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ЧФ «ХАЛЫҚ»

В 2016 году для развития и улучшения качества жизни казахстанцев был 
создан частный Благотворительный фонд «Халык». За годы своей деятельности 
на реализацию благотворительных проектов в областях образования и науки, 
социальной защиты, культуры, здравоохранения и спорта, Фонд выделил более 
45 миллиардов тенге.

 Особое внимание Благотворительный фонд «Халык» уделяет образовательным 
программам, считая это направление одним из ключевых в своей деятельности. 
Оказывая поддержку отечественному образованию, Фонд вносит свой посильный 
вклад в развитие качественного образования в Казахстане. Тем самым способствуя 
росту числа людей, способных менять жизнь в стране к лучшему – профессионалов 
в различных сферах, потенциальных лидеров и «великих умов». Одной из 
значимых инициатив фонда «Халык» в образовательной сфере стал проект 
Ozgeris powered by Halyk Fund – первый в стране бизнес-инкубатор для учащихся 
9-11 классов, который помогает развивать необходимые в современном мире 
предпринимательские навыки. Так, на содействие малому бизнесу школьников 
было выделено более 200 грантов. Для поддержки талантливых и мотивированных 
детей Фонд неоднократно выделял гранты на обучение в Международной школе 
«Мирас» и в Astana IT University, а также помог казахстанским школьникам 
принять участие в престижном конкурсе «USTEM Robotics» в США. Авторские 
работы в рамках проекта «Тәлімгер», которому Фонд оказал поддержку, легли в 
основу учебной программы, учебников и учебно-методических книг по предмету 
«Основы предпринимательства и бизнеса», преподаваемого в 10-11 классах 
казахстанских школ и колледжей. 

  Помимо помощи школьникам, учащимся колледжей и студентам Фонд 
считает важным внести свой вклад в повышение квалификации педагогов, 
совершенствование их знаний и навыков, поскольку именно они являются 
проводниками знаний будущих поколений казахстанцев. При поддержке Фонда 
«Халык» в южной столице был организован ежегодный городской конкурс 
педагогов «Almaty Digital Ustaz. 

  Важной инициативой стал реализуемый проект по обучению основам 
финансовой грамотности преподавателей из восьми областей Казахстана, что 
должно оказать существенное влияние на воспитание финансовой грамотности и 
предпринимательского мышления у нового поколения граждан страны. 

 Необходимую помощь Фонд «Халык» оказывает и тем, кто особенно остро 
в ней нуждается. В рамках социальной защиты населения активно проводится 
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работа по поддержке детей, оставшихся без родителей, детей и взрослых из 
социально уязвимых слоев населения, людей с ограниченными возможностями, а 
также обеспечению нуждающихся социальным жильем, строительству социально 
важных объектов, таких как детские сады, детские площадки и физкультурно-
оздоровительные комплексы. 

  В копилку добрых дел Фонда «Халык» можно добавить оказание помощи 
детскому спорту, куда относится поддержка в развитии детского футбола и карате 
в нашей стране. Жизненно важную помощь Благотворительный фонд «Халык» 
оказал нашим соотечественникам во время  недавней пандемии COVID-19. Тогда, 
в разгар тяжелой борьбы с коронавирусной инфекцией Фонд выделил свыше 11 
миллиардов тенге на приобретение необходимого медицинского оборудования 
и дорогостоящих медицинских препаратов, автомобилей скорой медицинской 
помощи и средств защиты, адресную материальную помощь социально уязвимым 
слоям населения и денежные выплаты медицинским работникам.

В 2023 году наряду с другими проектами, нацеленными на повышение 
благосостояния казахстанских граждан Фонд решил уделить особое внимание 
науке, поскольку она является частью общественной культуры, а уровень ее 
развития определяет уровень развития государства. 

Поддержка Фондом выпуска журналов Национальной Академии наук 
Республики Казахстан, которые входят в международные фонды Scopus и 
Wos и в которых публикуются статьи отечественных ученых, докторантов и 
магистрантов, а также научных сотрудников высших учебных заведений и 
научно-исследовательских институтов нашей страны является не менее значимым 
вкладом Фонда в развитие казахстанского общества.

С уважением, 
Благотворительный Фонд «Халык»!
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Abstract. The interaction of nicotinoyl isothiocyanate with the alkaloids cytisine, 

anabazine, l-ephedrine and salsolin was the first to synthesize and characterize 
biologically very promising new thiourea derivatives of nicotinic acid. The synthesis 
reactions were carried out in two stages in an ethanol with a yield of final target products 
of 18.3-86%. The structure of the synthesized compounds was studied by 1H and 13C 
NMR spectroscopy, as well as data from two-dimensional spectra COSY (1H-1H) and 
HMQC (1H-13C). 

Keywords: nicotinic acid chlorohydride, isothiocyanate, alkaloids, cytisine, 
anabazine, l-ephedrine and salsolin, thioureas, two-dimensional spectra

This work was financially supported by the Science Committee of the Ministry of 
Science and Higher Education of the Republic of Kazakhstan (grant AP 1486994, 
2022–2024). 



