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ПРЯМЫЕ КОНСТАНТЫ СПИН-СПИНОВОГО ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ
13С—13С В СТРУКТУРНЫХ ИССЛЕДОВАНИЯХ

Кривдин Л. Б., Калабин Г. А.

В обзоре представлено современное состояние работ по изучению
прямых констант спин-спинового взаимодействия (К.ССВ) 13С—13С — наи-
более трудноизмеряемых параметров спектров ЯМР, содержащих уни-
кальную структурную информацию. Проведен анализ основных факторов,
определяющих величину прямых КССВ 1 3С—1 3С: гибридизации взаимодей-
ствующих атомов, электронного влияния заместителей, стерических и
сольватационных эффектов, влияния неподеленных электронных пар гете-
роатомов. Рассмотрены возможности использования прямых КССВ 1 3 С—
i3C для решения разнообразных задач структурной химии; особое внима-
ние уделено перспективам использования этих параметров в стереохимии
и конформационном анализе.
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I. ВВЕДЕНИЕ

Измерение в спектрах ядерного магнитного резонанса констант спин-
спинового взаимодействия между ядрами i : jC (КССВ i 3C—1 3С или п / с с )
при естественном содержании этого изотопа (~1,1%) сопряжено с ре-
гистрацией сигналов ЯМР 13С молекул, содержащих одновременно два
ядра 13С. Доля таких молекул в природной смеси изотопомеров состав-
ляет всего —0,01 %, т. е. одна молекула из 10 000. Это обстоятельство, а
также низкая относительная чувствительность метода ЯМР 13С, делают
КССВ 13С—13С наиболее труднодоступными среди параметров ЯМР
высокого разрешения органических соединений.

Первые работы по экспериментальному измерению КССВ ; з С— 1 3 С
относятся к началу 60-х гг. [1—3] и осуществлены для модельных сое-
динений, обогащенных изотопом 13С. Сложность синтеза широкого кру-
га таких соединений явилась одной из причин того, что в последующие
10—15 лет такие работы носили несистематический характер. Ситуация
существенно изменилась в конце 70-х гг. с появлением коммерческих
Фурье-спектрометров ЯМР со сверхпроводящими магнитами, совершен-
ными импульсными программаторами, высокочувствительными устрой-
ствами регистрации сигнала, обеспечившими реальный рост чувстви-
тельности метода в среднем на два порядка. Вместе с успехами в син-
тезе 13С-меченых соединений это привело к бурному росту исследований
КССВ 43С—13С [4—10]. Так, если к 1979 г. было известно около 700
экспериментальных значений прямых КССВ 13С—13С (Чсс), то к 1981 г.
их было измерено уже около 1800 [10].

Особое место в развитии исследований КССВ 13С—13С занимает раз-
работанный Баксом, Фрименом и Кэмпселлом метод наблюдения сател-
литов 13С в спектрах ЯМР "С в режиме «подавления» сигналов основ-
ных изотопомеров [11, 12]. Суть метода, названного авторами
INADEQUATE (Incredible Natural Abundance Double Quantum Transfer
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Рис. 1. Диапазоны изменений прямых КССВ 13С—13С в различных
классах органических соединений [8, 9]

Experiment) заключается в переводе намагниченности сателлитов в со-
стояние «двухквантовой когерентности» 9>2 с последующим разделени-
ем компонент 9^2 и составляющей намагниченности 9Ό, соответствую-
щей ядрам 13С, не имеющим КССВ 1 3С—1 3С. Не увеличивая чувствитель-
ности по сравнению с обычным методом регистрации сигналов 13С, ме-
тод существенно облегчает измерение слабых сигналов, обусловленных
КССВ 13С—13С в образцах с природным содержанием изотопов, посколь-
ку снимает проблему их перекрывания с мощными сигналами основных
изотопомеров, сигналами примесей, а также сигналов, модулированных
вращением ампулы. Позднее был реализован двумерный вариант базо-
вого метода INADEQUATE [13—15], а также модифицированный и
скомбинированный с некоторыми другими импульсными последователь-
ностями [16—24]. В результате измерение КССВ 13С—13С на современ-
ных спектрометрах стало в настоящее время таким же доступным, как
регистрация самих спектров ЯМР 13С 15 лет назад.

В настоящем обзоре проведено обобщение известных данных только
по прямым КССВ 1 3С—1 3С, поскольку геминальные, вицинальные и
дальние константы 1 3С— i 3C уже явились предметом недавнего обстоя-
тельного рассмотрения [8, 9]. Как видно из приведенной корреляцион-
ной диаграммы (рис. 1), диапазон изменения прямых КССВ 13С—13С
исключительно велик: от —20 Гц в бициклобутанах до +230 Гц в аце-



тиленах1. Велика и их информативность, поскольку точность измерения
этих КССВ составляет 0,1 Гц и выше. Внимание акцентируется на ос-
новных наметившихся приложениях Vc c для решения разнообразных
структурных задач органической химии, таких, как использование Vcc
в стереохимии и конформационном анализе, изучение эффектов заме-
щения и свойств заместителей, установление путей биосинтеза и опре-
деление строения сложных синтетических и природных соединений;
структурные исследования природы углерод-углеродной связи (оценка
s-характероз, т. е. доли 25-орбиталей атомов углерода в соответствую-
щих гибридных атомных орбиталях, гибридизации взаимодействующих
атомов, длин связей и их силовых постоянных, некоторых других важ-
ных характеристик). Экспериментальные результаты отдельных работ
привлекаются в минимальном объеме и используются как конкретные
примеры. Рассмотрению структурных приложений прямых КССВ
13С—13С предшествуют разделы, касающиеся состояния теоретических
расчетов этих констант и анализа факторов строения, определяющих их
значения.

II. ПРИРОДА СПИН-СПИНОВОГО ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ
МЕЖДУ НЕПОСРЕДСТВЕННО СВЯЗАННЫМИ ЯДРАМИ УГЛЕРОДА

Расчеты прямых КССВ 1 3С— ) 3С на основе современной теории спин-
спинового взаимодействия, как правило, не приводят к количественному
совпадению с экспериментом, однако в ряде случаев позволяют понять
основные тенденции изменения экспериментальных значений Vcc.· В на-
стоящем разделе кратко рассмотрены основные результаты теоретиче-
ского изучения Vcc; более подробное обсуждение вопросов теории и
расчета VGC можно найти в работах [25, 26].

1. Механизмы взаимодействия

Магнитные моменты двух непосредственно связанных ядер 13С взаи-
модействуют по механизму спиновой поляризации. Соответствующие
этому взаимодействию прямые КССВ 1 3С—1 3С определяются тремя вкла-
дами, возникающими по трем независимым механизмам спин-спинового
взаимодействия: Ферми-контактным (контактное электронно-ядерное
взаимодействие), спин-орбитальным (взаимодействие орбитальных элек-
тронных токов с ядерными моментами) и диполь-дипольным (взаимо-
действие электронных и ядерных диполей) [27].

Ферми-контактный вклад пропорционален произведению s-орбиталь-
ных плотностей на взаимодействующих ядрах, в то время как оба не-
контактных вклада пропорциональны произведению одноцентровых ин-
тегралов валентных р-электронов взаимодействующих ядер углерода.
Первый приемлемый алгоритм расчета перечисленных вкладов был
предложен Близзардом и Сэнтри [28, 29], которые установили, что в
ряде случаев оба расчета Vcc достаточно только Ферми-контактного
вклада; включение в расчет неконтактных вкладов в общем случае при-
водит к улучшению соответствия теоретических и экспериментальных
значений Vcc, что особенно заметно проявляется для КССВ 1 3С—1 3С
тройной связи.

