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Раздел 1.4.3.                     Органическая химия
УДК  547.541.2                                       DOI: 10.17122/bcj�2022�2�5�13

А. Г. Гасанов (д.х.н., проф., зав. лаб.), И. Г. Аюбов (к.х.н., доц.),
Ф. С. Гурбанова (м.н.с.), Г. Э. Гаджиева (с.н.с.)

РЕАКЦИЯ  ДИЛЬСА&АЛЬДЕРА  В  СИНТЕЗЕ  СТЕРОИДОВ

Институт нефтехимических процессов Национальной Академии наук Азербайджана,
лаборатория «Циклоолефины»

AZ1025, Республика Азербайджан, г. Баку, пр. Ходжалы 30; тел. +994124902476, e%mail: ilgar.ayyubov@mail.ru

A. G. Gasanov, I. H. Ayyubov, F. S. Qurbanova, G. E. Hajiyeva

DIELS&ALDER  REACTIONS
IN  THE  SYNTHESIS  OF  STEROIDS

Institute of Petrochemical Processes of National Academy of Sciences of Azerbaijan
30, Prospekt Khodzhaly Str., AZ 1025, Baku, Azerbaijan Republic; e%mail:  ilgar.ayyubov@mail.ru

Представлен обзор результатов научных исследо�
ваний в области применения реакции диенового
синтеза (реакции Дильса�Альдера) в процессе по�
лучения стероидных препаратов. Стероиды имеют
животное или растительное происхождение и обла�
дают высокой биологической активностью, поэто�
му синтетические методы получения стероидов, бе�
зусловно, имеют важный как научный, так и
практический интерес. Одним из удобных методов
получения стероидов в условиях синтетического
анализа, является реакция Дильса�Альдера. В обзо�
ре приведены основные закономерности этих реак�
ций, показаны факторы, влияющие на выход и
энантиоселективность полученных аддуктов.

Ключевые слова: диеновый синтез; диены и диено�
филы; реакция Дильса�Альдера; регио� и диастере�
оселективность; стероиды; тетрациклические
структуры.

Дата поступления 27.08.21

An overview of the results of scientific research in the
field of application of the diene synthesis reaction
(Diels�Alder reaction) in the process of obtaining
steroidal preparations is presented. It has been shown
that steroids are of animal or plant origin and have high
biological activity. Therefore, synthetic methods of
obtaining steroids, of course, аre important as a
scientific one, so is the practical interest. It is reported
that one of the convenient methods for obtaining
steroids under the conditions of synthetic analysis is
the Diels�Alder reaction. The review summarizes the
main regularities of these reactions and shows that
they affect the yield and enantioselectivity of the
obtained adducts.

Key words: Diels�Alder reaction; diene synthesis;
dienes and dienophiles; regio� and diastereoselectivity;
steroids; tetracyclic structures.

Стероиды – это вещества животного или рас�
тительного происхождения, обладающие высокой
биологической активностью. Стероиды образуют�
ся в природе из изопреноидных предшественни�
ков. Особенностью строения стероидов является
наличие конденсированной тетрациклической си�
стемы гонана (прежнее название – стеран). Ядро
гонана в стероидах может быть насыщенным или
частично ненасыщенным, содержать алкильные и
некоторые функциональные группы – гидро�
ксильные, карбонильные или карбоксильную. В
регуляции обмена веществ и некоторых физиоло�
гических функций организма участвуют стероид�
ные гормоны. Ряд синтетических гормонов, на�
пример, преднизолон, по действию на организм
превосходит природные аналоги. В группу стеро�
идов входят содержащиеся в организме человека

стероидный спирт холестерин, а также желчные
кислоты – соединения, имеющие в боковой цепи
карбоксильную группу, например холевая кислота.

Значение стероидов для организма, несом�
ненно, велико. Поэтому синтез этих соединений
представляет важный как научный, так и практи�
ческий интерес. В этой работе представлены ре�
зультаты исследований в области синтеза стерои�
дов на основе реакции Дильса�Альдера (Д�А).

Так, в обзоре 1 исследуются многочисленные
способы использования реакции Д�А для созда�
ния тетрациклического стероидного ядра. Систе�
матический анализ возможных подходов подчер�
кивает как синтетическую универсальность этой
повсеместной реакции, так и возможности для но�
вых путей к слитым тетракарбоциклическим сте�
роидным каркасам.
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Отмечается 2, что реакция Д�А продолжает
доминировать в развитии синтеза стероидов.
Представлен обзор литературы о пути Д�А к сте�
роидам. Так, авторы представили синтез некото�
рых стероидов посредством реакции Д�А согласно
схеме 1.

Опосредованное кислотой Льюиса присое�
динение по Д�А 1,8�бис(триметилсилил)окта�2,6�
диена к янтарному ангидриду привело к спиро�
лактону типа [(±)�6,9�дивинил�1�оксаспиро[4.4]�
нонан�2�он]. Метоксикарбонилирование с после�
дующим стереоселективным алкилированием
различными бензоциклобутенами дало замещен�
ные предшественники стероидов бензоциклобу�
тена 3. Термолиз последних привел к образованию
стероидов с транс�анти�цис конфигурацией в
пять стадий и высокостереоселективным образом.
Модификации последовательности позволили
приготовить стероиды с транс�анти�транс кон�
фигурацией. Общий процесс получения целевого
продукта показан на схеме 2:
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Схема 2.  Синтез [(±)&6,9&дивинил&1&оксаспиро[4.4]но&
нан&2&она]

Описан новый региоселективный и диасте�
реоселективный подход к одностадийному синте�
зу стероидного скелета, основанный на реакции
Д�А под высоким давлением 3�метил�2�циклопен�
тен�1�она. Приведен структурный анализ продук�
тов реакции методом ЯМР�спектроскопии 4.

Подход 5, ориентированный на разнообразие,
был использован для функционализации 17�эти�
нил�17�гидроксистероидов посредством одноре�
акторной процедуры, включающей метатезис ени�
на с замыканием цикла и реакцию Д�А на полу�
ченном диене под воздействием микроволнового
облучения. Используя преимущество пропарги�
лового спирта, присутствующего в коммерчески
доступных стероидах, эта классическая стратегия
была применена к местранолу и линестренолу,
приводящая к образованию  новых сложных
17�спиростероидов:
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В синтетической органической химии име�
ются очень ценные основные соединения, извест�
ные как строительные блоки 6. Одна из основных
реакций, в которой они применяются для синтеза
сложных молекул – это циклоприсоединение по
Д�А. Эта реакция происходит между диеном и ди�
енофилом. Наиболее важными являются цикли�
ческие диены, поскольку они облегчают реакцию.
В этом обзоре рассматривается синтез и реакци�
онная способность одного из этих диенов с особы�
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Схема 1. Общая схема получения стероидов с использованием реакции Д&А. Условия реакции:  а – (CH3)3SiCN, ZnI2,
диметиловый эфир;  б – CH3Li; в – NaHCO3;   г – HClразб.; д – диеновый синтез при  –78 оС и R3SiCl; е  – малеимид, толуол;
ж – MeOH, H+; з – BBr3, CH2Cl2
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ми характеристиками – он циклический и имеет
электроноакцепторную группу. Этот строитель�
ный блок использовался для синтеза биологичес�
ки активных соединений, в том числе стероидов, и
присутствует в природных соединениях с практи�
чески интересными свойствами. Так, авторы рабо�
ты описывают синтез известного каротиноида
сафраналя, являющегося эффективным противо�
судорожным средством (схема 3).

Показано 7, что реакция 2,4�холестадиена,
2,4�андростадиен�17�она или 3�триметилсилокси�
2,4�холестадиена с диметилацетилендикарбокси�
латом или метилпропиолатом в кипящем ксилоле
приводит к расщеплению колец A и B и образова�
нию производных 4�(2�арилэтил)�5�изопропе�
нил�7a�метилтетрагидроиндана. Считается, что
они образуются в результате присоединения аце�
тилена к стероидному диену по Д�А с последую�
щим ретро�расщеплением Д�А полученной би�
цикло[2.2.2]�октадиеновой системы. Авторы от�
мечают, что попытки выделить аддукты Д�А пу�
тем добавления при более низкой температуре
оказались безуспешными, поскольку реакции не
происходило. Однако, когда 2,4�андростадиен�17�
он обрабатывали дицианоацетиленом в кипящем
бензоле, можно было выделить смесь двух стерео�
изомерных аддуктов Д�А, содержащих бицик�
ло[2.2.2]�октадиеновую систему в кольце A. На
схеме 4 представлен вариант получения указанно�
го стероида с применением реакции Д�А

Сообщается 8, что реакция Д�А играет ключе�
вую синтетическую роль в синтезе хирального
тетрациклического стероида (–)�норгестрела. Ав�
торы отмечают, что реакция Д�А станет одним из

наиболее контролируемых структурных преобра�
зований для энантиоселективного получения мо�
лекулярной хиральности в условиях катализа.
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Влияние заместителя на диастереоселектив�
ность внутримолекулярной реакции Д�А о�хино�
диметанов было изучено и осуществлен высоко
диастереоселективный синтез транс�бензопер�
гидриндана, который является ключевым проме�
жуточным продуктом для синтеза стероидов, дос�
тигнутый за счет термолиза 2�[2�(1,2�дигидро�4�
метоксибензоциклобутен�1�ил)этил]�2�изопро�
пенил�1,3�диоксолан с последующим кислотным
гидролизом исходного продукта с количествен�
ным выходом. Транс�бензопергидриндан впослед�
ствии превращался в (±)�эстрон и (+)�адреносте�
рон 9.
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Схема 3.  Синтез стероидов с использованием внутримолекулярной реакции Д&А

Схема 4. Синтез стероидов бицикло[2.2.2]&октадиенового ряда на основе реакции Д&А 2,4&андростадиен&17&она и
дицианоацетилена
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Ионные жидкости использовались для улуч�
шения, а также для повторного использования ката�
лизатора Макмиллана для реакции Д�А в работе 10.
Используя разработанный авторами метод, аддук�
ты Д�А были получены с хорошими выходами и
селективностью при 6�кратной рециркуляции
имидазолидинонового катализатора Макмилла�
на. Синтез стероида является основным результа�
том разработанного авторами метода и протекает
по схеме 5.

Эстрогенные и кардиотонические стероид�
ные скелеты были кратко сконструированы с по�
мощью реакций Мизороки�Хека и внутримолеку�
лярных реакций Д�А 11. Простая модификация
диенофильной ненасыщенности предшественни�
ка Д�А позволила получить доступ к репрезента�
тивным AB�кольцевым системам обоих стероид�
ных классов из одного и того же промежуточного
продукта. Было обнаружено, что диастереоселек�
тивность реакции Д�А, используемой для доступа
к кардиотоническому стероидному каркасу, зна�
чительно повышается при проведении реакции в
воде (схема 6).

Стереоселективное построение полицикли�
ческих колец с полностью углеродными четвер�
тичными центрами и вицинальными полностью
углеродными четвертичными стереоцентрами ос�
тается серьезной проблемой в органическом син�
тезе. Эти структуры можно найти в широком
спектре полициклических природных продуктов
и молекул лекарств. В работе 12 авторы сообщают
о Ti(O�i�Pr)4�промотируемой фотоенолизации
реакции Д�А с образованием гидроантраценола и
родственных полициклических колец, содержа�
щих полностью углеродные четвертичные цент�
ры. Показано, что этот фотолиз протекает в мяг�
ких условиях и генерирует множество продуктов
фото�циклоприсоединения с хорошей реакционной
эффективностью и стереоселективностью и успеш�
но используется при построении основного скелета
онкокаликсонов, тетрациклина и плевротина. Он
также обеспечивает надежный метод поздней мо�
дификации натуральных продуктов, содержащих
еноновые группы, таких как стероиды. Отмечается,
что полный синтез онкокаликсона B был успешно
достигнут с использованием этого метода.
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Схема 5. Синтез стероида на основе реакции Д&А с участием 7&метокси&4&винил&1,2&дигидронафталина
и 2&бромакролеина в присутствии катализатора  Макмиллана

Схема 6. Синтез кардиотонического стероидального каркаса с применением реакций Мизороки&Хека и Д&А
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Описан эффективный подход к новым стеро�
идным аналогам, обладающим C�5 β конфигура�
цией и отмечено, что он начинается с кросс�соче�
тания Стилла энантиомерно чистого циклоалке�
нилстаннана транс�енолтрифлата 13. Полученные
в результате диенового синтеза транс�аддукты
могут участвовать в реакциях циклоприсоедине�
ния Д�А с различным диапазоном диенофилов,
приводя после удаления защитных групп к обра�
зованию биологически интересных 6,7�дизаме�
щенных стероидных аналогов (схема 7).

Рассмотрены различные аспекты трансанну�
лярной реакции Д�А для разработки в конечном
счете общего метода синтеза большого разнообра�
зия полициклических соединений, относящихся к
дитерпенам, терпенам и стероидам 14. Акцент де�
лается на контролировании относительной и аб�
солютной конфигурации полициклического про�
дукта. Авторы также представили предваритель�
ную работу по синтезу конкретных целевых при�
родных продуктов. На схеме 8 представлена
трансаннулярная реакция Д�А, приводящая к
синтезу полициклических стероидов.

Предложен способ выделения 5,7�диенсодер�
жащих стероидов, в частности 3β�олов и сложных
эфиров 3β�олов, из смеси стеролов 15. Способ

включает обработку смеси диенофилом или окис�
ляемым предшественником диенофила в сочета�
нии с окислителем, чтобы получить аддукт Д�А
5,7�диена, который необходимо выделить, с после�
дующим удалением аддукта из смеси и регенера�
цией 5,7�диена подходящим восстанавливающим
агентом. Изобретение также включает последую�
щие стадии очистки и модификацию промежуточ�
ного соединения Д�А, в частности, когда химичес�
кое превращение аддукта Д�А осуществляется до
регенерации 5,7�диена. Также предложены новые
соединения, которые являются аддуктами  Д�А
5,7�диенсодержащих стероидов, например холес�
та�5,7,24�триен�3�β�ол.
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Новый гибрид стероида и пирролидиноизо�
хинолинового алкалоида был успешно синтезиро�
ван с помощью последовательности циклизации
N�ацилиминий�иона по реакции Д�А в работе 16.

Сообщается о новом пути к 11�кетостерои�
дам, включающему высокопроизводительную
стереоселективную внутримолекулярную реак�
цию Д�А фуран�диена в воде как ключевой шаг 17.
Диенофильная боковая цепь легко вводится через
последовательность, включающую алкилирова�
ние этил (E)�3�этокси�4�иод�2�бутеноата, восста�
новление и кислотный гидролиз. Восстановлен�
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Схема 7.  Синтез 6,7&дизамещенных тетрациклических стероидных аналогов на основе реакции Д&А

Схема 8. Трансаннулярная реакция Д&А для синтеза полициклических соединений стероидного типа
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ный аддукт далее превращается в (±)�адреносте�
рон, эквивалент диендиолата которого является
известным промежуточным продуктом в синтезе
кортикостероидов, строение которых показано
ниже на примере кортикостерона.
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Достигнут полный синтез (+)�канногенола,
агликона, общего для различных биологически
важных кардиотонических гликозидов. Синтез
универсального интермедиата включает реакции
Мизороки�Хека и внутримолекулярные реакции
Д�А из энантиомерно чистого сегмента CD�коль�
ца. На схеме 9 показан полный синтез тетрацикли�
ческого стероида (+)�канногенола на основе реак�
ции Мирозоки�Хека и внутримолекулярной реак�
ции Д�А 18.
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Схема 9. Полный синтез тетрациклического стероида
(+)&канногенола

Обращенный диеновый синтез представляет
собой новую биоортогональную реакцию лигиро�
вания, которая находит применение во всех облас�

тях химии и химической биологии. В работе 19 ав�
торы освещают применение этой методологии в
метаболической гликоинженерии (MGE). MGE –
это универсальный инструмент для введения в
клеточные гликаны неестественных производных
сахара, модифицированных с помощью химичес�
кой репортерной группы. Затем реакцию Д�А
можно использовать для модификации химичес�
кой репортерной группы, что позволяет, напри�
мер, визуализировать или изолировать глико�
конъюгаты. А также использовать этот метод для
получения биологически активных продуктов, в
том числе стероидов.

Применение реакции Д�А в синтезе стерои�
дов также сообщалось в работах 20–25. Так, в работе
20 сообщается, что введение гетероциклов в стеро�
иды часто является причиной модификации их
физиологических свойств, активности и, таким
образом, позволяет формировать новые биологи�
чески интересные молекулы. Отмечены после�
дние достижения в области синтеза стероидов с
использованием катализируемого медью азид�ал�
кинового циклоприсоединения по Д�А. Ниже
представлена схема получения стероидного кар�
каса с использованием реакции Д�А (схема 10).

Реакция 17,17�дихлорандрост�16(Е)�хлорме�
тилена с основанием вторичного амина приводит
к продуктам замещения экзо�циклическими кето�
нами D�кольца, в отличие от реакции щелочного
основания, расщепляющего стероидное D�кольцо
до дез�D�формила. алкин. Дез�D�формилалкин
использовали для получения изоксазолостероида
с аннелированным D�кольцом посредством реак�
ции циклоприсоединения 1,3�диполярного нит�
рилоксида 21.

В работах 22–24 для синтеза стероидов была
использована реакция Д�А с участием фурановых
диенов. Так, в работах 22, 23 сообщается о новом
пути 11�кетостероидам, включающем стереосе�
лективную внутримолекулярную реакцию Д�А с
высоким выходом фурандиена в воде в качестве
ключевого этапа. Диенофильная боковая цепь
легко вводится, начиная с последовательности,
включающей алкилирование этил�4�иодо�3�эток�
сикротонатом, восстановление и кислотный гид�
ролиз. Восстановленный аддукт, полученный с

Схема 10.  Синтез ситостероидного производного, содержащего 1,2,3&триазольного заместителя
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общим выходом 24% из 2�метил�1,3�циклопента�
диона, превращается в (±)�адреностерон (через
открытие основания и дальнейшее превращение в
диендиолатный эквивалент которого является из�
вестным промежуточным продуктом в синтезе
кортикостероидов, основные представители кото�
рых показаны ниже:

     

кортизол (гидрокортизон)                   альдостерон

Внутримолекулярное циклоприсоединение
по Д�А с хлоридом диметилалюминия в качестве
катализатора и под кинетическим контролем при�
водит к экзо�аддукту, который является интерме�
диатом в дальнейшей конверсии к образованию
D�гомо�10�эпи�адреностерона 24 по схеме 11.

Схема 11. Синтез адреностерона посредством внутри&
молекулярной реакции Д&А

В работе 25 описан краткий синтез функцио�
нализированного гиббана. Ключевой этап вклю�
чает внутримолекулярную реакцию Д�А фуран�
диена, что приводит к соотношению к образова�
нию двух диастереоизомеров в соотношении 3:1.

гиббан – (1S,2S,3S,4S,6S,8S,9S,12S)&5,12&дигидрокси&
4,8&диметил&13&метилидентетрацикло[10.2.1.01.903.8]&

пентадекан&2,4&дикарбоновая кислота

Таким образом, приведенный обзор резуль�
татов в области применения реакции Д�А в синте�
зе стероидов показывает, что эти исследования бе�
рут свое начало со второй половины прошлого
столетия и получают дальнейшее развитие. Коли�
чество работ, посвященных этим исследованиям
непрерывно растет и с каждым годом их актуаль�
ность не ослабевает. Поиск новых стероидальных
препаратов и применение реакции Д�А для синте�
за этих соединений, а также определение новых
областей их применения в биохимии и биоинже�
нерии не теряет своей значимости и по сегодняш�
ний день.
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Раздел 1.4.3.                     Органическая химия

Осуществлено свободнорадикальное присоедине�
ние бромтрихлорметана к алкил и циклоалкилза�
мещенным�4�метилен�1,3�диоксоланам в присут�
ствии динитрил азо�бис�изомасляной кислоты
(ДАК). Показано, что в результате реакции присое�
динения образуются смесь двух аддуктов линейной
(с одновременным раскрытием двойной связи и ди�
оксоланового цикла) и циклолинейной (без рас�
крытия диоксоланового цикла) структуры. Изуче�
но влияние различных параметров на структуры
аддуктов и соотношение образующихся продуктов.
Установлено, что соотношение образующихся цик�
лических и линейных аддуктов практически не зави�
сит от температуры и продолжительности реакции.
Оно в основном зависит от соотношения исходных
метилендиоксоланов и бромтрихлорметана.

Ключевые слова: аддукт; бромтрихлорметан; мети�
лендиоксолан; присоединение с раскрытием цикла;
свободнорадикальное присоединение

Free radical addition of bromotrichloromethane to
alkyl� and cycloalkyl�substituted�4�methylene�1,3�
dioxolanes in the presence of azobisisobutyronitrile
(AIBN) was carried out. It is shown that as a result of
the addition reaction, a mixture of two adducts of the
linear (with breaking of the double bond and the
dioxolane cycle) and cyclic (without opening the
dioxolane cycle) structure is formed. The influence of
various parameters on the structures of adducts and
the ratio of the products formed was studied. It has
been established that the ratio of the resulting cyclic
and linear adducts practically does not depend on the
temperature and duration of the reaction. It mainly
depends on the ratio of the initial methylenedioxo�
lanes and bromotrichloromethane.

Key words: adduct; addition with opening cycle;
bromotrichloromethane; free radical addition;
methylenedioxolane

Радикальное присоединение бромтрихлор�
метана (БТМ) к непредельным соединениям, в
том числе к диеновым углеводородам, подробно
изучено в работе 1. Установлено, что эта реакция
гладко протекает в присутствии радикальных

инициаторов и под действием ионизирующего из�
лучения. В результате проведенных исследований
выявлено, что продуктами реакции присоедине�
ния являются моноаддукты. Установлено, что при
участии функциональнозамещенных олефинов в
этих реакциях наряду с моноаддуктами образуют�
ся также теломерные продукты. При использова�
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нии в этих реакциях сопряженных диеновых угле�
водородов в результате присоединения получает�
ся смесь пространственных цис� и транс�изоме�
ров. В этих исследованных реакциях изучено вли�
яние строения исходных непредельных соедине�
ний, температуры реакции и продолжительности
процесса на выход целевых продуктов.

С целью выявления влияния природы сво�
боднорадикального аддента, функциональнозаме�
щенных метилендиоксоланов (МДО) на ход ис�
следуемых реакций, в настоящей работе изучено
взаимодействие с непредельными диоксоланами.

Экспериментальная часть

ПМР�спектры снимались на спектрометре
«Фурье» (частота 300 МГц) фирмы «Bruker» в ра�
створе ССl4, внутренний стандарт – гексаметил�
дисилоксан, химические сдвиги сигналов приве�
дены в шкале δ (м.д.). Чистоту синтезированных
соединений определяли методом газожидкостной
хроматографии на хроматографе ЛХМ�8МД.

В качестве исходных компонентов был взят
МДО, содержащий в положении 2�метилциклоа�
мил (1), метилциклогексил (2), циклоамил (3) и
циклогексильные группы (4).

Синтез алкил� и циклоалкилзамещенных
МДО осуществлен  согласно методике 2. Присое�
динение БТМ к соединениям 1–4 проводили сле�
дующим образом: в ампулу поместили 0.02 моль
соответствующего мономерного соединения 1–4,
0.02 моль (или 0.2 моль) БТМ и 0.5% мас. ДАК.
Ампулу запаивали и выдерживали в термостате
при температуре 333–343 К в течение 60–120 мин.

По окончании реакции ампулу охлаждали и
вскрывали. Избыток БТМ отгоняли в водоструй�
ным насосом, а остаток перегоняли в вакууме
(табл. 1).

Таблица 1
Физико�химические характеристики

продуктов реакции ССl3Br с алкил�
и циклоалкилзамещенными

метилендиоксоланами

Мономер Ткип, 
оС nD

20 d4

2 0 

1 126–128 1.5130 1.4756 
2 135–137 1.5175 1.4815 
3 118–120 1.5240 1.4832 
4 124–126 1.5250 1.4854 

Реакцию проводили при 343К и присутствии
ДАК (0.5% мас.) при различных соотношениях
исходных компонентов (от 1:1 до 10:1).

С учетом результатов наших предыдущих ис�
следований и литературных данных 3, 4, реакция
присоединения предположительно протекает по
схеме 1.

Нами установлено, что количество образую�
щихся аддуктов (соединения типа Ц и Л) зависит
от соотношения исходных реагентов. Кроме того
показано, что состав продуктов реакции присое�
динения установленной ГЖХ анализом, соответ�
ствует образованию смеси двух аддуктов в раз�
личных количествах.

В спектрах полученных аддуктов наряду с по�
лосами поглощения, характерными для С–О–С�
связи диоксоланового кольца, присутствует также
интенсивная полоса поглощения при 1720 см�1,
относящаяся к карбонильной группе. Это указывает
на то, что присоединение БТМ к 2,2�замещенным

CH2=C    CH2

O    O

R1    R2

+

Ц

Л

ДАК   2   R.
     R. + CCl3Br + RBrCCl3

.

CCl3
. CH2   C    CH2

O    O

R1    R2

CCl3
.

CCl3Br CH2   C    CH2

O    O

R1    R2

CCl3

.

Br

CCl3    CH2    C    CH2    O    C
CCl3Br

R1    

R2
O

CCl3    CH2    C    CH2    O    C

R1    

R2
O

Br

Схема 1.
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метилендиоксоланам 1–4 протекает как с раскрыти�
ем диоксоланового кольца, так и без раскрытия его.

