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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность работы. В настоящее время органическая химия переживает 

период, который можно охарактеризовать как углублённое изучение структурной 

особенности молекул, характера внутримолекулярных взаимодействий и стерео-

химии и выявлении на этой основе характера зависимости в ряду “Структура 

активность”.  

Данное направление связано так же с внедрением в практику квантовохими-

ческих расчетов, позволяющих получить уникальные данные о распределении 

электронной плотности в молекулах, энергетической стабильности и механизма 

химических превращений.  

Актуальность диссертационной работы связана с постановкой и решением 

ряда принципиальных вопросов синтеза, стереохимии и фармакологической 

активности в ряду соединений, содержащих гетероатомы, ацетиленовые, этиле-

новые, эпоксидные электронноизбыточные структурные фрагменты. Данные сое-

динения являются модельными для решения на их основе принципиальных воп-

росов, касающихся конфигурационной и конформационной стабильности моле-

кул.  

Определенный интерес в этом плане представляют ацетиленовые, диацети-

леновые и винилацетиленовые соединения и полученные на их основе производ-

ные, среди которых выявлены соединения, обладающие различной фармакологи-

ческой активностью.  

В связи с этим основное внимание в диссертационной работе направлено на 

разработку оптимальных путей синтеза гидрокси-, оксо- и алкилтиопроизводных 

ацетиленовых и винилацетиленовых (ениновых) соединений в которых возможен 

различный тип внутримолекулярных взаимодействий по типу водородных связей, 

включающих классический тип взаимодействий между гидроксильными группа-

ми, а также и взаимодействие с участием �- электронов ацетиленовой связи. Осо-

бенностью ениновых соединений является также наличие Z, E-изомеров, что 

позволяет оценить роль структурного фактора в различие их фармакологической 

активности.   
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Данная диссертационная работа выполнена в соответствии с планом 

научно-исследовательских работ лаборатории органического синтеза ГНУ «Инс-

титут химии им. В.И. Никитина НАН Таджикистана» по теме: «Синтез соедине-

ний со смешанными функциями на основе ацетилена, изучения характера внутри-

молекулярного взаимодействия, комплексообразующих свойств и фармакологии с 

целью получения практических полезных веществ для нужд медицины и сель-

ского хозяйства», гос. рег. № 81022963 и  кафедры биоорганической и физкол-

лоидной химии ГОУ «Таджикский государственный медицинский университет 

им. Абуали ибни Сино» по теме: «Синтез и исследование свойств алифатических 

и гетероциклических азот- и серосодержащих соединений и их функциональных 

производных», гос. рег. № 019100003611. 

  Целью исследования является разработка новых способов синтеза ранее 

неизвестных ениновых триолов, серосодержащих ацетиленовых гликолей и трио-

лов их гетерофункциональных производных, изучение химических свойств, сте-

реохимии и конформационной особенности синтезированных соединений, а так-

же выявления их фармакологической активности, с целью создания на их основе 

новых лекарственных средств.   

В связи с этим в ходе исследований решались следующие задачи: 

а) Выявление механизма внутримолекулярной перегруппировки, приводя-

щей к образованию смеси Z, Е-изомеров в реакции взаимодействия 2-хлорметил-

оксирана с ацетиленидами щелочных металлов в среде жидкого аммиака.  

б) Оптимизация условий синтеза и разделения на индивидуальные Z, Е-изо-

меры ениновых триолов и их простых моноэфиров с сопряжёнными кратными 

связями.  

в) Исследование конформационной особенности Z,Е-изомеров первично-

дитретичных ениновых триолов, их простых моноэфиров с применением ИК-, 

ПМР спектроскопии и квантовохимических расчётов.  

г) Синтез Z,Е-изомерных ениновых дигидрооксиальдегидов  путем окисле-

ния ениновых триолов и их простых моноэфиров и анализ их структурной особен-

ности.  
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д) Синтез ениновых триолов и их простых моноэфиров с изолированными 

кратными связями и изучение характера внутримолекулярных водородных связей 

методом ИК-,  и ПМР спектроскопии.  

е) Проведение каталитического гидрирования Z,Е-изомеров ениновых трио-

лов, их простых моноэфиров с сопряженными и изолированными кратными связя-

ми. 

ё) Разработка условий синтеза новых продуктов на основе ацетиленовых 

гидроксипроизводных.   

з) Проведение фармакологического скрининга синтезированных соедине-

ний, выбор основных параметров биологической активности и проведение углуб-

ленных исследований, направленных на выявление зависимости в ряду «Структу-

ра–активность».  

Научная новизна.  

Представлен механизм взаимодействия пропинилоксирана (3-этинил-1,2-

эпоксипропана) ацетиленидом лития и образования Z- и E-изомеров ениновых 

спиртов.  

Показано возможность образования ВВС между π-электронным облаком 

ацетиленовой связи и протоном OH группы в Z-изомере енинового спирта и его 

производных . 

Разработаны способы синтеза первично-дитретичных ениновых триолов и 

их простых моноэфиров и проведено разделение их на индивидуальные Z,Е-изо-

меры.  

Путем каталитического гидрирования на платиновом и палладиевом 

катализаторах, получены предельные аналоги ениновых триолов и их простых 

моноэфиров.  Установлено, что изомерные триолы  с сопряженными ениновыми 

связями гидрируются за различный временной период.  

Показано, что конформационное различие Z,Е-изомеров ениновых гидрок-

сипроизводных связано с различием в характере внутримолекулярных взаимодей-

ствий с участием π -электронов ацетиленовой связи. 
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Окислением Z,Е-изомеров ениновых триолов и их простых моноэфиров 

получены соответствующие Z,E-изомеры ениновых диоксиальдегидов и их прос-

тых моноэфиров и выявлено, что в Е-изомере дигидроксиальдегидов компланар-

ность сопряженной системы нарушена. 

В результате проведенных исследований синтезировано и охарактеризовано 

более 100, не описанных ранее в литературе, соединений.  

Практическая значимость работы. Для изомеров ениновых триолов и их 

простых моноэфиров выявлена желчегонная активность, превышающая в 1,5-2 

раза, активность известного лекарственного препарата - дегидрохолевую кислоту. 

В этом ряду Z,Е-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триолы и Z,Е-6,7-диметил-2-ун-

декен-4-ин-1,6,7-триолы прошли полные доклинические испытания и могут быть 

рекомендованы в качестве новых, перспективных лекарственных средств.   

Производные алкилтиоацетиленовых гликолей и триолов проявляют анти-

бактериальные свойства и представляют интерес для дальнейших фармакологи-

ческих исследований. 

Синтезированные вещества могут быть использованы как промежуточные 

соединения в тонком органическом синтезе для получения биологически актив-

ных соединений и их природных синтетических аналогов.  

Полученные данные по тонкой структурной организации молекул вносят 

определенный вклад в решение вопроса о теоретической органической химии и 

могут быть использованы в учебных целях в ВУЗах стран СНГ. 

Данные по зависимости свойств от структуры биологически активных 

соединений пополняют банк данных и могут быть использованы для построения 

зависимости в ряду «Структура-активность»  

Основные положения, выносимые на защиту. 

1. Выявление механизма раскрытия оксиранового цикла пропинилоксирана 

(3-этинил-1,2-эпоксипропана) и образования смеси Z- и E-изомеров ениновых 

спиртов при реакции взаимодействия эпихлоргидрина с ацетиленидами щелочных 

металлов. 
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2.  Установление наличие в Z-изомере внутримолекулярных взаимодейст-

вий между π-электронным облаком ацетиленовой связи и протоном OH группы в 

шестичленном цикле.  

3.  Разработка способов синтеза Z,Е-изомеров ениновых триолов с сопря-

жёнными и изолированными кратными связями, их гетерофункциональных про-

изводных и использованием в качестве синтонов эпихлоргидрина, гидроксике-

тонов и �-алкоксикетонов. 

4. Результаты методики исследования характера внутримолекулярных взаи-

модействий и стереохимии изомерных ениновых производных с использованием  

магнитноанизотропных свойств ацетиленовой связи.  

5. Разработка условий синтеза ениновых дигидроксиальдегидов, ениновых 

триолов с изолированными кратными связями, алкилтиоацетиленовых гликолей, 

триолов и их производных.  

6. Результаты исследования желчегонной, противовоспалительной, анти-

микробной и седативной активности синтезированных соединений и данные зави-

симости фармакологический активности в ряду «Структура–активность». 

Степень достоверности и апробация работы. Достоверность результатов 

подтверждается применением в исследовательской практике методов ПМР- и ИК-

спектроскопии, данных элементного анализа, квантовохимических расчётов, 

встречным синтезом и воспроизводимостью экспериментальных данных. 

Апробация работы. Основные материалы диссертации доложены и обсуж-

дены на: УП Всесоюзной конференции по химии ацетилена (Ереван, 1984 г.), 

Республиканской научно-практической конференции молодых учёных и специа-

листов, посвященной 60-летию Ленинского комсомола Таджикистана (Душанбе, 

1985 г.), Семинар-совещании-5 «Потребители и производители органических реа-

гентов. Ярмарка идей» (Армения. Дилижан, 1991 г.), I Всесоюзной конференции 

по теоретической и органической химии (Волгоград, 1992 г.), Международная 

научно-практическая конференция, посвященная 1150-летию персидско-таджикс-

кого учёного-энциклопедиста, врача, алхимика и философа Абубакра Мухаммада 

ибн Закрия Рази (Душанбе, 2015), Материалы Республиканской научно-практи-
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ческой конференции «Перспективы и развитие современной науки о нанохимии, 

нанотехналогии и синтез биологически активных веществ», Таджикистан 

(Душанбе, 2015), V-я ежегодная научно-практическая конференция «Ломоносовс-

кие чтения», посвященной 260 летию МГУ им. М.В. Ломоносова, Таджикистан 

(Душанбе, 2015), Научно-практическая конференция «VII Ломоносовские чте-

ния», Таджикистан (Душанбе, 2017), Международная ежегодная научно-практи-

ческая конференция ГОУ «ТГМУ им. Абуали ибни Сино», Таджикистан (Душан-

бе, 2017-2022), Международная научно-практическая конференция «Перспективы 

использования материалов устойчивых к коррозии в промышленности Респуб-

лики Таджикистан» (Душанбе, 2018), VI-я республиканская научно-практическая 

конференция (с участием иностранных учёных) «Проблемы и перспективы химии 

и химии товаров», Узбекистан, (Андижан 2019), Международная конференция 

«Инновационные развитие нефтегазовой отрасли, современная энергетика и их 

актуальные проблемы», Узбекистан (Ташкент, 2020), Республиканская научно-

теоретическая конференция на тему «Основы развития и перспективы хими-

ческой науки в Республике Таджикистан», посвященной 60-летию химического 

факультета ТНУ и памяти д.х.н., профессора, академика АН РТ Нуманова 

Ишанкула Усмановича (Душанбе, 2020), VII-международная научно-практическая 

конференция «Проблемы и перспективы химии товаров и народной медицины», 

Узбекистан (Андижан 2020), Международная конференция «Актуальные проб-

лемы химической технологии», Узбекистан (Ташкент, 2021), Международная 

научно-практическая конференция «Современные проблемы химии, применение 

и их перспективы», посвящённая 60-летию кафедры органической химии и 

памяти д.х.н., профессора Халикова Ш.Х., ТНУ, Таджикистан (Душанбе, 2021), 

XVI Нумановские чтения «Достижение химической науки за 30 лет госу-

дарственной независимости Республики Таджикистан», посвящённой 75-летию 

Института химии В.И. Никитина, (Душанбе, 2021), II-международная конферен-

ция «Инновационная развития нефтегазовой отрасли. Современная энергетика и 

их актуальные проблемы», Узбекистан, (Ташкент, 2021) I-международная научно-

практическая конференция «Перспективы исследований в области химии коорди-
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национных соединений и аспекты их применения», посвящённой памяти профес-

сора Баситовой С.М., 80-летию со дня рождения и 60-лектию педагогической и 

научно-исследовательской деятельности д.х.н., профессора Азизкуловой О.А. 

Таджикистан (Душанбе, 2022), Innovative approaches to the development of educa-

tion-production cluster in the oil and gas field, Uzbekistan, (Tashkent, 2022), «Химия и 

медицина: от теории к практике». Материалы республиканской научно-практи-

ческой конференции с международным участием, Узбекистан, (Бухара, 2022).   

Публикации.  Основные результаты отражены в 36 научных работах, в том 

числе 12 статьях рецензируемых журналов, рекомендованных ВАК Минобрнауки 

РФ, в 2-х авторских свидетельствах, в 22 работах, вошедших в материалы между-

народных и республиканских конференций.  

Вклад автора заключается в постановке темы исследования, синтезе новых 

гидрокси- и гетерофункциональных соединений ацетиленового и енинового ряда, 

определение их свойств и конформационных особенностей, непосредственном 

выполнения экспериментов, обработке и анализе экспериментального материала, 

формулировке выводов работы, а также изыскание новых биологически активных 

веществ на основе полученных соединений и установлении некоторых зави-

симостей в ряду «строение и активность», участие в подготовке материалов к 

публикации.  

Объем и структура работы. Диссертация представляет собой рукопись 

объёмом 273 страниц компьютерного набора, состоит из введения и 6 глав, посвя-

щённых обзору литературы, результатам собственных исследований и их обсуж-

дению, экспериментальной части, выводов и приложения. Иллюстрирована 39 

рисунками и 36 таблицами. Список иссползованной литературы включает 312 

наименований.  
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ГЛАВА 1. СИНТЕЗ, СТЕРЕОХИМИЯ ГИДРОКСИПРОИЗВОДНЫХ  

АЦЕТИЛЕНОВОГО И ЕНИНОВОГО РЯДА 

(литературный обзор) 

В последние десятилетия исследования в области химии ацетиленовых и 

ениновых спиртов и гликолей, значительно расширились. Благодаря наличию в их 

молекуле кратных связей и гидроксигруппы, данные соединения характеризуются 

высокой реакционной способностью и могут служить в качестве исходных 

соединений в синтезе более сложных поли- и гетерофункциональных веществ 

разных классов, в том числе, высокомолекулярных. 

Синтезу и превращениям гидроксипроизводных ацетиленового, диацетиле-

нового и енинового ряда посвящен ряд обзорных работ [1-5]. В связи с чем, в 

данном обзоре литературы представлены только первоисточники, в которых 

имеются сведения о методах синтеза, которые использованы в нашей дальнейшем 

работе. 

  

1.1. Синтез гидрокси- и гетерофункциональных производных ацетилена 

Одно из хорошо отработанных и успешно апробированных направлений в 

синтезе ацетиленовых гидроксипроизводных связано с использованием 

магнийорганических соединений.    

В работе [6] показано, что под действием магнийбромацетиленидов на 

триметилен- и �-метилтриметиленоксидон, образующиеся комплексы Иоцича при 

температуре 80-1000 в тетрагидрофуране (ТГФ) расщепляют эфирную связь с 

образованием ацетиленовых спиртов и гликолей  по схеме: 

R

O

R/C CMgBr

BrMgC CMgBr

RCH(OH)CH2CH2C CR/

RCH(OH)CH2CH2C CCH2CH2CH(OH)R

(R=H, CH3; R
/=H, C6H5)  
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 Кремнийорганические ацетиленовые спирты, как показано в работе [7], 

могут быть получены путем взаимодействия триметилхлорсилана с 

магнийбромпроизводными спиртов в присутствии каталитического количества 

однохлористой меди по схеме: 

 

(R=H, CH3) 

Металлоорганические соединения, как например, стананолы получены 

посредством применения магнийорганических ацетиленовых производных. С 

первичными спиртами такое взаимодействие приводит к образованию главным 

образом дизамещенного ацетиленового алкоксистанана [8]: 

 

 Со вторичными спиртами образуются как монозамещенные, так и 

дизамещенные алкоксистананы: 

 

 С третичными спиртами основным продуктом реакции является 

монозамещенный алкоксистанан: 

 

Наиболее широко в синтезе ацетиленсодержащих гидроксипроизводных 

используется реакция Фаворского. Так, для получения гликолей, содержащих 
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оксиметиленовую группу, использовано взаимодействие бутин-1-ола-4 и 

соответствующих кетонов [9]: 

 

(R=CH3; R
/=CH3, C2H5, C3H7, C4H9, трет-C4H9; CRR/=C6H10) 

Авторами работы [10] разработан способ синтеза несимметричных 

ацетиленовых  гликолей через ацетали ацетиленовых гликолей по схеме: 

H3C CH

OR

O CH2 + HC C C6H5

KOH

H3C CH

OR

O CH2

CO CH3

C

OH

CH3

C C C6H5

 

CH3CH

OR

O CH2 C CH

+ O C

R/

R//

CH3CH

OR

OCH2 C C C(OH)R/R//
 

Авторами работы [11] исследовано взаимодействие указанных ацеталей с 

кетонами по реакции Фаворского, приводящее к образованию несимметричных 

ацеталей первично-третичных ацетиленовых гликолей: 

 

CH3CH

OR

O CH2 C CH

+ O C

R/

R//
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CH3CH

OR

OCH2 C C C(OH)R/R//
 

 

(R=C4H9; R
/=CH3; R

//=CH3, C2H5, C3H7, C4H9 н- и изо-,   ) 

Реакция идёт в среде абсолютного эфира при комнатной температуре в 

присутствии едкого кали с хорошими выходами конечных продуктов. 

В последнее время в химии ацетилена используются растворители  

повышающие основность среды, что приводит к повышению реакционной 

способности ацетиленовых соединений [12, 13]. 

Использование супероснований в химии ацетилена привело к 

усовершенствованию классической реакции Фаворского, а также реакций как 

нуклеофильного присоединения к тройной связи, алкинольного синтеза и 

ацетилен-алленовой изомеризации.   

Указанные модификации реакций удалось провести при использовании 

суперосновных катализаторов типа КОН/ДМСО [14-16] . 

Как показано в работе [15], ацетилен-алленовая изомеризация значительно 

облегчается при использовании суперосновных сред. Выход конечных продуктов, 

являющихся алленилвиниловыми эфирами составляет 80%. 

 

 

R = H, Me, Et, Pr, i-Pr, Bu 

Сравнение активности двух суперосновных каталитических систем 

КОН/ДМСО и CsF/NaOH/ДМСО на примере винилирования ацетоксима 

показывает, что цезиевая композиция обладает большей активностью. 

Оптимальной температурой реакции является -10oС, выход винилового эфира 

ацетоксима в этих условиях составляет до 85% [17]: 
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Более впечатляющей разницей в активности этих двух суперосновных 

каталитических систем является винилирование многоатомных спиртов [18]: 

 

 

R = (CH2)3, (CH2)4, MeCH(CH2)2, (CH2)7; B = CsF/NaOH/ДМСО: 45-89 % 

                                                                            КОН/ДМСО:  10% 

В случае глицерина система CsF/NaOH/ДМСО катализирует ацетилен 

элиминирующее винилирование [15,19]. При  этом образуется не ожидаемый 

тривиниловый эфир глицерина, а 1,2-бис(винилокси)-1-пропен (выход 73%) [19].  

При использовании систетмы КОН/ДМСО этот продукт получается лишь в виде 

следов. 

 

Высокоселективный синтез тетравинилового эфира путем винилирования 

метил- � -D-глюкозида с применением суперосновных катализаторов описан в 

работе [20]: 
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На стендовых установках разработаны и апробированы новые эффективные 

методы получения ряда ценных интермедиатов и мономеров: винилметилового и 

винилэтиленового эфиров [21], пропаргилового спирта [22], N-винилкарбазола 

[23], 3-метил-1-бутин-3-ола [24], 1-этинилциклогексанола [25], дегидролинолоола 

[25], а также других ацетиленовых спиртов и их производных. 

Различные аспекты повышения основности в полярных апротонных 

растворителях, типа ДМСО и использования таких систем в органическом синтезе 

рассматриваются в монографиях [26-30]. 

В рамках концепции суперосновности  рассматриваются суспензии, в 

которых эфиры или кетоны играют роль лиганд-комплексообразователей по 

отношению к катиону калия. Такое состояние аналогично типичным 

супероснованиям активность, которых, усилено влиянием межфазного катализа и 

механоактивацией [31].  

 

Данная модификация реакция Фаворского, относящаяся  к химии ацетилена, 

являются экологически безопасной и базируются на доступном сырье[32]. 

В 1975г. японские исследователи сообщили, что под действием 

супероснования, включающего систему калийдиаминопропан, ацетиленовая 

изомеризация Фаворского протекает с высокой скоростью. Авторы назвали эту 

методику «ацетиленовым зиппером»[33]. 
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В настоящее время «ацетиленовый зиппер» является мощным 

инструментом тонкого органического синтеза [34-36]. 

Заметный  вклад в развитие «ацетиленового зиппера» принадлежит И.А. 

Фаворской и её ученикам, которые исследовали данную реакцию на различных 

функционально замещенных ацетиленах [37, 38]. Им принадлежит открытие так 

называемого «диацетиленового зиппера» [39]: 

 

И.Н. Домнин и Л.А. Ремизова [40] внесли заметный вклад в развитие 

«ацетиленового зиппера». Они впервые получили длинноцепочный третичный 

триацетиленовый спирт  включающий 20 углеродных атомов в цепи: 

 

 

Сравнительно недавно, вопреки сложившимся представлениям, было 

впервые успешно проведено нуклеофильное регио- и стереоселективное 

присоединение карбанионов кетонов к ариацетиленам, протекающее в 

суперосновных суспензиях МеОН/ДМСО (Mе = Na, K, Cs) [41-44], а также в 

гомогенной суперосновной  системе КОН/t-BuOH/ДМСО [45, 46]. 
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Сегодня в основе промышленного синтеза витаминов, каротиноидов, 

душистых и лекарственных веществ лежит реакция этинилирования Фаворского 

[47].  

Для синтеза вторичных ацетиленовых спиртов сделан новый шаг благодаря  

использованию в развитии этой реакции суперосновной каталитической системы 

КОН/ГМФТ/Et2O [48]. Это дало возможность значительно увеличить выход 

продуктов и проводить данную реакцию при атмосферном давлении. 

 

В данный момент эта реакция развивается в направлении синтеза оптически 

активных ацетиленовых спиртов под действием электрофильного-агентов типа 

кислот Льюиса таких как трифталат цинка и природных асимметрических лиганд, 

в частности  эфедрина [49-52]. 

 

Для реакции Фаворского выявлено новое направление - склонность к 

реализации в различных комбинациях. Так, в суперосновной системе КОН/ДМСО 

реализуется однореакторная сборка винилоксибутадиена из трёх молекул 

ацетилена и одной молекулы воды [53, 54]. 
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Этот химический Кентавр – молекула, наполовину состоящая из винилового 

эфира, наполовину из 1,3-диена, является высоко реакционно-способным 

синтоном и мономером. В присутствии следов кислоты при комнатной 

температуре винилоксибутадиен количественно гидролизуется в винилметил-

кетон и ацетальдегид [53, 54]. 

 

Механизм сборки винилоксибутадиена однозначно доказан в работах [55-

56]. Предложенный механизм включает гидратацию ацетилена, с образованием 

вторичного ацетиленового спирта. Далее следует его винилирование и 

прототропная изомеризация сначала в аллен, а затем в конечный 

винилоксибутадиен. 

 

Этот механизм послужил основной для разработки общего метода синтеза 

замещённых винилоксидиенов из альдегидов и ацетилена [55- 56]. 
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Как известно, в системе КОН/ДМСО при комнатной температуре из кетонов 

и ацетилена образуется третичные ацетиленовые спирты с высоким выходом 

(усовершенствованный вариант реакции Фаворского) [57].  

Если же реакцию проводится при температуре 80 0С основным продуктом с 

выходом до 90% является метилендиоксабициклооктан. [58]. 

 

Реакция циклогексанонов с арилацетиленами в суспензии КОН/ДМСО 

сопроваждается стереоспецифической каскадной сборкой аналогов 

физиологически активных соединений производных диоксадиспиро-[5.1.5.2]-

пентадеканов Z-конфигурации [59]  
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Теоретические исследования реакций нуклеофильного присоединения на 

примере метанола с ацетиленом в КОН/ДМСО с привлечением современных 

квантово-химических методов показали [60, 61], что ключевая стадия протекает в 

координационной сфере катиона калия. Указанная координационная сфера 

включает молекулы ДМСО как  лиганда. 

Эту реакции можно рассматривать как металлокомплексную, 

обеспечивающую образование винилметилового эфира с дальнейшей  

регенерацией исходной каталитической системы  КОН/ДМСО [60, 62]. 

Если тройную связь атакует не сольватированный нуклеофил, то 

образующийся винильный карбанион цветтер-ионного типа может быть 

дезактивирован любым электрофилом. До недавнего времени эта интегрующая 

возможность оставалась практический вне поле зрения синтетиков. Сейчас эта 

химия получает концептуальное систематическое развитие [63-71]: 

 

В работе [72, 73] описано хемо-, регио- и стереоселекативное 

гидроцианирование третичных цианопропаргиловых спиртов. Реакция приводит к 

образованию Е-гидрокси-2-алкенодинитрилов, способных далее к тандемным 

превращениям в карбамоил- и алкоксикарбимино-2,5-иминогидрофураны.  

Цианирование ацетиленов, как правильно, протекает в присутствии медных, 

кобальтовых, пала-диевых и никелевых катализаторов [74-76]. 

В работе [72] авторами показано, что в мягких условиях и в отсутствие 

соединений переходных металлов (KCN/NH4Cl/MeOH/H2O, 20-25 0C, 24ч) 

происходит стереоселективное гидроцианирование тройной связи цианопропарги-

ловых спиртов с образованием (Е)-2-(1-гидрокси-1-алкил)-2-бутенодинитрилов 1 

(выход 70-95%): 
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В работах [77-83] рассмотрены реакции третичных цианопропаргиловых 

спиртов с азотсодержащими нуклеофилами: аммиак, амины, HCN, производные 

мочевины (тиосемикарбазид), нуклеиновые основания, аминокислоты и полиазо-

лы. 

Эти  реакции дают основу легкого получения третичных цианопропаргило-

вых производных путем последовательных реакций из ацетилена и карбонильных 

соединений. Эти соединения ранее синтезированы из  ацетиленовых спиртов по 

реакции Фаворского с последующим их заместительным галогенированием при 

Сsp и замещением галогена на цианогруппу цианидом меди [84, 85]. 

Авторами работы [86] по реакции Манниха из ацетиленового спирта и 

колхамина синтезированы 4-(колхамино N/1,1-диметилбутин-2)карбинол:  

 

Строение синтезированного соединения подтверждено данными ИК- и 

ПМР-спектров. 

Аналогично конденсацией колхамина с пропенил этинилкарбинолом синте-

зирован 4-(колхаминоN/пропенил-1-бутин-2)карбинол [87]: 
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В работе [88] исследованы реакции энантоселективного этинилирования 

циклопентанона, циклогексанона, 2-метилциклогексанона, ментона, камфора, 

адамантонона, уксусного альдегида, бензальдегида, циклогексана с 

фенилацетиленом в присутствии стереоселективных катализаторов. Изучено 

влияние на выход продукта строений исследуемых альдегидов, и оптической 

активности. Выявлено, что на выход реакции влияют: температура, 

концентрация, продолжительность реакции, природа растворителей и 

катализаторов.  
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  Аналогичное исследование по  энантиоселективному алкинилированию 

уксусного альдегида, кротонового альдегида, циклогексаналя, бензальдегида и др. 

вкаталитической системе CsOH/NH3/CH3OH представлено в работе [89]. 

 

Представлен так же  возможный механизм реакций  [90-92]: 

 

 

В связи с тем, что ацетиленовые аминоспирты проявляют интересные 

свойства в качестве биологически активных веществ, осуществлен синтез 

производных ацетиленовых аминоспиртов и их сложных эфиров [93].  

Синтез аминоспиртов ацетиленового ряда и их сложных эфиров проведён 

на основе реакции Манниха. В качестве аминометилирующих агентов 

использованы параформ, моноэтаноламин и морфолин [94].  

На представленной ниже схеме показано получение (5-

(2гидроксиэтиламино)-2-метилпент-3-ин-2-ола:2-метилбут-3-ин-2-ол). В качестве 

катализатора использована однохлористая медь. 
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 Cинтез ацетиленового аминоэфира 2-(4-метил-4-(морфолинометокси)пент-2-

инилоамино)этанола осуществлён с использованием ацетиленового аминоспирта,  

формальдегида и морфолина в соответствии со схемой: 

 

Механизм реакции винилировании тимола с ацетиленом в суперосновной 

среде был объектом внимания в работе [95]. Образование винилового эфира 

протекает в соответствии со схемой: 

 

 

 

 В соответствии с квантово-химическими расчётами, которые  и согласуются 

с экспериментальными данными, реакции инициируется с образованием тимолята 

калия: 
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Далее 2 образующийся промежуточный комплекс винилирования 3: 

разлагается с образованием конечного продукта.   

 

 Аналогичные данные по квантово-химическим расчетам отдельных стадий 

реакции нуклеофильного присоединения и оценки устойчивости комплексов в 

системе ацетилен-гидроксид щелочного металла-ДМСО представлены в работах 

[96-98]. 

Сообщалось так же о винилировании 2,5-дифенилгексин-3-диол-2,5 в 

высокоосновной среде- КОН/ДМСО. Реакция может протекать с образованием 

моно- и дивиниловых эфиров по схеме [99]: 

 

  

 Предполагается, что активация процесса связано с переносом протона ОН 

группы внутри комплекса, что способствует присоединению ацетилена к 2,5-

дифенилгексин-3-диол-2,5-спирта с образованием винилового эфира: 
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 Синтез виниловых эфиров на основе ацетиленовых спиртов и гликолей с 

алкильными и циклогексильными радикалами, структурные формулы отдельных 

представителей которых представлены на схеме, описан в работах [100, 101]: 

 

 

Фенилацетиленовые спирты представляют интерес с теоретической точки 

зрения как модельные соединения, в которых имеется сопряжение электронов 

ацетиленовой связи и фенильного кольца. Ряд замещенных фенилацетиленовых 

производных получен путем взаимодействия с циклическими кетонами 

циклопентаноном, циклогексаноном, 2-метилциклогексаноном, ментононом, 

камфорой и адамантононом с фенилацетиленом с использованием катализаторов 

на основе Cs2CO3 и 3,3’-Ph2BINOL-2Li. В работе проведен анализ зависимости 

выхода продукта от строения и размера цикла в моно-, би-, трициклических 

кетонов. Схематически протекание реакций показано ниже [102]. 
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 Сообщалось так же о энантиоселективного алкилирования фенилацетилена  

циклическими кетонами при участии катализатора 3,3’-Ph2BINOL-2Li [103]. 

Предложен новый метод синтеза вторичных и третичных ацетиленовых 

спиртов посредством генерации ацетилена из карбида кальция в ДМСО, в 

присутствии карбоната цезия (50мл/%) при 60-800С. В качестве карбонильного 

компонента реакции соответственно использованы разные альдегиды и кетоны с 

алкильными и арильными радикалами [104]. Выход продуктов в зависимости от 

природы радикала и соотношение реагентов указано на схеме:  
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Авторами [104] предположен механизм данной реакции, который включает 

участие ионов цезия в  образования промежуточных комплексов с карбонильной 

группой и углеродным атомом ацетиленовой связи. Общая схема реакции ниже. 

 
Несмотря на хорошие показатели по выходу продуктов реакции данный 

метод не может объяснить необычно высокую устойчивость третичных 
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ацетиленовых спиртов при высокой температуре в присутствии больших 

количеств сильных оснований (гидроксида кальция, карбоната цезия и продукта 

его гидролиза – гидроксида цезия) [105].   

Как известно, при высоких температурах третичные ацетиленовые спирты 

подвергаются обратной реакции Фаворского т.е. распадаются на исходные кетоны 

и ацетилен. 

 

1.2  Синтез ениновых спиртов и гликолей и их  

некоторые превращения 

Известны ениновые спирты, в которых двойные и тройные связи могут быть 

изолированными друг от друга (соединения типа (а) и сопряженными (б, в): 

       

(а)                                                    (б) 

 

(в) 

Соединения типа (а) в основном получаются конденсацией одно 

замещенных ацетиленовых углеводородов с α, β непредельными альдегидами и 

кетонами [106-113], причем хорошие выходы достигаются конденсацией при 

помощи амида натрия в жидком аммиаке [114, 115] по схеме:  

 

 

Карбинолы типа (б) получаются при анионотропной изомеризации 

карбинолов (а) под влиянием кислых реагентов [116]. 
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В литературе известен метод конденсация ацетиленида натрия с 

эпихлоргидрином в жидком аммиаке, в результате которой образуются пентен-2-

ин-4-ол-1 или его гомологи, преимущественно транс-изомеры [117]:  

  

R =Н; С4Н9; С6Н5; 

Такая стереонаправленность как следует из данных работы [118], 

обусловлена тем, что цис-изомеры в этих условиях изомеризуются в 

соответствующие производные фурана. С гомологами эпихлоргидрина 

получаются вторичные ениновые спирты [117]. 

C CR C C CH(OH)CH3

H

H  

Этот метод является общим для синтеза первичных и вторичных ениновых 

спиртов. Реакция протекает через образование о-окисей [119-121], способные 

изомеризоваться в щелочной среде с образованием ениновых спиртов. 

 При обработке эфирных растворов хлоргидринов ацетиленового ряда 

порошкообразным едким кали при О°С выделены α-окиси и ениновые спирты. 

Последние могут быть и главными продуктами реакции, выделяемыми с выходом 

до 75%, и представляют собой преимущественно транс -изомеры:  

R C C C C CH2

O

R C C CH2 CH CH2Cl

OH

R C C C C CH2OH
KOH

0 oC
+

H

H

H H

H

.

 

Эта реакция распространена на α-окиси с окисным кольцом в α-положении к 

тройной связи, легко получаемые из соответствующих хлоргидринов и 

изомеризуются в ениновые спирты [117]:  
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В работе [119] показано, что при этинилировании эпихлоргидрина по 

Джонсу [117] образуются приблизительно равные количества цис- и транс-

енинолов. Тогда как при получении их из непредельных альдегидов образуется 

смесь транс- и цис-изомеров в соотношении 7 : 1.  

H2C C
H

C

O

H

R C C+ CH C
H

OH

CH2
R C C MgBr H+

C CR C
H

H
C CH2OH

 

Ениновые спирты представляют собой жидкости, которые в обычных 

условиях хранения быстро темнеют и полимеризуются. Они отличаются высокой 

реакционной способностью [117]. Пентен-2-ин-4-ол-1 конденсируется с 

формальдегидом в присутствии СuОН и СаСO3 при нагревании в водном растворе 

формальдегида и образуя ениновый гликоль [117]:  

HC C C
H

H
C CH2OH

HCHO

CuOH
C C C

H

H
C CH2OHHOH2C

 

Дипервичные ениновые гликоли и их простые эфиры были синтезированы 

авторами работ [123] конденсацией эпихлороргидрина с пропаргиловым спиртом 

и его производными с выходом 50-80%:  

CH2 CH CH2Cl

O

CH C CH2 OR CH2 CH CH C C CH2

OROH

+ MeNH2

 

где: R = Н; СН3; С2Н5; Ме = Nа, Li; 

Диацетилен при нагревании в присутствии сильнощелочных катализаторов 

присоединяет спирт, образуя этинилвиниловые эфиры [124]. Синтез этинил-

виниловых эфиров осуществлен путем взаимодействия диацетилена со спиртом в 

2%-ный растворе едкого кали при перемешивании и соответсвующей температуре 

[125-127]: 

HC C C CH
ROH

KOH
HC C C C OR

H H.  

где: R - СН3, С2Н5, С6H5СН2; 
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Конденсация этинилвиниловых эфиров с карбонильными соединениями 

приводит к образованию алкоксиениновных спиртов [128, 129]. Однако, 

применение данной реакции ограничено в связи по-видимому с малой 

устойчивостью карбонильных соединений в условиях проведения реакции.  

Обычно для конденсации этинилвиниловых эфиров используют их натрий-, 

литий- или магнийорганические производные [128-132]. Легко получаемые 

металлические производные без выделения вводят конденсацию, которая с 

кетонами проходит легче, чем с альдегидами.  

Найдено, что оптимальными условиями, при которых этинилвиниловые 

эфиры взаимодействуют с альдегидами и кетонами являются проведение реакции 

в  абсолютном эфире или тетрагидрофуране при комнатной температуре и в 

атмосфере азота [133-137]. Конденсация с альдегидами и кетонами приводит к 

образованию первичных, вторичных и третичных алкоксиениновых спиртов 

разнообразного строения: 

HC C C C OR1 C O

R2

R3

+ C C CH CH OR1C

R2

R3

OH

H H  

где: RI= СН3, С2Н5, С4Н9, С6H5СН2,  С6H5СН2CH2;R2=R3= H, Alk, и др.; 

В работе [138] описаны условия конденсации этинилвиниловых эфиров с 

оксикетонами – диацетоновым спиртом и 3-кетобутанолом-1, в результате 

которой образуется β-гликоли алкоксиенинового ряда:  

HC C OR

(CH3)2C

OH

CH2 C

O

CH3

H2C

OH

CH2

(CH3)2C

OH

CH2 C

OH

C

C C ORC

OH

CH3

C

O

CH3
HC CH

HC CH

HO CH2 CH2

.

CH3

C C
H

C
H

O
R
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Синтез спиртов и гликолей винилацетиленового ряда может быть 

осуществлен двумя основными методами: действием RMgX на α-окиси, 

альдегиды, кетоны и сложные эфиры (метод Гриньяра-Иоцича); конденсацией 

винилацетилена с кетонами и оксикетонами (реакция Фаворского). В качестве 

конденсирующих реагентов можно использовать металлический натрий, амид 

натрия, алкоголяты калия и КОН. Реакция образования ениновых спиртов 

протекает по схеме: 

 

Вторым направлением получения окси производных винилацетилена 

является  конденсация винилацетилена с кетонами и оксикетонами (реакция 

Фаворского). В качестве конденсирующих реагентов можно использовать 

металлический натрий, амиднатрия, алкоголяты калия и КОН[139-141]. 

 В работе [142] показано, что винилацетилен взаимодействует с кетонами по 

методу А.Е. Фаворского с образованием ениновых спиртов с хорошими выходами 

и протекает значительно лучше, чем в случае самого ацетилена. Конденсация 

винилацетилена и изопропенилацетилена реализована с использованием ряда 

алифатических и алициклических кетонов [142, 143].  

Взаимодействие винилацетилена с тетрагидропиранонами-4 приводит к 4-

винилэтинилтетрагидропиранолам [144-147]:  

 

где: R1= R2= CH3;R2 = C2H5; 
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При использовании в качестве  одного из компонентов в реакции  

пиперидонов с винилацетиленом позволил получить ениновые пиперидолы с 

высокими выходами. При использовании конденсации винилэтинилмагний-

бромида с пиперидонами-4 наблюдается уменьшение выхода конечного продукта 

[148-150].  

N

O

R3
R2

R1

H

H2C CH C CH

N R3

HO C
R1

R2

H

C CH CH2

 

где: R1= R2= R3= CH3; C2H5;  R2= R3= C3H7, C4H9; 

Винилацетилен способен конденсироваться с тетрагидротиопиранонами-4 с 

образованием различных винилацетиленовых тетрагидротиопиранонов [151]: 

 

где: R= CH3; C2H5; 

Синтез 3-винилэтинилтетрагидрофуранолов-3 с выходом 90% удалось 

осуществить взаимодействием винилэтинилмагнийбромида с 

тетрагидрофуранонами-3  [152]:  

 

Гликоли енинового ряда получены конденсацией винилацетилена с 

кетоспиртами [144]:  

H3C C C

OH
O

CH3CH3

H2C CH C CH

KOH, (C2H5)2O
H3C C C

OH

CH3

OH

CH3

C C CH CH2
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Другим путем получения ениновых гликолей может быть дегидратация 

ацетиленовых триолов. Например, при дегидратации 2,3,6-триметилгептин-4-

триола-2,3,6 под действием серной кислотой или при перегонке над 

гидросульфатом калия и с п-толуолсульфокислотой [153, 154]. 

 

H3C C C

OH

CH3

OH

CH3

C C C CH3

OH

CH3

H3C C C

OH

CH3

OH

CH3

C C C CH2

CH3

H3C C C

OH

CH3 CH2

C C C CH2

CH3

(40-60%)

(4-5%)  

 

Ногайдели с сотрудниками [155], изучая процесс дегидратации α-гликолей 

енинового ряда, получил соответствующие α-окиси:  

 

 

Известно, что ениновые α-гликоли легко подвергаются пинаколиновой 

перегруппировке в присутствии кислых катализаторов. Л.А. Антонова таким 

путем на основе ениновых α-гликолей получила ряд непредельных кетонов [156]:  
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В работе [157] показано, что третичные винилацетиленовые карбинолы 

взаимодействуют с параформальдегидом в присутствии катионитов в Н+-форме 

при 70-80°С в течение 4-5 часов с образованием в основном диоксанов и 

незначительного количества 1,3-гликолей винилацетиленового ряда. Конденсация 

протекает по замещенной винильной группе диенина, промежуточно 

образующегося путем дегидратации исходного винилацетиленового карбинола в 

условиях реакции:  

R1 C C C C
H

OH

R2

CH2

O

O R

C C C
H

CH2

H2C CH C C C

R2

C
H

OH

R1

CH2

OH  

где: R1= СНз; R2= Н; R1= R2= СН3; R1= С2H5; R2= СНз; 

 

В работе [158] показано, что простые эфиры получены при обработке смеси 

третичных ениновых и насыщенных спиртов минеральными кислотами. Наиболее 

эффективно протекает реакция при использовании небольших количеств серной 

кислоты. При нагревании на водяной бане образование простых эфиров 

закончивается в течение нескольких часов. 
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R C

OH

R

C C C
H

CH2
ROH

H+ R C

OR

R

C C C
H

CH2

 

При использовании этиленгликоля и его моноалкиловых эфиров в реакциях 

с винилэтинилкарбинолом образование простых эфиров происходит 

преимущественно за счет одной из ОН групп этиленгликоля.  

H2C C
H

C C C OH

R

R

HOH2C CH2OH H2
C CH2OHH2C C

H
C C C O

R

R

HOH2C CH2OR H2
C CH2ORH2C C

H
C C C O

R

R  

Авторами работ [159-163] показано, что простые эфиры первичного 

винилэтинилкарбинола легко получаются при взаимодействии 

винилэтинилмагнийбромида с α-хлорметиловыми эфирами: 

H2C C
H

C C ROH

H+
MgBr Cl CH2OR+ H2C C

H
C C CH2OR

 

Окись этилена является доступным и высоко реакционноспособным 

соединением на основе которого могут быть получены простые моноэфиры 

этиленгликоля. Ниже представлена схема реакции, посредством которой 

получены простые эфиры этиленгликоля с  винилацетиленовыми спиртами.  

H2C C
H

C C C OH

R

R

H2C CH2

O

+ H2C C
H

C C C O

R

R

H2
C CH2OH

KOH

 

В случае эпихлоргидрина, имеющего два реакционно способных центра 

образование простых эфиров происходит за счет взаимодействия атома хлора с 

ОН групппой винилацетиленового спирта [165] как показано на схеме. 

