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Ââåäåíèå
Ñåëåêòèâíîå äåãàëîèäèðîâàíèå è ãèäðèðîâàíèå

òðèòèåì íåíàñûùåííûõ ñîåäèíåíèé â ðàñòâîðå èçâå-
ñòíî äàâíî [1, 2]. Ïðîáëåìû âîçíèêàþò, êîãäà èñ-
õîäíûå ñîåäèíåíèÿ èëè ïëîõî ðàñòâîðèìû â àïðî-
òîííûõ ðàñòâîðèòåëÿõ, èëè êîãäà ãèäðèðîâàíèå îðãà-
íè÷åñêîãî ñîåäèíåíèÿ ïðîèñõîäèò òîëüêî ïðè íèçêèõ
ðÍ. Èñïîëüçîâàíèå ïðîòîííûõ ðàñòâîðèòåëåé è íèç-
êèõ ðÍ ïðèâîäèò ê çíà÷èòåëüíîìó èçîòîïíîìó ðàç-
áàâëåíèþ âñòóïàþùåãî â ðåàêöèþ òðèòèÿ çà ñ÷åò
èçîòîïíîãî îáìåíà [3]. Ãèäðèðîâàíèå íåíàñûùåííî-
ãî ñîåäèíåíèÿ â àäñîðáöèîííîì ñëîå ïîçâîëÿåò íå
òîëüêî èçáåæàòü èçîòîïíîãî ðàçáàâëåíèÿ ãàçîîáðàç-
íîãî òðèòèÿ ïîäâèæíûìè âîäîðîäàìè ðàñòâîðèòåëÿ,
íî è ïîâûñèòü ìîëÿðíóþ ðàäèîàêòèâíîñòü ìå÷åíîãî
ïðåïàðàòà çà ñ÷åò èçîòîïíîãî îáìåíà. Íàïðèìåð,
ïðè âîññòàíîâëåíèè áåíçèëàìèíà, êîãäà â êà÷åñòâå
êàòàëèçàòîðà èñïîëüçîâàëè 5% Rh/Al2O3, à ðåàêöèþ
ïðîâîäèëè ïðè 60°C 3 ÷, îáðàçóåòñÿ ìå÷åíûé öèêëî-
ãåêñèëìåòèëåíàìèí ñ ìîëÿðíîé ðàäèîàêòèâíîñòüþ
îêîëî 7,8  ÏÁê/ìîëü [4]. Ðàáîòû [4, 5] ÿâëÿþòñÿ
ïðèìåðàìè íåñåëåêòèâíûõ ðåàêöèé â àäñîðáöèîííîì
ñëîå, â òî âðåìÿ êàê ìíîãèå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûå
ñîåäèíåíèÿ ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû òîëüêî ñåëåêòèâ-
íûì äåãàëîèäèðîâàíèåì è ãèäðèðîâàíèåì ñîîòâåò-
ñòâóþùåãî ïðåäøåñòâåííèêà.

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà ìåòî-
äà ñåëåêòèâíîãî äåãàëîèäèðîâàíèÿ è ãèäðèðîâàíèÿ
òðèòèåì îðãàíè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé ðåàêöèÿìè â àä-
ñîðáöèîííîì ñëîå è ñèíòåç ìå÷åííûõ òðèòèåì 3′,3,5-
òðèéîä-òèðîíèíà, äèãèäðîôóçèêîêöèíîâîãî òåðïåíîè-
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Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè îáðàáîòêå ñîîòâåòñòâóþùèõ ïðåäøåñòâåííèêîâ, íàíåñåííûõ íà ãåòåðîãåí-
íûé êàòàëèçàòîð, ãàçîîáðàçíûì òðèòèåì ïðîèñõîäèò èõ ñåëåêòèâíîå äåãàëîèäèðîâàíèå è
ãèäðèðîâàíèå. Ýòèì ìåòîäîì ïîëó÷åíû ìå÷åííûå òðèòèåì 3′′′′′,3,5-òðèéîäòèðîíèí, äèãèäðî-
ôóçèêîêöèíîâûé òåðïåíîèä (ÄÃÔ) è 3-(ïèïåðèäèí-4-èë)-1,4-äèãèäðîõèíàçîëèí-2-îí ñ ìî-
ëÿðíûìè ðàäèîàêòèâíîñòÿìè 0.76, 2.3 è 6.5 ÏÁê/ìîëü ñîîòâåòñòâåííî.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: òðèòèé, ìå÷åíûå ñîåäèíåíèÿ, ñåëåêòèâíîå ãèäðèðîâàíèå è
äåãàëîèäèðîâàíèå.

