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Основания Шиффа (азометины) различного 
строения обладают широким спектром полезных 
свойств. Азометины, их аналоги и производные 
входят в состав ряда лекарственных средств, на-
ходят применение в технике в качестве мономе-
ров, присадок к топливам и маслам, компонен-
тов полимерных композиций и т. д. [1, 2]. 

N,N΄-(Гексан-1,6-дил)бис(1,7,7-триметилби-
цикло[2,2,1]гептан-2-имин) (рис. 1) показал 
свою эффективность в качестве новой поли-
функциональной добавки для резин на основе 
каучука СКИ-3, позволяющей достигать более 
высоких прочностных показателей резин, по-
вышая стойкость резин к термоокислительному 
старению и обеспечивая необходимую скорость 
вулканизации, по сравнению с вулканизатом,  
в состав которого входит стандартный ускори-
тель вулканизации – 2-меркаптобензтиазол [3,4]. 

 

 
Бисазометин  I 

 

Рис. 1. Структурная формула N,N΄-(гексан-1,6-дил) 
бис(1,7,7-триметилбицикло[2,2,1]гептан-2-имина) I 
 
В литературе известен лишь один пример 

получения N,N΄-(гексан-1,6-дил)бис(1,7,7-три-
метилбицикло[2,2,1]гептан-2-имина) по реак-
ции не рацемической (1R)-(+)-камфоры с гекса-
метилендиамином, с выходом диимина 70 % [2]. 
Данное соединение было исследовано в качест-
ве ингибитора репродукции вируса гриппа 
(штаммA/California/07/09(H1N1)pdm09) [2]. Со-

единение, наряду с низкой токсичностью, обла-
дает выраженным противовирусным действием 
в отношении указанного вируса гриппа.  

Учитывая практическую значимость соеди-
нения I, актуальным является исследования по 
поиску оптимальных условий его получения. 
Исследования, направленные на увеличение 
выходов камфорных бисазометинов, ранее не 
проводились. В литературных источниках [5–
12] указаны методики синтезов различных азо-
метинов, содержащих близкие структурные 
фрагменты в толуоле, ксилоле, бензоле, дихло-
рэтане, мезитилене и без использования рас-
творителя. 

В данной работе осуществлен подбор усло-
вий реакции и растворителей для получения 
N,N ́-(гексан-1,6-диил)бис(1,7,7-триметилбицик-
ло[2,2,1]-гептан-2-имина) по реакции D,L-кам-
форы с 1,6-гексаметилендиамином с целью уве-
личения выхода целевого продукта. 

 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 
 

Синтез бисазометина I проводился в среде 
осушенных растворителей (диметилформамид, 
толуол, о-ксилол) по методике, описанной в ра-
боте [13].  

Диметилформамид сушили при нагревании 
в течение 6 ч с использованием молекулярных 
сит. Осушка ароматических растворителей про-
водилась перегонкой над натрием. 

Для получения целевого бисазометина (I) 
осуществляли реакцию D,L-камфоры с 1,6-ди-
аминогексаном при молярном соотношении ис-
ходных реагентов камфора: 1,6-диаминогексан 
= 2÷3:1. В качестве катализатора использовали 
п-толуолсульфокислоту. Об окончании реакции 
судили по количеству выделившейся воды, со-
бираемой в насадке Дина-Старка. Реакционную 
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массу промывали водой, органический слой от-
деляли и сушили сульфатом натрия. Раствори-
тель упаривали. 

 

Общая методика синтеза 
 

А. В растворителе. К 5 г (0,0329моль) D,L-
камфоры добавили 1,9 г (0,01645 моль) 1,6-
диаминогексана в заданном количестве раство-
рителя (мл) и 0,2 г п-толуолсульфокислоты. Ре-
акцию проводят при температуре кипения рас-
творителя. Получено: целевой продукт (I) – 
бесцветное смолообразное вещество, свойства 
которого соответствуют литературным данным 
[2]. Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 384 (M, 3 %), 
179 (17 %), 234 (C16H28N

+,100%). Найдено, %:  
C 81.27; H 11.55; N 7.21. C26H44N2. Вычислено, 
%: C 81.19; H 11.53; N 7.28; 

промежуточный продукт (6-((1,7,7-trimethy-
lbicyclo[2.2.1]heptan-2-ylidene)amino)hexan-1-
amine) (II) – бесцветная жидкость (соответству-
ет литературным данным [11]). Масс-спектр, m/z 
(Iотн., %): 250 (M, 57 %), 136 (60 %), 95 (97 %), 
220 (C15H26N

+,100%). Найдено, %: C 76.82;  

H 12.04; N 11.21. C26H44N2. Вычислено, %:  
C 76.80; H 12.00; N 11.20; 

В. В массе реагентов. К 4 г (0,0263 моль) 
D,L-камфоры добавили 1,017 г (0,00876 моль) 
1,6-диаминогексана и 0,2 г п-толуолсульфо-
кислоты. Реакция протекает при нагревании до 
110 °С в расплаве 1,6-гексаметилендиамина. 