H2C C
H

C C C OH

CH3

CH3

H
C CH2

O

+
H2
CCl
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H2C C
H

C C C O

CH3

CH3

H
C CH2

O

H2
CH2C C

H
C C C O

CH3

CH3

H
C CH2

H2
C

OH OH  

Моноэфиры дитретичных α-гликолей изопропенилацетиленового ряда 

получены 75-80%-ым выходом конденсацией кетоэфиров с 

изопропенилацетиленом в условиях реакции Фаворского при -10 – -12оС в 

присутствии 3 молей едкого кали в среде абсолютного эфира [166]:  

HC C C CH2

CH3

H3C C

CH3

OR

C

O

CH3

+ C C C CH2

CH3

H3C C

CH3

OR

C

CH3

OH

 

где: R = СН3, С2Н5; 

Простые эфиры гликолей изопропенил ацетиленового ряда могут быть 

получены посредством конденсации магнийбромизопропенил ацетилена с 

соответствующими алкоксикетонами [167].  

На ниже приведенной схеме приведен пример получения 2,5-диметил-7-

метокси-1-гептен-3-ин-5-ола:  

H2C C C C MgBr

CH3

O C CH2CH2OCH3

CH3

+

 

H2C C C C

CH3

C CH2CH2OCH3

CH3

OMgBr

H2C C C C

CH3

C CH2CH2OCH3

CH3

OH

9% HCl

 

В работе [168] показан пример синтеза винилацетиленовых спиртов с 

изолированными тройной и двойной связями через комплекс Иоцича по схеме: 

R1 C C C MgBr

OMgBr

+

R2

BrH2C C
H

CH2 R1 C C C

OH

R2
H2
C C

H
CH2

 

где: R1, R2, СН3, С2Н5; 

Синтез ряда циклических производных алкоксиениновых спиртов описан в 

работах [169-170] путем конденсации 1-этокси- и 1-бутокси-1-бутен-3-инов с 

циклогексаноном, 2,2-диметилтетрагидропиран-4-оном и 1,2,5-триметилпипери- 
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дин-4-оном в условиях реакции Фаворского в эфире. 

X

O

R3

R1

R2
HC C C

H
C
H

OR+
KOH

X

R3

R1

R2

C C C
H

C
H

ORHO

 
где: Х = CH2, O, N–СН3; R = С2Н5, н-С4Н9, трет-С4Н9; 

R1= R2=R3= Н, СНЗ; 
 

В работах [171-172] сообщалось об исследовании в области стереохимии, 

связанных со взаимодействием н-бутоксибутина с 1,2,5-триметилпиперидоном-4. 

При проведении реакции в жидком аммиаке в присутствии порошкообразного 

КОН получена смесь стереоизомеров  спиртов с  общим выходом 90%:  

N

O

H3C

HC C C
H

C
H

OC4H9+

N

H3C
C C C

H
C
H

OC4H9HO

CH3

CH3 CH3

CH3  

Аналогичные исследования по стереохимической направленности синтеза 

винилацетиленовых пиперидолов представлены в работе [173]. Синтез 

осуществлен путем конденсации метилпиперидонов-4 с винилацетиленом в 

результате, которого выделены пространственные изомеры 4-

винилацетиленилпиперидолов-4. 

N

O

H3C

HC C C
H

CH2
+

N

H3C
C C C

H
CH2HO

R R

KOH

 

 

где: R = СН3, С2Н5, С3Н7, СН2С6H5; 

Гетероциклические и алициклические кетоны  использованы в работе [174] 

для синтеза простых эфиров третичных спиртов. Синтез осуществлен путем 



42 
 

конденсации 4-н-бутоксибутен-3-ина-1 гетероциклическими  и алифатическими 

кетонами с высоким выходом. 

HC C C
H

C
H

OC4H9+R C O

R

C C C
H

C
H

OC4H9R C

R

OH

 

 Синтез алкокси- и алкилтиопроизводных винилдиацетиленовых спиртов 

осуществлён путём несимметричной конденсации по В. Ходакевичу с 

применением бромзамещённых ацетиленовых спиртов [175]: 

C C

R/

CBr

OH

+ HC CCH CH XR//
CuCl

C2H5NH2

R

 

C C

R/

OH

CC CCH CH XR//
R

 

(R=R/=CH3,  XR//=CH3;  R+R/=(CH2)5, XR//=OCH3;  R+R/=(CH2)5, XR//=OC4H9; 

R=R/=CH3,  XR//=SC2H5; R+R/=(CH2)5, XR/=SC2H5) 

Вартанян С.А. с сотрудниками [176] установлено, что винилацетиленовые 

спирты вступают в реакцию конденсации с 40% формалином или 

параформальдегидом в присутствии катионов в Н+-форме при 70-800 в течение 4-5 

часов с образованием в основном м-диоксанов (I) и незначительного количества 

1,3-гликолей (II) винилацетиленового ряда: 

RR/C(OH)C CCH CH2

CH2O

O

O

R//

R/

C CCH CH2 + CH2OHCHR//(OH)R/C CCH CH2

(I) (II)
 

(R/=CH3, R
//=H; R/=R//=CH3; R

/=C2H5, R
//=CH3; R

/–R//= –(CH2)4–). 

Широкое применение в тонком органическом синтезе, находит 

защищённый алленовый спирт, получаемый электрофильным присоединением 

пропаргилового спирта к виниловым эфирам с последующей прототропной 

изомеризацией полученного аддукта в алленовый ацеталь [177, 178]: 
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Буриевым Ф.Х. и др. [179] исследовано гомогенно-каталитическое 

винилирование ароматических ацетиленовых спиртов в присутствии 

высокоосновной системе щелочь-диметилсульфоксид. Изучено влияние 

различных факторов на выход виниловых эфиров и найдены оптимальные 

условия процесса. Строение синтезированных соединений доказана ПМР- и ИК-

спектроскопией: 

 

В работе [180] показано влияние растворителей и температуры на реакцию 

взаимодействия морфолина с винилацетиленом в щелочной среде. Был выбран 

альтернативный вариант растворителя для этой реакций. В качества катализатора 

использован КОН. 

В работе [181] изучено влияния катализаторов на реакцию морфолина на 

соединение с винилацетиленом. Катализаторы выполняются в двух различных 

системах, среди которых рекомендуется альтернативная. Реакцию проводили в 

гомогенной системе, так как в ней сравнению с реакцией в гетерогенной системе 

преобладал наиболее высокий выход N-морфолинбутадиен-2,3 и одновременно с 

этим уменьшалось время продолжительности реакции. Экспериментальным 
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путём было доказано что использование катализатора на основе (КОН) в 

количестве 15% (по массе морфолина) позволяет наиболее эффективно получить 

на время продолжительности данной реакции. Реакцию проводили по схеме: 

 

Сегодня в химической промышленности мономеры, содержащие виниловые 

связи, заложили основу для полимеров с различными свойствами. Исходя из 

этого, были синтезированы на основе винилацетилена виниловых эфиров орто- и 

пара-креазолов из метилфенолов. Для винилирования орто- и пара-креазолов 

была использована каталитическая система супер основания CsF-MOH-ДМСО 

(М=Li, Na, K). На основании полученных результатов доказано образование 

сложных виниловых эфиров орто и пара-крезолов [182]. 
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Ацетиленовые спирты и их производные нашли применение в органическом 

синтезе, в медицине в качестве болеутоляющих и седативных средств и  

биологически активных веществ в сельском хозяйстве [183-188].  

Cинтез простых и сложных эфиров ацетиленовых спиртов, представляет 

интерес для химии непредельных соединений как исходная позиция для 

отработки на их основе методик получения более сложных структур. 

В работе [189] проведен анализ влияния температуры, молярного 

соотношения реагентов и катализатора на выход сложных эфиров на примере 

ацетиленового спирта и бензоилхлорида.  

На основе полученных результатов было обнаружено, что гексан-4-ин-1-ол-

3 более активен, чем 3-метилпенти-1-ол-3 в реакции образования эфиров 

ацетиленовых спиртов.  

 Также реакцией синтезированных гексен-4-ин-1-ол-3, 2-метилбутин-3-ол-2 

и 3-метилпентин-1-ол-3 с хлористым бензилом в растворе бензола в присутствии 

пиридина в качестве катализатора были синтезированы их бензиловые эфиры:  

 

 Аналогичным образом, действием хлористого бензила на 

соответствующие ацетиленовые спирты в присутствии катализатора придина 

были синтезированы бензоиловые эфиры с высокими выходами согласно схеме: 
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1.3 Синтез и некоторые превращения триолов  

ацетиленового и диацетиленового рядов 

Первые представители тритретичных триолов ацетиленового ряда получены 

конденсацией третичных ацетиленовых спиртов с кетоспиртами в условиях 

реакции Фаворского [190], данные по химическим свойствам которых, в том 

числе реакции гидрирования, дегидратации и окисления приведены в работах 

[191-194].  

В аналогичных условиях [193] конденсацией диметилацетилкарбинола с 

пентин-1-олом-2 (или гексин-1-олом-3) получены вторично-дитретичные 

глицерины с выходом до 60%. 

Общую схему получения тритретичных и вторично-дитретичных 

ацетиленовых триолов можно представить следующим образом: 

C C O

CH3

R1

OH

R2

HC C C R3

R4

OH

+ C C

CH3

R1

OH

R2

C C C R3

R4

OHOH

 

где: R1= R2= R3= R4= СН3, С2Н5; R1+ R2= R3+ R4 = (СН2)5; 

Данные по синтезу диацетиленовых триолов, первый представитель 

которых – 2,3,8-триметил-4,6-нонадиин-2,3,8-триол был синтезирован в 1969 году 

представлены в работах [196]. Реакцию проведена в присутствии 

порошкообразного едкого кали в среде сухого эфира при температуре -10 – -15°С. 

Количество едкого кали взято из расчета 2 моля на моль исходного продукта в 

соответствии со схемой. 

 

H3C C C C C CH

CH3

OH

O C C CH3

CH3 CH3

OH

+ H3C C C C C C

CH3

OH

C C CH3

CH3 CH3

OHOH

 

 

В работах [197, 198] представлены данные по синтезу многочисленных 

представителей диацетиленовых триолов в соответствии со схемой: 
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R1 C C C C CH

CH3

OH

O C C R2

CH3 R3

OH

+ R1 C C C C C

CH3

OH

C C R2

CH3 R3

OHOH

 

где: R1 = R2= R3= СН3, С2Н5; R2+ R3= (СН2)5; 

Известен способ получения [199] первично-дитретичных диацетиленовых 

триолов в условиях гидратации эпоксидиацетиленов в кислой среде:  

R1 C C C C C

R2

OH

MgBr R4 C C
H

R3

O

+

Cl

 

R1 C C C C C

R2

OH

C C
H

R3

OH

R4

Cl

R1 C C C C C

R2

OH

C C
H

R3

R4

O

-HCl

 

R1 C C C C C

R2

OH

C C
H

R3

R4

OH OH

 

где: R1= R2= СН3; С2Н5; R3= Н, СН3; R4= СН3, С2Н5; 

Первая попытка получения диацетиленовых триолов с изолированными 

тройными связями из диметилэтинилкарбинола и уксусноэтилового эфира 

оказалась неудачной, и основной продукт выделить не удалось [200]. 

C C CH2 C2H5MgBr+  4

R

R

HO C C CMgBr

R

R

BrMgO2

 

C C C

OH

R

R C C C

OH

R

R

OH

R

CH3COOC2H5

-C2H5OMgBr

H2O

C C C

R

R

BrMgO C

CH3

OMgBr

C C C

OMgBr

R

R

 

 

Вышеуказанная схема не учитывала реакционную способность 

галогенмагнийалкоголятной группы комплекса Гриньяра-Иоцича. 
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Авторами работ [201, 202] проведена конденсация ацетального 

производного бромида диметилэтинилкарбинола с этиловым эфиром муравьиной 

и уксусной кислот в условиях реакции Гриньяра-Иоцича и получены вторично-

дитретичный и тритретичный диацетиленовые триолы по схеме:  

C C CBr + Mg

O

CH3

H3C

C
H

CH3

OC2H5

C C CMgBr

O

CH3

H3C

C
H

CH3

OC2H5

1/2 RCOOC2H5

- C2H5OMgBr

 

C C C

O

CH3

H3C

C
H

CH3

OC2H5

C CH3

O

CH3

C

C
H

CH3

OC2H5

CC

OMgBr

R

H+

 

C C C

OH

CH3

H3C C CH3

OH

CH3

CCC

OH

R  

где: R= H, CH3; 

Из-за многостадийности синтеза и низкого выхода конечных продуктов в 

несколько видоизмененной форме реакция проведена авторами работы [202], 

которые для конденсации использовали не ацетальное производное бромида 

диметилэтинилкарбинола, а ацетальное производное диметилэтинилкарбинола, 

что значительно повышает выход целевых продуктов (до 70%):  

 

C C CH

O

CH3

H3C

C
H

CH3

OC2H5

+ C2H5MgBr C C CMgBr

O

CH3

H3C

C
H

CH3

OC2H5

1/2 RCOOC2H5

- C2H5OMgBr

 

 

C C C

O

CH3

H3C

C
H

CH3

OC2H5

C CH3

O

CH3

C

C
H

CH3

OC2H5

CC

OMgBr

R

H+
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C C C

OH

CH3

H3C C CH3

OH

CH3

CCC

OH

R  

где: R = Н, СН3; 

Определенный цикл работ посвящен синтезу простых эфиров 

ацетиленсодержащих соединений, интерес к которым обусловлен поиском 

биологически активных веществ. Описан [193], например, синтез простых моно- и 

диэфиров дипервично-вторичных ацетиленовых триолов с использованием 

магнийорганического производного метоксипропаргилового спирта и 

монохлоруксусного альдегида по схеме:  

Cl
H2
C C H

O

BrMg C C CH2+ C C CH2C
H

H2C

OHOHO CH3 O CH3

C C CH2C
H

H2C

O

C C CH2C
H

H2C

OHOH

C C CH2C
H

H2C

OHOCH3

HOH

CH3OH

O CH3

O CH3

O CH3

 

Конденсацией магнийгалоидпроизводных карбинолов с различными 

радикалами с метиловыми эфирами бензоина [203] можно синтезировать ряд 

моноэфиров ацетиленовых тритретичных глицеринов с 70-80% выходами:  

R C C C MgBr

OMgBr

R

O C C
H

C6H5

C6H5

OCH3

+

 

R C C C

OMgBr

R

C C
H

C6H5

C6H5

OCH3OMgBr

R C C C

OH

R

C C
H

C6H5

C6H5

OCH3OH

2HOH

 

где: R = СН3, С2Н5, изо-С3Н7, (СН2)5, (СН2)6; 

Авторам работы [203] не удалось получить указанные эфиры в условиях 

реакции Фаворского, что связано с пониженной активностью карбонильного 

кислорода в бензоине. В противоположность этому, моноэфиры ацетиленовых 

триолов могут быть получены конденсацией простых эфиров ацетиленовых 
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спиртов с оксикетонами по реакции А.Е. Фаворского, как это представлено в 

работах [204, 205], а также различных представителей простых эфиров 

ацетиленовых триолов [195,197, 206-210] и продуктов их химических 

превращений:  

R2 C C CH

OR1

CH3

O C C R3

CH3

OH

CH3

+ R2 C C C

OR1

CH3

C C R3

CH3

OH

CH3

OH

 

где: R1= R2= R3= СН3, С2Н5; 

Конденсацией простых высших эфиров цропаргилового спирта и вторичных 

ацетиленовых спиртов с ацетонами третичных карбинолов в аналогичных 

условиях получены высшие моноэфиры первично-дитретичных и вторично-

дитретичных ацетиленовых триолов[195, 208, 209], имеющих общую формулу:  

 

R2 C
H

C C

OR1

C C R3

CH3

OH

CH3

OH

 

где: R1= C6H13, C8H17, C10H21, C6H5CH2; R2= H, C2H5, C3H7; R3= CH3, C2H5; 

 

Конденсацией третичного ацетиленового карбинола с кетоэфирами в 

условиях реакции Фаворского были синтезированы α-моноэфиры ацетиленовых 

глицеринов [197]: 

 

R1 C C CH

OH

R2

O C C R3

CH3

OR5

+

R4

R1 C C C

OH

R2

C C R3

CH3

OR5

R4

OH

 

где: R1= R2= R3= R4= R5 = CH3, С2Н5; 

 

При синтезе простых моноэфиров диацетиленовых триолов [197, 198] 

конденсацией диацетиленового спирта с кетоэфирами по реакции Фаворского в 

качестве побочных продуктов образуются диацетиленовые гликоли: 
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R C C C

OH

CH3

O C C R

CH3

OR

+

R

C CH

R C C C

OH

CH3

C C R

CH3

OR

R

C C

OH

R C C C

OH

CH3

C R

OH

CH3

C C

 

Поэтому с целью увеличения выхода основного продукта и избегания 

образования побочного продукта эти продукты были получены при конденсации 

комплексов Гриньяра-Иоцича, полученных из ацеталя диацетиленового спирта с 

кетоэфирами: 

+R1 C C C

OCH(CH3)OC2H5

CH3

O C C R2

CH3

OR4

R3

C CMgBr

 

R1 C C C

OCH(CH3)OC2H5

CH3

C C R2

CH3

OR4

R3

C C

OMgBr

R1 C C C

OH

CH3

C C R2

CH3

OR4

R3

C C

OH

H+

 

где: R1= R2= R3= R4= СН3, С2Н5; R3+ R4= (СН2)5: 

Простые моноэфиры могут быть получены путем раскрытия эпоксидного 

цикла спирта в присутствии эфирата бора, как это показано на примере синтеза 

первично-дитретичных диацетиленовых триолов, содержащих эфирную группу в 

положении к тройной связи [199]. Выход в данном случае составляет 65-78%.  

C2H5 C C C

OH

CH3

C CHR1

CH3

C C

O
R2OH

C2H5 C C C

OH

CH3

C CHR1

CH3

C C

OR2 OH

 где: R1= Н, СН3; R2= СНЗ, С2Н5, С6Н13, С9Н19; 

Для синтеза диацетиленовых диэфиров в работах [197,198] использована 

конденсация простого эфира диацетиленового спирта с кетоэфирами в условиях 

реакции Фаворского: 

R1 C C C

OR2

CH3

C CH O C C R3

CH3

OR5

R4

+
KOH

(C2H5)2O
R1 C C C

OR2

CH3

C C C C R3

CH3

OR5

R4

OH
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где: R1= R2= R3= R4=R5= СН3, С2Н5; R3 + R4 = (СН2)5; 

Однако, в этом случае реакция конденсации протекала медленно, в связи с 

чем предложена ее модификация и по реакции Гриньяра-Иоцича. 

В литературе имеются сведения о синтезе и химических свойствах 

ацетиленовых гидроксидиэфиров, которые получены конденсацией кетоэфиров с 

простыми эфирами ацетиленовых карбинолов [206, 207, 211].  

Для синтеза простых диэфиров тритретичных и вторично-дитретичных 

диацетиленовых триолов с изолированными тройными связями, как показано в 

работах [201, 202], может быть использована конденсация простых эфиров 

диметилэтинилкарбинола со сложными этиловыми эфирами карбоновых кислот 

по схеме: 

H3C C C CH

OR1

CH3

C2H5MgBr+ H3C C C C

OR1

CH3

MgBr
1/2 R2COOC2H5

H3C C C C

OR1

CH3

C C C C CH3

OMgBr

R2 OR1

CH3

H3C C C C

OR1

CH3

C C C C CH3

R2

OH OR1

CH3

H2O

 где: R1= СН3, С2Н5; R2= Н, СН3; 

Синтез простых триэфиров глицеринов ацетиленового и 

диацетиленовогорядов [197, 198, 206, 207, 211] осуществлен действием иодистых 

алкилов на алкоголяты натрия ацетиленовых и диацетиленовых оксидиэфиров по 

схеме:  

R C (C C)n

OR

R

C C R

CH3

OH OR
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R C (C C)n

OR

R

C C R

CH3

ONa OR

R
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R C (C C)n

OR

R

C C R

CH3

OR OR

R  

где: n= 1, 2; 
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1.4. Внутримолекулярные и конформационные особенности  

ацетиленовых соединений 

Физические и химические свойства веществ, а также проявляемая ими 

биологическая активность обусловлены пространственным строением 

органических молекул. 

Пространственное строение полифункциональных и гетерофункциональных  

производных ацетиленового, диацетиленового и енинового  рядов обусловлено 

особенностью строения входящих в них кратных связей, а также наличием 

внутримолекулярных водородных связей между  донорно-акцепторными 

группами. 

В последнее время, появились ряд сообщений по изучению 

внутримолекулярных водородных связей в непредельных триолах и их 

производных методом ИК- и ПМР- спектроскопии. Необходимость подобных 

исследований обусловлена прежде всего тем, что внутримолекулярные 

водородные связи могут в какой-то степени влиять на направление химических 

реакций. Так, в серии работ по изучению водородных связей в ацетиленовых 

триолах было показано, что в ряду третичных 1,2,5-триолов ацетиленового ряда 

при действии на них дегидратирующих средств образуются в основном α-гликоли 

изопропенилацетиленового ряда и частично, диеновые карбинолы [195]. 

Продукты реакции получались с различными выходами, что определяется, 

очевидно, природой радикалов.  

Получение под действием дегидратирующих реагентов различных 

продуктов реакции свидетельствует о различной подвижности ОН-группы в 

ацетиленовых триолах. Объяснить это различие стабильностью ионов карбония, 

которые образуются при отщеплении гидроксилов, не удается, поэтому в работе 

[212] была предпринята попытка изучения внутримолекулярных водородных 

связей в ацетиленовых триолах методом ИК-спектроскопии с использованием 

последовательного разбавления в СCl4. В этой работе показано, что при 

разбавлении раствора ацетиленового глицерина в CCI4 от концентрации 0,2 
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моль/л до концентрации 0,0004 моль/л в ИК-спектре происходят изменения: 

полосы поглощения ОН-групп, соответствующие межмолекулярным водородным 

связям, исчезают, на основе этого полосы поглощения в области 3570-3575, 3560-

3565, 3600-3605 см-1 отнесены к связанным внутримолекулярной водородной 

связью гидроксилам, а полосы 3607-3620 см-1 к свободным ОН-группам, и 

показано наличие внутримолекулярной водородной связи между 1,2-

гидроксилами: 

C1 C2 C3

R2

OH

R1

OH

CH3

C4 C5 R3

R4

OH…

 

Характер меж- и внутримолекулярных водородных связей изучен по ИК-

спектрам поглощения ряда ацетиленовых моно- и диэфиров [213] методом 

последовательного разбавления в растворах CCI4 и С2СI4. В ИК-спектрах 

поглощения моноэфиров с эфирной группой при атоме углерода -С1 при 

концентрации С=0,002 моль/л обнаружены полосы при 3550-3575 см-1 и 3615-

3620 см-1, первые из которых связаны с внутримолекулярными водородными 

связями, вторые - с свободными ОН-группами. ВВС в ацетиленовых моноэфирах 

может образоваться только между эфирной группой при С1 и ОН-группой при С2 

в пятичленном цикле. Гидроксильная группа при С5, учитывая 

конфигурационную жесткость ацетиленовой связи, может участвовать только в 

межмолекулярных взаимодействиях.  

C1 C2 C3

R2

O

R1

O

CH3

C4 C5 R3

R4

OH

R H
…

 

Если эфирная группа связана с пятым углеродным атомом, а обе 

гидроксильные группы находятся в α-положении к друг другу, имеет место 

существование двух внутримолекулярных водородсвязанных форм (а) и (б), в 
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которых обе ОН-группы могут выступить попеременно в качестве акцептора и 

донора протонов:  

C1 C2 C3

O O

CH3

C4 C5

OR

H H

,

     

C1 C2 C3

O O

CH3

C4 C5

OR

H H

 

(а)                                                        (б) 

Изучение водородных связей в диэфирах [213] триолов ацетиленового ряда 

этим методом показало, что при концентрации С=0,002 моль/л в спектрах 

поглощения изучаемых соединений имеются две полосы: 3530-3565 и 3610-3620 

см-1, первая из которых свидетельствует о ВВС, а вторая - о свободных ОН-

группах. Донором протонов в диэфирах может быть только ОН-группа при С2, 

тогда как акцептором могут быть OR- при С1 и π-электроны тройной связи. 

Однако, в спектрах наблюдается только одна полоса поглощения 3530-3565 см -1, 

связанная с ВВС типа RO…HO, которая приводит к образованию пятичленного 

цикла:  

C1 C2 C3

O O

CH3

C4 C5

OR

R H

,

 

Исследование водородных связей в 1,2,5-триолах этиленового ряда и их 

эфирах методом ИК-спектроскопии проводилось в условиях, аналогичных 

предыдущим исследованиям, в растворах CCI4 и С2С14, а также в их естественном 

агрегатном состоянии в работах [214, 215].  

Исследуемые этиленовые триолы представлены в двух формах: цис- и 

транс-. Полосы поглощения при 3550-3555 см-1 в их спектрах отнесены к ВВС, 

образующимся между гидроксилами, находящимися в α-положениипо аналогии с 

подобными взаимодействиями в 1,2,5-триолах ацетиленового ряда [212]. На 

основе данных этих исследований авторами обнаружена достаточно сильная 

внутримолекулярная водородная связь в цис-этиленовых 1,2,5-триолах и их 
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эфирах между донорно-акцепторными группами при С2 и С5, способствующая 

образованию энергетически устойчивого циклического кольца и очень слабая 

водородная связь между донорно-акцепторными группами С1 и С2: 

C4

C3

C2

OC5

HO

H

C1

O

H

H

H

…

               

C4

C3

C2

OC5

HO

C1

O

H

H

H

… …
 

В транс-этиленовых 1,2,5-триолах и их эфирах образуются 

внутримолекулярные водородные связь и между донорно-акцепторными 

группами при С1 и С2 аналогично внутримолекулярным водородным связям в 

ацетиленовых 1,2,5-триолах и их эфирах [214, 215]. 

Изучение водородных связей в тетраметилбутиндиоле и транс-

тетраметилбутендиоле показано [216], что при концентрации С=0,002 моль/л в 

спектрах обоих продуктов наблюдаются поглощения только свободных ОН при 

3605-3607 см-1, что свидетельствует об отсутствии в ацетиленовых гликолях, 

триолах и их эфирах ВВС типа:  

C2 C5

O OH H

 

если не имеется дополнительно стабилизации протона гидроксила при С2. В цис-

изомере этого гликоля при концентрации 0,002 моль/л в спектре наблюдалось 

интенсивное поглощение при 3445 см-1 обусловленное ВВС и поглощение при 

3600 см-1 свободные ОН-группы:  
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Авторами работы [217] показано, что внутримолекулярные водородные связи 

могут влиять на течение реакции Фаворского. Так, если концентрация β-

ацетилпиперидола с различными ацетиленовыми спиртами  

C C CH

OH

CH3

H3C C C CH

OH

CH3

C2H5

 

проходила с выходом 25-30%, то конденсация γ-ацетилпиперидола с теми же 

ацетиленовыми спиртами не проходила вообще.  

Причиной разной реакционной способности двух изомеров является наличие 

внутримолекулярной водородной связи в γ-ацетиленовых пиперидолах.  

В последнее время помимо ИК-спектроскопии заметное место в изучении 

внутримолекулярных взаимодействий отводится ЯМР-спектроскопии. Об этом 

говорит большой поток публикаций в советских и зарубежных научных журналах 

[218-220].  

В работах [218, 219] обсуждается вопрос о внутримолекулярной водородной 

связи ОН-группы, находящейся в α-положении к ацетиленовой связи. Для 

соединений, включающих ацетиленовую связь, необходимо учитывать 

способность электронов тройной связи к внутримолекулярной координации с 

группой OH. В работе [221] исследована температурная зависимость спектра 

ПМР 3,4,7-триметил-5-нонин-3,4,7-триола и показано, что гидроксильные группы, 

образующие внутримолекулярную водородную связь, имеют разные химические 

сдвиги в спектрах ПМР, что позволило выяснить вопрос об участии каждой из 

них в образовании внутримолекулярной водородной связи. Полученная 

зависимость химического сдвига (δОН) от температуры показала, что одна из 

групп ОН имеет больший температурный градиент, что указывает на 

принадлежность ее к изолированной гидроксильной группе (С7). Близкие или 

несколько меньшие значения температурных градиентов OH-групп при С3 и С4 

указывают на то, что в химическом отношении они близки между собой, что 

может быть результатом обмена между двумя конформациями (А) и (Б).  
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CH3
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H

CH3 CH3
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(Б) 

Магнитная анизотропия ацетиленовой связи и ее влияние на соседние 

алкильные группы использована для выяснения особенности 

внутримолекулярных взаимодействий в аминогликолях ацетиленового ряда [222-

224]. В качестве индикаторных групп, подверженных влиянию анизотропии 

ацетиленовой связи, авторами использованы геминальные метильные группы 

(СН3
А и СН3

В), которые, в зависимости от природы растворителя и температуры, 

имели разные химические сдвиги, как это представлено на схеме: 

O

CH3
BH3
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H H
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R= C

NH2

CH3

C2H5,

NH2

NH2C, , CH2N(C2H5)2;

 

Авторы работы [222] наблюдали разницу в химических сдвигах СН3
А и CH3

B 

(8,5-9,5 Гц в СС14). При переходе от CCI4 к более полярным растворителям 

(СD3)2СО и СD3OD происходит частичный разрыв внутримолекулярной 
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водородной связи, что приводит к свободному вращению по связи С1-С2 и 

усреднению окружения метильных групп, уменьшению вследствие этого 

величины Δν. Такая закономерность наблюдается и при повышении температуры. 

Обнаруженная в работе [222] прямая зависимость Δν от полярности 

растворителя, в работе [223] - от температуры, подтвердили предположение 

авторов, что основной вклад в различие метильных групп в спектрах ПМР вносит 

внутримолекулярная водородная связь.  

Полученные данные [222, 223] по внутримолекулярным водородным связям 

использованы при изучении диастереомеров, образующихся, при замене одной из 

метильных групп алкильным радикалом [224]. В качестве модельных в этой 

работе были выбраны диастереомеры 3,4-диметил-7-пиперидино-5-гептин-З,4-

диола и их ацетилированные аналоги, которые соответствуют четырем 

возможным комбинациям ассимметрических атомов углерода - SR, RS, SS,RR, 

причем в спектрах ПМР будут различаться только две пары диастереомеров 

(конформации 1(SR) и 2(SS)).  

В спектре ПМР наблюдалось дезэкранирование как метильных групп, так и 

метиленовых протонов этильной группы в диастереомере, которому авторами 

приписана конфигурация SS, что согласуется с пространственной сближенностью 

этих протонов НА и НB ацетиленовой связи, что в свою очередь, подтверждает 

правильность отнесения конфигурации диастереомеров по двум индикаторным 

группам –метильной и метиленовым протонам этильной группы. 

В работе [225] для сравнения магнитоанизотропных свойств ацетиленовой и 

этиленовой связей и изучения конформации производных аминогликолей – 

тиазолидинтионов проведено их исследование методом ПМР, и авторами 

обнаружены два типа внутримолекулярных взаимодействий – между соседними 

ОН-группами и ВВС, образованной в их транс-изомере протоном гидроксильной 

группы и атомом серы:  
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S

NH

O H
O

H

S

H

R4

R3

R1

R2

…

…

 

Одним из факторов, приводящих к стереоселективности реакции 

присоединения сероуглерода к ацетиленовым аминогликолям и преобладанию 

трансизомера в продуктах реакции [226], по мнению авторов может быть 

стабилизирующее влияние на образование (Z) изомера внутримолекулярных 

взаимодействий типа S...НО.  

Предположение о наличии внутримолекулярной водородной связи между 

амидным протонам и кислородом кетогруппы в амидокетонах ацетиленовых 

аминогликолей было экспериментально подтверждено в работах [227, 228] 

изучением их спектров ПМР и ИК. В результате анализа спектров ПМР в зоне 

метиленовых протонов этильной группы авторами было отдано предпочтение 

нижеприведенной конфиргурации, в которой протоны НА и НВ находятся в 

одинаковом удалении от магнитно-анизотропной карбонильной группы: 

HB

CH3HA

+N

CH3

C CH3C

H3C

-O

H O…

 

 

Изучение магнитоанизотропных свойств сульфогруппы в 

сульфамидокетонах ацетиленовых гликолей [229, 230] привело авторов к 

обнаружению внутримолекулярной водородной связи между амидным протоном 

и атомом кислорода кетогруппы и магнитной неэквивалентности метиленовых 
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протонов этильной группы, на основе анализа которой авторами предложена 

наиболее вероятная конформация сульфамидо кетонов:  

CH3

HAHB

N

C2H5

C CH3S

H3CPh
H O

OO

…

 

В работе [231] проведен анализ концентрационной зависимости спектров 

ПМР 3,4-диметил-1-фенил-3,4-дигидрокси-1-пентена, 3-бензил-2-фенил-3-

гидрокси-1-пентина, 1-фенил-этинил-1-гидроксициклопентана в ССl4. В 3-бензил-

1-фе-нил-3-гидрокси-1-пентине обнаружена внутримоле-кулярная координация 

гидроксильной группы с π-электронами ароматического кольца, подтверждаемая 

концентрационной зависимостью химиического сдвига группы ОН в спектре 

ПМР, неэквивалентностью метиленовых протонов бензильной группы и данными 

ИК- спектров:  

C

O

H

HBHA
C

C2H5

C C6H5

…

         

C6H5

HAHB

O C2H5

H

C6H5

…

 

 

Таким образом, из приведенного обзора следует, что исследование 

внутримолекулярных взаимодействий между донорно-акцепторными группами и 

конформационных особенностей в соединениях ацетиленового ряда связано с их 

определенным вкладом в реакционную способность молекулы и их 

биологическую активность.  

В области изучения конформационных особенностей и внутримолекуляр- 
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ных взаимодействий монобензиловых эфиров пиперидилсодержащих гликолей 

ацетиленового ряда по данным спектров ЯМР13С посвящены работы [232, 233]. 

В работах [234, 235] исследован характер спектрального проявления слабых 

магнитных полей и конформации ацетиленовых аминогликолей, внутримоле-

кулярные и анизотропные взаимодействия в р- и  � -электронноизбыточных 

системах. 

 

1.5. Некоторые данные о биологической активности непредельных  

гидроксилсодержащих соединений 

Изучение связи между строением соединений и биологической активностью 

является, одной из наиважнейших проблем современной химической науки, так 

как накапливаемые при этом факты раскрывают природу тех биологических 

структур и процессов, которые лежат в основе физиологических явлений. 

Ацетиленовые, ениновые и диацетиленовые гидроксилсодержащие 

соединения находят свое применение не только как промежуточные продукты в 

органическом синтезе, многие из них представляют и самостоятельный интерес. 

Они проявляют различную биологическую активность. Фактический материал, 

накопленный при изучении природных ацетиленовых соединений, показывает, 

что они представляют практический интерес как биологически активные вещества 

[236]. 

Изучая синтез и биологическую активность некоторых соединений 

енинового и диацетиленового рядов, авторы работы [237] показали, что для 

некоторых рядов синтезированных соединений характерна следующая 

фитоцидная активность: 

HC C C
H

C
H

OR
 

-ростстимулирующая 

(R= H, CH3, C2H5;) 
HC C C

H
C
H

SR
 

-противовирусная   (R= H, CH3;) 

C C C
H

C
H

OR
H
CRO

OR  

 

-гербицидная 

(R= CH3, C2H5;) 
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C C C C CCR1

R2

OH

R3

OH

R4  

 

-гербицидная, дефолиантная 

(R1=R2= CH3, C2H5, C6H5;
 R1=R2= CH3;)

 

C C C
H

C
H

ORCR1

R2

OH

(SR)

 

 

-ростстимулирующая, гербицидная, 

дефолиантная 

(R1=R2= CH3, C3H7, R= CH3;) 

 

Среди моноацетиленовых производных найдены эффективные пестициды. 

В ряду ацетиленовых и диацетиленовых спиртов, гликолей и их производных 

найдены соединения с гербицидной активностью [238, 239]. 

 Третичные ацетиленовые спирты алициклического ряда применяются в 

качестве стабилизаторов некоторых активных нематоцидов и гербицидов, 

которые неустойчивы к действию тепла и света [240]. 

Авторы работы [241] обнаружили антимикробную активность ряда 

ениновых диацетиленовых спиртов и их эфиров:  

 

1) HC C C
H

C
H

OCH3
 

2) HC C C
H

C
H

SAlk
 

3) HC C C
H

C
H

OCH2OH
 

 

4) C C C
H

CC6H5

COOH

COOH 
 

5) C C C
H

C
H

C6H5 C
O

H 
 

6) C6H5 C C C

C6H5

OH

CC C C C
H

C
H

COOH

 
 

7) C C C CC6H5 C

OH

CH3

CH3  
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8) 

 

C C C CHOH2C CH2OH 

 

9) C6H5 C
H

C C

OH

C C C
H

OH

C6H5
 и т.д 

и некоторые закономерности, связанные с влиянием их строения на этот вид 

активности [241, 242]. В качестве подопытных организмов были взяты 

грамположительные и грамотрицательные бактерии, патогенные и апатогенные 

грибы и микобактерии. Степень активности соединений измерялась в сравнении с 

капиллином, обладающим, как известно, очень сильным фунгицидным и 

антимикробным действием. Отмечено, что синтетические аналоги капиллина 

более активны против грибов, чем против бактерий [236]. Тем не менее, 

обнаружена высокая бактериостатическая активность против микобактерий 

туберкулеза у нормальных бутильных и фенильных замещенных капиллина и 

капиллена [242].  

Фармакологическое изучение α-гликолей изопропенилацетиленового ряда и 

их моноэфиров формулы: 

C C C CH2
CC

CH3

OH

H3C

OR

CH3 CH3       

C C C CH2C
H2
C

CH3

OH

H2
C

CH3

H3CO

 

показало, что эти моноэфиры по токсичности близки друг к другу, их ЛД50 

находится в пределах 500-700 мг/кг. Наряду с отсутствием спазмолитических 

свойств и холинолитического действия, у соединений в концентрации 10-4 моль/л 

отмечался антигистамический эффект. Изучение 2,3,6-триметил-2-метоксигептен-

6-ин-4-ола-3 вызывало несомненный интерес [243]. Соединение в дозе 10 мг/кг 

понизело артериальное давление крови в среднем примерно на 30-35 мм. рт. ст., в 

течение  от 50 до 230 минут. С увеличением дозы гипотензивный эффект 

увеличивался. В дозе 25 мг/кг препарат снижал артериальное давление в среднем 

на 40-50 мм.рт.ст. с той же продолжительностью. Некоторые представители 

моноэфиров также проявили седативный, а также снотворный эффект [244]. 
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Синтез производных винилацетилена на основе ацетиленов 1,2-диолов и 

1,2,5-триолов был осуществлен Ш. Мусантаевой [245]. Среди полученных 

автором препаратов наибольшей физиологической активностью обладало 

соединение с формулой:  

C C C CCCH3C

CH3

C

OH

CH3

CH3

CH3

 

Эксперименты по изучению противогрибкового и противомикробного 

действия показали, что это соединение обладает выраженный микостатической 

активностью по отношению некоторых грибов. Препарат оказывал губительное 

действие на патогенные штаммы золотистого и эпидермального стафилококка. 

Выраженная лейкопоэтическая активность была впервые обнаружена в 

алкилтиоизопропенил ацетиленовых карбинолах [246]:  

C C C
H
CCH2C

H2
C

CH3 CH3

OH

CH3

S R

 

Аналогичный эффект был обнаружен [247] для ацетиленовых амино-

спиртов, являющихся производными �-кетосульфидов. 

Кроме этого, алкилтиоизопропенил ацетиленовые карбинолы проявляют 

противосудорожную, антибактериальную, наркотическую, гипотензивную, 

спазмолитическую и другие активности [248-253]. Эти соединения являются 

малотоксичными соединениями, обладающие депримирующим эффектом на 

центральную нервную систему [253]. В ряду исследованных карбинолов 

наблюдалось падение токсичности соединений с увеличением длины алкильного 

радикала. Для всех представителей этого ряда характерны наркотическое, 

гипотермическое и антигистаминное действие. Наиболее выраженной стороной 

фармакологического действия являлась противовоспалительная активность. При 

изучении фармакологической активности было обнаружено усиление активности 

последних по мере увеличения длины радикала при атоме серы. 
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Фармакологическое изучение простых моноэфиров α-, β-, ε-глицеринов 

ацетиленового ряда показало, что они оказывают положительное воздействие на 

лейкопоэз. Наибольший эффект наблюдается у дециловый к моноэфиров [195]. 5-

ацетиленовые эфиры также стимулируют образование лейкоцитов, при этом 

лучшие результаты получены для гексадецилового и октадецилового β-

ацетиленового эфиров [195, 209]. 

Изучение фармакологической активности диацетиленовых триолов и их 

простых эфиров показало, что они оказывают положительный эффект на 

лейкопоэз. Наибольший эффект наблюдался у 2,3,8-триметил-2-метокси-4,6-

нонадиин-3,8-диол [198]. Среди диацетиленовых триолов также выявлены 

вещества, обладающие гипотензивными и седативными свойствами. 

При выявлении биологической активности простых бензиловых эфиров 

третичных ацетиленовых спиртов, моно- и дибензиловых эфиров ацетиленовых 

глицеринов [210] установлено, что они обладают низкой токсичностью при ярко 

выраженном влиянии на сердечно-сосудистую систему. У некоторых из них явно 

выражен седативный эффект. Установлено, что удлинение цепи глицеринов 

снижает токсичность монобензиловых эфиров и уменьшает продолжительность 

гипотензивного эффекта. 

Амины и аминоэфиры первично-дитретичных, тритретичных 

диацетиленовых глицеринов являются малотоксичными веществами иобладают 

гипотензивной, спазмолитической и антигистаминной активностью [254].  

C C C CCC R2

CH3

OH

CH3

H3C

CH3

NH2 OR1

 

где: R1= CH3, C2H5;    R2= CH3, C2H5; 

Максимальное снижение артериального давления 70-80 мм.рт.ст. 

достигнуто в дозах 5-25 мг/кг продолжительностью до 4 часов и более. 

Наибольший эффект достигался у 6,7-диметил-1-этиламино-2,4-октадиин-6,7-

диол. Кроме того, оказалось, что данное соединение обладает гипогликемическим 

действием, снижает количество сахара в крови на 32% по отношению к контролю. 
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В работе [202] показано, что диацетиленовые триолы с изолированными 

тройными связями и их производные обладают умеренно выраженной острой 

токсичностью и проявляют гипотензивное, седативное, анальгезирующее, 

противовоспалительное и антибактериальное действие. Особый интерес вызвало 

изучение фармакологического действия 2,8-диметил-3-(пиперидил)-2,8-диэтокси-

3-нонен-6-ин-5-она. Это соединение, ЛД50 которого 587,0+15,6 мг/кг, обладало 

выраженным гипотермическим эффектом при большой широте 

фармакологического действия. У препарата обнаружены также седативные, 

анальгезиирующее и противовоспалительное действия. 

