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ПОР  ФИРИНЫ  

32*.  Масс -спектрометрическое  изучение  vic-дигидрокси - 
и  vic, vic-тетрагидроксихлоринов  

Проведено  масс -спектрометрическое  исследование  дтп  ндрокси - и  тетрагидрок -

сихлорынон , производных  vic-диолов  зттюпорфирина -I и  октазтилпорфиртнта , vic-
диола  и  vrc,vic-тётраола  тетраэтьиового  эфира  копропорфирина -I, димеров  бис -
хлоричов , связанны x между  собой  метьиеновым  мостиком , a также  продуктов  их  
триметилсилилирования . Установлено , что  в  спектрах  диолон  лорфирцптов  пики  
молекулярны  х  ионов  либо  малоинтенсивпы , либо  полтюстью  отсутствуют . В  Спект -

рах  тричетилстиильных  производных  максимальную  интенсивность  имееют  пики  

ионов , обусловленные  силилированием  н  исходных  соедттненивпс  только  одной  из  
каждых  двух  соседних  гидроксЕльных  группт _ - 

В  последние  годы  появляется  все  больше  публикаций  o перспективности  
использования  производных  хлоринового  ряда  по  сравнению  c порфиринами  
для  фотодинамической  терапии  рака  [2]. Одним  из  удобных  способов  
получения  xлоринов  является  синтез  игс -дигидроксихлоринов  окислением  
coответств yющих  порфиринов  c помощью  тетраоксида  осмия  [3 ]. 

Цель  настоящей  раб oты _ — изучение  масс - спектрометрического  
поведения  ряда  гидроксизамещенных  порфиринов , синтезированны  х  
нами  ранее  [4,  51.  

Известно , что  масс -спектрометрическая  идентификация  ди - с  полигид -
роксизамещенных  соединений  встречает  определенные  трудности  из -за  
склонности  их  молекулярных  ион oв  М +  к  дегидратации  [б  ]. Для  
масс -спектров  этих  со eдин eний  характерны  низкая  интенсивность  пиков  
ионов  М +  п  высокая , a часто  и  максимальная , интенсивность  пиков  и oнов  
[M-Н 20 ]+ В  связи  с  этим  значительный  интерес  вызывает  изучение  
масс -спектров  диолов  и  тетраолов , порфиринов  (ди - и  тетрагпдроксихлори -
нов ) . 

С  одной  стороны , отличительной  особенностью  большинства  порфиринов  
является  присутствие - в  их  масс -спектрах  интенсивных  пиков  M+  и  
небольшого  числа  менее  интенсивных  пиков  фрагментарных  ионов . C другой  
стороны , при  температуре , которая  необходима  для  испарения  образцов  в  
источнтпсе  ионов  (200' и  выше ), наряду  c процессам  масс -спектрометриче -
ской  дегттдратации  ионов  M+  возможен  термический  распад  исходны  х  
гидроксизамещенны  х  соединений . Для  защиты  гидрокспльных  групп  их  
обычно  переводят  в  0-ацетилъные  или  О -трилтетилсилильные  производные  

[71,  что  позволяет  по  характерному  сдвигу  масс  определять  молекулярный  
ион  исходного  соединения . 

В  - настоящей  работе  изучено  масс -спектрометрическое  поведение  под  
действием  элёктроппого  удара  гид $ксиамеЩенных  этиопорфирина -I 
(Ia) , вктаэтилпорфирииа  (IIa) , тетраэттиового  эфира  копропорфиртща -I 
(IIIa) , триэтилизопропилового  эфира  ('Va) , тетрагидрокстгкопропорфирина -
I (Va), 2- гйдрокси -3,3,7,7,8,8, 12,13,17, I8- октаэтиахтгорииа  (VI), октаэтил - 
порфиринилкетона  (VII) и  его  Рд - и  Рн -комплексов  (VIII и  IX), а  также  
димеров  хлоркяов  (Х  и  XI) 

* Сообщение  31 см -. { 1 -].  
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Х .  Х I 
Iд , б , %I, R = Me; IIa, б  R = Et; XI, R= Р Ег ; Ia—Va, R 1 = II;  'б  б 1 = SiMéз ; VII, м = 2Н ; 

VIlI, М  =  Pd Iх , М  =  Pt  гдеР Ег -CII2CII2COOC2H; ; Р  
Г 
 =  СН 2СН 2СООСН (СН )2 

В  результате  взаимодействия  ' хлоринов  I—Va  с  бис  (триметилси -  
лил ) трифторацетамицбм  [8 ] п о лучсньа  соответствующие  ' триметилсилиль -= 
ньгё  производные  I_=V6_ 

