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В статье приведены сведения о синтезе новых производных госсипола, их модификации с целью получения во-

дорастворимых комплексов, а также анализу их физико-химических и структурных свойств. В приведенной работе впер-

вые синтезированы три иминоазопроизводных госсипола, на основе которых получены водорастворимые комплексы. 

При синтезе производных госсипола были использованы в качестве заместителей по альдегидной группе и по С-4 атома 

госсипола гетериламины. УФ- и ИК-спектрометрическими методами изучены физико-химические свойства синтезиро-

ванных водорастворимых комплексов и проанализировано их строение. 

Сравнительным анализом УФ-спектров иминоазопроизводных и комплексов производных госсипола с поли-N-

винилпирролидоном (N-PVP) показан небольшой сдвиг основных максимумов поглощения. Кроме того, наблюдались 

различные электронные переходы, связанные с функциональными группами в производных госсипола и молекулах N-

PVP. Это позволило предположить, что образовалось комплексное соединение. С целью подтверждения строения ком-

плексов иминоазопроизводных госсипола с N-PVP было проведено сравнительное исследование их с промежуточными 

соединениями методом ИК-спектроскопического анализа и показаны наиболее вероятные структуры полученных соеди-

нений. 

Ключевые слова: госсипол, гетериламины, иминоазопроизводные госсипола, водорастворимые комплексы, N-

PVP, УФ-, ИК-спектроскопия, таутомерия. 

Введение 

Госсипол и его производные являются природными полифенолами и содержат четыре бензольных 

кольца, шесть метильных (СН3-) групп, шесть окси групп (ОН-) и две альдегидные группы (СНО-), располо-

женные симметрично. Госсипол является сильным реакционно способным веществом. В частности, он окис-

ляется кислородом воздуха, образуя значительное количество производных, многие из которых окрашены в 

темные цвета: от темно-желтого до черно-коричневого с темно-бурым оттенком. При технологической об-

работке семян и масла он взаимодействует с широким спектром веществ: со свободными аминокислотами; 

фосфолипидами; диеновыми группами жирных кислот; образуя полимерные соединения друг с другом; с 

кислородом воздуха [1]. 

 На основе госсипола – полифункционального специфического пигмента хлопчатника – путем моди-

фикации по альдегидным группам создан ряд лекарственных средств противовирусного [2], интерферонин-

дуцирующего [3, 4], язвозаживляющего, гепатозащитного [5, 6], иммуносупрессивного [7–9] действия. 

Как видно из структурной формулы госсипола (рис. 1), на его основе возможно получение иминов 

(основание Шиффа) и продуктов конденсации с метиленактивными соединениям за счет альдегидных групп, 

простых и сложных эфиров, за счет гидроксильных 

групп и продуктов азосочетания по С-4 атому угле-

рода. 
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Исмаиловым, Н.И. Барам, Х.Л. Зияевым и др. синтезировано более 300 производных госсипола, изучены их 

структуры и биологическая активность [10]. 

Следует отметить, что синтез ряда иминоазопроизводных госсипола и получение на их основе новых 

водорастворимых комплексов имеют как теоретическое, так и практическое значение. 

Целью данной работы было изучение физико-химических и структурных свойств иминоазопроизвод-

ных госсипола путем их синтеза и модификации гетериламинами с получением новых водорастворимых 

комплексов. 

Экспериментальная часть 

Объект исследования. Уникальная химическая структура, полифункциональность, способность к 

таутомерным переходам и высокая реакционная способность госсипола позволяют проводить реакции на 

его основе с получением большого числа производных, для которых показан широкий спектр биологической 

активности. 

Объектом исследования в данной работе являлись иминоазопроизводные госсипола, полученные с 

использованием в качестве аминного компонента гетериламинов и его новых водорастворимых комплексов. 

