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ИЗУЧЕНИЕ  ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ  ЛАНТАНОИДНЫХ  
СДВИГАЮЩИХ  РЕАГЕНТОВ  

C 5-R-3-ТИАЗОЛИЛХРОМОНАМИ . 
ЗАМЕДЛЕННЫЙ  ОБМЕН  ЛСР —СУБСТРАТ  

изучено  взаимодействие  Еи (FOD) з  c 5-замещенными  3-гетарилхромонами . 
Покяяяно , что  вид  заместителя  н  положении  5 хромонового  ядра  влияет  на  направ -
ление  координации  ЛСР  и  на  скорость  обмена  между  координированныппи  и  свобод -
ньпии  молекулами  субстрата . Послёдний  эффект  проявляется  н  сильных  обменных  
уширениях  тех  сигналов , для  которых  наблюд aются  значительные  лантаноиднь :е  
индуцированные  сдвиги . Найдено , что  комплексообразование  c ЛСР  может  изме -
нять  конформационньил  состав  молекулы  субстрата  и  приводить  к  переходу  молеку -
лы  в  ту  конформацию , которая  эффективнее  реагирует  c ЛСР . Обменные  уп iирения  
объяснены  х eл aтообр aзованием  ЛСР  c бидентатнь  мм  молекулами  субстрата . 

Раиве  нами  было  изучено  [1—З  ] взаимодействие  лантаноицных  
сдвигающих  реагентов  (ЛСР ) с  2- и  З -гетарилхромонами  й  показано , что  на  . 
основании  вРпититш  лантаноидных  индуцированных  сдвигов  (ЛИС ) удается  
делать  выводы  о  структуре  и  конформации  этих  молекул  в  растворе . Как  2-, 
так  и  З -гетарилхромоньт  эффективно  взаимодействуют  c ЛСР  за  счет  
неподеленны  электронных  пар  карбонильног o атома  кислорода  хромонового  
цикла  либо  атома  азота  пиридинового  типа  гетероциклического  заместителя . 
Наличие  пространственны  помех  возле  карбонила  ослабляет  координацтдю  
либо  приводит  к  изменению  координационного  центра  молекулы  субстрата ~ 

Однако , как  правило , пространственные  помехи  вблизи  координационно -
г o центра  молекулы  не  вливпот  ха  скорость  обмена  между  координированны -
ми  и  некоординированными  молекулами  субстрата . Поэтому  в  спектрах  
ПМР , модифицированных  ЛСР , наблюдаются  большие  либо  меньшие  ЛИС , 
в  зависимости  от  эффективности  координационных  центров  молекулы  
субстрата , причем  обменные  уширения  сигналов  отсутствуют . B настоящей  
работе  мы  остановимся  на  необычных  упгирениях , возникающих  в  спектрах  
ПЭР  5-замещенных  З -тиазолилхромонов  в  присутствии  Еи  (POD) з . Эти  
соединения , в  отличие  от  других  производны  х , содержат  объемистые  группы  
вблизи  хромонового  карбонила . Поэтому  их  комплексообразование  c ЛСР  
имеет  ряд  особенностей . Мы  изучили  З -тиазолилхромоны  I—VII, 
содержащие  в  положении  5 хромонового  ядра  группы  СНз , ОСНз , ОН , 
ОСОСНз . 

1-v 

1 R1 = А з  =R4  = Ме , R2  = ОСОСНз , R5  = Н ; П  R1 = R4  = Ме , R2  = ОСНз , R3  = R5  = Н ;111 R1 = ОСНз , 
R2  = R4 = Ме , А з  = R5  = Н ; VI R1 = ОСОСНз , R2  = Ме , А з  = R5  = Н , R4  = Ph; V R1 = ОСОСНз , 
к 2 = R4 =R'= Ме , А з = H, R4 =Ph; VIR1 = А з = Ме , А 2 = ОСОСНз ; VI1R1= Он , А 2= А 3= Ме  
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Ивдуцированнь  е  сдвиги  сигналов  протонов  3-тиазолилкромонов  

