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ТЕМПЕРАТУРНАЯ ЗАВИСИМОСТЬ
Как мы показали ранее ('), статистически контролируемая ассоциат- 

диастереомерная анизохронность (с.к.а.д.а.) проявляется в я.м.р. спектрах 
растворов энантиомеров в ахиральных растворителях. Она вызывает, во- 
первых, девиацию химических сдвигов сигналов спектра (Z)=6fl—бг), т. е. 
изменение положения сигнала в растворе рацемата (6Г) по сравнению с 
сигналом (6ft) в растворе энантиомеров, взятых порознь при той же кон­
центрации; во-вторых, появление дублетности сигналов в растворах, содер­
жащих смесь энантиомеров, взятых в неравных концентрациях, причем 
отношение интенсивностей компонент дублета равно отношению концент­
раций энантиомеров.

Это явление было исследовано нами на примере энантиомеров метил- 
этоксифосфинилтиогликолилвалина (*):  СН3(С2Н5О) *Р(О)  SCH2CONHC‘H • 
•(С3Н7-пзо) - СООН (I).

* В (2) ошибочно второй член знаменателя приведен со знаком +. Там же. на 
стр. 1402, напечатано:

Q=S2a02+Saa{ah+ac') +a.aah.
Последний член многочлена следует читать асал.

Молекулы этого вещества содержат два асимметрических атома. Были 
получены четыре стереоизомера: RR, SS, RS и SR, которые попарно яв­
ляются оптическими антиподами. С.к.а.д.а. была изучена на примере 
энантиомерной пары SS и RR. В хлороформенном растворе при концент­
рации 0,4 мол/л при —60° С в спектре я.м.р. 31Р— {‘Н} наблюдалась девиа­
ция П=—0,35 м.д. (13,2 гц), а при отношении концентраций 3 : 7 наблюдал­
ся дублетный сигнал с разностью химических сдвигов сигналов в дублете 
Д6=0,17 м.д. (6,25 гц). На рис. 2а приведена кривая зависимости химиче­
ских сдвигов сигналов от относительной концентрации антиподов в сме­
си (химический сдвиг сигнала раствора чистого стереоизомера SS—6nss— 
или равный ему 6>,1<к принят за нуль отсчета).

Природа этого явления связана с образованием короткоживущих меж­
молекулярных ассоциатов и неэквивалентностью экранирования ядер в 
энантиомерных молекулах при ассоциации с себе тождественной молеку­
лой — гомо-взаимодействии (гомо-сдвиг 6л) или с молекулой-антиподом — 
кросс-вазимодействии (кросс-сдвиг 6С). Неэквивалентность экранирования 
определяется разной степенью смешения гомо- и кросс-сдвигов при стати­
стических усреднениях, вносимых быстрым межассоциатным обменом. 
Согласно развитой нами статистической теории с.к.а.д.а. (2), зависимость 
химического сдвига каждого из сигналов дублета от относительной кон­
центрации соответствующего антипода выражается формулами (1) и (2): 

6+=[ал6лС+аЛ(1-С) ]/[алС+ас(1-С) ], (1)
6_=[ал6л(1—C')+occ6cC]/[o'ft(l—С)+асС], (2)

где С — относительная концентрация антипода (+), т. е. С= [ + ]/([ + ] + 
+ [—]), ал и ас —параметры энергетической стереоспецифичности гомо- и 
кросс-взаимодействия, характеризующие предпочтительность одного из 
взаимодействий над другим. При этом быстрый межассоцпатный обмен 
поволяет рассматривать эти параметры как усредненные по всем типам 
ассоциатов. Соответственно, разность химических сдвигов сигналов дубле­
та выражается формулой (3) *:
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Л 6=«л а с (б h—б с) (1—2С) / [ Сг (ан —■ с< с)2—С (а—а,)2—ah а.■ ]. (3)

Рис. 1. Температурная зависимость 
6ass (а) и <+s“ (б); за эталонный сиг­
нал принят химический сдвиг б>+ и 
+:'Г| при —60° соответственно. Рас­
творитель СИСЬ, концентрация

0,4 мол/л

Диапазон изменения б+ (соответственно б-) с изменением С определяется 
разностью бл—бс, а знак кривизны функции б (С) — отношением а,/ск и 
знаком разности (б(,— бс). При +50° С с.к.а.д.а. не наблюдается в рамках 
разрешающей способности прибора, а зависимость б (С) выражается пря­
мой, параллельной оси абсцисс (*).