Гневашева Л.М., исследуя взаимодействие 2-метил-2-(2-алкилтио-этил)-1,3-

диоксаланов с винилэтинилмагнийбромидом, в результате синтезировала и 

изучила фармакологические свойства алкилтиооксиэтиловых эфиров 

винилэтинилкарбинолов следующего строения:  

C
H

CH2CC
H2
C

CH3

OH

H2
CSR

 

где: R= C4H9, C5H11, C6H13; 

Общим характерным действием для всех изученных соединений явилось их 

депримирующее действие. Препараты в небольших дозах обладали седативным 

эффектом, а в дозах свыше 100 мг/кг — вызывали сон, характер которого был 

физиологическим. Большие дозы угнетали дыхание [255]. 

В работе [256] показано, что 3,4-диметил-5-тиоалкил-1-пентин-3-олы 

обладают противосудорожной активностью. 

Фармакологические исследования кето- простого диэфира, а именно 2,8-

диметокси-2,8-диметил-3,6-нонадиин-5-она показали в наличие у них седативной 

активности [257]. 

В работе [258] приводятся результаты исследований по выявлению 

антинаркотических свойств соединения общей формулы:  
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C C

CH3

H3C

CH3

C
H

NH2

C C

O

C C CH3

OCH3

CH3  

Фармакологические исследования диэфиров диацетиленовых триолов 

общей формулы: 

C C

OR

H3C

CH3

C C C

OH

C C CH3

OR

CH3

R1

 

выявили  наличии у них седативной активности [259].  

Изобретение [260] относится к биологический активному химическому 

соединению 3,4-диметил-6-(1/-оксициклопентил)-5-гексин-3,4-диолу формулы:  

OH

C C C C C2H5

OH

CH3

OH

CH3  

обладающему миорелаксирующим свойством, что позволяет указанное 

соединение применять в медицине. 

Таким образом, анализ литературы показал, что в настоящее время имеются 

эффективные методы синтеза ениновых спиртов, гликолей, ацетиленовых и 

диацетиленовых триолов и их простых эфиров. Среди них найдены различные 

биологически активные и лекарственные вещества. Поэтому, исследования в 

области синтеза новых непредельных гидроксилсодержащих соединений и их 

гетерофункциональных производных, изучение химических свойств и 

биологической активности позволяет значительно расширить ассортимент 

лекарственных препаратов. 

Не менее важным на данном этапе развития органической химии является 

расширение наших представлений о зависимости свойств от строения 

соединений. В этом плане, необходимым является изучение тонких деталей 

строения, включающих внутримолекулярные взаимодействия донорно-

акцепторных групп. 
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ГЛАВА 2. СИНТЕЗ, СТЕРЕОХИМИЯ И БИОЛОГИЧЕСКАЯ 

АКТИВНОСТЬ ГИДРОКСИ- И ГЕТЕРОФУНКЦИОНАЛЬНЫХ  

ПРОИЗВОДНЫХ ЕНИНОВОГО РЯДА 

(обсуждение результатов) 

2.1. Ениновые гидрокси-, и алкокси производные 

Ацетиленсодержащие соединения обладают уникальными химическими 

свойствами, что в значительной мере обусловлено строением тройной связи. В 

пространстве, ограниченном ацетиленовой связью, создается избыток электрон-

ной плотности π-электронов, вследствие чего ацетиленовая связь может высту-

пать в качестве донора при образовании ВВС (внутримолекулярной водородной 

связи) [261–264].  

Так, при анализе продуктов метаболизма лекарственного средства «Карба-

тин» было выявлено, что в стабилизации промежуточного комплекса существен-

ную роль играет внутримолекулярная водородная связь, включающая протон ОН 

группы и ацетиленовую связь [265]. 

В реакции Фаворского ацетиленовая связь активируется за счет образования 

промежуточных π–комплексов с щелочными металлами [266]. 

Таким образом, круг меж- и внутримолекулярных взаимодействий, в кото-

рых ацетиленовая связь играет важную роль, довольно широк, а исследование 

прочности различных типов внутримолекулярных взаимодействий с участием 

ацетиленовой связи, влияние ВВС на конформационную стабильность и биоло-

гическую активность непредельных соединений представляет определенный 

интерес для стереохимии непредельных соединений. 

 

2.1.1. Механизм перегруппировки 2–хлорметилоксирана при   

взаимодействии с ацетиленидами щелочных металлов 

В настоящем разделе диссертационной работы представлены результаты  
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исследований по стереохимии ениновых производных, т.е. соединений, в которых 

ацетиленовая и этиленовая связи сопряжены. В этом контексте проведен анализ 

конформационных равновесий, характер и тип внутримолекулярных взаимодейст-

вий с участием ацетиленовой связи с применением метода ПМР и квантовохими-

ческих расчетов [267-269]. 

 

2.1.1.1. Анализ конформационной стабильности в условиях  

переходного состояния 

Исходное соединение этого класса образуется в результате внутримоле-

кулярной перегруппировки пропинилоксирана (3-этинил-1,2-эпоксипропана)– 

продукта взаимодействия 2-хлорметилоксирана с ацетиленидом лития, в резуль-

тате перегруппировки которого образуются Z- и E-изомеры енинового спирта. 

Так как прямых указаний на механизм данной перегруппировки в литера-

туре отсутствует, проведен детальный анализ конформационного состояния 3-

этинил-1,2-эпоксипропана, соединения, участвующего в образовании енинового 

спирта. 

На примере 3-этинил-1,2-эпоксипропана мы имеем случай, когда две элек-

тронноизбыточные группировки – оксирановый цикл и ацетиленовая группа нахо-

дятся вблизи друг к другу и могут оказывать влияние на стереохимию и направ-

ление структурной перестройки молекулы.  

В работе [117] сообщалось, что при взаимодействии 2-хлорметилоксирана с 

ацетиленидом лития в жидком аммиаке, образующися ацетиленсодержащий окси-

ран спонтанно трансформируется в смесь Z- и E-изомеров енинового спирта (2-

пентен-4-ин-1-ола).  

Авторами данной работы высказано предположение, что после замещения 

атома хлора на ацетиленовый радикал спонтанно происходит внутримолекуляр-

ная перегруппировка, приводящая к раскрытию цикла. 

 Однако, авторами не установлен механизм данной перегруппировки и не 

определены факторы, способствующие раскрытию эпоксидного цикла.  
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Процентное соотношение Z- и E-изомеров, образующихся в результате 

молекулярной перегруппировки в нашем случае, которое рассчитано по интег-

ральной интенсивности сигналов спектров ПМР составляет 47%:53%, с преобла-

данием E-изомера. Общая схема образования Z- и E-изомеров енинового спирта 

может быть представлена схемой 1: 

O C
H2

HC

Cl

Li

O C

HC

HBHA

HC

HBHOH2C

HC
HA

HOH2C

O C

HC

HA

HB

E

Z
 

Схема 1. Схема образования изомерных ениновых спиртов. 

  Распределение электронной плотности можно отнести к определяющим 

факторам, которые вносят вклад в структурную перестройку молекулы. В связи с 

этим, нами проведен квантовохимический расчет распределения электронной 

плотности в молекуле интермедиата 3-этинил-1,2-эпоксипропана, с целью опре-

деления направления и возможных путей молекулярной перегруппировки [270-

271]. 

Получены данные по индексу электронной плотности на атомах углерода, 

кислорода и водорода, которые представлены в таблица 1. Для удобства сквозная 

нумерация атомом начинается от атомов составляющих трехчленный цикл и 

далее к атомам, составляющих открытую углеродную цепь.  

Анализ данных, представленных в таблице 1, показывает, что среди угле-

родных атомов наибольшей электронной плотностью обладает углеродный атом, 

обозначенный как (С-7). 

Заряд этого атома составляет -0.539029 и даже несколько превышает  заряд  

атома кислорода -0.413732. 
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Связанные с углеродным атомом (С-7) атомы водорода (Н-8 и Н-9) имею-

щие положительный заряд +0.234169 и +0.247336 соответственно, который замет-

но превышают заряд протонов оксиранового цикла: +0.214935, +0.204107, 

+0.209380 и близки по этому показателю к терминальному ацетиленовому атому 

водорода (Н-12)имеющему заряд +0.243102 и обладающему, как известно, кис-

лотными свойствами.  

Хорошо известно, что терминальный ацетиленовый протон способен заме-

щаться щелочными металлами и образовывать соответствующие соли. Близость 

величин положительного заряда у метиленовых протонов (Н-8 и Н-9), связанных с 

углеродным атомом (С-7) и заряда терминального атома водорода, позволяет 

сделать вывод, что в молекуле 3-этинил-1,2-эпоксипропана у протонов (Н-8 и Н-

9) имеются кислотные свойства и высокая подвижность. 

В связи с этим, в случае 3-этинил-1,2-эпоксипропана можно допустить воз-

можность миграции протонов Н-8 и Н-9 в сторону атома кислорода при молеку-

лярной перегруппировке. 

Инициировать этот процесс может электростатическое взаимодействие, воз-

никающее между атомом кислорода (О-3, заряд -0.413732) и протонами Н-8 заряд  

+0.234169  и Н-9 заряд +0.247336. 

Молекулярные модели, расчетные минимумы энергии изомеров и рассчи-

танный минимум энергии для трех молекулярных структур, представленных в 

таблице 2 показывают, что молекула 3-этинил-1,2-эпоксипропана обладает мень-

шей стабильностью, вследствие избытка энергии, по сравнению с изомерными 

структурами, и имеет возможность трансформироваться в изомерные ениновые 

спирты. 

Наиболее вероятные конформации, в которых протоны (Н-8 и Н-9) сближе-

ны с атомом кислорода, представлены в Ньюменовских проекциях на рисунке 1. 

Из представленных возможных конформаций, молекулярная перегруппировка 

может иметь место лишь в конформациях a и b, где атом кислорода сближен с 

протоном НА или НВ (рисунок 1). Ацетиленовая группа в конформации (c) участия 
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в молекулярной перегруппировке принимать не может, т.к. не является донором 

протона. 

Таблица1. Расчетная электронная плотность атомов, составляющих 2-(пропинил-                           

                   2) оксирана в единицах а.е.з. 

Атомы и их 

нумерация на 

молекулярной 

модели 

Малликеновы 

заряды атомов 

(а.е.з.) 

 

Молекулярная модель 3-этинил-1,2-

эпоксипропана 

C(1) 

C (2) 

C (7) 

C (10) 

C (11) 

O (3) 

H (4) 

H (5) 

H (6) 

H (8) 

H (9) 

H (12) 

-0.191753 

0.000215 

-0.539029 

0.150901 

-0.359631 

-0.413732 

0.204107 

0.209380 

0.214935 

0.234169 

0.247336 

0.243102 

 

 

Вероятность образования каждого из изомеров определяется, по-видимому, 

величиной положительного заряда на протонах (Н-8 и Н-9). 

 Используя данные, представленные в таблица 1, определено, что отноше-

ние величин единиц зарядов протонов (Н-8 и Н-9) коррелирует с выходом Z- и 

E-изомеров, рассчитанного по спектрам ПМР. 

 Если принять сумму единиц зарядов протонов (Н-8 и Н-9) за 100%, то на 

долю протона (Н-9) выпадает 51.4%, а на долю (Н-8) 48.6%.  

Таким образом, можно с определенной долей вероятности утверждать, что  
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при молекулярной перегруппировке вероятность образования Z- и E-изомеров 

будет следовать указанному выше соотношению. 

 

Таблица2. Молекулярные модели и расчетные минимумы энергии для 2-

(пропинил- 2) оксирана и Z и E-изомеров 2-пентен-4-ин-1-ола.  

 

Структурная формула Emin, 

(кДж/моль) 
Молекулярная модель 

 

 
 

-702,7847 .103 
 

 

 

 
 
 

-702,8311 .103 

  

 

 
 

-702,8359.103 
 

 

 

На практике, определенное по спектрах ПМР соотношение изомеров близко 

к  расчетному и составляет 53%:47%. 
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     b  
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  Рисунок 1. Ньюменовские проекции наиболее вероятных конформаций 2-

(пропинил-2)-оксирана с различным расположением метиленовых протонов отно-

сительно атома кислорода 

Важным показателем, определяющим взаимное расположение атомов и 

групп в конформациях, является диэдральный угол. В конформации a данный 

угол составляет φ=84о, что обеспечивает максимальное сближение атома кисло-

рода и протона H-9, а расстояние между атомами кислорода O-3 и водорода H-9 

составляет 2.62Å.  

В конформации b, при величине угла φ=-85о максимально приближенным к 

кислороду оказывается H-8, а расстояние между атомами кислорода O-3 и водоро-

да H-8 составляет +2.64 Å.  

В комплексе данные по диэдральному углу и расстоянию между протонами 

метиленовой группы и атомом кислорода так же указывают на большую вероят-

ность образования E-изомера. 

Исходя из полученных для конформаций a и b расчетных данных по 

взаимной удаленности атома кислорода O-3 и протонов метиленовой группы 

можно полагать, что они находятся на расстоянии соизмеримым с расстоянием 

необходимым для образования водородной связи, а образование внутримолеку-

лярной водородной связи является инициатором внутримолекулярной перегруп-

пировки. 
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Из двух изомеров ениновых спиртов Z-изомер обладает большей энерге-

тической стабильностью т.к. его минимум энергии меньше, чем у Е-изомера. 

 

2.1.1.2. Внутримолекулярные взаимодействия с участием �-электронов  

ацетиленовой связи 

В спектрах ПМР  Z- и E-изомеров 3-этинил-1,2-эпоксипропана сигналы аце-

тиленовых протонов различаются на 0.33 м.д. Магнитная анизотропия ацети-

леновой связи является основным фактором, ответственным за аномальный хи-

мический сдвиг в спектрах ПМР протонов и групп в зависимости от их 

расположения в пространстве относительно ацетиленовой группы [272–274].  

Различие в химических сдвигах сигналов ацетиленовых протонов в случае 

Z- и E-изомеров 2-пентен-4-ин-1-ола является следствием образования внутримо-

лекулярной водородной связи (ВВС) между π-электронным облаком ацетилено-

вой связи и протоном OH группы в ненапряженном шестичленном цикле.  

 

Рисунок 2. ПМР спектр Z-, E-2-пентен-4-ин-1-ол (80 МГц, CD3Cl). 

Квантово-химический расчет и молекулярные модели свидетельствуют о 

том, что в структуре Z-изомера взаимное расположение протона гидроксильной 
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группы и ацетиленовой связи находится на расстоянии в пределах  2.09 Å,  доста-

точном для образования ВВС. 

При возникновении внутримолекулярной водородной связи часть электрон-

ной плотности ацетиленовой связи переносится на протон гидроксильной группы, 

вследствие чего магнитноанизотропные свойства ацетиленовой связи в Z-изомере 

могут уменьшиться. 

Полагая, что магнитная анизотропия ацетиленовой связи в E-изомере не 

подвержена внешним воздействиям, можно принять химический сдвиг ацетиле-

нового протона в E-изомере (δ=2.65 м.д.) как соответствующий истинному значе-

нию химического сдвига, не подтверждённого внешним воздействием. 

Исходя из такого постулата, удается рассчитать какая часть электронной 

плотности ацетиленовой связи, передается на образование ВВС и обуславливает 

сдвиг в слабое поле сигнала от аналогичного протона в Z-изомере.  

Расчет показывает, что разница в величине химического сдвига в ∆�0.33 

м.д. соответствует снижению до 14% электронной плотности ацетиленовой связи.  

 

2.1.1.3. Сранительный анализ конформационной устойчивости  

ениновых гидроксипроизводных 

Образование ВВС в Z-изомере так же прослеживается по протонам окси-

метиленовой группы. При отсутствии ВВС КССВ (константа спин-спинового 

взаимодействия) протонов оксиметиленовой группы (OCH2-) с протонами HA и 

HB этиленовой связи в обоих изомерах следует ожидать эквивалентными или 

близкими по значениям. Однако, в спектрах ПМР наблюдается существенное 

различие КССВ (OCH2-) с протонами HA и HB этиленовой связи в обоих изоме-

рах.  

 Как следует из спектра ПМР, близлежащий к оксиметиленовой группе 

протон HB  Z-изомера имеет КССВ с OCH2 группой  �������
=6.0 Гц, а E- изомере  

�������
=4.0 Гц.  
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Такое различие в значениях КССВ указывает на то, что ориентация про-

тонов оксиметильной группы относительно протона HB в обоих изомерах раз-

лична как следствие наличия ВВС в Z-изомере. 

Отнесение сигналов от протонов HA и HB проведено на основе их КССВ с 

протонами оксиметиленовой группы (OCH2-). В данном случае только протон, 

обозначенный как HB слабопольной части АВ системы имеет характерную трип-

летную структуру. 

В Z-изомере енинового спирта при частичном переносе электронной плот-

ности ацетиленовой связи на протон гидроксильной группы при образовании ВВС 

следует ожидать изменение кислотности терминального протона.  

Как известно, в реакции конденсации ацетилена с кетонами, взаимодействие 

происходит только в условиях образования  �-комплекса ацетиленовой компонен-

ты с КОН. На образование �-комплекса существенное влияние должно оказать 

уровень электронной плотности ацетиленовой связи.  

Исходя из полученных данных по изменению электронной плотности ацети-

леновой связи в изомерах, следует ожидать различный выход продуктов конден-

сации. 

Данный эффект исследован на примере синтеза ениновых триолов. 

 

2.1.2. Синтез  Z,E–изомеров первично-дитретичных ениновых 

триолов с сопряжёнными кратными связями 

 В предыдущем разделе диссертации был установлен механизм раскрытия 

эпоксидного цикла при действии на эпихлоргидрин ацетиленида лития.  

Полученные в результате перегруппировки изомеры енинового спирта 

являются исходным материалом для дальнейшего синтеза на их основе гидрокси 

и оксопроизводных.  

Ацетиленовые гидроксипроизводные привлекают интерес исследователей в 

связи с их широким спектром биологической активности. В этом ряду определен-
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ное место занимают ацетиленовые триолы  и их производные, впервые получен-

ные академиком Никитиным В.И. с сотрудниками [190-195]. В последствие  про-

фессором Сабировым С.С. с сотрудниками синтезированы диацетиленовые трио-

лы и их производные с сопряженными тройными связями [196-198], которые об-

ладают различной фармакологической активностью. 

Указанные соединения с конформационной точки зрения  обладают жёст-

кой линейной конфигурацией. Этот фактор ограничивает вероятность взаимо-

действия биологически активной молекулы с рецептором.  

Для повышения мобильности молекул нами предложено ввести в  структуру 

молекул двойную связь, и тем самым придать молекулам большую конформа-

ционную свободу сопряжённой системы за счет  изменения ее геометрии.  

При синтезе производных моноацетиленовых и диацетиленовых триолов с 

сопряженными связями в качестве ацетиленовой компоненты в реакции Фаворс-

кого используются соответственно ацетиленовые и диацетиленовые спирты, со-

держащие атомы водорода при тройной связи.  В зависимости от заместителей, 

связанных с ацетиленовой группой следует ожидать различие в кислотности тер-

минального водорода. Как следствие изменения кислотности терминального водо-

рода способность к образования промежуточного � -комплекса с КОН может 

иметь разную величину [190-198].  

Использование в качестве ацетиленового компонента в реакции Фаворского 

Z, E-енинового спирта, обладающего атомом водорода при тройной связи с боль-

шей кислотностью приводит к увеличению реакционной способности енинового 

спирта в образовании промежуточного �-комплекса с КОН и с последующей кон-

денсацией с кетокомпонентом: 

C
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H

H

H

 

…
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C C
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R1

R2

OH

C C H
 

KOH
 

С другой стороны в химии ацетиленовых соединений синтез ениновых 

триолов с сопряженными кратными связями оставались до последнего времени 

неизвестными. 

В связи с этим, основной задачей настоящей работы явилась разработка 

простого и удобного пути получения первично-дитретичных ениновых триолов и 

их производных на основе реакции Фаворского, изучение особенности строения и 

испытание синтезированных веществ на биологическую активность. 

 Для синтеза первично-дитретичных ениновых триолов мы использовали в 

качестве ацетиленового компонента реакции Фаворского первичный ениновый 

спирт - 2-пентен-4-ин-1-ол, полученный конденсацией эпихлоргидрина с ацетиле-

нидом лития в среде жидкого аммиака по методу Джонса [117] и по составу пред-

ставляющий собой смесь Z (цис-) и E (транс-) изомеров, в соотношении 47 : 53 % 

( схема 1). Соотношение изомеров енинового спирта определяли по интеграль-

ной интенсивности спектров ПМР спектров (рисунок 2), а отнесение конфигура-

ции проведено в соответствии с КССВ  Jтранс  >Jцис [275]. Конденсацией енино-

вого спирта с гидроксикетонами нами получены геомерические изомеры первич-

но-дитретичных ениновых триолов [264, 276, 277] по схеме: 

 

 

                                                                                       (1 Z,E – 5 Z,E) 

где:  (1 Z,E )  R1= R2= CH3;  (2 Z,E )  R1= C2H5,  R
2= CH3; 

 (3 Z,E )  R1= C3H7,  R
2= CH3;  (4 Z,E )  R1= C4H9,  R

2= CH3; 
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 (5Z,E )  R1 + R2= (CH2)5; 

 Реакцию проводили в среде жидкого аммиака при температуре –30 – –35 оС, 

в присутствии порошкообразного едкого кали, количество которого брали из рас-

чета 2 моль на моль исходного енинового спирта. При указанных условиях кон-

денсация прошла с образованием смеси Z- и E-изомеров с выходом 67 и 73% 

соответственно. Соотношение Z,E–изомеров определяли по интегральной интен-

сивности спектров ПМР (таблица 4), а отнесение конфигурации проведено в соот-

ветствии с КССВ. 

 При вакуумной разгонке разделить Z-, E-изомеры не удалось. Разделение на 

индивидуальные Z- и E-изомеры осуществлено с помощью хроматографии на ко-

лонке с силикагелем. Для хроматографического разделения изомеров на колонке 

брали силикагеля 100 г на 1 г смеси продуктов. 

 Контроль за разделением веществ и индивидуальность геометрических 

изомеров устанавливали тонкослойной хроматографией на силикагеле, закреплен-

ном гипсом в соответствующих системах. 

 Гидроксикетоны синтезированы гидратацией соответствующих ацетилено-

вых карбинолов по Кучерову в условиях, описанных в работе [193], с выходом 65-

75%:  

C C CH

OH

R1

R2

H2O

H2SO4

C C O

OH

R1

R2 CH3  

Характерным свойством ацетиленовых и диацетиленовых спиртов, глико-

лей и глицеринов, является их способность распадаться при нагревании в присут-

ствии щелочных агентов на исходные продукты, что является одним из методов 

доказательства их строения. С этой целью полученные соединения подвергались 

расщеплению при нагревании в присутствии небольшого количества поташа в 

неглубоком вакууме. Как и следовало ожидать молекулы первично-дитретичных 

ениновых триолов распадались на исходные продукты - ениновый спирт и гид-

роксикетоны: 
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(1 Z,E  – 5 Z,E) 

 Идентификация  продуктов расщепления проводилась по ИК- спектрам и 

наложением их на ИК- спектры известных соединений (таблица 6 ). 

 Состав геометрических изомеров, синтезированных первично-дитретичных 

ениновых триолов (1 Z,E – 5 Z,E) также подтверждены элементным анализом, 

строение – ИК-, ПМР- спектрами (таблицы 3-5, рисунки 3-6). 

 В ИК- спектрах всех соединений выявлены полосы поглощения в области 

3350-3400 см-1, характеризирующие валентные колебания группы ОН, полосы 

поглощения в областях 1050-1090 и 1125-1180 см-1, соответствующие соответст-

венно колебаниям C–O первичных и третичных гидроксильных групп. Полосы 

поглощения в области 2100-2250 см-1в спектрах характеризуют колебания –C≡C– 

связей, поглощения в области 1620-1640 см-1 относятся к валентным –С=C– коле-

баниям. В ИК- спектрах соединений (1Z – 5Z) наличие поглощения в области 730-

780 см-1 характеризовало их Z- конфигурацию, для соединений (1E – 5E), найден-

ные полосы поглощения при 910-960 см-1 характеризовали E-изомеры (рисунки 

3,4). 

 Для спектров ПМР ениновых триолов (рисунки 5, 6) характерным и общим 

является наличие сигналов в области 5,4-6,15 м.д., обусловленных поглощением 

протонов (HA, HB; таблица 4) при двойной связи и сигналов в области 4,04-4,2 

м.д., связанных с поглощением протонов оксиметиленовой группы. Для триолов 

можно отметить наличие сигналов от протонов гидроксильной группы в области 

3,2-3,8 м.д. Более детально, спектры ПМР обсуждаются в разделе, посвященном 

изучению конформационного состояния ениновых триолов. 

Основные параметры спектров ПМР и ИК представлены в таблицы 4, 5; ИК- 

и ПМР- спектры отдельных представителей приведены на рисунках 3-6.   
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Таблица 3. Выходы, физико-химические характеристики и данные 
элементного анализа ениновых триолов (1 Z,E – 5 Z,E) 

 

№ 

соед. 

 

Соединение  

Выход, 

%, * 

 

Ткип., 
оС / Р 

(мм. рт. 

ст.) 

 

��
�� 

Найдено, %  

Формула 

Вычислено, % 

С Н С Н 

1Z Z-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триол  

67 

154-155 (1) 1,5204 65,29 8,56 C10H16O3 65,22 8,69 

1E E-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триол  157-158 (1) 1,5231 65,10 8,76 C10H16O3 65,22 8,69 

2Z Z-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триол  

75 

160-161 (1) 1,5238 66,72 9,13 C11H18O3 66,67 9,09 

2E E-6.7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триол 162-163 (1) 1,5259 68,54 8,94 C11H18O3 66,67 9,09 

3Z Z-6,7-диметил-2-декен-4-ин-1,6,7-триол  

70 

165-166 (1) 1,5261 69,01 9,53 C12H20O3 67,92 9,43 

3E E-6,7-диметил-2-декен-4-ин-1,6,7-триол 167-169 (1) 1,5273 67,90 9,35 C12H20O3 69,92 9,43 

4Z Z-6,7-диметил-2-ундекен-4-ин-1,6,7-триол  

69 

171-172 (1) 1,5322 69,14 9,66 C12H22O3 69,03 9,73 

4E E-6,7-диметил-2-ундекен-4-ин-1,6,7-триол 173-174 (1) 1,5334 68,94 9,81 C12H22O3 69,03 9,73 

5Z Z-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-1,6,-

диол 

 

72 

180-182 (1) 1,5476 69,60 9,84 C12H20O3 69,64 8,93 

5E Z-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-1,6,-

диол 

183-185 (1) 1,5494 69,53 8,97 C12H20O3 69,64 8,93 

 

Примечание, *  – общий выход изомеров после вакуумной перегонки 
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Таблица 4. Параметры спектров ПМР первично-дитретичных ениновых триолов (1 Z,E – 5 Z,E) 

 

№ 

соед. 

Химический сдвиг, δ, м.д. КССВ, J, Гц 
Соотнош. 

изомеров 

Z:E CH3 R) CH2(R) C7CH3* C6 H3 CH2O HA HB OH HACH2O HACH2O HAHB CH3
_CH2 

1Z – – 1,21 1,31 1,48 4,28 5,51 6,00 3,8 1,0 6,0 10,0 – 26:74 

1E – – 1,21-1,31 1,43 4,01 5,68 6,20 3,8 1,3 4,0 15,0 –  

2Z 0,91 1,61 1,11-1,17 1,37 4,22 5,50 5,90 ** 1,0 6,5 10,0 7,0 37:63 

2E 0,91 1,61 1,11-1,17 1,37 4,02 5,60 6,15 ** 1,3 4,5 15,0 7,0  

3Z 0,88 1,4-2,1 1,16-1.25 1,41 4,27 5,50 6,10 3,0 1,0 6,0 10,0 7,0 30:70 

3E 0,88 1,4-2,1 1,11-1,25 1,41 4,12 5,66 6,27 3,0 1,3 4,0 15,0 7,0  

4Z 0,90 1,3-1,9 1,11-1,22 1,41 4,28 5,53 5,90 3,0 1,0 6,0 10,0 7,0 36:64 

4E 0,90 1,3-1,9 1,11-1,22 1,41 4,11 5,68 6,20 3,0 1,3 4,0 15,0 7,0  

5Z – 1,4-2,1 – 1,40 4,30 5,55 6,00 3,5 1,0 6,0 10,0 – 36:64 

5E – 1,4-2,1 – 1,40 4,12 5,70 6,25 3,5 1,3 4,0 15,0 –  

 
Примечание, *  – в соединениях (1 Z,E) метильные группы химически неэквивалентны. 
   В спектрах соединений (2 Z,E – 4 Z,E) сигналы метильных групп соответствуют 

Диастереомерам 
   ** –CD3OD 
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Таблица 5. Характеристические полосы поглощения в ИК- спектрах ениновых 

триолов (1 Z,E – 5 Z,E) 

 

№ 

Соединения 

Относение полос (ν, см-1) 

C C  −СН = СН − OH C–O 

(перв. ОН) 

C–O 

(трет. ОН) 

1Z 2200 1620; 735 3400 1065 1150 

1E 2200 1620; 945 3400 1065 1150 

2Z 2190 1625; 790 3360 1095 1160 

2E 2190 1625; 910 3365 1090 1160 

3Z 2150 1630; 760 3350 1050 1165 

3E 2150 1630; 940 3350 1050 1160 

4Z 2180 1620; 730 3380 1075 1155 

4E 2180 1620; 955 3380 1070 1155 

5Z 2100 1640; 730 3400 1080 1180 

5E 2100 1640;940 3400 1085 1180 
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Таблица 6. Результаты расщепления первично-дитретичных  

ениновых триолов * 

№  

соеди- 

нения 

 

Соединение 

 

Полученные вещества 

 

Ткип., 
оС / Р 

 (мм. рт. 

ст.) 

 

��
�� 

1 Z,E 6,7-диметил-2-октен-
4-ин-1,6,7-триол 

3-гидрокси-3-метил-2-
бутанон 
Эталон  
2-пентен-4-ин-1-ол 
Эталон  

 
136-137 
138-140 
74-75(19) 
71-73(19) 
 

 
1,4151 
1,4160 
1,4949 
1,4930 

2 Z,E 6,7-диметил-2-нонен-
4-ин-1,6,7-триол 

3-гидрокси-3-метил -
2-пентанон 
Эталон  
2-пентен-4-ин-1-ол 
Эталон 

 
145-148 
147-148 
73-74(19) 
71-73(19) 
 

 
1,4214 
1,4220 
1,4942 
1,4934 

3 Z,E 6,7-диметил-2-декен-
4-ин-1,6,7-триол 

3-гидрокси-3-метил -
2-гексанон 
Эталон  
2-пентен-4-ин-1-ол 
Эталон 

 
65-69(13) 
64-65(13) 
74-75(19) 
71-73(19) 
 

 
1,4241 
1,4252 
1,4940 
1,4930 

 
4 Z,E 6,7-диметил-2-

ундекен-4-ин-1,6,7-
триол 

3-гидрокси 3-метил-2-
гептанон 
Эталон  
2-пентен-4-ин-1-ол 
Эталон 

 
69-72(10) 
71-72(10) 
74-76(19) 
71-73(19) 

 
1,4323 
1,4330 
1,4947 
1,4930 

 

 
5 Z,E 

 
6-(1-оксициклогек-
сил)-2-гептен-4-ин-
1,6-диол 

 
Метил(1-оксицикло-
гексил)кетон 
Эталон 
2-пентен-4-ин-1-ол 
Эталон 

 
 
51-52(3) 
52-53(3) 
72-74(19) 
74-73(19) 
 

 
 

1,4689 
1,4700 
1,4934 
1,4935 

Примечания: * -  расщеплению подвергали смеси                            
геометрических изомеров 
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Рисунок 3. ИК- спектры: а) Z-6.7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триол (1Z) 

                б) E-6.7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триол  (1E) 
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Рисунок 4. ИК- спектры: а) Z-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триол (2Z) 

            б) E-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триол   (2E) 
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Рисунок 5. ПМР- спектры: а) Z-6.7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триол (1Z) 

                  б) E-6.7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триол  (1E) 
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Рисунок 6. ПМР- спектры: а) Z-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триол (2Z) 

                  б) E-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триол  (2E) 
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2.1.3. Синтез  Z,E–изомеров простых моноэфиров первично-дитретичных 

   ениновых триолов с сопряжёнными кратными связями 

 Результаты фармакологических испытаний показали, что полученные нами 

ениновые триолы обладают желчегонной активностью, превосходящей активнос-

ть дигидрохолевой кислоты - лекарственного средство, применяемого в меди-

цинской практике [278, 279]. 

 В продолжение работ в этом направлении исследована зависимость фарма-

кологической активности в ряду ениновых алкоксипроизводных посредст-вом 

замены гидроксильных групп на простые эфирные группы. 

 Синтез простых эфиров спиртов, гликолей, глицеринов сопряжен с опреде-

ленными техническими проблемами. При каталитическом использовании серной 

кислотны в этерификации протекают параллельные реакции дегидратации и окис-

ления. В щелочной среде гидроксипроизводные распадаются на исходные соеди-

нения.  

 В нашем случае простые моноэфиры первично-дитретичных ениновых 

триолов получены посредством введения в реакцию эфиров гидроксикетонов, ко-

торые  введены в реакцию с геометрическими изомерами ениновых спиртов, в 

соответствии со схемой [264]: 

 

 

(6 Z,E – 9 Z,E) 

          где:   (6 Z,E)  R1= R2= R3= CH3;               (7 Z,E) R1= R2= CH3; R
3= C2H5; 

                    (8 Z,E)  R1= C2H5,  R
2= R3= CH3;    (9 Z,E) R1= C4H9, R

2= CH3; 
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 Простые эфиры ацетилкарбинола получены гидратацией по Кучерову прос-

того эфира ацетиленового карбинола в условиях близких к описаным в работе 

[193].  

 Конденсация смеси геометрических изомеров енинового спирта с алкокси-

кетонами, как в случае конденсации с гидроксикетонами, приводит к образова-

нию Z- и E-изомеров простых моноэфиров первично-дитретичных енино-вых 

триолов, соотношение которых определено по спектрам ПМР (таблица 7). Хрома-

тографированием смеси изомеров на силикагеле нами получены индивидуальные 

Z- и E-изомеры этих простых эфиров (6 Z,E - 9 Z,E). 

 В этом случае, в отличие от конденсации енинового спирта с гидроксикето-

нами, количество вводимой в реакцию щелочи увеличили до 3-х молей на моль 

реагирующих веществ. Время реакции также возросло с введением в реакцию 

конденсации алкоксикетонов вдвое. Образование побочных продуктов, так же как 

и при синтезе ениновых триолов, не наблюдалось. Кроме простых моноэфиров 

первично-дитретичных ениновых триолов выделяли только непрореагировавшие 

соединение. Выход простых моноэфиров составляет 39-55%. 

 Таким образом, несмотря на увеличение количества щелочи и времени реак-

ции при конденсации алкоксикетонов с ениновым спиртом наблюдается сниже-

ние выходов моноэфиров. 

 Уменьшение реакционной способности енинового спирта при конденсации 

с кетоэфирами в условиях реакции Фаворского, вероятно, можно объяснить инак-

тивирующим действием алкоксигруппы на карбонильную систему кетокомпонен-

та, в связи с чем требуется более жесткие условия проведения конденсации. Инак-

тивирующее действие алкоксигруппы было экспериментально доказано в работе 

[198]. Сопоставление данных по соотношению геометрических изомеров в исход-

ном ацетиленовом компоненте и в продуктах его конденсации с гидрокси- и алко-

ксикетонами (таблицы 3,8) позволяют сделать вывод, что доля Z-изомеров в 

продуктах реакции уменьшается.  

 Характерным свойством ацетиленовых и диацетиленовых простых моно-

эфиров гликолей и глицеринов, является их способность распадаться при 
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нагревании в присутствии щелочных агентов на исходные продукты, что является 

одним из методов доказательства их строения.  

 С этой целью полученные простые моноэфиры ениновых триолов также 

подвергались расщеплению при нагревании в присутствии небольшого количест-

ва поташа в неглубоком вакууме. Как и следовало ожидать молекулы простых мо-

ноэфиров первично-дитретичных ениновых триолов распадались на исходные 

продукты: ениновый спирт и алкоксикетоны: 

 

 
(6 Z,E – 9 Z,E) 

 Идентификация  продуктов расщепления проводилась по ИК-спектрам и 

наложением их на ИК-спектры известных соединений (таблица 10). 

 Состав геометрических изомеров, синтезированных простых моноэфиров 

первично-дитретичных ениновых триолов (6 Z,E – 9 Z,E) также подтверждены 

элементным анализом, строение – ИК-, ПМР- спектрами (таблицы 7–9, рисунки 7-

10). 

 В ИК-спектрах всех соединений выявлены полосы поглощения в области 

3350-3400 см-1, характеризирующие валентные колебания группы ОН, полосы 

поглощения в областях 1050-1090 и 1125-1180 см-1, соответствующие соответст-

венно колебаниям C–O первичных и третичных гидроксильных групп. Полосы 

поглощения в области 2100-2250 см-1 в спектрах характеризуют колебания –C≡C– 

связей, поглощения в области 1620-1640 см-1 относятся к валентным –С=C– коле-

баниям. 
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 В ИК- спектрах соединений (6Z – 9Z) наличие поглощения в области 730-

780 см-1 характеризовало их Z- конфигурацию, для соединений (6Е – 9Е), найден-

ные полосы поглощения при  910-960 см-1 характеризовали  E- изомеры.  

Полосы поглощения в области 2825-2840 см-1 характеризуют колебания меток-

сильных и этоксильных групп в соединениях (6 Z,E – 9 Z,E)  (рисунки 7,8).  

 Для спектров ПМР простых моноэфиров ениновых триолов (рисунки 9,10) 

характерным и общим является наличие сигналов в области 5,4-6,15 м.д., обуслов-

ленных поглощением протонов (HA, HB; таблица 7) при двойной связи и сигналов 

в области 4,04-4,2 м.д., связанных с поглощением протонов оксиметиленовой 

группы. Для простых моноэфиров триолов можно отметить наличие сигналов от 

протонов гидроксильной группы в области 3,2-3,8 м.д. Более детально, спектры 

ПМР обсуждаются в разделе, посвященном изучению конформационного сос-

тояния ениновых триолов и их простых моноэфиров. 

 Основные параметры спектров ПМР и ИК представлены в таблицы 7-8; ИК- 

и ПМР- спектры отдельных представителей изображены на рисунки 7-10). 

Физико-химические константы простых моноэфиров ениновых триолов 

представлены в таблица 7. 
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Таблица 7. Выходы, физико-химические характеристики и данные 

элементного анализа простых моноэфиров ениновых триолов (6 Z,E - 9 Z,E) 

 

№ 

соед. 

 

Соединение  

 

Выход, 

%, * 

 

Ткип., 
оС / Р 

(мм. рт. 

ст.) 

 

��
�� 

Найдено, %  

Формула 

Вычислено, % 

С Н С Н 

6Z Z-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-

ин-1,6-диол 

 

55 

149-150 

(1.5) 

1,5182 66,74 8,99 C11H18O3 66,67 9,09 

6E E-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-

ин-1,6-диол  

149-150 

(1.5) 

1,5182 66,59 9,16 C11H18O3 66,67 9,09 

7Z Z-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-

ин-1,6-диол 

 

42,5 

Тпл. =45 оС - 67,81 9,48 C12H20O3 67,92 9,43 

7E E-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-

ин-1,6-диол 

Тпл. =45 оС - 68,04 9,51 C12H20O3 67,92 9,43 

8Z Z-7-метокси-6,7-диметил-2-нонен-4-

ин-1,6-диол 

 

48 

135-135 (1) 1,5017 68,01 9,33 C12H20O3 67,89 9,50 

8E E-7-метокси-6,7-диметил-2-нонен-4-

ин-1,6-диол 

137-139 (1) 1,5037 67,85 9,49 C12H20O3 67,89 9,50 

9Z Z-7-этокси-6,7-диметил-2-ундекен-4-

ин-1,6-диол 

 

39 

126-127 

(0,5) 

1,4872 69,14 9,65 C13H22O3 69,03 9,73 

9E E-7-этокси-6,7-диметил-2-ундекен-4-

ин-1,6-диол 

129-130 

(0,5) 

1,4884 69,95 9,69 C13H22O3 69,03 9,73 

 

Примечание: *общий выход смеси изомеров после вакуумной перегонки 
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Таблица 8. Параметры спектров ПМР простых моноэфиров ениновых триолов(6 Z,E - 9 Z,E) 

 

№ 

соед. 

Химический сдвиг, δ, м.д. КССВ, J, Гц 
Соотнош. 

изомеров 

Z:E,  

% 

 

 

C
H

3 
(R

1 ) 

C
H

2(
R

1
) 

C
7
C

H
3 

C
6 
H

3 

C
H

2O
 

H
A

 

H
B

 

O
H

 

C
H

3(
O

R
3
) 

C
H

2(
O

R
3
) 

H
A
C

H
2O

 

H
B
C

H
2O

 

H
A
H

B
 

C
H

3_
C

H
2 

6Z – – 1,14-1,20 1,33 4,20 5,40 5,90 3,8 3,22 – 1,1 6,0 10,0 – 30:70 

6E – – 1,14-1,20 1.33 4,04 5,60 6,15 3,8 3,22 – 1,5 4,5 15,0 –  

7Z – – 1,13-1,21 1,32 4,20 5,42 5,90 3,2 1,09 3,4 1,1 6,0 11,0 7,0 25:75 

7E – – 1,13-1,21 1,32 4,04 5,62 6,12 3,2 1,09 3,4 1,5 4,5 16,0 7,0  

8Z 0,9 1,6 1,10-1,21 1,35 4,21 5,45 5,92 3,7 3,21 – 1,0 6,0 11,0 7,0 25:75 

8E 0,9 1,6 1,10-1,21 1,35 4,05 5,63 6,13 3,7 3,28 – 1,5 4,5 16,0 7,0  

9Z 0,9 1,67 1,10-1,20 1,34 4,21 5,44 5,90 3,3 1,0 3,4 1,1 6,0 11,0 хх 34:66 

9E 0,9 1,67 1,10-1,20 1,34 4,05 5,62 6,10 3,3 1,0 3,4 1,5 4,5 16,0 хх  

 
Примечания: * - для уширения линий за счет спин-спинового взаимодействия с ОН- группой, 

                                                 при определении КССВ использован растворитель CD3Cl; 
                                          ** - КССВ определить не удалось, так как сигналы от CH3 –групп перекрыты    
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Таблица 9. Характеристические полосы поглощения в ИК- спектрах простых моноэфиров 

ениновых триолов (6 Z,E - 9 Z,E) 

 

№ 

соед. 