Проблема соотношения вкладов прямых КССВ 13С—1ЯС обстоятель-
но изучена с использованием самых различных неэмпирических и полу-
эмпирических методов [28—43].

В общем случае Ферми-контактный вклад (ν Φ Κ ) положителен, и,
как правило, доминирует, спин-орбитальный вклад (Vco) отрицателен,
а диполь-дипольный вклад (Vnn) имеет переменный знак и незначите-
лен. Неконтактные взаимодействия становятся существенными для не-

1 Немногочисленные работы по экспериментальному измерению знаков "/ее позво-
ляют считать, что все прямые и вицинальные КССВ 1 3С—1 3С положительны (за исклю-
чением стерически напряженных систем бициклобутанового ряда), в то время как ге-
минальные константы имеют переменный знак [5, 6].



Таблица 1

Соотношение вкладов ν φ Κ , V c o и 1 / д д (Гц) прямых КССВ 1 3С—1 3С этана,
этилена и ацетилена, рассчитанные при использовании различных методов [26]

Метод расчета

Неэмпирический метод со сканирова-
нием молекулярных орбиталей

Неэмпирический метод прямого сум-
мирования по состояниям

Неэмпирический обобщенный метод
Хартри-Фока

Метод конечных возмущений в приб-
лижении ЧПДП

Самосогласованная теория конечных
возмущений в приближении ЧПДП

Метод конечных возмущений в приб-
лижении МЧПДП/3

Метод прямого суммирования по сос-
тояниям в приближении ЧПДП с
локализованными молекулярными
орбиталями
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насыщенных и особенно для стерически напряженных систем с «необыч-
ной» гибридизацией. В последних роль неконтактных взаимодействий
возрастает главным образом за счет уменьшения Ферми-контактного
вклада, который в данном случае может быть отрицательным [44—48].
Например, в молекулах бициклобутана (I) и структурного изомера бен-
зола—бензвалена (II) все три вклада ' / o c мостиковых атомов углеро-
да 2 сравнимы по величине и отрицательны [44], т. е. теория в этом
случае предсказывает отрицательный знак результирующей константы,
что впоследствии было подтверждено экспериментально [49, 50].

, . (I) (И)
Другим крайним примером являются производные ацетилена, в ко-

торых все три вклада положительны [26, 39—41].
Следует отметить, что результаты изучения соотношения вкладов

Vcc сильно зависят от используемых расчетных методов, поэтому интер-
претировать их следует с определенной осторожностью. В табл. 1 при-
ведены значения Ферми-контактного и суммы неконтактных вкладов
(^дд+'Лю), рассчитанные несколькими методами для молекул этана,
этилена и ацетилена. Различные методы дают очень существенный раз-
брос как в оценке относительной значимости отдельных вкладов, так и
в рассчитанных значениях Vcc, что особенно ярко проявляется для мо-
лекулы ацетилена. Метод конечных возмущений в приближении
МЧПДП/3 является, по-видимому, наименее приемлемым для расчета
Vcc в ацетиленовых соединениях ввиду явного завышения относитель-
ной роли неконтактных взаимодействий.

2. Пути передачи взаимодействия

Перечисленные выше три механизма взаимодействия между спина-
ми ядер i 3C могут осуществляться с участием орбиталей σ- или л-типа.
Для разделения этих двух путей передачи был использован метод час-

2 Здесь и далее звездочкой помечены взаимодействующие ядра углерода.



тично ограниченных молекулярных орбиталей в приближении ЧПДП и
показано, что Ферми-контактное взаимодействие передается в основном
по σ-системе, в то время как оба неконтактных взаимодействия переда-
ются практически полностью по системе π-электронов [51]. Методом
прямого суммирования по состояниям в приближении ЧПДП установле-
но, что в молекулах ацетилена, этилена и бензола спин-спиновое взаи-
модействие между непосредственно связанными ядрами 13С на 80—90%
передается по σ-механизму [52]. Близкий вывод сделан путем расчета
Чсс в этих же молекулах методом самосогласованной теории конечных
возмущений в приближении ЧПДП с последовательным исключением
одноцентровых обменных интегралов между 2s- и одной или более вы-
бранных 2р-орбиталей одного из взаимодействующих атомов углерода
[53J.

Таким образом, в случае доминирования Ферми-контактного вклада
(что имеет место практически во всех соединениях) спин-спиновое взаи-
модействие между непосредственно связанными ядрами углерода пере-
дается по σ-электронной системе.

Ш. ОСНОВНЫЕ ФАКТОРЫ, ОПРЕДЕЛЯЮЩИЕ ИЗМЕНЕНИЕ ПРЯМЫХ
КССВ 1 3 С— U C

1. Гибридизация взаимодействующих атомов

Основным фактором, определяющим изменение прямых КССВ 1 3 С —
13С, является гибридизация взаимодействующих атомов углерода. Уже
в самых первых экспериментах было обнаружено, что значения Чсс рез-
ко возрастают с увеличением s-порядка, т. е. доли 25-орбиталей атомов
углерода, участвующих в образовании соответствующей углерод-угле-
родной связи [1—3].

Наблюдаемая зависимость становится понятной, если учесть, что
Ферми-контактный вклад */фК (который, как было отмечено выше, до-
минирует в подавляющем большинстве случаев) в приближении «сред-
ней энергии возбуждения» пропорционален s-порядку связи [27]:

> Р 1 А ! В . (1)

Здесь β — магнетон Бора, Д£ — средняя энергия возбуждения,
(s A |6(r A ) \sA) и (sB |6(rD) \sB) — одноцентровые интегралы для 2s-op6H-
талей углеродных атомов А и B,P S A S B — соответствующий элемент мат-
рицы плотности первого порядка валентных s-электронов.

а) Формальная связь с гибридизацией

Первое количественное описание прямых КССВ 13С—13С в рамках
гибридизации взаимодействующих атомов предложили Фрей и Берн-
штейн, которые провели измерение Чсс в тринадцати 13С-меченых соеди-
нениях, соответствующих шести формальным типам гибридизации взаи-
модействующих атомов и установили, что КССВ '/ с с (Гц) пропорцио-
нальны произведению s-характеров гибридных орбнталей, образующих
соответствующую углерод-углеродную связь [3]:

УАВ = 576SASB — 3,4 (2)

Позднее аналогичное соотношение было получено Гюнтером и Херри-
гом [54].

Более точное описание этой зависимости было предложено Ньюто-
ном и соавт. [44], которые обнаружили корреляцию экспериментальных
значений Чсс (Гц) с рассчитанными методом конечных возмущений в
приближении ЧПДП произведениями s-характеров гибридных орбита-
лей в 16 углеводородах различного строения:

1 J A B = 6 2 1 S A S B — 10,2 (3)



Последнее соотношение отличается от уравнения (2) значимым от-
рицательным свободным членом, что имеет, как будет показано ниже,
существенное значение для описания изменения VCG в стерически напря-
женных системах.

В работе [55] предпринята попытка включить в корреляционные
уравнения типа (2), (3) интегралы перекрывания гибридных орбиталей
взаимодействующих атомов, однако полученное соотношение не полу-
чило широкого распространения.