Превращение кривых (рис. 2а) при —60° в прямую, паралельную оси 
абсцисс при +50° С. позволяет предположить два параллельно протекаю­

щих процесса. Во-первых, уменьшение 
кривизны кривой б (С) с повышением 
температуры. Это изменение адекватно 
приближению а./'а,, к 1 и вырождению 
кривой б (С) в прямую линию (измене­
ние и последующее исчезновение сте­
реоспецифичности межмолекулярной ас­
социации) . Во-вторых, уменьшение на­
клона хорды кривой б (С), т. е. сближе­
ние бс и б,, (уменьшение межмолекуляр­
ной ассоциации хиральных молекул, во­
обще, и неэквивалентности магнитного 
экранирования ядер прн гомо- и кросс- 
ассоциацпп). При +50° бс=бл. Первый 
процесс — чисто химический; это — из­

менение стереоспецифичности констант ассоциации при повышении тем­
пературы. Во втором процессе играют роль как химические (уменьшение 
ассоциации), так и чисто магнитные эффекты.

Для выяснения роли этих двух процессов и, следовательно, условий 
наблюдения с.к.а.д.а. мы изучили более подробно температурную зависи­
мость с.к.а.д.а. Объектами исследования служили стереоизомеры метил- 
этоксифосфинилтиогликолилвалина RR и SS, а также SR и RS (1). Син­
тез этих стереоизомеров описан ранее (*).  Были изучены спектры я.м.р. 
31Р—{4Н} хлороформенных растворов энантиомеров порознь и их смесей 
при различных относительных концентрациях в диапазоне температур от 
--60 до +50°. Суммарная концентрация при этом оставалась постоянной 
0,4 мол/л.

На рис. 1 приведены зависимости химических сдвигов чистого SS-изо- 
мера и SR-изомера от температуры. За нуль отсчета принят в 1а химиче­
ский сдвиг 6».ss при —60°, а в 16 —хи­
мический сдвиг 6;SI! при —60°. Во 
всем диапазоне температур в спек­
трах рацемической смеси SS+RR или 
SR+RS (1:1) наблюдаются синглет­
ные сигналы с выраженной девиа- 
гией химического сдвига (О) (табл. 1). 
Как видно, для энантиомерной пары 
SR и RS есть возможность наблюдать 
с.к.а.д.а. в широком интервале тем­
ператур, а для энантиомерной пары 
SS+RR эта возможность появляется 
лишь при температурах, меньших 
— 10°. В спектре я.м.р. 31Р—{1Н} сме­
сей антиподов с неравными концент­
рациями (мы пользовались отноше­
нием концентраций, равным 7 : 3)

Таблица 1
Девиация D (м.д.) химических 

сдвигов рацематов RR+SS 
uSR+RS при различных температурах; 
растворитель — хлороформ; суммарная 

концентрация равна 0,4 мол/л

Т-рв.
сс

SS+
+ RR

SR4- 
+ RS

Т-ра, 
°C

SS4- 
-I-RR

SR + 
+ RS

-60 -0,35 +0.38 0 0.00 +0.21
—50 —0,20 +0,40 + 10 0.00 +0.18
—40 -0.13 +0,40 J-20 0,00 +0,16

+0,12—30 -0.09 +0.40 +30 0.00
—20 -0,05 +0.32 +40 0.00 -К0.08
-10 -0,03 +0,23 +50 0.00 +0,05

наблюдаются дублетные сигналы с отношением интегральных интенсивно­
стей компонент, равным отношению концентраций (7:3). При обратном 
отношении концентраций (3:7) наблюдаются идентичные дублеты. На 
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рис. 2 представлены зависимости 6SS и 6RR от относительной концентрации 
энантиомера SS при разных температурах. Кривые рассчитаны по уравне­
ниям (1) и (2), а нанесенные на графиках точки отвечают эксперимен­
тальным данным. На каждом графике а-д за нуль отсчета по оси ординат 
принята величина 6;1SS=6;.RR при данной температуре. Расчетные значения 
6ftss—6CSS и acss/aftss для пары RR+SS (растворитель СНС13, (7=0,4 мол/л) 
таковы:

1, °C -60 —50 -40 -30 -20

6hS“ScS> м- Д’ -0,50 —0,31 -0,22 -0,17 -0,10 
acss/c^s 2,4 1,7 1,4 1,2 1,0

С повышением температуры понижается стереоспецифичность ассоциа­
ции (acss/a.4SS) и уменьшается неэквивалентность экранирования ядер в 
молекулах-энантиомерах при кросс- и гомо-ассоциации (6;iss—6CSS).

