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Аннотация. В ходе исследования разработаны методы синтеза новых хиральных 
материалов на основе функционализированных фуллеренов. Исходя из коммерчески 
доступного (-)-лактона Кори синтезировано соединение (3aR,4S,5R,6aS)-Hexahydro-4-
([6,6]-chloro-C61-formathoxymethyl)-5-(4-phenylbenzoyloxy)cyclopenta[b]furan-2-one 
(С60-LCAE). Данное соединение отличает наличие строго определенных хиральных 
центров, значительного центра π-π стэкингового взаимодействия 
(парафенилбензоатная защитная группа) и возможного центра образования 
водородных связей (лактонный фрагмент) с аналитами. Все стадии синтеза 
контролировали с помощью тонкослойной хроматографии, структуры полученных 
соединений подтверждены методами ЯМР- и ИК-спектроскопии. 
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вольтамперометрическое определение; антибиотики. 
 

ВВЕДЕНИЕ 

Синтез и применение новых функциональных материалов с целью структурирования 

чувствительного слоя, способного обеспечивать высокую чувствительность и селективность 

вследствие различных взаимодействий с аналитом, является фундаментальным подходом к 

созданию вольтамперометрических сенсоров. В качестве сенсорного материала в данной 

работе использовали фуллерен, так как в дополнение к своей геометрии он способен 

действовать как акцептор электронов с электрофильными и нуклеофильными 

характеристиками, что предполагает множество применений в электроаналитической химии. 

Также можно выделить такие особые свойства фуллерена как сенсорного материала, как 

высокое отношение поверхности к объему, нерастворимость в водной среде, большое 

количество эквивалентных реакционных центров, легкая функционализация [1]. На первом 

этапе осуществлен синтез ряда метанопроизводных фуллерена S/R-2-хлоро-N-(1-

фенилэтил)ацетамид, S/R-N,N’-бис(1-фенилэтил)малонамид фуллерена, содержащих 

хиральный блок с различной конфигурацией и числом оптических центров [2]. Данные 

селекторы успешно использованы в составе чувствительного слоя сенсора для определения 

левофлоксацина в продуктах питания животного происхождения [3]. Однако, следует 

отметить, что структурный блок фуллерена является сильным центром π–π стэкинга, что 

влияет на аналитические возможности сенсора, поэтому его следует использовать как 

независимый центр взаимодействия с аналитом или отделить линкером от хирального центра 

заместителя для обеспечения максимальной селективности и высокой чувствительности. В 

данной работе описан синтетический путь к целевому соединению С60-LCAE, между 

ароматическим фрагментом и лактоновой частью которого находятся два хиральных центра. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Выполнены исследования по разработке методов синтеза новых хиральных материалов с 

заданной конфигурацией оптического центра и с различной пространственной удаленностью 

фуллерена от него. На первом этапе работы в качестве молекулы линкера выбрана структура, 

содержащая галоидную и гидроксильную группу и запланировано получение защищенного 4-

бромбутанола-1 из бутандиола-1,2 (1). На первой стадии осуществляли замещение одного 

гидроксила на бром кипячением субстрата с 47 % водным раствором брома в толуоле с 

применением насадки Дина-Старка. О полноте протекания реакции следили по воде, 

удаляемой из реакции. После выделения и очистки полученное соединение (2) вовлечено в 

реакцию с TBDMSCl в присутствии имидазола в хлористом метилене, что дало необходимый 

продукт Link4 (рис. 1). 

 

 

 

 

Рис. 1. Cинтез соединений 1-6 (a-c), Link 4 

 

Далее планировалось осуществить получение блоков с хиральной частью в структуре для 

синтеза в дальнейшем диастереомеров либо же молекул с наведенной хиральностью. Так, из 

доступных N,N-диметил-2-аминоэтановой (3a), N,N-диметил-3-аминопроановой (3b) и N,N-

диметил-4-аминобутановой (3c) кислот получены соответствующие хлорангидриды (4a-c) 

действием оксалилхлорида в хлористом метилене при катализе ДМФА. Последние 

взаимодействием с системой α-метилбензиламин-триэтиламин в хлористом метилене дали 

амиды (5a-c). 

Полученные амиды испытаны в реакции альфа алкилирования с соединением Link4, 

полученным ранее. Так, изначально соединения (5a-c) активировались взаимодействием с 

LDA при -78 ℃, после чего в реакционную массу вводилось галоидное соединение Link4. 

Однако получить целевые соединения (6) не удалось (см. рис. 1). 

На этой стадии данное поведение реакции мы связывали с кислым протоном атома азота в 

амидной части молекулы. Вследствие чего принято решение осуществить синтез соединений 

с другой хиральной частью в структуре. Так были получены ментильные производные (7), 

взаимодействием промежуточно образованных хлорангидридов кислот с ментолом в 

хлористом метилене при присутствии триэтиламина (рис. 2). 

Полученные соединения также испытывались в реакции альфа алкилирования с 

соединением Link4, что также не привело к положительным результатам. 

Данные результаты можно объяснить тем, что сами молекулы субстрата за счет своей 

структуры, а именно диметиламинного фрагмента, могут образовывать устойчивые 

комплексы с молекулой LDA в тетрагидрофуране. В пользу данной теории говорят 

литературные данные [4], в которых описывается образование комплексов LDA с N,N,N’,N’-
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тетраметилэтилендиамином (TMEDA) и N,N-диметил-2-аминоэтан-1-олом. Образование 

данных комплексов препятствует нормальному течению реакции. 