Отнесение полос (ν, см-1) 

C C
 

C
H

C
H  

OH C–O 

(перв. ОН) 

C–O 

(трет. ОН) 

–OCH3 

 

–OC2H5 

 

6Z 2210 1625; 780 3380 1090 1160 2825 – 

6E 2210 1625; 960 3380 1090 1160 2825 – 

7Z 2200 1630; 750 3400 1060 1155 – 2860 

7E 2200 1630; 950 3400 1060 1155 – 2860 

8Z 2150 1630; 740 3370 1065 1160 2830 – 

8E 2180 1630; 960 3370 1065 1160 2830 – 

9Z 2200 1620; 770 3390 1080 1150 – 2860 

9E 2200 1620; 940 3390 1080 1150 – 2860 
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Таблица 10. Результаты расщепления простых моноэфиров 

первично-дитретичных ениновых триолов * (6 Z,E – 9 Z,E) 

№  

соеди- 

нения 

 

Соединение 

 

Полученные вещества 

 

Ткип., 
оС / Р 

 (мм. рт. 

ст.) 

 

��
�� 

6 Z,E 6,7-диметил-7-

метокси-2-октен-4-

ин-1,6-диол 

3-метокси-3-метил-2-

бутанон 

Эталон  

2-пентен-4-ин-1-ол 

Эталон  

 

118-120 

119-120 

72-75(19) 

71-73(19) 

 

1,4036 

1,4040 

1,4937 

1,4930 

7 Z,E 6,7-диметил-7-

этокси-2-нонен-4-ин-

1,6-диол 

3-этокси-3-метил-2-

бутанон 

Эталон  

2-пентен-4-ин-1-ол 

Эталон 

 

130-132 

132-133 

73-75(19) 

71-73(19) 

 

 

1,4072 

1,4081 

1,4941 

1,4930 

8 Z,E 6,7-диметил-7-

метокси-2-нонен-4-

ин-1,6-диол 

3-метокси-3-метил-2-

пентанон 

Эталон  

2-пентен-4-ин-1-ол 

Эталон 

 

139-141 

140-142 

72-74(19) 

71-73(19) 

 

 

1,4147 

1,4155 

1,4939 

1,4930 

 

9 Z,E 6,7-диметил-7-

этокси-2-ундекен-4-

ин-1,6-диол 

3-этокси-3-метил-2-

пентанон 

Эталон  

2-пентен-4-ин-1-ол 

Эталон 

 

145-147 

146-147 

72-73 

71-73(19) 

 

1,4168 

1,4176 

1,4934 

1,4930 

 

 

Примечание: *- расщеплению подвергали смеси геометрических 

                            изомеров 
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Рисунок 7. ИК- спектры: а) Z-6,7-диметил-7-метокси-2-октен-4-ин-1,6-диол (6Z) 

         б) E-6,7-диметил-7-метокси-2-октен-4-ин-1,6,-диол (6E) 
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Рисунок 8. ИК- спектры: а) Z-6,7-диметил-7-этокси-2-нонен-4-ин-1,6-диол (9Z) 

               б) E-6,7-диметил-7-этокси-2-нонен-4-ин-1,6-диол  (9E) 
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Рисунок 9. ПМР-спектры: а) Z-6,7-диметил-7-метокси-2-октен-4-ин-1,6,-диол (6Z) 

          б) E-6,7-диметил-7-метокси-2-октен-4-ин-1,6-диол (6E) 
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Рисунок 10.ПМР-спектры: а) Z-6,7-диметил-7-этокси-2-октен-4-ин-1,6-диол (7Z) 

            б) E-6,7-диметил-7-этокси-2-октен-4-ин-1,6-диол (7E) 
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2.1.4. Гидрирование  Z,E–изомеров первично-дитретичных ениновых 

триолов и их простых моноэфиров с сопряжёнными кратными связями 

 Следующим этапом наших исследований было проведение реакции гидри-

рования геометрических изомеров ениновых триолов и их простых моноэфиров. 

 Получение ранее неизвестных предельных производных ениновых триолов 

и их простых моноэфиров методом каталитического гидрирования предоставил 

возможность не только осуществить их синтез, но и  выявить зависимость жел-

чегонной активности вышеназванных соединений от степени ненасыщенности 

молекулы. Так же, выполненое нами изыскание поведения ениновых связей в 

условиях каталитического гидрирования на платиновом и палладиевом катализа-

торах обусловлено определением влияния конфигурации двойной связи на харак-

тер гидрирования этих соединений. 

Прежде было показано, что [193, 195], что гидрирование α-, β-, ε-ацетиле-

новых триолов и их простых эфиров на платиновом и палладиевом катализаторах 

происходило только до этиленовых соединений, и реакция самопроизвольно оста-

навливалась. Вторично-дитретичные ацетиленовые триолы представленные об-

щей структурной формулой: 

R1 C C C C

OH OH

C R3

OH

R2 CH3 H  

где: R1, R2, R3 = CH3, C2H5, C3H7, C6H5; 

гидрируются как на платиновом, так и на палладиевом катализаторах последова-

тельно до соответствующих этиленовых и ненасыщенных производных [195]. То 

обстоятельство, что одни соединения гидрируются до этиленовых, а другие – до 

насыщенных, авторы объясняли адсорбционной способностью гидрируемого сое-

динения и ставили его в зависимости от конфигурации, которую молекула может 

принять на поверхность катализатора [193, 195]. 

 В отличие от ацетиленовых триолов и их простых эфиров, диацетиленовые 

триолы с сопряженными тройными связями и их простые моно- и диэфиры 
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гидрируются в этих же условиях с образованием предельных аналогов. Простые 

моно- и диэфиры гидрируются с меньшей скоростью, а триэфиры на палладиевом 

катализаторе не гидрируются вообще [197, 198]. Авторы объясняют это прост-

ранственными затруднениями, обусловленными наличием алкоксильных групп. 

 При проведении реакции каталитического гидрирования на платиновом и 

палладиевом катализаторах диацетиленовых триолов с изолированными тройны-

ми связями выявлено [202], что восстановление тройных связей у вторично-дит-

ретичного триола и его простых диэфиров происходит до полного насыщения, а 

третичный триол и его простые диэфиры в этих условиях совсем не гидрируются. 

В работе [202] авторы это объясняют влиянием метильной группы на адсорб-

ционную способность молекулы на поверхности катализатора, в результате чего 

ацетиленовая связь становится недоступной воздействию молекул водорода на 

поверхности катализатора. 

 Эти данные являются подтверждением определяющей роли стерических 

факторов при каталитическом гидрировании. 

 Реакцию каталитического гидрирования полученных нами геометрических 

изомеров первично-дитретичных ениновых триолов  (1 Z,E –5 Z,E) и их простых 

моноэфиров (6 Z,E – 9 Z,E) мы проводили в обычной «утке», установленной на 

вибромешалке. Растворителем использовали метанол или этанол, заранее перег-

нанный над щелочью. Для подсчета водорода использовали бюретку на 150 мл.   

Наши исследования показали, что имеется аналогия между реакцией гидри-

рования диацетиленовых триолов и их простых эфиров с сопряженными тройны-

ми связями и ениновых триолов и их простых моноэфиров. 

 При изучении гидрирования соединений (1 Z,E –9 Z,E) выявлено, что в этом 

случае гидрирование проходит до полного насыщения с образованием предель-

ных триолов (10 – 14) и их простых моноэфиров (15 – 18) по схеме: 
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(10 – 18) 

 где: R1= R2= CH3, R
3=H (10);                  R1= C2H5, R

2= CH3, R
3= H (11); 

        R1= C3H7, R
2= CH3, R

3= H (12);       R1= C4H9, R
2= CH3, R

3= H (13); 

         R1 + R2= (CH2)5, R
3= H (14);         R1= R2= R3= CH3 (15); 

         R1= R2= CH3, R
3= C2H5 (16);            R1= C2H5, R

2= R3 = CH3 (17); 

         R1 + R2= C2H5, R
3 = CH3 (18); 

  При сравнивая скорости гидрирования всех соединений (1 Z,E – 9 Z,E) на 

платиновом и палладиевом катализаторах нами выявлено, что скорость гидриро-

вания на обоих катализаторах примерно одинакова, с небольшим преобладанием 

на платиновом катализаторе, однако скорость гирирования  Z-изомеров (1Z – 9Z) 

намного медленнее, чем скорость гидрирования E- изомеров (1E – 9E)  [264]. 

 В качестве наглядного примера на рисунке 11 приведены графики гидриро-

вания Z- и E-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триолов (1 Z,E) на платино-вом ката-

лизаторе. 

 Этот эффект на наш взгляд, можно объяснить тем, что внутримолекулярная 

водородная связь в Z- изомере между π-электронами ацетиленовой связи и OH- 

группой первичного атома углерода затрудняет подход к поверхности катали-

затора и блокирует ацетиленовую  связь от восстановителя  [264]. 

         Для  выяснения избирательного гидрирования после присоединения каждого 

моля водорода, осуществлялась качественная тонкослойная хроматография на 

силикагеле, закрепленном гипсом. В результате этого анализа избирательность 

гидрирования не было выявлено и не наблюдалась ни на каком из этапов гидри-
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рования и  на хроматографической пластинке проявляются смеси различных ве-

ществ. 

 Наблюдавшаяся нами особенность гидрирования ениновых триолов и их 

простых моноэфиров нами детально не изучена и для объяснения наблюдаемого 

необходимо  более обстоятельное каталитическое и кинетическе изучение. 

 Состав полученных соединений (10-18) подтвержден элементным анализом, 

строение – ИК- и ПМР- спектрами. В ИК-спектрах не наблюдаются полосы погло-

щения, характерные для тройной связи (2100-2250 см-1) и двойной (1620-1640 

см-1) связи (рисунки 12, 13). Основные физико-химические константы получен-

ных соединений приведены в таблицы 11, 12. 

 

 

Рисунок 11. Кривые гидрирования 1Z- и 1E- изомеров 6,7-диметил-2-октен-4-ин-

1,6,7-триола 

[0,002 моля, PtO2 (0.012 г), 23 оС, 695 мм. рт. ст., 20 мл C2H5OH] 
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Таблица 11. Выходы, физико-химические характеристики и данные элементного анализа  

продуктов гидрирования ениновых триолов и их простых моноэфиров (10 – 18)  

 

№ 

соед. 

 

Соединение  

 

Выход,%,  

 

Ткип., 
оС / Р 

(мм.рт. ст.) 

 

��
�� 

Найдено, % Формула Вычислено, % 

С Н С Н 

10  6,7-диметилоктан -1,6,7-

триол 

82 140-141(1)  1,4896 63,09 11,65 C10H22O3 63,16 11,58 

11 6,7-диметилнонан -1,6,7-

триол 

87 146-147(1)  1,4907 64,78 11,70 C11H24O3 64,71 11,76 

12  6,7-диметилдекан -1,6,7-

триол 

75 159-160(1) 1,4984 65,96 11,98 C12H26O3 66,06 11,93 

13 6,7-диметилундекан -1,6,7-

триол 

70 162-163(1) 1,5173 67,30 11,99 C13H28O3 67,24 12,07 

14 6-(1-оксициклогексил)-

гептан-1,6-диол 

66,5 169-170(1) 1,5212 67,71 11,2 C13H26O3 67,83 11,30 

15 6,7-диметил-7-

метоксиоктан-1,6-диол 

91 128-

129(1,5) 

1,4835 64,82 11,83 C11H24O3 64,71 11,76 

16 6,7-диметил-7-этоксиоктан-

1,6-диол 

83,5 134-

135(1,5) 

1,4792 66,11 11,87 C12H26O3 66,06 11,93 

17 6,7-диметил-7-

метоксинонан-1,6-диол 

 

77 

 

121-122(1) 

 

1,4765 

 

65,98 

 

12,01 

 

C12H26O3 

 

66,6 

 

11,93 

18 6,7-диметил-7-

этоксинонан-1,6-диол 

 

71,5 

115-

116(0,5) 

 

1,4657 

 

67,20 

 

12,12 

 

C13H28O3 

 

67,24 

 

12,07 
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Таблица 12 . Характеристичные полосы поглощения в ИК- спектрах предельных триолов 

(10 – 14) и их простых моноэфиров (15 – 18) 

 

№ 

соед. 

Отнесение полос (ν, см-1) 

OH C – O 

(перв. OH) 

C – O 

(трет. OH) 

 

–OCH3 

 

–OC2H5 

10 3390 1060 1150 – – 

11 3400 1065 1150 – – 

12 3400 1060 1165 – – 

13 3400 1055 1160 – – 

14 3350 1080 1180 – – 

15 3380 1085 1160 2825 – 

16 3375 1060 1155 – 2835 

17 3390 1065 1160 2830 – 

18 3400 1080 1150 – 2835 
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Рисунок 12. Ик- спектр 6,7-диметилоктан-1,6,7-триола (10) 

 

Рисунок 13. ИК-спектр 6,7-диметил-7-этоксинонан-1,6-диола (18) 
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2.1.5. Стереохимия  Z,E–изомеров ениновых триолов и их простых 

моноэфиров по данным ПМР и квантово-химических расчётов 

Фармакологическая активность веществ является резултатом сложения 

многих факторов, в числе которых особое место занимает образование 

промежуточных активных комплексов между рецептором и исследуемым 

веществом. Эффективность такого взаимодействия может определяться 

вторичной структурой фармакологически активной молекулы, в связи с чем 

выяснение конформационной особенности является, на наш взгляд, небходимой 

стадией исследования при направленном синтезе билогически активных веществ. 

 В случае первично-дитретичных ениновых триолов наличие протоно-

акцепторных и протонодонорных групп позволяют сделать предположение о том, 

что конформация триолов в существенной мере будут определяться характером 

внутримолекулярных взаимодействий. С другой стороны, полученные при 

изучении фармакологической активности Z- и E- изомеров ениновых триолов 

значительной мере стимулировали проведение исследований по изучению 

внутримолекулярных взаимодействий  и конформации Z- и E- изомеров ениновых 

триолов. 

Наиболее информативным и простым для этих целей является метод ПМР, 

широкие возможности которого для изучения близких по структуре соединений 

продемонстрировали в ряде работ [221-230]. 

Структурные формулы исследованных нами ениновых триолов 

представлены ниже: 

C C

O

C C

O

R1

R2 CH3

CH2

HB

HA

O
H

H H

 

(1 Z – 5Z) 

где: R1 = R2= CH3 (1Z);           R1 = CH3, R
2= C2H5 (2Z); 

        R1 = CH3, R
2= C3H7 (3Z); R1 = CH3, R

2= C4H9 (4Z); 
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        R1 + R2= (CH2)5 (5Z); 

C C

O

C C

O

R1

R2 CH3

HB

CH2OH

HA

H H

 

(1E – 5E) 

где: R1 = R2= CH3 (1E);             R1 = CH3, R
2= C2H5 (2E); 

        R1 = CH3, R
2= C3H7 (3E);   R1 = CH3, R

2= C4H9 (4E); 

        R1 + R2= (CH2)5 (5E); 

Параметры ПМР спектров этих соединений представлены в таблице 4. 

 Наличие в исследуемых соединениях гидроксильных групп, находящихся 

вблизи друг к другу и ацетиленовой связи, позволяет сделать предположение о 

том, что внутримолекулярные водородные связи могут определять 

конформационное состояние ениновых триолов и влиять таким образхом на 

химические свойства и на фармакологическую активность. 

 В связи с этим рассмотрим возможные варианты внутримолекулярных 

водородных связей, которые могут иметь место в исследуемых триолах: 

C C

O

C C

O

R1

R2 CH3

CH2OH

H H

(а) 

C C C

OH

CH2OH
C

O

H3C

R2

R1 H

(б) 

C C

O

C C

O

R1

R2 CH3

CH2

O
H

H H

 

(в) 

C C C

OH

CH2OH

C

O H

H3C

R2

R1

 

(г) 

 В соответствии с результатами исследований внутримолекулярных 

взаимодействий методами ИК- и ПМР- спектроскопии в ацетиленовых триолах и 
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амногликолях [212, 221, 222], структурный фрагмент которых, включающий С1 – 

С2 углеродный атом, идентичен представленным выше и изученным нами 

ениновым триолам (1 Z,E – 5 Z,E), мы полагаем, что в этих соединениях между 

соседними ОН-группами имеется внутримолекулярная водородная связь в 

конформациях (а) и (в), причем как показано в работе [221] в данном случае имеет 

место равновесие типа: 

 

C C

O

C C

O

R1

R2 CH3

R3

H H

C C

O

C C

O

R1

R2 CH3

R3

H H

(1) (2)  

В конформации (в) возможно также взаимодействие между гидроксильной 

группой и -электронами ацетиленовой связи [264, 270]. На возможное 

существование в растворе конформаций (б) и (г) имеются указания в работе [212], 

где в ИК-спектрах ацетиленовых триолов в области поглощения групп ОН, 

связанных с внутримолекулярной водородной связью, имеется выступ, 

отнесенный к взаимодействию -электронов ацетиленовой связи с протоном 

группы ОН, находящейся к ней в α-положении. На наш взгляд, более вероятно, 

что дополнительное внутримолекулярное взаимодействие образуется при участии 

ОН- группы, связанной с С1 углеродным атомом. 

 На основе данных, представленных в работах [212, 221, 222, 264, 270], 

можно полагать, что для E-изомера ениновых триолов имеет место равновесие 

между конформациями (а) и (б), а для Z-изомера более благоприятно 

существование конформации (в). 

  На рисунке 14 преставлен спектр ПМР исходного енинового спирта, откуда 

видно, что сигнал, соответствующий терминальному ацетиленовому протону Z-

изомера появляется на 0,33 м.д. в более слабом после чем аналогичный сигнал в 

E-изомере. Такое большое различие в химических сдвигах ацетиленового протона 
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можно объяснить наличием ВВС между протоном гидроксильной группы и -

электронами ацетиленовой связи, в результате чего проиходит частичный перенос 

электронной плотности с ацетиленовой связи на протон гидроксильной группы, 

сопровождающийся уменьшением магнитной анизотропии ацетиленовой связи. 

 Используя  разницу в химических сдвигах терминального ацетиленового 

протона, наблюдаемую для Z- и E-изомеров, можно вычеслить на какую величину 

произошло уменьшение магнитной анизотропии ацетиленовой связи в Z-изомере. 

Для этого используем выражение (1), полученное из уравнения Мак Коннела 

[280], соответствующее Z- и E-изомерам. 

���– ���= 
��������

���
���– ��   (1) 

где: индексы Z , E соответствуют изомерам. 

Необходимая для расчёта величина R получена из графического 

представления изомеров по известным значениям углов и межатомных 

расстояний и состовляет 1,87 Å, а магнитная анизотропия ацетиленовой связи Е-

изомера соответствует литературным данным [275]. Для Z-изомера рассчитанное 

значение ∆Х=26,8 см3/моль, что составляет 95,3% от магнитной анизотропии 

ацетиленовой связи Е-изомера. Так как изменение магнитных свойств 

пропорционально изменению электрических, можно пологать, что около 5% 

электронной полности ацетиленовой связи Z-изомера направлено на образование 

внутримолекулярной водородной связи с ОН–группой. 

 В спектрах ПМР соединений (1 Z,E – 5 Z,E)  (рисунок 14) сигналы от 

метиленовых протонов Z- и E-изомеров представляют собой два дублета 

дублетов. Различие в химических сдвигах сигналов с OCH2 групп превышает во 

всех случаях 0,2 м.д., что обусловлено по-видимому, их различной ориентацией 

относительно магнитноанизотропной ацетиленовой связи. Для выяснения причин, 

приводящих к различию в спектрах ПМР OCH2 групп, проведён расчёт их 

анизотропного химического сдвига с использованием уравнения Мак Коннела 

[280]. Необходимые для расчёта геометрические параметры входящие в это 

уравнение, получены из схематического представления по известным величинам 
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углов и межатомных расстояний наиболее вероятных конформаций, при выборе 

которых учитывалась возможность образования внутримолекулярной водородой 

связи в Z-изомере и магнитная эквивалентнось метиленовых протонов, которая 

реализуется при равноудалённости от магнитноанизотропных групп. 

 Для выяснения вопроса о преимущественной конформации ениновых 

триолов проведено сравнение расчётного анизотропного химического сдвига 

метиленовых протонов с наблюдаемым в спектрах ПМР. В связи с тем, что в 

спектрах ПМР геминальная неэквивалентность метиленовых протонов 

отсутствует, можно полагать, что этому условию отвечают четыре конформации, 

в которых протоны HC и HД  располагаются симметрично относительно 

магнитноанизотропных ацетиленовой и этиленовой связей (рисунок 15). 

 

Рисунок14. ПМР-спектры: а) исходного единого спирта (R = H) 

                                                б) смеси Z,E–ениновых  триолов (1 Z,E)
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Для Z-изомера, на основе данных спектров ПМР исходного ениного спирта, 

можно предположить существование преимущественно одной конформации (II), 

педставленной на рисунке 15. Для E-изомера при соблюдении условия 

геминальной эквивалентности метиленовых протонов можно предположить 

существование двух конформаций (III) и (IV), в которых группа ОН находится 

вблизи и в удалении от этиленовой связи. В случае конформации (IV) (рисунок 

15) имеются два дестабилизирующих фактора – электростатическое 

взаимодействие неподеленной электронной пары кислорода и  π –электронов 

электронной связи, а также и пространственная сближеннось протона HB и группы 

OH, в связи с чем конформация (III) представляется энергетически более выгодой. 

 

HA HB

HDHC

O

H

-0.01

HA HB

OHD

HC

0.23

H

(I) (II)

HB

HA

0.47
(III)

O

H

HC HD

HB

HA

0.35

(IV)

HC

HD O H

  

 

Рисунок 15.  Возможные конформации ениновых триолов (1 Z,E –5 Z,E) 
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Эти данные подтверждаются также расчетом изменений в химическом 

сдвиге метиленовых протонов, вызванных наличием магнитноанизотропной 

ацетиленовой связи и представленных на рисунке 15 возле соответствующей 

группы. Расчетная разность химических сдвигов метиленовых протонов (∆δ= 0,24 

м.д.), полученная для конформаций (II) и (III), хорошо согласуется с наблюдаемой 

в спектрах ПМР, что позволяет рассматривать их в дальнейшем, как основные 

конформации. 

 Анализ КССВ метиленовых протонов с близлежащим к ним протонам HA 

(рисунок 15), составляющие для Z-изомера 4,0 Гц, а для E-изомера 6,0 Гц, 

позволяют получить дополнительные сведения о конформации ениновых 

триолов. Условию различия КССВ Z- и E-изомеров может соответствовать только 

конформации (II), где метиленовые протоны находятся в цис-положении к 

протону HA, что достигается при наличии внутримолекулярной водородной связи 

группы OH с π–электронным облаком ацетиленовой связи и конформация (III) c 

E-  расположением метиленовых протонов и HA. 

 Из представленных на рисунке 16 Ньюменовских проекций видно, что в 

конформации (II) двугрванные углы между протонами HA и протонами НС, НД 

равны примерно 600, а в ротамере (Б), соответствующем конформации (III) – 1200. 

На основе угловой зависимости КССВ Карплуса [281] следует ожидать большую 

КССВ протона НА с метиленовой группой в Z-изомере. т.е. ����
′ ��

′ <������
, что и 

наблюдается в спектре.  

 Таким образом, на основании  изысканий характера проявлений магнитной 

анизотропии ацетиленовой связи на соседние протоны и анализа КССВ выявлено, 

что конформационное различие Z- и E-изомеров обусловлавливается внутримоле-

кулярным взаимодействием группы OH с π –электронами тройной связи в Z-

изомере [270,282].  
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Рисунок 16. Ньюменовские проекции, полученные при вращении вокруг  

         связи, соединяющей углеродные атомы метиленовой группы  

         и этиленовой связи 

 

 Несмотря на то, что энтальпия водородной связи мала, в случае ениновых 

триолов (1 Z,E – 5 Z,E) имеется стабилизирующий внутримолекулярную 

водородную связь фактор. Геометрия этиленовой связи такова, что разрыв 

внутримолекулярной водородной связи группы ОН с π–электронным облаком 

ацетиленовой связи не приведет к значительному удалению взаимодействующих 

частей молекулы друг от друга, в связи с чем вероятность существования Z-

изомера в конформации, связанной внутримолекулярной водородной связью 

повышается. На наш взгляд, наблюдаемые различия реакционной способности Z- 

и E-изомеров по отношению к присоединению водорода может быть объяснина 

тем, что конформация (III, рисунок 15) Е-изомера более удобно для адсорбции на 

катализаторе по сравнению с конформацией (II) Z-изомера. 

 На основе измерения температурных сдвигов протонов гидроксильных 

групп в ацетиленовом триоле [221] установлено, что конформации (А) и (Б), 

представленные ниже, неэквивалентны в энергетическом плане и представлены в 

смеси неравным количеством с преобладанием конформации (Б).  
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                                    (А)                                                                  (Б) 

 Изучение некоторых деталей данного равновесия между конформациями 

(А) и (Б) в ениновых триолах и их простых моноэфира явилось предметов 

исследования, представленного в настоящем разделе [270,282]. 

 Как следует из спектров ПМР (рисунок 17) ениновых триолов и их простых 

моноэфиров геминальные метильные группы, обозначенные как СН3
А и СН3

В и 

находящиеся в α–положении к асимметрическому атому углерода, 

неэквивалентны. Детально причины, приводящие к большому различию 

химических сдвигов, описаны в работе [221] и являются следствием наличия 

внутримолекулярных водородных связей между соседними гидроксильными 

группами к анизотропии ацетиленовой связи. 

 Основные конформации, которые имеют место при образовании ВВС 

между вицинальными гидроксильными группами можно представить следующим 

образом: 
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Рисунок 17. Сильнопольная часть спектра ПМР триола (1 Z,E). Вверху   

                      представлена область спектра, соответствующая СН�
А и СВ�

В 

                      группами при концентрации: А) 1 моль/л; В) 0,5 моль/л; С) 0,1  

                      моль/л; 
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Протон гидроксильной группы, связанный с С2 атомом углерода, может 

принимать участие в межмолекулярных водородных связах при условии, что ВВС 

разорвана. При наличии межмолекулярных взаимодействий с участием этой 

гидроксильной группы следует ожидать усреднения окружения метильных групп 

СН3
А и СН3

В и уменьшения этого ∆ν, так как при отсутствии ВВС появляется 

большая свобода при вращении вокруг С1–С2 связи. При использовании 

растворителя со слабосольватирующими свойствами в (нашем случае CDCl3) 

открывается возможность изучения самоассоциации и ее влияния на 

конформацию соединений. 

 В спектрах ПМР эфиров (6 Z,E) при концентрации 2 моль/л наблюдаются 

более низкие по сравнению с триолами (1 Z,E) значения ∆ν. При уменьшении 

концентрации до 0,1 моль/л ∆ν становятся практическим одинаковыми. 

 В таблице 13 представлена зависимость ∆ν от концентрации. Большие 

значения ∆ν триолов при высокой концентрации можно объяснить тем, что в 

образовании ВВС триолов принимает участие две гидроксильные группы, 

следовательно, вероятность существования ВВС в триолах выше, чем в эфирах. 

Таблица 13. Зависимость диастереотопности (∆ν) геминальных метильных 

          групп ениновых триолов (1 Z,E) и их моноэфиров (6 Z,E) 

от их концентрации в CDCl3 

 

№ 

cоед. 

∆ν 

2 

моль/л 

1 

моль/л 

0,5 

моль/л 

0,1 

моль/л 

0,05 

моль/л 

0,02 

моль/л 

1 Z,E 7,4 7,5 7,8 8,1 8,3 8,4 

6 Z,E 6,6 6,9 7,8 8,3 8,4 8,4 

 

Диастереотопность метильных групп, возникающая в конформациях (A) и 

(B) при наличии ВВС должна быть одинаковой и близкой к предельному 

значению ∆����, соответствующему изолированной молекуле, не подвержденной 

внешним воздействиям.  

∆�� = ∆�� = ∆���� 
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В конформации (C) все OH-группы участвуют в межмолекулярных 

взаимодействиях, и в результате свободного вращения вокруг C1-C2 связи 

происходит усреднение окружения метильных групп и уменьшения ∆�. В эфирах 

(6 Z,E) ВВС образована одной гидроксильной группой и легче подвержена 

внешним воздействиям. В растворе слабосольватирующего растворителя эфиров 

(6 Z,E) устанавливается при высокой концентрации равновесие между D и E 

формами. Наблюдаемое  ∆�  является усредненным и зависит от соотношения 

конформаций D и Е. 

Мы пытались получить зависимость между прочностью ВВС, 

характеризуемую величиной ∆�  и степенью ассоциации, зависящей от 

концентрации. Для моноэфиров (6 Z,E) в пределах концентраций 2 моль/л – 0,2 

моль/л ∆�  увеличивается пропорционально уменьшению концентрации, а в 

дальнейшем ∆� остается постоянной до концентрации 0,025 моль/л. 

Как видно из рисунок 17 стабилизация ВВС приводит к слабопольному 

смещению сигнала CH3
B и высокопольному смещению сигнала CH3

A. 

Взаимодействие между молекулами, влияющее на ∆�  в случае эфиров (6 Z,E), 

может происходить только через гидроксил у C2 атома углерода. При 

концентрации ниже 0,2 моль/л межмолекулярные взаимодействия с участием 

гидроксила C2 атома углерода не имеют места. 

Если принять ∆�  разбавленного раствора соответствующей только 

конформации (D), то, используя ∆�  при высоких концентрациях, можно 

определить процентное содержание конформации (E). 

[�]% = 100 − [�]% 

[�]% =
∆��

∆�∞
∙ 100 

где: ∆�∞ при бесконечном разбавлении, 

∆�� при данной концентрации. 

Зная соотношение конформаций (D) и (E) соответствующих процессу 

образования и разрыва ВВС, можно вычислить константу равновесия этого 

процесса по формуле: 
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К =
[�]

[�]
 

где: [�] и [�]  содержание конформаций в равновесной смеси, а зная 

константу равновесия можно определить изменение свободной энергии, 

используя известное выражение [283]: 

∆G� = −RT ln K 

Данные по относительному содержанию конформаций [�]  и [�] , 

константам равновесия при разных концентрациях, а также изменение свободной 

энергии представлены в таблице 14. 

Таблица 14. Энергетические характеристики ВВС соединений (1 Z,E; 6 Z,E) 

при Т = 298 К 

 

№ 

соеди-

нений 

2 моль/л 1 моль/л 0,5 моль/л 0,02 

мо-

ль/л 
∆� %* К** ∆G° 

кдж/ 

мо-

ль 

∆� %* К** ∆G° 

кдж/

мо-

ль 

∆� %* К** ∆G° 

кдж/

мо-

ль 
∆�∞ 

1 Z,E 4,4 88,1 0,135 4,96 7,5 89,3 0,119 5,27 7,8 92,9 0,076 6,38 8,4 

6 Z,E 6,6 78,6 0,272 3,23 6,9 82,1 0,218 3,77 7,8 92,9 0,076 6,38 8,4 

 

Примечание: * -соответствует содержанию конформаций, имеющих ВВС для     

                            соединения (6 Z,E)–конформация (Д).  

                            Расчет производился следующим образом % =
∆��

∆�∞
∙ 100% 

                       ** К–константа равновесия взаимного перехода конформаций 
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Наличие трех гидроксильных групп предполагает возможность 

внутримолекулярных взаимодействий по типу водородных связей. Возможные 

варианты таких взаимодействий показаны на структурных формулах, 

представленных в таблице 15 [267-270, 284, 285]. Конформационный анализ 

проведен с учетом квантово-химических расчетов возможных структур ениновых 

триолов. Во всех случаях включение в структуру ВВС значительно понижает 

минимум энергии молекул. 

Таблица 15. Структурная формула, расчетная минимальная энергия 
соединений и соотношение  Z,E – изомеров (%) 

 

 

Соединения 1Z,E – 9Z,E исследованы на желчегонную активность на 

наркотизированных кошках (этаминал натрия 50мг/кг) по известной методике 

[278, 279].  

Результаты исследований, представленные в виде диаграмм на рисунке 18 

свидетельствуют, что активность Е-изомеров ениновых производных до 10% 

 
Структурная формула 

А) Еmin 

(кДж/моль) 

∆Еmin  
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выше по сравнению с активностью Z-изомера (в процентом соотношении 56%: 

44% в случае соединений 2 Z, E и 54.5% : 45.5 % в случае соединений 4 Z,E.) 

Указанное различие в активности Z,E изомеров следует отнести к раз-

личию в характере внутримолекулярных взаимодействий в молекулах. Как 

показали эксперименты, ениновые триолы по своей желчегонной активности 

превосходят дегидрохолевую кислоту на 60-90%, а по широте фармакологичес-

кого действия – более чем в 2,5 раза [286-288]. 

Вместе с тем, другим положительным моментом является то, что в отличие 

от дегидрохолевой кислоты ениновые триолы хорошо растворимы в воде и 

практически нетоксичны. 

 

 

 

Рисунок 18. Диаграмма по желчегонной активности (%) геометрических 

изомеров ениновых триолов и дегидрохолевой кислоты от их дозы (мг/кг) при 

внутривенном  пути введения препарата  на кошках в остром опыте. 
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ГЛАВА 3. СИНТЕЗ И ИССЛЕДОВАНИЕ ЕНИНОВЫХ 

ДИГИДРОКСИАЛЬДЕГИДОВ И ИХ ПРОСТЫХ МОНОЭФИРОВ С 

СОПРЯЖЁННЫМИ КРАТНЫМИ СВЯЗЯМИ И ТРИОЛОВ И ИХ 

ПРОСТЫХ МОНОЭФИРОВ С ИЗОЛИРОВАННЫМИ КРАТНЫМИ  

СВЯЗЯМИ 

3.1 Синтез  Z,E–изомеров ениновых дитретичных дигидроксиальдегидов 

Приведенный нами синтез ениновых триолов и их простых моноэфиров от-

крыл путь к новым перспективным в фармакологическом отношении веществам.  

Имея данные по фармакологической активности и стереохимии ениновых 

триолов, целесообразно было перейти от ениновых триолов к новым классам 

органических соединений. Выбор в данном случае определен тем, что в молеку-

лах ениновых триолов имеется гидроксиметиленовая группа, способная в опреде-

ленных условиях подвергаться окислению. 

Таким образом, посредством реакции окисления первично-дитеретичных 

ениновых триолов предполагалось получить ениновые дигидроксиальдегиды. 

При анализе литературных источников выяснено, что окисление высоко 

сопряжённых систем представляет определенные трудности, в частности, приме-

нение сильных окислителей (KMnO4, K2Cr2O7 и др.) может привести к таким 

нежелательным процессам, как расщепление молекул по кратным связям. 

Использование в наших условиях пробных опытов более мягких окислите-

лей (активная перекись никеля, перекись водорода, хромово-пиридиновый комп-

лекс и хромовый ангидрид в серной кислоте) приводит к заметному осмолению 

исходных триолов. 

Последующие работы показали, что лучшим окислителем для получения 

ениновых дигидроксиальдегидов является активированная двуокись марганца 

(MnO2). 
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Реакцию окисления триолов двуокисью марганца проводилась  в среде су-

хого диэтилового эфира или бензола при перемешивании и температуре 30-50ºС с 

5-7 – каратным количеством MnO2 по схеме: 

 

CH2

HA HA

R

OH

C

HA HA

R

HC

OMnO2

Z
 

HB

HA CH2OH

R

HB

HA C

R

E

O

HC

MnO2

 

19 Z   R1=R2=CH3                         19 E  R1=R2=CH3 

20 Z  R1=CH3,  R
2=C2H5         20 E   R1=CH3,  R

2=C2H5 

21 Z   R1=CH3,  R
2=C3H7        21 E  R1=CH3,  R

2=C3H7 

22 Z   R1=CH3,  R
2=C4H9        22 E  R1=CH3,  R

2=C4H9 

23 Z   R1=R2=(CH2)5            23 E   R1=R2=(CH2)5 

 

C C R1

R2CH3

OH OH

R=

 

Контроль за реакцией осуществлялся при помощи тонкослойной хроматог-

рафии на пластинке “Silufol” в системе бензол: этиловый спирт (9:1). Начало реак-

ции отмечено через 30-40 минут по хроматограмме. Реакция окисления завер-

шается по истечении 5 часов. В процессе реакции осмоления или других побоч-

ных процессов не наблюдается. 

Полученные ениновые дигидроксиальдегиды представляют собой вязкие 

жидкости темно-желтого цвета. Выход продуктов составляет 53-75%. Состав и 

строение синтезированных соединений доказаны элементным анализом, снятием 

ИК- и ПМР-спектров [282]. 

Основные физико-химические константы полученных веществ, данные ИК- 

и ПМР-спектров представлены в таблицы 16, 17. 



127 
 

Таблица 16. Физико-химические характеристики и данные элементного анализа ениновых дигидроксиальдегидов (19 Z,E – 23 Z,E) 

№ 

соеди-

нения 

Соединение Выход, 

% 

Ткип. ,
ºС 

(р, мм рт. 

ст.) 

��
�� Найдено, % Формула Вычеслено, % 

С Н С Н 

19Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-октен-

4-ин-аль 

67 146-147 (1) 1,5162 66,08 7,54 C10H14O3 65,93 7,69 

19E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-октен-

4-ин-аль 

70 148-149 (1) 1,5175 66,12 7,61 C10H14O3 65,93 7,69 

20Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-нонен-

4-ин-аль 

66 150-152 (1) 1,5239 67,42 7,98 C11H16O3 67,35 8,16 

20E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-нонен-

4-ин-аль 

69 154-156 (1) 1,5253 67,38 8,11 C11H16O3 67,35 8,16 

21Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-декен-

4-ин-аль 

73 158-159 (1) 1,5191 68,66 8,47 C12H18O3 68,57 8,57 

21E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-декен-

4-ин-аль 

75,5 160-161 (1) 1,5218 68,45 8,61 C12H18O3 68,57 8,57 

22Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

ундекен-4-ин-аль 

61 165-167 (1) 1,5138 69,48 9,08 C13H20O3 69,64 8,93 

22E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

ундекен-4-ин-аль 

64,5 169-170 (1) 1,5162 69,54 8,89 C13H20O3 69,64 8,93 

23Z Z-6,7-гидрокси-6-(1-окси-

циклогексил)-2-гептен-4-ин-аль 

53 176,177 (1) 1,5461 69,97 8,23 C13H18O3 70,27 8,11 

23E E-6,7-гидрокси-6-(1-оксициклогексил)-

2-гептен-4-ин-аль 

58 180-181 (1) 1,5476 70,04 8,07 C13H18O3 70,27 8,11 
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Таблица 17. Параметры спектров ПМР и ИК ениновых дигидроксиальдегидов (19 Z,E – 23 Z,E) 

№ 

соединения 

 

ПМР-спектры, м.д. (J, Гц), растворитель СДCl3 
ИК-спектры (ν, см-1) 

C ≡ C HC = CH C = O OH 

19Z 1.44, 1.32, 1.23 (CH3), 3.1 (OH), 10.0д (HC), J����
 =7,8, 6,53д (HB), 

J����
=10.0, 6,2д (HA) 

2200 1600 

725 

1670 3400 

19E 1.44, 1.32, 1.23 (CH3), 3.1 (OH), 9.46д (HC), J����
 =1.0, J����

6.6, 

6.3д.д.(HА), J����
=15.0, 6,54д.д. (HВ) 

2200 1600 

940 

1670 3400 

20Z 1.44, 1.25*, 1.14*(CH3), 0,93 т (CH3,R), J������
 =7.0, 1.62 кв (CH2,Et), 

3.25 (OH), 10.0д.д. (HC)J����
≈0.7, J����

≈7.8, 6,61д.д. (HВ), J����
≈10.0, 

6,35д.д. (HA) 

2180 1580 

740 

1640 3380 

20E 1.44, 1.25*, 1.14*(CH3), 0,93 т (CH3,R), J������
 =7.0, 1.62 кв (CH2,Et), 

3.25 (OH), 9.46д.д. (HC)J����
≈1.0, J����

≈6.6, 6,62д.д. (HВ), J����
≈15.0, 

6,23д.д. (HA) 

2180 1580 

940 

1640 3380 

21Z ** 2190 1585 

730 

1655 3400 

21E ** 2190 1585 

940 

1655 3400 
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Продолжение таблицы 17 

№ 

соединения 

 

ПМР-спектры, м.д. (J, Гц), растворитель СДCl3 
ИК-спектры (ν, см-1) 

C ≡ C HC = CH C = O OH 

22Z 1.45, 1.33*, 1.16*(CH3), 0,88 т (CH3,R), J������
 =7.0, 1.35-1.47м (CH2)3, 

3.63 (OH), 10.0д. (HC)J�А�С
=7.8, 6.57д (НВ), 6.23д.д. (НА), J�А�С

=7.8, 

J����
=10.0 

2180 1575 

735 

1645 3380 

22E 1.45, 1.33*, 1.16*(CH3), 0,88 т (CH3,R), J������
 =7.0, 1.35-1.47м(CH2)3, 

3.63 (OH), 9.47д.д. (HC)J�А�С
=1.0, J�В�С

≈6.6, 6,58д.д. (HВ), J�В�С
=1.0, 

J�А�С
=15.0, 6,33д.д. (HA) 

2180 1575 

945 

1645 3380 

23Z 1.45с (CH3), 1.1-2.0(CH2)5, 3,5 (OH), 10.0д. (HC)J���С
=7.8, 6.65д (НВ), 

6.25д.д. (НB), 6.25д.д. J�А�С
=7.8, J����

=10.0 

2200 1580 

740 

1640 3390 

23E 1.45, (CH3), 1.1-2.0(CH2)5, 3.5 (OH), 9.5д.д. (HC)J�А�С
=1.0, J�В�С

=6.6, 

6,67д.д. J�А�С
=15.0, 6,37д.д. (HA) 

2200 1580 

740 

1640 3390 

 

Примечание. * - отмечены сигналы диастереомеров; ** - для соединений (21 Z,E) спектры ПМР не сняты 
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Рисунок 19. ИК-спектры: а) Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (19Z)  

    б) E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (19E)
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Рисунок 20. ИК-спектры: а)Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-аль (20 Z) 

 б) Е-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-аль (20 E) 
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Рисунок 21. ПМР-спектры: а) Z–6,7-дигидрокси -6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (19 Z) 

    б)  E–6,7-дигидрокси -6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (19 E) 
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Рисунок 22. ПМР-спектры: а) Z–6-окси-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-аль (23Z),   

           б) E–6-окси-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-аль (23Е) 
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В ИК-спектрах ениновых дигидроксиальдегидов (рисунки 19, 20) наблю-

даются полосы поглощения  ̶̶ C≡C ̶  связи при 2150-2200 см-1,  ̶̶ C=C ̶  связи при 

1575-1500 см-1 и C=O связи при 1630-1670 см-1. 

Более низкие значения частот этиленовой и карбонильной группы по срав-

нению с ениновыми триолами обусловлены эффектом сопряжения ениновой сис-

темы связей с карбонильной группой. Валентные колебания OH дают широкую 

полосу в области 3380-3400 см-1. 

В спектрах ПМР полученных соединений (рисунки 21, 22) отмечено появле-

ние сигналов в области 9,46 м.д. (E – изомер) и 10,0 м.д. (Z – изомер), отнесенных 

к альдегидным протонам.  

Более детально спектры ПМР рассмотрены ниже в разделе, касающемся 

стереохимии ениновых дигидроксиальдегидов.  

