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Введение 

Актуальность работы 

Современная медицинская химия сталкивается с вызовами, обусловленными 

природой возникновения патологических процессов. Для одних заболеваний тре-

буется разработка лекарственных средств с нуля, для других — поиск новых лекар-

ственных форм для преодоления возникающей резистентности. Растения, приме-

няющиеся в народной медицине, служат источником полезных соединений, или ве-

ществ, на основе которых такие соединения возможно создавать. К таким соедине-

ниям относятся арилгликозиды — углеводы, связанные в аномерном положении с 

фенолами, называемыми также агликонами. Благодаря наличию углеводного 

остатка они обладают большой биодоступностью, в то время как агликон можно 

модифицировать множеством способов, придавая различные биологические свой-

ства. Как вторичные метаболиты растений арилгликозиды могут использоваться 

также для хемотаксономического анализа, исследования метаболических путей 

растений и их взаимодействия с другими живыми организмами. Их также воз-

можно применять и для стандартизации фармацевтических экстрактов. 

Выделение арилгликозидов из растительного сырья затруднено их зачастую 

низким содержанием, наличием множества схожих по структуре компонентов: ду-

бильных веществ, белков, жирных кислот, что ведёт к довольно низким выходам 

желаемых продуктов. Химический синтез позволяет получать требуемые соедине-

ния селективно, с высокой чистотой, и в любых желаемых количествах, при отно-

сительно низких затратах исходных субстратов. Растительное сырьё не всегда лег-

кодоступно, в том числе из-за ареала растений, в то время как химический путь 

позволяет использовать гораздо более легкодоступные субстраты. Также, химиче-

ский подход проще масштабировать и адаптировать для получения новых соедине-

ний в соответствии с целями и задачами исследователя. 

Степень разработанности темы 

В литературе известно множество методов получения сложных эфиров 

арилгликозидов, однако селективному ацилированию агликонов арилгликозидов 
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посвящено только незначительное число работ. В частности, известны методы мо-

дификации салицина, однако нет упоминаний синтеза сложных эфиров ваниллоло-

зида, других пара-замещённых арилгликозидов и бензиловых эфиров глюкозидов 

салициловой и гентизиновой кислот. Аналогично, в литературе нет упоминаний об 

исследованиях возможного препаративно применения миграции ацетильных групп 

для синтеза арилгликозидов, однако есть работы, отсылающие к возможности раз-

работки таких способов. 

Цель работы 

Разработка полного синтеза и получение природных арилгликозидов, слож-

ных эфиров с карбоновыми кислотами, исходя из глюкозы и простых фенолов. 

Задачи 

1. Провести ретросинтетический анализ природных сложных эфиров 

арилгликозидов. 

2. Разработать схемы синтеза природных -эфиров арилгликозидов и 

произвести их синтез, согласно этим схемам для сравнения и определения наиболее 

эффективной. 

3. Масштабировать синтез природных арилгликозидов до сотен милли-

грамм конечных продуктов. 

4. Разработать схемы синтеза природных бензиловых эфиров глюкозидов 

салициловых кислот и произвести их синтез, согласно этим схемам. 

5. Определить и применить условия осуществления 2-O→6-O миграции 

ацетильных групп в синтезе арилгликозидов для получения 6-O-ацетилированных 

природных арилглюкозидов. 

Научная новизна 

1. Впервые разработана схема полного химического синтеза ценных при-

родных арилгликозидов, ацилированных различными бензойными и коричными 

кислотами. 

2. Впервые в химическом синтезе ацетилированных арилгликозидов по-

добраны условия реакции Аппеля, позволяющие недеструктивно получать реакци-

онноспособные ω-бромоарилгликозиды. 
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3. Впервые подобраны условия селективной 2-O→6-O миграции ацетиль-

ной группы в арилгликозидах в слабощелочной среде и ингибирования этого про-

цесса в слабокислой среде, подходящие для синтеза ценных 2-О-ацетилированных 

и 6-О-ацетилированных арилгликозидов. 

4. Впервые полностью химическим путём исходя из ванилина и глюкозы 

получено 33 ценных арилглюкозида и их сложных эфира. 

Теоретическая и практическая значимость диссертационной работы 

1. Впервые проведён полный синтез ряда природных арилгликозидов: 

каллерианина, ваниллолозида и их ω-O-сложных эфиров с бензойной, кофейной, 

диметилкофейной, ванилиновой, феруловой и вератровой кислотами; метаболитов 

растений семейства Salicaceae, а именно бензиловых эфиров салициловой, генти-

зиновой и метилгентизиновой кислот, этилсалицина, вместе с их 2-O-ацетилпроиз-

водными, а также хлоросалицина, 6-O-ацетатов хлоросалицина, этилсалицина и са-

лицина. В дальнейшем все полученные соединения могут быть использованы для 

исследования биологической активности, для фитохимического анализа растений 

и определения закономерностей их метаболизма. 

2. Впервые предложена четырёхстадийная схема полного синтеза при-

родного арилгликозида литсеафолозида В, пригодная для его получения в мульти-

граммовом масштабе, исходя из глюкозы и ванилина, без использования хлориро-

ванных растворителей и с единственной стадией очистки продукта методом коло-

ночной хроматографии. Разработанный метод мультиграммового получения слож-

ных эфиров арилгликозидов может послужить основой создания технологических 

схем для производства фармацевтических препаратов на их основе. 

3. Предложенные условия ингибирования миграции ацетильных групп 

могут быть применены для улучшения качества экстрактов, получаемых из расти-

тельного сырья, то есть способствовать выделению содержащихся в растениях ме-

таболитов, а не изомеров и/или гидролизатов, а также в целом в химии углеводов. 

Методология и методы диссертационного исследования 

Работа выполнена с применением классических, современных и оптимизиро-

ванных методов органического синтеза. Продукты реакции выделяли и очищали 
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методами экстракции, осаждения, перекристаллизации, тонкослойной, колоночной 

и флэш-хроматографии. Структуру и чистоту химически синтезированных соеди-

нений подтверждали спектроскопией ядерного магнитного резонанса на ядрах 1H, 

13C, 1H-1H COSY, 1H-13C HSQC, 1H-13C HMBC, 1H-1H NOESY корреляционными 

экспериментами, температурой плавления, ИК, УФ-спектроскопией, масс-спектро-

метрией высокого разрешения (ESI-HRMS), поляриметрией. Для природных ве-

ществ сравнивали описания полученных и опубликованных в литературе соответ-

ствующих физико-химических характеристик этих соединений, показывая их пол-

ную идентичность. 

Положения, выносимые на защиту 

1. Первый полный синтез природных сложных эфиров арилгликозидов, 

производных ваниллолозида и каллерианина, начиная из ванилина; 

2. Практически значимая четырёхстадийная схема полного химического 

синтеза природных арилгликозидов, пригодная для их мультиграммового синтеза 

исходя из ванилина; 

3. Первый полный синтез и дивергентный подход к полному синтезу при-

родных арилглюкозидов, производных салициловой, гентизиновой и метлигенти-

зиновой кислот, а также их 2-O-ацетатов; 

4. Новые методы селективной 2-O→6-O миграции ацетильных групп в 

арилгликозидах и её ингибирования, и их применение в синтезе 2-O- и 6-O-аце-

тилпроизводных арилгликозидов. 

Достоверность результатов исследования 

Экспериментальные химические исследования проведены исходя из серти-

фицированных веществ с подтверждённой структурой. Для ранее известных про-

дуктов синтеза физико-химические характеристики совпадают с литературными 

данными. Структуры новых химических соединений и физико-химические харак-

теристики, полученные на современном сертифицированном оборудовании, не 

противоречат друг другу и отличаются от исходных веществ. При повторных про-

ведениях химических реакций по стандартным или оригинальным методикам по-

лучались одинаковые продукты и результаты. 
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Апробация работы 

Работа выполнялась при финансовой поддержке РФФИ («Аспиранты» № 

20−33−90041, «мол_а» №18−33−00365), РНФ (№ 21−73−10211), ФГАОУ ВО НИ 

ТПУ (ВИУ-ИШХБТ-203−2020), в рамках гос. задания «Молодёжные лаборатории» 

(№ 075−03−2021−287/6). 

Отдельные части работы докладывались и обсуждались на Всероссийских и 

Международных конференциях, по результатам которых опубликовано 8 докладов 

в сборниках конференций и 13 тезисов в сборниках материалов конференций. По 

теме работы опубликовано 2 статьи в Journal of Natural Products (Scopus, WOS — 

Q1), 1 статья в Carbohydrate Research (Scopus, WOS — Q2). 

Личный вклад 

Представленные в работе результаты получены при непосредственном уча-

стии автора. Автор произвёл литературный анализ в области выполняемой работы, 

внёс вклад в определение направления работы, постановку исследовательских за-

дач и подготовку научных публикаций по теме исследования. Автор самостоя-

тельно осуществил более 90% химических экспериментов, включая выделение и 

очистку продуктов, произвёл структурную идентификацию соединений путём ана-

лиза полученных спектральных данных, и делегировал остальные студентам-участ-

никам научного коллектива лаборатории «Химической инженерии и молекуляр-

ного дизайна» Исследовательской школы химических и биомедицинских техноло-

гий ФГАОУ ВО НИ ТПУ, над которыми осуществлял научное руководство. 

Реферат 

Работа изложена на 129 страницах, содержит 24 рисунка, 9 схем и 1 таблицу. 

Состоит из введения, 3 разделов, выводов, списка сокращений и условных обозна-

чений и списка литературы из 209 наименований. Во введении описывается акту-

альность темы диссертации, её цели, задачи, научная новизна, теоретическая и 

практическая значимость. Литературный обзор посвящён распространённости объ-

ектов исследования в природе, известных биологических исследованиях объектов 

и известных подходах к химическому синтезу таких соединений или аналогов. Ос-

новной раздел состоит из 7 частей, которые последовательно описывают шаги, 
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предпринятые для достижения поставленной перед автором цели в соответствии с 

определёнными задачами. В последнем разделе описаны проделанные экспери-

менты и физико-химические характеристики синтезированных веществ, после чего 

делаются выводы о результатах работы, приводятся списки сокращений и цитиру-

емых источников. 
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1 Литературный обзор: ацилированные арилгликозиды в природе, их 

биологическая активность и химический синтез 

1.1 Арилгликозиды, их сложные эфиры и агликоны в природных 

источниках 

Арилгликозиды — производные углеводов и фенолов, распространённые в 

лекарственных растениях соединения. Благодаря своим свойствам они представ-

ляют особый интерес для изучения современной медицинской химией. Как вторич-

ные метаболиты растений, эти соединения также возможно применять и в биоло-

гических исследования. Например, для хемотаксономического анализа, исследова-

ния метаболических путей растений и их взаимодействия с другими живыми орга-

низмами. 

Один из самых известных и хорошо изученных арилгликозидов — салицин, 

конъюгат глюкозы и салицилового спирта.1 Эта молекула — предшественник ле-

карственного препарата «Аспирина»2 — ацетилсалициловой кислоты (Рисунок 1). 

Оба этих вещества в организме человека метаболизируются с образованием сали-

циловой кислоты, обладающей противовоспалительными и анальгезирующими 

свойствами.2–4 Первыми источниками салицина были деревья семейства ивовые 

(Salicaceae), в частности, кора ивы белой, экстракты которой использовали для 

уменьшения боли и жара при воспалительных заболеваниях.5 

 

Рисунок 1 

Кроме самого салицина в растениях обнаруживаются и его аналоги, сложные 

эфиры как в фенольном остатке (агликоне), так и углеводной части молекулы. В 

качестве ацильных заместителей часто выступают остатки уксусной, бензойной, 

коричной и других кислот, распространённых в растениях 6–10 Например, фрагилин 

(6-O-ацетилсалицин) был выделен из Salix × fragilis, гибридного дерева семейства 
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Ивовые (Salicaceae), произрастающего в Европе и Западной Азии.11 Впервые фра-

гилин выделили в 1960-х годах, однако однозначно определить положение аце-

тильной группы удалось значительно позднее. В дальнейшем, из растений того же 

семейства выделяли 2-O и 3-O-ацетилированные производные салицина, и другие 

частично ацетилированные гликозиды.12, 13 

 

Рисунок 2. Природные производные салицина 

Ацильные группы в углеводной части молекулы способны мигрировать 

между свободными гидроксильными группами, в зависимости от условий среды. 

Особенно легко подвержены миграции такие лабильные группы как ацетильные.14–

16 Это может мешать правильной идентификации растительных метаболитов, а зна-

чит должно учитываться при экстракции и очистке таких веществ. Таким образом, 

в первых исследованиях выделение фрагилина могло быть обусловлено миграцией 

ацетильной группы 2-О→6-О или 3-О→6-О в процессе выделения, что затрудняет 

фитохимический анализ растений. В то же время, такая особенность сложных эфи-

ров гликозидов может быть адаптирована для химического получения ценных про-

дуктов.16 

Из других растений семейства Ивовые, например, Populus × canadensis (то-

поль канадский),17 P. davidiana (тополь Давида),18 P. tremuloides (тополь осинооб-

разный)19 выделяли тремулоидин и популозид.20 Экстракты различных частей этих 

деревьев применяются в народной медицине для борьбы с воспалениями, кашлем, 
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бактериальными и паразитическими инфекциями.17–20 Бензоильную группу обна-

руживают в растениях не только в 2-O положении глюкозы, как в тремулоидине, 

что свидетельствует о её способности мигрировать по углеводной части молекулы 

и подтверждается экспериментами.15 

Помимо салицилового спирта — агликона салицина — в растениях часто ока-

зываются гликозилированными многие другие природные фенолы: например, са-

лициловая, гентизиновая и метилгентизиновая кислоты, ванилиновый и протока-

теховый спирты (Рисунок 3), и т.д.8–10, 21, 22 Их гликозиды, в свою очередь, также 

выделяют из природных источников как сами по себе, так и в виде сложных эфиров 

по агликону и/или углеводной части.8–10, 21, 22 При этом иногда удаётся выделять 

агликоны индивидуально.22–24 В некоторых случаях это может быть связано с не-

устойчивостью гликозидной связи при экстракции, поскольку повторно выделять 

такие соединения не всегда удаётся.25–28 

 

Рисунок 3. Распространённые в природе агликоны гликозидов 

Один из таких индивидуальных фенолов — бензилсалицилат (Рисунок 4). В 

природе он распространён довольно широко: его обнаруживают в растениях се-

мейств Orchidaceae (Орхидные),29 Cornaceae (Кизиловые),30 Apiaceae (Зонтич-

ные),31 Lauraceae (Лавровые)32 и Annonaceae (Аноновые).33 Некоторые из таких 

растений обладают ароматизирующими свойствами, и применяются в кулинарии,29 

а другие — в народной медицине при лечении дерматитов, диареи, воспалений и 

инфекций.30, 31 Именно этот агликон выделяют чаще индивидуально, чем в глико-

зилированном виде: его гликозид, дезокситрихокарпин, был обнаружен лишь в со-

ставе Sarcandra glabra, семейство Chloranthaceae (Хлорантовые), применяемого в 
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Китайской народной медицине как противоопухолевое, противовирусное и анти-

бактериальное средство,22 и в следовых количествах в Populus trichocarpa (тополь 

волосистоплодный, Ивовые).34 

 

Рисунок 4. Природные производные салициловой и гентизиновой кислот и их агликоны 

Аналоги дезокситрихокарпина, глюкозиды бензиловых производных генти-

зиновой кислоты, как и многие другие салициноподобные гликозиды, распростра-

нены в растениях рода Populus, семейства Ивовые.17–20, 23, 35–41 Схожесть метаболи-

тов позволяет на молекулярном уровне подтверждать родство растений, опреде-

лять морфологически схожие виды и гибриды, а также устанавливать взаимодей-

ствие с насекомыми и другими животными.42, 43 

Гликозиды ванилинового спирта распространены в растениях разных се-

мейств. Так, один из описанных источников ваниллолозида (Рисунок 5) — повсе-

местно используемое в кулинарии растение, сельдерей, семейство Зонтичные 

(Apium graveolens L., Apiaceae).44 В народной медицине в разной форме это расте-

ние используют как диуретическое, антигипертензивное и противоастматическое 

средство или при болях в печени и селезёнке. Первое же описанное выделение ва-

ниллолозида было произведено из дендробиума чётковидного (Dendrobium 

moniliforme, Орхидные), которому в народе приписывают жаропонижающий, про-

тивовоспалительный, слюноотделительный и другие эффекты.45 
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Рисунок 5. Природные арилгликозиды, производные ванилинового и протокатехового спиртов 

и их ω-сложные эфиры 

Ещё один источник этого глюкозида — тычинки лотоса орехоносного 

(Nelumbo nucifera, семейство Лотосовые).46 Это растений распространено в Азии, 

где его применяют для лечения различных заболеваний желудочно-кишечного 

тракта, бессонницы, нервной прострации и как кровоостанавливающее средство. 

Среди других растений азиатского происхождения отмечается содержание ванил-

лолозида также в Alangium chinense, Cornaceae (алагниум китайский, семейство 

Кизиловые). Его корни традиционно применялись при артрите и для восстановле-

ния сердечной деятельности.47 Встречается ваниллолозид также в тифониуме ги-

гантском семейства Ароидные (Typhonium giganteum, Araceae), корневища кото-

рого применяются в Китайской народной медицине при лечении столбняка, ин-

сультов и эпилепсии.48 Ещё один источник ваниллолозида — лён обыкновенный, 

Льновые (Linum usitatissimum, Linaceae), популярное в текстильной промышленно-

сти и кулинарии растение, обладающее множеством полезных свойств.49 Кроме 

того, ваниллолозид содержится в корнях колокольчика (Adenophora, семейство Ко-

локольчиковые), применяемого в японской народной медицине в качестве проти-

вокашлевого и отхаркивающего средства.50 Из менее распространённых растений 
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этот арилгликозида встречается в шандре, семейство Яснотковые (Marrubium thes-

salum Boiss. & Heldr., Lamiaceae), цветки которой используются в традиционной 

медицине как антипаразитическое, противогрибковое и противовоспалительное 

средство.51 

Вместе со своим аналогом каллерианином ваниллолозид встречается в расте-

ниях семейства Розовые (Rosaceae), например, в груше Каллери (Pyrus Calleryana). 

Отдельные части растений этого рода применяются в народной медицине как про-

тивоопухолевые, противовирусные, противовоспалительные, жаропонижающие, 

противомикробные и антиоксидантные средства.8, 52 Ещё один источник каллериа-

нина в природе — астрагал перепончатый (Astragalus membranaceus, семейство Бо-

бовые), который применяется в Китайской медицине как тонизирующее средство, 

способствующее также росту новых тканей и уменьшению гнойных выделений.53 

Сложные эфиры ваниллолозида и каллерианина, аналогично салицину и его 

производным, и различных кислот часто встречаются в тех же растениях, что и 

сами гликозиды: в P. Calleryana,8 Strychnos axillaris (Loganiaceae, Логаниевые),10 

Ilex litseaefolia (Aquifoliaceae, Падубовые),9 Acer saccharum (клён сахарный, 

Sapindaceae, Сапиндовые),6 Tabebuia impetiginosa (муравьиное дерево, 

Bignoniaceae, Бигнониевые)7 и других. Ареал этих растений, при этом, достаточно 

ограничен: многие из них обнаруживаются исключительно на территории Азии и 

Океании,9, 10 хотя встречаются и повсеместно распространённые растения или 

представители распространённых семейств,6 и из других частей света.7 

1.2 Биологическая активность природных арилгликозидов, их агликонов и 

ацилирующих кислот 

Одна из важных проблем, решаемых современной медицинской химией — 

поиск новых лекарственных средств как против возбудителей болезней, развивших 

резистентность к существующим препаратам, так и против новых или ранее неиз-

лечимых заболеваний. Именно эту цель чаще всего преследуют научные группы, 

изучающие состав лекарственных растений: многие природные молекулы обла-

дают полезной биологической активностью, либо могут служить прототипом для 



15 

 

создания более эффективной фармацевтической субстанции.6 Индивидуальные 

простые арилгликозиды, их сложные эфиры, а также агликоны без углеводной ча-

сти — это распространённые метаболиты растений и, как правило, по отдельности 

они обладают различной биологической активностью. При этом, при комбиниро-

вании этих отдельных частей в более сложную молекулу арилгликозида, они часто 

взаимно модифицируют активность друг друга, образуя соединения с новыми свой-

ствами.6, 16, 51, 54, 55 

Салицин (Рисунок 1), помимо хорошо задокументированных противовоспа-

лительной, жаропонижающей и обезболивающей активностей2 обладает жиросжи-

гательными свойствами, способствует контролю веса в целом и положительно вли-

яет на спортивные результаты.56 Наиболее вероятно, что именно повышение рези-

стентности к боли позволяет выполнять более тяжёлые спортивные упражнения, 

повышает мобильность и усиливает потребление энергии, а ожирение само вклю-

чает воспалительные процессы.57, 58 У салицина имеется и высокий потенциал для 

лечения ишемической болезни за счёт его антиоксидантного эффекта и снижения 

окислительного стресса, возникающего в пирамидальных клетках головного 

мозга.59 Метилированное производное салицина (ω-O-метиловый эфир) проявляет 

противодиабетическую активность.60 

Один из агликонов арилгликозидов, встречающихся в растениях, и продукт 

метаболизма салицина, салициловая кислота (Рисунок 3), ответственная за проти-

вовоспалительные свойства,2 также обладает кератолитическим, бактериостатиче-

ским, противогрибковым и фотопротекторным свойствами, за счёт чего ей нашлось 

применение в косметологии для лечения акне61 и улучшения внешнего вида 

кожи.62, 63 Производное этой кислоты, бензилсалицилат, обладает нефропротектор-

ными свойствами,24 ароматизирующим64 и фотопротекторным65 эффектами, однако 

также оно способно вызывать аллергический контактный дерматит.64 Существует 

возможность его инсектицидного применения против личинок южного домашнего 

комара (Culex quinquefasciatus) и имаго домашней мухи (Musca domestica).66 
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Гентизиновая кислота (5-гидроксисалициловая кислота, Рисунок 3), один из 

предполагаемых метаболитов ацетилсалициловой кислоты,67 как и прочие сали-

цилаты, обладает противовоспалительными свойствами,68 а также противоопухо-

левыми,69 гепатопротекторными70 и кардиопротекторными71 эффектами, способно-

стью ингибировать синтез меланина, осветляя кожу,72 ослаблять негативную симп-

томатику при болезни Паркинсона.73 Ещё эта кислота может оказывать миорелак-

сирующее действие,74 нейропротекторное воздействие, будучи также способной 

преодолевать гематоэнцефалический барьер;67 усиливает пролиферацию кератоци-

тов, что может быть полезно при заживлении ран;75 ингибирует действие молекул, 

ответственных за диабетическую нефропатию.76 

Для другого природного арилгликозида — ваниллолозида (Рисунок 5) — 

установлено, что он может оказывать воздействие на иммунитет млекопитающих, 

стимулируя пролиферацию B-лимфоцитов одновременно ингибируя пролифера-

цию T-лимфоцитов.45 Существуют исследования, показывающие способность 

этого углевода также ингибировать фермент ацетилхолинэстеразу, что можно при-

менять при профилактике и лечении нейродегенеративных заболеваний.46 Обла-

дает ваниллолозид и противомикробной активностью в отношении отдельных 

штаммов Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Salmonella typhimurium, 

Escherichia coli, Bacillus cereus, Klebsiella pneumonie, Escherichia faecalis, 

Pseudomonas aeruginosa.77 Известна противоопухолевая, цитотоксическая и цито-

статическая активности этого арилгликозида в отношении клеточных линий рако-

вых клеток MCF-7 (молочной железы) и HeLa (шейки матки).51 Стоит отметить, что 

схожую активность проявляет и сложный эфир ваниллолозида с ванилиновой кис-

лотой (Рисунок 5).6 

Агликон ваниллолозида — ванилиновый спирт (Рисунок 3) — и ванилиновая 

кислота, — метаболиты ванилина,78 распространённой в природе молекулы, самое 

популярное применение которой, в том числе в виде этилванилина, из-за яркого и 

приятного запаха, — кулинария.79 В то же время, ванилин и его производные свя-

зываются, иногда опосредованно, с некоторыми рецепторами раковых клеток, спо-
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собствуя апоптозу последних.79 Возможно его применение и при лечении инфек-

ций, ассоциированных с синегнойной палочкой (Pseudomonas aeruginosa).80 Вани-

линовая кислота проявляет свойства, позволяющие использовать её при разработке 

противоастматических препаратов,81 противоопухолевых средств по отношению к 

раку печени,82 и других заболеваний этого органа,83 противоядий при укусах Аме-

риканских копьеголовых змей (род Bothrops) и гремучника Каскавеля (Crotalus 

durissus terrificus).84 Также ванилиновая кислота способна облегчать симптомы са-

харного диабета;85 в комплексах с цинком(II) помогать при гипергликемии;86 про-

являть антибактериальную активность, разрушая клеточные стенки бактерий 

Vibrio alginolyticus одних из возбудителей отита, поражающих и открытые раны;87 

уменьшать дегенерацию хрящевой ткани, что полезно при лечениях остеоарт-

рита;88 ингибировать апоптоз кардиомиоцитов, то есть служить кардиопротекто-

ром.89 

Деметилированный ванилин — протокатеховый альдегид — и его метабо-

литы, протокатеховый спирт (Рисунок 3) и кислота,90 также встречаются в составе 

арилгликозидов. Например, каллерианин, содержащий остаток протокатехового 

спирта, способен оказывать ингибирующее воздействие на свободный радикал 

дифенилпикрилгидразил,52 проявлять значительную противовоспалительную ак-

тивность, превышающую таковую у диклофенака.53 Аналогично ванилину и вани-

линовой кислоте, их деметилированные аналоги проявляют схожую активность.90–

95 Антиоксидантные, противовоспалительные и противоопухолевые свойства этих 

соединений также способствуют потенциальному применению их для облегчения 

симптомов, вызванных повреждениями спинного мозга,96 диабетической нефропа-

тии,97 и при лечении рака кожи98 и молочной железы,99 а также для фотопротекции 

в косметологии100 и при лечении некоторых заболеваний печени.101 

Все упомянутые глюкозиды в разных растениях могут образовывать слож-

ные эфиры с кофейной кислотой (например, Рисунок 3, Рисунок 5). Сама кофейная 

кислота также проявляет биологическую активность, например, нейропротектор-

ную при лечении болезней Альцгеймера и Паркинсона,102, 103 и противоопухолевую 
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в отношении клеток фибросаркомы HT-1080.104 Ещё кофейная кислота и её произ-

водные оказываются эффективны против некоторых штаммов бактерий и виру-

сов,105 способны облегчать воспалительные симптомы, в том числе ассоциирован-

ные с ожирением, диабетом, гипотензией и гиполидемией.106, 107 Также этому со-

единению может быть найдено применение при восстановлении костной ткани и 

предотвращении её потери.108 Не менее обширный спектр активности и потенци-

ального использования у метилированного аналога кофейной кислоты — феруло-

вой кислоты.109 

Таким образом, рассматриваемые арилгликозиды, их ацилированные произ-

водные и составные части, все могут оказаться важными субстанциями для меди-

цинского применения. Из-за разнообразия структур при их низком содержании, и 

одновременно их схожести, а иногда и неустойчивости, выделять из растений такие 

соединения не всегда возможно. Так, арилгликозиды часто выделяются из редких 

растений, для чего используются килограммы сырья, а массы индивидуальных ве-

ществ на выходе составляют лишь несколько миллиграммов.110 

В химическом же синтезе возможно использовать распространённые и более 

дешёвые вещества, получая при этом выходы гликозидов на несколько порядков 

большие. Кроме того, синтетическим путём можно модифицировать полученные 

гликозиды, изменяя или придавая им новые свойства, или получая новые, неизвест-

ные ранее продукты, например, ω-O-бензоилваниллолозид (Рисунок 5). 

1.3 Синтез природных арилгликозидов и их производных 

Именно поэтому сейчас достаточно активно природные соединения синтези-

руют для биологических исследований химическим путём. При этом, несмотря на 

значительный спектр биологической активности, синтез именно ацилированных 

арилгликозидов в литературе упоминается нечасто. Так, известны методы синтеза 

сложных эфиров салицина, разработанных в нашей научной группе,20, 111 некото-

рых 6-O-ацилированных6 и полностью неацилированных арилгликозидов,54, 111 но 

нет упоминаний о синтезе сложных эфиров по пара-положению агликона, при 

наличии в последнем орто-заместителя. 
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Синтезы сложных эфиров арилгликозидов из углеводов и фенолов многоста-

дийные,6, 20 в том числе из-за использования защитных групп.112 В природе глико-

зиды существуют исключительно в виде β-аномеров (в случае глюкозидов), по-

этому важно разрабатывать стереоселективные методы их получения. Одновре-

менно с этим, остатки карбоновых кислот в сложных эфирах арилгликозидов, 

обычно, замещают только одну гидроксильную группу (см. раздел 1.1), для чего 

также требуется разрабатывать многостадийные или селективные методы синтеза. 