Состав и строение полученных соединений 
подтверждали с помощью хромато-масс-спект-
рометрии. Масс-спектры регистрировали на 
хромато-масс-спектрометре Agilent GC 5975/ 
MSD 7820. Капиллярная кварцевая колонка HP-
5MS длиной 30 м, газ-носитель – гелий. Про-
граммируемый нагрев колонки от 80 ºС до  
280 ºС, температура испарителя 250 ºС. Эле-
ментный анализ выполнен на приборе Perkin-
ElmerSeries II 2400. 

 

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 
 

Синтез бисазометина (I), по-видимому, 
протекает последовательно через стадию полу-
чения монозамещенного продукта (II) по сле-
дующей схеме: 

 

 
Однако при избытках камфоры не исключа-

ется и одновременное участие в реакции обеих 
аминогрупп 1,6-диаминогексана.  

Следует отметить, что температура играет 
важную роль в проведении данной реакции. 
Основным препятствием для ее увеличения яв-
ляется возрастание процесса возгонки камфо-
ры, которая удаляется из реакционной массы  
и осаждается на стенках реактора и обратного 
холодильника. Поэтому осуществление реак-
ции в массе исходных реагентов и повышенном 
содержании камфоры в смеси затруднительно 
(способ В).  

Другим важным фактором данной реакции 
является образование воды, которую необхо-
димо удалять их зоны реакции, что возможно 
при повышенных температурах (>100 °С), при 
которых происходит интенсивная возгонка 
камфоры. В этой связи подбор растворителя 
для проведения данной реакции имеет важное 
значение. Растворители определяют температу-

ру проведения реакции, и, следовательно, ско-
рость процесса. 

В работе исследовались следующие раство-
рители: диметилформамид, бензол, толуол, о-кси-
лол. При использовании диметилформамида ре-
акция камфоры с гексаметилендиамином не про-
текает. Возможно, это связано с обратимостью 
реакции в среде растворителей, смешивающихся 
с водой, которая выделяется в результате реак-
ции, но не удаляется из реакционной массы.  

Результаты исследования влияния различ-
ных параметров на протекание реакции, в том 
числе других растворителей (бензол, о-ксилол), 
представлены в таблице. 

Проведение реакции в бензоле дает наи-
большие выходы по целевому продукту (~61 %), 
а также высокую селективность (100 %).   

Следует отметить, что аналогичная реакция 
с 2-адамантаноном [13] в бензоле в течение 3 ч, 
приводила к образованию целевого продукта  
с выходом 84 %. 
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Влияние различных параметров на протекание реакции рацемической камфоры  
с 1,6-гексаметилендиамином 

 

№ 
Раство-
ритель 

Катали-
затор 

Масса катали-
затора, г 

Т, °С 
Мольное соотношение 

камфора:ГМД 
Время 

реакции, ч 

Выход  
соединений, % 

Селектив-
ность по про-
дукту I, % I II 

Влияние растворителя 

1 Бензол п-ТСК 0,2 80 2:1 26 61 - 100 

2 Толуол п-ТСК 0,2 110 2:1 26 47 - 100 

3 о-Ксилол п-ТСК 0,2 144 2:1 15 23 35 ~40 

4 ДМФА п-ТСК 0,2 159 2:1 26 - - - 

5 В массе п-ТСК 0,2 110 2:1 7 25 5 83 

6 В массе п-ТСК 0,2 110 3:1 7 24 19 56 

Влияние соотношения исходных реагентов 

7 Толуол п-ТСК 0,2 110 3:1 26 61 - 100 

8 Толуол п-ТСК 0,2 110 2:1 26 47 - 100 

9 Толуол п-ТСК 0,2 110 1:2 14,5 37 31 54 

10 Толуол п-ТСК 0,2 110 1:3 10,5 19 41 ~32 

Влияние концентрации исходных реагентов 

11 Толуол п-ТСК 0,2 110 2:1 26 47 - 100 

12* Толуол п-ТСК 0,2 110 2:1 12,5 60 0,7 99 

Влияние различных катализаторов 

13 Бензол п-ТСК 0,2 80 2:1 26 61 - 100 

14 Бензол Бентонит 0,2 80 2:1 26 21 40 ~34 

15 Бензол BF3·Et2O 0,15 80 2:1 26 60 - 100 

Влияние количества катализатора 

16 Бензол п-ТСК 0,1 80 2:1 64 53 - 100 

17 Бензол п-ТСК 0,2 80 2:1 26 61 - 100 

18 Бензол п-ТСК 0,4 80 2:1 18 62 - 100 
 

*Концентрация исходных реагентов в примере 11 в 1,4 раза выше, чем в остальных примерах, и составляет: 0,65 моль/л для 1,6-
гексаметилендиамина и до 1,3 моль/л для камфоры.  

 
С увеличением температуры реакции до  

144 °С (синтез в о-ксилоле с азеотропной от-
гонкой воды – пример 3) наблюдается сниже-
ние выхода бисазометина (I) (23 %) и селектив-
ности (~40 %). В данном случае происходит 
образование значительного количества проме-
жуточного монозамещенного продукта (II). 

