на основе имидазотиазолотриазинов, а также их комбинированием с основно-

индуцируемыми перегруппировками и трансформациями, проводимыми в ряду как исходных, так и конечных 

гетероциклических систем [2,3]. 

Схема 

 
 

Изменение условий проведения процесса, природы добавляемого катализатора, а порой даже и 

последовательности проведения отдельных стадий, позволяет удивительно просто изменять селективность 

превращений и создавать полигетероциклические структуры хемо-, регио- и диастереорегулируемым образом. 
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В последние годы наблюдается расцвет новой концепции органической химии – скелетного 

редактирования [1]. Реакции, позволяющие реконструировать циклический остов молекул, в том числе 

природных и биологически активных соединений, особенно привлекают химиков возможностью проводить 

модификации веществ-лидеров на поздних стадиях, что существенно упрощает получение их аналогов для 

изучения зависимости структура-активность. 

В данной работе был предложен подход к замене атома углерода на кислород в тетралинах с получением 

хроманов [2]. Это стало возможно благодаря последовательному окислению, что в свою очередь расширяет 

круг субстратов, подходящих для проведения редактирования, от природных тетралинов (например, 

эстрадиол) до индустриально важных тетралонов (например, предшественник антидепрессанта сертралина) и 

бензоксепинов. Ключевой стадией является окислительное сужение циклов бензоксепинов, предварительно 

активированных силилированием. При этом, при использовании различных окислителей, можно сохранять 

атом углерода в молекуле в виде карбоксильной группы или удалять его. Предположительно, удаление атома 

углерода происходит по новому механизму с образованием диоксикарбена. 

Данная реакция показала очень высокую селективность и толерантность к группам, подверженным 

окислению, а также применима для редактирования и синтеза природных соединений.  
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N-Сульфониламидины – важный класс органических соединений, проявляющие антирезорбтивную [1], 

антипролиферативную [2], противовоспалительную [3] и другие виды биологической активности. Важным 

методом синтеза (С)N-сульфониламидинов, позволяющим получать продукты с высокой степенью 

структурного разнообразия, являются реакции тиоамидов с сульфонилазидами [4]. Однако данный метод 

требует применения повышенных температур, длительной выдержки и использования потенциально 

взрывоопасных сульфонилазидов. С целью преодоления указанных недостатков нами был разработан новый 

подход к синтезу (C)N-сульфониламидинов III на основе фотохимической реакции ароматических, 

алифатических и гетероциклических тиоамидов I с иминойодинаном. Также было показано, что на основе 

фотокаталитической реакции (P)S-тиоамидов II с иминойодинаном, мoгут быть получены (P)N-

сульфониламидины IV.  
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Азот- и серосодержащие гетероциклические соединения широко представлены в живой природе и 

используются для синтеза биологически активных веществ. 1,3-Тиазины широко используются в качестве 

антимикробных, противовирусных и седативных препаратов, а также фунгицидов и инсектицидов. 1,3-

Тиазиновый цикл входит в состав некоторых природных фитоалексинов и 7-аминоцефалоспорановой кислоты 

(7-ACA), являющейся ключевым фрагментом цефалоспориновых антибиотиков широкого спектра  

действия [1]. 

В настоящей работе изучена реакция имидазотриазинтионов 1 с производными альфа- или бета-

галогенкоричных кислот — эфирами и нитрилами 2, которые являются удобными и более доступными по 

сравнению с этилфенилпропиолатом, ранее использовавшийся нами для получения гетероаннелированных 

1,3-тиазинов на основе бициклических систем 1 [2]. Оказалось, что селективность данной циклоконденсации 

зависела от природы заместителей в мостиковых положениях соединений 1 и селективно приводила в каждом 

случае к одной из двух региоизомерных гетероциклических систем имидазотиазино[3,2-b]триазина 3 (для 

R2=Ar) или имидазотиазино[2,3-c]триазинов 4 (для R2=H). 

Схема 

 
 

Исследование противоопухолевой активности полученных имидазотиазинотриазинов позволило выявить 

структуры, обладающие высокой цитотоксичностью в отношении ряда испытанных опухолевых клеток 

(CT26, EMT6 и SW620 IC50 2–16 мкмоль/л). Исследование влияния испытуемых соединений на клеточный 

цикл показало, что большая часть клеток останавливает деление фазе G2-M и гибнет через апоптоз. 
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МОНО-, БИС- И ГЕТЕРОДИЗАМЕЩЕННЫХ 2,9-ДИАМИНОФЕНАНТРОЛИНЫ:  

СИНТЕЗ И КООРДИНАЦИОННАЯ ХИМИЯ 
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Разработана стратегия селективного синтеза новых моно-, бис- и гетеродизамещенных 

аминофенантролинов1 на основе нуклеофильного замещения хлора в 2,9-дихлор-1,10-фенантролине. Получена 

библиотека лигандов, представляющих интерес для координационной химии (Cхема 1). Синтезированы их 

комплексы (Рисунок 1) с рядом d- и f-элементов, например Ni(NO3)2, Cd(NO3)2, AgNO3, HgCl2, где детально 

исследована координация связывания. Строение полученных комплексов подтверждено ЯМР, ИК, МС, РСА; 

метод открывает доступ к хелаторам для экстракции катионов металлов и катализа. 

 
Схема 1. 

Рисунок 1. 
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Производные электронодефицитных гетероциклов зарекомендовали себя в качестве компонентов 

функциональных материалов с интересными электронными и оптическими свойствами (люминесценцией, 

ферромагнетизмом, сверхпроводимостью, жидкокристаллическими свойствами и др.). В частности, 1,2,5-

халькогенадиазолы, конденсированные с другими, особенно электроноакцепторными, гетероциклами, 

демонстрируют высокое сродство к электрону, благодаря чему находят применение в качестве парамагнитных 

и электропроводящих структурных блоков функциональных материалов для фотоники и спинтроники [1]. 

Нами разработаны синтетические подходы к широкому спектру новых гетероциклических структур, 

сочетание которых с донорными, акцепторными или мостиковыми фрагментами в различных комбинациях 

открыло подход к эффективным функциональным материалам. На основе синтезированных молекул были 

сконструированы лабораторные прототипы таких устройств как сенсибилизированные красителем солнечные 

элементы (DSSC), солнечные элементы с объемным гетеропереходом (BHJ), а также органические 

светоизлучающие диоды (OLED). Исследованы основные характеристики указанных устройств, в результате 

чего установлены некоторые фундаментальные закономерности «структура-свойство» [2-3]. 

 

 
 

Анализ библиотеки синтезированных соединений и фотовольтаических устройств на их основе позволяет 

проводить направленный подбор донорных, акцепторных, мостиковых и электронодефицитных 

гетероциклических фрагментов, а также оптимизировать порядок их связывания для целенаправленного 

получения материалов с заданными свойствами. 
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Особенности строения азометинового фрагмента или другие особые условия могут приводить к 

обращению реакционной способности иминогруппы («umpolung»), когда наблюдается азафильное 

присоединение нуклеофила. Примером проявления такой двойственной природы иминогруппы являются 

реакции N-арилхинониминов [1,2]. 

 

 
Двойственная реакционная способность хиноиминной группы была продемонстрирована нами при 

изучении циклизации орто-O(S,N)-алкилзамещенных N-арил- и N-гетарилхинониминов в различных 

условиях. 
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Медь-катализируемое (3+2)-циклоприсоединение азидов к терминальным алкинам является наиболее 

универсальным подходом к 1,4-дизамещённым 1,2,3-триазолам. В аналогичную реакцию вступают также 1-

иодалкины, что позволяет легко синтезировать 5-иодпроизводные этих гетероциклов. Возможность 

последующего замещения галогена открывает удобную стратегию для региоселективной сборки полностью 

замещённых 1,2,3-триазолов, которые часто труднодоступны альтернативными методами. 

В данной работе предложены новые подходы для модификации 5-иод-1,2,3-триазолов. С помощью 

палладиевого катализа осуществлена замена галогена на нитрил [1], а также сложноэфирную группу в 

условиях карбонилирования [2]. Дальнейшие превращения функциональных групп позволяют получать и 

другие производные триазолов, в том числе, создавая системы конденсированных гетероциклов. 

 
Наличие в структуре подходящей нуклеофильной группы позволяет достаточно легко осуществлять 

некаталитическое замещение иода в триазольном кольце. Нам удалось показать, что данная синтетическая 

стратегия является весьма общей и может быть применена к широкому кругу нуклеофильных групп, среди 

которых спирты, фенолы, карбоновые кислоты, сульфонамиды и карбоксамиды. В ряде случаев 

аннелирование дополнительного цикла может способствовать изомеризации 1,2,3-триазола в диазоимин. 

Особенно ярко это проявляется при формировании пятичленного оксазольного цикла, что делает 2-(5-

иодтриазолил)фенолы удобными стабильными прекурсорами соответствующих диазосоединений [3, 4]. 

Перехват диазогруппы можно осуществлять in situ различными реагентами, создавая новые связи C–N, C–S и 

C–C. 
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Дизайн и синтез фотоактивруемых пролекарств Pt(IV) является новым подходом к преодолению низкой 

селективности и высокой токсичности химиотерапии на основе препаратов Pt(II) [1]. Пролекарство Pt(IV) 

содержащее фотопоглотитель в аксиальном положении способно к контролируемому фотовысвобождению 

препарата Pt(II) под действием облучения. Варьирование природы и структуры фотопоглотителя позволяет 

получать пролекарства, обладающие фотодинамической активностью, а также способные к агрегации с 

образованием наночастиц, проявляющих фототермальную активность [2].  

Нами разработаны пролекарства Pt(IV) с BODIPY и цианиновыми красителями в аксиальном положении, 

способные к контролируемому фотовысвобождению цисплатина и генерации АФК; а также наночастицы на 

основе амфифильных пролекарств Pt(IV), проявляющие значительную ФТТ активность in vitro и in vivo. 

Разработаны оптимальные синтетические подходы к получению фотоактивируемых пролекарств с желаемыми 

свойствами. Показано, что варьирование структуры фотопоглотителя, линкера между ядром Pt(IV) оказывает 

влияние на фотофизические свойства и биологическую активность получаемых пролекарств.  
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1,2,4,5-Тетразин является тривиальным примером гетероциклической молекулярной системы, 

исследуемой в различных направлениях химии. Уникальные химические свойства вкупе с высокими 

значениями стабильности производных тетразина побуждают научное сообщество сохранять фокус внимания 

на данной системе, особенно при разработке новых энергонасыщенных материалов. Однако существующие 

знания все еще можно назвать недостаточными, а глубину понимания данной области химии локальной, 

несмотря на растущее количество исследований.  

В связи с этим, данная работа посвящена разработке подходов к получению новых производных 1,2,4,5-

тетразина с различными заместителями, позволяющими применять их в качестве высокоэнергетических 

органических оснований, способных дополнительно стабилизировать чувствительные системы. 

Рассмотренные методы подразумевают введение в структуру молекулы новых групп, аффинных к кислым 

протонам среды, а также синтез различных ионных соединений с модельными противоионами.  

 

 
Схема 1. Ионные соединения на основе тетразинового ядра 
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Одной из задач современной органической химии является создание новых типов лекарственных 

препаратов. Обширным классом гетероциклических соединений являются циклические мочевины, 

представляющие значительный интерес в первую очередь, за счёт своей биологической активности. С этой 

точки зрения, перспективными исходными соединениями для синтеза производных (поли)циклических 

мочевин являются имидазолин-2-оны, имеющие в своем составе как эндоциклический мочевинный фрагмент, 

так и реакционноспособную кратную связь, предполагающую широкие возможности их функционализации. 

В настоящей работе собраны результаты наших исследований, направленных на изучение взаимодействия 

N-замещённых имидазолин-2-онов с широким кругом нуклеофильных и электрофильных реагентов и 

разработку подходов к синтезу новых циклических и полициклических мочевин, в том числе неизвестных 

ранее типов [1-3]. 
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СИНТЕТИЧЕСКИЕ ВОЗМОЖНОСТИ 5-МЕТИЛИДЕН-2-ХАЛЬКОГЕНГИДАНТОИНОВ В 
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Реакции 1,3-диполярного циклоприсоединения и Дильса-Альдера являются одними из мощнейших 

методов усложнения углеродного скелета для проведения которых необходимы субстраты, содержащие как 

кратные связи углерод-углерод, так и углерод-гетероатом. Гидантоины и их производные являются удобным 

структурным ядром, модификацией которого можно добиться создания экзоциклических связей C=C, C=N, 

C=S, C=Se, где каждая, при грамотном подборе условий, может служить диполярофильным центром в 

реакциях (3+2)-циклоприсоединения. 

Несмотря относительную известность гидантоина и его производных, данные гетероциклы практически не 

исследованы в реакциях циклоприсоединения. Рассматриваемые здесь 5-метилиден-2-халькогенгидантоины 

особенно интересны в данном контексте: ввиду наличия активной и пространственно доступной связи С=С, 

они способны присоединять большинство известных 1,3-диполей и вступать в реакцию [4+2]-

циклоприсоединения, что во многих случаях крайне затруднено для три- и тетразамещенных кратных связей. 

Более того, варьирование атома халькогена может влиять на хемо- и даже региоселективность некоторых 

процессов, при этом немаловажную роль оказывает наличие или отсутствие заместителя при атоме N(1) 

гетероцикла, что имеет принципиальное значение в случае 1,3-диполей генерируемых in situ под действием 

оснований.  
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В рамках работы по изучению реакционной способности 3,5-диарил-5-гидроксипиррол-2-онов, нами была 

обнаружена возможность расширения 5-гидроксипиррольного цикла до азепинового. Взаимодействие 

различных замещенных пиррол-2-онов 1 с терминальными алкинами 2 приводит к образованию новых 3,5,7-

замещенных азепин-2-онов 3.  

На данный момент синтезировано большое число аннелированых азепинов проявляющих широкий спектр 

биологической активности. Мы, в свою очередь, предлагаем способ синтеза новых неаннелированных азепин-

2-онов с потенциальной биологической активностью. 

 

Схема 1. 
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На современном этапе научно-технического прогресса возникает необходимость в постоянном поиске 

новых материалов с улучшенными свойствами. Особенно актуально это в сфере создания органических 

материалов для нелинейной оптики, солнечных батарей и устройств хранения данных, так и для 

функциональных энергонасыщенных материалов с большим содержанием азота и кислорода [1].  

Полиазотные гетероциклические каркасы сохраняют свои лидирующие позиции в качестве ценных 

строительных блоков в материаловедении, особенно при разработке низкомолекулярных энергетических 

материалов. Однако поиск более сбалансированных комбинаций напрямую связанных гетероциклических 

ядер далеко не исчерпан и направлен на создание идеально сбалансированных высокоэнергетических веществ 

[2,3].  

В настоящей работе нами предложены эффективные подходы к синтезу различных полиазотных 

энергоемких производных оксадиазолов, включая разнообразные комбинации 1,2,4-оксадиазольного, 1,2,5-

оксадиазольного и его N-оксида (фуроксановый цикл). Эти подходы включают в себя синтез полициклических 

соединений из доступных реагентов с эксплозофорными заместителями, а также определение физико-

химических параметров синтезированных образцов. 
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Ранее в нашей работе был представлен новый метод селективного синтеза 4-, 5-, 6- или 8-

алкиламинопроизводных хинолина и 8-алкиламиноизохинолина. Метод заключается в прямом окислительном 

замещении водорода алкиламиногруппой в молекулах 3(5,6,7,8)-нитрохинолинов и 5-нитроизохинолина в 

водной среде. Примечательно, что региоселективность этих реакций определяется исключительно 

нитрогруппой субстрата. Этот метод отличается простотой и масштабируемостью [1]. Полученные орто-

алкиламинопроизводные нитрохинолинов стали удобной платформой для синтеза имидазохинолинов, 
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Энантиомерно чистые α-аминокислоты (АК) небелкового или неприродного строения являются 

перспективными объектами для биохимических исследований и фармацевтической промышленности. Они 

широко применяются при создании новых лекарственных средств, а также для изменения структуры пептидов 

и белков. Поэтому одной из главных задач современной органической химии является разработка 

эффективных методов синтеза новых энантиомерно чистых α-аминокислот с различными фармакофорными 

группами[1]. 

В рамках наших исследований были разработаны новые методы асимметрического синтеза 

труднодоступных гетероциклических α-аминокислот небелковой природы, основанные на металл-темплатном 

подходе. В качестве универсального исходного соединения использовались хиральные комплексы никеля(II) 

1. Благодаря целенаправленной модификации лигандного окружения c помощью реакций 

циклоприсоединения и С-Н функционализации, удалось получить ряд α-аминокислот, содержащих 3-

спиропирролидин оксиндольное[2], CF3-замещенное 3,2’-пирролидинил спирооксиндольное[3], 

изохинолоновое[4] и 3,4-дигидроизохинолоновое ядра[5]. Высокий диастереоселективный контроль 

достигался за счет наличия стереогенного центра в лигандном окружении исходного комплекса. 
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Селективность химических превращений и структурные причины, приводящие к ней, находятся в центре 

внимания современных исследований в области органической и металлорганической химии. В настоящее 

время известен единственный пример эффективного спонтанного возникновения хиральности – это реакция 

Соаи, открытая в 1995 году японским ученым Кенсо Соаи [1]. Механизм спонтанного возникновения 

хиральности остается до сих пор не изученным, а соединения со структурой, заметно отличающейся от 

известных субстратов Соаи, не найдены. Данная работа посвящена поиску аналогов реакции Соаи. 

Изучено взаимодействие алифатических и ароматических альдегидов и кетонов с дициклопентилцинком в 

отсутствие и в присутствии хирального катализатора. В отличие от реакции Соаи, где основным процессом 

является алкилирование цинкорганическим реагентом, результатом исследованных нами реакций является 

восстановление. Показано, что альдегиды восстанавливаются дициклопентилцинком до соответствующих 

первичных спиртов [2]. Циклогексанон, ацетофенон, 3-ацетилпиррол и 3-ацетилиндол инертны к 

дициклопентилцинку, тогда как региоизомерные пиридинилкетоны легко реагировали, образуя вторичные 

спирты с хорошими выходами [2,3]. При проведении реакций пиридинилкетонов с дициклопентилцинком в 

присутствии каталитических количеств хирального аминоспирта лишь в случае 3-ацетилпиридина наблюдали 

образование спирта с высоким энантиомерным выходом. Кроме того, в реакции 3-ацетилпиридина с 

дициклопентилцинком обнаружен автокатализ, способный амплифицировать энантиомерный избыток 

продукта. 

 

 
 

Квантово-химические расчеты и изучение структур переходных состояний в реакциях восстановления 2-, 

3- и 4-ацетилпиридинов дициклопентилцинком [2,3] свидетельствуют о синхронном преобразовании через 

шестичленное переходное состояние. Наименьший активационный барьер был рассчитан для восстановления 

3-ацетилпиридина. На примере 3-ацетилпиридина показана предпочтительность образования S-стереоизомера. 

 

Литература 

1. K. Soai, T. Shibata, H. Morioka, K. Choji Nature, 1995, 378, 767. 

2. E. S. Saigitbatalova, L. Z. Latypova, A. A. Zagidullin, A. R. Kurbangalieva, I. D. Gridnev Int. J. Mol. Sci., 2023, 

24, 17048. 

3. Л. З. Латыпова, Е. Ш. Сайгитбаталова, О. А. Михайлов, Н. С. Чарушин, А. А. Загидуллин, А. Р. 

Курбангалиева, И. Д. Гриднев Изв. АН. Сер. хим. 2025, 74, 755. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 22-13-00275-П). 

mailto:llatypov@kpfu.ru


УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

108 
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Среди природных алкалоидов можно встретить группу структур, содержащих биспидиновую систему с 

примыкающими к ней боковыми циклическими фрагментами [1]. Данные соединения демонстрируют 

различные виды биологической активности [2], многие из них показывают анальгетические, 

антиаритмические, противовирусные и др. свойства, и таким образом, представляют особый интерес в 

отношении синтеза и модификации (рис. 1). С другой стороны, изветстно, что изоксазолидины и 

изоксазолины являются фармакофорными фрагментами многих биологически активных соединений [3]. 

 
Рисунок 1. Примеры природных алкалоидов, содержащих биспидин 

 

В представленной работе мы объединили два данных структурных мотива и разработали метод синтеза 

нового типа уникальных конденсированных гетероциклов на основе реакции 1,3-диполярного 

циклоприсоединения. Для этого был оптимизирован синтез соответствующего нитрона и изучены 

особенности регио- и стереоселективности его циклоприсоединения в реакциях с разнообразными 

диполярофилами (алкенами и алкинами). Таким образом, было показано, что разработанный подход 

открывает прямой доступ к новым полифункциональным молекулам с потенциальной биологической 

активностью из легкодоступных олефинов и алкинов (схема 2). Для более чем тридцати новых соединений 

были установлены относительные конфигурации при помощи метода РСА. 

 

 
Схема 2. Примеры полученных циклоаддуктов 
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НОВЫЙ МЕТОД ПРЕВРАЩЕНИЯ ТРИФТОРМЕТИЛЗАМЕЩЕННЫХ СОПРЯЖЕННЫХ 
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Сопряженные ениноны являются важным прекурсором гетероциклических соединений [1]. Наличие CF₃-

группы у тройной связи в енинонах обуславливает высокую региоселективность присоединения к ней 

нуклеофилов. Благодаря этому можно таргетированно получать гетероциклические структуры, содержащие 

CF3-фрагмент – соединения с потенциальной биологической активностью [2]. В статье [3] описан синтез 

азотсодержащих гетероциклов на основе енинонов. При нагревании в дифениловом эфире 2-арил-5-

(триметилсилил)-1-этоксипент-1-ен-4-ин-3-онов с первичными аминами образуются аминокетоны. Их 

последующее нагревание приводит к образованию пирролонов. При этом циклизация в дигидропиридиноны в 

данной реакции не наблюдается. 

При исследовании реакций CF3-замещенных енинонов 1 с нуклеофилами была проведена реакция с 

анизидином 2a. Аддукт 3a был получен с высоким выходом 87 %, затем методом 1H ЯМР-спектроскопии 

было обнаружено наличие продукта циклизации – дигидропиридинона 4a. Этот результат представляет 

значительный интерес, поскольку дигидропиридиноны являются ценными синтетическими мишенями и 

потенциальными источниками биологически активных соединений. Используя поташ в качестве слабого 

основания и кипячения реакционной смеси в течение 2-3 часов, была получена серия дигидропиридинонов 4 с 

высокими выходами. 

 

Рисунок 1 – Схема получения CF3-замещенных дигидропиридинонов 
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И ГИБРИДНОЙ ОПТОЭЛЕКТРОНИКИ 
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Органические (OCБ) и перовскитные (ПСБ) солнечные батареи привлекают значительный интерес по 

сравнению с обычными фотоэлектрическими технологиями, основанными на традиционных неорганических 

полупроводниках, благодаря потенциальной лёгкости, гибкости и полупрозрачности в комбинации с 

возможностью производства устройств современными и экономичными методами печати. Разработка новых 

органических полупроводниковых материалов играет ключевую роль в эффективном функционировании как 

ОСБ, так и ПСБ. Например, появление нового поколения нефуллереновых электроноакцепторных материалов 

(НФА) на основе конденсированных гетероциклических молекул донорно-акцепторного строения позволило 

осуществить большой прогресс в области ОСБ, что привело к возрастанию КПД с 11% до почти 20% за 

последние годы. Разработка новых дырочно-транспортных материалов является критически важным вопросом 

для реализации ПСБ с высокими КПД и долговременностью работы. Основное внимание в докладе будет 

уделено обсуждению последних результатов в разработке новых эффективных НФА [1-3] на основе как 

аннелированных, так и неконденсированных молекулряных структур для ОСБ и дырочно-транспортных 

материалов на основе производных трифениламина  с «якорными» группами  [4-9]  
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ЗАМЕЩЕННЫЕ 2-(2-АЗИДОСТИРИЛ)ФУРАНЫ В УСЛОВИЯХ РЕАКЦИИ САНДБЕРГА 
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Ранее нами был предложен эффективный одностадийный метод синтеза фосфониевых солей из 

(гет)арилметилкарбинолов, что в частности позволило получать фурфурилфосфониевые соли 2.[1] 

Олефинирование по Виттигу замещенных 2-азидобензальдегидов 1 фурфурилфосфониевыми солями 

приводит к образованию смеси цис- и транс- изомеров соответствующих олефинов 3 (Схема 1). 

 

Схема 1 

 
Продуктами последующего термолиза смеси цис- и транс-изомеров олефинов 3 являются два 

гетероциклических соединения. Интересно, что термолиз цис-изомера приводит к образованию хинолина 4, 

что связано с атакой нитрена по фурановому циклу и окислительным раскрытием последнего. Напротив, в 

случае транс-изомера протекает реакция Сандберга с образованием соответствующего индола 5 (Схема 2). 

 

Схема 2 

 
Более того, возможен синтез геминальных дифурилолефинов 6 посредством олефинирования 2-

азидобензальдегидов 1 по Хорнеру-Виттигу с использованием соответствующего дифурилфосфиноксида. 

Термолиз олефина 6 приводит к селективному образованию 2-ацилвинилхинолина (Схема 3) [2].  

 

Scheme 3 
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СИНТЕЗ ХИНОКСАЛИНОВ, БЕНЗИМИДАЗОЛОВ И БЕНЗОКСАЗОЛВ С ПОМОЩЬЮ Α-АЛКИЛ-Α-

НИТРОКЕТОНОВ В КАЧЕСТВЕ 1,2 И 1,1-БИСЭЛЕКТРОФИЛЬНЫХ РЕАГЕНТОВ 
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В данной работе исследованы особенности реакционной способности α-алкил-α-нитроацетофенонов с 1,2-

фенилендиаминами и орто-аминофенолами в кислой среде. Показана диверсификация пути протекания 

реакции в зависимости от применяемого катализатора, что открывает доступ к соответствующим 

бензоксазолам, бензимидазолам и хиноксалинам через азо-вариант реакции Нефа. 

 

 
 

Схема 1. Предполагаемый механизм образования хиноксалинов. 

 

 
Схема 2. Предполагаемый механизм образования бензимидазолов. 
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(3-(2-НИТРОФЕНИЛ)ОКСИРАН-2-ИЛ)(АРИЛ)МЕТАНОНЫ В СИНТЕЗЕ 2-АРИЛХИНОЛИНОВ И 6-

ХЛОР-3-ГИДРОКСИ-2-АРИЛХИНОЛИН-4-ОНОВ 
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(3-(2-Нитрофенил)оксиран-2-ил)(арил)метаноны (1) можно рассматривать как орто-функционали-

зированные нитроарены, имеющие высокий потенциал в построении гетероциклических систем [1]. В 

процессе восстановительной циклизации соединений 1 получены 3-гидрокси-2-арилхинолины (2) [2]. 

Восстановительная циклизация продуктов раскрытия оксиранового кольца бромистоводородной кислотой, а 

именно соединений 3, привела к незамещённым в третье положение 2-арилхинолинам 4. При действии 

соляной кислоты на соединения 1, не имеющие дополнительных заместителей в структурообразующем 

бензольном кольце (R = H), были получены 6-хлор-N,3-дигидрокси-2-арилхинолин-4-оны (5), которые в 

средах с водным дитионитом натрия переходили в незамещённые по азоту хинолин-4-оны 6.  

 

  
 

С учётом высокой востребованности хинолиновых и хинолин-4-оновых производных различными 

сферами человеческой деятельности, включая медицину [3, 4], предложенные простые способы синтеза 

некоторых их представителей могут найти широкое практическое применение.  

 

Литература 

1. В.Л. Мамедова, С.В. Мамедова, Д.Э. Коршин, Е.Л. Гаврилова, В.А. Мамедов Успехи химии, 2025, 94, 

RCR5167. 

2. V.A. Mamedov, V.L. Mamedova, V.V. Syakaev, D.E. Korshin, G.Z. Khikmatova, E.V. Mironova, O.B. Bazanova, 

I.Kh. Rizvanov, Sh.K. Latypov Tetrahedron, 2017, 73, 5082.  

3. R.D. Taylor, M. MacCoss, A.D.G. Lawson, J. Med. Chem., 2014, 57, 5845. 

4. S. Mahayo, A. Mukherjee, S. Santra, G.V. Zyryanov, A. Majee Org. Biomol. Chem., 2019, 17, 7907. 

 

Работа выполнена при частичной финансовой поддержке РНФ (грант 24-13-00098). 