Также затруднения могут возникать при очистке и выделении конечных продуктов 

из-за их высокой полярности и лабильности.6, 20, 113–115 

Мы предположили, сложные эфиры арилгликозидов возможно получать син-

тетически, а не выделять из природных источников, разработав соответствующие 

синтетические процедуры. На данный момент известно несколько подходов к син-

тезу ваниллолозида,6, 116 однако не его сложных эфиров по агликону; известен син-

тез глюкозида протокатехового альдегида, но не каллерианина.117 В литературе из-

вестен полусинтетический способ получения 2-O-ацетилсалицина118 и его галоген-

производных.111 Упоминаний же о синтезе сложных эфиров глюкозидов салицило-

вых кислот в литературе не найдено. Поэтому необходимо рассмотреть все возмож-

ные варианты синтеза и модификации ацилированных арилгликозидов и выбрать 

наиболее простые и универсальные. 

1.3.1 Гликозилирование фенолов 

Любой синтез арилгликозидов включает неотъемлемую стадию гликозили-

рования, то есть конденсацию гликозильного, — углеводного, — донора и акцеп-

тора, — фенола.112 Сейчас это довольно обширный спектр реакций и доноров, со 

своими преимуществами и недостатками.119 Стоит отметить, что все эти реакции 

протекают в присутствии специфичных активаторов, называемых промоторами, 

которые по сути катализируют процесс, однако расходуются в процессе реакции.120 

Известно, что с наибольшей стереоселективностью протекают реакции с уг-

леводными донорами, защищёнными ацильными группами, что связывают с соуча-

стием карбонильного кислорода при замещении уходящих групп при аномерном 
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реакционном центре (Рисунок 6).112 К таким реакциям относятся реакции Миха-

эля121, 122 и её модификации при промотировании в основной среде, и реакции с 

промотированием кислотами Льюиса, вроде BF3·Et2O,123 солей олова и других ме-

таллов,124 различными триметилсилиловыми эфирами,125 и другими соединени-

ями.120 Гликозильными донорами в этих реакциях служат полностью ацилирован-

ные углеводы, ацилгалогенозы,121, 122, 126–128 тиогликозиды,129 галогенацетими-

даты,130 и другие.119 Тем не менее, в этих реакциях не всегда удаётся избежать об-

разования побочных продуктов из-за нескольких возможных направлений реакции: 

гидролиза защитных групп, образования примесей нежелательных аномеров 

(Рисунок 6, синий цвет) и/или ортоэфиров (Рисунок 6, пунктирные стрелки).112 

 

Рисунок 6. Механизмы гликозилирования ацилгалогенозными гликозильными донорами на 

примере 1-бромо-1-дезокси-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-α-D-глюкопиранозы (АБГ) 

Похожим образом протекает реакция Кёнигса-Кнорра, оригинальная мето-

дика которой предполагала использование опасных соединений ртути,131 заменяе-

мых сейчас на более безопасные, но довольно дорогие соединения серебра(I).128 

При этом особенности координации таких промоторов с галогенами гликозильных 
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доноров в 1,2-цис конфигурации способствуют высокой стереоселективности с об-

разованием 1,2-транс гликозидов (Рисунок 6, красный цвет).112 В то же время про-

изводные серебра(I) и ртути(II) окисляют 1,2- и 1,4-дигидроксибензолы, что огра-

ничивает возможности для применения подхода Кёнигса-Кнорра при работе с мно-

гими фенолами.132, 133 

Стоит отметить, что указанный на Рисунок 6 механизм SN2 — скорее, пред-

почтительный, нежели единственно верный способ интерпретации механизма ре-

акций гликозилирования. Правильнее будет сказать, что реакция протекает в че-

тыре этапа. На первом формируется комплекс донора и промотора. На втором до-

нор ионизируется, что требует больших затрат энергии и времени, из-за чего эта 

стадия считается лимитирующей. Один из образовавшихся катионов, оксакарбени-

евый или гликозильный, затем атакует нуклеофил, после чего происходит заклю-

чительный трансфер протона.112 Именно на этапе нуклеофильной атаки, как и во 

всех аналогичных процессах определяется стереоселективность таких реакций. 

Так, при наличии карбоксильных групп, способных соучаствовать в этом процессе, 

реакция протекает очень похожим на SN2 механизм образом. В то же время в этом 

случае появляется возможность образования ортоэфиров, поскольку положитель-

ный заряд может перераспределяться между аномерным реакционным центром уг-

левода и углеродом карбоксильной группы, активируя оба для нуклеофильной 

атаки. Несложноэфирные защитные группы не соучаствуют в процессе нуклео-

фильной атаки, поэтому механизм реакции больше похож на SN1, и в результате 

таких реакций образуются смеси стереоизомеров — α- и β-аномеров. 

1.3.2 Восстановление альдегидной группы 

При наличии в агликоне каких-либо функциональных групп их необходимо 

защитить перед гликозилированием, поскольку часто они также способны вступать 

в реакцию наравне с фенольным гидроксилом и образовывать гликозиды.134 Так, 

карбоксильную группу в агликоне можно легко перевести в сложный эфир, кото-

рый может быть в дальнейшем гидролизован в основных условиях (Схема 1): 
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Схема 1 

Защита же спиртовых групп в агликоне при наличии одновременно феноль-

ных гидроксилов затруднена, поскольку их свойства достаточно похожи по отно-

шению ко многим защитным группам. Использовать при этом несколько разных 

защитных групп может быть оправдано, когда нет других подходов к синтезу, од-

нако спиртовые группы можно вводить в молекулу уже после реакции гликозили-

рования, например, используя метильную группу в качестве прекурсора через ста-

дию радикального галогенирования, с последующим гидролизом (Схема 2): 

 

Схема 2 

Для фенолов, имеющих электронодонорные заместители, это невозможно из-

за галогенирования бензольного кольца. В этом случае можно применить другой 

подход с использованием альдегида в качестве прекурсора с последующим восста-

новлением альдегидной группы до спиртовой, например с помощью NaBH4,
135 

LiAlH4,
136 различных органометаллических коплексов137, 138 или LiBr.139 

При наличии множества подходящих методов, наиболее рациональный стоит 

выбирать исходя из его селективности, скорости и экономичности, или сравнивая 

их результативность по отношению к конкретным субстратам. Так LiAlH4 помимо 

карбонильной группы способен восстанавливать и карбоксильные защитные 

группы, способствуя ещё и их гидролизу, образуя щелочную среду в реакционной 

массе.136, 140, 141 Реакция Меервейна-Понндорфа-Верлея с производными алюминия 

и других металлов либо требует наличия специфичных катализаторов,138 либо про-

текает с образованием двух продуктов: целевого спирта и нового побочного альде-
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гида,137 чего стоит максимально избегать, руководствуясь принципом «зелёной хи-

мии» об атомарной эффективности.142 Для это подходит модификация этой имен-

ной реакции для мягкого восстановления с применением бромида лития, которая, 

однако, оказывается очень медленной в оригинальной методике.139 Также мягким 

восстановителем считается NaBH4, который по принципу действия похож на 

алюмогидрид лития, но оказывается более селективным по отношению к кисло-

роду C=O группы именно в альдегидах, но не в производных карбоновых кислот. 

Традиционно борогидрид натрия применяется в полярных растворителях, что под-

ходит для быстрого восстановления альдегидов незащищённых арилгликозидов.6, 

143 При этом известны методики его использования в двухфазовых системах с ката-

лизаторами фазового переноса.144 Это позволяет восстанавливать альдегидные 

группы липофильных субстратов, нерастворимых в воде, в том числе, не опасаясь 

гидролиза сложноэфирных групп, возможного в создаваемых реагентом щелочных 

условиях. 

1.3.3 Ацильные группы в синтезе арилгликозидов 

Ацилирование гидроксильных групп. Поскольку моносахариды — много-

атомные спирты, для обеспечения селективности в реакциях с ними, гидроксиль-

ные группы необходимо защищать. Для этого возможно применение множества 

стратегий. Так, использование алкильных и силиловых защитных групп гликозиль-

ных донорах в реакциях гликозилирования часто приводит к образованию смесей 

аномеров гликозидов в разных соотношениях.112, 119, 120, 145 В то же время, различные 

ацильные группы, которые легко вводятся при помощи любых известных методов 

этерификации первичных и вторичных спиртов, наоборот, способствуют высокой 

стереоселективности. Защиту OH-групп незащищенной глюкозы, например, часто 

производят с помощью уксусного ангидрида в присутствии минеральной кислоты 

в качестве катализатора (Схема 3) с получением самого простого гликозильного 

донора:146 
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Схема 3 

Большинство ацильных групп, применяемых в качестве защиты спиртов в ор-

ганической химии (бензоильная, трифторацетильная, п-нитробензоильная и т.п.), 

используются также в качестве защитных групп и в химии углеводов.112, 119, 120, 145 

Ацетильная защитная группа, при этом оказывается более стабильной, чем её гало-

генированные аналоги, и одновременно менее устойчивой к депротекции в некото-

рых условиях, чем её ароматические аналоги, что делает её приоритетной для вы-

бора в синтезах, где другие сложноэфирные группы должны быть сохранены в фи-

нальном соединении. 

Поскольку фенольные гидроксилы фенолокарбоновых кислот могут участво-

вать в тех же реакциях ацилирования, что и спиртовые гидроксилы, из-за схожести 

химических свойств, то для предотвращения образования побочных продуктов са-

моацилирования фенолокислот, фенольные гидроксилы также требуется защи-

щать.147 Для того, чтобы избежать также применения различных условий депротек-

ции, при получении конечных соединений, что увеличивает число стадий, и может 

негативно сказываться на выходах, важно использовать для фенолов и углеводов 

одинаковые защитные группы. Стоит отметить, что за счёт схожести химических 

свойств OH-групп фенолов и спиртов, для введения ацетильной защитной группы, 

можно использовать уксусный ангидрид (Схема 4):148 

 

Схема 4 

Другие остатки карбоновых кислот в арилгликозиды, помимо метода с ангид-

ридами, можно вводить, например, с помощью галогенангидридов этих карбоно-
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вых кислот,149 которые могут быть как коммерчески доступны, так и синтезиро-

ваны хлорированием с помощью SOCl2,
149 PCl3,

150 и других хлорирующих агентов 

(Схема 5):153  

 

Схема 5 

Другой, менее классический подход, — этерификация Стеглиха:147, 151 в кото-

рой как спирт, так и карбоксильная группа не требуют дополнительной активации 

(Схема 6, A). Также существуют способы синтеза сложных эфиров напрямую из 

спиртов и кислот, которые при этом требуют наличия довольно жёстких катализа-

торов, например, минеральных кислот, что может способствовать множеству по-

бочных процессов в реакционной массе, вплоть до гидролиза лабильной в кислой 

среде гликозидной связи.113, 152, 153 Возможно и применение реакции Мицунобу 

(Схема 6, B), в которой классически применяются спирт, кислота, трифенилфосфин 

(PPh3) и диэтиловый эфир азодикарбоновой кислоты (DEAD).154 Однако её условия 

не специфичны по отношению к карбоновым кислотам, и эфирные связи могут об-

разовываться между фенолами и спиртами.155 

 

Схема 6 

Также в присутствии PPh3 можно нуклеофильно заместить спиртовую OH-

группу на галоген, например при реакции с CBr4 по методу Аппеля (Схема 7).156, 157 

Активированный таким образом спирт способен алкилировать соли карбоновых 

кислот,20 которые в свою очередь можно синтезировать как отдельно, так и in 

situ.158 Также спиртовые группы на галогены можно замещать в тех же условия, что 
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и OH-группы карбоновых кислот: с помощью тионилгалогенидов, или галогенидов 

фосфора.149 Побочные продукты этих реакций, однако, могут катализировать раз-

рушение гликозидной связи,113, 152 что невозможно в условиях синтеза Аппеля. 

 

Схема 7 

При этом, в отличие от реакции Мицунобу, по методике Аппеля отсутствует 

необходимость в защите фенольных групп как самих арилгликозидов (поскольку 

это реакция нуклеофильного замещения),157 так и вводимых карбоновых кислот, 

ведь их соли можно формировать без образования реакционно-способных феноля-

тов.158 Стоит также отметить, что от оксида трифенилфосфина (TPPO) образующе-

гося в этих именных реакциях возможно избавиться хроматографическими мето-

дами и/или осаждением,159 от бромоформа CHBr3 — упариванием,160 а от производ-

ных азота — нейтрализацией, экстракцией и/или хроматографией.155 

Удаление ацильных защитных групп. В углеводном синтезе для удаления 

ацетильных защитных групп популярен метод Земплена (Схема 8),161 согласно ко-

торому омыление сложноэфирных связей проводится метилатом натрия в мета-

ноле. Применение этого метода в качестве селективного невозможно, так как от-

щепляются все ацильные группы, которые присутствуют в молекуле, в том числе 

любые сложноэфирные группы агликона. 

 

Схема 8 

Более селективным способом дезацетилирования в присутствии бензоиль-

ных ацилоксигрупп считается применение системы H2SO4/ацетон.162 Довольно 

удачным вместо неё оказалось применение систем HBF4/MeOH,163 и HCl/MeOH,164 
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которые не всегда подходят для гликозидов, содержащих ацилоксигруппы, в боль-

шей степени подверженные кислотному гидролизу, чем сама бензоильная группа. 

В нашей научной группе для селективного удаления ацетильных защитных в при-

сутствии других ацильных групп была разработана система, состоящая из водного 

раствора HCl, смешанного с этанолом (EtOH) и хлороформом (CHCl3), в объёмном 

соотношении 3:1. HCl в этом случае берётся со значительным избытком относи-

тельно гликозида, но с низкой концентрацией в растворе.111 Контроль реакции и 

своевременная её нейтрализация позволяет также получать 2-O-ацетильные произ-

водные арилгликозидов, за счёт наибольшей устойчивости к гидролизу группы 

именно в этом положении углеводов (Схема 9):165 

 

Схема 9 

Полностью дезацетилированные арилгликозиды, при этом, выделяются из 

природного сырья чаще, чем их моно-ацетил производные, что, однако, не исклю-

чает возможность участия последних в метаболических процессах растений (см. 

1.1),12 а также наличия у них полезных свойств.54 В то же время, известны случаи 

выделения изомеров ацетилированных не только по 2-O, но и по 3-, и 6-O положе-

ниям11–13 Известно также, что в некоторых условиях возможна изомеризация 2-O-

ацилгликопиранозидов, когда остатки карбоновых кислот, находившихся в поло-

жении 2-O углеводной части молекулы мигрируют (переносятся) в положение 6-

O.15, 166 Аналогичный процесс возможен для ацетильных групп, однако он мало изу-

чен,16, 166 хотя может быть полезен для разработки новых фармацевтических суб-

станций и стандартов для хемотаксономического анализа.16, 167 
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2 Разработка методов синтеза ацилпроизводных арилгликозидов 

2.1 Ретросинтетический анализ природных ацилированных по агликону 

арилгликозидов 

При разработке химического синтеза арилгликозидов в первую очередь необ-

ходимо выбрать наиболее рациональный путь получения целевых продуктов. Кри-

териями выбора могут служить селективность, масштабируемость, доступность и 

цена субстратов, их химическая стабильность, количество стадий синтеза, предпо-

лагаемый выход. Для этого мы рассмотрели ретросинтетический анализ сложных 

эфиров ваниллолозида (Рисунок 7). 

 

Рисунок 7 

Сложноэфирную связь в агликоне можно сформировать двумя альтернатив-

ными путями: путь а, через углеводный синтон I, в котором присутствует кислород 

сложноэфирной связи и путь b, через синтон II, в котором нет кислорода сложно-
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эфирной связи. Синтетический эквивалент синтона I — соединение III — природ-

ный арилгликозид ваниллолозид. В его структуре присутствует пять свободных 

гидроксилов, по которым возможно ацилирование. Поэтому, чтобы избежать полу-

чения смеси продуктов в результате ацилирования, вместо самого ваниллолозида 

необходимо использовать его защищённый аналог IV: в этой молекуле для ацили-

рования доступен единственный реакционный центр — бензиловый гидроксил в 

агликоне. 

Ацилирующий агент - синтон V в пути a — остаток карбоновой кислоты. 

Синтетическими эквивалентами VI такой частицы можно считать, сами кислоты 

или их галогениды. Так, ацилхлориды или бромиды, легко взаимодействуют со 

спиртами в мягких условиях с образованием сложноэфирной связи. Неактивиро-

ванные же кислоты реагируют со спиртами хуже и требуют наличия специальных 

катализаторов (активаторов). 

Согласно пути b, ацилирующий агент — синтон VII, синтетический эквива-

лент которого — соль карбоновой кислоты VIII. Синтону II можно поставить в 

соответствие синтетический эквивалент IX. Он может быть получен галогенирова-

нием метильной группы углевода X, либо путём нуклеофильного замещения бен-

зилового гидроксила в соединении III на галоген. В любом случае, так же, как и в 

пути а, для селективного ацилирования остальные OH группы гликозида X должны 

быть защищены. 

Таким образом, при разработке методов ацилирования арилгликозидов мы 

рассматриваем два метода создания сложноэфирной связи в мягких условиях на 

основе синтонов IV или X. Для этого может подойти ацилирование спиртов карбо-

новыми кислотами или ацилхлоридами (Рисунок 7, путь a), либо получение гало-

генида с последующим его взаимодействием с солями карбоновых кислот (Рисунок 

7, путь b). Обе молекулы, IV и X, при этом, — арилгликозиды, поэтому далее необ-

ходимо рассмотреть способы получения O-гликозидной связи (Рисунок 8). 
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Рисунок 8 

Гликозидная связь может существовать в двух конфигурациях: α- (аксиаль-

ная) и β- (экваториальная). В этой работе рассматриваются природные глюкозиды 

в β-конфигурации, поэтому необходимо выбрать метод гликозилирования и глико-

зильный донор, приводящий к стереоспецифичному получению именно β-аномера. 

Наиболее простой способ обеспечения -селективности при гликозилировании — 

использование гликозильного донора с С-2 соучаствующей ацильной защитной 

группой.112 Это значит, что для молекул III и X можно предложить один синтон XI 

— гликозильный донор, у которого все защитные группы — ацильные остатки. Вы-

бор ацильных защитных групп должен быть обоснован не только простотой ис-

пользования и лёгкостью введения в молекулу, но и простотой удаления. Так, бен-

зоильные защитные группы невозможно будет удалить без разрушения сложно-

эфирной связи в агликоне из-за их химической схожести. Трифторацетильные и 

хлороацетильные защитные группы же наоборот, слишком неустойчивы и могут 

удаляться во многих условиях многостадийного синтеза. Ацетильная группа (Ac–) 

— наиболее подходящий вариант ацильной защиты: она достаточно стабильна в 

большинстве химических превращений, при этом, может селективно удаляться в 

присутствии других сложноэфирных групп. 

Cинтонам гликозильных акцепторов XII и XIII соответствуют синтетические 

эквиваленты XIV (ванилиновый спирт) и XV (креозол), соответственно. В соеди-

нении XIV присутствует два свободных гидроксила: фенольный и спиртовой. При 
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гликозилировании они будут иметь схожую реакционную способность и давать 

смесь продуктов. Спиртовую группу можно селективно защитить, либо получить 

уже после гликозилирования восстановлением соответствующего альдегида. Се-

лективная защита спиртового гидроксила в присутствии фенольного — нетриви-

альная задача, требующая отдельного исследования, поэтому, для получения III 

наиболее рационально использовать ванилин XV, с последующим восстановле-

нием альдегидной группы после гликозилирования, а не ванилиновый спирт. В со-

единении XV присутствует только один гидроксил, проблем при гликозилирова-

нии быть не должно, и он также может быть получен из ванилина XVI. 

Важно отметить, что карбоновые кислоты, содержащиеся в природных моле-

кулах, рассматриваемых в этой работе, могут быть также получены из ванилина 

XVI. 

Независимо от выбора синтетического пути, последней стадией получения 

целевых соединений будет дезацетилирование: во всех рассмотренных случаях ис-

пользуются защитные ацетильные группы, а целевые природные молекулы их не 

содержат. При этом важно использовать такие условия, в которых в реакцию всту-

пают только ацетильные сложноэфирные группы, а другие сложноэфирные связи 

и гликозидная не затрагиваются. Для этого подходит переэтерификация в кислой 

среде при использовании мягкого реагента, разработанного в нашей научной 

группе: 37% HClaq./EtOH/CHCl3 (об. 1:3:1).111 

Таким образом, основные стадии в рассмотренных синтезах — это гликози-

лирование ароматических альдегидов (ванилина), этерификация (ацилирование) 

глюкозидов и удаление ацетильных защитных групп. 

2.2 Гликозилирование фенолов, восстановление ароматических альдегидов 

Гликозилирование фенолов проводили при помощи нескольких методов, ис-

пользуя гликозильные доноры 1 (пентаацетат β-D-глюкозы) или 2 (-ацетоб-

ромглюкозу, АБГ) (Таблица 1). Мы установили, что гликозилирование формилфе-

нолов 3 и 4 гликозильным донором 1 с использованием кислоты Льюиса BF3·Et2O 

(метод а)115 не привело к желаемому результату. Мы не наблюдали ни конверсии 



32 

 

исходных соединений, ни образования целевых глюкозидов. Мы предполагаем, что 

такое влияние на ход реакции может оказывать альдегидная группа, например, ко-

ординируясь с кислотой Льюиса (трифторидом бора), деактивируя этот промотор, 

который должен способствовать отщеплению группы 1-OAc из гликозильного до-

нора, или же блокировать фенольный гидроксил. Однако исследования закономер-

ностей этой реакции не были основной задачей работы, поэтому могут стать пред-

метом будущего изучения. 

Таблица 1 — результаты гликозилирования фенолов 3 и 4 

 
Гликозильный донор Условия реакции Фенол Продукт, выход 

1 
a — BF3∙Et2O, Et3N, 

CH2Cl2 (абс.), > 72 ч 

3 5, 0% 

4 6, 0% 

2 

b — Ag2O, хинолин, 2 ч 
3 5, 77% 

4 6, 0% 

c — KOH, ацетон, r.t. 

(~20–25 °C), 5–6 ч 

3 5, 68% 

4 6, 44% 

d — K2CO3, CH2Cl2, H2O, 

TBAC, Δ, 24 ч 

3 5, 60% 

4 6, 10% + 6a, 15% 

 

Для гликозильного донора 2 мы протестировали несколько различных усло-

вий гликозилирования. Реакция с ванилином 3 по методу Кёнигса-Кнорра128 с про-

мотированием оксидом серебра(I) (метод b) привела к получению -

глюкопиранозида 5 с высоким выходом (77%). Гликозилирование же фенола 4 в 

таких условиях не привело к образованию продукта. По-видимому, оксид сере-

бра(I) легко окисляет132 протокатеховый альдегид 4 с образованием 1,2-хинона, ко-

торый не вступает в реакцию гликозилирования. Реакция с гликозильным донором 

2 по методу Михаэля122 в гомогенной среде со щёлочью (метод с) дала хороший 
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результат для обоих альдегидов 3 и 4, 68% и 44%, соответственно, однако гликозид 

5 был получен с меньшим выходом, чем в реакции с оксидом серебра. Модифика-

ция этой реакции в двухфазной системе с применением катализатора фазового пе-

реноса тетрабутиламмония хлорида (TBAC) и карбоната калия115 вместо щёлочи 

(метод d) привела к ещё меньшим выходам гликозидов, при этом, для протокатехо-

вого альдегида 4 образовывалась смесь продуктов гликозилирования по обеим гид-

роксильным группам 6 и 6a в примерено равном количестве (выходы 10% и 15%, 

соответственно). Для доказательства структуры 6 мы воспользовались методом ко-

реляционной ЯМР спектроскопии NOESY, на котором видна корреляция между H-

1 протоном углевода и H-6 протоном агликона, а также сравнили 1H ЯМР спектры 

продуктов 6 и 6a, между которыми обнаруживается существенное различие в об-

ласти сигналов ароматических колец (Рисунок 9): 

 

Рисунок 9. Доказательство структуры продукта гликозилирования протокатехового альдегида 6 

с помощью NOESY и сравнение 1H ЯМР спектров 6 (бардовый цвет) и его изомера 6a 

(синий цвет) 

Таким образом, мы установили, что наиболее рациональный выбор для гли-

козирования ароматических альдегидов, — реакция по методу Михаэля со щёло-

чью (метод с), поскольку она подходит для субстратов различного строения, а ис-

пользуемый бромид 2 оказывается одновременно достаточно устойчив и реакцион-

носпособен в этих условиях. 

Для синтеза ω-O-ацилированных (сложных эфиров по агликону) природных 

арилгликозидов, необходимо получить подходящие для ацилирования субстраты с 
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доступной ОН группой в агликоне. Для этого необходимо восстановить альдегид-

ную группу в полученных гликозидах 5 и 6 (Рисунок 10). 

 

Рисунок 10 

Для восстановления альдегидной группы мы использовали борогидрид 

натрия в присутствии воды и катализатора фазового переноса.144 Такие условия ре-

акции можно считать мягкими, поскольку при их использовании исключён гидро-

лиз сложноэфирных защитных групп. Применение несмешивающихся растворите-

лей также упрощает выделение и контроль за ходом реакции: исходный гликозид 

и восстановленный продукт плохо растворяются в воде, а побочные неорганиче-

ские продукты — в органических растворителях, поэтому обработка реакционной 

массы заключается в основном в отделении органической фазы и упаривании рас-

творителя. Это позволяет получать спирты 7 и 8 с количественными выходами. 

2.3 Синтез ацилирующих агентов 

Для дальнейшего синтеза сложных эфиров гликозидов необходимо получить 

соответствующие карбоновые кислоты и их производные в качестве ацилирующих 

агентов в соответствии с ретросинтетическим анализом (Рисунок 11). 
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Рисунок 11. Синтез ацилирующих агентов исходя из ванилина 3: a — AlCl3, пиридин, CH2Cl2, Δ, 

24 ч; b — KOH, H2O, 160 °C, 3 ч; с — малоновая кислота, пиридин, пиперидин, 

80 °C, 4 ч; d — 1. MeI, K2CO3, ацетон, r.t. (~20–25 °С), 18 ч, 2. KOH, H2O, 60 °C, 

0.75 ч; e — Ac2O, пиридин, r.t. (~20–25 °С), 24 ч; f — SOCl2, 24 ч 

В представляемой работе мы использовали только легкодоступные суб-

страты. Поэтому, из ванилина 3 был получен ряд карбоновых кислот, входящих в 

состав природных арилгликозидов.9, 10, 168 Из ванилина 3 деметилированием (метод 

a, выход 80%)169 был получен протокатеховый альдегид 4, агликон каллерианина 

(раздел 2.1). Ванилиновую кислоту 9, входящую в состав многих природных гли-

козидов, получали окислением ванилина (метод b)147 с высоким выходом (80%). 

Довольно часто в природе встречаются и арилгликозиды ацилированные остатками 

производных кофейной кислоты 10.10, 168 Кофейную кислоту 10 и её метилирован-

ное производное — феруловую кислоту 11 — получали по реакции Дёбнера-Кнёве-

нагеля170 из протокатехового альдегида 4 (71%) и ванилина 3 (92%), соответственно 

(метод c). 3,4-Диметоксикоричную кислоту 12 синтезировали метилированием фе-

руловой кислоты 11 с выходом 77% (метод d).171 Аналогично, метилированием ва-

нилиновой кислоты 9 получали вератровую кислоту 13 (выход 36%). 
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Один из способов получения сложных эфиров гликозидов, предложенный по 

результатам ретросинтетического анализа (раздел 2.1), — ацилирование хлоран-

гидридами кислот.149 Кислоты 9, 10 и 11 ацетилировали в присутствии пиридина172 

с получением ацетатов 14 (88%), 15 (71%) и 16 (80%), соответственно. Хлорангид-

риды 17 и 18 получали действием на соответствующие кислоты 14 и 15 тионилхло-

ридом (метод f, количественные выходы).149 

При этом все ацилирующие агенты и промежуточные кислоты мы получали, 

не используя колоночную хроматографию: они были выделены и очищены только 

при помощи методов экстракции, осаждения, фильтрования и упаривания раство-

рителей. 

2.4 Получение природных ω-O-ациларилгликозидов производных 

ванилина 

Для получения сложных эфиров природных гликозидов необходимо ацили-

ровать тетраацетат ваниллолозида 7 полученными ацилирующими агентами 

(Рисунок 12). 

 

Рисунок 12. Ацилирование тетраацетата ваниллолозида 7: a — пиридин, CH2Cl2 (абс.), r.t. (~20–

25 °С), 24 ч; b — DCC, DMAP, CH2Cl2 (абс.), r.t. (~20–25 °С), 24 ч 

Ацилирование гликозида 7 коммерческим бензоилхлоридом (BzCl) с исполь-

зованием пиридина (метод а)149 привело к образованию сложного эфира 19 со сред-

ним выходом (59%). Однако с синтезированными ацилхлоридами 17 и 18 выходы 

сложных эфиров 20 и 21 оказались вдвое меньше: 31% и 29%, соответственно. Мы 
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наблюдали образование большого количества побочных продуктов, точное строе-

ние которых не устанавливалось. Тогда мы решили воспользоваться более мягкими 

реакционными условиями и провести синтез по методу Стеглиха (метод b)151 — 

ацилирование спиртов кислотами, активированными DCC в присутствии DMAP. С 

использованием кислоты 14 мы получили желаемый продукт 20 с выходом 77% 

при отсутствии побочных продуктов. Однако с использованием кислоты 15 в этих 

же условиях вместо ожидаемого соединения 21, образовался пентаацетат ванилло-

лозида 22, с высоким выходом (70%). Мы полагаем, что в таких условиях диацетат 

15 неустойчив: от него отщепляется остаток уксусной кислоты, который оказыва-

ется более реакционноспособен и активируется DCC в первую очередь, ацилируя 

свободный гидроксил 7. 