B масс -спектрах  гйдроксйкпбрйнов  Ia; ÎIa,  Va  йнтенсивность ' пиков  
молекулярных  ионов  не  превьппает  1 0 %, a в  спектрах  сбёдэпнсний  IIIд  и  IVâ 
они  вообще  отсутствуют  (табл . 1). ®сновным  процессом  фрагмехтации  ионов  
M+  соединений  I—Va является  дегидратация , приводящая  к . появлению  в  их  
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Таблиц .а  1 

Характеристические  пики  ионов  и  их  интенсивность . 
в  масс -спектрах  соединекий  I-Vа ,б  

Значения  m/_ (тнъенсввность , ô) 

Ia Па  IПа  . 	IVa . Va 

м + 512 (6) 568 (5) 800 (—) 814 (—) 834 (10) 

[ïчi-СНз ] T  — — — -- — 
[М —Сгн 5] Т  — — — — — . 

[п I-ОС 2Н 5] + - — — . 	— — 

[М -CН  (СЕ 3з ) г ] + — — — — 	. — 

Фг *  494 (100) 550 (100) 782 (100) 796 (100) ' 816 (100) 

[Ф 1-H20] +  - - — — 798 (27) 

[Ф 1-HOSi(СНз ) з ] +  

[Ф 1- СНз ] +  479 (9) 535 (6)  - - — 

[Ф 1-С 2H5] +   465 (1 в ) 521 (7)  - - — 

[Фг -ОСгН 5] + 737 ( б ) 751 (5) 771 (3) 

[Фг -ОСН (СНз ) г ] +  — — - 737 (3) — 

[Фг -СО 2-С 2Нд
1+ 

— — 71 о  (9) 7г 4 (8) — 

[Ф i-СЕ Iгсо 2С 2Н 5] +  — — 695 (7) 7о 9 (5 )  = 

[Ф 1- (СНг ) гСОгС 2Н 5] ± — — 69`1 (8) 681*2  (9) 715 (6) 

—  —  

Ф i2+  247 (4) 275 (5) 391 (2) 398 (1) 4о 8 (1) 

Фрат reнт  I6 II6 III6 IVб  V6 

Л L+  584 (100) б 40 (100) 872 (100).. , 886 (100) 978 (100) 

[М -С Hз ] + 569 (4) 625 .( г ) 857 (5)  в 71 ( з ) 96з  (.з ) 
[i4I—С 2Н 5] У  555 (5) 6 11 (2) — . 	— — 	, 

[м -оС 2Н 5] + 	 . - . - . 8 г 7 (7) в 41 (4) 933 (з ) 

.[bZ-СН (СНз )2]  t 	. - — — : 	827 (2) 	. . — 

Фг * 	 . 494 (25) 550 (20).  782 (74) 796 (35) 888 (55) 

[ Фг -Н 20] + — — . . 	- . 	- — 

[Фг -II08i(СНз ) з ] — — 798 (5) 

[Ф 1-сНз ] 
+ 

- - 479 (6) 5з 5 (4) - 

[Ф 1-С 2Н 5] Т  465 (12) 521, (8) . — — — 

[ФгОСгН 51 + — ' 	— ' 737 (7)' 751 (2) 843 (з ) 

[Ф 1-ОСН (СНз ) г ] + — — — 737 (2) — 

[Фг -СОг -СгН 4] +  — — 710 (8) 724 (2) 816 (1) 

[Ф 1-См 2СО 2 С 2Н 5] + 	. — — 	* 695 (6) 7о 9 (г ) 801 (1) 

[Фг - (СН 2) гС 02СгН 5] +  — — 681 (8) 681*2  (Ь ) 787 (5) 
8h+ 

  292 (1) 	.. 320 (3) 43,6 (2). 443 (2) 489 (3) 

Ф 1г '. 	.. 247 (—) 275 (2) 391 (2) 398 (1) 444 (2) 

* Фрагмепт  Ф I соответствует  ион y [М -II20] в  спектрах  соединений  I—ца 	. 
и  иону  [М -Н 081(С 'i. з ) з ] в  спектрах  сосдинений  I—V6. ; 	_. 

*2  Фрагмент  [Фг -СН 2СН 2СО 2СН (СНз ) г ] Т - : 	 .. 

