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В настоящее время энтальпия образования
( ) газообразных органических соединений
может быть предсказана с высокой точностью с ис-
пользованием квантово-химических расчетов, и это
позволяет оценить энтальпию образования кристал-
лического соединения из известного соотношения

(1)

если известна его энтальпия сублимации ( ).
К основным методам оценки энтальпии сублима-
ции относятся методы, связывающие энтальпию
сублимацию со структурой молекулы. Наиболее
точными из них являются неэмпирические мето-
ды расчета. Однако из-за большой требователь-
ности к компьютерным ресурсам такие расчеты
только сейчас начинают появляться в литературе
[1]. Для оценки энтальпии сублимации широко
используются эмпирические аддитивные мето-
ды, в которых групповые вклады определяются на
основе экспериментальных значений энтальпии
сублимации. Аддитивные схемы хорошо зареко-
мендовали себя и могут давать точные оценки, ес-
ли для определения групповых вкладов использу-
ются надежные экспериментальные данные. Не-
сколько моделей, основанных на принципе
групповой аддитивности, были предложены в по-
следние годы [2–5]. Главным препятствием на
пути дальнейшего успешного развития этих мето-
дов является недостаток экспериментальных дан-
ных, из-за чего значения многих групповых вкла-
дов не могут быть определены.

Наибольшее распространение для предсказа-
ния энтальпии сублимации получили методы

QSPR (“Quantitative Structure – Property Relation-
ship”, или “количественное соотношение струк-
тура–свойство”) [6]. QSPR-моделирование за-
ключается в поиске корреляции между свойством
органического соединения и его структурой, ко-
торая характеризуется дескрипторами. В качестве
дескриптора может выступать любое число, кото-
рое можно рассчитать, исходя из структурной
формулы. В литературе можно найти более десят-
ка работ, в которых подход QSPR был применен
для оценки энтальпии сублимации [7–12]. В этих
работах использовались наборы эксперименталь-
ных данных, содержащие от 30 до 1800 значений
энтальпии сублимации, а QSPR-уравнение со-
держало от 3 до 18 дескрипторов; среднее квадра-
тичное отклонение для различных моделей со-
ставляло от 5 до 20 кДж моль–1, а максимальное
расхождение достигало 10–75 кДж моль–1.

Особое место среди QSPR-моделей занимают
модели, использующие в качестве дескрипторов
параметры электростатического потенциала на по-
верхности молекулы. В работах Политцера и соав-
торов [13–15] было показано, что различные макро-
скопические свойства, зависящие от молекулярных
взаимодействий, могут быть предсказаны на основе
их корреляции с параметрами электростатического
потенциала. В частности, для энтальпии сублима-
ции было предложено уравнение [14]

(2)

где AS – размер поверхности молекулы,  – ве-
личина, характеризующая изменчивость потен-
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циала на поверхности молекулы,  – степень ба-
ланса между положительными и отрицательными
областями. Коэффициенты a, b и c определяются
минимизацией отклонений между рассчитанны-
ми и экспериментальными энтальпиями субли-
мации. Волновая функция, необходимая для расче-
та электростатического потенциала, получается пу-
тем квантово-химического расчета, а для
определения параметров потенциала существуют
специальные программы. Берд и Райс [16] парамет-
ризовали уравнение (2) для 23 энергетических со-
единений, и это уравнение до сих пор часто исполь-
зуется для оценки энтальпий сублимации различ-
ных энергетических соединений [17, 18], причем
даже в тех случаях, когда исследуемые классы со-
единений не присутствовали среди соединений, ко-
торые рассматривались при параметризации моде-
ли. Также известны попытки использовать модель
электростатического поля для конкретных классов
соединений [19], что приводит к заметному повы-
шению точности предсказаний.

Анализ опубликованных в литературе моделей
для оценки энтальпий сублимации показывает,
что при их разработке не уделяется достаточного
внимания достоверности экспериментальных ве-
личин, используемых для параметризации модели,
тогда как от этого в первую очередь зависит ее пред-
сказательная точность. Поэтому при исследовании
энергетических соединений с высоким содержани-
ем азота [20] при параметризации модифицирован-
ного уравнения (2) мы использовали только те со-
единения, экспериментальные значения энтальпии
сублимации которых были подтверждены кванто-
во-химическими расчетами. Однако и в этом случае
не удалось достичь высокой точности оцененных
величин (среднее квадратичное отклонение состав-
ляло 8.7 кДж моль–1, а максимальное отклонение
достигало 23 кДж моль–1).