Поскольку применение ацилхлоридов привело к довольно низким выходам, 

а метод Стеглиха не применим для некоторых субстратов, мы опробовали ацили-

рование бромидов, согласно пути b ретросинтетического анализа (Рисунок 13). 

 

Рисунок 13 
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Для этого спирт 7 бромировали CBr4 в присутствии PPh3 (реакция Аппеля) 156 

с получением бромопроизводного 23. Такой метод для арилгликозидов применя-

ется впервые, и это также первое получение бромида 23. Соединение 23 оказалось 

довольно стабильным, и мы выделяли его flash-хроматографией на силикагеле с 

количественным выходом, устанавливали его структуру и чистоту при помощи 

набора физико-химических методов. Ещё один продукт реакции бромирования со-

единения 7 — трифенилфосфоксид. Оказалось, что он не препятствует проведению 

следующей стадии превращений, поэтому бромид 23 в последующем мы использо-

вали без выделения (one pot) для получения сложных эфиров 19–21 и 24–26. Соли 

карбоновых кислот 9–16 были получены in situ в растворе N,N-диметилформамида 

(ДМФА) с помощью карбоната калия.20 

Ацилирование гликозида 23 бензойной кислотой BzOH привело к большему 

выходу гликозида 19 (86%), чем в ранее протестированных методах. Ацетилиро-

ванные кислоты 14–16 также были введены в эту реакцию и дали сложные эфиры 

20–21 и 24, соответственно, с высокими выходами (74–95%) как при использовании 

чистого бромида 23, так и one pot методом без выделения бромида 23. Кроме того, 

незащищённые кислоты 9 и 11, также успешно были использованы в этой реакции 

в качестве ацилирующих агентов, что позволяет исключить дополнительные ста-

дии защиты гидроксилов кислот: соответствующие сложные эфиры 20а и 24а об-

разуются с количественными или близкими к ним выходами (91–95%). С таким же 

успехом по этому методу ацилировали бромид 23 метилированными кислотами 12–

13 с получением соответствующих эфиров 25–26. Все описанные ω-O-сложные 

эфиры ваниллолозида 19–21 и 24–26 получены нами впервые. 

Таким образом, предложенный метод синтеза сложных эфиров подходит для 

получения широкого ряда защищённых природных гликозидов, позволяет отка-

заться от защиты фенольных гидроксилов в ацилирующих агентах и сократить ко-

личество стадий синтеза, в которых требуется выделение, а значит и увеличить вы-

ходы целевых продуктов при снижении трудоёмкости их получения. 
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Для завершения синтеза природных ω-O-ацилированных арилгликозидов по-

лученные сложные эфиры 19–21 и 24–26 необходимо дезацетилировать по методу 

предложенному в разделе 2.1 (Рисунок 14):111 

 

Рисунок 14 

Смесь 37% водной соляной кислоты и этанола в объёмном соотношении 1:3 

необходима для реакции переэтерификации: ацетильные защитные группы отщеп-

ляются, с образованием этилацетата. Однако исходные защищённые соединения 

нерастворимы ни в спирте, ни в воде, поэтому, для растворения и исходных соеди-

нений и продуктов и для создания гомогенной среды мы использовали хлористый 

метилен в качестве со-растворителя. Другие сложноэфирные группы в агликонах 

гликозидов 19–21 и 24–26 оказались устойчивы в такой системе, как и гликозидная 

связь, что делает эту реакцию достаточно селективной. 
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В процессе реакции гидроксильные группы дезацетилируются последова-

тельно,173 и для некоторых молекул удаётся выделить не только полностью неза-

щищённые соединения 27–32, но и 2-O-ацетилированные соединения 27a–32a с не-

большими выходами. Выходы гликозидов 27 и 30–32, на стадии дезацетилирования 

составили 40–58%. Выходы соединений 28 и 29 оказались ниже, 26% и 22%, соот-

ветственно, что можно объяснить нестабильностью их сложноэфирных связей в 

условиях выделения. Так, было замечено, что реакция дезацетилирования глико-

зида 21 в описанных условиях протекает также, как и в случае других сложных 

эфиров (ВЭЖХ, ТСХ контроль), однако при последующем выделении нам не уда-

лось получить высокие выходы гликозида 29. Оказалось, что как при использова-

нии прямофазной, в том числе модифицированной уксусной кислотой или триэти-

ламином, или обращённо-фазовой колоночных, так и препаративной тонкослойной 

хроматографий соединение 29 разлагалось, то есть было нестабильным. 

Все описанные соединения получены химическим путём впервые. 

Успешность подобранных условий синтеза для получения производных ва-

ниллолозида 7 позволяет предположить возможность проведения таких синтезов и 

для тетраацетата каллерианина 8 (Рисунок 15). 

 

Рисунок 15 

В этом случае мы также получали из углевода 8 в условиях реакции Аппеля 

бромид 33 (выход после хроматографии 59%), который затем конденсировали с со-

лью бензойной кислоты с получением эфира 34 (выход после хроматографии 25%). 

Низкие выходы в реакциях, которые для производных соединения 7 оказывались 
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количественными, мы связываем с наличием свободного гидроксила агликона со-

единений 33–34, из-за которого возникает возможность образования сольватов и 

потери продуктов при экстракции и хроматографировании. Бромид 33 и эфир 34 

получены впервые. 

Кроме получения сложных эфиров, соединения 7 и 8 можно превратить в 

природные соединения 35 и 36 (Рисунок 16). 

 

Рисунок 16 

Ваниллолозид 35 и каллерианин 36 не содержат в своём составе сложноэфир-

ных групп, поэтому депротекцию 7 и 8 можно проводить в основной среде, для чего 

подходит метод Земплена.161 Обычно такие реакции протекают с количественными 

выходами, что верно и для соединения 35, однако глюкозид 36, по аналогии с 33 и 

34 образует стабильные сольваты с растворителями, и, вероятно, адсорбируется на 

катионообменных смолах, применяемых для нейтрализации реакционной массы, 

из-за чего возникают потери при выделении продукта. 

2.5 Масштабирование полного синтеза сложных эфиров арилгликозидов 

на примере природного гликозида Литсеафолозида В 

Одна из гипотез, заявленных в актуальности этой работы, — удобство мас-

штабирования химического синтеза природных соединений, по сравнению с полу-

чением тех же веществ из растительного сырья. Возможность масштабирования 

синтеза была показана на примере ω-O-ваниллоилваниллолозида 28, по ранее раз-

работанному методу, исходя из АБГ 2 и ванилина 3, с восстановлением альдегид-

ной группы до спиртовой, её последующим бромированием и ацилированием со-

лью ванилиновой кислоты 9 (Рисунок 17). Одновременно с этим мы предположили, 

что в большинстве применяемых реакций возможно заменить галогенсодержащий 
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растворитель хлористый метилен на менее токсичный и более экологичный этила-

цетат, что и реализовали на этом этапе работы. 

 

Рисунок 17 

Так, при увеличении загрузки в реакции гликозилирования до 1,59 г вани-

лина 3, нам удалось получить чистый продукт 5 простым осаждением с выходом в 

68%. При восстановлении альдегидов NaBH4, обычно применяется хлористый ме-

тилен и катализатор фазового переноса. Поскольку мы решили заменить раствори-

тель на этилацетат, одновременно мы проверили и возможность отказаться от ка-

тализатора: растворимость воды, а значит и образующихся неорганических солей, 

как и водорода, в этилацетате должна быть выше, чем в CH2Cl2. Реакция действи-

тельно протекала с образованием спирта 7 в отсутствии катализатора фазового пе-

реноса, причём с сокращением времени синтеза с 5 часов до 40 минут. Кроме того, 

при отсутствии катализатора исчезает необходимость промывать органический 

слой раствором соляной кислоты, что упрощает выделение конечного продукта, 

при сохранении высокого выхода 91%. Тетраацетат ваниллолозида 7 далее исполь-

зовали для one pot синтеза в 3 стадии с образованием целевого дезацетилирован-

ного эфира 28. Замена CH2Cl2 на этилацетат на стадии бромирования потребовала 

незначительного увеличения загрузки CBr4 и PPh3. На стадии дезацетилирования 
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же значительных изменений в ходе реакции нами предпринято или замечено не 

было. В результате такого синтеза нами было получено 405 мг целевого продукта 

28 (16% в этой реакции и 11% в пересчёте на 3). 

Таким образом, предлагаемый метод синтеза действительно поддаётся мас-

штабированию, а значит в перспективе может быть применён в производственных 

целях. Отказ от катализатора фазового переноса и хлористого метилена позволили 

сократить время получения целевых продуктов, уменьшить затраты на выделение 

промежуточных соединений и сделать процесс более экологичным (Рисунок 18). 

 

Рисунок 18  

Разработанный нами синтетический метод получения гликозида 28 мы срав-

нили с известным методом выделения из стеблей растения Ilex litseaefolia.9 При вы-

делении использовалось 6,5 кг сухих побегов I. litseaefolia, и при использовании 

сотен литров растворителей для экстракции и нескольких видов колоночной хро-

матографии получали 405 мг соединения 28. В то же время, при реализации синте-

тического подхода мы применяли простые коммерчески доступные соединения, 

небольшое количество растворителей и только одну стадию колоночной хромато-

графии для выделения конечного продукта. 
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2.6 Синтез природных гликозидов бензиловых эфиров салициловых 

кислот 

В синтезе производных ванилина мы сначала гликозилировали фенол и по-

том надстраивали сложный агликон. Возможна и обратная последовательность 

сборки гликозидов: для производных салициловой кислоты гликозилированию 

подвергали уже синтезированный сложноэфирный агликон. Для реализации такого 

подхода в качестве исходных соединений мы использовали метилсалициловую 

кислоту 37 или гентизиновую кислоту 38 (Рисунок 6). 

 

Рисунок 19. Синтез бензиловых эфиров салициловых кислот: a — Br2, AcOH, r.t. (~20–23 °С), 

1 ч; b — Na2CO3, [Cu(OH)2eda2], H2O, Δ, 6 ч; c — BnBr, NaHCO3, ДМФА, r.t. (~20–

23 °С), 18 ч; d — Ac2O, r.t. (~20–23 °С), 24 ч; e — 1. MeI, K2CO3, ацетон, Δ, 4 ч, 2. 

HCl, EtOH/CHCl3, r.t. (~20–23 °С), 7 ч. 

Агликон природного гликозида трихозида 41 получали исходя из простого и 

легкодоступного соединения — 2-метоксибензойной кислоты 37. Для этого в 

первую очередь кислоту 37 бромировали, с высокой селективностью (метод a, вы-

ход 83%) получая бромид 39, в котором бром затем замещали на гидроксильную 

группу в присутствии катализатора [Cu(OH)2eda2] с образованием желаемой метил-

гентизиновой кислоты 40 со средними выходами (метод b, выход 39%). Важно от-

метить, что такой двухстадийный подход позволяет получать природный агликон 

40 в кратчайшие сроки и более эффективно, чем при использовании методов, опи-

санных ранее.174–176 Бензиловые эфиры 41 и 42 получали из кислот 40 и 38, соответ-

ственно, путём генерирования их солей in situ и алкилирования бензилбромидом 

(BnBr).20, 158 Выходы в этих реакциях оказались высокими и составили около 90% 

(метод c). 
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Мы реализовали и другой путь для синтеза агликона природного арилглико-

зида трихокарпина. Для этого мы ацетилировали 5-OH группу синтезированной 

бензилгентизиновой кислоты 42 в уксусном ангидриде при комнатной температуре 

с образованием продукта 43 с высокой региоселективностью (метод d, выход 83%). 

Положение ацетильной группы мы подтверждали методами корреляционной 2D 

ЯМР спектроскопии, в том числе HMBC. Несмотря на то, что в соединении 42 од-

новременно содержится две фенольные группы, которые должны обладать схожей 

реакционной способностью, ацетилирование происходит селективно только по од-

ному гидроксилу. По-видимому, бензильная сложноэфирная группа затрудняет ре-

акцию по орто-гидроксилу и такой продукт не был обнаружен в реакционной 

массе. Метилирование соединения 43 и последующее селективное дезацетилиро-

вание с использованием разработанной нами системы HCl/EtOH/CHCl3 позволило 

синтезировать агликон 41 с хорошим выходом (метод e, выход 80%). 

При сравнении двух путей синтеза 41, получается, что его общий выход в 

пересчёте на исходный субстрат лучше в случае синтеза из гентизиновой кислоты 

38 (62%), чем из метилсалициловой кислоты 37 (29%). Однако, временные и мате-

риальные затраты на синтез из метилсалициловой кислоты 37 оказываются 

меньше: 25 ч суммарного времени реакций за три стадии синтеза и одна колоноч-

ная хроматография из 37, против 53 ч суммарного времени реакций за четыре ста-

дии синтеза с тремя колоночными хроматографиями из 38.  

Полученные бензиловые эфиры 41–43 и бензилсалицилат 44 далее гликози-

лировали (Рисунок 20): 
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Рисунок 20. Гликозилирование бензиловых эфиров салициловых кислот: a — BF3∙Et2O, Et3N, 

CH2Cl2 (абс.), 18 ч; b — Ag2O, хинолин, 1 ч. 

Эфир 42 по аналогии с альдегидом 4 подвержен окислению до нереакцион-

ного 1,4-хинона в присутствии оксида серебра(I),132 поэтому метод Кёнигса-Кнорра 

не дал необходимый продукт. В то же время хороший результат гликозилирования 

42 удалось получить, применяя реакцию с BF3∙Et2O и β-пентаацетат глюкозы в ка-

честве гликозильного донора (метод a), которая неожиданно оказалась неэффек-

тивна при применении с альдегидами (см. Раздел 2.1, Таблица 1). Выход глюкозида 

45 в этой реакции составил 70% (препаративный выход, после однократной пере-

кристаллизации), в то время как в случае ванилина 3 и протокатехового альдегида 

4 конверсия полностью отсутствовала. Для остальных эфиров 41, 43 и 44, оказались 

хорошими выходы глюкозидов 46–48 при промотрировании реакции оксидом се-

ребра(I) (70–80%). С учётом того, что скорость этой реакции выше, чем при исполь-

зовании трифторида бора, а щелочные условия реакции Михаэля могут способство-

вать гидролизу сложноэфирных связей, то именно модифицированный метод Кё-

нигса-Кнорра мы считаем предпочтительным для подобных соединений. 
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Как и производные ванилина, глюкозиды бензиловых эфиров салициловой и 

гентизиновой кислот 44–48 в природе встречаются в неацетилированном виде. Для 

получения таких незащищённых продуктов мы применяли систему 

HCl/EtOH/CHCl3 (1:3:1 об.) с получением соответствующих соединений 49–52 с 

хорошими выходами (53–78%). При этом, нам удалось также останавливать реак-

цию на таком моменте, когда было возможно выделение 2-OAc производных 49a–

52a этих гликозидов, благодаря чему мы получали их с выходами 9–30% (Рисунок 

21). 

 

Рисунок 21. Селективное дезацетилирование глюкозидов салициловой и гентизиновой кислот 

45–48 до природных глюкозидов изотрихокарпина 49, трихозида 50, 

дезокситрихокарпина 51 и трихокарпина 52, а также их 2-O-ацетилпроизводных 

49a–52a, соответственно 

Таким образом, нами был разработан дивергентный метод препаративного 

синтеза природных арилглюкозидов, бензиловых эфиров салициловой и гентизи-

новой кислот вместе с их 2-O-ацетилпроизводными. Структуры всех соединений 

подтверждаются физико-химическими методами анализа и совпадают с литератур-

ными для ранее выделенных из растений веществ. 
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2.7 Синтез 2-O-ацетилсалицина. Миграция ацетильных групп по 

углеводной части арилглюкозидов 

Обнаружив возможность селективного получения 2-O-ацетиларилглюкози-

дов с применением HCl/EtOH/CHCl3, мы предположили, что её также можно ис-

пользовать для получения природного гликозида 2-O-ацетилсалицина 53. Однако 

дезацетилирование тетраацетата салицина не привело к желаемому результату, се-

лективность отсутствовала, и удалось выделить только сам салицин 52. Поэтому 

мы рассмотрели другие пути синтеза. Так, известно, что помимо селективного дез-

ацетилирования для получения 2-O-ацетилпроизводных арилглюкозидов суще-

ствуют стратегии защитных групп с применением оловоорганических катализато-

ров.118 Основные минусы такого подхода — большое число стадий (защиты и де-

протекции) и использование производных олова, считающихся опасными даже в 

следовых количествах, из-за чего их стоит избегать при разработке синтеза лекар-

ственных препаратов. Поскольку 2-OAc и 6-OAc производные арилглюкозидов мо-

гут оказать полезны для медицинского применения, мы решили разработать метод 

их синтеза, основываясь на применении реакции селективного дезацетилирования, 

а не оловоорганических соединений, использовав в качестве исходного соединения 

о-крезилглюкозид 55 (Рисунок 22): 

 

Рисунок 22. Миграция ацетильных групп: a — Br2, CH2Cl2, hυ, 2 ч; b — 37% HClaq/EtOH/CH2Cl2 

(1:3;1 об.), 30 °С, 8 ч; c — 47% HBraq/EtOH/CH2Cl2 (1:3;1 об.), 30 °С, 8 ч; 

d — Me4NCl, MeCN, Δ, 4 ч 
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Выбор этого исходного субстрата обосновывается ранее описанным ретро-

синтетическим анализом (путь b, IX ⇒ III, Рисунок 7). Поэтому в первую очередь 

полностью ацетилированный гликозид 55 мы бромировали радикально на свету с 

получением бромида 56. Одновременно с основным бромопроизводным 56 образо-

вывался дибромид 56a (5%), от которого изначально мы пробовали избавляться пе-

рекристаллизацией из кипящего этанола. Однако, мы установили, что таким обра-

зом теряется значительная часть бромида 56: из-за высокой реакционной способ-

ности С–Br связи177, 178 соединение реагирует с растворителем, в результате чего 

после кристаллизации образуется смесь целевого бромида 56 и тетраацетата этил-

салицина 56b — продукта реакции с этиловым спиртом. При очистке бромида 56 

при помощи колоночной хроматографии на силикагеле было получено значитель-

ное количество тетраацетилсалицина. Поэтому единственным способом эффектив-

ной очистки бромида 56 оказалась обращённо-фазовая хроматографии на силика-

геле-C18, что позволило выделить его практически количественно (метод a, 95%). 

При попытке селективного удаления ацетильных групп из соединения 56 с 

использованием нашей системы HCl/EtOH/CH2Cl2, неожиданно был получен про-

дукт 57, в котором бром заместился на хлор, со средним выходом (метод b, 48%). 

При замене кислоты в реакции дезацетилирования с HCl на HBr, основным продук-

том в этой реакции оказался 2-O-ацетил этилсалицин 58, в котором Br заместился 

на OEt группу, с довольно хорошим выходом (метод c, 68%). Для снижения реак-

ционной способности Br в соединении 56 мы заменяли его на Cl с помощью тетра-

метиламмония хлорида (Me4NCl),179 что позволило получить хлорид 59 с высоким 

выходом (метод d, 85%). Из соединения 59 мы далее получали по разработанному 

нами методу селективного дезацетилирования 2-О-ацетат 57, но уже с большими 

выходами, чем из бромида 56 (метод b, 67%). Стоит отметить, что это первое полу-

чение 2-O-ацетилированных арилглюкозидов 57 и 58. 

Далее, для получения природного 2-О-ацетил салицина 53 (Рисунок 23) необ-

ходимо было заменить хлор в соединении 57 на ОН. Для этого часто используется 

реагент Ag2O–H2O, применяемой для гидролиза C–Cl связей (метод a, Рисунок 

23).166 При применении этого реагента, мы наблюдали замещение Cl на OH-группу, 
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но неожиданно одновременно с этим произошла миграция ацетильной группы 2-

O→6-O с образованием фрагилина (6-О-ацетилсалицина) 60. Выделение фраги-

лина 60 при этом было затруднено значительным количеством примесей других 

моноацетатов, а выход 60 составил лишь 35%. Мы предположили, что даже незна-

чительные количества основания,180 которое может присутствовать в качестве при-

меси в Ag2O, который получали осаждением из AgNO3 по реакции с KOH, может 

способствовать миграции. И действительно, при растворении 2-О-ацетилгликози-

дов 57 и 58 в смеси ацетонитрил-вода и добавлении небольшого количества насы-

щенного раствора NaHCO3 (pH 7,5–8,0, метод b) миграция 2-O→6-O проходила до-

статочно быстро при комнатной температуре, и мы выделяли соединения 61 и 62 с 

хорошими выходами (около 85% оба). Из соединения 61 с помощью оксида сере-

бра(I) также можно синтезировать 6-O-ацетилсалицин 60. Однако, помимо мигра-

ции, щелочная среда может способствовать полному отщеплению ацетильных 

групп:161 предотвратить этот процесс нам удалось добавлением уксусной кислоты 

к реакционной массе с получением из хлорида 61 спирта 60 (метод c, количествен-

ный выход). 

 

Рисунок 23. Миграция ацетильных групп: a — Ag2O, ацетон, H2O, r.t. (~20–23 °C), 24 ч; 

b — NaHCO3, MeCN, H2O, r.t. (~20–23 °C), 3–3,5 ч; c — Ag2O, ацетон, H2O, AcOH, 

r.t. (~20–23 °C), 48 ч 

Следуя той же логике, мы предположили, что добавлением уксусной кислоты 

можно ингибировать и миграцию ацетильных групп: и действительно, применив 
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метод с (Рисунок 23) к хлориду 57, мы получили 2-O-ацетилсалицин 53 с количе-

ственным выходом. На синтезированный таким образом глюкозид 53 мы также воз-

действовали слабощелочной средой, с образованием его 6-OAc изомера 60 с хоро-

шим выходом (метод b, 79%). Стоит отметить, что выходы по путям превращений 

хлорид 57 → спирт 53→ изомеризация (миграция ацетильной группы) 60 и хлорид 

57 → изомеризация 61 → спирт 60 в пересчёте на две стадии синтеза из соединения 

57 отличаются незначительно (75% и 80%, соответственно). 

Также важно упомянуть, что по разработанному нами методу удалось впер-

вые синтезировать глюкозиды 60–62, и этилсалицин 63, 2-O- 58 и 6-O-ацетилпро-

изводные 62 которые мы синтезировали, встречается181 в ранее описанном лекар-

ственном растении Alangium chinense (см. раздел 1.1), а значит изомеры 58 и 62 

также могут быть метаболитами этого растения и проявлять биологическую актив-

ность. 

В сильнощелочной среде, в условиях метода Земплена,161 все этерифициро-

ванные полностью или частично глюкозиды 53, 57–62 полностью дезацетилиру-

ются до соответствующих салицина 54, и впервые полученных этилсалицина 63 и 

хлоросалицина 64, (Рисунок 24). 
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Рисунок 24 

Таким образом, поведением ацильных групп в реакциях возможно управлять, 

изменяя pH реакционной среды. Так, кислотный катализ приводит к селективному 

удалению только ацетильных групп из арилглюкозидов, при этом в зависимости от 

времени воздействия эту реакцию возможно останавливать для выделения до-

вольно устойчивых 2-O-ацетилпроизводных. Слабощелочная среда при этом поз-

воляет осуществлять 2-O→6-O миграцию ацетильной группы, в то время как силь-

нощелочная среда приводит к образованию полностью дезацетилированных угле-

водов. 
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3 Экспериментальная часть 

Все реакции проводили при комнатной температуре (18–25 °С), если не ука-

зано иное. Реакции контролировали с помощью тонкослойной хроматографии 

(ТСХ) на пластинах Merck Kieselgel 60 F254 для ТСХ, которые визуализировали в 

УФ-свете (254 или 365 нм). При необходимости анализ результатов ТСХ прово-

дился путём нагревания пластин после погружения в следующие проявители: 5% 

раствор ортофосфорной кислоты в метаноле (для глюкозидов); 2% водный раствор 

FeCl3·6H2O (для производных, содержащих бром или свободные фенольные гид-

роксилы); без нагревания пластины ТСХ помещали в камеру с NH3 с последующей 

визуализацией в УФ-свете с длиной волны 365 нм (для производных коричной кис-

лоты); 2% раствор 2,4-динитрофенилгидразина в 10% водной HCl (для альдегидов). 

Колоночную хроматографию проводили с использованием силикагеля (100–

200 меш), флэш-хроматографию выполняли на хроматографе BÜCHI Reveleris X2 

с использованием силикагеля FlashPure Select Silica (15 мкм), RediSep Rf Silica 

(15 мкм) или силикагеля FlashPure Select C18 (30 мкм). Реагенты были приобре-

тены у Merck, Alfa Aesar и других коммерческих поставщиков и использовались 

без дополнительной очистки, если не указано иное. 1,2,3,4,6-Пента-O-ацетил-β-D-

глюкопиранозу 1 и 1-бромо-1-дезокси-2,3,4,5-тетра-O-ацетил-α-D-глюкопирнозу 

(АБГ) 2 приобретали у Merck или синтезировали согласно лит.182 Растворители или 

реагенты очищали следующим образом: CH2Cl2 сушили над P2O5 и перегоняли над 

гидридом кальция; толуол перегоняли над натрием; пиридин сушили над гидрок-

сидом калия и перегоняли; DCC соупаривали с толуолом (2 × 1 мл на 100 мг DCC); 

EtOAc сушили над P2O5 и перегоняли над свежепрокаленным K2CO3. Очищенные 

растворители хранили над молекулярными ситами 4 Å в атмосфере сухого Ar. 

Спектры ЯМР 1Н и 13С регистрировали на приборе Bruker-300 MMX с частотой 300 

и 75,5 МГц, соответственно, на приборе Bruker AV-400 с частотой 400 и 101 МГц, 

соответственно, или на Bruker Avance DMX 500 и 126 МГц, соответственно. Спек-

тры ЯМР 1H были откалиброваны по пикам остаточных недейтерированных рас-

творителей: CHCl3 (7.26 м.д.), DMSO-d5, (2.50 м.д.), ацетон-d5 (2.05 м.д.), CHD2OD 

(3.31 м.д.). Спектры ЯМР 13С калибровали по сигналам растворителей: CDCl3 (77.0 
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м.д.), DMSO-d6 (39.52 м.д.), CD3OD (49.00 м.д.). Температуры плавления измеряли 

на приборе BÜCHI Melting Point M-560. Удельное оптическое вращение измеряли 

на автоматическом компактном поляриметре ATAGO POL-1/2. УФ-спектры погло-

щения регистрировали на Analytic Jena SPECORD 250 plus. ИК-спектры записы-

вали на твёрдых образцах с помощью Agilent Technologies Cary 630 FTIR, оснащён-

ного модулем НПВО. Анализ HR-ESI-MS выполняли на спектрометре Agilent 

1260/6550 iFunnel Q-TOF LC/MS. 