Соеди -  
нение  

Сигналы  хромоновот  фрат iента  Сигналы  тиазольногп  ядра  

2-R 5-R 6-Н  7-R 8 -Н  2'-R 4'-R 5'-R 

3 СНз , С Hз , 2,7 ОАс , 1,6 СНз , - Н , 
0,3 24,4 0,3 10,2 1,3 

1а  н , сНз , з ,6 оснз , 0,1 СНз , - н , 
-0,9 30,6 0,6 15,4 -0,3 

III H, ОСНз , 9,7 СНз , 2,2 СНз , - Н , 
-0,9 23 2,2 -0,1 -2,7 

IV H,  OAc, 1,1 СНз , 0,7 Ph, - н , 

0,5 2,1 0,2 0,2 0,3 

V Н , OAc, 0,2 СНз > 0,1 СНз , - СНз , 
1,1 1,4 0,5 3,2 3,6 

V1 Н , СНз , 3,3 ОАс , 0,6 - сНз ,- Н , 
-0,5 9,7 0,8 18,9 0,6 

VII H, он , 2,0 СНз , 0,3 - СНз , К , 
0,3 13,2 0,5 12,4 2,4 

Найденные  величины  удельных  ЛИС  приведены  в  таблице . 
Взаимодействие  ЛСР  c соединениями  I-III и  VI-VII происходит  

необычно . При  добавлении  очень  небольших  количеств  Еи (FOD)3 
происходит  сильное  уширение  ряда  сигналов . B cл yчае  продуктов  I, II 
уширяются  сигналы  метильных  групп  5-СНз  и  2' -СНз , в  случае  соединения  
III - синалы  группы  5-ОСНз  и  6-H, a y соединений  VI и  VII - сигналы  
группы  4'-СН 3 и  заместители  в  положении  5 ядра  хромгна . Для  сигналов  

остальных  протонов  уширехий  не  наблюдается , однако  и  величины  ЛИС  для  

них  оказываются  небольшими . При  некоторых  соотношениях  ЛСР -субстрат  
уптирение  может  быть  настолько  сильным , что  сигналы  полностью  исчезают . 

Иллюстрацией  этому  служит  рис . 1, вце  схематически  показано , как  

изменяется  спектр  продукта  II при  действии  на  него  ЛСР . Здесь  для  сигналов  

групп  5-СНз  и  2'-СН 3 заштрихована  область , соответствующая  ширине  

сигнала . Видно , что  наиболее  сильно  сигналы  уширяются  при  малом  

содержании  ЛСР . Ширина  сигналов  при  этом  может  достигать  6...7 м . д . При  
возрастании  количества  ЛСР  сигналы  сужаются  и  при  эквимолярном  
соотношении  ЛСР -субстрат  аномальные  уширения  могут  практически  
исчезнуть . 

1,00 

200 	7,00 	12,00 	Т 00 	2200 
Химические  сдвиги , м  д  

Рис . r . Зависимо cть  величин  химических  сдвигов  сигналов  НМР  соединении  II от  мольного  соот - 

ношения  ЛСР -субстрат  Заштрихованные  области  соотнетствуЮт  наблюдаемом  ширине  сигналов  
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Рис . 2. Зависимость  полу iпирины  сигнала  протона  6-Н  соединения  П 1 от  соотношения  

ЛСР —субстрат  и  температуры . Соотношения  Л CР —субстрат , обозначенные  цифрами  1-5, 
соответственно  равны  0,033, 0,1, 0,2, 0,5 и  0,9. Температуры , обозначенные  на  рисунке  

цифрами  1 -5, равны  г 97, 3 о 7, з 17,  327  и  337  к  

Наблюдающиеся  в  спектрах  уширения  сигналов  могут  иметь  либо  
парамагнитную , либо  обменную  природу . Для  выяснения  причины  
уширений  мы  изучили  поведение  спектров  при  изменении  температуры  от  
297 до  337 K. На  рис . 2 в  виде  трехмерной  диаграммы  представлен  вид  
сигнала  протона  6-H соединения  III при  различных  температурах  и  
соотношениях  ЛСР —субстрат . Здесь  по  вертикальной  оси  отложена  
полуптирина  сигнала  протона  6-H, a по  двум  другим  осям  — температура  
образца  и  мольное  соотношение  ЛСР —субстрат . Видно ,  что  наибольшая  
полуширина  сигнала  (18 Гц ) наблюдается  при  соотношении  ЛСР —субстрат , 
равном  0,1. При  повышении  температуры  сигнал  сужается  вплоть  до  
величины , близкой  к  естественной  ширине  сигнала , имеющего  КССВ  около  
2 Гц . Симбатно  изменяется  и  ширина  сигнала  протонов  группы  5-ОСН 3, но  
уширение  для  него  примерно  на  порядок  больше . При  337 К  спектр  имеет  
вид , обычный  для  спектров , модифицированных  c помощью  ЛСР . 

