ÓÄÊ 547.785





ÇÀÂÈÑÈÌÎÑÒÜ ÔËÓÎÐÅÑÖÅÍÒÍÛÕ ÑÂÎÉÑÒÂ ÑÎÅÄÈÍÅÍÈÉ ÏÑÎÐÀËÅÍÎÂÎÃÎ, ÀÍÃÅËÈÖÈÍÎÂÎÃÎ È ÊÀÐÁÀÇÎËÜÍÎÃÎ ÐßÄÎÂ ÎÒ ÕÀÐÀÊÒÅÐÀ ÈÕ ÒÅÐÌÈÍÀËÜÍÛÕ ÇÀÌÅÑÒÈÒÅËÅÉ 





Ó 2002ã.   Â.Ñ. Ñèáèðöåâ(, À.Þ. Òîëìà÷åâ*, Â.Â. Ñóñëîâ*, 


À.Â. Ãàðàáàäæèó**, Â.Ô. Òðàâåíü*


Âñåðîññèéñêèé íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé èíñòèòóò ìåòðîëîãèè èì. Ä.È. Ìåíäåëååâà,


Ðîññèÿ, 198005, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ìîñêîâñêèé ïð., 19;


*  Ðîññèéñêèé õèìèêî-òåõíîëîãè÷åñêèé óíèâåðñèòåò èì. Ä.È. Ìåíäåëååâà, 


Ðîññèÿ, 125047, Ìîñêâà, Ìèóññêàÿ ïë., 9;


**  Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé òåõíîëîãè÷åñêèé èíñòèòóò,


Ðîññèÿ, 198013, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Çàãîðîäíûé ïð., 49; 





Èçó÷åíû  ñïåêòðû ïîãëîùåíèÿ, ëþìèíåñöåíòíîãî âîçáóæäåíèÿ è ýìèññèè â âîäíîé ñðåäå è 2-ïðîïàíîëå äåâÿòè ñîåäèíåíèé 4,8,4’-òðèìåòèëïñîðàëåíîâîãî, 4,4’-äèìåòèëàíãåëèöèíîâîãî è 1,2,3,4-òåòðàãèäðîêàðáàçîëüíîãî ðÿäîâ ñ ðàçëè÷íûìè òåðìèíàëüíûìè çàìåñòèòåëÿìè. Íà îñíîâàíèè äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â íàñòîÿùåé, à òàêæå ðÿäå ïðåäøåñòâóþùèõ ðàáîò, ñôîðìóëèðîâàíû îñíîâíûå ïîëîæåíèÿ îáîáùåííîãî ìåõàíèçìà èçìåíåíèÿ ôëóîðåñöåíòíûõ ñâîéñòâ ÄÍÊ–ñïåöèôè÷íûõ êðàñèòåëåé â çàâèñèìîñòè îò èõ õèìè÷åñêîé ñòðóêòóðû, ñâîéñòâ ñóáñòðàòà è ñðåäû èçìåðåíèÿ.





Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âñå áîëüøåå ðàñïðîñòðàíåíèå ïðèîáðåòàþò èñêóññòâåííî ñèíòåçèðóåìûå äîñòàòî÷íî íèçêîìîëåêóëÿðíûå ñîåäèíåíèÿ, ñïîñîáíûå cïåöèôè÷åñêè ñâÿçûâàòüñÿ ñ îïðåäåëåííûìè ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè íóêëåîòèäîâ â ãåíîìå. Òàêèå ñîåäèíåíèÿ ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû â êà÷åñòâå ðàäèîïðîòåêòîðîâ [1], àíòèìèêðîáíûõ [2,3], ïðîòèâîîïóõîëåâûõ [4–6] ïðåïàðàòîâ. Åñëè æå ïîìèìî õîðîøåãî ñðîäñòâà ê ñóáñòðàòó è âûñîêîé ñïåöèôè÷íîñòè ÄÍÊ–ñâÿçûâàþùåå ñîåäèíåíèå îáëàäàåò òàêæå óäîáíûìè äëÿ ðåãèñòðàöèè ñâîéñòâàìè (íàïðèìåð, ñïîñîáíîñòüþ ôëóîðåñöèðîâàòü è ðåçêî èçìåíÿòü èíòåíñèâíîñòü ñâîåãî ñâå÷åíèÿ ïðè âçàèìîäåéñòâèè ñ ïîëèíóêëåîòèäîì), òî îáëàñòü åãî ïðèìåíåíèÿ åùå áîëåå ðàñøèðÿåòñÿ. Â ÷àñòíîñòè, ïîäîáíûå ñîåäèíåíèÿ ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äëÿ èçó÷åíèÿ ñòðóêòóðû íóêëåèíîâûõ êèñëîò, ôåðìåíòàòèâíîé êèíåòèêè [7–10]. Êðîìå òîãî, ñ èõ ïîìîùüþ ìîãóò áûòü ðàçðàáîòàíû âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûå è ñïåöèôè÷íûå ýêñïðåññ-ìåòîäû äèàãíîñòèêè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé è âðåäíûõ âîçäåéñòâèé, îñíîâàííûå íà àíàëèçå ïàòîëîãèè ñ òî÷êè çðåíèÿ èçìåíåíèÿ ñîäåðæàíèÿ è ñòðóêòóðû íóêëåèíîâûõ êèñëîò ïðè ðàçëè÷íûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ îðãàíèçìà [11,12]. 


Âñå ìíîãîîáðàçèå èçâåñòíûõ â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÄÍÊ–ñâÿçûâàþùèõñÿ ñîåäèíåíèé ïî òèïó âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ñóáñòðàòîì ïîäðàçäåëÿåòñÿ, â îñíîâíîì, íà äâà áîëüøèõ êëàññà: èíòåðêàëÿòîðû è òàê íàçûâàåìûå âíåøíåñâÿçûâàþùèåñÿ ñîåäèíåíèÿ.  Ïðè ýòîì, òðåáîâàíèÿ ê ñòðóêòóðå âíåøíåñâÿçûâàþùåãîñÿ ñîåäèíåíèÿ íàèìåíåå æåñòêèå: äîñòàòî÷íî íàëè÷èÿ â ñîñòàâå åãî ìîëåêóëû õîòÿ áû îäíîãî ãåòåðîàòîìà, à êðîìå òîãî (åñëè íóæíî, ÷òîáû ñîåäèíåíèå îáëàäàëî åùå è ïðèãîäíûìè äëÿ ðåãèñòðàöèè ñïåêòðàëüíûìè ñâîéñòâàìè) æåëàòåëüíî íàëè÷èå ó ìîëåêóëû ðàçâèòîé ñèñòåìû ñîïðÿæåííûõ ñâÿçåé. Ýòè ñîåäèíåíèÿ ïðèñîåäèíÿþòñÿ ê ìîëåêóëå ïîëèíóêëåîòèäà “ñíàðóæè”, íå íàðóøàÿ öåëîñòíîñòè ñòðóêòóðû ñóáñòðàòà (õîòÿ ïðè ýòîì è ïðîèñõîäèò íåêîòîðîå ñæàòèå, à òàêæå ëîêàëüíîå èçìåíåíèå àëëîñòåðè÷åñêîé êîíôîðìàöèè äâîéíîé ñïèðàëè ÄÍÊ â îáëàñòè ñâÿçûâàíèÿ ñ íåé), è ñïåöèôè÷íû, â îñíîâíîì, ê ïåðâè÷íîìó è âòîðè÷íîìó ïîðÿäêàì îðãàíèçàöèè ñòðóêòóðû íóêëåèíîâûõ êèñëîò [9,13–16]. 


Â òî æå âðåìÿ, ìîëåêóëà èíòåðêàëÿòîðà, äîëæíà ñîäåðæàòü îäèí èëè íåñêîëüêî ôðàãìåíòîâ, ïðåäñòàâëÿþùèõ ñîáîé êîíäåíñèðîâàííóþ àðîìàòè÷åñêóþ ñèñòåìó ñ äâóìÿ  èëè áîëåå (ïðåäïî÷òèòåëüíî, òðåìÿ–÷åòûðüìÿ) êîëüöàìè (ïðåäïî÷òèòåëüíî, 5- èëè 6-÷ëåííûìè), à òàêæå, êàê ìèíèìóì, îäèí ãåòåðîàòîì (ïðåäïî÷òèòåëüíî, ýíäîöèêëè÷åñêèé). Äàííûå ñîåäèíåíèÿ  âñòðàèâàþòñÿ ìåæäó êîìïëåìåíòàðíûìè ïàðàìè îñíîâàíèé äâîéíîé ñïèðàëè ïîëèíóêëåîòèäà (÷òî ïðèâîäèò ê ëîêàëüíîìó ðàñêðó÷èâàíèþ òàêîâîé ñïèðàëè è å¸ óäëèíåíèþ) è ñïåöèôè÷íû, â îñíîâíîì, êî âòîðè÷íîé ñòðóêòóðå íóêëåèíîâûõ êèñëîò è ñòåïåíè èõ ñóïåðñïèðàëèçàöèè [7,17-20]. 


Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè èçâåñòíî è äîñòàòî÷íî øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ íåìàëî ÄÍÊ–ôëóîðîôîðîâ [7,9,16-18].  Îäíàêî, çàäà÷à  òåîðåòè÷åñêîãî îáîñíîâàíèÿ ïóòåé êîíñòðóèðîâàíèÿ íîâûõ ñîåäèíåíèé, áîëåå ÷óâñòâèòåëüíûõ è ñïåöèôè÷íûõ ïî îòíîøåíèþ ê ñóáñòðàòó, ïî-ïðåæíåìó, îñòàåòñÿ àêòóàëüíîé. Äëÿ ýòîãî æå, â ñâîþ î÷åðåäü, íåîáõîäèìî ÷åòêî ïðåäñòàâëÿòü âçàèìîñâÿçü ìåæäó õèìè÷åñêîé ñòðóêòóðîé íóêëåîòèä–ñïåöèôè÷íûõ êðàñèòåëåé è èõ ñïåêòðàëüíûìè è êîìïëåêñîîáðàçóþùèìè ñâîéñòâàìè. 


Â íàñòîÿùåé ðàáîòå â êà÷åñòâå îáúåêòà èññëåäîâàíèÿ áûëî âçÿòî 9 âíîâü ñèíòåçèðîâàííûõ ïðîèçâîäíûõ 4,8,4'-òðèìåòèëïñîðàëåíà (I)–(III), 4,4'-äèìåòèëàíãåëèöèíà (IV)–(VI) è   1,2,3,4-òåòðàãèäðîêàðáàçîëà (VII)–(IX) ñ ðàçëè÷íûìè òåðìèíàëüíûìè çàìåñòèòåëÿìè â 5'- [äëÿ ñîåäèíåíèé (I)–(VI)] è 9- [äëÿ ñîåäèíåíèé (VII)–(IX)] ïîëîæåíèè (ñì. ñõåìó 1). 


Ýòîò âûáîð áûë îáóñëîâëåí òåì, ÷òî êàê ïñîðàëåíû, òàê è àíãåëèöèíû â ïîñëåäíåå âðåìÿ àêòèâíî èñïîëüçóþò â ôîòîõåìîòåðàïèè, â ÷àñòíîñòè, ïñîðèàçà [21,22], äëÿ îáåççàðàæèâàíèÿ êðîâè [3], äëÿ ñàéò–íàïðàâëåííîé ìîäèôèêàöèè ÐÍÊ [23]  è ò.ä. Òàêàÿ øèðîòà ñïåêòðà ïðàêòè÷åñêîé ïðèìåíèìîñòè ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì òîãî, ÷òî ñîåäèíåíèÿ îáîèõ âûøåóêàçàííûõ ðÿäîâ ïåðâîíà÷àëüíî îáðàòèìî èíòåðêàëèðóþò â äâóõöåïî÷å÷íûé ïîëèíóêëåîòèä (ïðè ýòîì, êàê ïðàâèëî, ïñîðàëåíû áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî ñâÿçûâàþòñÿ ñ ÀÒ-áîãàòûìè îáëàñòÿìè, à àíãåëèöèíû – íåñïåöèôè÷íû ê ïåðâè÷íîé ñòðóêòóðå íóêëåèíîâûõ êèñëîò), à çàòåì, ïîñëå äîñòàòî÷íî äëèòåëüíîãî (äî 1 ÷) îáëó÷åíèÿ â îáëàñòè äëèí âîëí l=250–370 íì, ñâÿçûâàþòñÿ ñ ñóáñòðàòîì óæå íåîáðàòèìî–êîâàëåíòíî. Ïðè ýòîì àíãåëèöèíû äåìîíñòðèðóþò ìåíüøóþ òîêñè÷íîñòü, ÷åì ïñîðàëåíû, ïîñêîëüêó ïîñëåäíèå â áîëüøåé ìåðå ñïîñîáíû îáðàçîâûâàòü ñøèâêè ìåæäó äâóìÿ íèòÿìè ÄÍÊ (ïî-âèäèìîìó, ýòî ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì ìåíüøåé îáùåé äëèíû àíãóëÿðíîãî àíãåëèöèíîâîãî ÿäðà, ïî ñðàâíåíèþ ñ ëèíåéíûì ïñîðàëåíîâûì).  


Äëÿ ðÿäà êàðáàçîëüíûõ ïðîèçâîäíûõ òàêæå îòìå÷åíà âåñüìà çíà÷èòåëüíàÿ àíòèìèêðîáíàÿ [24] è àíòèîïóõîëåâàÿ [25,26] àêòèâíîñòü.  


 


ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ


Ñïåêòðàëüíûå ñâîéñòâà ñîåäèíåíèé (I)–(IX) èññëåäîâàëèñü â äâóõ ñðåäàõ: âîäíîé è 2-ïðîïàíîëå (ãäå, êàê îòìå÷àëîñü ðàíåå [27,28], âñëåäñòâèå ìàëîé äèýëåêòðè÷åñêîé ïðîíèöàåìîñòè ñðåäû, íàáëþäàåòñÿ ñâå÷åíèå ñîáñòâåííî ïëàíàðíîãî "ÿäðà" ñîåäèíåíèÿ, èñêëþ÷àÿ ýëåêòðîíîäîíîðíîå ëèáî ýëåêòðîíîàêöåïòîðíîå âëèÿíèå íà íåãî òåðìèíàëüíûõ çàìåñòèòåëåé).


Èç ðèñ.1–3 âèäíî, ÷òî ó âñåõ ñîåäèíåíèé, èññëåäîâàííûõ â íàñòîÿùåé ðàáîòå, äëèíû âîëí ìàêñèìóìîâ ïîãëîùåíèÿ (lab) ñîâïàäàþò ñ äëèíàìè âîëí ìàêñèìóìîâ âîçáóæäåíèÿ ôëóîðåñöåíöèè (lex). Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâëÿåò ïèê ïîãëîùåíèÿ ñ ìàêñèìóìîì ïðè lab=210 íì, íå äóáëèðóþùèéñÿ â ñïåêòðàõ ôëóîðåñöåíòíîãî âîçáóæäåíèÿ è ñîîòâåòñòâóþùèé, î÷åâèäíî, ýëåêòðîííûì ïåðåõîäàì â áåíçîëüíûõ êîëüöàõ, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ ìîëåêóë ðàññìàòðèâàåìûõ ñîåäèíåíèé [29]. Îñòàëüíûå æå íàáëþäàåìûå çíà÷åíèÿ äëèí âîëí ìàêñèìóìîâ ïîãëîùåíèÿ ó ñîåäèíåíèé (I)–(VI) ôóðîêóìàðèíîâîãî ðÿäà ñîñòàâëÿþò, â íå çàâèñèìîñòè îò óñëîâèé èçìåðåíèÿ, lab= 255 è 330 íì, à ó ñîåäèíåíèé (VII)–(IX) òåòðàãèäðîêàðáàçîëüíîãî ðÿäà: â âîäíîé ñðåäå lab= 240 è 290 íì è â 2-ïðîïàíîëå 255 è 310 íì, ñîîòâåòñòâåííî. 


Äëèíû âîëí ìàêñèìóìîâ ôëóîðåñöåíòíîé ýìèññèè (lem) äëÿ ñîåäèíåíèé (I)–(VI) ôóðîêóìàðèíîâîãî ðÿäà ñîñòàâèëè â îáåèõ ñðåäàõ lem=455 íì, à ó ñîåäèíåíèé (VII)–(IX) òåòðàãèäðîêàðáàçîëüíîãî ðÿäà: â âîäíîé ñðåäå lem=380 íì è â 2-ïðîïàíîëå lem=360 íì, ñîîòâåòñòâåííî.


