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Предложен двустадийный способ синтеза борсодержащего комплексона на основе аминомалоно-
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ВВЕДЕНИЕ
Кластерные анионы бора и соединения на их

основе широко применяются в качестве прекур-
соров для получения боридов [1], магнитных
устройств [2, 3] и элементов устройств фотоволь-
таики [4] и оптики [5, 6]. Соединения, содержа-
щие клозо-декаборатный анион, используются
для создания новых лекарственных препаратов
для 10B-нейтронозахватной терапии (БНЗТ), ко-
торая успешно применяется для лечения неопе-
рабельных злокачественных опухолей [7, 8]. По-
средством БНЗТ осуществляется таргетное хи-
миотерапевтическое воздействие на опухолевые
клетки [9–11]. Эффективность борсодержащего
препарата зависит от ряда важных свойств: низ-
кой токсичности, возможности получения водо-
растворимых форм, а также от высокой степени
селективности накопления в поврежденных клет-
ках [9]. Поэтому основное внимание в ходе иссле-
дований было направлено на разработку методов
функционализации кластерных анионов бора.
Наибольшее распространение получили следую-
щие методы: раскрытие циклических ониевых
производных [12–15], прямая функционализация
[16, 17], ипсо-замещение [18–22], присоединение
к кратным связям (нуклеофильное присоедине-
ние к экзополиэдрическому нитрилиевому заме-
стителю) [23–32].

Наряду с БНЗТ активно развиваются и другие
способы лечения неоперабельных злокачествен-
ных опухолей. Так, в фотонзахватной терапии
(ФЗТ) опухолей использование наночастиц с вы-
соким зарядом ядра, так называемых радиосенси-
билизаторов, повышающих чувствительность
клеток к радиации, позволяет повысить терапев-
тическую эффективность за счет избирательного
усиления эффектов радиационного повреждения
в опухоли по сравнению со здоровыми тканями.
На сегодняшний день большинство исследова-
ний направлено на изучение радиовоздействия с
помощью наночастиц золота [33–35], гадолиния
[36], платины, оксида железа и гафния. Выявлено
значительное увеличение ингибирования роста
опухоли у мышей с предварительно ксенотранс-
плантированными опухолями, получавших луче-
вую терапию и препарат, содержащий наночасти-
цы золота [37–40] или гафния [41, 42], по сравне-
нию с особями, подвергшимися лишь лучевой
терапии.

В связи с этим в настоящей работе нами пред-
ложены способы получения соединений, кото-
рые могут использоваться для комбинированной
терапии ФЗТ-БНЗТ благодаря содержанию в них
как атомов бора, так и иона гафния(IV).
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Элементный анализ на углерод, водород и азот

осуществляли на автоматическом газовом анали-
заторе CHNS-3 FA 1108 Elemental Analyser (Carlo
Erba). Определение бора и гафния методом ICP
MS выполнено на атомно-эмиссионном спектро-
метре с индуктивно-связанной плазмой iCAP
6300 Duo в ЦКП “Научно-аналитического центра
ФГУП “ИРЕА” Национального исследователь-
ского центра Курчатовский институт”.

ИК-спектры соединений записывали на ИК-
Фурье-спектрофотометре Инфралюм ФТ08
(НПФ АП “Люмекс”) в области 4000–400 см–1 с
разрешением 1 см–1. Образцы готовили в виде
раствора в хлороформе.

Спектры ЯМР 1H, 11B, 13C растворов исследуе-
мых веществ в CD3CN записывали на импульсном
Фурье-спектрометре Bruker MSL-300 (Германия)
на частотах 300.3, 96.32 и 75.49 МГц соответствен-
но с внутренней стабилизацией по дейтерию. В
качестве внешних стандартов использовали тет-
раметилсилан или эфират трехфтористого бора.

Масс-спектры растворов исследуемых веществ
в CH3CN записывали на спектрометре API 3200
Qtrap (AppliedBiosysteм, USA). Условия иониза-
ции: турбоионное распыление, ионное распыле-
ние, напряжение ±4500 В, декластеризации ±12 В,
скорость потока 2–20 мкл/мин. Средняя анали-
тическая концентрация образцов 0.5–1.0 мг/л.

Рентгеноструктурный анализ соединения 2 вы-
полнен в ЦКП ИФХЭ РАН на автоматическом че-
тырехкружном дифрактометре с двумерным детек-
тором Bruker KAPPA APEX II (излучение MoKα) [43]
с использованием фрагмента кристалла размера-
ми 0.12 × 0.08 × 0.04 мм при температуре 100 K.