Анализ данных ПМР�спектров синтезиро�
ванных аддуктов также подтверждал сделанные
отнесения (табл. 2).

Поскольку в результате  реакции присоеди�
нения БТМ к соединениям 1–4 могли образовать�
ся циклические и линейные аддукты (аддукты Ц и
Л), то в ПМР�спектрах этих аддуктов мы должны
были наблюдать проявления двух групп сигналов
протонов, относящихся к различным метилено�

вым группам в CCl3�CH2�CO� и CCl3    CH2   CBr .

В циклических и линейных аддуктах оба сигнала
протонов должны проявляться синглетными сиг�
налами, но в различных областях. Действительно,
как показала расшифровка ПМР�спектров прото�
нов этих групп в циклическом аддукте они прояв�
ляются мультиплетным сигналом в области
δ = 3.60�3.70 м.д., в то время, как сигналы протонов
в линейных аддуктах проявляются при δ = 3.16�

3.20 м.д. в виде синглетного сигнала. Кроме того,
сигналы протонов –CO–CH2� группы в линейных
аддуктах проявляются в виде синглетного сигнала
(δ=4.25 м.д.). Сигналы протонов, характерные для
циклоамильных и циклогексильных групп в цик�
лических и линейных аддуктах, резонируют муль�
типлетным сигналом в области 0.92�1.16 м.д. В ре�
зультате проведенных исследований установлено,
что количество образующихся аддуктов Ц и Л за�
висит от соотношения исходных реагентов. При
эквимолярных соотношениях исходных реаген�
тов содержание образующегося аддукта типа Л в
составе продуктов реакции превалирует. С увели�
чением соотношения БТМ:МДО полученные
продукты содержат в большом количестве аддук�
ты с диоксолановым кольцом – аддукт типа Ц.

Наши эксперименты показали, что независи�
мо от соотношения исходных компонентов, реак�
ция присоединения практически завершается в
течение 60–120 мин.

Таблица 2
Данные ПМР�спектров аддуктов бромтрихлорметана

с алкил� и циклоалкилзамещенными метилендиоксоланами

Химические сдвиги протонов групп (δ, м.д.) 
Циклический аддукт 

 
CCl3 CH2 CBr CH2

O O

R1 R2  

Линейный аддукт 
 

CCl3 CH2 C CH2 O C Br

R1 R2O

=

 МДО 

CCl3CH2 
CBr CH2

O   
�С�СН3  

ССl3�CH2� 
C CH2

O    
�С�СН3 

1 3.60 3.85 0.9�1.16 1.25 � 3.12 4.20 0.9�1.16  1.25 
2 3.55 3.82 � 1.20 0.92�1.18 3.15 4.25 � 0.92�1.18 1.20 
3 3.65 3.80 0.92�1.18 �  3.20 4.16 0.92�1.18   
4 3.60 3.85 � � 0.92�1.16 3.16 4.20 � 0.92�1.16  

Таблица 3
Зависимость соотношения циклических и линейных аддуктов от условий реакции

присоединения CCl3Br к 2�метил�2�циклогексил�4�метилен�1,3�диоксолану

Содержание, % Соотношение 
CCl3Br:соед.Ia 

Температура,  
оС 

Продолжительность 
реакции, ч 

Количество 
инициатора,  

% мол. 
Аддукт Л Аддукт Ц 

1:1 70 1.0 0.1 88.20 11.80 
1:1 60 1.0 0.1 87.75 12.25 
1:1 80 1.0 0.1 87.55 13.45 

10:1 70 1.0 0.1 77.30 22.70 
10:1 60 1.0 0.1 77.12 22.88 
10:1 80 1.0 0.1 76.20 23.80 
1:1 70 1.5 0.1 86.20 13.80 
1:1 70 2.0 0.1 87.16 12.84 

10:1 70 1.5 0.1 76.10 23.90 
10:1 70 2.0 0.1 77.15 22.85 
1:1 70 1.0 0.3 85.60 14.40 
1:1 70 1.0 0.5 86.70 13.30 

*определено по данным ПМР�спектроскопии и хроматографического анализа.



Башкирский химический журнал. 2022. Том 29. №2                                        17

В табл. 3 представлены данные о содержании
полученных аддуктов в зависимости от соотноше�
ния исходных реагентов, температуры содержа�
ния инициатора и продолжительности реакции.

Из табл. 3 данных следует, что содержание
полученных Ц и Л аддуктов практически не зави�
сит от температуры и продолжительности реак�
ции, а также от концентрации инициатора, и зави�
сит только от соотношения исходных реагентов.
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Нами была исследована возможность получения
энантиомерно чистой 3�аминобутановой кислоты
путем энантиоселективного гидролиза рацемичес�
кого пентилового эфира 3�аминобутановой кисло�
ты в присутствии ферментных препаратов Candida
Antarctica (CAL�B) (Novozym 435) и Химотрипсина.
Энантиоселективный гидролиз рацемического
пентилового эфира 3�аминобутановой кислоты в
присутствии Novozym 435 приводит к образованию
3R�(–)�3�аминобутановой кислоты с выходом 88%
от теоретического и оптической чистотой 86% ее.
Выход остаточного пентилового эфира 3S�(+)�3�
аминобутановой кислоты составил 28% от теорети�
ческого c оптической чистотой 56% ee. В результате
парциального гидролиза рацемического пентило�
вого эфира 3�аминобутановой кислоты в присут�
ствии химотрипсина образуется 3S�(+)�3�аминобу�
тановая кислота с выходом 68% от теоретического и
оптической чистотой 79% ее. Остаточный пентило�
вый эфир 3R�(–)�3�аминобутановой кислоты полу�
чен с выходом от 60% теоретического и оптической
чистотой 45% ее.

Ключевые слова: 3�аминобутановая кислота; пен�
тиловый эфир 3�аминобутановой кислоты;
Novozym 435; химотрипсин; энантиоселективный
гидролиз.

We investigated the possibility of obtaining
enantiomerically pure 3�aminobutyric acid by
enantioselective hydrolysis of racemic pentyl ether of 3�
aminobutyric acid in the presence of enzyme preparations
Candida Antarctica (CAL�B) (Novozym 435) and
Chymotrypsin. Enantioselective hydrolysis of the
racemic pentyl ester of 3�aminobutyric acid in the
presence of Novozym 435 leads to the formation
of 3R�(–)�3�aminobutyric acid with a yield of 88% of
theoretical and optical purity of 86% ee. The yield of
residual pentyl ester of 3S�(+)�3�aminobutyric acid was
28% (of theory) and an optical purity of 56% ee. As a
result of the partial hydrolysis of racemic pentyl ether of
3�aminobutyric acid in the presence of chymotrypsin 3S�
(+)�3�aminobutyric acid is formed with yields of 68% of
theoretical and optical purity of 79% ee. The residual
pentyl 3R�(–)�3�aminobutyrate was obtained in yields of
60% (of theory) and optical purity of 45% ee.

Key words: 3�aminobutyric acid; pentyl ester 3�
aminobutyric acid; Novozym 435; chymotrypsin;
enantioselective hydrolysis.

Работа выполнена при финансовой под�
держке Министерства науки и высшего обра�
зования  в рамках государственного задания.

This work was financially supported by the
Ministry of Science and High Education of Russia
in the framework of the state task.



Башкирский химический журнал. 2022. Том 29. №2                                        19

Энантиомерно чистые 3�аминозамещенные
карбоновые кислоты  являются важными строи�
тельными блоками в синтезе фармацевтических
препаратов и средств защиты растений 1. Они широ�
ко используются в синтезе гипогликемических, ке�
тогенных, противогрибковых, антигельминтных и
инсектицидных препаратов 2, 3. Известно, что опти�
чески чистая (R)�3�аминобутановая кислота
(BABA) стимулирует устойчивость растений к абио�
тическому стрессу 4. Таким образом, разработка эф�
фективного метода получения R� и S� энантиомеров
3�аминозамещенных карбоновых кислот является
актуальным направлением исследований.

Ранее было показано, что в присутствии фер�
ментных препаратов Novozym 435 или химотрип�
сина энантиоселективный гидролиз рацемичес�
ких алкиловых эфиров α�аминомасляной кисло�
ты приводит к образованию 2R�(–)� или 2S�(+)�α�
аминомасляной кислоты с выходами 46–72 % от
теоретического и оптической чистотой 74–84 %
ее, соответственно 5, 6.

С целью получения энантиомерно чистой
3�аминобутановой кислоты была исследована
возможность осуществления парциального гид�
ролиза ее рацемического пентилового эфира в
присутствии Candida Antarctica (CAL�B)
(Novozym 435) и химотрипсина (схема 1).

Установлено, что парциальный гидролиз
пентилового эфира 3�аминобутановой кислоты
(1) при 20–25 оС в присутствии Novozym 435 в те�
чение 24 ч приводит к образованию 3R�(–)�3�ами�
нобутановой кислоты (2) с выходом 44% (88% от
теоретического) и оптической чистотой 86% ее
(по данным поляриметрических исследований) и
пентилового эфира 2S�(+)�3�аминобутановой
кислоты (3) c выходом 14% (28% от теоретическо�
го) и оптической чистотой 56% ее (по данным
энантиоселективного ГЖХ анализа). Увеличение
продолжительности ферментативного гидролиза
приводит к снижению оптической чистоты про�
дуктов (2, 3) из�за медленного протекания гидро�
лиза пентилового эфира 3S�(+)�3�аминобутано�
вой кислоты.

В аналогичных условиях ферментативный
гидролиз пентилового эфира 3�аминобутановой
кислоты (1) в присутствии химотрипсина (схема
2) приводит к образованию 3S�(+)�3�аминобута�
новой кислоты (4) с выходом 34% (68% от теоре�
тического) и оптической чистотой 79% ее (по дан�
ным поляриметрических исследований) и пенти�
лового эфира 3R�(–)�3�аминобутановой кислоты
(5) c выходом 30% (60% от теоретического) и оп�
тической чистотой 45% ее (по данным энантиосе�
лективного ГЖХ анализа).

При увеличении продолжительности фер�
ментативного гидролиза наблюдается снижение
оптической чистоты продуктов (4, 5), что связано
с медленным протеканием гидролиза пентилового
эфира 3R�(–)�3�аминобутановой кислоты.

Строение продуктов подтверждено спектра�
ми ЯМР 1Н и 13С, ХМС и поляриметрии.

Экспериментальная часть

Спектры ЯМР 1Н и 13С записаны в CDCl3

(D2O) на приборе Bruker АМ�300 (рабочая часто�
та 300 и 75.47 МГц соответственно), внутренний
стандарт – ТМС. Хроматографический анализ про�
дуктов проводили на программно�аппаратном ком�
плексе Хроматэк�Кристалл 5000.2 с пламенно�
ионизационным детектором, газ�носитель – гелий
(1.1 мл/мин), энантиоселективная колонка Astec
CHIRALDEXB�PM (30 м × 0.25 мм × 0.12 мкм). Ис�
пользовали программированный температурный
режим: 80–200 оC, скорость подъема температуры
2 оС/мин. Хромато�масс�спектральный анализ
проводили на приборе GCMS�QP2010S Shimadzu
(электронная ионизация при 70 эВ, диапазон де�
тектируемых масс 33–350 Да). Использовали ка�
пиллярную колонку HP�1MS (30 м × 0.25 мм ×
0.25 мкм), температура испарителя 300 оC, темпе�
ратура ионизационной камеры 250 оC. Анализ
проводили, используя программированный тем�
пературный режим от 50 до 300 оC со скоростью
20 оC/мин, газ�носитель – гелий (1.1 мл/мин).
Удельное вращение полученных продуктов (2, 4)
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[α]D
20 измеряли на автоматическом поляриметре

«Optical Activity Limited» модели АА�55 с галоге�
новой лампой (стандартная длина волны 589.44
нм). Стандартная величина удельного вращения
3R�(–)�3�аминобутановой кислоты [α]D

20 = –34о

(с=0.6, Н2О); 3S�(+)�3�аминобутановой кислоты
[α]D

20 = +34о (с=0.6, Н2О) 7.
Синтез рацемического пентилового эфира 3�

аминобутановой кислоты был осуществлен по из�
вестной методике 8.

Пентиловый эфир 3-аминобутановой кис-
лоты 1. Выход 86% от теоретического. Спектр
ЯМР 1H, (CDCl3, δ, м.д.): 0.84 т (3H, CH3), 1.07д
(3H, CH3), 1.19�1.28 м (2H, CH2), 1.48�1.58 м (2H,
CH2), 1.88�1.97 м (2H, CH2) 2.23 д (2H, CH2), 3.31�
3.54 м (1H, CHNH2), 4.01т (2H, CH2O). Спектр
ЯМР 13С, δC, м.д.: 13.86 (1C, CH3), 22.22 (1C, CH2),
23.22 (1C, CH3), 28.00 (1C, CH2), 28.23 (1C, CH2)
40.01 (1C, CHNH2), 43.93 (1C, CH2), 64.52 (1C,
CH2), 172.37 (1C, C=О). Масс�спектр, m/z (Iотн,
%): 102 (3), 88 (3), 70 (3), 57 (3), 45 (3), 44 (100), 43
(18), 42 (16), 41 (14), 39 (6).

Методика парциального гидролиза рацеми-
ческого пентилового эфира 3-аминобутановой
кислоты. К 1.6 ммоль пентилового эфира 3�ами�

нобутановой кислоты (1) в 2�2.5 мл воды при нор�
мальных условиях (20–25 оC) добавляли 8.7 мг
ферментного препарата Novozym 435 (или химот�
рипсин – 3.5% от массы субстрата). Контроль за
протеканием реакции осуществлялся с использо�
ванием метода энантиоселективной газо�жидко�
стной хроматографии. После окончания реакции
фермент осаждали 5% водным раствором трихло�
руксусной кислоты и осадок отфильтровывали.
Остаточный пентиловый эфир 3�аминобутановой
кислоты экстрагировали гексаном (2 × 10 мл) и
концентрировали. Водный слой упаривали под
вакуумом. После упаривания воды образовыва�
лись кристаллы 3R�(–)�3�аминобутановой кисло�
ты (или 3S�(+)�3�аминобутановой кислоты).

3R-(–)-3-аминобутановая кислота 2. Спектр
ЯМР 1Н (D2O, δ, м.д.): 1.18 д (3H, CH3), 2.35 д (2H,
CH2), 3.45�3.49 м (1H, CHNH2). Спектр ЯМР 13С
(D2O, δC, м.д.): 17.69 (1C, CH3), 40.63 (1C, CH2),
45.36 (1C, CHNH2), 179.01 (1C, CОOH).

3S-(+)-3-аминобутановая кислота 4. Спектр
ЯМР 1Н (D2O, δ, м.д.): 1.20 д (3H, CH3), 2.38 д (2H,
CH2), 3.47�3.50 м (1H, CHNH2). Спектр ЯМР 13С
(D2O, δC, м.д.): 19.32 (1C, CH3), 42.24 (1C, CH2),
47.00 (1C, CHNH2), 179.66 (1C, CОOH).
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Изучена свето� и термостабилизирующая актив�
ность соединений, содержащих в своих молекулах
химически активные карбоксильные группы и тер�
мически стабильные имидные циклы в составе ком�
позиций, изготовленных из пластифицированного
ПВХ. Показано, что композиции, содержащие
предложенные стабилизаторы, выдерживают высо�
кую температуру переработки. Найдено, что пред�
ложенные соединения способны защитить поли�
мерную матрицу от УФ�облучения. Установлено,
что синтезированные стабилизаторы придают ком�
позициям из пластифицированного ПВХ высокую
термическую стабильность с сохранением физико�
механических показателей композиций.

Ключевые слова: аддукт; композиция; поливинил�
хлорид; светостабилизатор; синтез; термостабили�
затор.

The light� and thermally�stabilized activity of
compounds containing chemically active carboxyl groups
in their molecules, and thermally stable imide cycles in
the compositions made of plasticized PVC has been
studied. It has been shown that the compositions
containing proposed stabilizers can withstand the high
processing temperature. It has been found that the
proposed compounds are able to protect the polymer
matrix from UV radiation. It has been established that
the synthesized stabilizers give high thermal stability
with conservation of the physical�mechanical indices to
compositions from plasticized PVC.

Key words: adduct; composition; light�stabilizer;
polyvinyl chloride; synthesis; thermal stabilizer.
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Известно, что разработка композиционных
полимерных материалов с улучшенными потре�
бительскими свойствами являются актуальной
проблемой полимерной химии 1. Эта проблема
может быть решена модификацией композиций (в
частности, композиций на основе широко приме�
няемого ПВХ) путем добавки активных свето� и
термостабилизаторов, пластификаторов, напол�
нителей, красителей и т.д. 2. Однако растущие тре�
бования к качеству изделий, изготовленных из та�
ких композиций, обусловливают необходимость
синтеза новых более эффективных универсаль�
ных и нетоксичных соединений.

Создание таких соединений как стабилизато�
ры в принципе не должны уступать применяемым

ныне промышленным стабилизаторам (комплекс�
ным солям металлов) ПВХ.

В данной работе в качестве термостабилиза�
торов ПВХ были использованы соединения, син�
тезированные нами из ангидридсодержащих ад�
дуктов канифоли 3. Ангидридсодержащие же ад�
дукты были синтезированы конденсацией лево�
пимаровой кислоты с ангидридами непредельных
циклических 1,2�дикарбоновых кислот по схеме 1
(соединения а–с):

Предложенные нами в качестве стабилизато�
ров соединения – N�карбоксиметилзамещенные
имиды были получены из ангидридсодержащих
аддуктов канифоли (соединений а–с) и амино�
кислот (соединений 1–3) (схема 2).
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Синтезированные N
карбоксиметилзаме

щенные имиды канифоли имели следующие ха

рактеристики (табл. 1).

Следует подчеркнуть, что использование
предложенных соединений 1–3 позволило оце

нить влияние их на технологические и эксплуата

ционные характеристики композиций, изготов

ленных с участием имидсодержащих дикислот ка

нифоли. Эффективность предложенных соедине

ний 1–3 в качестве стабилизаторов связано с тем,
что эти соединения содержат в структуре актив

ные карбоксильные группы, что позволяет прово

дить конденсацию исходных соединений при по

лучении высокопрочных поликонденсационных
полимеров
полиамидоимидов 4.

Экспериментальная часть

Предложенные имидокислоты были синте

зированы по методике 3. Для  получения пленоч

ных материалов из изготовленных композиций
был использован суспензионный ПВХ марки С

70У. В качестве промышленного пластификатора
был использован диоктилфталат (ДОФ).

Для исследования был применен промыш

ленный стабилизатор стеарат кальция и комплек

сный катализатор барий
кадмий
цинк стеараты
(торговое название Вигостат БКЦ).

Пленочные образцы с промышленными и
предложенными стабилизаторами были изготов

лены на основе пластифицированного ПВХ на ла


бораторных вальцах. Для этого сначала стабили

заторы растворяли в пластификаторе, после этого
к полученному раствору добавляли ПВХ. Пласти

фикацию композиции производили вначале в тер

мошкафу при 110 оС в течение 60 мин, затем при
160 оС на вальцах (пленки должны быть однород

ными по структуре и цвету). Пленки получали на
лабораторном каландре при 150 оС. Толщина пле

нок составляла 0.3 мкм.

Физико
механические показатели образцов
композиций определяли на разрывной машине.
Для этого из пленок вырубали образцы размером
100×10 мм и определяли прочность на разрыв
(разрывная машина марки РМ
30
1), а также от

носительное удлинение (%) и устойчивость пле

нок к световому и тепловому старению.

Светотепловое старение образцов (пленок)
проводили при температуре 70 оС в течение 72 ч
облучением ртутно
кварцевой лампой ДРТ
400 5.

Термогравиметрический анализ образцов
проводили на дериватографе марки Паулик
Пау

лик
Эрдей (скорость нагрева 5 оС/мин).

Обсуждение результатов

С целью поиска новых эффективных стаби

лизаторов мы на базе доступного альтернативного
сырья (канифоли) были разработаны соединения
с карбоксильными и имидными группами, содер

жащими и атомы серы.
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Схема 2
Таблица 1

Некоторые характеристики имидсодержащих дикислот 1–3

Содержащие N, % Шифр 
соед. 

Брутто 
формула 

ММ Цвет Выход, 
%  

Тпл. 
оС Выч. Найд. 

1 С2 0Н35О 6 457 белый 80 299 3,06 3,0 

2 С
3 0

Н
41

О
6
 511 белый 82 272 2.74 2.63 

3 С
31

Н
хх

О
6
 523 белый 77 256 2,68 2.56 
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Композиции на основе ПВХ с добавкой син�
тезированных имидокислот были изготовлены
как с участием стеаратов кальция, бария и цинка,
так и без них. Компоненты сначала перемешивали
в смесителе, а затем подвергали желатинизации и
пластификации выдерживанием в термошкафу
при 90 оС в течение 1.5–2.0 ч. После этого произ�
водили вальцевание при 150 оС в течение 10 мин.
Прессование осуществляли при той же темпера�
туре и давлении 5.0 МПа в течение 10 мин. Охлаж�
дение проводили водой.

Эксперименты показали, что во всех случаях
наблюдается наличие индукционного периода,
который увеличивается с повышением содержа�
нии добавки и уменьшается с повышением темпе�
ратуры.

Следует подчеркнуть, что предложенные
стабилизаторы содержат в своих молекулах хими�
чески активные карбоксильные группы, поэтому
при повышенных температурах в составе компо�
зиции могут протекать различные химические ре�
акции. В связи с этим было целесообразным под�
вергнуть эти соединения  термическому анализу,
что дало бы возможность оценить их использова�
ние в качестве термостабилизаторов в составе по�
лимерной композиции на основе ПВХ.

В качестве непредельных ангидридов – дие�
нофилов были использованы: малеиновый ангид�
рид, ангидрид 4�циклогексан 1,2�дикарбоновой
кислоты и ангидрид бицикло�[2,2,1]�гепт�5�ен�
2,3�дикарбоновой кислоты. Полученные в резуль�
тате диеновой конденсации ангидридсодержащие
соединения затем были превращены в N�карбок�
симетилзамещенные имиды путем взаимодей�
ствия их с аминокислотами.

Следует подчеркнуть, что ДТА позволяет
рассмотреть все возможные процессы, которые
могли бы иметь место в широком температурном
интервале 6. С этой целью был проведен термичес�
кий анализ предложенных имидсодержащих ди�
кислот. Были определены температуры начала
(Тн) и конца (Тк) разрушения образцов, а также
была вычислена эффективная энергия активации
(Еэф.) термодеструкции (табл. 2). Для определе�
ния температур начала и конца разрушения образ�
цов вычислены Еэф. процесса деструкции, исполь�
зуя при этом метод ТГА. Математической обра�
боткой данных, полученных из кривых ТГ и ДТГ,
рассчитана эффективная энергия Еэф. процесса де�
струкции композиций. Пользуясь известным ме�
тодом двойного логарифмирования 7 (при усло�
вии постоянной скорости нагревания и с учетом
того, что термоокислительные реакции деструк�
ции протекают по первому порядку) по нижепри�
веденному уравнению вычислена Еэф. процесса:

β
∆⎡ ⎤ = +⎢ ⎥⎣ ⎦

1ln ln ln
C E T

C RT

где ∆Т = Т–Т1;
С1 и С – масса образца при температуре Т1 и Т.

По графику зависимости ln[ln(C1/C)] от 1/T
определен тангенс угла наклона β полученной
прямой и найдено значение Еэф.:

 Еэф. =  Rtgβ

На кривых ДТА предложенных стабилизато�
ров четко фиксируются эндотермические пики,
характеризующие их температуры плавления Тпл.
Найденные значения Тпл хорошо согласуются со
значениями Тпл, найденными термооптическим
методом определения температур физических пе�
реходов 8. Также из кривых ТГА были найдены
температуры начала и конца (Тн и Тк) разложения
предложенных стабилизаторов и эффективная
энергия активации ( Еэф.) термодеструкции.

Таблица 2
Некоторые термические характеристики

известных и предложенных стабилизаторов

Результаты ДТА Композиция 
Тн, 

оС Тк, 
оС Еэф.  

кДж/ 
моль 

ПВХ+ДОФ 162 188  
ПВХ+ДОФ+ст. Са 168 192 – 
ПВХ+ДОФ+Вигостаб ВКЦ 195 292 116.8 
ПВХ+ДОФ+Вигостаб ВКЦ+соед. 1 197 290 114.9 
ПВХ+ДОФ+Вигостаб ВКЦ+соед. 2 196 284 113.7 
ПВХ+ДОФ+Вигостаб ВКЦ+соед. 3 194 282 114.2 

Следует отметить, что под действием высо�
кой температуры возможно протекание двух про�
цессов:  термической деструкции и выделения
пластификатора. Вычисленное значение Еэф. мо�
жет быть описано как потеря массы под действием
температуры. Потеря (выпотевание) пластифика�
тора естественно приводит к утрате эластичности
композиций 9.

Из приведенных в табл. 2 данных видно, что
стабилизация предложенными соединениями
приводит к повышению значения Тн и Тк по срав�
нению с известными промышленными стабилиза�
торами. Такая положительная динамика характе�
ризует предложенные соединения как термоста�
билизаторы, и можно полагать, что при определе�
нии физико�механических характеристик изго�
тов ленных композиций такая динамика может
сохраняться. Поэтому нами были определены эти
характеристики композиций до и после светового
и теплового старения. Эффективность предло�
женных стабилизаторов была определена по ко�
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эффициенту изменения прочности и эластичнос�
ти композиций.