Если считать, что одноцентровые интегралы перекрывания 2s-op6n-
талей атомов углерода в уравнении (1) постоянны, то при доминирова-
нии Ферми-контактного взаимодействия КССВ VCc должны быть про-
порциональны квадрату соответствующего элемента матрицы плотно-
сти PlAsB. Подобные зависимости отмечались в работах [53, 56, 57].
Пересчет данных работы [53] с привлечением известных к настоящему
времени экспериментальных значений ( / с с по методу наименьших квад-
ратов привел нас 3 к уравнению (4), описывающему изменение 60 зна-
чений '/ с с в 47 соединениях с различной гибридизацией взаимодейству-
ющих атомов (r=0,956, s = 3,5 Гц)

УА В =475,7 ( ± 19,0)/>iAsB + 6,6(± 1,8) (4)

Описание изменения ' / с с в рамках гибридизации находит хорошее
экспериментальное подтверждение для различных соединений [54—60],
включая заряженные системы [61].

б) Неадекватность модели гибридизации

Успешное описание изменения Vcc в рамках концепции гибридиза-
ции оказалось возможным только для набора систем с широким варь-
ированием s-порядка сравниваемых связей и не содержащих заместите-
лей с сильно различающимися электронодонорными (акцепторными) и
стерическими свойствами. Известен ряд примеров, когда модель гибри-
дизации не отражает даже основных тенденций изменения f/Cc [62—66].
Причин неадекватного описания в этом случае может быть несколько.

Свободный член в корреляционных соотношениях (2) — (4) соответ-
ствует постоянному суммарному вкладу неконтактных взаимодействий,
не зависящих от s-порядка связи [30]. Существенную ошибку при рас-
чете Vcc с использованием этих уравнений может вносить поэтому не-
постоянство неконтактных взаимодействий, что в первую очередь отно-
сится к спин-орбитальному вкладу.

С другой стороны, существенное изменение '/0G может вызвать влия-
ние заместителей, недоучитываемое или, наоборот, переоцениваемое в
формализме расчетов s-характеров гибридных орбиталей или элементов
матрицы плотности валентных s-электронов (различные электронные и
стерические эффекты, влияние неподеленных электронных пар гетеро-
атомов и т. д.). Например, диапазон изменения '/ с с тройной связи, обус-
ловленный влиянием заместителей, составляет около 170 Гц (см. рис. 1).

Корреляции Vcc с различными характеристиками s-порядка связи
основаны на достаточно грубом приближении «средней энергии возбуж-
дения», которое использовано для исключения суммирования по три-
плетным состояниям в теории возмущения второго порядка [33]. Ис-
пользование различных квантово-химических методов приводит к за-
метному разбросу значений s-порядка связи, что также сказывается на
общем качестве корреляций типа (2) — (4). Например, сумма s-характе-
ров четырех эквивалентных гибридных орбиталей центрального атома
углерода неопентана, рассчитанных при использовании наиболее точно-
го уравнения (3), составляет 136%, т. е. на 36% превышает максималь-
но допустимое значение [67].

3 Кривдин Л. Б., Зинченко С. В., Щербаков В. В. и <3/?.//Журн. орган, химии. 1987,
В печати.



Особый случай представляют стерически напряженные моно-, ди-
и полициклоалканы — соединения с «необычной» гибридизацией. На-
пример, связь между мостиковыми атомами углерода бициклобутана
оценивается как sp2i—sp24 (что соответствует 4% -ному s-характеру гиб-
ридных орбиталей, образующих мостиковую связь) [68]. Поэтому поня-
тен интерес к КССВ 1 3С—1 3С в этих соединениях [44—50, 68—79].

Исходя из простейшей модели строения циклопропанового кольца,
каждый атом углерода образует две экзоциклические гибридные орби-
тали с 33%-ным s-характером s/r-типа и две эндоциклические орбитали
с 17%-ным s-характером, что приблизительно соответствует sp5-rn6pH-
дизации. Использование классического уравнения Фрея-Бернштейна
(2) приводит к значению прямой КССВ 1 3С—1 3С между двумя кольце-
выми ядрами углерода циклопропанового кольца Чс,с^16 Гц [70], что
близко экспериментально наблюдаемому значению 12,4 Гц L47].

В случае бициклобутана даже уравнение Фрея-Бернштейна предска-
зывает отрицательное значение '/сс~—3Гц между мостиковыми атома-
ми углерода, в то время как в соответствии с более точным уравнением
(5), значение в данном случае должно составлять около —10 Гц [44].
Такой же результат следует, как было отмечено выше, и из расчета
трех теоретических вкладов в рассматриваемую константу [44, 75].

Теоретическое предсказание отрицательного знака прямой КССВ
13Q—13Q между мостиковыми атомами углерода в системах бициклобу-
танового типа нашло экспериментальное подтверждение в работах По-
мерантца и Финкельмейера, которые провели уникальные эксперимен-
ты по измерению знаков КССВ 1 3С—1 3С соответственно в 1-метил-3-13С-
фенилбицикло[1.1.0]бутан-1,3-экзо,эжЭо-2,4-дикарбоксилате (III) 0/сс =
=—5,4±0,5 Гц [49]) и 2,2,4,4-тетра-(тридейтерометил)-бицик-
ло[1.1.0]1,3-13С2-бутане (IV) (Vcc = —17,49±0,2 Гц [50]). В свете этих
данных соответствующие КССВ Чсс в 1-цианобициклобутане (V) (1/Сс =
= 16,0 Гц [71, 72]), тетра-хрег-бутилтетраэдране (VI) ( 1/Сс=9,2 Гц
[48]) и трицикло[2.1.0.02'3]пентане (VII) ( 1 / с с =19,0 Гц [76]) также
следует считать отрицательными.
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Как уже отмечалось, гибридизацнонная модель '/ с с имеет ряд огра-
ничений. В стерически напряженных системах особое значение приобре-
тает ограничение, связанное с неучтенным вкладом геминального (для
трехчленных циклов) и вицинального (для четырехчленных циклов)
взаимодействий 13С—'"С, которые реализуются по независимым путям
и приводят к аддитивному вкладу в прямую константу [30, 47, 78]. На-
пример, по данным Стокера [47], в циклопропане геминальное взаимо-
действие приводит к вкладу 2 / /

с с = —20,08 Гц, а прямое — к вкладу
1//сс = 33,45 Гц, что соответствует результирующей константе ЧСс =
= 1/'сс + 2 ^'сс= 12,47 Гц, точно совпадающей с экспериментальным зна-
чением './со = 12,4 Гц [47]. В данной интерпретации циклопропан явля-
ется молекулой с «обычной» 5р3-гибридизацией.

Таким образом, описание изменения iJcc в рамках простой модели
гибридизации следует проводить с большой осторожностью при учете



более второстепенных факторов, таких, как электронные и стерические
эффекты заместителей, соотношение вкладов неконтактных взаимодей-
ствий в сравниваемой серии соединений и некоторые другие.

2. Эффекты замещения

Вторым по значимости фактором, определяющим изменение Vcc

 я в "
ляется электронное влияние заместителей, реализуемое по системе элек-
тронов связей (стерические эффекты заместителей будут рассмотрены
отдельно). Наиболее обстоятельно в этом плане изучены производные
ацетилена [39, 80—82], этилена [57, 83—90], этана "[56, 91, 92], бензо-
ла [31, 37, 93—103], пиридина [104], адамантана и диамантана [106—
108], а также, в меньшей степени, производные других соединений [34,
47, 62, 63, 70, 77, 109—122]. В настоящем разделе проведено обобщен-
ное рассмотрение эффектов замещения без представления обширного
фактического материала; частично эти данные отражены в компиляци-
ях [5, 6].