Аналогичные результаты были получены 
при проведении синтеза в массе при темпера-
туре реакции 110 °С (способ В). Использовался 
избыток камфоры для увеличения ее концен-
трации в реакционной массе, которая снижает-
ся по причине быстрой возгонки камфоры. Вы-
ход бисазометина (I) составил ~24 %, а селек-
тивность реакции – 56 %. 

В работе также исследовалось влияние со-
отношения исходных реагентов на протекание 
реакции рацемической камфоры с 1,6-гекса-

метилендиамином (примеры 7–10). Мольное 
соотношение 3:1 (избыток камфоры) позволяет 
достичь наибольшего выхода целевого продук-
та (~61 %) при проведении реакции в толуоле. 
Использование избытка 1,6-гексаметилендиа-
мина (1:3) приводит к снижению селективности 
процесса (~32 %) и снижению выхода бисазо-
метина (I) до ~19 % (пример 10).  

Изменение концентраций исходных реаген-
тов значительно влияет на время реакции.  
По результатам двух экспериментов (примеры 
11–12), увеличение концентрации (до 0,65 моль/л 
для 1,6-гексаметилендиамина и до 1,3 моль/л 
для камфоры) приводит к снижению времени 
реакции почти в 2 раза (12,5 ч вместо 26 ч),  
и увеличению выхода целевого продукта на  
13 % при небольшом снижении селективности 
(99 %). 
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Как указывалось ранее, камфора является 
летучим соединением и частично уходит из ре-
акционной массы в течение всего времени про-
ведения реакции. Возможно, с увеличением 
скорости реакции концентрация камфоры из-за 
возгонки в растворе меняется незначительно. 

Реакции конденсации кетонов и альдегидов 
с аминами протекают в присутствии различных 
кислот или водоотнимающих реагентов. Недо-
пустимо использование некоторых сильных 
протоных кислот, вследствие их реакционной 
способности с 1,6-гексаметилендиамином. Рав-
номассовая замена п-ТСК на бентонит приво-
дит к уменьшению выхода целевого продукта 
на 40 % (~21 %) и значительному снижению 
селективности (~34 %). Вероятно, для данного 
способа получения бисазометина (I), проведе-
ние гетерогенного катализа является менее эф-
фективным. Однако, в данном случае бентонит 
можно использовать для получения промежу-
точного монозамещенного продукта (II). 

Эквимолярная замена п-ТСК на эфират 
трифторида бора практически не привела к из-

менениям выхода бисазометина (I) и не отрази-
лась на селективности процесса (100 %). 

Для оценки влияния количества катализатора 
на скорость реакции была проведена серия синте-
зов с различным количеством п-ТСК. Увеличение 
п-ТСК в два раза, как и предполагалось, способ-
ствует уменьшению времени проведения реакции 
с 26 ч до 18 ч, при этом выход бисазометина (I) 
увеличился до 62 %. Уменьшение п-ТСК в два ра-
за приводит к увеличению времени реакции на  
38 ч и уменьшению выхода бисазометина (I) (53 %). 

Общий механизм реакции образования осно-
ваний Шиффа: катализ, обратимость реакции – 
достаточно изученные вопросы на сегодняш-
ний день. Известно о существовании равновес-
ных реакций конденсации альдегидов и кетонов 
с аминами, однако некоторые из таких реакций 
имеют лишь «ложное равновесие» [14]. 

Предполагается, что реакция образования 
бисазометина I катализируется кислотами, яв-
ляется обратимой и протекает по общеприня-
тому механизму [15] присоединения-отщепле-
ния по схеме, указанной на рис. 2. 
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Рис. 2. Предполагаемый механизм реакции образования промежуточного продукта II 
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На первой стадии происходит протонирова-
ние карбонильной группы, повышающее элек-
трофильность карбонильного атома углерода 
(электрофильный катализ нуклеофильного при-
соединения). Далее следует нуклеофильная 
атака неподеленной парой электронов атома 
азота электрофильного углеродного атома с об-
разованием протонированного аминокарбинола 
(A). После чего происходит обратимый перенос 
протона с атома азота на атом кислорода и бы-
строе отщепление молекулы воды с образова-
нием резонансно-стабилизированного катиона 
(B). Последняя стадия реакции – отщепление 
протона от атома азота, приводящее к образо-
ванию промежуточного продукта II. Образова-
ние целевого продукта реакции протекает ана-
логично представленному механизму. 

Таком образом, синтез N,N΄-(гексан-1,6-
дил)бис(1,7,7-триметилбицикло[2,2,1]гептан-2-
имина) с выходом не менее 60 % рекомендуется 
проводить в осушенном бензоле с азеотропной 
отгонкой реакционной воды при мольном соот-
ношении камфора: ГМД:катализатор =3:1:0,0023 
в течение 26 ч. В качестве катализаторов для 
данной реакции могут быть использованы  
п-ТСК или эфират трифторида бора.  
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Abstract. The influence of various process parameters on the reaction of racemic camphor with 1,6-
hexamethylenediamine was studied. Optimal reaction conditions were selected to ensure the highest yield of the tar-
get product. 
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