Èç ñîïîñòàâëåíèÿ âåëè÷èí êâàíòîâûõ âûõîäîâ ôëóîðåñöåíöèè ñîåäèíåíèé (I)–(IX) â 2-ïðîïàíîëå (ja) è â âîäíîé ñðåäå (jw) âèäíî, ÷òî äëÿ âñåõ èññëåäîâàííûõ êðàñèòåëåé õàðàêòåðíî íåêîòîðîå, õîòÿ è äîâîëüíî ñëàáîå (â 1.2–4.2 ðàçà) ïðåâûøåíèå ïåðâîé èç âûøåóïîìÿíóòûõ  âåëè÷èí (ja) íàä âòîðîé (jw) (ñì. òàáëèöó). Ïðè ýòîì, âåëè÷èíû ja äëÿ ðîäñòâåííûõ ñîåäèíåíèé (I)–(III), (IV)–(VI) è (VII)–(IX) áûëè áëèæå äðóã ê äðóãó ïî çíà÷åíèþ, ÷åì jw, è ðàñïîëàãàëèñü â ïîðÿäêå óáûâàíèÿ äëÿ ñîåäèíåíèé òåòðàãèäðîêàðáàçîëüíîãî, òðèìåòèëïñîðàëåíîâîãî è äèìåòèëàíãåëèöèíîâîãî ðÿäîâ.


Àíàëèçèðóÿ äàííûå òàáëèöû, ìîæíî îòìåòèòü òàêæå óìåíüøåíèå ñîîòíîøåíèé ja/jw  â ðÿäàõ ñîåäèíåíèé (I)–(III) è (IV)–(VI), ñâÿçàííîå, î÷åâèäíî, ñ óìåíüøåíèåì ýëåêòðîíîàêöåïòîðíîãî õàðàêòåðà ïî îòíîøåíèþ ê ôóðîêóìàðèíîâîìó ÿäðó â ðÿäó ãðóïï: "HO–N= > O= > HO– > H3C–O–". Ïðè ýòîì, î÷åâèäíî, ðàñïîëîæåíèå â ïåðâîé ïîçèöèè âûøåóêàçàííîãî ðÿäà èìåííî ãèäðîêñèìèíî–ãðóïïû îáåñïå÷èâàåòñÿ êàê óñèëåíèåì ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûõ ñâîéñòâ àòîìà àçîòà çà ñ÷åò äîïîëíèòåëüíîé ãèäðîêñèëüíîé ãðóïïû, òàê è âîçìîæíîñòüþ îáðàçîâàíèÿ âíóòðèìîëåêóëÿðíîé âîäîðîäíîé ñâÿçè ìåæäó âûøåóêàçàííîé ÍÎ–ãðóïïîé è àòîìîì êèñëîðîäà ôóðàíîâîãî êîëüöà, êàê ïîêàçàíî íà ñõåìå 2. Îêñî-ãðóïïà â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì ãèäðîêñèëüíàÿ, îòòÿãèâàåò íà ñåáÿ ýëåêòðîííóþ ïëîòíîñòü  ôóðîêóìàðèíîâîãî ÿäðà çà ñ÷åò áîëüøåé êðàòíîñòè ñâÿçè ñ âûøåóêàçàííûì ÿäðîì. À ìåòîêñè–ãðóïïà ïðîÿâëÿåò ïî îòíîøåíèþ ê ôóðîêóìàðèíîâîìó ÿäðó ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûå ñâîéñòâà â ìåíüøåé ñòåïåíè, ÷åì ãèäðîêñè–ãðóïïà, âñëåäñòâèå òîãî, ÷òî âõîäÿùèé â åå ñîñòàâ ýëåêòðîîòðèöàòåëüíûé (ïî îòíîøåíèþ ê óãëåðîäó) àòîì êèñëîðîäà èìååò âîçìîæíîñòü "çàèìñòâîâàòü" ýëåêòðîííóþ ïëîòíîñòü íå òîëüêî îò ôóðîêóìàðèíîâîãî ÿäðà, íî è îò äîïîëíèòåëüíîé ìåòèëüíîé ãðóïïû.   


Àíàëîãè÷íîå óìåíüøåíèå âåëè÷èíû ja/jw , ñâÿçàííîå, î÷åâèäíî, ñ óìåíüøåíèåì ýëåêòðîíîàêöåïòîðíîãî õàðàêòåðà ïî îòíîøåíèþ ê òåòðàãèäðîêàðáàçîëüíîìó ÿäðó êàðáîêñèëüíîé ãðóïïû, ïî ñðàâíåíèþ ñ íèòðèëüíîé, è ãèäðàçèíîêàðáîíèëüíîé, ïî ñðàâíåíèþ ñ êàðáîêñèëüíîé, íàáëþäàëîñü è â ðÿäó ñîåäèíåíèé (VII)–(IX). Îäíàêî, îíî áûëî çíà÷èòåëüíî ìåíüøèì ïî àìïëèòóäå èçìåíåíèé, ÷åì ó ñîåäèíåíèé (I)–(VI), âåðîÿòíî, âñëåäñòâèå áîëåå îïîñðåäîâàííîé (÷åðåç äâå äîïîëíèòåëüíûå Í2Ñ–ãðóïïû) ñâÿçè ìîäèôèöèðóåìûõ òåðìèíàëüíûõ çàìåñòèòåëåé ñ àðîìàòè÷åñêèì "ÿäðîì".  


Òàêèì îáðàçîì, ìû âèäèì, ÷òî è äëÿ èíòåðêàëÿòîðîâ ñïðàâåäëèâû âûñêàçàííûå íàìè ðàíåå [27,28,30] íà ïðèìåðå âíåøíåñâÿçûâàþùèõñÿ ñ ÄÍÊ ñîåäèíåíèé ïîëîæåíèÿ î òîì, ÷òî ïðè ìîäåëèðîâàíèè ôëóîðåñöåíòíûõ ñâîéñòâ íóêëåîòèä- (è íå òîëüêî) ñïåöèôè÷íûõ êðàñèòåëåé íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü ñëåäóþùèå ôàêòîðû.


1) Àêòèâíî ñâåòèòüñÿ ñïîñîáíû òîëüêî ñòðóêòóðû ñ ðàçâèòîé ñîïðÿæåííîé ýëåêòðîííîé ñèñòåìîé, âêëþ÷àþùåé â ñåáÿ p-ýëåêòðîíû êðàòíûõ (äâîéíûõ èëè òðîéíûõ) ñâÿçåé ëèáî íåïîäåëåííûå n-ýëåêòðîíû ãåòåðîàòîìîâ. 


2) Òàêîå ñîïðÿæåíèå äîñòèãàåòñÿ ëèøü, êîãäà âûøåóêàçàííàÿ ýëåêòðîííàÿ ñèñòåìà èìååò äîñòàòî÷íî æåñòêóþ êîïëàíàðíóþ ñòðóêòóðó (ò.å. âñå âêëþ÷åííûå  â íåå ôðàãìåíòû ðàñïîëîæåíû äðóã ïî îòíîøåíèþ ê äðóãó â îäíîé ïëîñêîñòè). Ïîñëåäíåå, êàê ïðàâèëî, ñîáëþäàåòñÿ äëÿ èíòåðêàëÿòîðîâ ("ÿäðî" êîòîðûõ, êàê óæå óêàçûâàëîñü âûøå, ïî îïðåäåëåíèþ, äîëæíî ñîñòîÿòü èç íåñêîëüêèõ êîíäåíñèðîâàííûõ àðîìàòè÷åñêèõ öèêëîâ). Îäíàêî, äëÿ ðÿäà âíåøíåñâÿçûâàþùèõñÿ ñ ÄÍÊ ñîåäèíåíèé, òàêèõ íàïðèìåð êàê: íåòðîïñèí, äèñòàìèöèí À [9], Õåõñò–33258, Õåõñò–33342 [27] [ñì. cîåäèíåíèÿ (X)–(XIII) íà ñõåìå.3] è ò.ï. – ñòàáèëèçàöèÿ ïëîñêîñòíîé ñòðóêòóðû ìîëåêóëû, óìåíüøàþùàÿ âîçìîæíîñòü âçàèìîðîòàöèè äðóã îòíîñèòåëüíî äðóãà îòäåëüíûõ ñîñòàâëÿþùèõ åå ôðàãìåíòîâ è óâåëè÷èâàþùàÿ, âñëåäñòâèå òîãî, îáùèé êâàíòîâûé âûõîä ôëóîðåñöåíöèè, ìîæåò ïðîèñõîäèòü ëèøü â ñðåäàõ ñî çíà÷èòåëüíîé âÿçêîñòüþ (êàê íàïðèìåð, ðàñòâîð ñàõàðîçû [30]), ïðè ââåäåíèè îïðåäåëåííûõ çàìåñòèòåëåé (íàïðèìåð, 3-äèìåòèëàìèíîïðîïèë-êàðáàìîèëüíûõ, êàê ó cîåäèíåíèÿ (XIV) [27,30] íà ñõåìå 3) ëèáî ïðè ñïåöèôè÷åñêîì âçàèìîäåéñòâèè ñ ñóáñòðàòîì.