Полученные соединения подвергнуты фармакологическому скринингу, по 

результатам которого выявлено, что ениновые дигидроксиальдегиды проявляют 

высокую антимикробную активность.  

Установлено, что ениновые дигидроксиальдегиды эффективно действуют 

на патогенные штаммы золотистого стафилококка, стрептококка, палочки сине-

зеленого гноя, дизентерийных микробов, энтеропатогенной кишечной палочки, 

сальмонеллы паратифа «В» и вульгарного протея, причем, бактерицидная актив-

ность Е-изомеров в 2-3 раза превышает этот показатель  соответствующий Z-изо-

мерам (Таблица 18). 

Различие в антимикробной активности геометрических изомеров ениновых 

диоксиальдегидов может быть связано с различием в образовании вторичной 

структуры изомеров. Как показали дальнейшие исследование ИК- и ПМР спект-

ров конформационные различия в структуре изомеров обусловлены различием в 

ориентации карбонильной группы относительно ацетиленовой связи и наруше-

нием компланарности сопряженной системы в Е-изомере. 
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Таблица 18. Антимикробная активность дигидроксиальдегидов енинового ряда (мкг/мл) 

№ 

соеди-

нения 

 

Название соединений 

С
та

ф
и

ло
- 

ко
кк

 з
о

-
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ы

й
 

С
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-
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кк
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и
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-
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й
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е 

п
ал

оч
ки

 

П
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ки
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н
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н
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о 
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оя
 

Э
н
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ро

п
а

-т
ог
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н

ая
 

ки
ш

еч
н

ая
 

п
ал

оч
ка

 
С
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о-

н
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ы
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а-
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ти

ф
а 

«В
» 

В
ул
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-

н
ы

й
 

п
ро
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й

 

19Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

октен-4-ин-аль 

3,1 6,25 0,5 0,75 0,75 1,5 1,5 

19E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

октен-4-ин-аль 

0,75 1,5 0,37 0,18 0,37 0,37 0,75 

20Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

нонен-4-ин-аль 

1,5 1,5 0,75 0,37 0,75 0,75 0,75 

20E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

нонен-4-ин-аль 

0,75 0,75 0,37 0,18 0,37 0,37 0,37 

21Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

декен-4-ин-аль 

1,5 1,5 0,75 0,75 0,75 0,75 0,75 

21E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

декен-4-ин-аль 

0,37 0,75 0,18 0,09 0,18 0,18 0,18 

22Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

ундекен-4-ин-аль 

0,37 0,75 0,18 0,18 0,37 0,18 0,18 

22E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2- 

ундекен-4-ин-аль 

0,18 0,37 0,9 0,09 0,18 0,09 0,09 

23Z Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2- 

гептен-4-ин-аль 

0,18 0,37 0,9 0,09 0,18 0,09 0,09 

23E E-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-

гептен-4-ин-аль 

0,18 0,37 0,045 0,045 0,09 0,045 0,045 
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3.2. Синтез Z,E–изомеров простых моноэфиров дитретичных ениновых  

дигидроксиальдегидов 

В продолжение исследований по синтезу и выявлению зависимости хими-

ческой и фармакологической активности от структурных факторов в ряду енино-

вых триолов и их производных, проведен синтез простых моноэфиров Z,E-изоме-

ров первично-дитретичных ениновых дигидроксиальдегидов путем окисления 

соответствующих простых моноэфиров ениновых триолов [289, 290].  

Данная реакция проводилась при постоянном перемешивании исходных 

Z,E-изомерных простых моноэфиров дитретичных ениновых триолов с 5-7 крат-

ным количеством МnO�в среде сухого диэтилового эфира или гексана при темпе-

ратуре 40-500С.  

Контроль за ходом реакции осуществлялся по тонкослойной хроматографии 

на силуфоле в системе бензол:метанол в соотношении 8:2. Начало реакции отме-

чено по истечении 30-40 минут, а ее завершение образования нового продукта 

происходит в течение 5-6 часов. В процессе этой реакции окисления  не наблю-

дается осмоления или других побочных эффектов. 

Схему реакции можно представить следующим образом: 

R

HB

CH2

HA

R

HB

C

HA

HC

O
MnO2

Z

OH

       

R

HB CH2OH

HA

R

HB C

HA

HC

O

MnO2

E

    

R= C C R1

OR3

R2

OH

CH3        

(24 Z) R1=R2=R3=CH3;   (24 E) R1=R2=R3=CH3; 

(25 Z)  R1=R2=CH3; R
3=C2H5;   (25 E)  R1=R2=CH3; R

3=C2H5; 

(26 Z)  R1=C2H5 , R
2=R3=CH3;     (26 E)  R1=C2H5 , R

2=R3=CH3; 

(27 Z)  R1=R3=C2H5; R
2=CH3;    (27 E)  R1=R3=C2H5; R

2=CH3 

 



137 
 

Полученные моноэфиры Z,E первично-дитретичных ениновых дигидрокси-

альдегидов представляют собой вязкие жидкости светло-желтого цвета. Выход 

продуктов составляет 46-76,5%. Состав и строение синтезированных соединений 

(24 Z,E – 27 Z,E) доказаны элементным анализом, ИК- и ПМР-спектрами (табли-

цы 19-21, рисунки  23, 24). 

В ИК-спектрах простых моноэфиров ениновых диоксиальдегидов наблю-

даются полосы поглощения−С ≡ С −связи при 2180-2200см�� , -С=С- связи при 

1580-1600см�� и С=О связи при 1640-1670см�� (Рисунок 23). 

Низкие значения частот поглощения этиленовой и карбонильной групп по 

сравнению с ениновыми триолами обусловлены эффектом сопряжения ениновой 

системы с карбонильной группой.  

Валентные колебания ОН группы проявляются в виде широкой полосы 

поглощения в области 3380-3400см��. Полосы поглощения в области 1155-1160 

см-1 соответствуют колебаниям С-О третичных гидроксильных групп.  

Наличие полосы поглощения в области 725-745см��для соединений (24Z–

27Z) характеризуют их Z-конфигурацию. Полосы поглощения при 940-945 см-1 

отнесенные к соединениям (24E–27E) характеризуют их Е-конфигурацию.  

Полосы поглощения в области 2825-2860 см�� характеризуют колебания 

метоксильных и этоксильных групп в соединениях (24 Z,E – 27 Z,E). 

  В спектрах ПМР полученных соединений отмечено появление сигналов в 

области 9.46 м.д. (Е-изомер) и 10.0 м.д. (Z-изомер), соответствующих 

альдегидному протону (рисунок 24). 

Фармакологические исследования простых моноэфиров ениновых дигид-

роксиальдегидов на биологическую активность показали, что эти соединения, как 

и ениновые дигидроксиальдегиды обладают выраженными антимикробными 

свойствами по отношению выше приведенных патогенных штаммов (таблица 24). 

Изучение зависимости антимикробной активности от структурного фактора 

показало, что замена спиртовой группы на алкоксигруппу, приводила к заметному 

увилечению антимикробного действия [286, 291]. 
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Таблица 19. Физико-химические характеристики и данные элементного анализа простых моноэфиров ениновых 

дигидроксиальдегидов (24 Z,E – 27 Z,E) 

№ 

Сое

дине

ния 

 

Соединение 

 

 

Выход, 

% 

 

Ткип., 
0

С 

(мм.рт.ст) 
�д

�� 

  

Найдено, % 

 

Формула 

 

Вычислено, % 

C H С H 

24Z Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-

2-октен-4-ин-аль 

 

62 

 

138-139 (1) 

 

1.5147 

 

67.42 

 

8.06 C��H��O� 

  

67.35 

 

8.16 

24E E- 6- гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-

2-октен-4-ин-аль 

 

67 

 

141-142 (1) 

 

1.5156 

 

67.23 

 

8.21 C��H��O� 

  

67.35 

 

8.16 

25Z Z-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-

октен-4-ин-аль 

 

73 

 

144-146 (1) 

 

1.4942 

 

68.64 

 

8.62 C��H��O� 

  

68.57 

 

8.57 

25E E-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-

октен-4-ин-аль 

 

76,5 

 

148-150 (1) 

 

1.4997 

 

68.50 

 

8.51 C��H��O� 

  

68.57 

 

8.57 

26Z Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-

2-нонен-4-ин-аль 

 

57 

 

153-156 (1) 

 

1.4804 

 

68.63 

 

8.49 C��H��O� 

  

68.57 

 

8.57 

26E E-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-

2-нонен-4-ин-аль 

 

61 

 

157-159 (1) 

 

1.4898 

 

68.53 

 

8.64 C��H��O� 

  

68.57 

 

8.57 

27Z 

 

Z-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-

нонен-4-ин-аль 

 

46 

 

161-163 (1) 

 

1.4976 

 

69.73 

 

8.84 C��H��O� 

  

69.64 

 

8.93 

27E E-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-

нонен-4-ин-аль 

 

52 

 

168-169 (1) 

 

1.5018 

 

69.59 

 

8.97 C��H��O� 

  

69.64 

 

8.93 
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Рисунок 23. а) Z-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (25) 

   б) E-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (25) 
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Рисунок 24.  ПМР-спектры: а) Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-2-октен- 

                                                                    4-ин-аль (24Z) 

      б) E-6- гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-                                                                                                  

                        4-ин-аль (24Е)
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Таблица 20. Основные частоты поглощения в ИК спектрах простых 
моноэфиров дитретичных ениновых дигидроксиальдегидов (24 Z,E – 27 Z,E) 

№ 

Соединения 

 ИК- спектры ( �, см��) 

С ≡ С HC=CH C=O OH С-О 

(трет.ОН) 

−ОСН� −ОС�Н� 

24Z 2200 1600 

725 

1670 3400 1160 2825 -- 

24E 2200 1600 

940 

1670 3400 1160 2825 -- 

25Z 2180 1580 

740 

1640 3380 1155 -- 2860 

25E 2180 1580 

940 

1640 3380 1155 -- 2860 

26Z 2190 1585 

730 

1655 3390 1160 2830 -- 

26E 2190 1585 

940 

1655 3390 1160 2830 -- 

27Z 

 
2200 1575 

735 

1645 3380 1150 -- 2860 

27E 2200 1575 

945 

1645 3380 1150 -- 2860 
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Таблица 21. Параметры ПМР спектров простых моноэфиров дитретичных  

                ениновых дигидроксиальдегидов (24 Z,E – 26 Z,E) 

№ 

Соединения 

 

ПМР- спектры, м.д. (J, Гц), растворитель CДCl� 

24Z 1.44, 1.32, 1.23 (CH�), 3.1 (OH), 10.0 д. д. (Hс), � H�Hв = 7.8, 6.53д(Hв), ℐ H�Hв = 10.0, 6.2д(НА),

3.41 (ОCH�) 

24E 1.44, 1.32, 1.23 (CH�), 3.1 (ОН),  9.46 д. д. (Hс), �H�Hа = 1.0, ℐ HСHв = 6.6, 6.3д. д. (НА), ℐ H�Hв = 15.0,

6.54д. д.  (Hв), 3.41 (ОCH�) 

25Z 1.44, 1.32, 1.23 (CH�), 3.1 (OH), 10.0 д. д. (Hс), � H�Hв = 7.8, 6.53д(Hв), ℐ H�Hв = 10.0, 6.2д(НА),

1.09 т. (CH�), 3.4 кв. (ОCH�) 

25E 1.44, 1.32, 1.23 (CH�), 3.1 (ОН),  9.46 д. д. (Hс), �H�Hа = 1.0, ℐ HСHв = 6.6, 6.3д. д. (НА), ℐ H�Hв = 15.0,

6.54д. д.  (Hв), 1.09 т. (CH�), 3.4 кв. (ОCH�) 

26Z 1.44 , 1.25∗, 1.14∗(CH�), 0.93 т (CH�, R), �CH�CH� = 7.0, 1.62 кв (CH�, Et), 3.25(ОН), 10.0д. д. (НС),  

ℐ HСHА ≈ 0.7, ℐ HСHВ = 7.8, 6.61д. д. (НВ), ℐ H�Hв = 10.0, 6,35д. д. (НА), 3.42 (ОCH�) 

26E 1.44 , 1.25∗, 1.14∗(CH�), 0,93 т (CH�, R), �CH�CH�7.0, 1.62 кв (CH�, Et), 3.25 (ОН), 9.46д. д. (НС), ℐ HСHА

= 1.0, ℐ HСHВ = 6.6, 6.62д. д. (НВ), ℐ H�HВ = 15.0, 6,35д. д. (НА), 3.42 (ОCH�) 

27Z 

 

 

** 

27E  

** 

Примечания. *- отмечены сигналы диастереомеров ; **- для соединений  (27 Z,E) спектры ПМР не сняты. 
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Таблица 24. Антимикробная активность простых моноэфиров дигидроксиальдегидов енинового ряда (мкг/мл) 

№ 
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24Z Z-6-гидрокси-6,7-диметил-7-

метокси-2-октен-4-ин-аль 

2,9 6,21 0,46 0,70 0,70 1,2 1,1 

24E E- 6- гидрокси-6,7-диметил-7-

метокси-2-октен-4-ин-аль 

0,72 1,2 0,34 0,16 0,34 0,34 0,71 

25Z Z-6-гидрокси-6,7-диметил-7-этокси-

2-октен-4-ин-аль 

1,2 1,2 0,71 0,34 0,70 0,70 0,71 

25E E-6-гидрокси-6,7-диметил-7-этокси-

2-октен-4-ин-аль 

0,72 0,73 0,35 0,15 0,33 0,33 0,34 

26Z Z-6-гидрокси-6,7-диметил-7-

метокси-2-нонен-4-ин-аль 

1,2 1,2 0,71 0,70 0,71 0,71 0,71 

26E E-6-гидрокси-6,7-диметил-7-

метокси-2-нонен-4-ин-аль 

0,35 0,71 0,15 0,07 0,15 0,15 0,15 

27Z 

 

Z-6-гидрокси-6,7-диметил-7-этокси-

2-нонен-4-ин-аль 

0,31 0,71 0,16 0,15 0,32 0,15 0,15 

27E E-6-гидрокси-6,7-диметил-7-этокси-

2-нонен-4-ин-аль 

0,15 0,35 0,7 0,07 0,15 0,07 0,07 
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3.3. Структурная организация изомерных ениновых     

дигидроксиальдегидов по данным ИК-, ПМР спектров и  

квантово-химических расчётов 

В спектрах ПМР полученных соединений (рисунки 21, 22, 25) отмечено 

появление сигнала в области 9,46 м.д. (E – изомер) и 10,0 м.д. (Z – изомер), соот-

ветствующего, альдегидному протону, что позволяет также о стереохимических 

различиях ениновых дигидроксиальдегидов, детальное рассмотрение которых и 

анализ спектральных различий изомеров представлен ниже. 

 

Рисунок 25. ПМР-спектр смеси Z–, E–изомеров 6,7-дигидрокси-6,7-

диметилоктен-2-ин-4-аля (19 Z,E) 

 

 Одной из причин наблюдаемого различия в ИК-спектрах изомеров енино-

вых дигидроксиальдегидов (рисунки. 22, 25) являются изменения в сопряженной 

системе связей под влиянием альдегидной группы. В результате следует ожидать 

перераспределение электронной плотности и изменение порядка кратных связей, 

а также не исключается нарушение компланарной сопряженной системы. 

 Для выяснения характера структурных изменений, происходящих в енино-

вых дигидроксиальдегидов проведен анализ ИК спектров путем сопоставления 

частот колебаний ацетиленовой, этиленовой связей и карбонильной группы полу-

ченных для каждого из изомеров с учетом данных квантовохимических расчетов 

для длин соответствующих связей и распределения электронной плотности в мо-
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лекулах. При уменьшении порядка связей появляется большая конформационная 

свобода молекул и как следствие смешение частот валентных колебаний в высо-

кую область [292, 293]. 

 На рисунок 26 представлены молекулярные модели конформаций, соот-

ветствующих минимуму энергии Z- и Е-изомеров дигидроксиальдегидов (19Z и 

19E), откуда следует, что карбонильная группа в обоих изомерах находится в уда-

лении от электронноизбыточных этиленовой и ацетиленовых групп. 

 

  19 Z –изомер     19 Е –изомер  

Рисунок 26. Конформации молекулярных моделей, соответствующих минимуму 

энергии изомеров дигидроксиальдегидов. 

 Для конформаций, представленных выше рассчитано распределение элек-

тронной плотности (Маликеновы заряды) и длины связей, вовлеченных в сопря-

женную систему. 

  

Z-изомер      Е-изомер 

Рисунок 27. Распределение электронной плотности и длина связей (Å) в 

структурном фрагменте молекул, вовлеченных в сопряженную систему. 
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При сравнении углерод-углеродных длин связей, которые характерны для 

структурных фрагментов, не имеющих сопряжения (C≡C 1.21 Å, С=С 1.34Å и 

С=О 1.22 Å) с таковыми для ениновых дигидроксиальдегидов, можно отметить 

некоторое отличие длин связей в изомерах, а также появление «блуждающей» 

полуторной связи соединяющей С-2 и С-3 углеродные атомы ацетиленовой и 

этиленовой групп. 

В связи с обнаруженным изменением кратности углерод–углеродных связей  

целесообразно было провести корреляцию частот колебаний, проявляющихся в 

ИК-спектрах с расчетными длинами связей. С учетом того, что длина связи изо-

лированной ацетиленовой связи составляет 1.21 Å, можно полагать, что высоко-

частотные колебания  C≡C  валентной связи при 2150 - 2200 см-1 принадлежат Е-

изомеру (длина свяи 1.21323 Å), а валентные колебания при 2315-2345 см-1 при-

надлежат Z-изомеру (длина связи 1.21304 Å). 

Расчитанные длины этиленовой связи Z- и Е-изомеров дигидроксиальде-

гидов (1.34895 (Е) и 1.35055 (Z)) значительно превосходят таковые для изолиро-

ванной этиленовой связи  - 1.34 Å. Следуя принципу зависимости частоты колеба-

ний от длины связи и принимая расчетные данные для этиленовой связи изоме-

ров, представленных на рисунке 27, можно полагать, что  высокочастотную поло-

су поглощения при 935-950 см-1 имеет Е-изомер (длина связи 1.34895Å), а низко-

частотную полосу поглощения 725-740 см-1 следует отнести к колебаниям двой-

ной связи Z-изомера (длина связи 1.35055Å). 

Тенденция смещения валентных колебаний в высокочастотную часть спект-

ра при увеличении длины связи подтверждается по результатам компьютерных 

расчетов ИК-спектров, которые показывают, что пики симметричных валентных 

колебаний этиленовых протонов E-изомера (888 см-1) следует ожидать в высоко-

частотной области, а для Z-изомера в низкочастотной (828 см-1). 

Карбонильная группа изомеров дигидроксиальдегидов при вовлечении в 

сопряженную систему с π-электронным облаком этиленовой и ацетиленовой свя-

зей в разной степени меняет длину С=О связи, что позволяет, как и в ранее расс-

мотренных случаях провести отнесение полос поглощения в ИК- спектрах. 
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При сравнении длины связи изолированной карбонильной группы (1.22Å) с 

рассчитанной длиной карбонильной группы исследуемых соединениях, можно 

заключить, что полоса поглощения при 1670 см-1 соответствует деформацион-

ным колебаниям карбонильной группы E-изомера (длина связи 1.23516 Å), а 

полоса поглошения  при 1630 см-1 Z-изомеру (длина связи 1.237555 Å).  

Валентные колебания OH группы обоих изомеров проявляются в виде 

широкой полосы поглощения при 3380-3400 см-1. 

Дополнительные данные, касающиеся стереохимии молекул Z- и Е-изоме-

ров дигидроксиальдегидов получены при рассмотрении спектров ПМР.   

Конформация дигидроксиальдегидов (19 Z,E – 23 Z,E) определяется, пови-

димому, двумя факторами – компланарностью сопряжений системы и электричес-

ким отталкиванием электронной пары кислорода и π-электронов ненасыщенной 

связи, что должно в свою очередь привести к удалению карбонильной группы от 

ацетиленовой и этиленовой связей. Такое предположение подтверждается по 

спектрам ПМР. 

Представленное на рисунке 28 схематическое расположение групп, выпол-

ненное с учетом углов и межатомных расстояний, показывает, что в конформации 

для Z-изомера альдегидный протон HC попадает в зону дезэкранирования магнит-

ноанизотропной ацетиленовой связи, следовательно, сигнал от него необходимо 

ожидать в более слабом поле, чем аналогичный сигнал (E) изомера, что и наблю-

дается в действительности. Как следует из спектра ПМР соединения (19 Z,E), 

представленного на рисунке 25 и данных таблицы 17, различие химических сдви-

гов альдегидных протонов составляет 0,54 м.д. 

Конфигурации Z- и Е-дигидроксиальдегидов приписаны на КССВ вици-

нальных протонов при двойной связи, которые оказались близкими к наблюдае-

мым в исходных триолах, описанных в предыдущих работах [282, 284]. Доказа-

тельством образования альдегидов является появление в спектрах ПМР сигналов 

в области 9.46 м.д. (E-изомер) и 10.0 м.д. (Z-изомер). 
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Рисунок 28. Схематическое расположение групп в Z, E изомерных ениновых 

дигироксиальдегидах, выполненное с учётом известных величин углов и 

межатомных расстояний 

Исходя из представленных на рисунке 28 и рассчитанных молекулярных 

моделей следует, что альдегидный протон Z–изомера находится на расстоянии 

(2,85842 Å) от центра ацетиленовой связи и попадает в зону дезэкранирования 

магнитноанизотропной ацетиленовой связи. Такое состояние должно привести к 

смещению сигнала альдегидного протона в более слабом поле. 

Наблюдаемое в спектрах ПМР заметное различие в химических сдвигах 

альдегидных протонов Z,E-изомеров использовано для представления нового, 

независимого способа расчета магнитной анизотропии ацетиленовой связи (Δ�). 

Исходя из уравнения Мак Коннела [280], с помощью небольших преобразо-

ваний можно получить соотношение: 

�� =  
∆δ3��

(3����� − 1)
 (1) 

Возможное угловое смещение, рассчитанное с использованием уравнения 

Карплуса [281], составляет 28о. ∆δ соответствует разности химических сдвигов 

альдегидных протонов Z- и E-изомеров. Предполагается, что в данном случае 

протон HC
  E-изомера не подвержен анизотропному действию ацетиленовой связи, 

так как находится от нее на расстоянии 5,4 Å (рисунок 28). 

Параметр (R), входящий в уравнение (1), получен путем квантово-хими-

ческих расчетов, а также из графического представления Z,Е-изомера по извест-

ным величинам углов и межатомных расстояний. 
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Полученная нами величина магнитной анизотропии ацетиленовой связи 

��= 3,6.10-5 см3/моль находится в хорошем соответствии с известной в литерату-

ре. Небольшое различие в величинах магнитной анизотропии ацетиленовой связи 

в ениновых соединениях обусловлено вовлечением π-электронов ацетиленовой 

связи в сопряжение с π-электронами этиленовой и карбонильной группами.  

Сопряженная система, обладает минимальной энергией при условии, если 

все структурные элементы этой системы находятся в одной плоскости. Такое 

состояние компланарности представлено на рисунке 28, откуда следует ожидать 

идентичных КССВ альдегидного протона с близлежащим протоном этиленовой 

связи для обоих изомеров. Однако, в спектрах ПМР указанная КССВ для Z-изоме-

ра (���
,��

=8,0 Гц) превышает аналогичную КССВ (���ʼ
,��ʼ

=6,6 Гц)  E-изомера, что 

возможно только при нарушении компланарности сопряженной связи. Такая си-

туация реализуется за счет стерического взаимодействия в E-изомере, альдегид-

ного протона с этиленовым протоном находящегося у углерода С-3 (рисунок 28). 

На рисунке 29 представлены Ньюменовские проекции дигидроксиальдеги-

дов, полученные при вращении вокруг связи, соединяющей карбонильный угле-

род и этиленовую группу, рассмотрение которых позволит объяснить наблюдае-

мые различия в величинах КССВ альдегидного протона с близлежащим протоном 

этиленовой связи. 

Проведенное исследование с использованием квантовохимических расчетов 

позволило провести отнесение в ИК- и ПМР спектрах изомерных ениновых ди-

гидроксиальдегидов и сделать вывод о нарушении компланарности сопряженной 

системы  в  Е-изомере  дигидроксиальдегида. 

Изучение зависимости антимикробной активности от пространственной 

структуры показало, что Е-изомеры в 2-3 раза более активны, чем соответствую-

щие Z-изомеры (таблица 24). 
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Рисунок 29. Ньюменовские проекции дигидроксиальдегидов, полученные 

при вращении вокруг связи, соединяющей карбонильный углерод и этиле-

новую группу. 

 

3.4. Синтез тритретичных ениновых триолов с изолированными  

кратными связями 

Гидроксилсодержащие ацетиленовые, диацетиленовые и винилацетилено-

вые соединения и их производные проявляют гипотензивную, спазмолитическую, 

противовоспалительную, снотворную, желчегонную, антимикробную активность 

[250, 252, 294, 295].  

Ранее нами проведен синтез Z,E-изомеров первично-дитретичных ениновых 

триолов с сопряженными кратными связями [264], проведено разделение их на 

индивидупальнные Z- и Е-изомеры и выявлена их высокая желчегонная и 

противовоспалительная активность. По желчегонной активности они значительно 

на 60-90% превосходят дегидрохолевую кислоту.  

Данные триолы хорошо растворимы в воде, нетоксичны (ЛД=1350-1750 

мг/кг) и имеют низкий индекс безопасности (К= ЛД50/ЭД50=300-480) [278, 279].  

Установлено так же, что Е-изомер обладает большей желчегонной 

активностью, что обсуждено как следствие конформационного различия, 

обусловленного характером внутримолекулярных взаимодействий [286, 287].  
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Для выяснения степени влияния сопряжения кратных связей на 

конформационную стабильность и фармакологические свойства разработан 

способ синтеза ениновых триолов с изолированными кратными связями. [296].  

Синтез  тритретичных ениновых триолов с изолированными кратными 

связами осуществлен путём конденсации 3-метил-4-пентен-1-ин-3-ола с 

гидроксикетонами в условиях реакции Фаворского в среде абсолютного эфира, в 

присутствии порошкообразного едкого кали, при температуре -80С и постоянным 

перемешиванием реакционной массы. Ниже приведена схема получения 

указанных  тритретичных ениновых триолов: 

 

 

(28-32) 

(28)  R1=R2=CH3;             (29)  R1 = C2H5;  R
2 =CH3; 

    (30)  R1 = н-C3H7;  R
2 = CH3;    (31)  R1 =н-C4H9;  R

2 =CH3; 

(32)  R1 + R2 =(CH2)5; 

Едкое кали брали  из расчета 2-3 моля на 1 моль реагирующих веществ. 

Получен ряд тритретичных ениновых триолов (28-32), состав и строение  которых 

установлен на основе спектральных данных и элементного анализа. Основные 

физико-химические характеристики и данные элементного анализа приведены в 

таблице 25. 

Исходный ениновый спирт 3-метил-4-пентен-1-ин-3-ол получен по 

методике описанной в работе  [297]: 
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          В ИК-спектрах синтезированных соединений наблюдается полосы 

поглощения в области 3350-3400 см-1, соответствующие валентным колебаниям  

группы ОН. Поглощение в области 1125-1165см-1соответствуют колебаниям 

третичных гидроксильных групп. Имеются так же полосы поглощения в области 

2100-2250см-1, обусловленные колебаниями тройной связи и в области 1650-1680 

см-1 колебаниями двойной связи (Рисунок 30). 

 

 

Рисунок 30. ИК-спектр:  3,6,7-триметил-1-нонен-4-ин-3,6,7-триол (29) 
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Таблица 25. Выходы, физико-химические характеристики и данные элементного анализа 

 тритретичных ениновых триолов с изолированными кратными связями (28-32) 

№ 

Соед. 

 

 

Соединение 

 

Выход % 

 

Т.кип.оС 

(мм.рт.ст.) 

 

nD
50 

Вычислено,%  

Формула 

Найдено,% 

С Н С Н 

28 3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-

3,6,7-триол 

 

64 

 

148-150 (1) 

 

1.5146 

 

66.67 

 

9.09 

 

С11Н18О3 

 

66.52 

 

10.02 

29 3,6,7-триметил-1-нонен-4-ин-

3,6,7-триол 

 

73 

 

151-153 (1) 

 

1.5196 

 

67.92 

 

9.43 

 

С12Н20О3 

 

67.86 

 

9.12 

30 3,6,7-триметил-1-декен-4-ин-

3,6,7-триол 

 

67.5 

 

158-159 (1) 

 

1.5224 

 

69.03 

 

9.73 

 

С13Н22О3 

 

68.96 

 

9.69 

31 3,6,7-триметил-1-ундекен-4-ин-

3,6,7-триол 

 

59 

 

164-166 (1) 

 

1.5273 

 

70.00 

 

10.00 

 

С14Н24О3 

 

69.85 

 

10.18 

32 6-(1-гидроксициклогексил)-1-

гексен-4-ин-3,6-диол 

 

56 

 

172-173 (1) 

 

1.5304 

 

70.59 

 

9.24 

 

С14Н22О3 

 

70.64 

 

9.11 
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        Достоверность полученных триолов так же доказана путём расщепления их 

на исходные продукты-ениновый спирт и гидроксикетоны в присутствии неболь-

шого количества поташа при нагревании под небольшим остаточным давлением 

обратной  реакцией  Фаворского. 

 

 

 

Идентификация продуктов расщепления проводилась по ИК-спектрам. 

 

3.5. Синтез простых моноэфиров тритретичных ениновых триолов с  

изолированными кратными связями 

Сравнительное исследование фармакологических свойств показало, что 

ениновые триолы с изолированными кратными связями по желчегонной 

способности менее активны в сравнении с структурными аналогами с 

сопряженными кратными связями, но проявили выраженные седативные 

свойства, что стимулировало получение простых моноэфиров ениновых триолов с 

изолированными кратными связями  [298, 299].  

 Ниже приведена принципиальная схема синтез простых моноэфиров 

тритретичных ениновых триолов с изолированными кратными связями путём 

конденсации 3-метил-4-пентен-1-ин-3-ола с алкоксикетонами по схеме: 
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(33-38) 

   где: R1= R2= R3=CH3  (33);       R1= C2H5,   R
2= R3 = CH3  (34);  

                  R1 = R2  = CH3, R
3 = C2H5, (35);   R1 = R3 = C2H5,, R

2 = CH3 (36);   

          R1  +  R2  =  (CH2)5 ,R
3 = CH3  (37);    R1  +  R2  =  (CH2)5 , R

3= C2H5  (38); 

 

Реакцию проводили в среде жидкого аммиака при температуре –30 – 35 ОС в 

присутствии порошкообразного едкого кали, количество которого взято из 

расчета 3-4 моль на один моль реагирующих веществ, несколько выше, чем в 

случае конденсации гидроксикетонов. Время реакции также увеличивалось вдвое 

в случае с введением в реакцию конденсации алкоксикетонов. Образование 

побочных продуктов не отмечено. Выход простых моноэфиров составляет 35-

55%, что несколько меньше по сравнению с  выходом ениновых триолов [296]. 

Меньшая реакционная способность алкоксикетонов в условиях реакции 

Фаворского, является следствием инактивирующей способности алкоксигруппы, 

которое  экспериментально доказано в работе [198]. 

Состав и строение полученных соединений установлено по данным 

спектрального и элементного анализов. Основные физико-химические 

характеристики и данные элементного анализа приведены в таблице 26. 

В ИК-спектрах синтезированных соединений обнаружены полосы 

поглощения в области 3350 – 3400 см-1, характеризующие валентные колебания 

группы ОН, полосы поглощения 1150 – 1180 см-1, соответствующие колебаниям  



156 
 

 

Таблица 26.  Выходы, физико-химические характеристики и данные элементного анализа простых моноэфиров 

ениновых триолов с изолированными кратными связями (33-38) 

№ 

соеди-

нения 

 

Соединение 

 

Выход, 

% 

Т.кип. 
оС(мм. 

рт.ст.) 

 

n�
�� 

Вычислено,% Формула Найдено, % 

С Н С Н 

33 7-метокси-3,6,7-триметил-1-октен-4-

ин-3,6-диол 

48 138- 

140 (1) 

1.5207 67.92 9.43 С12Н20О3 67.79 10.08 

34 7-метокси-3,6,7-триметил-1-нонен-

4-ин-3,6-диол 

55 144- 

146 (1) 

1.5286 69.03 9.73 С13Н22О3 68.87 9.86 

35 7-этокси-3,6,7-триметил-1-октен-4-

ин-3,6-диол 

46 151- 

152 (1) 

1.5172 69.03 9.73 С13Н22О3 68.82 9.84 

36 7-этокси-3,6,7-триметил-1-нонен-4-

ин-3,6-диол 

47.5 156- 

157 (1) 

1.5244 70.00 10.0 С14Н24О3 69.86 10.16 

37 6-(1-метоксициклогексил)-3,6-

диметил-1-гексен-4-ин-3,6-диол 

48 182- 

184 (1) 

1.5332 71.43 9.52 С15Н24О3 71.29 9.65 

38 6-(1-этоксициклогексил)-3,6-

диметил-1-гексен-4-ин-3,6-диол 

35 190- 

194 (1) 

1.5391 72.18 9.77 С16Н26О3 72.04 9.90 
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С-О третичных гидроксильных групп. Полосы поглощения в области 2825 – 2840 

см-1 характеризуют колебания метоксильных и этоксильных групп. Полосы 

поглощения в области 2100 – 2250см-1 в спектрах характеризуют колебания 

−С ≡ С − связей, поглощение в области 1620-1640 см-1 относятся к валентным 

колебаниям –С=С- связей  (Рисунок 31). 

 

Рисунок 31. Ик-спектр:  7-метокси-3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-3,6-диол (33) 

 

Характерным свойством ацетиленовых, диацетиленовых и винилацетиле-

новых спиртов, гликолей и глицеринов является способность их распадаться при 

нагревании в присутствии щелочных агентов на исходные продукты, что является 

одним из методов доказательства их строения. С этой целью полученные 

соединения подвергались расщеплению при нагревании в присутствии 

небольшого количества поташа в слабом вакууме. Как и следовало ожидать, 

простые моноэфиры в этих условиях распадались на исходные продукты – 

ениновый спирт и алкоксикетоны: 
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     Идентификация продуктов расщепления проводились по ИК –спектрам. 

 

3.6. Гидрирование тритретичных ениновых триолов с изолированными  

кратными связями 

Используя метод каталитического гидрирования, осуществлен синтез ранее 

неизвестных предельных производных ениновых триолов с изолированными 

кратными связями, а также выявлена зависимость фармакологической активности 

этих веществ от степени ненасыщенности молекулы. Также, проведенное нами 

исследование поведения ениновых связей в условиях реакции каталитического 

гидрирования на платиновом и палладиевом катализаторах связано с выявлением 

влияния конфигурации двойной связи на характер гидрирования этих соединений. 

 Авторами работ [197,198]  было показано, что диацетиленовые триолы с 

сопряжёнными тройными связями и их простые моно- и диэфиры гидрируются в 

этих условиях с образонием предельных аналогов. С меньшей скоростью 

гидрируются простые моно- и диэфиры, а триэфиры на палладиевом катализаторе 

совсем не гидрируются. 

 При каталитическом гидрировании на платиновом и палладиевом 

катализаторах диацетиленовых триолов с изолированными тройными связями 

выявлено [202], что восстановление тройной связи у вторично-дитретичного 

триола и его простых диэфиров происходит до полного насыщения, а третичный 

триол и его простые диэфиры в этих условиях не гидрируются вообще. Авторы 

это объясняют влиянием метильной группы на адсорбцию молекулы на 

поверхности катализатора, в результате чего ацетиленовая связь становится 
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недоступной воздействию активных молекул водорода поверхности катали-

затора. 

 Ранее нами было установлено, что ениновые триолы и их простые 

моноэфиры, как и диацетиленовые триолы с споряжёнными тройными связями 

гидрируются до насыщения с образованием предельных продуктов [264]. 

 В результате проведенной реакции гидрирования показано, что имеется 

аналогия реакций гидрирования  ениновых триолов с сопряжёнными кратными 

связями и их простых эфиров и ениновых триолов с изолированными кратными 

связями [302]. Установлено, что в данном случае гидрирование протекает до 

насыщения с образованием предельных триолов (39-43) по схеме: 

H2C C
H

C C C C C R1

R2

OH

CH3

OHOH

CH3

3 H2

H3C
H2
C C

H2
C

H2
C C C R1

OH

R2

OH

CH3

OH

CH3

(39-43)(28-32)
 

(39) R1=R2=CH3;    (40) R1=C2H5,  R2=CH3;  

(41) R1=C3H7,  R
2=CH3;   (42) R1=C4H9,  R

2=CH3;  

   (43) R1+R2=(CH2)5 

 При сравнении скорости гидрирования изучаемых соединений (28-32) на 

платиновом и палладиевом катализаторах было выявлено, что скорость 

гидрирования на обоих катализаторах незначительно отличается,  с некоторым 

преобладанием на платиновом катализаторе. Избирательность гидрирования мы 

выяснили после поглощения каждого моля водорода путем качественной  

тонкослойной хроматографии на закрепленном гипсом силикагеле. Результат 

контроля показал, что ни на каком из этапов  гидрирования не наблюдалось 

избирательного гидрирования, а на  хроматографической пластине проявляются 

смеси различных веществ. 

 Особенность гидрирования ениновых триолов значительно конкретно не 

изучалась, и разъяснение наблюдений  требует более  подробного 

каталитического и кинетического исследования. 
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 Состав полученных соединений (39-43) подтверждён элеметным анализом, 

строение ИК-спектрами. В ИК-спектрах отсутствуют поглощения, характерные 

для тройной (2100-2250 см-1) и двойной (1620-1640 см-1) связей. (Рисунок 32). 

Основные физико-химические константы полученных соединений приведены в 

таблице 27.   

 

3.7. Исследование спектральных проявлений водородных связей в 

тритретичных ениновых триолах с изолированными кратными  

связями. 

 Стереохимия полифункциональных производных ацетиленового, енинового 

и диацетиленового рядов определяется особенностью строения составляющих их 

кратных связей, а также при наличии донорно-акцепторных групп 

внутримолекулярными связями.  

  Проявляемая органическими молекулами биологическая активность, 

определяется  не только  физическими и химическими свойствами веществ, но и 

их пространственным строением. 

   Данный раздел работы посвяшена изучению ИК-спектрального проявления 

водородных связей в ениновых триолах с кратными связями общей формулы: 

 

C C C C C C
H

CH2

OH

CH3

OH

R2

R1

OH

CH3
(28-32)  

    

(28)R1=R2=CH3;    (29) R1=C2H5, R2=CH3; 

(30) R1=н-C3H7, R2=CH3;  (31) R1= н-C4H9, R2=CH3;  

   (32) R1+R2=(CH2)5  
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Таблица 27. Выходы, физико-химические характеристики и данные  

элементного анализа продуктов гидрирования тритретичных ениновых  

триолов с изолированными кратными связями 

№ 

Соед. 

 

 

Соединение 

 

Выход % 

 

Т.кип.оС 

(мм.рт.ст.) 

 

nD
50 

Вычислено,%  

Формула 

Найдено,% 

 

С 

 

Н 

 

С 

 

Н 

39 2,3,6-триметилоктан-2,3,6-

триол 

 

78 

 

134-136 (1) 

 

1.4652 

 

64,70 

 

11,76 

 

С11Н24О3 

 

64,58 

 

11,84 

40 3,4,7-триметилнонан-3,4,7-

триол 

 

81 

 

140-142 (1) 

 

1.4766 

 

66,05 

 

11,92 

 

С12Н26О3 

 

65,95 

 

11,98 

41 3,6,7-триметилдекан-3,6,7-

триол 

 

79 

 

147-149 (1) 

 

1.4808 

 

67,24 

 

12,06 

 

С13Н28О3 

 

67,14 

 

12,13 

42 3,6,7-триметилундекан-3,6,7-

триол 

 

68 

 

154-156 (1) 

 

1.4912 

 

68,29 

 

12,19 

 

С14Н30О3 

 

68,18 

 

12,28 

43 6-(1-гидроксициклогексил)-

гексан-3,6-диол 

 

64 

 

165-167 (1) 

 

1.5073 

 

68,85 

 

11,47 

 

С14Н28О3 

 

68,75 

 

11,55 
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(а) 

 

(б) 

Рисунок  32.  (а) Ик- спектр 2,3,6-триметилоктан-2,3,6-триол (39)  

    (б) ИК-спектр 6-(1-гидроксициклогексил)-гексан-3,6-диол (43) 
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  ИК-спектры данных соединений изучались в растворе CCl4 и в их 

естественном жидком состоянии в кювете из CaF2 в слое 12-15 мкм на 

спектрометре  UR-20  в области  2600-4000 см-1. 

 В спектре растворов всех соединений при концентрации 0,02 моль/л в CCl4 

наблюдаются три полосы поглощения с максимумами в областях 3385-3410, 3572-

3578 и 3608-3620 см-1. Понижение концентрации раствора приводит к снижению 

интенсивности полос в области 3385-3410 см-1 и далее к их последующему 

исчезновению. Это позволяет отнести данное поглощение за счёт гидроксильных 

групп, участвующих в образовании междумолекулярной водородной связи [300, 

301]. 

 При концентрации 0,0004 моль/л в исследуемых соединениях практически 

отсутствуют межмолекулярные взаимодействия, а в спектрах наблюдается две 

полосы поглощения – 3572-3578см-1 с плечом в области 3560-3578 см-1 и 3608-

3620 см-1. Поглощения в области 3572-3578 см-1 указывает на существование 

внутримолекулярной водородной связи, а полосы поглощения в области  3608-

3620 см-1 относятся к свободным гидроксильным группам, что согласуется с 

литературными данными (Рисунок  33., Таблица 28.). 

В изученных нами соединениях тройная связь вносит существенную 

корреляцию на взаимодействие между гидроксильными группами, при которой 

невозможно образование внутримолекулярной водородной связи между любыми 

из имеющих ОН-групп. Очевидно, что внутримолекулярное взаимодействие 

между ОН-группами в ениновых триолах аналогично взаимодействию в �, �, � –

триолах ацетиленового ряда. В исследуемых соединениях расстояние ОН ⋯ О 

между � −  � − гидроксильными группами составляет 0,18 нм. Известно, что 

максимальное расстояние при котором возможно образование водородных связей 

равно 0,28 нм. Следовательно, расстояние ОН ⋯ О между � − и  � − 

гидроксильными группами в ениновых триолах является достаточным для 

образования водородных связей.  
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Рисунок 33. Ик-спектры поглощения ениновых триолов с изолированными 

кратными связями. (28-30, 32). 1- В естественном агрегатном состоянии, 2- в  

растворе CCl4  при С=0,0004 моль/литр. 