Ниже приводятся рецептура изготовления
композиций с участием предложенных и извест�
ных (промышленных) стабилизаторов и резуль�
таты испытаний физико�механических показате�
лей композиций, изготовленных из пластифици�
рованного и стабилизированного ПВХ (табл. 3).

Таблица 3
Рецептура композиций на основе

пластифицированного и стабилизированного
ПВХ

Композиция, % мас. Ингредиенты 
Базовый 1 2 3 

ПВХ С/70 100 100 100 100 
Стеарат кальция 4 4 4 4 
Стеарат цинка 2 2 2 2 
Соединение 1 – 2 – – 
Соединение 2 – – 2 – 
Соединение 3 – – – 2 
ДОФ 50 50 50 50 

Для оценки синтезированных соединений в
качестве свето� и термостабилизаторов их подвер�
гли световому и тепловому старению. Эффектив�
ность полученных результатов определена по из�

менению значений прочности и относительного
удлинения образцов до и после старения (коэф�
фициент устойчивости) (табл.4).

Эксперименты показали, что композиции,
нагретые до 185 оС, слегка краснеют, композиции
же с предложенными стабилизаторами в этих ус�
ловиях слегка желтеют. Из табл. 4 следует, что при
количестве ингибитора 2% мас. коэффициент со�
противления тепловому старению по пределу
прочности композиции возрастает до 1.01–1.05
(против 0.98), а по относительному удлинению
падает с 0.96 до 0.94. Исходя из этого, можно пола�
гать, что предложенные добавки могут быть ис�
пользованы как вторичные стабилизаторы.

Таким образом, имидсодержащие дикислоты
канифоли способны выдерживать температуру
переработки композиций, изготовленных из ПВХ.
Свето� и термостабилизирующая эффективность
имидсодержащих дикислот канифоли в процессе
переработки или изготовления композиций с уча�
стием ПВХ не уступают промышленно применяе�
мым стабилизаторам. Наличие в молекулах пред�
ложенных стабилизаторов химически активных
групп позволяет рекомендовать использовать их в
процессе переработки или изготовления компози�
ций на основе пластифицированного ПВХ.

Таблица 4
Некоторые физико"механические показатели композиций

ПВХ+стабилизатор 
С добавкой 

Показатели 
Композиция 
без добавки 1 2 3 

Предел прочности при растяжении, МПа 
до старения 
после старения 

 
19.0 
18.6 

 
20.2 
20.5 

 
20.0 
21.0 

 
20.8 
21.0 

Относительное удлинение, % 
до старения 
после старения  

 
260 
250 

 
245 
230 

 
240 
230 

230 
218 

Коэффициент сопротивления тепловому 
старению (через 78 ч при 70±2 оС) 

по пределу прочности 
по относительному удлинению 

 
 

0.98 
0.96 

 
 

1.01 
0.94 

 
 

1.05 
0.96 
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На основе Pd/Cu�катализируемого сочетания (2Z)�2�
бром�3�фенилпроп�2�еналя с 2�метилбут�3�ин�2�
олом осуществлен стереоселективный синтез (2E)�2�
бензилиден�5�гидрокси�5�метилгекс�3�иналя.
Исходный (2Z)�2�бром�3�фенилпроп�2�еналь полу�
чен бромированием/дегидробромированием доступ�
ного коричного альдегида под действием молекуляр�
ного брома и триэтиламина. Его кросс�сочетание с
2�метилбут�3�ин�2�олом в присутствии каталитичес�
кой системы Pd(PPh3)2Cl2/CuI и диизопропиламина
в качестве основания в ацетонитриле при комнатной
температуре дает целевой (2E)�2�бензилиден�5�гид�
рокси�5�метилгекс�3�иналь с высоким выходом
(84%) и стереоселективностью (99%).

Ключевые слова: 2(E)�2�бензилиден�5�гидрокси�5�
метилгекс�3�иналь; енины; кросс�сочетание; реакция
Соногашира.

A stereoselective synthesis of (2E)�2�benzylidene�5�
hydroxy�5�methylhex�3�ynal was carried out based on
the Pd/Cu�catalyzed coupling of (2Z)�2�bromo�3�
phenylprop�2�enal with 2�methylbut�3�yn�2�ol. The
starting (2Z)�2�bromo�3�phenylprop�2�enal was
obtained by bromination/dehydrobromination of
available cinnamaldehyde with molecular bromine and
triethylamine. Its cross�coupling with 2�methylbut�3�
yn�2�ol in the presence of the Pd(PPh3)2Cl2/CuI
catalytic system and diisopropylamine as a base in
acetonitrile at room temperature gives the desired
(2E)�2�benzylidene�5�hydroxy�5�methylhex�3�ynal
with high yield (84%) and stereoselectivity (99%).

Key words: cross�coupling; 2(E)�2�benzylidene�5�
hydroxy�5�methylhex�3�ynal; enynes; Sonogashira
reaction.

Сопряженные енины и диены часто встреча�
ются в природе, обладают разнообразной биоло�
гической активностью и широко используются в
синтезе лекарственных субстанций, пестицидов и
других практически значимых соединений 1–4. В
настоящее время для стереоселективного получе�
ния этих ненасыщенных соединений применяют
металлокатализируемые реакции сочетания ви�
нилгалогенидов с алкинами (реакция Соногаши�
ра) 5–7 и металлорганическими соединениями 8–12.

Нами исследована возможность стерео�
направленного синтеза (2E)�2�бензилиден�5�гид�
рокси�5�метилгекс�3�иналя (1) – перспективного
предшественника регуляторов роста растений и
хромофоров 13, 14. Кроме того, щелочное деацето�
нирование 1 приводит к ценному строительному

блоку (2E)�2�бензилиденбут�3�иналю 15, 16. Ос�
новной проблемой при получении подобных
структур является стереоселективное создание
Сsp2–Csp�связи в присутствии весьма реакцион�
носпособной альдегидной группы. Бромирова�
ние/дегидробромирование доступного коричного
альдегида (2) под действием молекулярного бро�
ма и триэтиламина дает смесь (E)� и (Z)�изомеров
2�бром�3�фенилпроп�2�еналя (по данным ЯМР и
ХМС). Быстрая изомеризация при комнатной
температуре приводит к образованию более тер�
модинамически устойчивого (Z)�изомера (3) с вы�
сокой стереохимической чистотой 17. Кросс�соче�
тание последнего с 2�метилбут�3�ин�2�олом в при�
сутствии каталитической системы Pd(PPh3)2Cl2/
CuI и диизопропиламина в качестве основания в
ацетонитриле при комнатной температуре дает
целевой (2E)�2�бензилиден�5�гидрокси�5�метил�
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гекс�3�иналь (1) с 84% выходом (схема 1). Реак�
ция протекает с высокой стереоселективностью,
изомерная чистота енина 1 превышает 99%.

Структура и изомерная чистота полученных
соединений была подтверждена данными ЯМР�
спектроскопии, хромато�масс�спектрометрии и
высокоэффективного ГЖХ�анализа.

Экспериментальная часть

Спектры ЯМР 1Н и 13С записаны в CDCl3 на
приборе AV�500 [500.13 (1H) МГц и 125.76 МГц
(13C)]. Химические сдвиги в спектрах ЯМР 1H из�
меряли относительно ТМС, в спектрах ЯМР 13C
относительно сигнала растворителя (δC 77.00
м.д.). Хромато�масс�спектральный анализ прово�
дили на приборе GCMS�QP2010S Shimadzu
(электронная ионизация при 70 эВ, диапазон де�
тектируемых масс 33–500 Да). Использовали ка�
пиллярную колонку HP�1MS (30 м × 0.25 мм ×
0.25 мкм), температура испарителя 300 оC, темпе�
ратура ионизационной камеры 200 оC. Анализ
проводили в режиме программирования темпера�
туры от 50 до 300 оC со скоростью 10 оC/мин, за�
тем при 300 оC в течение 15 мин, газ�носитель – ге�
лий (1.1 мл/мин).

(2Z)!2!бром!3!фенилпроп!2!еналь (3). К
раствору 1.0 г (7.56 ммоль) коричного альдегида
(2) в 10 мл дихлорметана при 0 оС медленно по
каплям добавляли 1.55 г (9.7 ммоль) Br2 и переши�
вали в течение 15 мин. Затем к реакционной смеси
добавляли 1.31 г (12.9 ммоль) триэтиламина и пе�
ремешивали 30 мин при комнатной температуре.
Реакционную смесь промывали раствором
Na2S2O3, сушили MgSO4 и концентрировали. Сы�
рой продукт очищали перекристаллизацией в гек�

сане. Выход 1.30 г (81%), светло�желтые кристал�
лы. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 7.46�7.52 м (3Н,
CHаром.), 7.90 с (1Н, C3H), 7.99�8.02 м (2Н,
CHаром.), 9.34 с (1Н, C1H). Спектр ЯМР 13С, δС,
м.д.: 124.23 (C2), 128.76 (2CHаром.), 130.94
(2CHаром.), 131.59 (CHаром.), 132.89 (Cаром.), 149.20
(C3), 187.06 (С1). Масс�спектр, m/z (Iотн, %):
212(26) и 210(26) [М]+, 211(43), 209(45), 131(28),
103(100), 102(72), 78(41), 77(75), 76(29), 51(49),
50(28).

(2E)!2!бензилиден!5!гидрокси!5!метил!
гекс!3!иналь (1). К суспензии 0.15 г (0.71 ммоль)
винилбромида 3.8 мг (0.043 ммоль) CuI, 15 мг
(0.021 ммоль) Pd(PPh3)2Cl2 в 1 мл ацетонитрила
прибавили 0.072 г (0.85 ммоль) 2�метилбут�3�ин�
2�ола и 0.216 г (2.13 ммоль) диизопропиламина.
Реакционную смесь перемешивали 2 ч при ком�
натной температуре в атмосфере аргона, обраба�
тывали  водой (3 мл) и этилацетатом (3 мл). Орга�
нический слой отделяли, водный слой экстраги�
ровали этилацетатом (3 × 2 мл). Объединенные
органические фазы промывали насыщенным ра�
створом NH4Cl, сушили MgSO4 и концентрирова�
ли. Сырой продукт очищали методом колоночной
хроматографии (SiO2, гексан�этилацетат, 7:3).
Выход 0.128 г (84%), маслообразное вещество.
Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.67 c (6Н, СН3), 7.45 с
(1Н, СHPh), 7.46�7.48 м (3Н, CHаром.), 8.04�8.09 м
(2Н, CHаром.), 9.53 с (1Н, C1H). Спектр ЯМР 13С,
δС, м.д.: 31.04 (2СH3), 65.56 (C5), 75.60 (C3), 106.20
(C4), 122.36 (C2), 128.75 (2CHаром.), 130.62
(2CHаром.), 131.74 (CHаром.), 133.90 (Cаром.), 152.17
(СHPh), 191.52 (С1). Масс�спектр, m/z (Iотн, %):
214(1) [М]+, 129 (6), 128(10), 115(7), 78(9), 77(9),
63(6), 51(11), 43(100), 41(5), 39(11).
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Раздел 1.4.9.                             Биоорганическая химия

Представлен обзор результатов научных исследо�
ваний в области синтеза и изучения биологически
активных свойств пиперидинсодержащих основа�
ний Манниха, осуществленных в последние годы.
Показано наличие высокой биологической актив�
ности у аминометоксипроизводных, содержащих
пиперидиновый фрагмент. Сообщается, что неко�
торые пиперидиновые основания Манниха облада�
ют высокой антибактериальной активностью в от�
ношении S.aureus, S.epidermidis, E.coli, K.pneumoniae,
P.aeruginosa, S.typhi, Sh.flexneri и Pr.mirabilis, а также
антифунгальной активностью против M.gypseum,
M.canis, T.mentagrophytes, T.rubrum и C.albicans.

Ключевые слова: антимикробные свойства; биоло�
гическая активность; основания Манниха; пипери�
дин; фунгициды.

A review of the results of scientific research in the field
of synthesis and study of the biologically active
properties of piperidine�containing Mannich bases
carried out in recent years is presented. The presence
of high biological activity in aminomethoxy
derivatives containing a piperidine fragment was
shown. Some Mannich piperidine bases are reported to
have high antibacterial activity against S.aureus,
S.epidermidis, E.coli, K.pneumoniae, P.aeruginosa,
S.typhi, Sh.flexneri and Pr.mirabilis, as well as
antifungal activity against M.gypseum, M.canis,
T.mentagrophytes, T.rubrum and C.albicans.

Key words: antimicrobial properties; biological activity;
fungicides; Mannich bases; piperidine.

Пиперидин (пентаметиленимин) – представ�
ляет собой шестичленный насыщенный цикл с од�
ним атомом азота и по своим химическим свой�
ствам является типичным вторичным алифати�
ческим амином.

 

N
H

В представляемой статье осуществлен ана�
лиз научных результатов исследований в области
синтеза и нахождения областей применения пипе�
ридинсодержащих оснований Манниха. Так, в об�
зоре 1 обсуждается биологическая активность ос�
нований Манниха, полученных из различных суб�

стратов посредством реакции аминометилирова�
ния, с акцентом на взаимосвязь между структурой
и биологической активностью. Обзор широко ох�
ватывает литературные отчеты, в которых за пос�
леднее десятилетие были описаны основания
Манниха как противоопухолевые и цитотоксичес�
кие агенты или соединения с потенциальной ан�
тибактериальной и противогрибковой активнос�
тью, в том числе описаны и пиперидинсодержа�
щие основания Манниха.

Гидрохлориды этилимидата были получены
пропусканием газообразного HCl через растворы
замещенных цианидов бензила и абсолютного
этанола. На их основе реакцией с этилкарбаматом
получены этоксикарбонилгидразоны, а последую�
щее их превращение посредством гидразингидра�
та приводит к образованию замещенных 4�амино�
4,5�дигидро�1�H�1,2,4�триазол�5�онов. Это соеди�
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нение стало ключевым при взаимодействии с иза�
тином и 5�хлоризатином для получения основа�
ний Манниха при взаимодействии последних с
формальдегидом и пиперидином. Их химическое
строение подтверждено методами ИК, 1H и 13C
ЯМР спектроскопии и элементного анализа 2.

В работе 3 были рассмотрены синтез, харак�
теристика, антимикробная активность некоторых
новых производных пиразолона. Авторы синтези�
ровали (4Z)�2�(4�((15Z)�4�(2�фенилгидразоно)�
4,5�дигидро�3�метил�5�оксопиразол�1)�ил)фени�
ламино)�N′�(2�оксоиндолин�3�илиден)ацетогид�
разид и подвергали его реакции Манниха с цикли�
ческими вторичными аминами (пиперидин,
морфолин, N�метилпиперидин) в присутствии
формальдегида в среде ДМФ с получением (4Z)�
2�(4�((15Z)�4�(2�замещенный арилгидразоно)�
4,5�дигидро�3�метил�5�оксопиразол�1�ил)фени�
ламино)�N�(2�оксо�1�((пиперидин�1�ил)метил)�
индолин�3�илиден)ацетогидразид.
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Строение полученных оснований Манниха
подтвердили данными 1H ЯМР и масс�спектро�
скопии. Антибактериальную активность синтези�
рованных соединений изучали диско�диффузион�
ным методом в отношении патогенных бактерий и
грибов. Показана их высокая антимикробная и ан�
тифунгальная активность.

Отмечается, что химия оснований Манниха
вызывает все больший и растущий интерес 4. Ос�
нования Манниха являются потенциально полез�
ными синтетическими промежуточными продук�
тами и используются для синтеза разнообразных
карбоциклических, гетероциклических соедине�
ний и природных продуктов. Также растет инте�
рес к основаниям Манниха из�за их широкого
спектра биологической и фармакологической ак�
тивности. Авторы отмечают, что реакция Манни�
ха с использованием нитроалканов и связанных с
ними соединений в качестве субстратов имеет
синтетическое значение, а продукты обладают по�
тенциалом в качестве биологически активных ве�
ществ. Сообщается об успешном синтезе нитроос�
нований Манниха, полученных из нитроалканов и
морфолина или пиперидина. Настоящая работа
сосредоточена на изучении реакционной способ�

ности β�нитростирола в реакции Манниха с ис�
пользованием различных подходов. Синтезиро�
ванные нитро�основания Манниха были протес�
тированы как противомикробные агенты, которые
показали высокую активность как в отношении
грамположительных, так и грамотрицательных
бактерий.

4�Карбэтоксиметил�2�[(α�хлорпропионил/
α�бромбутирил/α�хлор�(α�фенил)ацетил)ами�
но]тиазолы были синтезированы реакцией 4�кар�
бэтоксиметил�2�аминотиазола с α�хлорпропио�
нилхлоридом, α�бромбутирилбромидом и α�хлор�
α�фенилацетилхлоридом соответственно, что за�
тем кипятили с обратным холодильником с
тиоцианатом аммония с получением 5�замещен�
ных 2�[(4�карбэтоксиметилтиазол�2�ил)имино]�
4�тиазолидинонов 5. Последние перемешивали с
формальдегидом и различными вторичными ами�
нами, в том числе пиперидином, с целью получе�
ния 15 новых соединений со структурой 5�заме�
щенного 5�(N,N�дизамещенный аминометил)�2�
[(4�карбэтоксиметилтиазол�2�ил)имино]�4�тиа�
золидиноны.
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Антибактериальная активность соединений
против S.aureus ATCC 6538, S.epidermidis ATCC
12228, E.coli ATCC 8739, K.pneumoniae ATCC
4352, P.aeruginosa, ATCC 1539, S.typhi, Sh.flexneri и
Pr.mirabilis ATCC 14153 были протестированы с
использованием метода дисковой диффузии, в то
время как противогрибковая активность соедине�
ний против M.gypseum NCPF�580, M.canis,
T.mentagrophytes, T.rubrum и C.albicans ATCC
10231 тестировали с использованием метода мик�
роразбавления. Показана высокая активность по�
лученных оснований Манниха в отношении пред�
ставленных микроорганизмов.

Описан общий метод получения мультизаме�
щенных хиральных пиперидинов, разработанный
на основе биосинтеза природных продуктов пипе�
ридина 6. В биосинтезе ∆1�пиперидин играет клю�
чевую роль в качестве обычного промежуточного
соединения, дающего начало множеству природ�
ных алкалоидов на основе пиперидина. Природа
использует L�лизин в качестве строительного бло�
ка, ферментативно превращая его в δ�аминокарбо�
нильный промежуточный продукт в качестве
предшественника для циклизации в ∆1�пипери�
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дин. Авторы предполагали, что такой процесс мо�
жет быть осуществлен с помощью реакции Ман�
ниха винилогичного типа, если использовать фун�
кционализированный диенолят. Была разработа�
на стереоселективная трехкомпонентная винило�
гическая реакция типа Манниха 1,3�бис�триме�
тилсилинол эфира, обнаружено, что он дает цик�
лизованное хиральное дигидропиридиноновое со�
единение в качестве аддукта. Подобно ∆1�пипери�
дину в биосинтезе, полученное хиральное 2,3�ди�
гидропиридиноновое соединение является
универсальным промежуточным продуктом для
создания множества новых хиральных соедине�
ний пиперидина. Этот универсальный промежу�
точный продукт был использован для получения
множества новых хиральных хинолизидиновых
соединений, включая природный алкалоид (–)�
эпимиртин.

В работе 7 сообщается, что халконы и основа�
ния Манниха представляют собой группу соеди�
нений, известных своей цитотоксичностью. В
этом исследовании ограниченный аналог халкона,
соединение 2�(4�гидроксибензилиден)�2,3�дигид�
роинден�1�он был использован в качестве исход�
ного соединения для синтеза новых оснований
Манниха, поскольку основания Манниха могут
вызывать большую цитотоксичность, чем аналоги
халкона, В этом исследовании циклические и
ациклические амины были использованы для син�
теза оснований Манниха, в том числе и пипери�
дин. Все соединения были протестированы про�
тив Ca9�22 (карцинома десны), HSC�2, HSC�3 и
HSC�4 (плоскоклеточная карцинома полости рта)
в качестве линий опухолевых клеток и HGF (фиб�
робласты десен), HPC (клетки пульпы) и HPLF
(пародонтальные клетки). Для соединений опре�
деляли значения индекса селективности и значе�
ния выражения эффективности�селективности.
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Осуществлен синтез ряда N�Манниховых ос�
нований изатина, полученных из изатина, 5�ме�
тил� и 5�бромизатина в качестве активного водо�
родного компонента и диметиламина, диэтилами�
на, морфолина, пиперидина, N�этилциклогекси�
ламина, 3�аза�бицикло[3.2.2]�нонана и 3�аза�би�
цикло[3.2.1]�октана в качестве фрагмента вторич�
ного амина. Эти соединения испытаны на наличие
фармакологических свойств 8.

Ряд некоторых новых оснований N�Манниха
гетероциклического 1,3,4�тиадиазола был синте�
зирован путем конденсации 1,3,4�тиадиазола, со�
держащего ароматический вторичный амин, аро�
матические альдегиды и циклические соедине�
ния, с использованием реакции Манниха и с по�
мощью обычного синтеза 9. Выход всех
синтезированных соединений находился в диапа�
зоне 57.41–83.3 %.
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R1 = C6H5; o-C6H4OH; p-C6H4Cl; CH=CH-C6H4.

Строение синтезированных соединений под�
тверждено методами УФ�, ИК�, ЯМР 1Н спектро�
скопии. In vitro определена антибактериальная ак�
тивность синтезированных соединений в отноше�
нии двух грамположительных (S.aureus и
B.subtilis) и грамотрицательных (E.coli и
K.pneumoniae) бактерий методом чашки с исполь�
зованием стандартного препарата ципрофлокса�
цин. Минимальные ингибирующие концентрации
(МИК) изменялись в диапазоне 1.56–200 мг/мл.
Показана высокая антимикробная активность по�
лученных соединений. Противогрибковая актив�
ность синтезированных соединений in vitro также
была оценена методом чашки против грибков
A.niger и C.albicans по сравнению со стандартным
препаратом флуконазолом. Результаты показали,
что соединения активны против исследуемых па�
тогенов и нетоксичны.

В работе 10 осуществлен синтез нескольких
новых оснований Манниха путем конденсации
вторичных арнинов в смеси с формальдегидом со
следующими соединениями: 2�пирролидон, 2,4�
тиазолидиндион, гидантоин, 5,5�диметилгиданти�
он, урацил, этилнитрамин и н�бутилнитрамин.
Получены основания Манниха следующего типа:
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В рамках исследования потенциала антиги�
пертензивных свойств морфолин� и пиперидино�
вых производных, были разработаны и синтезиро�
ваны 10 новых соединений, содержащих 1,2,4�три�
азольные и морфолиновые или пиперидиновые
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фрагменты. In silico исследования показали, что
все синтезированные соединения являются перс�
пективными ингибиторами ангиотензин�превра�
щающего фермента и относятся к 4 и 5 классам
токсичности по классификация химических ве�
ществ 11.
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R = H; 4-Br; 4-Bn ; 2-Cl; R1 = H; 4-Cl; R2 = H; 4-C2H5; 3 -CH3; X = O; CH2.

В работе 12 описана серия новых {4�[3�метил�
5�оксо�4�(4�замещенный фенилгидразоно)�4,5�
дигидропиразол�1�ил]фенокси}�уксусная кисло�
та�(2�оксо�1�пиперидин�1�илметил�1,2�дигидро�
индол�3�илиден)�гидразидов, синтезированных
по реакции Манниха из {4�[3�метил�5�оксо�4(4�
замещенный фенилгидразоно)�4,5�дигидропира�
зол�1�ил]�фенокси}�уксусная кислота�(2�оксо�
1,2�дигидроиндол�3�илиден)�гидразида с водным
формальдегида и раствором пиперидина в диме�
тилформамиде. Синтезированные основания
Манниха охарактеризованы данными элементно�
го анализа, ИК, ЯМР 1Н и масс�спектрометрии.
Электрохимическое поведение этих соединений
изучали двумя методами, а именно: полярографи�
ей и циклической вольтамперометрией. Результа�
ты обоих методов были сопоставлены, и предло�
жены механизмы восстановления в кислой, а так�
же в основной среде.

