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микроэмульсионных средах. Проведен количественный анализ исследованных 
процессов и показана принципиальная возможность практического 
применения гидроперита для конструирования окислительно-нуклеофильных 
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Введение 

Проблема уничтожения высокотоксичных химических продуктов в 
последнее время приобретает особую актуальность в связи с наличием 
больших мировых запасов отравляющих веществ (ОВ) [1−2]. Научные 
исследования в этой области активизировались после 1993 года с момента 
принятия международной Конвенции о запрещении химического оружия, в 
соответствии с которой страны приняли на себя обязательства ликвидировать 
заявленные запасы химического оружия [2]. 

В рамках современных направлений поиска химически активных 
компонентов, быстро и необратимо расщепляющих экотоксиканты, особое 
внимание уделяется созданию универсальных систем окислительно-
нуклеофильного действия для уничтожения боевых ОВ разной природы. Так, 
если в отношении эфиров и галогенангидридов фосфорорганических кислот 
(GB), эффективны нуклеофилы [3, 4], а в отношении диалкилсульфидов типа 
иприта (HD)  окислители [5−7], то для расщепления веществ нервно-
паралитического типа (VX) или смесей соединений всех трех типов (GB, HD и 
VX) предпочтительны окислительно-нуклеофильные системы, содержащие 
пару НОХ–ОХ− (Х = ОН, Hal и др.) [8, 9]. Оптимальная система дегазации 
экотоксикантов должна обеспечивать солюбилизацию и одновременно 
способствовать высоким скоростям разложения ОВ. Именно поэтому 
перспективным направлением при дизайне экологически чистых дегазационных 
систем является использование организованных наноразмерных систем  
мицеллярных растворов и микроэмульсий [10−15]. 

В этой связи пероксид водорода, в силу своей двойственной природы 
(эффективный окислитель по отношению к аналогам иприта [6, 12] и 
реакционноспособный α-нуклеофил в реакциях нуклеофильного замещения в 
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фосфорорганических эфирах [1, 4]), может рассматриваться как универсальный 
агент при создании «мягких» и экологически безопасных дегазационных систем. 

Целью настоящей работы является поиск оптимальных универсальных 
(окислительно-нуклеофильных) систем деконтаминации путем изучения 
реакционной способности пероксида водорода и его безводного источника  
гидроперита (UHP) по отношению к электрофильным субстратам в 
микроорганизованных каталитических средах с высокой солюбилизирующей 
способностью по отношению к гидрофобным соединениям. 

Экспериментальная часть 

1. Объекты исследования. В качестве модельных субстратов были 
изучены 4-нитрофениловый эфир диэтилфосфорной кислоты (НФДЭФ, 
параоксон), который является аналогом нервно-паралитических ядов и 
пестицидов фосфорорганической природы [1, 3, 8], и метилфенилсульфид 
(МФС), рассматриваемый как близкий аналог иприта по реакционной 
способности и по гидрофобным свойствам [10, 16]: 
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Как основной дегазирующий агент был исследован пероксид водорода 

Н2О2 и его безводный источник  гидроперит (СО(NH2)2
 . Н2О2). Известно, что 

пероксид водорода в анионной форме НОО− проявляет супернуклеофильную 
активность по отношению к ФОС и является мягким и экологичным окислителем 
аналогов иприта в нейтральной форме Н2О2. Для усиления окислительных 
свойств Н2О2 использовали активацию гидрокарбонатом аммония NН4HСО3 или 
борной кислотой В(ОН)3, действие которых превращает пероксид водорода в 
эффективные окислители  пероксокислоты [6, 12, 14, 17, 18]. Необходимо 
отметить, что нуклеофильная активность пероксоанионов практически не 
исследована [1, 19], хотя представляет большой практический интерес для 
создания окислительно-нуклеофильных дегазационных систем.  