 

 

 
 

Рис. 2. Cинтез соединения 7 (a-c), 8 (a-c; S,R) 

 

Так, изменив несколько условия реакции, нам удалось получить смесь диастереомеров, 

разделимую методом колоночной хроматографии. Исходя из соединения (5a) 

последовательным действием BuLi и TMSCl при -78 ℃ получен стабилизированный енолят, 

последовательным действием на который LDA и BnBz при -78 ℃ удалось получить пару 

диастереомерных соединений (9a-S) и (9a-R) (рис. 3). 

Также исходя из доступных N,N-диметил-2-аминоэтановой (3a), N,N-диметил-3-

аминопроановой (3b) и N,N-диметил-4-аминобутановой (3c) кислот получены 

соответствующие метиловые эфиры (10a-c) действием диазометана. Из полученных 

соединений восстановлением с помощью диизобутилалюминий гидрида получены 

соответствующие спирты (11a-c) (см. рис. 3). 

 

 

 
Рис. 3. Cинтез соединений 9 (a-S,R), 10 (a-c), 11 (a-c) 

Исходя из коммерчески доступного (-)-лактона Кори (12) действием хлорангидрида 

дихлоруксусной кислоты в присутствии TEA в хлористом метилене получен аддукт 
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присоединения по свободной первичной гидроксильной группе (13). Полученное соединение 

вовлечено в реакцию Бингеля-Хирша с фуллереном, что позволило получить целевую 

молекулу (14) (3aR,4S,5R,6aS)-Hexahydro-4-([6,6]-chloro-C61-formathoxymethyl)-5-(4-

phenylbenzoyloxy)cyclopenta[b]furan-2-one (С60-LCAE). Данное соединение отличает наличие 

строго определенных хиральных центров, значительного центра π-π стэкингового 

взаимодействия (парафенилбензоатная защитная группа) и возможного центра образования 

водородных связей (лактонный фрагмент) (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. Cинтез целевой молекулы 14 (С60-LCAE) 

 

Все стадии синтеза контролировали с помощью тонкослойной хроматографии, 

структуры полученных соединений подтверждены методами ЯМР- и ИК-спектроскопии. В 

спектре ЯМР H1 производных дихлоруксуной кислоты (13) (рис. 5) присутствуют 

слабопольные сигналы водородов бензольных колец (д, 8.06 м.д., 2Н; д, 7.68 м.д., 2Н; д, 7.62 

м.д., 2Н; т, 7.47 м.д., 2Н; т, 7.40 м.д., 1Н). Показательными являются сигналы прикислородных 

протонов – протон при третичном атоме углерода у лактонового фрагмента молекулы (дт, 5.40 

м.д., 1Н), протон при вторичном атоме углерода у спиртового фрагмента (тд, 5.13 м.д., 1Н) и 

протоны при первичном атоме углерода у спиртового фрагмента (дд, 4.41 м.д., 1Н; дд, 4.37 

м.д., 1Н). В сильном поле расположены остальные протоны бициклического кора молекулы. 

Особенно стоит обратить внимание на сигналы протона фрагмента дихлоруксусной кислоты 

(с, 5.99 м.д., 1Н), так как они являются показательными. В спектрах ЯМР Н1 продуктов 

реакции Бингеля-Хирша соединения (13) с фуллереном сигнал протона дихлоруксуного 

фрагмента пропадает. Показательным также является сдвиг протонов при первичном атоме 

углерода у спиртового фрагмента в более сильнопольную область спектра (дд, 3.75 м.д., 1Н; 

дд, 3.68 м.д., 1Н) для фуллеренового производного. 

 

      
Рис. 5. Спектр ЯМР H1 соединений 13 и 14                      Рис. 6. ИК-спектр целевого соединения 14 

 

В ИК-спектре фуллеренсодержащего соединения (14) (рис. 6) следует выделить 

следующие сигналы: валентные сигналы С-Cl (702 см-1), деформационные сигналы C-H связей 

ароматического фрагмента и бициклического кора молекулы (~746 см-1), валентные сигналы 

C=O (1770 см-1) лактонового фрагмента, валентные сигналы C=O (1713 см-1) 
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парафенилбензоатной защитной группы и фрагмента дихлоруксусной кислоты, валентные 

сигналы C-H связей ароматического кольца (3620 см-1), бициклического ядра молекулы (2920 

см-1) и экзометиленовой группы (2849 см-1), а также сигналы фуллеренового кора (1270 cм-1). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, на данном этапе разработаны методы синтеза новых хиральных 

материалов на основе функционализированных фуллеренов. Исходя из коммерчески 

доступного (-)-лактона Кори синтезировано соединение С60-LCAE. Так, в ранее 

синтезированных метанопроизводных фуллерена ароматический фрагмент и центр 

образования водородной связи расположены у одного хирального центра, когда у соединения 

С60-LCAE между ароматическим фрагментом (центром π-π стекинга) и лактоновой частью 

(образование водородной связи) находятся два хиральных центра, что влияет на 

количественные характеристики вольтамперометрических сенсоров на основе 

синтезированных соединений при определении антибиотиков левофлоксацина и 

левомицетина. 
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