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Получены новые катионно-анионные комплексы палладия(II) из адамантилзамещенных солей
имидазолия и исследовано влияние структуры адамантилзамещенных солей и условий синтеза на
строение этих комплексов с анионами Pd(ДМСО)  (1–4),  (5, 6) или  (7). Получен
ряд комплексов палладия(II), активных против моноаминоксидазы Б, установлены закономерно-
сти влияния состава и структуры на их биологическую активность. Строение комплексов подтвер-
ждено методами рентгеноструктурного анализа, проведено кондуктометрическое исследование
комплекса 1. Установлено, что МАО-ингибирующая активность синтезированных комплексов на-
ходится на уровне препаратов сравнения: 17.6% остаточной активности фермента при ингибирова-
нии комплексом 3 по сравнению с 16.9% у препарата сравнения (селегелин). Комплексы с бромом
в качестве лиганда обладают большей активностью, чем с хлором. Результаты исследования могут
быть использованы в области металлоорганической и бионеорганической химии.
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ВВЕДЕНИЕ

Комплексы палладия(II) c P-, S- и N-лиганда-
ми широко используются как катализаторы реак-
ций кросс-сочетания [1, 2]. В последние годы
большой интерес вызывают комплексы Pd(II) и
Pd(0) с N-гетероциклическими карбеновыми ли-
гандами (Pd–NHC-комплексы) [3–5]. Прямой
метод синтеза Pd–NHC-комплексов, предложен-
ный Херрманном [6], заключается во взаимодей-
ствии ацетата палладия(II) с солями имидазолия
в ДМСО при нагревании в интервале температур
50–120°С [7–11]. Этим же методом можно полу-
чать комплексы палладия(II) из солей 1,2,4-триа-
золия [12] и для так называемых “аномальных”
(“abnormal”) карбенов [13, 14]. Нами установлено,
что применение данной методики к солям 1-ада-
мантил-3-бензилимидазолия неожиданно привело
к получению анионных комплексов палладия(II)
с ДМСО, в которых в качестве катиона выступает
имидазолий. Вероятно, причиной такого поведе-
ния является стерический фактор. В литературе

известны примеры, когда из-за стерической пе-
регруженности имидазольного лиганда карбено-
вые комплексы не образуются, а вместо них полу-
чаются катионно-анионные комплексы с катио-
ном имидазолия [15–17]. Известны аналогичные
катионно-анионные комплексы палладия, в том
числе с ДМСО и катионами различных типов
[18–23], но противоионы имидазолия встречаются
редко [24–26]. В литературе есть также примеры,
когда ДМСО включается в комплекс Pd–NHC с ко-
ординацией кислорода на палладий [27]. Есть при-
меры формального комплекса палладия с NHC и
ДМСО, где сера координирована палладием
[28, 29], однако правильнее его рассматривать как
сокристаллизацию комплексов PdII–NHC и PdII–
ДМСО. Стоит отметить, что в работах 2017 г.
именно анион [Pd(ДМСО) ] признан актив-
ным катализатором реакций Хека [29] и Сузуки
[30]. Описаны подобные (c остатком соли имида-
золия) комплексы с ДМСО для Pt(II) [31–33],
Rh(I) [34] и Ru(II) [35–38], причем последние об-

3Hal− 2
2 6Pd Br − 2

4PdCl −

3Cl−

УДК 546.98+547.78+547.279.52+577.151.042
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ладают противораковым действием. Существуют
работы, в которых продемонстрировано исполь-
зование катионно-анионных комплексов палла-
дия как альтернативы противораковому препара-
ту цисплатину [39–46].

Болезни Паркинсона и Альцгеймера, а также
депрессивные состояния и ряд других нейродеге-
неративных заболеваний связаны с нарушением
работы фермента моноаминоксидазы Б (МАО-Б),
который локализован в нейронах головного моз-
га. Существует целый ряд лекарственных средств
МАО-ингибиторов, применяемых в терапии де-
прессивных состояний и болезней Альцгеймера и
Паркинсона. На данный момент на рынке при-
сутствуют препараты моклобемид и разагилин
(с обратимым и необратимым ингибирующим
механизмом действия на МАО соответственно),
но только последний рекомендован к лечению
болезни Паркинсона [47]. Другие лекарственные
препараты против нейродегенеративых заболева-
ний задействуют иные механизмы действия. Оче-
видно, необходим принципиально новый подход
к получению МАО-ингибиторов, обладающих
высокой активностью и меньшей токсичностью.