Для преодоления барьера взаимной нерастворимости субстрата и 
дегазирующего агента реакции разложения НФДЭФ и МФС проводили в 
наноразмерных поликомпонентных системах: микроэмульсиях (МЭ), мицеллах, 
водно-спиртовых смесях. В качестве детергента применяли катионный 
цетилтриметиламмоний бромид (ЦТАБ), поскольку, как было показано ранее 
[20−22], анионные детергенты замедляют процессы в исследуемых системах. 

2. Приготовление реакционных сред. Составы изученных сред указаны в 
табл. 1. Растворы реагентов готовили непосредственно перед кинетическими 
измерениями. Водно-спиртовые растворы (№2, табл. 1) готовили сливанием 
необходимых объемов спирта и водного раствора реагентов с точно 
установленными концентрациями и значением рН. Концентрацию реагентов в 
смеси рассчитывали на суммарный объем водно-спиртовой смеси.  

Варьирование концентрации детергентов в мицеллярных растворах (№3, 
табл. 1) производили путем разбавления исходного раствора, содержащим 
компоненты, концентрация которых оставалась постоянной в данной серии опытов.  

Микроэмульсию состава бутанол/вода/детергент/гексан (№4, табл. 1) 
получали путем смешивания ингредиентов в следующем порядке: водный 
раствор реагентов заданной концентрации, детергент, спирт (БС), гексан. После 
смешивания реагентов и встряхивания смеси (в течение не более 1 мин) 
образуется прозрачная МЭ. 
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Таблица 1. Состав реакционной среды (%, мас.) 

№ Среда Вода ЦТАБ ИПС БС Гексан 
1 Вода 100     
2 Вода/спирт 74,8  25,2   
3 Мицеллярный раствор 99,7-99,5 0,3-0,5    
4 Микроэмульсия 88 5  5 2 

Пероксид-бикарбонатные растворы выдерживали не менее 30 минут для 
установления равновесия (3). 

3. Кинетические измерения. Контроль за ходом реакций окисления и 
нуклеофильного замещения осуществляли спектрофотометрически, как 
описано ранее [16, 21]. 

Реакции нуклеофильного замещения контролировали 
спектрофотометрически при λ = 405 нм по изменению поглощения 
4-нитрофенолят-иона во времени в концентрационных условиях 
[HOO−] >> [НФДЭФ]. 

Реакции окисления изучали при концентрационных условиях 
[МФС]o << [NH4HCO3]o < [H2O2]o, при этом концентрация МФС не превышала 
2⋅10−3 моль/л. 

Результаты и обсуждение 

Общая характеристика нуклеофильных и окислительных систем. 
Превращения параоксона в растворе Н2О2–НО

− во всех изученных средах 
протекают, в основном, по двум направлениям  пергидролиз с участием 

генерированного НОО−-аниона (Н2О2 + НО−−−− ⇄ Н2О + НОО−−−−) и щелочной 
гидролиз посредством НО−-аниона [23]:  
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При этом вклад щелочного гидролиза является минимальным и не 
превышает 1−5% от общей скорости расходования субстрата [23]. Отдельными 
исследованиями было установлено, что возможные побочные процессы 
нейтрального гидролиза и алкоголиза НФДЭФ, а также окисления 
4-нитрофенолят-аниона пероксидом водорода (Н2О2), в условиях кинетического 
эксперимента отсутствуют или протекают с чрезвычайно малыми скоростями. 
Величина рKа для пероксида водорода в воде равна 11,6, что предполагает 
образование аниона НОО−−−− в значительных количествах в области высоких 
значений рН. 

Методом газовой хроматографии установлено, что в условиях измерения 
скорости окисления МФС пероксидом водорода ([МФС] = 2,0⋅10−3, 
[Н2О2] = 1,1 моль/л, [NH4НСО3] ≤ 0,5 моль/л) единственным продуктом 
окисления является метилфенилсульфоксид [16]: 
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Последующее окисление сульфоксида в более токсичный сульфон [9] не 
обнаружено, по меньшей мере, в течение 24 часов с начала окисления МФС. 