а) Общие закономерности

В ряде работ, посвященных изучению влияния заместителей на пря-
мые КССВ i ; iC—1 3С, отмечается линейное возрастание ' / с с с увеличени-
ем электроотрицательности первого атома заместителя (Ех) [37, 39,
88], либо иных характеристик, отражающих его индукционные свойства
и действующих по системе σ-связей молекулы [81, 94, 95, 123]. Напри-
мер, в случае монозамещенных этилена и ацетилена эти зависимости
имеют соответственно следующий вид [39, 88]:

У с с = 1 4 , 4 £ х + 33,1 (5)

Vcc = 43,4£χ+17,3 (6)

По результатам метода конечных возмущений в приближении
ЧПДП, электроотрицательные заместители X в фрагменте С—С—X
уменьшают s-характер углеродной гибридной орбитали, включенной в
образование σ-связи С—X, что, в свою очередь, приводит к увеличению
s-характера второй гибридной орбитали этого же атома углерода, обра-
зующей связь С—С [92]. Это приводит к увеличению вклада Ферми-
контактного взаимодействия двух рассматриваемых ядер углерода и
соответственно к возрастанию константы Vex, что является, по-видимо-
му, общим принципом для любой системы. Эти представления подтверж-
даются результатами расчета ~70 значений VCc более чем в 40 произ-
водных этана, этилена, ацетилена и бензола методом самосогласован-
ной теории конечных возмущений в приближении ЧПДП [32]. По дан-
ным последней работы, влияние заместителей на '/сс соседней углерод-
углеродной связи реализуется в основном за счет изменения в Ферми-
контактном вкладе КССВ 1 3 С—"С.

Единственным известным исключением являются производные цик-
лопропана, в которых электроотрицательные заместители СО2Н, CN и
COR (R = H, Alk) приводят к уменьшению Vcc по сравнению с незаме-
щенным циклопропаном; это, возможно, объясняется взаимодействием
р-орбиталей α-углеродного атома заместителя с «орбиталями Уолша»
циклопропанового кольца, приводящего к понижению s-характера эндо-
циклической гибридной орбитали углерода, образующей углерод-угле-
родную связь цикла [47]. Следует также учитывать, что в данном слу-
чае большой вклад в константу 1 3С—1 3С дает спин-орбитальное взаимо-
действие [44—48], чувствительное к перераспределению π-электронной
плотности [51].

Влияние заместителей на значения Vcc быстро убывает с увеличени-
ем числа промежуточных связей, отделяющих взаимодействующие ато-
мы от места замещения. Например, диапазоны изменения Vcc в ряду
монозамещенных бензола (VIII) составляют соответственно AVCc =
= 21,3 Гц; AV2,3 = 4,7 Гц; Δ ' / Μ = 1,9 Гц [37].

10



(ЛП.П)

Аналогичная зависимость характерна и для производных адамаитана
[107], диамантана [108] и пиридина [104]. Характер зависимости Чсс

ядер '"С в β, γ-положении к месту замещения от электроотрицательности
заместителя может быть противоположным для различных соединений
[37, 104, 107, 108]. Можно считать, что Чсс еще более отдаленных свя-
зей практически не чувствительны к влиянию заместителей, передающе-
муся по системе σ-электронов связей.

В некоторых случаях отмечена зависимость ЧСс. от π-электронных
свойств заместителей [31, 38, 47, 93, 96, 99, 100, 101], однако в большин-
стве случаев эти эффекты, по-видимому, связаны с π-индуцированным
перераспределением s-электронной плотности, т. е., в конечном итоге,
изменением s-порядка связей.

Крайне интересным для практического применения '/Сс в структур-
ных исследованиях представляется вопрос аддитивности эффектов заме-
щения, который к настоящему времени практически не изучен. В работе
[124] отмечается аддитивность эффектов замещения на Чсс в бензоль-
ном кольце ароматических эфиров и сульфидов за исключением случаев
специфического взаимодействия близко расположенных заместителей.
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Рис. 2. График зависимости инкрементов Д'/Сс некото-
рых заместителей от произведения s-характеров взаи-

модействующих атомов
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Инкременты замещения V c c (Гц) для наиболее распространенных заместителей3
Таблица 2

Формальный
тип гибриди-

зации

sp3—sp3

sp3—sp3

sp3—sp2

sps—sp2

sp2sp2

sp""—sp2

sp3—sp2

sp—sp

Система

C H 3 - C H 2 - X

\ χ

CH 3 —С·/

H2C==CH—Χ

Ч—/~Х

-х-

/ \ * χ

НСгС—Χ

Заместитель Χ

Si(CHs)3

—

_2,8г

—

—

—

-8,2^

- 6 , 5 K

—39,0

СН3

+0,9

- 1 , 6

+0,3

-ο,ι

+0,7

+2,4

-1-1,1

+1,9

+0,4л

СОСНз

—2,26

+0,9

- 0 , 1

—

—

__

+ 1,8

—

+8,4м

СО2СН3

—2,6В

+0,2"

—0,Зв

+2,7

—

+0,7

+2,3

+ 5,3

+ 7,3В

CN

- 1 , 5

- 1 , 6

- 0 , 1

+3,0

—

+3,0

+4,1

+ 7,3

+24,Г

NH»

.

+1,2

+2,2

—

+12,8Ж

+8,4"

+5,1

—

+ 7,5°

α

+1,5

+ 1,5

+ 1,7

+6,6

+ 16,7

+0,9

+9,2

+ 13,1

+23,7"

Вг

+0,9

+1,4

-,'-1,1

—

+ 14,7

+8,7

+ 7,7

+ 10,6

+21,3"

I

+0,5

+ 1,2

-.'0,7

—

+7,1

—

+5,0

—

—

ОСИ,

—

- -4,2

-3,3Д

+9,9 е

--19,4»

-11,0

П,1

--Ηί,ϊ

+58,4"

Ссылки

[47]

[56,92]

[107]

[57]

[62]

[5,88]

[37,96]

[104]

[39,81]

a д ν c c - ' ^ c d ^ - ' • ' c c f f 1 ' ! б д л я заместителя СО / I; в для заместителя СО2Н; г для заместителя SiH(C2H6)2; Д для заместителя ОН; е для заместителя OC2FIS;
 ж для заместителя N(C2HS)2;

3 для заместителя Si(CH3)2Cl; "оценено по аддитивной схеме для заместителя N (C.HJ2; к для заместителя SiH3;
 л для заместителя С 4Н 8; м для заместителя СОСН(СН3)2;" оценено по аддитив-

ной схеме; ° оценено по аддитивной схеме для заместителя N(CH3)2; "оценено по аддитивной схеме для заместителя 4-СН3С,Н4О.



Установлена также аддитивность влияния Ph-группы на Чс.с двойной
связи [38]. Ярко выраженная неаддитивность отмечена для КССВ 1 3 С—
| 3С циклопропанового кольца [47] и тройной связи [80, 125]. Например,
экспериментальные значения '/Сс в соединениях (IX), (X) и (XI) пре-
вышают значения этой константы, рассчитанные по аддитивной схеме,
соответственно на 10,2, 12,0 и 32,0 Гц [125].