Методы исследования. Строение и гомогенность полученных соединений были изучены с 

использованием следующего оборудования: УФ-спектрофотометр Shimadzu UV-1280 (Япония), ИК-

спектрометр IRTracer-100. Спектры исследуемых образцов снимались на ЯМР-спектрометре ХL-100 

(«Вариан», США) с рабочей частотой 100 МГц. В качестве образцов использовались растворы максимальной 

концентрации исследуемых веществ в дейтерированном диметилсульфоксиде DMSO-d6. Значения 

химических сдвигов (м.д.) приведены относительно тетраметилсилана как внутренного стандарта. Спектры 

снимались при комнатной температуре. 

Температуру плавления вещества определяли в открытых капиллярах на воздушной бане, 

обогреваемой электроспиралью. 

Обсуждение результатов 

Изучение большого числа производных госсипола показало, что их биологическая активность 

определяется природой заместителей, введенных в молекулу госсипола путем различных реакции. Так, 

этерификация госсипола по гидроксильным группам провело к практически неактивным ди-, тетра-, 

гексаэфирам. Конденсация по альдегидным группам с аминами и метиленактивными соединениями 

приводит к созданию соединений, обладающих противовирусной [11–15], иммуномодулирующей [16, 17], 

интерферониндуцирующей активностями [11]. На основе некоторых из них созданы: мегосин – препарат 

антигерпетического действия [18–21], иммуносупрессор – батриден [22], антихламидийное средство – 

гозалидон [23, 24] и индуктор интерферона – рагосин, рекомендованный для профилактики и лечения 

вирусных гепатитов [25–27]. 

Для того чтобы синтезировать иминоазопроизводные госсипола, необходимо было получить сначала 

имины госсипола, а для проведения полного сравнительного структурно-функционального анализа 

необходим синтез азопроизводных госсипола (рис. 2). Физико-химические свойства полученных 

соединений KR-1, KR-2, KR-3 приведены в таблице 1. 

 Рис. 1. Структурная формула госсипола 
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Рис. 2. Структуры синтезированных азопроизводных госсипола 

Таблица 1. Некоторые физико-химические свойства азопроизводных госсипола с гетериламинами 

Соединение Тпл., °С Rf* УФ-спектр, нм, λmax (lgε), ацетон Брутто-формула Выход, % 

KR-1 >350 0.68 430 (4.44) C36H34N6O6S2 57.83 

KR-2 260–62 0.73 410 (4.14) C34H36N10O6 63.21 

KR-3 279–81 0.71 380 (4.17) C52H52N8O8 80.00 

*Система: ацетон–толуол (6.0 : 4.0). 

Из таблицы 1, где представлены параметры электронных спектров азопроизводных госсипола, 

следует, что наиболее характерно для них поглощение в области 380–430 нм. 

В ИК-спектре соединения KR-3 полоса поглощения при частоте 3434 см-1 происходит от валентных 

колебаний гидроксильных групп госсипольной части молекулы. Полоса поглощения при частоте 1737 см-1 

не имеется как в ИК-спектре госсипола, так и в ИК-спектре аминного компонента соединения KR-3. Эта 

полоса поглощения определяется колебаниями связи C=N, которая вероятно возникает при соединении 

госсипола с гетериламином. Полоса поглощения при частоте 1640 см-1 определяется колебаниями цепи 

сопряженных связей в госсипольной части молекулы соединения KR-3. Указанная полоса поглощения 

сдвинута в сторону высоких частот по сравнению с аналогичной полосой поглощения в ИК-спектре 

госсипола, что говорит об уменьшении степени сопряжения. Следовательно, госсипольная часть соединения 

KR-3 находится в хиноидном состоянии (рис. 2). 

Продолжая исследования азотсодержащих производных госсипола, нами было синтезировано 3 ими-

ноазопроизводных госсипола с одними и теми же гетериламинами (рис. 3). 

Полученные соединения представляют собой яркоокрашенные порошкообразные вещества с высо-

кими температурами плавления, большинство из которых плохо растворяются в органических растворите-

лях и нерастворимы в воде. 