Активирующее влияние аниона НСО3
− в окислении сульфидов 

пероксидом водорода связано с образованием в системе Н2О2–NH4НСО3 
пероксигидрокарбонат-аниона НСО4

−, который обладает более высокой 
окислительной способностью по сравнению с пероксидом водорода [6, 12]: 
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Равновесие (3) в области рН 8−9 устанавливается сравнительно быстро 
(от ~5 до 30 мин.) [6]. При этих рН кислотно-основной диссоциацией анионов 
НСО3

− (рКа = 10,3 [6]) и НСО4
− можно пренебречь [16]. 

В растворах Н2О2–В(ОН)3 в основном образуются пероксобораты [17, 24]: 

 
+− +→←+ H)OH(BOH)OH(B 423 , (5) 

 ОH)OOH()OH(BOH)OH(B 23224 +→←+ −− , (6) 

 OH)OOH()OH(BOH)OOH()OH(B 222223 +→←+ −− . (7) 

Соотношение образующихся пероксоборатов зависит от соотношения 
исходных концентраций В(ОН)3, Н2О2 и рН среды [24]. При относительно низких 
концентрациях В(ОН)3, Н2О2 (< 1 моль/л) в области рН 6−14 основные продукты  
анионы монопероксобората В(ОН)3(ООН)- и дипероксобората В(ОН)2(ООН)2

−, при 
более высоких концентрациях реагентов  полипероксобораты структуры 
В2(О2)2(О2Н)n(ОН)4-n (n = 0, 2 или 4) [18]. По этой причине четкое разграничение 
маршрутов окисления с определением реакционной способности генерированных 
в системе пероксоборатов часто бывает затруднительным, однако неоспоримым 
является факт ускорения реакции сульфидов с Н2О2 в присутствии В(ОН)3 по 
сравнению с окислением только пероксидом водорода [17, 18]. 

Необходимо отметить, что в литературе отсутствуют сведения о 
нуклеофильной реакционной способности пероксоборатов, но известно [19] о 
том, что пероксоанионы НСО4

− и СО4
2− могут выступать в роли типичных 

нуклеофильных реагентов. В водной среде константы скорости второго порядка 
для реакции НСО4

− и СО4
2− с 4-нитрофениловым эфиром диэтилфосфоновой 

кислоты равны 0,01 л/(моль·с) и 0,105 л/(моль·с) соответственно. Это дает 
основание ожидать, что активирование Н2О2 боратами и гидрокарбонатами 
создаст дополнительные маршруты разложения ФОС по нуклеофильному 
механизму посредством образованных в системах В(ОН)3/Н2О2 и NH4HCO3/Н2О2 
пероксоанионов. 
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Наноразмерные системы 

В таблице 2 представлены значения кажущихся констант скорости 

второго порядка реакций окисления МФС (
2
каж.k °, л/(моль⋅с)) и нуклеофильного 

замещения НФДЭФ (
2
каж.k nu, л/(моль⋅с)) пероксидом водорода и гидроперитом в 

различных реакционных средах в отсутствие и в присутствии активаторов 
NH4HCO3 и В(ОН)3 в области значений рН 9.  

Таблица 2. Значения кажущихся констант скорости второго порядка 

(
2
каж.k , л/(моль·с)) реакций окисления МФС и нуклеофильного замещения 
НФДЭФ пероксидом водорода и гидроперитом в различных средах 

Окисление 
Нуклеофильное 

замещение 
№ Среда

 
Активатор 2

каж.k ⋅104, 

л/(моль⋅с) 

iо
 2

каж.k ⋅102, 

л/(моль⋅с) 

inu 
io.inu 

Пероксид водорода 
1 H2O (1) 1) - 14,3 1,00 53,0 1,00 1,00 
2 H2O (1) NH4HCO3 85,8  6,00 95,6 1,80  10,8 
3 H2O (1) В(ОН)3 170 11,9 132 2,50 30,0 
4 H2O-ИПС (2) - 4,00 0,30 41,0 0,80 0,24 
5 H2O-ИПС (2) NH4HCO3 20,5 1,40 35,1 0,70 1,00 
6 H2O-ЦТАБ (3) - 6,77 0,47 602 11,4 5,40 
7 H2O-ЦТАБ (3) NH4HCO3 75,5 5,30 142 2,70 14,3 
8 МЭ (4) - 4,72 0,33 74,0 1,40 0,46 

