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Обобщены и систематизированы литературные данные по синтезу и
исследованию строения и свойств формазанов, содержащих гетероаромати-
ческие заместители (гетарилформазаны). Проведено сопоставление гетарил-
формазанов с арилформазанами в таких характерных реакциях, как окис-
ление в соли тетразолия, алкилирование и превращение в стабильные ра-
дикалы — вердазилы. Особое внимание уделено координационной химии
формазансодержащих систем и рассмотрению особенностей, которые вносят
гетарильные заместители в структуру комплексов. Рассмотрены аспекты
практического применения гетарилформазанов и их производных (краси-
тели, биоиндикаторы, лиганды, аналитические реагенты) и перспективы
развития химии гетарилформазанов.
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I. ВВЕДЕНИЕ

Формазанами '~5 называют соединения, имеющие характерную азо-
гидразоновую группировку

1 2 3 4 5
—N=N—C=N—NH—

I

Незамещенные по положениям 1 и 5, а также 1,5-диалкилформазаны до
сих пор не известны. В положении 3 (жезо-положение) могут находиться
различные заместители (Н, Alk, Аг, гетарил, галоген, CN, SH, ОН и др.).

Формазаны ароматического ряда—1,5-дифенил- и 1,3,5-трифенил-
производные впервые были описаны Пехманном и Бамбергером в 1892 г.
(см. 1 · 2). Однако химия формазанов и получаемых из них солей тетра-
золия начала бурно развиваться лишь в 1940-х годах, когда Кун и Эр-
хельс нашли возможность применения солей тетразолия в биохимии и
гистологии в качестве индикаторов окислительно-восстановительных
процессов. Немаловажную роль в развитии химии формазансодержащих
систем сыграло успешное использование формазанов в качестве краси-
телей3·5, лигандов комплексообразования7~12 и аналитических реаген-
тов5.

Если арилформазаны известны с конца прошлого века, то первый
представитель гетарилформазанов был описан в 1951 г. Лудольфи 13, ко-

* Гетарилформазанами мы назвали формазаны, содержащие в положениях 1,5
или 3 формазановой группировки гетероароматические заместители.

ч
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торый синтезировал С3-замещенный формазан пиримидинового ряда со-
четанием соли диазония с урацил-4-альдегидом. Однако этот синтез был
лишь эпизодом в цикле работ по получению производных арилформаза-
нов, а начало серии систематических исследований гетарилформазанов
положено работами Рида и сотр. 14~18. Поводом к этим исследовани-
ям послужили поиски синих формазанов и новых солей тетразолия,
могущих служить индикаторами для исследования редокс-процессов
крови17"21. В дальнейшем среди гетарилформазанов были найдены цен-
ные красители, аналитические реагенты, лиганды и другие важные в
практическом отношении соединения. Все эти обстоятельства привели к
значительному развитию химии гетарилформазанных систем: за послед-
ние 15 лет (преимущественно в 1963—1972 гг.) опубликовано более 200
работ по синтезу, изучению физико-химических свойств, строения, ком-
плексообразующей способности и аналитическому применению гетарил-
формазанов. Обобщению этих работ и посвящен настоящий обзор, вклю-
чающий литературу до 1974 г.

II. СИНТЕЗ ГЕТАРИЛФОРМАЗАНОВ

1. Сочетание диазосоединений с гидразонами (метод Рида) J

Наиболее распространенным методом синтеза формазанов является
реакция сочетания солей диазония с гидразонами в щелочной среде1"5.

Рид разработал почти исчерпывающую схему путей синтеза всевоз-
можных гетарилформазанов, основанную на сочетании солей арил- или
гетарилдиазония с различными гидразонами (схема 1).

Схема 1

Синтезы гетарилформазанов по Риду

1. С одним гетероциклом:

а) Ar—NH Аг—N41 N—Аг'

! I II
Ν Ν Ν

\ /
С

I I
Het Het

б) Het—NH

Het—NH N—Ar

I II

2. С двумя гстероциклами:



1054 Η. Π. Беднягина, И. Я. Постовский, А. Д. Гарновский и О. А. Осипов

З.С тремя гетероцикламй:

σ

Дальнейшее развитие получили синтезы формазанов, содержащих
гетероцикл у жезо-углеродного атома, т. е. на основе гетероциклических
альдегидов (метод 1, а в схеме Рида). Так, с целью изучения биологиче-
ской активности формазанов и солей тетразолия Коттрелл и др.2 2 полу-
чили группу формазанов, содержащих в жезо-положении 4-пиридильный,
2-фурильный и 2-фенил-2,1,3-триазолилышй заместители. Пиридиновые
производные были синтезированы для испытания в качестве потенциаль-
ных туберкулостатиков, поскольку 3-пиридилформазаны и 5-пирилидтет-
разолиевые соли имеют некоторое структурное сходство с гидразидом
изоникотиновой кислоты (изониазидом). ц

На основе работ Рида значительное развитие получили синтезы 1-ге- *
тарилформазанов (методы 16 и 2, в схеме 1). Байер, Пюль23-26 опи-
сали 1-азолилформазаны, содержащие тиазол, оксазол (I) и селена-
зол (II). Занимаясь исследованием свойств гетероциклических гидрази-
нопроизводных, авторы синтезировали бензаль-гидразоны, а затем со-
четанием последних с солями арилдиазония — формазаны. 1-Тиазолил-
формазаны получены также встречным путем — из тиазолилдиазония и
ароматических гидразонов.

R N R i \ Л

'YV-NH N-Ar T V N H N-Ar

n/V Ι ϋ, R/V Α )
(о) Ч / \ /

с s-
(1) Ph (") Ph

R l H R a = H,Me,Ph; R, = Ph,Me;
R,= Ph, COOEt

В исследовании этого типа формазанов главное место занимало по-
лучение солей тетразолия, пригодных для использования в энзимо-гис- 1
тологии.

Для изучения связи между строением и свойствами формазансодер-
жащих систем получены 1-(1-алкилбензимидазолил-2)-3-метил-5-фенил- j
формазаны с различными заместителями в фенильном кольце27, 1-бенз-
тиазолил- и 1-бензоксазолилформазаны28~31, а также содержащие в по-
ложении 1 формазанного цикла остатки тетразола 32~36, триазола37 или
нафттиазола38·39. д

Гетероциклические формазаны, содержащие цитотоксические бис- (β- *
хлорэтиламино-группы) были получены как потенциальные противоопу-
холевые соединения40·".
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Het =фенилтетразолил, 1-метилбензимидазолил-

2,1,5,6-триметилбензимидазолил-2; R=Me, Ph.

Het-NH Ν—f ^

Ν Ν
\ C /

I
R

Для изучения антибактериальных и комплексообразующих свойств
•были синтезированы42 формазаны бензимидазола с сульфамоильной
группой в фенильном заместителе. 1-Бензазолил-3-метил-5-фенилформа-
заны, содержащие в фенильном остатке сульфогруппу, которая вводи-
лась для увеличения растворимости соединения в воде, могут быть ис-
пользованы как аналитические реагенты43. 1-Гетарил-3,5-дифенилформа-
заны (гетарил-тиазолил, бензтиазолил, α-пиридил, нитропиридил и др.)
синтезированы и исследованы44"16 как реагенты для определения ионов
ряда металлов. Для этой же цели синтезирована серия 1-бензтиазолил-
3,5-дифенилформазанов, имеющих заместитель (галоген, метил- или
алкоксигруппы) в положении 6 гетероциклического ядра 4 7 · 4 8.

2. Азосочетание с соединениями, имеющими активную метильную
группу (метод Валя — Ле-Бри)3

З-Гетарилформазаны можно синтезировать, исходя не только из аль-
дегидов, но и из гетероциклов, у которых метильная группа активирова-
на кватернизацией атома азота гетероцикла 3. Так, для синтеза 3-бенза-
золилформазанов Валь и Ле-Бри 49~52 применили четвертичные соли
2-метилбензтиазола или 2-метилбензимидазола (III), которые при соче-
тании с солями диазония давали гидразоны (1 моль) или «псевдоформа-
заны» (2 моля) (IV). В кислой среде псевдоформазаны обладали всеми

Me

Me
2Ar—N2

(III)

где X = S, NR

Ar= Ph, />-C6H4NO2,

P-C 6H 4C1

Me

С

θ
ОН

Me

Me

N=N—Ar

'Χ Ν—Ν—Ar

Ar Ar
Ф/ \®

N = N N = N

t N=N—Ar

(IV)

Me

N.

где R

N-N R N - N '

(V) Me 4 CIO?

(ОМе
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свойствами формазанов, они давали глубокоокрашенные хелатные ком-
плексы с металлами и при окислении переходили в бесцветные соли
тетразолия. Бисформазаны, полученные последовательным сочетанием
иодметилата 1,2-диметилбензимидазола сначала с солями фенилдиазо-
ния, а затем с быс-диазобензидином, имели синюю окраску и легко окис-
лялись в бесцветные быс-тетразолиевые соли5 3·5 4 (V). Эти соли предло-
жены авторами в качестве гистохимических реактивов.