Показано, что основания Манниха привлека�
ют интерес химиков и биологов из�за их реакци�
онной способности как синтетического промежу�
точного продукта и их широкого спектра биологи�
ческой активности. Основываясь на мощных ан�
тиоксидантных, цитотоксических и других
биологических свойствах оснований Манниха, су�
ществует сильная мотивация для продолжения
синтеза новых оснований Манниха, содержащих
2�индолиноновое ядро. В настоящем исследова�
нии 3�(фенацилиден)�1�(пиперидин�1�илметил)�
индолин�2�он, 3�(2�оксо�2�фенилэтилиден)индо�
лин�2�он и 1,3�ди�(2�оксоиндолин�3�илиден)аце�
тон были синтезированы и использовались в каче�
стве ключевого интермедиата при синтезе новых
производных 2�индолинона. Все синтезирован�
ные соединения охарактеризованы методами ИК,
1Н ЯМР, 13C ЯМР, масс�спектрометрии и элемен�
тным анализом. Синтезированные соединения
были протестированы на их антиоксидантную ак�
тивность in vitro с использованием блеомицин�за�
висимых анализов повреждения ДНК 13.
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Химия изатина (2,3�индолиндиона) и его про�
изводных является предметом широкого и растуще�
го интереса из�за их широкого диапазона биологи�
ческой и фармакологической активности 14. Был
проведен обзор обширной литературы, посвящен�
ной химии и фармакологической активности иза�
тина и родственных ему соединений. В частности,
большой интерес был сосредоточен вокруг N�ос�
нований Манниха изатина, которые обладают ши�
роким спектром действия, включая антибактери�
альное, противосудорожное, анти�ВИЧ, противо�
грибковое, цитотоксическое и противоопухолевое
и это стимулировало дальнейшие исследования в
этой области. В работе показаны пиперидин про�
изводные изатина, полученные на основе трех�
компонентной реакции Манниха:
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В работе 15 серия новых оснований Манниха
7�ацил�5�хлор�2�оксо�3H�бензоксазолов, синте�
зированных их взаимодействием с формальдеги�
дом и некоторыми вторичными аминами. Их хи�
мическая структура были изучены с помощью их
ИК, 1H ЯМР спектроскопии и элементного анали�
за. Исследование in vitro антимикробной активно�
сти синтезированных соединений осуществляли
методом микробульона против шести патогенных
бактерий. Показана высокая активность получен�
ных аддуктов в отношении этих патогенов.
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Реакция Манниха – единственный извест�
ный одностадийный синтетический метод замены
атома водорода в органическом субстрате амино�
алкильной группой. Подходящими органически�
ми субстратами в реакции Манниха являются бо�
гатые электронами молекулы. Фенолы являются
классическим примером таких богатых электро�
нами субстратов в реакции Манниха, и хотя моно�
гидроксильные фенолы широко использовались в
качестве субстратов в этом превращении, в лите�
ратуре имеется скудная информация об аминоал�
килировании полигидроксильных фенолов.
В  статье 16 исследуется реакция Манниха такого
полигидроксильного субстрата, а именно хорошо
известного антиоксиданта н�пропилгаллата, с
формальдегидом в качестве альдегидного компо�
нента и двумя эквивалентами циклических вто�
ричных аминов (пиперидин, морфолин, 4�бензил�
пиперазин, 4�фенилпиперазин и 1,2,3,4�тетрагид�
роизохинолин) в качестве аминных реагентов.

 O O

HO OH
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+ 2CH2O + HN

O O

HO OH
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N N

Структура полученного бис�аминометильно�
го производного н�пропилгаллата, разработанно�
го в качестве потенциальногого ингибитора обра�
зования радикалов подтверждено анализом ЯМР.

Работа 17 была направлена на синтез основа�
ний Манниха пиперидина и производных п�хлор�
анилина и исследование их антиоксидантной и
антимикробной активности. Синтезированные
соединения были охарактеризованы ЯМР, ИК и
УФ�V спектроскопией. Использовали 2,2�дифе�
нил�1�пикрилгидразил радикал и методы диффу�
зии Agar Well для антиоксидантного и антимик�
робного скрининга соответственно. Было получе�
но 8 оснований Манниха:

N,3�дифенил�3�(пиперидин�1�ил)пропана�
мид (MB1);

3�((4�хлорфенил)амино)�2�гидрокси�1,2,3�
трифенилпропан�1�он (MB2);

2�((3�((4�хлорфенил)амино)�3�фенилпропа�
ноил)окси)бензойная кислота (MB3);

3�(((4�хлорфенил)амино)(фенил)метил)�
5,7�дигидрокси�2�(4�гидроксифенил)хроман�4�
он (MB4);

3�((4�хлорфенил)амино)�3�(4�гидрокси�3�
метоксифенил)�1�фенилпропан�1�он (MB5);

3�((4�хлорфенил)амино)�N,3�дифенилпро�
панамид (MB6);

2�((4�хлорфениламино)метил)бензойный
пероксиангидрид (MB7);

и 3�(4�хлорфениламино)�1,3�дифенилпро�
пан�1�он (MB8). ЯМР подтвердил присутствие

ароматического участка N–H в диапазоне δ=4.00
м.д. ИК также подтвердил наличие C=O, O–H и
N–H связей, типичных для оснований Манниха.
Показано, что соединения обладают значительной
антиоксидантной активностью по сравнению со
стандартами витамина С и бутилированного гид�
роксиланизола и показали значительное ингиби�
рование при 1.0 мг/мл и 0.5 мг/мл соответственно.
MB1, MB2 и MB3 проявляют сильную антимик�
робную активность, в то время как MB4–MB8
проявляют умеренную активность против бакте�
рий и грибков.

Включение азаспирокетальных оснований
Манниха, в том числе содержащих пиперидино�
вый фрагмент в мембрану с целью получения 6�
метокси�1�н�октил�1�Н�индольного каркаса, об�
ладающего противотуберкулезными свойствами,
привело к появлению аналогов с улучшенной се�
лективностью и субмикромолярной активностью
против Mycobacterium tuberculosis H37Rv. Усиле�
ние активности за счет спирального кольца был
подтвержден на мышиной модели туберкулеза.
Как и ожидалось, для агентов, вводящих мембра�
ну, индолилазаспирокеталовые основания Ман�
ниха нарушают фосфолипидные везикулы, про�
ницаемые бактериальные клетки и индуцирован�
ные микобактериальные клетки 18.
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Было обнаружено, что трибромид тетрабути�
ламмония является эффективным катализатором
для однореакторного синтеза высокозамещенных
пиперидинов посредством комбинации 1,3�дикар�
бонильных соединений, ароматических альдеги�
дов и различных аминов в этаноле при комнатной
температуре 19. Экономическая целесообразность,
хорошие выходы аддуктов, экологически безвред�
ные и мягкие условия реакции – вот некоторые из
важных особенностей этой реакции аминомети�
лирования.

В статье 20 описывается синтез нового типа
основания Манниха, N�(1�пиперидинобензил)�
бензамида и его комплексообразование с ионами
Cu (II), Co (II), Ni (II) и Zn (II).
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Структурные особенности комплексов оха�
рактеризованы данными микроанализа, методами
ИК, УФ�видимого, ЯМР, ЭПР и ТГА. Электроли�
тическое поведение хелатов оценивали по данным
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их молярной проводимости. Мономерная приро�
да хелатов подтверждается их магнитными значе�
ниями восприимчивости. Спектры ЭПР в X�диа�
пазоне комплекса меди в ДМСО при 300 и 77 К, и
их основные особенности были определены. Ан�
тимикробная активность лиганда и его комплек�
сов были широко изучены методом диффузии с
использованием ДМФА в качестве растворителя
в отношении таких микроорганизмов, как
Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Escherichia
coli, Pseudomonas aeruginosa и грибов Aspergillus
niger, Rhizoctonia bataicola. Значения зоны ингиби�
рования были обнаружены при 37 оC в течение 24
ч. Авторы отмечают, что все комплексы обладают
более высокой активностью, чем свободный ли�
ганд и стандартные препараты.

Дигидрохлориды N,N�бис[1�арил�3�(пипе�
ридин�1�ил)пропилиден]гидразина были синте�
зированы на основе реакции 2 моль гидрохлори�
дов 1�арил�3�(пиперидин�1�ил)�1�пропанона с 1
моль гидразингидрата в работе 21. Арильная часть
представляет собой C6H5 (P1), 4�CH3C6H4 (P2),
4�CH3OC6H4 (P3), 4�HOC6H4 (P4), 4�ClC6H4

(P5), 3�CH3OC6H4 (P6), 4�FC6H4 (P7) и 4�BrC6H4

(P8). За исключением P1, все соединения были
синтезированы впервые. Химическая структура
подтверждена УФ, 1H и 13C ЯМР спектроскопией.
Показано, что комплексы P1, P2, P7 и P8 облада�
ют активностью против клеток гепатомы человека
(Huh7), а P1, P2, P4, P5, P6, P7 и P8 против клеток
рака груди (T47D) показали цитотоксичность. P1,
P2 и P7 имели более сильную цитотоксичность в
отношении клеток Huh7, чем у контрольного со�
единения 5�FU, тогда как только P2 был более эф�
фективен, чем 5�FU, против клеток T47D.

Изучена реакционная способность модель�
ных соединений лигнина в реакции Манниха с
пиперидином и формальдегидом 22.
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Было подтверждено, что пиперидинометиль�
ная группа вводится количественно в стерически
беспрепятственных положениях орто� к феноль�
ному гидроксилу, когда субстрату дают возмож�
ность реагировать в условиях окружающей среды.
Последовательное применение реакции Манниха
с последующим количественным 31P ЯМР на раз�
личных образцах лигнина позволило определить
количество различных ароматических групп, не�

сущих свободные фенольные гидроксильные
группы. В частности, методика позволила количе�
ственно определить пара�гидроксилфенолы, кате�
холы, гваяколы и фенолы, содержащие заместите�
ли C5 или C6. Количественная надежность метода
была также проверена серией растворенных
крафт�лигнинов, выделенных с различной степе�
нью делигнификации. Было обнаружено, что эти
данные лучше по сравнению с данными, получен�
ными перманганатным окислением. Показана вы�
сокая биологическая активность синтезирован�
ных соединений.

Работа 23 направлена на синтез, характерис�
тику и скрининг биологической активности ряда
N�((3�(4�хлор�3�оксо�1�((4�(4�(трифторметил)�
фенил)тиазол�2�ил)амино)азетидин�2�ил)�1H�
индол�1�ил)метил)пиперидин�1�карбоксамидов.
Индол�3�карбальдегид и хлорэтилацетат раство�
ряли в ДМФ. К этой реакционной смеси добавля�
ли безводный K2CO3 и реакционную смесь пере�
мешивали при комнатной температуре (35 оC) в
течение 8 ч с получением 2�(3�формил�1H�индол�
1�ил)ацетата. В этой реакционной смеси раство�
ряли эквимолярное количество гидразинкарботи�
оамида в абсолютном спирте, добавляли три кап�
ли уксусной кислоты и затем ее нагревали на па�
ровой бане в течение 5–6 ч при 100 оС для
получения этил�2�(3�((2�карбамоилгидразоно)�
метил)�1H�индол�1�ил)ацетата. α�Галогенкетоны
(хлорацетофенон, хлорацетон) в количестве
10 мМ добавляли и смесь перемешивали при ком�
натной температуре в течение 30 мин, в результате
чего был получен этил�2�(3�((2�(4�(4�(трифтор�
метил)фенил)тиазол�2�ил)гидразоно)метил)�
1H�индол�1�ил)ацетат. К полученному продукту
добавляли монохлорацетилхлорид (0.01 моль),
затем по каплям основания Шиффа (0.01 моль) и
триэтиламин (0.02 моль) в диоксане (25 мл) при
комнатной температуре с получением этил�2�(3�
(4�хлор�3�оксо�1�((4�(4�(трифторметил)фенил)�
)тиазол�2�ил)амино)азетидин�2�ил)�1H�индол�1�
ил)ацетата. В конечном счете был получен N�((3�
(4�хлор�3�оксо�1�((4�(4�(трифторметил)фенил)�
тиазол�2�ил)амино)азетидин�2�ил)�1H�индол�1�ил)�
метил)пиперидин�1�карбоксамид.
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Структуры синтезированных соединений ха�
рактеризовались 1H и 13C ЯМР, масс�спектромет�
рией, ИК и элементным анализом. Антимикроб�
ную активность новых соединений проверяли ме�
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тодом диффузии в агаре. Показана высокая актив�
ность этих соединений в отношении различных
микроорганизмов.

В патенте 24 показан синтез нового спиросук�
цинимидного основания Манниха, обладающего
антилейкемической, антиконвульсионной и седа�
тивной активностью. Состав этого соединения
включает гетероциклический фрагмент (морфо�
лин, пиперидин, пиперазин) и низшую алкиль�
ную, гидроксиалкильную, алкоксиалкильную и
др. группы.

Простой и эффективный препаративный
подход для синтеза различных α�бензиламиноку�
маринов включает трехкомпонентную реакцию
4�гидроксикумарина, ароматических альдегидов
и вторичных аминов в экологически чистых усло�
виях в водной среде. Основные преимущества это�
го метода – аэробные условия, короткое время ре�
акции и мягкие условия 25.
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Трансаминирование между кетоновыми ос�
нованиями Манниха и первичными ариламинами
дало ряд кетоновых втор�оснований Манниха.
Различные тетрагидро�1,2,4�триазепины были
синтезированы путем обработки арилгидразонов
формальдегидом. 3�стирил�2H�1,2,4�триазепин
был получен из фенилгидразона и коричного аль�
дегида. Реакция Манниха с 4�(п�гидроксифенил)�
тетрагидро�1,2,4�триазепином дала соответствую�
щие основания Манниха. Показана высокая анти�
бактериальная активность этих соединений 26.

 

N

N

N

Ph

Ph

OH

N

N

В работе 27 описан синтез Манниховых основа�
ний кумарина с применением реакция аминомети�
лирования на основе 7�гидрокси�4�метилкумарина
с использованием обычной, а также микроволновой
технологии для сравнения осуществимости, време�
ни реакции и выхода продукта. Для этого 7�гидро�
кси�4�метилкумарин был получен с использовани�
ем конденсации Пехмана. Целевой продукт был
синтезирован взаимодействием полученного кума�
рина с различными вторичными аминами.
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Сравнение традиционных и микроволновых
методов продемонстрировали, что микроволно�
вой синтез более удобен и проще, с лучшим выхо�
дом и меньшим образованием побочных продук�
тов по сравнению с обычным методом синтеза.

Последние достижения в области пипериди�
новой составляющей в составе оснований Манни�
ха в лечении рака описаны в обзоре 28.

В работе 29 отмечается, что кумарин и моди�
фицированные азотистые гетероциклические
ядра проявляют биологическую активность.
Объединение их в гибридную молекулу может
привести к новым фармакологическим агентам.
Был синтезирован ряд гибридных соединений,
объединяющих кумарин и пиперидин, пиперазин,
пуриновый или тетрагидроизохинолиновый
фрагменты, и была проведена оценка их антиарит�
мической активности. Показано, что реакция
Манниха кумаринов (пеурутеницин, пеуценол и
6�цианумбеллиферрон) с формальдегидом и раз�
личными аминами, включая несколько алкалои�
дов – анабазин, теофиллин или тетрагидроизохи�
нолины, протекает при нагревании с обратным хо�
лодильником в диоксане в присутствии 4�димети�
ламиногруппы. Двадцать два новых основания
Манниха на основе кумарина были синтезирова�
ны путем введения функциональной аминоме�
тильной группы в положение 8 из 6 замещенных
7�гидрокси�2H�хромен�2�онов по реакции Ман�
ниха. Результаты показали, что эффект замести�
телей C�6 и C�8 был очевиден в разработанной ав�
торами системе и существовала взаимосвязь меж�
ду структурами и антиаритмической активностью
6,7,8�тризамещенных кумаринов. 8�(6,7�диметок�
си�1�(3,4,5�триметоксифенил)тетрагидроизохи�
нолинилметил)�замещенные производные пеуце�
нола показали in vivo выраженную и избиратель�
ную антиаритмическую активность при эпинеф�
риновых аритмиях по сравнению с природным
кумариновым пеуценолом. Умеренная токсич�
ность нового соединения стимулировала дальней�
шую разработку терапевтически релевантных
аналогов на основе этого нового типа гибридов
кумарин�тетрагидроизохинолин.

Ряд структурных соединений 3�гидрокси�6�
метил�2�[(замещенный пиперидин�1�ил)метил]�
4H�пиран�4�она был синтезирован взаимодей�
ствием 5�гидрокси�2�метил�4H�пиран�4�она с
подходящими производными пиперидина с ис�
пользованием условий реакции Манниха 30.
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Антибактериальная активность соединений
для E.coli ATCC 25922, S.paratyphi ATCC BAA�
1250, S.flexneri ATCC 12022, E.gergoviae ATCC
33426 и M.Smegmatis ATCC 14468 оценивали in
vitro методом разбавления бульона для определе�
ния МИК. Кроме того, их ингибирующее дей�
ствие на фермент ДНК�гиразу оценивали с ис�
пользованием метода суперспирализации ДНК�
гиразы. Все синтезированные соединения показа�
ли значение МИК 8 или 16 мкг/мл, для
M.smegmatis, тогда как для остальных была дос�
тигнута активность от минимальной до умерен�
ной. Анализ суперспирализации показал в луч�
шем случае очень слабое ингибирование фермен�
та. Авторы отмечают, что синтезированные соеди�
нения также будут испытаны для тестирования на
виды Mycobacterium и ингибирования топоизоме�
разы II для разработки новых ведущих препара�
тов для лечения нетуберкулезных микобактери�
альных инфекций.

В исследовании 31 серия оснований Манниха
была синтезирована с использованием 4�гидро�
ксиацетофенона в качестве предшественника.
Первой стадией синтеза было получение 4�меток�
сиацетофенона метилированием фенольной гид�
роксильной группы 4�гидроксиацетофенона. По�
казано, что и 4�гидроксиацетофенон, и 4�метокси�
ацетофенон кипятили с обратным холодильником
отдельно с пиперидином и формальдегидом, ис�
пользуя абсолютный этанол в качестве раствори�
теля, с получением 4�гидрокси�3,5�(дипипери�
дин�1�илметил)ацетофенона и 4�метокси�3�(пи�
перидин�1�илметил)ацетофенона соответствен�
но. За ходом реакции следили с помощью
тонкослойной хроматографии. Структуры полу�
ченных конечных соединений были определены с
использованием нескольких спектроскопических
методов, включая ИК, 1H и 13C ЯМР. Обе реакции
дали основания Манниха в виде желтовато�ко�
ричневой жидкости. Показана высокая антимик�
робная активность полученных соединений.

Сообщается, что реакция Манниха издавна ис�
пользуется для приготовления многих фармацевти�
чески важных молекул. В работе 32 синтезированы
новые основания Манниха класса β�амино�диарил�
диенонов с выраженным антипростатным действи�
ем и выраженной активностью против рака. Авторы
отмечают, что синтезированные основания Манни�
ха содержат пиперидиновый фрагмент.

Ряд новых 3�гидрокси�6�гидроксиметил/ме�
тил�2�замещенных 4H�пиран�4�онов был синте�
зирован и получен реакцией коджевой кислоты
или алломальтола с производными пиперидина и
формалином в качестве потенциальных противо�
судорожных соединений 33.
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R = CH3; CH2OH; X = C6H5; C6H4Cl-4; C6H4Br; C6H4Cl-3; Y = OH; CN; COCH3.

Структура синтезированных соединений
была подтверждена с использованием результа�
тов ИК, 1H ЯМР. Противосудорожную актив�
ность оценивали с помощью тестов с максималь�
ным электрошоком (MES) и подкожным введени�
ем метразола (scMet). Нейротоксичность опреде�
ляли тестом на токсичность ротора. Все эти тесты
проводились в соответствии с процедурами про�
граммы Antiepileptic Drug Development (ADD). Со�
гласно исследованиям активности и во всех дозах,
3�гидрокси�2�[(4�гидрокси�4�фенилпиперидин�
1�ил)метил]�6�метил�4H�пиран�4�он и 2�[(4�аце�
тил�4�фенилпиперидин�1�ил)метил]�3�гидрокси�
6�(гидроксиметил)�4H�пиран�4�он проявляют
противосудорожную активность против MES�ин�
дуцированных судорог через 4 ч. Также было уста�
новлено, что 2�{[4�(4�бромфенил)�4�гидроксипи�
перидин�1�ил]метил}�3�гидрокси�6�(гидроксиме�
тил)�4H�пиран�4�он наиболее активное соедине�
ние против вызванных scMet судорог во всех дозах
через 0.5 и 4 ч. При скрининге нейротоксичности
роторных двигателей все соединения не показали
токсичности при всех дозах.

Был получен новый класс оснований Манни�
ха – производных 2�амино�1H�бензимидазола
конденсацией оснований Шиффа или 2�бензила�
минобензимидазолов с выбранными вторичными
аминами (морфолин, пиперидин, N�метилпипера�
зин, N�фенилпиперазин, 1�(2�пиридил)пипера�
зин, 1�(2�метоксифенил)пиперазин, 1�(2�пирими�
динил)пиперазин) и формальдегидом в этаноле 34.
 

N
H

N

+ CH2O + HNN
Ar N

N

N
Ar

N

Производные пиримидобензимидазола были
синтезированы в реакциях основания Шиффа с
выбранными соединениями, содержащими актив�
ные метиленовая группа: ацетилацетон, бензоила�
цетон и малононитрил. Структуры синтезирован�
ных соединений подтверждены результатами эле�
ментарного анализа, ИК, 1H и 13C ЯМР спектра�
ми. Продукты представляют интерес для
биологических исследований и могут быть суб�
стратами для дальнейшего синтеза. Все соедине�
ния были проверены против клеток человеческого
лейкоза MV4�11, а затем наиболее активные из
них были протестированы в отношении челове�
ческих клеток рака груди T47D и легкого A549, а
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также нормальные фибробласты мыши (BALB/
3T3). Самым активным соединением против рако�
вых клеток был 4�амино�3�циано�2�(4�гидрокси�
фенилен)�1,2�дигидропиримидо[1,2�a]бензими�
дазол (IC50 0.23±0.05 мкг/мл против MV4�11 кле�
ток), одновременно проявляя очень низкую цито�
токсичность по отношению к фибробластам
мыши. Цисплатин был контрольным препаратом.

В работе 35 показано, что противораковая ак�
тивность 8�гидроксихинолинов зависит от обра�
зования комплексов с окислительно�восстанови�
тельной медью и ионами железа. Авторы исполь�
зовали УФ�видимую спектрофотометрию и спек�
троскопию ЭПР для сравнения процессов
диссоциации протонов и комплексообразования
эталонного соединения 8�гидроксихинолина и
трех связанных оснований Манниха для выявле�
ния возможных корреляций с биологической ак�
тивностью.
 

N
OH

+ CH2O + HN
N

OH
N

Исследуемые производные содержат фраг�
мент CH2�N в положении 7, связанные с морфоли�
ном, пиперидином, также хлором и фторбензила�
мином. Твердофазные структуры полученных
комплексов характеризовались рентгенострук�
турным анализом монокристаллов. Кроме того,
окислительно�восстановительные свойства комп�
лексов меди и железа были изучены с помощью
циклической вольтамперометрии и прямой реак�
ции с физиологически релевантными восстанови�
телями (глутатион и аскорбиновая кислота). Ис�
следования цитотоксичности in vitro на людях по�
казали, что синтезированные соединения прояв�
ляют активность в отношении клеток саркомы
матки MES�SA/Dx5 в субнизком микромолярном
диапазоне (значения IC50 0.2–3.3 мкМ).

Взаимодействие изатина с бензальдегидом и
втор�амином или подходящим альдимином дало
основание N�Манниха и бис�основание. В этой ра�
боте были синтезированы новые пиперидинсо�
держащие основания Манниха и изучена их анти�
бактериальная активность в отношении различ�
ных микроорганизмов 36.
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В наших исследованиях были осуществлены
синтезы пиперидинсодержащих оснований Ман�
ниха на основе реакции аминометилирования с
участием спиртов (l�(–)�ментол, d,l�(–)�ментол,
циклогексанол, (+)�норборненилметанол, нор�

борненилметанол), альдегидов (формальдегид,
бензальдегид) и пиперидина. Реакции протекают
по нижеследующей общей схеме:
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O OR 1 = (I); (II); (III);
OO

(IV); (V, VI);

I-VI

R2 = H (I-V); C6H5 (VI).

R2

Выходы l�(–)�2�изопропил�5�метил�пипери�
динометоксициклогексана (I) 37, d,l�(–)�2�изопро�
пил�5�метил�пиперидинометоксициклогексана
(II) 38, пиперидинометоксициклогексана (III) 39,
(+)�5�пиперидинометоксиметилбицикло[2.2.1]�
гепт�2�ена (V) 40, 5�пиперидинометоксиметилби�
цикло[2.2.1]�гепт�2�ена (V) 41, N�{(бицикло[2.2.1]�
гепт�2�ен�5�илметокси)(фенил)метил}пипериди�
на (VI) 42 составили 41–70 %. Синтезы провели в
растворе бензола при 78–80 оС. При участии фор�
мальдегида, реакции протекали 4–5 ч при моль�
ном соотношении реагентов: спирта, формальде�
гида и амина – 1:2:1 соответственно. Реакции с
бензальдегидом провели в течение 6–7 ч при
мольном соотношении реагентов: спирта, бен�
зальдегида и амина – 1:1:1 соответственно. Соеди�
нения (I–VI) представляют собой жидкости с ха�
рактерным запахом, нерастворимые в воде, хоро�
шо растворимые в органических растворителях
(этанол, ацетон, бензол, CCl4, CHCl3 и др.). Со�
став и строение полученных соединений подтвер�
ждены с помощью данных элементного анализа,
ИК, ЯМР 1Н и 13С спектроскопии, а также масс�
спектрометрией.

Изучены антимикробные свойства получен�
ных соединений в отношении грамположитель�
ных (S.aureus, B.anthracoides), грамотрицательных
(P.aeruginosa, E.coli, K.pneumoniae) бактерий, а так�
же дрожжеподобных грибов рода Кандиды 43–45.
Для этого были подготовлены 1%�ные спиртовые
растворы исследуемых веществ. Анализ проводи�
ли методом серийных разведений. В качестве пи�
тательной среды использовали мясо�пептонный
агар рН 7.2–7.4 для бактерий и среду Сабуро для
грибов. Длительность инкубации в термостате
была 18–24 ч при 37 оC. Высевы делались через 10,
20, 40, 60 мин. Результаты представлены в табл. 1.