Гидроперит 
9 H2O (1) 1) - 16,0 1,00 57,0 1,00 1,00 
10 H2O (1) NH4HCO3 39,0 2,40  133 2,33  5,60 
11 H2O (1) В(ОН)3 200 12,5  123 2,20 27,5 
12 H2O-ИПС (2) - 4,60 0,30 21,0 0,37 0,10 
13 H2O-ИПС (2) NH4HCO3 22,5 1,40  23,3 0,41 0,57 
14 H2O-ЦТАБ (3) - 2,30 0,14  655 11,5  1,60 
15 H2O-ЦТАБ (3) NH4HCO3 80,0 5,00 135 2,40  12,0 
16 МЭ (4) - 1,30 0,08 81,0 1,40  0,10 

Примечание .1) Номер реакционной среды согласно табл. 1. 

Они рассчитаны, исходя из общих концентраций H2O2 (для окисления) и 
НОО−-аниона (для нуклеофильного замещения), находящихся в системе, без 
учета их распределения по псевдофазам (в мицелле детергента или в капле 
«масла») и вкладов маршрутов с участием, образованных в соответствии с 
уравнениями (4, 6−7) пероксоанионов. Такой подход нам представляется более 
информативным для сравнения скоростей разложения субстратов в 
динамичных средах, склонных к фазовым и агрегационным переходам и 
обладающих различными солюбилизационными свойствами по отношению к 
гидрофобному субстрату. В табл. 2 приведены также относительные величины 

io(nu)  отношение 
2
каж.k o (

2
каж.k nu) для всех исследованных систем к кажущимся 

константам скорости в воде в отсутствии активаторов (№№1, 8 и №№9, 16 
табл. 2). Значения io(nu) мы принимаем за меру эффективности окислительной 
(нуклеофильной) системы при переходе от водных к наноразмерным и (или) 
активированным средам, а их произведение (io·inu)  за количественную оценку 
эффективности универсальной системы при одновременном протекании в ней 
процессов окисления МФС и разложения НФДЭФ. 
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Полученные результаты (табл. 2) свидетельствуют об отсутствии строгих 
закономерностей между характером среды и реакционной способностью 
основных дегазирующих веществ в отсутствие (Н2О2, HОO−−−−) и в присутствии 
(Н2О2, HОO−, НСО4

−, В(ОН)3(ООН)− и В(ОН)2(ООН)−
2) активаторов, как для 

окисления МФС, так и для нуклеофильного разложения НФДЭФ. Тем не менее, 
можно обозначить основные тенденции изменения эффективности систем с 
участием пероксида водорода и гидроперита при переходе от водных к 
водно-спиртовым и организованным средам, а также осуществить рейтинг 
реакционной способности исследованных дегазирующих систем. Так, активация 
пероксида водорода гидрокарбонатом аммония и борной кислотой минимум на 
порядок повышает скорость реакции окисления МФС и в 1,5−2 раза скорость 
разложения НФДЭФ (№№2, 3 и №№10, 11 табл. 2). Использование в качестве 
активатора В(ОН)3 более предпочтительно, чем NH4HCO3, поскольку 
пероксобораты сохраняют свою максимальную окислительную активность в 
области рН 10, в отличие от пероксикарбонат-аниона, активного в области рН 7−9.  

Как следует из сравнения значений (io·inu) для №6, №7 и №14, №15 
(табл. 2), присутствие катионного детергента (ЦТАБ) в активированных средах 
повышает дегазирующую эффективность системы. Кроме того, мицеллярные 
смеси особенно в присутствии солевых активаторов значительно повышают 
растворимость субстратов (табл. 3), что является одним из основных 
преимуществ этих реакционных сред  при создании рецептур нуклеофильно-
окислительного действия для разрушения экотоксикантов.  