äà (ÄÃÔ) è 3-(ïèïåðèäèí-4-èë)-1,4-äèãèäðîõèíàçîëèí-
2-îíà.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü
Íåîáõîäèìûå ðåàêòèâû – êîììåð÷åñêèå ïðåïàðà-

òû – èñïîëüçîâàëè áåç äîïîëíèòåëüíîé î÷èñòêè.
5%Pd/C (¹ 75992), RhCl3 (¹ 14894), 5%Pd/CàÑÎ3
(¹ 76032) è êàòàëèçàòîð Ëèíäëàðà (¹ 62145) ïî-
ñòàâëåíû ôèðìîé “Fluka” (Øâåéöàðèÿ). Îïòèìàëü-
íûå óñëîâèÿ ïðîâåäåíèÿ ðåàêöèé îòðàáàòûâàëè ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì 1% òðèòèé-ïðîòèåâîé ñìåñè ïî ìåòîäè-
êàì, ïðèâåäåííûì â ðàáîòàõ [6, 7]. Ðåàêöèþ ïðîâîäè-
ëè ïðè äàâëåíèè 250 ìì ðò. ñò. â èíòåðâàëå òåìïåðà-
òóð îò 40 äî 220°Ñ â òå÷åíèå 5–30 ìèí. Ïîñëå ïðî-
âåäåíèÿ ðåàêöèè îñòàòî÷íûé ãàç óäàëÿëè âàêóóìèðî-
âàíèåì, ñîäåðæèìîå àìïóëû ïîìåùàëè íà ôèëüòð è
ýêñòðàãèðîâàëè îðãàíè÷åñêèå âåùåñòâà ìåòàíîëîì.
Ìåòàíîë îòãîíÿëè íà ðîòîðíîì èñïàðèòåëå, ïðåïàðàò
ðàñòâîðÿëè â íîâîé ïîðöèè ìåòàíîëà, è ýòó ïðîöåäóðó
ïîâòîðÿëè äî ïîëíîãî óäàëåíèÿ òðèòèÿ èç ëàáèëüíûõ
ïîëîæåíèé îðãàíè÷åñêîãî ñîåäèíåíèÿ (ãèäðîêñèëüíûõ,
êàðáîêñèëüíûõ è àìèíîãðóïï). Â ðåçóëüòàòå ìåòêà â
ñîåäèíåíèè îñòàâàëàñü òîëüêî â ïîëîæåíèÿõ, â êîòî-
ðûõ òðèòèé ñâÿçàí ñ àòîìàìè óãëåðîäà. Çàòåì ïðîâî-
äèëè àíàëèç ìå÷åíûõ ïðîäóêòîâ, êàê îïèñàíî äàëåå.
Ðàäèîàêòèâíîñòü èçìåðÿëè íà ñöèíòèëëÿöèîííîì
ñ÷åò÷èêå “RackBeta 1215” (“LKB”, “Finland”). Äëÿ
ñáîðà è îáðàáîòêè õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ äàííûõ èñ-
ïîëüçîâàëàñü ñèñòåìà “ÌóëüòèÕðîì 1.5” (ÇÀÎ
“Àìïåðñåíä”, Ðîññèÿ) íà áàçå IBM PC/AT.
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Íèæå ïðèâåäåíû îïòèìàëüíûå óñëîâèÿ ðåàêöèé â
àäñîðáöèîííîì ñëîå ìåæäó îðãàíè÷åñêèì ñîåäèíåíè-
åì è ãàçîîáðàçíûì òðèòèåì.