Физико-химические исследования проведены в ЦКП-САЦ ФИЦ КазНЦ РАН. 

 



УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

114 
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Рак предстательной железы – одна из самых распространенных онкологических патологий среди 

мужского населения, по данным мировой статистики за 2021 год. Одним из подходов разработки современной 

терапии или диагностики данного заболевания может выступать адресная доставка, направленная на 

простатический специфический мембранный антиген (ПСМА). В связи с этим актуальной задачей является 

дизайн новых высокоаффинных лигандов ПСМА и создание на их основе терапевтических конъюгатов на их 

основе. В последнее время, одним из наиболее динамически развивающихся направлений в обрасти 

разработки противоопухолевой терапии является разработка радиофармацевтических лекарственных средств 

направленного, ввиду их высокой эффективности при относительно малом количестве побочных эффектов, по 

сравнению с классической химиотерапией. 

 
В докладе будут подробно рассмотрены подходы к дизайну и синтезу лигандов ПСМА, а также 

конъюгатов, содержащих фрагменты хелатирующих агентов, позволяющих осуществлять направленную 

доставку диагностических/терапевтических радиоизотопов, таких как 68Ga, 64Cu, 177Lu и 161Tb . 

Полученные экспериментальные данные показали, что введение диагностических конъюгатов приводит к 

эффективному их накоплению в опухолевой ткани. А в случае терапевтических конъюгатов, наблюдается 

заметное торможение роста опухоли, достигая максимума около 80% в период с 15 по 25 день после 

инокуляции суспензии клеток (с 4 по 14 день после введения РФЛП). Результаты исследований торможения 

роста ксенографта опухоли in vivo радиоконъюгатов с лютецием-177 показали значительное влияние на 

динамику роста опухолей. В докладе результаты физико-химических и биологических (in vitro и in vivo) 

испытаний данных конъюгатов будут рассмотрены более подробно. 
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ПУТИ КОНСТРУИРОВАНИЯ НОВЫХ ГИБРИДНЫХ СОЕДИНЕНИЙ НА ОСНОВЕ РЕАКЦИИ 
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В настоящем докладе рассматриваются реакции замещенных гидрированных пирроло[3,2,1-ij]хинолин-

1,2-дионов 1 с тиосемикарбазидом в различных условиях, дальнейшие превращения синтезированных 

продуктов, с целью получения гибридных конденсированных, линейно и спиросвязанных молекул, 

содержащих в своей структуре несколько фармакофорных гетероциклических фрагментов.  

Установлено, что взаимодействие пирролохинолиндионов 1 с тиосемикарбазидом в кислой среде 

приводит к соответствующим тиосемикарбазонам 2, в щелочной среде – к 6-(гидрохинолин-8-ил)-1,2,4-

триазинам 3 или 1,2,4-триазино[6',5':4,5]пирроло[3,2,1-ij]хинолин-9-тионам 4, которые также получены 

встречным синтезом из соединений 3, алкилирование последних протекает по атому серы с образованием 

производных 5.  

Гибридные молекулы 6-8, содержащие фрагмент пирролохинолина и тиазола, связанные через 

гидразиновый линкер, были получены при взаимодействии тиосемикарбазонов пирролохинолиндионов 2 с α-

галoгенкаpбoнильными сoединениями или диметиловым эфиром ацетилендикарбоновой кислоты, 

соответственно.  

Проведена внутримолекулярная спироциклизация тиосемикарбазонов 2 в среде уксусного ангидрида, 

сопровождающаяся ацилированием двух аминогрупп, приводящая к замещенным спиро[пирроло[3,2,1-

ij]хинолин-1,3'-[1,2,4]диазотиолидин]-2-онам 9. С помощью ВЭЖХ-МС установлен вероятный маршрут этого 

превращения. 

 

 
 

Первичный скрининг ингибирующей активности in vitro показал, что среди соединений 6-8 есть 

ингибиторы с высокой дуальной активностью по отношению к факторам свертываемости крови Xа и XIa и 

тромбину. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке Министерства науки и высшего образования РФ в рамках 
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СИНТЕЗ ОЛИГОАРИЛЕНЭТИНИЛЕНОВ НА ОСНОВЕ 4,5-ДИЭТИНИЛ-1,2,3-ТРИАЗОЛОВ 
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Олигоариленэтинилены — это соединения, в которых тройные связи чередуются с ароматическими или 

гетероароматическими циклами, образуя длинную систему сопряжения (рис. 1). Такие соединения обладают 

усиленной флуоресценцией и могут применятся для флуоресцентной биовизуализации, изготовления 

светодиодов, сенсоров на биологически активные молекулы, нитросоединения или катионы металлов.  

 

 

Рисунок 1. Общая формула олигоариленэтиниленов 

Чаще всего такие олигомеры содержат замещенные бензольные кольца в основной цепи сопряжения. 

Однако в качестве мономеров могут выступать и гетероциклические производные. При этом в литературе 

отсутствуют данные об олигоариленэтиниленах, содержащих в основной цепи сопряжения 1,2,3-триазольный 

цикл. Поэтому цель данной работы – синтез олигоариленэтиниленов на основе 4,5-диэтинил-1,2,3-триазолов и 

изучения их фотофизических и сенсорных свойств. 

В качестве целевых были выбраны структуры, содержащие донорные группы в 5 положении тразольного 

кольца (рис. 2), такие как амино-, диметиламино- и метоксигруппы.  

 
Для полученных соединений были измерены спектры поглощения и флуоресценции в различных 

растворителях. В спектрах поглощения наблюдаются интенсивные полосы поглощения на 300 и 350 нм, с 

коэффициентами экстинкции 5.5×104 и 5×104 л/моль×см соответственно, максимумы эмиссии лежат в 

диапазоне 450-550 нм. Длина волны испускания увеличивается с увеличением полярности растворителя. 

Также были измерены квантовые выходы флуоресценции в растворах и в твёрдой фазе. 
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Диарилиодониевые соли зарекомендовали себя как арилирующие агенты для широкого ряда нуклеофилов 

[1]. В частности, их успешно применяют для арилирования гетероциклов с получением биологически 

активных соединений [2]. Более того, они применяются и непосредственно в сборке гетероциклических 

соединений. В подобных превращениях диарилиодониевые соли в основном выступают в роли C1-синтона 

или С2-синтона [3]. Известно лишь два примерах [4+2]-циклоприсоединения, в которых иодониевые соли 

выступают в роли четырехчленных синтонов [4-5]. 

Сравнительно недавно в нашей научной группе были получены N-координированные иодониевые соли, 

реакционная способность которых остаётся практически неизученной [6]. Однако данные соединения имеют 

потенциал применения в реакция формального циклоприсоединения с одновременным образованием связей 

C-C и C-N. 

В данном исследовании нами разработана реакция формальную [4+1]-циклоприсоединения изонитрилов к 

N-координированных иодониевым солям и в условиях фоторедокс-катализа с получением ценных 

гетероциклических соединений. Также открыта возможность применения иодониевых солей как пятичленных 

синтонов в аналогичном [5+1]-циклоприсоединении и использовании солей с O-координацией. 
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СИНТЕЗ ПРОИЗВОДНЫХ НА ОСНОВЕ ФТАЛАЗОЛА В КАЧЕСТВЕ СЕЛЕКТИВНЫХ 
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Рак яичников представляет собой гетерогенное заболевание, тяжело поддающееся лечению. В связи с 

высокой распространенностью дефицита гомологичной рекомбинации при раке яичников, появление 

ингибиторов поли (АДФ-рибоза) полимеразы (PARP) позволило существенно улучшить результаты лечения 

[1]. Ингибиторы PARP блокируют работу ферментов, в первую очередь PARP1, необходимых для 

восстановления одноцепочечных разрывов ДНК. Внедрение ингибиторов PARP способствовало увеличению 

5-летней выживаемости при раке яичников с 36% в 1975 году до 51% в 2019 году [2]. Однако современные 

ингибиторы PARP, как правило, неспецифичны, что обусловливает необходимость в разработке более 

разнообразной библиотеке селективных ингибиторов PARP1.  

В данной работе из исходного 4-бензоилфталазин-1(2H)-она (3) были получены 12 новых соединений, 

потенциальных ингибиторов PARP1. Исходная 4-оксо-3,4-дигидро-фталазин-1-карбоновая кислота (1) была 

получена путем реакции окисления нафталина перманганатом калия по ранее описанным методикам [3].  

Цитотоксичность синтезированных соединений была протестирована с помощью МТТ теста, а также 

индукции апоптоза посредством ингибирования PARP. Некоторые соединения продемонстрировали сильную 

цитотоксическую активность со значениями IC50 0,91; 1,88 и 0,67 μМ на клеточной линии MDA-MB-436, что 

сопоставимо с талазопарибом (IC50 = 0,13 μМ) [4]. Ингибирующий потенциал новых гибридных соединений в 

отношении PARP-1 сравнивали с сокристаллом целевого рецептора (PDB ID: 6NTU) с использованием 

Docking моделирования. Полученные результаты согласуются с исследованиями in vitro, которые выявили 

высокое сродство полученных соединений к PARP1 (Рисунок 1). Следовательно, производные фталазола 

могут рассматриваться как потенциальные селективные ингибиторы PARP в терапии рака яичников. 

 

 
 

Рисунок 1 – Моделирование взаимодействия этил 2-(5-(4-(4-оксо-3,4-дигидрофталазин-1-карбонил)фенил)-

2H-тетразол-2-ил)ацетата (8) с PARP1 
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Стратегия модификации гетероциклических каркасов в сложных молекулах представляет собой 

передовую область синтетической химии, имеющую огромное значение для создания лекарственных 

препаратов [1]. В отличие от модификации периферийных функциональных групп без изменения основного 

скелета молекулы ремоделинг («Remodelling molecular framework») благодаря высокоселективным реакциям 

позволяет на поздних стадиях избирательно проводить замену гетероциклической платформы с высокими 

выходами [2-4]. 

В данной работе было продемонстрировано превращение 2-арилметилиденовых производных тиазоло[3,2-

a]пиримидина в присутствии N-бромсукцинимида, генерирующего in situ молекулярный бром, и воды в 

производные имидазо[2,1-b]тиазола за счет сопряженного электрофильного присоединения (Рисунок 1б). 

Данная реакция сопровождается появлением нового асимметрического атома углерода и как следствие 

переходом из планарного 2D-пиримидина в 3D-дигидроимидазол, что в дальнейшем может быть 

использовано для хирального распознавания. Показано, что данная перегруппировка протекает в мягких 

условиях и с высокими выходами (Рисунок 1а,в). 

 
 

 

а) б) в) 

Рисунок 1. а), в) Геометрия производных имидазо[2,1-b]тиазола в кристалле; б) схема реакции сужения 

тиазоло[3,2-а]пиримидина в системе NBS-вода 
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1H-Пиррол-2,3-дионы обладают возможностью вступать в реакции циклоприсоединения с диполями как 

по экзо-циклическим C=O двойным связям, так и по эндо-циклической C4=C5 связи, что обеспечивает 

возможность синтеза спиро- и аннелированных по стороне гетероциклических систем, часто обладающих 

биологической активностью.  

Дефицит противогрибковых препаратов и постоянное появление устойчивых вариантов грибков требуют 

разработки новых фунгицидов. Использование пирролдионов в реакциях диполярного циклоприсоединения 

позволяет получать в одну стадию замещенные спирооксазины, производные которых продемонстрировали 

потенциал в качестве фунгицидов [1].  

1,4-диполи, полученные из DMAD или других активированных ацетиленов и азагетероциклов, 

взаимодействуют с различными карбонильными соединениями, например, изатинами, 4-хинонами, 

альдегидами и т. д. [2-5]. 

Нами предложенно исследование взаимодействия пирролдионов с 1,4 диполями, полученными из 

активированых ацетиленов и азотсодердержащих гетероциклов, таких как пиридин [6], N-

бензилбензимидазол, изохинолин (схема 1). 

 
Схема 1  
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Современная органическая химия стремится к минимизации воздействия на окружающую среду, что в 

последние десятилетия привело к активному развитию идей зелёной химии. Одним из ключевых направлений 

данной концепции является отказ от токсичных органических растворителей и переход на методы 

твердофазного синтеза. Особенно актуален данный подход в области разработки лекарственных препаратов, 

где крайне важно сократить использование опасных реагентов и упростить процесс очистки целевых 

соединений [1].  

В числе фармакофорных фрагментов индол занимает особое положение, что делает разработку 

экологичных методов его функционализации крайне востребованной задачей [2]. Традиционные методы 

синтеза производных индола, включая реакцию Михаэля, часто включают использование токсичных 

катализаторов (например, комплексы переходных металлов) [3-4] или использование органических 

растворителей [5], что побуждает нас искать новые подходы для их получения. 

В нашем исследовании был разработан новый метод присоединения по Михаэлю в мягких условиях. В 

качестве катализатора в данной работе предложены циклические иодониевые соли, как доступные и 

эффективные реагенты. Ключевой особенностью данного метода является проведение реакции в отсутствии 

растворителя, что соответствует концепции зелёного синтеза и минимизирует образование вредных отходов.  
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Азиридины представляют собой ценные строительные блоки в органической и медицинской химии 

благодаря высокому напряжению трехчленного цикла и широкому спектру биологической активности. 

Многие соединения, содержащие азиридиновый фрагмент, проявляют антибактериальные, 

противоопухолевые и противовирусные свойства, что делает их перспективными объектами для разработки 

новых фармакологически ценных веществ [1].  

В рамках данного исследования нами был синтезирован ряд бициклических азиридинов общей формулы 3, 

и проведено раскрытие сукцинимидного цикла в данных бициклических системах с помощью различных 

первичных аминов. Этот подход позволил нам разработать простой и эффективный метод синтеза широкого 

круга ранее неизвестных 1-арилазиридин-2,3-дикарбоксамидов 4 (Рисунок 1). Такие соединения обладают 

широкими возможностями для дальнейшей функционализации и представляют интерес с точки зрения 

изучения биологической активности. 

 

Рисунок 1 – Схема синтеза полученных соединений. 
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Тиазоло[3,2-а]пиримидины, содержащие во втором положении заместитель с экзоциклической двойной 

связью, представляют значительный интерес в качестве перспективных строительных блоков для получения 

биологически активных соединений. Их высокая реакционная способность и структурное разнообразие 

открывают широкие возможности для направленного синтеза функционализированных производных.  

В настоящем исследовании изучено [3+2]-циклоприсоединение, генерируемых in situ азометинилидов, 

образующихся из 1,2-дикетонов и N-замещенных аминокислот, как эффективный метод получения новых 

диспиросочленённых структур на тиазолопиримидиновой платформе [1,2]. 

Учитывая перспективность тиазоло[3,2-a]пиримидинов как строительных блоков, а также принимая во 

внимание способность тиазоло[3,2-a]пиримидинового остова претерпевать перегруппировки под 

воздействием микроволнового излучения и активирующее влияние гидразонной группы на скелетные 

перестройки [3,4], в настоящей работе было исследовано поведение арилгидразоновых производных 

тиазоло[3,2-a]пиримидина в условиях микроволнового облучения в присутствии метанола и пиридина. Таким 

образом, данное исследование направлено на расширение возможностей модификации тиазоло[3,2-

a]пиримидинов и получение новых производных с потенциально полезными свойствами. 
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Фталоцианины (Pc) — макрогетероциклические соединения, являющиеся синтетическими аналогами 

распространённых в природе порфиринов. Комплексы Pc известны для большинства металлов Периодической 

таблицы элементов Менделеева, а также для некоторых неметаллов, таких как кремний (IV) и фосфор (V). В отличие 

от всех других элементов, атом бора (III) из-за малого ионного радиуса и склонности к тетраэдрической координации 

не может образовывать связи со всеми четырьмя пиррольными атомами азота макроцикла. Ввиду этого для бора 

характерно образование диборных производных [1]. В их составе каждый из двух атомов бора, соединенных оксо-

мостиком, образует связи с двумя соседними пиррольными атомами азота и лигандом в аксиальном положении 

(например, фтором или другими заместителями). Следует отметить, что два атома бора могут занимать как цис-, так 

и транс-положение по отношению к полости фталоцианина. Концептуально диборные производные можно считать 

бис-BODIPY, в которых сочетание двух молекул аза-дипиррометенов (aza-BODIPY) посредством атомов азота 

приводит к образованию макроцикла Pc с двумя атомами бора в центральной полости (Рис. 1). 

О получении оксо-диборного тетра-трет-бутил фталоцианина с разными аксиальными заместителями 

сообщалось в статье научной группы P. Brothers [2]; однако спектральные и фотофизические характеристики этих 

соединений до сих пор не были изучены. Целью настоящей работы было исследование спектральных свойств цис- и 

транс-оксо-диборных производных фталоцианинов в основном и возбужденном состояниях. Представлены 

результаты исследования спектрально-люминесцентных и фотофизических свойств транс-оксо-(дифторборного) 

производного тетра-трет-бутил фталоцианина [(tBu)4PcO(FB)2] [3], а также цис-оксо-(дифенилборного) 

производного [(tBu)4PcO(FPh)2]. В докладе также обсуждается влияние азазамещения в бензольных кольцах 

фталоцианинового макроцикла и периферических заместителей на возможность получения новых оксо-диборных 

производных. Строение макроциклов было установлено на основании ИК-, ЯМР-спектроскопии и масс-

спектрометрии MALDI-TOF. Обсуждаются результаты данные теоретического исследования строения и 

спектральных свойств методом DFT.  

 

 

Рисунок 1. Структура аза-дипиррометенов (aza-BODIPY) и оксо-диборного производного 

фталоцианина (Pc); вид транс- и цис-положения атомов бора по отношению к полости фталоцианина 
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Реакции карбо- и гетероциклических соединений, которые включают стадию деароматизации, 

повсеместно используются для получения функционализированных гетероциклов. В последние годы активно 

исследуются аддитивные реакции с участием высокополяризованных пятичленных гетероциклов, которые 

имеют в своей структуре акцепторный заместитель, находящийся в прямом сопряжении с гетероатомом либо 

через обычную двойную связь (акцептор в β-положении), либо через диеновую систему (акцептор в α-

положении). В связи с высокой активностью двойной связи такие гетероциклы активно используются для 

введения в разнообразные реакции как сопряженного присоединения в качестве акцептора Михаэля, так и в 

реакции [2+n]-аннелирования в качестве источника двухуглеродного фрагмента с получением широкого 

спектра функционализированных гетероциклов. Наше внимание привлекли 3-нитробензофураны и 3-

нитрохромены, которые также можно рассматривать как циклические нитровиниловые эфиры 

В докладе будут освещены аддитивные реакции пуш-пульных гетероциклов с различными нуклеофилами 

и диполями, протекающие как с раскрытием О-гетероциклического фрагмента, так и c его сохранением. 
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В последние десятилетия функционализированные 4H-хромены, структурный фрагмент которых 

встречается в большом числе природных соединений, в первую очередь флавоноидов, стали 

привилегированной основой для разработки новых подходов к синтезу гетероциклических соединений, 

содержащих фармакофорные группы. В отличие от 2Н-изомеров 4Н-хромены, а также их аза-аналоги – 1,4-

дигидрохинолины – в синтезе гетероциклических систем используются значительно реже, что связано с их 

меньшей стабильностью и синтетической доступностью. При этом в одних реакциях происходит сохранение 

пиранового или дигидропиридинового гетероцикла, в других – его раскрытие с образованием 2-

гидрокси(амино)бензильных производных, а в третьих – трансформация в иные гетероциклические системы. 

В докладе будут рассмотрены способы синтеза ареноконденсированных кислород- и азотсодержащих 

гетероциклов, включающих фрагмент бензо[4,5]имидазо[1,2-a]пиримидина, бензо[4,5]имидазо[1,2-

a]пиридина, хиноксалин-2(1H)-она, бензо[5,6]хромено[2,3-b]пиррола, 7,13-дигидроиндено[1,2-c]ксантена и 

др. Будут обсуждаться реакции 3-нитро-4H-хроменов и их бензаналогов с метиленактивными нитрилами, 

которые в зависимости от природы растворителя, основания и его количества приводят либо к 3a,9a-дигидро-

9H-фуро[3,2-b]хроменам, либо к раскрытию пиранового цикла и образованию метиновых солей. Последние в 

протонной среде способны подвергаться деароматизация с образованием спироциклических производных 

изоксазола. 
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Перимидины широко применяются в промышленной и медицинской химии [1, 2], что обуславливает 

интерес исследователей к разработке новых стратегий синтеза соединений этого класса. Основным подходом 

к синтезу 2-(гетеро)арилперимидинов является реакция 1,8-диаминонафталина (ДАН) с дорогостоящими 

(гетеро)арилкарбальдегидами, протекающая  через образование дигидропроизводных перимидина.    

Работа посвящена разработке нового метода получения 2-(бензимидазол-2-ил)перимидинов из ДАН и 

легко доступных хиноксалин-2(1Н)-он-3-карбонитрилов. Хиноксалинон-3-карбонитрилы 2 были 

синтезированы кипячением соответствующих хиноксалинон-3-карбалдьдоксимов 1 в уксусном ангидриде. 

 

 
 

Установлено, что хиноксалинон-3-карбонитрилы 2 под действием ДАН 3 в кипящей AcOH претерпевают 

перегруппировку Мамедова [3-6] с образованием 2-(бензимидазол-2-ил)перимидинов 4. Процесс протекает по 

механизму типа ANRORC через 1,3-дигидро-1′H-спиро[перимидин-2,2′-хиноксалин]-3′(4′H)-оны А, 

генерируемые in situ. 

 
Перегруппировка применима к аза-аналогам и би-производным хиноксалинон-3-карбонитрила.  

Таким образом, предложен эффективный, простой в исполнении “one-pot” метод синтеза 2-

(бензимидазол-2-ил)перимидинов. Преимуществами данного метода являются доступность исходных 

соединений, толерантность к различным функциональным группам.  
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Реакции 1,3-диполярного циклоприсоединения, широко используемые в синтезе пятичленных 

гетероциклических соединений, часто рассматриваются как простой и эффективный подход к получению 

разнообразных органических веществ [1]. Благодаря большому массиву экспериментальных данных и 

развитию методов компьютерного моделирования эти реакции стали не только удобными для современного 

исследователя, но и во многом предсказуемыми с точки зрения регио-, стерео- и хемоселективности. Тем не 

менее, будучи в ряде случаев сопряженным, но не синхронным процессом, взаимодействие с диполями может 

сопровождаться побочными реакциями и внутримолекулярными перегруппировками, приводящими к 

продуктам, не соответствующим формальному [3+2]-циклоприсоединению [2]. В тех случаях, когда эти 

процессы становятся превалирующими, становится возможным получение новых типов соединений, синтез 

которых альтернативными способами может быть крайне затруднительным [3]. 

Целью данной работы стало исследование реакций нитрилиминов и производных тиазолидина, 

содержащих одну или две имино-группы, доступные для атаки диполя. 

 

 
 

Обнаружено, что в каждом из этих случаев, присоединение одной или двух молекул диполя 

сопровождается «заменой» атома серы в исходном тиазолидине на экзоциклический атом азота. В результате 

образуются соединения, содержащие спиросочлененные имидазолидиновый и 1,2,4-тиадиазолиновый 

фрагменты. Механизм превращений предложен на основании результатов DFT-расчетов. 
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СИНТЕЗ, ИССЛЕДОВАНИЕ ВЗАИМОСВЯЗИ СТРУКТУРА-СВОЙСТВА И СРАВНИТЕЛЬНЫЙ 

АНАЛИЗ НОВЫХ АННЕЛИРОВАННЫХ ПОЛУПРОВОДНИКОВ ДОНОРНО-АКЦЕПТОРНОГО 

СТРОЕНИЯ НА ОСНОВЕ ИНДОЛ[3,2-b]ИНДОЛА И БЕНЗОТИЕНО[3,2-b]БЕНЗОТИОФЕНА 
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Органические полупроводниковые материалы активно разрабатываются и исследуются, что открывает 

широкие перспективы для развития современных научных и технологических направлений. Перед синтезом 

новых соединений крайне важно тщательно проектировать их структуру, поскольку именно она определяет не 

только проводящие и электрохимические свойства, но также фазовое поведение, растворимость и способность 

к определенным типам кристаллической упаковки, что в конечном итоге влияет на электрические 

характеристики и возможность создания функциональных устройств [1]. Особый интерес представляют 

структуры, сочетающие электронно-донорные (Д) и электронно-акцепторные (А) фрагменты (Д-А). Такие 

системы позволяют, варьируя силу и природу донорных и акцепторных компонентов, контролировать 

молекулярные энергетические уровни в широком диапазоне, достигая заданных свойств у целевых 

соединений [2]. Органические молекулы, построенные на основе конденсированных гетероароматических 

фрагментов, вызывают отдельный интерес, поскольку их жесткая структура обеспечивает эффективное π-

сопряжение, высокую проводимость, устойчивость к окислению и плотную молекулярную упаковку [3]. 

В работе синтезирован ряд полупроводниковых олигомеров Д-А строения, в основе которых лежат 

донорные гетероароматические фрагменты: известный бензотиено[3,2-b]бензотиофен [4] и индол[3,2-b]индол. 

В качестве акцепторных групп использованы кето- и дициановинильные фрагменты, а роль сопряженных π-

спейсеров, связывающих Д и А части молекул, выполняют бензольные звенья. Будут показаны схемы синтеза 

новых полупроводниковых олигомеров и результаты исследований их физико-химических свойств: 

электрохимических, оптических и термических, фазового поведения. На базе представленных данных будут 

выявлены взаимосвязи между структурой и конечными свойствами полученных веществ, какое влияние 

оказывают составные части и их смена на физико-химические свойства, проведено сравнение двух донорных 

блоков между собой, оценено влияние гетероатомов серы и азота. Выявленные взаимосвязи позволят сделать 

выводы о том, как можно контролировать и добиваться желаемых свойств у органических полупроводников 

данного типа. А также произведена оценка возможностей и перспектив применения полученных материалов в 

приложениях органической электроники. 
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Одной из тенденций последних лет в области создания высокоэнергетических материалов является сборка 

структур типа “гость-хозяин”, молекулярных комплексов и сокристаллов. Неоспоримым достоинством 

данного подхода можно считать возможность минимизации потребности в молекулярном дизайне для тонкой 

настройки физико-химических характеристик и специальных параметров материала на этапе синтеза.  

 До настоящего времени гидроксиламинный фрагмент оставался в тени более популярных и широко 

используемых эксплозофорных групп, таких как азидо-, нитрозо- и нитрогруппы. Традиционно данный мотив 

встречается в роли стабилизирующего гидроксиламмонийного катиона, но не рассматривается в роли 

функциональной группы. Между тем, введение данной группы в состав соединения не изменяет общего 

кислородного баланса системы, зато повышает энтальпию образования и, благодаря амбивалентным 

свойствам и высокой реакционной способности NHOH-фрагмента, расширяет спектр возможных 

модификаций таких производных. В настоящей работе был разработан подход к синтезу 2,6-

дигидроксиламино-3,5-динитропиразина (1), а также получено семейство комплексов на его основе.  

 

 
Рисунок 1. 2,6-дигидроксиламино-3,5-динитропиразин (1) и комплексы на его основе (1a-g) 

 

Также в рамках развития данного направления была исследована возможность создания гибридных 

молекулярных систем, содержащих тетразоло[1,5-a]фуразано[3,4-b]пиразиновый каркас. Использование 

аминоазолов, нивелирующих высокую чувствительность гетаренового каркаса, не снижает при этом высокой 

энергоэффективности системы. Данный подход позволил получить новые материалы, объединяющие 

высокоэнтальпийный тетразоло[1,5-a]фуразано[3,4-b]пиразиновый остов и стабилизирующие агенты из числа 

азолов.  

 
 

Рисунок 2. Сокристаллы на основе тетразоло[1,5-a]фуразано[3,4-b]пиразинового остова 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 23-43-00090). 
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СИНТЕЗ И ФОТОФИЗИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА 5-АМИНОАРИЛ- 
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Азагетероциклические производные ароматических аминов, содержащие пиридиновые, диазиновый или 

1,3,5-триазиновый фрагмент, нашли свое применение в качестве люминесцентных материалов. В последнее 

время амбиполярные органические молекулы на основе 1,2,4-триазинового ядра привлекают все большее 

внимание для применения в оптоэлектронике. Например, 1,2,4-триазин-феноксазиновые триады и 

конденсированные 1,2,4-триазины, содержащие карбазол (рис. 1), проявляют термически активированную 

замедленную флуоресценцию. 