I
I

Рис. 2. Зависимость 6SS и 
§rr от относительной кон­
центрации энантиомера SS 
(С = [SS]/([SS] + [RR])) 
при различных температу­
рах: а=—60°; б=— 50°; в = 
= -40°; г= — 30°; 3=-20°. 
Сплошные линии — теоре­
тические кривые, кружки — 
экспериментальные данные. 
I — вычисленные значения 
кросс-сдвигов. Раствори­
тель СНС13; [SS] + [RR] = 
=0,4 мол/л. Эталон — бл3® 

при данной температуре

Рис. 3. Зависимость 6SR и 
6RS от отн. концентрации 
энантиомера SR (C=[SRJ/ 
/([SR] + [RS])) при различ­
ных температурах. Обозна­
чения те же, что на рис. 2. 
Растворитель СНС13. [SR] + 
+ [RS] =0,4 мол/л. Эталон — 
блж при данной темпера­

туре

На рис. 3 представлены зависимости 6SR и 6RS от относительной кон­
центрации энантиомера SR при различных температурах (за нуль отсчета 
принято значение 6ftSR при данной температуре). Расчетные значения 
<ф?п--6tSR п a=SR/a?R для пары SR+RS (растворитель СНС13, (7=0,4 мол/л)
следующие:

-50 -40 —30 -20 -10t, °C -60

б8В _ 6SR, ы. д. 0,58 0,63 0,62 0,66 0,59 0,50
acSR/^R 1,8 1,7 1,6 1,4 1,2 1,0



Рис. 4. Обработка экспери­
ментальных данных (3) по 
методике настоящей рабо­
ты. Химический сдвиг сиг­
нала протопа Н-9 в спект­
рах п.м.р. оптически актив­
ного, рацемического и сме­
си 1 : 1 рацемического и 
оптически активного дигид­
рохинина. Суммарная кон­
центрация 0,27-0,36 мол/л; 
t 30°; растворитель CDC13, 

с+=[+1/([+] + [-])

Здесь с повышением температуры быстрее исчезает стереоспецифичность 
ассоциации (aGSR/aftSR=l при —10°), но неэквивалентность экранирования 
сохраняется.

Таким образом, в паре SS+RR с повышением температуры от —60 до 
—10° почти одновременно падает и стереоспецифичность ассоциации и не­
эквивалентность экранирования ядер в гомо- и кросс-ассоциатах. В паре 
SR и RS стереоспецифичность исчезает довольно быстро, в то время как 
неэквивалентность экранирования ядер сохраняется при значительно бо­
лее высокой температуре. В связи с этим интересно рассмотреть экспери­
ментальные данные, полученные при исследовании смесей рацемического 
и оптически активного (—)-дигидрохинина методом п.м.р. (3). Пригодные 
для обработки экспериментальные данные имеются лишь для одного из 
протонов (Н-9). По этому набору данных можно сделать вывод, что в 
случае дигидрохинина стереоспецифичность межмолекулярной ассоциа­
ции отсутствует (рис. 4).

Полученные нами данные свидетельствуют о неаддитивности с.к.а.д.а. 
при взаимодействии окружений элементов хиральности в двухцентровых 

хпроидах. Если бы такая аддитивность сущест­
вовала, тб между с.к.а.д.а. энантиомерных пар 
SS+RR и SR+RS не наблюдалось бы различия. 
Аддитивность наблюдалась бы также и в том 
случае, если бы при ассоциации имело место не­
зависимое взаимодействие фосфорного элемепта 
хиральности только с фосфорным, а углеродно­
го — с углеродным. В данном случае этого так­
же не наблюдается. Экспериментальные данпые 
позволяют считать, что при межмолекулярпой 
ассоциации в растворах энантиомерпых моле­
кул с двумя асимметрическими атомами и не­
сколькими центрами ассоциации неаддитивны 
не только поля, наводимые па индикаторном 
ядре окружениями хиральных центров при 
гомо- и кросс-взаимодействий, но и энергии 
гомо- и кросс-взаимодействий хиральных групп, 
усредненные по всем типам межмолекулярных 
ассоциатов.

Таким образом, для наблюдения с.к.а.д.а. в 
выполнение ряда условий, зависящих от строе­спектрах я.м.р. требуется

ния молекул энантиомеров и термодинамических характеристик системы. 
При невыполнении этих условий с.к.а.д.а. становится меньше разрешаю­
щей способности прибора. Для изученных двухцентровых хироидов таки­
ми условиями являются, ио-видимому, неаддитивность взаимодействия 
отдельных центров при гомо- и кросс-ассоциации и достаточно низкая тем­
пература. Есть все основания думать, что и природа растворителя и кон­
центрация тоже войдут в условия наблюдения с.к.а.д.а. Эти вопросы тре­
буют дополнительного изучения.
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