Результаты анализа (табл. 1) показали, что
соединения (I–VI) обладают высокой биологи�
ческой активностью, в частности, антимикробной
и антифунгальной активностью в отношении вы�
шеуказанных микроорганизмов, причем их губи�
тельное воздействие на микроорганизмы проявля�
ется гораздо быстрее, чем у широко используемых в
медицинской практике эталолов: риванол, фураци�
лин, карболовая кислота, хлорамин (табл. 2).
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Таблица 1  
Антимикробная активность синтезированных оснований Манниха  

в  отношении различных микроорганизмов  
t : f 

I II III IV V VI 
Микро� 

организм 
Время 

экспозиции,
мин 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4
10 – – + + – – – ± – – + + – – – – – – – ± – – – + 
20 – – ± + – – – ± – – + + – – – – – – – – – – – + 
40 – – – + + ± ± + – – + + – – – – – – – – – – – + 

S. aureus 

60 – – – + + + ± + – – – – – – – – – – – – – – – – 
10 – – + + – – – + – – – + – – – – – – – + – – – + 
20 – – – + + ± ± + – – – + – – – – – – – – – – – – 
40 – – – + + + ± + – – – – – – – – – – – – – – – – 

E. coli 

60 – – – + + + ± + – – – – – – – – – – – – – – – – 
10 – – + + – – – – – – – – – – – – – – – – – – + + 
20 – – – + + + ± + – – – – – – – – – – – – – – – + 
40 – – – – + + ± + – – – – – – – – – – – – – – – – 

K. pneu�
moniae 

60 – – – – + + ± + – – – – – – – – – – – – – – – – 
10 – – + – – – – – – – – – н н н н н н н н – – + + 
20 – – ± – – – – – – – – – н н н н н н н н – – – – 
40 – – – ± – – – ± – – – – н н н н н н н н – – – – 

P. aeru�
ginosa 

60 – – – + + ± ± + – – – – н н н н н н н н – – – – 
10 н н н н н н н н + + + + н н н н н н н н – + + + 
20 н н н н н н н н + + + + н н н н н н н н – + + + 
40 н н н н н н н н – + + + н н н н н н н н – + + + 

B. anthrax�
coide 

60 н н н н н н н н – + + + н н н н н н н н – + + + 
10 – – + + – – – – – – – – – – – – – – – – – – – + 
20 – – – ± – – – – – – – – – – – – – – – – – – – – 
40 – – – – – – – ± – – – – – – – – – – – – – – – – 

C. albicans 

60 – – – – + ± ± + – – – – – – – – – – – – – – – – 
 

Таблица 2  
Антимикробная активность контрольного препарата и эталонов  

t : f 
Этанол (контроль) Карболовая кислота Хлорамин Риванол Фурацилин 

Микро�
организм 

Время 
экспози�
ции, мин 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4 1:0 1:1 1:2 1:4

10 + + + + + + + + – – – – + + + – – – – – 
20 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 
40 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 

S. aureus 

60 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 
10 + + + + + + + + – – – + – – + + – – – + 
20 + + + + + + + + – – – + – – + + + + + + 
40 + + + + + + + + – – – – – – – + + + + + 

E. coli 

60 + + + + + + + + – – – – – – – + + + + + 
10 + + + + + + + + – – – + + + + + + + + + 
20 + + + + + + + + – – – + + + + + + + + + 
40 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 

K. pneu�
moniae 

60 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 
10 + + + + + + + + – – – + + + + + + + + + 
20 + + + + + + + + – – – + + + + + + + + + 
40 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 

P. aeru�
ginosa 

60 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 
10 + + + + + + + + + + + + + + + + + + + + 
20 + + + + + + + + + + + + + + + + + + + + 
40 + + + + + + + + + + + + + + + + + + + + 

B. anthra�
coide 

60 + + + + + + + + + + + + + + + + + + + + 
10 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 
20 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 
40 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 

C. 
albicans 

60 + + + + + + + + – – – – + + + + + + + + 

Примечание: (+) – рост,  (–) – отсутствие роста,  (±) – слабый рост;  t – 1%�ный раствор исследуемого соединения в 
этиловом спирте;  f – физиологический раствор. 

Кроме того, методом серийных разведений 
определены минимальная ингибирующая концен�
трация и минимальная бактерицидная концентра�
ция синтезированных соединений в отношении не�
которых выше указанных микроорганизмов.  
Установлено, что полученные соединения реагиру�

ют на микроорганизмы при очень низких концен�
трациях. 

Таким образом, пиперидинсодержащие осно�
вания Манниха не теряют своей актуальности, так 
как являются фармакофорными и проявляют вы�
сокую биологическую активность. 
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В нейтральной среде синтезированы комплексные
соединения переходных металлов марганца (II) и
цинка (II)) с салицилово�резорциновым спиртом
[MnL2Cl2], [ZnL2(H2O)2]2(H2O). Идентификация
синтезированных комплексов проводилась с помо�
щью элементного, рентгенофазового анализа, УФ�
спектроскопии, ИК спектрального и термограви�
метрического методов анализа. Кристаллическая
структура комплексов была определена методом
монокристаллической рентгеновской дифракции.
Согласно УФ� спектроскопии в комплексах наблю�
дается d–d переход, соответствующий длине волны
для Mn (II) 480–560 нм, для комплекса Zn (II) 238
нм. Результаты термогравиметрических исследова�
ний показали, что конечным продуктом термичес�
кого разложения всех соединений является оксид
металла соответственно. Изучена антирадиацион�
ная активность комплексов марганца (II) и цинка
(II) на облученных семенах пшеницы. Обнаружено,
что обработка семян пшеницы перед облучением
водным раствором комплексов приводит к нормали�
зации биосинтеза фотосинтетических пигментов.

Ключевые слова: антирадиационная активность;
ИК�спектроскопия; комплекс; марганец; рентгено�
фазовый анализ; салицилово�резорциновый спирт;
термогравиметрический анализ; цинк.

Transition metal manganese (II) and zinc (II))
complexes with salicylic resorcinol alcohol [MnL2Cl2],
[ZnL2(H2O)2]·2(H2O) were synthesized in neutral
medium. Identification of the synthesized complexes
was carried out using elemental, X�ray phase analysis,
UV spectroscopy, IR spectral and thermogravimetric
methods of analysis. The crystal structure of the
complexes was determined by single crystal X�ray
diffraction. According to UV spectroscopy, d–d
transition was observed in the complexes
corresponding to the wavelength for Mn (II) 480–560
nm, for Zn (II) complex 238 nm. The results of
thermogravimetric studies showed that the final
product of thermal decomposition of all compounds is
metal oxide, respectively. The anti�radiation activity
of manganese (II) and zinc (II) complexes on
irradiated wheat seeds was studied. It was found that
treatment of wheat seeds before irradiation with an
aqueous solution of the complexes leads to normalization
of photosynthetic pigments biosynthesis.

Key words: anti�radiation activity; complex; IR
spectroscopy; manganese; salicylic�resorcinol alcohol;
thermogravimetric analyzes; X�ray phase analysis;
zinc.
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Coordination compounds of most transition
metals with organic ligands such as benzoic acid,
salicylic acid, resorcinol, bipyridine,
polyaminopolyphosphonic acids exhibit biological
activity, since they are donors of vital trace elements
and biomolecules and can also exhibit high cytotoxic
activity against tumor cells, therefore and are widely
used in the production of various drugs 1–4. The
biological activity of the complexes is determined not
only by the nature of the metal ion and ligands, but
also by the conditions of the synthesis, the
composition of the external and internal
coordination spheres, and the structure of the
compounds obtained 5=8.

 In this paper, we present methods of synthesis
and study of the properties of manganese (II) with
salicylic�resorcinol alcohol and salicylic acid.

Physical measurements

The composition and chemical structure of the
synthesis products obtained are studied by physical�
chemical analysis methods: X�ray phase analysis
(diffractometer (Germany) D�2 Phaser firm Bruker);
IR spectroscopy («Specord M�80» brand Carl Zeiss).
The spectra of the reaction solutions in the UV
regions were recorded on the Evolution 60S
spectrophotometer, by Thermo Scientific Spectronic
(USA). Differential thermogravimetric analysis was
performed on (NETZSCH STA 449F3 STA449FSA�
0622�M).

Experimental part

Synthesis of  MnL2Cl2 (L – salicylic0
resorcinol alcohol). A sample of 0.6 g (0.03 mol)
of MnCl2 was dissolved in 30 ml of ethyl alcohol

at 60 оC, 40 ml of salicylic resorcinol was added to the
solution and then boiled under reflux for 2 hours. The
resulting precipitate was filtered off, washed with
ethanol, and dried in a desiccator over sulfuric acid
for one week.

Synthesis [ZnL2(H2O)2]⋅2Н2О, L – salicylic0
resorcinol alcohol. The synthesis of a zinc (II)
complex with salicylic�resorcinol alcohol was
obtained by the method described above.

Results and conclusion

IR� spectroscopy. We have synthesized complex
compounds of manganese (II) and zinc (II) with
salicylic�resorcinol alcohol [MnL2Cl2], [ZnL2 (H2O)
2]⋅2H2O in a neutral medium. To determine the
nature of the coordination of the ligand with the
complexing agent, an IR spectral analysis of the
obtained complexes was carried out, which showed
that the complexation is accompanied by significant
spectral changes in comparison with the spectrum of
the free ligand.

Comparison of the IR spectra of the obtained
complex compounds and the initial one showed that
the absorption bands of the carbonyl group in the
complex are in an ionized form, since absorption
bands of asymmetric and symmetric vibrations of the
deprotonated carboxyl group appear in the region
of 1659�1510 and 1445�1377 cm�1, respectively, and
the bands disappear absorption in the range 1665�
1700 cm �1 (Fig. 1).

Related to the stretching vibrations of the C=O
bond of the unionized carboxyl group. The difference
between asymmetric and symmetric stretching
vibrations of the ionized carboxyl group ∆ν (СOO�)
is less than 220 cm�1, which suggests its bidentate
coordination with the manganese ion in the resulting

Fig. 1. IR spectrum of the Mn (II) complex with salicylic0resorcinol alcohol
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complex compound. For the same reason, it can be
concluded that the type of bond between the
carboxylate oxygen atom of the ligand with the
manganese (II) ion is predominantly ionic.
Interpretation of the obtained data also confirms the
formation of complexes [MnL2Cl2], [ZnL2⋅(H2O)
2]⋅2H2O L�(salicylic�resorcinol alcohol).

Differential Scanning Calorimetry. With the
definition of the thermic stability and the
composition of synthesized complexes [MnL2Cl2] the
thermographic analysis was carried out.

Using thermocouples, the composition and
strength of the synthesized complex compound was
determined, and it was found that the complex is
stable up to 160 оC. (Fig 2.)

At higher temperatures, the complex gradually
disintegrates, and this process ends in several stages,
and in all cases the result is that Me+2 is converted to
Me+3. Thus, according to the results of the
physicochemical methods used in this work, it was
found that the composition and structure of the
obtained complexes directly depend on the ratio of
the initial products (Fig 3.)

X�ray phase analysis. Fig. 4. shows the result of
X�ray phase analysis of the synthesis product. The
interpretation of the obtained data also confirms the
formation of the [MnL2Cl2] complex.

Since the parameters of the crystalline cell differ
from each other, a coordination complex Mn�

Fig.2 .Thermogravigram сomplex MnL2Cl2 (L – salicylic0resorcinol alcohol)

Fig.3. Thermogravigram of the complex [ZnL2(H2O)2]⋅⋅⋅⋅⋅2(H2O) (L – salicyl0resorcinol alcohol)
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salicylic�resorcinol alcohol was created. salicylic�
resorcinol alcohol peaks did not appear in Mn�
salicylic�resorcinol alcohol, but almost all complexes
were created

UV�VIS spectroscopy. The UV�VIS
spectroscopu analysis of 0.01 M of manganese (II)
and zinc (II), complex is water was made. It is clear
from the specimen that the d�d passage is 480�560 nm
wavelength Mn (II). The complex with Zn2+ is
characterized by the appearance of one maximum at
238 nm. The maximum at 238 nm characterizes the
formation of a metal�ligand coordination bond.

The results of the investigations showed that in
all cases the final product of the thermal
decomposition of the complexes is metal oxide. Thus,
according to the results of the physicochemical
methods used in the work, it is established that the
composition and structure of the obtained complexes
directly depends on the ratio of the initial products to
determine the composition and thermal stability of
the complexes under study, we performed elemental
analysis, X�ray phase analysis, IR spectral and
thermogravimetric analysis.

Fig. 4. Diffractogram of the complex [MnL2Cl2] (L – salicylic0resorcinol alcohol)

Study of anti�radiation activity of manganese
(II) and zinc (II) complexes with salicylic resorcinol
alcohol

In the manganese (II) and zinc (II) complexes
obtained, the anti�radiation activity was tested on
irradiated wheat seeds. Photosynthetic pigment
content was determined in seedlings. Seeds treated
with MnCl2�salicyl�resorcinol had high germination
rate and high photosystem activity. The complexes
also had a positive effect on chlorophyll content as
well as on the chlorophyll /A chlorophyll/ B ratio. It
was found that low concentrations of complexes
positively affect chlorophyll and carotenoids
synthesis and increase functional activity of
chloroplasts. Treatment of wheat seeds before
irradiation (irradiation dose 300 Gy) with aqueous
solutions of complexes (solution concentration
0.001%) leads to normalization of photosynthetic
pigments biosynthesis, promotes elimination of
mitotic division anomaly in root hair cells and
stimulates reparative mechanisms.
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Предложен комплексный подход к качественному
анализу 2,4�диметил�α�бромпропиофенона в объек�
тах экспертного исследования, обнаруженных опера�
тивными подразделениями МВД при ликвидации
нарколабораторий. Методом газовой хроматографии
с масс�спектрометрическим детектированием подо�
браны условия хроматографирования, получена хро�
матограмма и масс�спектр вещества. Подтверждена
структурная формула 2,4�диметил�α�бромпропиофе�
нона на импульсном ЯМР�спектрометре. Методом
рентгенофлуоресцентного анализа в представленном
веществе установлен заместитель – бром (Br).

Ключевые слова: 2,4�диметилметкатинон; 2,4�ди�
метилпропиофенон; газовая хроматография; пере�
чень; прекурсор; психоактивные вещества; рентге�
нофлуоресцентный анализ; фенилалкиламин;
ЯМР�спектрометрия.

A method for the qualitative analysis of 2,4�dimethyl�
α�bromopropiophenone in the objects of expert
research, discovered by operational units during the
liquidation of drug laboratories, is proposed. The
chromatography conditions were selected by gas
chromatography with mass spectrometric detection,
the chromatogram and mass spectrum of the substance
were obtained. The structural formula of 2,4�dimethyl�
α�bromopropiophenone was confirmed on a pulsed
NMR spectrometer. By the method of X�ray
fluorescence analysis, a substituent, bromine (Br), was
established in the presented substance.

Key words: 2,4�dimethylmethcathinone; 2,4�dimethyl �
propiophenone; gas chromatography; NMR spectro�
metry; phenylalkylamine; precursor; psychoactive
substances; scroll; X�ray fluorescence analysis.

В последнее время на территории Российс�
кой Федерации участились случаи использования
2,4�диметил�α�бромпропиофенона (рис. 1) в каче�
стве потенциального прекурсора для получения
ряда психоактивных веществ фенилалкиламино�
вого ряда, в частности 2,4�DMMC (2,4�диметил�
меткатинона).

Интерес к 2,4�диметил�α�бромпропиофено�
ну со стороны криминальных элементов, органи�
заторов незаконных подпольных нарколаборато�
рии обусловлен рядом факторов:

– данное соединение в настоящее время не
включено в Перечень наркотических средств, пси�
хотропных веществ и их прекурсоров, подлежа�
щих контролю в Российской Федерации  1 и на
момент подготовки данной статьи не является
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подконтрольным на территории Российской Фе�
дерации;

– 2,4�диметил�α�бромпропиофенон может
быть получен путем бромирования из 2,4�диме�
тилпропиофенона, который, в свою очередь, так�
же не включен в Перечень и открыто реализуется
на территории Российской Федерации.

Поэтому оперативные подразделения все
чаще при ликвидации нарколабораторий изыма�
ют на месте преступной деятельности 2,4�диме�
тил�α�бромпропиофенон. Первоочередной зада�
чей стало создание методических основ, позволя�
ющих качественно определять данное соединение
в объектах экспертного исследования, для после�
дующего решения вопроса об отнесении данного
соединения к соответствующей позиции Перечня
(после его включения).

Целью исследований явилось проведение ка�
чественного определения 2,4�диметил�α�бромп�
ропиофенона с использованием различных инст�
рументальных методов: газовой хроматографией с
масс�спектрометрическим детектированием,
ЯМР�спектроскопией, рентгенофлуоресцентным
анализом, ИК�Фурье спектроскопией.

 CH3

CH3

O

Br

CH3

Рис. 1. Структурная формула 2,4-диметил-ααααα-бромпро-
пиофенона

Материалы и методы

Метод хромато�масс�спектрометрии приме�
няли для качественного определения 2,4�диме�
тил�α�бромпропиофенона в представленном ве�
ществе. Пробу объекта массой 0.01 г помещали в
хроматографическую виалу и заливали 100 мл ме�
танола (ХЧ). Полученный экстракт использовали
для дальнейшего исследования.

Исследование проводили на газовом хрома�
тографе «Trace 1310» с масс�селективным детек�
тором ISQ «Thermo Electron Corp.» (США) c
ионизацией электронным ударом (70 эВ) при сле�
дующих условиях:

– колонка – кварцевая капиллярная DB�5MS
(30 м × 0.25 мм, толщина пленки фазы 0.25 мкм);

– температура инжектора 280 оC;
� температура интерфейса детектора 280 оC;
� детектор в режиме ионизации электронным

ударом (70 эВ);
� начальная и конечная температуры термо�

стата колонки 70 и 280 оC, соответственно;
� время выдержки при начальной температу�

ре 5 мин;

– температура термостата колонки изменя�
лась со скоростью 15 оC/мин;

– время выдержки при конечной температу�
ре 10 мин;

– газ�носитель – гелий (марка 6,0 (99.9%));
– скорость потока газа�носителя 1 мл/мин;
– объем вводимой пробы 1 мкл;
– задержка детектирования на растворитель

– 3 мин;
– пробу вводили в хроматограф в режиме с

делением потока (Split 1:40).
Регистрацию масс�спектров компонентов

хроматограмм проводили в режиме по полному
ионному току в диапазоне m/z 40–550 a.e.m. Полу�
ченные масс�спектры сравнивали с масс�спектра�
ми из электронных библиотек (NIST 14, EKB
DRUGS).

С целью подтверждения структурной фор�
мулы вещество исследовалось на импульсном
ЯМР�спектрометре Bruker Ascend 500. В качестве
растворителя использовался дейтерированный
хлороформ (CDCl3).

С целью определения природы заместителя
(�X) представленного вещества было проведено
исследование методом рентгенофлуоресцентного
анализа на энергодисперсионном спектрометре
модели ED 2000 («Oxford Instruments», Великоб�
ритания).

Условия анализа: рентгеновская трубка с се�
ребряным анодом, напряжение на трубке 12 кВ,
35 кВ и 50 кВ, фильтры первичного рентгеновско�
го излучения – тонкий алюминиевый, тонкий се�
ребряный и толстый медный. Время набора спект�
ров – по 90 с. Диапазон определяемых элементов
– от натрия (Na) до урана (U).

Результаты и обсуждение

Для качественной оценки 2,4�диметил�α�
бромпропиофенона нет возможности проведения
ТСХ, так как для данного типа исследований нет
стандартного образца. Поэтому необходимо ис�
пользовать бесстандартные способы – это в основ�
ном инструментальные методы анализа.  Так, при
проведении газовой хроматографии с масс�спект�
рометрией получена хроматограмма и масс�
спектр, которые  представлены на рис. 2 и 3 соот�
ветственно.

В результате проведенного исследования на
хроматограмме исследуемого вещества выявлен
пик, масс�спектр которого соответствует 2,4�ди�
метил�α�бромпропиофенону.

При исследовании методом ядерного магнит�
ного резонанса получены следующие ЯМР�спект�
ры (рис. 4 и 5).
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Рис. 2. Хроматограмма 2,4-диметил-ααααα-бромпропиофенона

 2,4,dimet #3565 RT: 15.12 AV: 1 SB: 64 15.13-15.24 , 15.00-15.10 NL: 2.66E8
T: {0,0}  + c EI Full ms [40.00-550.00]
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Рис. 3. Масс-спектр 2,4-диметил-ααααα-бромпропиофенона

Исходя из 1D 1H и 13C ЯМР�спектров было
установлено, что в молекуле вещества присут�
ствуют:

– метильная группа (�CH3) (химический
сдвиг 1H 1.91 м.д.), связанная с метиновой груп�
пой (�CH=) (химический сдвиг 1H 5.31 м.д.), кото�
рая, в свою очередь, связана с карбонильной груп�
пой (=C=O) (химический сдвиг 13C 193.30 м.д.) и
неизвестным заместителем (�X); две метильные
группы (�CH3) (химический сдвиг 1H 2.35 м.д.),
являющиеся заместителями в бензольном кольце
(в орто� и пара�положениях);

– три метиновые группы (�CH=), которые
входят в состав трехзамещенного бензольного

кольца (химические сдвиги 1H 7.26 м.д., 7.78 м.д. и
7.82 м.д.). Две из указанных метиновых групп свя�
заны между собой (1H 7.78 м.д. и 7.82 м.д.).

На рис. 6 представлена структура исследуе�
мого вещества. Установить природу заместителя
(�X) методом ЯМР�спектроскопии не представля�
ется возможным.

 O

X

CH3

CH3

CH3

Рис. 6. Структура вещества
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Рис. 4. 1D 1H ЯМР-спектр вещества
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Рис. 5. 1D 13C ЯМР-спектр вещества

Поэтому для этой цели проведено исследова�
ние методом рентгенофлуоресценции. Спектро�
грамма вещества представлена на рис. 7.

Исследование проведено неразрушающим
методом. В процессе исследования вещество не
видоизменялось и не расходовалось. В результате

расшифровки полученных спектрограмм и анали�
за интенсивности выявленных пиков проведен�
ным исследованием установлено, что вещество со�
держит в качестве заместителя (�X) – бром (Вr).

Проведенные исследования показали, что
для качественного определения 2,4�диметил�α�
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бромпропиофенона целесообразно использовать
комплексный подход, включающий в себя следу�
ющие методы исследования:

– метод газовой хроматографии с масс�спект�
рометрическим детектированием, для получения
хроматограммы и масс спектр вещества;

– метод ЯМР�спектроскопии позволяет ус�
тановить точную структуру вещества;

– метод рентгенофлуоресцентного анализа,
для установления содержания в исследуемом ве�
ществе заместителя � бром (Вr).
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Рис. 7. Спектр рентгеновской флуоресценции вещества

Совокупность полученных результатов по�
зволяет идентифицировать 2,4�диметил�α�бромп�
ропиофенон, который может рассматриваться в
качестве потенциального прекурсора для получе�
ния ряда веществ фенилалкиламинового ряда, в
частности 2,4�DMMC (2,4�диметилметкатинона),
что может являться основанием для включения
этого вещества в Перечень.

Данные исследования могут использоваться
для разработки методических рекомендаций по ка�
чественному определению 2,4�диметил�α�бромпро�
пиофенону в объектах экспертного исследования.

Литература

1. Постановление Правительства Российской Феде�
рации от 30 июня 1998 г. №681 «Об утверждении
Перечня наркотических средств, психотропных ве�
ществ и их прекурсоров, подлежащих контролю в
Российской Федерации». https://base.garant.ru/
12112176/

References

1. Postanovleniye Pravitel'stva Rossiyskoy Federatsii ot 30
iyunya 1998 g. №681 «Ob utverzhdenii Perechnya
narkoticheskikh sredstv, psikhotropnykh veshchestv i ikh
prekursorov, podlezhashchikh kontrolyu v Rossiyskoy
Federatsii [Decree of the Government of the Russian
Federation of June 30, 1998 No. 681 «On Approval of
the List of Narcotic Drugs, Psychotropic Substances
and Their Precursors Subject to Control in the
Russian Federation»]. https://base.garant.ru/
12112176/



Башкирский химический журнал. 2022. Том 29. №2                                        53

Раздел 1.4.12.                      Нефтехимия
УДК 548.562+542.7                                      DOI: 10.17122/bcj�2022�2�53�59

П. М. Зобов (к.т.н., зав.лаб.) 1, А. С. Мишин (к.т.н., инж.) 1,
В. А. Любименко (д.х.н, проф.) 2, Т. Д. Хлебникова (д.х.н., проф.) 3,
И. В. Хамидуллина (к.т.н., доц.) 4, В. Н. Хлебников (д.т.н., проф.) 2

ВЛИЯНИЕ  НИЗКОТЕМПЕРАТУРНОЙ  ОБРАБОТКИ
НА  СВОЙСТВА  АЧИМОВСКОГО  ГАЗОВОГО  КОНДЕНСАТА

1 Центр исследования углеводородов Сколковского института науки и технологий
121205, г. Москва, Большой бульвар, д. 30, стр. 1; e�mail: p.zobov@skoltech.ru

2 Российский государственный университет нефти и газа им. И. М. Губкина,
кафедра физической и коллоидной химии

119991, г. Москва, Ленинский проспект, 65, корп. 1; e�mail: khlebnikov_2011@mail.ru
3 Уфимский государственный нефтяной технический университет, кафедра прикладной экологии

450064, г. Уфа, ул. Космонавтов, 1; e�mail: khlebnikovat@mail.ru
4 Бауманская инженерная школа №1580

117639, г. Москва, Балаклавский проспект, 6А; e�mail: khamidullina_iv@mail.ru

P. M. Zobov 1, A. S. Mishin 1, V. A. Lyubimenko 2,
T. D. Khlebnikova 3,  I. V. Khamidullina 4, V. N. Khlebnikov 2

EFFECT  OF  LOW7TEMPERATURE  TREATMENT
ON  PROPERTIES  ACHIMOV  GAS  CONDENSATE

1 Center for Hydrocarbon Research of the Skolkovo Institute of Science and Technology
121205, Moscow, Bolshoy Bulvar, 30, p. 1; e�mail: p.zobov@skoltech.ru

2 Gubkin Russian State University of Oil and Gas
119991, Moscow, Leninsky Prospekt, 65, building 1; e�mail: khlebnikov_2011@mail.ru

3 Ufa State Petroleum Technological University
1 Kosmonavtov str., Ufa, 450064; e�mail: khlebnikovat@mail.ru

4 Bauman Engineering School No.1580
6A Balaklavsky Prospekt, Moscow, 117639; e�mail: khamidullina_iv@mail.ru

Изучен процесс низкотемпературной обработки
ачимовского газового конденсата, позволяющий
снизить начальную температуру кристаллизации
парафина и температуру его полного расплавления
при нагреве, а также получить ценный технический
продукт (сырой парафин). Исследована возмож�
ность использования современных приборов диф�
ференциальной сканирующей калориметрии
(ДСК) для быстрого определения количества пара�
фина в углеводородном флюиде.  Сопоставление
результатов ДСК, вискозиметрии и определения
температуры помутнения позволяет эффективно
исследовать процессы кристаллообразования в
технологических потоках.