 
Рисунок 1. 

 

Нами было найдено, что 5-аминоарил-1,2,4-триазины 3 могут быть получены по реакции кросс-

дегидрогенизационного сочетания 1,2,4-триазинов 1 с ароматическими аминами 2 в присутствии 0.5 экв. 

гептафтормасляной кислоты (HFBA). Предложенный метод синтеза соответствует принципам «зеленой 

химии» и позволяет получить продукты сочетания 3 в одну стадию с хорошими выходами. 

 
 

Схема 1.  

 

Изучены фотофизические свойства наиболее перспективных флуорофоров. Максимумы длин волн 

абсорбции в дихлорметане находятся в диапазоне 401‒415 нм, эмиссии в области 494‒591 нм, абсолютные 

квантовые выходы люминесценции варьируются от 10 % до 42 %. При использовании двухфотонного 

возбуждения значения σTPE достигали 39 ГМ, а значения σTPA 68 – 331 ГМ. 
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НОВЫЕ 9Н-ПИРИДО[2,3-b]ИНДОЛЫ, СИНТЕЗ, ФОТОФИЗИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА И ИХ 
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Нами была разработана серия новых флуорофоров на основе 9Н-пиридо[2,3-b]индола 4a-e, 5a,b и 

изучены их фотофизические свойства. Экспериментальные данные и теоретические расчеты основного и 

возбужденного состояний соединений показали, что пиридоиндолы 4a-e демонстрируют планаризованное 

внутримолекулярное состояние переноса заряда (PLICT), которое сопровождается постепенным увеличением 

квантового выхода люминесценции для образца 4d с увеличением полярности растворителя. Зонд 4b с 

pKa = 5.5, показал высокую чувствительность к локальным изменениям рН в микросреде. Для соединений 4d 

и 5a наблюдался ацидохромный "turn-off" отклик с константами Штерна-Фольмера, равными 1.6×103 и 

5.5×103 М-1 соответственно, в то время как для соединений 4b и 5b при титровании TFA был обнаружен "turn-

on" отклик. Фотофизические исследования взаимодействия зонда 4b с ДНК тимуса теленка (ctDNA) показали 

наличие статического тушения эмиссии 4b с образованием комплекса 4b-ctDNA. 

 

  
Спектр эмиссии 4b (c = 10-5 M) при 

постепенном добавлении ТФА 

 

Фотометрическое титрование 4b (c = 10-5 M) ctDNA 

в буфере PBS (pH=7.4; с 1% DMSO (v/v)) 

Литература 

1. M.I. Valieva, E. A. Kudryashova, S. S. Potapova, et al, Chem. Asian J, 2025, e202500573. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 23-13-00318).  

mailto:svetlana.rybakova@urfu.ru


УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

133 

 

СИНТЕЗ ОКСАТИАМАКРОЦИКЛОВ, СОДЕРЖАЩИХ ФРАГМЕНТЫ 

2(5H)-ФУРАНОНА, 1,3-ПРОПАНДИОЛА И ДИТИОЛОВ 

 

Раббаниева Э.С.а, Тимербаева Г.Р.а, Герасимова Д.П.б, Хабибрахманова А.М.а,  

Лодочникова О.А.б, Курбангалиева А.Р.а 

 
aКазанский федеральный университет, Химический институт им. А.М. Бутлерова, 

Казань, Россия. 
бИнститут органической и физической химии им. А.Е. Арбузова – ОСП ФИЦ КазНЦ РАН,  

Казань, Россия. 

e-mail: EnSRabbanieva@kpfu.ru 

 

Данная работа посвящена разработке метода получения оксатиамакроциклических соединений на базе 

производного 2(5H)-фуранона и различных дитиолов. На первом этапе работы синтезирован исходный бис-

эфир 1 в виде эквимолярной смеси двух диастереомеров в реакции 5-гидрокси-3,4-дихлор-2(5H)-фуранона с 

1,3-пропандиолом в условиях кислотного катализа. Далее соединение 1 было вовлечено в реакции с 

серосодержащими бинуклеофильными реагентами (этан-1,2-дитиол, пропан-1,3-дитиол, 2,2′-оксидиэтантиол, 

региоизомерные фенилендиметантиолы), которые проводили в присутствии карбоната цезия в условиях 

высокого разбавления в ДМФА. В результате получены новые оксатиамакроциклические соединения 2–7 

состава 1 + 1, несущие фрагмент ненасыщенного лактона. В большинстве случаев выделены индивидуальные 

мезо-изомеры и d,l-пары энантиомеров. Строение всех новых макроциклов доказано методами спектроскопии 

ИК, одномерной и двумерной спектроскопии ЯМР. Молекулярная структура 10 синтезированных соединений 

охарактеризована методом рентгеноструктурного анализа. 
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ВЛИЯНИЕ ПРИРОДЫ ХАЛЬКОГЕНА (S, Se) НА СТРУКТУРНЫЕ, ОПТИЧЕСКИЕ И 

ЭЛЕКТРОХИМИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА ПОЛИЦИКЛИЧЕСКИХ 1,2,5-ХАЛЬКОГЕНАДИАЗОЛОВ В 
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Полициклические 1,2,5-халькогенадиазолы (халькоген = S, Se) представляют собой перспективный класс 

органических π-красящих веществ, обладающих уникальным сочетанием термической стабильности, 

планарной структурой и выраженными оптическими и электрохимическими свойствами. Эти соединения, 

благодаря расширенной π-системе и варьируемой природе халькогена, демонстрируют сильное поглощение и 

эмиссию в области UV-Vis-NIR, а также высокую электронную аффинность, что делает их эффективными 

акцепторами электронов и кандидатами для применения в органической оптоэлектронике и фотонике. 

В данной работе комплексно исследованы структурные, оптические и окислительно-восстановительные 

свойства фенантрено[9,10-c][1,2,5]халькогенадиазолов и дибензо[f,h][1,2,5]халькогенадиазоло[3,4-

b]хиноксалинов (E = S, Se)  в нейтральных и анион-радикальных состояниях. Показано, что π-расширение и 

замещение серы на селен приводят к увеличению сродства к электрону, снижению потенциалов 

восстановления, а также к батохромному сдвигу полос поглощения и люминесценции. Анион-радикальные 

формы устойчивы и характеризуются отличительными спектральными признаками. Полученные результаты 

демонстрируют потенциал данных соединений как малых органических π-красителей и не-фуллереновых 

акцепторов электронов для современных оптоэлектронных устройств. 
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Гетероциклические фрагменты 2(5Н)-фуранона и его азотсодержащего аналога – 3-пирролин-2-она 

обнаружены в природных объектах и входят в состав многих синтезированных биологически активных 

соединений, проявляющих широкий спектр свойств. Кроме того, ненасыщенные лактоны и лактамы 

эффективно используются в качестве доступных субстратов в синтезе различных типов гетероциклических 

систем. 

Данная работа посвящена направленному синтезу новых азот- и фосфорсодержащих производных из 

азидов ряда 2(5Н)-фуранона и 3-пирролин-2-она, а также изучению их строения и свойств. В реакциях 

этерификации мукохлорной кислоты с алифатическими и галогенсодержащими спиртами, а также с l-

ментолом получены 5-алкоксипроизводные 2(5H)-фуранона, действие на них азида натрия приводит к 

селективному образованию соответствующих азидофуранонов с группой N3 в 4 положении ненасыщенного 

лактонного цикла. В реакциях азидов 2(5H)-фуранона с трифенилфосфином получены иминофосфораны, 

которые были переведены в новые 5-алкокси-4-амино-3-хлор-2(5H)-фураноны действием на них оловянной 

соли [1]. Показано, что удобным методом синтеза азидов ряда 3-пирролин-2-она является взаимодействие 

азотсодержащих нуклеофильных реагентов с 4-азидо-5-алкокси-2(5H)-фуранонами. 

Новые гетероциклические системы, несущие фрагменты 1,2,3-триазола и ненасыщенного γ-лактона и / или 

γ-лактама получены в реакциях [3+2]-циклоприсоединения терминальных алкинов к 4-азидопроизводным 

ряда 2(5Н)-фуранона или пирролинона в условиях катализа медью (I). Строение всех новых синтезированных 

соединений доказано методами спектроскопии ИК и ЯМР. Молекулярная и кристаллическая структура ряда 

гетероциклов охарактеризована методом рентгеноструктурного анализа. 

Проведена оценка способности синтезированных соединений подавлять рост бактериальной и грибковой 

микрофлоры. Для наиболее активных соединений изучен синергетический эффект с коммерческими 

фунгицидами. Для отдельных азотсодержащих производных фуранона и пирролинона оценена 

цитотоксичность по отношению к раковым и нормальным клеточным линиям. Выявлены молекулы, 

проявившие цитотоксическую активность по отношению к трем типам опухолевых клеток, сопоставимую с 

сорафенибом, и меньшую или сопоставимую цитотоксичность по отношению к нормальным клеткам, чем 

препарат сравнения. 
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По данным ВОЗ инфекционные заболевания остаются одной из основных причин смертности. Особую 

угрозу представляют штаммы микроорганизмов, устойчивые к существующим лекарственным препаратам [1]. 

Среди антисептиков особого внимания заслуживают четвертичные аммониевые соединения (ЧАС), которые 

демонстрируют высокую эффективность против практически всех микроорганизмов. Однако к данному 

классу соединений у микроорганизмов также вырабатывается резистентность.  

Одним из современных подходов в медицинской химии к проблеме преодоления устойчивости 

микроорганизмов к ЧАС является молекулярный дизайн поликатионных ЧАС. Ранее в нашей 

исследовательской группе был получен широкий ряд моно- и бис-ЧАС на основе производных пиридоксина, 

обладающих высокой противомикробной активностью и низкой токсичностью in vivo [2]. В продолжение 

исследований в настоящей работе синтезировано более 30 новых ЧАС (Рисунок 1) на основе пентаэритрита и 

пиридоксина, являющихся удобными молекулярными остовами для получения поликатионных ЧАС. 

 

 
 

Рисунок 1. Структуры ЧАС на основе производных пентаэритрита и пиридоксина 

 

Исследование антибактериального действия in vitro показало, что некоторые из соединений обладают 

превосходящей или сопоставимой с коммерческими антисептиками (бензалкония хлорид, хлоргексидин, 

мирамистин) активностью (МИК=1-32 мкг/мл) [3]. Исследование in vivo острой токсичности соединения-

лидера (II: R1=H, R2=C10H21) при внутрижелудочном введении мышам показало, что оно обладает более 

низкой токсичностью (ЛД50 = 1814 мг/кг) по сравнению с реперными антисептиками. В эксперименте по 

выработке резистентности на четырех клинических бактериальных штаммах (E. faecalis, S. haemolyticus, K. 

pneumoniae, P. aeruginosa) при 30-кратном пассировании в присутствии соединения-лидера формирования 

устойчивости не установлено. 
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Триазены – перспективный класс соединений-прекурсоров для синтеза азотсодержащих соединений. В 

нашей работе получен ряд несимметричных фуразанилтриазенов и изучены их превращения в соединения 

ряда 2,5-дизамещённого тетразола и бензотриазинона. Из полученных триазенов синтезированы новые 

фуразансодержащие полиазотные энергоёмкие соединения[1]. 
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Исследование химии циклических иминов является важной и актуальной задачей, поскольку в результате 

их реакций образуются новые биологически активные соединения. Поэтому разработка новых, более простых 

и удобных способов получения соединений с полезными свойствами остаётся одной из важных задач 

современной синтетической химии. 

Были изучены реакции 3-арилиден-1-пирролинов с широким рядом нуклеофильных субстратов различной 

природы. В качестве С-нуклеофилов выступили: производные 2-гидроксинафтохинона, Гимерацил и кислота 

Мельдрума; N-нуклеофилов: 2,3-диаминомалеонитрил, производные гидразина и гидразида; P-нуклеофилов: 

различные гидрофосфорильные соединения. Показаны, синтетические возможности 3-арилиден-1-

пирролинов. Изучена цитотоксичность у продуктов данных реакций. 
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В настоящее время повышенное внимание уделяется разработке новых органических красителей, 

обладающих не только окрашивающими, но и флуоресцентными свойствами. Такие соединения находят 

широкое применение в современной науке и технологиях — в том числе в биоимиджинге, сенсорике, 

фотонике и создании оптоэлектронных устройств [1,2]. Особый интерес представляют малые органические 

молекулы, способные к эффективному испусканию в видимой области спектра.  

Среди них перспективными объектами являются гидразоны оксазол-5(4Н)-она, которые были получены 

нами по реакции азосочетания с гетеро- и карбоциклическими аминами.  

 
 

Рис. 1 Схема синтеза и спектры возбуждения и испускания гидразонов оксазол-5(4Н)-она 1 

 

Анализ спектров флуоресценции (рис.1) позволяет констатировать, что все изученные гидразоны 

обладают большим стоксовым сдвигом (53-120 нм), а также при переходе от карбоциклических заместителей 

к гетероциклическим наблюдается значительное повышение интенсивности флуоресценции, что можно 

связать с расширением цепи сопряжения и общей планарности гетероциклических фрагментов. 

Следует отметить, что для гидразонов с аминоантипириновым, фенольным (OH) и карбоксильным (4-

СООН) заместителями в ароматическом фрагменте в спектрах испускания наблюдаются два или более 

максимумов. Это может свидетельствовать о существовании нескольких типов возбужденных состояний и 

указывает на необходимость дальнейшего изучения механизмов флуоресценции этих соединений. 

Таким образом, исследованные соединения обладают высокой интенсивностью флуоресценции, которая 

зависит от природы заместителя и его строения. 
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Одной из приоритетных задач современной медицины является разработка новых, противовирусных 

лекарственных средств [1]. Процесс разработки лекарственных средств включает множество этапов и 

наиболее значимыми являются поиск активных структур и построение эффективной стратегии их синтеза, от 

которых зависит успех всего проекта. 

В рамках наших исследований были изучены 4H-тиопирано[2,3-b]хинолин-3-карбальдегиды как 

перспективные противовирусные активные ингредиенты лекарственных средств. Было показано, что канал 

M2 и белок PB2 вируса гриппа A/Puerto Rico/8/34 (H1N1) являются наиболее предпочтительными мишенями. 

Была разработана стратегия синтеза 4-замещённых 4H-тиопирано[2,3-b]хинолин-3-карбальдегидов, 

основанная на тандемной реакции 3-фенилпроп-2-иналя с 2-меркаптохинолин-3-карбальдегидами и их 

азометиновыми производными. Изначально в качестве катализатора применялся триэтиламин, выступающий 

как депротонирующий агент и, предположительно, как нуклеофильное основание в последующей реакции 

Морита-Бейлиса-Хиллмана. Однако в ходе дальнейших исследований было показано, что триэтиламин 

участвует только как депротонирующий реагент, что позволило заменить его на менее токсичный K2CO3. 

 

 
 

Проведённые in vitro исследования против вируса гриппа A/Puerto Rico/8/34 (H1N1) позволили выявить 

три соединения-лидера с выраженной противовирусной активностью. 
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Конденсированные азотсодержащие гетероциклические соединения привлекают пристальное внимание 

исследователей благодаря ярко выраженной биологической активности и широким возможностям 

использования в медицинской практике. 

Перспективной платформой для синтеза конденсированных гетероциклических соединений являются 

производные 3-арилиден-1-пирролина 1 [1,2]. Это связано с наличием трёх реакционных центров в молекуле: 

нуклеофильный атом азота, эндоциклическая иминная связь с электрофильным атомом углерода и 

экзоциклическая двойная связь. Сочетание трех реакционных центров открывает возможности для различных 

внутри- и межмолекулярных реакций и делает их прекурсорами для однореакторного синтеза сложных 

полигетероциклических молекул 2,3. 
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Результаты отечественных и зарубежных исследований последнего десятилетия указывают на ряд 

существенных преимуществ азотсодержащих гетероциклических структур в дизайне новых материалов по 

сравнению с ациклическими или карбоциклическими молекулярными системами. К числу таких преимуществ 

относятся, прежде всего, высокая термическая стабильность, возможность стабилизации неспаренного 

электрона, сбалансированность физико-химических свойств. В этом отношении электрохимия, переживая 

ренессанс в последние годы, является привлекательной, предлагая экологически перспективный, практичный 

и атом-экономичный подход для создания полиазотных гетероциклических систем и новых функциональных 

материалов на их основе. 

В настоящей работе нами предложен прямой подход к конструированию производных [1,2,4]триазоло[4,3-

b][1,2,4]триазола 3 на основе трансформации 5-амино-1,2,4-триазолов 1 в соответствующие гидразоны 2 с 

последующим электрохимическим окислением (рис.1). 

 
 

Рисунок 1. Электрохимический синтез [1,2,4]триазоло[4,3-b][1,2,4]триазолов 3. 

 

Кроме того, нами разработан метод получения 1,2,4-бензотриазинильных радикалов Блаттера 5 в условиях 

анодного окисления соответствующих амидразонов 4 (рис.2). 

 

 
Рисунок 2. Электрохимический синтез радикалов Блаттера. 
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Гекса(метоксикарбонил)циклогептатриенилид пиридиния – соедиение, имеющее цвиттер-ионную 

структуру и обладающее уникальной реакционной способностью [1]. Он легко вступает в реакции с широким 

кругом нуклеофилов, что приводит к замещению пиридина в циклогептатриенидном фрагменте. Данная 

реакция протекает как тандемное отщепление-присоединение и является первым примером нового класса 

реакций нуклеофильного антиароматического замещения SNAAr. Ключевым интермедиатом данного процесса 

является Мёбиус-ароматический циглогептатетраен [2, 3]. При его взаимодействии с нуклеофилами, 

содержащими несколько реакционных центров, запускается каскад перегруппировок, приводящих к 

широкому кругу карбо- и гетероциклических соединений. При этом практически во всех случаях наблюдается 

высокая регио- и диастереоселективнось. 

 

 
 

Литература 

1. M. K. Ilyushchenko, R. F. Salikov, A. D. Sokolova, V. V. Litvinenko, A. Y. Belyy, D. N. Platonov, Y. V. Tomilov. J. 

Org. Chem., 2023, 88, 5661. 

2. A. D. Sokolova, D. N. Platonov, A. Y. Belyy, R. F. Salikov, K. S. Erokhin, Y. V. Tomilov. Org. Lett., 2024, 26, 5877. 

3. R. F. Salikov, A. D. Sokolova, D. N. Platonov, A. Y. Belyy, M. D. Khitrov, Y. V. Tomilov. Asian J. Org. Chem., 

2025, 14, e202500119. 

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 23-73-10181).  

mailto:alenasokolova@ioc.ac.ru


УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

144 

 

N-АРИЛИРОВАНИЕ ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ  

С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ИОДОНИЕВЫХ СОЛЕЙ 

 

Солдатова Н.С.а, Семенов А.В.а,б, Байков С.В.б, Постников П.С.а 

 
a Национальный исследовательский Томский политехнический университет,  

634050, Россия, г. Томск, проспект Ленина, дом 30 
б Санкт-Петербургский государственный университет, 

199034, Россия, Санкт-Петербург, Университетская набережная, 7-9 

e-mail: soldatovans@tpu.ru 

 

Азотсодержащие гетероциклы, представляющие собой значимый класс органических соединений, 

применяющийся в фармакологии и медицинской химии, характеризуются большим разнообразием структур. 

За счет большого разнообразия гидроциклов значительно усложняется процесс выбора эффективных 

стратегий их функционализации, в частности методов введения арильных заместителей. 

 

 
 

Особенно затруднительными является введение арильного фрагмента в гетероциклы, содержащие атом 

азота с низкой нуклеофильностью, что требует жестких условий реакции. В частности, традиционный метод 

N-арилирования – реакция Ульманна часто подразумевает использование высоких температур в сочетании со 

специфическими каталитическими системами на основе меди. 

Использование более активных доноров электрофильного арила – диарилиодониевых солей является 

альтернативным подходом к арилированию. Данный подход позволяет одновременно снизить температуры 

протекания процесса и не требует использования сложных катализаторов.  

В рамках данной работы мы показали, что диарилиодониевые соли могут использоваться для арилирования 

различных азотсодержащих гетероциклов в том числе оксадиазолонов, оксазолидинонов и оксадиазинонов. 
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Флуорофоры на основе бор-дипиррометенов (BODIPY) и гептаметиновых цианиновых красителей на 

протяжении многих десятилетий применяются в биомедицине, в том числе для диагностики и терапии 

онкологических заболеваний.[1,2] Перспективной стратегией по созданию противоопухолевых агентов нового 

поколения является дизайн комплексов Pt(IV) с BODIPY или цианиновыми красителями в качестве 

аксиальных лигандов, которые действуют как пролекарства и способны высвобождать противоопухолевые 

агенты под действием света в ближнем ИК диапазоне [3]. 

В настоящей работе разработаны и оптимизированы новые синтетические подходы к созданию 

пролекарств Pt(IV) с цианиновыми красителями, проведён дизайн и синтез пролекарств Pt(IV) 

множественного действия с фотоактивными лигандами на основе BODIPY и цианиновых красителей. Для 

полученной серии пролекарств варьировалась природа BODIPY и цианинового красителя, а также тип 

линкера между фотоактивным лигандом и центром Pt(IV).  

Показано, что в темноте конъюгаты Pt(IV) остаются стабильными, а под действием света высвобождают 

цисплатин и биоактивные лиганды, что приводит к гибели опухолевых клеток. В исследованиях 

биологической активности пролекарства Pt(IV) обладали минимальной активностью в темноте, однако 

проявляли высокую цитотоксичность под действием света в БИК-диапазоне, что делает полученные 

соединения перспективными противоопухолевыми агентами. 
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СИНТЕЗ НОВЫХ ФЛУОРОФОРОВ D-π-A МОДЕЛИ НА ОСНОВЕ АЦЕНАФТО[1,2-
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Термоактивируемые излучатели замедленной флуоресценции (TADF) в настоящее время имеют 

значительный интерес с точки зрения создания органических светодиодов (OLED), так как могут обеспечить 

100% внутреннюю квантовую эффективность [1].  

В данной работе продемонстрирован новый синтетический подход к получению аценафто[1,2-

b]пиридиновых производных, как потенциальных TADF-эммитеров, из коммерчески доступного 5-

бромпиколинонитрила. Новые флуорофоры 4a-c продемонстрировали перспективные фотофизические 

свойства с батохромным сдвигом относительно полярности растворителя до 568 нм для соединения 4b и 

квантовыми выходами до 83% для соединения 4c. 

 
 

                                                                    Табл.1. Данные поглощение и испускания 4a-c 
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 Рис. 1. 

Спектры испускания 4a-c в толуоле при к.т. (С = 

10-5 М) 
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№ Растворитель λabs, нм 
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λem
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нм 
Δλb, 
нм 

ΦF
c, 

% 

4a Толуол 390 (0.29) 470 80 35.2
2 

Дихлометан 354 (0.53) 473, 
573 

219 43.8
9 

4b Толуол 369 (3.65) 409 40 73.1
7 

Дихлометан 365 (2.22) 568 203 33.9
6 

4c Толуол 330 (4.57) 462 132 31.0
9 

Дихлометан 342 (1.9) 467 125 83.3
0 
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При разработке новых биологически активных соединений активно используется концепция 

гибридизации, основанная на сочетании в одной молекуле нескольких фармакофорных фрагментов, что часто 

приводит к усилению биологического действия [1-4]. 

Полинуклеофильные реагенты являются удобными платформами для получения на их основе гибридных 

молекул, сочетающих в своей структуре два и более различных гетероциклов. К таким полинуклеофилам 

относятся амидинотиомочевина и бигуаниды [5-6], которые в зависимости от электрофила могут выступать в 

качестве: 

- 1,3-N,N-бинуклеофила, формируя имидазольный или пиримидиновый циклы в реакциях с 

биэлектрофилами;  

- 1,5-N,N-бинуклеофила, реагируя с моноэлектрофилами с замыканием 1,3,5-триазинового цикла; 

- амидинотиомочевина может выступать в качестве 1,3-N,S-бинуклеофила, что позволяет получать 

производные тиазола или тиазина. 

 
На основе амидинотиомочевины, бигуанидов и их структурных аналогов получена серия гибридных 

молекул, сочетающих в своей структуре пиримидиновый, 1,3,5-триазиновый, имидазольный, тиазольный 

циклы, а также дополнительные пиперидиновый, азепиновый, индольный, гидрохинолиновый и др. 

гетероциклические фрагменты. Изучена биологическая активность синтезированных соединений, в том числе 

антибактериальное, противовирусное и антикоагулянтное действие.    
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RH(II)-КАТАЛИЗИРУЕМЫЕ РЕАКЦИИ ИЗОКСАЗОЛ– И 2Н-АЗИРИН–1,2,3-ТРИАЗОЛЬНЫХ ДИАД 

В СИНТЕЗЕ АЗОТСОДЕРЖАЩИХ ГЕТЕРОЦИКЛОВ 

 

Титов Г.Д., Мошненко Н.А., Ростовский Н.В. 

 

Санкт-Петербургский государственный университет, 
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Согласно литературным данным, не менее 60% представленных на рынке лекарств на основе малых 

молекул имеют в своём составе хотя бы один азотсодержащий гетероциклический фрагмент, что 

подчёркивает актуальность новых методов синтеза таких соединений [1].  

Одними из часто использующихся субстратов в создании и модификации карбо- и гетероциклических 

структур медицинской направленности являются диазосоединения и родственные им 1-сульфонил-1,2,3-

триазолы [2]. С момента открытия Rh(II)-катализируемых реакций данных триазолов в научном сообществе 

было проведено большое количество плодотворных исследований, посвящённых получению 

распространённых ароматических пяти- и шестичленных азагетероциклов (пирролов, имидазолов, 

пиридинов), в то время как синтезы более сложных и редких азотсодержащих гетероциклических структур 

представлены в литературе в гораздо меньшей степени [3]. 

Данная работа посвящена изучению Rh(II)-катализируемых реакций изоксазол– и 2Н-азирин–1,2,3-

триазольных диад, являющихся основой новых методов синтеза труднодоступных другими способами 

азотсодержащих гетероциклов: 1,3-диазепинов (а) [4] и производных 3,6-диазабицикло[3.1.0]гексана (б). 

Ключевой задачей исследования является реализация разрабатываемых методов в однореакторном формате, 

что в совокупности с операционной простотой, позволяет рассматривать их как потенциальные платформы 

для синтеза и выявления новых биологически активных соединений. 

Детали работы будут освещены в рамках доклада. 
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СИНТЕЗ 3,3-БИСГИДРОКСИМЕТИЛЬНЫХ СТЕРИЧЕСКИ ЗАТРУДНЕННЫХ НИТРОКСИЛЬНЫХ 

РАДИКАЛОВ РЯДА ПИРРОЛИДИНА И ИХ ИССЛЕДОВАНИЕ МЕТОДОМ ЭПР 

 

Трахинина С.Ю., Таратайко А.И., Асанбаева Н.Б., Кузнецов Д.А.,  

Багрянская Е.Г., Кирилюк И.А. 
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Нитроксиды пироллидинового ряда с четырьмя объемными алкильными заместителями вблизи 

радикального центра демонстрируют высокую устойчивость к биовосстановлению [1]. По этой причине их 

использование в качестве спиновых меток и зондов для внутриклеточных и in vivo исследований ЭПР и ЯМР 

вызывает большой интерес [2]. Актуальной задачей является разработка методов получения радикалов 

данного класса. 

В данной работе нами была предложена простая схема синтеза 3,3-бис-гидроксиметиловых стерически 

затрудненных нитроксидов ряда пирролидина с использованием формальной реакции [3 + 2] 

циклоприсоединения донорно-акцепторных циклопропанов с алкилнитрилами [3]. Такой подход к синтезу 

позволяет получать ахиральные нитроксиды, что труднодоступно для других методов синтеза. 