3) Åñëè äàæå "ÿäðî" ìîëåêóëû îáëàäàåò äîñòàòî÷íî ðàçâèòîé è æåñòêîé ñîïðÿæåííîé ýëåêòðîííîé ñòðóêòóðîé [êàê íàïðèìåð, ó ñîåäèíåíèé (I)–(IÕ), èññëåäóåìûõ â íàñòîÿùåé ðàáîòå], êâàíòîâûé âûõîä ôëóîðåñöåíöèè (j) òàêîâîé ìîëåêóëû â íåñâÿçàííîì ñîñòîÿíèè â ïîëÿðíîì ðàñòâîðèòåëå ìîæåò áûòü çíà÷èòåëüíî óìåíüøåí ââåäåíèåì ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûõ ïî îòíîøåíèþ ê "ÿäðó" çàìåñòèòåëåé (ëèáî, ñîîòâåòñòâåííî, óâåëè÷åí, åñëè ââîäèìûé çàìåñòèòåëü áóäåò ïðîÿâëÿòü ýëåêòðîíîäîíîðíûé ïî îòíîøåíèþ ê "ÿäðó" õàðàêòåð).  Â ñðåäàõ æå ñ íèçêîé äèýëåêòðè÷åñêîé ïðîíèöàåìîñòüþ (òàêèõ íàïðèìåð, êàê 2-ïðîïàíîë) ëèáî ïðè ñïåöèôè÷åñêîì âçàèìîäåéñòâèè ñ   ñóáñòðàòîì, âûøåîïèñàííîå âëèÿíèå íà "ÿäðî" ëèãàíäà åãî çàìåñòèòåëåé â çíà÷èòåëüíîé ìåðå îñëàáëÿåòñÿ, âñëåäñòâèå èçìåíåíèÿ õàðàêòåðà ìèêðîîêðóæåíèÿ ìîëåêóëû, è â ðåçóëüòàòå, íàáëþäàåìûé îáùèé êâàíòîâûé âûõîä ôëóîðåñöåíöèè (j) ñòàíîâèòñÿ áëèæå ïî âåëè÷èíå ê j "ÿäðà" ñîåäèíåíèÿ "â ÷èñòîì âèäå" (ò.å. â îòñóòñòâèå êàêèõ-ëèáî çàìåñòèòåëåé). 


Òàêèì îáðàçîì, åñëè, îñíîâûâàÿñü íà íåêîòîðûõ ïðîñòûõ ïðèíöèïàõ [28,31] (òàêèõ êàê:


– ðÿä ãåòåðîàòîìîâ, ðàñïîëîæåííûé â ïîðÿäêå óìåíüøåíèÿ èõ ýëåêòðîîòðèöàòåëüíîñòè ïî îòíîøåíèþ ê ñâÿçàííûì ñ íèìè óãëåâîäîðîäíûì ðàäèêàëàì èìååò âèä: "O>N>S>P";


– p-ýëåêòðîíû ñïîñîáíû ñäâèãàòüñÿ  â ñòîðîíó áîëåå ýëåêòðîîòðèöàòåëüíîãî àòîìà â áîëüøåé ñòåïåíè,  ÷åì  n- , à ïîñëåäíèå – ëó÷øå,  ÷åì  s-


– ãåòåðîàòîì, ñâÿçàííûé ñ àðîìàòè÷åñêèì ÿäðîì îäèíàðíîé s-ñâÿçüþ, ïðîÿâëÿåò ïî îòíîøåíèþ ê íåìó çà ñ÷åò ñâîèõ íåïîäåëåííûõ n-ýëåêòðîíîâ äîíîðíûå ñâîéñòâà, ïðè÷åì â òåì áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì ìåíüøå åãî ñîáñòâåííàÿ ýëåêòðîîòðèöàòåëüíîñòü;


–  ãåòåðîàòîì, ñâÿçàííûé ñ íåéòðàëüíûì óãëåâîäîðîäíûì ðàäèêàëîì íåàðîìàòè÷åñêîãî õàðàêòåðà, ïðîÿâëÿåò ïî îòíîøåíèþ ê íåìó ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûå ñâîéñòâà, ïðè÷åì â òåì áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì áîëüøå åãî ñîáñòâåííàÿ ýëåêòðîîòðèöàòåëüíîñòü;


– ÷åì â áîëüøåé ñòåïåíè ãåòåðîàòîì îòòÿãèâàåò ýëåêòðîííóþ ïëîòíîñòü îò îäíîãî èç ñâÿçàííûõ ñ íèì ðàäèêàëîâ, òåì â ìåíüøåé ñòåïåíè îí áóäåò ñòðåìèòüñÿ îòòÿãèâàòü åå îò äðóãèõ ñâÿçàííûõ ñ íèì æå ãðóïï;


– ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûå çàìåñòèòåëè ïðîÿâëÿþò ïî îòíîøåíèþ ê ñâÿçàííîìó ñ íèìè íåéòðàëüíîìó àðîìàòè÷åñêîìó ÿäðó ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûå ñâîéñòâà, à îòðèöàòåëüíî çàðÿæåííûå – ýëåêòðîíîäîíîðíûå; ïðè÷åì ÷åì áîëüøå âîçìîæíîñòü äåëîêàëèçàöèè çàðÿäà, òåì ìåíüøå àêòèâíîñòü òàêîâîãî çàìåñòèòåëÿ è ò.ï.),


à òàêæå óæå èçâåñòíûõ çíà÷åíèÿõ êîíñòàíò Ãàììåòà è Òàôòà [28,32], ïîñòðîèòü ðÿä çàìåñòèòåëåé â ïîðÿäêå óáûâàíèÿ èõ ýëåêòðîíîäîíîðíîé (è âîçðàñòàíèÿ, ñîîòâåòñòâåííî, ýëåêòðîíîàêöåïòîðíîé) àêòèâíîñòè ïî îòíîøåíèþ ê "ÿäðó" ôëóîðîôîðà – êàê ýòî áûëî, íàïðèìåð, ñäåëàíî íàìè â ðàáîòàõ [28,30] – òî ëîãè÷íî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî â òîì æå ïîðÿäêå áóäóò óìåíüøàòüñÿ äðóã îòíîñèòåëüíî äðóãà è âåëè÷èíû êâàíòîâûõ âûõîäîâ ôëóîðåñöåíöèè ñîåäèíåíèé ñ òàêîâûìè òåðìèíàëüíûìè çàìåñòèòåëÿìè â âîäíîé ñðåäå (ñ âûñîêîé äèýëåêòðè÷åñêîé ïðîíèöàåìîñòüþ), â îòñóòñòâèå ñïåöèôè÷åñêè âçàèìîäåéñòâóþùåãî ñ äàííûìè ñîåäèíåíèÿìè ñóáñòðàòà, à òàêæå ïðè îäèíàêîâîì õàðàêòåðå ñîñòàâëÿþùåãî èõ "ÿäðà". Âåëè÷èíû æå êâàíòîâûõ âûõîäîâ ôëóîðåñöåíöèè òàêîâûõ ñîåäèíåíèé â ñïèðòå ïî îòíîøåíèþ ê âîäíîé ñðåäå (jà/jw ) (à òàêæå â âîäíîé ñðåäå â ïðèñóòñòâèè ÄÍÊ ïî îòíîøåíèþ ê âåëè÷èíå j â îòñóòñòâèå ïîëèíóêëåîòèäà), íàîáîðîò, äîëæíû â âûøåîçíà÷åííîì ïîðÿäêå óâåëè÷èâàòüñÿ.


4) Îäíàêî, íåðåäêî, êàðòèíà ïîëó÷àåòñÿ åùå áîëåå ñëîæíàÿ. Äåëî â òîì, ÷òî äîñòàòî÷íî ÷àñòî, ðàññìàòðèâàåìûå ñîåäèíåíèÿ ìîãóò ïðèñóòñòâîâàòü â ðàñòâîðå â íåñêîëüêèõ ðàâíîâåñíûõ ôîðìàõ (ðàçëè÷àþùèõñÿ ñòåïåíüþ èîíèçàöèè "ÿäðà" è åãî çàìåñòèòåëåé, êîëè÷åñòâîì âíóòðèìîëåêóëÿðíûõ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé è ò.ï.), ñîîòíîøåíèå ìåæäó êîòîðûìè, âäîáàâîê, ñïîñîáíî ìåíÿòüñÿ â çàâèñèìîñòè îò âåëè÷èíû ðÍ è õàðàêòåðà ðàñòâîðèòåëÿ. 