107

Volume 1, Number 458 (2024) 

 © О. Нүркенов1,2, С. Фазылов1*, Ж. Нұрмағанбетов1, Т. Сейілханов3,
Ә. Мендібаева1, 2024

1Қазақстан Республикасының органикалық синтез және көмір химиясы 
институты, Қарағанды, Қазақстан;

2Қарағанды индустриалды университеті, Теміртау, Қазақстан;
3Ш. Уәлиханов атындағы Көкшетау университеті, Көкшетау, Қазақстан.

E-mail: iosu8990@mail.ru

ТАБИҒИ АЛКАЛОИДТАРДЫҢ ФРАГМЕНТТЕРІ БАР НИКОТИН 
ҚЫШҚЫЛЫНЫҢ ЖАҢА ТИОМОЧЕВИНА ТУЫНДЫЛАРЫНЫҢ 

СИНТЕЗІ ЖӘНЕ ҚҰРЫЛЫМЫ
 

Нүркенов О.А. ― химия ғылымдарының докторы, профессор, Қазақстан Республикасының 
органикалық синтез және көмір химиясы институты, Қарағанды, Қазақстан 
Е-mail: nurkenov_oral@mail.ru; https://orcid.org/0000-0003-1878-2787;     
Фазылов С.Д. ― Қазақстан Республикасы Ұлттық Ғылым академиясының академигі, химия 
ғылымдарының докторы, профессор, Қазақстан Республикасының органикалық синтез және көмір 
химиясы институты, Қарағанды, Қазақстан 
Е-mail: iosu8990@mail.ru; https://orcid.org/0000-0002-4240-64-50;    
Нұрмағанбетов Ж.С. ― химия ғылымдарының кандидаты, Қазақстан Республикасының 
органикалық синтез және көмір химиясы институты, Қарағанды, Қазақстан 
Е-mail: nzhangeldy@yandex.ru, https://orcid.org/0000-0001-9360-3078; 
Сейілханов Т.М. ― химия ғылымдарының кандидаты, Ш. Уәлиханов атындағы Көкшетау 
университеті, Көкшетау, Қазақстан  
Е-mail: tseilkhanov@mail.ru; https://orcid.org/0000-0003-0079-4755;     
Меңдібаева Ә.Ж. ― PhD студент, Қазақстан Республикасының органикалық синтез және көмір 
химиясы институты, Қарағанды, Қазақстан 
Е-mail: anenyawa@mail.ru; https://orcid.org/0000-0001-6123-3340.     

 
Аннотация. Никотиноил изотиоцианаттың цитизин, анабазин, l-эфедрин және 

сальсолин алкалоидтарымен   әрекеттесуі нәтижесінде алғаш рет биологиялық 
тұрғыдан маңызды никотин қышқылының жаңа тиомочевиналық туындылары 
синтезделініп алынды.    Мақсатты өнімдерді алу этанолдық ортада 18,3–86 % 
шығыммен екі сатыда жүргізілді.   Синтезделініп алынған жаңа қосылыстардың 
құрылымы ЯМР 1Н және 13С спектроскопия әдістерімен, сондай-ақ COSY (1H-1H) 
және HMQC (1H-13C) екі өлшемді спектрлерінің деректерімен дәлелденді. 
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Аннотация. Взаимодействием никотионил изотиоцианата с алкалоидами 

цитизин, анабазин, l-эфедрин и сальсолин впервые синтезированы и 
охарактеризованы весьма перспективные в биологическом плане новые 
тиомочевинные производные никотиновой кислоты. Реакции синтеза проводились 
в два этапа в среде этанола с выходом конечных целевых продуктов 18,3–86 %. 
Cтроение синтезированных соединений исследовано методами ЯМР 1Н и 13С 
спектроскопии, а также данными двумерных спектров COSY (1H-1H) и HMQC 
(1H-13C).  

Ключевые слова: хлорангидрид никотиновой кислоты, изотиоцианат, 
алкалоиды, цитизин, анабазин, l-эфедрин и сальсолин, тиомочевины, двумерные 
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Эта работа была финансово поддержана Комитетом науки Министерства 
науки и высшего образования Республики Казахстан (грант AP14869941, 2022–
2024). 