Ключевые слова: Ачимовский газовый конденсат;
дифференциальная сканирующая калориметрия
(ДСК); низкотемпературная обработка конденса�
та;реологическое исследование.

The process of low�temperature processing of Achimov
gas condensate has been studied, which allows
reducing the initial crystallization temperature of
paraffin and the temperature of its complete melting
during heating, as well as obtaining a valuable
technical product (gray paraffin). The possibility of
using modern differential scanning calorimetry (DSC)
devices to quickly determine the amount of paraffin in
a hydrocarbon fluid is investigated. Comparison of the
results of DSC, viscometry and determination of the
turbidity temperature makes it possible to effectively
investigate the processes of crystal formation in
technological flows.

Key words: Achimov gas condensate; differential
scanning calorimetry (DSC); low�temperature
condensate treatment; rheological examination.
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Для того чтобы решить проблему выпадения
твердых парафинов в тяжелых технологических
потоках, необходимо: научиться определять точку
начала кристаллизации парафина, выбрать метод
эффективного выделения твердого парафина из
технологических потоков и экспрессно опреде�
лять количество парафина, которое выделится из
раствора при определенных термобарических ус�
ловиях (учитывая, что традиционный метод опре�
деления парафина в минеральном сырье по ГОСТ
11851�85 1 весьма сложен, длителен и трудоемок).

Температура начала кристаллизации пара�
фина является одним из трудно определяемых па�
раметров нефти или углеводородных жидкостей.
Трудность вызвана тем, что в момент начала крис�
таллизации происходит выделение из нефти чрез�
вычайно мелких кристалликов наиболее высоко�
плавкого парафина, к тому же обычно присутству�
ющего в жидкости в минимальных количествах.
При этом удается зарегистрировать не начало фа�
зового перехода, а какой�то промежуточный мо�
мент процесса кристаллизации, зависящий от
чувствительности прибора.

Для определения температуры начала крис�
таллизации парафина используют визуальный,
ультразвуковой, фотометрический, вискозимет�
рический, диэлькометрический и калориметри�
ческий методы 2–4. Визуальный метод позволяет с
помощью микроскопа следить за процессом крис�
таллизации. Ультразвуковой метод ненадежен,
т.к. при облучении изменяется процесс кристал�
лизации и температура перехода (так, увеличение
частоты колебаний ультразвука ускоряет крис�
таллизацию). Вискозиметрический метод приме�
ним только при достаточно большом содержании
парафина. Фотометрический метод позволяет оп�
ределить температуру начала кристаллизации па�
рафина только прозрачных растворов. Метод
определения температуры помутнения по ГОСТ
5066�91 5 применим только для прозрачных жид�
костей и не позволяет определить количество кри�
сталлов парафина в растворе (помутнение может
происходить при выпадении ничтожного количе�
ства высокоплавкого парафина). Диэлькометри�
ческий метод основан на изменении диэлектри�
ческой проницаемости, зависящей как от состава,
так и от агрегатного состояния вещества и приме�
ним для достаточно концентрированных раство�
ров парафина 3. Метод «холодного стержня» по�
зволяет моделировать процесс образования твер�
дых отложений на поверхности, это наиболее пря�
мой и наглядный метод моделирования
образования парафиновых отложений. Прогресс в
развитии калориметрических методов анализа и
развитие метода диффенциально�сканирующей

калориметрии (ДСК) 6 сделал возможным их ис�
пользование для исследования процессов выделе�
ния твердых парафинов из растворов.

Выпадение парафина осложняет транспорт и
использование газового конденсата. Один из пу�
тей решения проблемы заключается в депарафи�
низации технологических потоков. Одновремен�
но можно получать ценный продукт – техничес�
кий парафин без асфальтенов и смол. Целями ис�
следования были оценка возможности
депарафинировании Ачимовского конденсата, а
также применение метода ДСК для исследования
процессов образования твердого парафина и опре�
деления его концентрации.

Экспериментальная часть

Образцы исходных конденсатов были предо�
ставлены ООО «Газпром добыча Ямбург» (г. Но�
вый Уренгой). Исследование проводили ДСК ка�
лориметром фирмы Меттлер�Толедо марки DSC
823/400 с разрешением в 0.04 мкВт. Охлаждение в
измерительной ячейке осуществляли жидким
азотом. Основные измерения были проведены в
закрытых тиглях, предотвращающих испарение
компонентов газового конденсата. Условия изме�
рения ДСК приведены в табл. 1.

Моделирование охлаждения конденсата. Об�
разец (объемом около 100 мл) ачимовского газо�
вого конденсата в закрытом сосуде охлаждали в
жидкостном криостате до 0 °С или минус 15 °С,
выдерживали при этой температуре не менее 1
часа, затем, переносили в предварительно охлаж�
денную фильтровальную ячейку и еще термоста�
тировали при выбранной температуре не менее 0,5
часа. Фильтровальная ячейка представляла собой
стеклянный реактор с краном внизу и охлаждае�
мой рубашкой. В качестве фильтра использовали
минеральную вату, которую помещали в низ реак�
тора. После завершения охлаждения кран откры�
вали и сливали фильтрат в приемник. Фильтра�
цию ускоряли действием ручной груши (парафин
забивал фильтр и под действием силы тяжести
фильтрация практически не шла). Были получе�
ны фильтраты ачимовского конденсата: первый –
из охлажденного до 0 оС конденсата, и второй – из
охлажденного до минус 15 оС конденсата. Полу�
чить фильтрат из конденсата, охлажденного до
минус 20 оС, не удалось, т.к. конденсат терял теку�
честь, превращаясь в мазеподобную дисперсную
систему, и профильтровать его не удалось.

Исследование влияния температуры на рео�
логические свойства фильтратов ачимовского
конденсата проводили с помощью ротационного
вискозиметра «Реостресс�600» (фирма Хааке).
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Исследуемый образец помещали в измеритель�
ную ячейку вискозиметра, прогревали до 30 оС и
перемешивали измерительным ротором. Измере�
ние вязкости проводили при скорости сдвига 300 с�1

по ступенчатой программе изменения температу�
ры с шагом около 0.5 оС через каждые 300 с, после
чего прибор переходил к следующей температур�
ной ступени. После достижения минимума темпе�
ратуры (около минус 14 оС) по аналогичной тем�
пературной программе температуру ступенчато
поднимали до 30 оС.

Результаты и их обсуждение

Влияние низкотемпературной обработки на
начало кристаллизации парафина в фильтратах
ачимовского конденсата. Результаты эксперимен�
та (табл. 2) демонстрируют явное снижение тем�
пературы помутнения при низкотемпературной
обработке, что указывает на удаление из конден�
сата части парафинов. При этом температура по�
мутнения и температура обработки газового кон�
денсата совпадают.

Исследование фильтратов и исходного ачи�
мовского конденсата методом ДСК. Эксперимент

проводили по описанной методике. Пример ти�
пичной ДСК�граммы исходного ачимовского кон�
денсата приведен на рис. 1. Результаты ДСК при�
ведены в табл. 3. Тот факт, что низкотемператур�
ная обработка мало повлияла на вид и положение
пика 1 на кривых ДСК ачимовского конденсата,
позволяет его атрибутировать как тепловой эф�
фект конденсации паров в измерительном тигле.

Основное влияние низкотемпературная об�
работка оказывает на положение пиков 2 и 3 на
кривых ДСК, с помощью которых можно опреде�
лить температуры начала кристаллизации пара�
фина и его полного расплавления, а также тепло�
вые эффекты для оценки концентрации. Видно
(табл. 3), что в результате низкотемпературной
обработки конденсата происходит снижение тем�
пературы начала кристаллизации парафина при
охлаждении и его полного расплавления при на�
греве, а также уменьшаются температуры, при ко�
торых наблюдаются максимумы пиков кристал�
лизации парафина. Низкотемпературная обработ�
ка ачимовского конденсата позволяет снизить со�
держание парафинов в конденсате и тем
облегчить его транспортировку.

Таблица 1
Условия проведения ДСК анализа образцов ачимовского конденсата

(скорость изменения температуры 10 оС/мин)

Программа изменения температуры Номер образца/ 
измерения Шаг 1 Шаг 2 Шаг 3 

1*; 2�1**; 2�2; 5 нагрев от 25 до 70 оС 
охлаждение  

от 70  до минус 100 оС 
нагрев от минус 80 до 70 оС 

4�1 � 
охлаждение  

от 25  до минус 100 оС 
нагрев от минус 100 до 25 оС 

4�2 нагрев от 25 до 70 оС 
охлаждение  

от 70  до минус 80 оС 
нагрев от минус 80 до 70 оС 

4�3 нагрев от 25 до 70 оС 
охлаждение  

от 70  до минус 100 оС 
нагрев от минус 80 до 70 оС 

6�1; 6�2; 6�3 нагрев от 25 до 70 оС охлаждение  
от 70  до минус 100 оС 

нагрев от минус 80 до 70 оС 

Таблица 2
Влияние низкотемпературной обработки ачимовского конденсата (образец №6) на образование

парафинов при охлаждении и их плавление при нагреве

Температуры ОС, определенные методом ДСК Образец Темпе�
ратура 
помут�

нения, оС 

Температу�
ра начала 

выделения 
парафина 
(начало 

пика 2), ОС 

Максимум на 
кривой ДСК 
при кристал�
лизации па�

рафина  
(пик 2), ОС 

Температура 
начала рас�
плавления 

парафина при 
нагреве  

(пик 3), ОС 

Максимум на 
кривой ДСК 
при плавле�

нии парафина 
(пик 3), ОС 

Вискози�
метриче�
ский ме�
тод, ОС 

Исходный конденсат  19 11.92 �3.86 17.57 �1.98 10.9 
Фильтрат при 0 ОС 0 �3.58 �5.27 3.79 �0.22 1.2 
Фильтрат  
при минус 15 ОС 

�15 �18.43 �19.97 �12.49 �22.52 ? �14.2 

Примечания: * – валанжинский конденсат (проба 1), измерение проведено в открытом тигле;
** – пробы 2–6 были ачимовского конденсата, их исследовала в закрытых тиглях
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Рис. 1. ДСК�грамма ачимовского конденсата (образец 6, измерение 1). Пики: 1 – конденсация паров; 2 – выпадение
парафина; 3 – плавление парафина

Таблица 3
Результаты интегрирования ДТА�грамм образцов газового конденсата

Пик 1 
(нагрев) 

Пик 2 
(охлаждение) 

Пик 3 
(нагрев) 

Концентрация 
парафина, % 

Тип конденсата 

Но�
мер 

изме�
рения 

Т
мак.

, 
оС 

Т
н
/Т

к
,  

оС 
∆H

1
, 

Дж/г 
Т

мак.
,  

оС 
Т

н
/Т

к
,  

оС 
∆H

1
,  

Дж/г 
Т

ма к.
, 

оС 
Т

н
/Т

к
,  

оС 
∆H

1
,  

Дж/г 
С

2
 С

3
 

Валанжинский 1 37.74 
46.31/
25.74 

+1.84 �55.56 
�38.80/�

99.91 
�5.83 �53.77 

�89.72/ 
55.7 

+23.05 0 0 

2�1 44.20 
44.20/
35.69 

+1.09 �3.34 
9.72/�
61.58 

+13.20 �1.49 
�70.86/ 
18.35 

�13.21 
6.6 6.6 

2�2 43.37 
43.37/
33.72 

+1.24 �4.51 
9.64/ �
56.97 

+13.02 �1.33 
�65.30/ 
18.26 

�13.09 
6.5 6.5 

5 40.06 
40.06/
23.48 

+1.84 �7.32 
10.04/�
43.09 

+11.43 �2.68 
�64.05/ 
17.50 

�11.46 
5.7 5.7 

4�2 54.75 
54.75/
34.33  

+4.45 �4.99 
10.55/�
48.19 

+10.30 �2.68 
�52.01/ 
17.55 

�10.30 
4.6 4.6 

4�3 51.24 
51.24/
54.24 

+2.53 �4.99 
10.23/�
49.37 

+9.13 �2.01 
�47.47/ 
17.48  

�9.13 
4.6 4.6 

4�1 � � � �2.06 
12.33/�
47.14 

+9.13 �3.44 
�3.70/ 
18.40 

�9.13 
5.3 5.2 

Ачимовский 

6�1 56.03 61.70/
45.55 

+3.35 �3.86 13.27/�
53.05 

+13.27 �1.98 �69.92/ 
17.57 

�13.21 
6.6 5.1 

Средние значения для Ачимовского конденсата 5.7±2.0 5.7±0.7 
Фильтрат 1,  
охлажденный  
до 0 оС 

6�2 53.63 60.75/
35.57 

+4.40 �5.27 �3.58/�
23.97 

+13.02 �6.22 
�

54.17/3.
79 

�13.00 6.51 6.5 

Фильтрат 2,  
охлажденный  
до минус 15 оС 

6�3 53.79 
61.03/
39.98 4.56 �19.97 

�18.43/�
26.24 +10.30 �22.52 

�61.14/�
12.49 �10.29 5.15 5.1 

Примечания: Тмак. – температура максимума пика, Тн–Тк – интервал интегрирования пиков, начальная и конечная
температура интегрирования; ∆H1, ∆H2 и ∆H3, соответственно, нормированные пики 1, 2 и 3.
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Уменьшение тепловых эффектов (табл. 3)
показывает, что в результате низкотемпературной
обработки происходит уменьшение содержания
парафиновых углеводородов в конденсате. Одна�
ко, снижение ∆H2 (С2) и ∆H3 (С3) относительно
небольшое, что показывает вовлечение в процесс
осаждении парафинов части компонентов маточ�
ных растворов.

Оценка содержания парафина в образцах
ачимовского газового конденсата методом ДСК.
Оценить количество парафинов в конденсате
можно по энтальпии (теплоте) фазового перехода
определяемой современными приборами ДСК.
Интегрирование кривой ДСК позволяет получать
площадь пиков, которая пропорциональна тепло�
те, выделившейся (или поглощенной) при фазо�
вом переходе. Одновременно можно определить
начало генерирования теплоты фазового перехо�
да, т.е. достаточно точно оценить начало парафи�
нообразования и узнать интервал температур, в
котором образуется основное количество твердо�
го парафина. Это важно, как для определения тех�
нологии выделения парафина из тяжелого углево�
дородного сырья (конденсата), так и для оценки
его ресурса, и в целях борьбы с отложением пара�
фина на технологическом оборудовании.

Тепловые эффекты парафиноотложения за�
висят состава парафина и маточного раствора 7 и
обычно равны 150–250 Дж/г, однако в случае каж�
дого конкретного технологического потока можно
ожидать постоянства состава и свойств парафина.
Главное в ДСК � возможность быстрого определе�
ния количества парафина и встраивания метода
анализа в технологический процесс (подобно
ГЖХ в химической промышленности). При необ�
ходимости метод (по месту) может калиброваться
по результатам анализа по ГОСТ 11851�85 1. При�
мер применения современного высокочувстви�
тельного ДСК описан ниже.

Кроме изменения состава на результат тер�
мического анализа ДСК может накладываться пе�
реход одной твердой модификации парафина в
другую при изменении температуры. Кристаллы
парафина (как хорошо заметно в опытах «холод�
ного стержня») захватывают (адсорбируют) ком�
поненты маточного растворителя, при этом воз�
можны эндотермичные тепловые процессы плав�
ления парафина и расстеклования жидкости. На�
дежность определения теплового эффекта
выделения парафина зависит от правильности
выбора начала и конца интервала интегрирования
на кривых ДСК (подбирается экспериментально)
и проведением базовой линии (линии сравнения),
чего добиваются отработкой методики измерения
при использовании в качестве жидкости сравне�

ния депарафинированного конденсата и модель�
ных смесей. Нижеприведенный пример носит по�
луколичественный, предварительный характер и
приведен только для иллюстрации принципиаль�
ных возможностей метода ДСК.

При оценке концентрации (количества выде�
лившегося парафина) использовали среднее зна�
чения удельной теплоты плавления парафина
(200 Дж/г) и пики ДСК�граммы ачимовского кон�
денсата (пик 2 – образование парафина, энталь�
пия ∆H2, пик 3 – плавление парафина, энтальпия
∆H3, в табл. 3). Оценка дала среднее содержание
парафина в ачимовском конденсате, равное 5.7%.
Ясно, что проведенная оценка является приблизи�
тельной и завышенной по сравнению с ГОСТ
11851�85 1, т.к. в методике 1 используется меньшая
степень охлаждения образца, чем нижний предел
интегрирования при определении площадей пика
на кривой ДСК (табл. 3). Но следует отметить эк�
спресность методики ДСК по сравнению с мето�
дом определения парафина и возможность ее
встраивания в технологический процесс.

Исследования фильтратов ачимовского кон�
денсата вискозиметрическим методом проводили
по вышеописанной методике. Исследовали толь�
ко этап охлаждения фильтратов газового конден�
сата, как наиболее информативный. Результаты
экспериментов приведены на рис. 2, 3.

Исследование фильтрата 1 Ачимовского кон�
денсата при 0 оС  показало, что эффективная вяз�
кость постепенно увеличивается по мере сниже�
ния температуры от 30 до 1.2 оС. Рост вязкости в
данном температурном интервале происходил с
постоянной скоростью 6.6·10�2 мПа·с/оС. В темпе�
ратурном интервале от 1.2 до минус 0.7 оС проис�
ходит увеличение скорости изменения вязкости с
6.6·10�2 мПа·с/оС до 4.04 мПа·с/оС (среднее зна�
чение), т.е. в 61 раз, что указывает на выпадение
парафина. При температуре ниже минус 0.7 оС
скорость изменения вязкости постоянна, что, по�
видимому, связано с завершением основного про�
цесса кристаллизации парафина. По сравнению с
необработанным Ачимовским конденсатом в
фильтрате 1 начало кристаллизации парафина
происходит при более низкой температуре.

Скорость роста вязкости в фильтрате 1 после
начала кристаллизации парафина намного выше
(рис. 2), иногда даже выше, чем в исходном кон�
денсате. Это указывает на образование из легкоп�
лавкого парафина большего числа частиц c учас�
тием компонентов маточного раствора или на их
структурирование.

У фильтрата, полученного при минус 15 оС
из Ачимовского конденсата (фильтрат 2) на кри�
вых зависимости вязкости и скорости изменения
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Рис. 3. Влияние низкотемпературной обработки Ачимовского конденсата на зависимость скорости изменения вяз7
кости от температуры: 1 – исходный ачимовский конденсат; 2 – фильтрат при 0 оС; 3  – фильтрат при минус 15 оС

вязкости от температуры нет изломов и перегибов
в температурном интервале от 30 до минус 14 оС
(рис. 3). Но перегиб будет наблюдаться при более
глубоком охлаждении системы (что видно из пос�
ледней точки на реологической кривой). В темпе�
ратурном интервале от 30 до 0 оС наблюдается по�
стоянная скорость изменения температуры, рав�
ная в среднем 6.2·10�2 мПа·с/оС.

Данные рис. 2, 3 и табл. 3 показывают, что
низкотемпературная обработка Ачимовского кон�
денсата позволяет снизить температуру выпаде�

ния кристаллов парафина при охлаждении. При
этом количество парафинов, определяемых ДСК,
уменьшается незначительно (табл. 3). Причина
этого заключается в том, что при низких темпера�
турах из Ачимовского конденсата выделяется до�
полнительное количество парафина, не образую�
щегося при более высоких температурах.

Предварительная кристаллизация парафина
из газового конденсата является эффективным
способом борьбы с парафиноотложением при
транспорте тяжелых технологических потоков.
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Целью данной работы явилось получение синтези�
рованного модификатора путем поликонденсации
акриламида и лимонной кислоты с последующим
созданием композиции с лигносульфонатом на�
трия. В ходе проведения синтеза варьировались
соотношения компонентов исходных веществ, темпе�
ратурный и временной режим. Определение соотно�
шений основных исходных компонентов синтезиро�
ванного модификатора подтверждено методом
математического моделирования с использованием
программного комплекса STATISTICA 12 При полу�
чении композиции на основе лигносульфоната на�
трия и синтезированного модификатора соотноше�
ние компонентов составило 50:50 % мас. (по
абсолютно сухому веществу). Эффективность полу�
ченного реагента оценивалась значением поверхност�
ного натяжения водного раствора исследуемых об�
разцов с различной концентрацией. Исследована
возможность применения полученного модифици�
рованного лигносульфоната натрия в качестве реа�
гента для регулирования параметров буровой про�
мывочной жидкости.

Ключевые слова: акриламид; глинистый раствор;
лигносульфонат натрия; лимонная кислота; мате�
матическое моделирование; модифицирование; по�
верхностное натяжение; показатель фильтрации;
реологические свойства; синтезированный олиго�
мер; условная вязкость.
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The purpose of this work was to obtain a synthesized
modifier by polycondensation of acrylamide and citric
acid, followed by the creation of a composition with
sodium lignosulfonate. During the synthesis, the ratios
of the components of the starting substances, the
temperature and time regime varied. The
determination of the ratios of the main initial
components of the synthesized modifier is confirmed
by the method of mathematical modeling using the
STATISTICA 12 software package. When obtaining a
composition based on sodium lignosulfonate and a
synthesized modifier, the ratio of components was
50:50 % by weight (for absolutely dry matter). The
effectiveness of the obtained reagent was evaluated by
the value of the surface tension of the aqueous solution
of the samples under study with different
concentrations. The possibility of using the obtained
modified sodium lignosulfonate as a reagent for
regulating the parameters of the drilling washing
liquid is investigated.

Key words: acrylamide; citric acid; clay solution;
conditional viscosity; filtration index; mathematical
modeling; modification; rheological properties; sodium
lignosulfonate, surface tension, synthesized oligomer.
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Значительную роль при строительстве не�
фтяных скважин оказывают применяемые буро�
вые растворы. От состава и свойств промывочного
агента и правильности управления его качеством
зависит успешность буровых работ, которая заклю�
чается в предупреждении геологических осложне�
ний, отсутствии аварийных ситуаций и сохранения
продуктивных характеристик коллектора 1.

В настоящее время востребованными и ши�
роко применяемыми химическими соединения�
ми, входящими в состав большинства промывоч�
ных жидкостей и эффективно улучшающих их ка�
чество, являются реагенты на основе лигносуль�
фоната натрия – побочного продукта целлюлоз�
ного производства, образующиеся в процессе
сульфитной варки древесины с водными раство�
рами сернистой кислоты и ее солей 2.

Лигносульфонаты натрия представляют со�
бой разветвленные полиароматические полиэлек�
тролиты, растворимые в воде и обладающие по�
верхностно�активными свойствами 3.

Имея в своем составе разнообразные функ�
циональные группы (гидроксильные и эфирные
группы облегчают адсорбцию лигносульфоната
на поверхности глины посредством водородных
связей, карбоксильные и сульфоновые группы по�
вышают коллоидную стабильность, солеустойчи�
вость и термическую стабильность), лигносуль�
фонаты натрия могут быть использованы в каче�
стве основы реагентов, вводимых в состав буро�
вых растворов для нефтяных скважин в качестве
разжижителей, загустителей, стабилизаторов гли�
ны, агентов для контроля потерь жидкости и т.д. 4.

Для получения реагента, способного эффек�
тивно снижать показатели условной вязкости и
фильтрации бурового раствора, лигносульфонат
натрия подвергается различным способам моди�
фикации, в том числе введением в состав допол�
нительных соединений 5,6.

В последние годы все больший интерес при�
влекают к себе водорастворимые олигомеры на
основе оксикислот. Соединения, получаемые по�
ликонденсацией оксикислоты с акриламидом, на�
ходят широкое применение в биотехнологии 7 и
могут быть использованы в качестве дополни�
тельного функционального соединения для моди�
фицирования лигносульфоната натрия.

В этой связи, целью данной работы явилось
разработка способа модифицирования лигносуль�
фоната натрия синтезированным олигомером на
основе акриламида и лимонной кислоты для по�
лучения эффективного реагента регулирующего
параметры бурового раствора.