Используя подвижность атомов водорода в α-метильных группах
гетероциклов (правило Порай-Кошица), Мишина и Эфрос55 получили
группу 3-гетерилформазанов (VI). В реакцию азосочетания вводились
четвертичные соли N-окисей хинальдина или лепидина:

N-NH—C eH 4NO,
2N 2 -C,H 4 NO 2

\/V\
OEt

(VI)

Способность четвертичных солей N-окисей вступать в реакцию соче-
тания зависит от строения и основности гетероцикла. Так, четвертичные
соли N-окисей а- и γ-пиколинов оказались неспособными вступать в ре-
акцию азосочетания. 9-Метилакридин и его N-окись при сочетании с
диазонитроанилином образуют лишь гидразон, в то время как 9-метил-
фенантридин легко превращается в 3-фенантридилформазан55. , ,

Серию 3-гетарилформазанов (VII) синтезировали и исследовали Пи-
люгин и сотр.56"62. 1-Ариллепидиниевые или арилхинальдиниевые соли-
(перхлораты) вступают в реакцию азосочетания с различными диазосо-
ставляющими, давая формазан. В то же время реакция с 1-алкиллепи-
диниевыми солями останавливается на стадии гидразона. Строение по-
лученных формазанов (VII) доказано ступенчатым синтезом несиммет-
ричных формазанов (Я'й")

(viu

где R' и Р/' различные по электронному влиянию группы в орто-, мета-
или пара-положении.

3. Окислительное азосочетание (метод Хюнига63)

Симметричные 1,5-дигетарилформазаны, отсутствующие в схеме Ри-
да, появились в начале 1960-х гг.

Синтез 1,5-дибензтиазолилформазана приведен Хюнигом как один из
примеров реакции окислительного азосочетания. Реакция Хюнига за-
ключается в том, что в кислой среде в присутствии окислителя
K3Fe(CN)6 амидразоновые системы (гидразинпроизводные в гидразоно-
вой форме) способны вступать в электрофильную реакцию сочетания с
азокомпонентами, образуя азокрасители или тетраазапентаметинциани-
новые красители (VIII). Многочисленные работы Хюнига и сотр., начав-
шиеся в 1957 г., подытожены в обзоре63.
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Me Me

- N = N - C H = N - N = < 11 | (VIII)

K3Fe(CN)6 2 Г | | V - N H — N H 2 + HC(OEt)3

О

Ν Ν

M—N=CH—N=N

/ s
(IX)

В 1963 г. Хюниг64 получил продукт окислительного сочетания 2-гид-
разинобензтиазола и его формальдегид-гидразона (IX), названный
1 -[бензтиазолил (2) -]-5-[(бензтиазолинилиден (2)]-1,2,4,5 - тетраазапента-
диеном(1,3). Строение соединения доказано встречным синтезом из
2-гидразинобензтиазола и ортомуравьиного эфира. Однако исследования
таутомерии и свойств этого соединения, сравнительно со свойствами
формазанов и, следовательно, характеристики его как 1,5-дибензтиазо-
лилформазана, в работе Хюнига не приведены.

4. Автоокисление гетарилгидразинов (метод
Беднягиной—Пестовского6 6·7 0)

Одновременно с работами Хюнига описаны синтезы 1,5-дибензимида-
золилформазанов. В 1960 г.65 было сделано наблюдение, что спиртовые
растворы 1-алкил-2-гидразинобензимидазолов на воздухе становятся
темно-фиолетовыми и выделяют при стоянии фиолетовые с зеленым блес-
ком крупные кристаллы неизвестных красителей. При исследовании
молекулярного строения полученных красителей значительные трудно-
сти возникали из-за их способности к образованию прочных кристалло-
сольватов (вода, спирт). При вариации применяемых 1-алкил-2-гидра-
зинобензимидазолов (алкил = метил, этил, бензил, фенил) и взятых для
автоокисления первичных спиртов (метанол, этанол, n-бутанол) была
получена серия красителей. Было установлено участие спирта в образо-
вании молекулы красителя и строение полученных веществ как неиз-
вестных до тех пор 1,5-ди-(Г-алкилбензимидазолил-2')-3-алкилформаза-
нов66. При автоокислении проходит, по-видимому, несколько реакций с
различными механизмами. Так, поглощение кислорода идет быстро (пер-
вые полчаса), а развитие окраски — медленно (сутки). Лимитирующая
стадия (автоокислительное сочетание) носит нуклеофильный характер,
поскольку катализируется основаниями (пиридин) и тормозится кисло-
тами Льюиса. Таким образом, реакция автоокисления, несмотря на
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внешнее сходство с реакцией Хюнига, существенно отличается от нее по
условиям и механизму.

В 1964 г. описана66· "7 первая группа симметричных 1,5-дибензимида- л
золилформазанов, содержащих алкилированное или арилированное бен-
зимидазольное кольцо. Незамещенный по азоту 2-гидразинобензимида-
зол имеет более кислый характер и устойчив к автоокислению. Форма-
заны на его основе все же могут быть получены путем автоокисления в
спиртово-пиридиновои среде м . Незамещенные по .мезо-углеродному ато-
му формазаны получены для подтверждения строения двумя путями:
.автоокислением в метаноле и конденсацией гетарилгидразинов с орто-

Схема 2

Синтезы 1,5-ли-(1-бензилбензимидазолил-2г)-3-метилформазана

Л'Н-Х'Я,

вых^д
45%

R

ИОН

.Ν

)-ΝΗ +

Me

ΗΝ

ч
УР

7Ύ riX)
R с

I
Me

R = CH,Ph (X)

г

'Ν

Ι
Η

ЕЮН (пиридин)

O2 (воздух)

SnCl2J |O2 (возд.)

VH N - /

Ν Ν ^ Λ
Η \ ' ' Η

Me

NH -HC1

амидразон Me
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муравьиным эфиром6 6·6 7. Один из алкилзамещенных формазанов, а
именно 1,5-ди-(Г-бензилбензимидазолил-2')-3-метилформазан (X) поми-
мо автоокисления 1-бензил-2-гидразинобензимидазола в этаноле, полу-
чен несколькими независимыми синтезами (схема 2), которые не остав-
ляют сомнения в его строении69·70. При взаимодействии 1-бензил-2-гид-
разинобензимидазола с гидрохлоридом ацетиминоэтилового эфира, по-
мимо формазана, выделены (аналогично реакции в ряду арилгидрази-
нов71·72) бесцветные продукты — гидразидин (при недостатке имино-
эфира) и амидразон (при соотношении реагентов 1:1).

При этом показано, что достаточно легко происходят окислительно-
восстановительные переходы: формазан^гидразидин.

Другие гидразинобенз-(или нафт)азолы также способны самопроиз-
вольно окисляться и переходить в соответствующие 1,5-дибенз(нафт)азо-
лилформазаны (схема 3). Так, 2-гидразинонафт-[1,2-сГ|имидазол и его
1-метил- или 3-метил-замещенные в растворах метанола, этанола или
н-бутилового спирта давали соответствующие 1,5-динафтимидазолил-
формазаны73. Из 2-гидразинонафт-[2,1-й?]тиазола в этаноле был получен
1,5-ди-(нафт-[2,1-с?]тиазолил)-3-метилформазан38. Гладко проходит ав-
тоокисление замещенных по положению 5 2-гидразинобензимидазолов.
Так, были получены 1,5-ди-(1-бензилбензимидазолил-2)-3-метилформа-
заны, содержащие в бензо-ядрах метил-, бром-, метокси-, нитро- или
карбокси-группы74. 1-Метил-, или 1-бензил-2-гидразино-5,6-диметилбен-
зимидазолы при автоокислении в этаноле выделяют красивые крупные
фиолетовые кристаллы 1,5-ди-[Г-метил (или бензил)-5,6-диметилбензи-
мидазолил-2]-3-метилформазанов "•76.

Схема 3

Синтез 1,Г1-дибенз(нафт)азолилформазанов

Het—N Η —

R, - Η,

Het =

где R

Υ

ΧΗ2

Me,

- Η,

- A'ie

R
o2

n-

χ\
I

Me,

, Br

H e t -

~сн2он

(воздух)

,1 MeN

Et, CH,ph, Pii

, NO,, COOH

NH
|1

N

(
F

N

V
ι';

N—Het
||

Y\

У

Het =
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Выходы формазанов обычно не превышают40%. Побочными продук-
тами являются глубокоокрашенные смолы. Из бесцветных продуктов
реакции автоокисления 1-алкил-2-гидразинобензимидазолов всегда мож- *
но выделить с выходом 10% 1-алкилбензимидазол. При автоокислении *•
в щелочной среде (NaOH, pH>10) наблюдается выделение азота и вы-
ход 1-алкилбензимидазола поднимается до 50%. Среди побочных про-
дуктов не обнаружено 1-алкилбензимидазолонов, поэтому образование
промежуточного диазогидрата кажется мало вероятным. Предполагает-
ся образование промежуточных продуктов — 2-бензимидазолилдиимина
и гидразона, образовавшегося в результате окисления спирта в альде-
гид70.