Ñèíòåç ìå÷åííîãî òðèòèåì 3′,3,5-òðèéîäòèðî-
íèíà. Ðàñòâîð 7 ìã ñîëÿíîêèñëîãî òèðîêñèíà â
0,5 ìë ìåòàíîëà ïðè ïåðåìåøèâàíèè ñ 70 ìã êàòàëè-
çàòîðà Ëèíäëàðà óïàðèëè íà ðîòîðíîì èñïàðèòåëå è
ëèîôèëèçèðîâàëè. Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïîìåùàëè â ðå-
àêöèîííóþ àìïóëó, âàêóóìèðîâàëè è íàïóñêàëè ãàçîîá-
ðàçíûé òðèòèé äî äàâëåíèÿ 250 ìì ðò. ñò. Ðåàêöèþ
âåëè 5 ìèí ïðè 200°Ñ. Ìå÷åíûé ïðåïàðàò âûäåëÿëè
ïî ìåòîäèêå [8] è àíàëèçèðîâàëè ìåòîäîì ÂÝÆÕ
(êîëîíêà “Kromasil 100” C18 7 ìêì, 4,6×150 ìì, ýëþ-
åíò 70% ìåòàíîë ñ 0,1%-é óêñóñíîé êèñëîòû, ñêî-
ðîñòü ïîòîêà 1 ìë/ìèí, âðåìÿ óäåðæèâàíèÿ 4,29 ìèí).

Ñèíòåç ìå÷åííîãî òðèòèåì ôóçèêîêöèíîâîãî
òåðïåíîèäà ñ âîññòàíîâëåííîé äâîéíîé ñâÿçüþ
èçîïåíòåíèëüíîé ãðóïïû ([3H]-ÄÃÔ). Â àìïóëó
ïîìåùàëè ñóõîé ñìåñè 7 ìã ôóçèêîêöèíîâîãî òåð-
ïåíîèäà ñ 70 ìã êàòàëèçàòîðà Ëèíäëàðà, ïðèãîòîâ-
ëåííîé ïî ìåòîäèêå, îïèñàííîé âûøå. Çàòåì àìïó-
ëó âàêóóìèðîâàëè è íàïóñêàëè ãàçîîáðàçíûé òðèòèé
äî äàâëåíèÿ 250 ìì ðò. ñò. Ðåàêöèþ ïðîâîäèëè ïðè
140°Ñ 20 ìèí. Çàòåì [3H]-ÄÃÔ âûäåëÿëè ìåòîäîì
ÂÝÆÕ (êîëîíêà “Kromasil 100”  C18 7 ìêì,
4,6×150 ìì, ýëþåíò 50% àöåòîíèòðèë, ñêîðîñòü ïî-
òîêà 1 ìë/ìèí, âðåìÿ óäåðæèâàíèÿ 5,97 ìèí). Õè-
ìè÷åñêèé âûõîä [3H]-ÄÃÔ 25%, ìîëÿðíàÿ ðàäèîàê-
òèâíîñòü 4,7 ÏÁê/ìîëü.

Ñèíòåç ìå÷åííîãî òðèòèåì 3-(ïèïåðèäèí-4-
èë)-1,4-äèãèäðîõèíàçîëèí-2-îíà. Â àìïóëó ïîìåùàëè
66 ìã ñóõîé ñìåñè 3-(ïèðèäèí-4-èë)-1,4-äèãèäðîõèíà-
çîëèí-2-îíà ñ 5% Pd/C, ïðèãîòîâëåííîé ïî ìåòîäèêå,
îïèñàííîé âûøå. Çàòåì àìïóëó âàêóóìèðîâàëè è íà-