Целью работы является синтез катионно-ани-
онных тригалогенид-сульфоксидных, мостико-
вых комплексов  и тетрагалогенидных комплек-
сов палладия(II) с адамантилзамещенными кати-
онами имидазолия, изучение их строения и
МАО-ингибирующей активности, установление
закономерностей анти-МАО-активности в зави-
симости от состава комплексов.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
ИК-спектры регистрировали на Фурье-спек-

трометре VERTEX 80v в тонкой пленке, получен-
ной испарением раствора вещества в хлороформе
непосредственно на стекле NaCl или в суспензии
вазелинового масла. Спектры ЯМР 1Н и 13С запи-
сывали в CDCl3 на приборе Bruker 400 при 400 и
100 МГц соответственно, внутренний стандарт –
ГМДС (гексаметилдисилоксан); при записи спек-
тров ЯМР 13С внутренним стандартом служили
остаточные сигналы растворителя. Температуру
плавления определяли на приборе ПТП-2. Эле-
ментный анализ (C, H, N, S) проводили на прибо-
ре Vario EL Cube (Elementar Analysensysteme GmbH,
Германия). Для колоночной хроматографии при-
меняли Silicagel 60 (Alfa Aesar, 0.032–0.070 мм)
или Celite Standard Super (Alfa Aesar). Элюировали
высушенным хлористым метиленом. В работе ис-
пользовали PdCl2 и Pd(OAc)2 (Alfa Aesar, Велико-
британия); коммерческие препараты кинурамин,
разагилин и селегелин фирмы Sigma-Aldrich, ре-
активы ДМСО (х. ч.), KBr (ч. д. а.) и K2CO3 (х. ч.)
отечественного производства использовали без
дополнительной очистки. Метилен хлористый (х. ч.)
сушили перегонкой над оксидом фосфора(V). Ис-

ходные соли имидазолия синтезировали по методу,
опубликованному нами ранее в работе [48].

Рентгеноструктурный анализ (РСА) соедине-
ний 1 и 3 выполнен на оборудовании ЦКП
“Спектроскопия и анализ органических соедине-
ний” ИОС УрО РАН, соединений 4–7 – в Перм-
ском государственном национальном исследова-
тельском университете. Эксперименты проведе-
ны на автоматических дифрактометрах Xcalibur 3
(соединения 1 и 3) и Xcalibur Ruby (соединения
4–7) по стандартной процедуре (MoKα-излуче-
ние, графитовый монохроматор, ω-сканирование с
шагом 1°). Введена эмпирическая поправка на по-
глощение. Решение и уточнение структур выполне-
но в программной оболочке Olex2 [49]. Структуры
решены с помощью программы ShelXS [50] и уточ-
нены с использованием программы ShelXL [51] в
анизотропном для неводородных атомов прибли-
жении. Рисунки структур созданы в программе
Mercury 3.3 (Build RC5) [52]. Часть атомов водорода
добавлена в рассчитанные положения и включена
в уточнение в модели “наездника” с зависимыми
тепловыми параметрами, часть уточнена незави-
симо в изотропном приближении. Координаты
разупорядоченных атомов аниона соединения 6
уточнены с использованием мягких ограничений
SAME. Основные кристаллографические пара-
метры и результаты уточнения структуры пред-
ставлены в табл. 1.

Результаты РСА зарегистрированы в Кем-
бриджской базе структурных данных в виде cif-фай-
ла под номерами ССDC: 1541626 (комплекс 1),
1541627 (комплекс 3), 1824095 (комплекс 4),
1541628 (комплекс 5), 1541629 (комплекс 6),
1541630 (комплекс 7). Эти данные находятся в
свободном доступе и могут быть запрошены по
адресу: www.ccdc.cam.ac.uk.

1-Адамантил-3-[(2,4,6-триметилфенил)метил]-
1Н-имидазолий диметилсульфоксидтрихлорпалла-
дат (1). В 5 мл ДМСО растворяли хлорид 1-ада-
мантил-3-[(2,4,6-триметилфенил)метил]-1Н-ими-
дазолия (153 мг, 0.412 ммоль) и хлорид палла-
дия(II) (73 мг, 0.412 ммоль), перемешивали 2 ч
при 50°С, затем 3 ч при 110°С. Отгоняли ДМСО
под вакуумом, остаток растворяли в хлористом
метилене и фильтровали через целит. Перекри-
сталлизовывали из смеси хлористый метилен-
этилацетат. Получили коричнево-красные кри-
сталлы. Выход 85% (220 мг), tпл = 159–164°С.

ИК-спектр (тонкая пленка), ν, cм–l: 3124, 3087,
3051, 2986, 2916 (CH2 Ad), 2856, 1613, 1546, 1452,

C H N S
Найдено, %: 47.47; 6.14; 4.41; 4.69.
Для С25H37Cl3N2OPdS 
вычислено, %: 47.93; 5.59; 4.47; 5.12.
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1416, 1381, 1362, 1346, 1309, 1295, 1253, 1238, 1215,
1152 (NCHN), 1142 (S–O), 1105, 1025, 855, 827, 816,
798, 752 (Ar–H), 693, 663, 637, 620, 426.

Спектр ЯМР 1Н (СDСl3, δ, м.д.): 1.82 (к, 6 H,
Ad, J = 9.0 Гц); 2.29–2.36 (м, 18 Н, Ad + MeAr);
3.31 (c, 6 H, ДМСО); 5.73 (с, 2 Н, СН2Ar); 6.79 (с,
1 Н, Im); 6.93 (с, 2 Н, Ar); 7.38 (с, 1 Н, Im); 9.77 (с,
1 Н, 2-Im).

