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ВИВЧЕННЯ ВЗАЄМОДІЇ ПОХІДНИХ 1-R-2-МЕТИЛ-1H-ІМІДАЗО[2,1-A]ІЗОІНДОЛУ  
З ПОХІДНИМИ МАЛЕЇНІМІДУ 

Вивчена реакція похідних 1-R-2-метил-1H-імідазо[2,1-a] ізоіндолу з похідними малеїніміду при співвідношенні вихідних ре-
човин 1:2. Отримано нові адукти прегруповання Міхаеля-Дільса-Альдера в умовах термодинамічного контролю. 

The reaction of 1-R-2- ме-1H-imidazo[2,1-a]isoindole with maleinimide deriva tives at reagents ratio 1:2 was investigated. New d eriva-
tives of rearranged adducts of Michael-Diels-Alder were synthesised under thermodynamic control condit ions. 

Вступ. Вивчення реакцій циклоприєднання в ряду

конденсованих ізоіндолів один з цікавих напрямків хімії
ізоіндолів. В ряду азолоізоіндолів а саме похідних імі-
дазоізоіндолу ці реакції мало дослідженні. Похідні імі-
дазо[2,1-a]ізоіндолу зосередили в собі широкий спектр
біологічної активності, застосовуються як фармацевти-
чні  препарати [4-5] та засоби захисту рослин [6]. З лі-
тератури відомо, що в реакцію з похідними малеїніміду
вводили 1-метилтетразоло[5,1-а]ізоіндолу перхлорат [1], 
1,2-диметил-1,2,4-триазоло[5,1-a]ізоіндолу перхлорат [1],  
5-метил-1,3,4,7-тетрагідро-2H-ізоіндоло[2,1-b]індазолію
перхлорат [3]. Був запропонований механізм прохо-
дження цих реакцій, а також були запропоновані крите-
рії визначення саме перегрупованих адуктів за допомо-
гою спектрів ЯМР

1
Н.  

Дана робота дослідженню взаємодії N-метил-1,3,4,7-
тетрагідро-2H-ізоіндоло[2,1-b]індазолу та похідних 1-R-2-
ме-1H-імідазо[2,1-a]ізоіндолу з похідними малеїніміду. 

Об'єкти та методи дослідження. Хід реакцій та ін-
дивідуальність отриманих сполук контролювали мето-
дом ТШХ на пластинках Merk 60 F254. Як елюент вико-
ристовували суміш хлороформ-метанол (9:1). мас-
спектри записані на спектрометрі Nermag R10. Спектри
ЯМР реєстрували на спектрометрі Mercury 400 (400 МГц) 
фірми "Varian" в розчині DMSO-d6 відносно ТМС (внут-
рішній стандарт). Вихідні 1-R-2-ме-1H-імідазо[2,1-a]ізо-
індолу 3.9.14a-d за методикою [2]. 

Методики синтезу:
Загальна методика синтезу сполук 3 з солей 1.

0,0002 моль солі 1 розчиняють в 10–15 мл сухого піри-
дину, потім додають 0,0004 моль відповідного малеїні-
міду 2 та 0,0004 моль триетиламіну. Реакційну суміш
витримують від 2 до 24 годин в залежності від темпера-
тури при якій проходить реакція. Контроль за прохо-
дженням реакції здійснюють за допомогою ТШХ (за
малеїнімідом). Потім з реакційної суміш виливають у
воду, осад фільтрують та кілька разів промивають во-
дою. Сухий осад розділяють за допомогою хроматог-
рафічної колонки (елюент толуол/етилацетат 2/8). 

Загальна методика синтезу сполук 3 з похідних 4.
0,0002 моль сполуки 4, попередньо очищеної за допомо-
гою сублімації розчиняють в 10–15 мл метанолу, потім
додають 0,0004 моль відповідного малеїніміду 2. Реакцій-

ну суміш витримують 2-3 години. Контроль за проходжен-
ня реакції здійснюють за допомогою ТШХ (за малеїнімі-
дом). Потім з реакційної суміші випаровують розчинник. 
Твердий залишок розділяють за допомогою хроматогра-
фічної колонки (елюент толуол/етилацетат, 2/8). 