ïóñêàëè ãàçîîáðàçíûé òðèòèé äî äàâëåíèÿ 250 ìì ðò.
ñò. Ðåàêöèþ ïðîâîäèëè ïðè 140°Ñ â òå÷åíèå 15 ìèí.
Âûäåëåíèå îñóùåñòâëÿëè íà êîëîíêå “Kromasil 100”
C18 7 ìêì, 4,6×150 ìì, â ñèñòåìå ìåòàíîë–50 ìÌ
ôîñôàòíûé áóôåð (33:67) ðÍ 2,8, ñêîðîñòü ïîòîêà
1 ìë/ìèí, âðåìÿ óäåðæèâàíèÿ 3,22 ìèí.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
Ñåëåêòèâíîå ãèäðèðîâàíèå ðåàêöèÿìè  â àäñîðá-

öèîííîì ñëîå èçó÷àëè íà ïðèìåðå âîññòàíîâëåíèÿ
ôóçèêîêöèíîâîãî òåðïåíîèäà, äàííûå î êîòîðîì è
ïðîäóêòàõ åãî ãèäðèðîâàíèÿ õîðîøî èçâåñòíû [9].
Ýòî ñîåäèíåíèå ñîäåðæèò òðè äâîéíûå ñâÿçè. Ýòè
äâîéíûå ñâÿçè èìåþò îäèí, òðè è ÷åòûðå çàìåñòè-
òåëÿ (ðèñ. 1). Çàäà÷à çàêëþ÷àëàñü â ñåëåêòèâíîì
ãèäðèðîâàíèè èçîïåíòåíèëüíîé ãðóïïû (äâîéíîé ñâÿ-
çè ñ îäíèì çàìåñòèòåëåì) ôóçèêîêöèíîâîãî òåðïåíî-
èäà. Ðåçóëüòàòû ïðèâåäåíû â òàáëèöå. Ìàêñèìàëü-
íûé âûõîä ÄÃÔ íàáëþäàëñÿ ïðè òåìïåðàòóðå 130°Ñ.

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðà ôóçèêîêöèíîâîãî òåðïåíîèäà

Çàâèñèìîñòü ñòåïåíè ïðåâðàùåíèÿ ôóçèêîêöèíîâîãî òåðïåíîèäà îò òåìïåðàòó-
ðû (âðåìÿ ðåàêöèè 20 ìèí, êàòàëèçàòîð Ëèíäëàðà, ñîîòíîøåíèå ìîëüíûõ

ïðîöåíòîâ ïàëëàäèÿ íà ìîëü ñóáñòðàòà 3204:1)

Т,  °Ñ Ñîåäèíåíèå 

40 70 100 130 135 140 160 190 

Ôóçèêîêöèíîâûé òåðïåíîèä 95 84 38 13 3 0 0 0 

ÄÃÔ 5 13 53 62 43 26 15 9 

Ïåðåãèäðèðîâàííûå 

ïðîäóêòû 

0 3 9 25 54 74 85 91 
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Ïðè áîëåå âûñîêîé òåìïåðàòóðå åãî âûõîä ñíèæàëñÿ
èç-çà åãî äàëüíåéøåãî ãèäðèðîâàíèÿ äâîéíûõ ñâÿçåé ñ
òðåìÿ è ÷åòûðüìÿ çàìåñòèòåëÿìè. Îäíàêî è ïðè 140−
160°Ñ ìîæíî ïîëó÷àòü ÄÃÔ ñ ïðèåìëåìûì âûõîäîì,
ïðè÷åì ïðîâåäåíèå ðåàêöèè â ýòèõ óñëîâèÿõ óâåëè÷è-
âàåò ìîëÿðíóþ ðàäèîàêòèâíîñòü ÄÃÔ. Òàê, ïðè 100°Ñ
ìîëÿðíàÿ ðàäèîàêòèâíîñòü [3H]-ÄÃÔ ñîñòàâèëà
2,3 ÏÁê/ìîëü, à ïðè 140°Ñ – 4,7 ÏÁê/ìîëü. Òàêîå óâå-
ëè÷åíèå ìîëÿðíîé ðàäèîàêòèâíîñòè ñâÿçàíî ñ äîïîëíè-
òåëüíûì âêëþ÷åíèåì òðèòèÿ çà ñ÷åò èçîòîïíîãî îáìå-
íà. Ñëåäîâàòåëüíî, èñïîëüçîâàíèå ðàçðàáîòàííîé ìåòî-
äèêè ââåäåíèÿ òðèòèÿ ðåàêöèÿìè  â àäñîðáöèîííîì
ñëîå ïîçâîëèëî ïîëó÷àòü [3H]-ÄÃÔ ñ ìîëÿðíîé ðàäèî-
àêòèâíîñòüþ â ïîëòîðà ðàçà âûøå, ÷åì ïðè èñïîëüçî-
âàíèè ñåëåêòèâíîãî êàòàëèòè÷åñêîãî ãèäðèðîâàíèÿ ôó-
çèêîêöèíîâîãî òåðïåíîèäà â ðàñòâîðå [10].