(С2Н5)3 S i - C ^ C - S i (C2H5)3 (С4Н„)3 Sn—С=С—Sn (С4Н9)3

(IX) (X)
(СН3)3 Sn—C=C—Si (СН3)3

(XI)

б) Сравнительный анализ эффектов замещения

В табл. 2 сведены значения инкрементов А'/Сс для наиболее распро-
страненных заместителей в некоторых модельных системах, соответст-
вующих разной гибридизации взаимодействующих атомов. Значения
Δ'/CG резко увеличиваются с возрастанием s-порядка соответствующих
углерод-углеродных связей, что также демонстрируют представленные
на рис. 2 зависимости Д'/ с с для заместителей Si(CH3)3, COCH3) CN и
ОСН3 от произведения s-характеров взаимодействующих атомов. Наи-
более заметно это при сравнении значений Чаа для наиболее «сильно-
действующих» заместителей Si(CH3)3 и ОСН3, которые составляют в
производных ацетилена, отвечающих гибридизации sp-sp, соответствен-
но около —40 и +60 Гц.

3. Стерические эффекты

Прямые КССВ <3С—13С стереоспецифичны к пространственному рас-
положению отдельных структурных фрагментов молекулы, что позволя-
ет использовать эти параметры для решения разнообразных стереохи-
мических задач. Ниже кратко рассмотрены основные типы стерических
эффектов заместителей, отражающиеся в значениях '/ с с .

а) Эффекты, связанные с изменением валентных углов

Стерические взаимодействия заместителей способны вызывать изме-
нения в геометрии молекул, приводящие к изменениям в гибридизации
отдельных орбиталей (которая, в первую очередь, определяется величи-
нами углов между связями) и, следовательно, к изменениям s-порядков
связей и соответствующих КССВ 1 3С—1 3С. Первое экспериментальное
проявление подобных эффектов было обнаружено при изучении Чсс в
производных этана [92]. Неожиданное, на первый взгляд, увеличение
Чсс при последовательном увеличении числа метильных групп у одного
из взаимодействующих атомов углерода становится понятным, если
учесть, что это приводит к постепенному увеличению угла между свя-
зями в фрагменте 1 3С—1 3С—СН3 по сравнению с тетраэдрическим (до
5° [92]) и, следовательно, к возрастанию s-характера его гибридных ор-
биталей и соответственно Ферми-контактного вклада в константу Чсс.

Количественное описание этой закономерности было предложено
Померантцем и соавт. [126], которые установили, что Vcc в фрагменте
(XII) серии модельных углеводородов с известной геометрией проявля-
ет квадратичную зависимость от угла между связями:

(XII)

1 / с 0 = — 0,00566 φ 2 + 1,377 φ—49,04. (7)
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При изменении φ от 60 до 126,5° значение Vcc увеличивается от 13,3 до
35,14 Гц [126].

В более поздней работе [78] было показано, что если исключить из
рассмотрения циклопропан, в котором наблюдаемое значение Vcc явля-
ется суммой КССВ двух независимых путей передачи спин-спинового
взаимодействия, то обсуждаемая зависимость является линейной:

н,91 ' (8)

Экстраполяция уравнения (8) к величине <р=60° приводит к «истинно-
му» значению прямой углерод-углеродной константы в циклопропане
'/ с с «25 Гц [78].

б) Эффекты, связанные с изменением взаимной ориентации связей

Расчет ' / с с методом конечных возмущений в приближении ЧПДП в
бутане (XIII), масляной кислоте (XIV) и 2-бутаноле (XV) выявил ярко
выраженную стереоспецифичность 4L2 к взаимной ориентации связей
С(1)—С(2) и С(3)—С (4), т. е. зависимость Чсс от величины диэдраль-
ного угла θ [33]:

Й

4 3 ™ 2 1 4

сн3—сн,(з-сн2—сн3

 с н з 2—со2н
4

сн

он

со„н

н· Ή

(XIV)

Увеличение θ от 0 до 180° вызывает уменьшение Vcc на 4,5—6 Гц.
В работе [127] отмечено различие в теоретических значениях '/Сс

(расчет проводился при учете только Ферми-контактного вклада) плос-
кого и ортогонального конформеров бензилцианида (XVIa, б), которое
также объясняется изменением диэдрального угла С (2)—С(1)—СН2—
CN(9).

(XVIa), V r r = 76,3 Гц

•Η

С N

(XVJG), ';,.,, = 7Лд] Гц

Эту же зависимость отражают экспериментальные значения Vcc в цис-
и гранс-1-метил-4-грег-бутилциклогексанолах (XVIIa, б), э/сзо-2-метил-
2-норборноле (XVIII) и экзо-2-метил-2-фенхоле (XIX) [33].
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α г, сн„

(XVIIa), Va G=40.,5 Гц (θ « 180°)

7

CU-
•он

он
(XVIII), V c c = 49,i Гц Л ' = 52(XIX) Л ' с с = 52,0 Г

Аналогичные эффекты отмечены также в нескольких производных ди-
амантана [108].

Обсуждаемая закономерность обнаружена также и в фрагменте
13С—13С—С—X, где X — гетероатом, как это имеет место в экзо-яэндо-
хлорных производных бицикло[2.2.2]октанона (ХХа, б) [128] и диасте-
реомерных парах 2-метил-4-трег-бутилциклогексанона (ХХ1а, б) [129].

со

•Н

(ХХа), hQC = 36,5 Гц (Θ «• 180°) (6 «бо°)

*сн3

Ярко выраженная стереоспецифичность ' / с с к ориентации соседних
связей позволяет использовать их для решения различных задач кон-
фор мационного анализа.

4. Эффекты иеподеленных электронных пар гетероатомов

Стереоспецифичность прямых К.ССВ 1 3С—1 3С к ориентации неподе-
ленной электронной пары атома азота впервые была отмечена Варна и
Робинсоном для диастереомерных пар производных пиперидина [129].
Значение '/ее в цме-изомере 2-метил-4-гре7'-бутил-М-метилпиперидина
(ХХПа) с гош-расположением связи С(2)—СН 3 и неподеленной пары
азота на 4 Гц больше соответствующей константы в транс-изомере
(ХХИб):

*<:н

.3 С Н Т

(ХХПа), ! / ( , с = Н!1.3 Гц (XXIIό), Ί
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Для соответствующих NH-производных различие констант уменьша-
ется до ~2 Гц вследствие смещения конформационного равновесия
транс-изомера (ΧΧΙΠ6) в сторону формы с гош-ориентацией неподелен-
ной пары и рассматриваемой углерод-углеродной связи:

(ХХШа), (ХХШб), '/,.(, = 3G.K Гд

В ряде работ [123, 130—135] отмечается влияние неподеленной пары
иминного азота, приводящее к дополнительному вкладу в VGc соседней
углерод-углеродной связи фрагмента (XXIV) до 12 Гц, что позволяет
проводить однозначную идентификацию конфигурации разнообразных

иминов.

?-12Гц

(XXIV)

Аналогичное влияние неподеленных электронных пар установлено так-
же и в ряде кислородсодержащих соединений [90, 124, 136, 137].