Физико-химические свойства полученных соединений приведены в таблице 2. 
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Рис. 3. Структуры синтезированных иминоазопроизводных госсипола 

Таблица 2. Некоторые физико-химические свойства синтезированных иминоазопроизводных госсипола 

с гетериламинами 

Соединение Тпл., °С Rf* 
УФ-спектр, нм., λmax, (lgε), аце-

тон 
Брутто-формула Выход, % 

KR-4 >360 0.64 460 (4.61) C42H38N8O6S4 60.71 

KR-5 283–85 0.70 450 (4.75) C38H42N12O6 68.54 

KR-6 295–97 0.67 460 (4.89) C74H74N10O8 63.40 

*Система: ацетон–толуол (6.0 : 4.0). 

УФ-спектроскопическое изучение соединений KR-4, KR-5, KR-6 показало, что наиболее характерным 

для них является максимум поглощения в области 450–460 нм. ИК-спектр соединения KR-6 приведено на 

рисунке 4. 

Следует отметить, что в ИК-спектре соединения KR-6 полоса поглощения при частоте 1655 см-1, про-

исходящая от колебаний аминного компонента, заслоняет имеющуюся полосу поглощения при частоте 

1736 см-1. Данная полоса поглощения указывает на наличие связи C=N в соединении KR-6. В ИК-спектре 

соединения KR-6 полоса поглощения при частоте 1592 см-1 так же, как и полоса поглощения при частоте 

1655 см-1, определяется колебаниями аминного компонента соединения KR-6. Указанные полосы поглоще-

ния не наблюдаются в ИК-спектре соединения KR-3. Это говорит о наличии аминного компонента в соеди-

нении KR-6. 

Изучение спектров ПМР иминоазопроизводных госсипола (соединения KR-4, KR-5, KR-6) затруднено 

в связи с крайне незначительной растворимостью их в большинстве органических растворителей. Линии 

спектров, полученных в ДМСО, существенно уширены. Причин уширения линий может быть несколько׃ 

динамические таутомерные процессы, связанные с миграцией протона между несколькими гетероатомами 

(например, азо-гидразонная таутомерия и т. п.); инверсионные процессы, связанные с влиянием атомов азота 

и неспаренного электрона, наличие которого для большинства соединений зафиксировано сигналами ЭПР в 

порошке и в растворе ДМСО [28]. 
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Рис. 4. ИК-спектр соединения KR-6 

Тем не менее можно сказать, что спектры ПМР качественно и количественно не противоречат пред-

ложенным структурам. 

Как уже отмечалось выше, на основе нескольких производных госсипола разработано и внедрено в 

практику здравоохранения несколько препаратов. Некоторым недостатком самого госсипола и препаратов 

на его основе является полное отсутствие растворимости в воде, что делает невозможным использованием 

их в виде инъекционных форм [11, 17, 18, 22]. 

Анализ литературы показывает, что, для модификации лекарственных средств с целью придания им 

способности растворяться в воде, наиболее подходящим методом является комплексообразование, так как 

эта реакция проводится в «мягких» условиях, при которых сохраняются активность препарата и сохраняется 

легкость десорбции его в организме [27, 29–31]. 

Для получения новых водорастворимых комплексов с производными госсипола был выбран N-PVP и 

использован метод, состоящий в соосаждении препарата с полимером в неводных системах растворителей 

при перемешивании их при комнатной температуре. Таким способом был получен ряд водорастворимых 

комплексов иминоазопроизводных госсипола с N-PVP (рис. 5). Причем наиболее оптимальным было моляр-

ное соотношение производное госсипола: N-PVP которое составляло 1 : 9. 

Физико-химические свойства полученных соединений приведены в таблице 3. 

Полученные комплексы представляют собой ярко окрашенные порошкообразные вещества, 

полностью растворимые в воде. 

При характеристике комплексов физиологически активных соединений с полимерами медицинского 

назначения часто используют метод УФ-спектроскопии, отмечая при этом незначительные изменения мак-

симума поглощения комплекса от значений, определенных для исходных веществ, что является подтвержде-

нием «мягкого» взаимодействия полимера с химическим соединением. 

При взаимодействии N-PVP с производными госсипола происходит, по-видимому, включение моле-

кулярно-диспергированного вещества в молекулу полимера-носителя за счет образования водородных и ко-

ординационных связей между функциональными группами реагентов. 