Убедительным доказательством того, что реакция автоокисления идет
через стадию образования гидразона, служит тот экспериментальный
факт, что взятые в эквимолекулярных соотношениях 1-алкил-2-гидрази-
нобензимидазол и его гидразон с ацетальдегидом образуют формазан с
выходом, часто близким к количественному. Эта реакция распростране-
на на другие гетероциклические и ароматические гидразоны. Был раз-
работан удобный способ получения 1,5-дибензазолилформазанов (XI) 77,
заключающийся в совместном автоокислении 2-гидразинобензазолов с
их альдегидгидразонами в среде спирта, соответствующего альдегиду с
добавкой ацетата натрия.

Г if V N H +

где R, = H; Me; π - P r

X=NH; NR(Me; Et; CH2Ph; Ph); S

В отдельных случаях может быть использован вариант метода, за-
ключающийся в совместном автоокислении гидразинопроизводного и
альдегида без выделения промежуточного гидразона, в среде пиридина.
Таким способом были получены симметричные формазаны бензимиазо-
ла (XII), содержащие в положении 3 остатки Сахаров78.

Полученные формазаны представляют интерес как структурные фраг-
менты витамина В12:

NH
I

, ΝΗ2

Me

Сахара О-рнбоза, L - арабиноза, глюкоза

1-Алкил-2-гидразинобензимидазолы, особенно легко подвергающиеся
автоокислению, способны вступать в реакцию автоокислительного соче-
тания в растворах пиридин — вода с самыми различными гидразонами,.
в том числе ароматическими79. Так, были получены моно-, ди-, три-гета-



Гетарилформазаны 1061

рилформазаны (XIII), среди них и асимметричные формазаны, содер-
жащие в положениях 1 и 5 различные бензазольные остатки (бензими-
дазол — бензтиазол или бензимидазол — бензоксазол)

°г ( в о з д у х 1 -
, _ ι Ч г

R I
(ХШ) R»

где R, = Me; Ph; хиноксалил-2; R2 = Ph; p-C6H4Me; p-C6H4NO2; бензтиазо-
лил-2; бензоксазолил-2; 1-фенилтетразолил-5.

Этим же путем получены симметричные бензазолилформазаны, со-
держащие в положении 3 фенильный радикал80. Однако автоокислитель-
ное сочетание 1-бензил-2-гидразинобензимидазола с арилгидразонами
нитроформальдегида вместо ожидаемых 3-нитрозамещенных формаза-
нов привело к получению незамещенных по мезо-углероду 1-(1-бензил-
бензимидазолил-2) -5-арилформазанов " .

Таким образом, основой для синтеза 1-гетарил-или 1,5-дигетарилфор-
мазанов могут служить способные к автоокислению 2-гидразино-
бенз(нафт)имидазолы или 2-гидразино-бенз(нафт)тиазолы. Круг само-
юкисляющихся гидразинов, вероятно, может быть расширен.

5. Другие способы

Формазаны, содержащие в положении 3 неароматические гетероцик-
лы, могут быть получены введением гетероцикла в готовый формазан.
Так, из 1,5-дифенил-З-хлорформазана были получены 3-пиперидинил- и
3-морфолинилформазаны82, а из незамещенных по жезо-положению
арилформазанов83 или 1,5-дибензимидазолилформазанов67 пирролиди-
но-, пиперидино- или морфолино-метильные производные.

Путем замыкания бензтиазольного цикла в почти готовой молекуле
формазана получены Пелькисом и сотр.8 4·8 5 1,5-дибензтиазолил-З-мер-
каптоформазаны (XIV):

Л Н NH

ι
где R = H ; M e ; OEt: С,

Окислительную циклизацию 1,5-ди-(фениламидотиокарбо)-тиокарб-
гидразидов проводили в спиртово-щелочном растворе при действии
красной кровяной соли. Полученные соединения представляют глубоко-
окрашенные кристаллические вещества (Ямякс. = 530—550 нм). Они могут
существовать в нескольких таутомерных формах, однако при метилиро-
вании йодистым метилом образуют s-метилпроизводные. 1,5-Дибензтиа-
золил-3-меркаптоформазан интересен как первый, описанный в литера-
туре гетероциклический аналог дитизона.

Из приведенных выше данных следует, что в настоящее время раз-
работаны надежные методы получения Ν,1ι5) и С(3)-замещенных гетарил-
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формазанов. Наиболее общими для синтеза гетарилформазанов явля-
ются методы сочетания диазосоединений с гидразонами и автоокисления
гетарилгидразинов. Если первый из указанных методов удобен для по- |
лучения 1 (5)-гетарил- и 1,3-дигетарилзамещенных формазанов, то вто- I'
рой служит для синтеза симметричных 1,5-дигетарилформазанов. Вместе
с тем модификация второго метода с использованием способности легко-
окисляющихся гидразинобензазолов вступать в реакцию автоокисли-
тельного сочетания с гидразонами79 позволяет получать несимметричные
формазаны и что особенно важно, производные с различными гетероцик-
лами в положениях 1 и 5 формазанного кольца.

Методы Валя—Ле-Бри и Хюнига имеют ограниченное применение:
первый может быть использован для получения С3-гетарилзамещенных,
второй, главным образом,— при синтезе Ν,Ν-дигетарилзамещенных фор-
мазанов. !

В качестве гетарилзаместителей в формазанный цикл введены пяти-
членные моногетероароматические системы (тиофен, фуран), шестичлен-
ные гетероциклы (пиридин, хинолин, азины8 6·8 7), азолы и их бензана-
логи.

III. СТРОЕНИЕ ФОРМАЗАНОВ

1. Арилформазаны

Исследованию таутомерии, пространственной изомерии и состояния
водородной связи арилформазанов посвящен ряд работ88"95. Имеются *
специальные работы по ИК-спектроскопии арилформазанов96-'06, в том
числе систематическое исследование ИК-спектров триарилформазанов
сравнительно с гидразонами, солями тетразолия, комплексами и верда-
зилами102-104. Взаимосвязи между строением и цветом формазанов по-
священы работы i 0 7 · l o s . Появились работы по квантово-механическим
расчетам π-электронных систем и электронных спектров формаза-
нов 109-114.

Изомерия арилформазанов предусматривает существование трех
таутомерных (XV-—XVII) и четырех (XVIII—XXI) пространственных
(цис-транс по N-N-связи и син-анти по C-N-связи) форм (схема 4).

На строение формазановой цепи существенное влияние оказывает
заместитель в лезо-положении (R). Обычно фенильный радикал способ-
ствует закреплению хелатной формы. Алкильный заместитель (кроме
7у?£г.-бутильного115) ослабляет Η-связь и приводит к раскрытию хелата,
водород стабилизирует анти-транс-структуру.

Трифенилформазан имеет квазиароматическое хелатное кольцо
(XXII) с прочной внутримолекулярной водородной связью (в. в. с.) 88·93·

е4· И 6, что подтверждается отсутствием в ИК-спектре как кристаллов, так
и растворов полосы vNH в области 2500—3200 см~1.

Кольцо настолько прочно, что не раскрывается даже в щелочной сре-
де, однако введение в фенил-1(5) нитрогруппы ведет к ослаблению
в. в. с, что проявляется в способности к переходу в Na-соль108. Изотоп-
ным методом для таких несимметричных формазанов установлена тауто-
мерия XVI=^XVII m .

1,5-Дифенил-З-метилформазан имеет «раскрытое» строение, он выше
окрашен, чем трифенилформазан (Я„акс.=430 нм XXIII и 494 нм (XXII),
обнаруживает в ИКспектре полосу VNH (3360 см~1, хлороформ) и легко \
образует в растворе натриевую соль2. По данным'", он имеет в раство-
рах с«к-г/?анс-конфигурацию без в. в. с. (XXIII).
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Схема 4

Таутомерные формы

Дг

Аг',

/А г
(χν) Ν Ν

I
R (XVI)

Пространственно- изомерные формы

4N NHAr R

(xvii)

N
I

C 4 NHAr

V
R

(XVIII) сан-транс

R

ArV
NHAr

(XX) анти -цис

(R = Ph; Me; H)

(XIX) анти-транс

N NHAr

II !
Ν .Ν

С
R

(XXI) син-цис

(XXIV)

(XXII) (XX11I)

Недавно рентгеноструктурным анализом была определена конфигу-
рация молекулы и характер Η-связи дифенилформазана1'8. Оказалось,,
что в кристаллической фазе дифенилформазан имеет развернутое анти-
транс строение с межмолекулярными водородными связями; по другим
данным "°· 1 И дифенилформазан и в растворах сохраняет анти-транс-
строение (XXIV).