 
Введение 
В настоящее время цереброваскулярные заболевания остаются одной из 

важнейших медико-социальных проблем из-за их широкой распространенности, 
высокой смертности и нередко стойкой инвалидизации больных. Ежегодно в России 
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и Казахстане регистрируется более 1000 случаев инсульта, являющегося второй по 
значимости причиной смерти во всем мире после ишемической болезни сердца и 
третьей причиной утраты трудоспособности (Amelin и др., 2018; Maximova и др., 
2012; Bogolepova, 2019). Это связано как с неуклонным ростом продолжительности 
жизни в последние десятилетия, так и с участившимся развитием острого 
нарушения мозгового кровообращения (ОНМК) и хронических форм сосудистой 
патологии головного мозга у трудоспособных лиц среднего возраста (Gneushev 
и др. 2019; Avdeeva и др., 2006). Кроме того, следует подчеркнуть, что и ОНМК, 
и когнитивные нарушения развиваются у больных с новой коронавирусной 
инфекцией COVID-19 (Gusev и др., 2020; Ivanova и др., 2021; Damiano и др., 2021; 
Hampshire и др., 2021). При этом, если ишемический инсульт чаще возникает при 
ее тяжелом течении, то нарушение когнитивных функций выявляют не только 
при постковидном синдроме, но даже и у бессимптомных пациентов (Damiano и 
др., 2021). Несмотря на наличие широкого спектра современных лекарственных 
препаратов с нейропротекторными и прокогнитивными свойствами, зачастую 
они не являются средствами патогенетической терапии, и либо оказываются 
недостаточно эффективны, либо имеют ряд побочных эффектов. Это ограничивает 
их длительное и широкое применение при цереброваскулярных заболеваниях 
и сопутствующих им когнитивных нарушениях. Поэтому поиск и изучение 
новых средств профилактики и лечения сосудистых заболеваний головного 
мозга и их последствий продолжает оставаться актуальной задачей современной 
фармакологии.  

Одним из перспективных направлений изыскания новых фармакологических 
веществ, эффективных при ишемическом поражении головного мозга, является 
использование природных соединений с нейропротекторными и ноотропными 
свойствами, в частности, никотиновой кислоты  (Kim и др., 2020; Schandelmaier и 
др., 2017; Gasperi и др., 2019; Bagri и др., 2016; Kothawade и др. 2021). Создание 
гибридных биоактивных молекул, сочетающих в себе два или более различных 
фармакофорных фрагментов - одно из новых и перспективных направлений в 
развитии медицинской химии. Ранее нами на основе выше указанных алкалоидов 
были синтезированы высокоэффективные афицидные (Нуркенов и др., 2010), 
инотропные (Нуркенов и др., 2014) и гепатопротекторные (Нуркенов и др., 2012) 
вещества. В связи с этим наше внимание привлекли возможности создания 
новых комбинированных производных никотиновой кислоты (НК) с участием 
молекул известных природных алкалоидов (анабазина, I-эфедрина, цитизина и 
сальсолина). 

  Получение комбинированных     производных никотиновой кислоты с 
участием молекул выше указанных алкалоидов осуществлялось в два этапа 
через тиомочевинный мостик. На первом этапе осуществляли синтез исходного 
изотиоцианата из хлорангидрида никотиновой кислоты при их нагревании с 
роданистым калием в среде этанола. На втором этапе проведено взаимодействие 
полученного изотиоцианата со вторичными аминами (алкалоидами цитизин, 
анабазин, l-эфедрин и сальсолин) по схеме:  
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спектроскопии, а также данными  двумерныхданными двумерных спектров COSY (1H-1H) и HMQC 
(1H-13C).   
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анабазин, l-эфедрин и сальсолин, тиомочевины, двумерные спектры.  
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этапе осуществляли синтез исходного изотиоцианата из хлорангидрида никотиновой кислоты при 
их нагревании с роданистым калием в среде этанола. На втором этапе 
проведено  взаимодействиепроведено взаимодействие полученного изотиоцианата со вторичными 
аминами (алкалоидами цитизин, анабазин, l-эфедрин и сальсолин) по схеме:   
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Обсуждение результатов  
Образующиеся новые целевые продукты 2–5 представляют собой хорошо 

кристаллизующиеся светло-желтые порошки с умеренной растворимостью  врастворимостью в 
органических растворителях. Наименьщий выход продукта с анабазином (3) можно объяснить 
структурными особенностями молекулы анабазина, главным образом обусловлена наличием в α-
положении пиперидинового цикла объемного пиридильного фрагмента с системой сопряженных π-
связей (вращение вокруг С-С-связи пиридинового и пиперидинового колец). (Fazylov S.D. и др., 
2015). Строение и индивидуальность синтезированных соединений 2–5 подтверждены данными 
элементного анализа, ИК-, ЯМР 1Н-, 13С- и методами двумерной COSY (1H-1H), HMQC (1H-13C) и 
HMВC (1H-13C) спектроскопии, а также  тонкослойнойтакже тонкослойной хроматографии.  

В ИК-спектрах синтезированных соединений 2–5 имеется полоса поглощения в области 
1547–1532 см-1, характерная для C=S группы, полосы поглощения амидной группы C(O)NH 
проявляются в области 1685-1690 см-1. В ИК-спектре соединения 2 присутствует интенсивный 
сигнал амидной группы (N-C=O) алкалоида цитизина в области 1650-1652 см-1.  