Спектр ЯМР 13C (СDСl3, δ, м.д.): 19.54 (MeAr);
20.56 (MeAr); 29.01 (CH Ad); 34.84 (CH2 Ad); 42.40
(CH2 Ad); 44.26 (ДМСО); 48.10 (CH2Ar); 60.34 (C Ad);
117.67 (Im); 119.92 (Im); 125.25 (C Ar); 129.33 (CH Ar);
134.50 (2-Im); 137.88 (C Ar); 139.14 (C Ar).

1-Адамантил-3-[(2,3,5,6-тетраметилфенил)ме-
тил]-1Н-имидазолий диметилсульфоксидтрихлор-
палладат тригидрат (2). В 5 мл ДМСО растворяли
хлорид 1-адамантил-3-[(2,3,5,6-тетраметилфе-
нил)метил]-1Н-имидазолия (159 мг, 0.412 ммоль)
и хлорид палладия(II) (73 мг, 0.412 ммоль), пере-
мешивали 2 ч при 50°С, затем 3 ч при 110°С. Отго-
няли ДМСО под вакуумом, остаток растворяли в
хлористом метилене и фильтровали через целит.
Растворяли в этилацетате, высаживали петролей-
ным эфиром (40–70°С); к декантированной ниж-
ней фазе (масло) добавляли каплю ацетонитрила
и оставляли испаряться при комнатной темпера-
туре. Получили желтый порошок. Выход 83%
(237 мг), tпл(СН3СN) = 52–55°С.

ИК-спектр (вазелиновое масло), ν, cм–l: 3163,
3123 (Ar–H), 3081, 3058, 3007, 1552, 1416, 1346, 1311,
1297, 1256, 1235, 1213, 1152 (NCHN), 1104 (Im–H),
1092 (S–O), 1065, 1027, 986, 946, 919, 901, 878, 866,
760 (Ar–H), 688, 663, 640, 621, 425.

Спектр ЯМР 1Н (СDСl3, δ, м.д.): 1.84 (к, 6 H,
Ad, J = 8.9 Гц); 2.01 (с, 3 H, Ad); 2.24 (c, 6 H,
MeAr); 2.27 (c, 6 H, MeAr); 2.33 (c, 6 H, Ad); 2.36
(с, 6 H, ДМСО); 3.33 (c, 6 H, H2O); 5.82 (с, 2 Н,
СН2Ar); 6.77 (с, 1 Н, Im); 7.06 (с, 2 Н, Ar); 7.31 (с,
1 Н, Im); 9.81 (с, 1 Н, 2-Im).

Спектр ЯМР 13C (СDСl3, δ, м.д.): 15.43 (MeAr);
19.89 (MeAr); 29.04 (CH Ad); 34.87 (CH2 Ad); 42.46
(CH2 Ad); 44.30 (ДМСО); 48.89 (CH2Ar); 60.37 (C Ad);
117.28 (Im); 120.04 (Im); 128.01 (C Ar); 132.82 (C Ar);
133.88 (CH Ar); 134.30 (C Ar); 134.62 (2-Im).

1-Адамантил-3-[(2,4,6-триметилфенил)метил]-
1Н-имидазолий диметилсульфоксидтрибромпалла-
дат (3). В 5 мл ДМСО растворяли тетрафторборат
1-адамантил-3-[(2,4,6-триметилфенил)метил]-
1Н-имидазолия (174 мг, 0.412 ммоль) и ацетат пал-

C H N S
Найдено, %: 44.54; 7.17; 3.98; 4.23.
Для С26H39Cl3N2OPdS · 3Н2О 
вычислено, %: 44.97; 6.53; 4.03; 4.62.

ладия(II) (92 мг, 0.412 ммоль), добавляли бромид
калия (294 мг, 2.429 ммоль) и перемешивали 2 ч
при 50°С, затем 3 ч при 110°С. Отгоняли ДМСО
под вакуумом, остаток растворяли в хлористом
метилене и фильтровали через целит. Хромато-
графировали на силикагеле. Перекристаллизовы-
вали из ацетонитрила. Получили красные кри-
сталлы. Выход 48% (150 мг), tпл = 143–145°С.

ИК-спектр (пленка), ν, cм–l: 3125, 3088, 3052,
2984, 2915 (CH2 Ad), 2856, 1613, 1546, 1452, 1416,
1381, 1362, 1346, 1309, 1295, 1253, 1236, 1216, 1152
(NCHN), 1142 (S–O), 1104, 1024, 855, 827, 816, 798,
752 (Ar–H), 693, 662, 637, 620, 424.

Спектр ЯМР 1Н (СDСl3, δ, м.д.): 1.82 (д, 6 H,
Ad, J = 9.0 Гц); 2.27–2.36 (м, 18 Н, Ad + MeAr);
2.64 (c, 6 H, ДМСО); 5.76 (с, 2 Н, СН2Ar); 6.85 (с,
1 Н, Im); 6.92 (с, 2 Н, Ar); 7.34 (с, 1 Н, Im); 9.67 (с,
1 Н, 2-Im).