Параметры элементарной ячейки уточнены по
всему массиву данных [44]. Структура расшифро-
вана прямым методом [45] и уточнена полномат-
ричным методом наименьших квадратов [46] по
F2 по всем данным в анизотропном приближении
для всех неводородных атомов (кроме разупоря-
доченных, если такие имеются). Атомы H класте-
ра бора локализованы из разностного Фурье-син-
теза электронной плотности и уточнены изотроп-
но без каких-либо ограничений. Атомы H групп
NH, CH, CH2 и CH3 размещены в геометрически
вычисленных позициях и уточнены с изотропны-
ми температурными параметрами, равными
1.2Uэкв атома N или C для NH, CH, CH2 и 1.5Uэкв
атома C для CH3.

Растворители и реагенты марки “х. ч.” и “ос. ч.”
использовали без дополнительной очистки.

(NBu4)[2-B10H9(NCCH3)] (1) получали по извест-
ной методике [47]. Растворяли 10.00 г (0.017 моль)
(NBu4)2[B10H10] в 50 мл CH3CN и добавляли 5 мл
CF3COOH. Раствор нагревали до 60°C в атмосфе-

ре сухого аргона при перемешивании в течение
2 ч до прекращения газовыделения. Охлажденный
до комнатной температуры раствор концентриро-
вали на роторном испарителе. Сконцентрирован-
ный раствор разбавляли 20 мл ледяной уксусной
кислоты и фильтровали через фильтр Шотта. Оса-
док на фильтре промывали 50 мл ледяной уксусной
кислоты и 50 мл диэтилового эфира. Осадок высу-
шивали в эксикаторе над P2O5. Получено 6.58 г
(0.019 моль) (NBu4)[2-B10H9(NCCH3)] (98.9%).

(NBu4)[2-B10H9NHC(CH3)NHCH(COOEt)2] (2).
Навеску 0.250 г (2 ммоль) NH2CH(COOEt)2 рас-
творяли в 20 мл CH2Cl2 и добавляли производное
1 (0.400 г, 1 ммоль). Реакционную массу кипятили
в течение 4 ч в колбе, снабженной магнитной ме-
шалкой и обратным холодильником. После охла-
ждения до комнатной температуры реакционную
массу экстрагировали 15 мл 0.1 н раствора соля-
ной кислоты, а затем трижды промывали дистил-
лированной водой. Органический слой отделяли,
сушили над безводным Na2SO4 и упаривали на
роторном испарителе. Получено 0.539 г (NBu4)[2-
B10H9NHC(CH3)NHCH(COOEt)2] (93.9%).

ИК-спектр (CHCl3), см–1: 3391 (ν(N–H)), 2470
(ν(B–H)), 1700 (ν(C=O)), 1645 (ν(С=N)), 1265
(ν(CO–O)). 1H ЯМР (δ, м.д.): 8.93 (уш. с, 1H,
‒NH–C(CH3)–NH–CH–), 6.67 (уш. с, 1H,
‒NH–CCH3), 4.96 (с, 1H, –CH–COOEt), 4.32
(кв, 2H, –COO–CH2–CH3, J = 8 Гц), 3.08 (8H,

), 1.99 (с, 3H, –NH–C–CH3), 1.60 (8H,

), 1.31 (т, 6H, –COO–CH2–CH3, 8 Гц), 0.96

(12H, ). 11B{1H} ЯМР (δ, м.д.): 1.1 (с, 1B,
B(10)), –5.9 (с, 1B, B(1)), –16.9 (с, 1B, B(2)), –25.6
(4B, B(3, 5–7), ‒28.7 (3B, B(4, 8–9). 13C ЯМР (δ,
м.д.): 166.26 (‒COOEt), 165.91 (–NH–C–CH3),
63.87 (‒COOCH2CH3), 60.68 (–NH–CH–COOEt),
19.48 (–NH–C–CH3), 14.30 (–COOCH2CH3). MS
(ESI) m/z = 333.2 а.е.м (соответствует пику моле-
кулярного иона
[B10H9NHC(CH3)NHCH(COOEt)2]–, для {[A]–}
вычислено 333.3).

(NBu4)[2-B10H9NHC(CH3)NHCH(COOH)2] (3).
Растворяли 0.500 г соединения 2 в 30 мл смеси
CH3CN и концентрированной соляной кислоты в
соотношении 4 : 1. Реакционную массу кипятили в
течение 2 ч в колбе, снабженной магнитной мешал-
кой и обратным холодильником. После охлаждения
до комнатной температуры реакционную массу

C H N B

Найдено, %: 51.88; 10.61; 7.22; 19.2.
Для C25H61B10N3O4 (М = 575.9)
вычислено, %: 51.94; 10.64; 7.27; 19.1.

+
4NBu
+
4NBu

+
4NBu



772

ЖУРНАЛ НЕОРГАНИЧЕСКОЙ ХИМИИ  том 65  № 6  2020

ВОИНОВА и др.