 

 
 

Методом ЭПР спектроскопии было проведено исследование новых нитроксильных радикалов: определены 

величины констант сверхтонкого взаимодействия, измерены константы скорости восстановления аскорбатом 

и времена спин-спиновой и спин-решеточной релаксации. Новые нитроксиды демонстрируют редкое 

сочетание оптимальных параметров спиновой релаксации и высокой устойчивости к восстановлению, что 

делает их привлекательными предшественниками для спиновых меток и зондов. 
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ГЕТЕРОГЕННЫЙ ФОТОКАТАЛИЗ В С-Н ФУНКЦИОНАЛИЗАЦИЯХ АЗИНОВ C 2-

ФЕНИЛИМИДАЗО[1,2-а]ПИРИДИНАМИ 
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Имидазопиридин является важным азотсодержащим гетероциклом, который содержится в составе многих 

биологически активных и природных соединений. Существует несколько препаратов, содержащих 

имидазо[1,2-a]пиридиновый фрагмент, такие как золпидем (лечение бессонницы), алпидем (седативное 

средство), олпринон (лечение острой сердечной недостаточности), золимидин (лечение язвенной болезни), 

некопидем и сарипидем (транквилизаторы), широко применяющихся в медицинской практике.  

 

 
В настоящей работе были проведены реакции С–Н/С–Н сочетания [1,2,5]оксадиазоло[3,4-b]пиразинов с 2-

фенилимидазо[1,2-a]пиридинами. Для осуществления данных превращений была использована окислительная 

система O2 воздуха / наноразмерный TiO2 / УФ облучение.  

 
 

В результате проведения реакций были получены азагетероциклические производные имидазо[1,2-

a]пиридинов, перспективные для исследования биологической активности. 
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ДОНОРНО-АКЦЕПТОРНЫЕ ХРОМОФОРЫ НА ОСНОВЕ 2-АЗАФЛУОРЕНОНА: ВЛИЯНИЕ 

СТРУКТУРНЫХ ОСОБЕННОСТЕЙ НА ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ СВОЙСТВА 
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В течение последних десятилетий усилия многих научных групп по всему миру было направлено на 

разработку донорно-акцепторных хромофоров, поскольку эти структуры нашли применение в 

многочисленных областях исследований: нелинейной оптики (NLO), органической фотовольтаики (OPV), 

фотоактивных веществ для медицинской химии, фотоинициаторов полимеризации и других практических 

приложений [1]. Обычно такие хромофоры состоят из донорного фрагмента, соединенного с электрон-

дефицитным фрагментом непосредственно или посредством сопряженного или несопряженного спейсера.  

Пути направленной функционализации самого 2-азафлуоренона ограничены и наиболее перспективной 

стратегией введения широкого круга заместителей является использование последовательности реакций 

конденсации с получением аддукта 2, который затем в реакции с N-нуклеофилами вследствие каскадного 

процесса превращается в продукт, подобный соединению 3 [2]. При этом ранее не была изучена сборка 

подобного каркаса с вовлечением других нуклеофильных частиц, например S-нуклеофилов. 

 

 
 

С целью изучения границ применимости этого превращения нами была исследована реакция с 

алифатическими и ароматическими тиолами с целью получения S-замещенных 2-азафлуоренонов и 

расширения библиотеки хромофорных структур на основе этого каркаса. Показано, что полученные 

соединения имеют повышенные значения экстинкции при поглощении в области 250 нм и могут быть 

использованы в качестве концевых групп в тройных солнечных элементах.  

 

Литература 

1. C. Pigot, G. Noirbent, S. Peralta, S. Duval, T.-T. Bui, P.-H. Aubert, F. Dumur Dyes and Pigments, 2020, 175, 

108182.  

2. M. Gao, H. Su, Y. Lin, X. Ling, S. Li, A. Qin, B. Z. Tang Chemical Science, 2017, 8, 1763.  

 

Работа выполнена при финансовой поддержке РНФ (грант 24-23-00026). 

mailto:sonyss112@mail.ru


УСТНЫЙ ДОКЛАД 

 

152 

 

СИНТЕЗ ДИАЗАТРИПИРРИНОВ, СУБФТАЛОЦИАНИНОВ И ИХ АЗА-АНАЛОГОВ  

 

Фазлыева А.М., Скворцов И.А., Стужин П.А. 

 

Ивановский государственный химико-технологический университет, Иваново, Россия. 

e-mail: alinamf@mail.ru 

 

Среди сокращенных трипиррольных аналогов фталоцианинов известны субфталоцианины, 

субпорфиразины и субпорфирины. Недавно впервые был описан синтез свободного основания 

субпорфирина[1]. Среди аналогов трипиррола циклического и нециклического строения, содержащих один 

или два N-мостика, известны олигоизоиндолы[2], диазатрипиррин[3] и суббилиазин[4]. В настоящее время 

трипиррины различного строения представляют практический интерес, поскольку могут использоваться как 

селективные анионные рецепторы[5]. 

 В данной работе нами было установлено, что аналоги субфталоцианина бора(III) с 

электроноакцепторными фрагментами в присутствии воды подвергаются гидролитическому расщеплению 

макроцикла и деборированию. В результате образуются нециклические аза-мостиковые трис-изоиндолы, 

которые являются конденсированными производными 5,10-диазатрипирринов (DATRIPY). Эта реакция 

возможна для пергалогенированных или/и аза-замещенных аналогов субфталоцианина бора(III) и происходит 

особенно легко для гексахлорированного хлорида трипиразиносубпорфиразинатобора(III), давая 

соответствующий 14-амино-5,10-диазатрипиррин-1-он [DATRIPY-1а] (Схема 1), содержащий 

конденсированные фрагменты дихлорпиразина в каждом пиррольном фрагменте. Рентгеноструктурный 

анализ показал, что DATRIPY-1a имеет S-образную конформацию, которая стабилизируется двумя 

внутримолекулярными водородными связями между пиррольными группами NH и азотами пирроленина и 

пиразина. Кроме того, нами также были проанализированы особенности влияния различных растворителей на 

конечные продукты реакции деборирования, в том числе в спиртах.  

 
 

Схема 3. Синтез диазатрипирринов. 
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НОВЫЕ ГЛУБОКИЕ ЭВТЕКТИЧЕСКИЕ РАСТВОРИТЕЛИ НА ОСНОВЕ МОЧЕВИН И 

АМИНОКИСЛОТ В ЭФФЕКТИВНЫХ СИНТЕЗАХ ВАЖНЫХ БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ 
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Мы нашли, что мочевина и некоторые ее производные образуют при некоторых соотношениях жидкие при 

комнатной температуре  и ранее неописанные эвтектические смеси, подобные deep eutectic solvents (DES), с 

КОН или DBU и L-аминокислотами (АA): Urea-KOH, Urea-KOH-АA, Urea-АA, Urea-DBU. Важно отметить, 

что мочевина образует DESs только с DBU и КОН, но не с LiOH, NaOH и другими щелочами. Исследованы 

физико-химические свойства и строение данных DESs методами ЯМР и ИК с привлечением методов 

квантовой химии и молекулярной динамики. 

Наиболее интересно то, что в данных DESs мочевина и аминокислоты обладают повышенной реакционной 

способностью и могут взаимно активировать друг друга. Так, нагревание DESs Urea-KOH-АA приводит к 

образованию чистых карбамоиламинокислот за очень короткое время, с высокими выходами и с сохранением 

конфигурации исходных АА [1] 

 

 
 

В отсутствие КОН нагревание DESs Urea-АA также дает карбамоиламинокислоты, но медленней и с более 

низкими выходами. Однако трехкомпонентная реакция Urea-АA с анилинами быстро приводит к образованию 

гидантоинов 

 

 
Ранее подобную реакцию в препаративном масштабе в растворителях проводили с использованием 

арилизоцианатов и трет-бутиловых эфиров аминокислот, т.е. дешевая мочевина может с успехом заменять 

изоцианаты, и отпадает необходимость получения эфиров АА. 

Описанные выше превращения протекают с распадом мочевины, однако повышенная активность 

мочевины и тиомочевины в DESs с KOH проявляется и в реакциях с сохранением скелета мочевины. Так, они 

почти мгновенно реагируют с бензилами, образуя с высокими выходами фенитоины [2]. 

Реакции описанных DESs в сравнении с классическими вариантами тех же реакций в растворителях 

показывают намного большую скорость и селективность. Обсуждаются причины столь необычных и 

полезных для практических целей свойств данных DESs.    
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2-Азабута-1,3-диены 1 являются уникальными субстратами для получения широкого круга 

гетероциклических соединений. Удобный подход к синтезу 2-азабутадиенов заключается в металл-

катализируемой реакции диазосоединений с 2H-азиринами [1], однако синтез пятичленных неароматических 

гетероциклов из 2-азабута-1,3-диенов 1 до недавнего времени практически не был представлен среди 

литературных данных. Нами были обнаружены новые превращения 2-азабутадиенов в пяти- и шестичленные 

гетероциклические соединения. Показано, что 4-алкил-2-азабутадиены в присутствии основания ДБУ 

вступают в циклизацию с образованием 1-пирролинов 2 [2], тогда как в аналогичной реакции 4-циклопентил-

2-азабутадиенов продуктами являются производные 1-оксо-1H-циклопента[c]пиридина 3 и 3-гидроксипиррола 

4 [3]. Обнаружены реакции (4+1)-аннелирования 2-азабутадиенов с м-хлорпероксибензойной кислотой [4] и 

N-аминофталимидом, продемонстрирован их синтетический потенциал для получения производных 3-

оксазолина 5 и 3-имидазолина 6 соответственно. На основе проведённых квантово-химических расчётов и 

контрольных экспериментов предложены механизмы обнаруженных превращений, которые были доведены до 

синтетически значимых методов. 
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Пиразолы и пиразолины представляют собой важные гетероциклические фрагменты, широко 

распространённые среди биологически активных соединений [1]. Надёжным и эффективным методом их 

получения служит реакция 1,3-диполярного циклоприсоединения нитрилиминов к разнообразным 

диполярофилам, содержащим кратные углерод–углерод и углерод-гетероатом. Кроме того, для нитрилиминов 

известна высокая склонность к присоединению по кратным связям сера-углерод [2]. Применение 

нитрилиминов также позволяет получать молекулы, содержащие спиросочленённые гетероциклические 

фрагменты, что повышает конформационную жёсткость молекул и способствует увеличению их 

биологической активности [3].   

 

 
В настоящей работе исследована реакционная способность нитрилиминов в реакциях с гидантоинами и 

тиогидантоинами, содержащими экзоциклические связи C=C и C=S. Показано, что природа заместителей в 

структуре нитрилимина существенно влияет на направление и результат реакций циклоприсоединения. 

Установлены закономерности, касающиеся хемоселективности 1,3-диполярного циклоприсоединения к 

указанным субстратам, а также влияние степени замещённости двойной связи в диполярофиле на его 

реакционную способность. Разработаны подходы к хемо-, регио- и диастереоселективному синтезу ранее не 

описанных в литературе спиропроизводных, содержащих тиазолиновые, пиразолиновые и гидантоиновые 

фрагменты. 
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Актуальность: Исследование и структурная модификация аденина и его производных для получения 

биологически активных веществ – актуальное на сегодняшний день направление в области химии 

гетероциклических соединений. Обзор литературных данных и опыт предыдущих поколений показал, что 

новые производные аденина, разрабатываемые на базе Волгоградского государственного медицинского 

университета, обладают высоким потенциалом к наличию биологического действия. Так в университете был 

сделан акцент на поиск перспективных молекул в относительно малоизученной группе лекарственных 

препаратов – цитопротекторов – игибиторов Na+/H+ обменника первого типа (NHE-1). Соединения с такой 

фармакологической активностью защищают в том числе клетки миокарда от ишемического и 

реперфузионного повреждения. Ранее была отмечена корреляция между фармакологической активностью и 

химической структурой и выявлено, что большая часть известных ингибиторов NHE-1 содержит фрагмент 

гуанидина в своей структуре. В связи с этим был синтезирован ряд соединений – гуанидиновых производных 

аденина. 

Целью исследований являлось разработка и усовершенствование синтеза перспективных 

фармакологически активных молекул – гуанидиновых производных аденина. 

При проведении исследований решали ряд задач: проверка эффективности синтеза конечных соединений с 

использованием разработанной методики и полученных сложноэфирных производных; отработка процесса 

очистки полученных соединений; определение физических свойств и спектральное подтверждение структуры 

продуктов и оценка их фармакологической активности 

Основываясь на литературных данных, была разработана структура N9-замещенной молекулы аденина с 

предполагаемой фармакологической активностью.  

Для проведения исследований использовали ранее наработанные сложноэфирные производные аденина, 

калия гидроксид ч.д.а. (компания Aldosa), гуанидина хлорид 99,5% (компания Panreac), аминогуанидина 

бикарбонат 98,5% (компания Acros organic).  

Структуру полученных соединений подтверждали ЯМР – спектрально («Bruker Avance 600») из растворов 

ДМСО-d6, внутренний стандарт – тетраметилсилан. Фиксацию интервала плавления соединений проводили 

капиллярным методом (Mel-temp 3.0.)  

Метод получения N9-замещенных гуанидиновых производных аденина: навески этиладенинпропаноата 

или этиладенинацетата и гуанидина гидрохлорида растворяли в этиловом спирте. В горячую реакционную 

смесь добавили гидроксид калия, кипятили заданное время и фильтровали горячим. После остывания 

наблюдалось выпадение кристаллического осадка – целевого продукта. Фильтрат выдерживали при 

температуре 0-5оС в течение 24 часов и снова фильтровали, сушили и получили конечные линейные продукты 

аминирования в виде белых кристаллов с выходом 80-90%, соответственно. 

Циклические продукты получали аналогично линейным с выходом 82-92%, но при использовании 

аминогуанидина гидрокарбоната. 

Выводы: В результате проведенных работ показано, что разработанный способ позволяет получить N9-

гуанидиновые производные аденина с выходом целевых продуктов до 92,0 %. 
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2(5Н)-Фураноны относятся к пятичленным кислородсодержащим гетероциклам, имеющих важное 

фармакологическое значение. Фураноновый цикл встречается в структуре антимикробных, 

противовоспалительных, противовирусных и противоопухолевых веществ, а также инсектицидов и 

фунгицидов. Доступность и наличие в молекуле нескольких реакционных центров делают данные 

гетероциклы универсальными строительными блоками в современном органическом синтезе и молекулярном 

дизайне лекарств. 

В данной работе предложены препаративные методы синтеза серосодержащих соединений различного 

строения на основе 2(5Н)-фуранонов, монотерпеновых спиртов, ароматических тиолов и алифатических 

дитиолов. В реакциях тиилирования 5-ментилокси- и 5-борнилокси-2(5Н)-фуранонов в условиях основного 

катализа с хорошими выходами получены 4-арилтиоэфиры, бис-тиоэфиры и сернистые бициклы ряда 

[1,4]дитиино[2,3-с]фуран-5(7Н)-она. Разработаны методы селективного окисления тиопроизводных фуранона 

разного структурного типа до моно- и дисульфоксидов, моно- и дисульфонов, основанные на использовании 

м-хлорнадбензойной кислоты или пероксида водорода в уксусной кислоте. Целевые продукты выделены в 

стереоизомерно чистом виде и охарактеризованы спектральными методами и методом рентгеноструктурного 

анализа. 

 

 
 

В ряду синтезированных соединений обнаружены вещества с выраженной антибактериальной и 

противогрибковой активностью. Выявлен эффект синергизма некоторых гетероциклов при их 

комбинировании с антибиотиками аминогликозидного ряда, противогрибковыми средствами и бензалкония 

хлоридом в отношении микроорганизмов в составе как моно-, так и смешанных культур. 
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Ранее нами была разработана простая каталитическая система алкилирования и алкенилирования 

гетероароматических соединений алкенами и внутренними алкинами [1].  

 

 
 

Установлено, что при проведении реакции алкилирования и алкенилирования фуран- и теофен-2-

карбоксальдегидов алкенами и алкинами вместо необходимых продуктов С(5)-Н алклирования или 

алкенилирования наблюдается образование продуктов бензоиновой конденсации. Для предотвращения 

протекания побочной бензоиновой конденсации, было предложено защитить формильную группу. 

Использование защитной группы N-PMP (p-OMePh) позволило эффективно провести Ni/NHC 

катализируемую реакцию алкилирования и алкенилирования разнообразных фуран- и теофен-2-

карбоксальдегидов. 
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Разработка селективных и эффективных методов формирования C–N имеет важное значение для 

современной органической химии. Особенно важным это направление становится при модификации 

гетероциклических соединений, поскольку введение аминогрупп способно существенно изменить их 

химические и биологические свойства. Кроме этого, этот подход используется при создании новых 

материалов, биологически активных соединений. Традиционные методы алкиламинирования гетероаренов, 

основанные на нуклеофильном замещении галогенпроизводных или металлокатализируемых кросс-

сочетаниях, как правило, требуют предварительной активации субстратов и нередко сопровождаются 

образованием значительных количеств побочных продуктов. В связи с этим актуальной задачей остается 

поиск более эффективных и экологически безопасных методов C–N функционализации гетероциклов.  

В ходе исследований был предложен метод прямого окислительного алкиламинирования азинов и их N-

оксидов в присутствии соединений Ag(I). Реакция осуществлялась в мягких условиях с выходом 

алкиламинопроизводных азинов до 99%. 

 

 
 

Строение полученных соединений было доказано при помощи данных ЯМР 1H, 13C спектроскопии, масс-

спектрометрии и данных элементного анализа, рентгеноструктурного анализа.  
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Среди огромного количества органических красителей, которые используются для создания различных 

оптовольтаических приборов, одной из наиболее изучаемых групп являются структуры на основе 

бензо[c][1,2,5]тиадиазола. Многочисленные устройства, сконструированные с использованием его 

производных, показали хорошие результаты, а функционализация бензо[c][1,2,5]тиадиазола с целью поиска 

новых структур с полезными свойствами еще вызывает интерес исследователей. Однако несмотря на это, 

данное направление постепенно исчерпывают возможности дальнейшего развития. В то же время квантово-

механические расчеты показывают, что значительный интерес могут представлять более 

электронодефицитные структуры [1]. Поэтому с целью расширения библиотеки электронодефицитных 

гетероциклов, нами был разработан подход к новым акцепторным блокам 4,5,9,10. 

  

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Полученные новые электронодефицитные соединения 4,5,9,10 могут служить ключевыми исходными 

субстратами для синтеза новых высокоэффективных компонентов для оптовольтаических устройств, таких 

как солнечные элементы [2] и органические светодиоды. С целью изучения возможности функционализации 

данных гетероциклов были изучены химические превращения данных соединений. 
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Наша программа исследований ингибиторов тау-киназ, была направлена на развитие новых подходов 

увеличения химического разнообразия заместителей в гетероциклических системах пиримидинов, триазинов 

и имидазолов. Наш подход заключался в введении разнообразных заместителей у боковых амино- и гидрокси-

групп интересующих нас гетероциклов. Мы обратили внимание на возможности использования стратегии 

XH-внедрения с участием карбеноидов генерируемых из диазиринов. Диазирины хорошо известные 

гетероциклические системы используемые в органическом синтезе а также в получении биокнъюгатов [1,2]. 

 

 
 

Схема 1: I: (Et)₃N, нагревание, перемешивание, порционное добавление 1,5 экв NH₂OH*HCl, 5 часов; II: 

(Et)₃N, 1,2 экв NsCl, комнатная температура, перемешивание, 5 дней;  III: 4 экв газообразного аммиака, 

ледяная баня, перемешивание, 1 день; IV: MeOH, 1,5 экв (Et)₃N, 1,2 экв кристаллического йода, ледяная баня, 

перемешивание, 1 день; 

Нами предложен путь получения диазиринов исходя их нозилатов оксимов, которые превращают в 

соответствующие диазирины, оксилением последних могут быть получены соответствующие диазирины 

В дальнейшем нами исследовалась реакционная способность полученных диазиринов в реакциях XH – 

внедрении при катализе комплексами рутения и облучением ультрофиолетом с длинной волны 380 и 465 нм 
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Разработка новых высокоэнтальпийных энергоёмких материалов нового поколения является актуальной и 

перспективной темой исследований последних лет. Одной из стратегий достижения оптимального баланса 

между энергетическими свойствами, термической стабильностью и эксплуатационными характеристиками 

является комбинация в структуре соединения нескольких различных азотсодержащих гетероциклов с 

эксплозофорными заместителями, в частности, объединение фуроксанового цикла с иными азолами через 

азомостик [1]. В представленной работе последовательная модификация 3‑хлорметил-4-метилфуроксана 

позволяет получить серию новых производных 3‑метилфуроксана, сочленённых с имидазольным, 

триазольным или тетразольным циклом через метиленовый линкер [2, 3] и содержащих эксплозофорные 

группы в своём составе. Полученные соединения обладают высокой термической стабильностью. 
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В докладе рассматривается разработанный коллективом метод синтеза производных гетероциклической 

системы имидазо[4,5-b]пиридиния 1, имеющих важное прикладное значение в качестве прекурсоров M/NHC 

комплексов с ценными фотофизическими характеристиками [1,2]. 

В отличие от известных подходов, основанных на достройке имидазольного цикла к пиридиновому с 

использованием труднодоступных 2,3-диаминопиридинов в качестве исходных соединений [3], предлагаемый 

нами альтернативный путь синтеза на основе солей 4-аминоимидазолия 2 [4,5] имеет существенные 

преимущества. Кроме высоких выходов и лёгкости проведения реакций, данная методология привлекательна 

тем, что позволяет вводить объемные ароматические заместители на атомы азота в положениях 1 и 3 

имидазольного цикла, а также функциональную гидрокси- (оксо)-группу в положение 7. Реакционная 

способность последней позволила синтезировать ряд солей имидазо[4,5-b]пиридиния с различными 

заместителями в пиридиновом ядре. 

Алкилирование системы 1 в основной среде затрагивает атомы кислорода и углерода, тогда как 

N-алкилирование не наблюдается. При действии триалкилортоформиатов в кислой среде реакция идет с 

селективным образованием 7-алкоксипроизводных 3. Обработка 1 POCl3 приводит к хлорпроизводным 4, 

которые далее были исследованы в реакциях нуклеофильного замещения, что позволило синтезировать соли 

5,6. Полученные соли 1-5 были исследованы в качестве пролигандов для получения M/NHC комплексов. 
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Три и тетразамещенные метаны, содержащие азольные заместители в при sp3 гидридизованном атоме, 

являются одной из привилегированных структур в области разработки современных лекарственных средств. 

Среди них следует отметить эффективные противогрибковые препараты (Флутримазол, Клотрималоз), 

средства для лечения гормон-зависимых опухолей (Летрозол, Анастрозол, Воразол) препараты для лечения 

недержания (Дарифенацин) и коммерчески-успешные анальгетики (Дифеноксилат). 

Одним из основных путей к синтезу данных, вотребованных в медицинской химии, органических структур 

являются реакции CH(sp3)-функционализации метиленового мостика бензилазиновых и бензилазольных 

гетероциклов. 

  

 
 

4-((1H-1,2,4-Триазолил)метил)-бензонитрил (1) является ключевым полупродуктом в синтезе летрозола 

(2). В настоящей работе представлено использование 1 и его аналогов в качестве нового типа нуклеофильных 

реагентов, в которых триазольный цикл выступает нуклеофугом. В частности, предложен новый основно-

катализируемый способ синтеза 2.1-бензизоксазолов 2 по реакции N-бензилтриазолов с ароматическими 

нитропроизводными [1]. Данные реагенты оказались эффективной и безопасной заменой бензилцианидам в 

процессах идущих с отщеплением цианид-ионов и синильной кислоты. При этом новые циано-замещенные 

производные 2,1-бензизоксазола оказались изоформ-специфическими наномоляными ингибиторами 

моноаминоксидазы-Б человека, что дает основания для их изучения в качестве лекарственных кандидатов для 

лечения нейродегенеративных заболеваний.  

В докладе будет также обсуждаться реакция димеризации бензилтриазолов с образованием 

пространственно-нагруженных тетраарилметанов, имеющих потенциал применения в качестве 

противоопухолевых агентов направленного действия.  
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В настоящий момент все еще сохраняется острая потребность в синтезе новых противоопухолевых 

препаратов. Среди таких средств одними из самых перспективных остаются препараты, способные 

избирательно вызывать гибель опухолевых клеток с минимальным токсическим действием по отношению к 

здоровым клеткам организма. Создание таких лекарственных средств является важной и актуальной задачей. 

В ходе работы был синтезирован ряд гетероциклических соединений на основе N-замещенных 3,3-

диэтоксипропан-1-аминов. Была изучена их цитотоксическая активность относительно опухолевых (HuTu 80 

и M-HeLa) и здоровых (Chang liver) клеточных линий человека. В качестве препарата сравнения при этом был 

использован Доксорубицин, «золотой стандарт» терапии первой линии в лечении сарком мягких тканей. 

Примечательно, что синтезированные соединения, в отличие от препарата сравнения, оказались селективными 

и малотоксичными по отношению к нормальным клеткам. 
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Производные 1,2,3-триазола (2H-1,2,3-триазолы, 1H-1,2,3-триазолы, их N-оксиды, N-имины и 

полициклические производные) являются важными представителями гетероциклических соединений, 

обладающих широким спектром применения. Однако конструирование подобных систем осложнено 

необходимостью использования соединений тяжелых металлов в ходе синтеза, что повышает экологическую 

нагрузку при производстве, а также требует дополнительной очистки фармакологических субстанций, 

значительно повышая их стоимость. Создание универсальных электрохимических методов синтеза 1,2,3-

триазолов позволит уменьшить экологическую нагрузку при их синтезе, повысит доступность данных 

соединений для исследователей и расширит библиотеку представителей данного класса соединений. 

В ходе исследований были разработаны методы синтеза 2Н-1,2,3-триазолов 1, 2Н-1,2,3-триазол-1-оксидов 

2 [1], 2Н-1,2,3-триазол-1-иминов 3 [2], основанные на электрохимическом окислении α-иминогидразонов 4 

(схема 1). Все рассматриваемые реакции были проведены в неразделенной электрохимической ячейке с 

использованием доступного графитового анода и никелевого или платинового катода. В качестве 

дополнительного понижения экологической нагрузки были разработаны методы выделения и очистки 

применяемых в ходе реакции электролитов и растворителей. Также было проведено декаграммовое 

масштабирование реакции для отдельных соединений. 

 
 

Схема 1. Общая схема синтеза 2Н-1,2,3-триазолов 1-3 

 

Для создания бициклических производных 1Н-1,2,3-триазолов была исследована возможность 

электрохимического окисления 1,3-диарилтриазенов 5. В ходе работы была показана возможность 

образования 1H-бензо[d][1,2,3]триазолов 6 (схема 2). 

 
 

Схема 1. Общая схема синтеза 1H-бензо[d][1,2,3]триазолов 6 
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Алкины являются универсальными строительными блоками в органическом синтезе и хорошо 

зарекомендовали себя в сборке широкого спектра карбоциклических и гетероциклических соединений. Этот 

класс является типичным реагентом в реакциях циклоприсоединения 3+2, например, в циклоприсоединении 

азид-алкин Хьюсгена, реакциях между азометин-илидами и алкинами и другими диполями. Кроме того, 

реакция Соногаширы, несомненно, является одной из самых эффективных и широко используемых реакций в 

органическом синтезе. Кроме того, существует множество различных методов получения важных продуктов с 

использованием алкинов в качестве исходных материалов. Одним из наиболее важных синтетических 

применений алкинов является присоединение воды, приводящее к карбонильному соединению. Впервые 

обнаруженная Кучеровым в 1884 году, гидратация терминальных алкинов по Марковникову является методом 

получения метилкетонов. Недавние усилия научных групп были направлены на замену высокотоксичных 

солей ртути более безопасными катализаторами, такими как золото, серебро, медь и другие соли и комплексы. 