спектрах  максимальных  по  интенсивности  пиков  ионов  [М -Н 20 ]+ (фрагмент  
Ф  1) . Отрыв  молекулы  воды  от  молекулярного  и oна  М +, по -видимому , 
происходит  с  yчастием  атома  водорода  со cедней  гидроксильной  группьг ,,в  
р eзультат e чего  фрагменты  Ф 1 имеют  структуру  соответствующих  
оксирахов . Для  соединения  Va, имеющего  четыре  гидрокситПьные , группы , 
расположенные  попарно  в  противоположных  пиррольных  кольцах , также  
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происходит  ОТРЫВ  ТОЛЬКО  одной  молекулы  воды  c образованием  пика  
[M-Н 20 ]+, вероятно , из -за  того , что  образующийся  оксирановый  фрагмент  

Ф 1 становится  достаточно  стабильным , несмотря  на  наличие  оставшихся  
двух  виттинальных  гидроксильных  групп . Как  известно  [41,  тетраол  ца  
может  с yществовать  в  виде  двух  изомеров , в  которых  вицинальные  
гидроксильные  группы  существуют  по  одну  сторону  (так  называемый  

игсс -изомер ) или  по  разные  стороны  макроцикда  (так  называемый  

транс -изомер ). Однако  индивидуальные  г  ис -Va и  т paнс -Va имеют  

совершенно  одинаковые  масс -спектры . 
Дальнейший  распад  фрагментов  Ф 1 связан  c типшчньп i для  производных  

этиопорфирина  и  октаэтилпорфирина  отрывом  метиттьхых  и  этильных  

радикалов  [9]. B случае  производных  копропдрфирина  проис xодит  
ступенчатый  распад  сложноэфирных  групп . 

Масс -спектры  триметилсипильных  производных  I—V6 содержат  макси -

мальные  по  интенсивности  пики , сдвинутые  по  сравнению  с  ионами  М  для  

соединений  I—IVa на  72 (хлорины  I—IV6) и  144 a. e. м . (соединение  цб ) 
(табл . 1). Данный  сдвиг  масс  свидетельствует  o том , что , вероятно , из -за  

стерических  затруднений  триметттлстгтилированию  подвергается  лишь  одна  

из  вгщинальны  х  гидроксильных  групп. , 
Распад  ионов , М +  соединений  I—V6 протекает  преимупхественно  c 

образованием  вторых  по  интенсивности  в  масс -спектрах  пиков  фрагментов  
Ф 1. Остальные  пики  в  спектрах  соединений  I—V6 обусловлены  отрывом  от  

ионов  М +  и  Ф  1 метильных , этильных  и  сложхоэфирны  х  радикалов . 

B спект *зах  всех  соединений  I—Vа , б  присутствуют  пики  двухзарядных  

ионов  Ф 1 , a для  соединений  I—V6 — также  пики  двухзарядных  
молекулярных  ионов  М 2+. 

I{нтересно ,. что  моногидроксихлорин  VI значительно  стабильнее  
игс -дигидроксихлоринов . Дегидратация  его  молекулярного  иона  протекает  в  
незначительной  степени  и  интенсивность  пика  иона  [M-Н 20 ]+ в  спектре  не  
превышает  2%.   По -видим oм y, это  связано  c невозможностью  отрыва  

молек yлы  воды  с  образованием  соотвётстнуюшего _ оксирана  без  предвари -
тельной  перегруппировки  молекулярного  иона . 

Особое  место  занимают  порфиринкетоны  VII—IX. Хотя  их  формально  

можно  отнести  к  производным  ряда  хлортп iа , это  одни  из  самых  устойчивых  

тетрапиррольныхсоединений . В  их  масс -спектрах  пики  молек yлярны x ионов  

имеют  максимальную  интенсивность  (табл . 2) , a основные  процессы  

Та 6 лица  2 

Характеристические  пики  ионов  и  их  интенсивность  
в  масс -:спект pа ' соединений  VI—IX* 

Фрагпхеггт  
Значеггнян 	,е/  (лятнсиваоСтЬ , %) 

vт  VII viii  Iх  

М + 552  (1 о 0) 550 (100) 654 (100) 742 (70) *г  
[м -СН 3] + 537 - (4) 535 (5) ' 639 (2) 727 (2) 

[М -I1zp] + 534 (2) 

[м -С 2Н 5] + 523 (15) 521 (14) 625 (12) 713 (10) 

[м -СгН ,---СНз ] ' 508(1) 506 (6) 610 (6) 698 (4) 

[м -С 235 2СНз ] + 493 (3) - 491 (4) 595 (8) 683 (6) 

[м -2С 2Н 5- СНз ] + 479 (3) 477 (1) 581 (2) 669 (4) 

Ы 2+  , 276 (9) 275 (2) 327 (11) 371 (7)" . 