Для подтверждения структуры водорастворимых комплексов иминоазопроизводных госсипола с N-PVP 

было проведено сравнительное ИК-спектроскопическое изучение соединения KR-9 с соединением KR-6. 

В ИК-спектре соединения KR-9 (рис. 6) полоса поглощения при частоте 3448 см-1 определяется 

колебаниями молекул воды, которые содержатся в N-PVP. Указанная полоса поглощения в ИК-спектре N-

PVP находится при частоте 3417 см-1. Смещение частоты от 3417 см-1 к 3448 см-1 говорит о том, что вода в 

соединении KR-9 связана с полимером водородными связями в меньшей степени, чем в самом N-PVP. 

Следовательно, в соединении KR-9 вместо воды водородную связь с полимером образует соединение KR-6. 

Причем водородные связи образованы с карбонильными группами N-PVP, поскольку в ИК-спектре 

соединения KR-9 соответствующая полоса поглощения находится при частоте 1655 см-1, а в ИК-спектре N-

PVP при частоте 1657 см-1. 
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Рис. 5. Структурная формула водорастворимых комплексов иминоазопроизводных госсипола 

Таблица 3. Некоторые характеристики водорастворымых комплексов производных госсипола с N-PVP 

Соединение R 
Содержание исходного 

вещества в комплексе, % 

УФ-спектр, нм.,λmax, (lgε), 

ацетон  

KR-7 

 

9.55 450 (4.01) 

KR-8 

 

10.10 440 (4.12) 

KR-9 

 

9.95 455 (3.97) 

 

Рис. 6. ИК-спектр водорастворимого комплекса соединения KR-9 

Таким образом, получение комплексов производных госсипола с N-PVP обусловлено полифункцио-

нальностью реакционно активных групп лиганда. 

Выводы 

Синтезированы три производных госсипола с гетериламинами, которые послужили основой для син-

теза трех иминоазопроизводных госсипола. Изучены некоторые физико-химические свойства синтезирован-

ных шести производных госсипола. Впервые получены 3 новых водорастворимых комплекса иминоазопро-

изводных госсипола на основе N-поливинилпирролидона, изучены их свойства. Методами УФ-, ИК-спек-

троскопии предложены возможные структуры синтезированных соединений. 
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Rezhepov K.Zh.1*, Alimbayeva Sh.B.2 GOSSIPOL AND ITS DERIVATIVES: SYNTHESIS, MODIFICATION AND 

STRUCTURE 

1 Institute of Bioorganic Chemistry named after A.S. Sadykov AS RUz, ul. Mirzo Ulugbek, 83, Tashkent, 100125 (Re-

public of Uzbekistan), e-mail: r_k_zh@bk.ru 
2 National University of Uzbekistan, Universitetskaya ul., 4, Tashkent, 100174 (Republic of Uzbekistan) 

The article provides information on the synthesis of new derivatives of gossypol, their modification in order to obtain 

water-soluble complexes, as well as the analysis of their physicochemical and structural properties. In the above work, three 

iminoazo derivatives of gossypol were synthesized for the first time, on the basis of which water-soluble complexes were ob-

tained. In the synthesis of gossypol derivatives, heterylamines were used as substituents on the aldehyde group and on the C-4 

atoms of gossypol. The physicochemical properties of the synthesized water-soluble complexes were studied by UV and IR 

spectrometric methods and their structure was analyzed. 

A comparative analysis of the UV spectra of iminoazo derivatives and complexes of gossypol derivatives with poly-N-

vinylpyrrolidone (N-PVP) showed a slight shift in the main absorption maxima. In addition, various electronic transitions asso-

ciated with functional groups in gossypol derivatives and N-PVP molecules were observed. This suggested that a complex com-

pound was formed. In order to confirm the structure of the complexes of iminoazo derivatives of gossypol with N-PVP, a com-

parative study of them with intermediate compounds by IR spectroscopic analysis was carried out and the most probable structures 

of the obtained compounds were shown. 

Keywords: gossypol, heterylamines, azo derivatives of gossypol imines, water-soluble complexes, N-PVP, UV, IR spec-

troscopy, tautomerism. 
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