Что касается трифенилформазана, то он как в растворах, так, по-ви-
димому, и в кристаллах имеет хелатное ош-гранс-строение (XXII). Об
этом говорят экспериментально определенные из теплот сгорания энер-
гии Η-связи 119 (7 ккал/моль для трифенилформазана и 2,7 ккал/моль
для дифенилформазана), а также интерпретации электронных спект-
ров ш и расчет энергии стабилизации цикла Η-связью в растворе
(8,7 ккал/моль).
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2. Гетарилформазаны

В ряду гетарилформазанов было систематически исследовано строе-
ние 1-бензазолилформазанов27-31·108-112·120-122.

Число возможных таутомерных и изомерных форм в ряду гетарил-
формазанов возрастает по сравнению с ароматическим рядом. Так, для
несимметричных 1-бензазолил-5-фенилформазанов возможны таутомер-
•ные формы (XXV—XXVIII) (схема 5). Число же теоретически возмож-

Схема 5

О > С ; Ю - СХЯ%
(XXV) (XXVI)

It

С >=N

/А

(XXVII)

с
R

V
(XXVI11)

ных пространственных изомеров возрастает до 16 (в предположенш
копланарности молекулы). Из них в расчет принимались110·111 наиболе(
вероятные син-транс- (с учетом или без учета в. в. с.) и линейные анти
7у?анс-структуры.

Состояние таутомерного равновесия у бензазолилформазанов зависит
как от жезо-заместителя, так и от характера (кислотность, основность,
ароматичность) гетероцикла (табл. 1).

ТАБЛИЦА 1

Спектральные характеристики и кислотность 1-бензазолил-3-К-5-фенилформазанов

Соединение

(XXIX)
(XXX)
(XXXI)
(XXXII)
(XXXIII)
(XXXIV)

X

N-CH 2 C 2 H 5

N-CH 2 C 6 H 5

s
о
s
о

R

Me
Ph
Ph
Ph
Me
Me

V NH· CM~l ( c c l « )

3450
3445

нет
нет

3450; 3360
3450; 3370

макс н м

(«-гептан)

452
454
492
475
445
415

12,5
12,1
11,1
11,2
•9,1
9,7

На основании экспериментальных109·120 и расчетных и о (метод МОХ)
данных (корреляция между π-электронным зарядом на атоме азота,
связанном с протоном и частотой VNH) сделано отнесение полос vNH ИК-
спектров — высокочастотной (~3450 см~1) к иминоформе (XXVIII), а
низкочастотной (~3360 см~\ совпадающей с VNH 1,5-дифенил-З-метил-
формазана) к аминоформе (XXVI). Показательны и полосы vG=N ИК-
спектра, частота которых лежит в пределах 1530—1510 см~1 для хелат-
ных и 1580—1555 см-1 для раскрытых формазанов103·110·112. (По1 0 5 эти
полосы отнесены к vas—N = C—Ν).

V
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Удобным критерием сравнения строения формазанов является длин-
новолновая полоса видимого спектра в области 400—500 нм (π—>-π*-
переход). В ряду бензазолилформазанов хелатные (XXXI) и (XXXII)
окрашены глубже на 50—60 нм (табл. 1), чем соответствующие раскры-
тые (XXXIII) и (XXXIV). Установлено1 '0 1", что эта полоса у формаза-
нов ангы-гранс-конфигурации имеет более высокую экстинкцию, хотя и
смещена в коротковолновую область, по сравнению с хелатными форма-
занами.

Расчеты (метод Паризера — Парра — Попла) π-электронных систем
формазанов (XXIX—XXXIV) '"•112, сопоставление экспериментального
спектра с расчетными (энергия и сила осциллятора различных электрон-
ных переходов), нахождение зависимостей между индексами реакцион-
ной способности, спектрами и свойствами формазанов, позволили сде-
лать следующие выводы:

а) 1-Бензимидазолил-З-метил (фенил)-5-фенилформазаны (XXIX) и
(XXX), независимо от жезо-заместителя, имеют (в гептане, диоксане,
СС14) раскрытое имино-строение и анга-транс-конфигурацию цепи
(XXXV).

Yf
Λ

(XXXV)
Исключительное поведение 1-бензимидазолилформазанов (отсутствие
влияния жезо-заместителя на таутомерные сдвиги) объясняется боль-
шой основностью бензимидазола и склонностью к переходу в имино-си-
стемы с экзоциклической двойной связью.

б) Формазаны бензтиазола и бензоксазола (XXXI—XXXIV) подчи-
няются закономерностям, найденным в ряду арилформазанов, т. е.
(XXXI) и (XXXII) с фенильным заместителем в жезо-положении по-

добно трифенилформазану, имеют хелатное строение. В гептане для них
реализуется амино-сын-транс-конфигурация (XXXVI) со слабой в. в. с,
разрушающейся даже при сольватирующем действии растворителей
(в диоксане νΝ Η 3200 см.-1). Для формазанов (XXXIII) и (XXXIV) с ме-
тильной группой в жезо-положении в растворах гептана или СС14 харак·
терна с«н-гранс-конфигурация с быстрым переносом протона и равнове-
сием амино и имино-форм (XXXVII^XXXVIII):

ь Nx ,Ν
(О) \ г /

(χχχνί) Ч / 1 (χχχνιΐ) ' (xxxvjii)

Характер изменения кислотности 120 согласуется со сделанными вы-
водами. Как и следовало ожидать, бензимидазолилформазаны (XXIX),
(XXX) имеют рКа одного порядка (табл. 1). В ряду бензтиазолил- и бенз-
оксазолилформазанов (XXXI—XXXIV) подвижность протона зависит от
жезо-заместителя. Водород, связанный в. в. с, менее подвижен, и хелат-
ные формазаны (XXXI), (XXXII) отличаются от нехелатных (XXXIII),
(XXXIV) уменьшением кислотности на один-два порядка (табл. 1). Ана-

7 Успехи химии, № 6
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логично влияет .иезо-заместитель на строение формазановой цепи в слу-
чае 1-(1-фенилтетразолил)-5-арилформазанов32·35 и 1-нафттиазолил-5-
фенилформазанов38·39.

Влияние природы гетероцикла на окраску 1-гетарилформазанов раз-
лично в ряду «раскрытых» и хелатных структур70. У «раскрытых» 1-бенз-
азолил-З-метил-5-фенилформазанов окраска (в бензоле или гептане)
зависит от основности гетероцикла, тогда как у хелатных формазанов
определяющим фактором является ароматичность гетероцикла. Форма-
заны с хелатным строением окрашены в общем случае глубже, чем с
«раскрытым» (табл. 1, 2).

Орто-заместитель в фенильном кольце (метил30, галоген31) не влияет
на строение формазановой цепи в ряду раскрытых 3-метилзамещенных.
Так, орто- и пара-изомерные 1-бензазолил-3-метил-5-толилформазаны
неразличимы по спектрам (табл. 2). Однако пространственные помехи

ТАБЛИЦА 2
Характеристика 1 -бензазолил-3-1?-толилформазанов

Соединение

( XXXIX)
(XL)
(XLI)
(XLII)
(XLIII)
(XLIV)
(XLV)
(XLVI)

R

Me
Me
Me
Me
Me
Me
Ph
Ph

X

NCHaPh
NCHijPh

S
S
0
0
S
0

Толил

пара
орто
пара
орто
пара
орто
орто
орто

Т. пл., °С

121—124
85—87

136—137
81—87

115—Ш
80—82

195-198
182—184

VNH, см-1 (СС14)

3445
3445

3435; 3340
3435; 3340
3440; 3355
3440; 3355

3425
3421; 3321

хиакс. (спирт)

460
456
414
414
400
400
470
432

со стороны орто-заместителя сказываются в реакциях комплексообразо-
вания30 или перехода в соли тетразолия31. В отличие от этого в ряду
хелатных 3-фенилформазанов пространственное влияние орто-заместите-
ля четко проявляется в раскрытии хелатного кольца у (XLV) и (XLVI) 123.
Аналогично орто-толильному заместителю оказывает влияние нафтиль-
ный остаток123.

Особенно резко сказывается на строении и окраске формазанов вве-
дение в пара-положение фенильного кольца электронодонорного
(N(Me2) или электроноакцепторного (NO2) заместителя124; в обоих слу-
чаях наблюдается батохромный эффект.

В ряду симметричных 1,5-дибензазолилформазанов возможны три
таутомерные формы: хелатная (XLVII), «раскрытые» — амино-(ХЬУШ)
и имино-формы (XLIX).