* В  спектрах  соединений  VIII и  IX приведены  знац eния  соответственно  
для  изотопов  1оьРд  и  19д Рн _ 

*z m7z 743 (100). 
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Таблица  3 

Характеристические  пики  ионов  и  их  интенсивноств  
в  масс -спектрах  соединений  Х , XI 

Фрагцент  

Значен  Я  	nz/z  
(интенсивность , %о ) Фр Bг MCдТ  

Значения 	т/г  
(Fит eн cвв  сеть ,  %о ) 

х  zz х  

Ы +  988 (78) 1564 (8) [Фз -СНз ] + 463 (24) 

[М -СНз ] + 975 (0,3) [Фз -  сгн 51 +  449 (5) 

[М -Нг 0] +  970 (5) 1546 (0,2) [Фз -О  СгН S] + 721 (6) 

[М -СгН 5] +  959 (0,2) [Фз -СООС 2Н 5] + 693 (22) 

[М - оСгн S] + 1519 (3) [Фз -СН 2СООС 2Е I5] + 679 (16) 

[м -соосгН S] ` 1491 (0,6) Ф 2 * 247 (5) 391 (0,2) 

Ф 2 +  * 494 (55) 782 (11) Ф 3+ *г  239 (19) 383 (3) 

ФЗ + *2 478 (100) 766 (100) 

* **+ — фрагмепт , соответ cтв yющиз "i uouv люномера  эцоксипторфг -Трина . 
*2  ф 3+  — фрагмент , соответствующийг  uonv мономгра  порфирина . 

фрагмехтации  ионов  M+  связаны  c последовательным  отрывом  метильных  и  
этильных  радикалов  [91.  

Характерной  особенностью  диолов  хлоринов , содержащих  гемихальную  

метильную  группу  рядом  c гидроксигруппой , например , для  производных  
этиопорфирина -I и  копропорфирина -I, является  их  склонность  к  кати oнной  

димеризации  в  присутствии  ацетата  цинка  [з  ]. Нами  осуществлен  синтез  
двух  димеров  X и  XI, в  масс -спектрах  которых  помимо  достаточно  
интенсивных  пиков  молек yлярных  ионов  наблюдаются  фрагменты , 
характерны  для  каждого  из  макроциклов  (табл . 3) . Как  и  для  соединения  
VI, дегидратация  ионов  N1+  димеров  Х  и  Х I протекает  в  незначительной  
степени . Образование  фрагментов  Ф 3 и  Ф 2, имеющих  структуру  
соответственно  мономеров  порфириха  и  его  оксиранавого  аналога , 
по -видимому , протекает  в  результате  как  масс -спектрометрической  
фрагм eнтации  ионов  М +, так  и  возможного  термического  распада  исходных  
димеров . 

Таким  образом , в  результате  масс -спектрометрического  изученся  ди - и  
тетрагидроксизамещеннътх  хлоринов  I—Va установлено , что  для  надежной  
идентификации  этих  соединений  необходимо  пол yч eние  их  триметилсилУцУ -
производных  I—V6, в  которых  триметилсилилирование  происходит  только  
по  одной  из  двух  соседних  гидрокси .лъных  групп . Напротив , для  
идентификации  монооксиоктаэтиитхлорина  VI предварительной  защиты  
гидроксильной  группы  не  требуется . B случае  димеров  хлоринов , 
содержащих  оксирановую  группировку  в  одном  из  макроциклов  и  
оксигруппу  в  другом , надежная  интерпретация  масс -спектров  также  
возможна  без  предварительного  триметилсилилирования . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Синтез  дигндроксихлоринов  ос yще cтвл eн  по  [3], тетрагидроксихлорина  — [4], димеров  

хлорипгов  — [5] , хлорина  IVa — нагреванием  хлорина  П Iа  н  изопропиловом  спирта  в  присутствии  

безводьюго  ацетата  натрия , хиорииа  VI — восстановлением  порфирипкетана  VII c помощью  

NаВН 4 в  смеси  хлороформа  c метанолом ; комплексов  VIII и  IХ  — н aгрев aнием  порфиринкетона  

VII c РдС 1г  н  ДМФА  30 мин  при  105°C и  с  РнС 1г  в  бензонитриие  2 ч  при  215...220°C соответственно . 

Масс -сiектры  получены  на  приборе  МАТ -90  фирмы  Finnigan МАТ  при  энергии  ионизирую -

щих  элект pоном  70 эВ  методом  прямо ro ввода  ообразцон  в  источник  ионом _ Темперап  рд  испарения  

соединений  I—V1— 190...210°C, порфиринкетонов  VII—IX и  димеров  X, ХУ  — 300...330 °С . 
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