Поскольку в работе [20] рассмотрено 185 моле-
кул, относящихся к различным классам соедине-
ний, мы предположили, что точность модели
можно повысить за счет включения в уравнение
(2) дополнительных дескрипторов. Было предло-
жено новое уравнение [21, 22]

(3)

в котором по сравнению с уравнением (2) рас-
сматривалась плотность кристалла (ρ), а также
два новых параметра электростатического потен-
циала:  – среднее значение потенциала на по-
верхности молекулы и Π – среднее отклонение
потенциала на поверхности (индикатор полярно-
сти). При попытке применить это уравнение к
большому массиву данных, содержащему около
400 молекул различного строения, достичь высо-
кой точности не удалось, однако это уравнение
показало хорошие результаты при его параметри-
зации для двух узких классов соединений – ада-

v

°Δ = + + + σ + +v
2

sub 298 S S totρ ( ) Π ,H a bA cV d e f

SV

мантанов [21] и алифатических производных мо-
чевины [22]. В настоящей работе мы представля-
ем результаты использования уравнения (3) для
оценки энтальпий сублимации циклических про-
изводных мочевины, родоначальные структуры
которых показаны на рис. 1.

МЕТОДЫ РАСЧЕТА
Для определения коэффициентов a, b, c, d, e и

f в уравнении (3) были отобраны 23 соединения,
экспериментальные значения энтальпий субли-
мации которых были предварительно подтвер-
ждены квантово-химическими расчетами. Эн-
тальпии образования 44 соединений в газовой
фазе были рассчитаны методом Gaussian-4 (G4)
[23] с использованием программного комплекса
Gaussian 16 [24]. Для 23 из этих соединений (табл. 1)
расхождение между рассчитанным значением

(газ) и экспериментальным, определенным
из соотношения (1), не превышало 5 кДж моль–1,
и на этом основании экспериментальные данные
были признаны надежными. Для остального
21 соединения (табл. 2) это расхождение превы-
шало 5 кДж моль–1 или отсутствовали данные по

(крист) и поэтому нельзя было определить
значение (газ) из эксперимента.

Волновая функция, необходимая для опреде-
ления электронной плотности и расчета электро-
статического потенциала, была получена мето-
дом DFT/B3LYP/6-311++G(3df,2p). Все дескрип-
торы из уравнения (3) рассчитывались с
помощью программы Multiwfn [61]. В результате
минимизации среднего квадратичного отклоне-
ния между рассчитанными и экспериментальными
значениями энтальпии сублимации 23 соединений
были определены a, b, c, d, e и f в уравнении (3).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Уравнение (3) ранее использовалось для оцен-

ки энтальпий сублимации алифатических произ-
водных мочевины [22] и, как видно из табл. 3,
привело к хорошему согласию рассчитанных и
экспериментальных значений. Однако это урав-
нение, примененное без перепараметризации к,
казалось бы, родственному классу циклических
производных мочевины, привело к увеличению
среднего квадратичного отклонения с 2.3 кДж
моль–1 до 13.6 кДж моль–1. Значительно лучший
результат был достигнут, когда коэффициенты в
уравнении (3) были получены на основе экспери-
ментальных данных для циклических производ-
ных мочевины (табл. 3). Из 23 соединений только
для шести (соединения 8, 10, 13, 16, 19 и 21 в табл. 1)
расхождения между рассчитанной и эксперимен-
тальной энтальпией сублимации превышает
5 кДж моль–1. Наибольшее расхождение наблю-

°Δf 298H

°Δf 298H
°Δf 298H
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дается для 1,3-диметилурацила (8), для которого
экспериментальная величина подтверждена тре-
мя исследованиями. Возможно, это расхождение
связано с тем, что по сравнению с другими метил-
замещенными урацила у 1,3-диметилурацила об-
наружено существование не полностью кристал-
лизованной фазы при фазовых переходах “кри-
сталл-кристалл” [62]. В таком случае
теоретические методы могут давать завышенные
оценки, как это наблюдалось в случае 1-амино-
адамантана [21], который при комнатной темпе-
ратуре образует фазу, только на 50% являющуюся
кристаллической. Что касается расхождений для
10, 13, 16, 19 и 21, их не следует считать значимы-
ми, поскольку они могут быть обусловлены не-
большой точностью экспериментальных данных.