Материалы и методы

В качестве объектов исследования были выб�
раны: лигносульфонат натрия СТО 8418�022�
2010 (производитель ОАО «Сясьский ЦБК») с
массовой долей сухих веществ 50%; кислота ли�
монная моногидрат пищевая ГОСТ 908�2004 с
массовой долей лимонной кислоты моногидрата
99.5%; акриламид – бесцветные кристаллы ра�
створимые в воде – 216 г/100 мл, температура
плавления 82–86 оС; формалин технический
ГОСТ 1625�2016 с массовой долей формальдегида
36.5%; гидрохинон (парадиоксибензол) ГОСТ
19627�74 с массовой долей гидрохинона 99.0%.

Получение синтезированного модификатора
(AA�ЛК) осуществляли на лабораторной установ�
ке периодического действия (рис. 1).

 

Рис. 1. Лабораторная установка синтеза: АА�ЛК1 – ме�
ханическая мешалка; 2 – круглодонная трехгорлая колба;
3 – термометр

В трехгорлую колбу, снабженную мешалкой
и термометром, помещали 14.2 г акриламида,
0.003 г гидрохинона, 12 мл формалина. Затем до�
бавляли 38.4 г лимонной кислоты. Синтез прово�
дили при постоянном перемешивании, поддержи�
вая температуру 90 ОС. Продолжительность реак�
ции составляла  3 ч 8.

В реакционную массу синтезированного мо�
дификатора (АА�ЛК) порционно, при периоди�
ческом перемешивании, добавляли 55 г 50%�ного
водного раствора лигносульфоната натрия (в пе�
ресчете на а.с.в). Соотношение исходных компо�
нентов, по массе абсолютно сухих веществ состав�
ляет 1:1. Реакционую массу выдерживали при по�
стоянном перемешивании, поддерживая темпера�
туру 60 оС в течение 2 ч, после чего реакционную
смесь охлаждали до комнатной температуры. По�
лученный продукт представлял собой однород�
ную темноокрашенную массу, которую высуши�
вали сначала при температуре 70–80 оС, а затем до
постоянной массы в сушильном шкафу.
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Математическое планирование эксперимен�
та проводилось с использованием программного
комплекса STATISTICA 12 9,10. Изучалась зависи�
мость показателя фильтрации от соотношения ос�
новных исходных компонентов. В качестве откли�
ка рассматривался показатель фильтрации глини�
стого раствора при введении синтезированного
модификатора.

Измерение поверхностного натяжения ис�
следуемых образцов проведено сталагмометри�
ческим методом.

Основные показатели параметров буровых
растворов до и после введения исследуемых об�
разцов определялись согласно РД 39�00147001�
773�2004 «Методика контроля параметров буро�
вых растворов».

Результаты и их обсуждение

В ходе лабораторных испытаний варьирова�
лись следующие параметры: масса акриламида,
вводимая в реакционную среду варьировалась от
7.1 до 14.2 г; масса лимонной кислоты от 38.4 до
76.8 г, объем формалина от 3 до 12 мл; температура
от 60 до 90 оС; время от 1 до 3 ч.

Оптимальным режимом и соотношением ос�
новных исходных компонентов при проведении
синтеза получения модификатора на основе акри�
ламида и лимонной кислоты является: 14.2 г
(0.2 моль) акриламида, 12 мл (0.4 моль) формали�
на и 38.4 г (0.2 моль) лимоннной кислоты при тем�
пературе 90 оС и продолжительности 3 ч. Процесс
модификации проводили при введении в реакци�
онную массу  55 г синтезированного модификатора
лигносульфоната натрия (ЛС�Na), температуре
60 оС и продолжительности процесса 2 ч (табл. 1).

Определение оптимальных соотношений ос�
новных компонентов синтеза – акриламида и ли�
монной кислоты подтверждено методом матема�
тическим моделированием с использованием про�
граммного комплекса STATISTICA 12. В качестве
отклика рассматривали показатель фильтрации
глинистого раствора при введении 1% мас. навес�
ки синтезированного олигомера.

Исследование графиков зависимостей пока�
зало, что оптимальным соотношением (количе�
ство вещества) исходных компонентов при прове�
дении синтеза с целью получения эффективного
реагента�понизителями фильтрации достигается
при эквимолярном соотношении акриламида и
лимонной кислоты (рис. 2).

Рис. 2. Зависимость показателя фильтрации от соотно�
шения количества вещества акриламида и лимонной
кислоты

Способность исследуемых образцов синтези�
рованного модификатора снижать значение по�
верхностного натяжения водного раствора оцени�
валось методом счета капель на сталагмометре
СТ�1. Поверхностная активность характеризует

Таблица 1
Влияние соотношений исходных компонентов и режимов процесса

Условия проведения процесса Характеристика реагента 
№ 

п/п 
ЛСТ, 

г 
АА, 

г 
ЛС�Na, 

г 
СН2  О, 
моль 

Т, 

оC 
Время, 

ч 
Раствори�

мость в воде 
УВ, 

с 
ПФ 

см3/30 мин 
1 � 14.2 38.4 3 90 3 осадок 43 17 
2 � 14.2 38.4 12 90 3 раств 28 9 
3 � 14.2 38.4 6 90 3 раств 32 10 
4 � 14.2 38.4 12 90 1 раств 46 12 
5 � 14.2 38.4 12 60 3 нераст 52 18 
6 � 14.2 76.8 12 90 3 раств 25 16 
7 � 7.1 38.4 12 90 3 раств 42 8 
8 60 14.2 38.4 12 60 2 раств 22 6 

Примечание.
1. АА – акриламид, ЛК – лимонная кислота; ЛС�Na – лигносульфонат натрия, УВ – условная вязкость, ПФ – показа�
тель фильтрации.
2. Параметры исходного глинистого раствора (ПБМВ): УВ – 60 с, ПФ – 18 см3/30мин.
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свойства реагента способствовать снижению вяз�
кости глинистого раствора.  

На рис. 3 представлена кривая зависимости 
величины поверхностного натяжения от концен�
трации раствора для исходных веществ: акрилами�
да (АА), лимонной кислоты (ЛК) и модификатора 
на их основе (ЛК+АА).  

 

 
 
Рис. 3. Зависимость поверхностного натяжения иссле�
дуемых образцов от концентрации раствора 

 
На основании результатов, представленных на 

рис. 3, можно сделать вывод, что синтезированный 
модификатор характеризуется наименьшим значе�
нием поверхностного натяжения – 42.5 Дж/м2 от�
носительно лимонной кислоты (ЛК) – 42.9 Дж/м2  
и акриламида (АА) – 44.6 Дж/м2. 

Низкие значения поверхностного натяжения 
достигаются при всех концентрациях исследуемых 
растворов.  

Результаты определенных параметров услов�
ной вязкости исследуемых образцов представлены 
на рис. 4. 

 
 
Рис. 4. Сравнительные показатели условной вязкости 
исходных компонентов, синтезированного модифика�
тора и реагента 

 
Из рис. 4, видно, что при введении 1% мас. на�

вески в глинистый раствор наиболее эффективно 
снижает показатель условной вязкости (до 22 с) 
разработанный реагент комплексного действия 
(Реагент) относительно исходного глинистого рас�
твора (ИГР) – 60 с и образцов исходных  
 

 

компонентов: лигносульфоната натрия (ЛС�Na) – 
42 с, лимонной кислоты (ЛК) – 24 с, синтезиро�
ванного модификатора (АА�N�ЛK) – 28 с. 

Результаты показателя фильтрации глинисто�
го раствора при введении 1% мас. навески иссле�
дуемых образцов представлены на рис. 5. Показано, 
что при введении 1% мас. навески в глинистый рас�
твор наиболее эффективно снижает показатель 
фильтрации (до 6 см3/30 мин) разработанный реа�
гент комплексного действия (Реагент) относитель�
но исходного глинистого раствора (ИГР) –  
20 см3/30 мин и образцов исходных компонентов: 
лигносульфоната натрия (ЛС�Na) – 18 см3/30 мин, 
лимонной кислоты (ЛК) – 29 см3/30 мин, акрил�
амида (АА) – 10 см3/30 мин, синтезированного 
модификатора (АА�ЛK) – 9 см3/30 мин. 

 

 
 
Рис. 5. Сравнительные показатели фильтрации исход�
ных компонентов, синтезированного мономера и реа�
гента 

 
Таким образом, оптимальными технологиче�

скими параметры процесса синтеза модификатора 
и соотношения исходных компонентов являются: 
14.2 г (0.2 моль) акриламида, 12 мл (0.4 моль) фор�
малина и 38.4 г (0.2 моль) лимоннной кислоты при 

температуре 90 оС и продолжительности 3 ч. Оп�
тимальные соотношения основных компонентов 
синтеза: акриламида и лимонной кислоты под�
тверждены методом математического моделирова�
ния с использованием программного комплекса 
STATISTICA 12. Синтезированный модификатор 
эффективно снижает поверхностное натяжение до 

42.5 Дж/м2 относительно лимонной кислоты  

(ЛК) – 42.9 Дж/м2 и акриламида (АА) –  

44.6 Дж/м2. Исследования полученного модифи�
цированного лигносульфонатного реагента до и 
после введения в буровой раствор показало, что 
реагент комплексного действия эффективно сни�
жает показатели условной вязкости и фильтрации 
относительно исходных компонентов и синтезиро�
ванного модификатора. 
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Для прогноза температур вспышки одноатомных
насыщенных спиртов предложена нелинейная мно�
гомерная регрессионная модель Quantitative
Structure–Property Relationship (QSPR). Объектами
исследования стали 25 спиртов, отбор в базовую и
тестовую выборки сделан случайным образом с ис�
пользованием компьютерной базы данных физико�
химических свойств. Модель связывает с темпера�
турами вспышки набор дескрипторов – топологи�
ческих характеристик их молекулярных графов:
сумму квадратов собственных значений матрицы
смежности и число электронов, влияющие на тем�
пературы вспышки и отражающие основные струк�
турно�химические факторы, такие как энергетичес�
кие параметры молекул, учет атомов водорода.
Адекватность моделей подтверждена статистичес�
кой обработкой данных, так коэффициент детерми�
нации модели равен 0.963. Для характеристики ка�
чества модели QSPR был вычислен коэффициент
множественной корреляции r = 0.981, что подтвер�
ждает сильную связь предложенных топологичес�
ких характеристик молекул спиртов с их темпера�
турами вспышки. Модель адекватно описывает
температуры вспышки спиртов линейного и раз�
ветвленного строения и может быть использована
для прогноза.

A nonlinear multivariate Quantitative Structure–
Property Relationship (QSPR) regression model is
proposed for predicting flash temperatures of single�
atom saturated alcohols. The objects of the study were
25 alcohols, the selection in the base and test samples
was made randomly using a computer database of
physical and chemical properties. The model relates to
flash temperatures a set of descriptors – topological
characteristics of their molecular graphs: the sum of
squares of the adjacency matrix eigenvalues and the
number of electrons, which affect flash temperatures
and reflect basic structural and chemical factors, such
as energy parameters of molecules, hydrogen atom
accounting. The adequacy of the models is confirmed
by statistical data processing, so the coefficient of
determination of the model is 0.963. To characterize
the quality of the QSPR model, the multiple
correlation coefficient r = 0.981 was calculated, which
confirms the strong relationship of the proposed
topological characteristics of alcohol molecules with
their flash temperatures. The model adequately
describes the flash temperatures of alcohols of linear
and branched structure and can be used to predict the
flash temperatures.
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Как известно, температура вспышки являет�
ся важным показателем в теории горения и взрыва
и характеризует способность вещества к воспла�
менению. Это наименьшая температура, при кото�
рой образующиеся над поверхностью вещества
пары способны воспламеняться в атмосферной
среде от внешнего источника тепла без перехода в
процесс адиабатического горения 1–3.

В настоящее время для нахождения темпера�
туры вспышки наиболее часто применяется лабо�
раторный метод определения в открытом тигле, в
России регламентируется межгосударственным
стандартом ГОСТ 4333�2014 (ISO 2592:2000), на
территории США стандартом ASTM D92�18. На
точность метода оказывают влияние множество
факторов, такие как атмосферное давление и
влажность воздуха, чистота образца и др. 4.

Известны более простые расчетные методы
оценки температур вспышки на основе информа�
ции о строении молекул веществ, использующие
модели, связывающие температуру вспышки со
структурно�химическими характеристиками со�
единений. В числе распространенных моделей
наиболее известны модели групповых инкремен�
тов, например 5 и модели структура–свойство
Quantitative Structure�Property Relationship
(QSPR) 6–8. Кроме того, известна модель 7, исполь�
зующая величину теплоты сгорания вещества и
количество атомов углерода в нем для прогнози�
рования температуры вспышки веществ.

В гомологических рядах углеводородов тем�
пература вспышки изменяется нелинейно с уве�
личением числа углеродных атомов в молекуле, и
это представляет сложность при использовании ли�
нейных моделей прогнозирования.

Цель данной работы – разработка адекватной
многофакторной нелинейной QSPR модели про�
гнозирования температур вспышек для различ�
ных одноатомных насыщенных спиртов.

Для построения полуэмпирической феноме�
нологической модели QSPR  предположено ис�
пользовать топологические дескрипторы,  кото�
рые косвенно отражают энергетические характе�
ристики молекулярных графов, учитывающих

только атомы углерода, а также дескрипторы, учи�
тывающие все атомы молекулы путем введения
числа электронов для гетероатомных соединений.

Экспериментальная часть

Для построения обучающей выборки выбра�
ны 25 одноатомных алифатических нормальных и
алкилзамещенных спиртов по которым имеется
надежная информация. Информация, по темпера�
турам вспышки выбиралась из базы данных и
справочной литературы 9, 10. Отбор спиртов в ба�
зовую (экспериментальную, обучающую) и тесто�
вую (контрольную) выборки проводился случай�
ным образом.

В качестве энергетических хюккелевских ха�
рактеристик молекул используем сумму квадра�
тов собственных значений топологической матри�
цы. Известно, что это матрица характеризует хюк�
келевский спектр молекулярного графа, приме�
ненный ранее для прогнозирования термодина�
мических свойств углеводородов 11, 12–15.

         ε
=

= ∑ 2

1

N

i
i

L                                 (1)

Для того чтобы учесть влияние атомов (вес
всех вершин в молекулярном графе) введем физи�
ческий дескриптор – число электронов для гете�
роатомных соединений 16.

N = 6x + 7y + 8z + n + 16q,                   (2)

где x – число атомов углерода;
y – число атомов азота;
z – число атомов кислорода;
n – число атомов водорода;
q – число атомов серы.
N – полное число электронов, равное числу прото�

нов в молекуле 16.

В табл. 1 приведены соответствующие суммы
квадратов собственных значений топологической
матрицы (L) и  число электронов (N) для исследу�
емого ряда 25 спиртов.
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Таблица 1  
Значения топологических индексов  

для спиртов (25 веществ)  
 

 

( , )вспT f N L=                              (3) 

Предположим, что в гомологическом ряду ор�
ганических соединений при переходе от одного 
соединения к другому температура вспышки изме�
няется незначительно, тогда разлагая (3) в ряд 
Маклорена в окрестностях точки (0,0) имеем 17, 18: 
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где Tвсп – температура вспышки; 
 x2(N,L) – остаточный член. 

 
Перепишем (4) в регрессионном виде 

2 2
0 1 2 3 4 5T a a N a L a N a L a NL= + ⋅ + ⋅ + ⋅ + ⋅ + ⋅всп  (5) 

 
где  аi, (i=0, …, 5) – коэффициенты модели QSPR, 

полученные методом наименьших квадратов. 

Расчеты, проведенные простым методом наи�
меньших квадратов, значения и влияние независи�
мых величин (топологических индексов) на изме�
нение температуры вспышки приведены в табл. 2.  

 
Таблица 2  

Коэффициенты модели (5),  стандартная 
ошибка и t�статистика 

для расчета температуры вспышки 
 

an an, K 
Стандартная 

ошибка 
t�Статистика

a0
�1.12834⋅1013 2.89987⋅1013 �0.389101409

a1
�3.22515⋅1012 1.44871⋅1013 �0.222622699

a2 0 0 65535 

a3
1.2543⋅1011 2.10199⋅1012 0.05967213 

A4
1.85461⋅1013 4.76639⋅1013 0.389101409

A5
�5.13824⋅1012 8.96697⋅1012 �0.573018701

 
В ходе оценки значимости коэффициентов 

регрессии методом наименьших квадратов было 
получено, что коэффициенты a1 и a2 незначимы. 

С учетом значимых коэффициентов регрессии 
модель QSPR имеет вид (6):  

 
2 2

0 1 2 3T a a N a NL a L= + ⋅ + ⋅ + ⋅всп           (6) 

где Tвсп – температура вспышки, К. 

 L – сумма  квадратов собственных значений 
матрицы смежности; 
 N – число электронов; 
 аn (n = 0, …, 3) – коэффициенты модели, полу�

ченные методом наименьших квадратов, К.     
 
Рассмотрим аналитическое выражение (6). 

Значения и влияние независимых величин (топо�
логических индексов) на изменение температуры 
вспышки приведены в табл. 3.  

 
Таблица 3  

Коэффициенты модели (6),  стандартная 
ошибка и t�статистика   

для расчета температуры вспышки  
 

an an, K 
Стандартная 

ошибка 
t�Статистика

a0 271.8652 21.47348 12.66051 
a1 �0.17002 0.60872 �0.2793 
a2 �6.2947 22.75816 �0.27659 
a3 10.87778 38.95776 0.27922 

 
В табл. 4 приведено сравнение справочных и 

рассчитанных значений температуры вспышки 
спиртов, а также относительная погрешность. 

Соединение Брутто� 
формула 

Ne L 

Метанол СH4O 18 5.28
Этанол С2Н6О 26 7.28
н�Пропанол С3Н8О 34 9.28
н�Бутанол С4Н10О 42 11.28
н�Пентанол С5Н12О 50 13.28
н�Гексанол С6Н14О 58 15.28
н�Гептанол С7Н16О 66 17.28
н�Октанол С8Н18О 74 19.28
н�Нонанол С9Н20О 82 21.28
н�Деканол С10Н22О 90 23.28
н�Ундеканол С11Н24О 98 25.28
н�Додеканол С12Н26О 106 27.28
н�Тридеканол С13Н28О 114 29.28
н�Тетрадеканол С14Н30О 122 31.28
н�Пентадеканол С15Н32О 130 33.28
н�Гексаденол С16Н34О 138 35.28
н�Октадеканол С18Н38О 154 39.28
н�Нонадеканол С19Н40О 162 41.28
2�Метил�1�пропанол С4Н10О 42 11.28
2�Пентанол С5Н12О 50 13.28
3�Пентанол С5Н12О 50 13.28
2�Метил�1�бутанол С5Н12О 50 13.28
2�Этил�1�бутанол С6Н14О 58 15.28
2�Гексанол С6Н14О 58 15.28
2�Метил�1�пентанол С6Н14О 58 15.28
3,3�Диметил�1�бутанол С6Н14О 58 15.28
4�Метил�2�пентанол С6Н14О 58 15.28
2�Гептанол С7Н16О 66 17.28
2,3,4�Триметил�1�пентанол С8Н18О 74 19.28
2,2,4�Триметил�1�пентанол С8Н18О 74 19.28
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Обсуждение результатов

Для того чтобы определить, с какой степенью
точности регрессионное уравнение (6) аппрокси�
мирует исходные данные, нами был вычислен ко�
эффициент детерминации R2 = 0.963. Можно ут�
верждать, что модель в целом адекватно позволяет
прогнозировать температуру вспышки. Для харак�
теристики качества модели QSPR был вычислен ко�
эффициент множественной корреляции r = 0.981,
подтверждающий сильную связь предложенных то�
пологических характеристик молекул спиртов с их
температурой вспышки. Для оценки статистичес�
кой достоверности модели QSPR использовали кор�
реляционную поправку (среднеквадратическую
ошибку коэффициента корреляции):

 
21

2
−=
−R

R
S

n
,                          (7)

где Sr – корреляционная поправка;
r – коэффициент множественной корреляции;
n – число исследуемых соединений.

В нашем случае n = 30 , r = 0.981, получаем

Sr = 0.032 и 
09 281

0 032
= =
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S .
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вспышки, следовательно, связь нельзя считать
случайной и линия регрессии проходит через
центр облака исходных точек.

Статистическим показателем, позволяющим
судить об адекватности прогнозируемых значе�
ний, об их соответствии справочным данным, яв�
ляется стандартная ошибка регрессии, определяе�
мая по формуле

( )−
=

− −
∑

2

1

calc. ref .
regression

q q
S

n k
,                 (8)

где qref. – справочное значение температуры вспышки;
qcalc. – расчетное (полученное в результате про�

гноза) значение переменной;
n – число наблюдений (спиртов);
k – число членов уравнения регрессии.

В нашем случае Sregression = 9.44 ед.

Небольшое значение стандартной ошибки
регрессии по сравнению со значениями зависи�
мой переменной подтверждает адекватность пред�
ложенной модели (6).

В табл. 5 приведена тестовая выборка сравне�
ние справочных и расчетных значений темпера�

Таблица 4
Сравнение справочных и расчетных значений

температуры вспышки спиртов (базовая выборка)

Соединение Формула Тcпр, К Тра сч, К ∆
отн

, % ∆
аб с

, К 
Метанол СH4O 283.7 283.3 0.15 0.4 
Этанол С2Н6О 286.5 289.2 0.93 2.7 
н�Пропанол С3Н8О 298.2 296.7 0.49 1.5 
н�Бутанол С4Н10О 310.5 302.0 2.75 8.5 
н�Пентанол С

5
Н

12
О 322.2 310.9 3.51 11.3 

н�Гексанол С6Н14О 314.2 320.8 2.10 6.6 
н�Гептанол С7Н16О 346.2 331.5 4.24 14.7 
н�Октанол С8Н18О 354.2 342.9 3.20 11.3 
н�Нонанол С9Н20О 353.2 354.7 0.43 1.5 
н�Деканол С10Н2 2О 377.6 366.9 2.83 10.7 
н�Ундеканол С

11
Н

2 4
О 386.2 379.3 1.80 6.9 

н�Додеканол С12Н2 6О 400 391.6 2.09 8.4 
н�Тридеканол С13Н2 8О 389.2 403.9 3.78 14.7 
н�Тетрадеканол С14Н3 0О 418.2 415.9 0.56 2.3 
н�Пентадеканол С15Н3 2О 429 427.4 0.38 1.6 
н�Гексаденол С16Н3 4О 443 438.3 1.06 4.7 
н�Октадеканол С

18
Н

3 8
О 458.2 457.7 0.12 0.5 

н�Нонадеканол С19Н4 0О 464 465.8 0.39 1.8 
2�Метил�1�пропанол С4Н10О 303.2 302.0 0.41 1.2 
2�Пентанол С5Н12О 313.7 310.9 0.89 2.8 
3�Пентанол С5Н12О 313.2 310.9 0.73 2.3 
2�Метил�1�бутанол С

5
Н

12
О 303.2 310.9 2.54 7.7 

2�Этил�1�бутанол С6Н14О 330.2 320.8 2.85 9.4 
2�Гексанол С6Н14О 314 320.8 2.17 6.8 
2�Метил�1�пентанол С6Н14О 318.2 320.8 0.82 2.6 
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тур вспышки спиртов не входящих в базовый ряд.
Как видно из таблицы, относительная ошибка ко�
леблется в интервале  0.08 ≤ ∆отн ≤ 5 %.  Это означа�
ет, что модель (6) позволяет осуществлять про�
гноз температур вспышки ряда спиртов.

Адекватность моделей подтверждена статис�
тической обработкой данных, так коэффициент

Таблица 5
Сравнение справочных и расчетных значений

температуры вспышки спиртов (тестовая выборка)

Соединение Формула Тcп р, К Тра сч, К ∆отн, % ∆абс, К
2�Октанол С8Н18О 358 342.9 4.23 15.1 
2�Этил�1�гексанол С8Н18О 350.2 342.9 2.09 7.3 
Изооктанол С8Н18О 346 342.9 0.91 3.1 
3�Метил�3�гептанол С

8
Н

18
О 327.2 342.9 4.79 15.7 

5�Метил�3�гептанол С8Н18О 327.2 342.9 4.79 15.7 
2,6,�Диметил�4�гептанол С9Н20О 355 354.7 0.08 0.3 
8�Метил�1�нонанол С10Н22О 377.2 366.9 2.73 10.3 
2�Додеканол С12Н26О 395 391.6 0.85 3.4 
6�Додеканол С

12
Н

26
О 373 391.6 5.00 18.6 

4�Метил�2�пентанол С6Н14О 314.2 320.8 2.10 6.6 
2�Гептанол С7Н16О 332.2 331.5 0.21 0.7 
2,3,4�Триметил�1�пентанол С8Н18О 333.2 342.9 2.90 9.7 
2,2,4�Триметил�1�пентанол С8Н18О 333.2 342.9 2.90 9.7 

детерминации модели равен 0.963. Максимальная
относительная ошибка для тестовой выборки тем�
ператур вспышек составляет 5%. Предложенные
зависимости могут быть использованы при прове�
дении инженерных и научных прогнозов темпера�
тур вспышек различных спиртов.

Литература

1. Фролов С. М. Быстрый переход горения в детонацию
// Химическая физика.  2008.  Т. 27. № 6. С. 32�46.

2. Шленский О.Ф., Сиренко В.С.,Егорова Е.А. Режи�
мы горения материалов.– М.: Машиностроение,
2011.– 220 с.

3. Баум Ф.А., Станюкович К.П., Шехтер Б.И. Физика
взрыва.– М.: Физматгиз, 1999.– 264 с.