3.1 Синтез гликозилакцепторов и ацилирующих агентов 

 

3,4-Дигидроксибензальдгид (4, протокатеховый альдегид). К раствору ва-

нилина 3 (5,0 г, 32 ммоль) в сухом CH2Cl2 при перемешивании добавляли хлорид 

алюминия (5,0 г, 38 ммоль) с образованием суспензии, которую затем охлаждали 

до 0 °C, после чего добавляли сухой пиридин (11,7 мл, 145 ммоль). Реакционную 

массу кипятили (45 °C) 24 ч с обратным холодильником и хлоркальциевой трубкой 

с сухим CaCl2. После полной конверсии исходного вещества (контроль ТСХ, PhMe 

– EtOH 9:1, Rf 3 0,33; Rf 4 0,23, ярко-оранжевое пятно 3 и жёлто-оранжевое пятно 4 

при проявлении 2,4-ДНФГ) реакционную массу охлаждали до комнатной темпера-

туры (⁓20–23 °C) и подкисляли водной 38% HCl до pH 2. Органический слой отде-

ляли, водный слой экстрагировали EtOAc (3 × 20 мл). Органические вытяжки объ-

единяли, сушили над Na2SO4, фильтровали и концентрировали in vacuo с образова-

нием 3,72 г (82%) жёлтого порошка протокатехового альдегида 4, т. пл. 152–154 °С 

(лит.183 153 °С); Rf 0.23 (PhMe – EtOH 9:1, зелёное пятно при проявлении FeCl3, 

жёлто-оранжевое пятно 4 при проявлении 2,4-ДНФГ). 1H ЯМР (400 МГц, ацетон-

d6, δ, м.д., J, Гц): 3.31 (br.s, 1H, OH), 7.00 (d, 1H, J 7.9, H-5), 7.35 (dd, 1H, J 1.9, J 7.9, 

H-6), 7.37 (d, 1H, J 1.9, H-2), 8.80 (br.s, 1H, OH), 9.78 (s, 1H, COH). 13C ЯМР (101 

МГц, ацетон-d6, δ, м.д.): 115.1 (C-2), 116.1 (C-6), 125.5 (C-5), 130.9 (C-1), 146.5 (C-4), 
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152.4 (C-3), 191.2 (COH). Спектроскопические характеристики совпадают с лите-

ратурными.184, 185 

 

4-Гидрокси-3-метоксибензойная (ванилиновая) кислота (9). В фарфоро-

вом стакане KOH (2,77 г, 49 ммоль) смешивали с водой (0,4 мл), разогревали до 

160 °С до гелеобразного состояния, после чего добавляли ванилин 3 (1,0 г, 

6,57 ммоль). Смесь окрашивалась в жёлтый цвет, и при перемешивании в течение 

3 ч постепенно обесцвечивалась. После прекращения изменения цвета, реакцион-

ную массу охлаждали до комнатной температуры (⁓20–23 °C), разбавляли водой 

(2 мл) до полного растворения, подкисляли 6 н водной HCl до pH 2 и охлаждали до 

0 °С на ледяной бане. Образующийся бледно-коричневый осадок отфильтровы-

вали, промывали ледяной водой (1 л) до нейтральной среды промывной жидкости 

(pH 7), и высушивали при комнатной температуре (⁓20–23 °C) с получением 

0,442 г (80%) ванилиновой кислоты 9, т. пл. 210–213 °С (лит.185 210–213 °С); Rf 0,62 

(гексан – EtOAc 1:2 с добавлением AcOH 0,05 об%, зелёный цвет при проявлении 

раствором FeCl3). 
1H ЯМР (400 МГц, ацетон-d6, δ, м.д., J, Гц): 3.90 (s, 3H, OMe), 

6.91 (d, 1H, J 8.2, H-5), 7.56 (d, 1H, J 1.8, H-2), 7.59 (dd, 1H, J 1.8, J 8.2, H-6), 8.44 (s, 

1H, OH). 13C ЯМР (101 МГц, ацетон-d6, δ, м.д.): 56.2 (OMe), 113.4 (C-2), 115.5 (C-6), 

122.8 (C-1), 124.8 (C-5), 148.0 (C-4), 152.0 (C-3), 167.6 (CO2H). Спектроскопические 

характеристики совпадают с литературными.183, 186 

3.1.1 Конденсация Кнёвенагеля-Дёбнера (малоновый синтез) 
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Общая методика. К раствору альдегида 3 или 4 (18 ммоль) в пиридине 

(5,8 мл, 72 ммоль) добавляли малоновую кислоту (3,75 г, 36 ммоль) и пиперидин 

(0,178 мл, 1.8 ммоль). Реакционную массу выдерживали 4 ч при 80 °С (контроль 

ТСХ), затем остужали до to r.t. (⁓20–23 °C) и выливали в 0.1 M водную HCl (12 мл). 

Образующийся осадок отфильтровывали, промывали 0.1 M водной HCl (200 мл), 

ледяной водой (750 мл) до pH 7 и высушивали при комнатной температуре (⁓20–

23 °C). 

(E)-3-(3,4-Дигидроксифенил)пропеновую (кофейную) кис-

лоту 10 получали по общей методике из протокатехового аль-

дегида 4 (2,5 г, 13,8 ммоль) в виде жёлтого порошка (2,2 г, 

67%), т. пл. 214–217 °С (лит.187 208–209 °C); Rf 0.10 (гексан – 

EtOAc 1:1 с добавлением AcOH 0,05 об%, жёлтая флюоресценция на 365 нм при 

проявлении парами NH3, фиолетовый цвет при проявлении FeCl3). 
1H ЯМР (400 

МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 6.17 (d, 1H, J 15.8, H-8), 6.75 (d, 1H, J 7.7, H-5), 6.96 

(d, 1H, J 7.3, H-6), 7.02 (s, 1H, H-2), 7.41 (d, 1H, J 15.8, H-7), 9.16 (br.s, 1H, OH), 9.55 

(br.s, 1H, OH), 12.14 (br. s, 1H, CO2H). 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 114.7 

(CH, C-5), 115.2 (CH, C-2), 115.8 (CH, C-8), 121.3 (CH, C-6), 125.8 (CH, C-1), 144.7 

(CH, C-7), 145.6 (C, C-3), 148.2 (C, C-4), 168.0 (C, CO2H). Спектроскопические ха-

рактеристики совпадают с литературными.187, 188 

(E)-3-(4-Гидрокси-3-метоксифенил)пропеновую (феруло-

вую) кислоту (11) получали по общей методике из ванилина 

3 (2,75 г, 18 ммоль) в виде белого порошка (3.23 г, 92%), т. пл. 

160–161 °C (лит.189 168–172 °С); Rf 0.40 (гексан – EtOAc 2:3 с добавлением AcOH 

0,05 об%, синяя флюоресценция на 365 нм при проявлении парами NH3, фиолето-

вый цвет при проявлении FeCl3). 
1H ЯМР (500 МГц, ацетон-d6, δ, м.д., J, Гц): 3.92 

(s, 3H, OMe), 6.38 (d, 1H, J 15.9, H-8), 6.87 (d, 1H, J 8.1, H-5), 7.14 (dd, 1H, J 1.8, J 

8.1, H-6), 7.34 (d, 1H, J 1.8, H-2), 7.60 (d, 1H, J 15.9, H-7), 8.14 (s, 1H, OH). 13C ЯМР 

(126 МГц, ацетон-d6, δ, м.д.): 56.3 (OMe), 111.3 (C-2), 116.0 (C-5), 116.1 (C-8), 123.9 

(C-6), 127.5 (C-1), 145.9 (C-7), 148.8 (C-3), 150.0 (C-4), 168.2 (C-9). Спектроскопи-

ческие характеристики совпадают с литературными.190 
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3.1.2 Синтез метилгентизиновой кислоты 

 

5-Бромо-2-метоксибензойная кислота (32). 2-Метоксибензойную 

кислоту 29 (7,6 г, 50 ммоль) растворяли в ледяной AcOH (25 мл), по-

сле чего добавляли по каплям в течение 1 ч раствор Br2 (3.88 мл, 

75 ммоль) в AcOH (25 мл). Через 2 ч перемешивания реакционной массы при ком-

натной температуре (∼20–23 °C) к ней приливали ледяную воду (150 мл) и переме-

шивали ещё 30 мин до выпадения осадка, который отфильтровывали и промывали 

ледяной водой (1 л) до нейтральной реакции промывных вод (pH 7). Влажный оста-

ток высушивали и перекристаллизовывали из кипящего EtOH с образованием бе-

лых игольчатых кристаллов 32 (9,7 г, 84%, чистота > 95%): Rf 0,37 (гексан – EtOAc 

7:2 с добавлением AcOH 0,05 об%); т. пл. 116–117 °C (лит.191 120–122 °C); УФ 

(EtOH, λmax, нм): 231, 306; ИК (νmax, см−1): 3070–2200 (br) 1699, 1666, 1485, 1232, 

1012, 812, 674; 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 4.07 (s, 3H, OMe), 6.96 (d, 

1H, J 8.7, H-3), 7.67 (dd, 1H, J 2.6, J 8.7, H-4), 8.29 (s, 1H, H-6); 13C ЯМР (101 МГц, 

CDCl3, δ, м.д.): 57.0, 113.5, 114.7, 119.3, 136.2, 137.6, 157.1, 164.1. Спектроскопиче-

ские характеристики совпадают с литературными.191 

5-Гидрокси-2-метоксибензойная кислота (33). Бромид 32 (0,3 г, 

1,3 ммоль) и K2CO3 (0,27 г, 1,9 ммоль) растворяли в воде (12 мл) под 

воздействием ультразвука, после чего добавляли 1 M водный рас-

твор [Cu(OH)2eda2] (0,32 мл, 0,32 ммоль) и в течение 10 мин продували реакцион-

ную смесь N2. Спустя 6 ч перемешивания и кипячения (100 °C) в инертной атмо-

сфере раствор охлаждали и подкисляли 0.1 M водной HCl до pH 4. Реакционную 

смесь экстрагировали EtOAc (4 × 20 мл), органическую фазу сушили над Na2SO4, 

фильтровали и концентрировали с образованием жёлтого кристаллического осадка. 

После очистки на хроматографической колонке с силикагелем (PhMe – ацетон 

6:1 → 1:1, с добавлением AcOH 0,05 об%) получали продукт 33 в виде беловатого 

порошка: 86 мг (39%), чистота > 95%; Rf 0,30 (гексан – EtOAc 7:2 с добавлением 
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AcOH 0,05 об%); т. пл. 155–156 °C (лит.176 171–173 °C из EtOAc); УФ (EtOH, λmax, 

нм): 232, 320; ИК (νmax, см−1): 3426 (br), 2920, 2851, 1667, 1584, 1490, 1261, 1206, 

1180, 890, 814, 749, 676; 1H ЯМР (400 МГц, ацетон-d6, δ, м.д., J, Гц): 3.99 (s, 3H, 

OMe), 7.06 (dd, 1H, J 3.0, J 8.9, H-4), 7.11 (d, 1H, J 8.9, H-3), 7.43 (d, 1H, J 3.0, H-6), 

8.35 (s, 1H, OH), 10.98 (s, 1H, OH); 13C ЯМР (101 МГц, ацетон-d6, δ, м.д.): 57.5, 115.0, 

118.8, 120.4, 121.9, 152.3, 152.9, 165.9. Спектроскопические характеристики совпа-

дают с литературными.176 

3.1.3 Получение бензиловых эфиров салициловых кислот 

 

Общая методика. Фенолокислоту 38 или 40 (51 ммоль) и NaHCO3 (22 г, 

260 ммоль) растворяли в ДМФА (50 мл) и перемешивали 5 мин, после чего добав-

ляли BnBr (6 мл, 51 ммоль). Реакционную массу перемешивали 18 ч при комнатной 

температуре (∼20–23 °C), выливали в ледяную воду (200 мл) и перемешивали ещё 

30 мин до образования осадка, который отфильтровывали и промывали ледяной 

водой (1 л) до нейтральной среды промывных вод (pH 7). Влажный остаток пере-

носили в стакан, полностью растворяли в кипящем толуоле (100 мл). Образую-

щийся верхний органический слой, тщательно отделяя от нижнего водного слоя, 

переливали в сухую ёмкость, в которой медленно охлаждали раствор до −20 °C. 

Перекристаллизованный осадок отфильтровывали, промывали охлаждённым толу-

олом (2 × 30 мл, −20 °C) и высушивали. 

Бензил 2-метокси-5-гидроксибензоат (41) получали из метил-

гентизиновой кислоты 42 (100 мг, 0,6 ммоль) в виде белого по-

рошка (145 мг, 94%): Rf 0,28 (PhMe – EtOAc 45:1, с добавлением 

AcOH 0,05 об%); т. пл. 60–62 °C; УФ (EtOH, λmax, нм): 238, 325; ИК (νmax, см−1): 3372, 

2843, 1735, 1575, 1487, 1200, 1027, 784; 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 

3.81 (s, 3H, OMe), 5.31 (s, 2H, CH2), 6.84 (d, 1H, J 8.9, H-5), 6.98 (dd, 1H, J 3.0, J 8.9, 
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H-4), 7.26–7.42 (m, 6H, H-2); 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 56.6 (OMe), 66.7 

(CH2), 113.8 (C-5), 118.1 (C-2), 119.9 (C-1), 120.8 (C-4), 128.1 (CH, Арил), 128.1 (2 × 

CH, Арил), 128.5 (2 × CH, Арил), 135.9 (C, Арил), 149.1 (C-3), 153.6 (C-6), 165.9 

(CO2); HR-ESI-MS m/z 281.0785 (расчёт. C15H14O4Na, 281.0784). 

Бензил 2,5-дигидроксибензоат (42) получали из гентизиновой 

кислоты 38 (7,86 г, 51 ммоль) в виде белых игольчатых кристаллов 

(11,57 г, 93%, чистота > 95%): Rf 0,48 (PhMe – EtOH, 9:1); т. пл. 

102–103 °C (лит. 104.5 °C,23 102–103 °C)192; УФ (EtOH, λmax, нм): 230, 290; ИК (νmax, 

см−1): 3227 (br), 2940, 2873, 1654, 1616, 1483, 1194, 1071, 779, 695; 1H ЯМР (400 

МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 5.35 (s, 2H, CH2), 6.88 (d, 1H, J 8.9, H-5), 7.00 (dd, 1H, J 

3.0, J 8.9, H-4), 7.32 (d, 1H, J 3.0, H-2), 7.36–7.41 (m, 5H, Арил), 10.39 (s, 1H, OH); 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 67.1 (CH2), 112.1, 114.8, 118.5, 124.2, 128.2 (2 × 

CH), 128.6, 128.7 (2 × CH), 135.1, 147.7, 155.7, 169.5. Спектроскопические характе-

ристики совпадают с литературными.23, 193 

3.1.4 Ацетилирование фенолокислот и бензиловых эфиров 

 

Общая методика. Пиридин (1 мл, 12 моль) при перемешивании добавляли к 

суспензии кислоты 9–11 (2,78 ммоль) в уксусном ангидриде (5 мл, 53 ммоль). По 

окончании реакции через 24 ч смесь при интенсивном перемешивании выливали в 

10% водную H2SO4 (20 мл) и охлаждали до 0 °С на ледяной бане до образования 

белого осадка, который затем отфильтровывали и промывали ледяной водой 

(500 мл) до нейтральной реакции промывных вод (pH 7). 

4-Ацетокси-3-метоксибензойную кислоту (14) синтезировали из 

ванилиновой кислоты 4 (0,467 г, 2,2 ммоль), в виде белого по-

рошка, 0,550 г (88%), т. пл. 134–137 °С (лит. 194 140–142 °С); Rf 0,55 
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(гексан – EtOAc 1:1, с добавлением AcOH 0,05 об%, коричневый цвет при проявле-

нии FeCl3 после нагревания). 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.35 (s, 3H, 

CH3, Ac), 3.91 (s, 3H, OMe), 7.14 (d, 1H, J 8.2, H-5), 7.71 (d, 1H, J 1.7, H-2), 7.76 (dd, 

1H, J 1.7, J 8.2, H-6). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.7 (CH3, Ac), 56.1 (OMe), 

113.8 (C-2), 122.9 (C-5), 123.4 (C-6), 127.8 (C-1), 144.3 (C-4), 151.1 (C-3), 168.5 

(CO2H), 171.1 (CO2, Ac). Спектроскопические характеристики совпадают с литера-

турными.194 

(E)-3-(3,4-Диацетоксифенил)пропеновую кислоту (15) син-

тезировали из кофейной кислоты 10 (400 мг, 2,22 ммоль) в 

виде желтоватого порошка, с выходом 71% (0,410 г), т. пл. 

196–197 °С (лит.195 198–200 °С); Rf 0,30 (гексан – EtOAc 1:1, с добавлением AcOH 

0,05 об%, синяя флуоресценция при 365 после проявления NH3, фиолетовый цвет 

при проявлении FeCl3 и нагревании). 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.28 

(s, 3H, CH3, Ac), 2.29 (s, 3H, CH3, Ac), 6.53 (d, 1H, J 16.0, H-8), 7.31 (d, 1H, J 8.2, 

H-5), 7.60 (s, 1H, H-2), 7.61 (d, 1H, J 8.2, 2.0, H-6, перекрывается с пиком H-2), 7.66 

(d, 1H, J 16.0, H-7). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.46 (CH3, Ac), 20.51 (CH3, 

Ac), 120.3 (C-2), 123.8 (C-5), 125.0 (C-6), 127.3 (C-8), 134.1 (C-1), 143.7 (C-7), 143.8 

(C-3), 144.9 (C-4), 167.5 (C-9), 168.6 (CO2, Ac), 168.7 (CO2, Ac). Спектроскопические 

характеристики совпадают с литературными.196 

(E)-3-(4-Ацетокси-3-метоксифенил)пропеновую кислоту 

(16) синтезировали из феруловой кислоты 11 (0,293 г, 

1,51 ммоль) в виде белого порошка с выходом 80% (0,285 г), 

т. пл. 193–196 °С (лит.197 197–201 °С); Rf 0,40 (гексан – EtOAc 2:3 с добавлением 

AcOH 0,05 об%, синяя флуоресценция при 365 после обработки парами NH3, фио-

летовый цвет при проявлении FeCl3 и нагревании). 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 2.26 (s, 3H, CH3, Ac), 3.82 (s, 3H, OMe), 6.59 (d, 1H, J 16.0, H-8), 7.12 (d, 

1H, J 8.0, H-5), 7.26 (d, 1H, J 8.0, H-6), 7.48 (s, 1H, H-2), 7.57 (d, 1H, J 16.0, H-7), 

12.42 (s, 1H, OH). 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 20.4 (CH3, Ac), 56.0 (OMe), 

111.8 (C-2), 119.6 (C-8), 121.4 (C-6), 123.2 (C-5), 133.3 (C-1), 140.8 (C-4), 143.4 (C-7), 
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151.2 (C-3), 167.7 (С-9), 168.5 (CO2, Ac). Спектроскопические характеристики сов-

падают с литературными.197, 198 

 

Бензил 5-ацетокси-2-гидроксибензоат (43). Бензил гентизиат 42 (4.88 г, 

20 ммоль) растворяли в Ac2O (6.8 мл, 72 ммоль), реакционную массу перемеши-

вали 24 ч при комнатной температуре (∼20–23 °C), растворитель удаляли in vacuo, 

остаток очищали на хроматографической колонке с силикагелем (PhMe – EtOAc 

1:0→7:1, с добавлением AcOH 0,05 об%) с образованием после упаривания 

элюента белого порошка продукта 37 (4,75 г, 83%, чистота > 95%): Rf 0,88 (PhMe – 

EtOAc 20:1, с добавлением AcOH 0,05 об%); т. пл. 55–56 °C; УФ (EtOH, λmax, нм): 

237, 314; ИК (νmax, см−1): 3201 (br), 3073, 1758, 1671, 1485, 1204, 743, 681; 1H ЯМР 

(400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.27 (s, 3H, CH3, Ac), 5.37 (s, 2H, CH2), 6.99 (d, 1H, 

J 9.0, H-6), 7.19 (dd, 1H, J 2.9, J 9.0, H-5), 7.37–7.45 (m, 5H, Арил), 7.57 (d, 1H, J 2.9, 

H-3), 10.68 (s, 1H, OH); 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.9 (CH3, Ac), 67.3 

(CH2), 112.3 (C-2), 118.4 (C-6), 122.1 (C-3), 128.4 (2 × CH, Арил), 128.6 (2 × CH, 

Арил), 128.7 (CH, Арил), 129.5 (C-5), 134.9 (C, Арил), 142.3 (C-4), 159.4 (C-1), 169.2 

(CO2), 169.7 (CO2, Ac). 

3.1.5 Метилирование фенолокислот и бензиловых эфиров 

 

Общая методика. Кислоту 9 или 11 (3,2 ммоль) сушили in vacuo 1 ч, поме-

щали под N2, растворяли в сухом ацетоне (30 мл), добавляли последовательно све-

жепрокаленный K2CO3 (4,42 г, 32 ммоль, 10 экв.) и MeI (1 мл, 16 ммоль, 5 экв.). В 
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инертной атмосфере реакцию перемешивали 18 ч, после чего добавляли к смеси 

MeOH (6 мл) и перемешивали ещё 30 мин. Растворители упаривали in vacuo, оста-

ток суспендировали в воде (50 мл), экстрагировали CH2Cl2 (3 × 30 мл), который за-

тем осушали над Na2SO4, фильтровали и упаривали. Остаток растворяли в 3% вод-

ном KOH (50 мл) при перемешивании и нагревании до 60 °C в течение 40 мин, под-

кисляли 5% водной HCl (50 мл) до pH 3 до образования осадка, который отфиль-

тровывали и промывали водой до нейтральной реакции промывных вод (pH 7). 

3,4-Диметоксибензойная кислота (14) синтезировали из ванили-

новой кислоты 4 (0,54 г, 3,2 ммоль) в виде белого порошка 0,215 

г, 36%. Rf 0,10 (гексан – EtOAc 2:1, с добавлением AcOH 0,05 об%). 

1H ЯМР (500 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 3.79 (s, 3H, OMe), 3.82 (s, 3H, OMe), 

7.04 (d, 1H, J 8.4, H-5), 7.43 (d, 1H, J 1.7, H-2), 7.56 (dd, 1H, J 1.7, J 8.4, H-6), 12.67 

(br.s, 1H, OH). 13C ЯМР (126 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 55.4 (OMe), 55.7 (OMe), 111.0 

(C-5), 111.9 (C-2), 123.0 (C-1), 123.2 (C-6), 148.3 (C-3), 152.6 (C-4), 167.1 (CO2). 

Спектроскопические характеристики совпадают с литературными.199, 200 

(E)-3-(3,4-Диметоксифенил)пропеновую кислоту (15) син-

тезировали из феруловой кислоты 11 в виде белого порошка, 

0,511 г, 77%. Rf 0,29 (гексан – EtOAc 2:1, синяя флуоресценция 

при облучении 365 после обработки парами NH3). 
1H ЯМР (500 МГц, DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 3.80 (s, 3H, OMe), 3.81 (s, 3H, OMe), 6.45 (d, 1H, J 15.9, H-8), 6.98 (d, 1H, 

J 8.3, H-5), 7.21 (dd, 1H, J 1.8, J 8.3, H-6), 7.32 (d, 1H, J 1.8, H-2), 7.53 (d, 1H, J 15.9, 

H-7), 12.21 (br.s, 1H, OH). 13C ЯМР (126 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 55.5 (OMe), 55.6 

(OMe), 110.3 (C-5), 111.5 (C-2), 116.7 (C-8), 122.6 (C-6), 127.0 (C-1), 144.1 (C-7), 

149.0 (C-3), 150.8 (C-4), 167.9 (CO2H). Спектроскопические характеристики совпа-

дают с литературными.199 
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Бензил 5-гидрокси-2-метоксибензоат (34). Моноацетат 37 (5.7 г, 20 ммоль), 

продували N2, растворяли в сухом ацетоне (100 мл), добавляли последовательно 

свежепрокаленный K2CO3 (15 г, 108 ммоль) и MeI (1,37 мл, 22 ммоль). Смесь кипя-

тили при перемешивании 4 ч до полной конверсии субстрата. Ацетон упаривали in 

vacuo, остаток растворяли в CH2Cl2 (50 мл) и промывали водным 1 M NaOH 

(2 × 50 мл) и водой (2 × 50 мл), водный слой экстрагировали CH2Cl2 (2 × 30 мл). 

Объединённые органические вытяжки высушивали над Na2SO4 и фильтровали. 

Твёрдый остаток промывали CH2Cl2 (4 × 10 мл), объединяли фильтраты, концен-

трировали их и высушивали досуха in vacuo. Остаток очищали на хроматографиче-

ской колонке с силикагелем (PhMe – EtOAc 1:0→9:1, с добавлением AcOH 

0,05 об%). Образовавшуюся после упаривания элюента бесцветную маслянистую 

жидкость метилированного промежуточного продукта (Rf 0,49 PhMe – EtOAc 45:1, 

с добавлением AcOH 0,05 об%); HR-ESI-MS m/z 323.0891 (расчёт. C17H16O5Na, 

323.0890)) растворяли в смеси EtOH и CHCl3 (35 мл, 9:5 об.) с добавлением 37% 

водной HCl (4.5 мл). Реакционную смесь перемешивали 7 ч при комнатной темпе-

ратуре (∼20–23 °C), смесь растворителей концентрировали in vacuo, остаток рас-

творяли в толуоле (50 мл) и промывали насыщенным водным раствором NaHCO3 

(2 × 50 мл), водный слой экстрагировали толуолом (2 × 30 мл). Органические вы-

тяжки объединяли, высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали in vacuo. 

Остаток очищали на хроматографической колонке с силикагелем (PhMe – EtOAc 

1:0→75:25, с добавлением AcOH 0,05 об%) с образованием после удаления 

элюента белого порошка продукта 34 (4,12 г, 80%, чистота 94%). 

3.1.6 Получение хлорангидридов карбоновых кислот 
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Общая методика. Кислоту 12 или 14 (0,4 ммоль) растворяли в SOCl2 (0,6 мл, 

12 ммоль) и перемешивали при комнатной температуре (∼20–23 °C) 24 ч. Тионил-

хлорид соупаривали с сухим толуолом (5 × 2 мл) in vacuo до образования 4-аце-

токси-3-метоксибензоилхлорида 17 или (E)-3-(3,4-диацетоксифенил)пропеноил-

хлорида 18, соответственно с количественными выходами в виде бесцветных кри-

сталлов, которые использовались в последующем без дополнительной очистки. 

3.2 Синтез арилглюкозидов 

3.2.1 Гликозилирование фенолов 

 

Бензил 2-гидрокси-5-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозил-

окси)бензоат (45). Бензил гентизиат 42 (1,013 г, 4,15 ммоль) и пентаацетат β-D-

глюкозы 1 (2,56 г, 6,57 ммоль) растворяли в сухом CH2Cl2 (30 мл) в атмосфере N2, 

после чего последовательно добавляли Et3N (0,460 мл, 3,3 ммоль) и BF3·Et2O 

(1,96 мл, 16,4 ммоль). Реакционную массу перемешивали 18 ч при комнатной тем-

пературе (∼20–23 °C), после чего взбалтывали с насыщенным водным раствором 

NaHCO3 (50 мл) отделяли органический слой, а водный экстрагировали CH2Cl2 

(3 × 50 мл). Объединённые органические вытяжки высушивали над Na2SO4, упари-

вали in vacuo. Остаток перекристаллизовывали из кипящего EtOH с образованием 

белого кристаллического продукта 38 (1,66 г, 70%, чистота > 95%): Rf 0,44 (PhMe – 

EtOH 18:1); т. пл. 105–106 °C; [α]D
26 −5.9 (c 0,49, CHCl3); УФ (EtOH, λmax, нм): 238, 

324; ИК (νmax, см−1): 3142, 2972, 1750, 1677, 1485, 1202, 1038, 836, 788, 701. 1H ЯМР 

(400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.02, 2.03, 2.03, 2.03 (s, 4 × 3H, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 

2.0, J 4.6, J 9.8, H-5Glc), 4.06 (dd, 1H, J 2.0, J 12.3, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 4.6, J 12.3, 

H-6bGlc), 4.94 (d, 1H, J 7.4, H-1Glc), 5.16 (dd∼t, 1H, J 9.5, H-4Glc), 5.19–5.29 (m, 2H, 

H-2Glc, H-3Glc), 5.37 (s, 2H, CH2), 6.91 (d, 1H, J 9.0, H-3), 7.16 (dd, 1H, J 2.9, J 9.0, H-4), 

4.37–7.44 (m, 5H, Арил), 7.47 (d, 1H, J 2.9, H-6), 10.48 (s, 1H, OH). 13C ЯМР (101 

МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.56, 20.59, 20.61 (4 × CH3, Ac), 61.6 (C-4), 67.2 (CH2), 68.0 
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(C-4Glc), 71.1 (C-2Glc или C-3Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-2Glc или C-3Glc), 100.3 (C-1Glc), 

112.2 (C-1), 118.2 (C-6), 118.5 (C-3), 126.5 (C-4), 128.3 (2 × CH, Арил), 128.7 (CH, 

Арил), 128.7 (2 × CH, Арил), 135.0 (C, Арил), 148.9 (C-2), 158.0 (C-5), 169.2, 169.3, 

169.3, 170.2, 170.5 (5 × CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 597.1577 (расчёт. C28H30O13Na, 

597.1579). 

 

Метод A. Гликозилирование по Кёнигсу-Кнорру. Общая методика. Из-

мельчённый Ag2O (1,409 г, 6,08 ммоль) суспендировали в хинолине (1,75 мл, 

14,81 ммоль), добавляли фенол (3, 41, 43 или 44) (6,08 ммоль), АБГ 2 (2,5 г, 

6,08 ммоль) и перемешивали. Реакционная масса саморазогревалась, после чего 

остывала до комнатной температуры (~20–23 °C). По истечении 1–2 ч смесь раз-

бавляли CH2Cl2 (10 мл) и пропускали через короткую колонку с силикагелем (10 г), 

промывая CH2Cl2 (750 мл) до окончания экстракции глюкозилированного фенола 

(контроль на пластинах ТСХ без элюирования: проявление на 254 нм, 5% спирто-

вой H3PO4 при нагревании). Растворитель упаривали in vacuo, остаточную масля-

нистую жидкость выливали в 10% водную H2SO4 (300 мл), перемешивали 15 мин 

на ледяной бане (0 °C). Образующийся осадок отфильтровывали, промывали 10% 

водной H2SO4 (250 мл), водой (700 мл) до нейтрализации промывных вод (pH 7), и 

высушивали in vacuo. 

Метод B. Гликозилирование по Михаэлю. Общая методика. К раствору 

АБГ 2 (3,0 г, 7,0 ммоль) и альдегида 3 (8,4 ммоль) или 4 (7,0 ммоль) в ацетоне 

(15 мл) под инертной атмосферой Ar и перемешивании добавляли водный 2,05 M 

раствор KOH (1–1,25 экв. на OH-группу фенола). После перемешивания в течение 
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5 ч при комнатной температуре (⁓20–23 °C) ацетон упаривали in vacuo, остаток рас-

творяли в воде (20 мл) и подкисляли 1 M водной HCl до pH 2 и выпадения осадка, 

который отфильтровывали, промывали водой (200 мл) до нейтральной реакции 

среды промывных вод (pH 7). 