Òàê íàïðèìåð, åñëè ñðàâíèòü ñâîéñòâà ôåíèëáåíçàçîëîâ (XV)–(XIÕ) (ñì ñõåìó 3), îïèñàííûõ â ðàáîòå [33], òî õîòÿ â íåèîíèçèðîâàííîì ñîñòîÿíèè H2N–ãðóïïà äîëæíà ïðîÿâëÿòü ýëåêòðîíîäîíîðíûå ñâîéñòâà ïî îòíîøåíèþ ê àðîìàòè÷åñêîìó "ÿäðó", êâàíòîâûé âûõîä ôëóîðåñöåíöèè â âîäíîì áóôåðå, â îòñóòñòâèå ÄÍÊ ó ñîåäèíåíèÿ (ÕVI) (jw=0.12) áûë ñóùåñòâåííî íèæå, ÷åì ó ñîåäèíåíèÿ (ÕV) (jw=0.87), îòëè÷àâøåãîñÿ îò êðàñèòåëÿ (ÕVI) ëèøü îòñóòñòâèåì òåðìèíàëüíîé àìèíî–ãðóïïû ó áåíçîêñàçîëüíîãî ôðàãìåíòà ñâîåé ìîëåêóëû. Èç ýòîãî ñëåäóåò, ÷òî â îïèñàííûõ óñëîâèÿõ äëÿ ðàññìàòðèâàåìîé ãðóïïû ïðåîáëàäàëà, ïî-âèäèìîìó, èîíèçèðîâàííàÿ H3N(+)–ôîðìà, ïðîÿâëÿþùàÿ ïî îòíîøåíèþ ê ñâÿçàííîìó ñ íåé áåíçîêñàçîëüíîìó ÿäðó ñîåäèíåíèÿ (ÕIII) ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûå ñâîéñòâà. Àíàëîãè÷íî, õîòÿ êàðáîêñè–ãðóïïà â íåèîíèçèðîâàííîì ñîñòîÿíèè äîëæíà ïðîÿâëÿòü ïî îòíîøåíèþ ê ñâÿçàííîìó ñ íåé àðîìàòè÷åñêîìó ôðàãìåíòó ýëåêòðîíîàêöåïòîðíûå ñâîéñòâà, â èîíèçèðîâàííîé (–)ÎÎÑ–ôîðìå õàðàêòåð âëèÿíèÿ äàííîé ãðóïïû íà íåçàðÿæåííîå "ÿäðî" ñîåäèíåíèÿ ñòàíîâèòñÿ ýëåêòðîíîäîíîðíûì. Â ðåçóëüòàòå ÷åãî, ïî-âèäèìîìó, ïðè çàìåíå àìèíî–ãðóïïû ñîåäèíåíèÿ (XVII) íà êàðáîêñèëüíóþ ó ñîåäèíåíèÿ (XVIII) jw ïîñëåäíåãî ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëñÿ (îò 0.07 ó ïåðâîãî äî 0.55 ó âòîðîãî). Íàêîíåö, äëÿ ñëó÷àÿ êðàñèòåëåé (XVIII) è (XIX) îïðåäåëÿþùèì ôàêòîðîì îêàçàëîñü, î÷åâèäíî òî, ÷òî òåðìèíàëüíàÿ äèìåòèëàìèíî–ãðóïïà ñîåäèíåíèÿ (XIX) â èîíèçèðîâàííîé  ôîðìå ÿâëÿåòñÿ áîëåå ñëàáûì àêöåïòîðîì, à â íåèîíèçèðîâàííîé ôîðìå – áîëåå ñèëüíûì äîíîðîì ýëåêòðîííîé ïëîòíîñòè ôåíèëáåíçòèàçîëüíîãî ÿäðà, ÷åì àíàëîãè÷íàÿ àìèíî–ãðóïïà ñîåäèíåíèÿ (XVIII) â ñîîòâåòñòâóþùèõ ôîðìàõ. Â ðåçóëüòàòå ÷åãî, ïî-âèäèìîìó, jw ó êðàñèòåëÿ (XIX) îêàçàëñÿ âûøå, ÷åì ó ñîåäèíåíèÿ (XVIII) (jw= 0.66 è 0.55, ñîîòâåòñòâåííî).


Ïîäîáíûì æå îáðàçîì ìîæíî ñðàâíèòü âåëè÷èíû êâàíòîâûõ âûõîäîâ â âîäíîé ñðåäå â îòñóòñòâèå ÄÍÊ (jw) êàðáàçîëîâ (XÕ)–(XÕV) (ñì ñõåìó 3), îïèñàííûõ â ðàáîòàõ [34,35], îïðåäåëÿÿ èõ ñîîòíîøåíèå êàê: j2/j1= (I2 A1)/(I1 A2) [27] (ãäå I1, I2 è A1, A2 – âåëè÷èíû èíòåíñèâíîñòè ôëóîðåñöåíöèè è îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè ñîåäèíåíèé 1 è 2 ïðè äëèíàõ âîëí, ñîîòâåòñòâóþùèõ ìàêñèìóìàì íà ñïåêòðàõ èõ ïîãëîùåíèÿ è ýìèññèè, ïðèâåäåííûå ê åäèíè÷íîé êîíöåíòðàöèè êðàñèòåëÿ). Ïîñëå ýòîãî ìîæíî óáåäèòüñÿ, ÷òî ïðîèçâîäíûå, èìåþùèå ìåòèëüíóþ ãðóïïó â 9-ïîëîæåíèè îáëàäàþò ìåíüøåé âåëè÷èíîé jw, ÷åì àíàëîãè÷íûå èì ñîåäèíåíèÿ ñ îäíèì ëèøü àòîìîì âîäîðîäà â òîì æå ïîëîæåíèè. Ñõîäíî, ïðîèçâîäíûå, èìåþùèå àìèäèíîâûå (Am) ãðóïïû â 2,7- ëèáî 3,6-ïîëîæåíèÿõ, èìåþò ìåíüøóþ âåëè÷èíó jw, ÷åì àíàëîãè÷íûå èì ñîåäèíåíèÿ ñ èìèäàçîëèíîâûìè (Im) çàìåñòèòåëÿìè. È ýòî ïðè òîì, ÷òî ñî âñåé î÷åâèäíîñòüþ, â íåéòðàëüíîé ôîðìå ñîåäèíåíèÿ ïî îòíîøåíèþ ê êàðáàçîëüíîìó ÿäðó ìåòèëüíàÿ ãðóïïà ÿâëÿåòñÿ áîëåå ñèëüíûì äîíîðîì ýëåêòðîííîé ïëîòíîñòè, ÷åì åäèíè÷íûé àòîì âîäîðîäà, à Am-ãðóïïû – áîëåå ñèëüíûìè àêöåïòîðàìè îíîé, ñðàâíèòåëüíî ñ Im-ãðóïïàìè. Òàêèì îáðàçîì, íàáëþäàåìàÿ êàðòèíà îáúÿñíÿåòñÿ, âåðîÿòíî òåì, ÷òî â âîäíîé ñðåäå ïðè ðÍ~7 (ñì. óñëîâèÿ èçìåðåíèÿ â ðàáîòàõ [34,35]) íàðÿäó ñ íåéòðàëüíîé äîëæíû ïðèñóòñòâîâàòü è ïîëîæèòåëüíî çàðÿæåííûå ôîðìû ðàññìàòðèâàåìûõ ñîåäèíåíèé. Ïðè ýòîì, ïîñêîëüêó èçâåñòíî, ÷òî îñíîâíîñòü àòîìà àçîòà óìåíüøàåòñÿ â ðÿäó: "R3N > R2NH > RNH2 > NH3" [31], òî âåëè÷èíà îòíîøåíèÿ ðàâíîâåñíûõ êîíöåíòðàöèé èîíèçèðîâàííûõ è íåéòðàëüíîé ôîðì äîëæíà áûòü áîëüøå äëÿ Í3Ñ–N–ïðîèçâîäíûõ, ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè èì ÍN–ïðîèçâîäíûìè, è äëÿ Im-ïðîèçâîäíûõ, ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè èì Am-ïðîèçâîäíûìè. Ýòî, ïî íàøåìó ìíåíèþ, è ñêàçûâàåòñÿ íà çíà÷åíèè ñóììàðíûõ (ïî âñåì ôîðìàì) âåëè÷èí jw ðàññìàòðèâàåìûõ ñîåäèíåíèé. 