Ñåëåêòèâíîå äåãàëîèäèðîâàíèå òèðîêñèíà (ðèñ. 2)
ïðîâîäèëè ïðè 160−220°Ñ. Â êà÷åñòâå êàòàëèçàòîðîâ
èñïîëüçîâàëè êàòàëèçàòîð Ëèíäëàðà, 5% Pd/C, RhCl3
è 5% Pd/CàÑÎ3. Ñàìûé âûñîêèé âûõîä ìå÷åííîãî
òðèòèåì 3′,3,5-òðèéîäòèðîíèíà íàáëþäàëñÿ ïðè 200°Ñ
ïðè èñïîëüçîâàíèè êàòàëèçàòîðà Ëèíäëàðà è äîñòèãàë
7%. Ìîëÿðíàÿ ðàäèîàêòèâíîñòü ìå÷åíîãî ïðîäóêòà
ñîñòàâèëà ïðè ýòîì 0,8±0,05 ÏÁê/ìîëü. Òàêèì îáðà-
çîì, ïðè èñïîëüçîâàíèè äàííîãî ïîäõîäà âîçìîæíî
ïîëó÷èòü ìå÷åíûé ïðåïàðàò ñåëåêòèâíûì äåãàëîèäè-
ðîâàíèåì îäíîãî èç ÷åòûðåõ àòîìîâ éîäà. Íàèëó÷øèå
ðåçóëüòàòû ïðè èñïîëüçîâàíèè ðåàêöèé  â àäñîðáöèîí-

Ðèñ. 2. Ñòðóêòóðà òèðîêñèíà è 3′,3,5-òðèéîäòèðîíèíà

Ðèñ. 3. Ñåëåêòèâíîå âîññòàíîâëåíèå 3-(ïèðèäèí-4-èë)-1,4-äèãèäðîõèíàçîëèí-2-îíà

íîì ñëîå áûëè ïîëó÷åíû ïðè ñåëåêòèâíîì ãèäðèðîâà-
íèè 3-(ïèðèäèí-4-èë)-1,4-äèãèäðîõèíàçîëèí-2-îíà
(ðèñ. 3). Èçâåñòíî, ÷òî ñåëåêòèâíîå ãèäðèðîâàíèå ïè-
ðèäèíîâîãî êîëüöà ïðè ñîõðàíåíèè áåíçîëüíîãî ôðàã-
ìåíòà âîçìîæíî òîëüêî ïðè âûñîêîì äàâëåíèè âîäî-
ðîäà è â ïðîòîííûõ ðàñòâîðèòåëÿõ ïðè  íèçêèõ çíà÷å-
íèÿõ ðÍ, íàïðèìåð, â ñìåñè ýòàíîëà ñ ñîëÿíîé êèñëî-
òîé [11]. Îäíàêî â ýòèõ óñëîâèÿõ, êàê è â ñëó÷àå ïîë-
íîãî ãèäðèðîâàíèÿ áåíçèëàìèíà [4], áóäåò ïðîèñõî-
äèòü ñèëüíîå èçîòîïíîå ðàçáàâëåíèå, è ìîëÿðíàÿ ðà-
äèîàêòèâíîñòü öåëåâîãî ïðîäóêòà îêàæåòñÿ íèçêîé.
Ïðè ïðîâåäåíèè æå ñåëåêòèâíîãî ãèäðèðîâàíèÿ ýòîãî
ñîåäèíåíèÿ  â àäñîðáöèîííîì ñëîå íà 5% Pd/C îáðà-
çîâûâàëñÿ ïèïåðèäèíîâûé àíàëîã, ñîäåðæàùèé ïÿòü
àòîìîâ òðèòèÿ (ðàäèîàêòèâíîñòü ìå÷åíîãî ïðîäóêòà
6,5 ÏÁê/ìîëü). Õèìè÷åñêèé âûõîä ìå÷åíîãî ïðåïàðà-
òà ñîñòàâèë 23%. Ïðè ýòîì èñêîìîãî ñîåäèíåíèÿ â
ðåàêöèîííîé ñðåäå áûëî â 8 ðàç áîëüøå, ÷åì äðóãèõ
ïðîäóêòîâ, ò.å. íàáëþäàëàñü âûñîêàÿ ñåëåêòèâíîñòü
ïðîöåññà.