 

Подсчёт длины связи ОН⋯О между вицинальными гидроксилами в случае, когда 

азимутальный угол � между двумя соседними связями С-О равен 0, даёт исходя 

из аддитивных величин длин и углов связей величину, равную 0,18 нм. В этом 

случае взаимодействие должно было бы быть максимальным, однако, небольшая 

величина ∆�ОН = 30 − 45 см-1 свидетельствует не в пользу максимального 

взаимодействия и очевидно, подчиняется закономерностям, которые наблюдались 
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Таблица 28. ИК−спектральные характеристики полос валентных колебаний  

ОН-групп ениновых триолов с изолированными кратными связями 

 

 

№ 

 

 

Соединение 

 

� макс. см-1  

 

∆�, см-1, 

МВС 

 

 

∆�, см-1, 

ВВС 

 

 

∆�, 1/2 см-1, 

ВВС 

 

 

∆�, 1/2 см-1, 

своб.  

(мон.) 

в 

ес
те

ст
ве

н
н

ом
 

ви
д

е 

В растворе 

CCl4, 

C=0,0004 м/л 

ВВС своб. 

28 6,7-диметил-1-октен-4-ин-

3,6,7-триол 

3345 3570 

3565 

3600 

3615 265 45 

50 

15 

45,5 24,5 

29 6,7-диметил-1-нонен-4-ин-

3,6,7-триол 

3365 3570 

3565 

3600 

3610 245 40 

55 

10 

45 23,5 

30 6,7-диметил-1-декен-4-ин-

3,6,7-триол 

3375 3570 

3565 

3605 

3620 240 50 

55 

15 

45,43 24 

32 6-(1-оксицикло- гексил)-1-

гептен -4-ин-3,6-диол 

3370 3575 3610 240 35 43,5 25,5 
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Куном в 1,2-диолах. Внутримолекулярное взаимодействие между �  и � 

гидроксильными группами невозможно, так как расстояние между ними согласно 

расчётам равно 0,49 нм. 

Таким образом, водородные связи между � − и  � −  гидроксильными 

группами могут образоваться в двух формах:  

C C C C C C
H

CH2

O

CH3

O

R2

R1

OH

CH3

H H

(I)      

При осушествлении формы II возможно взаимодействие атома водорода  �-

гидроксильными группами с � −электронами тройной связи. Полосы поглощения 

ИК-спетртов изученных соединений в области 3560-3565 см-1 3572-3578 см-1 

возможно связано с реализацией обеих форм.  

 

3.8. Исследование характера внутримолекулярных взаимодействий в 

ацетиленовых гидрокси- и аминопроизводных методом ПМР и  

квантово-химических расчётов 

 В настоящем разделе работы представлены данные, касающиеся совмест-

ного применения метода ПМР и квантовохимических расчетов для получения 

информации о влиянии ВВС на конформационное состояние ацетиленовых 

аминогликолей, являющихся структурными аналогами нами синтезированных 

ениновых триолов и их производных: 

C1 C2 C3 C4 C5 R1

OHOH

H3CA

CH3 CH3

NH2

R2
B C

  где; R1 и R2 – CH3, C2H5, н-С3Н7; 
 

 Методика синтеза и спекторы ПМР этих аминогликолей ацетиленового 

ряда приведены в работе  [224]. 
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 В качестве теста на ВВС использована магнитная неэквивалентность 

геминальных метильных групп (∆ν
CH3

A,CH3
B
) в спектрах ПМР, находящихся вблизи 

атома углерода, одним из заместителей которого является магнитоанизотропная 

ацетиленовая связь. 

 ВВС вносит существенный вклад в наблюдаемую магнитную 

неэквивалентность метильных групп, доказательством чего служит прямая 

зависимость ∆  ν  от полярности (диэлектрической постоянной) растворителя и 

температуры. В полярных растворителях, где имеется вероятность частичного 

разрыва ВВС ∆ν
CH3

A,CH3
B
 меньше чем в неполярных. 

 Аномально высокое изначение ∆ν
CH3

A,CH3
B

возникает в скошенных 

конформациях в результате магнитноанизотропного влияния ацетиленовой связи 

на одну из метильных групп (CH3
В), как показано ниже в Ньюменовских 

проекциях I и II, допускающих образование ВВС между соседними ОН группами: 

H3CA CH3
B

O

H3CC

OH

R

H

H3CA CH3
B

O

R

H3CC

HO

H

I II  

 Имеющаяся возможность расчета анизотропных химических сдвигов 

метильных групп, которые возникают под воздействием ацетиленовой связи, 

позволяет получить расчетное Δδ при сравнении с наблюдаемым в спектре ПМР 

Δν метильных групп, и соответственно сделать выводы о пространственном 

расположении групп. Необходимые для расчета анизотропного химического 

сдвига параметры нами были получены как на основе схематического 

расположения групп, выполненного по известным значениям углов и 

межатомных расстояний, а также по молекулярным моделям [303, 304].  



 

 На рисунке 34 

соответствующей структурному фрагменту, включающему С

выполненное с учетом валентных углов и

аминогликолях. На основе измерений R и 

вычислить, что для CH�
�

CH�
�  экранировоние до 0,2 м.д. Эти значения, а также разность химических 

сдвигов CH�
�  и CH�

� , расчитанная на основе анизотропных химических сдвигов, 

значительно превосходят наблюдаемую в спектрах ПМР 

Последующие измерения 

моделях и расчет на их основе анизотропного химического сдвига, позволит 

получить графическую зависимость 

Рисунок 34. Схематическое расположение групп в плоскости, выполненное с 

учетом межатомных расстояний и 

 На основе этой модели, полуэмпирическим методом по уравнению Мак

Коннела [280] был рассчитан анизотропный химический сдвиг (

химических сдвигов метильных групп  

 Для CH�
�  наблюдается высокая чувствительность химического сдвига к 

изменению пространственного расположения метильной группы относительно 
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 представлено графическое изображение конформации, 

соответствующей структурному фрагменту, включающему С

выполненное с учетом валентных углов и межатомных расстояний в 

аминогликолях. На основе измерений R и θ в заслоненной конформации, можно 

�
� будет иметь место дезэкранирование до 1,1 м.д., а для 

экранировоние до 0,2 м.д. Эти значения, а также разность химических 

, расчитанная на основе анизотропных химических сдвигов, 

значительно превосходят наблюдаемую в спектрах ПМР 

Последующие измерения θ и R при значении φ от 0о до 60

моделях и расчет на их основе анизотропного химического сдвига, позволит 

получить графическую зависимость ∆δ���
� и CH�

� от угла φ. 

Схематическое расположение групп в плоскости, выполненное с 

учетом межатомных расстояний и валентных углов в ацетиленовых 

аминогликолях. 

На основе этой модели, полуэмпирическим методом по уравнению Мак

был рассчитан анизотропный химический сдвиг (

химических сдвигов метильных групп  ∆ν
CH3

A,CH3
B
. 

наблюдается высокая чувствительность химического сдвига к 

изменению пространственного расположения метильной группы относительно 

представлено графическое изображение конформации, 

соответствующей структурному фрагменту, включающему С1–С2 атомы углерода 

межатомных расстояний в 

в заслоненной конформации, можно 

будет иметь место дезэкранирование до 1,1 м.д., а для 

экранировоние до 0,2 м.д. Эти значения, а также разность химических 

, расчитанная на основе анизотропных химических сдвигов, 

значительно превосходят наблюдаемую в спектрах ПМР ∆ν
CH3

A,CH3
B

=0,2 м.д. 

до 60о на молекулярных 

моделях и расчет на их основе анизотропного химического сдвига, позволит 

 

 

Схематическое расположение групп в плоскости, выполненное с 

валентных углов в ацетиленовых 

На основе этой модели, полуэмпирическим методом по уравнению Мак 

был рассчитан анизотропный химический сдвиг (∆δ) и разность 

наблюдается высокая чувствительность химического сдвига к 

изменению пространственного расположения метильной группы относительно 
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ацетиленовой связи. При этом происходит изменение θ и R, которые 

представлены в таблице 29. 

Таблица 29. Расчетный сдвиг метильных групп CH3
Aи CH3

B 

φ R���
�

 θ���
�

 R���
�

 θ���
� ∆δ���

�
 ∆δ���

�
 *)∆ν

CH3
A,CH3

B

 

0 

10 

20 

30 

40 

50 

60 

1.91 

1.96 

2.05 

2.16 

2.33 

2.80 

2.93 

78 

71 

68 

64 

58 

50 

45 

4.63 

4.60 

4.56 

4.50 

4.36 

4.13 

4.06 

3 

4 

9 

15 

20 

26 

28 

-1.13 

-0.805 

-0.627 

-0.390 

-0.116 

0.101 

0.180 

0.187 

0.190 

0.188 

0.184 

0.185 

0.188 

0.186 

1.32 

0.99 

0.82 

0.57 

0.30 

0.08 

0.006 

 

 *) ∆ν
CH3

A,CH3
B
=∆δ���

� - ∆δ���
�  

 Для CH�
�  вовсем интервале измерений наблюдается монотонное падение 

экранирования. Вычислив разность анизотропных химических сдвигов можно на 

основе спектров ПМР сделать заключение, что в случае исследованных 

вицинальных систем реализуется преимущественно гош-конформация, а значения 

φ могут быть между 60о ˃ φ ˃ 50о. 

 Два фактора, которые могут быть приняты во внимание в связи с 

рассмотрением анизотропных взаимодействий – влияние анизотропии сигма 

связей C2-OH  и  C2-CH3
C. 

 В первом случае, в конформации I воздействию магнитных полей связи C2-

OH подвержена CH3
B группа, а в конформации II - CH3

A. По-видимому, взаимный 

переход от конформации I к II намного быстрее, чем шкала ЯМР. В связи с чем, 

влияние анизотропии связи C2-OH на CH3
A и CH3

B не оказывает влияние на Δδ 

этих групп. Если рассматривать влияние С2-CH3 связи на химические сдвиги 

геминальных групп, то следует ожидать действие дополнительных магнитных 

полей только на CH3
A группу. Расчетное изменение химических сдвигов CH3

A, 

вызванных анизотропией связи C2- CH3
A показывает, что этим влиянием можно 
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пренебречь. Таким образом, комплексное рассмотрение магнитных эффектов всех 

этих групп показывает, что основным фактором, ответственным за различие 

геминальных метильных групп CH3
A и CH3

B, является их пространственная 

ориентация относительно ацетиленовой связи, обладающей большой магнитной 

анизотропией, в условиях ограниченной конформационной свободы, вызванной 

наличием ВВС между вицинальными OH группами.  

 На рисунке 35 представлена зависимость рассчитанных значений 

анизотропного химического сдвига ∆δ каждой из геминальных метильных групп 

от величины углов θ1 и θ2 образованных прямой, исходящей из центра 

ацетиленовой связи до края сферы, ограниченной протонами этих групп. 

 

Рисунок 35. Зависимость расчетного химического сдвига геминальных 

метильных групп от угла φ. Верхняя кривая соответствует группе CH3
A, а нижняя 

-CH3
B. 

 Из представленной зависимости (Рисунок 35.) следует, что разность 

анизотропных химических сдвигов метильных групп может достигать величины 

свыше 1.1 м.д. Такая ситуация может возникнуть в гипотетической заслоненной 

конформации. В нашем случае, наблюдаемая в спектрах ПМР величина ∆ν
CH3

A,CH3
B
 

составляет 0.1 м.д., что исходя из представленной на рисунке 35 зависимости 

соответствует преимущественно гош- конформации, а значения φ находится в 

пределах 55o – 60o.  
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По молекулярным моделям измерены расстояния между образующими ВВС 

донорно-акцепторными группами. В заслоненной конформации, эти группы 

сближены на расстояние до 1.6Ао, при 30О это расстояние равно 1.8Ао, а при 60о– 

2.0Ао.  

 Такая ситуация характерна для не замещенных систем. В случае 

аминогликолей близость метильных групп CH3
А и CH3

В (с учетом Ван-дер-

Вальсовых радиусов) должна привезти к их взаимному удалению, что является 

основной причиной перехода к гош-конформации. 

 Совершенствование программного обеспечения для расчетов примени-

тельно к квантовой химии, позволяет получить дополнительную информацию о 

конформационном состоянии молекул.  

 Для получения более полной информации о конформационном состоянии 

ацетиленовых аминогликолей проведен расчет минимума энергии и угловое 

распределение в этих структурах с использованием гибридного метода теории 

функционала плотности DFT/B3LYP (Becke, Lee, Yang, Parr) с базисами 3-21  G 

программы «Gaussian» [305, 306].  

В модельных структурах 44-47, на основе которых проведен расчет 

минимума энергии и угловое распределение, один из заместителей, обозначенный 

как R последовательно замешается на атом водорода и алкильные радикалы: R=H 

44a, 44b, 44c; CH3 45a, 45b, 45c; C2H5 46a, 46b, 46c; C3H7 47a, 47b, 47c, что 

позволяет оценить влияние эффективного объема заместителя на 

конформационную и энергетическую стабильность аминогликолей.   

C C C

OO

R

NH2

HH

C C C

OHO

R

NH2

H

C C C

OO

R

NH2

HH

* * *

 

a            b    c 

R= H 44a, 44b, 44c;  CH3 45a, 45b, 45c;   C2H5 46a, 46b, 46c; C3H7 47a, 47b, 47c;  

 Помимо этого, в каждой из представленных выше конформаций a,b и c 

имеется вероятность образования ВВС между ОН группами, а также одной из ОН 

групп с электронноизбыточной ацетиленовой связью.  
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Влияние ВВС на энергетику молекулы и вращение по углерод-углеродной 

связи гликолевого фрагмента является предметом квантовохимических расчетов. 

Полученные расчетные данные по минимуму энергии молекул и угловому 

распределению представлены в таблице 30. 

Таблица 30 Расчетные значения минимальной энергии (Emin.)  

и угла (φ) ацетиленовых аминогликолей 

Как следует из данных, представленных в таблице 30 «утяжеление» 

молекулы аминогликолей 44-47, т.е. введение в молекулу алкильной группы, 

отличающейся от предыдущей на метиленовую группу, приводит к повышению 

Emin  как это представлено на рисунке 36. 

Заметная чувствительность угла φ от размера углеводородного радикала 

проявляется только при введении первой метиленовой группы, т.е. при переходе 

от метильного к этильному радикалам. При рассмотрении конформации a, b и c 

представленных выше, то конформация a заметно большее влияние заместителя 

на угол φ. Для конформации c отмечено близкое к прямолинейному увеличение 

угла φ в зависимости от «тяжести» радикала (Рисунок 36). 

 

Соединения  

(№) 

 

Физические 

характеристики 

Возможные конформации 

аминогликолей 44-47 

a b c 

 

44 

φ, о 55.26 54.03 55.24 

Emin., кДж/моль  -1448.58 -1448.58 -1448.58 

 

45 

φ, о 56.36 54.31 56.34 

Emin., кДж/моль -1550.51 -1550.51 -1550.51 

 

46 

φ, о 56.16 54.60 56.17 

Emin., кДж/моль -1652.42 -1652.43 -1652.42 

 

47 

φ, о 56.14 54.62 56.17 

Emin., кДж/моль -1754.34 -1754.35 -1754.34 



 

Рисунок 36. Изменение энергии устойчивости молекул в зависимости от 

«утяжеления» алкильной группы (

ГЛАВА 4. ИССЛЕДОВАНИЕ РЕАКЦИОННОЙ СПОСОБНОСТИ 

КЕТОНОВ И

С АЦЕТИЛЕНОВЫМИ СОЕДИНЕНИЯМИ

4.1. Взаимодействие  кетонов и гидроксикетонов с 

алкилтиоацетиленовыми спиртами

4.1.1. Синтез дитретичных алкилтиоацетиленовых гликолей

В настоящее время в области химии ацетиленовых соединений разработаны 

способы синтеза поли

диацетиленого и винилацетиленого ряда. Среди синтезированных 

обнаружены вещества обладающие различными фармакологическими свойствами

[1-4]. Однако в литературе отсу

гликолей и триолов ацетиленового ряда и их производных.

по существу представляют 

производных ацетиленового ряда.

Серосодержащие гликоли ацетиленового ряда, на наш взгляд, представляют 
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Изменение энергии устойчивости молекул в зависимости от 

алкильной группы (R) аминогликолей на примере соединений 

(44-47а). 

 

ИССЛЕДОВАНИЕ РЕАКЦИОННОЙ СПОСОБНОСТИ 

КЕТОНОВ И ИХ ПРОИЗВОДНЫХ В РЕАКЦИЯХ 

АЦЕТИЛЕНОВЫМИ СОЕДИНЕНИЯМИ

4.1. Взаимодействие  кетонов и гидроксикетонов с 

алкилтиоацетиленовыми спиртами

Синтез дитретичных алкилтиоацетиленовых гликолей

В настоящее время в области химии ацетиленовых соединений разработаны 

способы синтеза поли- и гетерофункционалных соединений ацетиленого, 

диацетиленого и винилацетиленого ряда. Среди синтезированных 

обнаружены вещества обладающие различными фармакологическими свойствами

ко в литературе отсутствует данные по синтезу серосодержащих 

гликолей и триолов ацетиленового ряда и их производных.

по существу представляют новый класс химии гетерофункциональных 

производных ацетиленового ряда.    

Серосодержащие гликоли ацетиленового ряда, на наш взгляд, представляют 

 

Изменение энергии устойчивости молекул в зависимости от 

) аминогликолей на примере соединений      

ИССЛЕДОВАНИЕ РЕАКЦИОННОЙ СПОСОБНОСТИ  

РЕАКЦИЯХ  

АЦЕТИЛЕНОВЫМИ СОЕДИНЕНИЯМИ 

4.1. Взаимодействие  кетонов и гидроксикетонов с 

алкилтиоацетиленовыми спиртами 

Синтез дитретичных алкилтиоацетиленовых гликолей 

В настоящее время в области химии ацетиленовых соединений разработаны 

и гетерофункционалных соединений ацетиленого, 

диацетиленого и винилацетиленого ряда. Среди синтезированных соединений 

обнаружены вещества обладающие различными фармакологическими свойствами 

по синтезу серосодержащих 

гликолей и триолов ацетиленового ряда и их производных. Эти виды соединений 

новый класс химии гетерофункциональных 

Серосодержащие гликоли ацетиленового ряда, на наш взгляд, представляют  
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интерес с теоретической точки зрения, так как атом серы по электронному 

строению внешней оболочки является аналогам кислорода, однако, по 

электроотрицательности заметно уступает кислороду. Известно, так же, что 

гетерофункциональные соединения, имеющие в своем составе атом серы, 

обладают хорошей способностью к комплексообразованию с биогенными 

металлами. 

При планировании синтеза новых лекарственных средств, следует иметь 

ввиду, что способность к комплесксообразованию исследуемого соединения с 

субстратом, является положительным фактором.  

В дополнении к указанным выше свойствам серосодержащих соединений, 

наличие в структуре электроноизбыточной ацетиленовой группы может в 

значительной мере влиять на биологическую активность исследуемых 

субстанций.  

В настоящем этапе работы представлены результаты исследования по 

синтезу серосодержащих гликолей ацетиленового ряда, в структуре которых 

совместно присутствует алкилтио- и ацетиленовая группы [307, 308].  

 Синтез алкилтиоацетиленовых гликолей осуществлён путём конденсации 

ацетиленовых карбинолов, содержащих алкилтиогруппу с алифатическими 

кетонами в условиях реакции Фаворского: 

R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3

+ C
KOH

 (эфир)
O

R1 S
H2
C

H
C C C C

OH

CH3CH3

C R2

R3

OH

R2

R3

 

(48-56) 

R1 = С2Н5, R2=R3= CH3, (48);    R1 =R2= С2Н5, R3= CH3 ,(49); 

R1 =R2=R3= С2Н5, (50);    R1 = н-С3Н7, R2=R3= CH3, (51); 

R1 = н-С3Н7, R2= С2Н5, R3= CH3, (52); R1 = н-С3Н7, R2=R3= С2Н5, (53);  
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R1 = н-С4Н9, R2=R3= CH3, (54);   R1 = н-С4Н9, R2= С2Н5, R3= CH3, (55); 

R1 = н-С4Н9, R2=R3= С2Н5, (56); 

Реакцию проводили в среде абсолютного диэтилового эфира при 

температуре –(6-8) 0С в присутствии порошкообразного едкого кали, количество 

которого взято из расчёта 2-3 моль на один моль реагирующих веществ. Выход 

алкилтиоацетиленовых гликолей составляет 65-75 %. 

В этой реакции  в качестве ацетиленового компонента использовали 

алкилтиоацетиленовые спирты полученные в соответствии работы [252] 

конденсацией алкилтиокетона с ацетиленидом лития в жидком аммиаке: 

 

Li
R1 S

H2
C

H
C C

CH3

CH3

O

HC CH+
NH3(ж)

 

 

R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3  

                   R1 = С2Н5, н-С3Н7, н-С4Н9; 

 
Состав и строение полученных алкилтиоацетиленовых гликолей установлен 

на основе спектральных данных и элементного анализа. Данные по физико-

химическим характеристикам и данные элементного анализа приведены в таблице 

31.  

В ИК-спектрах всех синтезированных соединений обнаружены полосы 

поглощения в области 3340-3400 см-1, характеризующие валентные  колебания 

группы ОН, полосы поглощения 1140-1190 см-1, соответствующие колебаниям С–

О третичных гидроксильных групп. Полосы поглощения в области 2100-2240 см-1 

в спектрах характеризуют колебания –С≡С– связей, слабые поглощения в области 

570-650 см-1 относятся к колебаниям RS– связей. 
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Таблица 31. Физико-химические свойства алкилтиоацетиленовых гликолей (48-56) 

№
 С

ое
д

.  
 

Название соединения 

 
В

ы
хо

д
, 

%
  

Ткип., 
0С 

(мм.рт. 
ст.) 

 
��

�� 
 

Вычислено, % 
 
 

Формула 

 
Найдено, % 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
48 

 
7-этилтио-2,5,6-триметил-3-гептин-

2,5-диол 
 

 
72 

 
110 (2) 

 
1.4972 

 
62.61 

 
9.56 

 
13.91 

 
С12Н22О2S 

 
62.47 

 
9.70 

 
13.77 

 

 
49 

 
8-этилтио-3,6,7-триметил-4-октин-

3,6-диол 
 

 
75 

 
118 (2) 

 
1.4987 

 
63.93 

 
9.84 

 
13.11 

 
С13Н24О2S 

 
63.78 

 
10.01 

 
12.96 

 

 
50 

 
8-этилтио-6,7-диметил-3-этил-4-

октин-3,6-диол 
 

 
70 

 
128 (2) 

 
1.4996 

 
65.12 

 
10.08 

 
12.40 

 
С14Н26О2S 

 
64.95 

 
10.24 

 
12.27 

 

 
51 

 
7-н-пропилтио-2,5,6-триметил-3-

гептин-2,5-диол 
 

 
66 

 
116 (2) 

 
1.5024 

 
63.93 

 
9.84 

 
13.11 

 
С13Н24О2S 

 
63.69 

 
10.06 

 
12.96 

 

 
52 

 
8-н-пропилтио-3,6,7-триметил-4-

октин-3,6-диол 
 

 
69 

 
123 (2) 

 
1.5077 

 
65.12 

 
10.08 

 
12.40 

 
С14Н26О2S 

 
64.87 

 
10.31 

 
12.24 
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Продолжение таблицы 31. 

№
 С

ое
д

.  
 

Название соединения 

В
ы

хо
д

, 
%

  
Ткип., 

0С 
(мм.рт. 

ст.) 

 
��

�� 
 

Вычислено, % 
 
 

Формула 

 
Найдено, % 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
53 

 
8-н-пропилтио-6,7-диметил-3-этил-

4-октин-3,6-диол 
 

 
64 

 
131 (2) 

 
1.5106 

 
66.12 

 
10.29 

 
11.76 

 
С15Н28О2S 

 
65.95 

 
10.47 

 
11.59 

 

 
54 

 
7-н-бутилтио-2,5,6-триметил-3-

гептин-2,5-диол 
 

 
63 

 
137 (2) 

 
1.5114 

 
65.12 

 
10.08 

 
12.40 

 
С14Н26О2S 

 
64.91 

 
10.29 

 
12.22 

 

 
55 

 
8-н-бутилтио-3,6,7-триметил-4-

октин-3,6-диол 
 

 
68 

 
144 (2) 

 
1.5148 

 
66.12 

 
10.29 

 
11.76 

 
С15Н28О2S 

 
65.88 

 
10.51 

 
11.61 

 

 
56 

 
8-н-бутилтио-6,7-диметил-3-этил-4-

октин-3,6-диол 
 

 
65 

 
141 (1) 

 
1.5176 

 
67.13 

 
10.49 

 
11.19 

 
С16Н30О2S 

 
66.94 

 
10.64 

 
11.03 
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Рисунок 37 ИК-спектр 8-этилтио-6,7-диметил-3-этил-4-октин-3,6-диол (50) 

 

 Одним из характерных свойств ацетиленовых спиртов, гликолей и триолов 

является способность их распадаться при нагревании в присутствии щелочных 

агентов на исходные продукты, что является одним из методов доказательство их 

строения. С этой целью полученные соединения подвергались расщеплению при 

нагревании в присутствии небольшого количество поташа в слабом вакууме. 

 Как и следовало ожидать, в этих условиях алкилтиоацетиленовые гликоли 

распались на исходные продукты– алкилтиоацетиленовый спирт и кетон: 

K2CO3

R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3

+ CO

R1 S
H2
C

H
C C C C

OH

CH3CH3

C R2

R3

OH

R2

R3

 

Идентификация продуктов расщепления проводились по ИК-спектрам 

продуктов расщепления. 

Фармакологические исследования алкилтиоацетиленовых гликолей  
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показали, что они обладают антибактериальными свойствами и эффективно 

действуют на патогенные штаммы золотистого стафилококка, стрептококка, 

палочки сине-зелёного гноя, дизентерийных микробов энтеропатогенной 

кишечной палочки и сальмонеллы паратифа «В» и вульганного протея. 

 

4.1.2. Синтез тритретичных алкилтиоацетиленовых триолов. 

В продолжении исследований по разработке способа синтеза новых ранее 

неизвестных в литературе представителей серосодержащих гетерофункцио-

нальных производных триолов ацетиленового ряда нами разработан способ 

получения алкилтиоацетиленовых триолов ацетиленового ряда и изыскание на их 

основе новых фармакологических активных соединений.  

 Синтез тритретичных алкилтиоацетиленовых триолов осуществлён 

конденсацией алкилтиоацетиленовых карбинолов соответственно с 

гидроксикетонами по реакции Фаворского: 

R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3

+ C C R2

OH

CH3CH3

KOH

NH3 (жид.)
O

R1 S
H2
C

H
C C C C

OH

CH3CH3

C C R2

OH

CH3CH3

OH

 

(57-65) 

 

R1 = С2Н5, R2= CH3 (57);   R1 =R2= С2Н5, (58); 

R1 = С2Н5, R2= н-С3Н7  (59);   R1 = С2Н5, R2= н-С4Н9, (60); 

R1 = н-С3Н7, R2= CH3, (61);        R1 = н-С3Н7, R2= С2Н5, (62);  

R1 =R2= н-С3Н7, (63);    R1 = н-С4Н9, R2= CH3, (64); 

R1 = н-С4Н9, R2= С2Н5, (65); 
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Реакцию проводили в среде жидкого аммиака при температуре -(30–35) ОС в 

присутствии порошкообразного едкого кали, количество которого брали из 

расчета 2-3 моля на один моль реагирующих веществ [309].  

Выход алкилтиоацетиленовых триолов составляет 55-70%. При проведении 

реакции конденсации в условиях реакции Фаворского в среде абсолютного 

диэтилового эфира при –(5-8) ОС данная конденсация не имеет места. Возможно, 

определенную роль в успешном завершении реакции играет высокая полярность 

среды за счет аммиака в образовании переходного состояния. 

Состав и строение полученных соединений установлены на основе 

спектральных данных, элементного анализа и проведением обратной реакции 

Фаворского, при которой алилтиоацетиленовые триолы распадались на исходные 

вещества: 

 

R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3

+ C C R2

OH

CH3CH3

K2CO3

O

R1 S
H2
C

H
C C C C

OH

CH3CH3

C C R2

OH

CH3CH3

OH

 

  

Физико-химические параметры синтезированных триолов и приведены в 

таблице 32. 
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Таблица  32. Физико-химические свойства алкилтиоацетиленовых триолов (57-65) 

№
 С

ое
д

. 

 
 

Название соединения 

В
ы

хо
д

, 
%

 

 
Т.кип. 0С 
(мм.рт. ст.) 

 
��

�� 
 
Вычислено, % 

 
 

 
 
Формула 

 
 Найдено, % 

 
 

 
С 

 
Н 

 
S 

  
С 

 
Н 

 
S 

 
57 

8-этилтио-2,3,6,7-
тетраметил-4-октин-

2,3,6-триол 
 

 
68 

 
136-137 (1) 

 
1.5246 

 
61.31 

 
9.49 

 
11,68 

 
С14Н26О3S 

 
61.16 

 
9.65 

 
11,53 

 
58 

9-этилтио-3,4,7,8-
тетраметил-5-нонин-

3,4,7-триол 
 

 
70 

 
144-145 (1) 

 
1.5273 

 
62.50 

 
9.72 

 
11,11 

 
С15Н28О3S 

 
62.33 

 
9.87 

 
10,98 

 
59 

10-этилтио-4,5,8,9-
тетраметил-6-декин-

4,5,8-триол 
 

 
64 

 
151-152 (1) 

 
1.5294 

 
63.58 

 
9.93 

 
10,60 

 
С16Н30О3S 

 
63.44 

 
10.07 

 
10,45 

 
60 

11-этилтио-5,6,9,10-
тетраметил-7-ундекин-

5,6,9-триол 
 

 
52 

 
164-165 (1) 

 
1.5326 

 
64.56 

 
10.13 

 
10,13 

 
С17Н32О3S 

 
64.41 

 
10.28 

 
9,97 

 
61 

8-н-пропилтио-2,3,6,7-
тетраметил-4-октин-

2,3,6-триол 
 

 
56 

 
155-156 (1) 

 
1.5308 

 
62.50 

 
9.72 

 
11,11 

 
С15Н28О3S 

 
62.37 

 
9.91 

 
11,01 
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Продолжение таблицы 32. 

№
 С

ое
д

. 

 
 

Название соединения 

В
ы

хо
д

, 
%

 

 
Т.кип. 0С 
(мм.рт. ст.) 

 
��

�� 
 
Вычислено, % 

 
 

 
 
Формула 

 
 Найдено, % 

 
 

 
С 

 
Н 

 
S 

  
С 

 
Н 

 
S 

 
62 

9-н-пропилтио-3,4,7,8-
тетраметил-5-нонин-

3,4,7-триол 

 
61 

 
169-170 (1) 

 
1.5361 

 
63.58 

 
9.93 

 
10,60 

 
С16Н30О3S 

 
63.40 

 
10.05 

 
10,49 

 
63 

10-н-пропилтио-4,5,8,9-
тетраметил-6-декин-

4,5,8-триол 

 
55 

 
178-179 (1) 

 
1.5349 

 
64.56 

 
10.13 

 
10,13 

 
С17Н32О3S 

 
64.39 

 
10.08 

 
9,97 

 
64 

8-н-бутилтио-2,3,6,7-
тетраметил-4-октин-

2,3,6-триол 

 
59 

 
175-177 (1) 

 
1.5388 

 
63.58 

 
9.93 

 
10,60 

 
С16Н30О3S 

 
63.42 

 
10.12 

 
10,43 

 
65 

9-н-бутилтио-3,4,7,8-
тетраметил-5-нонин-

3,4,7-триол 

 
63 

 
186-187 (1) 

 

 
1.5396 

 
64.56 

 
10.13 

 
10,13 

 
С17Н32О3S 

 
64.39 

 
10.22 

 
10,01 
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В ИК-спектрах всех синтезированных соединений (Рисунок 38) обнаружены 

полосы поглощения в области 3340-3400  см-1, характеризующие валентные 

колебания группы ОН, полосы поглощения 1140-1190 см-1, соответствующие 

колебаниям С–О третичных гидроксильных групп. Полосы поглощения в области 

2100-2240 см-1 в спектрах характеризуют колебания −С ≡ С −  связей, слабые 

поглощения в области 570-650 см-1 относятся к колебаниям RS– связей. 

 

Рисунок 38. ИК-спкетр 10-этилтио-4,5,8,9-тетраметил-6-декин-4,5,8-триол (59) 

 

 

4.1.3. Синтез простых моноэфиров тритретичных алкилтиоацетиленовых  

триолов 

Фармакологические испытания алкилтиоацетиленовых триолов выявили 

наличие антибактериальных свойств. В связи с этим целецообразно было 

разработать способ получения ближащие к алкилтиоацетиленовым триолам 

производные и изучить влияние структурного фактора на активность. В данном 

случае выбраны простые моноэфиры алкилтиоацетиленовых триолов.  

Синтез простых моноэфиров тритретичных алкилтиоацетиленовых триолов 

осуществлён конденсацией алкилтиоацетиленовых карбинолов с алкоксикето-

нами  по реакции Фаворского в среде жидкого аммиака: 
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R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3

+ C C R2

OR3

CH3CH3

KOH

NH3 (жид.)
O

R1 S
H2
C

H
C C C C

OH

CH3CH3

C C R2

OR3

CH3CH3

OH

 

 

(66-77) 

R1 = С2Н5, R2=R3= CH3, (66);    R1 =R2= С2Н5, R3= CH3,(67); 

R1 =R3= С2Н5, R2= CH3, (68);    R1 =R2= R3= С2Н5, (69); 

R1 = н-С3Н7, R2=R3= CH3, (70);        R1 = н-С3Н7, R2= С2Н5, R3= CH3, (71);  

R1 = н-С3Н7, R2= CH3, R3= С2Н5, (72);  R1 = н-С3Н7, R2=R3= С2Н5, (73); 

R1 = н-С4Н9, R2=R3= CH3, (74);   R1 = н-С4Н9, R2= С2Н5, R3= CH3, (75); 

R1 = н-С4Н9, R2= CH3, R3= С2Н5,(76);  R1 = н-С4Н9, R2=R3= С2Н5, (77);  

 

Реакцию проводили в среде жидкого аммиака при температуре -(30–35) ОС в 

присутствии порошкообразного едкого кали, количество которого брали из 

расчета 4 моля на один моль реагирующих веществ [310].  

Выход простых моноэфиров алкилтиоацетиленовых триолов составляет 35-

45%. При проведении реакции конденсации в условиях реакции Фаворского в 

среде абсолютного диэтилового эфира при –(5-8) ОС данная конденсация не имеет 

места. Возможно, определенную роль в успешном завершении реакции играет 

высокая полярность среды за счет аммиака в образовании переходного состояния. 

Несмотря на увеличение количества щёлочи и времени реакции при 

конденсации алкоксикетонов с алкилтиоацетиленовым карбинолом  наблюдается 

снижение выходов моноэфиров. Уменьшение реакционной способности 

алкилтиоацетиленового карбинола при этом в условиях реакции Фаворского, 

вереятно можно объяснить инактивирующим действием алкоксигруппы на 

карбонильную систему кетокомпонента, в связи с чем требуется более жёсткие 
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условия проведения конденсации. Инактивирующее действие алкоксигруппы 

было экспериментально доказано в работе [264]. 

Состав и строение полученных соединений установлены на основе 

спектральных данных и элементного анализа (Таблица 33), а также как в случее 

алкилтиоацетиленовых триолов обратной реакцией Фаворского:    

 

K2CO3

R1 S
H2
C

H
C C C CH

OH

CH3CH3

+ C C R2

OR3

CH3CH3

O

R1 S
H2
C

H
C C C C

OH

CH3CH3

C C R2

OR3

CH3CH3

OH

 

  

В ИК-спектрах всех синтезированных соединений обнаружены полосы 

поглощения в области 3340-3400  см-1, характеризующие валентные колебания 

группы ОН, полосы поглощения 1140-1190 см-1, соответствующие колебаниям С–

О третичных гидроксильных групп. Полосы поглощения в области 2825 – 2840 

см-1 характеризуют колебания метоксильных и этоксильных групп. Полосы 

поглощения в области 2100-2240 см-1 в спектрах характеризуют колебания –С≡С– 

связей, слабые поглощения в области 570-650 см-1 относятся к колебаниям RS– 

связей. 

Фармакологические исследования полученных алкилтиоацетиленовых 

триолов и их простых моноэфиров показали, что они обладают более высокими 

антибактериальными свойствами, чем алкилтиоацетиленовые гликоли и 

эффективно действуют на различных видов патогенных микроорганизмов. 
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Таблица 33. Физико-химические свойства простых моноэфиров алкилтиоацетиленовых триолов (66-77)  
№

 С
ое

д
.  

 
Название соединения 

В
ы

хо
д

, 
%

  
Ткип., 

0С 
(мм.рт. 

ст.) 

 
��

�� 
 

Вычислено, % 
 
 

Формула 

 
Найдено, % 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
66 

 
2-метокси-8-этилтио-2,3,6,7-
тетраметил-4-октин-3,6-диол 

 

 
54 

 
128-

130 (1) 

 
1.5094 

 
62.50 

 
9.72 

 
11.11 

 
С15Н28О3S 

 
62.32 

 
9.85 

 
10.92 

 

 
67 

 
3-метокси-9-этилтио-3,4,7,8-
тетраметил-5-нонин-4,7-диол 

 

 
63 

 
135-

136 (1) 

 
1.4914 

 
63.58 

 
9.93 

 
10.60 

 
С16Н30О3S 

 
63.39 

 
10.08 

 
10.43 

 

 
68 

 
2-этокси-8-этилтио-2,3,6,7-

тетраметил-4-октин-3,6-диол 
 

 
59 

 
139-

140 (1) 

 
1.4821 

 
63.58 

 
9.93 

 
10.60 

 
С16Н30О3S 

 
63.42 

 
10.03 

 
10.41 

 

 
69 

 
3-этокси-9-этилтио-3,4,7,8-

тетраметил-5-нонин-4,7-диол 
 

 
53 

 
144-

145 (1) 

 
1.5102 

 
64.56 

 
10.13 

 
10.13 

 
С17Н32О3S 

 
64.38 

 
10.25 

 
9.96 
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Продолжение таблицы 33. 

№
 С

ое
д

.  
 

Название соединения 

 
В

ы
хо

д
, 

%
  

Ткип., 
0С 

(мм.рт. 
ст.) 

 
��

�� 
 

Вычислено, % 
 
 

Формула 

 
Найдено, % 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
70 

 
2-метокси-9-н-пропилтио-3,4,7,8-

тетраметил-4-октин-3,6-диол 
 

 
49 

 
149-

151 (1) 

 
1.5148 

 
63.58 

 
9.93 

 
10.60 

 
С16Н30О3S 

 
63.39 

 
10.73 

 
10.42 

 

 
71 

 
3-метокси-9-н-пропилтио-3,4,7,8-

тетраметил-5-нонин-4,7-диол 
 

 
51 

 
162-

163 (1) 

 
1.5214 

 
64.56 

 
10.13 

 
10.13 

 
С17Н32О3S 

 
64.39 

 
10.27 

 
9.94 

 

 
72 

 
2-метокси-8-н-пропилтио-2,3,6,7-

тетраметил-4-октин-3,6-диол 
 

 
46 

 
153-

154 (1) 

 
1.5308 

 
64.56 

 
10.13 

 
10.13 

 
С17Н32О3S 

 
64.33 

 
10.31 

 
9.89 

 

 
73 

 
3-этокси-9-н-пропилтио-3,4,7,8-

тетраметил-5-нонин-4,7-диол 
 

 
48 

 
166-

167 (1) 

 
1.5376 

 
65.45 

 
10.30 

 
9.70 

 
С18Н34О3S 

 
65.27 

 
11.22 

 
9.54 
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Продолжение таблицы 33. 

№
 С

ое
д

.  
 

Название соединения 

 
В

ы
хо

д
, 

%
  

Ткип., 
0С 

(мм.рт. 
ст.) 

 
��

�� 
 

Вычислено, % 
 
 

Формула 

 
Найдено, % 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
С 

 
Н 

 
S 

 
74 

 
2-метокси-8-н-бутилтио-2,3,6,7-

тетраметил-4-октин-3,6-диол 
 

 
46 

 
153-

154 (1) 

 
1.5288 

 
64.56 

 
10.13 

 
10.13 

 
С17Н32О3S 

 
64.38 

 
10.42 

 
9.98 

 

 
75 

 
3-метокси-9-н-бутилтио-3,4,7,8-

тетраметил-5-нонин-4,7-диол 
 

 
42 

 
169-

170 (1) 

 
1.5346 

 
65.45 

 
10.30 

 
9.70 

 
С18Н34О3S 

 
65.31 

 
10.98 

 
9.61 

 

 
76 

 
2-этокси-8-н-бутилтио-2,3,6,7-
тетраметил-4-октин-3,6-диол 

 

 
39 

 
164-

165 (1) 

 
1.5278 

 
65.45 

 
10.30 

 
9.70 

 
С18Н34О3S 

 
65.28 

 
10.86 

 
9.57 

 

 
77 

 
3-этокси-9-н-бутилтио-3,4,7,8-
тетраметил-5-нонин-4,7-диол 

 

 
35 

 
178-

180 (1) 

 
1.5344 

 
66.28 

 
10.47 

 
9.30 

 
С19Н36О3S 

 
66.11 

 
10.58 

 
9.14 
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4.2. Кетоны, гидроксикетоны и их эфиры в синтезе гетероциклических  

соединений 

В отличие от галогенпроизводных в синтетическом плане гидроксикетоны 

ацетиленовых спиртов являются довольно устойчивыми и более доступны. Два 

реакционных центра, локализованных на оксо- и гидрокси углеродных атомах, 

обуславливают их реакционную способность. 

В данном разделе представлены данные, касающийся взаимодействия -

гидроксикетонов и их эфиров с цианидом калия в щелочной среде.  

Установлено [311-312], что в случае использования незамещенных α-

гидроксикетонов реакция протекает по тандемной последовательности, т.е. из 

первоначально образующихся промежуточных оксиаминонитрилов, путём 

внутримолекулярного присоединения атома водорода гидроксильной группы к 

нитрильному углеродному центру с образованием аминооксетаниминов (78, 79), 

аналогично [312], со схемой: 

 

 

(78, 79) 

где, R1 = R2 = -CH3 (78), R1 = -CH3, R
2 = -C2H5 (79) 

 

В ИК-спектрах для циклических продуктов наблюдается полосы поглоще-

ния в области 1130, 1062 и 3400, 1688 см-1, которые отнесены к эндоциклическим 

С-О-С и экзоциклическим С=NH связям, что свидетельствует об  образовании 

новых циклических аминооксетаниминов (78, 79). При этом полосы поглощения, 

характерные для ОН и CN группам, которые наблюдались в исходных -

оксикетонах, отсутствуют. 



- 190 - 
 

В случае использования метилэтилкетона и α-гидроксикетонов, получены 

аминонитрил (80) и этоксизамещенные аминонитрилы (81, 82) по схеме: 

 

 

(80) 

 

 

                                                                                     (81, 82)  

 

где, R1= R2 = (CH3)2 (81), R1 = CH3, R2 = C2H5 (82). 

 

В ИК спектре для амино- и этоксиаминонитрилов (80-82) наблюдаются 

характерные полосы поглощения в области 3200, 3500 и 2240 см-1, которые 

отнесены к NН2 и CN группам. 