X = NR, S

К = Me, Ph

(XLIX)
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1,5-Дибензимидазолилформазаны, независимо от заместителя в по-
дожении 3 (метил, фенил) обнаруживают в растворах наличие тауто-
мерной имино-формы (XLIX) (VNH 3420 и 3468 см~1 в хлороформе)so.
У формазанов бензтиазола в ИК-спектре нет полосы vNH, по-видимому,
они имеют хелатное строение (XLVII). Таким образом, в ряду симмет-
ричных формазанов, как и у несимметричных, производные бензтиазола
проявляют большую тенденцию к образованию хелатных форм, а про-
изводные бензимидазола — открытой имино-формы. У 1,5-дибензимида-
золилформазанов алкильные группы в бензимидазольном кольце так же,
как и у жезо-углеродного атома, не оказывают существенного влияния
на строение и окраску формазана6 6·1 2 5. Подвижность протона у этих фор-
мазанов больше, по сравнению с несимметричными (рКа 9,5—10,5). Они
амфотерны и обладают также значительной основностью (рКа 4—5).
Вклад имино-формы с цианиновой цепочкой определяет и большую ве-
личину дипольного момента 1,5-ди(1-бензилбензимидазолил-2)-3-метил-
формазана (4,9 D), по сравнению с 1-(бензилбензимидазолил-2)-3-ме-
тил-5-р-толилформазаном (2,75 D) или схелатнымтрифенилформазаном
(1,73 D) 7 0 · 1 2 " .

Строение гетарилформазанов, у которых бензазольный цикл не уча-
ствует в таутомерных превращениях, аналогично арилформазановым
производным. 1-(Бензимидазолил-5)-3,5-дифенилформазаны (L) и
1-(1-бензилбензимидазолил-7)-3,5-дифенилформазаны (LI), подобно
1,3,5-трифенилформазану (XXII) имеют хелатное строение iZ7· i2 s: '

•V/Λ

(О

Замена фенила в .мезо-положении на метил приводит к раскрытию
хелатного кольца. Если бензимидазольное кольцо незамещено, то водо-
род при пиррольном атоме азота способен участвовать в межмолекуляр-
ных в. с. (L, R = H) и образовывать в. в. с. с азотом формазановой
группы (LI, R = H) 128.

Таутомерия и изомерия в ряду 3-гетарилформазанов не изучена.
Между тем и в этом случае возможно существование ряда таутомерных
форм, например:

/Аг Агч

-м-Аг Υ \

I
С ^ 2 Г Дг—N ЧС ^ ^ Х г у

А « / н ϊ<> <;> ν
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Фрагмент ·—N = C— может представлять пиридил-, бензазолил- или

другой гетероциклический заместитель с «пиридиновым» атомом азота.
3-Бензтиазолил-1,5-дифенилформазан не образует натриевой соли и\«

не обнаруживает полосы VNH В растворах29·122· ш . Приведенные, хотя и '
ограниченные данные подтверждают, что 3-гетарилформазаны не отно-
сятся к системам с быстрым переносом протона, и по всей вероятности, в
них реализуются хелатные формы.

Таким образом, строение и таутомерия гетарилформазанов опреде-
ляются, главным образом, способом фиксации и положением гетероцик-
лического заместителя в формазанном цикле. 2-Бензазолилформазаны
участвуют в сложных таутомерных превращениях, состояние равнове-
сия которых зависит не только от характера жезо-заместителя, но
и от природы и свойств (основность, кислотность, ароматичность) гете-
роцикла. Аналогичные закономерности, видимо, должны наблюдаться и
для гетарилформазанов, содержащих в качестве гетероциклических за-
местителей азолы и шестичленные гетероароматические системы (пири-
дины, азины и т. д.), тогда как строение гетарилформазанов моногетеро-
атомных пятичленных систем (фуран, тиофен, пиррол и их бензаналогов)
должно быть близким к структуре арилформазанов. Однако эксперимен-
тальные данные относительно таутомерии этих типов гетарилформаза-
нов практически отсутствуют.

3. Фото- и термохромия I*

Арил- и гетарилформазаны способны в ряде случаев под влиянием
фото- или термоиндукции претерпевать изомеризацию, сопровождаю-
щуюся переносом протона, что влечет за собой изменение хромофорной
еистемы и окраски соединения.

Фотохромия арилформазанов описана в работах Куна89-94. При об-
лучении бензольного раствора трифенилформазана видимым светом про-
исходит обратимая изомеризация красной (Ямакс. = 495 нм) син-транс-
хелатной формы (XV) в желтую (406 нм) анти-транс-форму (XIX). Пре-
вращение проходит через нестабильные син-цис- (XXI) и анти-цис- (XX) -
формы. Такого же типа отрицательная красно-желтая фотохромия обна-
ружена и у бензольных растворов (L), являющихся аналогами трифе-
нилформазана ш .

Другой характер носит фотохромия 1-бензимидазолил-5-фенилфор-
мазанов (XXIX, XXX) 120>130, имеющая место в растворах хлороформа или
четыреххлористого углерода. Здесь наблюдается положительная красно-
синяя фотохромия с большим (до 200 нм) батохромным эффектом фото-
индукции. Обратный темновой переход затруднен, но исходная форма
может быть количественно выделена при добавлении более полярного
растворителя к хлороформному раствору синей формы. Легкость возвра-
щения в исходный формазан, изменение характера ИК-спектра в облу-
ченной форме, а также пространственные помехи со стороны орто-заме-
етителя в фениле-5 позволили высказать предположение120, что фото-
индукция сопровождается межмолекулярным переносом протона и об-
разованием димерных структур.

Описанная " ' · 1 3 2 фотохромия дитизонатов ртути и цинка также объ-
ясняется изменением хромофорной системы лиганда (изомеризация и *
перенос протона). Изомеризацией цепи формазана объясняется и фото-
хромия 5-алкил-производных дитизона 1 3 3 · 1 3 4 .
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Среди бензазолилформазанов найдены вещества, проявляющие как
отрицательную135·136, так и положительную135·137 термохромию. Более
детально исследована группа 1-бензтиазолил-5-нитрофенилформаза~
нов (LII).

V S i \j
? с

(LID R (i.iu) I
λ макс. = 470^500нм λ макс.= 600-610 нл

Установлено, что многократно обратимые термохромные переходы
спиртовых растворов от красной исходной (LII) в синюю термоиндуци-
рованную форму обязаны диссоциации и переходу в анионную форму
(LIII), идентичную по спектру натриевой соли формазана. Формазан с
R = Me имеет рКа 8,20 и поэтому в водно-спиртовом растворе (рКа 8,15)
диссоциация легко проходит за счет термоиндукции. Формазаны с
R = Ph и СН(Ме2) менее кислые (рКа 8,94 и 9,53), и поэтому они прояв-
ляют термохромизм в буферных растворах при рН, близких к рКа фор-
мазана.

IV. СВОЙСТВА ГЕТАРИЛФОРМАЗАНОВ

Характерные реакции формазанов (обратимые окислительно-восста-
новительные переходы в соли тетразолия, алкилирование и переход в
вердазилы, соле- и комплексообразование с ионами металлов) в ряду
гетарилформазанов протекают специфично. 1 (5)Тетарил- и 1,5-дигета-
рилформазаны обладают значительно большей лабильностью и реакци-
онной способностью, по сравнению с арил- или 3-гетарилформазанами.
1,5-Дигетарилформазаны отличаются тенденцией к переходу в цианино-
вые системы.

1. Окисление в соли тетразолия

Единственным методом получения солей тетразолия является окис-
ление формазанов. В ряду гетарилформазанов наиболее изучена реак-
ция окисления и получение тетразолиевых солей 3-гетарилформаза-
нов1·6. Эти формазаны и их тетразолии по стабильности сопоставимы с
соединениями ароматического ряда, поэтому здесь возможно примене-
ние тех же окислителей, а именно, окиси ртути, изоамилнитрита и тетра-
ацетата свинца. Для формазанов 3-арилхинальдиния и 3-ариллепидиния
(VII) предложен58 удобный метод окисления азотной кислотой.

Окислительно-восстановительные свойства 1-гетарилформазанов и
их солей тетразолия изучены еще недостаточно. Вследствие неустойчи-
вости этих формазанов в кислой среде, превращение их в соли тетразо-
лия проводят по методу Куна 138 действием бромсукцинимида. Таким об-
разом были получены соли тетразолия из тиазолил-, оксазолил- и селе-
назолилформазанов24·25, а также из 1-бензазолилформазанов29·31·139. От
арилтетразолиев соли (LIV) отличаются неустойчивостью, которая по-
вышается с увеличением электроотрицательности гетероцикла (от бенз-
тиазола к бензоксазолу). Бензоксазолилтетразолийбромиды вообще не
изолированы; они тут же расщеплялись С образованием 2,5-дизамещен-
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ных тетразолов29·123 (LV). Более стабильные бензтиазолилтетразолий-
бромиды123 и бензимидазолилтетразолийбромиды140 легко расщепля-
лись при кислотном гидролизе, давая те же дизамещенные тетразолы и
2-хлорбензазолы (выделен в случае бензимидазола140).