концентрировали на роторном испарителе и три-
жды экстрагировали 15 мл CH2Cl2. Объединенные
экстракты сушили над безводным Na2SO4 и упари-
вали на роторном испарителе. Получено 0.413 г
(Bu4N)[2-B10H9NHC(CH3)NHCH(COOH)2] (89.3%).

ИК-спектр (CHCl3), см–1: 3491 (ν(O–H)), 3402
(ν(N–H)), 2464 (ν(B–H)), 1730 (ν(C=O)), 1659
(ν(С=N)), 1266 (ν(CO–O)). 1H ЯМР (δ, м.д.): 7.80
(уш. с, 1H, –NH–C(CH3)–NH–CH–), 6.88 (уш.
с, 2H, –COOH), 6.19 (уш. с, 1H, –NH–C–CH3),

5.42 (с, 1H, NH–CH–COOH), 3.08 (8H, ),
1.91 (c, 3H, NCCH3), 1.58 (8H, NBu4

+), 1.34 (8H,

), 0.93 (12H, ). 11B{1H} ЯМР (δ, м.д.):
1.3 (с, 1B, B(10)), –5.2 (с, 1B, B(1)), –16.0 (с, 1B,
B(2)), –25.0 (4B, B(3, 5–7), –28.2 (3B, B(4, 8–9). 13C
ЯМР (δ, м.д.): 165.82 (–NH–C–CH3, –COOH), 54.45
(–NH–CH–COOH), 19.84 (–NH–C–CH3). MS
(ESI) m/z = 279.2 (соответствует пику молекулярного
иона [B10H9NHC(CH3)NHCH(COOH)2]–, для {[A]–}
вычислено 279.2).

(NBu4)2[{2-B10H9NHC(CH3)NHCH(COO)2}2Hf]
(4). Растворяли 0.200 г (0.4 ммоль) соединения 3 в

25 мл ТГФ и добавляли 0.180 г Hf(NEt2)4/0.236 г
Hf(OBu)4 (0.5 ммоль). Реакционную массу переме-
шивали при комнатной температуре в атмосфере
сухого аргона в течение 20 мин в колбе, снабжен-
ной магнитной мешалкой и обратным холодиль-
ником. Затем реакционную массу концентрирова-
ли на роторном испарителе. Получено 0.341 г
(Bu4N)2[{B10H9NHC(CH3)NHCH(COO)2}2Hf] (91.0%).

ИК-спектр (CHCl3), см–1: 3491 (ν(O–H)),
3370 (ν(N–H)), 2466 (ν(B–H)), 1700 (ν(C=O)),
1663 (ν(С=N)), 1267 (ν(CO–O)). MS (ESI)
m/z = 594.7 а. е. м. (соответствует пику иона
{Hf(B10H9NHCCH3NHCH(COO)2)CH2(COO)2(H2O)2}–,
вычислено 595.1), 228.2 а. е. м. (соответствует
пику иона {Hf(B10H9NHCCH3NHCH(COO)2)}2–,
вычислено 228.6).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В работе нами предложен метод синтеза нового

борсодержащего комплексона на основе процес-
сов нуклеофильного присоединения к кратным
связям нитрилиевых производных клозо-декабо-
ратного аниона (схема 1).

Схема 1. Общая схема получения производного аминомалоновой кислоты.

На первой стадии процесса проводили нуклео-
фильное присоединение диэтиламиномалоната к
производному клозо-декаборатного аниона на ос-
нове ацетонитрила, на второй стадии – щелочной
гидролиз сложноэфирных групп. За ходом про-
цесса следили с помощью спектроскопии 11B
ЯМР. В спектрах продукта присоединения ди-
этиламиномалоната сигналы от апикальных ато-
мов бора находятся в области 1.1 м.д. [B(10), I = 1]
и –5.9 м.д. [B(1), I = 1], что характерно для про-

дуктов такого типа [24]. Сигнал от замещенного
атома бора B(2) наблюдается при –16.9 м.д., сиг-
налы от незамещенных экваториальных вершин
борного кластера – при –25.6 и –28.7 м.д. Про-
цесс омыления сложноэфирных групп слабо ска-
зывается на общем виде 11B ЯМР-спектра продук-
та на основе аминомалоновой кислоты, поэтому
ход процесса контролировали с помощью тонко-
слойной хроматографии.

C H N B

Найдено, %: 48.21; 10.21; 8.01; 21.0.
Для C21H53B10N3O4 (М = 521.5)
вычислено, %: 48.32; 10.24; 8.06; 21.1.