При анализе спектров ЯМР 1Н соединений 2–5 наблюдаются характерные сигналы протонов 
для алкалоидной и пиридиновой части. Так, спектр ЯМР 1Н соединения 2 характеризуется 
присутствием сигналов протонов биспидиновых циклов цитизинового фрагмента при 1.81–1.84 (1Н, 
м, Н–16), 1.97–2.01 (1Н, м, Н–15ax), 2.46-2.59 (1Н, м, Н–15eq), 3.14-3.27 (5Н, м, 
13ax,17ax,14,24ax,24eq), 3.71–3.79 (1H, м, Н–13eq) и 3.89–3.92 (1Н, м, Н–17eq) м.д. (рисунок 1). 
Ароматические протоны цитизинового фрагмента регистрировались при 6.21–6.23 (1Н, м, Н–22), 
6.28 – 6.30 (1Н, м, Н–20) и при 7.35 – 7.39 (1Н, м, Н–21) м.д. Протоны пиридинового фрагмента 
проявился при 7.76 (1Н, с, Н–5), 8.51–8.52 (1Н, м, Н–4), 8.85 (1Н, с, Н–6) и 9.01–9.24 (1Н, м, Н–2) 
м.д. Амидный протон Н–9 регистрировался уширенным однопротонным синглетом при 8.23 м.д.     
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Обсуждение результатов 
Образующиеся новые целевые продукты 2–5 представляют собой хорошо 

кристаллизующиеся светло-желтые порошки с умеренной растворимостью в 
органических растворителях. Наименьщий выход продукта с анабазином (3) 
можно объяснить структурными особенностями молекулы анабазина, главным 
образом обусловлена наличием в α-положении пиперидинового цикла объемного 
пиридильного фрагмента с системой сопряженных π-связей (вращение вокруг 
С-С-связи пиридинового и пиперидинового колец). (Fazylov S.D. и др., 2015). 
Строение и индивидуальность синтезированных соединений 2–5 подтверждены 
данными элементного анализа, ИК-, ЯМР 1Н-, 13С- и методами двумерной COSY 
(1H-1H), HMQC (1H-13C) и HMВC (1H-13C) спектроскопии, а также тонкослойной 
хроматографии. 

В ИК-спектрах синтезированных соединений 2–5 имеется полоса поглощения 
в области 1547–1532 см-1, характерная для C=S группы, полосы поглощения 
амидной группы C(O)NH проявляются в области 1685-1690 см-1. В ИК-спектре 
соединения 2 присутствует интенсивный сигнал амидной группы (N-C=O) 
алкалоида цитизина в области 1650-1652 см-1. 

При анализе спектров ЯМР 1Н соединений 2–5 наблюдаются характерные 
сигналы протонов для алкалоидной и пиридиновой части. Так, спектр ЯМР 1Н 
соединения 2 характеризуется присутствием сигналов протонов биспидиновых 
циклов цитизинового фрагмента при 1.81–1.84 (1Н, м, Н–16), 1.97–2.01 (1Н, м, 
Н–15ax), 2.46-2.59 (1Н, м, Н–15eq), 3.14-3.27 (5Н, м, 13ax,17ax,14,24ax,24eq), 3.71–
3.79 (1H, м, Н–13eq) и 3.89–3.92 (1Н, м, Н–17eq) м.д. (рисунок 1). Ароматические 
протоны цитизинового фрагмента регистрировались при 6.21–6.23 (1Н, м, Н–22), 
6.28 – 6.30 (1Н, м, Н–20) и при 7.35 – 7.39 (1Н, м, Н–21) м.д. Протоны пиридинового 
фрагмента проявился при 7.76 (1Н, с, Н–5), 8.51–8.52 (1Н, м, Н–4), 8.85 (1Н, с, Н–6) 
и 9.01–9.24 (1Н, м, Н–2) м.д. Амидный протон Н–9 регистрировался уширенным 
однопротонным синглетом при 8.23 м.д.    
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Обсуждение результатов  
Образующиеся новые целевые продукты 2–5 представляют собой хорошо 

кристаллизующиеся светло-желтые порошки с умеренной растворимостью  врастворимостью в 
органических растворителях. Наименьщий выход продукта с анабазином (3) можно объяснить 
структурными особенностями молекулы анабазина, главным образом обусловлена наличием в α-
положении пиперидинового цикла объемного пиридильного фрагмента с системой сопряженных π-
связей (вращение вокруг С-С-связи пиридинового и пиперидинового колец). (Fazylov S.D. и др., 
2015). Строение и индивидуальность синтезированных соединений 2–5 подтверждены данными 
элементного анализа, ИК-, ЯМР 1Н-, 13С- и методами двумерной COSY (1H-1H), HMQC (1H-13C) и 
HMВC (1H-13C) спектроскопии, а также  тонкослойнойтакже тонкослойной хроматографии.  

В ИК-спектрах синтезированных соединений 2–5 имеется полоса поглощения в области 
1547–1532 см-1, характерная для C=S группы, полосы поглощения амидной группы C(O)NH 
проявляются в области 1685-1690 см-1. В ИК-спектре соединения 2 присутствует интенсивный 
сигнал амидной группы (N-C=O) алкалоида цитизина в области 1650-1652 см-1.  