Характер  температурных  изменений  спектров  продуктов  I—III, VI, VII в  
присутствии  ЛСР  позволяет  сделать  вывод  об  обменном  характере  уширений  
сигналов , поскольку  парамагнитные  уширехия  изменяются  симбатно  c 
в eличинами  ЛЕС  и  при  повышении  температуры  могут  исчезнуть  только  
тогда , когда  ЛИС  уменьшаются  до  нуля . B нашем  случае  при  повьппенной  
температуре  сохраняются  значительные  величины  ЛИС , a уширения  
практически  полностью  исчезают . 

Сравнение  значений  ЛИС  для  продуктов  I—III, VI, VII показывает , что  
вид  заместителя  5-R может  существенно  повлиять  на  координацию  
молекулы  c ЛСР . Так , в  молекулах  I, II и  VI,  VII значительные  ЛИС  
наблюдаются  как  для  заместителя  5-R, так  и  для  метила  в  тиазольном  ядре . 
Это  свидетельствует  o том , что  в  комплексообразгвании  принимают  участие  
как  хромоновый  карбонил , так  и  тиазольньгй  атом  азота . При  этом  
тиазольньтй  фр aгмент  ориентируется  таким  образом , чтобы  оба  координаци -
онных  центра  молекулы  оказались  максимально  сближенными . Такую  
конформацию  тиазольного  ядра  можно  обозначить  как  Z относительно  связи  
между  гетероциклическими  фрагментами . Мы  попытались  определить  
строение  аддукта  молекул  I, II c ЛСР  расчетным  методом  в  предположении  
псевдоконтактного  характера  взаимодействия  по  методу  [4].  Проводили  
варианты  вычислений  в  прёдположении , что  коо pдинационным  центром  
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молекулы  является  кромоновый  карбонил , тиазольиьгй  атом  азота  либо  оба  
эти x центра  в  одинаковой  степени . Оказалось , что  не  удается  получить  
хорошую  корреляцию  вы  численных  и  экспериментальных  ЛИС  ни  при  
каких  вариантах  вычислений  (вероятно , вследствие  того , что  комплексооб - 

разование  происходит  гго  каждому  из  координационных  центров  в  неравной  
степени ). 

Взаимодействие  ЛСР  с  молекулой  III происходит  существенно  иначе . 
Здесь  сигнал  2'-метильной  группы  практически  не  сдвигается  (и  не  
уширя _ется ) , a сигнал  протона  5' -H имеет  значительный  ЛИС  в  сильное  поле . 
Это  свидетельствует  о  том , что  тиазольный  фрагмент  молекулы  
ориентируется  так , что  протон  5' -H направлен  в  сторону  хромонового  
карбохила . Конфокмацсю  тиазольного  ядра  можно  обозначить  как  
Е -конформацию .  При  этом  тиазольный  атом  азота  участия  в  координации  c 
ЛСР  не  принимает  Большой  ЛИС  и  уширение  сигнала  протона  6-H 
указывает  на  то , что  в  комплексообразовании  в  данном  случае  принимает  
участие  метоксильный  атом  кислорода . Расчеты  показывают , что  наилучшая  
корреляция  вы  численных  с  экспериментальных  ЛИС  наблюдается , если  
предположить , что  главная  магнитная  ось  в  аддукте  направлена  именно  к  
метоксильному  атому  кислорода . Сумма  среднеквадратичных  отклонений  
вычисленных  ЛИС  от  экспериментальных  в  этом  случае  не  превышает  0,1, 
что  указывает  на  соответствие  эксперименту  выбранной  модели  комплексо - 
образования . 