В данной работе представлены новые подходы к сборке индольных и хинолиновых структур, основанных на 

стратегии гидролиза тройной связи углерод-углерод 
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Ранее нами был разработан метод получения N-(арил)- или N-(алкил)-N'-(пиридин-2-ил)мочевин реакцией 

N,N-диалкил-N’-(пиридин-2-ил)мочевин с первичными и вторичными ароматическими и алифатическими 

аминами [1]. При использовании данного подхода нам удалось получить ряд пиридин-2-илмочевин, 

содержащих сульфонамидный фрагмент и обладающих высоким разнообразием заместителей в пиридиновом 

кольце. Данные соединения являются аналогами высокоселективного ингибитора IX изоформы 

карбоангидразы человека (КАЧ IX) SLC-0111, дошедшего до стадии клинических испытаний [2]. В рамках 

данной работы выполнено исследование ингибиторной активности ряда синтезированных 

уреидобензолсульфонамидов, причем четыре соединения проявили более высокую способность к 

ингибированию КАЧ, чем SLC-0111. Для наиболее активных соединений было проведено исследование 

антипролиферативного действия в комбинации с рядом коммерческих противоопухолевых препаратов с 

использованием панели клеточных линий рака легкого. 
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Оксимы и их производные находят широкое применение в медицинской и промышленной химии [1,2], 

сельском хозяйстве [3], а также органическом синтезе [4]. Классический подход к синтезу альдоксимов 

основан на конденсации альдегидов с гидроксиламином [2]. Применение данного подхода к синтезу 

гетарилкарбальдоксимов существенно ограничивают узкий круг и высокая стоимость коммерчески доступных 

гетарилкарбальдегидов, а также трудности, связанные с функционализацией целевых продуктов. В связи с 

этим поиск новых и усовершенствование известных методов синтеза гетарилкарбальдоксимов является 

актуальной задачей.   

Целью нашей работы стал поиск нового способа получения хиноксалин-2(1Н)-он-3-карбальдоксимов. 

Известный метод синтеза этих соединений базируется на производных 3-этоксикарбонилметилхиноксалин-

2(1Н)-она и включает в себя следующие стадии: гидролиз и нитрозирование с последующим 

декарбоксилированием [5]. Было показано, что этот метод хорошо работает только в случае незамещенного 

хиноксалин-2(1Н)-она и его моно- и диметилзамещенных производных. 

 

 
 

Нами предложен новый простой в исполнении и эффективный метод синтеза хиноксалин-2(1Н)-он-3-

карбальдоксимов нитрозированием легко доступных 3-метилхиноксалин-2(1Н)-онов при нагревании в ДМСО 

в присутствии серной кислоты. Данный метод позволяет получать производные хиноксалинон-3-

карбальдоксима как с электронодонорными, так и электроноакцепторными заместителями.  

 

 
 

Полученные хиноксалин-2(1H)-он-3-карбальдоксимы представляют интерес в качестве универсальных 

строительных блоков для органического синтеза. 
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Азоло[1,5-a]пиримидины являются одним из привилегированных классов гетероциклических 

соединений с широким спектром полезной биологической активности [1].  

В рамках представленной работы исследованы синтетические границы реакции Михаэля между 

производными 2-циано-3-(тиен-2-ил)-акрилонитрилами и аминоазолами, дальнейшая циклизация которых 

приводит к образованию соответствующих 5,7-замещенных азоло[1,5-a]пиримидинов. Данный подход 

является дальнейшим развитием ранее опубликованного метода синтеза 5-арилзамещенных 7-амино-6-

цианоазоло[1,5-a]пиримидинов [2]. 

Установлено, что в исследуемом ряду аминоазолов реакции с акрилонитрилом 2A не приводят к 

образованию целевых 7-аминоазоло[1,5-a]пиримидинов 3, что связано, по-видимому, низкой 

стабильностью акрилонитрилов в основной среде Варьирование оснований также не позволило преодолеть 

возникшее ограничение. С другой стороны, использование хлорзамещенного акрилонитрила 2B, 

генерируемого in situ, позволило получить ряд 5-амино-7-(тиен-2-ил)-6-цианоазоло[1,5-a]пиримидинов 4 с 

умеренными выходами. 

 

 
 

Для производных представленного ряда также установлено высокое фармакофорное подобие к 

некоторым эффекторам молекулярных мишеней опухолевых патологий (CK2, CDK2) и цитотоксическим 

агентам клеточных линий рака в целом [3].  
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В настоящее время развитие новых функциональных материалов затрагивает поиск новых структур с 

уникальными физико-химическими свойствами. В контексте данной области исследования, карборановый 

кластер представляет особый интерес, сочетая в себе высокую химическую стабильность, трехмерную 

ароматичность и возможность структурной модификации.  

За счет делокализованной электронной плотности, карборановый фрагмент устойчив к температурным, 

окислительным и радиационным воздействиям, что делает их перспективными блоками для создания стойких 

полимерных структур. Помимо этого, введение карборанового кластера в π-сопряженные молекулы позволяет 

избежать π-π стэкинга и связанного с ним эффекта тушения флуорисценции, а также способствует облегчению 

явления AIE, тем самым делая его эффективным фрагментом для создания, в том числе, твердотельных 

люминесцентных материалов.  

Настоящая работа посвящена разработке новой синтетической технологии получения разветвленных push-

pull систем на основе 2Н-имидазолильных производных 1-меркапто-орто-карборана. Этот метод включает 

проведение реакции кросс-сочетания для получения молекулы имидазола 1 с электродонорным фрагментом 

и/или расширенной системой π-сопряжения, с последующим проведением C-H/S-H сочетания полученной 

структуры 2 с меркапто-о-карбораном 3 по механизму SN
H (AE). В результате было синтезировано два новых 

соединения с выходами 54 и 55%, дальнейшее исследование будет направлено на расширение границ 

применимости разработанного подхода и изучения фотофизических свойств. 
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ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ ЭТИЛ 6,6-ДИМЕТИЛ-4-ОКСО-4,5,6,7-ТЕТРАГИДРОБЕНЗО-ФУРАН-3-

КАРБОКСИЛАТА С ГИДРАЗИНОМ: DFT ИССЛЕДОВАНИЕ 
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Гидразоны замещенных фуранов обладают потенциальной биологической активностью [1]. Недавно 

предложен метод синтеза гидразонов алкил 4-оксо-4,5,6,7-тетрагидробензофуран-3-карбоксилатов в Е-

конфигурации [2]. Взаимодействие этил 6,6-диметил-4-оксо-4,5,6,7-тетрагидробензофуран-3-карбоксилата 1 с 

гидразином может приводить к двум типам продуктов: в мягких условиях образуется бис-гидразон 2, а 

ужесточение условий приводит к образованию фуроциннолин-3-она 3 [2]. 

Для выявления особенностей протекания этих взаимодействий мы изучили механизм реакций с помощью 

метода квантовой химии DFT B3PW91/6-311++G(df,p) с включением молекул растворителя. Согласно 

теоретическим расчётам, реакция 1 с гидразином с последующим отщеплением молекулы воды приводит к 

промежуточному гидразону 4 в E- или Z-конфигурации. Диэтил 4,4'-(гидразин-1,2-диилиден)(4E,4'E)-бис(6,6-

диметил-4,5,6,7-тетрагидробензофуран-3-карбоксилат – бис-гидразон 2 – предпочтительно образуется из E-

формы 4 и дополнительной молекулы 1, тогда как для формирования 7,7-диметил-2,6,7,8-тетрагидро-3H-

фуро[4,3,2-де]циннолин-3-она 3 благоприятна Z-конфигурация 4, геометрия которой приближена к структуре 

продукта. 

 

 
 

Будут обсуждены структурные и энергетические характеристики всех участников процесса и переходные 

состояния всех стадий реакций. 
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1,2,3-Триазолы нашли широкое применение в различных областях, таких как координационная химия, 

катализ, материаловедение, агрохимия и медицинская химия. Однако наиболее распространённый и простой 

метод создания триазольного кольца, реакция Cu-катализируемого (3+2)-циклоприсоединения азидов к 

терминальным ацетиленам, ограничен получением 1,4-дизамещённых триазолов. При этом столь же 

универсального подхода к 1,4,5-тризамещённым триазолам не существует. Возможными методами синтеза 

подобных соединений являются реакции нуклеофильного замещения и катализируемого соединениями 

переходных металлов кросс-сочетания в 5-иод-1,2,3-триазолах. Эти реакции позволяют получать широкий 

набор труднодоступных тризамещённых 1,2,3-триазолов, исходя из легко синтезируемых с использованием 

медного катализа 5-иодтриазолов. 

Нами разработан подход к 5-циано-1,2,3-триазолам, основанный на реакции Pd-катализируемого 

цианирования 5-иодтриазолов [1]. Этот метод эффективен для получения различных 5-цианотриазолов, 

содержащих ароматические, алифатические и гетероциклические заместители, однако лишь ограниченно 

применим для соединений, в структуре которых содержатся даже малые стерические препятствия. Проведена 

последующая модификация нитрильной группы для получения ряда азагетероциклов, а также производных 

аминов и карбоновых кислот. Цианирование производных фенилуксусных кислот позволяет получить 

триазоло[1,5-a]хинолины в ходе каскада реакций цианирования и внутримолекулярной циклизации. 
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Разработан новый эффективный метод синтеза различно замещённых полифункционализированных 

пирролов. Метод базируются на перегруппировке Мамедова [1] хиноксалинонов с участием in situ 

генерируемого 2-ен-1-иминного заместителя при С-3, который позволяет в one-pot процессе сконструировать 

одновременно две новые гетероциклические системы, 1-(пиррол-2(3)-ил))-бензимидазол-2-оновую и 1-имино-

2-циано-3-арилпирроло[1,2-a]хиноксалин-4(5H)-оновую. Реакция легко реализуется смешиванием трёх 

реагентов (хиноксалин-3(4H)-онов 1, малононитрила 2 и вторичных аминов или первичных спиртов 3) в 

спиртовом растворе в присутствии уксусной кислоты при нагревании в течение 7 часов. Вторичные амины 

или первичные спирты в качестве третьего компонента реакции не только инициируют перегруппировку, но и 

отвечают за природу заместителей в положении 5 пиррольного кольца в сконструированной новой 

бигетероциклической системе [2]. 

 
 

Кипячение пирроло[1,2-a]хиноксалин-4(5H)-онов 5 в растворе POCl3 в присутствии соответствующих 

карбоновых кислот 6 благодаря амино- и циано- группе в положениях 1 и 2 соединений 5 обеспечивает 

образование 10-R-7-арилпиримидо[5′,4′:4,5]пирроло[1,2-a]хиноксалин-6,8(5H,9H)-дионов 7 и 8 в результате 

протекания перегруппировки Димрота [3]. 
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Химия гидразонов оксазол-5(4Н)-она вызывает особый интерес благодаря широким возможностям для 

модификации данных структур, а также проявляемыми ими оптическими свойствами. Карбоциклические 

гидразоны оксазол-5(4Н)-она получены нами по реакции азосочетания с оксазолона in situ с замещёнными 

анилинами (рис. 1). 

 
Рис. 2 Синтез и строение в кристалле представителей гидразонов оксазол-5(4Н)-она 1а-с 

 

Продукт, очевидно, представляет собой смесь Z- и E- изомеров, однако по данным ЯМР 1Н спектроскопии 

и ВЭЖХ один из изомеров значительно превалирует (рис. 2). В кристаллическом виде для ряда гидразонов 

(1а-с) были получены монокристаллы и выполнен РСА, который показал, что в твёрдом виде исследованные 

гидразоны существуют исключительно в Z-форме (рис. 1).  

 

 
 

Рис. 2 Хроматограммы до и после перекристаллизации представителя гидразонов оксазол-5(4Н)-она,  

а также относительные энергии энантиомерных интермедиатов, образующихся в ходе реакции 

 

В зависимости от направления атаки катиона возможно образование двух энантиомерных интермедиатов: 

R- или S-2-фенил-4-(фенилдиазенил)оксазол-5(4H)-она. Интермедиат с абсолютной конфигурацией R 

оказывается в вакууме на 3,91 ккал/моль более выгодным энергетически. Расчёты показали, что независимо от 

расположения и природы заместителя в арилгидразонном фрагменте образование обоих изомеров 

приблизительно одинаково выгодно термодинамически. Однако наличие разных заместителей может 

существенно влиять на термодинамическую стабильность энантиомерных интермедиатов. В то же время, S-

интермедиат во всех изученных гидразонах существенно термодинамически менее выгоден, что и 

обусловливает стереоселективное течение реакции и преимущественное образование Z-изомеров для всех 

замещённых карбоциклических арилгидразонов 1, не исключая образование минорного E-изомера. 
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Разработаны методы прямого окислительного замещения водорода на алкиламиногруппы в молекулах 

N-оксидов 5(6,7,8)-нитрохинолина в водно-диоксановой среде, что необычно для реакции Чичибабина [1]. 

Данный подход отличается простотой выполнения, применением доступных и безопасных реагентов, а также 

легкостью масштабирования. Процесс протекает с сохранением N-оксидной группы, которая играет 

ключевую роль в определении региоселективности этих реакций с участием молекул первичных и вторичных 

алифатических аминов как нейтральных N-нуклеофилов. Предложенный синтетический подход является 

ценным инструментом для получения новых производных хинолина с потенциально полезными свойствами. 

Синтезирована обширная библиотека вторичных и третичных аминов на основе N-оксидов 5(6,7,8)-

нитрохинолина. Результаты исследования биологической активности случайной выборки полученных 

продуктов демонстрируют значительные перспективы новых производных хинолина в качестве кандидатов 

для дальнейших исследований, что подтверждается их выраженной бактериостатической активностью. 
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ОСНОВЕ ТИЕНО[2,3-d]ПИРИМИДИНОВЫХ, ФУРО[2,3-d]ПИРИМИДИНОВЫХ И 7-

ДЕАЗАПУРИНОВЫХ ГЕТЕРОЦИКЛОВ  
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Гетероциклические соединения находят широкое применение в медицинской химии и фармацевтической 

промышленности. На данный момент больше половины всех лекарственных препаратов содержат в своей 

структуре гетероциклический фрагмент. Электрофильные и нуклеофильные циклизации ацетиленов являются 

мощным инструментом синтеза самых разнообразных гетероциклов. Внедрение атома иода в 

формирующийся цикл является важной задачей, так как это открывает возможности для его дальнейшей 

функционализации с помощью многочисленных реакций Pd-катализируемого кросс-сочетания и делает 

синтетическую схему перспективной с точки зрения комбинаторной химии. Иод-промотируемые циклизации 

и иодирование – два возможных подхода, позволяющих решить данную задачу. Важно отметить, что 

циклизации иодацетиленов и диацетиленов в сочетании с этими подходами открывают путь к получению 

синтетических ендиинов – аналогов природного класса соединений с противоопухолевыми свойствами. 

На данный момент в литературе отсутствуют примеры получения иодзамещенных тиено[2,3-

d]пиримидинов, фуро[2,3-d]пиримидинов и 7-деазапуринов с помощью иод-промотируемой циклизации 

ацетиленов и ендиинов на их основе. Данная работа продолжает исследования нашей научной группы в 

области гетероциклических аналогов ендииновых антибиотиков [1,2] и ставит своей целью введение 

гетероциклического фрагмента, схожего с азотистыми основаниями ДНК, в структуру ендиинов. 

Исходный замещенный 5-иод-6-хлорпиримидин был синтезирован и функционализирован с помощью 

реакций Соногаширы и нуклеофильного замещения при sp2-атоме углерода. Результаты изучения 

нуклеофильных и иод-промотируемых циклизаций полученных 5-этинилпиримидинов и возможности синтеза 

целевых ендииновых антибиотиков из них будут обсуждаться в докладе.   
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Химия органических тиоцианатов (роданидов) является активно развивающейся областью органической 

химии, что обусловлено синтетическим потенциалом этих соединений и спектром практически полезных 

свойств продуктов [1-8]. Легко доступные α-роданокарбонильные соединения обладают несколькими 

активными реакционными центрами, что делает эти соединения привлекательными реагентами для тонкого 

органического синтеза [1, 5-7]. Нами на основе α-тиоцианатоацетофенонов 1, α-тиоцианатоацетамидов 2, γ-

тиоцианатоацетоацетанилида 3 и 1,3-дироданоацетона 4 получен ряд новых гетероциклических продуктов, 

представленных на схеме ниже. Ряд соединений обладает выраженным агрохимическим потенциалом и может 

быть использован в качестве стимуляторов роста сельскохозяйственных культур и антидотов гербицидов. 
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Производные пиразоло[1,5-a]пиримидина проявляют биологическую активность и некоторые из них 

являются коммерчески доступными лекарственными препаратами [1,2]. В то же время применение как в 

медицине, так и в других областях, находят органические фосфонаты [3,4,5]. В связи с этим, поиск методов 

синтеза соединений, сочетающих в себе фрагмент пиразоло[1,5-a]пиримидина и фосфонатную группу, 

является актуальной задачей. 

В данной работе нами предложены новый фотокаталитический метод C-H-функционализации 

пиразоло[1,5-a]пиримидинов с образованием соединений с фосфонатной группой в положении 3, а также 

разработан региодивергентный подход к синтезу (пиразоло[1,5-a]пиримидин-5-ил)- и (пиразоло[1,5-

a]пиримидин-7-ил)фосфонатов.  

Для реакции получения (пиразоло[1,5-a]пиримидин-3-ил)фосфонатов была проведена оптимизация 

условий и в найденных условиях при использовании органического фотокатализатора был синтезирован ряд 

соединений 1a-z с различными заместителями, при этом более высоких выходов удалось достичь в случае 

использования исходных соединений с донорными заместителями. 

Присоединение аминопиразолов к фосфорилзамещенным инонам, которые ранее использовались как 

прекурсоры для региодивергентного синтеза пиразолилфосфонатов [6], привело к преимущественному 

образованию пиразолопиримидин-5-ил- или 7-илфосфонатов в зависимости от природы растворителя. 

Выяснилось, что изомеры 2a-i образуются с наибольшим выходом в метаноле, а 3a-i – в дихлорметане. 

Получены серии соединений с высокими выходами. 

 

 
 

Литература 

1. T. H. Iorkula et al. RSC Adv., 2025, 15, 3756–3828. 

2. P. Pattanayak et al. Chem. Asian J., 2025, 20, e202401610. 

3. K. D. Demadis, S. K. Adla, J. Timonen, P. A. Turhanen Green Chem., 2025, 27, 863-914. 

4. C. Queffélec, M. Petit, P. Janvier, D. A. Knight, B. Bujoli Chem. Rev., 2012, 112, 3777−3807. 

5. K. Owsianik, A. Romaniuk, M. Turek, P. Bałczewski Molecules 2024, 29(15), 3691. 

6. A. Yu. Mitrofanov, D. N. Devnozashvili, I. P. Beletskaya Russ. J. Org. Chem. 2024, 60, 1149–1156. 

Работа выполнена при финансовой поддержке Министерства науки и высшего образования Российской 

Федерации (соглашение № 075-15-2024-547 от 24.04.2024).  

mailto:andrei.efremov@chemistry.msu.ru
https://doi.org/10.1039/1463-9270/1999


СТЕНДОВЫЙ ДОКЛАД 

 

181 

 

ОКИСЛИТЕЛЬНОЕ РАСКРЫТИЕ СПИРО[ИНДОЛО-3,5’-ИЗОКСАЗОЛОВ] КАК НОВЫЙ СПОСОБ 

ПОЛУЧЕНИЯ ЗАМЕЩЕННЫХ ИЗОКСАЗОЛОВ 

 

Зацепилина А.М., Арутюнов Н.А., Толстов К.В., Шталь Д.А., Аксенов А.В. 

 

Северо-Кавказский Федеральный Университет, 

химический факультет, Ставрополь, Россия. 

e-mail: ann.zazaza.2002@gmail.com 

 

Несколькими годами ранее, нашей научной группой был разработан синтез спиро[индоло-3,5’-

изоксазолов] реакцией индолов с нитроалкенами в кислой среде [1]. В данной работе мы бы хотели 

представить новое применение данных спироциклических каркасов, открывающее доступ к 

высокофункционализированным производным изоксазолов. Необычное окислительное раскрытие индольного 

цикла приводит к ароматизации изоксазольного фрагмента, образуя при этом бензамидную функцию, 

доступную для дальнейших превращений 
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Пиразолы относятся к одному из наиболее важных классов гетероциклических систем, имеющих большое 

значение для медицинской химии. За последнее время синтезированы различные 4-функционально 

замещённые N-арилпиразолы, продемонстрировавшие выраженную биологическую активность [1]. 

В то же время важной задачей является ингибирование процессов окисления, вызываемых активными 

формами кислорода. Для этих целей обычно используют фенольные антиоксиданты. Широко распространены 

соединения с фрагментом 2,6-ди-трет-бутилфенола. Совмещение в одной структуре гетероцикла и 

пространственно-затруднённого фенола представляется интересной задачей [2]. 

В настоящей работе из 4-гидрокси-3,5-ди-трет-бутилацетофенона 1 и ряда арилгидразинов 2 с 

электроноакцепторной нитрогруппой были получены гидразоны 3a-c. Использование других гидразинов не 

привело к ожидаемым продуктам. Полученные гидразоны 3 при нагревании в условиях Вильсмейера-Хаака 

[3] подвергались циклизации в соответствующие N-арил-3-(4-гидрокси-3,5-ди-трет-бутилфенил)-4-формил-

1H-пиразолы 4a-c. 

 
 

Оценку антиокислительной активности проводили методами ABTS и PFRAP. Исследуемые гидразоны 3 и 

пиразолы 4 (10-4 M) проявляют активность, сравнимую с активностью распространенного Агидол-1. 

Выделяется соединение 3с, которое значительно превосходит Агидол-1 в первые минуты, а также соединение 

3b, которое на протяжении всего эксперимента проявляет активность выше на 60–75%. 

 

 
 

PFRAP-тест соединений 3,4 (10-4 M) показал высокую активность относительно Агидол-1. Пиразолы по 

активности сопоставимы с Агидол-1, в то время как гидразоны показали активность выше в 1,6 – 4,5 раза, 

наибольшую активность показало соединение 3b. 
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Агидол 
3a 3b 3c 

0,919 2,279 0,714 

0,582 
4a 4b 4c 

0,436 0,828 0,487 

 

Соединения 4a-c также исследованы с помощью дериватографии для оценки температурной 

стабильности. 
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СИНТЕЗ N-ЗАМЕЩЕННЫХ 2-(4,6-ДИ-ТРЕТ-БУТИЛ-2,3-ДИГИДРОКСИФЕНИЛ)-1H-

БЕНЗО[d]ИМИДАЗОЛОВ 
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Бензимидазолы являются привилегированным классом биоактивных гетероциклических соединений, 

проявляющих широкий спектр биологической активности. Фрагменты бензимидазола присутствуют в 

антиоксидантных, противопаразитарных, антигельминтных средствах, противосудорожных, 

противовоспалительных и противоопухолевых препаратах [1]. 

В настоящей работе представлял интерес синтез N-замещенных 2-R-бензимидазолов, содержащих 

различные заместители в 1-ом и во 2-ом положениях, в том числе и фенольные. На первой стадии из 

различных бензальдегидов и N-(2-аминофенил)ацетамида был получен ряд оснований Шиффа 1a-n с 

выходами 50-93%. Использование N1-Ac-фенилендиамина обуславливалось необходимостью избежать 

образование бис(азометинов). Полученные соединения восстанавливали NaBH4 до N-(2-

(бензиламино)фенил)ацетамидов 2a-n (73-95%), продукты восстановления кипятили в 4M HCl для удаления 

ацильной группы (3a-n, 79-98%). 

 

 
N1-бензилзамещенные о-фенилендиамины вовлекали в окислительную циклизацию с 4,6-ди-трет-бутил-

2,3-дигидроксибензальдегидом в присутствии пиросульфита натрия. Реакцию проводили в ДМФА в течение 5 

ч. Таким образом была получена серия бензимидазолов 4a-n с выходом 56-87%. 
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НАНОЧАСТИЦЫ ОРГАНИЧЕСКИХ СОПРЯЖЕННЫХ ПОЛИМЕРОВ C ПОГЛОЩЕНИЕМ СВЕТА 
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Фототерапия представляет собой эффективный и неинвазивный метод лечения рака. Несмотря на 

активные исследования, разработка новых фотосенсибилизаторов (ФС) и совершенствование традиционных 

ФС остаются актуальными задачами. Современные ФС должны избирательно накапливаться в опухолевых 

клетках и обладать спектром возбуждения в диапазоне 700–1500 нм для более глубокого проникновения света 

в ткани. Органические донорно-акцепторные (Д-А) олигомеры и полимеры – одни из наиболее перспективных 

классов ФС, отвечающих этим требованиям [2]. Благодаря наличию в одной структуре электронодонорных и 

электроноакцепторных единиц, их фотофизические свойства могут настраиваться путем структурных 

модификаций для оптимизации поглощения света в красном и ближнем ИК диапазонах. Структура этих ФС 

также определяет их способность генерировать активные формы кислорода, фототермические характеристики 

и потенциал для биовизуализации. Создание водных дисперсий на их основе обеспечивает биосовместимость 

и адресную доставку за счёт оптимизации размера, заряда и функционализации поверхности наночастиц (НЧ). 

Исследования Д-А олигомеров и полимеров для биомедицинских приложений активно развиваются, однако 

многие аспекты их структурной оптимизации и корреляции между химической структурой и биологической 

активностью остаются недостаточно изученными.  

В ходе исследования были получены НЧ на основе органического полупроводника IDIC и трех его 

полимерных производных. Средние гидродинамические диаметры НЧ варьировались от 35 до 63 нм, что 

соответствует оптимальному размеру для доставки в опухолевые ткани. Анализ спектров поглощения показал, 

что максимумы поглощения всех соединений находятся в диапазоне 640-750 нм, что позволяет использовать 

их в терапевтическом красном «окне». В ходе изучения зависимости жизнеспособности клеток рака молочной 

железы MCF-7 и нормальных клеток фибробластов WI-26 от концентрации НЧ при облучении (730 нм, 15 

Дж/см2) и в темноте было установлено, что фототоксические индексы полимерных НЧ превышают таковые 

для НЧ IDIC в 5-7 раз, что свидетельствует об их потенциале как более эффективных ФС. Кроме того, в 

отношении раковых клеток MCF-7 наблюдалась более выраженная токсичность, чем для нормальных клеток 

WI-26. Была также исследована способность НЧ к фототермическому эффекту, построенные кривые нагрева 

подтвердили корреляцию между термическими свойствами и цитотоксичностью. Полученные результаты 

открывают перспективы для дальнейшей разработки сопряженных полимерных ФС данной структуры для 

биомедицинских приложений. 
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Хиназолиновый структурный фрагмент встречается в широком спектре фармацевтически значимых 

молекул, обладающих противовоспалительными, противотуберкулезными, противовирусными, 

антибактериальными, противоопухолевыми свойствами [1]. Кроме этого, 2,4-диаминозамещенные 

хиназолины представляют интерес, как перспективные соединения для терапии болезни Альцгеймера. 

В настоящем исследовании была разработана синтетическая последовательность реакций, включающая С-

Н функционализацию 2-хлорхиназолина (1) 2-нафтолом (2) (SN
H-реакции) и промотируемое карбонатом 

серебра алкиламинирование 2-хлор-4-(2-гидроксинафталин-1-ил)хиназолина (3). Реакции проходят в мягких 

условиях с выходами целевых соединений до 92%.  
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В последние годы все больше исследований направлено на поиск противоопухолевых препаратов в связи с 

актуальностью проблемы онкологических заболеваний. Только в 2022 году в мире было выявлено более 20 

млн онкологических заболеваний, более 10 млн которых привели к летальному исходу. Одним из 

перспективных противоопухолевых агентов, исследования которого ведутся уже более 20 лет является цис-

стильбеноид Комбретастатин А4 (КА-4), механизм действия которого основан на ингибирование 

полимеризации тубулина в клетке. Однако в клинической практике сам КА-4 не используется вследствие 

плохой биодоступности и низкого барьера изомеризации активной цис- в неактивную транс-форму.[1] 

Актуальным направлением является решение конфигурационной проблемы КА-4 путем фиксации цис-

формы гетероциклическим фрагментом, в частности, изоксазольным. При этом введение дополнительного 

аминокислотного фрагмента в молекулу позволяет существенно повысить водорастворимость и 

биодоступность соединений в биологических системах.[2] 

На основе ранее предложенных нашей научной группой лидерных соединений [3], нами разработан 

подход к пролекарствам аналогов КА-4 ряда изоксазола, проведена оценка их водорастворимости и изучена 

биологическая активность in vitro на избранных клеточных линиях.  
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Тиазоло[3,2-a]пиримидиновые производные представляют собой перспективную синтетическую 

платформу и важный класс соединений в области фармацевтической химии [1]. Тем не менее, данных о 

модификациях таких структур в литературе известно мало [2]. 