Ñïîñîá îïðåäåëåíèÿ ñóììàðíîãî ýëåêòðîíîäîíîðíîãî ëèáî àêöåïòîðíîãî âëèÿíèÿ êàêîãî-ëèáî çàìåñòèòåëÿ íà "ÿäðî" ôëóîðîôîðà, íàõîäÿùåãîñÿ â ðàñòâîðå â N ðàçëè÷íûõ ðàâíîâåñíûõ ôîðìàõ ðàññìîòðåí íàìè ðàíåå â ðàáîòå [36]. Â ñàìîì æå îáùåì ñëó÷àå ñëåäóåò ó÷èòûâàòü âîçìîæíîñòü ñîâìåñòíîãî âëèÿíèÿ íà ôëóîðåñöåíöèþ ðàññìàòðèâàåìûõ ñîåäèíåíèé âñåõ âûøåïåðå÷èñëåííûõ ôàêòîðîâ.





ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ×ÀÑÒÜ


Ñîåäèíåíèÿ (I)–(VI) áûëè ñèíòåçèðîâàíû À.Þ.Òîëìà÷åâûì, à ñîåäèíåíèÿ (VII)–(IX) – À.Þ.Ñóñëîâûì íà êàôåäðå îðãàíè÷åñêîé õèìèè ÐÕÒÓ. Ñïåêòðû ßÌÐ 1Í çàïèñûâàëè íà ñïåêòðîìåòðå Bruker ÀÑ-200 ñ ðàáî÷åé ÷àñòîòîé 200 ÌÃö â äåéòåðîõëîðîôîðìå (ñ ÒÌÑ â êà÷åñòâå âíóòðåííåãî ñòàíäàðòà) è äèìåòèëñóëüôîêñèäå.  Ìàññ-ñïåêòðû çàïèñûâàëè íà ïðèáîðå SSQ-710 (Finnigan-MAT) ïðè ýíåðãèè èîíèçèðóþùåãî èçëó÷åíèÿ 70 ýÂ. Ïðîòåêàíèå ðåàêöèé êîíòðîëèðîâàëè ñ ïîìîùüþ ÒÑÕ íà ïëàñòèíàõ Silufol UV-254 (ýëþåíò – õëîðîôîðì).  Õðîìàòîãðàôè÷åñêîå ðàçäåëåíèå ïðîâîäèëè íà ñèëèêàãåëå (ýëþåíò – õëîðîôîðì).


Âñå ôîòî- è ôëóîðîìåòðè÷åñêèå èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëè ïðè êîíöåíòðàöèè ñîåäèíåíèé (I)–(IX) ÑL=4×10–6 Ì è òåìïåðàòóðå 20–25ÎÑ â âîäíîì áóôåðå ñëåäóþùåãî ñîñòàâà: 0.01Ì  NaCl,  0.01M  Na2EDTA  è  0.01M  Tris  (pH 7.4), – à òàêæå 2-ïðîïàíîëå. Â êà÷åñòâå ñóáñòðàòà èñïîëüçîâàëàñü ÄÍÊ òèìóñà òåëåíêà (58% ÀÒ-ïàð; ñðåäíÿÿ ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà íà îäèí íóêëåîòèä 326 Äà, ìîëÿðíûé êîýôôèöèåíò ïîãëîùåíèÿ e260=6600 Ì–1 ñì–1), ïðèãîòàâëèâàåìàÿ ïóòåì ðàñòâîðåíèÿ ñóõîãî ïðåïàðàòà, ïîëó÷åííîãî îò ôèðìû Serva (Ãåðìàíèÿ), â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå è îáðàáàòûâàåìàÿ çàòåì (äëÿ ãîìîãåíèçàöèè è óìåíüøåíèÿ ñâåòîðàññåÿíèÿ) óëüòðàçâóêîì íà àïïàðàòå ÓÇÄÍ-2 (Ðîññèÿ)  â òå÷åíèå 15 ñ ïðè ñèëå òîêà 0.3 A íà ðåçîíàíñíîé ÷àñòîòå 22 êÃö,  ïîñëå ÷åãî ñðåäíÿÿ ìàññà ìîëåêóëû ÄÍÊ ñîñòàâëÿëà 3500 Äà. Na2EDTA (ýòèëåíäèàìèíîòåòðààöåòàò íàòðèÿ) è Tris (2-àìèíî-2-ãèäðîêñèìåòèë-1,3-ïðîïàíäèîë) òàêæå áûëè ïîëó÷åíû îò ôèðìû “Serva” (Ãåðìàíèÿ).  Îñòàëüíûå ðåàêòèâû èñïîëüçîâàëèñü ñ ìàðêîé Õ×.


Ïðè ýòîì ñïåêòðû ïîãëîùåíèÿ èññëåäóåìûõ ðàñòâîðîâ ðåãèñòðèðîâàëè íà ñïåêòðîôîòîìåòðå ôèðìû “Beckman” model 35 (Àâñòðèÿ). Ôëóîðåñöåíöèþ ïðîá àíàëèçèðîâàëè íà ñïåêòðîôëóîðèìåòðå ôèðìû “Hitachi” model 850 (ßïîíèÿ). Ïðè çàïèñè ñïåêòðîâ íà ôëóîðèìåòðå ùåëè ìîíîõðîìàòîðîâ âîçáóæäåíèÿ è ýìèññèè óñòàíàâëèâàëè ïî 3 íì, ñêîðîñòü ñêàíèðîâàíèÿ – 120 íì/ìèí, âðåìÿ îòêëèêà – 2 ñ, óñèëåíèå ÔÝÓ – íîðìàëüíîå. Çàïèñü ñïåêòðîâ âîçáóæäåíèÿ ïðîâîäèëè ïðè äëèíàõ âîëí, ñîîòâåòñòâóþùèõ ìàêñèìóìàì ýìèññèè, à ñïåêòðîâ ýìèññèè – ïðè äëèíàõ âîëí, ñîîòâåòñòâóþùèõ  ìàêñèìóìàì íàèáîëåå äëèííîâîëíîâûõ èç ðåãèñòðèðóåìûõ ïèêîâ âîçáóæäåíèÿ èññëåäóåìûõ ñîåäèíåíèé. Âñå ñïåêòðû ñíèìàëèñü ñ âû÷èòàíèåì ôîíà. Ñïåêòðû ôëóîðåñöåíöèè êîððåêòèðîâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ñ÷åò÷èêà êâàíòîâ íà îñíîâå ñòàíäàðòíîãî ñïèðòîâîãî ðàñòâîðà ðîäàìèíà Â,  â ñîîòâåòñòâèè ñ ðóêîâîäñòâîì ïî ýêñïëóàòàöèè ê ñïåêòðîôëóîðèìåòðó. Äëÿ èçìåðåíèÿ ñïåêòðàëüíûõ õàðàêòåðèñòèê èñïîëüçîâàëèñü ñòàíäàðòíûå êþâåòû êâàäðàòíîãî ñå÷åíèÿ ñ äëèíîé îïòè÷åñêîãî ïóòè – 1 ñì.  


Êâàíòîâûå âûõîäû ôëóîðåñöåíöèè (j) êðàñèòåëåé îïðåäåëÿëè îòíîñèòåëüíûì ìåòîäîì ñ èñïîëüçîâàíèåì â êà÷åñòâå ñòàíäàðòà ðàñòâîðà ñóëüôàòà õèíèíà â 1Ì ñåðíîé êèñëîòå (j=0.55). 


8-àöåòèë-4,9-äèìåòèë-2Í-ôóðî[2,3-h]õðîìåí-2-îí (I) è 2-àöåòèë-3,5,9-òðèìåòèë-7Í-ôóðî[3,2-g]õðîìåí-7-îí (II) ñèíòåçèðîâàëè ïî ñëåäóþùåé îáùåé ìåòîäèêå. Ê êèïÿùåìó ðàñòâîðó  ñîîòâåòñòâóþùåãî îðòî-àöåòèë-7-ãèäðîêñèêóìàðèíà (2.3 ììîëü) è ïîòàøà (1.58 ã, 0.01 ììîëü) â áåçâîäíîì àöåòîíèòðèëå (40 ìë) ïðè èíòåíñèâíîì ïåðåìåøèâàíèè ïðèáàâëÿëè ïî êàïëÿì ðàñòâîð õëîðàöåòîíà (0.24 ã, 2.6 ììîëü) áåçâîäíîì àöåòîíèòðèëå (15 ìë). Ðåàêöèîííóþ ìàññó ïåðåìåøèâàëè 3–4 ÷ ïðè êèïåíèè.  Äàëåå, ñìåñü îõëàäæäàëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû. Àöåòîíèòðèë óïàðèâàëè â âàêóóìå. Ê îñòàòêó ïðèáàâëÿëè 10% âîäíûé ðàñòâîð ñîëÿíîé êèñëîòû äëÿ íåéòðàëèçàöèè ïîòàøà äî pH 2–3. Îñàäîê îòôèëüòðîâàëè, ïðîìûâàëè âîäîé è ñóøèëè íà âîçäóõå. Îñòàòîê ïåðåêðèñòàëëèçîâàëè èç 95% ýòàíîëà.