Метод С. Двухфазное гликозилирование. Общая методика. К раствору 

АБГ 2 (1 г, 2,4 ммоль) и альдегида 3 или 4 (2,4 ммоль) в CH2Cl2 (8 мл) в инертной 

атмосфере Ar при перемешивании добавляли водный раствор K2CO3 (0,672 г, 

2,4 ммоль, 6 мл). После перемешивания в течение 30 ч при 40 °C реакционную 

массу остужали до комнатной температуры (~20–23 °C), разбавляли CH2Cl2 

(10 мл), отделяли органическим слой, промывали водой (3 × 30 мл) до нейтральной 

реакции промывных вод (pH 7) и насыщенным водным раствором NaCl (30 мл). 

4-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранози-

локси)-3-метоксибензальдегид (5) получали из ва-

нилина 3 (метод A 0,925 г, 6,08 ммоль, 1,0 экв.; ме-

тод B 1,59 г, 10,45 ммоль, 1,2 экв.;* метод C 0,374 г, 2,43 ммоль, 1 экв.) в виде бе-

лого порошка. По методу A получали 2,39 г, (82%). По методу B после дополни-

тельного промывания твёрдого остатка водным раствором 1 М NaOH (500 мл) до 

обесцвечивания промывных вод от остатков ванилина 3, водой до нейтральной ре-

акции среды промывных вод (pH 7) получали 2,85 г (68%). По методу C после до-

полнительной перекристаллизации из EtOH (1 мл) получали 0,708 г (60%). Т. пл. 

134–137 °С (лит.201 136,1–137,3 °С); Rf 0,40 (гексан – EtOAc 1:2, светло-оранжевый 

цвет при проявлении 2,4-ДНФГ, тёмно-фиолетовый цвет при прокаливании с 5% 

спиртовой H3PO4); [α]D
20 −45.7 (c 2,5 CHCl3); ИК (νmax, см−1): 3009, 2946, 1752, 1737, 

1694, 1590, 1509, 1376, 1208, 1027; УФ (MeOH, λmax, нм): 307, 267, 225. 1H ЯМР (400 

МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 3H, CH3, Ac), 2.04 (s, 3H, CH3, Ac), 2.06 (s , 3H, 

CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, Ac), 3.84 (ddd, 1H, J 2.3, J 5.1, J 9.8, H-5Glc), 3.88 (s, 3H, 

OMe), 4.18 (dd, 1H, J 2.3, J 12.3, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.1, J 12.3, H-6bGlc), 5.04–

5.12 (m, 1H, H-1Glc), 5.12–5.21 (m, 1H, H-4Glc), 5.25–5.35 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 7.20 (d, 

 
* Подробнее метод B см. ниже Шаг 1 в разделе 3.3. 
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1H, J 7.9, H-5), 7.41 (d, 2H, J 7.9, H-6), 7.42 (s, 1H, H-2), 9.88 (s, 1H, COH). 13C ЯМР 

(101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.56, 20.57, 20.59, 20.66 (4 × CH3, Ac), 56.0 (OMe), 61.8 

(C-6Glc), 68.1 (C-4Glc), 70.9 (H-2Glc), 72.2 (H-5Glc), 72.3 (H-3Glc), 99.7 (C-1Glc), 110.6 

(H-2), 118.1 (H-5), 125.3 (H-6), 132.7 (C-1), 150.9 (C-4), 151.0 (C-3), 169.2, 169.4, 

170.2, 170.5 (4 × CO2, Ac), 190.9 (COH). Спектроскопические характеристики сов-

падают с литературными.115, 201 

3-гидрокси-4-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюко-

пиранозилокси)бензальдегид (6) получали из про-

токатехового альдегида 4 в виде белого порошка (по 

методу A — 0.595 г (44%); по методу C после дополнительной флэш-хроматогра-

фии на силикагеле (гексан–этилацетат 1:0→3:1→0:1) — 0.118 г (10%)): т. пл. 180–

182 °С (лит.202 179–183,5 °С); Rf 0,40 (PhMe – EtOH 9:1 жёлто-оранжевое окраши-

вание при проявлении 2,4-ДНФГ, тёмно-зелёный цвет при проявлении FeCl3 без 

нагрева и чёрно-коричневый при нагревании, тёмно-фиолетовый цвет при прока-

ливании с 5% спиртовой H3PO4); [α]D
20 −31.8 (c 1,0 CHCl3); ИК (νmax, см−1): 3366 br, 

2946, 1737, 1692, 1688, 1598, 1363, 1222, 1035; УФ (MeOH, λmax, нм): 313, 268, 227. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.05 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.09 (s, 3H, CH3, 

Ac), 2.10 (s, 3H, CH3, Ac), 3.92 (ddd, 1H, J 2.0, J 5.3, J 9.6, H-5Glc), 4.19 (dd, 1H, J 2.0, 

J 12.4, H-6aGlc), 4.31 (dd, 1H, J 5.3, J 12.4, H-6bGlc), 5.09 (d, 1H, J 7.5, H-1Glc), 5.16 

(dd⁓t, 1H, J 9.6, H-4Glc), 5.28 (dd, 1H, J 7.5, 9.6, H-2Glc), 5.35 (dd⁓t, 1H, J 9.6, H-3Glc), 

7.08 (d, 1H, J 8.2, H-5), 7.39 (d, 1H, J 8.2, H-6), 7.45 (s, 1H, H-2), 9.86 (s, 1H, COH). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.5, 20.6, 20.6, 20.8 (4 × CH3, Ac), 61.6 (C-6Glc), 

68.0 (C-4Glc), 71.3 (C-2Glc), 71.8 (C-3Glc), 72.4 (C-5Glc), 100.1 (C-1Glc), 115.7 (C-5), 116.5 

(C-2), 123.0 (C-6), 133.1 (C-1), 147.2 (C-3), 148.6 (C-4), 169.4, 170.0, 170.3, 170.5 (4 

× CO2, Ac), 190.9 (COH). Спектроскопические характеристики совпадают с литера-

турными.202 

4-гидрокси-3-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопи-

ранозилокси)бензальдегид (6a) получали из протока-

техового альдегида 4 по методу C при очистке 6 путём 

флэш-хроматографии в следующей фракции в виде белого порошка (0,233 г; 15%): 
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Rf 0.17 (гексан – EtOAc 1:1, жёлтое окрашивание при проявлении 2,4-ДНФГ, слабо-

зелёный цвет при проявлении FeCl3 без нагрева и бледно-серый при нагревании, 

тёмно-серый цвет при прокаливании с 5% спиртовой H3PO4). 
1H ЯМР (400 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 3.94 (ddd, 1H, J 9.7, J 5.6, J 2.0, H-5Glc), 4.16 (dd, 1H, J 12.2, J 

2.0, H-6aGlc), 4.29 (dd, 1H, J 12.2 Гц, J 5.6, H-6bGlc), 5.19 (d, 1H, J 7.6, H-1Glc), 5.21–

5.33 (m, 3H, H-2, H-3, H-4Glc), 7.20 (d, 1H, J 8.3, H-5), 7.54 (dd, 1H, J 8.3, J 1.6, H-6), 

7.62 (d, 1H, J 1.6, H-2), 9.88 (s, 1H, COH). 

Бензил 5-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопи-

ранозилокси)-2-метоксибензоат (46) получали ме-

тодом А из фенола 41 (1,0 г, 3,9 ммоль) и выделяли в 

виде белых кристаллов (1,69 г, 78%, чистота >95%): Rf 0,52 (PhMe – EtOH, 9:1); т. 

пл. 103–105 °C (лит.28 116–118 °C); [𝛼]D
26 −10.3 (c 0,60, CHCl3); УФ (EtOH, λmax, нм): 

209, 237, 308; ИК (νmax, см−1): 2968, 1751, 1733, 1498, 1375, 1206, 1069, 1039, 825, 

746, 699; 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.02, 2.03, 2.04, 2.04 (s, 4 × CH3, 

Ac), 3.78 (ddd, 1H, J 2.3, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.86 (s, 3H, OMe), 4.08 (dd, 1H, J 2.3, J 

12.3, H-6aGlc), 4.26 (dd, 1H, J 5.0, J 12.3, H-6bGlc), 4.97 (d, 1H, J 7.5, H-1Glc), 5.15 (dd∼t, 

1H, J 9.5, H-4Glc), 5.24 (m, 2H, H-2Glc, H-3Glc), 5.33 (s, 2H, CH2), 6.90 (d, 1H, J 9.0, H-3), 

7.13 (dd, 1H, J 3.1, J 9.0, H-4), 7.32–7.45 (m, 5H, Арил), 7.47 (d, 1H, J 3.0, H-6); 13C 

ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.55, 20.57, 20.59, 20.61 (4 × CH3, Ac), 56.5 (OMe), 

61.7 (C-6Glc), 66.7 (CH2), 68.0 (C-4Glc), 71.1 (C-2Glc или C-3Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 

(C-2Glc или C-3Glc), 100.0 (C-1Glc), 113.3 (C-3), 120.4 (C-1), 120.5 (C-4), 123.2 (C-6), 

128.0 (2 × CH, Арил), 128.2 (CH, Арил), 128.5 (2 × CH, Арил), 135.9 (C, Арил), 149.9 

(C-2), 155.6 (C-5), 165.2 (CO2), 169.3, 169.3, 170.2, 170.6 (4 × CO2, Ac); HR-ESI-MS 

m/z 611.1737 (расчёт. C29H32O13Na, 611.1735). 

Бензил 2-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранози-

локси)бензоат (47) получали методом А из фенола 44 

(1,0 г, 4,4 ммоль) в виде белых кристаллов (1,87 г, 80%, 

чистота > 95%): Rf 0,54 (гексан – EtOAc, 1:1); т. пл. 107–108 °C; [𝛼]D
26 −74.2 (c 0,59, 

CHCl3); УФ (EtOH, λmax, нм): 227, 284. ИК (νmax, см−1): 2967, 1753, 1730, 1374, 1223, 

1038, 761; 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.04, 2.05 (s, 4 × CH3, Ac), 3.85 
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(ddd, 1H, J 2.2, J 4.8, J 7.0, H-5Glc), 4.17 (d, 1H, J 12.2, H-6aGlc), 4.27 (d, 1H, J 12.2, 

H-6bGlc), 5.10 (d, 1H, J 6.8, H-1Glc), 5.16 (dd∼t, 1H, J 9.2, H-4Glc), 5.26–5.35 (m, 4H, 

H-2Glc, H-3Glc, CH2), 7.11–7.17 (m, 2H, CH, Арил), 7.26–7.44 (m, 6H, Ar, CH, Арил), 

7.75 (d, 1H, J 7.5, CH, Арил); 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6, 20.6, 20.6 

(4 × CH3, Ac), 61.9 (C-6Glc), 66.6 (CH2), 68.2 (C-4Glc), 70.7 (C-2Glc или C-3Glc), 72.0 

(C-5Glc), 72.6 (C-2Glc или C-3Glc), 99.7 (C-1Glc), 117.5 (CH, Арил), 122.6 (C-2), 123.2 

(CH, Арил), 128.1 (CH, Арил), 128.2 (2 × CH, Арил), 128.5 (2 × CH, Арил), 131.1 

(CH, Арил), 133.0 (CH, Арил), 136.0 (C, Арил), 155.7 (C-1), 165.3 (CO2), 169.4, 169.4, 

170.2, 170.5 (4 × CO2, Ac); HR-ESI-MS m/z 581.1624 (расчёт. C28H30O12Na, 581.1629). 

Бензил 5-ацетокси-2-(2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-

глюкопиранозилокси)бензоат (48) получали по ме-

тоду А из фенола 43 (0,45 г, 1,6 ммоль) и выделяли в 

виде белых кристаллов (0,69 мг, 70%, чистота >95%): Rf 0,83 (PhMe – EtOH, 9:1); т. 

пл. 113–114 °C (лит.193 117–118 °C); [𝛼]𝐷
26 −17.9 (c 0,39, CHCl3); УФ (EtOH, λmax, нм): 

230, 290; ИК (νmax, см−1): 2943, 1731, 1493, 1207, 1032, 751, 696; 1H ЯМР (400 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03, 2.04, 2.04, 2.06, 2.28 (s, 5 × CH3, Ac), 3.81 (ddd, 1H, J 2.0, 

J 5.2, J 9.2, H-5Glc), 4.15 (dd, 1H, J 2.0, J 12.2, H-6aGlc), 4.26 (dd, 1H, J 5.2, J 12.2, 

H-6bGlc), 5.06 (d, 1H, J 7.2, H-1Glc), 5.15 (dd∼t, 1H, J 9.2, H-4Glc), 5.24–5.33 (m, 4H, 

CH2, H-2Glc, H-3Glc), 7.15–7.20 (m, 2H, H-3, H-4), 7.31–7.42 (m, 5H, Арил), 7.48–7.49 

(m, 1H, H-6); 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.57, 20.58, 20.7, 20.9 (5 × CH3, 

Ac), 61.8 (C-6Glc), 66.8 (CH2), 68.2 (C-4Glc), 70.7 (C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 

100.0 (C-1Glc), 119.2 (C-3), 123.4 (C-1), 124.1 (C-6), 126.3 (C-4), 128.2 (CH, Арил), 

128.3 (2 × CH, Арил), 128.5 (2 × CH, Арил), 135.8 (C, Арил), 145.7 (C-5), 153.4 (C-2), 

164.0 (CO2), 169.3, 169.4, 169.4, 170.2, 170.5 (5 × CO2, Ac); HR-ESI-MS m/z 639.1680 

(расчёт. C30H32O14Na, 639.1684). 
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3.2.2 Восстановление бензальдегидов до бензиловых спиртов 

 

Общая методика. Глюкозид 5 или 6 (1 ммоль) и катализатор фазового пере-

носа цетилтриметиламмония бромид (4 мг, 0,01 ммоль, 0,1 экв.) растворяли в смеси 

CH2Cl2 (15 мл) и воды (7,5 мл) в круглодонной колбе. К полученной эмульсии при 

активном перемешивании добавляли NaBH4 (79 мг, 2 ммоль), плотно закупоривали 

колбу и оставляли при перемешивании при комнатной температуре (⁓20–23 °C) на 

3–5 ч. После полной конверсии исходного альдегида (контроль ТСХ, гексан – 

EtOAc 1:1, исходные альдегиды окрашиваются в жёлто-оранжевые цвета при про-

явлении 2,4-ДНФГ, а продукты-спирты — бесцветные) органический слой отде-

ляли, промывали 10% водной HCl (3 × 25 мл), водой (1 × 25 мл), насыщенным вод-

ным раствором NaCl (3 × 25 мл), высушивали над Na2SO4, упаривали in vacuo с по-

лучением белых кристаллических продуктов, которые не требовали дальнейшей 

очистки. 

4-(Гидроксиметил)-2-метоксифенил-2,3,4,6-

тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (7) синтези-

ровали из альдегида 5 (2,0 г, 4,15 ммоль) в виде бе-

лого порошка, 2,0 г (>95%), Rf 0,16 (гексан – EtOAc 1:2), т. пл. 145–148 °С. 

[𝛼]D
26 −29,2 (c 1,0, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 3552, 2970, 2881, 1753, 1514, 1366, 1230, 

1035; УФ (MeOH, λmax, нм): 275, 225. 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 

(s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.08 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 3.75 (ddd, 1H, J 2.3, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 

3.83 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 1H, J 2.3, J 12.2, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.2, 

H-6bGlc), 4.64 (d, 2H, J 2.5, H-7), 4.89–4.97 (m, 1H, H-1Glc), 5.11–5.21 (m, 1H, H-4Glc), 

5.24–5.32 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 6.84 (dd, 1H, J 1.6, J 8.1, H-5), 6.95 (d, 1H, J 1.6, H-3), 

7.09 (d, 1H, J 8.1, H-6). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.58, 20.62, 20.63, 20.7 

(CH3, Ac), 55.9 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 64.9 (C-7), 68.3 (C-4Glc), 71.1 (C-2Glc), 71.9 

(C-5Glc), 72.5 (C-3Glc), 100.9 (C-1Glc), 111.3 (C-3), 119.0 (C-5), 120.2 (C-6), 137.6 (C-4), 
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145.4 (C-1), 150.7 (C-2), 169.4, 169.4, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 

507.14694 (расчёт. C22H28NaO12, 507.14730). 

2-Гидрокси-4-(гидроксиметил)-фенил-2,3,4,6-

тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (8) синтези-

ровали из альдегида 6 (0,20 г, 0,426 ммоль) в виде 

белого порошка, 0,191 г (>95%), Rf 0,38 (гексан – EtOAc 1:2), т. пл. 141–143 °С 

(лит.202 142–144 °C); [𝛼]D
26 −7,0 (c 2,0, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 3506 br, 2940, 2875, 

1745, 1731, 1505, 1380, 1213, 1031; УФ (MeOH, λmax, нм): 278, 220. 1H ЯМР (400 

МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 3H, CH3, Ac), 2.04 (s, 3H, CH3, Ac), 2.09 (s, 3H, 

CH3, Ac), 2.10 (s, 3H, CH3, Ac), 3.83 (ddd, 1H, J 2.3, J 5.4, J 9.5, H-5Glc), 4.16 (dd, 1H, 

J 2.3, J 12.4, H-6aGlc), 4.28 (dd, 1H, J 5.4, J 12.4, H-6bGlc), 4.59 (s, 1H, H-7), 4.92 (d, 

1H, J 7.5, H-1Glc), 5.14 (dd⁓t, 1H, J 9.5, H-4), 5.24 (dd, 1H, J 7.5, J 9.5, H-2), 5.29 (dd⁓t, 

1H, J 9.5, H-3), 6.82 (dd, 1H, J 1.8, J 8.2, H-5), 6.93 (d, 1H, J 8.2, H-6), 6.95 (d, 1H, J 

1.8, H-3). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.5, 20.55, 20.63, 20.7 (CH3, Ac), 61.6 

(C-6Glc), 64.7 (C-7), 68.0 (C-4Glc), 71.2 (C-2Glc), 72.1 (C-3 или C-5Glc), 72.2 (C-3 или 

C-5Glc), 101.6 (C-1Glc), 115.0 (C-3), 117.8 (C-6), 118.7 (C-5), 138.4 (C-4), 143.5 (C-1), 

147.4 (C-2), 169.4, 170.0, 170.1, 170.6 (CO2, Ac). Спектроскопические характери-

стики совпадают с литературными.202 

3.2.3 Ацилирование гликозидов, получение ω-сложных эфиров 

 

Общая методика. Глюкозид 7 или 8 (0,6 г, 1,24 ммоль) и CBr4 (0,493 г, 

1,49 ммоль) сушили in vacuo 15 мин (1 мбар), продували Ar и растворяли в сухом 

CH2Cl2 (4 мл). К приготовленному раствору на ледяной бане при перемешивании 

прибавляли раствор PPh3 (0,422 г, 1,61 ммоль) в сухом CH2Cl2 (6 мл) по каплям в 

течение 1 мин. Реакционную массу перемешивали 30 мин (контроль ТСХ гексан − 

EtOAc 1:2) при комнатной температуре (⁓20–23 °C), затем концентрировали in 
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vacuo, и получаемый белый порошкообразный остаток использовали в дальнейшем 

без дополнительной очистки. 

4-бромометил-2-метоксифенил-2,3,4,6-тетра-O-

ацетил-β-D-глюкопиранозид (23) получали из тет-

раацетата ваниллолозида 7, и для подтверждения 

структуры очищали при помощи флэш-хроматографии (гексан − EtOAc 

0:1→1:1→1:0) с получением после упаривания элюента белого кристаллического 

порошка бромида 23 (0,664 г, >95%), Rf 0,5 (гексан − EtOAc 1:2, черный цвет при 

прокаливании с FeCl3, чёрный цвет при прокаливании с 5% спиртовой H3PO4), т. 

пл. 168–172 °C; [α]D
20 −16,8 (c 1,5, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 2965, 2920, 1738, 1511, 

1369, 1207, 1033; УФ (MeOH, λmax, нм): 283, 239. 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., 

J, Гц): 2.03 (s, 3H, CH3, Ac), 2.03 (s, 3H, CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, 

CH3, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.82 (s, 3H, OMe), 4.15 (dd, 1H, J 

2.4, J 12.3, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.3, H-6bGlc), 4.46 (s, 2H, H-7), 4.92–4.98 

(m, 1H, H-1Glc), 5.10–5.20 (m, 1H, H-4Glc), 5.22–5.31 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 6.89 (dd, 1H, 

J 2.0, J 8.1, H-5), 6.92 (d, 1H, J 2.0, H-3), 7.05 (d, 1H, J 8.1, H-6). 13C ЯМР (101 МГц, 

CDCl3, δ, м.д.): 20.57 (CH3, Ac), 20.62 (2 × CH3, Ac), 20.7 (CH3, Ac), 33.5 (C-7), 56.0 

(OMe), 61.8 (C-6Glc), 68.3 (C-4Glc), 71.1 (C-2Glc), 71.9 (C-5Glc), 72.5 (C-3Glc), 100.5 

(C-1Glc), 113.3 (C-3), 119.9 (C-6), 121.4 (C-5), 134.2 (C-4), 146.0 (C-1), 150.6 (C-2), 

169.3, 169.4, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 569.06292 (расчёт. C22H27Na-

BrO11, 569.06290) 

4-бромометил-2-гидроксифенил-2,3,4,6-тетра-O-

ацетил-β-D-глюкопиранозид (33) получали из тет-

раацетата каллерианина 8 (0,100 г, 0,213 ммоль), и 

для подтверждения структуры очищали при помощи флэш-хроматографии (гексан 

− EtOAc 0:1→1:1→1:0) с получением после упаривания элюента белого кристал-

лического порошка бромида 33 (0,077 г, 68%), Rf 0,5 (гексан−EtOAc 1:2, черный 

цвет при прокаливании с FeCl3, чёрный цвет при прокаливании с 5% спиртовой 

H3PO4). 
1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.05, 2.05, 2.10, 2.11 (s, 4 × 3H, 4 × 

CH3, Ac), 3.85 (ddd, 1H, J 10.0, J 5.4, J 2.4, H-5Glc), 4.18 (dd, 1H, J 12.4, J 2.4, H-6aGlc), 
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4.30 (dd, 1H, J 12.4, J 5.4, H-6bGlc), 4.94 (d, 1H, J 7.5, H-1Glc), 5.15 (dd~t, 1H, J 9.4, H-

4Glc), 5.21–5.36 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 6.86 (dd, 1H, J 8.2, J 2.0, H-5), 6.91 (d, 1H, J 8.2, 

H-6), 7.00 (d, 1H, J 2.0, H-3). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.72, 20.75, 20.82, 

20.91 (4 × CH3, Ac), 33.20 (C-7), 61.75 (C-6Glc), 68.18 (C-4Glc), 71.44 (C-2Glc), 72.25 

(C-3Glc), 72.44 (C-5Glc), 101.51 (C-1Glc), 117.18 (C-3), 117.65 (C-6), 121.14 (C-5), 135.11 

(C, Арил), 144.25 (C, Арил), 147.47 (C, Арил), 169.52, 170.17, 170.25, 170.72 (4 × 

CO2, Ac). 

 

Метод A. Ацилирование хлорангидридами. Общая методика. К раствору 

тетраацетата 7 (0,235 г, 0,485 ммоль) в сухом CH2Cl2 (2 мл) и ацил хлорида (17, 18 

или бензоил хлорида BzCl) (0,582 ммоль) добавляли пиридин (0,059 мл, 

0,728 ммоль) и перемешивали 24 ч при комнатной температуре (⁓20–23 °C). По 

окончании реакции (контроль ТСХ), смесь разбавляли CH2Cl2 (20 мл), промывали 

0.1 М водной H2SO4 (3 × 20 мл), насыщенным раствором Na2CO3 (3 × 20 мл), водой 

(3 × 20 мл) до нейтральной реакции промывных вод (pH 7), высушивали над 

Na2SO4 и упаривали in vacuo. Образующийся остаток перекристаллизовывали из 

кипящего этанола. 

Метод B. Этерификация по Стеглиху. Общая методика. Тетраацетат 7 

(0,2 г, 0,413 ммоль), кислоту 5 или 13 (0,454 ммоль) и DMAP (55 мг, 0,454 ммоль) 

соупаривали с толуолом (2 × 2 мл) и сушили in vacuo 2 ч (1 мбар), продували Ar и 

приливали раствор сухого DCC (94 мг, 0,454 ммоль) в сухом CH2Cl2 (10 мл). После 

перемешивания в течение 24 ч при комнатной температуре реакционную массу 
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охлаждали ниже −20 °С в течение 24 ч, после чего фильтровали, промывали охла-

ждённым ниже −20 °C CH2Cl2 (10 мл), фильтрат промывали насыщенным водным 

раствором Na2CO3 (3 × 10 мл), водой (3 × 15 мл до pH 7), высушивали над Na2SO4, 

фильтровали и упаривали in vacuo. 

Метод C. Алкилирование солями карбоновых кислот. Общая методика. 

Бромид 23 (0,328 г, 0,6 ммоль), одну из фенолокислот 9–16 или бензойную кислоту 

(0,9 ммоль, 1,5 экв.) и свежепрокаленный K2CO3 (0,140 г, 1 ммоль, 1,66 экв.) су-

шили in vacuo (1 ч, 1 мбар), продували Ar, суспендировали в ДМФА (3 мл) и остав-

ляли при перемешивании на ночь (18 ч). По окончании реакции (контроль ТСХ) 

растворитель концентрировали, а затем удаляли полностью соупариванием с толу-

олом (5 × 5 мл). Остаток растворяли в CH2Cl2 (50 мл), промывали насыщенным 

водным раствором NaHCO3 (2 × 50 мл), водой (2 × 50 мл до pH 7), сушили над 

Na2SO4, фильтровали и концентрировали in vacuo. Полученный остаток очищали 

на хроматографической колонке с силикагелем или с помощью флэш-хроматогра-

фии. 

4-(бензоилоксиметил)-2-метоксифенил-2,3,4,6-

тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (19) синте-

зировали методом А из гликозида 7 (0,3 г, 0,619 

ммоль) и бензоилхлорида (79 мкл, 0,681 ммоль) с 

выходом 168 мг (59%), или методом С из бромида 23 (0,328 г, 0,6 ммоль) и бензой-

ной кислоты (110 мг, 0,9 ммоль) с выходом 301,4 мг (86%) в виде белого порошка. 

Очистку проводили методом колоночной хроматографии (гексан – EtOAc 

1:2 → 1:1). Rf 0,66 (гексан – EtOAc 1:1); т. пл. 100–102°С. [𝛼]D
27 −20,4 (c 1,0, CHCl3); 

ИК (νmax, см−1): 2997, 2971, 2956, 1750, 1737, 1711, 1518, 1366, 1226, 1034; УФ 

(MeOH, λmax, нм): 274, 228. 1H ЯМР (500 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 6H, 

2 × CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, Ac), 2.08 (s, 3H, CH3, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.1, J 

10.0, H-5Glc), 3.83 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 1H, J 2.4, J 12.3, H-6aGlc), 4.28 (dd, 1H, J 5.1, 

J 12.3, H-6bGlc), 4.91–4.99 (m, 1H, H-1), 5.11–5.22 (m, 1H, H-4), 5.22–5.34 (m, 2H, H-2, 

H-3), 5.30 (s, 2H, H-7), 6.97 (dd, 1H, J 1.8, J 8.0, H-5), 6.99 (d, 1H, J 1.8, H-3), 7.12 (d, 

1H, J 8.0, H-6), 7.44 (t, 2H, J 7.7, H-11, 13), 7.57 (t, 1H, J 7.4, H-12), 8.06 (dd, 1H, J 
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1.2, J 8.4, H-10, 14). 13C ЯМР (126 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.62 (CH3, Ac), 20.67 (2 × 

CH3, Ac), 20.73 (CH3, Ac), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.5 (C-7), 68.4 (C-4Glc), 71.2 

(C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 100.8 (C-1Glc), 112.9 (C-3), 120.1 (C-6), 120.9 (C-5), 

128.4 (C-11, 13), 129.7 (C-10, 14), 130.1 (C-9), 132.7 (C-4), 133.1 (C-12), 146.0 (C-1), 

150.7 (C-2), 166.4 (C-8), 169.4, 169.4, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 

611.17383 (расчёт. C29H32NaO13, 611.17351). 