В то же время концепция "молекулярного редактирования" получила значительное внимание ввиду 

возможности непосредственной и целенаправленной модификации субстратного каркаса. Данный подход 

привносит способность изменять молекулярное ядро посредством взаимных преобразований 

(гетеро)ароматических структур (особенно распространенных в биологически активных соединениях [3]) и, 

тем самым, открывает новые перспективы для создания уникальных молекул с заданными свойствами и 

функциональностью [4]. 

В рамках данной работы рассматривается новый подход к молекулярному редактированию производных 

тиазоло[3,2-a]пиримидина, заключающийся в мультиатомном скелетном редактировании путем введения O- 

[5,6], N- и S-содержащих фрагментов в гетероциклический остов (Схема 1).  

 

 

  
   

 

Схема 1.  
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РАЗРАБОТКА МЕТОДОВ СИНТЕЗА  

2-((4-АКРИЛОПИПЕРАЗИН-1-ИЛ)(АРИЛАМИНО)МЕТИЛ)-3-АРИЛХИНАЗОЛИН-4-ОНОВ – 
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Мутации, в протоонкогене KRAS (и соответственно в белке K-Ras, регулирующем клеточную 

пролиферацию/дифференцировку) приводят к 20% случаев рака у человека. Наиболее распространённой 

мутацией K-RAS является мутация цистеина в 12 кодоне (KRASG12C), вызывающая немелкоклеточный рак 

лёгкого. Противораковые препараты соторасиб и адгарасиб, зарегистрированные FDA в качестве 

разрешённых к применению лекарственных средств в 2021 и 2022 годах соответственно, выполняют роль 

ингибиторов KRASG12C. Связывающим цистеиновый остаток в KRASG12C элементом в большинстве известных 

на данный момент соединений с ингибируюшей KRASG12C активностью является пиперазинакриламидный 

фрагмент, а основу этих соединений часто составляют  хиназолин и его производные [1].  

Ранее нами был разработан эффективный способ синтеза 2-карбоксанилидо-3-арилхиназолин-4-онов (1) 

[2], которые в данной работе были использованы в качестве исходных соединений на пути к целевым 2-((4-

акрилопиперазин-1-ил)(арилимино)метил)-3-арилхиназолин-4-онам – перспективным соединениям в поиске 

ингибиторов  KRASG12C. 
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Гетероциклы ряда 2(5Н)-фуранона вызывают интерес исследователей на протяжении многих лет, что 

связано с их высокой и разноплановой реакционной способностью, позволяющей использовать фураноны в 

качестве структурного звена в органическом синтезе, в частности, для получения биологически активных 

соединений. В данной работе представлен метод синтеза бициклических конденсированных гетероциклов, 

содержащих фрагменты 1,4-дитиана и 5-алкокси-2(5Н)-фуранона, в том числе оптически активных. С целью 

получения моносульфоксидов и моносульфонов исследованы реакции окисления дитиинофуранонов 

различными реагентами. 

Гетероцикл 1 синтезирован из мукохлорной кислоты и этан-1,2-дитиола по литературной методике [1]. 

Далее в 7 положение молекулы соединения 1 в условиях кислотного катализа введены фрагменты 

алифатических и монотерпеновых спиртов. В случае оптически активных l-ментола и l-борнеола выделены 

индивидуальные стереоизомеры бициклов 6 ((R)-конфигурация атома С7) и 7 ((S)-конфигурация). На 

следующем этапе при действии на бициклы 2–7 эквимольного количества м-хлорнадбензойной кислоты 

(MCPBA) при температуре –12℃ в Et2O или CH2Cl2 в качестве основных продуктов получены 

соответствующие моносульфоксиды 8–12 с сульфинильной группой у атома серы S4. В индивидуальном виде 

выделены оптически активные моносульфоксиды 11 ((S,R)- и (R,S)-изомеры) и 12 ((S,R)-изомер). При 

использовании в качестве окислителя избытка H2O2 образовались моносульфоны 14 и 16 в смеси с 

соответствующими моносульфоксидами. Молекулярная и кристаллическая структура новых гетероциклов 8–

16 охарактеризована методом рентгеноструктурного анализа. 

С помощью квантово-химических расчетов на уровне B3LYP/6-31++G(d,p) и анализа их результатов в 

рамках QTAIM Бейдера объяснена высокая региоселективность процесса окисления атома серы S4. 
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Известно, что трихлорметилсодержащие соединения являются востребованными субстратами при 

получении практически значимых веществ. В тоже время, соединения с CCl3-группой являются метаболитами 

цианобактерий и обладают полезными биологически активными свойствами [1]. 

Ранее на основе реакций трихлорметилсодержащего представителя гем-бромнитроэтенов – 1-бром-1-

нитро-3,3,3-трихлорпропена [2] – с ацетилацетоном, дигидрорезорцином и димедоном получены первые 

представители трихлорметилсодержащих нитродигидрофуранов с невысокими выходами [3].  

Изученное нами взаимодействие 1-бром-1-нитро-3,3,3-трихлорпропена 1 в реакциях с представителями 

гетероциклических енолизующихся СН-кислот, содержащих пирановый фрагмент, протекающих в 

присутствии основания (K2CO3 или AcOK) в растворе безводного метанола, позволило получить 

оригинальные представители нитросодержащих дигидрофуропиранонов 2-6. 

 

Строение полученных гетероциклов 2-6 установлено на основании данных спектроскопии ЯМР 1Н, 13С, в 

том числе 2D экспериментов. 
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Существует несколько методов синтеза оксиранилкарбонильных соединений без использования 

металлокатализаторов и сложных хиральных органокатализаторов (реакции Дарзана, Бюхнера-Курциуса-

Шлоттербека, Уэйтса-Шеффера, Кори-Чайковского-Джонсона, Джулии-Колонны, Кухтина-Рамиреза), с 

использованием которых, как правило, получают транс-изомеры оксиранов, химические свойства которых 

исследованы достаточно подробно [1]. Здесь мы представляем отличную от транс-изомеров реакционную 

способность цис–изомеров 3-арилоксиранилкарбонильных соединений.   

В реакции транс-(3-(2-орто-нитрофенил)оксиран-2-ил)(фенил)метанона (транс-1) с бромистоводородной 

кислотой получен продукт раскрытия эпоксидного кольца 2, в то время как цис-1 в этих условиях 

превращается в хинолиноны 3 и 4. Под действием H2SO4 в AcOH транс-1 перегруппировывается в 

оксаламидные производные 5, в то время как цис-1 приводит к хинолинонам 3.   

 
Различное поведение цис и транс изомеров ментил-3-арилглицидатов описано нами ранее [2].  
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В последние годы нами обнаружена множественная активность (противомикробная, противогрибковая, 

противовоспалительная, противораковая и противовирусная) замещенных 1,2-дитиоло[3,4-c]хинолин-1-

тионов, в связи с этим, представляет интерес получение новых производных этих трициклических систем  

[1-4]. 

Удобными субстратами для введения функциональных групп в ароматический цикл хинолина являются 

синтезированные нами, окислением пирроло[3,2,1-ij]-хинолин-1,2-дионов 1 м-хлорнадбензойной кислотой, 

1,3-оксазино[5,4,3-ij]хинолин-1,3-дионы 2 [5]. Действием водного аммиака на последние нами получены 

дигидрохинолин-8-карбоксамиды 3, далее проведено их осернение, приводящее к 1-тиоксо-4,5-дигидро-1H-

[1,2]дитиоло[3,4-c]хинолин-6-карбоксамидам 4, для которых проведены реакции [3+2]-диполярного 

циклоприсоединения и последующего диенового синтеза с образованием замещенных 2-(8-карбамоил-6- -3-

тиоксо-2,3-дигидрохинолин-4(1H)-илиден)-1,3-дитиолов 5 и 7'-(карбамоил)-спиро[1,3-дитиоло-2,1'-

тиопирано[2,3-c]хинолин]ов 6. 
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В процессе изучения реакции Соаи было исследовано алкилирование структурно похожих гетероциклов – 

производных 1,2,3-триазола. В ряде случаев при их взаимодействии с диизопропилцинком наблюдалась 

спонтанная генерация хиральности [1]. 

 

 
 

При использовании других алкилирующих реагентов круг изучаемых субстратов был расширен 

аллильными производные триазола. Также зафиксировано единичное образование нерацемического продукта 

в реакции триаллилборана и p-ClC6H4-альдегида [2,3]. 
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Цианоацетамид является прекурсором для синтеза широкого ряда гетероциклических структур [1]. Так, 

одним из возможных направлений синтеза на основе цианоацетамида является получение производных 

пиридона-2, которые обладают широким спектром биологической активности, а также антиоксидантными 

свойствами [2].  

Также известно, что фенолы обладают высокой антиокислительной активностью. При проведении синтеза 

с получением пиридонов, содержащих фрагмент фенола, можно добиться уникального сочетания свойств. 

В настоящей работе изучена трехкомпонентная реакция взаимодействия цианоацетамида, 1,3-

дикарбонильного соединения (ацетилацетон, ацетоуксусный эфир, толиламид ацетоуксусной кислоты) и 

ароматического альдегида. Реакция проводится в глицерине при 70℃ в присутствии имидазола в качестве 

катализатора. 

Производные пиридона-2 образуются в случае использования в качестве 1,3-дикарбонильных соединений 

ацетилацетона и толиламида ацетоуксусной кислоты. Выход составляет 52-92%. В случае же использования в 

качестве 1,3-дикарбонильного соединения ацетоуксусного эфира происходит образование соединения с 

фрагментом 3,4-дигидропиридона-2 с выходом 50-62%. 
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Циклические нитроны представляют интерес благодаря их синтетической универсальности и 

фармакологической активности.  В частности, ранее было показано, что такие представители данного класса 

соединений, как производные 2H-имидазол-1-оксида, содержащие морфолиновый заместитель при положении 

C5 имидазольного цикла, способны проявлять выраженную эндотелиопротекторную активность, снижая 

уровень артериального давления в левом желудочке сердца у мышей [1]. При этом удобным, но ограниченно 

изученным способом структурной модификации, приводящим к получению молекул такого рода, является 

прямая C(sp2)–H-функционализация азометинового фрагмента в соответствующих альдонитронных 

субстратах 1. [2] В связи с этим разработка синтетических подходов к функционализации 2H-имидазол-N-

оксидов 1 другими азот-центрированными синтонами представляется особо актуальным. 

Настоящая работа посвящена исследованию прямого C(sp2)–H-имидирования 2H-имидазол-N-оксидов 1 

при использовании N-фторбензолсульфонимида (NFSI), выступающего в качестве источника атома азота для 

образования новой связи C(sp2)–N. Было установлено, что такие реакции могут быть реализованы с 

использованием трифлата меди(II) в качестве катализатора, при этом в качестве наиболее эффективного 

растворителя был выбран ацетонитрил. В результате был получен ряд из 10 новых соединений 2 с 

умеренными выходами. Несмотря на ограниченную продуктивность, преимуществом подхода является 

относительная простота выделения целевых веществ. Структура синтезированных соединений была 

подтверждена современными инструментальными методами анализа. 

 
 

В настоящее время нами проводятся дальнейшие исследования по определению механизма, 

рассматриваемого кросс-сочетания, а также проводится первичная оценка биологической активности 

полученных (сульфонимид)содержащих гетероциклических соединений 2.  
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Известно, что фосфорсодержащие препараты относятся к важному классу терапевтических средств и 

широко применяются в повседневной клинической практике. Циклофосфамид является фосфордиамидным 

цитостатиком, который давно зарекомендовал себя при лечении опухолей. Несмотря на значительную 

активность против опухолевых клеток, образующийся в результате метаболизма акролеин считается главным 

источником побочного действия препарата. Различные модификации оксазафосфоринового цикла по 

углероду, азоту и фосфору позволили обнаружить новые активные цитостатики – ифосфамид, трофосфамид, 

мафосфамид. 

Ранее было продемонстрировано, что 1,3-диазины подвержены реакциям с 2-нафтолами в присутствии 

кислот Бренстеда, образующийся при этом (гетеро)биарил способен координировать соединения бора с 

выделением хелатных оксазаборининов.  

В настоящем исследовании был разработан синтетический подход к получению новых 

оксоазафосфордиамидов, аналогов циклофосфамида, при взаимодействии дихлорфосфамида и производного 

тетрагидрохиназолина (Схема 1). 

 
Схема 1 

Оксоазафосфордиамиды образуются в виде смеси двух стереоизомеров, структуры которых подтверждены 

комплексом физико-химических методов анализа. Полученные соединения являются перспективными для 

исследования их противоопухолевой активности. 
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Одной из ключевых задач современной органической химии является разработка новых и 

усовершенствование существующих методов синтеза азагетероциклических соединений, перспективных для 

применения в качестве фармакофорных соединений и функциональных материалов. В частности, 

производные имидазола представляют повышенный интерес, находя широкое применение в медицинской 

химии и фармакологии. Эти соединения являются структурными фрагментами многих лекарственных 

средств, обладающих разнообразной биологической активностью и используемых для лечения широкого 

спектра заболеваний, что обуславливает актуальность разработки эффективных методов их получения.  

Методология C-H функционализации, в частности, реакции нуклеофильного замещения водорода (SN
H), 

представляет собой современный и эффективный подход к модификации гетероциклических соединений, 

позволяющий рассматривать не активированные C-H связи в качестве функциональных групп, способных к 

образованию новых C-C связей. В рамках данного подхода нами была исследована возможность применения 

данного синтетического приема для модификации 2Н-имидазол 1-оксидов С-Н кислотными субстратами, в 

том числе кетонами. Результатом работы стал синтез 14 новых соединений с выходами, достигающими 98% 

(Схема 1), что демонстрирует высокий потенциал предложенной методологии. 

 
 

Схема 1 – С-Н функционализация 2Н-имидазол 1-оксидов ацетоном 

Дальнейшие исследования в данной области будут направлены на расширение границ применения 

разработанного подхода к другим азол- и азин N-оксидам. Также планируется определение возможности 

использования других С-Н кислотных соединений в данных превращениях, что позволит расширить спектр 

доступных структур и открыть новые перспективы в синтезе гетероциклических соединений с заданными 

свойствами. 
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Разработана новая, без применения металлокатализаторов и металлореагентов восстановительная 

внутримолекулярная перегруппировка типа ANRORC нитробензолов и немодифицированных иминов, 

обеспечивающая простой и прямой доступ к широкому спектру 2-(бензимидазол-2-ил)хинолин-4(1H)-онов 

через каскад преобразований, а именно «функционализацию N(sp3)−H связи/образование связи N(sp3)−C(sp2) в 

результате нуклеофильного присоединения/раскрытие кольца с расщеплением связи N(sp3)−C(sp3)/замыкание 

кольца с образованием связи C(sp2)−C(sp2)» из легкодоступных 3-(2-(2-нитрофенил)-2-оксоэтил)хиноксалин-

2(1H)-онов при использовании Na2S2O4 в качестве восстановителя [1].  

 

 
 

Практическая значимость этой методологии, которая базируется на перегруппировке Мамедова [2] 

дополнительно продемонстрирована в синтезе 2-(имидазо[4,5-b]пиридин-2-ил)хинолин-4(1H)-она, 2-(пурин-8-

ил)хинолин-4(1H)-она и 2-(имидазол-2-ил)хинолин-4(1H)-она, а также каркаса 2,2′-([5,5′-бибензимидазол]-

2,2′-диил)бис(хинолин-4(1H)-она). 
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Реакция Анри является важным и эффективным инструментом при создании С−С связей, а образующиеся 

β-нитроспирты могут быть легко превращены в различные кислород- и азотсодержащие продукты, включая 

аминокислоты, аминоспирты, α-нитрокарбонильные и α-гидроксикарбонильные соединения. Кроме того, β-

нитроспирты могут подвергаться последующей дегидратации с образованием сопряженных нитроалкенов, 

которые также широко используются в синтезе. 

Нами была предпринята попытка введения метоксалилзамещенных бензохроменов 1a−d, включая 1-

толилзамещённый субстрат 1d, в реакцию Анри с целью получения нитровинилхроменов 2. Синтез проводили 

в кипящем нитрометане в присутствии ацетата аммония. Однако вместо ожидаемых нитроакрилатов 2 были 

выделены представители новой гетероциклической системы −  дигидробензо[5,6]хромено[2,3-b]пиррол-

9(11H)-оны 3a−d. Следует отметить, что соединение 3d образуется в виде единственного диастереомера с 

транс-расположением атомов водорода в положениях 7a и 11. 

Поскольку данное превращение удалось осуществить только в нитрометане, можно предположить, что 

сначала протекает реакция Анри с последующей аза-реакцией Михаэля с участием аммиака, источником 

которого служит ацетат аммония. Далее происходит внутримолекулярная нуклеофильная атака по 

карбонильному атому углерода сложноэфирной группы и элиминирование метанола, в результате чего 

формируется пирролидиновый цикл. Наконец, присоединение второго эквивалента аммиака к 

нитровинильной группе и ретро-аза-реакция Анри приводят к иминам, которые изомеризуются в енамины 

3a−d. В данную реакцию также могут быть введены алифатические первичные амины с образованием 

конденсированных 1,5-дигидро-2H-пиррол-2-онов 3e−j. 
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Высокополяризованные 4Н-хромены являются достаточно активными акцепторами Михаэля и широко 

используются в синтезе самых разнообразных гетероциклических соединений. В то же время 

электронодонорные свойства атома кислорода в пирановом цикле могут обуславливать восприимчивость 

атома углерода, связанного с акцепторной группой, к электрофильной атаке. В качестве электрофилов, 

которые одновременно проявляют и окислительные свойства, мы исследовали PhI(OCOCF3)2, PhI(OAc)2 и 

PhI(OH)OTs (HTIB). 

Оказалось, что под их действием электронодефицитные 4Н-хромены в спиртовой среде окисляются до 2Н-

хроменов с одновременным введением алкокси-группы в α-положение к атому кислорода пиранового цикла. 

Наилучшие выходы были получены при использовании реагента Козера (HTIB) 1. Следует отметить, что в 

настоящее время 2-алкокси-3-нитро-2Н-хромены являются синтетически малодоступными, а их химические 

свойства практически не изучены. Так, в литературе описан только один способ получения 2-алкокси-3-нитро-

2H-хроменов из салициловых альдегидов и ацеталей нитроацетальдегида, однако выходы не превышают 30%. 

При этом сами продукты представляют интерес в качестве потенциальных акцепторов Михаэля. 

В реакцию удалось ввести хромены 2, содержащие такие электроноакцепторные группы, как COCF3, CHO, 

COAr, NO2. На примере 2-нитро-1H-бензо[f]хромена были синтезированы различные метокси-, этокси- и 

изопропокси-замещенные 2-нитро-3Н-бензохромены 3, что демонстрирует возможность введения различных 

алкоксигрупп в пирановое кольцо. В случае трифторацетилзамещенных хроменов также удалось 

синтезировать метокси- и этоксипроизводные. Стоит отметить, что полученные продукты 3 обладают 

интенсивной флуоресценцией как в растворе, так и в твердом виде. 

 
 

Неожиданный результат был получен при введении в реакцию с реагентом Козера 3-фенилзамещенного 2-

трифторацетил-1H-бензо[f]хромена 4. Вместо ожидаемого 2-метоксизамещенного 2Н-хромена был выделен 2-

бензоил-3-гидрокси-3H-бензо[f]хромен 5. 
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Молекулы типа PROTAC (сокр. от англ. proteolysis targeting chimera) в настоящее время являются одними 

из перспективных соединений для направленного разрушения целевых белков при терапии различных 

заболеванийбелков Эти молекулы состоят из двух функциональных фрагментов, связанных линкером: один 

фрагмент связывается с желаемым белком, а второй — с Е3 убиквитин лигазой [1]. В результате целевой 

белок подвергается убиквитинилированию и разрушается в протеасоме. Ранее нашей научной группой были 

получены производные диспироиндолинонов, проявляющие высокую противоопухолевую активность на 

различных клеточных линиях [2]. В данной работе рассматривается возможность получения соединений типа 

PROTAC на основе данных диспироиндолинонов. 

Для получения целевых соединений сначала был синтезирован глутаримид (лиганд Е3 убиквитин лигазы), 

модифицированный по 3-му положению цикла азидометильным заместителем [3-4]. Далее исходя из 

пропаргиламина была получена серия производных 3-пропаргил-2-тиодиспироиндолинона, и далее 

исследовалась возможность синтеза конъюгатов диспироиндолинонов и глутаримида реакцией 1,3-

диполярного циклоприсоединения [2] для дальнейшего изучения биологической активности полученных 

соединений. 
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Разработка противоопухолевых агентов, обладающих высокой эффективностью и безопасностью, является 

одним из приоритетных направлений в медицинской химии. 

В рамках проведенных исследований был синтезирован широкий ряд соединений на основе 

пиридоксинового скаффолда с противоопухолевой активностью, структуры некоторых из них представлены 

на нижеприведенном рисунке [1]. В настоящей работе в три - пять стадий получены производные 

пиридоксина, содержащие фрагменты цитостатика доксорубицина и природных соединений куркумина и С5-

куркумина. Также в три - двенадцать стадий синтезированы пиридоксинсодержащие структурные аналоги 

природных соединений, таких как сахарумозида-Б, ферулоилметана, эстрадиола и халконов. По результатам 

скрининга противоопухолевой активности и токсичности in vitro/in vivo более 100 соединений были выявлены 

соединения-лидеры, которые представляют интерес в качестве высокоэффективных и безопасных 

доклинических кандидатов в противоопухолевые лекарственные средства. 
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Нестероидные противовоспалительные препараты (НПВП) являются одним из наиболее употребляемых во 

всем мире типом лекарств. Наиболее эффективным ненаркотическим анальгетиком является кеторолак, 

однако он обладает серьезными побочными эффектами (эрозивно-язвенные поражения ЖКТ, нарушение 

функции почек, метаболический ацидоз). 

В продолжение систематических исследований по синтезу и исследованию биологической активности 

производных пиридоксина [1] в настоящей работе синтезированы новые бифармакофорные производные, 

содержащие фрагменты пиридоксина и кеторолака (соединение 1 и 2) [2]. 

 

 
 

C использованием тестов механического и химического раздражения, а также модели острого воспаления 

исследованы анальгетические и противовоспалительные свойства соединений 1 и 2. Показано, что в моделях 

«Каррагениновый отек», «Уксусные корчи», «Острое экссудативное воспаление» исследуемые соединения не 

уступают по анальгетической активности самому мощному из неопиодных анальгетиков кеторолаку 

трометамину, но при этом обладают более пролонгированным действием и меньшей токсичностью как при 

разовом, так и при ежедневном внутрижелудочном введении в течение 14 суток. Для соединений 1 и 2 

ЛД50>2000 мг/кг, что значительно превышает значения острой токсичности кеторолака (ЛД50=189 мг/кг). 

Таким образом, полученные соединения могут представлять интерес в качестве перспективных кандидатов в 

лекарственные средства с улучшенным профилем безопасности и пролонгированности действия по 

сравнению с известными НПВП. 
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Серосодержащие гетероциклы характеризуются большим структурным и функциональным разнообразием 

и широко представлены как в природных, так и в синтетически полученных биологически активных 

соединениях. Они входят в состав многих действующих веществ лекарственных препаратов, агрохимикатов, а 

также используются в материалах, обладающих оптическими, электронными и каталитическими свойствами. 

Данная работа посвящена разработке метода получения серосодержащих конденсированных би- и 

трициклических соединений на основе производных 2(5H)-фуранона и S,S-бинуклеофильных реагентов. 

В качестве прекурсоров целевых би- и трициклических соединений исследованы оптически активные бис-

тиоэфиры ряда 2(5H)-фуранона, в молекулах которых фрагмент дитиола (пропан-1,3-дитиол, 2,2'-

оксидиэтантиол, 1,2-фенилендиметантиол) соединяет два ненасыщенных γ-лактонных цикла по атомам 

углерода C(4). При взаимодействии бис-тиоэфиров с соответствующими дитиолами в ДМФА в основной 

среде получены новые стереоизомерно чистые сернистые би- и трициклические конденсированные 

соединения с остатком l-ментола или l-борнеола у насыщенного атома углерода лактонного цикла, 

содержащие фрагмент 1,4-дитиепина, 1,4,7-оксадитионина или 1,4-бензодитиоцина. Строение всех новых 

оптически активных бис-тиоэфиров и S-гетероциклов, несущих фураноновый цикл, доказано методами 

спектроскопии ИК, одномерной и двумерной спектроскопии ЯМР. Молекулярная структура 5 

синтезированных соединений охарактеризована методом рентгеноструктурного анализа. 

 

 
 

В проведенных реакциях происходит замещение одной серосодержащей группы на другую, что позволяет 

классифицировать данные превращения как реакции перетиилирования или тиолят-тиолятного обмена, 

которые представлены в литературе единичными примерами. Следует отметить, что реакцию 

перетиилирования бис-тиоэфиров можно рассматривать в качестве эффективного метода получения 

полициклических сернистых гетероциклов, которые трудно получить другими методами, например, прямым 

тиилированием 5-алкоксипроизводных 2(5Н)-фуранона. 
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Комплексы Si(IV) с порфиразинами (Pz) и их структурными аналогами, в которых отсутствует один мезо-

атом азота - корролазинами (Cz), представляют собой перспективный класс тетрапиррольных соединений с 

разнообразными и настраиваемыми физико-химическими свойствами. Эти комплексы обладают интересными 

оптическими, электронными и фотосенсибилизирующими свойствами. Возможность варьировать заместители 

как в аксиальном положении, так и по периферии тетрапиррольного макроцикла позволяет целенаправленно 

управлять важными свойствами этих комплексов (люминесценция, генерация синглетного кислорода, 

устойчивость и др.), что делает их привлекательными для применения в таких областях, как 

фотодинамическая терапия и органическая электроника[1]. 

В данной работе впервые получены Si(IV) комплексы с октапропилзамещенными порфиразином 

(L2SiPzPr8) и корролазином (LSiCzPr8) (Рис. 1). Полученные соединения охарактеризованы с помощью 

спектральных методов анализа (ЭСП, ИК, 1Н ЯМР). Для F2SiPzPr8 было проведено масс-спектрометрическое 

исследование процесса сублимации с помощью эффузионного метода Кнудсена на масс-спектрометре МИ-

1201, модифицированного для термодинамических исследований (Рис. 1).  Энтальпия сублимации рассчитана 

на основании температурных зависимостей интенсивностей молекулярного иона с использованием уравнения 

Клапейрона-Клаузиуса, ΔсублH = 191(4) кДж/моль. Значение энтропии сублимации F2SiPzPr8 составило 293(2) 

Дж/моль. Порфиразин F2SiPzPr8 показывает сопоставимые значения квантовых выходов флуоресценции (ФF = 

0,55) и генерации синглетного кислорода (Ф∆ = 0,44). 

 

 
 

Рис. 1 - Структуры Si(IV) комплексов; масс-спектр для F2SiPzPr8, вставка - температурная зависимость 

интенсивности молекулярных ионов в температурном интервале 464 – 511 К 
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Дигидропиримидиноны (-тионы) являются перспективным классом гетероциклических соединений и 

получили широкое применение в фармакологии за счет широкого спектра проявляемой биологической 

активности: противопухолевой [1], антигипертензивной [1], противовирусной [1], антибактериальной [2], а 

также антиокислительной активности [3]. Фенольные фрагменты, являясь акцепторами свободных радикалов, 

при введении в гетероциклическую систему дигидропиримидинонов (-тионов) могут существенно усиливать 

их восстановительный потенциал. При этом структурные особенности таких «комбинированных» соединений 

оказывают критическое влияние на механизм взаимодействия с активными формами кислорода. Основным 

способом получения данного класса соединений является реакция Биджинелли: 

 

 
 

Было установлено, что оптимальные выходы продуктов достигаются при использовании FeCl3*6H2O или 

церий-аммоний нитрата (CAN) в качестве катализатора, при этом использование CAN приводило к 

образованию более чистые продуктов. Это позволило получить ряд соединений с различными заместителями 

в положении C-5 пиримидинового ядра и исследовать их антиокислительные свойства методами FRAP и 

ABTS. Все производные дигидропиримидинонов (-тионов) демонстрируют выраженную антиоксидантную 

активность, значительно превосходящую промышленный антиоксидант агидол-1. Наибольшую активность в 

ABTS-тесте проявили соединения 5d, 6a и 2d, содержащие 4-гидрокси-3-метоксифенильный фрагмент. В 

FRAP-тесте наилучшие результаты показали 4b и 3d, причем введение иодфенильной группы в амидный 

фрагмент 4b существенно усилило восстановительную способность. Тионовые и оксо-аналоги сопоставимы 

по эффективности, но ключевое влияние оказывает фенольный фрагмент. 