Спектр ЯМР 13C (СDСl3, δ, м.д.): 20.29 (MeAr);
21.01 (MeAr); 29.46 (CH Ad); 35.34 (CH2 Ad); 43.07
(CH2 Ad); 44.25 (ДМСО); 49.08 (CH2Ar); 60.98 (C Ad);
118.73 (Im); 120.94 (Im); 125.25 (C Ar); 129.82 (CH Ar);
134.50 (2-Im); 138.33 (C Ar); 139.65 (C Ar).

1-Адамантил-3-бензил-1Н-имидазолий диме-
тилсульфоксидтрибромпалладат (4). В 5 мл ДМСО
растворяли бромид 1-адамантил-3-бензил-1Н-
имидазолия (166 мг, 0.443 ммоль) и ацетат палла-
дия(II) (100 мг, 0.443 ммоль), добавляли бромид
калия (158 мг, 1.330 ммоль) и перемешивали 2 ч
при 50°С, затем 3 ч при 110°С. Отгоняли ДМСО
под вакуумом, остаток растворяли в хлористом
метилене и фильтровали через целит. Хромато-
графировали на силикагеле. Перекристаллизовы-
вали из ацетонитрила. Получили красные приз-
мы. Выход 25% (80 мг), tпл(СН3СN) = 147–149°С.

ИК-спектр (пленка), ν, cм–l: 3141, 3123, 3081,
2915 (CH2 Ad), 2849, 1538, 1447, 1342, 1307, 1254,
1148 (H+), 1113, 1104 (S–O), 1026, 840, 823, 816, 736,
708 (Ar–H), 681, 656, 637, 626, 620.

Спектр ЯМР 1Н (СDСl3, δ, м.д.): 1.84 (к, 6 H,
Ad, J = 14.0 Гц); 2.37 (с, 6 Н, Ad) 2.64 (c, 6 H,
ДМСО); 3.42 (т, 3 Н, Ad, J = 3.6 Гц); 5.79 (с, 2 Н,
СН2Ar); 7.32 (т, 1 Н, Im, J = 0.4 Гц); 7.41–7.47 (м,

C H N S
Найдено, %: 37.94; 5.87; 2.57; 3.08.
Для С25H37Br3N2OPdS 
вычислено, %: 40.30; 5.20; 3.62; 4.14.

C H N S
Найдено, %: 36.87; 4.23; 3.93; 4.37.
Для С22H31Br3N2OPdS 
вычислено, %: 36.87; 4.23; 3.93; 4.34.
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4Н, м-Ph, п-Ph, Im); 7.55 (дд, 2 Н, o-Ph, J = 7.6, J =
= 1.2 Гц); 9.60 (с, 1 Н, 2-Im).

Спектр ЯМР 13C (СDСl3, δ, м.д.): 29.03 (CH Ad);
34.87 (CH2 Ad); 40.63 (CH2 Ad); 42.53 (ДМСО);
53.90 (CH2Ar); 60.68 (C Ad); 118.24 (Im); 121.60
(Im); 128.90 (CH Ar); 128.93 (CH Ar); 128.96 (CH
Ar); 129.13 (C Ar); 132.51 (2-Im).

Бис-{1-адамантил-3-[(2,3,5,6-тетраметилфе-
нил)метил]-1Н-имидазолий} гексабромдипалладат по-
лугидрат (5). В 5 мл ДМСО растворяли (0.180 г) тет-
рафторборат 1-адамантил-3-[(2,3,5,6-тетраметилфе-
нил)метил]-1Н-имидазолия (180 мг, 0.412 ммоль) и
ацетат палладия(II) (92 мг, 0.412 ммоль), добавля-
ли бромид калия (294 мг, 2.429 ммоль) и переме-
шивали 2 ч при 50°С, затем 3 ч при 110°С. Отгоня-
ли ДМСО под вакуумом, остаток растворяли в
хлористом метилене и фильтровали через целит.
Хроматографировали на силикагеле. Перекристал-
лизовывали из ацетонитрила. Получили кристаллы
темно-бордового цвета. Выход 36% (601 мг),
tпл(СН3СN) = 255–256°С.

ИК-спектр (вазелиновое масло), ν, cм–l: 3158,
3126, 3088, 2734, 1558, 1544, 1414, 1344, 1320, 1307,
1294, 1283, 1269, 1251, 1187, 1145, 1111, 1101, 1063,
1044, 1017, 994, 984, 904, 880, 833, 817, 775, 752 (Ar–H),
737, 700, 686, 660, 637, 615.

Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6, δ, м.д.): 1.73 (т,
6 H, Ad, J = 2.8 Гц); 2.14 (т, 6 H, Ad, J = 3.8 Гц); 2.30
(т, 3 Н, Ad, J = 1.6 Гц); 5.48 (с, 2 Н, СН2Ar); 7.09 (с,
1 H, Ar); 7.30 (т, 1 Н, Im, J = 2.0 Гц); 7.98 (т, 1 Н,
Im, J = 2.0 Гц); 9.26 (т, 1 Н, 2-Im, J = 1.8 Гц).

Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6, δ, м.д.): 15.31
(MeAr); 20.05 (MeAr); 28.90 (CH Ad); 34.82 (CH2
Ad); 41.55 (CH2 Ad); 47.69 (CH2Ar); 59.40 (C Ad);
119.71 (Im); 121.55 (Im); 129.20 (C Ar); 132.60 (CH
Ar); 133.64 (2-Im); 134.00 (C Ar); 134.06 (C Ar).

Бис-{1-адамантил-3-[(1-нафтил)метил]-1Н-
имидазолий} гексабромдипалладат моногидрат (6).
В 5 мл ДМСО растворяли тетрафторборат 1-ада-
мантил-3-[(1-нафтил)метил]-1Н-имидазолия (177 мг,
0.412 ммоль) и ацетат палладия(II) (92 мг, 0.412 ммоль),
добавляли бромид калия (294 мг, 2.429 ммоль) и
перемешивали 2 ч при 50°С, затем 3 ч при 110°С.
Отгоняли ДМСО под вакуумом, остаток раство-
ряли в хлористом метилене и фильтровали через
целит. Остаток хроматографировали на силикаге-
ле. Перекристаллизовали из ацетонитрила. Полу-
чили крупные темно-бордовые, почти черные

C H N
Найдено, %: 41.17; 4.64; 3.96.
Для С48H67Br6N4O0.5Pd2 
вычислено, %: 41.17; 4.82; 4.00.

призмы. Выход 39% (119 мг), tпл(СН3СN) = 121–
124°С.

ИК-спектр (вазелиновое масло), ν, cм–l: 3163,
3120, 3057, 1598, 1542, 1414, 1357, 1347, 1306, 1306,
1253, 1235, 1218, 1194, 1166, 1144 (NCHN), 1105,
1097, 1063, 1021, 968, 878, 862, 843, 827, 815, 804,
780 (Ar–H), 687, 665, 637, 623, 537, 512, 412.

Спектр ЯМР 1Н (СDСl3, δ, м.д.): 1.78 (дд, 6 H,
Ad, J = 12.2, 1.2 Гц); 1.88 (дд, 6 H, Ad, J = 12.2,
1.2 Гц); 2.38 (с, 3 H, Ad); 2.47 (д, 6 Н, Ad, J = 2.4 Гц);
6.39 (с, 2 Н, СН2Ar); 7.49 (т, 1 Н, Im, J = 1.8 Гц);
7.50–7.57 (м, 3 H, 2,3-нафтил+Im), 7.67 (тт, 1 Н,
4-нафтил, J = 7.7, 1.4 Гц); 7.82 (дд, 1 Н, 5-нафтил,
J = 7.2, 0.8 Гц); 7.92 (тт, 2 Н, 7,6-нафтил, J = 7.4,
0.4 Гц); 8.15 (дд, 1 Н, 8-нафтил, J = 8.4, 0.8 Гц);
9.42 (т, 1 Н, 2-Im, J = 3.8 Гц).

Спектр ЯМР 13C (СDСl3, δ, м.д.): 29.06 (CH Ad);
34.87 (CH2 Ad); 42.68 (CH2 Ad); 52.08 (CH2Ar);
60.97 (C Ad); 118.81 (Im); 122.41 (Im); 122.53 (CH
Ar); 125.20 (CH Ar); 126.08 (CH Ar); 127.47 (CH Ar);
127.86 (CH Ar); 128.58 (CH Ar); 129.03 (C Ar);
130.08 (CH Ar); 130.65 (C Ar); 132.73 (C Ar); 133.49
(2-Im).

Бис(1-адамантил-3-[(2,4,6-триметилфенил)ме-
тил]-1Н-имидазолий) тетрахлорпалладат полугидрат
(7). В 5 мл ацетонитрила растворяли хлорид 1-ада-
мантил-3-[(2,4,6-триметилфенил)метил]-1Н-ими-
дазолия (306 мг, 0.824 ммоль), хлорид палладия(II)
(73 мг, 0.327 ммоль) и прокаленный карбонат ка-
лия (336 мг, 2,429 ммоль), перемешивали 3 ч при
80°С. Реакционную массу охлаждали, фильтрова-
ли и оставляли испаряться при комнатной темпе-
ратуре. Получили красные кристаллы. Выход 26%
(102 мг), tпл(СН3СN) = 222–224°С.

ИК-спектр (пленка), ν, cм–l: 3114, 3080, 3040,
2974, 2913 (CH2 Ad), 2855, 1613, 1546, 1452, 1379,
1308, 1252, 1215, 1153 (NCHN), 1104, 855, 749 (Ar–
H), 693, 678, 661, 638.

Спектр ЯМР 1Н (СDСl3, δ, м.д.): 1.73 (т, 6 H,
Ad, J = 3.0); 2.14 (д, 6 Н, Ad, J = 3.2 Гц); 2.22 (с, 3Н,
Ad); 2.26 (c, 9 H, MeAr); 3.27 (1/2Н, Н2О); 5.42 (с,
2 Н, СН2Ar); 6.97 (с, 2 Н, Ar); 7.38 (т, 1 Н, Im, J =

C H N
Найдено, %: 41.97; 3.97; 4.79.
Для С48H54Br6N4Pd2 · Н2О 
вычислено, %: 41.26; 4.04; 4.01.