Ñîåäèíåíèå (I) ïîëó÷àëè èç 8-àöåòèë-7-ãèäðîêñè-4-ìåòèëêóìàðèíà. Âûõîä 0.38 ã (65%), ò.ïë. 231–2320C (ýòàíîë). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (CDCl3, �SYMBOL 100 \f "Symbol" \s 12�d�, ì.ä., J, Ãö): 2.51 ä (3Í, Ñ4ÑÍ3, J 1.14), 2.92 ñ (3Í, Ñ9ÑÍ3), 2.63 ñ (3Í, ÑÎÑÍ3), 6.30 ä (1H, C3Í, J 1.14), 7.43 ä (1Í, Ñ6Í, J 8.84), 7.67 ä (1Í, Ñ5Í, J 8.86). Ìàññ-ñïåêòð, m/z (IÎÒÍ, %): 256 (100) [M]+. Íàéäåíî (%): Ñ 70.26, H 4.68. C15H12O4. Âû÷èñëåíî (%): Ñ 70.31, H 4.72, O 24.97.


Ñîåäèíåíèå (II) ïîëó÷àëè èç 6-àöåòèë-7-ãèäðîêñè-4,8-äèìåòèëêóìàðèíà. Âûõîä 0.35 ã (56%), ò.ïë. 239–2400C (ýòàíîë).  Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (CDCl3, �SYMBOL 100 \f "Symbol" \s 12�d�, ì.ä., J, Ãö): 2.53 ä (3Í, Ñ5ÑÍ3, J 1.16), 2.63 ñ (3Í, Ñ9ÑÍ3), 2.64 ñ (3Í, ÑÎÑÍ3), 2.65 ñ (3Í, Ñ3ÑÍ3), 6.30 ä (1H, C6Í, J 1.16), 7.69 ñ (1Í, Ñ4Í).  Ìàññ-ñïåêòð, m/z (IÎÒÍ, %): 270 (100) [M]+.  Íàéäåíî (%): Ñ 71.16, H 5.23.  C16H14O4.  Âû÷èñëåíî (%): Ñ 71.10, H 5.22, O 23.68.


(E)-8-àöåòèë-4,9-äèìåòèë-2Í-ôóðî-[2,3-h]õðîìåí-2-îí êåòîêñèì (III) è (E)-2-àöåòèë-3,5,9-òðèìåòèë-7Í-ôóðî[3,2-g]õðîìåí-7-îí êåòîêñèì (IV) ñèíòåçèðîâàëè ïî ñëåäóþùåé îáùåé ìåòîäèêå. Ê ðàñòâîðó ñîîòâåòñòâóþùåãî àöåòèëôóðîêóìàðèíà (2.3 ììîëü) â ñìåñè ýòàíîëà (30 ìë) è ïèðèäèíà (10 ìë) ïðèáàâëÿëè ñîëÿíîêèñëûé ãèäðîêñèëàìèí (0.24 ã, 3.5 ììîëü). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü êèïÿòèëè 3–4 ÷. Äàëåå, ãîðÿ÷óþ ðåàêöèîííóþ ìàññó âûëèâàëè â ëåäÿíóþ âîäó (150 ìë). Âûïàâøèé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàëè, ïðîìûâàëè ñíà÷àëà 10% âîäíûì ðàñòâîðîì ñîëÿíîé êèñëîòû, çàòåì âîäîé è ñóøèëè íà âîçäóõå.


Äëÿ ñîåäèíåíèÿ (III) âûõîä ñîñòàâèë 93%, ò.ïë. 234–2350Ñ (ìåòàíîë). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (ÄÌÑÎ-d6, �SYMBOL 100 \f "Symbol" \s 12�d�, ì.ä., J, Ãö): 2.26 ñ (3H, CH3C=NOH), 2.54 (3H, Ñ4ÑÍ3, J 1.10), 2.70 ñ (3Í, Ñ9ÑÍ3), 6.33 ä (1H, C3Í, J 1.10), 7.52 ä (1Í, Ñ6Í, J 8.80), 7.72 ä (1Í, Ñ5Í, J 8.80), 11.65 ñ (1Í, OH). Ìàññ-ñïåêòð, m/z (Iîòí, %): 271 (80) [M]+, 254 (100) [M-OH]+. Íàéäåíî (%): Ñ 66.38, H 4.82, N 5.14. C15H13NO4. Âû÷èñëåíî (%): Ñ 66.41, H 4.83, N 5.16, O 23.59.


Äëÿ ñîåäèíåíèÿ (IV) âûõîä ñîñòàâèë 92%, ò.ïë. 234–2350C (ìåòàíîë). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (ÄÌÑÎ-d6, �SYMBOL 100 \f "Symbol" \s 12�d�, ì.ä., J, Ãö): 2.21 ñ (3H, CH3C=NOH), 2.45 ñ (3Í, C3CH3), 2.50 (3H, Ñ5ÑÍ3, J 1.16), 2.55 ñ (3Í, Ñ9ÑÍ3), 6.23 ä (1H, C6Í, J 1.16), 7.69 c (1Í, Ñ4Í), 11.42 ñ (1Í, OH). Ìàññ-ñïåêòð, m/z (Iîòí, %): 285 (33) [M]+, 269 (100) [M-H-CH3]+.  Íàéäåíî (%): Ñ 67.32, H 5.32, N 4.90. C16H15NO4.  Âû÷èñëåíî (%): Ñ 67.36, H 5.30, N 4.91, O 22.43.


8-(1-ãèäðîêñèýòèë)-4,9-äèìåòèë-2Í-ôóðî-[2,3-h]õðîìåí-2-îí (V) ñèíòåçèðîâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ñóñïåíçèþ 8-àöåòèë-4,9-äèìåòèëàíãåëèöèíà (0.51 ã, 2.0 ììîëü) è áîðãèäðèäà íàòðèÿ (0.1 ã, 2.6 ììîëü) â ýòàíîëå (40 ìë) ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 6–8 ÷. Ïîñëå îêîí÷àíèÿ ðåàêöèè ñìåñü âûëèâàëè â ëåäÿíóþ âîäó (150 ìë). Âûïàâøèé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàëè, ïðîìûâàëè âîäîé è ñóøèëè íà âîçäóõå. Îñòàòîê ïåðåêðèñòàëëèçîâàëè èç ìåòàíîëà. Âûõîä ñïèðòà (V) ñîñòàâèë 0.39 ã (78%), ò.ïë. 160–1610Ñ (ìåòàíîë). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (CDCl3, �SYMBOL 100 \f "Symbol" \s 12�d�, ì.ä., J, Ãö): 1.65 ä (3H, CH3CH, J 6.64), 2.12 óø. ñ (1Í, ÎÍ), 2.46 (3H, Ñ4ÑÍ3, J 1.18), 2.55 ñ (3Í, Ñ9ÑÍ3), 5.12 ê (1Í, ÑÍ3ÑÍ, J 6.64), 6.21 ä (1H, C3Í, J 1.18), 7.32 ä (1Í, Ñ6Í, J 8.68), 7.43 ä (1Í, Ñ5Í, J 8.68).  Ìàññ-ñïåêòð, m/z (Iîòí, %): 258 (46) [M]+, 243 (100) [M-CH3]+.  Íàéäåíî (%): Ñ 69.72, H 5.44. C15H14O4. Âû÷èñëåíî (%): Ñ 69.76, H 5.46, O 24.78.