Спектральні характеристики
3a 3,3'-({2-[5-(4-Хлорофеніл)-1-метил-1H-імідазол-2-іл] 

феніл}метиліліден)біс[1-(4-метилфеніл) піролідин-2,5-діон]  
Тпл.=198°C; 1H NMR δ (DMSO-d6) 2.35 (с, 3H, CH3); 

2.38 (с, 3H, CH3); 2.85 (дд, 1H, Hс, 
3JHcHe=6.9 Гц, 

2JHcHd=18.8 Гц); 2.97 (д, 1H, Ha,
 2JHaHb=21.7); 3.12 (д, 1H, Hb, 

2JHaHb=21.8); 3.15 (дд, 1H, Hd, 
3JHcHe=6.9 Гц, 2JHcHd=18.8 Гц); 

3.22-3.29 (м, 2H); 4.05 (м, 1H, Не); 4.40 (с, 3H, CH3-N);  
4.42 (с, 3 H, CH3-N); 5.65 (м, 1H, Не); 6.80-7.85 (м, 12H); 
7.98 (с, 1H); Rf 0.72. M=655.14. [MH]+656. Вихід %: 27. 

3b 3,3'-{2-[5-(4-Хлорофеніл)-1-метил-1H-імідазол-2-іл] 
феніл}метиліліден)біс(1-фенілпіролідин-2,5-діон)  

Тпл. = 193°C; 1H NMR δ (DMSO-d6) 2.88 (дд, 1H, Hс, 
3JHcHe = 6.9 Гц, 2JHcHd = 18.8 Гц); 3.00 (д, 1H, Ha,
2JHaHb = 21.7); 3.13 (д, 1H, Hb, 

2J Ha,Hb = 21.8); 3.17  
(дд, 1H, Hd, 

3JHcHe=6.9 Гц, 2JHcHd = 18.8 Гц); 3.18–3.25  
(м, 2H); 4.07 (м, 1H, Не); 4.42 (с, 3H, CH3-N); 4.43 (с, 3 H, 
CH3-N); 5.63 (м, 1H, Не); 7.00–7.80 (м, 14H); 8.00 (с, 1H); 
Rf 0.79. M = 627.08. [MH]+628. Вихід %: 23. 

3c 3,3'{2-[5-(4-Метоксіфеніл)-1-метил-1H-імідазол-2-іл] 
феніл}метиліліден)біс[1-(4-метоксіфеніл) піролідин-2,5-діон]  

Rf 0.72. M= 682.72. [MH]+683. Вихід %: 15. 
3d 3,3'-({2-[5-(3,4-Диметоксіфеніл)-1-метил-1H-іміда-

зол-2-іл]феніл} метиліліден)біс[1-(4-метоксіфеніл) піро-
лідин-2,5-діон]  

Rf 0.79. M = 712.74. [MH]+713. Вихід %: 17. 
3e 3,3'-(-{2-[1-Метил-5-(2-тієніл)-1H-імідазол-2-іл]феніл} 

метиліліден)біс[1-(4-метилфеніл) піролідин-2,5-діон]  
Rf 0.81. M = 626.72. [MH]+627. Вихід %: 12. 
3f 3,3'-({2-[1-Метил-5-(2-тієніл)-1H-імдазол-2-іл]феніл} 

метиліліден)біс(1-фенілпіролідин-2,5-діон)  
Rf 0.85. M = 598.67. [MH]+599. Вихід %: 14. 
Результати та їх обговорення. Поставало питання, 

як буде відбуватися реакція з похідними 1-R-2-метил-1H-
імідазо[2,1-a]ізоіндолу і чи будуть спрацьовувати крите-
рії, які запропоновані для азолоізоіндолів, на яких вони
розроблені. Також було цікаво, як впливатимуть замісни-
ки R на проходження реакції, якщо вони будуть мати
електрондонорний чи елекронакцепторний характер.  
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Спочатку ми спробували ввести перхлорати вихідних

імідазоізоіндолів 1a-d в сухому піридині з додаванням
триетиламіну в реакцію з похідними малеїніміду 2. Варію-
вали температуру реакції від -5 до 80 °C, але в усіх випа-
дках відбувалося осмолення реакційної суміші. Утворю-
валась багатокомпонентна суміш, яку не вдалося розді-
лити за допомогою перекристалізації. При спробі поділи-
ти суміш за допомогою колонкової хроматографії нам
вдалося відділити адукт від смоли, але на нашу думку
синтезовані адукти частково розкладаються при хромато-
графуванні на силікагелі. У мас-спектрах отриманих адук-
тів, зареєстрованих методом хімічної іонізації, чітко видно
інтенсивний пік, що відноситься до йона МН+

адукту.  