При анализе спектров ЯМР 1Н соединений 2–5 наблюдаются характерные сигналы протонов 
для алкалоидной и пиридиновой части. Так, спектр ЯМР 1Н соединения 2 характеризуется 
присутствием сигналов протонов биспидиновых циклов цитизинового фрагмента при 1.81–1.84 (1Н, 
м, Н–16), 1.97–2.01 (1Н, м, Н–15ax), 2.46-2.59 (1Н, м, Н–15eq), 3.14-3.27 (5Н, м, 
13ax,17ax,14,24ax,24eq), 3.71–3.79 (1H, м, Н–13eq) и 3.89–3.92 (1Н, м, Н–17eq) м.д. (рисунок 1). 
Ароматические протоны цитизинового фрагмента регистрировались при 6.21–6.23 (1Н, м, Н–22), 
6.28 – 6.30 (1Н, м, Н–20) и при 7.35 – 7.39 (1Н, м, Н–21) м.д. Протоны пиридинового фрагмента 
проявился при 7.76 (1Н, с, Н–5), 8.51–8.52 (1Н, м, Н–4), 8.85 (1Н, с, Н–6) и 9.01–9.24 (1Н, м, Н–2) 
м.д. Амидный протон Н–9 регистрировался уширенным однопротонным синглетом при 8.23 м.д.     
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Рис. 1.  Спектр ЯМР 1Н N-(цитизино-1-карбонотиоил)-никотинамида (2) 
(Fig. 1. NMR spectrum of 1H N-(cytisino-1-carbonothioyl)-nicotinamide (2)) 

 
В спектре ЯМР 13С соединения 2 сигналы углеродных атомов цитизинового 

фрагмента молекулы проявились при 23.32 (С–16), 25.17 (С–15), 31.65 (С–14), 
48.32 (С–13,17,24), 49.35 (С–23), 106.55 (С–22), 117.48 (С–18), 139.84 (С–21), 
148.06 (С–23), 163.07 (С–19) м.д. (рисунок 2). Углеродные атомы пиридинового 
фрагмента регистрировались при 125.84 (С-5), 128.55 (С-3), 130.53 (С–4) и 139.84 
(С–2) м.д. Карбамидный углеродный атом С–7 регистрировался при 165.62 м.д. 
Сигнал тиоуглеродного атома С–10 не проявился в спектре.  

Рис. 1.  Спектр ЯМР 1Н N-(цитизино-1-карбонотиоил)-никотинамида (2)  
(Fig. 1. NMR spectrum of 1H N-(cytisino-1-carbonothioyl)-nicotinamide (2))  

  
В спектре ЯМР 13С соединения 2 сигналы углеродных атомов цитизинового фрагмента 

молекулы проявились при 23.32 (С–16), 25.17 (С–15), 31.65 (С–14), 48.32 (С–13,17,24), 49.35 (С–23), 
106.55 (С–22), 117.48 (С–18), 139.84 (С–21), 148.06 (С–23), 163.07 (С–19) м.д. (рисунок 2). 
Углеродные атомы пиридинового фрагмента регистрировались при 125.84 (С-5), 128.55 (С-3), 
130.53 (С–4) и 139.84 (С–2) м.д. Карбамидный углеродный атом С–7 регистрировался при 165.62 
м.д. Сигнал тиоуглеродного атома С–10 не проявился в спектре.   

  
 

Рис. 2.  Спектр ЯМР 13С N-(цитизино-1-карбонотиоил)-никотинамида (2)  
(Fig. 2.  NMR spectrum of 13C N-(cytisine-1-carbonothioyl)-nicotinamide (2))  

  
Строение соединения 2 было подтверждено также методами двумерной спектроскопии ЯМР 

COSY (1H–1H), HMQC (1H–13C) и HMВC (1H–13C), позволяющих установить спин-спиновые 
взаимодействия гомо- и гетероядерной природы. Наблюдаемые корреляции ЯМР COSY (1H–1H) и 
HMQC (1H–13C) в молекуле представлены на рисунке 3.   

a  б    
c  

Рис. 3.  Схема корреляций в спектрах COSY (а)  и HMQC (б) и HMВC (с) соединения 2  

(Fig. 3.  Correlation diagram in the spectra of COZY (a) and HMQC (b)  
and HMDC (c) compounds 2)  

  
В спектрах 1H–1H COSY соединения 2 наблюдаются спин-спиновые корреляции через три 

связи протонов соседних метин-метиленовых, метилен-метиленовых и метин-метинных групп Н16–

Н15ax (1.82, 1.98 и 1.98, 1.82), Н16–Н17ax (1.81, 3.25 и 3.25, 1.81), Н22–Н21 (6.24, 7.34 и 7.34, 6.24), Н5-Н4 
(7.72, 8.47 и 8.47, 7.72), Н5-Н6 (7.72, 8.84 и 8.84, 7.72)  м.д.  