C H N
Найдено, %: 59.18; 6.81; 6.03.
Для С48H66Br6N4Pd2 · 0.5Н2О 
вычислено, %: 59.52; 6.84; 6.04.
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= 1.8 Гц); 8.01 (т, 1 Н, Im, J = 2.0 Гц); 9.38 (т, 1 Н,
2-Im, J = 1.6 Гц).

Спектр ЯМР 13C (СDСl3, δ, м.д.): 19.33 (MeAr);
20.58 (MeAr); 28.87 (CH Ad); 34.79 (CH2 Ad); 41.50
(CH2 Ad); 46.97 (CH2Ar); 59.33 (C Ad); 119.79 (Im);
121.9268 (Im); 126.79 (C Ar); 129.37 (CH Ar); 133.91
(2-Im); 137.99 (C Ar); 138.44 (C Ar).

Кондуктометрия. Электропроводность раство-
ров соли 1 в ацетонитриле определяли в кондук-
тометрической ячейке с гладкими платиновыми
электродами (постоянная сосуда составляла
0.366 см–1), для измерений использовали автома-
тизированный прибор Solartron-1280C. Амплитуда
переменного сигнала составляла 20 мВ, диапазон
частот от 20000 до 1000 Гц. Ячейку термостатирова-
ли при 295 K с точностью ±1°С. Полученные дан-
ные приведены в табл. 2.

Определение МАО-ингибирующей активности.
Ферментативную активность МАО в гомогенате
головного мозга мышей определяли по методу
[53] с модификациями [54], основанному на флу-
ориметрическом измерении 4-гидроксихиноли-
на, образующегося при ферментативном окисле-
нии кинурамина. Гомогенат готовили из ткани
головного мозга мышей в соотношении 1 г ткани
мозга на 8 мл буфера (0.1 М фосфатно-солевой
буфер, рН 7.4). Гомогенат центрифугировали при
1000 g в течение 30 мин, затем надосадочную жид-
кость отбирали и центрифугировали при 10000 g в
течение 30 мин. Осадок разводили в 0.1 М фос-
фатно-солевом буфере при рН 7.4 до содержания
белка 125 мкг/мл. Концентрацию белка опреде-
ляли методом Лоури [55]. Для определения актив-
ности МАО в 96-луночный черный планшет
(SPL) вносили суспензию митохондрий по
100 мкл/лунка и инкубировали при 37°С в тече-
ние 30 мин. Исследуемые соединения растворяли
в ДМСО, разводили в фосфатно-солевом буфере
до конечной концентрации 100 мкМ и добавляли
к суспензии митохондрий по 100 мкл/лунка. Че-
рез 30 мин инкубации ферментативную реакцию
инициировали добавлением неселективного суб-
страта кинурамина (Sigma-Aldrich) с концентра-
цией 0.2 мг/мл по 50 мкл/лунка. Затем планшеты
инкубировали при 37°С в течение 30 мин, после
чего реакцию останавливали добавлением 50 мкл
10%-ной трихлоруксусной кислоты и 50 мкл 1 M
NaOH. Интенсивность флуоресценции 4-гидрок-

сихинолина, который был образован из кинура-
мина, измеряли при длине волны излучения
380 нм и длине волны возбуждения 320 нм с по-
мощью планшетного спектрофотометра FLUO-
star Optima (BMG Labtech, GmbH). В качестве по-
ложительного контроля использовали суспензию
митохондрий с добавлением ДМСО до конечной
концентрации 0.1%. Активность фермента в кон-
трольном эксперименте принимали за 100%.
В качестве препаратов сравнения использовали
специфичные ингибиторы МАО-Б разагилин
(Sigma-Aldrich) и селегелин (Sigma-Aldrich), ко-
торые также вносили в концентрации 100 мкМ.
Все эксперименты проводили трижды.