Смещение конформационного равновесия в ряду алкилвиниловых
эфиров в сторону s-гронс-конформера с г^мс-ориентацией 5р2-гибридизо-
ванной неподеленной пары кислорода к двойной связи приводит к до-
полнительному вкладу в соответствующую константу 13С—13С до ~4 Гц
[136]:

pz

-0-30 Ην

* W
Η ' г,^ Я'И

H

s-цис s-транс

sp2

R = CH3 (XXV), Jcc = 78.6 Гц; R = C(CH3)3 (XXVI), I / c c =82,2 Гц

Такой же эффект наблюдается и в случае 5/г3-гибридизованных непо-
деленных пар атома кислорода 4,4,5-триметил-1,3-диоксана (XXVII)
[137J. Равновесие в этом соединении смещено в сторону конформера
(XXVIIa). Константа '/4,7 на ~3,5 Гц превышает значение V4,s, что обус-

ловлено дополнительным вкладом в первую аксиальной 5/?3-гибридизо-
ванной неподеленной пары соседнего атома кислорода в предпочтитель-
ном конформере (XXVIIa), тогда как вклад экваториальной неподелен-
ной пары в сопоставляемые константы одинаков.

(XXVIIa) (XXVII ύ)



По данным работы [124], вклад гибридизованной неподеленной па-
ры кислорода гидроксильной группы в соединении (XXVIII), жестко
ориентированной в ц ис- положен и и к связи С(1)—С (6) вследствие об-
разования прочной внутримолекулярной водородной связи, составляет
~7 Гц, что сравнимо с вкладом неподеленной пары иминного азота.

•Η

(xxvnt)

Ввиду практической важности обсуждаемого эффекта в стереохими-
ческих исследованиях гетероатомных соединений большой интерес пред-
ставляет выяснение природы влияния неподеленных пар гетероатомов
на КССВ 13С—13С. В своей первой работе [129] Варна и Робинсон пред-
положили, что наблюдаемый эффект обусловлен пространственным пе-
рекрыванием неподеленной пары гетероатома с разрыхляющими орби-
талями соседних связей С—С, что приводит к увеличению Vc c в случае
цис- и гош-ориентации и уменьшению этой константы в случае транс-
ориентации неподеленной пары и соответствующей связи [129]. Однако
результаты по протонированию ацетоксима (XXIX) свидетельствуют в
пользу того, что неподеленные пары гетероатомов приводят к дополни-
тельному положительному вкладу в Чсс соседней связи в ц«с-положе-
нии и практически не влияют на значения ' / с с связи в гране-ориентации
[138]. Ниже приведены значения Чсс (Гц) в ацетоксиме (XXIX) и его
протонированных формах (XXIXa, б) [138], которые однозначно дока-
зывают, что при протонировании неподеленной пары «снимается» имен-
но положительный вклад Чсс соседней связи в цые-ориентации.

с с с
4 ! '> | | 4» 8 42.3 II 42 .5 41,9 11 42.2.

Ί Ι "' W ' ' II
N N N

СНд/" ^ Н О ^ ^ Н + С Г НСГ ^ Н + С з
(XXIX) (XXIXa) (XXIX6)

«Неожиданное» уменьшение Чсс на ~5 Гц при протонировании кар-
бонильного кислорода замещенных ацетофенонов (XXX) с образовани-
ем стабильных оксониевых ионов (XXXI)4 [100] следует, по-видимому,
также объяснять снятием дополнительного положительного вклада не-
поделенной пары карбонильного кислорода в соответствующую кон-
станту.

FS031I, Sbb\, SO,,

~35UG

(XXX), l/cc = 43- 44Гц (XXXI), I / c c = 38-40 Гц

4 В суперкислых средах при температуре —35° С.
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До настоящего времени ничего не известно о влиянии неподеленных
электронных пар других гетероатомов на прямые КССВ 13С—13С. По
нашим предварительным данным5, можно предполагать, что в случае
галогенов, серы и фосфора обсуждаемый эффект незначителен.

5. Эффекты среды

Эффекты среды проявляются в изменении трех основных вкладов
прямых КССВ, обусловленных влиянием растворителя: магнитного эк-
ранирования, наведенного магнитными моментами соседних молекул.
дисперсионных эффектов обменного типа и межмолекулярных электро-
статических взаимодействий [139]. При отсутствии специфических эф-
фектов сольватации теория предсказывает изменение прямых КССВ
двух взаимодействующих ядер А и В от диэлектрической проницаемо-
сти растворителя ε в соответствии с уравнением (9), отражающим, в ос-
новном, изменение вклада межмолекулярных электростатических взаи-
модействий [140]:

Однако изменения экспериментальных значений 7С С даже при ши-
роком варьировании полярности среды сравнимы с точностью измере-
ния констант [34, 80, 123, 141, 142].

Немногочисленные измерения температурной зависимости Vcc сви-
детельствуют о низкой чувствительности КССВ 13С—13С к температуре
[39, 123, 142]. Например, для ряда галогенпроизводных этана, ацето-
нитрила и уксусной кислоты значения '/ с с увеличиваются всего на 0,1 —
0,3 Гц при повышении температуры на 100° [142]. Значения '/ с с прак-
тически не зависят от концентрации изучаемых соединений [123].

Слабая чувствительность Vcc к сольватационным эффектам позво-
ляет проводить корректное сравнение значений изучаемых констант, из-
меренных в различных экспериментальных условиях и, что особенно-
важно, в разных растворителях.

В отдельных случаях специфические ассоциативные процессы, как
и наведенные растворителем конформационные изменения молекул, мо-
гут вызывать очень большие изменения КССВ 13С—13С. Например, рас-
считанные значения */сс в анионе уксусной кислоты (XXXII) и его соль-
ватированной форме (ХХХПа) различаются на ~35 Гц [53]:

о
сн3—с \ θ сн3—сЛ ΘΘ

ЧЬ"-"-н-о
(XXXII) (ХХХПа)

IV. СТРУКТУРНЫЕ ПРИЛОЖЕНИЯ

1. Изучение природы углерод-углеродных связей
и свойств заместителей

Прямые КССВ 1 3С—1 3С могут быть использованы для оценки гибри-
дизации отдельных атомов, s-порядков связей и s-характеров отдельных
орбиталей, а также для уточнения распределения s-электронной плот-
ности на ядрах углерода. Значения '/ с с отражаются также произведе-
нием «эмпирических факторов» [143], включающих элементы относи-
тельной s-электронной плотности, порядок связи С-—С и синглет-три-
плетную энергию возбуждения. Для ряда конденсированных аромати-

5 Кривдин Л. Б., Щербаков В. В., Калабин Г. А. Константы спин-спинового взаи-
модействия 1 3С—1 3С гетероатомных соединений/Под ред. Коптюга В. А. и др. Ново-
сибирск: НИОХ СО АН СССР, 1988. В печати.
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ческих углеводородов отмечена зависимость VCc от π-порядков связей,
рассчитанных по методу Хюккеля [38, 105, 116, 120].

С другой стороны, зависимость V c c от s-электронной плотности и
слабая чувствительность к π-электронным эффектам позволяет широко
привлекать эти параметры для изучения индукционных свойств заме-
стителей в различных системах [37, 39, 81, 88, 94, 95, 123]. Одним из
практических применений подобных зависимостей является метод опре-
деления рКа карбоксильных групп, основанный на зависимости '/Сс кар-
боксильного атома углерода с соседним α-углеродным атомом в амино-
кислотах (XXXIII) от степени ионизации карбоксильной группы [144—
148].