Потім ми вирішили ввести в реакцію замість со-
лей 1 1-R-2-метил-1H-імідазо[2,1-a]ізоіндоли у вигля-
ді основи 4, які генерували за допомогою лугу з на-
ступною сублімацією. 

Реакцію проводили в метанолі при кімнатній тем-
пературі, співвідношення вихідних реагентів 1:2 
(схема 2). Реакційна суміш спочатку була забарвлена
в червоний колір, через 2-3 години розчин темнішав і
з'являвся осад у випадку 4а. Осад фільтрували та
кристалізували з метанолу. При використанні сполук
4b-d відбувається часткове осмолення реакційної
суміші. В цьому випадку розчин випаровували, осад
хроматографували. 
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У мас-спектрах отриманих адуктів, зареєстрова-
них методом хімічної іонізації, чітко видно інтенсив-
ний пік, що відноситься до йона мН+

адукту.  
Дослідження спектрів ЯМР

1
Н отриманих сполук до-

зволяють встановити остаточну будову. Спектри ЯМР
1
Н сполук 3a, b однотипні. Синглети при 2,35 та 2,38 м. 
ч. належать метильній групі п-толільного замісника ма-
леїніміду та відносяться до двох форм. Так, при 2.85–
2,90 м.ч. спостерігається дублет дублетів із значеннями

КССВ
3JHcHe = 6.9Гц та 2JHcHd = 18.8Гц, який можна від-

нести до одного з двох протонів Нс, Нd. Дублет дублетів
одного з цих протонів для другої форми знаходиться
при 3.15–3.20 м.ч. Далі, при 2,97–3,13 м. ч. спостеріга-
ються два дублети із значеннями КССВ

2JHaHb = 21.7–
21.8Гц, які належать протонам Нa, Нb, положення цих
сигналів та значення КССВ корелюють з критеріями, 
розробленими для адуктів, синтезованих з інших азоло-
ізоіндолів. В межах 3.22–3.31 м.ч. спостерігаєть значне
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перекривання сигналів протонів, що знаходяться в цій
ділянці. Сигнал N-метильної групи імідазольного фраг-
менту спостерігається у вигляді синглетів при 4,40 та
4,42 м. ч. Сигнал протона Не спостерігається у вигляді
мультиплету при 4.05 та 5.65 м. ч. В межах 6.80–7,85 м.ч. 
знаходяться сигнали ароматичних протонів та CDCl3. 
При 7.98 м.ч. знаходиться синглет, що відповідає про-
тону імідазольного фрагмента. 

На нашу думку, реакція 1-R-2-ме-1H-імідазо[2,1-a] ізо-
індолу з похідними малеїніміду відбувається за тим самим
механізмом, що і з ішими азолоіндолами, на першій стадії
одна молекула малеїніміду атакує молекулу азолоізоіндо-
лу – це приводить до адукту Міхаеля як інтермедіату 5, він
має ізоіндольну структуру і вступає у реакцію Дільса–
Альдера з другою молекулою малеїніміду. Проміжний
адукт Міхаеля–Дільса–Альдера, який може існувати у ви-
гляді ендо-ізомеру, або у вигляді екзо-ізомеру, або у ви-
гляді їх суміші, перегруповується у продукт 3 в одну або
декілька стадій. При цьому руйнуються два місткових зв'я-
зки напруженого циклу – C-C та C-N. Зняття напруги при
руйнуванні напруженої 7-азанорборненової системи 6, 
можна розглядати як рушійну силу даного перегрупуван-
ня. Ще однією із складових рушійної сили перегрупування
є ароматизація імідазольного залишку. 

Висновки. Таким чином, нами синтезовано нові пере-
груповані адукти для ряду 1-R-2-метил-1H-імідазо[2,1-
a]ізоіндолу з похідними малеїніміду. Показано, що введен-
ня в реакцію 1-R-2-ме-1H-імідазо[2,1-a]ізоіндолу 1c, d та 4c, 
d, які мають електронодонорні замісники в положенні 2, 
веде до значного смолоутворення в рекційній суміші. Пока-
зано, що реакція відбувається так само, як і у випадку вже
вивчених азолоізоіндолів. Підтверджено, що критерії роз-
робленні для адуктів синтезованих з інших азолоізоіндолів, 
корелюють з значеннями, які були отримані нами в процесі
вивчення цієї реакції. Ці критерії можна використовувати
при ідентифікації адуктів перегрупування в подальшому. 
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ТА КВАНТОВОХІМІЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ  