Гетероядерные взаимодействия протонов с атомами углерода через одну связь были 
установлены с помощью спектроскопии   1H-13C HMQC для следующих присутствующих в 
соединении пар: Н22-С22 (6.20, 106.91), H20-С20 (6.27, 117.75),  Н21-С21 (7.34, 139.87), Н6-С6 (8.87, 
148.10), Н2-С2 (9.28, 148.32) м.д.  
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Рис. 2.  Спектр ЯМР 13С N-(цитизино-1-карбонотиоил)-никотинамида (2) 
(Fig. 2.  NMR spectrum of 13C N-(cytisine-1-carbonothioyl)-nicotinamide (2)) 

 
Строение соединения 2 было подтверждено также методами двумерной 

спектроскопии ЯМР COSY (1H–1H), HMQC (1H–13C) и HMВC (1H–13C), 
позволяющих установить спин-спиновые взаимодействия гомо- и гетероядерной 
природы. Наблюдаемые корреляции ЯМР COSY (1H–1H) и HMQC (1H–13C) в 
молекуле представлены на рисунке 3.  
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Рис. 1.  Спектр ЯМР 1Н N-(цитизино-1-карбонотиоил)-никотинамида (2)  
(Fig. 1. NMR spectrum of 1H N-(cytisino-1-carbonothioyl)-nicotinamide (2))  

  
В спектре ЯМР 13С соединения 2 сигналы углеродных атомов цитизинового фрагмента 

молекулы проявились при 23.32 (С–16), 25.17 (С–15), 31.65 (С–14), 48.32 (С–13,17,24), 49.35 (С–23), 
106.55 (С–22), 117.48 (С–18), 139.84 (С–21), 148.06 (С–23), 163.07 (С–19) м.д. (рисунок 2). 
Углеродные атомы пиридинового фрагмента регистрировались при 125.84 (С-5), 128.55 (С-3), 
130.53 (С–4) и 139.84 (С–2) м.д. Карбамидный углеродный атом С–7 регистрировался при 165.62 
м.д. Сигнал тиоуглеродного атома С–10 не проявился в спектре.   

  
 

Рис. 2.  Спектр ЯМР 13С N-(цитизино-1-карбонотиоил)-никотинамида (2)  
(Fig. 2.  NMR spectrum of 13C N-(cytisine-1-carbonothioyl)-nicotinamide (2))  

  
Строение соединения 2 было подтверждено также методами двумерной спектроскопии ЯМР 

COSY (1H–1H), HMQC (1H–13C) и HMВC (1H–13C), позволяющих установить спин-спиновые 
взаимодействия гомо- и гетероядерной природы. Наблюдаемые корреляции ЯМР COSY (1H–1H) и 
HMQC (1H–13C) в молекуле представлены на рисунке 3.   
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Рис. 3.  Схема корреляций в спектрах COSY (а)  и HMQC (б) и HMВC (с) соединения 2  

(Fig. 3.  Correlation diagram in the spectra of COZY (a) and HMQC (b)  
and HMDC (c) compounds 2)  

  
В спектрах 1H–1H COSY соединения 2 наблюдаются спин-спиновые корреляции через три 

связи протонов соседних метин-метиленовых, метилен-метиленовых и метин-метинных групп Н16–

Н15ax (1.82, 1.98 и 1.98, 1.82), Н16–Н17ax (1.81, 3.25 и 3.25, 1.81), Н22–Н21 (6.24, 7.34 и 7.34, 6.24), Н5-Н4 
(7.72, 8.47 и 8.47, 7.72), Н5-Н6 (7.72, 8.84 и 8.84, 7.72)  м.д.  

Гетероядерные взаимодействия протонов с атомами углерода через одну связь были 
установлены с помощью спектроскопии   1H-13C HMQC для следующих присутствующих в 
соединении пар: Н22-С22 (6.20, 106.91), H20-С20 (6.27, 117.75),  Н21-С21 (7.34, 139.87), Н6-С6 (8.87, 
148.10), Н2-С2 (9.28, 148.32) м.д.  
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Рис. 3.  Схема корреляций в спектрах COSY (а)  и HMQC (б) и HMВC (с) соединения 2 

(Fig. 3.  Correlation diagram in the spectra of COZY (a) and HMQC (b) 
and HMDC (c) compounds 2) 

 
В спектрах 1H–1H COSY соединения 2 наблюдаются спин-спиновые корреляции 

через три связи протонов соседних метин-метиленовых, метилен-метиленовых и 
метин-метинных групп Н16–Н15ax (1.82, 1.98 и 1.98, 1.82), Н16–Н17ax (1.81, 3.25 и 3.25, 
1.81), Н22–Н21 (6.24, 7.34 и 7.34, 6.24), Н5-Н4 (7.72, 8.47 и 8.47, 7.72), Н5-Н6 (7.72, 
8.84 и 8.84, 7.72)  м.д. 