+
4NBu

+
4NBu +

4NBu

B Hf

Найдено, %: 18.0; 14.7.
Для C42H102B20HfN6O8 (М = 1218.9)
вычислено, %: 18.1; 14.8.
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Строение полученных продуктов присоедине-
ния диэтиламиномалоната к нитрилиевому про-
изводному клозо-декаборатного аниона и продук-
та его гидролиза устанавливали с помощью муль-
тиядерной спектроскопии ЯМР. Так, в спектре
1Н ЯМР соединения 2 амидиновый фрагмент
представлен двумя сигналами: от протона имино-
группы при 6.67 м. д. и протона аминогруппы при
8.93 м. д. Диэтилмалонатный фрагмент представ-
лен сигналами от метинового протона при 4.96 м. д.,
протонов этильных групп при 4.32 м.д. (квартет) и
1.31 м. д. (триплет). Сигналы протонов от заместите-
ля нитрилиевой группы проявляются при 1.99 м. д. В
спектрах присутствуют также сигналы от н-тетра-
бутиламмониевого катиона. В спектре 13С ЯМР
диэтилмалонатный остаток представлен сигнала-
ми от атома углерода карбоксильной группы при
166.3 м. д., α-атома углерода при 60.7 м.д. и углерод-
ных атомов этильных групп при 63.9 и 14.3 м. д. Для
функциональной группы на основе ацетонитрила
наблюдается два типа сигналов: при 165.9 м. д. для

четвертичного атома углерода и при 19.5 м. д. для
метильной группы.

По сравнению с соединением 2 в спектрах
ЯМР продукта гидролиза наблюдаются некото-
рые изменения. Так, в спектрах ЯМР 1H исчезают
сигналы от протонов этильной группы и появляет-
ся уширенный синглет от протонов карбоксиль-
ной группы при 6.88 м. д. В спектрах 13С сигнал от
карбоксильного атома сливается с сигналом от
четвертичного атома углерода нитрилиевой функ-
циональной группы при 165.82 м. д.

Структура соединения 2 была подтверждена
методом РСА монокристалла. Рис. 1 и 2 получены
с помощью программного пакета OLEX2 [48].
Анионные фрагменты структуры представлены
амидин-клозо-декаборатами. Заместитель нахо-
дится в экваториальной позиции и имеет Z-кон-
фигурацию двойной связи N(1)=C(1). Длина свя-
зи бор–азот (1.530 Å) указывает на ее ординарный
характер. Фрагмент N(1)C(1)N(2)C(3) плоский
(стандартное отклонение атомов от плоскости со-

Рис. 1. Строение аниона [2-B10H9(NHC(CH3)HNCH(COOC2H5)2]– по данным РСА.
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Рис. 2. Стабилизация структуры диводородными контактами.
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ставляет 1.8°), а связи C(1)N(1) и C(1)N(2) суще-
ственно укорочены (1.297 и 1.329 Å соответствен-
но), что указывает на наличие сопряжения и ча-
стичной делокализации положительного заряда на
атомах N(1)C(1)N(2). Атом C(1) находится в sp2-
гибридизации, углы N(1)C(1)N(2), N(1)C(1)C(2) и
N(2)C(1)C(2) составляют 119.6(3)°, 120.7(3)° и
119.7(3)° соответственно. Структурные парамет-
ры остатка малонового эфира согласуются с дан-
ными для сложноэфирных групп [49].

В структуре амидина заместитель стабилизи-
рован диводородным взаимодействием между
атомом водорода аминогруппы N(2)H(2) и гид-
ридным атомом водорода H(5)B(5). Длина кон-
такта составляет 2.11 Å. Межмолекулярные диво-
дородные связи объединяют анионы в центро-
симметричные димеры (рис. 2).

Для полученного борсодержащего комплексо-
на изучены процессы комплексообразования с
участием Hf4+. В качестве гафниевых прекурсо-
ров использовали бутоксид гафния(IV) и диэтил-
амид гафния(IV), что позволило провести реак-
ции в среде эфирных растворителей и избежать
процессов гелеобразования. Процесс комплексо-
образования контролировали по данным ИК-
спектроскопии. Так, в ИК-спектрах поглощения
полученных комплексов исчезает полоса погло-
щения валентных колебаний связи OH в области
3491 см–1, наблюдается также смещение полосы
поглощения валентных колебаний связи C=O в
область меньших волновых чисел – из области
1730 см–1 для исходного комплексона в область

1700 см–1 для полученных комплексных соедине-
ний. Образование комплексов подтверждено так-
же методом ESI масс-спектрометрии. Так, в масс-
спектрах продуктов присутствуют пики ионов
{Hf(B10H9NHCCH3NHCH(COO)2)}2– при
228.2 а.е.м. (вычислено 228.6) и
{Hf(B10H9NHCCH3NHCH(COO)2)CH2(COO)2(H2O)2}–

при 594.7 а.е.м. (вычислено 595.1). Полученные
данные хорошо согласуются с результатами эле-
ментного анализа. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Предложен двухстадийный метод получения

борсодержащего комплексоната на основе нит-
рилиевого производного клозо-декаборатного
аниона и аминомалоновой кислоты. Изучены
процессы комплексообразования с участием по-
следнего и солей гафния(IV).
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