БУДОВИ КОМПОЗИТІВ ПОЛІГІДРИДСИЛОКСАНА З ФУЛЕРЕНОМ С60 
 

Шляхом експериментального та квантовохімічного дослідження композиту фулерену С60 з полігідридсилоксаном (ПГС) 
встановлено, що сорбція на поверхні ПГС є зворотною і не веде до утворення стійких композитів. Висновок підтверджено
методами ІЧ спектроскопії та мас-спектрометрії. 

The experimental and quantum chemical study of poly hydridesiloxane (PHS)–C 60 composite has shown that sorption on the 
PHS surface is reversible and does not lead to form ation of stable composites. IR spectroscopic and ma ss-spectrometric data 
proves the statement. 

Вступ. Серед патогенетичних механізмів виникнен-
ня та розвитку серцево-судинних, пухлинних, запаль-
них, імунних та інших захворювань важлива роль нале-
жить порушенням функцій мембран клітин, пов'язаних, 
серед іншого, зі зміною їх міцнісних характеристик, ак-
тивізацією процесів пероксидації ліпідів в них та дисба-
лансом систем енергозабезпечення клітини в цілому. 
С60 і його похідні в мікрокількостях здатні проявляти
противірусну, нейро- та ноотропну, а також імуномоду-
люючу активність. Зокрема, фулерен С60 здатен зміню-
вати конформацію білків [11]. Значну роль в біологічній
дії відіграють його антиоксидантні властивості [7; 8]: 
фулерен С60 здатен легко переходити в триплетний
стан, що може бути використано для зменшення
концентрації синглетного кисню, який є однією з причин
розвитку злоякісних пухлин, в живих організмах [2].  
З іншого боку, під дією електромагнітного опромінення
ультрафіолетового діапазону фулерен проявляє про-
оксидантні властивості, генеруючи синглетний кисень, 
який здатен руйнувати біологічні молекули. 

Як носії для фулерену у композитах найчастіше вико-
ристовують полімери. Перспективним є високодисперс-
ний неорганічний полімер – полігідридсилоксан (ПГС). 
ПГС є гідрофобним глобулярним мікропоруватим сорбе-
нтом, що не набухає, на основі силоксанового скелету [1; 
4]. Загальна формула (HSiO3/2)n. Отримують його гідролі-
зом триетоксисилоксану з подальшим висушуванням [4]. 
ПГС має високу органофільність [4]. Питома поверхня, 
розрахована за рівнянням БЕТ з низькотемпературної

сорбції азоту, становить 520 м2/г [4]. За стандартних
умов ПГС стійкий до гідролізу. При попередній обробці
метанолом [5] або у присутності кислот, що каталізують
окиснення, та нагріванні у воді до 80–90 °С відбувається
гідроліз з виділенням водню. При прожарюванні на пові-
трі від 230 °С до 580 °С ПГС окиснюється до високодис-
персного SiO2 [5]. методом ЕПР показано [6], що при про-
жарюванні ПГС відбувається дисоціація груп ≡Si–H з
подальшим "зшиванням" стінок пор. В порах при цьому
частково зберігаються гідридні групи. 

Мас-спектрометрія є зручним методом для вияв-
лення та ідентифікації фулерену та його сполук, хоча
інформація, отримана в такий спосіб, має якісний хара-
ктер і не дає кількісних характеристик. Основною про-
блемою при використанні мас-спектрометрії у вивченні
фулеренових сполук є спосіб їх іонізації та переведення
у газову фазу, оскільки велика маса і низька розчин-
ність фулерену та його сполук не дають змоги викорис-
товувати м'які способи іонізації. Крім того, важливу ін-
формацію про структуру глобул ПГС можна отримати
методом ІЧ спектроскопії в режимі пропускання. Будову
поверхневого шару ПГС можна досліджувати ІЧ-спект-
роскопічно в режимі дифузного відбиття. Інтерпретацію
експериментальних даних проводили за допомогою
квантовохімічного моделювання будови глобули ПГС та
реакцій з С60 в кластерному наближенні. 

Експериментальна частина. У роботі використову-
вали фулерен С60, отриманий за методом Кретчмера, 
очищений та відділений від ізомерів за стандартними
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