Гетероядерные взаимодействия протонов с атомами углерода через одну связь 
были установлены с помощью спектроскопии 1H-13C HMQC для следующих 
присутствующих в соединении пар: Н22-С22 (6.20, 106.91), H20-С20 (6.27, 117.75), 
Н21-С21 (7.34, 139.87), Н6-С6 (8.87, 148.10), Н2-С2 (9.28, 148.32) м.д. 

Гетероядерные взаимодействия протонов с атомами углерода через две и более 
связи были установлены с помощью спектроскопии 1H-13C HMВC для следующих 
присутствующих в соединении пар: Н21-С23 (7.35, 148.63), Н21-С19 (7.35, 163.16) м.д. 

Экспериментальная часть 
Спектры ЯМР 1Н и 13С новых соединений снимали на спектрометре JNM-

ECA Jeol 400 (частота 399.78 и 100.53 МГц соответственно) с использованием 
растворителей ДМСО-d6 и CDCl3. Химические сдвиги измеряли относительно 
сигналов остаточных протонов или атомов углерода дейтерированного 
растворителя. Температуры плавления веществ определяли на приборе «SMP10». 
ТСХ анализ выполняли на пластинках Silufol UV-254, проявляли парами йода.  

Синтез никотиноил изотиоцианата 1. К раствору 7 г (0,04 М) 
никотиноилхлорида в 400 мл этанола при перемешивании добавляли раствор 5,72 
г (0,06 М) роданида калия растворенного в 150 мл этанола. Реакционную смесь 
перемешивали 7 ч при комнатной температуре до образования осадка. Осадок 
отфильтровали, фильтрат упаривали, остаток перекристаллизовали из этанола. 
Выход 6,7 г (95,7 %), розовый порошок, т. пл. 264–267°С. 

Общая методика синтеза тиомочевин 2–5. К раствору 0,056 М алкалоида 
в 30 мл этанола добавляли по каплям 0,056 М никотионил изотиоцианата, 
растворенного в 30 мл этанола. Реакционную смесь перемешивали 1 ч при 25°С 
и дополнительно еще 12 часов при 75–80°С, затем охлаждали, отфильтровывали 
и упаривали на ротационном испарителе. Полученные продукты в виде светло-
желтых порошков промывали ацетоном и очищали путем перекристаллизации из 
этанола. Выходы целевых продуктов составили 27–86 %. 

N-(Цитизино-3-карботиоил)-никотинамид (2). Выход 86 %. Т. пл. = 157–
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160°С. Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м.д., (J, Гц): 1.81–1.84 (1Н, м, Н-16), 1.97–2.01 
(1Н, м, Н-15ax), 2.46–2.59 (1Н, м, Н-15eq), 3.14–3.27 (5Н, м, 13ax,17ax,14,24ax,24eq), 
3.71–3.79 (1H, м, Н-13eq), 3.89–3.92 (1Н, м, Н-17eq), 6.21–6.23 (1Н, м, Н-22), 6.28-
6.30 (1Н, м, Н-20), 7.35–7.39 (1Н, м, Н-21), 7.76 (1Н, с, Н-5), 8.51–8.52 (1Н, м, 
Н-4), 8.85 (1Н, с, Н-6), 9.01-9.24 (1Н, м, Н-2), 8.23 (1H, уш. с, Н-9). Спектр ЯМР 
13С (CDCl3), δС, м.д.: 23.32 (С-16), 25.17 (С-15), 31.65 (С-14), 48.32 (С-13,17,24), 
49.35 (С-23), 106.55 (С-22), 117.48 (С-18), 125.84 (С-5), 128.55 (С-3), 130.53 (С-4), 
139.84 (С-2,21), 148.06 (С-23), 163.07 (С-19), 165.62 (С-7). Спектр ЯМР COSY: 
Н-16→Н-15ax, Н-16→Н-17ax, Н-22→Н-21, Н-5→Н-4, Н-5→Н-6. Спектр ЯМР 
HMQC: Н-22→С-22, H-20→С-20,  Н-21→С-21, Н-6→С-6, Н-2→С-2. Спектр ЯМР 
HMВC: Н-21→С-23, Н-21→С-19. 

N-(Анабазино-1-карботиоил)-никотинамид (3). Выход 27 %. Т.пл. = 113–115°С. 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м.д., (J, Гц): 1.46–1.69 (3Н, м, Н-14ax,15ax,15eq), 
1.94–2.25 (3Н, м, Н-14eq,16ax,16eq), 3.58–3.70 (2H, м, H-17ax,17eq), 6.41 (1Н, уш. 
с, Н-13), 7.19–7.21 (1Н, м, Н-23), 7.59–7.62 (1H, м, H-5), 7.81–7.90 (2H, уш. с, H-9). 
Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), δС, м.д.: 28.73 (С–12,14,17), 35.66 (С–13,18,19), 45.64 
(С–11,15,16), 51,37 (С–10), 121.12 (С–3), 131.50 (С–5), 136.02 (С–4), 147.04 (С–2), 
150.05 (С–6), 168.04 (С–7). Спектр ЯМР COSY: Н–5→Н–6, Н–5→Н–4. Спектр 
ЯМР HMQC: Н-5→С-5, Н-6→С-6, Н-2→С-2. Спектр ЯМР HMВC: Н–5→С–3, С–2. 