 

Литература 

1. Fatima A., Braga T.C., Neto L.S., Terra B.S., Oliveira B.G.F., da Silva D.L., Modolo L.V. A mini-review on 

Biginelli adducts with notable pharmacological properties. J. Adv. Res. 2015;6:363–373. 

2. Castro Jara M. et al. Dihydropyrimidinones against multiresistant bacteria //Frontiers in Microbiology. – 2022. 

– Т. 13. – С. 743213. 

3. Kaur R. et al. Recent synthetic and medicinal perspectives of dihydropyrimidinones: A review //European 

journal of medicinal chemistry. – 2017. – Т. 132. – С. 108-134. 



СТЕНДОВЫЙ ДОКЛАД 

 

208 

 

АРОМАТИЗАЦИЯ 3-(2-ПИРИДИЛ)-1,2,4-ТРИАЗИНОВ В РЕЗУЛЬТАТЕ ДЕГИДРАТАЦИИ В 

ПРИСУТСВИИ РАЗЛИЧНЫХ КИСЛОТ 

 

Сайфутдинова Ю.М.а, Криночкин А.П.а,б, Ватолина С.Е.а, Копчук Д.С.а,б, Зырянов Г.В.а,б 

 
aУральский Федеральный Университет им. первого Президента России Б.Н. Ельцина,  

620002, г. Екатеринбург, ул. Мира, д. 19 
б Институт органического синтеза УрО РАН,  

620219, г. Екатеринбург, ул. С. Ковалевской, д. 22 

e-mail: iulia.saifutdinova@urfu.ru 

 

1,2,4-Триазины являются важным классом гетероциклических соединений ввиду своей биологической 

активности и возможностям химической модификации в другие классы соединений, в частности, производные 

пиридинов, зачастую недоступные другими методами. Одним из методов синтеза 6-(гет)арил-1,2,4-триазинов, 

имеющих в положении С3 фрагмент 2- или 4-пиридила, является конденсация гидразонов 

изонитрозоацетофенонов и соответствующего альдегида. Собственно 1,2,4-триазиновое ядро формируется в 

результате дегидратации интермедиата, находящегося в равновесии циклической и открыто-цепной форм [1]. 

В ранее предложенных методиках дегидратация реализуется в среде ледяной уксусной кислоты. 

 

 
 

В данной работе мы изучили возможности использования других кислот различной природы для 

реализации стадии дегидратации на примере различных 1,2,4-триазинов 1. Было обнаружено, что 

использование органических кислот (муравьиная, пропионовая, бензойная, 3-фенилпропионовая) также 

позволяют реализовать это превращение при условиях, сопоставимых с таковыми в случае применения 

уксусной кислоты. При этом бензойная и 3-фенилпропионовая кислоты были опробованы в условиях 

отсутствия растворителя с положительным результатом. Однако, использование минеральных кислот (серная, 

соляная) не привело к желаемому результату, в этих случаях наблюдалось осмоление реакционной массы. 
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В области медицинской химии значительное внимание уделяется поиску и исследованию биологической 

активности неаннелированных полиядерных (гибридных) гетероциклических соединений. Одним из примеров 

являются соединения, где связь тетразольного кольца возможна через линкерную группу с другим (как 

минимум одним) гетероциклическим фрагментом [1]. Такие соединения исследуются, как потенциальные 

кандидаты в роли активных фармацевтических ингредиентов (АФИ) с мультитаргетным действием. 

Следствием включения тетразольного цикла в молекулу органического субстрата зачастую становится 

усиление биологической активности и пролонгированние терапевтического эффекта [2]. 

В рамках нашей работы был выполнен прогноз активности неаннелированных тетразолилпиримидинов 3a-

d, выполненный с помощью компьютерной системы PASS 2022, где подтверждается их возможная 

биологическая активность в направлении противовирусного, противоопухолевого и противодиабетического 

действия.  

В процессе был разработан рациональный метод синтеза тетразолсодержащих полиядерных соединений, 

основанный на взаимодействии хлорангидрида 5-фенилтетразол-2-илуксусной кислоты 1 с гидразинильными 

производными пиримидин-4-онов 2a-d. Известно, что гидразинильные производные пиримидина легко 

реагируют с электрофилами в присутствии оснований, однако в нашем случае была вероятность иминольной 

таутомерии, что увеличивало количество реакционных центров для ацилирования. Однако было установлено, 

что применение триэтиламина в качестве основания и режим оптимальной температуры, способствует 

получению заданных тетразолилпиримидинов 3a-d. 

 
 

Образцы соединений 3a-d переданы в профильные научные центры для тестирования in vivo и in vitro 

активности. 
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α,β-Эпоксикарбонильные соединения и их производные – популярные строительные блоки в органическом 

синтезе, в том числе и при получении различных гетероциклических систем [1]. Ранее в реакциях транс-

метил-3-арилглицидатов (1) с акцепторными заместителями (EWG) в арильном фрагменте с одним 

эквивалентом орто-фенилендиамина (о-ФДА) в кипящей уксусной кислоте нами были получены 3-гидрокси-

4-арил-4,5-дигидробензо[b][1,4]диазепин-2(1H)-оны (2) [2]. Наличие геминального к сложноэфирной группе 

атома хлора в субстрате открыло путь к формированию новых продуктов в тех же условиях. Полученные в 

условиях конденсации Дарзана смеси цис и транс изомеров метил-2-хлор-3-арилглицидатов (3) реагировали с 

о-ФДА с образованием смеси трёх легко разделяемых продуктов: 4-арил-3-гидроксибензо[b][1,4]диазепин-

2(1Н)-oнов (4), 3-бензилхиноксалин-2(1Н)-онов (5) и метил-3-арилхиноксалин-2-карбоксилатов (6). 

 

 
 

Таким образом показана возможность получения в одной реакции трёх практически значимых легко 

разделяемых продуктов бензодиазепинового и хиноксалинового рядов. Метод прост в исполнении, базируется 

на доступных исходных соединениях, характеризуется хорошими общими выходами. Варьирование 

заместителей позволяет смещать направление реакции в ту или иную сторону.  
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Направленный синтез новых drug-like молекул был и остается актуальной задачей органической химии. 

Одним из привилегированных гетероциклических каркасов, входящих в структуру широкого спектра 

биологически активных веществ, является цикл тиазола [1-3]. Кроме того, цикл тиазола входит в структуру 

внедренных в практику лекарственных средств, например, аминитрозола (a) и тенонитрозола. 

Одним из стратегических вариантов построения тиазолидинового цикла является реакция рециклизации N-

арилмалеимидов под действием 1,3-N,S-бинуклеофилов [4-6].  

В данной работе заключалась изучен one-pot процесс взаимодействия ариламинов, сероуглерода и N-

арилмалеимидов в различных условиях. 

 

 
 

В результате one-pot процесса взаимодействия ариламинов с сероуглеродом и N-арилмалеимидами при 

разном соотношении реагентов получены два типа замещенных тиазолонов: N-арил-2-(3-арил-4-оксо-2-

тиоксотиазолидин-5-ил)ацетамиды I и N-арил-2-(3-арил-2-арилимино-4-оксотиазолидин-5-ил)ацетамиды II. 

Взаимодействие ариламина с небольшим избытком сероуглерода в среде ацетонитрила приводит к N-

арилдитиокарбаминовым кислотам, при добавлении к которым N-арилмалеимидов образуются соединения I. 

Взаимодействие двукратного избытка ариламина и сероуглерода в среде ацетонитрила приводит к N1,N2-

диарилтиомочевинам, при добавлении к которым N-арилмалеимидов образуются соединения II. В 

трехкомпонентном варианте при различном соотношении N-арилмалеимида, ариламина и сероуглерода 

мажорным продуктом реакции являются тиазолоны I. Установлено, что 2-(3-(4-метоксифенил)-4-оксо-2-

тиоксотиазолидин-5-ил)-N-(4-хлорфенил)ацетамид эффективно подавляет репликацию SARS-CoV-2. 
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Производные 3-пирролин-2-она представляют собой ценные промежуточные вещества для синтеза целого 

ряда соединений, в том числе фармацевтически важных N-гетероциклов. Наличие конденсированной системы, 

содержащей пирролиноновый фрагмент, дополнительно увеличивает направления химической модификации 

и расширяет спектр биологически активных свойств. Например, гетероциклы с фрагментом 1,3-оксазолидина 

демонстрируют выраженную ингибирующую активность в отношении некоторых штаммов золотистого 

стафилококка, а некоторые представители обладают противогрибковыми, антибиотическими и 

антидиабетическими свойствами. 

Целью данной работы явилась разработка препаративных методов синтеза новых функциональных 

производных 3-пирролин-2-она, получение конденсированных гетероциклов на их основе, а также 

исследование реакционной способности последних по отношению к магнийорганическим реагентам. 

На первой стадии из 5-метоксифуранона 1 и 4-метилтиофенола в присутствии триэтиламина в качестве 

основания в диэтиловом эфире при комнатной температуре был синтезирован 4-[(4-метилфенил)сульфанил]-

5-метокси-3-хлор-2(5Н)-фуранон (2), который далее в реакциях с алифатическими аминоспиртами (2-

аминоэтанол, 3-аминопропанол-1) был превращен в соответствующие N-гидроксиалкильные производные 5-

гидрокси-3-пирролин-2-она 3 и 4. На следующем этапе новые пирролиноны 3 и 4, молекулы которых 

содержат две гидроксильные группы (в боковой цепи заместителя у атома азота и у атома углерода С(5)), 

были подвергнуты внутримолекулярной дегидратации в условиях кислотного катализа. В результате 

получены новые конденсированные N,O-гетероциклы 5 и 6 с фрагментами ненасыщенного γ-лактама и 

оксазолидина или тетрагидро-1,3-оксазина. 

 

 
 

Изучена реакционная способность бициклических соединений 5 и 6 по отношению к реактивам Гриньяра. 

Выявлено, что единственными продуктами реакции алкилирования явились производные пиррола 7–10 с 

углеводородными заместителями во втором и пятом положениях пятичленного цикла. Строение 

синтезированных гетероциклических соединений подтверждено методами спектроскопии ИК и ЯМР, а также 

методом рентгеноструктурного анализа. 
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Каталитические системы на основе комплексов никеля с N-гетероциклическими карбеновыми лигандами 

(Ni/NHC) находят широкое применение в органическом синтезе, выступая эффективными катализаторами в 

различных трансформациях, включая реакции кросс-сочетания углерод–углерод, углерод–гетероатом, а также 

реакции функционализации органических соединений по C–H связи. Механизм указанных каталитических 

реакций, как правило, предполагает участие комплексов Ni(0)/NHC. Однако большинство таких комплексов 

являются дорогостоящими и крайне чувствительными к воздействию воздуха, что существенно осложняет их 

обращение и требует проведения всех манипуляций в условиях инертной атмосферы. 

В докладе будут рассмотрены разработанные в нашей лаборатории методы генерации каталитически 

активных комплексов Ni(0)/NHC из доступных и устойчивых к воздуху прекурсоров. К числу таких подходов 

относятся:  

(1) генерация активных комплексов Ni(0)/NHC из комплексов Ni(II)/NHC с использованием формиата 

натрия в качестве восстановителя;  

 
(2) применение комплексов Ni(II)/NHC, содержащих два циклопентадиенильных солиганда, которые 

выступают в роли внутренних восстановителей атома никеля;  

 
(3) использование трет-бутилатных оснований, выполняющих роль как основания, так и восстановителя 

Ni(II) до Ni(0). 

 
Разработанные подходы к формированию комплексов Ni(0)/NHC из прекурсоров Ni(II)/NHC позволяют 

эффективно генерировать высокоактивные каталитические системы Ni/NHC, применимые в реакциях 

гидрогетероарилирования алкенов, арилирования азолов арилхлоридами, а также в реакциях C–N кросс-

сочетания. Эти методы существенно расширяют область практического применения катализаторов Ni/NHC в 

современном органическом синтезе. 
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Гидридные комплексы никеля играют ключевую роль в металлоорганической химии [1]. В последние годы 

наблюдается интенсивное развитие исследований в данной области, что обусловлено высокой каталитической 

активностью этих соединений в разнообразных химических процессах. Такие комплексы находят широкое 

применение в реакциях функционализации C–H связей различных органических молекул, а также 

полимеризации, изомеризации и восстановлении алкенов. В связи с этим разработка новых методов синтеза 

гидридных комплексов никеля представляет собой актуальную научную задачу. 

В рамках нашего исследования был предложен новый, более простой и эффективный метод получения 

гидридных комплексов никеля с N-гетероциклическими карбенами. Синтез основан на взаимодействии 

циклопентадиенильных комплексов (NHC)Ni(Cl)(C5H5) с NaAlH4. Использование данного подхода позволяет с 

высоким выходом синтезировать гидридные комплексы (NHC)Ni(H)(C5H5). 

 

 
 

Установлено, что комплекс (IMes)Ni(H)(C5H5) проявляет высокую каталитическую активность в реакции 

алкилирования фуран- и теофен-2-карбоксальдегидов алкенами. 
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BODIPY являются важным классом органических красителей и характеризуются небольшой 

молекулярной массой, простотой синтеза и широкими возможностями настройки свойств с помощью 

постфункционализации, что позволяет создавать перспективные флуоресцентные сенсоры и 

фотосенсибилизаторы на их основе. 

Нуклеофильная модификация 3,5-галогенпроизводных BODIPY хорошо изучена и позволяет вводить 

широкий круг нуклеофилов в ядро красителей (Схема 1). Напротив, нуклеофильная модификация 1,7-

галогенпроизводных сильно затруднена из-за стерических препятствий со стороны заместителя в положении 

8. В литературе описаны примеры взаимодействия 1,7-дихлор-BODIPY только с сильными тиолят-анионами 

[1]. 

 

Схема 1. Возможности и ограничения SNAr галогенпроизводных BODIPY. 

Недавно в нашей лаборатории был разработан эффективный модульный синтез трех семейств новых 

фторированных в ядре BODIPY с высокими выходами на основе последовательных превращений β-фтор-β-

нитростиролов [2-4]. Было обнаружено, что наличие атомов фтора в ядре BODIPY открывает широкие 

возможности для нуклеофильной модификации красителей. 

 

Схема 2. Получение моно- и диаминозамещенных BODIPY. 

Данная работа посвящена раскрытию синтетического потенциала 1,7-дифтор-BODIPY в реакциях с 

аминами (Схема 2). Показана возможность получения как симметричных, так и несимметричных 

аминопроизводных BODIPY с выходами до количественных. 
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Pd-КАТАЛИЗИРУЕМАЯ ЦИКЛИЗАЦИЯ 4,5-ДИЭТИНИЛ-1,2,3-ТРИАЗОЛОВ  

 

Шонин Г.А., Балова И.А., Говди А.И.  

 

Санкт-Петербургский государственный университет, Санкт-Петербург, Россия. 

e-mail: st128251@student.spbu.ru  

 

В настоящее время гетероциклы активно используются во множестве областей химической 

промышленности: от производства красителей и пигментов до получения различных лекарств[1]. Особенно 

активно развивается направление, связанное с получением полициклических гетероциклов, имеющих 

большую и разветвленную сопряженную систему, обладающих люминесцентными свойствами. Ранее было 

показано, что 4,5-диэтинил-1,2,3-триазолы обладают интересными и перспективными люминесцентными 

свойствами[2], и могут выступать в качестве флуоресцентных меток для биологической визуализации. 

Поэтому в данной работе нами были исследованы способы получения сопряженных полициклических 

гетероциклов каскадной Pd-катализируемой циклизацией 4,5-диэтинил-1,2,3-триазолов. Для синтеза 

полиядерных триазолконденсированных структур нами были апробированы условия, описанные в работе [3]. 

В качестве исходных диэтинилтриазолов нами были выбраны соединения, содержащие нуклеофильные 

группы во втором положении арилэтинильного фрагмента, метоксикарбонильную, диметиламино- или 

метилсульфанильную группы.  

 
Рисунок 1. Cинтез полициклических соединений на основе 4,5-диэтинил-1,2,3-триазолов. 

Таким образом, палладий-катализируемая тандемная циклизация 4,5-бис(арилэтинил)-1,2,3-триазолв в 

присутствии CuCl2 позволяет эффективно синтезировать производные бензохроменона [4], индола и 

бензотиофена, конденсированных с 1,2,3-триазолом с хорошими выходами. 
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PYRAZOLE CARBOXYLATES WERE SYNTHESISED AND EVALUATED  

FOR THEIR BIOLOGICAL ACTIVITY. 
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Pyrazole derivatives are important heterocyclic compounds that exhibit anticancer activity, giving them a special 

status in medicinal chemistry. The FDA has approved a variety of compounds with pyrazole as the core for clinical 

treatment, including ibrutinib, ruxolitinib and baricitinib. [1]. Cyclin-dependent kinases (CDKs) are a group of 

serine/threonine protein kinases that play a key role in regulating the cell cycle. Dysregulation of CDK activity can 

cause uncontrolled cell proliferation, and abnormal CDK function is commonly observed in patients with malignant 

tumours [2]. CDK inhibitors can cause tumour cells to permanently exit the cell cycle and enter a senescent state, 

thereby preventing disordered tumour cell proliferation [3]. There are very few cyclic compounds containing adjacent 

nitrogen atoms in nature, so it is necessary to mobilize pyrazole derivatives through chemical synthesis methods [4]. 

 

A series of 1-methyl-4-nitropyrazole-3-carboxylic acid compounds was designed and synthesised. These 

compounds exhibited good cytotoxicity against the PC3 and HCT116 cell lines. Structure-activity analysis revealed 

that these compounds exhibit inhibitory activity against multiple phosphokinases, providing an excellent framework 

for developing compounds that inhibit tumour cell growth and reproduction by targeting phosphokinase activity. 
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НЕОЖИДАННОЕ ОБРАЗОВАНИЕ ДИМЕРНЫХ ПРОДУКТОВ В РЕАКЦИЯХ ТИОМОЧЕВИНЫ И 

1,3-ДИАЛКИЛТИОМОЧЕВИН С ХЛОРУКСУСНОЙ КИСЛОТОЙ В ДИМЕТИЛСУЛЬФОКСИДЕ 

 

Андреева В.В., Смирнова Д.А., Рамш С.М. 

 

Санкт-Петербургский государственный технологический институт 
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Реакция тиомочевины с хлоруксусной кислотой в ДМСО при лабораторной температуре приводит к 

образованию не только ожидаемых основных продуктов – псевдотиогидантоиновой кислоты гидрохлорида и 

псевдотиогидантоина гидрохлорида [1], но и двух неожиданных димерных продуктов: продукта 

окислительной димеризации псевдотиогидантоина – Димера-1, а также продукта кислотного гидролиза 

последнего – Димера-2, правда, с незначительными выходами (несколько %). 

 

 
 

В реакциях 1,3-диалкилтиомочевин (Alk=Me, Et) с монохлоруксусной кислотой в тех же условиях 

димерные продукты преобладают: 70-90% в случае Димера-3 (Alk=Me) и 50-60% в случае Димера-4 (Alk=Et); 

при этом наряду с димерами с небольшими выходами образуются ожидаемые циклические гидрохлориды [2]. 
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СПЕКТРОФОТОМЕТРИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ СМЕШАННОЛИГАНДНЫХ 

КОМПЛЕКСОВ НИКЕЛЯ(II) С 1-(5-ХЛОРО(БРОМ)-2-ПИРИДИЛАЗО)-2-ГИДРОКС-4-

МЕРКАПТОФЕНОЛОМ И 1,10-ФЕНАНТРОЛИНОМ 
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Экстракционно-фотометрическим методом изучены реакции никеля(II) с азомеркаптофенолами (L)) {1-(5-

хлор-2-пиридилазо)-2-гидрокси-4-меркаптофенол (L1), 1-(5-бром-2-пиридилазо)-2-гидрокси-4-меркаптофенол 

(L2)} и фенантролином (Phen). После однократной экстракции хлороформом при соотношении водной и 

органической фаз 4:1 извлекается 97.6–98.5% никеля в виде смешанно-лигандного комплекса (СЛК). 

Оптимальный диапазон кислотности для комплексов Ni(II)-L1-Phen (1) и Ni(II)-L2-Phen (2) находится при 

pHопт. 5.1–7.3 (pHформ. 3.2–8.4) и pHопт. 5.2–7.2 (pHформ. 3.4–8.2) соответственно. Максимум поглощения 

комплексов никеля 1 и 2 приходится на 580 нм и 595 нм соответственно. Молярные коэффициенты 

поглощения составляют ε580 = 3.4×104 для 1 и ε595 = 3.2×104 для 2. Соблюдение фундаментального закона 

поглощения света достигается в интервале концентраций CNi(II)=0.18–22 мкг мл−1. Калибровочные уравнения 

рассчитываются как: y=0.291x+0.028 (ЛОД= 3.3×4.328/0.9652=15 нг мл-1 и ЛОГ=10×4.328/0.9652=45 нг мл-1 

для 1) и y=0.295x+0.033 (ЛОД = 3.3×4.915/ 0.9903 = 16 нг мл-1 и ЛОГ= 10 × 4.915 / 0.9903=2.48 нг мл-1 для 2). 

Молярное соотношение компонентов СЛК следующее: Ni(II): L:Phen=1:2:1. Полученные результаты показали, 

что комплексообразующим ионом никеля является двухвалентный катион Ni2+. MLC не полимеризуется в 

хлороформе (γ = 1.08–1.13). 

Ni-L1-Phen: Найдено, %: C 54.27; H 2.48; N 12.05; O 4.17; S 8.23; Cl 10.19; Ni 7.32. C34H20N6O2S2Cl2Ni. 

Вычислено, %: C 55.36; H 2.71; N 11.39; O 4.34; S 8.68; Cl 9.63; Ni 7.87.  

Ni-L2-Phen: Найдено, %: C 48.86; H 2.67; N 11.74; O 3.96; S 7.88; Br 9.67; Ni 7.44. C34H20N6O2S2Br2Ni. 

Вычислено, %: C 49.42; H 2.41; N 10.17; O 3.87; S 7.75; Br 19.37; Ni 7.03.  

Элементный анализ выделенных соединений согласуется с формулой Ni-L-Phen, установленной по 

указанным выше методикам. Исходя из полученных данных, мы предлагаем следующую структуру 

выделенных МЛК: 

 
                                          1                                           2 

 

Термогравиметрическое исследование комплексов C34H22N6O4S2Cl2(Br2)Ni показало, что они устойчивы до 

170°C. Термическое разложение комплексов происходит в три стадии. При 175-200°С вода испаряется - общая 

потеря массы составляет 4.4% (для 2 4.3%), на второй стадии при 350-420°С разлагается Фен. Потеря массы 

составляет 23.5% (для 2 21.3%). Третья стадия в интервале температур 488–510°С происходит разложение L и 

потеря массы составляет 88.9% (для 2 90.1%). В обоих случаях конечным продуктом термолиза комплекса 

является NiO. На определение Ni(II) не влияют ионы щелочных, щелочноземельных и редкоземельных 

элементов. Разработанный экстракционно-фотометрический метод использован для определения никеля в 

сточных водах, металлическом магнии, минерале карналлите, образцах нефти и нефтепродуктах. 
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ПОЛУЧЕНИЕ И БИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ ПРОИЗВОДНЫХ  

5,5-ДИЗАМЕЩЕННЫХ-1,3-ДИОКСАНОВ 
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Важным классом гетероциклических соединений, представляющих значительный интерес вследствие 

разнообразия химических превращений и возможностей практического использования, являются 1,3-

диоксациклоалканы и их производные [1, 2]. В частности, 1,3-диоксановый фрагмент входит в структуру 

соединений, обладающих противовирусной, антиагрегационой, антикоагуляционной, фунгицидной и 

гербицидной активностью [3]. 

В этой связи, актуальным направлением исследования с использованием распространенных 

нефтехимических реагентов является синтез новых циклических ацеталей. С целью продолжения наших 

экспериментальных работ, мы использовали 5,5-дизамещенные-1,3-диоксаны 1а,b в синтезе N-содержащих 

гетероциклов и оценили влияние полученных продуктов на агрегацию тромбоцитов и плазменное звено 

гемостаза. 

Конденсацией кетонoв 1а,b с соединениями, содержащими первичную аминогруппу, изониазидом 2а и 

2,4-динитрофенилгидразином 2b, с количественными выходами получены новые основания Шиффа 3а, б.  
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Было определено влияние полученных препаратов 3а,b и 4a,b на антикоагуляционную и 

антиагрегационную активности in vitro. Установлено, что соединения 3а,b и 4a,b сокращают скорость 

агрегации тромбоцитов, уступая ацетилсалициловой кислоте по уровню антиагрегационной активности (до 

7.4 %). 
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СИНТЕЗ АЗОТСОДЕРЖАЩИХ СОЕДИНЕНИЙ НА ОСНОВЕ  

ОКСИМОВ БИЦИКЛИЧЕСКИХ КЕТОНОВ 

 

Важенин Б.В., Голованов А.А. 

 

Тольяттинский государственный университет, Тольятти, Россия. 

e-mail: pan.bogdan2017@yandex.ru 

 

Химические превращения оксимов карбонильных соединений приводят к разнообразным биологически- и 

поверхностно активным азотсодержащим соединениям [1]. 

В настоящей работе получены новые сведения о методах получения производных азиридина и 

бициклических соединений, содержащих первичную аминогруппу. Так, восстановление оксима 3 

соответствующего кетона 1 обыкновенно ведет к получению первичного амина типа 5 в виде смеси двух 

диастереомеров с умеренным выходом. Восстановление алюмогидридом лития сопряженного оксима 4 в 

аналогичных условиях идет по пути циклизации с получением азиридинового производного 6 с выходом 65%. 

 

 
 

Строение соединения 6 подтверждено спектрами ЯМР, а также рентгеноструктурным анализом. 

Таким образом, разработан новый способ получения азотсодержащих гетероциклических соединений, 

содержащих бициклический фрагмент, а также изучены закономерности восстановления бициклических 

оксимов в зависимости от эндо- или экзоциклического положения кратной связи в молекуле. 
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ЭФФЕКТИВНЫЙ МЕТОД СИНТЕЗА КАРБОКСИСТИРИЛПРОИЗВОДНЫХ 

 1,10-ФЕНАНТРОЛИНА, 2,2'-БИПИРИДИНА И ПИРИДИНА 

 

Гавришова Т.Н., Петин А.В. 

 

ФИЦ ПХФ и МХ РАН, Черноголовка, Россия. 

e-mail: tngavr@icp.ac..ru 

 

Производные стирилфенантролина и стирилбипиридина обладают рядом интересных нелинейных 

оптических свойств, а также вызывают интерес в качестве малых молекул для селективного связывания с G-

квадруплексами для возможного использования в качестве оптических зондов, в диагностике и терапии рака 

[1]. Особый интерес вызывают водорастворимые соединения, в частности карбоксипроизводные. Так, 

водорастворимый комплекс кадмия с метазамещенным карбоксистирилфенантролином обладает высокой 

чувствительностью и селективностью к ионам железа и бихромата, а также некоторым антибиотикам, 

производным нитрофурана и нитроимидазола [2]. 

В данной работе разработан эффективный экологически безопасный метод синтеза 

карбоксистирилпроизводных 1,10-фенантролина, 2,2'-бипиридина и пиридина без внешнего катализатора и 

растворителей реакцией конденсации 4-карбоксибензальдегида с 2,9-диметил-1,10-фенантролином, 6-метил-

2,2'-бипиридином, 6,6'-диметил-2,2'-бипиридином, 4,4'-диметил-2,2'-бипиридином или 2-метилпиридином. 