4-(4-Ацетокси-3-метоксибензoилоксиме-

тил)-2-метоксифенил-2,3,4,6-тетра-O-аце-

тил-β-D-глюкопиранозид (20) синтезировали 

по методоу А из ацилхлорида 17 (132 мг, 0,629 

ммоль) и гликозида 7 (300 мг, 0,169 ммоль) с 

получением 0,131 г (31%); по методу В из ацетата ванилиновой кислоты 13 (72 мг, 

0,341 ммоль) и гликозида 7 (150 мг, 0,310 ммоль) с получением 162 мг (77%); или 

по методу С из ацетата ванилиновой кислоты 13 (132 мг, 0,63 ммоль) и бромида 23 

(328 мг, 0,6 ммоль) с получением 0,366 г (>95%) гликозида 20. Во всех случаях 

соединение 20 очищали колоночной хроматографией на силикагеле с использова-

нием градиентного элюирования (гексан – EtOAc 1:0→1:1) в виде белого порошка, 

Rf 0,35 (гексан – EtOAc 1:1), т. пл. 147–149 °С. [𝛼]D
20 −11,6 (c 1,0 CHCl3); ИК (νmax, 

см−1): 2953, 2901, 1747, 1735, 1716, 1512, 1367, 1219, 1031; УФ (MeOH, λmax, нм): 

301, 285, 243. 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.07 

(s, 3H, CH3, Ac), 2.08 (s, 3H, CH3, Ac), 2.33 (s, 3H, CH3, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 

5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.83 (s, 3H, OMe), 3.88 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 1H, J 2.4, J 12.3, 

H-6aGlc), 4.28 (dd, 1H, J 5.0, J 12.3, H-6bGlc), 4.90–5.00 (m, 1H, H-1Glc), 5.10–5.21 (m, 

1H, H-4Glc), 5.23–5.35 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 5.29 (s, 2H, H-7), 6.93–6.98 (m, 2H, H-3, 

H-5), 7.09 (d, 1H, J 8.2, H-13), 7.11 (d, 1H, J 8.1, H-6), 7.66 (d, 1H, J 1.7, H-10), 7.68 

(dd, 1H, J 1.9, J 8.1, H-14). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6 (CH3, Ac), 20.65 

(3 × CH3, Ac), 20.72 (CH3, Ac), 56.0 (OMe), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.6 (C-7), 68.3 

(C-4Glc), 71.1 (C-2Glc), 71.9 (C-5Glc), 72.5 (C-3Glc), 100.7 (C-1Glc), 112.7 (C-3), 113.4 

(C-10), 120.0 (C-6), 120.8 (C-5), 122.6 (C-14), 122.8 (C-13), 128.7 (C-9), 132.5 (C-4), 
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143.7 (C-12), 146.0 (C-1), 150.6 (C-2), 151.1 (C-11), 165.7 (C-8), 168.5, 169.4, 169.4, 

170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 699.18959 (расчёт. C32H36NaO16, 699.18956). 

4-(4-Гидрокси-3-метоксибензoилоксиметил)-2-

метоксифенил-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глю-

копиранозид (20a) синтезировали по методу С из 

бромида 23 (0,328 мг, 0,6 ммоль) и ванилиновой 

кислоты 9 (237,8 мг, 0,63 ммоль, 1,05 экв.) в виде 

белого порошка, с выходом 396 мг, 91%. Очистку производили колоночной хрома-

тографией (гексан – EtOAc 1:1 → 1:2). Rf 0,65 (гексан – EtOAc 1:2). Т. пл. 139–

143 °C. [𝛼]𝐷
20 −16.7 (c 1,1, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 3351 br, 2945, 1740, 1710, 1598, 

1512, 1366, 1221, 1030; УФ (MeOH, λmax, нм): 298, 267, 224. 1H ЯМР (400 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.04 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, Ac), 2.08 (s, 3H, CH3, 

Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.83 (s, 3H, OMe), 3.94 (s, 3H, OMe), 4.16 

(dd, 1H, J 2.4, J 12.2, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.2, H-6bGlc), 4.88–5.00 (m, 1H, 

H-1Glc), 5.11–5.21 (m, 1H, H-4Glc), 5.22–5.33 (m, 4H, H-2, H-3Glc, H-7), 6.93 (d, 1H, J 

8.3, H-13), 6.94–6.99 (m, 2H, H-3, H-5), 7.11 (d, 1H, J 8.0, H-6), 7.56 (d, 1H, J 1.8, 

H-10), 7.66 (dd, 1H, J 1.8, J 8.3, H-14). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6 (CH3, 

Ac), 20.7 (2 × CH3, Ac), 20.7 (CH3, Ac), 56.1 (OMe), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.3 

(C-7), 68.4 (C-4Glc), 71.2 (C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 100.7 111.8 (C-10), 112.8 

(C-3), 114.1 (C-13), 120.1 (C-6), 120.8 (C-5), 122.1 (C-9), 124.3 (C-14), 132.9 (C-4), 

146.0 (C-12), 146.2 (C-1), 150.2 (C-11), 150.7 (C-2), 166.2 (C-8), 169.40, 169.44, 170.3, 

170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 657.17902 (расчёт. C30H34NaO15, 657.17899). 

4-(((E)-3-(3,4-Диацетоксифенил)пропе-

ноил)окси)метил-2-метоксифенил-

2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопирано-

зид (21) синтезировали по методу А из гли-

козида 7 (0,3 г, 0,619 ммоль) ацилхлорида 18 

(0,193 г, 0,681 ммоль, 1,1 экв.), с получением 132 мг (29%) или по методу С из 

бромида 23 (0,328 мг, 0,6 ммоль) и диацетилкофейной кислоты 15 (237,8 мг, 0,9 

ммоль, 1,5 экв.), с получением 396 мг (91%). Во всех случаях вещество 21 получали 
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в виде белого порошка после очистки с помощью колоночной хроматографии (гек-

сан – EtOAc 1:1 → 1:2). Rf 0,65 (гексан – EtOAc 1:2, синяя флуоресценция при 365 

нм после обработки парами NH3). [𝛼]D
27 −18,4 (c 1,0, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 2941, 

1751, 1507, 1368, 1204, 1033; УФ (MeOH, λmax, нм): 280, 223. 1H ЯМР (500 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 3H, CH3, Ac), 2.04 (s, 3H, CH3, Ac), 2.08 (s, 6H, 2 × CH3, 

Ac), 2.30 (s, 3H, CH3, Ac), 2.30 (s, 3H, CH3, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.1, J 9.9, 

H-5Glc), 3.84 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 1H, J 2.4, J 12.3, H-6aGlc), 4.28 (dd, 1H, J 5.1, J 

12.3, H-6bGlc), 4.91–4.99 (m, 1H, H-1Glc), 5.12–5.21 (m, 1H, H-4Glc), 5.18 (s, 2H, H-7), 

5.24–5.31 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 6.41 (d, 1H, J 16.0, H-9), 6.92 (dd, 1H, J 1.8, J 8.1, H-5), 

6.94 (d, 1H, J 1.8, H-3), 7.11 (d, 1H, J 8.1, H-6), 7.22 (d, 1H, J 8.4, H-15), 7.35 (d, 1H, J 

1.9, H-12), 7.39 (dd, 1H, J 1.9, J 8.4, H-16), 7.65 (d, 1H, J 16.0, H-10). 13C ЯМР (126 

МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6 (CH3, Ac), 20.6 (CH3, Ac), 20.6 (3 × CH3, Ac), 20.7 (CH3, 

Ac), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.2 (H-7), 68.4 (H-4), 71.2 (H-2 или H-3), 72.0 (H-5), 

72.6 (H-2 или H-3), 100.8 (C-1Glc), 112.9 (C-3), 118.9 (C-9), 120.0 (C-6), 120.9 (C-5), 

122.8 (C-12), 124.0 (C-15), 126.4 (C-16), 132.5 (C-4), 133.1 (C-12), 142.4 (C-13 или 

C-14), 143.3 (C-10), 143.6 (C-13 или C-14), 146.1 (C-1), 150.7 (C-2), 166.3 (C-8), 

167.95, 168.04, 169.36, 169.41, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 753.19995 

(расчёт. C35H38NaO17, 753.20012). 

4-(Ацетоксиметил)-2-метоксифенил-2,3,4,6-

тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (22) был 

синтезирован в качестве основного продукта по ме-

тоду B из (E)-3,4-диацетоксикоричной кислоты 15, очищен с помощью колоночной 

хроматографии на силикагеле (гексан – EtOAc 1:2→2:1) с получением 0,140 г (70%) 

белого порошка: Rf 0,40 (PhMe – EtOH 9:1), т. пл. 111–115 °С. 1H ЯМР (400 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, 

Ac), 2.09 (s, 3H, CH3, Ac), 3.75 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.82 (s, 3H, OMe), 

4.15 (dd, 1H, J 2.4, J 12.3, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.3, H-6bGlc), 4.86–4.98 (m, 

1H, H-1Glc), 5.03 (s, 2H, H-7), 5.10–5.21 (m, 1H, H-4Glc), 5.23–5.32 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 

6.87 (dd, 1H, J 1.7, J 8.2, H-5), 6.90 (d, 1H, J 1.7, H-3), 7.09 (d, 1H, J 8.2, H-6). 13C 

ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.57 (CH3, Ac), 20.62 (2 × CH3, Ac), 20.69 (CH3, Ac), 
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21.0 (CH3, Ac), 56.0 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.0 (C-7), 68.3 (C-4Glc), 71.1 (C-2Glc), 71.9 

(C-5Glc), 72.5 (C-3Glc), 100.7 (C-1Glc), 112.8 (C-3), 120.0 (C-6), 120.9 (C-5), 132.5 (C-4), 

146.0 (C-1), 150.6 (C-2), 169.3, 169.4, 170.3, 170.6, 170.8 (CO2, Ac). 

4-(((E)-3-(4-Ацетокси-3-метоксифенил)про-

пеноил)окси)метил-2-метоксифенил-

2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопирано-

зид (24) синтезировали по методу С из бро-

мида 23 (0,328 г, 0,6 ммоль) и ацетата феруло-

вой кислоты 16 (149 мг, 0,629 ммоль) с выходом 380 мг (90%). Очистку колоночной 

хроматографией проводили на силикагеле (гексан – EtOAc 1:1 → 1:2). Rf 0,33 (гек-

сан – EtOAc 1:1). [𝛼]𝐷
20 −8,0 (c 2,4, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 2943, 1742, 1709, 1510, 

1367, 1212, 1030; УФ (MeOH, λmax, нм): 314, 282, 229. 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, 

м.д., J, Гц): 2.03 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.07 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.32 (s, 3H, CH3, Ac), 

3.76 (ddd, 1H, J 2.0, J 4.9, J 9.6, H-5Glc), 3.84 (s, 3H, OMe), 3.85 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 

1H, J 2.0, J 12.2, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 4.9, J 12.2, H-6bGlc), 4.91–4.99 (m, 1H, H-1Glc), 

5.13–5.21 (m, 1H, H-4Glc), 5.18 (s, 2H, H-7), 5.24–5.33 (m, 2H, H-2, H-4Glc), 6.41 (d, 1H, 

J 15.9, H-10), 6.88–6.97 (m, 2H, H-3, H-5), 7.04 (d, 1H, J 8.0, H-15), 7.07–7.16 (m, 3H, 

H-6, H-12, H-16), 7.67 (d, 1H, J 15.9, H-9). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6 

(CH3, Ac), 20.7 (2 × CH3, Ac), 20.8 (CH3, Ac), 55.9 (OMe), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 

66.2 (C-7), 68.4 (C-4Glc), 71.2 (C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 100.8 (C-1Glc), 111.2 

(C-12), 112.9 (C-3), 117.9 (C-10), 120.1 (C-6), 121.0 (C-5), 121.3 (C-16), 123.3 (C-15), 

132.5 (C-4), 133.2 (C-11), 141.5 (C-14), 144.6 (C-9), 146.1 (C-1), 150.7 (C-2), 151.4 

(C-13), 166.6 (C-8), 168.8, 169.4, 169.5, 170.3, 170.7 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 

725.20517 (расчёт. C34H38NaO16, 725.20521). 

4-(((E)-3-(4-гидрокси-3-метоксифе-

нил)пропеноил)окси)метил-2-метокси-

фенил-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюко-

пиранозид (24a) синтезировали из бромида 

23 (0,328 г, 0,6 ммоль) и феруловой кислоты 

11 (175 мг, 0,9 ммоль) по методу C с выходом 74 % (291 мг). Очистку проводили 
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колоночной хроматографией на силикагеле (гексан – EtOAc 1:1 → 1:2). Rf 0,31 (гек-

сан – EtOAc 1:1). [𝛼]D
26 −16,8 (c 1,0, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 3674 (br), 2942, 1743, 

1705, 1513, 1367, 1212, 1030; УФ (MeOH, λmax, нм): 327, 285, 229. 1H ЯМР (500 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.04 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.08 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 3.76 (ddd, 

1H, J 2.4, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.84 (s, 3H, OMe), 3.92 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 1H, J 2.4, 

J 12.2, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.2, H-6bGlc), 4.91–4.98 (m, 1H, H-1Glc), 5.12–

5.19 (m, 1H, H-4Glc), 5.17 (s, 2H, H-7), 5.24–5.31 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 5.86 (s, 1H, OH), 

6.32 (d, 1H, J 15.9, C-9), 6.91 (d, 1H, J 8.2, H-15), 6.92–6.94 (m, 1H, H-5), 6.95 (d, 1H, 

J 1.8, H-3), 7.02 (d, 1H, J 1.7, H-12), 7.07 (dd, 1H, J 1.7, J 8.2, H-16), 7.11 (d, 1H, J 8.1, 

H-6), 7.65 (d, 1H, J 15.9, H-10). 13C ЯМР (126 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6 (CH3, Ac), 

20.7 (2 × CH3, Ac), 20.7 (CH3, Ac), 55.9 (OMe), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.0 (C-7), 

68.4 (C-4Glc), 71.2 (C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 100.8 (C-1Glc), 109.3 (C-12), 

112.9 (C-3), 114.7 (C-15), 115.1 (C-9), 120.1 (C-6), 121.0 (C-5), 123.2 (C-16), 126.9 

(C-11), 132.8 (C-4), 145.4 (C-10), 146.0 (C-1), 146.8 (C-13), 148.1 (C-14), 150.7 (C-2), 

167.0 (C-8), 169.38, 169.43, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 683.19464 (рас-

чёт. C32H36NaO15, 683.19464). 

4-(((E)-3-(3,4-Диметоксифенил)пропе-

ноил)окси)метил-2-метоксифенил-2,3,4,6-

тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (25) 

синтезировали из бромида 23 (0,328 г, 0,6 

ммоль) и 3,4-диметоксибензойной кислоты 

12 (188 мг, 0,9 ммоль) по методу C с выходом 95% (385 мг). Очистку проводили 

колоночной хроматографией на силикагеле (гексан – EtOAc 1:1 → 1:2). Rf 0,50 (гек-

сан – EtOAc 1:2). [𝛼]D
26 −12,8 (c 1,0, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 2941, 1744, 1702, 1512, 

1367, 1215, 1031; УФ (MeOH, λmax, нм): 323, 286, 232. 1H ЯМР (500 МГц, CDCl3, δ, 

м.д., J, Гц): 2.04 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.08 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 

5.0, J 10.0, H-5Glc), 3.84 (s, 3H, OMe), 3.90 (s, 3H, OMe), 3.91 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 

1H, J 2.4, J 12.2, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.3, H-6bGlc), 4.90–4.99 (m, 1H, H-1Glc), 

5.12–5.20 (m, 1H, H-4Glc), 5.18 (s, 2H, H-7), 5.24–5.32 (m, 2H, H-2, H-4Glc), 6.34 (d, 1H, 

J 15.9, H-9), 6.86 (d, 1H, J 8.3, H-15), 6.93 (dd, 1H, J 1.8, J 8.1, H-5), 6.96 (d, 1H, J 1.8, 
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H-3), 7.04 (d, 1H, J 1.9, H-12), 7.10 (dd, 2H, J 1.9, J 8.3, H-16), 7.11 (d, 1H, J 8.1, H-6), 

7.66 (d, 1H, J 15.9, H-10). 13C ЯМР (126 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6 (CH3, Ac), 20.6 (2 

× CH3, Ac), 20.7 (CH3, Ac), 55.9 (OMe), 56.0 (OMe), 56.1 (OMe), 61.9 (C-6Glc), 66.0 

(C-7), 68.4 (C-4Glc), 71.2 (C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 100.8 (C-1Glc), 109.6 

(C-12), 111.0 (C-15), 112.9 (C-3), 115.4 (C-9), 120.1 (C-6), 121.0 (C-5), 122.7 (C-16), 

127.2 (C-11), 132.8 (C-4), 145.2 (C-10), 146.0 (C-1), 149.2 (C-13), 150.7 (C-2), 151.3 

(C-14), 167.0 (C-8), 169.3, 169.4, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 697.20972 

(расчёт. C33H38NaO15, 697.21029). 

4-(3,4-Диметоксибензoилокси)метил-2-

метоксифенил-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-

β-D-глюкопиранозид (26) синтезировали 

из бромида 23 (0,328 г, 0,6 ммоль) и вера-

тровой кислоты 9 (164 мг, 0,9 ммоль) по методу С с выходом 93% (362 мг). Очистку 

проводили колоночной хроматографией на силикагеле (гексан – EtOAc 1:1 → 1:2). 

Rf 0,20 (гексан – EtOAc 1:1). [𝛼]D
27 −16,4 (c 1,0, CHCl3); ИК (νmax, см−1): 2941, 1747, 

1708, 1598, 1512, 1367, 1212, 1031; УФ (MeOH, λmax, нм): 294, 263, 222. 1H ЯМР (500 

МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.03 (s, 6H, 2 × CH3, Ac), 2.07 (s, 3H, CH3, Ac), 2.07 (s, 

3H, CH3, Ac), 3.76 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.0, J 9.9, H-5Glc), 3.83 (s, 3H, OMe), 3.92 (s, 3H, 

OMe), 3.93 (s, 3H, OMe), 4.16 (dd, 1H, J 2.4, J 12.3, H-6aGlc), 4.27 (dd, 1H, J 5.0, J 12.3, 

H-6bGlc), 4.91–4.99 (m, 1H, H-1Glc), 5.12– 5.21 (m, 1H, H-4Glc), 5.23–5.32 (m, 2H, H-2, 

H-3Glc), 5.28 (s, 2H, H-7, перекрывается с пиками Glc), 6.88 (d, 1H, J 8.5, H-13), 6.96 

(dd, 1H, J 1.7, J 8.1, H-5), 6.98 (d, 1H, J 1.7, H-3), 7.11 (d, 1H, J 8.1, H-6), 7.56 (d, 1H, 

J 1.9, H-10), 7.70 (dd, 1H, J 1.9, J 8.5, H-14). 13C ЯМР (126 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.59 

(CH3, Ac), 20.64 (2 × CH3, Ac), 20.70 (CH3, Ac), 56.0 (2 × OMe), 56.1 (OMe), 61.9 

(C-6Glc), 66.3 (C-7), 68.4 (C-4Glc), 71.2 (C-2Glc), 72.0 (C-5Glc), 72.6 (C-3Glc), 100.7 

(C-1Glc), 110.2 (C-13), 112.0 (C-10), 112.8 (C-3), 120.0 (C-6), 120.8 (C-5), 122.5 (C-9), 

123.7 (C-14), 132.9 (C-4), 145.9 (C-1), 148.7 (C-11), 150.7 (C-2), 153.1 (C-12), 166.2 

(C-8), 169.3, 169.4, 170.3, 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 671.19470 (расчёт. 

C31H36NaO15, 671.19464). 
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3.2.4 Модификация тетраацетата о-крезилглюкозида 

 

2-Бромометил-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (47). К сус-

пензии NaHCO3 (3,0 г, 35,70 ммоль) и тетраацетата о-крезилглюкозида 46 (1,0 г, 

2,28 ммоль) в CHCl3 (120 мл), приливали через шприц по каплям (6 мин) раствор 

Br2 (118 μL, 2,28 ммоль) в CHCl3 (5,8 мл) при перемешивании, с получением рас-

твора красного цвета. Реакционную массу облучали 2 ч лампой накаливания 

(200 Вт) до полного поглощения брома (обесцвечивание исходного раствора). 

Твёрдый остаток фильтровали, промывали CHCl3 (100 мл). Объединённые органи-

ческие фильтраты упаривали, а остаток очищали с помощью флэш-хроматографии 

на силикагеле-C18, с образованием 1,12 г (95%) белых кристаллов, Rf 0,33 (PhMe – 

ацетон 10:1). Т. пл.: 150–151 °C, [𝛼]D
20 +7,0 (c 1,0, CH2Cl2). УФ (EtOH, λmax, нм): 277. 

ИК (νmax, см−1): 2960, 1749, 1602, 1488, 1368, 1225, 1038, 908, 731. 1H ЯМР (400 МГц, 

CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.05, 2.06, 2.08, 2.12 (s, 4 × 3H, Ac), 3.91 (ddd, 1H, J 2.4, J 5.4, 

J 9.8, H-5Glc), 4.19 (dd, 1H, J 2.4, J 12.3, H-6aGlc), 4.30 (dd, 1H, J 5.4, J 12.3, H-6bGlc), 

4.35 (d, 1H, J 9.8, CH2Br), 4.64 (d, 1H, J 9.8, CH2Br), 5.16 (d, 1H, J 7.6, H-1Glc), 5.19 

(dd, 1H, J 9.2, J 9.8, H-4Glc), 5.33 (dd∼t, 1H, J 9.2, H-3Glc), 5.39 (dd, 1H, J 7.6, J 9.2, 

H-2), 7.01 (d, 1H, J 8.3, Арил), 7.06 (t, 1H, J 7.5, Арил), 7.24–7.30 (m, 1H, Арил), 7.37 

(dd, 1H, J 1.3, J 7.5, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6, 20.6, 20.7, 21.0 

(4 × CH3, Ac), 27.9 (CH2Br), 61.9 (C-6), 68.3 (C-4), 70.7 (C-2), 72.0 (C-5), 72.6 (C-3), 

98.5 (C-1), 115.0, 123.5, 127.5, 130.1, 131.3, 154.2 (6 × Арил), 169.4 (CO2, Ac), 169.5 

(CO2, Ac), 170.2 (CO2, Ac), 170.6 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 539.0531 (расчёт. 

C21H25BrO10Na, 539.0529). 
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2-Хлорометил-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (48). Бромид 

47 (200 мг, 0,35 ммоль) и Me4NCl (423 мг, 3,86 ммоль) растворяли в сухом MeCN 

(20 мл) и кипятили 4 ч. MeCN упаривали in vacuo, а остаток растворяли в CHCl3 

(30 мл), промывали 5% водной HCl (3 × 30 мл), водой (2 × 30 мл), сушили над 

Na2SO4 и концентрировали in vacuo. Твёрдый остаток высушивали и перекристал-

лизовывали из кипящего EtOH (4 мл) с образованием 185 мг (85%) продукта 47 в 

виде белых кристаллов, Rf 0,33 (PhMe – ацетон 10:1). Т. пл.: 148–149 °C, [α]D
20 +7,0 

(c 1,0, CH2Cl2). УФ (EtOH, λmax, нм): 219, 275. ИК (νmax, см−1): 2958, 2877, 1742, 1605, 

1494, 1366, 1227, 1209, 1035, 908, 752. 1H ЯМР (400 МГц, CDCl3, δ, м.д., J, Гц): 2.05, 

2.05, 2.08, 2.09 (s, 4 × 3H, Ac), 3.90 (ddd, 1H, J 2.0, J 5.3, J 9.3, H-5Glc), 4.19 (dd, 1H, 

J 2.0, J 12.3, H-6aGlc), 4.30 (dd, 1H, J 5.3, J 12.3, H-6bGlc), 4.43 (d, 1H, J 11.2, CH2Cl), 

4.73 (d, 1H, J 11.2, CH2Cl), 5.12 (d, 1H, J 7.9, H-1Glc), 5.19 (dd∼t, 1H, J 9.3, H-4Glc), 

5.32 (dd∼t, 1H, J 9.3, H-3Glc), 5.37 (dd, 1H, J 7.8, J 9.3, H-2Glc), 7.03 (d, 1H, J 8.3, Арил), 

7.08 (t, 1H, J 7.5, Арил), 7.29 (t, 1H, J 7.9, Арил), 7.38 (d, 1H, J 7.5, Арил). 13C ЯМР 

(101 МГц, CDCl3, δ, м.д.): 20.6, 20.6, 20.7, 20.8 (4 × CH3), 40.8 (CH2Cl), 61.9 (C-6), 

68.3 (C-4), 70.7 (C-2), 72.0 (C-5), 72.6 (C-3), 98.9 (C-1), 115.1, 123.5, 127.2, 130.0, 

131.0, 154.4 (6 × Арил), 169.4, 169.4, 170.2, 170.6 (4 × CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 

495.1041 (расчёт. C21H25ClO10Na, 495.1034). 



83 

 

3.2.5 Селективное кислотно-катализируемое дезацетилирование 

 

Общая методика. Ацетилированный углевод (19–21, 24–26, 45–48, 56, или 

59) (3.80 ммоль) растворяли в смеси CHCl3 (или CH2Cl2) (4 мл) и EtOH (6 мл) с до-

бавлением 37% водной HCl (1,5 мл). Реакционную смесь оставляли при перемеши-

вании при температуре 20–30 °C на 8–48 ч (контроль ТСХ CH2Cl2 – MeOH 5:1), по-

сле чего добавляли анионообменную смолу Amberlyst A21 (свободное основание) 

при слабом перемешивании до нейтрализации смеси (pH 7). Смолу отфильтровы-

вали и тщательно промывали EtOH (130 мл). Растворы объединяли и упаривали in 

vacuo, с получением остатка, который очищали путём колоночной или флэш-хро-

матографии (CHCl3 – EtOH 20:1→4:1). 

4-(бензоилоксиметил)-2-метоксифенил-β-D-

глюкопиранозид (27) синтезировали из пера-

цетилированного гликозида 23 (235 мг, 0,4 

моль) в течение 25 ч и очищали колоночной 

хроматографией на силикагеле (CH2Cl2 – MeOH 20:1 → 9:1) с получением 97 мг 

(58%) белого порошка 27 с чистотой >95%. Rf 0,38 (CH2Cl2 – MeOH 10:1). [𝛼]D
26 

−42,0 (c 1,0, MeOH); ИК (νmax, см−1): 3455 br, 2917, 1698, 1596, 1513, 1267, 1157, 

1029; УФ (MeOH, λmax, нм): 275, 229. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.38–

3.43 (m, 2H, H-5, H-4Glc), 3.46 (dd⁓t, 1H, J 8.7, H-3Glc), 3.50 (dd, 1H, J 7.4, J 9.1, H-2Glc), 
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3.68 (dd, 1H, J 5.1, J 12.0, H-6aGlc), 3.87 (dd, 2H, J 1.9, J 12.0, H-6bGlc), 3.88 (s, 3H, 

OMe), 4.92 (d, 1H, J 7.4, H-1Glc), 5.30 (s, 2H, H-7), 7.03 (dd, 1H, J 1.8, J 8.3, H-5), 7.13 

(d, 1H, J 1.8, H-3), 7.18 (d, 1H, J 8.3, H-6), 7.47 (t, 2H, J 7.8, H-11, H-13), 7.60 (t, 1H, 

J 7.4, H-12), 8.03 (dd, 2H, J 1.1, J 8.3, H-10, H-14). 13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, δ, 

м.д.): 56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.7 (C-7), 71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.9 (C-3Glc), 

78.2 (C-5Glc), 102.7 (C-1Glc), 114.0 (C-3), 117.9 (C-6), 122.5 (C-5), 129.6 (2 × CH, C-11, 

C-13), 130.5 (2 × CH, C-10. C-14), 131.5 (C-9), 132.3 (C-4), 134.3 (C-12), 148.1 (C-1), 

150.9 (C-2), 167.9 (C-8). HR-ESI-MS m/z 443.13132 (расчёт. C21H24NaO9, 443.13125). 

4-(бензоилоксиметил)-2-метоксифенил-2-

O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (27a) был по-

лучен после очистки с помощью колоночной 

хроматографии на силикагеле при получении 

27 в предшествующей ему фракции: белый порошок, 4 мг (2,2%), Rf 0,48 (CH2Cl2 – 

MeOH 10:1). [𝛼]D
27 −44,0 (c 0,4, MeOH); ИК (νmax, см−1): 3478 br, 2934, 2884, 1716, 

1599, 1514, 1251, 1082; УФ (MeOH, λmax, нм): 274, 229. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, 

δ, м.д., J, Гц): 2.10 (s, 3H, CH3, Ac), 3.42 (ddd, 1H, J 1.8, J 5.4, J 9.0, H-5Glc), 3.47 (t⁓dd, 

1H, J 9.0, H-4Glc), 3.60 (dd⁓t, 1H, J 9.0, H-3Glc), 3.72 (dd, 1H, J 5.4, J 12.1, H-6aGlc), 3.82 

(s, 3H, OMe), 3.90 (dd, 1H, J 1.8, J 12.1, H-6bGlc), 4.93 (d, 1H, J 8.0, H-1Glc), 4.98 (dd, 

1H, J 8.0, J 9.0, H-2Glc), 5.30 (s, 2H, H-7), 7.00 (dd, 1H, J 1.6, J 8.2, H-5), 7.09 (d, 1H, J 

1.6, H-3), 7.22 (d, 1H, J 8.2, H-6), 7.47 (t, 2H, J 7.7, H-11, 13), 7.60 (t, 1H, J 7.4, H-12), 

8.03 (d, 2H, J 7.3, H-10, 14). 13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 21.1 (CH3, Ac), 56.8 

(OMe), 62.4 (C-6Glc), 67.6 (C-7), 71.4 (C-4Glc), 75.2 (C-2Glc), 75.9 (C-3Glc), 78.4 (C-5Glc), 

102.1 (C-1Glc), 114.3 (C-3), 119.8 (C-6), 122.2 (C-5), 129.6 (2 x C-11, C-13), 130.5 (2 x 

C-10, C-14), 131.4 (C-9), 133.3 (C-4), 134.3 (C-12), 148.3 (C-1), 151.6 (C-2), 167.8 

(C-8), 172.0 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 485.14178 (расчёт. C23H26NaO10, 485.14182). 