R'

R—С*—С—ОН
I II

NH2O
(XXXIII)

При переходе от кислой среды к нейтральной '/Сс в аминокислотах
уменьшается на ~6 Гц; дальнейшее увеличение рН, сопровождаемое
переходом карбоксильной группы из цвиттер-ионного состояния в ани-
онное, приводит к последующему уменьшению значения ' / с с на ~ 1 Гц
[145]. Обсуждаемая закономерность представляет уникальную возмож-
ность селективного титрования отдельных амидпых групп в меченных
изотопом 1 3С природных и синтетических пептидах и определения степе-
ни их ионизации в активных центрах ферментов.

Большой интерес представляет связь */ с с с межъядерными расстоя-
ниями г с с (А) . Обобщение известных данных приводит к уравнению (10)
для гибридизации взаимодействующих атомов sp3—sp3, sp3—sp2, sp2—sp2

и уравнению (11) для случаев sp3—sp, sp2—sp и sp—sp [54].

Чсс = - 167/-СС + 294 (10)

4cc = — 571rcc + 855 (11)

Соотношения (10), (11) отражают общую тенденцию уменьшения '/Сс
с увеличением расстояния между взаимодействующими атомами и мо-
гут быть использованы только для грубых оценок гсс·

Более точные уравнения были получены для узкого ряда конденси-
рованных ароматических углеводородов — нафталина, антрацена, фе-
нантрена, пирена и бензо[а]пирена [149]:

Усс=—143гсс + 257 (12)

Vcc = —П9/-СС + 227 (13)

Уравнение (12) соответствует случаю взаимодействия метинового и
четвертичного ядер 13С, а уравнение (13) —двух метиновых ядер угле-
рода.

Прямые диполь-дипольные КССВ 1 3С—1 3С частично ориентирован-
ных молекул в нематической фазе содержат большой вклад анизотро-
пии косвенных углерод-углеродных констант, поэтому их использование
для определения межъядерных расстояний гс с ограничено [150].

При изучении релаксации сателлитов 13С в углеродном спектре фе-
нилацетилена установлено, что отношение времен релаксации сравни-
ваемых пар сателлитов в точности соответствует теоретическому отно-
шению диполь-дипольных вкладов релаксации, пропорциональных г ^

1151]. Таким образом, времена релаксации 13С-сателлитов также могут
быть использованы при оценке длин связей.

В работах [152, 153] обнаружена корреляция ' / с с с силовыми по-
стоянными связей (/(сс), экспериментальное измерение которых часто
затруднительно. Вид уравнений зависит от гибридизации взаимодейст-
вующих атомов:
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sp3 — sp3: Kcc= 0,0344Усс + 3,25

sp2 — sp°-: Kcc = 0,1800Vcc — 3,25

sp — sp: Kcc = 0,0295Vcc + 11,04

(15)

(16)

Использование этих уравнений позволило уточнить силовые постоянные
связей для ряда соединений, включая окись этилена, пропен, бутадиен
и диацетилен [152].

Прямые КССВ 1 3С—1 3С позволили существенно расширить представ-
ления о природе координированных углерод-углеродных связей в комп-
лексах переходных и непереходных металлов [154—157]. Установлено,
в частности, что в ряду аллильных комплексов имеет место сильное «об-
ратное допирование» с высшей занятой молекулярной орбитали лиган-
да на вакантные орбитали металлов, проявляющееся в резком умень-
шении значений Vcc связей лиганда [156].

2. Стереохимические исследования

Ярко выраженная стереоспецифичность прямых КССВ 13С—13С опре-
деляет большие перспективы использования этих параметров в стерео-
химии и конформационном анализе. С помощью КССВ 13С—13С решен
ряд вопросов, связанных с пространственной ориентацией неподеленных
электронных пар гетероатомов: разработан новый универсальный метод
установления конфигурации соединений иминного азота [123]; прове-
ден конформационный анализ широкого ряда непредельных и арома-
тических эфиров и сульфидов [90]; предложен новый метод идентифи-
кации изомеров азолов [158]; проведено изучение пространственного
строения пиразолинов — продуктов неполного восстановления пиразо-
лов [159].

Прямые КССВ 1 3С— | 3С нашли широкое применение в стереохимии
биологически важных углеводов [160, 161]. В качестве примера ниже
приведены значения Vcc в метил-α и метил-р-/)-маннопиранозидах
(XXXIVa, б) и а—L- и β—L-рамнозах (XXXVa, б), в которых сравни-
ваемые константы стереоспецифичны к ориентации аномерного замести-
теля (ОН, ОСН3) при С(1) и могут быть использованы, таким образом,
для определения пространственного строения родственных гликозидов и
свободных Сахаров [161].
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В работах Бенна и соавт. [155, 156] константы Vcc использованы
для изучения стереохимии аллильных комплексов металлов. Например,
измерение Vcc (Гц) в биядерном комплексе хрома (XXXVI) позволяет
однозначно определить мостиковые т]3-аллильные группы, в которых
значения Vcc существенно меньше:
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46,4

43,6

O C r

Таким образом, применение прямых КССВ 1 3С—1 2С для решения раз-
нообразных стереохимических задач привело к созданию нового пер-
спективного метода установления конформационного и конфигурацион-
ного строения молекул.

3. Прослеживание углеродного скелета сложных молекул

При использовании прямых КССВ 1 3С—1 3С разработан универсаль-
ный метод отнесения сигналов в спектрах ЯМР 13С, получивший назва-
ние «Прослеживание углеродного скелета» («Tracing out the carbon
sceleton» [162]). В двумерном варианте INADEQUATE прослеживание
углеродного скелета молекулы осуществляется путем наблюдения двух-
квантовых частот в размерности 2F\, которым в размерности $~2 соот-
ветствует обычный углеродный спектр с 1ЛС-сателлитами; непосредст-
венно связанные ядра 13С при этом легко идентифицируются по одина-
ковым двухквантовым частотам [162]. Использование этой методики
особенно эффективно, когда химические сдвиги взаимодействующих
ядер практически совпадают, а константы их взаимодействия с соседни-
ми ядрами углерода настолько близки, что не могут быть различены с
точностью экспериментального измерения, как это имеет место, напри-
мер, в 1-метилбифенилене (XXXVII) [163]:

С х СН3

c i >
I V A ~ V B

(XXXVII)

Несмотря на отмеченные преимущества, при использовании двумер-
ного варианта INADEQUATE приходится сталкиваться с двумя трудно-
стями: крайне острой проблемой чувствительности, часто непреодоли-
мой даже на самых совершенных спектрометрах ЯМР (для записи одно-
го двумерного спектра INADEQUATE необходимо получить по крайней
мере ~1000 13С-сателлитных углеродных спектров) и, с другой сторо-
ны,— низким цифровым разрешением в преобразованных спектрах, не
позволяющим измерять значения Vcc с необходимой точностью.

Отмеченных недостатков лишен альтернативный метод одномерного
варианта INADEQUATE. В этой методике прослеживание углеродного
скелета достигается установлением углерод-углеродных связей путем
последовательного сопоставления значений ЧСс, измеренных для каж-
дого сигнала в спектре ЯМР 13С. Программы COSMIC [164] и CABSA
[165] обеспечивают полную автоматизацию этого эксперимента.

В случае высокой спектральной плотности сигналов использование
импульсной последовательности DOUBTFUL [166] позволяет проводить
однозначное отнесение четвертичных сигналов в режиме INADEQUATE
с их предварительным фильтрованием.

Обсуждаемый метод широко используется для отнесения сигналов
13С в сложных органических соединениях, содержащих до 40 углерод-
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ных атомов. В ряде случаев проведено переотнесение сигналов [149,
167—177]. Например, в молекуле бензо[а]пирена (XXXVIII) в резуль-
тате использования этого метода было переотнесено 11 из 20 сигналов
в спектре ЯМР 13С [149].