HCI

нон

(LV)

где К = Ме, Ph; Ar = Ph. α(β)-нафтил; X = NMe,S, О

Симметричные 1,5-дибензимидазолилформазаны легко бромируются
бромсукцинимидом 139, но образуют не соли тетразолия, а, по-видимому,
бромамины, которые сами способны бромировать толуол или ацетон.

2. Алкилирование и получение вердазилов

Метилирование 1-бензазолил-3-метил-5-арилформазанов йодистым
метилом в спиртово-щелочной среде, имевшее целью исследования тау-
томерных сдвигов и реакционной способности несимметричных гетарил-
формазанов, привело141·142 к получению метилпроизводных (LVI), со-
держащих метил в бензазольном кольце, т. е. к закреплению имино-тау-
томерной формы.

Me

\ Vе

\ = N — N = C — N = N — A r где X=NR, S, О

'Χ (LVI)

В свете работ Куна 1 4 3 · 1 4 4 и Нойгебауэра 1 4 5 · 1 4 6 по окислительному ме-
тилированию триарилформазанов и получению глубокоокрашенных ста-
бильных свободных радикалов — вердазилов, особый интерес представ-
ляло метилирование хелатных гетарилформазанов. Оказалось, однако,
что в ряду гетарилформазанов, способных к амино-иминной таутомерии,
возможность получения вердазилов ограничена. Так, метилирование
йодистым метилом (XXXI) и (XXXII) дало1 4 2 метилпроизводные (LVI).
И только в случае (XXXI) (т. е. формазана с наиболее ароматическим
гетероциклом бензтиазолом), при метилировании бензольным раствором
диазометана и автоокислении на воздухе удалось получить кристалличе-
ское темно-зеленое парамагнитное вещество. Анализ, спектры (ЭПР, УФ)
и свойства (способность к восстановительно-окислительным переходам:
лейкооснование (ЬУШ)ч^вердазил (LVII) подтвердили строение соеди-
нения, как 1-бензтиазолил-3,5-дифенилвердазила (LVII).
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Можно предположить, что более широкие возможности получения
вердазилов окажутся в ряду 3-гетарилформазанов или гетарилформаза-
нов, у которых гетероцикл не участвует в таутомерии (L, LI).

Алкилирование симметричных 1,5-дибензимидазолилформазанов про-
текает совсем иначе. При действии на формазан йодистым алкилом в
диметилформамиде образуются хорошо кристаллизующиеся глубоко-
окрашенные (фиолетовые) вещества, по анализу отвечающие иодалки-
латам алкилпроизводных, а по спектрам в видимой области почти не-
отличимые от гидрохлоридов тех же формазанов. Установлено141, что
эти продукты являются тетраазапентаметинцианинами бензимидазола
(LIX) и обнаруживают сходство с азацианинами (VIII) Хюнига69:

»I=N— C=N—Г

I

R, (I.1X) R,

R - H , Me; R,M K2 = Me, Ft, C H , P h

3. Кислотно-основные свойства и способность к комплексообразованию

Амфотерность бензазолилформазанов по сравнению с арилформаза-
нами выражена более резко. Их основность увеличивается благодаря
наличию бензазольных колец («пиридиновый» атом азота), а кислот-
ность возрастает за счет таутомерии.

Несимметричные 1-бензазолилформазаны, подобно арилформазанам,
неустойчивы в кислых средах, при этом после углубления окраски (пере-
ход в катион) через несколько минут наступает необратимое обесцвечи-
вание раствора (расщепление, окисление) 70. В щелочных средах форма-
заны устойчивы. Переход в анион (LX) сопровождается батохромным
сдвигом солеобразования, который зависит от строения формазана. Для
каждого формазана значение рН, при котором происходит отрыв прото-
на, легко может быть определено спектрофотометрически (наиболее
удобный метод определения приближенных значений рКа) •
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R

(LX)·

На окраску аниона почти не влияет заместитель в жезо-положении
(R). Но, поскольку исходные формазаны (бензтиазола, бензоксазола) в
зависимости от лезо-заместителя по-разному окрашены, то и батохром-
ный эффект отрыва протона у хелатных — более глубокоокрашенных
формазанов (R = Ph) меньше (50—60 нм), а у «раскрытых» (R-=Me)
больше (100—ПО нм). Окраска аниона определяется характером гете-
роцикла (X = NR; 530—540 нм, S 516—520 нм, Х = О 490—500 нм). За-
местители в фенильных ядрах по-разному влияют на окраску аниона:
сульфогруппа (как в мета-, так и в пара-положениях) практически не
изменяет окраски43, тогда как нитрогруппа вызывает резкий батохром-
ный сдвиг124; орто-эффект заместителей (метил, галоген) не проявляет-
ся 3 0 · " .

Симметричные 1,5-дибензимидазолилформазаны устойчивы в широ-
ких пределах значений рН. Они образуют хорошо кристаллизующиеся
соли как с галогеноводородными кислотами (моногидрогалогениды),
так и с едким натром (мононатриевые соли) 147. Характерно сходство
спектров поглощения в видимой области у хлоргидратов и натриевых
солей. При переходе формазанов (λΜακο. = 530—540 нм) в соли наблюда-
ется батохромное смещение максимума полосы, увеличение ее интенсив-
ности и раздвоение (для катиона 570—580 и 600—610 нм, а для аниона
560—570 и 600—614 нм). Установлено125·147, что эти формазаны ведут
себя при солеобразовании как основания цианинов и при присоединении
или отрыве протона переходят в системы, аналогичные ониевым (кати-
он) или ацигалохромным (анион) цианиновым красителям. Однотипное
строение катиона (LXI) и аниона (LXII) и определяет их одинаковую
окраску.

(LXI) R R (LXII)

Так же легко,'как солеобразован^е, протекает и комплексообразова-
ние 1-гетарил- и 1,5-дигетарилформазанов с ионами металлов 3-а ряда
в водно-органических растворах. Большой батохромный эффект (100—
200 нм), высокая чувствительность и практически мгновенная скорость
комплексообразования делают эти формазаны (особенно бензазолил-
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формазаны) перспективными реагентами для спектрофотометрии. Варьи-
руя гетероциклические остатки в молекуле формазана или вводя допол-
нительные комплексующие группы, можно влиять на избирательность
лиганда, величину батохромного сдвига и стабильность комплекса.

V. КООРДИНАЦИОННЫЕ СОЕДИНЕНИЯ ГЕТАРИЛФОРМАЗАНОВ

Способность к образованию комплексных соединений с металлами
является едва ли не самым характерным свойством формазанов. В ре-
зультате взаимодействия гетарилформазанов с металлами образуются
комплексы молекулярного типа или внутрикомплексные соединения
(ВКС) с координационным узлом MN4. Последний же привлекает по-
стоянное внимание исследователей не только из-за специфического дей-
ствия лигандного окружения на стереохимию полиэдров комплексных
соединений, но и исключительной роли в биологически важных объек-

, 70 148-153
тах'

M/2 /Me н н

Het—N 4N~<f \ Het—Ν' Ν—Het' Ar—Ν' Ν—Ar

II i \ = / II I II I
NN Ν ,Ν \ ,Ν

Υ Υ ' Υ
R R Het

(LXIII) (LX1V) (LXV)

Комплексы молекулярного типа MCln-mL (я=2, 4; т=\, 2; L-φορ-
мазан М/2 = Н) были синтезированы при взаимодействии на холоду
хлоридов металлов и 1 (5)-гетарилформазанов в ацетоне (МХ2) или че-
тыреххлористом углероде (МСЦ) 156. Вместе с тем, известен129 случай
выделения молекулярного комплекса С3-гетарилформазанов (LXV) с
хлоридом двухвалентного кобальта из горячего этанола. Последний иа
упомянутых растворителей наряду с ацетоном и диметилформамидом
широко использовался для получения металл-хелатов152-155. т-^\

Выбор солей для синтеза ВКС зависит от металла-комплексообра-
зователя: в случае двухвалентных меди, кобальта и цинка наилучший
результат был достигнут при использовании хлоридов, никеля — нитра-
тов. Вместе с тем, учитывая постоянное применение148·152· ш для синтеза
ВКС различных классов способа, основанного на взаимодействии ацета-
тов металлов в среде этанола или метанола, следовало бы рекомендо-
вать его для широкого использования и при получении металл-хелатов
формазанов. Преимущества этого метода, который уже применялся в
отдельных случаях155· m в ряду формазансодержащих систем и дал хо-
рошие результаты, мы видим и в возможности избежать образования
молекулярных аддуктов типа Μ (L—Η) 2 · пМХ2, которым сопровождается
комплексообразование медных металл-хелатов162. Аддуктообразование
значительно усложняет выделение чистых Cu(L—Н)2-комплексов и тре-
бует многократной кристаллизации Cu(L—Н)2-яСиС12 из водного пи-
ридина162. Пиридин в этом случае, видимо, играет роль не столько рас-
творителя, сколько эффективного комплексообразователя:

Си (L—Η) Ϊ · η CuCh + n C5H5N -»- Си (L—Η) 2

+ л (CSH5N -» СиС12)

ТИП комплексов (молекулярный или хелатный) зависит от природы
МХ„ и условий синтеза.
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Тетрахлориды металлов IV группы образуют молекулярные комплек-
сы ΜΧ 4 · ί η (/ι=1, 2) 156. Комплексы аналогичного типа в мягких услови-
ях дают дихлориды кобальта129 и цинка155. Нитраты и ацетаты двухва-
лентных переходных металлов и уранила склонны к преимущественному
образованию металл-хелатов типа M(L—Н) 2 или M(L—Н 2). Вместе с
тем, в отдельных случаях в зависимости от условий синтеза удается
получить комплексы обоих указанных выше типов при одном и том же
МХ„. Так, хлорид цинка образует не только молекулярные комплексы,
но и ВКС (в водно-ацетоновых или водно-спиртовых средах при рН
больших 7) 7 0 · 1 5 5 .

Особое место среди комплексных соединений формазанов могут за-
нять комплексы со смешанными лигандами. Пока имеется единственное
•сообщение на эту тему: синтезированы родийдикарбонилгетарилформа-
занные комплексы (LXVI) и изучены их ИК-спектры175 поглощения.

ОС-,

r«\

Ч3

•со

Ν—R5

Ν

(LXVI)

X = NCH2Ph, О

R 3 =Me, Ph

R5=Ph, />-С6Н4Ме,

В большинстве случаев молекулярные комплексы имеют состав
MXn-L 1 2 9 · 1 5 3 · 1 5 5 · 1 5 6 (исключение составляют комплексные соединения тет-
рахлорида олова — SnCl4-2L) 156, а металл-хелаты — M(L—H) 2

1 5 2- 1 5 6 . 1 6 2 .
1бз, 166-168,174,176-178 Однако для окси- и о-карбоксигетарилформазанов, как
и 1 - (бензимидазолил-2) -5- (бензимидазолил-4) формазанных производ-
ных, наряду с ВКС состава 2 : 1 1 2 9 · 1 5 7 - 1 6 0 · 1 6 4 . 1 7 6 , весьма характерно обра-
зование металл-хелатов 1:1 ( M L — Н ) 2

1 2 9 · 1 5 7 · 1 6 4 · 1 6 5 · 1 6 9 · 1 7 2 · 1 7 3 , (LXVII—
LXIX), соответственно.

V'
ρ

(LXVII) 3

(а) R3 = Het, R5= Ar

(б) R, = Alk, Ar; R,= Hct

(LXVIII) R3

(а) R3 = Het; R5=Ar

(б) R3 = Alk, Ar; R r=Het

'N

(LXIX) R = Alk, Ar

X - NCH.,Pr

1?

Строение молекулярных комплексов исследовалось, главным обра-

зом, спектроскопическими методами 7 0 ' 1 5 3 ' ' " • 1 5 6 ; структура металл-хе-

латов, кроме того,— методами дипольных моментов и магнетохи-

м и и .53,163,166-168, т . .77, i78_ C o C T a B M x n L и M X n · 2L еще ш говорит о при-



Гетарилформазаны 1075

роде образующихся комплексов, так как наряду с продуктами присоеди-
нения МХ„ к формазанам (LXX) тот же элементарный состав могут
.иметь ионогенные соединения типа солей (LXXI) или цианинов
(LXXII) 156.

,-'н\

с

R3

(LXX)

т = 1, 2; η = 2 , 4 ;

M = Ti, Sn, Zn

МХ„

V N

(LXXI)

M X , . ,

— N — C — N ^ =

А
(LXXIl)

Y=O, S, NR; M=Ti, Sn, Zn; X=C1

Выбор между указанными структурами в пользу LXX156 для МСЦ и
LXXH 155 для ZnCl2 был сделан на основании данных УФ- и ИК-спектров
и величин дипольных моментов. В ИК-спектрах MC14-L и MC14-2L от-

+

сутствует частота поглощения NH-иммониевой группировки, которую
следовало ожидать для ионной структуры (LXXI). Величины дипольных
моментов рассматриваемых соединений (8—10 D) также свидетельству-
ют в пользу молекулярных комплексов типа (LXX) 156. Комплексные же
соединения ZnCl2 с быс-азолилформазанами имеют УФ-спектры, сходные
со спектрами хлоргидратов и натриевых солей исходных формазанов
(два максимума в близких областях спектра) 155. Это обстоятельство
позволяет считать, что строение ZnCl2-L аналогично структуре цианино-
вых красителей (LIX) 1 4 7 · 1 5 5

Гетарилформазаны являются амбидентными системами 179 180
содер-

жащими несколько потенциально возможных донорных центров: атомы
азота формазанного и азольного циклов, О и S-атомы бензтиазольного
и бензоксазольного колец, соответственно. В этой связи при изучении
молекулярных комплексов (LXX) решался вопрос о месте локализации
координационной связи в гетарилформазанной системе (конкурентная
координация)179. Данные ИК-спектров156 в согласии с результатами
квантово-химических расчетов112 позволили заключить, что МХП коор-
динирован по Ns-атому азольного фрагмента, а в случае комплексов со-
става 2TiCl4 · L и по Ы2(4)-атому формазанного цикла156.

Для внутрикомплексных соединений двухвалентных металлов с коор-
динационным узлом MN4, к которым относятся и рассматриваемые нами
металл-хелаты гетарилформазанов, наиболее характерна квадрат-пла-
нарная конфигурация 148·152· ш - 1 8 4 . 'Однако, на примере ВКС гетарилфор-
мазанов показано1 5 3·1 6 3·1 6 6-1 6 8.1 7 4· т . 1 7 8 , что металл-хелаты с координацион-
ным узлом MN4 могут иметь и неплоское строение: полимерно-окта-
эдрическое в конденсированной фазе и тетраэдрическое — в растворе.

В 1966 г. в двух независимых исследованиях163·174 было обнаружено,
что никелевые ВКС N-азолилформазанов, в отличие от аналогичных пла-
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нарных металл-хелатов ароматического р я д а 1 0 · 8 8 · 1 8 5 , являются парамаг-
нитными и, следовательно, неплоскими. Авторы по-разному объяснили
появление п а р а м а г н е т и з м а у никелевых В К С формазанов азольного·
р я д а : трое из н а с 1 6 3 связали его с полимерно-октаэдрической конфигу-
рацией комплексов ( Μ Ν 6 ) в кристаллической фазе и тетраэдрической
( Μ Ν 4 ) — в растворе; П ю л ь 1 7 4 — с внутримолекулярной октаэдрической
конфигурацией (LXXIII) , в которой реализуется координационный у з е л
M N t S 2 .

•Ν Ν—Ρΐι

(LXXIV)

С целью установления, насколько общим является отмеченное изме-
нение структуры координационного узла MN4 при переходе от N-ариль-
ных к N-азолильным комплексам формазанов, были изучены магнитные
и полярные свойства большой серии медных, никелевых и кобальтовых
хелатов формазанов азольного ряда и установлено, что:

1) никелевые комплексы N-азолилформазанов независимо от строе-
ния лиганда (исключение о-окси- и карбоксифенилформазанные
ВКС1 6 4·1 6 5) являются высокоспиновыми как в кристаллической фазе, так -
и в растворе; \

2) кобальтовые ВКС гетарилформазанов в конденсированной фазе
низкоспиновые, но в растворах бензола и четыреххлористого углерода —
высокоспиновые;

3) ВКС меди, никеля кобальта, как и цинка, имеют в растворах бен-
зола, диоксана и четыреххлористого углерода полярные структуры с
величинами дипольных моментов в пределах 1,7—2,5 D. Эти данные, в
согласии с результатами криоскопических исследований (мономерность
комплексов в растворах бензола и диоксана), позволили приписать ме-
талл-хелатам гетарилформазанов тетраэдрическое строение в раство-
р е 153, lea, is?, π?, ΐ78_ Особого внимания заслуживает полярность внешнесим-
метричных (независимо от типа полиэдра) ВКС Ν,Ν-диазолилформаза-
нов '"· '"• 1 е 8 · 1 7 7 · 1 7 8 . Полярная модель тетрагональной пирамиды с атомом
металла над плоскостью металлоцикла (ср.153'186) противоречит магне-
тохимическим данным. Поэтому наиболее вероятной структурой металл-
хелатов Ν,Ν'-диазолилформазанов, способной объяснить магнитные и
полярные свойства, по аналогии с комплексами других внешнесиммет-
ричных Ν,Ν'-дизамещенных187, мы считаем тетраэдрическую (LXXIV) с
металлоциклами, имеющими перегиб по линии N—N' на некоторый угол
а. В пользу этого предположения свидетельствует и тот факт, что нике-
левые комплексы ^Ы'-диарилформазанов являются парамагнитными в
растворе и имеют дипольный момент 1,2 £>177·178. Полученные данные
(особенно для гетарилформазанных ВКС двухвалентного кобальта'")
позволяют отвергнуть структуру внутримолекулярного октаэдра
(LXXIII) с М—N- и М—S-связями т .