МТТ-тест. Цитотоксическую активность по-
лученных соединений (1, 3) изучали с помощью
МТТ-теста в отношении культур клеток челове-
ка: карциномы толстой кишки (HCT116) и рабдо-
миосаркомы (RD TE 32). Культуры клеток выращи-
вали в среде DMEM с добавлением 10% эмбрио-
нальной телячьей сыворотки, 2мM L-глутамина и
1% гентамицина при 37°C и 5% CO2 во влажной ат-
мосфере. Вещества вносили в монослой клеток в
концентрациях от 10–4 до 10–6 M. Через 72 ч инкуба-
ции в обработанные культуры клеток вносили
МТТ-краситель. Кристаллы формазана растворяли
в 100 мкл ДМСО. Оценивали оптическую плот-
ность с помощью планшетного спектрофотомет-
ра FLUOstar Optima (BMG Labtech, GmbH), рас-
считывая IC50 – концентрацию вещества, токсич-
ную для 50% клеток [56].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В качестве солей имидазолия мы использовали
хлориды, бромиды или тетрафторбораты 1-ада-
мантил-3-бензилимидазолия, замещенные в
арильном остатке, синтезированные нами ранее
[48]. Эти соли были взяты также из тех соображе-
ний, что адамантан – хорошая фармакофорная
группа [57]. Комплексы 1 и 2 были получены на-
греванием соответствующих солей адамантил-
имидазолия с PdCl2 в ДМСО (схема 1). Строго го-
воря, в оригинальной методике Херрманна [6] в ка-
честве источника палладия был использован не
хлорид палладия(II), а ацетат палладия(II). Нами
показано, что использование ацетата палладия(II)
вместо хлорида палладия(II) приводит также к ве-
ществу 1 (подтверждено РСА), но с меньшим выхо-
дом по палладию (74 и 85% соответственно). Веро-
ятно, первоначально образуется комплекс с аце-
тильными лигандами, а недостающие атомы
хлора берутся из дихлорметана, который был ис-
пользован в процессе выделения. Херрманн в ра-
боте [6] описал пример сохранения ацетатного
лиганда на палладии при комплексобразовании с
солями имидазолия с последующей его заменой
на другие лиганды.

Таблица 2. Электропроводность растворов комплекса 1

m, ммоль/л СH3CN κ × 106, Cм/см

0 2.13
0.2 17.4
0.3 20.9
0.4 37.3
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Схема 1.

Соответствующие трибромидные комплексы
3, 4 были получены из ацетата палладия(II) (три-
мер) и тетрафторбората 1-адамантил-3-мезитил-

метилимидазолия или бромида бензилимидазо-
лия при добавлении в реакционную массу трех
эквивалентов KBr (схема 2).

Схема 2.

Нами были предприняты попытки получить
аналогичные комплексы с иными ароматиче-
скими фрагментами. Интересно, что в случае
2,3,5,6-тетраметилфенильного (дурильного) или
1-нафтильного заместителя исходного тет-
рафторбората (с трехкратным избытком KBr) с

последующей очисткой продуктов на колонке с
силикагелем были выделены комплексы Pd(II) 5
и 6 соответственно с анионом [Pd2Br6]2– и мости-
ковыми атомами брома (схема 3). Эти комплек-
сы новые, но аналогичные известным структу-
рам [58].

Схема 3.

Нами была также предпринята попытка про-
вести реакцию в отсутствие ДМСО. Проведение
реакции в ацетонитриле в присутствии K2CO3 в
качестве основания привело к образованию тет-
рахлоридного комплекса палладия(II) 7, хотя и с
небольшим выходом (26%) по причине частично-
го восстановления Pd(II) с образованием палла-
диевого зеркала (схема 4). Комплекс 7 новый, но

органические комплексы с анионом 
хорошо известны [59–63]. Возможно, что перво-
начально образуются комплексы именно такого
типа, но затем один из атомов галогена заменяет-
ся на ДМСО [64]. В любом случае возможное вза-
имопревращение комплексов 5, 6 → 3 или 7 → 1,
2 требует дополнительных исследований.

Схема 4.
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Превращение, показанное на схеме 4, можно
осуществить в кипящей воде вместо ацетонитри-
ла, что позволит сэкономить время реакции (со-
кращается до 5 мин), при этом не происходит об-
разования палладиевого зеркала, но выход прак-
тически не меняется (25 и 26% соответственно).

В ИК-спектрах комплексов 1–7 наблюдается

интенсивная полоса в области 1144–1153 см–1, ха-
рактерная для катиона адамантилимидазолия. Эта

полоса отсутствует в PdII–NHC-комплексах ада-
мантилимидазолия, описанных нами ранее [48].
Кроме того, в ИК-спектрах соединений 1–4 при-
сутствуют интенсивные полосы валентных колеба-

ний S–O в области 1092–1142 см–1, характерные для
комплексов транс-PdCl2(ДМСО)2 [65].

Структура комплексов 1, 3–7 подтверждена
рентгеноструктурным анализом (рис. 1–6).

По данным РСА, комплексы 1 и 3 изострук-
турны, кристаллизуются в центросимметричной
пространственной группе моноклинной системы.
Очевидные различия связаны с природой ком-
плексных анионов, геометрические параметры ко-
торых соответствуют найденным ранее [19–26].
Комплекс 4 кристаллизуется в центросимметрич-
ной пр.гр. P1 триклинной сингонии. Геометрия
аниона в комплексе 4 близка к геометрии аниона
в комплексе 3. Распределение длин связей в ими-
дазольном цикле катиона имидазолия в комплек-
сах 1, 3 и 4 указывает на ожидаемо сильную дело-
кализацию заряда. Отличительной особенностью
кристаллической упаковки комплексов является

наличие укороченных (на 0.15–0.30 Å меньше
суммы ван-дер-ваальсовых радиусов) контактов
С–H…Hal между катионом имидазолия и ком-
плексным анионом. Подобные контакты, вероят-
но, указывают на сильную поляризацию С–Н-
связей и проявление С–Н-кислотности катиона
имидазолия.