Сии
(XXXVIII)

С привлечением этого метода проведена идентификация очень близ-
ких по строению изомеров (XXXIXa, б) [178], (XLa, б) [179], (XLIa, б)
[180], не различимых по спектрам ЯМР 13С.

(XXXIXa) (XXXIX6)

.С Ν

(XLa) (XL6)

(XLIa) (XLI6)

Метод прослеживания углеродного скелета уже нашел применение
для установления механизмов реакций и идентификации промежуточ-
ных соединений [76, 181, 182]. Элегантным примером такого рода ис-
следований является выявление пути фотоизомеризации 1,2-13С2-цикло-
пентадиена (XLII) [76]:

(XLII) (ХГ.Па) (XI.116) (XIJJU)

В п о л и х л о р п р о и з в о д н ы х ц и к л о б у т е н о н а , циклобутандиона (XLIII)—•
(XLV) и родственных соединениях серьезным препятствием использова-
нию метода являются необычно высокие значения (предположительно
положительные) геминальных констант 2/Сс, которые могут достигать и
даже превышать значения VCQ [183]:
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Двумерный вариант обсуждаемого метода может быть использован
для отнесения повторяющихся структурных фрагментов в полимерах
без измерения значений Чсс. В работе [184] однозначно отнесены по-
добным образом основные структурные единицы (гуацил, сирингил и
пинорезинол) природного полимера лигнина.

Таким образом, метод прослеживания углеродного скелета является
•одной из наиболее многообещающих и быстро развивающихся областей
использования прямых КССВ 13С — 13С в структурных исследованиях.

4. Установление путей биосинтеза

Прямые КССВ 13С — 13С широко привлекаются для установления пу-
тей биосинтеза сложных природных соединений [9, 185, 186]. Селектив-
ное введение изотопа 13С в молекулу предшественника не только позво-
ляет проследить методом ЯМР судьбу индивидуального атома при его
продвижении через последовательность биохимических реакций in vivo,
но также и провести однозначное определение места включения 13С и
установить по методу прослеживания углеродного скелета строение об-
разующихся соединений.

Например, использование прямых КССВ 13С — 13С позволяет уста-
новить цепь последовательных превращений в процессе биосинтеза ви-
тамина В12 промежуточных предшественников — производных сирогид-
рохлорина (XLVIII) — изурогена-Ш (XLVI) [187,188]. Соединению
(XLIX) ранее ошибочно приписывалась структура (L).

(XLVI)

Большинство работ по использованию Чсс для установления путей
биосинтеза основано на изучении микробных метаболитов, обогащаемых
[1,2-13С2] -ацетатом в процессе биосинтеза. Наиболее ранний пример та-
ких исследований относится к 1973 г.: включение [1,2-13С2]-ацетата в
дигидролатумцидин [189]. Принципы, заложенные в этой работе, широ-
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ко используются в настоящее время. В последние годы в связи с разви-
тием методов синтеза соединений, обогащенных изотопом 13С, все чаще
применяют самые различные 13С-меченые предшественники, такие, на-
пример, как [и-13С6]-£-глюкоза [190], [3,5-13С2]-1-тирозин и [1,2-13С2]-
глицин [191], [4,5-13С2]-лизин [192], [3,4-13С,]-глютамат [193],
[1,2-13С2]-пропионат [194], [2,3-13С2]-сукцинат [195, 196], [5,6- J 3 CJ-HH-
котиновая кислота [197, 198] и некоторые другие [199, 200].

К настоящему времени при использовании констант 'Λχ установле-
на структура около 300 важнейших продуктов метаболизма животных
и растений — поликетидов, смешанных метаболитов, терпенов и стерои-
дов, аминокислот и аминокислотных метаболитов.

За время подготовки рукописи к печати появился ряд работ по со-
вершенствованию методических приемов экспериментального измере-
ния КССВ 13С — 13С, касающихся вопросов увеличения чувствительно-
сти базового метода INADEQUATE в одномерном и двумерном вариан-
тах, компенсации нерезонансных эффектов, разработки новых импульс-
ных последовательностей, а также выяснения возможностей измерения
прямых диполь-дипольных КССВ 1 3С—1 3С в спектрах ЯМР i 3C твердо-
го тела [201—208].

Продолжены работы по изучению стереоспецифичности КССВ
13С—13С к ориентации неподеленных электронных пар гетероатомов
азота [209, 210] и кислорода [211—213]. Новые экспериментальные
данные подтверждают вывод о положительном знаке дополнительного
вклада неподеленных пар этих гетероатомов в КССВ 13С—13С соседних
связей.

При использовании метода прослеживания углеродного скелета ус-
тановлена структура и проведено полное отнесение сигналов в спект-
рах ЯМР i 3C сесквитерпена а-лонгипинена [214], продукта циклизации
сесквитерпенового углеводорода кариофиллена [215], 1-метокси-змдо-тет-
рацикло[6.3.0.02>и.03'7]ундец-9-ена — продукта фотохимического цикло-
присоединения анизола к циклопентену [216] и сложного конденсиро-
ванного гетероцикла бензо[в]фенантро[4,3-а]тиофена [217].

Существенно продвинулись работы по изучению КССВ 13С—13С в за-
ряженных системах — карбкатионах бисгомотропилиевого типа [218],
α-цианодиарил- и 1,1-диарил-2-бутинилкатионах [219], а также шести-
членных гетероароматических катионах: пирилий-, тиапирилий- и селе-
ниний-ионах [220]. В последней работе [220] сделан принципиальный
вывод о том, что более низкие значения !/Сс в положительно заряженных
системах по сравнению с нейтральными аналогами объясняются заря-
довой поляризацией. Этот вывод подтверждается результатами уникаль-
ного эксперимента по измерению Vcc (Гц) в антраценониевом катионе
(LI) с природным содержанием изотопов [221].

= -1ϋ. Ι ή

Η
8 ^

Ш
5 10

(LI)

11'
' 1

4

Ι τ = r,r,..S7:

)τ =.r)2.',!t
• J,:j

J T = 5 2 . 4 1
J 3 . 4 •'П.12

Намечается прогресс в области теоретического изучения КССВ
1 3С—1 3С. В этом плане особо следует отметить работу Фронзони и Га-
лассо по использованию неэмпирического метода ab initio для расчета
'/ с с в моногетероциклопропанах и циклопропенах [222]. Завершается ра-
бота по созданию комплекса квантовохимических программ IPPP RPA
INDO (Inner Projections of the Polarization Propagator at the Random
Phase Approximation level using the INDO method), позволяющего изу-
чать механизмы передачи отдельных вкладов КССВ 13С—)3С (Ферми-
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контактного, спин-орбитального и диполь-дипольнрго) через связи, от-
дельные молекулярные орбитали (включая и разрыхляющие) и неподе-
ленные электронные пары гетероатомов [223].

Завершена работа по обобщению обширных экспериментальных дан-
ных и готовится к печати обзор по КССВ 1 3С—1 3С тройной связи в ряду
элементоорганических и гетероатомных производных ацетилена [224].
В работах [225—232] прямые КССВ 13С—13С использованы для реше-
ния конкретных структурных задач химии насыщенных и карбоцикли-
ческих, непредельных и ароматических, а также гетероциклических
соединений различного строения.
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