В табл. 2 показаны результаты использования
уравнения (3) для другого 21 циклического про-
изводного мочевины, которое не использовалось
в параметризации модели из-за недостаточной
уверенности в надежности их эксперименталь-
ных данных. Для восьми соединений (25, 27, 29,
31, 32, 36, 39 и 42) уравнение (3) хорошо воспро-
изводит экспериментальные данные. Относи-
тельно небольшие расхождения, не превышаю-
щие 6 кДж моль–1, наблюдаются для соединений
24, 26, 30 и 33, экспериментальные данные кото-
рых несколько противоречивы. Для группы со-
единений (28, 34, 35, 37, 38, 40 и 41) рассчитанные
значения  отличаются от эксперименталь-
ных на 8–20 кДж моль–1, и эти расхождения, скорее
всего, связаны с неточностью экспериментальных
измерений. Рассчитанные в настоящей работе зна-

°Δsub 298H

чения (газ) отличаются от эксперименталь-
ных на 14–20 кДж моль–1 для 34, 35, 37, 40 и 41, что
значительно превышает неточность метода G4, а
потому указывает на неточность эксперименталь-
ных данных для этих соединений.

Особое внимание следует обратить на соеди-
нения 43 и 44 с самыми большими расхождения-
ми между экспериментальными и рассчитанны-
ми энтальпиями сублимации. Расхождение в
43.7 кДж моль–1, полученное для ксантина (44),
объяснятся тем, что это соединение в кристалле
присутствует в виде цвиттер-ионного таутомера, и в
этом случае неправильно рассматривать неполяр-
ную структуру 44, отвечающую газообразному со-
стоянию. По этой же причине модель электростати-
ческого потенциала дает по сравнению с экспери-
ментом заниженные на 50−60 кДж моль–1 значения
энтальпий сублимации аминокислот, которые явля-
ются самыми известными цвиттер-ионными соеди-
нениями. Столь же большое занижение значений

 аминокислот дают методы групповых вкла-
дов [2, 3]. Для пропиленмочевины (43) наблюдается
хорошее согласие с экспериментальной величиной
[26], однако нет основания сомневаться в точности
экспериментальных данных [25], поскольку величи-
на (газ), определенная из соотношения (1) с
использованием экспериментальных значений

(крист) и  из [25], хорошо согласуется
со значением, рассчитанным в настоящей работе
методом G4. Причину столь большого расхождения,
возможно, прояснят новые структурные и термохи-
мические исследования пропиленмочевины.

°Δf 298H

°Δsub 298H

°Δsub 298H

°Δf 298H °Δsub 298H

Рис. 1. Родоначальные структуры циклических производных мочевины, рассмотренных в настоящей работе (номера
под структурами отвечают номерам соединений в табл. 1 и табл. 2).

NH

N
H

O

NH

N
H

O

O
NH

N
H

O

O

O
N
H

NH

O

O

N
H

N

NH2

O N
H

NH

O

O

N

N

N

O

OO

H3C CH3

CH3

N
H

H
N

O
HN

N
H

N

H
N

N
H

NH

O

O

O

O N
H

NH

O

1 2 3 4

15 16 21

22 23 43 44



ЖУРНАЛ ФИЗИЧЕСКОЙ ХИМИИ  том 93  № 10  2019

ПРЕДСКАЗАНИЕ ЭНТАЛЬПИЙ СУБЛИМАЦИИ ЦИКЛИЧЕСКИХ ПРОИЗВОДНЫХ 1497

Суммируя результаты, полученные в настоя-
щей и предыдущих [21, 22] работах, можно сде-
лать вывод, что при рассмотрении классов струк-
турно близких соединений модель электростати-
ческого потенциала может давать хорошую
точность предсказаний энтальпий сублимации,
приближенную к точности экспериментальных
измерений. Предложенное нами уравнение (3)
дает для трех изученных классов соединений
(адамантаны, алифатические и циклические про-
изводные мочевины) средние квадратичные от-
клонения 3.7, 2.3 и 4.2 кДж моль–1 соответствен-
но, что намного лучше, чем для часто использую-
щегося уравнения (2). Из рассмотренных в
настоящей работе 44 циклических производных
мочевины, уравнение (3) воспроизводит экспе-
риментальные значения энтальпии сублимации в
пределах 6 кДж моль–1 для 32 соединений. Этот
достаточно неплохой результат обусловлен также

и выполненным с помощью квантово-химиче-
ских расчетов анализом точности эксперимен-
тальных данных, который позволил исключить из
параметризации модели ненадежные величины
энтальпий сублимации. Выполненные расчеты
энтальпий образования газообразных соедине-
ний позволяют предположить неточность в экс-
периментальных данных, по меньшей мере, пяти
соединений (34, 35, 37, 40 и 41).

