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Производные дифенилоксида являются 

важными для органического синтеза структу-

рами, так как представляют интерес как биоло-

гически активные соединения с высокой потен-

циальной фармакологической активностью: 

кардиологической, иммуномодулирующей, ан-

тимикробной, антиаллергической [1–2]. 

Гетероциклические структуры также игра-

ют важную роль в фармакологии. Отдельно 

следует отметить важность замещенных имида-

золинов, использующихся в роли лекарствен-

ных препаратов: нафазолин, толазолин, ксило-

метазолин и другие соединения, обладающие 

сосудорасширяющим, артериальным, антимик-

робным действием [3–4]. 

Многие структуры, содержащие бифениль-

ные и оксибифенильные фрагменты, оказывают 

ингибирующее действие на ферменты циколо-

оксигеназы 1 и циклооксигеназы 2. В медицине 

широкое применение получил нимесулид, 

имеющий ингибирующую активность по отно-

шению к данным ферментам, а также являю-

щийся действующим веществом во многих 

противовоспалительных препаратах. 

Авторами доказано наличие высокой проти-

вовоспалительной активности у синтезирован-

ного ими ранее 2-(3-феноксифенил)имидазолина 

[5]. В этой связи решено расширить ряд 2-(3-фе-

ноксифенил)замещенных имидазолинов для 

проведения дальнейших исследований. 

Для получения 2-(3-феноксифенил)алкил-

имидазолинов были использованы ранее синте-

зированный 2-(3-феноксифенил)имидазолин  

и алкилйодиды. 
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Оба реагента предварительно растворяются 

в растворителе, затем к ним добавляется  

триэтиламин для получения свободного ими-

дазолина.  

Меншуткин установил, что на скорость 

взаимодействия третичных аминов с галогенал-

канами влияет структура исходных реагентов. 

Чем больше объем заместителей у третичного 

амина, тем реакция будет протекать медленнее. 

Наглядно это представлено в ряду СН3 > С2Н5 > 

высшие нормальные радикалы > изо-С3Н7. Что 

касается алкилгалогенидов, то на скорость ре-

акции влияет электроотрицательность галогена: 

I > Вr > Cl > F. 

При проведении синтеза йодистые алкилы 

были взяты в избытке, что позволяет увеличить 

степень превращения 2-(3-феноксифенил)ими-

дазолина и повысить выход целевого продукта. 

Реакцию получения четвертичных аммо-

ниевых солей по-Меншуткину обычно прово-

дят в полярных растворителях. В данном син-

тезе растворителем был выбран толуол. 
_________________________ 
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Синтез проводился в течении 3-х часов: 

сначала в течение одного часа проводили реак-

цию при комнатной температуре, затем нагрели 

смесь до температуры кипения растворителя – 

толуола. После завершения процесса реакцион-

ная масса охлаждается, отфильтровывается от 

соли аммония, далее отгоняется растворитель. 

Полученный 2-(3-феноксифенил)метилимида-

золин перекристаллизовывается из этанола.  

Экспериментально обнаружено, что при 

проведении процесса получения алкилимида-

золинов выход целевого продукта повышается 

при увеличении температуры реакции.  

В качестве растворителей были использова-

ны изопропиловый спирт и толуол, для сравне-

ния синтез проводился при комнатной темпера-

туре и при температуре кипения растворителей.  

В ходе экспериментов установлено, что оп-

тимальными параметрами проведения процесса 

является использование толуола в качестве рас-

творителя и поддержание температуры кипения 

растворителя. 

Полученный продукт представляет собой 

бесцветные кристаллы, которые растворимы  

в ДМСО, ДМФА. Перекристаллизация прово-

дилась из этанола.  

Для подтверждения состава полученных со-

единений проводились исследования с исполь-

зованием приборов ЦКП «ФХМА» ВолгГТУ. 

Структура и состав полученных соединений 

подтверждена методами хромато-масс- и ИК-

спектрометрии. 

ИК-спектры были зарегистрированы на 

приборе “SPEKORD” M 82, “PERKIN-ELMER”.  

ИК-спектр, ν, см 
-1

: 1612-1636 (С=N), 736-

1078 ( Ar-O- Ar). 

Масс-спектры записаны на приборе “Varian 

МАТ-11”. Спектры сняты при ионизирующем на-

пряжении 70 эВ и токе эмиссии катода 240 мкА. 

Система впуска – непосредственный ввод об-

разца в ионизационную камеру. 

При хромато-масс-спектроскопическом иссле-

довании полученного в результате синтеза про-

дукта было обнаружено наличие молекулярного 

иона, совпадающего с молекулярной массой 2-(3-

феноксифенил)метилимидазолина (см. рисунок).  

 

 
 

Масс-спектр 2-(3-феноксифенил)метилимидазолина. 

2-(3-феноксифенил)метилимидазолин 

 

В реактор загружают 1,52 г (0,00636 моль) 

2-(3-феноксифенил)-имидазолина и 15 мл абсо-

лютного толуола. Реактор нагревают, при этом 

по каплям добавляют 1,08 г (0,00763 моль) йо-

дистого метила и 15 мл абсолютного толуола. 

Добавляют непосредственно в реактор триэти-

ламин 0,642 г (0,00636 моль). Реакцию ведут 

при перемешивании 3 часа, сначала при темпе-

ратуре 25–30 С в течение 1 часа, а затем при 

110 С оставшиеся 2 часа. Реакционную смесь 

оставляют на ночь в холодильнике, отфильтро-

вывают выпавшие кристаллы. Очистку прово-

дят перекристаллизацией из этанола. Выход со-

ставил 93 %.  

Авторами был проведен компьютерный 

прогноз с помощью программы Pass, разрабо-



ИЗВЕСТИЯ ВолгГТУ 
 

 

59 

танной институтом НИИ биомедицинской хи-

мии им. В. Н. Ореховича РАМН. Точность про-

гноза составляет более 95 %.  

Соединения данного ряда по данным скри-

нинга являются агонистами имидазолинового 

рецептора I1, которые способны уменьшать 

частоту сердечных сокращений и применяются 

для лечения артериальной гипертонии – при 

повышенном артериальном давлении. Также 

наблюдается высокая фибринолитическая ак-

тивность, которая отвечает за свертываемость 

крови.  
 

Заключение 
 

Таким образом, авторами был разработан 

технологический способ получения новых 2-(3-

феноксифенил)алкилимидазолинов, обладаю-

щих потенциальной фармакологической актив-

ностью. 
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Восстановительное алкилирование бензонитрила алифатическими спиртами при катализе наночастица-

ми меди, нанесенными на γ-Al2O3, протекает при 180 ºС с образованием соответствующих вторичных ами-

нов с выходами 63–90 %. 
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