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî âîçìîæíîñòü âîññòà-
íîâëåíèÿ ïèðèäèíîâîãî ôðàãìåíòà 3-(ïèðèäèí-4-èë)-
1,4-äèãèäðîõèíàçîëèí-2-îíà, ãèäðèðîâàíèå êîòîðîãî
èäåò òîëüêî ïðè ïðîòîíèðîâàíèè àòîìà àçîòà [11],
óêàçûâàåò íà òî, ÷òî àêòèâèðîâàííûìè ÷àñòèöàìè
ÿâëÿþòñÿ êàòèîíû òðèòèÿ. Òîëüêî êàòèîíû òðèòèÿ ïðè
èñïîëüçîâàíèè ýòîãî íîâîãî ìåòîäà ìîãóò ïðîòîíèðî-
âàòü àòîì àçîòà, ÷òî ïîçâîëÿåò ñåëåêòèâíî âîññòà-
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SELECTIVE DEHALOGENATION AND HYDROGENATION OF
COMPOUNDS IN ADSORBED LAYERS WITH TRITIUM GAS

V.P. Shevchenko, G.A. Badun , I.Yu. Nagaev, M.G. Chernysheva, K.V. Shevchenko,
V.M. Fedoseev
(Division of Radiochemistry)

The selective dehalogenation and hydrogenation were observed when corresponding precursor
supported on heterogeneous carrier was reacted with tritium gas. Tritium labeled 3′′′′′,3,5-
triiodtironine, dihydrofusicoccine terpenoid (DHF) and 3-(piperidine-4-yl)-1,4-
dihydroquinazoline-2-on with molar radioactivity of 0.76, 2.3 and 6.5 PBq/mol, correspondingly,
were obtained by this technique.

Key words: Tritium, labeled compounds, selective hydrogenation and dehalogenation.
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íàâëèâàòü ãåòåðîöèêëè÷åñêèå àðîìàòè÷åñêèå êîëüöà â
ïðèñóòñòâèè áåíçîëüíûõ ôðàãìåíòîâ.
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äåííûõ àòîìîâ òðèòèÿ, èëè äàæå ïðåâûøàëà åå, ÷òî
ñâÿçàíî ñ äîïîëíèòåëüíûì ââåäåíèåì òðèòèÿ çà ñ÷åò
èçîòîïíîãî îáìåíà. Òàêîé ïîäõîä ìîæíî òàêæå èñ-
ïîëüçîâàòü è äëÿ ñåëåêòèâíîãî äåãàëîèäèðîâàíèÿ, îä-
íàêî èç-çà íèçêèõ õèìè÷åñêèõ âûõîäîâ öåëåâîãî ïðî-
äóêòà ðåàêöèþ äåãàëîèäèðîâàíèÿ ïðåäïî÷òèòåëüíåé
ïðîâîäèòü â ðàñòâîðå.
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