4. Фролов С. М. Наука о горении и проблемы совре�
менной энергетики // Российский химический
журнал.–  2008.–  Т.52, №6.– С.129�133.

5. Батов Д.В., Сторонкина О.Е., Мочалова Т.А., Моди�
фикация аддитивно�группового метода для описа�
ния показателей пожарной опасности предельных
углеводородов: температур вспышки и самовоспла�
менения, энтальпии испарения  // Пожаровзрыво�
опасность веществ и материалов.– 2017.– №5.–
С.21�28.

6. Баскин И.И., Маджидов Т.И., Варнек А.А. Введе�
ние в хемеоинформатику. Моделирование структу�
ра–свойство.– Казань: Изд�во Казанского ун�та,
2015.– 302 с.

7. Suhani J. Patel, Dedy Ng, M. Sam Mannan QSPR
Flash Point Prediction of Solvents Using Topological
Indices for Application in Computer Aided Molecular
Design. // Ind. Eng. Chem. Res.– 2010.– V.49, №15.–
Pp.8282�8287.

8. Смирнов В.В., Алексеев С.Г., Барбин Н.М. Прогно�
зирование температуры вспышки диалкиламинов
// Журнал Сибирского федерального университе�
та.– 2016.– №9.– С.68�77.

9. Свид. РФ 3201862459 (опубл. 2018). Свидетель�
ство об официальной регистрации базы данных для

References

1. Frolov S.M. [Fast deflagration�to�detonation
transition]. Russian Journal of Physical Chemistry B,
2008, vol.2, no.3, pp.442�455.

2. Shlensky O.F., Sirenko V.S., Egorova E.A. Rezhimy
goreniya materialov [Combustion modes of materials].
Moscow, Mashinostroenie Publ., 2011, 220 p.

3. Baum F.A., Stanyukovich K.P., Shekhter B.I. Fizika vzryva
[Explosion physics]. Moscow, Fizmatgiz Publ., 1999, 264 p.

4. Frolov. S. M. Nauka o gorenii i problemy sovremennoy
energetiki [Combustion Science and Problems of Modern
Energetics]. Rossiyskiy khimicheskiy zhurnal [Russian
Chemical Journal], 2009, vol.52, no.6, pp.129�133.

5. Batov D.V., Storonkina O.E., Mochalova T.A., Modifi�
katsiya additivno�gruppovogo metoda dlya opisaniya
pokazateley pozharnoy opasnosti predel'nykh uglevodo�
rodov: temperatur vspyshki i samovosplameneniya,
ental'pii ispareniya [Modification of the additive�
group method for describing the indicators of fire
hazard of saturated hydrocarbons: flash and
autoignition temperatures, enthalpy of vaporization].
Pozharovzryvoopasnost' veshchestv i materialov [Fire
and Explosion Hazard of Substances and Materials],
2017, no.5, pp.21�286.

6. Baskin I.I., Majidov T.I., Varnek A.A. Vvedeniye v
khemeoinformatiku. Modelirovaniye struktura–
svoystvo [Introduction to chemeoinformatics.
Modeling structure–property]. Kazan, Publishing
House of Kazan University, 2015, 302 p.

7. Suhani J. Patel, Dedy Ng, and M. Sam Mannan [QSPR
Flash Point Prediction of Solvents Using Topological
Indices for Application in Computer Aided Molecular
Design]. Ind. Eng. Chem. Res., 2010, vol.49, no.15,
pp.8282�8287.



70                                        Башкирский химический журнал. 2022. Том 29. №2

ЭВМ. База данных физико�химических свойств
органических соединений.

10. Баратов А.Н., Корольченко А.Я., Кравчук Г.Н. и др.
Пожаровзрывоопасность веществ и материалов и
средства их тушения.– М.: Химия, 1990.– 496 с.

11. Цветкович Д., Дуб М., Захс Х. Спектры графов. Те�
ория и применение.– Киев: Наукова думка, 1984.–
384 с.

12. Доломатов, М.Ю., Аубекеров Т.М., Вагапова Э.В.,
Ахтямова К.Р., Кузнецов Е.А. Взаимосвязь тепло�
емкости и топологических характеристик соедине�
ний в ряду замещенных аренов // Журнал физи�
ческой химии.– 2019.– Т.93, №2.– С.170�175.

13. Доломатов М.Ю., Аубекеров Т.М., Коледин О.С.,
Ахтямова К.Р., Вагапова Э.В., Ковалева Э.А. Деск�
риптор модели структура�свойство для расчета
критической температуры фазового перехода жид�
кость–пар с топологическими характеристиками
молекул алкенов // Журнал физической химии.–
2019.– Т.93, №12.– С.1804�1809.

14. Доломатов М.Ю., Аубекеров Т.М., Коледин О.С.,
Ахтямова К.Р., Вагапова Э.В., Ковалева Э.А. Корре�
ляция структура–свойство для расчета критичес�
ких давлений фазовых переходов жидкость–пар по
топологическим характеристикам молекул алкенов
// Журнал физической химии.– 2020.– Т.94, №10.–
С.1445�1449.

15. Доломатов М.Ю., Аубекеров Т.М. Взаимосвязь
стандартной энтальпии и энтропии образования и
топологических характеристик структуры предель�
ных углеводородов // Журнал физической хи�
мии.– 2018. Т. 92. №3 С. 355�361.

16. Доломатов М.Ю., Ковалева Э.А., Коледин О.С.
Двухфакторная модель QSPR для прогноза октано�
вых чисел алканов по топологическим дескрипто�
рам и числу электронов в молекуле // Баш. хим.
ж.– 2020.– Т.27, №1.– С.56�60.

17. Доломатов М.Ю., Коледин О.С., Ковалева Э.А., Ар�
сланбекова С.А., Прогноз октановых чисел заме�
щенных алканов по топологическим характеристи�
кам молекул // Бутлеровские сообщения.– 2019.–
Т.59, №7.– С.69�75.

18. Доломатов М.Ю., Коледин О.С., Ковалева Э.А.,
Аубекеров Т.М. Прогнозирование физико�хими�
ческих свойств компонентов углеводородных сис�
тем с применением топологических дескрипто�
ров.– Казань: Издательство ООО «Инновационно�
издательский дом «Бутлеровское наследие»,
2021.– 164 с.

8. Smirnov V.V., Alekseev S.G., Barbin N.M.
Prognozirovaniye temperatury vspyshki dialkilaminov
[Flash Point Prediction of Dialkylamines].  Zhurnal
Sibirskogo federal'nogo universiteta [Journal of the
Siberian Federal University], 2016, no.9, pp.68�77.

9. Certificate RF no. 201862459 (publ. 2018). Certificate
of official registration of the database for computers.
Database of physical and chemical properties of
organic compounds.

10. Baratov A. N., Korolchenko A. Ya., Kravchuk G. N. et
al. Pozharovzryvoopasnost' veshchestv i materialov i
sredstva ikh tusheniya [Fire and explosion hazard of
substances and materials and their extinguishing
agents]. Moscow, Khimiya Publ., 1990, 496 p.

11. Tsvetkovich D., Dub M., Zakhs Kh. Spektry grafov.
Teoriya i primeneniye [Spectra of Graphs. Theory and
application]. Kiev, Naukova dumka Publ., 1984, 384 p.

12. Dolomatov M.Yu., Aubekerov T.M., Vagapova E.V.,
Akhtyamova K.R., Kuznetsov E.A. Vzaimosvyaz'
teployemkosti i topologicheskikh kharakteristik
soyedineniy v ryadu zameshchennykh arenov
[Relationship between heat capacity and topological
characteristics of compounds in a series of substituted
arenes] Zhurnal fizicheskoy khimii [Journal of Physical
Chemistry], 2019, vol.93, no.2, pp.170�175.

13. Dolomatov M.Y., Aubekerov T.M., Koledin O.S.,
Akhtyamova K.R., Vagapova E.V., Kovaleva E.A.
[Descriptor of a structure�property model for
calculating the critical temperature of a liquid�vapor
phase transition with the topological characteristics of
alkene molecules]. Russian Journal of Physical
Chemistry A, 2019, vol.93, no.12, pp.2388�2393.

14. Dolomatov M.Y., Aubekerov T.M., Kovaleva E.A.,
Akhtyamova K.R., Vagapova E.V., Koledin O.S.
[Structure–property correlation for calculating the
critical pressures of liquid–vapor phase transitions
from the topological characteristics of alkene
molecules].  Russian Journal of Physical Chemistry A,
2020, vol.94, no.10, pp.1966�1970.

15. Dolomatov M.Y., Aubekerov T.M. [Relationship
between standard enthalpies/entropies of formation
and topological structural characteristics for saturated
hydrocarbons]. Russian Journal of Physical Chemistry
A, 2018, vol.92, no.3, pp.401�406. .

16. Dolomatov M.Yu., Kovaleva E.A., Koledin O.S.
Dvukhfaktornaya model' QSPR dlya prognoza
oktanovykh chisel alkanov po topologicheskim
deskriptoram i chislu elektronov v molekule [A two�
factor QSPR model for predicting the octane numbers
of alkanes from topological descriptors and the number
of electrons in a molecule]. Bashkirskii khimicheskii
zhurnal [Bashkir Chemical Journal],  2020, vol.27, no.1,
pp.56�60.

17. Dolomatov M. Yu., Koledin O. S., Kovaleva E. A.,
Arslanbekova S. A. Prognoz oktanovykh chisel zame�
shchennykh alkanov po topologicheskim kharakteristi�
kam molekul [Prediction of octane numbers of substi�
tuted alkanes from the topological characteristics of
molecules]. Butlerovskiye soobshcheniya [Butlerov
Communications], 2019, vol.59, №7, pp.69�75.

18. Dolomatov M.Yu., Koledin O.S., Kovaleva E.A.,
Aubekerov T.M. Prognozirovaniye fiziko�khimicheskikh
svoystv komponentov uglevodorodnykh sistem s
primeneniyem topologicheskikh deskriptorov [Predic�
tion of physicochemical properties of components of
hydrocarbon systems using topological descriptors]. .–
Kazan': Butlerovskoye naslediye Publ.,  2021, 164p.



Башкирский химический журнал. 2022. Том 29. №2                                        71

Раздел 2.6.13.                            Процессы и аппараты химических технологий

УДК 66.061.351                                                   DOI: 10.17122/bcj�2022�2�71�76

К. А. Муллабаев (асп.), С. К. Чуракова (д.т.н., проф.), А. Р. Валеев (асп.)

РАЗРАБОТКА  МЕТОДОВ  ОЦЕНКИ  РАВНОМЕРНОСТИ
РАСПРЕДЕЛЕНИЯ  ФАЗ  В  НАСАДОЧНЫХ

ЭКСТРАКТОРАХ  СРЕДСТВАМИ  CFD+СИСТЕМ

Уфимский государственный нефтяной технический университет,
кафедра нефтехимии и химической технологии

450064, г. Уфа, ул. Космонавтов, 1; e�mail: kamil200995@gmail.com

K. A. Mullabaev, S. K. Churakova, A. R. Valeev

DEVELOPMENT  OF  METHODS  FOR  ASSESSING
THE  UNIFORMITY  OF  PHASE  DISTRIBUTION IN  PACKED

EXTRACTORS  USING  CFD  SYSTEMS

Ufa State Petroleum Technological University
1, Kosmonavtov Str., 450064, Ufa, Russia; e�mail: kamil200995@gmail.com

Дата поступления 18.12.21

Рассмотрены некоторые варианты конструкций пе�
рераспределителей жидкости в насадочных экст�
ракторах, а также методы оценки эффективности
распределения фаз. Показано, что на текущий мо�
мент информация по расчетным методам оценки
распределения потоков практически отсутствует. В
связи с этим разработан и предложен ряд методов
оценки равномерности распределения сплошной и
дисперсной фаз в экстракционных колоннах сред�
ствами CFD�систем, позволяющий выполнить
сравнительной анализ эффективности различных
вариантов перераспределительных устройств, а
также провести оптимизацию конструктивных ре�
шений.

Ключевые слова: CFD�анализ; доля обратного
тока; оптимизация; отверстие; перераспредели�
тельная тарелка; проектирование; распределение
потоков; стакан; функция эффективности распре�
деления; экстракционная колонна.

Some design options for liquid redistributors in packed
extractors are considered, as well as methods for
evaluating the efficiency of phase distribution. It is
shown that now there is practically no information on
the calculation methods for estimating the
distribution of flows. In this regard, a number of
methods have been developed and proposed for
evaluating the uniformity of the distribution of
continuous and dispersed phases in extraction
columns by means of CFD�systems, which allows to
perform a comparative analysis of the effectiveness of
various options for redistribution devices, as well as to
optimize design solutions.

Key words: backflow fraction, CFD�analysis, design,
distribution efficiency function, extraction column,
flow distribution, hole, optimization, overflow pipe,
redistribution plate.

Обеспечение равномерности распределения
потоков в экстракторах колонного типа является
одним из основных факторов, предопределяющих
эффективность дальнейшего контакта фаз друг с
другом 1. Равномерное распределение потоков по
всему сечению аппарата способствует увеличе�
нию эффективной площади контакта взаимодей�
ствующих фаз, а также выравниванию среднего
времени пребывания локальных струй. Особенно
сильное влияние эффективности изначального
распределения наблюдается в противоточных на�
садочных экстракторах с достаточно большой вы�

сотой насадочных слоев, где зачастую могут воз�
никать пристеночные эффекты.

Наиболее распространенными типами внут�
ренних устройств, предназначенными для распре�
деления сплошной и дисперсной фаз по сечению
аппарата, являются перераспределительные та�
релки 2. В зависимости от типа применяемой на�
садки, диаметра аппарата, а также соотношения
плотностей сплошной и дисперсной фаз, конст�
руктивное оформление перераспределительных
тарелок может существенно отличаться. На рис. 1
представлена одна из возможных конфигураций
перераспределителей жидкости, предназначен�
ных для диспергирования тяжелой фазы 3. Более
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легкая сплошная фаза движется вверх, проходя
через стаканы на тарелке. Капли тяжелой диспер�
сной фазы, двигаясь вниз, образуют над полотном
тарелки слой, и далее проходят вниз через отвер�
стия на полотне, равномерно распределяясь под
полотном перед насадкой.

Рис. 1. Перераспределитель жидкости для диспергиро+
вания тяжелой фазы компании Koch+Glitsch

Нужно отметить, что на некоторых моделях
перераспределителей жидкости присутствует
шляпка над стаканом. В некоторых случаях также
можно наблюдать переточные стаканы, частично
выходящие под полотно тарелки. Сравнительный
анализ и выбор наиболее оптимальной конструк�
ции среди столь большого множества вариантов
является трудоемкой, но необходимой задачей.

До недавнего времени единственным мето�
дом оценки распределения потоков являлся ме�
тод, основанный на построении функции отклика,
который позволял определить распределение вре�
мени пребывания локальных струй в аппарате 4.
Суть этих методов состоит в введении в ядро пото�
ка специального вещества�индикатора, концент�
рацию которого определяют на выходе из аппара�
та различными методами 5. Основной недостаток
такого метода – необходимость проведения серий
экспериментов с компонентами модельной систе�
мы. Кроме того, поскольку метод предусматрива�
ет ввод трассера, то возникает необходимость в его
своевременном удалении из модельных компо�
нентов.

С нарастанием вычислительных мощностей
и развитием вычислительной гидродинамики ме�
тоды CFD�анализа все чаще применяются при
изучении движения жидкостей и газов в аппара�
тах химической промышленности, дополняя су�
ществовавшие ранее эмпирические методы. Тем
не менее, на данный момент информация по рас�
четным методам оценки распределения потоков
практически отсутствует. В практических задачах
при исследовании равномерности распределения
потоков зачастую ограничиваются лишь иллюст�
рациями с полями скоростей, получаемыми в ви�
зуализаторе после проведения гидродинамичес�
кого расчета в CFD�среде. Среди методов числен�
ной оценки равномерности распределения можно

выделить метод, основанный на вычислении ко�
эффициента неравномерности распределения,
вычисляемый по формуле 6:
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1 0
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где Ui – скорость потока в i�ой ячейке расчетной обла�
сти в рассматриваемом сечении S;

U0 – поверхностная скорость потока;
n – общее число ячеек.

Идеальному распределению соответствует
Mf = 0, а абсолютно хаотичному Mf = +∞ (такое
возможно при интенсивном перемешивании по�
тока внутри аппарата при минимальной фиктив�
ной скорости). Такой разброс значений функции
Mf не очень удобен в плане представления резуль�
татов. Кроме того, данная величина не имеет фи�
зического смысла, а является лишь статистичес�
кой функцией.

Целью исследования является создание ме�
тодики оценки эффективности распределения
фаз в насадочных экстракционных колоннах сред�
ствами CFD�анализа, позволяющая рационально
оценить эффективность работы перераспредели�
тельного устройства.

Методология расчетного исследования

Изучение эффективности распределения
жидкостей на перераспределительных тарелках
осуществлялось при помощи методов CFD�ана�
лиза, а также с применением CAD�систем 7. В про�
грамме SolidWorks были построены 3D�модели
перераспределительных тарелок с различными
конфигурациями (рис. 2).

Рис. 2. Некоторые конфигурации перераспределитель+
ных тарелок (12 стаканов и 5 стаканов)
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Расчет проводился в среде ANSYS CFX в ста�
ционарной постановке. Основные расчетные пара�
метры модели представлены в работе 7. В качестве 
результатов численного моделирования были по�
лучены данные о скорости потоков сплошной и 
дисперсной фаз в каждой точке расчетной области.  

Метод оценки равномерности распределения 
сплошной фазы основывался на следующих поло�
жениях: 

� идеальное распределение соответствует та�
кому гипотетическому гидродинамическому со�
стоянию P, при котором величина вектора скоро�
сти сплошной фазы Uc (x,y,z) в каждой точке оди�
накова. Для рассматриваемого поперечного сече�
ния аппарата SXY(z) можно рассматривать равенст�
во векторов Z�составляющей скорости UcZ (x,y) 
(аксиальная составляющая, возникающая при 
движении потока снизу вверх).  

� неравномерность распределения скорости 
движения потока UcZ (x,y) приводит к возникнове�
нию обратных токов. Доля обратного тока через 
заданное сечение аппарата SXY(z) по отношению к 
прямому току (backflow fraction, BFF) характеризу�
ет неравномерность распределения потока в вы�
бранном сечении аппарата. 

Зная значение Z�составляющей скорости UcZ 
(x,y) в каждой точке рассматриваемого сечения SXY, 
результирующее значение потока вещества через 
сечение SXY определяется как двойной интеграл Z�
составляющей скорости UcZ (x,y) по поверхности 
SXY: 
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Z

S
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Применительно к процессам жидкостной экс�
тракции в докритической области жидкости можно 
считать несжимающимися, т.е ρ (x, y, z, t) = const: 
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Результирующий расход через сечение явля�
ется разностью потоков, движущихся в прямом и 
обратном направлении относительно основной 
части потока: 

 

front backM M M .= −  

Гипотетическое изменение обратного тока на 
прямой соответствует новому полю скоростей 
|UcZ|(x,y). Для такого гипотетического поля резуль�
тирующий поток определяется следующим обра�
зом: 

XY

hyp Z front back

S

M U dS M M .ρ= = +∫∫  

 

Сопоставив величины M  и Mhyp и взяв их по�
луразность, можно определить величину обратного 
тока Mback: 
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Долю обратного тока предлагается определить 
относительно гипотетического потока Mhyp, а не 

результирующего M , поскольку последний может 
принимать нулевые и отрицательные значения 
(при Mback > Mfront). При данном подходе значение 
BFF находится в пределах от 0 до 1. Таким образом, 
величина BFF определяется как 
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Наряду с величиной BFF для оценки равно�
мерности распределения потоков предлагается 
усовершенствовать существующую функцию не�
равномерности распределения Mf, упомянутую 
ранее. Сначала вычисляется среднее значение  

Z�составляющей скорости zU  в сечении SXY: 

1

XY

z z
S

U U
n

= ∑  

Далее вычисляется среднеквадратическое от�
клонение и относительное отклонение σU или ко�
эффициент вариации величины скорости υU: 
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Коэффициент вариации υU является полным 
аналогом функции неравномерности распределе�
ния Mf и также может принимать значения  
[0; +∞).  

Предлагается ввести функцию эффективно�
сти распределения Ф, которая удовлетворяет сле�
дующим условиям: 

1) Ф = 0 при υ = +∞ (хаотичное распределе�
ние); 

2) Ф = 1 при υ = 0 (идеальное распределение); 

3) [ )0 0/       ; .υ υ∂ ∂ < ∀ ∈ +∞Ф  
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Наиболее подходящей оказалась обратная 
функция вида: 

 

( ) 1
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.υ
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=
+

Ф  

Пограничное значение Ф(υ) = 0.5 функция 
принимает при υ = 1. Значения функции  
Ф(υ) > 0.5 отвечают приемлемому распределению, 
а Ф(υ) < 0.5 – неравномерному распределению. 

Для сплошной фазы функция эффективности 
распределения запишется в виде: 
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Распределение капель дисперсной фазы пред�
лагается оценивать аналогичным способом исходя 
из среднеквадратичного отклонения величины 
объемной доли дисперсной фазы σϕ, как показано в 

работе 8. Обладая расчетными данными об объем�
ной доле дисперсной фазы в каждой точке расчет�
ной области, среднеквадратичное отклонение 
σϕ можно вычислить по формуле: 
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где ϕ – значение объемной доли дисперсной фазы в 
данной точке рассматриваемого сечения SXY; 
 ϕ  – среднее значение объемной доли дисперс�

ной фазы в сечении SXY.  

 
Функция эффективности распределения для 

капель дисперсной фазы Ф(υϕ) запишется в виде: 
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Для сравнительной оценки эффективности 
распределения потоков в CFD�среде просчитаются 
поля скоростей фаз и объемной доли дисперсной 
фазы. Далее высчитываются % обратного тока 
сплошной фазы BFF, а также функции эффектив�
ности распределения Ф(υU) и Ф(υϕ). Меньшие зна�
чения величин BFF и большие значения Ф(υU) и 
Ф(υϕ) соответствуют лучшему распределению 
сплошной и дисперсной фаз в аппарате.  

 

 

Обсуждение результатов 

На рис. 3 представлены векторные поля ско�
ростей сплошной фазы для перераспределитель�
ных устройств с 12 и 5 стаканами (3D�модели уст�
ройств показаны на рис. 2). 

В табл. 1 представлены основные конструк�
тивные размеры перераспределительных тарелок, а 
также показатели эффективности распределения 
фаз для соответствующих внутренних устройств. 

Как видно из табл. 1, при использовании для 
распределения фаз тарелки с 5 стаканами, обратное 
перемешивание под тарелкой снижается (доля об�
ратного тока ниже на 7.7% по сравнению с исполь�
зованием тарелки с 12 стаканами). Также растут 
функции эффективности распределения, как для 
сплошной, так и для дисперсной фаз, что делает 
вариант тарелки с 5 стаканами более эффектив�
ным. Нужно отметить, что представленные выше 
результаты относятся лишь к двум конструкциям, 
показанным на рис. 2, и не могут быть использова�
ны в качестве рекомендаций для проектирования. 
Для разработки комплекса технических решений 
по проектированию перераспределительных уст�
ройств необходимо провести оптимизацию конст�
руктива. Данный этап подразумевает расчет ряда 
перераспределителей с различной геометрией при 
различных жидкостных нагрузках, вычисление 
функций эффективности распределения Ф(υU) и 
Ф(υϕ) и % обратного тока сплошной фазы BFF для 
каждой просчитанной геометрии и выбор наиболее 
оптимальной конструкции на основе полученных 
результатов. 

Таким образом, в результате проведенного ис�
следования были предложены численные методы 
оценки равномерности распределения сплошной и 
дисперсной фаз в аппарате методами CFD�анализа, 
включающие в себя вышеописанные функции, ко�
торые позволяют выполнить сравнительной анализ 
эффективности различных вариантов перераспре�
делительных устройств, а также провести оптими�
зацию конструктивных решений. Это позволит 
наиболее рационально спроектировать перераспре�
делители, обеспечивающие максимальную эффек�
тивность контакта фаз, что увеличит эффектив�
ность аппарата в целом. 
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Рис. 3. Векторные поля скоростей сплошной фазы (сплошная фаза движется снизу вверх): a – перераспределитель
с 12 стаканами; б – перераспределитель с 5 стаканами

Таблица 1
Основные конструктивные размеры перераспределительных тарелок

и показатели эффективности распределения фаз

Показатель Тарелка с 12 
стаканами 

Тарелка с 5 
стаканами 

Конструктивные параметры: 
Диаметр тарелки D, мм 600 600 
Диаметр отверстий do, мм 8 8 
Число отверстий N

o
 33 40 

Диаметр стаканов dс, мм 60 85 
Число стаканов Nc 12 5 
Высота стакана над полотном hc, мм 100 100 

Расчетные скорости сплошной и дисперсной фаз: 
Скорость дисперсной фазы в отверстиях ωo, м/с 0.22 0.18 
Скорость сплошной фазы в стаканах ωc, м/с 0.08 0.10 

Показатели распределения фаз: 
BFF для сплошной фазы (300 мм под полотном) 0.446 0.369 
BFF для сплошной фазы (200 мм над полотном) 0.403 0.401 
Ф(υU) для сплошной фазы (300 мм под полотном) 0.09 0.19 
Ф(υU) для сплошной фазы (200 мм над полотном) 0.13 0.14 
Ф(υU) для дисперсной фазы (300 мм под полотном) 0.52 0.56 
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