Таким образом, синтезированные амино- и этоксиаминонитрилы (80-82) и их 

циклические аналоги (78, 79) оказались реакционноспособными базовыми 

соединениями для построения на их основе тиазолидиновых гетероциклов, и 

характеризуются наличием в них ряда функциональных NН2-, С2Н5О-,  CN- и 

=NH групп. 

Выход амино- и этоксиаминонитрилов (78, 79) и аминооксетаниминов (80-

82) составил от 60 до 95%, и представляют собой прозрачные жидкости, а 

некоторые из этих веществ имеют незначительный запах синильной кислоты. 

Вышеназванные вещества выделены путём экстрагирования эфиром из 

реакционной среды. Их физико-химические характеристики представлены в 

экспериментальной части. 
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 Исходя из наличия амино- (80) и этоксиаминонитрилов (81, 82) по аналогии 

с выше рассмотренным случаям можно предположить, что их циклизация с СS2 

будет проходить с образованием иминотиазолидинтионов (83-85). Для 

аминонитрилов (80-82) в переходном состоянии тиольная группа атакует 

нитрильную группу по схеме:                                                                                                  

 

                       (80-82)                                                      (83-85) 

где, R =C2H5 (80-83), R =(CH3)2С-ОC2H5 (81-84), 

  R =С(CH3)(C2H5)-OC2H5 (82-85). 

Полученные иминотиазолидинтионы (83-85) являются кристаллическими 

веществами жёлтого цвета. 

В ИК-спектрах соединений (83-85) наблюдается исчезновение полосы 

поглощения в области 2240, 1690, 3500 см-1, отнесённых к CN, C=N и NН2 

группам исходных аминонитрилов (80-82), а полосы поглощения наблюдаемое в 

области 1236-1213, 3154-3046, 2914-2842, 1137-1039, 2993-2934 см-1 отнесены к 

валентным колебаниям C=S, NH, NH2 и С-О-С, C=NH связей, соответственно. 

Доказательством получения соединений (83-85) также могут служить данные 

ПМР-спектр (рисунок 39). 

 

 

Рисунок 39. ПМР спектр (400 МГц) 4-(2-этоксибутан-2-ил)-5-имино-4-метил-1,3-

тиазолидин-2-тион (85) в растворе CDCl3. 
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ГЛАВА 5. ОБОБЩЁННЫЕ ДАННЫЕ ПО ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ 

АКТИВНОСТИ ПОЛИ– И ГЕТЕРОФУНКЦИОНАЛЬНЫХ  

СОЕДИНЕНИЙ АЦЕТИЛЕНОВОГО И ЕНИНОВОГО РЯДА 

Настоящиая глава посвящена обобщению данных по фармакологической 

активности в ряду синтезированных гидрокси, оксо- и гетерофункциональных 

соединений, основным фрагментом которых является ацетиленовая связь.  

Помимо этого рассмотрена связь активности в зависимости от пространст-

венного строения изомеров и наличия в них внутримолекулярных взаимодейст-

вий.   

Фармакологическая активность синтезированных соединений изучалась на 

белых мышах, крысах, кошках, кроликах, морских свинках. Соединения вводи-

лись внутрибрюшно, внутривенно в виде 1-5 %-ных водных растворов, а также на 

твине-80. Токсичность соединений изучалась в возрастающих дозах. Острая 

токсичность рассчитывалась по методу Кербера.  

 

5.1. Сравнительный анализ по желчегонной активности в ряду  

геометрических Z,E-изомеров ениновых триолов  

и их простых моноэфиров 

Данные по изучению фармакологической активности и острой токсичности  

ениновых триолов и их некоторых производных приведены в таблице 34. Как 

следует из представленных в таблице экспериментальных данных, все изученные 

соединения практически нетоксичны. 

Желчегонную активность изучалась на наркотизированных кошках (этами-

нал натрия – 50мг/кг) по известной методике.  

Все изученные ениновые триолы и их производные (таблица 34) обладают в 

разной степени выраженности желчегонной активностью. Соединения этого ряда 

в дозах 5-10 мг/кг увеличивают отток желчи из общего желчного протока в сред-

нем на 200-250 %. по отношению к контролю. Изучалась сравнительная 
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желчегонная активность ениновых триолов и их некоторых производных (таблица 

35) и применяемого в настоящее время в клинике препарата – дегидрохолевой 

кислоты. Наиболее активными из изученных соединений оказались Z,E-6,7-диме-

тил-2-нонен-4-ин-1,6,7-триолы (2 Z,E) и Z,E-6,7-диметил-2-ундекен-4-ин-1,6,7-

триолы (4 Z,E)  [278, 279]. 

Как показали эксперименты, ениновые триолы по своей желчегонной актив-

ности превосходят дегидрохолевую кислоту на 60-90%, а по широте фармаколо-

гического действия – более чем в 2,5 раза. В отличие от дегидрохолевой кислоты 

ениновые триолы хорошо растворимы в воде и практически нетоксичны. 

Вышеизложенное послужило основанием для глубокого фармакологическо-

го изучения этих соединений. Данные исследований представлены в таблице 35. 

Как следует из данных таблицы 35 транс-изомеры ениновых триолов (2Е, 

4Е) оказались активнее соответствующих цис-изомеров (2 Z, 4 Z) по желчегон-

ному эффекту, а так же по широте фармакологического действия.  

На наш взгляд, различие в фармакологической активности изомеров обус-

ловленно наличием в молекуле Z-изомера ВВС между �-электронами и первич-

ной ОН-группой, которая в следствие такого взаимодействия фактически блоки-

рует эту группу и понижает вероятность взаимодействия исследуемого препарата 

с рецептором организма ответственным за желчевиделения. 

Введение в молекулу ениновых триолов вместо одной третичной гидрок-

сильной группы метоксильных или этоксильных групп (простые эфиры 6 Z,E –9 

Z,E), а также замена алкильных радикалов на циклогексильный приводит к сни-

жению желчегонной активности и повышает их токсичность (таблица 34).  

Интересным фактом, является также полное отсутствие в насыщенных 

производных ениновых триолов  желчегонной активности. 

 В качестве дополнительного параметра фармакологической активности 

исследована противовоспалительное действие ениновых триолов и их производ-

ных. Эксперименты проведены на белых крысах на моделях экспериментальных 

артритов, вызванных субплантарным введением растворов формалина, декстрана,  
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Таблица 34. Фармакологические свойства ениновых триолов и их некоторых производных 

 

№ 

соединения 

 

 

Формула соединения 

 

 

ЛД50, мг/кг 

Ж
ел

ч
ег

он
н

ая
 

ак
ти

вн
о

ст
ь 

П
ро

ти
во

во
с-

п
ал

и
те

ль
н

ое
 

д
ей

ст
ви

е 

А
н

ти
ги

ст
ам

и
-

н
о

во
е 

д
ей

ст
ви

е 

Г
и

п
о

те
н

зи
вн

ое
 

д
ей

ст
ви

е 

В
оз

д
ей

ст
ви

е 
н

а 
Ц

Н
С

 

1 2 3 4 5 6 7 8 

 

1Z H3C C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1750+39,67 

 
+++ 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 

1E H3C C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1756+38,44 

 
+++ 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 

2Z C2H5 C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1733+4,86 

 
+++ 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 

2E C2H5 C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1730,5+37,04 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 
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продолжение таблицы 34 
 

1 2 3 4 5 6 7 8 

 

3Z C3H7 C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1650+38,78 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

3E C3H7 C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1652,3+37,90 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

4Z C4H9 C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1550+37,86 

 
+++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

4E C4H9 C C C C C
H

C
H

CH3

OH OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1550+38,64 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

5Z 
C C C C C

H
C
H

OH OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1350,4+38,44 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+++ 

 
++ 

 

5E 
C C C C C

H
C
H

OH OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1368,8+38,28 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
++ 

 
++ 
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продолжение таблицы 34 
 

1 2 3 4 5 6 7 8 

 

6Z H3C C C C C C
H

C
H

CH3

OCH3OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1433,4+38,29 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

6E H3C C C C C C
H

C
H

CH3

OCH3OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1432,5+37,44 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

7Z H3C C C C C C
H

C
H

CH3

OC2H5 OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1390,5+37,72 

 
++ 

 
+++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

7E H3C C C C C C
H

C
H

CH3

OC2H5 OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1394,3+38,33 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

8Z C2H5 C C C C C
H

C
H

CH3

OCH3 OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1372,4+37,82 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
 + 

 
+ 

 

8E C2H5 C C C C C
H

C
H

CH3

OCH3 OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1372,8+37,49 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 
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продолжение таблицы 34 
 

1 2 3 4 5 6 7 8 

 

9Z C2H5 C C C C C
H

C
H

CH3

OC2H5 OH

CH3

CH2

OH

Z-

 

 
1280+38,56 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

9E C2H5 C C C C C
H

C
H

CH3

OC2H5 OH

CH3

CH2

OH

E-

 

 
1280+38,08 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 

10 H3C C C
H2
C

OH

CH3

OH

CH3

H2
C

H2
C

H2
C CH2

OH

 

 
1854+38,61 

 
-  

 
+ 

 
- 

 
+ 

 
- 

 

11 C2H5 C C
H2
C

OH

CH3

OH

CH3

H2
C

H2
C

H2
C CH2

OH

 

 
1792+37,47 

 
-  

 
+ 

 
- 

 
+ 

 
- 

 

Примечание: +++ - сильно выражено; ++ -умеренно; + - слабо выражено. 
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Таблица 35. Сравнительные данные желчегонной активности геометрических 
изомеров ениновых триолов и дегидрохолевой кислоты от их дозы 

при внутривенном  пути введения препарата  на кошках в остром опыте 

 

 
№ 

соединения 
 

 
Соединение 

 

Доза препарата вызывающего отток 
желчи из общего желчнего протока 

в %, по отношению к контролю, мг/кг 

 
Индекс 

безопасности 

К=
ЛД��

ЭД��
 5 10 20 40 

2Z Z-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-

триол 

 

193,5 

 

231 

 

288,4 

 

314,5 

 

300 

2Е E-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6,7-

триол 

 

244,6 

 

283,3 

 

349,2 

 

385,3 

 

340 

4Z Z-6,7-диметил-2-ундекен-4-ин-1,6,7-

триол 

 

247,2 

 

268,6 

 

308,4 

 

316,2 

 

360 

4Е E-6,7-диметил-2-ундекен-4-ин-1,6,7-

триол 

 

295,6 

 

324,3 

 

366,5 

 

395,4 

 

480 

 

- 

 

Дегидролхолевая кислота 

 

127,8 

 

172,2 

 

224,0 

 

272,9 

 

142,5 
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гистамина и серотонина, а также по методике изучения влияния препаратов на 

реактивность капилляров кожи. 

Все исследуемые соединения в разной степени выраженности обладают 

противоспалительной активностью, снижая формалиновое, декстраниновое, сера-

тониновое и гистаминое воспаления, начиная с периода фазы нарастания отека и 

высоты развития. Все исследуемые вещества способствуют регенирации паражен-

ных мест.  

Таким образом, полученные данные по фармакологической активности поз-

воляют сделать первичные выводы о влиянии структурного фактора на величину 

желчегонной активности и сделать выбор по созданию перспективных лекарст-

венных средств. В соответствии с этим соединения (2 Z,E) и (4 Z,E) прошли пол-

ное доклиническое изучение, показывающее отсутствие у них свойств, препятст-

вующих созданию на их основе медицинских препаратов. 

 

5.2. Сравнительный анализ по антимикробной активности геометрических  

Z,E-изомеров ениновых дигидроксиальдегидов и их простых моноэфиров 

Исходя из обшей, поставленной задачи по поиску возможных корреляцион-

ных соотношений в ряду «Структура активность» проведено исследование по 

фармакологической активности ениновых дигидроксиальдегидов, полученных 

путем окисления первично-дитретичных ениновых триолов. Как оказалось желче-

гонная активность полностью изчезает.  

Исходя из этого, одним из объяснений кардинального изменения биологи-

ческой активности полученных диоксиальдегидов может быть исключение пер-

вичной гидроксильной группы из взаимодействия препарата с соответствующим 

рецептором.    

Как оказалось, ениновые дигидроксиальдегиды и их простые моноэфиры 

обладают высокой  антимикробной активностью. Оценка активности проводили с 

использованием свежих культур различных видов патогенных микроорганизмов, 

путем добавления исследуемых соединений в жидкую патогенную среду Гиссе из 
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расчета содержания в 1 мл от 4 до 20000 мкг микробных тел. Учет бактериоста-

тического действия проводили через 24 часа, учет бактерицидного – через 72часа. 

Установлено, что препараты влияют на содержание штаммов золотистого 

стафилококка, стрептококка, палочки сине-зелёного гноя, дизентерийных микро-

бов, энтеропатогенной кишечной палочки, сальмонелы парафина “B” и вульгар-

ного протея (таблицы 18, 24). 

Установлено, что последовательное увеличение алкильного радикала на 

одну метиленовую группу в ряду ениновых дигидроксиальдегидов и замены 

одной из гидроксильных групп на метокси и этокси групп усиливает антимикроб-

ное действие препаратов, причём транс-изомеры были всегда более активными в 

2-3 раза, чем соответствующие цис-изомеры (таблица 18, 24). Антимикробное 

действие так же более выражены у соединений (23 Z,E) в которых алифатические 

радикалы были заменены на циклогексиловый радикал.  

Различие в антимикробной активности Z и Е-изомером связано, по-видимо-

му, в особенности строения изомеров.  

 Как следует из данных спектрального анализа компланарность сопряжён-

ной системы  в Е-изомере, нарущена,  что может влиять на образующие лабиль-

ные комплексы рецептора и препарата.  

 

5.3. Фармакологическая активность ениновых триолов и их простых  

моноэфиров с изолированными кратными связями 

 Для получения более полной информации о степени влияния непредельных 

групп на их фармакологическую активность были синтезированы и исследована 

фармакологическая активность ениновых триолов с изолированными кратными 

связями.  

 Ниже представлены данные, касающиеся данного исследования. Фармаколо-

гическая активность ениновых триолов с изолированными кратными связями 

изучалась на белых мыщах, крысах, кошках и кроликах. Препараты вводились 
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внутрибрюшинно и внутривенно в виде 1, 2, 5%-ных водных растворов, а также 

на твине-80.  

Токсичность препаратов изучалась в дозах 50-850 мг/кг в расчете на кг 

массы животного. Общим характерным действием практически для всех изучен-

ных препаратов является их депримирующее действие. Данные токсичности и 

некоторые фармакологические свойства препаратов приведены в таблице 36. 

Откуда видно, что токсичность препаратов находится в пределах 230-750  мг/кг.  

 Результаты исследований по токсичности ениновых триолов и их простых 

моноэфиров свидетельствуют от  их  малотоксичности.  

При сравнении фармакологической активности по параметру желчегонной 

активности двух изомерных структур, содержащих ениновые группы, можно 

сделать вывод о том, что ениновые триолы с изолированными кратными связями 

намного уступают ениновым триолам с сопряжёнными кратными связями. При 

этом, ениновые триолы с изолированными ениновыми группами являются более 

токсичными.    

Седативное действие ениновых триолов и их моноэфиров изучалось на 

мышах и крысах. Установлено, что соединения (33, 35, 36) в дозах 50-100 мг/кг 

вызывают угнетение двигательной активности и сужение глазной щели у мышей 

продолжительностю от 60 минут до 5 часов, что является показателем седативное 

действие этих соединений. Для простых моноэфиров ениновых триолов с 

изолированными связями седативная активность проявляется в большей мере по 

сравнению с ениновыми триолами. 
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Таблица 36. Фармакологические свойства ениновых триолов с изолированными кратными связями и их простых моноэфиров 

 

№ 

соединения 

 

 

Формула соединения 

 

 

ЛД50, мг/кг 

Ж
ел

ч
ег

он
н

ая
 

ак
ти

вн
о

ст
ь 

С
ед

ат
и

вн
ы

й
 

эф
ф

ек
т 

П
ро

ти
во

во
с-

п
ал

и
те

ль
н

ое
 

д
ей

ст
ви

е 

Г
и

п
о

те
н

зи
вн

ое
 

д
ей

ст
ви

е 
 

Г
и

п
о

те
р

м
и

ч
ес

-
ки

й
 э

ф
ф

ек
т 

1 2 3 4 5 6 7 8 

28 3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-3,6,7-триол  
750+39,67 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
- 

 
- 

29 3,6,7-триметил-1-нонен-4-ин-3,6,7-триол  
756+38,44 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
- 

 
- 

31 3,6,7-триметил-1-ундекен-4-ин-3,6,7-
триол 

 
730+37,04 

 
++ 

 
++ 

 
+ 

 
- 

 
- 

32 6-(1-гидроксициклогексил)-1-гексен-4-ин-
3,6-диол 

 
340+ 24,12 

 
- 

 
+ 

 
- 

 
+ 

 
- 

33 7-метокси-3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-
3,6-диол 

 
620+ 28,32 

 
+ 

 
+++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

35 7-этокси-3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-3,6-
диол 

 
585+ 37,08 

 
+ 

 
+++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

36 7-этокси-3,6,7-триметил-1-нонен-4-ин-3,6-
диол 

 
562+ 33,24 

 
+ 

 
+++ 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

37 6-(1-метоксициклогексил)-3,6-диметил-1-
гексен-4-ин-3,6-диол 

 
230+ 35,31 

 
- 

 
+ 

 
+ 

 
+ 

 
- 

Примечание: +++ - сильно выражено; ++ -умеренно; + - слабо выражено. 
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ГЛАВА 6. ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ. 

 

Чистота всех синтезированных соединений проверялась тонкослойной хро-

матографией на силикагеле, закреплённом гипсом (25 г силикагеля, 13 г гипса), на 

пластинках “Silufol” в системах: 

А. Хлорофром +серный эфир (10:3) 

Б. Гексан + серный эфир (1:6) 

В. Гексан + этанол (7:2) 

Г. Бензол + метанол (3:2) 

Д. Гексан + серный эфир (8:3) 

Е. Хлороформ + серный эфир (7:1) 

Ж. Гексан + этанол (2:1) 

З. Толуол + серный эфир (4:1) 

И. Толуол + метанол (3:1) 

К. Бензол + этанол (9:1) 

Хроматограммы проявлялись парами йода. 

ИК–спектры синтезированных соединений снимали на приборе “UR–20” и 

“Speord” на жидкой плёнке. Спектры ПМР сняты на спектрометре “Tesla BS-

4870” с рабочей частотой 80 МГц в растворе СДCl3 с ГМДС в качестве внутрен-

него стандарта. 

Спектры ЯМР сняты на спектрометрах Bruker AMX 400 и Avance 600, в 

растворе ДМСО-d6, концентрация исследуемых образцов составляла 5%, хими-

ческие сдвиги измерены относительно ГМДС, используемого  в качестве внутрен-

него стандарта. Температуру плавления определяли на приборе “Boethius”  с тем-

пературным шагом 4оС/мин. 

При синтезах использовали абсолютированные растворители и свежеперег-

нанные исходные продукты, константы которых соответствовали литературным 

данным. 
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1. Синтез геометрических изомеров первично–дитретичных ениновых  

триолов (1 Z,E – 5 Z,E). 

Исходный ениновый спирт:  Z,E-2-пентен-4-ин-1-ол, Ткип.=71-73оС (19 мм 

рт. ст.), n�
�� =1,4930. Получен конденсацией эпихлоргидрина с ацетиленидом ли-

тия в среде жидкого аммиака по методике, описанной Джонсом [117]. По данным 

анализа спектров ПМР соотношение Z,E изомеров составляли соответственно 

47:53. 

Исходные гидроксикетоны: 3-гидрокси-3-метил-2-бутанон Ткип.=138-

140оС, n�
��=1,4160; 3-гидрокси-3-метил-2-пентанон, Ткип.=147-148оС, n�

�� =1,4220; 

3-гидрокси-3-метил-2-гексанон, Ткип.=64-65оС (13 мм рт. ст.), n�
�� =1,4252; 3-гид-

рокси-3-метил-2-гептанон, Ткип.=71-72оС (10 мм рт. ст.), n�
�� =1,4330; метил-(1-

гидроксициклогексил) кетон, Ткип.=52-53оС (3 мм рт. ст.), n�
��=1,4700 получены 

гидратацией соответствующих ацетиленовых спиртов по Кучерову в условиях, 

описанных в работе [193]. 

Ениновые триолы. Общий метод. 0,15 моля енинового спирта в 20мл 

безводного эфира по каплям добавляли в течение 1 часа при сильном переме-

шивании к эмульсии 14г порошкообразного едкого кали в 200мл жидкого аммиа-

ка. Перемешивали 1–2 часа, затем в реакционную смесь в течение 3–х часов по 

каплям прибавляли 0,15 моля гидроксикетона в 30мл безводного эфира. Реак-

ционную смесь перемешивали ещё 10–12 часов и оставляли до полного испаре-

ния аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделя-

ли от воднощелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки 

объединяли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После 

удаления растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали соответствую-

щие смеси геометрических изомеров (1 Z,E – 5 Z,E), хроматографированием 

которых на силикагеле получали индивидуальные Z- и E-изомеры. Элюент–хло-

роформ–эфир, 3:2 (1 Z,E); эфир–гексан (2 Z,E); гексан-этанол, 7:4 (3 Z,E); гексан–

метанол, 2:3 (4 Z,E); эфир–гексан, 1:1 (5 Z,E), 
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Индивидуальность ениновых триолов (1 Z,E – 5 Z,E) подверждали тонко-

слойной хроматографией в системах A-D на силикагеле и в системе К на 

пластинках “Silufol”. 

Пример 1 

Синтез Z,E -6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триолов (1 Z,E) 

12,3 г (0,15 моля) енинового спирта в 20 мл безводного эфира по каплям 

прибавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании к эмульсии 14 г порош-

кообразного едкого кали в 200 мл жидкого аммиака. Перемешивали в течение 1–2 

часов, затем в реакционную смесь в течение 3-х часов по каплям прибавляли 15,3 

г (0,15 моля) 3-метил-3-гидрокси-2-бутанона в 30 мл безводного эфира. Реакцион-

ную смесь перемешивали еще 10–12 часов и оставляли до полного испарения 

аммиака, после чего к полученной массе добавляли 100 мл эфира. Образовав-

шийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от воднощелочного, 

который экстрагировали несколько раз эфиром. Эфирные вытяжки объединяли, 

нейтрализовали углекислотой и сушили прокалённым сернокислым магнием. 

После удаления растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали: 

первая фракция – исходные вещества 5,2 г 

вторая фракция – 18,5 г (67%) Ткип.=154-158оС (1 мм рт. ст.) оказалась сме-

сью геометрических изомеров (1 Z,E) с соотношением Z/E=26%:74% (по данным 

спектров ПМР). 

Для получения индивидуальных геометрических изомеров 6 г смеси изоме-

ров разделили в хроматографической колонке с силикагелем, который брали из 

расчёта 100 г на 1 г вещества. Элюировали смесью – хлороформ–эфир (3:2). Конт-

роль за разделением веществ осуществляли хроматографией на тонком слое сили-

кагеля в системе А. Получено: 1,25 г Z–6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7триола (1Z) 

с Ткип.=154-155оС (1 мм рт. ст.), n�
�� =1,5204, Rf=0,43 и 4,1 г E–6,7-диметил-2-ок-

тен-4-ин-1,6,7-триола (1E) с Ткип.=157-158оС (1 мм рт. ст.), n�
�� =1,5231, Rf=0,39. 

 (Z) Найдено, %: С–65,29; Н–8,56 
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        Вычислено, %: С–65,22; Н–8,69 

 (E) Найдено, %: С–65,10; Н–8,76 

        Вычислено, %: С–65,22; Н–8,69 

Расщепление Z, E–6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триолов (1 Z,E) 

1,5 г смеси изомеров ениновых триолов в присутствии 0,25 г поташа 

нагревали в колбе Фаворского. Продукты реакции собирали в приёмник (под 

небольшим вакуумом), охлаждаемый льдом и солью. При фракционированной 

разгонке получено 0,4 г 3-гидрокси-3-метил-2-бутанона (без вакуума) Ткип.=136-

137оС, n�
��=1,4151. Остаток разгоняли под вакуумом, в результате чего получено 

0,8 г енинового спирта с Ткип.=74-75оС (19 мм. рт. ст.). 

Выход продуктов очень незначительный, в колбе остаётся смолистое 

вещество. Идентификация продуктов расщепления показана в таблице. 6. 

Пример 2. 

  Синтез Z, E-6-(1-гидроскициклогексил)-2-гептен-4-ин-1,6-диолов (5 Z,E) 

Методика аналогична предыдущей, но в качестве карбонильного компонен-

та использовали гидроксикетон – метил(1-гидроксициклогексил) кетон (22,5 г). 

После разгонки в вакууме получено 25,05 г (72%) смеси Z-, E–изомеров (5 Z,E) с 

Ткип.=180-185оС (1 мм рт.ст.) и с соотношением изомеров Z:E=36%:64% (по дан-

ным спектров ПМР). 

Для получения индивидуальных Z-, E–изомеров 8 г смеси изомеров разде-

лили на хроматографической колонке. Элюент – эфир-гексан (1:1). Получено: 2,2 

г Z-6-(1-гидроксициклогексил)-2-гептен-4-ин-1,6-диола (5Z) с Ткип.=180-182оС (1 

мм рт. ст.), n�
�� =1,5476, Rf=0,36 в системе Д и 4,85 г E-6-(1-гидроксициклогек-

сил)-2-гептен-4-ин-1,6-диола (5E) с Ткип.=183-185оС (1 мм. рт. ст.), n�
�� =1,5491, 

Rf=0,27. 

(Z) Найдено, %: С–69,60; Н–8,84 

       Вычислено, %: С–69,64; Н–8,93 

 (E) Найдено, %: С–69,53; Н–8,97 
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       Вычислено, %: С–69,64; Н–8,93 

Расщепление  Z-, E–6-(1-гидроксициклогексил)-2-гептен-4-ин-1,6- 

    диолов  (5 Z,E) 

Условия расщепления Z,E–6-(1-гидроксициклогексил)-2-гептен-4-ин-1,6-

диолов (5Z,E) те же, что и в примере 1. Идентификация продуктов расщепления 

показана в таблице 6. 

2. Синтез геометрических изомеров простых моноэфиров первично- 

дитретичных ениновых триолов (6 Z,E –9 Z,E) 

Исходные алкоксикетоны: 3-метокси-3-метил-2-бутанон, Ткип.=119-120оС, 

n�
��=1,4040; 3-этокси-3-метил-2-бутанон, Ткип.=132-133оС, n�

��=1,4081; 3-метокси-

3-метил-2-пентанон, Ткип.=140-142оС, n�
�� = 1,4155; 3-этокси-3-метил-2-пентанон 

Ткип.=146-147оС, n�
��=1,4176 Получены гидратацией соответствующих ацетилено-

вых эфиров по Кучерову в условиях, описанных в работе [193]. 

Простые моноэфиры ениновых трилов. Общий метод. 

0,15 моля енинового спирта в 20 мл безводного эфира по каплям добавляли 

в течение 1 часа при сильном перемешивании к эмульсии 20 г порошкообразного 

едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. Перемешивали 4 часов по каплям прибав-

ляли 0,15 моля алкоксикетона в 50 мл безводного эфира. Реакционную смесь 

перемешивали ещё 20-24 часа с перерывом на ночь и оставляли до полного испа-

рения аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отде-

ляли от водно-щелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки 

объединяли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После 

удаления растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали соответствую-

щие смеси геометрических изомеров (6 Z,E – 9 Z,E), хроматографированием кото-

рых на силикагеле получали индивидуальные Z- и E-изомеры. Элюент – хлоро-

форм–эфир, 5:3 (6 Z,E); гексан–этанол, 3:1 (7 Z,E); эфир–гексан, 4:3 (8 Z,E); эфир–

гексан, 2:1 (9 Z,E). 
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Пример 1. 

Синтез Z-, E-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-диолов (5 Z,E) 

12,3 г (0,15 моля) енинового спирта в 20 мл безводного эфира по каплям 

прибавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании к эмульсии 20 г порош-

кообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. Перемешивали в течение 1–2 

часа, затем в реакционную смесь в течение 4 часов по каплям прибавляли 17,4 г 

(0,15 моля) 3-метокси-3-метил-2-бутанона в 50 мл безводного эфира. Реакцион-

ную смесь перемешивали ещё 20–24 часа с перерывом на ночь и оставляли до 

полного испарения аммиака. После этого образовавшийся комплекс разлагали во-

дой, предварительно добавив в смесь 100 мл эфира. Затем эфирный слой отделяли 

от водно–щелочного, который экстрагировали несколько раз эфиром. Эфирные 

вытяжки объединяли, нейтрализовывали углекислотой и сушили прокалённым 

сернокислотным магнием. После удаления растворителя остаток перегоняли в 

вакууме и получали: 

первая фракция – исходные вещества 13г, 

вторая фракция – 16,33 г вещества (55%) с Ткип.=149-153оС (1,5 мм рт. ст.) 

оказалась смесью геометрических изомеров (6 Z,E) с соотношением Z,E=30%: 

70% (по данным спектров ПМР). 

С целью получения индивидуальных геометрических изомеров 7,5 г смеми 

изомеров разделили в хроматографической колонке с силикагелем, который брали 

из расчёта 100 г на 1 г вещества. В качестве элюента применили смесь хлоро-

форм-эфир (5:3). Контроль за разделением веществ осуществляли хроматогра-

фией на тонком слое силикагеля в системе Е. Получено: 1,9 г Z-7-метокси-6,7-

диметил-2-октен-4-ин-1,6диола (6Z) с Ткип.=149-150оС (1,5 мм рт. ст.), n�
�� = 

1,5182, Rf=0,68 и 4,85 г Е–7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-диола (6E) с 

Ткип.=151-152 оС (1,5 мм рт. ст.), n�
�� =1,5195, Rf=0,62. 

     (Z) Найдено, %: С–66,74; Н–8,99 

  Вычислено, %: С–66,67; Н–9,09 

(E) Найдено, %: С–66,59; Н–9,16 
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  Вычислено, %: С–66,67; Н–9,09 

  Расщепление Z,E-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-диолов (6 Z,E) 

3 г смеси изомеров простых моноэфиров ениновых триолов (6 Z,E) в при-

сутствии 0,3 г поташа нагревали в колбе Фаворского. Продукты реакции расщеп-

ления собирали под небольшим остаточным давлением в приёмник, охлаждаемый 

льдом с солью. При фракционированной разгонке получены 0,5 г 3-метокси-3-ме-

тил-2-бутанон (без вакуума) с Ткип.=118-120оС (19), n�
�� = 1,4033, и 0,65 г 

енинового спирта с Ткип.=72-75оС (19), Ткип.=1,4937. Выход продуктов незначите-

лен.  

Идентификация продуктов расщепления показана в таблице 10. 

Пример 2. 

Синтез  Z,E -7-этокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диолов (9 Z,E) 

По аналогичной методике предыдущего примера из 12,3 г (0,15 моля) ени-

нового спирта и 21,6 г (0,15 моля) карбонильного компонента – 3-этокси-3-метил-

2-пентанона после разгонки в вакууме получили 13,2 г (39%) смеси Z,E–изомеров 

(9 Z,E) с Ткип.=125-130 оС (0,5 мм. рт. ст.) и с соотношением Z,E=34%:66% (по 

данным спектров ПМР). 

Для получения индивидуальных Z,E-изомеров 5,8 г смеси изомеров разде-

лили на хроматографической колонке. Элюент – эфир-гексан (2:1). Контроль за 

разделением веществ осуществляли хроматографией на тонком слое силикагеля в 

системе И. 

Получено: 1,82 г Z-7-этокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диола (9Z) с 

Ткип.=126-127оС (0,5 мм.рт.ст.), n�
�� =1,4872, Rf=0,52 и 3,9 г. Е-7этокси-6,7-диме-

тил-2-нонен-4-ин-1,6-диола (9E) с Ткип.=129-130оС (0,5 мм.рт.ст.), n�
�� = 1,4884; 

Rf=0,45. 

(Z) Найдено, %: С–69,14; Н–9,65 

  Вычислено, %: С–69,03; Н–9,73 

(E) Найдено, %: С–68,95; Н–9,69 
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           Вычислено, %: С–69,03; Н–9,73 

  Расщепление Z-, E-7-этокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диолов (9 Z,E) 

Условие расщепления Z-, E-7-этокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диолов 

(9 Z,E) те же, что и в примере 1. Идентификация продуктов расщепления приве-

дена в таблице 10. 

3. Синтез первично–дитретичных предельных триолов и их моноэфиров  

(10–18). 

Общий метод. Гидрирование ениновых триолов и их простых моноэфиров 

проводили в “утке”, снабженной вибровстряхивателем, при комнатной темпера-

туре и давлении 690–695 мм рт. ст. в среде метанола или этанола, предварительно 

разогнанного над щелочью. В качестве катализатора использованы окись платины 

(IV), приготовленная по Адамсу, или палладий, осаждённый на мелу. Катализатор 

предварительно восстанавливали водородом, а затем добавляли гидрируемый 

продукт. По окончании поглощения водорода катализатор отфильтровывали, 

растворитель отгоняли, и оставшийся продукт гидрирования разгоняли в вакууме. 

 Катализатор PtO2 брали из расчёта 6 г на 1 моль гидрируемого соединения, а 

Pd/CaCO3 – 8 г на 1 моль. 

 Индивидуальность предельных аналогов ениновых триолов и их простых 

моноэфиров (10-18) подтверждали тонкослойной хроматографией в системах А–И 

на силикагеле. Таблица 11. 

 Пример 1. Синтез 6,7-диметилоктан-1,6,7-триола (10) 

 а) На платиновом катализаторе 

3,68 г (0,02 моля) Z-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триола (1Z) растворяли 

в 60 мл этанола, предварительно разогнанного над щёлочью, помещали в “утку” 

при комнатной температуре 18 оС и давлении 695 мм.рт.ст., добавляя предвари-

тельно 0,12 г восстановленной окиси платины. 
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 Рассчитанный объём водорода до предельного триола –1567мл. После пог-

лощения 1570 мл водорода реакция прекратилась. Катализатор отфильтровывали, 

этанол отогнали, и остаток разгоняли в вакууме. 

Выделили 3,1 г (82%) желаемого продукта (10) С10Н22О3. 

 Ткип.=140-141оС (1 мм.рт.ст.), n�
�� =1,4896. Продолжительность гидрирования сос-

тавила 295 минут.  

 Найдено, %: С–63,09; Н–11,65 

 Вычислено, %: С–63,16; Н–11,53 

При гидрировании Е–6,7-диметил-2-октене-4-ин-1,6,7-триола (1E) в тех же 

условиях получен идентичный продукт гидрирования лишь с той разницей, что 

время восстановления кратных связей составило 210 минут. 

б) На плладиевом катализаторе. 

2,76 г (0,015 моля) Z-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триола (1Z) гидрирова-

ли на 0,12 г катализаторе палладия на мелу в 60 мл метанола в тех же условиях. 

Рассчитанный объём водорода до предельного триола – 1174 мл. После погло-

щения 1180 мл водорода реакция прекратились. Катализатор отфильтровывали, 

метанол отогнали, остаток разогнали в вакууме. Продолжительность гидрирова-

ния составила 318 минут. 

При гидрировании Е-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триола (1E) на этом же 

катализаторе при тех же условиях получен идентичный продукт восстановления 

лишь с той разницей, что время восстановления кратных связей составило 194 

минуты. 

Продукты, выделенные при гидрировании геометрических изомеров 6,7-

диметил-2-октен-4-ин-1,6,7-триолов (1 Z,E), как на платиновом, так и на палла-

диевом катализаторах – идентичны. Индивидуальность соединения (10) подт-

верждали тонкослойной хромотографией на силикагеле в системе А (Rf=0,56). 

Пример 2. Синтез 6,7-диметил-7-этоксинонан-1,6-диол (18) 

а) На платиновом катализаторе 
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2,32 г (0,01 моля) Z-7-этокси-Z-6.7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диола (9Z) 

гидрировали на 0,06 г катализатора – окиси платины – в 40 мл метанола в “утке” 

при температуре 22 оС и давлении 693 мм рт. ст. Рассчитанный объём водорода до 

предельного моноэфира – 796,5 мл. После поглощения 802 мл водорода реакция 

прекратилась. Катализатор отфильтровывали, метанол отогнали, остаток разго-

няли в вакууме. Выделено 1,66 г (71,5%) целевого продукта (18) С13Н28О3. Ткип.= 

115-116оС (0,5 мм рт. ст.), n�
�� = 1,4657. Продолжительность восстановления 

составила 252 минуты. 

Найдено, %: С–67,20; Н–12,12 

 Вычислено, %: С–67,24; Н–12,07 

При гидрировании Е-6,7-диметил-7этокси-2-нонен-4-ин-1,6-диола (9E) в тех 

же условиях получен идентичный продукт восстановления (18). Время восстанов-

ления кратных связей составило 179 минут. 

б) На палладиевом катализаторе 

4,64 г (0,02 моля) Z-7-этокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диола (9Z), 

растворенного в 60 мл этанола, предварительно разогнанного над щёлочью, поме-

щали в “утку” при температуре 23 оС и давлении 693 мм.рт.ст., добавляли заранее 

0,12 г палладия на мелу и предварительно восстановленного водородом.   

По расчёту на гидрирование до предельного продукта должно пойти 1593 

мл водорода по расчёту, а экспериментального израсходовалось 1601 мл водоро-

да, и дальнейшее поглощение газа прекратилось. Время реакции – 289 минут. 

Катализатор отфильтровывали, этанол отогнали, оставшийся продукт разогнали в 

вакууме. 

Выделили 3,2 г (69%) целевого продукта, который идентичен продукту (18), 

описанному выше. 

При гидрировании Е-7-этокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-1,6-диола (9E) в 

тех же условиях с тем же катализатором получено соединение (18) с той лишь 

разницей, что время восстановления составило 203 минуты. 
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Продукты, полученные при гидрировании Z,E-изомеров соединения (9 Z,E), 

как на платиновом, так и на палладиевом катализаторах, идентичны. 

Индивидуальность соединения (18) подвергали тонкослойной хроматогра-

фии на силикагеле в системе И (Rf=0,61). 

 

4. Синтез геометрических изомеров дитретичных ениновых  

дигидроксиальдегидов (19 Z,E – 23 Z,E). 

Общий метод. К расствору 0,08 моля первично–дитретичного енинового 

триола в 100 мл эфира (бензола) при перемешивании добавили 60 г активной 

двуокиси марганца. Смесь перемешивали 5 часов при температуре 30–350С. В 

некоторых случаях для полноты реакции еще нагревали до 700С в течении часа. 

Ход реакции окисления контролировали тонкослойной хромотографией на 

«Silufol»–е в системе К. По окончании реакции осадок отделяли многократной 

промывкой эфиром, эфирный раствор высушивали сульфатом магния. После 

отгонки эфира остаток перегоняли в вакууме. 

         Пример 1. а) Синтез Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-аля 

(20Z) 

К раствору 15,84 г (0,08 моля) Z-6,7-диметил–2–нонен–4–ин–1,6,7–триола 

(2Z) в 100 мл эфира при перемешивании добавляли 60 г активной двуокиси 

марганца, смесь перемешивали в течении 5-ти часов при температуре 35–400С. 

Ход реакции окисления контролировали тонкослойной хроматографией на 

«Silufol»–е в системе К. После полного исчезнования на хромофорной пластинке 

пятна от енинового триола прекратили перемешивание. Смесь охлаждали до 

комнатной температуры, осадок отделяли, многократно промывали эфиром, и 

эфирный раствор продукта высушивали сульфатом магния. После отгонки эфира 

остаток перегоняли в вакууме. 

Разгонкой в вакууме получено 10,35 г (66%) Z-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-

2-нонен-4-ин-аля (20Z) с Ткип.=150–1520С (1 мм. рт.ст.), n�
�� =1,5239; Rf = 0,36. 



214 
 

Найдено, %: С – 67,42; Н – 7,98 

Вычислено, %: С 67,35; Н – 8,16 

б) Синтез Е–6,7–дигидрокси–6,7–диметил–2–нонен–4–ин–аля (20E) 

Анологично вышеизложенному методу из 9,9 г (0,05 моля) Е-6,7-диметил-2-

нонен-4-ин-1,6,7-триола (2E) в 60 мл эфира и 36 г активной двуокси марганца 

получено 6,76 г (69 %) Е-6,7-дигидрокси-6,7-диметил-2-нонен-4-ин-аля (20E) с 

Ткип.=154–1560С (1 мм рт. ст.), n�
�� = 1,5253; Rf = 0,31. 

 Найдено, %: С – 67,38; Н – 8,11 

 Вычислено, %: С – 67,35; Н – 8,16 

 Пример 2. а) Синтез Z-6-гидрокси-6-(1-оксициклогексил)2-гептен-4-ин-

аля (23Z) 

К расствору 11,2 г (0,05 моля) Z–6–гидрокси–6–(1–оксициклогексил)-2-

гептен–4–ин–1,6–диола (5Z) в 60 мл бензола при перемешивании добавили 50 г 

активной двуокси марганца, и смесь перемешивали в течении 7 часов при 

температуре 60–70 оС. Ход реакции окисления контролировали хромотографией 

«Silufol» в системе К. После окончания реакции смесь охлаждали до комнатной 

температуры, осадок отделяли, многократно промывали осадок эфиром, и органи-

ческий раствор продукта рекции высушивали сульфатом магния. После отгонки 

эфира и бензола остаток перегоняли в вакууме и получили 5,9 г (53%) Z-6-

гидрокси-6-(1-оксициклогексил)-2–гептен-4-ин-аля (23Z) с Ткип.=176-1770С (1 мм. 

рт.ст.), n�
��= 1,5461, Rf = 0,49. 

Найдено, %: С – 69,97; Н – 8,23 

Вычислено, %: С – 70,27; Н – 8,11 

б) Синтез Е-6-гидрокси-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-аля (23E) 

Аналогично из 11,2 г (0,05 моля) Е-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-

1,6-диола (5E) в 60 мл и 50 г активной двуокси марганца получено 6,43 г (58%) Е-
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6-гидрокси-6-(1-оксициклогексил)-2-гептен-4-ин-аля (23E) с Ткип.=180-181оС (1 

мм.рт.ст.), n�
�� =1,5476; Rf = 0,41. 

 Найдено, %: С – 70,04; Н – 8,07 

 Вычислено, %: С – 70,27; Н – 8,11 

Индивидуальность полученных дитретичных геометрических изомеров 

подтверждали ТСХ в системах А–Д на силикагеле и в системе К – на пластинках 

«Silufol» (Таблица 16). 

 

5. Синтез Z,E-изомеров простых моноэфиров дитретичных ениновых  

дигидроксиальдегидов (24 Z,E – 27 Z,E). 