1-(Эфедрино)-1-карботиоил)-никотинамид (4). Выход 47,8 %. Т.пл. = 147–
150°С. Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м.д., (J, Гц): 0.87 (3Н, с, Н-17,17,17), 2.57 
(3Н, с, Н-13,13,13), 3.28 (1Н, с, Н-14 ), 5.14 (1Н, с, Н-15), 3.69 (1Н, уш. с, Н-16), 
8.94 (1Н, с, Н-9), 7.22-7.30 (5Н, м, Н-19-23), 7.47 (1Н, с, Н-5), 8.20 (1Н, с, Н-4), 8.71 
(1Н, с, Н-2), 9.01 (1Н, с, Н-2). Спектр ЯМР 13С (ДМСО-d6), δС, м.д.: 9.61 (С-17), 
30.90 (С-13), 59.76 (С-14), 69.88 (С-15),  124.31 (С-3), 126.32 (С-19,23), 127.16 (С-
5), 127.74 (С-21), 128.62 (С-20,22), 137.46 (С-4), 141.69 (С-18), 150.68 (С-6), 153.73 
(С-2), 166.73 (С-7,10). ЯМР COSY: Н-17→Н-14, Н-19,23→Н-20,22, Н-5→Н-4. 
Спектр ЯМР HMQC: Н-17→С-17, H-13→С-13,  Н-14→С-14, Н-15→С-15, 
Н-19,23→С-19,23, H-20,21,22→С-20,21,22, Н-4→С-4, Н-5→С-5, Н-2→С-2, 
Н-6→С-6. Спектр ЯМР HMВC: Н-17→С-14, С-15;  Н-13→С-14; Н-15→С-17, 
С-14, С-19,23, С-18. 

N-(Сальсолино-2-карботиоил)-никотинамид (5). Выход 44,3 %. Т.пл. = 177–
179°С. Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м.д., (J, Гц): 1.41-1.52 (3Н, м, Н-22,22,22), 
3.65 (3Н, с, Н-25,25,25), 3.97 (1Н, уш. с. Н-9), 6.41-6.54 (1Н, м, Н-18),  6.60-6.73 
(1Н, м, Н-21), 2.33-2.45 (1Н, м, Н-14ax), 2.75-2.83 (1Н, м, Н-14eq), 2.76-2.83 (1Н, 
м, H-13ax),  3.56-3.64 (1Н, м, Н-13eq), 4.22-4.32 (1Н, м, Н-17), 7.39-7.48 (1Н, м, 
Н-5), 8.09-8.20 (1Н, м, Н-4), 8.60-8.72 (1Н, м, Н-2), 8.84-9.01 (1Н, м, Н-6). Спектр 
ЯМР 13С (ДМСО-d6), δС, м.д.:  19.62 (С-22), 24.85 (С-14), 38.30 (С-13), 50.23 (С-
17), 56.34 (С-25), 110.42 (С-21), 115.48 (С-18), 124.33 (С-5), 124.73 (С-3), 127.00 
(С-15,14), 137.50 (С-4), 146.42 (С-19), 147.27 (С-20),  150.68 (С-6), 153.75 (С-2), 
166.76 (С-7). ЯМР COSY: Н-22→Н-17, Н-5→Н-4. ЯМР HMQC: Н-22→С-22, 
Н-22→С-22, H-14ax→С-14, H-14eq→С-14, Н-25→С-25, Н-13ax→С-13, 
Н-13eq→С-13, H-17→С-17, Н-21→С-21, Н-18→С-18, Н-5→С-5, Н-2→С-2, 
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Н-6→С-6, Н-4→С-4. Спектр ЯМР HMQC: Н-22→С-17, Н-22→С-16; Н-25→С-19; 
Н-18→С-14, Н-18→С-20; Н-21→С-13, С-19; Н-4→С-6, С-7; Н-2→С-4, С-5; 
Н-6→С-4, Н-6→С-2. 

Таким образом, впервые взаимодействием никотионил изотиоцианата с 
алкалоидами цитизин, анабазин, l-эфедрин и сальсолин впервые синтезированы 
и охарактеризованы весьма перспективные в биологическом плане новые 
тиомочевинные производные никотиновой кислоты. Строение синтезированных 
никотинамидных производных подтверждены методами ЯМР 1Н и 13С 
спектроскопии, а также данными  двумерных спектров COSY (1H-1H) и HMQC 
(1H-13C). Полученные новые соединения перспективны в плане изучения и поиска 
новых нейротропных и сосудорасширяющих препаратов. 
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