4-(4-гидрокси-3-метоксибензoилоксиме-

тил)-2-метоксифенил-β-D-глюкопирано-

зид (28, литсефолиозид B) синтезировали 

из ацетата 20 (0,1 г, 0,147 ммоль) или 20a 
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(0,278 г, 0,439 ммоль) и очищали с помощью колоночной хроматографии на сили-

кагеле (CHCl3 – EtOH 16:1→2:1) с получением из 20 15,2 мг (22%) и из 20a 0,054 г 

(26%), в виде бесцветного порошка, Rf 0,35 (CHCl3 – EtOH 4:1), т. пл. 112–115 °C. 

[𝛼]D
20 −31,6 (c 1,0, EtOH); ИК (νmax, см−1): 3424 br, 2923, 1710, 1595, 1512, 1269, 1213, 

102; УФ (MeOH, λmax, нм): 297, 268, 224. 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 

3.38–3.45 (m, 2H, H-4, H-5Glc), 3.46–3.54 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 3.68 (dd, 1H, J 3.0, J 

11.2, H-6aGlc), 3.88 (s, 1H, H-6bGlc перекрывается с пиком OMe), 3.88 (s, 3H, OMe), 

3.88 (s, 3H, OMe), 4.91 (d, H-1Glc, перекрывается с пиком воды), 5.26 (s, 2H, H-7), 

6.84 (d, 1H, J 8.1, H-13), 7.01 (d, 1H, J 8.2, H-5), 7.11 (s, 1H, H-2), 7.18 (d, 1H, J 8.3, 

H-6), 7.55 (s, 1H, H-10), 7.56 (d, 2H, J 8.1, H-14). 13C ЯМР (101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 

56.4 (OMe), 56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.4 (C-7), 71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.8 

(C-3Glc), 78.2 (C-5Glc), 102.6 (C-1Glc), 113.5 (C-10), 113.9 (C-3), 116.0 (C-13), 117.8 

(C-6), 122.4 (C-5), 122.5 (C-11), 125.1 (C-14), 132.6 (C-4), 147.9 (C-1), 148.8 (C-11), 

150.8 (C-2), 152.9 (C-12), 167.9 (C-8). HR-ESI-MS m/z 489.13667 (расчёт. 

C22H26NaO11, 489.13673). Спектроскопические характеристики согласуются с дан-

ными, полученными для образца, выделенного из Ilex litseaefolia.9 

4-(((E)-3-(3,4-Дигидроксифенил)про-

пеноил)окси)метил-2-метоксифенил-

β-D-глюкопиранозид (29) синтезиро-

вали из перацетилированного гликозида 

21 (218 мг, 0,3 моль) в течение 25 ч и очищали колоночной хроматографией на си-

ликагеле (CH2Cl2 – MeOH 20:1→3:1) 30 мг (20 %) белых кристаллов с 80% чисто-

той. Rf 0,39 (CH2Cl2 – MeOH 5:1, синяя флуоресценция при 354 нм после обработки 

парами NH3). [𝛼]D
26 −52,0 (c 0,1, MeOH); ИК (νmax, см−1): 3392 br, 2924, 1686, 1598, 

1514, 1263, 1016; УФ (MeOH, λmax, нм): 329, 284, 233. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, 

м.д., J, Гц): 3.39–3.42 (m, 2H, H-4, H-5Glc), 3.45–3.49 (dd⁓br.t., 1H, J 9.0, H-3Glc), 3.51 

(dd⁓t, 1H, J 8.3, H-2Glc), 3.69 (dd, 2H, J 5.0, J 12.1, H-6aGlc), 3.87 (s, 3H, OMe), 3.88 (d, 

4H, J 12.1, H-6bGlc, частично перекрывается с пиком OMe), 4.91 (d, 1H, J 7.3, H-1Glc), 

5.15 (s, 2H, H-7), 6.29 (d, 1H, J 15.9, H-9), 6.77 (d, 1H, J 8.2, H-15), 6.94 (dd, 1H, J 1.9, 

J 8.2, H-16), 6.96 (dd, 1H, J 1.8, J 8.3, H-5), 7.03 (d, 1H, J 1.9, H-12), 7.06 (d, 1H, J 1.8, 
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H-3), 7.16 (d, 1H, J 8.3, H-6), 7.56 (d, 1H, J 15.9, H-10). 13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, 

δ, м.д.): 56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.0 (C-7), 71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.8 (C-3Glc), 

78.2 (C-5Glc), 102.7 (C-1Glc), 114.0 (C-3), 115.0 (C-9), 115.2 (C-12), 116.5 (C-15), 117.9 

(C-6), 122.4 (C-5), 123.0 (C-16), 127.7 (C-11), 132.6 (C-4), 146.8 (C-13), 147.2 (C-10), 

147.9 (C-1), 149.6 (C-14), 150.8 (C-2), 169.0 (C-8). HR-ESI-MS m/z 501.13657 (расчёт. 

C23H26NaO11, 501.13673). Спектроскопические характеристики согласуются с дан-

ными, полученными для образца, выделенного из Strychnos axillaris.10 

4-(((E)-3-(4-гидрокси-3-метоксифе-

нил)пропеноил)окси)метил-2-меток-

сифенил-β-D-глюкопиранозид (30) 

синтезировали из гликозида 24 или 24a 

(264 мг, 0,4 моль) в течение 25 ч и очищали колоночной хроматографией на сили-

кагеле (CH2Cl2 – MeOH 20:1 → 4:1) с получением 77 мг (40%) соединения 30 с чи-

стотой >95%. Rf 0.52 (CH2Cl2 – MeOH 10:1). [𝛼]D
26 −35,6 (c 1,0, MeOH); ИК (νmax, 

см−1): 3456 br, 2917, 1698, 1596, 1513, 1267, 1157, 1029; УФ (MeOH, λmax, нм): 275, 

229. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.36–3.45 (m, 2H, H-4, H-5Glc), 3.45–

3.55 (m, 2H, H-2, H-3Glc), 3.69 (dd, 1H, J 4.6, J 12.1, H-6aGlc), 3.85 (s, 3H, OMe), 3.86 

(s, 3H, OMe), 3.87 (d, 1H, J 12.1, H-6bGlc), 4.91 (d, 1H, J 7.2, H-1Glc), 5.14 (s, 2H, H-7), 

6.38 (d, 1H, J 15.9, H-9), 6.79 (d, 1H, J 8.2, H-15), 6.96 (dd, 1H, J 1.7, J 8.3, H-5), 7.04 

(dd, 2H, J 2.0, J 8.2, H-16), 7.05 (d, 1H, J 1.7, H-3), 7.15 (d, 2H, J 8.3, H-6), 7.16 (d, 1H, 

J 2.0, H-12), 7.61 (d, 1H, J 15.9, H-10). 13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 56.4 

(OMe), 56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.1 (C-7), 71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.8 (C-3Glc), 

78.1 (C-5Glc), 102.6 (C-1Glc), 111.7 (C-12), 113.9 (C-3), 115.3 (C-9), 116.4 (C-15), 117.8 

(C-6), 122.4 (H-5), 124.1 (H-16), 127.6 (C-11), 132.5 (C-4), 147.0 (C-10), 147.9 (C-1), 

149.3 (C-13), 150.6 (C-12), 150.8 (C-2), 169.0 (C-8). HR-ESI-MS m/z 515.15214 (рас-

чёт. C24H28NaO11 515.15238). 

4-(((E)-3-(4-гидрокси-3-метоксифе-

нил)пропеноил)окси)метил-2-меток-

сифенил-2-O-ацетил-β-D-глюкопи-
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ранозид (30a) получен после колоночной хроматографии при очистке 30 в предше-

ствующей ему фракции, 4 мг (2,2%), Rf 0,83 (CH2Cl2 – MeOH 10:1). [𝛼]D
28 −26,0 (c 

0,4, MeOH); ИК (νmax, см−1): 3488 br, 2922, 2849, 1739, 1690, 1591, 1511, 1245, 1157, 

1030; УФ (MeOH, λmax, нм): 327, 285, 232. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 

2.11 (s, 3H, CH3, Ac), 3.42 (ddd, 1H, J 2.2, J 5.4, J 9.6, H-5Glc), 3.47 (dd, 1H, J 8.8, J 

9.6, H-4Glc), 3.60 (dd, 1H, J 8.8, J 9.3, H-3Glc), 3.73 (dd, 1H, J 5.4, J 12.2, H-6aGlc), 3.82 

(s, 1H, OMe), 3.88 (s, 3H, OMe), 3.90 (dd, 1H, J 2.2, J 12.2, H-6bGlc), 4.92 (d, 1H, J 8.1, 

H-1Glc), 4.98 (dd, 1H, J 8.1, J 9.3, H-2Glc), 5.16 (s, 2H, H-7), 6.40 (d, 1H, J 15.9, H-9), 

6.80 (d, 1H, J 8.2, H-15), 6.95 (dd, 1H, J 1.9, J 8.2, H-5), 7.04 (d, 1H, J 1.9, H-3), 7.07 

(dd, 1H, J 1.8, J 8.2, H-16), 7.19 (d, 1H, J 1.8, H-12), 7.21 (d, 1H, J 8.2, H-6), 7.63 (d, 

1H, J 15.9, H-10). 13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 21.1 (CH3, Ac), 56.4 (OMe), 

56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.1 (C-7), 71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.8 (C-3Glc), 78.1 

(C-5Glc), 102.6 (C-1,Glc), 111.7 (C-12), 113.9 (C-3), 115.3 (C-9), 116.4 (C-15), 117.8 

(C-6), 122.4 (C-5), 124.1 (C-16), 127.6 (C-11), 132.5 (C-4), 147.0 (C-10), 147.9 (C-1), 

149.3 (C-13), 150.6 (C-14), 150.8 (C-2), 169.0 (C-8), 172.0 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 

557.16278 (расчёт. C26H30NaO12, 557.16295. 

4-(((E)-3-(3,4-Диметоксифенил)про-

пеноил)окси)метил-2-метоксифе-

нил-β-D-глюкопиранозид (31) синте-

зировали из перацетилированного гли-

козида 25 (270 мг, 0,4 моль) в течение 25 ч и очищали колоночной хроматографией 

на силикагеле (CH2Cl2 – MeOH 25:1 → 7:1) с получением 84 мг (44%) с чисто-

той > 95%. Rf 0,38 (CH2Cl2 – MeOH 10:1). [𝛼]D
27 −30,0 (c 1,0, MeOH); ИК (νmax, см−1): 

3378, 3356 br, 2934, 1707, 1599, 1514, 1265, 1026, 809; УФ (MeOH, λmax, нм): 324, 

295, 233. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.36–3.43 (m, 2H, H-4, H-5Glc), 

3.46 (dd⁓t, 1H, J 8.9, H-3Glc), 3.50 (dd, 1H, J 7.3, J 8.9, H-2Glc), 3.69 (dd, 1H, J 4.9, J 

12.0, H-6aGlc), 3.86 (s, 7H, 2 × OMe, H-6bGlc), 3.88 (s, 3H, OMe), 4.91 (d, 1H, J 7.3, 

H-1Glc), 5.17 (s, 2H, H-7), 6.45 (d, 1H, J 15.9, H-9), 6.97 (d, 1H, J 8.3, H-15), 6.98 (dd, 

1H, J 1.9, J 8.2, H-5), 7.08 (d, 1H, J 1.8, H-3), 7.17 (d, 1H, J 8.3, H-6), 7.17 (dd, 1H, J 

2.7, J 8.3, H-16), 7.22 (d, 1H, J 1.8, H-12), 7.66 (d, 1H, J 15.9, H-10). 13C ЯМР (126 
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МГц, CD3OD, δ, м.д.): 56.4 (OMe), 56.5 (OMe), 56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.1 (C-7), 

71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.9 (C-3Glc), 78.2 (C-5Glc), 102.7 (C-1Glc), 111.5 (C-12), 

112.6 (C-15), 114.0 (C-3), 116.4 (C-9), 117.9 (C-6), 122.4 (C-5), 124.1 (C-16), 128.8 

(C-11), 132.6 (C-4), 146.6 (C-10), 148.0 (C-1), 150.8 (C-13), 150.9 (C-2), 152.9 (C-14), 

168.8 (C-8). HR-ESI-MS m/z 529.16803 (расчёт. C25H30NaO11, 529.16803). 

4-(((E)-3-(3,4-Диметоксифенил)про-

пеноил)окси)метил-2-метоксифе-

нил-2-O-ацетил-β-D-глюкопирано-

зид (31a) был получен после колоноч-

ной хроматографии при очистке 31 в предшествующей ему фракции, 20 мг (9%), 

Rf 0,50 (CH2Cl2 – MeOH 10:1). [𝛼]D
28 −26,0 (c 0,4, MeOH); ИК (νmax, см−1): 3481 br, 

2936, 1703, 1512, 1240, 1020, 806; УФ (MeOH, λmax, нм): 323, 295, 232. 1H ЯМР (500 

МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 2.11 (s, 3H, CH3, Ac) 3.42 (ddd, 1H, J 2.1, J 5.4, J 9.5, Г), 

3.47 (dd, 1H, J 8.9, J 9.5, J), 3.60 (dd, 1H, J 8.9, J 9.3, H-3Glc), 3.73 (dd, 1H, J 5.4, J 12.1, 

H-6aGlc), 3.82 (s, 3H, OMe), 3.86 (s, 3H, OMe), 3.86 (s, 3H, OMe), 3.90 (dd, 1H, J 2.1, 

J 12.1, H-6bGlc), 4.93 (d, 1H, J 8.0, H-1Glc), 4.98 (dd, 1H, J 8.0, J 9.3, H-2Glc), 5.17 (s, 

2H, H-7), 6.45 (d, 1H, J 15.9, H-10), 6.95 (dd, 1H, J 1.8, J 8.2, H-5), 6.97 (d, 1H, J 8.3, 

H-15), 7.05 (d, 1H, J 1.8, H-3), 7.17 (dd, 1H, J 1.8, J 8.3, H-16), 7.21 (d, 2H, J 8.2, H-6), 

7.22 (d, 1H, J 1.8, H-12), 7.65 (d, 1H, J 15.9, H-9). 13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 

21.1 (CH3, Ac), 56.4 (OMe), 56.5 (OMe), 56.8 (OMe), 62.4 (C-6Glc), 67.1 (C-7), 71.4 

(C-4Glc), 75.2 (C-2Glc), 75.9 (C-3Glc), 78.4 (C-5Glc), 102.2 (C-1Glc), 111.5 (C-12), 112.6 

(C-15), 114.3 (C-3), 116.3 (C-10), 119.7 (C-6), 122.2 (C-5), 124.1 (C-16), 128.8 (C-11), 

133.5 (C-4), 146.7 (C-9), 148.2 (C-1), 150.8 (C-13), 151.6 (C-2), 152.9 (C-14), 168.8 

(C-8), 172.0 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 571.17859 (расчёт. C27H32NaO12, 571.17860). 

4-(3,4-диметоксибензоилоксиметил)-2-

метоксифенил-β-D-глюкопиранозид (32) 

синтезировали из перацетилированного 

гликозида 26 (259 мг, 0,4 моль) в течение 

25 ч и очищали колоночной хроматографией с использованием градиентного элю-
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ирования (CH2Cl2 – MeOH 20:1 → 9:1) с получением 105,3 мг (55 %) с чисто-

той > 95%. Rf 0,27 (CH2Cl2 – MeOH 10:1); [𝛼]D
28 −41,2 (c 1,0, MeOH); ИК (νmax, см−1): 

3576, 3475, 3384 br, 2934, 1694, 1600, 1516, 1276, 1022, 760; УФ (MeOH, λmax, нм): 

292, 262, 220. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.38–3.43 (m, 2H, H-4, 

H-5Glc), 3.46 (dd, 1H, J 8.2, J 9.1, H-3Glc), 3.50 (dd, 1H, J 7.4, J 9.1, H-2Glc), 3.68 (dd, 

1H, J 5.1, J 12.0, H-6aGlc), 3.86 (s, 3H, OMe), 3.88 (s, 3H, OMe), 3.87–3.90 (m, 6H, 

H-6bGlc, перекрывается с пиком OMe), 3.89 (s, 3H, OMe), 4.92 (d, 1H, J 7.4, H-1), 5.28 

(s, 2H, H-7), 7.02 (dd, 1H, J 1.8, J 8.3, H-5), 7.03 (d, 2H, J 8.5, H-13), 7.12 (d, 1H, J 1.8, 

H-3), 7.18 (d, 1H, J 8.3, H-6), 7.56 (d, 1H, J 2.0, H-10), 7.68 (dd, 1H, J 2.0, J 8.5, H-14). 

13C ЯМР (126 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 56.5 (2 × OMe), 56.7 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 67.5 

(C-7), 71.3 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 77.9 (C-3Glc), 78.2 (C-5Glc), 102.7 (C-1Glc), 112.0 

(C-13), 113.4 (C-10), 114.0 (C-3), 118.0 (C-6), 122.4 (C-5), 123.8 (C-9), 124.9 (C-14), 

132.6 (C-4), 148.0 (C-1), 150.2 (C-11), 150.9 (C-2), 155.0 (C-12), 167.8 (C-8). HR-ESI-

MS m/z 503.15244 (расчёт. C23H28NaO11, 503.15238). Спектроскопические характе-

ристики совпадают с литературными.203 

4-(3,4-Диметоксибензоилоксиметил)-2-

метоксифенил-2-O-ацетил-β-D-глюко-

пиранозид (32a) получали после колоноч-

ной хроматографии при очистке 32 в пред-

шествующей ему фракции, 9 мг (4,3%), Rf 0,41 (CH2Cl2 – MeOH 10:1). [𝛼]D
28 −50,2 

(c 0,1, MeOH); ИК (νmax, см−1): 3509, 3477 br, 2938, 1710, 1598, 1513, 1268, 1219, 

1022, 761; УФ (MeOH, λmax, нм): 294, 263, 220. 1H ЯМР (500 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, 

Гц): 2.10 (s, 3H, CH3, Ac), 3.41 (ddd, 1H, J 2.1, J 5.4, J 9.7, H-5Glc), 3.47 (dd, 1H, J 8.8, 

J 9.7, H-4Glc), 3.60 (dd, 1H, J 8.8, J 9.3, H-3Glc), 3.72 (dd, 1H, J 5.4, J 12.1, H-6aGlc), 3.81 

(s, 3H, OMe), 3.85 (s, 3H, OMe), 3.88 (s, 3H, OMe), 3.90 (dd, 1H, J 2.1, J 12.1, H-6bGlc), 

4.93 (d, 1H, J 8.0, H-1Glc), 4.98 (dd, 1H, J 8.0, J 9.3, H-2Glc), 5.26 (s, 2H, H-7), 6.99 (d, 

1H, J 1.8, H-5), 7.01 (d, 1H, J 8.5, H-13), 7.08 (d, 1H, J 1.8, H-3), 7.22 (d, 1H, J 8.2, 

H-6), 7.55 (d, 1H, J 1.9, H-10), 7.67 (dd, 1H, J 1.9, J 8.5, H-14). 13C ЯМР (126 МГц, 

CD3OD, δ, м.д.): 21.1 (CH3, Ac), 56.4 (OMe), 56.5 (OMe), 56.7 (OMe), 62.4 (C-6Glc), 

67.5 (C-7), 71.4 (C-4Glc), 75.2 (C-2Glc), 75.9 (C-3Glc), 78.4 (C-5Glc), 102.1 (C-1Glc), 111.9 
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(C-13), 113.3 (C-10), 114.3 (C-3), 119.8 (C-6), 122.2 (C-5), 123.7 (C-9), 124.9 (C-14), 

133.5 (C-4), 148.3 (C-1), 150.2 (C-11), 151.6 (C-2), 154.9 (C-12), 167.7 (C-8), 172.0 

(CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 545.16296 (расчёт. C25H30NaO12, 545.16295). 

Бензил 2-гидрокси-5-(β-D-глюкопиранозил-

окси)бензоат (49, изотрихокарпин) синтезировали 

из тетраацетата 15 (246 мг, 0,43 ммоль) за 22 ч и до-

полнительно перекристаллизовывали из EtOH с получением 136 мг (78%, чи-

стота > 95%) в виде бесцветных кристаллов: Rf 0,21 (CHCl3 – EtOH, 10:1); т. пл. 

124–125 °C; [𝛼]D
28 −36,8 (c 0,50, EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 240, 331; ИК (νmax, см−1): 

3514 (br), 3379 (br), 3045, 2927, 2868, 1686, 1616, 1488, 1201, 1072, 1015, 730, 691; 

1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 3.13–3.26 (m, 4H, H-2Glc, H-3Glc, H-4Glc, 

H-5Glc), 3.47 (ddd∼dt, 1H, J 5.7, J 11.6, H-6aGlc), 3.63 (dd, 1H, J 4.8, J 10.8, H-6bGlc), 

4.58 (dd∼t, 1H, J 5.7, OH-6Glc), 4.69 (d, 1H, J 7.4, H-1Glc), 5.03 (d, 1H, J 5.0, OHGlc), 

5.10 (d, 1H, J 4.4,OHGlc), 5.33 (d, 1H, J 4.7, OHGlc), 5.36, 5.40 (ABq, 2H, J 12.6, CH2), 

6.94 (d, 1H, J 9.0, H-3), 7.28 (dd, 1H, J 3.0, J 9.0, H-4), 7.35–7.50 (m, 6H, H-6, Арил), 

10.15 (s, 1H, OH); 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 60.5 (C-6Glc), 66.6 (CH2), 

69.5 (C-4Glc), 73.2 (C-2Glc), 76.5 (C-3Glc), 77.1 (C-5Glc), 101.9 (C-1Glc), 113.0 (C-1), 117.0 

(C-6), 118.3 (C-3), 125.2 (C-4), 128.1 (2 × CH, Арил), 128.3 (CH, Арил), 128.6 (2 × 

CH, Арил), 135.7 (C, Арил), 149.9 (C-2), 155.3 (C-5), 168.1 (CO2); HR-ESI-MS m/z 

429.1145 (расчёт. C20H22O9Na, 429.1156). Спектроскопические характеристики сов-

падают с литературными.27 

Бензил 2-гидрокси-5-(2-O-ацетил-β-D-глюко-

пиранозилокси)бензоат (49a) синтезировали из тет-

раацетата 45 (269 мг, 0,47 ммоль) за 15 ч и дополни-

тельно перекристаллизовывали из EtOH с получением 46 мг (22%, чистота >95%) 

бесцветных кристаллов: Rf 0,40 (CHCl3 – EtOH, 10:1); т. пл. 178–180 °C; [𝛼]D
29 −19,0 

(c 0,17, EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 240, 331; ИК (νmax, см−1): 3503 (br), 3255 (br), 

2970, 2895, 1725, 1682, 1489, 1213, 1088, 1033, 787, 730; 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-

d6, δ, м.д., J, Гц): 2.01 (s, 3H, CH3, Ac), 3.27 (ddd, 1H, J 3.4, J 5.3, J 8.9, H-4Glc), 3.35 

(m, 1H, H-5Glc, перекрывается с пиком H2O), 3.44–3.51 (m, 2H, H-3Glc, H-6aGlc), 3.64 
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(dd, 1H, J 5.3, J 11.2, H-6bGlc), 4.66 (dd∼t, 1H, J 5.8, OH-6Glc), 4.72 (dd, 1H, J 8.1, J 9.3, 

H-2Glc), 5.00 (d, 1H, J 8.1, H-1Glc), 5.26 (d, 1H, J 5.3, OH-4Glc), 5.34–5.40 (m, 2H, CH2, 

OH-3Glc), 6.94 (d, 1H, J 9.0, H-3), 7.21 (dd, 1H, J 3.0, J 9.0, H-2), 7.36 (d, 1H, J 3.0, 

H-6), 7.36–7.49 (m, 5H, Арил), 10.17 (s, 1H, OH); 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, 

м.д.): 20.8 (CH3, Ac), 60.3 (C-6Glc), 66.6 (CH2), 69.6 (C-4Glc), 73.6 (C-2Glc), 73.8 (C-3Glc), 

77.1 (C-5Glc), 99.4 (C-1Glc), 113.2 (C-1), 117.3 (C-6), 118.4 (C-3), 125.4 (C-4), 128.0 (2 

× CH, Арил), 128.3 (CH, Арил), 128.6 (2 × CH, Арил), 135.6 (C, Арил), 149.3 (C-2), 

155.6 (C-5), 167.9 (CO2), 169.3 (CO2, Ac); HR-ESI-MS m/z 471.1251 (расчёт. 

C22H24O10Na, 471.1262). 

Бензил 5-(β-D-глюкопиранозилокси)-2-меток-

сибензоат (50, трихозид) синтезировали из тетрааце-

тата 17 (251 мг, 0,43 ммоль) за 17 ч и дополнительно 

перекристаллизировали из EtOH с получением 123 мг (69%, чистота 95%) бесцвет-

ных кристаллов: Rf 0,24 (CHCl3 – EtOH, 10:1); т. пл. 159–160 °C (лит.28 163–165 °C); 

[𝛼]D
28 −25,0 (c 0,18, EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 233, 326; ИК (νmax, см−1): 3536, 3309 

(br), 2938, 2875, 1725, 1500, 1206, 1070, 1020, 819, 692. 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, 

δ, м.д., J, Гц): 3.38–3.41 (m, 2H, H-4Glc, H-5Glc), 3.42–3.44 (m, 2H, H-2Glc, H-3Glc), 3.69 

(dd, 1H, J 4.6, J 12.1, H-6aGlc), 3.83 (dd, 4H, J 1.8, J 12.1, H-6bGlc), 3.83 (s, 3H, OMe), 

4.78–4.80 (m, 1H, H-1Glc), 5.31 (s, 2H, CH2), 7.05 (d, 1H, J 9.1, H-3), 7.32 (dd, 2H, J 3.0, 

J 9.1, H-4), 7.34–7.46 (m, 5H, Арил), 7.54 (d, 1H, J 3.0, H-6); 13C ЯМР (101 МГц, 

CD3OD, δ, м.д.): 54.9 (OMe), 60.3 (C-6Glc), 65.7 (CH2), 69.2 (C-4Glc), 72.9 (C-2Glc), 75.9 

(C-3Glc), 76.1 (C-5Glc), 101.4 (C-1Glc), 112.7 (C-3), 119.0 (C-6), 119.3 (C-1), 121.7 (C-4), 

127.1 (2 × CH, Арил), 127.2 (CH, Арил), 127.6 (2 × CH, Арил), 135.6 (C, Арил), 150.4 

(C-2), 154.2 (C-5), 165.3 (CO2); HR-ESI-MS m/z 443.1302 (расчёт. C21H24O9Na, 

443.1313). Спектроскопические характеристики совпадают с литературными.28 

Бензил 5-(2-O-ацетил-β-D-глюкопиранозилокси)-

2-метоксибензоат (50a) синтезировали из тетрааце-

татата 17 (251 мг, 0,43 ммоль) за 11 ч и дополнительно 

перекристаллизировали из EtOH с получением 60 мг (30%, чистота 94%) бесцвет-

ных кристаллов: Rf 0,47 (CHCl3 – EtOH, 10:1); т. пл. 178–179 °C; [𝛼]D
26 −6,9 (c 0,49, 
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EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 232, 313; ИК (νmax, см−1): 3494 (br), 3262 (br), 2900, 1719, 

1501, 1272, 1210, 1083, 811, 725; 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.02 (s, 

3H, CH3, Ac), 3.26 (ddd∼td, 1H, J 5.5, J 9.4, H-4Glc), 3.38 (ddd, 1H, J 1.6, J 5.4, J 9.5, 

H-5Glc), 3.44–3.52 (m, 2H, H-3Glc, H-6aGlc), 3.66 (ddd, 1H, J 1.6, J 5.5, J 11.6, H-6Glc), 

3.78 (s, 3H, OMe), 4.67 (dd∼t, 1H, J 5.5, OH-6Glc), 4.73 (dd, 1H, J 8.1, J 9.5, H-2Glc), 

5.04 (d, 1H, J 8.1, H-1Glc), 5.27 (d, 3H, J 5.3, OH-4Glc), 5.28 (s, 2H, CH2), 5.37 (d, 1H, J 

5.5, OH-3Glc), 7.09 (d, 1H, J 9.1, H-3), 7.21 (dd, 1H, J 3.1, J 9.1, H-4), 7.26 (d, 1H, J 3.1, 

H-6), 7.39 (m, 5H, Арил); 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 20.9 (CH3, Ac), 56.4 

(OMe), 60.4 (C-6Glc), 66.1 (CH2), 69.6 (C-4Glc), 73.6 (C-2Glc), 73.8 (C-3Glc), 77.1 (C-5Glc), 

99.1 (C-1Glc), 114.0 (C-3), 118.9 (C-6), 120.4 (C-1), 122.0 (C-4), 127.8 (2 × CH, Арил), 

128.0 (CH, Арил), 128.5 (2 × CH, Арил), 136.2 (C, Арил), 150.1 (C-2), 153.8 (C-5), 

164.9 (CO2), 169.4 (CO2, Ac); HR-ESI-MS m/z 485.1410 (расчёт. C23H26O10Na, 

485.1418). 