Повышению реакционной способности метильной группы гетероцикла способствует образование водородной 

связи между атомом азота и карбоксильным протоном 4-карбоксибензальдегида. В случае 6,6'-диметил-2,2'-

бипиридина и 4,4'-диметил-2,2'-бипиридина в основном образуется монозамещенные продукты (схема 1), а в 

случае 2,9-диметил-1,10-фенантролина - дизамещенный продукт. По-видимому, это связано с высокой 

температурой плавления и низкой растворимостью монозамещенных карбоксистирилбипиридинов. В 

условиях реакции (190оС, отсутствие растворителя) они находятся в кристаллической форме и не реагируют 

далее с 4-карбоксибензальдегидом. Это особенность позволяет получить несимметричные продукты, которые 

невозможно получить в других условиях реакции при наличии растворителя. 
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НЕОБЫЧНАЯ РЕАКЦИЯ 1,2-БИС(4,6-ДИАЗИДО-1,3,5-ТРИАЗИН-2-ИЛ)ДИАЗЕНА  

С АЗИДОМ НАТРИЯ 

 

Шастин А.В., Гавришова Т.Н.  

 

ФИЦ ПХФ и МХ РАН, 

 Черноголовка, Россия. 

e-mail: tngavr@icp.ac.ru 

 

1,2-бис(4,6-диазидо-1,3,5-триазин-2-ил)диазен (1) – экологически чистое энергоемкое соединение, 

полученное сравнительно недавно. Описано несколько методов его получения, исследованы его свойства, 

структура, определены энтальпии образования. Однако ранее ничего не было известно о его реакционной 

способности, кроме того, что его хлорный аналог вступает в реакции обращенного циклоприсоединения. 

Мы обнаружили, что реакция 1,2-ди(4,6-диазидо-1,3,5-триазин-2-ил)диазена с азидом натрия в 

зависимости от условий проведения реакции протекает по двум разным направлениям. Реакция с азидом 

натрия в ацетоне приводит к образованию 2,4,6-триазидо-1,3,5-триазина (2) с выходом 63%. При реакции с 

азидом натрия в уксусной кислоте реакция протекает с образованием ди(4,6-диазидо-1,3,5-триазин-2-ил)амина 

(3) с выходом 80%. Отметим, что и в реакции с азидом натрия образовывались небольшие количества ди(4,6-

диазидо-1,3,5-триазин-2-ил)амина (3), который был выделен из реакционной смеси в виде метилированного 

производного после метилирования метил иодидом. 
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ОСОБЕННОСТИ КОНФОРМАЦИОННОГО ПОВЕДЕНИЯ 20-ЧЛЕННЫХ  

МАКРОГЕТЕРОЦИКЛОВ В КРИСТАЛЛЕ 
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В данной работе исследованы конформационные особенности нового класса 20-членных макрогетеро-

циклов, полученных при конденсации α,α- дигалоген-β-оксоальдегидов с диаминофуразаном (рис 1, а) [1] 

Согласно данным РСА макроциклы в кристаллической форме существуют с различными 

стехиометрическими соотношениями молекул основного соединения и растворителя в независимой части 

элементарной ячейки, геометрия которых существенно отличается. Так, основную конформацию, 

наблюдаемую в кристаллах бром-производного, можно обозначить как конус (рис 1, б), в котором все 

ароматические фрагменты ориентированы в одном направлении, а их положения фиксируются за счет 

внутримолекулярных взаимодействий типа C-H...Hal. При этом размер полостей будет варьироваться в 

зависимости от типа реализуемой конформации. 

        
 

Рис. 1.  Общая формула макрогетероциклов (а), геометрия молекулы бром-производного в кристалле (б).   
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СИНТЕЗ НОВЫХ ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СИСТЕМ НА ОСНОВЕ  

ФУРО[2,3-C]-2,7-НАФТИРИДИНОВ 
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Акопян Э.К.а, Джугецян А.Ва 
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e-mail: hasmik.yegoryan@mail.ru 

 

Конденсированные производные пирроло[1,2-a]пиримидинов, пиридо[1,2-a]пиримидинов и пиримидо[1,2-

a]азепинов проявляют разнообразными биологическими свойствами [1,2]. В наших предыдущих работах [3,4] 

описан синтез и психотропные свойства ряда фуро[3,2-d]пирроло[1,2-a]пиримидинов, фуро[3,2-d]пиридо[1,2-

a]пиримидинов и фуро[3′,2′:4,5]пиримидо[1,2-a]азепинов. Результаты этих исследований показали, что 

некоторые соединения из этого ряда обладают высокими противосудорожными свойствами. Учитывая этот 

факт, нами был предпринят синтез соединений содержащих в своей структуре эти кольца. Синтез целевых 

соединений был осуществлен на основе 7-алкил-1-амино-3-гидрокси-5,6,7,8-тетрагидро-2,7-нафтиридинов 1 

[5] по приведенной ниже схеме. 

 
 

Нужно отметит, что синтезированные соединения ‒ пирроло[1'',2'':1',2']пиримидо[4',5':4,5]фуро[2,3-c]-2,7-

нафтиридины 4, пиридо[1'',2'':1',2']пиримидо[4',5':4,5]фуро[2,3-c]-2,7-нафтиридины 5, 

азепино[1'',2'':1',2']пиримидо[4',5':4,5]фуро[2,3-c]-2,7-нафтиридины 6, являются новыми гетероциклическими 

системамы. 
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Нами изучены кислотно-основные, структурные, оптические и люминофорные свойства серии из четырех 

новых 1,2-оксафосфинановых лигандов с использованием комплекса физико-химических методов и квантово-

химического моделирования. Новые фосфорорганические лиганды были синтезированы путем конденсации 2-

этоксивинил дихлорфосфоната с 2,3,5-триметилфенолом, сезамолом, 2-нафтолом и 3-метоксифенолом [1,2]. 

Все изученные соединения демонстрируют выраженные спектрально-люминесцентные характеристики и 

показывают отличную растворимость в водных средах. Спектры люминесценции показывают максимальное 

излучение в области 350-400 нм. Спектры поглощения демонстрируют разнообразие электронных переходов в 

области 220-340 нм. При исследовании кислотно-основных процессов было показано неожиданное поведение 

изученных лигандов: определенные константы диссоциации (pKa) лежат в диапазоне от 0 до 1,3 

отрицательных логарифмических единиц. Полного подавления диссоциации не удалось достичь даже в 

концентрированной соляной кислоте, что ставит эти соединения в ряды сильных минеральных кислот. Оценки 

спектральных и кислотно-основных свойств проводились с использованием моделирования DFT с 

использованием явных и неявных моделей сольватации. 
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Диазосоединения представляют собой важный класс органических молекул, обладающих высоким 

синтетическим потенциалом. Они находят широкое применение в реакциях генерирования карбенов, а также в 

синтезе гетероциклических, спироциклических и других структурно сложных соединений. Особый интерес 

представляют диазопроизводные, содержащие метиленовую группу в α-положении к гетероциклу, 

кислотность таких СН-групп понижена по сравнению с классическими СН-кислотами, что существенно 

усложняет процесс диазопереноса. 

В ходе работы нами были синтезированы новые гетероциклические диазопроизводные, включая 

триазольные и тиадиазольные структуры (Рис. 1). Для оптимизации условий диазопереноса исследовались 

различные методы. Проведение реакции в метаноле с использованием триэтиламина [1] в качестве основания 

не давало результатов, при использовании метилата натрия выход соединения 2б составил только 15%, а 

образование тиадиазольного диазосоединения 5 в этих условиях не наблюдалось вовсе. При двухфазном 

методе (бензол, тетрабутиламмоний бромид, водный раствор гидроксида натрия) [2] выход соединения 3б 

составил 29%, тогда как образование соединения 5 не происходило. Лучшие результаты в реакции 

диазопереноса, с выходом до 51%, были достигнуты при взаимодействии соединений 1 и 4 с тозилазидом в 

присутствии диазабициклоундецена (DBU) в ацетонитриле [3]. Для соединения 2б в дальнейшем была 

проведена фотохимическая реакция (λ = 440 нм, 16 ч, сухой ацетонитрил), в результате чего было получено 

соединение 3б. Проведение аналогичной реакции для соединения 5 привело к образованию сложной смеси 

продуктов. 

  

Рисунок 1 – Схема синтеза полученных соединений. (а)-фенил, (б)-пара-CF3-фенил, (в)-орто-

нитро-фенил 
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Спирогетероциклы, содержащие в своем составе хромановый и пиримидиновый фрагменты [1], 

представляют собой важный класс органических соединений, обладающих разнообразной биологической 

активностью [2].  

Представленное исследование направлено на разработку диастереоселективного метода синтеза 

спирохроман-2,4'-пиримидинов. Было исследовано взаимодействие замещенных 6-стирил-4-

арилдигидропиримидин-2-онов 1 с замещенными резорцинами 2. Синтез проводился в хлороформе, в 

присутствии каталитических количеств метансульфоновой или толуолсульфоновой кислоты.  

В процессе работы были успешно подобраны условия селективного получения диастереомеров 3 и 4, 

которые также удавалось разделить путем перекристаллизации в этилацетате. 

 

 
 

i: CHCl3, H2O, p-TsOH; ii: CHCl3, CH3COOH, CH3SO3H 

Схема 1. Синтез замещенных спирохроман-2,4'-пиримидинов 

 

Строение синтезированных соединений 3 и 4 установлено на основании совокупности данных ИК-, ЯМР-

спектроскопий, масс-спектрометрии и РСА. 

 

 
 

Рисунок 1. Структура соединения 4, полученная на основании данных РСА, 50% эллипсоиды. 

 

Литература 

1. A. S. Karandeeva, A. M. Uryadova, E. S. Makarova, M. V. Kabanova, S. I. Filimonov, Z. V. Chirkova, K. Y 

Suponitsky. Mendeleev Commun. 2023, 33(6), 779-781. 

2. T. Koshizawa, T. Morimoto, G. Watanabe, T. Fukuda, N. Yamasaki, S. Hagita, Y. Sawada, A. Okuda, K. Shibuya, T. 

Ohgiya. Bioorg. Med. Chem. Let. 2018, 28(19), 3236-3241. 



ЗАОЧНЫЙ ДОКЛАД 

 

230 

 

СИНТЕЗ ЭФИРОВ 3,4-ДИАРИЛИЗОКСАЗОЛ-5-КАРБОНОВЫХ КИСЛОТ В КАЧЕСТВЕ 

ПОТЕНЦИАЛЬНЫХ ИНГИБИТОРОВ PTPB ФОСФАТАЗЫ 
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Хорошо известно, что туберкулез вызывает около 1.7 млн смертей и 10.4 миллиона новых случаев 

заражения ежегодно [1]. Протеинтирозинфосфатаза B(PTPB) M. tuberculosis рассматривается как одна из 

мишеней в разработке препаратов против MDR-штаммов туберкулеза. Ранее анти-PTPB активность была 

установлена для 4,5-диарилизоксазол-3-карбоновых кислот [1]; 3,4-диарилизоксазол-5-карбоновые кислоты не 

тестировались на антитуберкулезную активность.  

В случае циклоконденсации альфа-нитростильбенов 3, содержащих нитрогруппу в арильном фрагменте, с 

солью пиридиния 4 при 60 °C образуются исключительно эфиры изоксазол-5-карбоновых кислот 5, которые 

затем были гидролизованы до кислот 10. При Т < 10 °C основными продуктами оказываются изоксазол N-

оксиды 6. 

 

 
 

Интересно отметить, что N-оксиды 6 не являются интермедиатами при образовании эфиров 5. При 

действии сильных оснований, N-оксиды 6 претерпевают электроциклическое раскрытие и продуктами могут 

являться 5-гидрокси-1,2-оксазин-6-оны 8 [2], или, в случае действия NaOH, образуются как 3,4-

диарилизоксазолы 9, так и изоксазол-5-кислоты 10. Полученные соединения 9, 10 переданы на испытания на 

антитуберкулезную активность. 
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В данной работе исследованы особенности реакционной способности 4′H-спиро[индол-3,5′-изоксазолов] и 

2-(3-оксоиндолин-2-ил)ацетонитрилов с NaBH4 в этаноле. Показана схема протекания реакции, открывающая 

доступ к соответствующим 3-индолилацетамидам, обладающих противоопухолевой активностью по 

отношению к глиобластоме и другим культурам раковых клеток. Помимо противоракового потенциала, 3-

индолилацетамиды могут быть получены из 4′H-спиро[индол-3,5′-изоксазолов] или 2-(3-оксоиндолин-2-

ил)ацетонитрилов с сопоставимыми хорошими выходами. На схеме 2 показан предполагаемый механизм 

данной реакции и превращение циано-группы в амид через образование 2-имино-2,3,3a,8b-

тeтрагидрофуро[3,2-б]индол-4-идным промежуточным соединениям. 

 
 

Схема 1. Предполагаемая схема протекания реакции образования 3-индолилацетамидов. 

 

 
 

Схема 2. Предполагаемый механизм образования 3-индолилацетамидов. 

 

Исследование выполнено за счет гранта Российского научного фонда № 21-73- 20051; 

https://rscf.ru/project/21-73-20051/ 
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Азинилгидразоны представляют значительный интерес благодаря превосходной способности 

образовывать комплексы с металлами. Тетракоординированные борные комплексы азинилгидразонов 

зачастую обладают ярко выраженной физиологической активностью, проявляют интенсивную 

флуоресценцию и могут быть использованы в качестве люминесцентных материалов. Включение различных 

фрагментов в структуру гидразона позволяет тонко настраивать оптические и физико-химические свойства 

комплексов для специальных целей. 

В ходе исследований был разработан метод синтеза тетракоординированных борных комплексов на основе 

гетероароматических азинилгидразонов, содержащих в своей структуре тиофеновые фрагменты, путем 

промотируемой основаниями циклизации соответствующих гидразонов с соответствующими 

борпроизводными (см. схему). 

 

 
 

Схема синтеза борных комплексов гетероароматических азинилгидразонов 

 

В настоящее время изучаются оптические свойства синтезированных в ходе исследовательской работы 

новых тетракоординорованных комплексов бора на основе гетероароматических азинилгидразонов. 
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АЛЬТЕРНАТИВНЫЕ ГЕТЕРОГЕННЫЕ КАТАЛИТИЧЕСКИЕ СИСТЕМЫ НА ОСНОВЕ CuFe₂O₄ 

ДЛЯ РЕАКЦИЙ ОБРАЗОВАНИЯ C-N-СВЯЗЕЙ 
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Каталитическое аминирование представляет собой одну из наиболее востребованных реакций в 

современном органическом синтезе, позволяющую получать широкий спектр ценных соединений. 

Традиционно используемые гомогенные палладиевые катализаторы, несмотря на высокую активность, 

обладают существенными недостатками, включая высокую стоимость и сложность выделения продуктов 

реакции. В связи с этим перспективным направлением является разработка гетерогенных каталитических 

систем на основе более доступной меди [1]. 

 В данной работе исследована возможность применения медьсодержащих металлооксидных 

нанокомпозитов для каталитического аминирования арилгалогенидов с образованием C-N связи. 

Катализаторы синтезировали путем восстановительного разложения сложного оксида CuFe₂O₄ (Рис.1) в токе 

водорода при температурах 250 и 350°C, получив соответственно композиты CF-250 и CF-350. В качестве 

модельных субстратов использовали йодбензол, его производные и 2-иодпиридин, а в качестве амина - н-

октиламин. Исследования показали, что наибольшие выходы продуктов аминирования (до 80%) достигаются 

при использовании нанокомпозитов CF-250 и CF-350. Дополнительно проведено сравнение эффективности 

различных медьсодержащих каталитических систем.  

Полученные результаты демонстрируют перспективность использования разработанных медьсодержащих 

нанокомпозитов в качестве альтернативы традиционным палладиевым катализаторам для реакций 

аминирования. Особое значение имеет возможность многократного использования катализатора и простота 

выделения продуктов реакции, что делает процесс более экономичным и экологически безопасным.  

 

 
 

Рис.1 Кристаллическая структура шпинели CuFe2O4 
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N-(2,6-диизопропилфенил)пиразин-2-карбоксамид (1a), N-(2,6-диизопропилфенил)-N-метилпиразин-2-

карбоксамид (1b) и N-(2,6-диизопропилфенил)-N-изопентилпиразин-2-карбоксамид (1c) реагируют с K в ТГФ 

образуя в осадке красные соли, которые окисляются воздухом в N5,N5'-бис(2,6-диизопропилфенил)-[2,2'-

бипиразин]-5,5'-дикарбоксамид (2a), N5,N5'-бис(2,6-диизопропилфенил)-N5,N5'-диметил-[2,2'-бипиразин]-5,5'-

дикарбоксамид (2b), и N5,N5'-бис(2,6-диизопропилфенил)-N5,N5'-диизопентил-[2,2'-бипиразин]-5,5'-

дикарбоксамид (2c). Амиды 2a-c очищены перекристаллизацией из метанола. Масс спектры 2a-c содержат 

молекулярные ионы m/z (Iотн, (%)): 564 [M2a]+ (100), 592 [M2b]+ (100), 704 [M2с]+ (20), осколки 521 [M2a – i-Pr]+ 

(30), 549 [M2b – i-Pr]+ (90), 661 [M2c – i-Pr]+ (22) и ион с массой 218 относящийся к остатку [2,2'-бипиразин]-

5,5'-дикарбоксамида. 

 

 
 

Расщепления сигналов двух пиразиновых протонов у 2a-c (CDCl3) лежат в интервале 1.3 – 1.8 Гц. Это 

исключает орто положение как положение димеризации. В HMBC спектрах каждый пиразиновый протон дает 

два кросспика, особенно четко наблюдающиеся у 2a. Во всех случаях атомы углерода, дающие HMBC 

кросспики с пиразиновыми протонами, не связаны с ними непосредственно. Это может быть только в том 

случае, если пиразиновые протоны максимально удалены друг от друга. Значит положение димеризации – 

пара положение относительно карбоксильной группы. 

 

Поддержка РНФ 23-13-00139 и «Аналитический центр ИМХ РАН». 
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На сегодняшний день в современной медицине среди всех методов терапии и диагностики 

злокачественных заболеваний наиболее удобным является метод направленной доставки лекарственного 

препарата или визуализируещего агента. Данный метод основан на использовании молекул, специфично 

связывающихся с определенным рецептором или компонентом микроокружения опухоли, не затрагивая при 

этом здоровые ткани. 

Наиболее интересной и перспективной мишенью из компонентов микроокружения опухоли является 

белок активации фибробластов, чья сверхэкспрессия наблюдается более чем в 90% эпителиальных опухолей. 

Высокую аффинность к белку активации фибробластов проявляют молекулы, содержащие в своем составе 

фрагменты хинолина и 2-цианопирролидина или 2-пирролидинбороновой кислоты. Их модификация и 

комбинация с другими мишенями или визуализирующими фрагментами позволяет создавать новые 

терапевтические и диагностические агенты.[1] 

Бор-нейтронозахватная терапия является перспективным инструментом в современной медицинской 

химии для лечения опухолей головного мозга, головы и шеи, на которые трудно воздействовать иными 

способами. Данный метод представляет собой высокоэффективный вид лучевой терапии, при котором не 

затрагиваются здоровые ткани.[2] Перспективным источником бора являются карбораны, которые являются 

основой медицинских препаратов широкого спектра действия.  

Таким образом, в данной работе представлен синтез новых терапевтических агентов на основе карборанов 

и FAPI-02, имеющего высокую аффинность к белку активации фибробластов и выступающего в качестве 

вектора для направленной доставки терапевтического агента. Приведена 18-стадийная синтетическая схема и 

ее оптимизация по получению FAPI-02, а также дальнейший синтетический путь для получения конечных 

соединений с фрагментом карборанов. 
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Разработан новый доступный метод синтеза представителей биологически важных классов соединений – 

индолов и циннолинов, а на их основе фармакологически ценных бигетероциклических систем – 3-(индол-2-

ил)хиноксалин-2-онов и недоступных иными способами 4-(бензимидазол-2-ил)-3-метил/арил)циннолинов. 

Синтез этих бигетероциклических систем включает в себя две различные конкурирующие перегруппировки 3-

(метил(2-фенилгидразоно)метил)хиноксалин-2-онов: [3,3]-сигматропную перегруппировку Фишера [1] с 

формированием индольного кольца и образованием 3-(индол-2-ил)-хиноксалин-2-онов и перегруппировку 

Мамедова [2] с одновременным построением бензимидазольного и циннолинового колец с образованием новой 

бигетероциклической системы – 4-(бензимидазол-2-ил)-3-метилциннолинов.  

 

 
 

Замена метильной группы в гидразонной части исходных соединений на арильную сводит конкуренцию 

на нет и единственным продуктом реакций становятся 4-(бензимидазол-2-ил)-3-арил)циннолины [3]. 
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Пиразоло[3,4-d]пиримидины привлекают большое внимание в разработке лекарственных средств. 

Благодаря своей структурной близости к природным пуринам, эти соединения обладают широким спектром 

биологической активности [1-3]. Относительно мало изученными остаются 6-R-тиопроизводные указанных 

соединений, однако и среди них найдены соединения, проявляющие высокую анальгезирующую активность 

[4]. 

Один из наиболее удобных путей синтеза пиразоло[3,4-d]пиримидинов заключается в реакции 4,6-

дихлорпиримидин-5-карбальдегидов с арилгидразинами. Селективность этой реакции сильно зависит от 

заместителя на ароматическом кольце гидразина и, по-видимому, определяется относительной 

нуклеофильностью атомов азота гидразина, которая контролирует последовательность взаимодействия 

пиридина с 4,6-дихлорпиримидин-5-карбальдегидом: 

 

В случае донорного заместителя в результате реакции как правило могут быть получены 1-

арилпиразоло[3,4-d]пиримидины с примесью 2-изомера. В случае акцепторных заместителей вместо 

ожидаемых пиразолопиримидинов образуются незациклизованные гидразоны. 

Мы предположили, что увеличение селективности реакции можно достичь за счет защиты альдегидной 

группы, в результате чего на первой стадии реакции исключается возможность образования основания 

гидразонов. Действительно, на примере реакции 4,6-дихлор-2-(метилтио)пиримидин-5-карбальдегида с 

арилгидразинами мы нашли, что последовательность реакций, включающая защиту альдегидной группы, 

взаимодействие с арилгидразином и последующее снятие защитной группы приводит исключительно к 6-

(метилтио)-4-хлор-2-арилпиразоло[3,4-d]пиримидинам. 

 

 
Предложенная методика является простой в исполнении, хотя промежуточные продукты могут быть 

выделены и подвергнуты очистке, в большинстве случаев для получения целевого соединения этого не 

требуется. 6-(Метилтио)-4-хлор-2-арилпиразоло[3,4-d]пиримидины были выделены с хорошими выходами. 
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Изучена кинетика поглощения кислорода тройной синергетической системой (ТрС) бутилглицидиловый 

эфир (БГЭ) – гидрохинон (ГХ) – пиридин (Py) в растворе водного трет.бутанола при соотношении t-BuOH : 

H2O = (80 : 20) % об. и температуре 333 K. 
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 В отсутствие воды система не окисляется, как и тройная система (эпоксид стирола – гидрохинон - 

пиридин) [1]. С увеличением концентрации воды растет скорость и уменьшается период индукции окисления. 

Скорость поглощения O2 прямо пропорциональна концентрациям эпоксида и пиридина, который в ходе 

окисления не расходуется. 

Изучение в барботажном реакторе расходования БГЭ, ГХ и накопления бензохинона (БХ) подтвердило 

сложный механизм превращения БГЭ в ходе окисления: гидрохинон расходуется, но БХ является 

промежуточным продуктом его превращения, накапливаясь вначале и быстро расходуясь в ходе опытов. 

Скорость расходования БГЭ прямо пропорциональна концентрации БГЭ. Соотношение скоростей поглощения 

кислорода и убыли эпоксида VO2/VБГЭ ≈ 2,5. Для объяснения необычно большой величины этого отношения 

предложен механизм с участием в окислении лабильного заместителя C4H9OCH2 при оксирановом цикле БГЭ: 

окисление заместителя предположительно протекает как внутримолекулярная радикальная реакция.   
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Пиридазины широко представлены в лекарственных препаратах с различными типами биологической 

активности [1]. Особое внимание привлекает использование производных пиридазина в качестве 

противораковых препаратов с различными механизмами действия, подавляющих развитие паталогических 

процессов на различных стадиях [2-3]. Перспективным является использование пиридазинов в качестве 

радиосентисайзеров для противоопухолевой терапии [4]. Кроме того, производные пиридазинов используются 

для создания термостойких и огнестойких полимерных материалов. 

В рамках натоящего сообщения описан метод получения пиридазинов, соедержащих в составе 

биомолекулы и фрагменты лекарственых препаратов. Так, взаимодействие 3,6-бис(гет)арил-замещенных 

1,2,4,5-тетразинов с пропаргилокси-замещенными (гет)аренами в толуоле при нагревании одностадийно 

приводит к целевым продуктам с выходами от умеренных до высоких.   
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Исследовано влияние pH среды в диапазоне от 2 до 12 на спектры оптического поглощения водных 

растворов (E)-2-(1-этилпиридин-2(1H)-илиден)-2-(5-нитро-1H-бензо[d]имидазол-2-ил)ацетонитрил 1 и иодида 

(E)-2-(циано(1-метил-1,3-дигидро-2H-бензо[d]имидазол-2-илиден)метил)-1-метилпиридин-1-ия 2, полученных 

взаимодействием солей 2-галогенпиридиния (1) с 2-бензимидазолилацетонитрилами [1] и последующим 

алкилированием метилйодидом (2). Измерения проводились в присутствии тетрагидрофурана (ч.д.а.) – 1% для 

соединения 1 и 10% для соединения 2. Концентрация исследуемых веществ составляла менее 10-5 М. 

Спектральное разрешение – 5 нм. 

Выявлено, что соединение 1 при переходе от кислой среды к щелочной демонстрирует обратимое 

изменение окраски с жёлто-зелёной на малиновую, легко различимое невооружённым глазом. 

Изменение спектров поглощения данных соединений (Рисунок), вероятно, являются, следствием 

протонирования и депротонирования атомов азота бензимидазольного цикла [2]. Квантово-механические 

расчёты, проведенные методом теории функционала плотности (PBE0, 6-311++G(2d,2p)), с учётом влияния 

растворителя (CPM) указывают на то, что соединение 1 протонируется в кислой среде, а в щелочной – 

присутствует в исходной форме. Депротонирование катиона 2 ведёт лишь к незначительному изменению 

спектра, что согласуется с экспериментом. Также для описания спектров соединения 2 не потребовался учёт 

наличия анионов йода в растворе, что говорит о малости его влияния на поглощение соединения 2. 

 

 
Рисунок. Спектры оптического поглощения исследованных  

соединений в растворах с различным уровнем pH. 
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Спирты и их производные занимают важное место в органическом синтезе, восстановление карбонильных 

групп является одним из значимых способов их получения, широко применяемым как в тонком химическом 

производстве, так и в лабораторной практике. 6-Стирилдигидропиримидиноны не получили широкого 

распространения в качестве субстратов для дальнейших модификаций, и литературные данные 

свидетельствуют лишь об их ограниченном применении в синтезе замещенных пиридо[1,2‑c]пиримидинов [1] 

и спирохроманов [2]. При этом диарилдигидропиримидиноны, содержащие гидроксиметильную группу в 

пятом положении цикла, демонстрируют ингибирующую активность в отношении эластазы, а также обладают 

кардиопротекторными свойствами [3]. Однако в настоящее время существует ограниченное количество 

литературных данных о получении дигидропиримидинов с гидроксиметильной группой. 

С целью получения 4-арил-5-гидроксиметил-6-стирилдигидропиримидинонов 2 проведено восстановление 

замещенных 5-формилстирилпиримидинонов 1 боргидридом натрия (схема 1). Реакция протекала в 

ацетонитриле при 20-25 °С в течение 4-5 часов. Строение полученных спиртов 2a-e установлено с помощью 

ЯМР-спектроскопии. Кроме того, точное расположение функциональных групп подтверждено данными 

NOESY-спектроскопии на основании кросс-пиков протонов гидроксиметильной группы с протонами 

фенильного заместителя и протоном при двойной связи [4]. 

 

 
1, 2: R1 = H, R2 = H (a); R1 = H, R2 = Cl (b); R1 = H, R2 = Me (c); R1 = H, R2 = MeO (d); 

R1 = Cl, R2 = Me (e) 

Схема 1 
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