Комплекс 5 кристаллизуется в центросиммет-
ричной пр. гр. моноклинной сингонии. Центро-
симметричный двухъядерный анион плоский в
пределах 0.08 Å с характерной для структур по-
добного типа геометрией [58].

Комплекс 6 кристаллизуется в центросиммет-
ричной пр. гр. P1 триклинной сингонии в виде
сольвата с молекулой воды (на рисунке не показа-
на). Анион, разупорядоченный по двум позициям
с заселенностью минорной компоненты 0.411(17),
по структуре аналогичен аниону в комплексе 5.
Значимые специфические межмолекулярные взаи-
модействия в кристаллах комплексов 5, 6 отсут-
ствуют.

Два кристаллографически независимых кати-
она и анион комплекса 7 кристаллизуются в цен-
тросимметричной пр. гр. P1 триклинной синго-
нии в виде сольвата с молекулой воды. Геометрия
катионов в комплексах 5–7 близка к таковой в
комплексах 1, 3, 4. Атом палладия в анионе имеет
обычное плоскоквадратное окружение. Помимо
водородных связей между молекулой воды и ато-
мами хлора в стабилизации кристаллической упа-
ковки задействовано несколько укороченных

Рис. 1. Комплекс 1 в тепловых эллипсоидах 50%-ной вероятности.
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Рис. 2. Комплекс 3 в тепловых эллипсоидах 50%-ной вероятности.
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Рис. 3. Комплекс 4 в тепловых эллипсоидах 50%-ной вероятности.
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Рис. 4. Комплекс 5 в тепловых эллипсоидах 50%-ной вероятности.
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Рис. 5. Комплекс 6 в тепловых эллипсоидах 50%-ной вероятности.
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контактов C–H⋅⋅⋅O и C–H⋅⋅⋅Cl, в том числе с уча-
стием связей С–Н катиона имидазолия.

Известно, что солеобразный характер ком-
плексов можно подтвердить наличием у них элек-
тропроводности в растворе [66]. Ионный характер
наших комплексов был подтвержден изучением их
электропроводности на примере комплекса 1, когда
с ростом концентрации соли в ацетонитриле на-
блюдается закономерный рост этого параметра
раствора (табл. 2).

Вещества 1–3, 5–7 испытаны нами как инги-
биторы МАО на митохондриях мозга мышей.
МАО-ингибирующая активность установлена
для всех соединений, и она на уровне препаратов
сравнения разагалина и селегелина, хотя и не
превзошла их (табл. 3). Показано, что бромидные
комплексы 3, 5, 6 превосходят хлоридные 1, 2, 7
по активности. Из них наибольшую активность
проявил комплекс 3. Исходная для него соль
имидазолия также проверена, МАО-ингибирую-
щая активность для нее не выявлена.

Согласно литературным данным, для ком-
плексов металлов при испытании биологической
активности имеют значение растворитель [67] и
катионы [68]. В частности, при испытании на
МАО-ингибирующую активность используется
фосфатно-солевой буфер, что может привести к
образованию труднорастворимого фосфата пал-
ладия, как утверждается в работе [69]. Кон-
трольными опытами нами установлено, что за вре-
мя испытания МАО-ингибирующей активности

(1.5 ч при 37°С, солефосфатный буфер и ДМСО) за-
метного разложения наших комплексов не проис-
ходит, и, таким образом, была показана приемле-
мость данной методики для биологических испы-
таний.

Поскольку основное биологическое примене-
ние галогеновых комплексов благородных метал-
лов – токсичность в отношении раковых клеток,
нами изучена цитотоксическая активность со-
единений 1, 3. Вещества не проявляют цитоток-
сического действия как в отношении клеток раб-
домиосаркомы (RD TE 32), так и в отношении

Рис. 6. Комплекс 7 в тепловых эллипсоидах 50%-ной вероятности.
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Таблица 3. Влияние соединений 1–6 (100 мкМ)* на ак-
тивность моноаминоксидазы

* Молярная концентрация димерных комплексов 5 и 6 рас-
считана на мономер.

Соединение
Активность фермента 

МАО, %

Контроль 97.0 ± 14.3

Разагалин 17.2 ± 3.3

Селегелин 16.9 ± 2.6

1 20.1 ± 2.2

2 19.2 ± 4.6

3 17.6 ± 4.3

5 18.5 ± 2.4

6 17.9 ± 2.2

7 20.8 ± 2.5
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клеток карциномы толстой кишки (HCT116), так
как рассчитанные для них концентрации IC50

превышают 200 мкM.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Найдены синтетические подходы к трем типам
комплексов катиона адамантилимидазолия с

анионами Pd(ДМСО)(Hal3)
– (1–4),  (5, 6)

и  (7). Строение комплексов подтверждено
методом РСА. Установлено, что МАО-ингибиру-
ющая активность находится на уровне препара-
тов сравнения. Комплексы с анионом трибром-
палладия обладают большей МАО-ингибирую-
щей активностью, чем трихлорзамещенные.
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