Если  сравнить  структуру  соединения  III со  структурой  соединения  II, то  
видно , что  они  различаются  лить  заместителями  в  бензольном  кольце  
хромонового  ядра . Природа  и  размеры  этих  заместителей  не  могут  оказать  
существенного  влияния  на  взаимную  ориентацию  гетероциклических  
фрагментов . Тем  не  менее , по  данным , полученным  c помощью  ЛСР , 
тиаз oльный  фрагмент  этих  соединений  ориентирован  неодинаково . Таким  
образом , здесь  мы  имеем  дело  co случаем  влияния  ЛСР  на  к oнф oрмацию  
связанной  в  аддукт  молекулы  субстрата . Поскольку , как  это  следует  из  
расчетов  методами  молекулярной  механики , плоские  конформации  молекул  
II и  III имеют  близкую  энергию  при  невысоком  барьере  перехода  между  
ними , то  добавление  ЛСР  приводит  к  стабилизации  той  из  них , которая  более  
эффективно  взаимодействует  с  Еи (POD) з . 

B молекулах  IV, V, содержащих  ацетильную  группу  в  положении  5 
хромонового  ядра , координация  c ЛСР  происходит  существенно  иначе . Здесь  
величины  ЛИС  для  всех  сигналов  оказываются  небольшими  и  никаких  
ахомальнъгх  уширехий  не  наблюдается . Наибольшие  ЛИС  реализуются  для  
ацетильной  группы  и  метильных  групп  вблизи  тиазольного  атома  азота . 
По -видимому , карбонильный  атом  кислорода  хромонового  ядра  этик  
соединений  из -за  стерических  помех  уже  не  способен  к  комплексообразова -
нию  c ЛСР , а  координация , катя  и  слабо , но  осуществляется  по  5-ацетильной  
группе  и  тиазольному  атому  азота . 

Сравнение  величин  ЛИС  соединений  I—III, VI, VII c соответствующими  
величинами  других  3-гетарилхромонов  [1-3]  показывает , что  в  случае  
производных  бензофурана , б eнзоди oк cана , фурана  величины  индуцирован - 
ных  сдвигов  сигналов  протонов  5-H существенно  меньше , чем  в  соединениях  
I—V, хотя  последние  и  содержат  заместитель  5-R, препятствующий  
координации  c ЛСР . Возрастание  ЛИС  свидетельствует  o повышении  
эффективности  взаимодействия  молекул  c ЛСР . Объяснить  его  можно  лишь  
образованием  аддуктов  хелатного  типа , которые  значительно  прочнее  
аддуктов  ЛСР  c монодентатньпии  лигандами . Возрастание  ЛИС  при  
хелатообразовании  в  ряде  случаев  отмечалось  и  ранее  [5]. Образование  
более  прочных , чем  обычно , аддуктов  c ЛСР  объясняет  и  возникновение  
уширений  в  спектрах  соединений  I—III, VI, VII в  присутствии  ЛСР . Они  
связаны  c замедлением  обмена  между  некоординированными  молекулами  
субстрата  и  молекулами , образующими  х eлаты  c ЛСР . 
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Таким  образом , в  3-гетарилхромднах  c карбонильной  группой , 
пространственно  затрудненной  заместителем  в  положении  5 хромонового  
ядра , направление  координации  с  ЛСР  определяется  объемом  и  характером  
этого  заместителя  и  cтроением  гетероциклического  фрагмента . Воздействие  
заместителей  при  наличи  в  них  альтернативных  центров  координации  c ЛСР  
может  проявиться  в  снижении  скорости  обмена  между  координированньциги  и  
свободными  молекулами  субстрата  и , как  следствие ,  в  возникновении  
обменных  уширений  сигналов , для  которых  наблюдаются  больпгие  ЛИС . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАя  ЧАСТЬ  

Спектры  ПМР  3-тиазолилхромонов  измерены  на  спектрометре  фирмы  Вгикег  ИР  100-8У  c 

рабочей  частотой  100 МГц . Для  экспериментов  использован  коммерческий  Еи (ЕОД )3 без  допол -

нит eльной  очистки . Синтез  продуктов  I—VII описан  в  работах  [6-8J . Расчеты  методом  молеку -

лярной  механики  выполнены  c использованием  программы  PCMODEL, обработка  результатов  
эксперимента  осуществлена  c использованием  программ  GRAFER и  8URFER. 

Авторы  выражают  благодарность  научной  программе  INTAs-93 за  
фгтнансовую  поддержку  работы . 
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