Общий метод. К раствору 0,08 моль простого моноэфира ениного триола в 

100мл эфира при перемешивании добавляли 60г активной двуокиси марганца, 

смесь перемешивали в течение 5 ч при температуре 40 − 50 �С.  Ход реакции 

окисления контролировали тонкослойной хроматографией на «Silufol»-е в 

системе бензол:метанол (8:2). После полного исчезновения на хроматографии-

ческой пластинке пятна от простого моноэфира енинового триола прекратили 

перемешивание. Смесь охладили до комнатной температуры, осадок отделяли, 

многократно промывали эфиром и эфирный раствор продукта высушивали 

сульфатом магния. После отгонки эфира остаток перегоняли в вакууме.  

Пример 1. а) Синтез Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-

аль (24Z) 

К раствору 15,84 г (0,08 моля) Z-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-

диол (6Z) в 100 мл эфира при перемешивании добавляли 65 г активной двуокси 

марганца, смесь перемешивали в течении 6-ти часов при температуре 35–400С. 

Ход реакции окисления контролировали тонкослойной хроматографией на 

«Silufol»–е в системе К. После полного исчезнования на хромотофорной пластин-

ке пятна от простого моноэфира енинового триола прекратили перемешивание. 

Смесь охлаждали до комнатной температуры, осадок отделяли, многократно 
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промывали эфиром, и эфирный раствор продукта высушивали сульфатом магния. 

После отгонки эфира остаток перегоняли в вакууме. 

Разгонкой в вакууме получено 9,72 г (62%) Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-

диметил-2-октен-4-ин-аль (24Z) с Ткип.=138–1390С (1 мм. рт.ст.), n�
��=1,5147; 

Найдено, %: С – 67,42; Н – 8,06 

Вычислено, %: С 67,35; Н – 8,16 

    б) Синтез Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (24E) 

Анологично выше изложенному методу из 15,84 г (0,08 моля) Е-7-метокси-

6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-диол (6Е) в 100 мл эфира и 65 г активной двуокси 

марганца получено 10,51 г (67 %) Z-6-гидрокси-7-метокси-6,7-диметил-2-октен-4-

ин-аль (24Е) с Ткип.=141–1420С (1 мм рт. ст.), n�
��=1,5156;. 

 Найдено, %: С – 67,23; Н – 8,21 

 Вычислено, %: С – 67,35; Н – 8,16 

Пример 2. а) Синтез Z-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-

аль (25Z) 

К раствору 16,96 г (0,08 моля) Z-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-

диол (7Z) в 100 мл эфира при перемешивании добавляли 65 г активной двуокси 

марганца, смесь перемешивали в течении 6-ти часов при температуре 35–400С. 

Ход реакции окисления контролировали тонкослойной хроматографией на «Silu-

fol»–е в системе К. После полного исчезнования на хромотофорной пластинке 

пятна от простого моноэфира енинового триола прекратили перемешивание. 

Смесь охлаждали до комнатной температуры, осадок отделяли, многократно про-

мывали эфиром и эфирный раствор продукта высушивали сульфатом магния. 

После отгонки эфира остаток перегоняли в вакууме. 

Разгонкой в вакууме получено 12,264 г (73%) Z-6-гидрокси-7-этокси-6,7-ди-

метил-2-октен-4-ин-аль (25Z) с Ткип.=144–1460С (1 мм. рт.ст.), n�
��=1,4942; (Табли-

ца 19). 

Найдено, %: С – 68,64; Н – 8,62 
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Вычислено, %: С 68,57; Н – 8,57 

            б) Синтез Е-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-ин-аль (25Е) 

Анологично выше изложенному методу из 16,96 г (0,08 моля) Е-7-этокси-

6,7-диметил-2-октен-4-ин-1,6-диол (7Е) в 100 мл эфира и 65 г активной двуокси 

марганца получено 12,852 г (67 %) Е-6-гидрокси-7-этокси-6,7-диметил-2-октен-4-

ин-аль (25Е) с Ткип.=148–1500С (1 мм рт. ст.), n�
�� = 1,4997;. 

 Найдено, %: С – 68,50; Н – 8,51 

 Вычислено, %: С – 68,57; Н – 8,57 

6. Синтез тритретичных ениновых триолов с изолированными кратными 

связями (28-32). 

Исходный ениновый спирт:  3-метил-4-пентен-1-ин-3-ол, т.кип.57,5-590С (50 

мм.рт.ст.), n20
d1.4455 получен по[297]. 

Ениновые триолы. Общий метод. 0.15 моля енинового спирта в 20мл безвод-

ного эфира по каплям добавляли в течении 1ч при сильном перемешивании к 

эмульсии 17г сухого КОН в 200 мл абсолютного диэтилового эфира при -5оС. 

Далее в реакционную смесь по каплям в течение 2 часов прибавляли 0.15 моля 

гидроксикетона в 30 мл абсолютного диэтилового эфира. Реакционную смесь 

перемешивали еще 9-10 часов. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфир-

ный слой отделяли от водно – щелочного, экстрагировали его эфиром. Эфирные 

вытяжки обьединяли, нейтрализовывали углекислотой, сушили сернокислым 

магнием. После отгонки растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали 

соответствующие ениновые триолы (Таблица 25). 

Пример 1. Синтез 6,7-диметил-1-нонен-4-ин-3,6,7-триол (29) 

14.4 гр (0.15 моля) енинового спирта в 20мл безводного эфира по каплям добав-

ляли в течении 1ч при сильном перемешивании к эмульсии 17г порошкообразного 

едкого кали в 200мл абсолютного эфира при -8оС. Затем в реакционную смесь в 

течение 2 часов по каплям прибавляли 17,4 гр (0.15 моля) 3-гидрокси-3-метил-2-

пентанона в 30мл абсолютного эфира. Реакционную смесь перемешивали еще 9-

10 часов. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от 
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водно – шелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки обьеди-

няли, нейтрализовывали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После 

отгонки растворителя остаток перегоняли в вакууме.  

Разгонкой в вакууме получено 23,214 г (73%) ениновый триол (29) с Ткип.= 

151–1530С (1 мм. рт.ст.), n�
��=1,5196; 

Найдено, %: С – 67,86; Н – 9,12 

Вычислено, %: С 67,92; Н – 9,43 

 

Пример 2 Синтез 3,6,7-триметил-1-ундекен-4-ин-3,6,7-триол (31) 

 

По аналогичной методике предыдущего примера из 14,4 г (0,15 моля) ени-

нового спирта и 21,6 г (0,15 моля) карбонильного компонента 3-гидроси-3-метил-

2-пентанона после разгонки в вакууме получили 21,14 г (59%) с Ткип.=164-166 оС 

(1 мм.рт.ст.), n�
��=1,5273;  

Найдено, %: С – 69,85; Н – 10,18 

Вычислено, %: С 70,00; Н – 10,00 

 

7. Синтез простых моноэфиров ениновых триолов с изолированными  

кратными связями (33-38). 

 Простые моноэфиры ениновых триолов.  Общий метод: 0.15 моля ени-

нового спирта в 20 мл безводного эфира по каплям добавляли в течении 1 часа 

при сильном перемешивании к эмульсии 25 г порошкообразного едкого кали в 

300 мл жидкого аммиака. Перемешивали в течении 1-2 ч., затем в реакционную 

смесь в течение 4 ч по каплям прибавили 0.15 моль алкоксикетона в 50 мл безвод-

ного эфира. Реакционную смесь перемешивали еще 20-24 ч с перерывом на ночь и 

оставили до полного испарение аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали 

водой, эктрагировали эфиром, эфирные вытяжки объединили, нейтрализовали 

углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удаления растворителя оста-
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ток перегоняли в вакууме и получали соответствующие простые моноэфиры ени-

новых триолов (Таблица 26). 

 

      Пример 1. Синтез 7-метокси-3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-3,6-диол (33) 

 

14,4 г. (0.15 моля) енинового спирта в 20 мл безводного эфира по каплям 

добавляли в течении 1 часа при сильном перемешивании к эмульсии 25 г по-

рошкообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. Перемешивали в течении 

1-2 ч., затем в реакционную смесь в течение 4 ч по каплям прибавили 17,4 г (0,15 

моль) 3-метокси-3-метил-2-бутанона в 50 мл безводного эфира. Реакционную 

смесь перемешивали еще 20-24 ч с перерывом на ночь и оставили до полного 

испарение аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эктрагировали 

эфиром, эфирные вытяжки объединили, нейтрализовали углекислотой, сушили 

сернокислым магнием. После удаления растворителя остаток перегоняли в 

вакууме. 

Разгонкой в вакууме получено 15,264 г (48%) ениновый триол (33) с Ткип.= 

138–1400С (1 мм. рт.ст.), n�
��=1,5207; 

Найдено, %: С – 67,79; Н – 10,08 

Вычислено, %: С 67,92; Н – 10,43 

 

Пример 2 Синтез 7-этокси-3,6,7-триметил-1-нонен-4-ин-3,6-диол (36) 

 

По аналогичной методике предыдущего примера из 14,4 г (0,15 моля) ени-

нового спирта и 21,6 г (0,15 моля) карбонильного компонента 3-этокси-3-метил-2-

пентанон после разгонки в вакууме получили 17,1 г (47,5 %) с Ткип.=156-157 оС (1 

мм.рт.ст.), n�
��=1,5244; 

Найдено, %: С – 69,86; Н – 10,16 

Вычислено, %: С 70,00; Н – 10,02 

Расщепление ениновых триолов с сопряжёнными кратными связями и 

их простых моноэфиров. Смесь из 3 г исследуемого вещества и 0.3 г поташа 
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нагревали в колбе Вюрца и при небольшим остаточном давлением отгоняли жид-

кие продукты. При дальнейшем фракционировании были получены исходные 

ениновый спирт и соответственно гидроксикетон или алкоксикетон. 

Идентификация продукта расщепления проводились по ИК-спектрам. 

 

8. Синтез тритретичных предельных триолов (39-43). 

Общий метод. Гидрирование тритретичных ениновых триолов с изоли-

рованными кратными связями проводили в “утке”, снабженной вибровстряхива-

телем, при комнатной температуре и давлении 690–695 мм рт. ст. в среде 

метанола или этанола, предварительно разогнанного над щелочью. В качестве 

катализатора использованы окись платины (IV), приготовленная по Адамсу, или 

палладий, осаждённый на мелу. Катализатор предварительно восстанавливали 

водородом, а затем добавляли гидрируемый продукт. По окончании поглощения 

водорода катализатор отфильтровывали, растворитель отгоняли и оставшийся 

продукт гидрирования разгоняли в вакууме (Таблица 27). 

Катализатор PtO2 брали из расчёта 6 г на 1 моль гидрируемого соединения, а 

Pd/CaCO3 – 8 г на 1 моль. 

Индивидуальность предельных аналогов ениновых триолов с изолирован-

ными кратными связями (39-43) подтверждали тонкослойной хроматографией в 

системах А–И на силикагеле. 

Пример 1. Синтез 2,3,6-триметилоктан-2,3,6-триол (39) 

а) На платиновом катализаторе 

3,96 г (0,02 моля) 3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-3,6,7-триол (28) растворяли в 

60 мл этанола, предварительно разогнанного над щёлочью, помещали в “утку” 

при комнатной температуре 18 оС и давлении 695 мм.рт.ст., добавляя предвари-

тельно 0,12 г восстановленной окиси платины. 
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Рассчитанный объём водорода до предельного триола – 1567мл. После пог-

лощения 1570 мл водорода реакция прекратилась. Катализатор отфильтро-вывали, 

этанол отогнали, и остаток разгоняли в вакууме. 

Выделили 3,18 г (78%) желаемого продукта (39) С11Н24О3. Ткип.=134-136оС (1 

мм.рт.ст.), n�
��=1,4652. Продолжительность гидрирования составила 315 минут.   

 Найдено, %: С–64,58; Н–11,84 

 Вычислено, %: С–64,70; Н–11,76 

б) На палладиевом катализаторе. 

2,97 г (0,015 моля) 3,6,7-триметил-1-октен-4-ин-3,6,7-триол (28) гидриро-

вали на 0,12 г катализаторе палладии на мелу в 60 мл метанола в тех же условиях. 

Рассчитаный объём водорода до предельного триола – 1174 мл. После поглоще-

ния 1180 мл водорода реакция прекратились. Катализатор отфильтро-вывали, 

метанол отогнали, остаток разогнали в вакууме. Продолжительность гидрирова-

ния составила 350 минут. 

Выделили 2,3 г (75%) целевого продукта, который идентичен продукту (39), 

описанному выше. 

Пример 2. Синтез 3,6,7триметилундекан-3,6,7-триол (42) 

а) На платиновом катализаторе 

2,4 г (0,01 моля) 3,6,7-триметил-1-ундекен-4-ин-3,6,7-триол (31) гидрирова-

ли на 0,06 г катализатора – окиси платины – в 40 мл метанола в “утке” при темпе-

ратуре 22 оС и давлении 693 мм рт. ст. Рассчитанный объём водорода до предель-

ного моноэфира – 796,5 мл. После поглощения 802 мл водорода реакция прекра-

тилась. Катализатор отфильтровывали, метанол отогнали, остаток разгоняли в 

вакууме. Выделено 1,67 г (68%) целевого продукта (42) С14Н30О3. Ткип.=154-156оС 

(1 мм.рт.ст.), n�
�� =1,4912. Продолжительность восстановления составила 270 

минуты. 

Найдено, %: С–68,18; Н–12,28 

 Вычислено, %: С–68,29; Н–12,19 
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б) На палладиевом катализаторе 

4,8 г (0,02 моля) 3,6,7-триметил-1-ундекен-4-ин-3,6,7-триол (31), растворен-

ного в 60 мл этанола, предварительно разогнанного над щёлочью, помещали в 

“утку” при температуре 23 оС и давлении 693 мм. рт. ст., добавляли заранее 0,12 г 

палладия на мелу и предварительно восстановленного водородом.   

По расчёту на гидрирование до предельного продукта должно пойти 1593 

мл водорода по расчёту, а экспериментального израсходовалось 1601 мл водоро-

да, и дальнейшее поглощение газа прекратилось. Время реакции – 335 минут. 

Катализатор отфильтровывали, этанол отогнали, оставшийся продукт разогнали в 

вакууме. 

Выделили 3,45 г (70%) целевого продукта, который идентичен продукту 

(42), описанному выше. 

 

9. Синтез алкилтиоацетиленовых гликолей (44-52). 

Исходные алкилтиоацетиленовые спирты: 5-этилтио-3,4-диметил-1-пен-

тин-3-ол, Tкип.=81-82 0С (2 мм.рт.ст.), ��
��  1,4823; 5-н-пропилтио-3,4-диметил-1-

пентин-3-ол, Tкип.=106-108 0С (2 мм.рт.ст.), ��
�� 1,4872; 5-н-бутилтио-3,4-диметил-

1-пентин-3-ол, Tкип.=125-126 0С (8 мм.рт.ст.), ��
�� 1,4910 получены по [252] кон-

денсацией алкилтиокетона с ацетиленидом лития в жидком аммиаке. 

Исходные кетоны: пропанон, т.кип. 56 0С; бутанон, т.кип. 80 0С; 3-пента-

нон, Tкип.=103 0С. 

Общий метод: 0.15 моля алкилтиоацетиленового спирта в 30 мл безводного 

эфира при охлаждении (NaCl+ лёд) по каплям добавляли в течение 1.5 час при 

сильном перемешивании к эмульсии 17 г порошкообразного едкого кали в 250 мл 

эфира. Перемешивали ещё в течение 1-2 часа, затем в реакционную смесь в тече-

ние 3 часов по каплям прибавили 0,15 моль кетона в 50 мл безводного эфира. 

Реакционную смесь перемешивали ещё при температуре –(6-8) 0С в течение 8-10 

часов с перерывом на ночь. Образовавшийся комплекс разлагали водой. Экстра-
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гировали эфиром, эфирные вытяжки объединяли и нейтрализовали углекислотой, 

сушили сернокислым магнием. После удаления растворителя остаток перегоняли 

в вакууме и получали соответствующие алкилтиоацети-леновые гликоли (Табли-

ца 31).  

Пример 1. Синтез 7-этилтио-2,5,6-триметил-3-гептин-2,5-диола (44).  

 

В трехгорлую колбу снабженную механической мешалкой и капельными 

воронками помещают 17 г порошкообразного едкого кали в 250 мл сухого диэти-

лового эфира, перемешивают смесь в течение 1 часа. При охлаждении до -6 0С 

(NaCl + лёд) и при сильном перемешивании в течение 1,5 часов к полученной 

эмульсии добавляют 25,8 г (0,15 моль) 5-этилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола. 

Перемешивают ещё 1-2 часа, затем в реакционную смесь в течение 3 часов по 

каплям прибавляют раствор 9 г (0,15 моль) пропанона в 50 мл безводного эфира. 

Реакционную смесь перемешивают ещё при температуре -6 0С в течение 8 часов с 

перерывом на ночь. Образовавшийся комплекс разлагают водой. Экстрагируют 

эфиром, эфирные вытяжки объединяют и нейтрализуют углекислотой, сушат 

сернокислым магнием. После удаления растворителя остаток перегоняют в вакуу-

ме и получают 24,84 г 7-этилтио-2,5,6-триметил-3-гептин-2,5-диола, Tкип.=110оС 

(2 мм.рт.ст.), n�
��=1,4972. Выход: 72 % 

Найдено, %: С – 62,47; Н – 9,70;  S – 13,77 

Вычислено, %: С – 62,61; Н – 9,56; S – 13,91 

 

Пример 2. Синтез 8-н-пропилтио-3,6.7-триметил-4-октин-3,6-диола (48) 

 

В трехгорлую колбу снабженную механической мешалкой и капельными 

воронками помещают 21 г порошкообразного едкого кали в 300 мл сухого диэти-

лового эфира, перемешивают смесь в течение 1 часа. При охлаждении до -8 0С ( 

NaCl + лёд) и при сильном перемешивании в течение 2 часов к полученной эмуль-

сии добавляют 27,9 г (0,15 моль) 5-н-пропилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола. 
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Перемешивают ещё 2 часа, затем в реакционную смесь в течение 3 часов по 

каплям прибавляют раствор 10,8 г (0,15 моль) бутанона в 70 мл безводного эфира. 

Реакционную смесь перемешивают ещё при температуре -8 0С в течение 8 часов с 

перерывом на ночь. Образовавшийся комплекс разлагают водой. Экстрагируют 

эфиром, эфирные вытяжки объединяют и нейтрализуют углекислотой, сушат сер-

нокислым магнием. После удаления растворителя остаток перегоняют в вакууме и 

получают 26,7 г 8-н-пропилтио-3,6.7-триметил-4-октин-3,6-диола, Tкип.=123оС (2 

мм.рт.ст.), n�
�� =1,5077. Выход: 69 % 

Найдено, %: С – 64,87; Н – 10,31;  S – 12,24 

Вычислено, %: С – 65,12; Н – 10,08; S – 12,40 

 Соединения 45,46,47,49,50,51,52 получают по вышеприведенной методике 

синтеза. 

Расщепление алкилтиоацетиленовых гликолей. Общий метод. Смесь 

0,02 моль исследуемого гликоля и 0,5 г поташа нагревали в колбе Вюрца и с 

использованием небольшого остаточного давления отгоняли жидкие продукты. 

При дальнейшем фракционировании были получены исходный алкилтиоацетиле-

новый спирт и кетон. 

Пример: Расщепление 8-н-пропилтио-6,7-диметил-3-этил-4-октин-3,6-

диола (49) 

     5,44 г (0,02 моль) алкилтиоацетиленового гликоля (49) в присутствии 0,5 г 

поташа нагревают в колбе Вюрца. Продукты реакции собирают в приёмник (под 

небольшим вакуумом), охлаждаемый льдом и солью. При фракционированной 

разгонке без вакуума получают 0,94 г 3-пентанона (Т. кип. 103 0С). Остаток 

разгоняют под вакуумом, в результате чего получают 1,36 г 5-н-пропилтио-3,4-

диметил-1-пентин-3-ола (Т.кип. 106-108 0С / 2 мм. рт.ст.). 

 Условия расщепления остальных алкилтиоацетиленовых гликолей те же, 

что для соединение (49). Идентификация продуктов расщепления устанавливают 

по их ИК-спектрам. 
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10.  Синтез тритретичных алкилтиоацетиленовых триолов (53-61). 

Алкилтиоацетиленовые триолы. Общий метод. 0,15 моля алкилтиоцетиле-

нового  спирта в 20мл безводного эфира по каплям добавляли в течение 1,5 часа 

при сильном перемешивании к эмульсии 17г порошкообразного едкого кали в 250 

мл жидкого аммиака. Перемешивали 1–2 часа, затем реакционную смесь в тече-

ние 3-х часов по каплям прибавляли 0,15 моля гидроксикетона в 30мл безводного 

эфира. Реакционную смесь перемешивали ещё 12 часов и оставляли до полного 

испарения аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой 

отделяли от воднощелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяж-

ки объединяли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. 

После удаления растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали соответ-

ствующие алкилтиоцетиленовые триолы (Таблица 32). 

Пример 1. Синтез 9-этилтио-3,4,7,8-тетраметил-5-нонин-3,4,7-триол (54). 

25,8 г (0,15 моля) 5-этилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 20мл безводного 

эфира по каплям добавляли в течение 1,5 часа при сильном перемешивании к эму-

льсии 17г порошкообразного едкого кали в 250мл жидкого аммиака. Перемешива-

ли 1–2 часа, затем реакционную смесь в течение 3-х часов по каплям прибавляли 

17,4 г (0,15 моля) 3-гидрокси-3-метил-2-пентанона в 30мл безводного эфира. Реак-

ционную смесь перемешивали ещё 12 часов и оставляли до полного испарения 

аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от 

воднощелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объединя-

ли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удаления 

растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали 30,24 г 9-этилтио-3,4,7,8-

тетраметил-5-нонин-3,4,7-триол, Tкип.=144-145оС (1 мм.рт.ст.), n�
��=1,5273. Выход: 

70 % 

Найдено, %: С – 62,32; Н – 9,87; S – 10.98 

 Вычислено, %: С – 62,50; Н – 9,72; S – 11.11 
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Пример 2. Синтез 8-н-пропилтио-2,3,6,7-тетраметил-4-октин-2,3,6-триол 

(57). 

27,9 г (0,15 моля) 5-н-пропилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 30мл безвод-

ного эфира по каплям добавляли в течение 1,5 часа при сильном перемешивании к 

эмульсии 17г порошкообразного едкого кали в 250мл жидкого аммиака. Переме-

шивали 1–2 часа, затем реакционную смесь в течение 3-х часов по каплям прибав-

ляли 15,3 г (0,15 моля) 3-гидрокси-3-метил-2-бутанона в 30мл безводного эфира. 

Реакционную смесь перемешивали ещё 12 часов и оставляли до полного испаре-

ния аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли 

от воднощелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объеди-

няли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удале-

ния растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали 24,19 г 8-н-пропил-

тио-2,3,6,7-тетраметил-4-октин-2,3,6-триол, Tкип.=155-156оС (1 мм.рт.ст.), n�
�� = 

1,5308. Выход: 56 % 

Найдено, %: С – 62,37; Н – 9,91; S – 11.01 

Вычислено, %: С – 62,50; Н – 9,72; S – 11.11 

Пример 3. Синтез 8-н-бутилтио-2,3,6,7-тетраметил-4-октин-2,3,6-триол 

(60). 

30 г (0,15 моля) 5-н-бутилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 35мл безвод-

ного эфира по каплям добавляли в течение 1,5 часа при сильном перемешивании к 

эмульсии 21г порошкообразного едкого кали в 250мл жидкого аммиака. Переме-

шивали 1–2 часа, затем реакционную смесь в течение 3-х часов по каплям прибав-

ляли 15,3 г (0,15 моля) 3-гидрокси-3-метил-2-бутанона в 30мл безводного эфира. 

Реакционную смесь перемешивали ещё 12 часов и оставляли до полного испаре-

ния аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли 

от воднощелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объеди-

няли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удале-

ния растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали 26,72 г  8-н-бутилтио-
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2,3,6,7-тетраметил-4-октин-2,3,6-триол, Tкип.=175-177оС (1 мм.рт.ст.), n�
�� =1,5388. 

Выход: 59 % 

Найдено, %: С – 63,42; Н – 10,12; S – 10.43 

Вычислено, %: С – 63,58; Н – 9,93; S – 10.60 

Расщепление тритретичных алкилтиоацетиленовых триолов. Общий 

метод. Смесь 0,02 моль исследуемого гликоля и 0,5 г поташа нагревали в колбе 

Вюрца и с использованием небольшого остаточного давления отгоняли жидкие 

продукты. При дальнейшем фракционировании были получены исходный алкил-

тиоацетиленовый спирт и алкоксикетон. 

 

Пример: Расщепление 10-этилтио-4,5,8,9-тетраметил-6-декин-4,5,8-три-

ол (55) 

     6,04 г (0,02 моль) алкилтиоацетиленового триола (55) в присутствии 0,5 г 

поташа нагревают в колбе Вюрца. Продукты реакции собирают в приёмник (под 

небольшим вакуумом), охлаждаемый льдом и солью. При фракционированной 

разгонке в вакууме получают 1,32 г 3-гидрокси-3-метил-2-гексанон (Т. кип. 164-

1650С 13 мм.рт.ст.). Остаток разгоняют под вакуумом, в результате чего получают 

1,72 г 5-этилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ол, (Tкип.=81-82 0С / 2 мм.рт.ст.). 

Условия расщепления остальных алкилтиоацетиленовых триолов те же, что для 

соединение (55). Идентификация продуктов расщепления устанавливают по их 

ИК-спектрам. 

11.  Синтез простых моноэфиров алкилтиоацетиленовых триолов (62-73) 

Простые моноэфиры алкилтиоацетиленовых трилов. Общий метод. 

0,15 моля алкилтиоацетиленового спирта в 25 мл безводного эфира по каплям 

добавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании к эмульсии 22,5 г порош-

кообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. Перемешивали 4 часов по 

каплям прибавляли 0,15 моля алкоксикетона в 50 мл безводного эфира. Реакцион-

ную смесь перемешивали ещё 20-24 часа с перерывом на ночь и оставляли до пол-
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ного испарения аммиака. Образовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный 

слой отделяли от воднощелочного, который экстрагировали эфиром. Эфирные 

вытяжки объединяли, нейтрализовали углекислотой, сушили сернокислым маг-

нием. После удаления растворителя остаток перегоняли в вакууме и получали 

соответствующие простые моноэфиры алкилтиоацетиле-новых триолов (Таблица 

33). 

 Пример 1. Синтез 2-метокси-8-этилтио-2,3,6,7-тетраметил-4-октин-3,6-

диол (62).  

25,8 г (0,15 моля) 5-этилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 25 мл безводного 

эфира по каплям добавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании к эму-

льсии 22,5 г порошкообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. Переме-

шевали 4 часов по каплям прибавляли 24,9 г (0,15 моля) 3-метокси-3-метил-2-бу-

танона в 50 мл безводного эфира. Реакционную смесь перемешивали ещё 20-24 

часа с перерывом на ночь и оставляли до полного испарения аммиака. Образовав-

шийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от водно-щелочного, 

который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объединяли, нейтрализовали 

углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удаления растворителя оста-

ток перегоняли в вакууме и получали 23,33 г 2-метокси-8-этилтио-2,3,6,7-

тетраметил-4-октин-3,6-диол, Tкип.=128-130оС (1 мм.рт.ст.), n�
�� = 1,5094. Выход: 

54 % 

Найдено, %: С – 62,32; Н – 9,85; S – 10.92 

 Вычислено, %: С – 62,50; Н – 9,72; S – 11.11 

Пример 2. Синтез 3-этокси-9-этилтио-3,4,7,8-тетраметил-5-нонин-4,7-

диол (65).  

25,8 г (0,15 моля) 5-этилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 25 мл безводного 

эфира по каплям добавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании к 

эмульсии 22,5 г порошкообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. 

Перемешевали 4 часов по каплям прибавляли 21,6 г (0,15 моля) 3-этокси-3-метил-
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2-пентанона в 50 мл безводного эфира. Реакционную смесь перемешивали ещё 20-

24 часа с перерывом на ночь и оставляли до полного испарения аммиака. Образо-

вавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от воднощелоч-

ного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объединяли, нейтрали-

зовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удаления раствори-

теля остаток перегоняли в вакууме и получали 25,12 г  3-этокси-9-этилтио-3,4,7,8-

тетраметил-5-нонин-4,7-диол л, Tкип.=144-145оС (1 мм. рт. ст.), n�
��=1,5102. Выход: 

53 % 

Найдено, %: С – 64,38; Н – 10,25; S – 9.96 

Вычислено, %: С – 64,56; Н – 10,13; S – 10.13 

Пример 3. Синтез 2-метокси-8-н-пропилтио-2,3,6,7-тетраметил-4-октин- 

3,6-диол (68).  

27,9 г (0,15 моля) 5-н-пропилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 30 мл без-

водного эфира по каплям добавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании 

к эмульсии 22,5 г порошкообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. 

Перемешивали 5 часов по каплям прибавляли 17,4 г (0,15 моля) 3-метокси-3-ме-

тил-2-бутанона в 50 мл безводного эфира. Реакционную смесь перемешивали ещё 

20-24 часа с перерывом на ночь и оставляли до полного испарения аммиака. Обра-

зовавшийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от воднощелоч-

ного, который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объединяли, нейтрали-

зовали углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удаления раствори-

теля остаток перегоняли в вакууме и получали 21,80 г  2-метокси-8-н-пропилтио-

2,3,6,7-тетраметил-4-октин-43,6-диол Tкип.=153-154оС (1 мм. рт. ст.), n�
�� =1,5308. 

Выход: 53 % 

Найдено, %: С – 64,33; Н – 10,31; S – 9.89 

Вычислено, %: С – 64,56; Н – 10,13; S – 10.13 

Пример 4. Синтез 2-этокси-8-н-бутилтио-2,3,6,7-тетраметил-4-октин-3,6-

диол (72).  
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30 г (0,15 моля) 5-н-бутилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ола в 35 мл безвод-

ного эфира по каплям добавляли в течение 1 часа при сильном перемешивании к 

эмульсии 22,5 г порошкообразного едкого кали в 300 мл жидкого аммиака. Пере-

мешивали 4 часов по каплям прибавляли 21,6 г (0,15 моля) 3-этокси-3-метил-2-

бутанона в 50 мл безводного эфира. Реакционную смесь перемешивали ещё 20-24 

часа с перерывом на ночь и оставляли до полного испарения аммиака. Образовав-

шийся комплекс разлагали водой, эфирный слой отделяли от воднощелочного, 

который экстрагировали эфиром. Эфирные вытяжки объединяли, нейтрализовали 

углекислотой, сушили сернокислым магнием. После удаления растворителя оста-

ток перегоняли в вакууме и получали 19,31 г  2-этокси-8-н-бутилтио-2,3,6,7-тетра-

метил-4-октин-3,6-диол л, Tкип.=164-165оС (1 мм. рт. ст.), n�
��=1,5278. Выход: 39 % 

Найдено, %: С – 65,28; Н – 10,86; S – 9.57 

Вычислено, %: С – 65,45; Н – 10,30; S – 9.70 

Расщепление простых моноэфиров алкилтиоацетиленовых триолов. 

Общий метод. Смесь 0,02 моль исследуемого гликоля и 0,5 г поташа нагревали в 

колбе Вюрца и с использованием небольшого остаточного давления отгоняли 

жидкие продукты. При дальнейшем фракционировании были получены исходный 

алкилтиоацетиленовый спирт и алкоксикетон. 

 

Пример: Расщепление 3-метокси-9-этилтио-3,4,7,8-тетраметил-5-нонин-

4,7-диол (63) 

 

     6,04 г (0,02 моль) простого моноэфира алкилтиоацетиленового триола (63) в 

присутствии 0,5 г поташа нагревают в колбе Вюрца. Продукты реакции собирают 

в приёмник (под небольшим вакуумом), охлаждаемый льдом и солью. При 

фракционированной разгонке без вакуума получают 1,3 г 3-метокси-3-метил-2-

пентанон (Т. кип. 140-142 0С). Остаток разгоняют под вакуумом, в результате чего 

получают 1,72 г 5-этилтио-3,4-диметил-1-пентин-3-ол, (Tкип.=81-82 0С / 2 мм.рт. 

ст.). 
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Условия расщепления остальных простых моноэфиров алкилтиоацетилено-

вых триолов те же, что для соединение (63). Идентификация продуктов расщепле-

ния устанавливают по их ИК-спектрам., 

 

12. Cинтез аминонитрилы (78-82) и 5-имино-1,3-тиазолидин-2-тионов и  

их конденсированных производных (83-85) 

Пример 1: Синтез 2-амино-(бутан-2-ил) нитрил (80). К раствору 29.42 г 

(0,55 моль) NH4Cl и 36 г (0,55 моль) КСN в 25%-ного раствора аммиака (100 мл), 

непрерывно перемещивая добавили 40.16 г (0,55 моль) метилэтилкетона. Реак-

ционную смесь нагревали при 50-60оС в течение 5 ч. Продукт экстрагировали 

диэтиловым эфиром, затем растворитель выпаривали при пониженном давлении, 

остаток разгоняли при т. к. в. =80оС/10 мм. Получено 35.04 г (65%) соединения 

(80). Прозрачная жидкость, nD
20=1.4241. Rf = 0.54 (элюент этанол). С5Н10N2 

(98.05). 

ИК спектр, , см-1  3200 (NH2), 2235 (СN). 

 

Пример 2: Синтез 2-амино-3-метил-3-этокси(пентан-2-ил) нитрил (82).  

Соединение (80) аналогично получено из 79.2 г (0,55 моль) 3-Метил-3-этоксипен-

танона-2 (при т. к. в. =55оС/5 мм) 88.82 г (95%) соединения (82). Прозрачная жид-

кость, nD
20=1.4260. Rf = 0.59 (элюент этанол). С9Н18N2О (170.08). 

        ИК спектр, , см-1  1140-1065 (С-О), 3200 (NH2), 2235 (СN). 

 

                  Пример 3: Синтез 4-имино-2,2,3-триметилоксетан-3-амин (78).  

Соединение (80) аналогично получено из 56.1 г (0,55 моль) 3-метил-3-гидроксибу-

танона-2 (т. кип. вак. =70оС/5 мм) 42.24 г (60%) соединения (78). Прозрачная жид-

кость, nD
20=1.4350. Rf = 0.68 (элюент этанол). С6Н12N2О (128.05). 

        ИК спектр, , см-1 1141-1070 (С-О), 3200-2980 (NH2), 1650 С=N). 
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        Пример 4: Синтез 4-имино-2,3-диметил-2-этилоксетан-3-амин (79).  

Соединение (80) аналогично получено из 63.8 г (0,55 моль) 3-метил-3-гидрокси-

пентанона-2, получали (т. кип. вак. =65оС/5 мм) 50.16 г (60%) соединения (79). 

Прозрачная жидкость, nD
20=1.4355. Rf = 0.70 (элюент этанол). С7Н14N2О (52.06). 

                   ИК спектр, , см-1  1139-1064 (С-О), 3150-2975 (NH2), 1645 (С=N). 

 

       Пример 5: Синтез 4-этил-5-имино-4-метил-1,3-тиазолидин-2-тион (83).  

К раствору 0.98 г (0,010 моль) 2-амино-2-метилбутаннитрила (78) в 96%-ного 

спирта (40 мл) прибавили 0.76 г (0,010 моль) СS2 и нагревали в присутствии 

каталитического количества пиридина при 70-80оС в течение 6 ч. Растворитель 

выпаривали и хроматографировали на колонке с силикагелем. Элюент (гексан- 

ДМСО 1:1). Получали 1.29 г. (74%) соединения (83), с т. пл. 140оС, светло-желтые 

кристаллы.  

ИК спектр, , см-1 1272-1236 (С=S), 3098(NH), 1541 (N-С), 1660 (С=N), 753 

(С-S). 

Спектр ЯМР 1Н СD3Сl3 δ, м.д. (J, Гц): 0.96 т (3Н, СН3 от С4 Et), 3.08-3.12 м 

(2Н, СН2 от С4 Et),  1.56 с (3Н, СН3 от С4), 4.01 c (1Н, NН), 8.02 c (1Н, С5 = NН).   

Спектр ЯМР13С ДМСО-D6 δ, м.д.: 199.7 (C2), 163.7 (С5), 73.4 (С4), 26.1 (С4 

СН2 от Et), 20.0 (С4 СН3), 7.6 (С4 СН3 от Et). 

Найдено (%): С 41.31, Н 5.69, N 16.02, S 36.71. С6Н10N2S2 (174.06).  

Вычислено (%): С 41.40, Н 5.75, N 16.09, S 36.78. 

 

Пример 6: Синтез 4-(2-этоксипропан-2-ил)-5-имино-4-метил-1,3-тиазо-

лидин-2-тион (84).      

Получено аналогично (83) из 1.56 г (0,010 моль) 2-амино-3-этокси-2,3-диме-

тилбутаннитрила (79) и 0.76 г (0,010 моль) СS2 . Получено 1.97 г (85%) соединения 

(84) с т. пл. =254оС, светло-жёлтые кристаллы. 
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ИК спектр, , см-1  1215-1186 (С=S), 3070 (NH), 1546 (N-С), 1142-1066  (С-О), 

1562 (С=N), 770 (С-S). 

Спектр ЯМР 1Н СD3Сl3 δ, м.д. (J, Гц): 1.54 с (3Н, СН3 от С4), 2.15 с (6Н, С4 

(СН3)2  от i-Pr), 2.45 т (3Н, С4 СН3 от EtO),  5.12-5.16 м (2Н, С4 СН2 от EtO), 4.00 c 

(1Н, от N3),  8.00 c (1Н,  С5 =NН).  

 Спектр ЯМР13С ДМСО-D6 δ, м.д.: 199.7 (C2), 163.7 (С5), 85.7 (С4), 82.8 (С4 от 

i-Pr), 55.7 (С4 СН2 от EtO), 19.4 (С2 СН3 от i-Pr),  15.8 (С4 СН3 от EtO), 11.6 (С4 от 

СН3). 

Найдено (%): С 46.49, Н 6.78, N 12.00, S 27.49. С9Н16N2S2О (232.08). 

Вычислено (%): С 46.57, Н 6.89, N 12.06, S 27.58. 
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ВЫВОДЫ 

1. Разработан общий подход по синтезу и стереохимии гидрокси- и гетеро-

функциональных соединений ацетиленового и енинового ряда и проведена  кор-

реляция структурных параметров синтезированных соединений с фармакологи-

ческой активностью.  

2.  Впервые представлен механизм конверсии 2-хлорметилоксирана в енино-

вые спирты под действием ацетиленидов шелочных металлов. Показано, что соот-

ношение образующихся Z,E-изомеров ениновых спиртов зависит от величины 

заряда на метиленовых протонах  ацетиленида. 

3. Разработаны условия синтеза и выделения индивидуальных Z,E-изомеров 

ениновых триолов и  их простых моноэфиров с сопряженными кратными связями. 

Получены данные, свидетельствующие о различии изомеров в конформационном 

плане. Для Z-изомера ениновых спиртов и триолов характерным является наличие 

внутримолекулярной водородной связи, включающей протон гидроксильной 

группы и  �-электронное облако ацетиленовой связи. 

4. Проведено каталитическое гидрирование ениновых триолов и их простых 

моноэфиров на платиновом и палладиевом катализаторах до предельных анало-

гов. Показано, что Z,E-ениновые изомеры при этом имеют различную реакцион-

ную способность.  

5. Окислением Z,E-ениновых триолов и их простых моноэфиров получены 

соответствующие Z,E-изомеры ениновых дигидроксиальдегидов и их простые 

моноэфиры с использованием активированной двуокиси марганца. Показано, что 

в структурном плане различие изомеров связано с взаимодействием карбонильной 

группы с соседним этиленовым протоном, что приводит к нарушению копланар-

ности сопряжённой системы ениновых дигидроксиальдегидов. 

6. Синтезирован ряд ениновых триолов и их простых моноэфиров с изолиро-

ванными кратными связями. Данные соединения  являются структурными анало-

гами ениновых триолов с сопряжёнными кратными связями, которые позволили 
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получить информацию о влиянии структурного фактора на характер внутримоле-

кулярных взаимодействий и фармакологических свойств.  

7. Получены данные, касающиеся характера внутримолекулярных взаимо-

действий в ениновых триолах с изолированными кратными связями и ацетилено-

вых дигидроксиаминов с применением квантовохимических расчетов,  ИК- и 

ПМР-спектроскопии.  

8. Алкилтиоацетиленовые спирты и продукты гидратации ацетиленовых 

спиртов и их простых эфиров использованы для разработки условий синтеза на их 

основе различных производных, таких как алкилтиоацетиленовые гликоли, трио-

лы и их простые моноэфиры, аминонитрилы и гетероциклические соединения. 

9. Фармакологические скрининг ениновых триолов и их производных выявил 

наличие у данного класса соединений желчегонной активности. Показано, что Е-

изомеры более активны по сравнению с Z-изомерами. По желчегонной активнос-

ти и широте фармакологического действия Е-изомеры превосходят известный ле-

карственный препарат – дегидрохолевую кислоту, являются, нетоксичны и хоро-

шо растворимы в воде. Среди синтезированных соединений выявлены вещества, 

обладающие антибактериальной, противовоспалительной, седативной и другими 

видами фармакологической активности при низкой токсичности. 
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Список сокращений и условных обозначений  

Z,E – цис-, транс- изомеры 

ВВС – внутримолекулярные водородные связи 

ИК – инфракрасная спектроскопия 

ЯМР – ядерный магнитный резонанс 

ПМР – протонный магнитный резонанс 

∆ χ – магнитная анизотропия 

∆� – химический сдвиг (м.д.) 

∆� – магнитная неэквивалентность групп 

КССВ – константа спин-спинового взаимодействия 

БАВ – биологически активные вещества 

ТГФ – тетрагидрофуран 

ДМСО – диметилсульфоксид 

Me – метил 

Et – этил 

Pr – пропил 

i – Pr – изо-пропил 

Bu – бутил 

Ph – фенил 

Bn – бензил 

Ar – арил 

ГМФТ – гексаметилфталат  

ЛД – летальная доза 

ЭД – эффективная доза 
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Мы ниже подписавшиеся заведующий отделом естественных, 

фармацевтических, точных и математических наук, к.ф.-мат.н Акназарова 

Ш.И., замиститель директора НИИ ТНУ, к.х.н., Аловиддинзода Р.А., 

заведующего лабораторией «Химия глицерина» Саидова Ш. составили 

настоящий акт о внедрении результатов научно-исследовательской работы по 

разработке препаративных методов синтеза новых производных гидрокси- и 

гетерофункциональных соединений ацетиленового ряда на основе эпоски 

соединений и установлении структурной особенности их с применением 

ЯМР-спектроскопии и квантовохимических расчётов. 

Материалы докторской диссертации Файзилова И.У. на тему: «Синтез, 

стереохимия и биологическая активность гидрокси- и гетерофункциональных 

соединений ацетиленового и енинового ряда» успешно внедрены поэтапно в 

период с 2016 по 2022 г.г. в Научно-исследовательском институте и на 

кафедре органической химии ТНУ в научно-исследовательской работе по 

синтезу новых органических соединений и при чтении лекций и на 

практических занятиях по курсу органической химии по разделу 

непредельных соединений. 
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