Таблица 3. Значения констант связывания (KS, л/моль) МФС и НФДЭФ в 
различных средах 

KS, л/моль 
№ Среда 

МФС НФДЭФ 
1 H2O–ЦТАБ 400 [38] 350 [50] 
2 H2O–ЦТАБ–NH4HCO3 900 [38] 700 [38] 
3 МЭ 300 250  

Несмотря на всю привлекательность МЭ как сред с высокой 
солюбилизирующей способностью (№3, табл. 3), осуществление в них 
окислительно-нуклеофильных процессов не лишено ряда недостатков. 
Во-первых, МЭ, как правило, являются многокомпонентными системами при 
обязательном присутствии в микроэмульсионной среде масла, в роли которого 
выступают токсичные органические растворители, что существенно снижает 
экологическую безопасность реакционной среды. Во-вторых, как следует из 
данных табл. 2 (№8 и №16), и окислительные, и нуклеофильные реакции в МЭ 
протекают с более низкими скоростями, чем аналогичные процессы в водных, 
водно-спиртовых и мицеллярных системах при сравнимых значениях KS для 
обоих субстратов (ср. №1 и №3, табл. 3). 

Выводы 

Таким образом, полученные результаты позволяют констатировать, что 
водные смеси, содержащие пероксид водорода или его твердую форму  
гидроперит (UHP), катионный детергент и активатор, в области низких значений 
рН (8−9) обеспечивают высокую степень солюбилизации субстрата, повышают 
реакционную способность окислителей и нуклеофилов (по сравнению с 
водными растворами), просты в приготовлении и экологичны. Перечисленные 
обстоятельства дают основания рассматривать эти среды как перспективные 
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составляющие для разрушения экотоксических соединений по окислительно-
нуклеофильному механизму. Кроме того, была показана принципиальная 
возможность использования смесей UHP с определенными количествами 
твердых активаторов (NH4HCO3 и В(ОН)3) в качестве эффективных 
окислительно-нуклеофильных систем длительного хранения, в отличие от 
растворов Н2О2 с активаторами, функциональность которых ограничена во 
времени вследствие кислотно-основных превращений активных 
пероксоанионов. 
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СИНТЕЗ ПРОИЗВОДНЫХ 3-R-8-МЕТИЛ-1-(4-МЕТИЛФЕНИЛ)-3,5-ДИГИДРО-
4H-[1]БЕНЗОФУРО[2,3-D][1,2]ДИАЗЕПИН-4-ОНОВ 

Синтезирована серия неизвестных ранее 3-R-8-метил-1-(4-
метилфенил)-3,5-дигидро-4H-[1]бензофуро[2,3-d][1,2]диазепин-4-онов 
взаимодействием 8-метил-1-(4-метилфенил)-3,5-дигидро-4H-
[1]бензофуро[2,3-d][1,2]диазепин-4-она с алкилирующими реагентами типа 
алкил – и фенацилгалогенидов. 

Ключевые слова: 8-метил-1-(4-метилфенил)-3,5-дигидро-4H-
[1]бензофуро[2,3-d][1,2]диазепин-4-оны, алкилирование, алкилгалогениды, 
фенацилгалогениды, молекулярное моделирование, РМ6, B3LYP/6-31G(d,p). 

В последнее время вещества, которые могут связываться с АМРА (α-
амино-3-гидрокси-5-метил-4-изоксазолопропионат)-рецепторами, привлекают 
внимание исследователей как новые лекарственные средства для лечения 
ряда таких нейродегенеративных и психоневрологических заболеваний как 
эпилепсия, депрессия, рассеянный склероз, возрастные нарушения памяти [1-
3]. Среди различных типов лигандов АМРА-рецепторов особый интерес 
вызывают так называемые негативные аллостерические модуляторы [4,5], 
основные представители которых относятся к классу 2,3-бензодиазепинов 
(рис. 1): (R)-1-(4-аминофенил)-4-метил-7,8-метилендиокси-5Н-2,3-бензодиазепин 