2-(1-ìåòîêñèýòèë)-3,5,9-òðèìåòèë-7Í-ôóðî[3,2-g]õðîìåí-7-îí (VI) ñèíòåçèðîâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ê ðàñòâîðó ñîåäèíåíèÿ (II) (0.54 ã, 2 ììîëü) â ñìåñè õëîðèñòîãî ìåòèëåíà (70 ìë) è ìåòàíîëà (10 ìë) ïðèáàâëÿëè áîðãèäðèä íàòðèÿ (0.10 ã, 2.6 ììîëü). Ðåàêöèîííóþ ìàññó èíòåíñèâíî ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 6–8 ÷. Çà õîäîì ðåàêöèè ñëåäèëè ñ ïîìîùüþ ÒÑÕ. Ïîñëå çàâåðøåíèÿ âîññòàíîâëåíèÿ ñîåäèíåíèÿ (II), ê ðåàêöèîííîé ìàññå ïðèáàâëÿëè êîíöåíòðèðîâàííóþ ñîëÿíóþ êèñëîòó (3 ìë) è ïåðåìåøèâàëè åùå 15 ìèíóò. Äàëåå, ê ñîäåðæèìîìó êîëáû ïðèáàâëÿëè âîäó (200 ìë) è ïåðåíîñèëè â äåëèòåëüíóþ âîðîíêó. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé îòäåëÿëè, à âîäíûé äâàæäû ýêñòðàãèðîâàëè õëîðèñòûì ìåòèëåíîì (2 ïî 35 ìë). Îðãàíè÷åñêèå âûòÿæêè îáúåäèíÿëè è ñóøèëè áåçâîäíûì ñóëüôàòîì íàòðèÿ. Ðàñòâîðèòåëü óïàðèâàëè â âàêóóìå, à îñòàòîê î÷èùàëè õðîìàòîãðàôè÷åñêè (ñèëèêàãåëü–õëîðîôîðì). Âûõîä ýôèðà (VI) ñîñòàâèë 0.41 ã (71%), ò.ïë. 128–1290C (ìåòàíîë). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (CDCl3, �SYMBOL 100 \f "Symbol" \s 12�d�, ì.ä., J, Ãö): 1.62 ä (3Í, ÑÍ3ÑÍ, J 6.62), 2.31 ñ (3Í, Ñ3ÑÍ3), 2.52 ä (3Í, Ñ5ÑÍ3, J 1.12), 2.60 ñ (3Í, Ñ9ÑÍ3), 3.30 ñ (3Í, ÎÑÍ3), 4.58 ì (1Í, ÑÍ3ÑÍ), 6.24 ä (1H, C6Í, J 1.12), 7.50 ñ (1Í, Ñ4Í). Ìàññ-ñïåêòð, m/z (Iîòí, %): 286 (20) [M]+, 271 (54) [M-CH3]+, 255 (100) [M-OCH3]+.  Íàéäåíî (%): Ñ 71.27, H 6.32. C17H18O4. Âû÷èñëåíî (%): Ñ 71.31, H 6.34, O 22.35.


3-(1,2,3,4-òåòðàãèäðî-9H-êàðáàçîë-9-èë)ïðîïèîíèòðèë (VIII) ñèíòåçèðîâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì.  Ê àêðèëîíèòðèëó (28.12 ã, 0.53 ìîëü) ïðè òåìïåðàòóðå 40–45ÎÑ ïî êàïëÿì ïðèáàâëÿëè ôåíèëãèäðàçèí (54.07 ã, 0.5 ìîëü) è Triton B (5 êàïåëü). Ïîñëå ýòîãî ñìåñü íàãðåâàëè 1.5 ÷àñà ïðè òåìïåðàòóðå 100ÎÑ. Çàòåì, îõëàäèâ, äîáàâëÿëè öèêëîãåêñàíîí (53.97 ã, 0.55 ìîëü) è ýòàíîë (100 ìë). Ñíîâà íàãðåâàëè è ïðè êèïåíèè ïî êàïëÿì ïðèáàâëÿëè êîíöåíòðèðîâàííóþ ñîëÿíóþ êèñëîòó (50 ìë). Äàëåå, ñìåñü êèïÿòèëè 30 ìèíóò, îõëàæäàëè, îòôèëüòðîâûâàëè âûïàâøèé îñàäîê, ïðîìûâàëè âîäîé è âûñóøèâàëè. Ïðîäóêò ïåðåêðèñòàëëèçîâàëè èç ñïèðòà. Âûõîä ñîåäèíåíèÿ (VIII) ñîñòàâèë 95.33 ã (85%), ìåëêèå áåëûå êðèñòàëëû, ò.ïë.117–119ÎÑ.  Ñïåêòð ßÌÐ 1H (CDCl3, (, ì.ä.): 1.8-2.0 ì (4Í), 2.6–2.7 ì (4Í), 2.7 ò (2Í), 4.3 ò (2Í), 7.0–7.5 ì (4Í).


3-(1,2,3,4-òåòðàãèäðî-9H-êàðáàçîë-9-èë)ïðîïèîíîâîé êèñëîòû (VII) ñèíòåçèðîâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ñîåäèíåíèå (VIII) (67.23 ã, 0.3 ìîëü) ðàñòâîðèëè â êèïÿùåé êîíöåíòðèðîâàííîé ñîëÿíîé êèñëîòå (200 ìë) è ïðîäîëæàëè êèïÿòèòü 2 ÷àñà. Çàòåì, ðàñòâîð îõëàäèëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è ðàçáàâèëè âîäîé (300 ìë). Âûïàâøèé îñàäîê îòôèëüòðîâàëè, ïðîìûëè âîäîé è âûñóøèëè. Âûõîä ñîåäèíåíèÿ (VII) ñîñòàâèë 58.39 ã (80%), ìåëêèå áåëûå êðèñòàëëû, ò.ïë. 119–120ÎÑ. Ñïåêòð ßÌÐ 1H (CDCl3, (, ì.ä.): 1.8–2.0 ì (4Í), 2.6–2.7 ì (4Í), 2.7 ò (2Í), 4.3 ò (2Í), 7.0–7.5 ì (4Í), 9.1 ñ (1Í).


3-(1,2,3,4-òåòðàãèäðî-9H-êàðáàçîë-9-èë)ïðîïàíîèëãèäðàçèä (IÕ) ñèíòåçèðîâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ñìåñü ñîåäèíåíèÿ (VII) ( 48.66 ã, 0.2 ìîëü), ýòàíîëà (100 ìë), òîëóîëà (150 ìë) è òîëóîëñóëüôîêèñëîòû (0.2 ã) êèïÿòèëè 15 ÷àñîâ ñ àçåîòðîïíîé îòãîíêîé âîäû. Çàòåì, ïðîìûëè: âîäîé, 10% ðàñòâîðîì ñîäû, ñíîâà âîäîé. Ïîñëå ýòîãî, óïàðèëè ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê ïåðåãíàëè â âàêóóìå. Âûõîä ýòèë 3-(1,2,3,4-òåòðàãèäðî-9H-êàðáàçîë-9-èë)ïðîïèîíàòà (XXVI) ïðè ýòîì ñîñòàâèë 54.27 ã (85%), nD20 1.568, ò.êèï. 228–230ÎÑ (ïðè 15 ìì.ðò.ñò.). Äàëåå, ñìåñü ñîåäèíåíèÿ (XXVI) (13.56 ã, 0.05 ìîëü), ãèäðàçèíãèäðàòà (40 ìë) è  ýòàíîëà (150 ìë) íàãðåâàëè 3 ÷àñà ïðè 100ÎÑ, çàòåì, óïàðèëè ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàâèëè íà 10 ÷àñîâ äëÿ êðèñòàëëèçàöèè. Âûïàâøèé îñàäîê îòôèëüòðîâàëè, ïðîìûëè âîäîé, ñïèðòîì è âûñóøèëè. Âûõîä ñîåäèíåíèÿ (IX) ñîñòàâèë 11.83 ã (92%), ò.ïë. 142–143ÎÑ. Ñïåêòð ßÌÐ 1H (CDCl3, (, ì.ä.): 1.8–2.0 ì (4Í), 2.4 ò (2Í), 2.6–2.7 ì (4Í), 3.7 ñ (2Í), 4.3  ò (2Í), 6.7 ñ (1Í), 7.0–7.4 ì (4Í).
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�
Òàáëèöà 1. Êâàíòîâûå âûõîäû ôëóîðåñöåíöèè (j) èññëåäîâàííûõ ñîåäèíåíèé *


Ñîåä.�
jw�
ja�
ja/jw�
�
I�
0.096�
0.293�
3.05�
�
II�
0.113�
0.296�
2.62�
�
III�
0.193�
0.301�
1.56�
�
IV�
0.069�
0.282�
4.20�
�
V�
0.092�
0.285�
3.11�
�
VI�
0.131�
0.289�
2.20�
�
VII�
0.334�
0.484�
1.45�
�
VIII�
0.383�
0.490�
1.28�
�
IX�
0.413�
0.496�
1.20�
�



*  èíäåêñàìè (w) è (a) îáîçíà÷åíû ïàðàìåòðû, èçìåðåííûå äëÿ ñîåäèíåíèé (I)–(IX) â âîäíîì áóôåðå è 2-ïðîïàíîëå, ñîîòâåòñòâåííî.   
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