Металл-хелатам формазанов гетероциклического ряда в кристалли-
ческой фазе приписана полимерно-октаэдрическая конфигурация. Она
согласуется с данными магнето-химических измерений и высокой склон- ^
ностью азолов образовывать межмолекулярные Μ—N-связи1S2·153. Из-
вестные трудности с этой точки зрения вызывает объяснение низкоспино-
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вого характера кобальтовых ВКС гетарилформазанов 1 6 7 · 1 7 4 · 1 7 7 : их эффек-
тивные магнитные моменты составляют величины порядка 1,3—2 МБ и
могут быть связаны с непротиворечащей теоретическим и структурным *
соображениям 185> 1 8 8 · 1 8 Э плоской моделью или сравнительно редко встре-
чающимся спин-спаренным октаэдром. В этой связи для окончательного
вывода о строении ВКС гетарилформазанов в кристаллической фазе
необходимы данные рентгеноструктурного анализа. Предварительное
сообщение по этому вопросу190 пока не позволяет сделать определенные
заключения.

В отличие от рассмотренных ВКС, никелевые металл-хелаты N-o-кар-
боксифенил-М'-гетариформазанов (LXVIII б) 164· 16\ как и аналогичные
комплексы о-карбоксиарилформазанов 191~193, являются диамагнитными
(планарная структура). Координационное насыщение в комплексах это-
го типа (LXVIII б), видимо, осуществляется с участием карбонильного
•кислорода. Однако в связи с тем, что есть основания 192 предполагать для
ВКС (LXVIII б) строение хелата с двоесвязанным никелем, и в этом
случае крайне полезными окажутся рентгеноструктурные данные. Плос-
кими должны быть, видимо, и металл-хелаты (LXIX) 169.

Особняком, с точки зрения современной координационной химии,
•стоят чисто синтетические работы Зейхана1 5 7"1 6 1·1 7 0-1 7 3, впервые начав-
шего в 1954 г. исследование комплексов 3-гетарилформазанов. В них не
применялись никакие физические методы исследования и, поэтому,
структуры комплексов Зейхана вызывают серьезные возражения. Осо-
бенно это касается металл-хелатов с составом 2 : 1 , которым автор при-
писывает структуру комплексов 1 :1с присоединенной молекулой лиган-
„ „ 158 160 172 173
Д а .

В связи с рассмотренным вопросом крайний интерес представляют
предложенные Пирсе194 (LXXV) и Беффа 195 (LXXVI) формулы кобаль-
товых комплексов гетарилформазанов:

О

Ph </\/C\
| О

Me, л\\ ,NL ,C^ L

Ι Ν Ν Ч / Ч / Ν

I
N=N—Ph

(LXXV) (LXXVI)

Если первая из них (LXXV) вызывает сомнения в связи с возмож-
ностью участия S-атома тиазольного цикла в координационном взаимо-
действии152·153·179, то вторая (LXXVI) кажется нам вполне оправданной.

Таким образом, введение азольного кольца вызывает преимущест-
венно тетраэдризацию ВКС формазанного ряда (по сравнению с металл-
хелатами арилформазанов) или приводит к полимерно-октаэдрическим
структурам. Оба этих эффекта, как показывают результаты исследова-
ний148·152· 1 5 3 · 1 9 6 · 1 9 7, характерны не только для металл-хелатов азольного
ряда с координационным узлом MN4, но и MN2O2 и MN2S2.

* По аналогии со структурой никелевого комплекса 1-фенил-5-р-толил-3-метил-
формазана 185.
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Свойства ВКС гетарилформазанов изучены сравнительно мало. Име-
ются отдельные данные об их устойчивости70·154176 и ИК-спектрах70·122·
156,1б4-1вб к о м п л е к с о в .

Среди данных ИК-спектроскопических исследований обращает на
себя внимание зависимость величин сдвигов v c=N формазанов от строе-
ния лиганда и природы металла 166. Для формазанов с хелатньш строе-
нием переход от хелата с водородным мостиком к ВКС не вызывает зна-
чительного изменения в положении указанной полосы. Напротив, часто-
ты vc=N для металл-хелатов формазанов с открытым строением сущест-
венно понижены, по сравнению с соответствующими полосами некоорди-
нированных формазанов70·166. Что же касается изменения указанных
полос ИК-спектра в зависимости от металла, то сдвиг (AVC=N) достигает
наибольшей величины для комплексов кобальта.

С связи с развитием работ по использованию комплексов как лиган-
дов 179 определенный интерес представляют аддукты гетарилформазанов
с СиС1 2

7 0 1 6 2 , МС14

156 и Ζη(ΟΗ) 2

1 5 5 . Число молекул МХ„, присоединенных
к металл-хелатам гетарилформазанов, зависит в основном от природы
металла и лиганда. Так, в случае СиСЦ^оно определяется количеством
азольных циклов7 0·1 6 2, а МСЦ (M = Sn, Ti) —числом потенциально воз-
можных донорных центров (включая и N-атомы формазанного КОЛЬ-

153 156 179153, 156, 179

Перспективность дальнейшего развития работ в области гетарилфор- И
мазанов, помимо теоретического интереса (вопросы сложных таутомер- > ' i
ных равновесий, фото- и термохромные превращения, строение, цвет-
ность и др.), определяется возможностью применения их в различных
областях науки и техники. Выше, во введении и при изложении методов^
синтеза, мы уже упоминали о некоторых путях практического использо-
вания. Сейчас особо подчеркнем применение солей тетразолия, получен-
ных на основе формазанов гетероциклического ряда, в качестве биоин-
дикаторов. Соли тетразолия легко комплексующих 1-гетарилформазанов
в результате реакции ферментативного восстановления переходят в фор-
мазаны, образующие глубокоокрашенные комплексы с металлом (ко-
бальт) фермента. На этой реакции основано применение солей тетразо-
лия (в частности 2,5-дифенил-3-[4,5-диметилтиазолил-2]тетразолий бро-
мида 23·198) в гистохимии для определения активности окислительно-вос-
становительных ферментов194.

Гетарилформазаны и их производные представляют значительный
интерес как красители3·5. Азацианины бензтиазола63, бензимидазола 141,
индазола 1 9 9 '2 0 0 являются красителями, подобными пентаметинцианинам.
Глубокоокрашенные внутрикомплексные соединения формазанов, содер-
жащих ОН- и СООН-группы, запатентованы фирмами Циба2 0 1 и
Гайги2 0 2·2 0 3 как красители натурального шелка. Прочные выкраски на
целлюлозных волокнах дают медные комплексы формазанов, содержа-
щих дихлорпиримидиновые заместители204·205. Гетарилформазаны могут
представлять интерес как фото- и термохромные красители130·135, а так-
же индикаторы рН среды70.

Быстрым темпом развивается в последние годы изучение области
применения гетарилформазанов в аналитической химии. Если в ряду
арилформазанов для этой цели приходится вводить в формазановый j
цикл дополнительные группировки (SH-rpynna в дитизоне20", окси-, кар- *
боксигруппы в цинконе207, цианформазан-П208 и др. 5), то среди способ-
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ных к таутомерии 1-гетарилформазанов имеются широкие возможности
для выбора эффективных аналитических реагентов.

Исследования в этой области выполняются преимущественно двумя
группами химиков: японскими4 4·4 5·2 0 9"2 1 3 и советскими214"220. В работах
ученых первой группы описаны спектрофотометрические исследования
комплексообразования двухвалентных никеля, меди, кобальта, цинка,
кадмия с 1-гетарил-3,5-дифенилформазанами (гетарил-тиазолил, бенз-
тиазолил, селеназолил, оксазолил, пиридил). В исследованиях второй
группы авторов среди 1-бензазолил- и 1,5-дибензимидазолилформазанов
найдены эффективные аналитические реагенты на медь, серебро, никель,
цинк, свинец, ртуть, кадмий и таллий. Небезынтересны и данные2 2 1 о
применении 1,5-ди(тетразолил-2)-3-карбоэтоксиформазана в качестве
превосходного реагента для колориметрического определения меди и
никеля.

Все изложенное не оставляет сомнения в необходимости интенсифи-
кации исследований гетарилформазанов и их производных (особенно,
солей тетразолия, вердазилов и комплексных соединений).
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