Особую трудность при разработке и примене-
нии методов оценки энтальпии сублимации
представляют полиморфизм, твердофазные пре-
вращения, образование пластических и жидких
кристаллов, которые мало предсказуемы и созда-
ют значительные трудности при разработке
успешного метода оценки энтальпии сублимации
[63]. Твердые соединения, которые образуют пла-
стические и жидкие кристаллы или не являются
полностью кристаллическими, а также существу-

Таблица 1. Энтальпии сублимации (в кДж моль–1) циклических производных мочевины, отобранных для опре-
деления коэффициентов a, b, c, d, e и f в уравнении (3)

* Разность между экспериментальной и рассчитанной величинами.

№ Соединение Эксперимент Расчет Δ*

1 Этиленмочевина 96.6 ± 0.8 [25] 92.8 3.8
83.7 ± 1.9 [26]

2 Гидантоин 116.3 ± 0.7 [27] 118.2 –1.9
114.2 ± 1.0 [28]

3 Парабановая кислота 119.4 ± 0.6 [29] 122.1 –2.7
4 Урацил 131.4 ± 0.4 [30] 129.0 2.4
5 5,6-Дигидроурацил 115.4 ± 1.0 [31] 117.5 –2.1
6 5-Метилурацил (тимин) 127.2 ± 0.3 [30] 125.1 2.1

134.1 ± 4.2 [32]
7 6-Метилурацил 131 ± 7.0 [32] 132.3 –1.3
8 1,3-Диметилурацил 96.9 ± 1.2 [33] 107.4 –10.5

96.8 [34]
96.4 ± 1.4 [35]

9 5,6-Диметилурацил 132.4 ± 1.4 [36] 128.9 3.5
10 1,3,5-Триметилурацил 94.9 ± 0.6 [36] 100.6 –5.7

103.5 ± 1.5 (326 К) [37]
11 1,3,5,6-Тетраметилурацил 101.7 ± 0.9 [36] 103.8 –2.1
12 6-Амино-1-метилурацил 158.2 ± 4.4 [38] 156.4 1.8
13 6-Азаурацил 120.7 ± 1.7 [39] 115.3 5.4

118.1 ± 2.0 [39]
14 6-Азатимин 109.1 ± 2.3 [39] 109.7 –0.6
15 Цитозин 156.4 ± 2.0 [40] 153.7 2.7
16 Барбитуровая кислота 115.1 ± 0.7 [41] 121.0 –5.9

120.3 ± 1.2 [41, 42]
17 1,3-Диметилбарбитуровая кислота 92.3 ± 0.6 [43] 96.7 –4.4
18 5,5'-Диметилбарбитуровая кислота 115.8 ± 0.5 [44] 112.3 3.5
19 1,5,5-Триметилбарбитуровая кислота 106.2 ± 0.4 [45] 100.5 5.7
20 1,3-Диэтилбарбитуровая кислота 99.5 ± 0.6 [46] 98.4 1.1
21 Триметил изоцианурат 88.2 ± 1.2 [47] 81.0 7.2
22 2-Бензимидазолинон 126.4 ± 2.4 [48] 128.6 –2.2
23 Бензоиленмочевина 128.3 ± 2.2 [49] 128.1 0.2
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РЫЖОВА, ДОРОФЕЕВА

ющие в виде цвиттер-ионов, не должны рассмат-
риваться как при разработке, так и применении
методов, предсказывающих энтальпии сублима-
ции. К сожалению, из опубликованных результа-
тов не всегда можно понять природу фазовых пе-
реходов, а также является ли исследуемое веще-
ство полностью кристаллическим.

Работа выполнена при поддержке Российско-
го фонда фундаментальных исследований (код
проекта № 17-03-00449).
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Алифатические 

производные 
мочевины [22]

Циклические производные мочевины

Коэффициенты
a, b, c, d, e и f для 

алифатических 
соединений [22]

Коэффициенты
a, b, c, d, e и  f для 

циклических 
соединений

Количество соединений 13 23 23
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Максимальное отклонение, кДж моль–1 4.7 20.4 7.2
Минимальное отклонение, кДж моль–1 –3.0 –25.3 –10.5
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