Бензил 2-(β-D-глюкопиранозилокси)бензоат (51, дезок-

ситрихокарпин) синтезировали из тетраацетата 18 (254 

мг, 0,45 ммоль) за 15,5 ч и дополнительно перекристалли-

зировали из смеси EtOAc – гексан с получением 92 мг (53%, чистота 95%) бесцвет-

ных кристаллов: Rf 0,53 (CHCl3 – EtOH, 10:1); т. пл. 93–94 °C; [𝛼]D
27 −12,5 (c 0,21, 

EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 233, 289; ИК (νmax, см−1): 3376 (br), 2871, 1718, 1695, 

1241, 1063, 1041, 763, 697; 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.40 (dd, 1H, J 

8.6, J 9.3, H-4Glc), 3.46 (ddd, 1H, J 2.1, J 5.5, J 9.7, H-5Glc), 3.46–3.55 (m, 2H, H-2Glc, 

H-3Glc), 3.71 (dd, 1H, J 5.5, J 12.1, H-6a), 3.91 (dd, 1H, J 2.1, J 12.1, H-6bGlc), 4.92 (d, 

1H, J 7.3, H-1Glc), 5.33, 5.37 (ABq, 2H, J 12.4, CH2), 7.11 (dd∼t, 1H, J 7.5, Арил), 7.31–

7.47 (m, 6H, Арил), 7.53 (ddd, 1H, J 1.7, J 7.3, J 8.8, Арил), 7.77 (dd, 1H, J 1.7, J 7.8, 

Арил); 13C ЯМР (101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 62.5 (C-6Glc), 68.0 (CH2), 71.2 (C-4Glc), 

74.9 (C-2Glc), 77.5 (C-3Glc), 78.4 (C-5Glc), 103.9 (C-1Glc), 118.8 (C-1), 122.3 (CH), 123.7 

(CH), 129.3 (2 × CH, Арил), 129.3 (CH, Арил), 129.6 (2 × CH, Арил), 132.1 (CH), 

135.2 (CH), 137.4 (C, Арил), 158.8 (C-2), 167.9 (CO2); HR-ESI-MS m/z 413.1227 

(расчёт. C20H22O8Na, 413.1207). Спектроскопические характеристики совпадают с 

литературными.22 
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Бензил 2-(2-O-ацетил-β-D-глюкопиранозилокси)-

бензоат (51a) получали из тетраацетата 18 (254 мг, 0,45 

ммоль) за 10 ч в виде бесцветного аморфного порошка: 24 

мг (12,5%, чистота >95%); Rf 0,66 (CHCl3 – EtOH, 10:1); т. пл. 125–126 °C; [𝛼]D
27 

−30,4 (c 0,23, EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 229, 285; ИК (νmax, см−1): 3483 (br), 3234 

(br), 2919, 1719, 1492, 1237, 1074, 1042, 749, 693; 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 1.95 (s, 3H, CH3, Ac), 3.28 (ddd∼td, 1H, J 5.6, J 9.0, H-4), 3.45–3.54 (m, 

3H, H-3Glc, H-5Glc, H-6aGlc), 3.74 (dd, 1H, J 5.3, J 10.3, H-6bGlc), 4.69 (dd∼t, 1H, J 5.6, 

OH-6Glc), 4.82 (dd, 1H, J 8.3, J 9.4, H-2Glc), 5.17 (d, 1H, J 8.3, H-1Glc), 5.17 (d, 1H, J 

12.1, CH2), 5.26 (d, 1H, J 12.1, CH2), 5.30 (d, 1H, J 5.4, OHGlc), 5.38 (d, 1H, J 5.5, OHGlc), 

7.07 (dd∼t, 1H, J 7.2, CH, Арил), 7.21 (d, 1H, J 8.1, CH, Арил), 7.32–7.36 (m, 1H, CH, 

Арил), 7.41 (d, 1H, J 7.5, CH, Арил), 7.53 (dd∼t, 2H, J 7.7, Арил), 7.67 (dd∼t, 1H, J 

7.4, CH, Арил), 7.99 (d, 2H, J 8.4, Арил); 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 21.2 

(CH3, Ac), 61.0 (C-6Glc), 61.7 (CH2), 70.3 (C-4Glc), 73.9 (C-2Glc), 74.2 (C-3Glc), 77.7 

(C-5Glc), 98.7 (C-1Glc), 115.6 (C-1), 122.8 (CH), 125.2 (CH), 129.3 (2 × CH, Арил), 129.4 

(CH), 129.7 (2 × CH, Арил), 130.0 (CH, Арил), 130.1 (CH), 133.9 (C, Арил), 155.1 

(C-2), 166.0 (CO2), 169.8 (CO2, Ac); HR-ESI-MS m/z 455.1311 (расчёт. C22H24O9Na, 

455.1313). 

Бензил 5-гидрокси-2-(β-D-глюкопиранозил-

окси)бензоат (52, трихокарпин) получали из пен-

таацетата 16 (207 мг, 0,34 ммоль) за 16 ч и дополни-

тельно перекристаллизовывали из EtOH с получением 100 мг (74%, чистота >95%) 

бесцветных кристаллов: Rf 0,45 (CHCl3 – EtOH, 5:1); т. пл. 134–136 °C (лит.26 134–

136 °C); [𝛼]D
26 −19,8 (c 0,50, EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 238, 312; ИК (νmax, см−1): 

3408 (br), 2921, 2851, 1701, 1496, 1201, 1065, 695; 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, м.д., 

J, Гц): 3.35–3.41 (m, 2H, H-4Glc, H-5Glc), 3.42–3.49 (m, 2H, H-2Glc, H-3Glc), 3.69 (dd, 1H, 

J 5.4, J 12.1, H-6aGlc), 3.90 (dd, 1H, J 1.8, J 12.1, H-6bGlc), 4.72 (m, 1H, H-1Glc), 5.33 

(ABq∼q, 2H, J 12.4, CH2), 6.96 (dd, 1H, J 3.1, J 8.9, H-4), 7.19 (d, 1H, J 3.1, H-6), 7.28 

(d, 1H, J 8.9, H-3), 7.39 (m, 5H, Арил); 13C ЯМР (101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 62.6 

(C-6Glc), 68.1 (CH2), 71.3 (C-4Glc), 75.0 (C-2Glc или C-3Glc), 77.5 (C-2Glc или C-3Glc), 78.4 
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(C-5Glc), 105.3 (C-1Glc), 117.6 (C-6), 121.5 (C-3), 121.9 (C-4), 123.2 (C-1), 129.3 (2 × 

CH, Арил), 129.4 (CH, Арил), 129.6 (2 × CH, Арил), 137.4 (C, Арил), 151.9 (C-3), 

154.1 (C-2), 167.8 (CO2); HR-ESI-MS m/z 429.1145 (расчёт. C20H22O9Na, 429.1156). 

Спектроскопические характеристики совпадают с литературными.26, 204 

Бензил 5-гидрокси-2-(2-O-ацетил-β-D-глюкопи-

ранозилокси)бензоат получали из пентаацетата 16 

(207 мг, 0,34 ммоль) за 10 ч с получением 14 мг (9%, 

чистота 90%) белого аморфного порошка: Rf 0,50 (CHCl3 – EtOH, 5:1); [𝛼]D
26 −17,6 

(c 0,50, EtOH); УФ (EtOH, λmax, нм): 232, 308; ИК (νmax, см−1): 3442 (br), 2924, 2863, 

1720, 1496, 1200, 1066, 1027, 697; 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 2.08 (s, 

3H, CH3, Ac), 3.43–3.47 (m, 2H, H-3Glc, H-5Glc), 3.58 (dd∼t, 1H, J 9.1, H-4Glc), 3.70 (dd, 

1H, J 5.1, J 12.1, H-6aGlc), 3.90 (d, 1H, J 12.1, H-6bGlc), 4.93 (d, 1H, J 8.1, H-1Glc), 5.00 

(dd, 1H, J 8.1, J 9.2, H-2Glc), 5.25, 5.32 (ABq, 2H, J 12.4, CH2), 6.90 (dd, 1H, J 3.1, J 

9.0, H-4), 7.04 (d, 1H, J 3.1, H-6), 7.18 (d, 1H, J 9.0, H-3), 7.36 (m, 5H, Арил); 13C ЯМР 

(101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 19.8 (CH3, Ac), 61.1 (C-6Glc), 66.4 (CH2), 69.9 (C-4Glc), 73.4 

(C-2Glc), 74.7 (C-3Glc), 76.9 (C-5Glc), 100.5 (C-1Glc), 115.7 (C-3), 118.8 (C-1), 119.4 (C-6), 

123.0 (C-4), 127.8 (CH, Арил), 127.9 (2 × CH, Арил), 128.2 (2 × CH, Арил), 136.3 (C, 

Арил), 149.0 (C-5), 152.4 (C-2), 166.1 (CO2), 170.6 (CO2, Ac). Спектроскопические 

характеристики совпадают с литературными.26 

2-(Хлорометил)фенил-2-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид 

(57) получали за 8 ч, и дополнительно перекристаллизовы-

вали после колоночной хроматографии из EtOH (7 мл) для 

получения 55 в виде белого порошка. Выход составил 0,64 г (48%) из 54 и 0,898 г 

(67%) из 57, Rf 0,67 (CHCl3 – EtOH 4:1). Т. пл.: 187–188 °C. [𝛼]D
20 −12,0 (c 0,6, 

Me2CO). УФ (EtOH, λmax, нм): 212, 275. ИК (νmax, см−1): 3515, 3240 (br), 2972, 2902, 

1726, 1605, 1497, 1259, 1236, 1077, 1035, 748. 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., 

J, Гц): 2.05 (s, 3H, CH3, Ac), 3.29 (dd∼t, 1H, J 8.7, H-4Glc), 3.46–3.56 (m, 3H, H-3Glc, 

H-5Glc, H-6aGlc), 3.74 (d, 1H, J 10.3, H-6bGlc), 4.57 (d, 1H, J 10.7, CH2Cl), 4.64 (d, 1H, J 

10.7, CH2Cl), 4.86 (dd, 1H, J 8.1, J 9.5, H-2Glc), 5.17 (d, 1H, J 8.1, H-1Glc), 7.03 (dd~t, 

1H, J 7.4, Арил), 7.15 (d, 1H, J 8.3, Арил), 7.33 (dd~t, 1H, J 7.7, Арил), 7.40 (d, 1H, 
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Арил). 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 21.1 (CH3, Ac), 41.0 (CH2), 60.5 

(C-6Glc), 69.7 (C-4Glc), 73.4 (C-2Glc), 73.7 (C-3Glc), 77.2 (C-5Glc), 97.9 (C-1Glc), 114.9 

(Арил), 122.3 (Арил), 126.0 (Арил), 130.3 (Арил), 130.9 (Арил), 154.7 (Арил), 169.5 

(CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 369.0726 (расчёт. C15H19ClO7Na, 369.0712). 

 

2-(Этоксиметил)фенил-2-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид (58). Перацетли-

рованный бромид 56 (330 мг,0.64 ммоль) растворяли в смеси CHCl3 (1.5 мл) и EtOH 

(3 мл) с добавлением 48% водной HBr (1 мл). Реакционную смесь перемешивали 

8 ч при 30 °C (контроль ТСХ), после чего добавляли анионообменную смолу Am-

berlyst A21 (свободное основание) при перемешивании до нейтрализации среды 

(pH 7). Смолу отфильтровывали и тщательно промывали EtOH (80 мл). Растворы 

объединяли и упаривали in vacuo, с получением остатка, который очищали путём 

колоночной хроматографии (CHCl3 – EtOH 13%) и перекристаллизовывали из ки-

пящего EtOH (4 мл) с образованием 0,155 г (68%) в виде белых кристаллов, Rf 0,66 

(CHCl3 – EtOH 8:1). Т. пл.: 141–143 °C; [α]D
28 −40,0 (c 2,0, MeOH). УФ (EtOH, λmax, 

нм): 218, 269. ИК (νmax, см−1): 3405 (br), 2970, 2923, 2875, 1743, 1492, 1228, 1075, 

1031, 756. 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 1.15 (t, 3H, J 7.0, CH3, Et), 

2.05 (s, 3H, CH3, Ac), 3.28 (dd, 1H, J 5.7, J 9.1, H-4Glc), 3.46 (q, 2H, J 7.0, CH2, Et), 

3.48–3.54 (m, 3H, H-3Glc, H-5Glc, H-6aGlc), 3.73 (dd, 1H, J 5.5, J 11.0 H-6bGlc), 4.32 (s, 

2H, CH2), 4.81 (dd, 1H, J 8.0, J 9.3, H-2Glc), 5.09 (d, 1H, J 8.0, H-1Glc), 7.02 (dd~t, 1H, J 

7.3, Арил), 7.11 (d, 1H, J 8.3), 7.24 (dd~t, 1H, J 7.9, Арил), 7.31 (d, 1H, J 7.7, Арил). 

13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 15.1 (CH3, Et), 20.9 (CH3, Ac), 60.6 (C-6Glc), 

65.2 (CH2, Et) 66.0 (CH2), 69.8 (C-4Glc), 73.5 (C-2Glc), 73.8 (C-3Glc), 77.2 (C-5Glc), 98.2 

(C-1Glc), 114.5 (Арил), 122.0 (Арил), 127.3 (Арил), 128.3 (Арил), 128.5 (Арил), 154.2 

(Арил), 169.4 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 379.1361 (расчёт. C17H24O8Na, 379.1369). 
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3.2.6 Замещение Cl на ОН 

 

Общая методика. Хлорид 57 или 61 (20 мг, 0,058 ммоль) растворяли в смеси 

ацетона (2 мл) и воды (2 мл) с добавлением измельчённого Ag2O (20 мг, 86,60 μmol) 

и AcOH (0,5 мл, 8.7 ммоль) (вариант A) и при отсутствии AcOH (вариант B). Реак-

ционную массу перемешивали 24–48 ч при комнатной температуре (∼20–23 °C), 

при этом наблюдалось изменение цвета суспензии с чёрного на серый. После этого 

растворители упаривали in vacuo, а остаток очищали колоночной хроматографией 

на силикагеле (CHCl3 – EtOH 14%). 

2-Гидроксиметилфенил-2-O-ацетил-β-D-глюкопирано-

зид (53) получали в виде белого порошка из хлорида 57 

(20 мг, 0,058 ммоль), за 48 ч по варианту A. Выход 53 со-

ставил (18 мг, 95%), Rf 0,45 (CHCl3 – EtOH 3:1). Т. пл. 191–193 °C (лит.35 189–

191 °C). [α]D
20 −34,0 (c 1,0 MeOH). УФ (EtOH, λmax, нм): 215, 267. ИК (νmax, см−1): 

3307 (br), 2919, 1735, 1637, 1491, 1374, 1230, 1072, 1022, 991, 759. 1H ЯМР (400 МГц, 

DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.04 (s, 3H, CH3, Ac), 3.26 (dd~t, 1H, J 9.4, H-4Glc), 3.38–3.56 

(m, 3H, H-3Glc, H-5Glc, H-6aGlc), 3.72 (dd, 1H, J 5.0, J 11.6, H-6bGlc), 4.34 (dd, 1H, J 5.0, 

J 14.9, CH2), 4.40 (dd, 1H, J 5.0, J 14.9, CH2), 4.72 (dd, 1H, J 8.1, J 9.1, H-2Glc), 4.89 (d, 

1H, J 7.5, H-1Glc), 7.02 (dd~t, 1H, J 7.4, Арил), 7.05 (d, 1H, J 8.3, Арил), 7.18 (dd~t, J 

7.6, 1H, Арил), 7.39 (d, J 7.5, 1H, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 20.9 

(CH3, Ac), 57.4 (CH2), 60.5 (C-6Glc), 69.8 (C-4Glc), 73.5 (C-2Glc), 73.8 (C-3Glc), 77.2 

(C-5Glc), 98.3 (C-1Glc), 114.2 (Арил), 122.0 (Арил), 126.7 (Арил), 127.5 (Арил), 131.2 

(Арил), 153.6 (Арил), 169.5 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 369.0726 (расчёт. 

C15H19ClO7Na, 369.0712). HR-ESI-MS m/z 369.0720 (расчёт. C15H19ClO7Na, 

369.0712). HR-ESI-MS m/z 351.1038 (расчёт. C15H20O8Na, 351.1050). Спектроскопи-

ческие характеристики совпадают с литературными.35 
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2-Гидроксиметилфенил-6-O-ацетил-β-D-глюкопирано-

зид (60) получали в виде белых кристаллов. Выход за 24 ч 

реакции по варианту B из 57 составил 6,6 мг (35%), за 48 

ч реакции по варианту A из 61 — 17,9 мг (95%). Rf 0,47 (CHCl3 – EtOH 4:1); Т. пл.: 

179–180 °C (лит. 177–179 °C,11 178–180 °C). [𝛼]D
20 −57,0 (c 0,6, MeOH). УФ (EtOH, 

λmax, нм): 212, 268. ИК (νmax, см−1): 3429 (br), 3099, 3074, 2970, 1701, 1654, 1161, 1358, 

1182, 1000, 763. 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.02 (s, 3H, CH3, Ac), 

3.14–3.22 (m, 1H, H-4Glc), 3.25–3.32 (m, 2H, H-2Glc, H-3Glc), 3.59 (ddd~br t, 1H, J 8.1, 

H-5Glc), 4.10 (dd, 1H, J 6.8, J 11.7 H-6aGlc), 4.28 (d, 1H, J 11.7 H-6bGlc), 4.46 (d, 1H, J 

14.4, CH2), 4.28 (d, 1H, J 14.4, CH2), 4.81 (d, 1H, J 7.0, H-1Glc), 7.94–7.08 (m, 2H, 

Арил), 7.20 (dd~t, J 7.1, 1H, Арил), 7.38 (d, J 7.4, 1H, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, 

DMSO-d6, δ, м.д.): 20.7 (CH3, Ac), 58.1 (CH2), 63.4 (C-6Glc), 69.9 (C-4Glc), 73.3 (C-2Glc), 

73.6 (C-5Glc), 76.2 (C-3Glc), 101.1 (C-1Glc), 114.7 (Арил), 121.9 (Арил), 127.2 (Арил), 

127.6 (Арил), 131.6 (Арил), 154.4 (Арил), 170.3 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 351.1044 

(расчёт. C15H20O8Na, 351.1050). Спектроскопические характеристики совпадают с 

литературными.205 

3.2.7 2-О→6-О Миграция ацетильной группы в гликозидах 

 

Общая методика. 2-O-Ацетилглюкозид (55, 56, или 58) (0,06 ммоль) раство-

ряли в смеси MeCN (1,5 мл) и H2O (1,0 мл) с добавлением насыщенного водного 

раствора NaHCO3 (100 мкл). Реакционную смесь перемешивали 3–3,5 ч (контроль 

ТСХ) при комнатной температуре (∼20–23 °C), добавляли AcOH (100 мкл), после 

чего смесь растворителей упаривали. К остатку приливали воду (3 мл), и экстраги-

ровали EtOAc (3 × 3 мл), объединяли органические вытяжки сушили над Na2SO4, 

фильтровали и концентрировали in vacuo. Остаток очищали с помощью колоноч-

ной хроматографии на силикагеле (CHCl3 – EtOH 20:1 → 10:1). 
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2-(Гидроксиметил)фенил-6-O-ацетил-β-D-глюкопи-

ранозид (60) получали из глюкозида 53 (19,7 мг) в виде 

бесцветных кристаллов (14,9 мг, 79%). 

2-(Хлорометил)фенил-6-O-ацетил-β-D-глюкопиранозид 

(61) получали из глюкозида 57 (20,8 мг) в виде аморфного 

порошка (17,7 мг, 85%). Rf 0,70 (CHCl3 – EtOH 4:1). 

[𝛼]D
20 −52,0 (c 0,2, MeOH). УФ (EtOH, λmax, нм): 220, 275. ИК (νmax, см−1): 3367 (br), 

2917, 1718, 1603, 1492, 1368, 1235, 1068, 1035, 749. 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, 

м.д., J, Гц): 2.04 (s, 3H, CH3, Ac), 3.39 (dd, 1H, J 8.9, J 9.3 H-4Glc), 3.47 (dd~t, 1H, J 

8.9, H-3Glc), 3.53 (dd, 1H, J 7.5, J 8.9, H-2Glc), 3.63 (ddd, 1H, J 2.2, J 6.4, J 9.3, H-5Glc), 

4.25 (dd, 1H, J 6.4, J 11.9 H-6aGlc), 4.40 (dd, 1H, J 2.2, J 11.9 H-6bGlc), 4.74 (d, 1H, J 

11.4, CH2Cl), 4.81 (d, 1H, J 11.4, CH2Cl), 4.89 (d, 1H, J 7.5, H-1Glc), 7.06 (dd~t, 1H, J 

7.5, Арил), 7.16 (d, 1H, J 8.0, Арил), 7.24–7.34 (m, 1H, Арил), 7.40 (dd, J 1.5, J 7.6, 

1H, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 20.7 (CH3, Ac), 41.9 (CH2), 64.7 

(C-6Glc), 71.5 (C-4Glc), 74.9 (C-2Glc), 75.4 (C-5Glc), 77.9 (C-3Glc), 103.1 (C-1Glc), 117.3 

(Арил), 123.9 (Арил), 129.1 (Арил), 130.9 (Арил), 131.5 (Арил), 156.7 (Арил), 172.7 

(CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 369.0726 (расчёт. C15H19ClO7Na, 369.0712). HR-ESI-MS 

m/z 369.0720 (расчёт. C15H19ClO7Na, 369.0712). 

2-(Этоксиметил)фенил-6-O-ацетил-β-D-глюкопирано-

зид (62) получали из глюкозида 58 (21,3 мг) в виде аморф-

ного порошка (18,8 мг, 88%). Rf 0,69 (CHCl3 – EtOH 8:1). 

[𝛼]D
20 −94,0 (c 0,4, MeOH). УФ (EtOH, λmax, нм): 215, 269. ИК (νmax, см−1): 3428 (br), 

3092, 1735, 1654, 1624, 1458 1235, 1000, 821, 759. 1H ЯМР (400 МГц, DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 1.16 (t, 3H, J 7.0, CH3, Et), 2.00 (s, 3H, CH3, Ac), 3.18 (ddd, 1H, J 5.3, J 

8.9, J 9.1, H-5Glc), 3.23–3.30 (m, 2H, H-2Glc, H-3Glc), 3.50 (q, 2H, J 7.0, CH2, Et), 3.58 

(dd, 1H, J 6.8, J 8.9, H-4Glc), 4.09 (dd, 1H, J 6.8, J 11.8 H-6aGlc), 4.27 (d, 1H, J 11.8 

H-6bGlc), 4.49 (d, 1H, J 13.1, CH2), 4.54 (d, 1H, J 13.1, CH2), 4.82 (d, 1H, J 6.8, H-1Glc), 

7.01 (dd~t, 1H, J 7.4, Арил), 7.05 (d, 1H, J 8.3), 7.23 (dd~t, 1H, J 7.6, Арил), 7.32 (d, 

1H, J 7.4, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 15.2 (CH3, Et), 20.7 (CH3, 

Ac), 63.5 (C-6Glc), 65.2 (CH2, Et) 66.3 (CH2), 69.9 (C-4Glc), 73.3 (C-2Glc), 73.6 (C-5Glc), 
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76.2 (C-3Glc), 101.1 (C-1Glc), 115.0 (Арил), 122.0 (Арил), 127.9 (Арил), 128.0 (Арил), 

128.2 (Арил), 154.3 (Арил), 170.3 (CO2, Ac). HR-ESI-MS m/z 379.1359 (расчёт. 

C17H24O8Na, 379.1369). 

3.2.8 Основно-катализируемое дезацетилирование 

 

Общая методика. Метилат натрия (5 мг, 0,09 ммоль) добавляли к перемеши-

вающейся суспензии глюкозида 7, 8 или 55–61 (0,4 ммоль) в метаноле (6 мл). После 

окончания реакции через 0,1–5 ч (контроль ТСХ CH2Cl2–MeOH 5:1) раствор стано-

вился полностью гомогенным. Для некоторых субстратов наблюдался переход от 

взвеси к раствору с последующим выпадением осадка, который в таком случае рас-

творяли, добавляя MeOH. Итоговый раствор нейтрализовали (pH 7) Amberlyst 

15(H+) (2 г), который затем отфильтровывали и промывали MeOH (50 мл) до окон-

чания экстракции углевода (контроль на пластинах ТСХ без элюирования: прояв-

ление пробы при облучении 254 нм; при обработке 5% спиртовым H3PO4 при нагре-

вании проба не изменяет цвет). Спиртовые вытяжки объединяли и упаривали in 

vacuo с получением дезацетилированного глюкозида, не требующего дальнейшей 

очистки. 

4-Гидроксиметил-2-метоксифенил-β-D-глюкопи-

ранозид (35, ваниллолозид) синтезировали по об-

щей методике из тетраацетата 7 (0,2 г, 0,41 ммоль) в 

виде бесцветной твёрдой пленки 0,119 г (92%). Rf 0.25 (CH2Cl2 – MeOH 4:1), т. пл. 

115–118 °С (лит.54 118.1–119.1 °С); [𝛼]D
20 −36,3 (c 1,0, EtOH); ИК (νmax, см−1): 3425 
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br, 2919, 2853, 1511, 1460, 1420, 1263, 1073, 1028, 1006; УФ (MeOH, λmax, нм): 276, 

228.1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.36–3.55 (m, 4H, H-2, H-3, H-4, 

H-5Glc), 3.69 (dd, 1H, J 4.7, J 12.0, H-6aGlc), 3.87 (s, 3H, OMe), 3.87 (d, 1H, J 12.0, 

H-6bGlc), 4.54 (s, 2H, H-7), 4.88 (d, 1H, J 8.2, H-1Glc, перекрывается с пиком H2O), 

6.88 (dd, 1H, J 1.7, J 8.2, H-5), 7.02 (d, 1H, J 1.7, H-3), 7.13 (d, 1H, J 8.2, H-6). 13C 

ЯМР (101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 56.6 (OMe), 62.5 (C-6Glc), 64.9 (C-7), 71.3 (C-4Glc), 

74.9 (C-2Glc), 77.8 (C-3Glc), 78.1 (C-5Glc), 102.9 (C-1Glc), 112.5 (C-3), 117.8 (C-6), 120.7 

(C-5), 137.7 (C-4), 147.2 (C-1), 150.7 (C-2). Спектроскопические характеристики 

совпадают с литературными.206 

4-Гидроксиметил-2-гидроксифенил-β-D-глюкопи-

ранозид (36, каллерианин) синтезировали по общей 

методике из тетраацетата 8 (191 мг, 0,394 ммоль) в 

виде коричневатого аморфного вещества, 36,3 мг (29%). Т. пл. 139–142 °C (разло-

жение), Rf 0,27 (CH2Cl2 – MeOH 5:1), [𝛼]D
20 −38,9 (c 1,2, EtOH); ИК (νmax, см−1): 3420 

br, 2924, 2869, 1560, 1404, 1070, 1041, 1012; УФ (MeOH, λmax, нм): 277, 221. 1H ЯМР 

(400 МГц, DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 3.09–3.32 (m, 4H, H-2, H-3, H-4, H-5Glc), 3.46 (d, 

1H, J 12.0, H-6aGlc), 3.70 (d, 1H, J 12.0, H-6bGlc), 4.35 (s, 2H, H-7), 4.61 (m, 2H, H-1Glc, 

OH), 5.07 (s, 3H, OH), 6.65 (d, 1H, J 8.0, H-5), 6.77 (s, 1H, H-3), 7.04 (d, 1H, J 8.0, 

H-6). 13C ЯМР (101 МГц, DMSO-d6, δ, м.д.): 60.8 (C-6Glc), 62.6 (C-7), 69.8 (C-4Glc), 

73.4 (C-2Glc), 75.9 (C-3Glc), 77.2 (C-5Glc), 102.7 (C-1Glc), 114.4 (C-3), 116.8 (C-6), 117.3 

(C-5), 137.5 (C-4), 144.2 (C-1), 146.7 (C-2) Спектроскопические данные согласуются 

с образцом, выделенными из Prunus lusitanica и Pyrus calleryana8 и полученным 

ферментативно.206 

2-Хлорметилфенил-β-D-глюкопиранозид (62) был по-

лучен из соединений 55, 57 или 60 в виде бесцветных кри-

сталлов. Количественные выходы во всех случаях. Rf 0.34 

(CHCl3 – EtOH 4:1). Т. пл.: 120 °C (разложение); [𝛼]D
20 −82,0 (c 0,3, MeOH); УФ 

(EtOH, λmax, нм): 221, 275; ИК (νmax, см−1): 3380 (br), 2921, 2877, 1604, 1492, 1241, 

1072, 1043, 751. 1H ЯМР (400 МГц, CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 3.39–3.50 (m, 3H, H-3Glc, 

H-4Glc, H-5Glc), 3.53 (dd, 1H, J 7.8, J 8.5 H-2Glc), 3.71 (dd, 1H, J 5.1, J 12.1 H-6aGlc), 3.90 
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(dd, 1H, J 1.6, J 12.1 H-6bGlc), 4.72 (d, 1H, J 11.4, CH2Cl), 4.85 (d, 1H, J 11.4, CH2Cl), 

4.91 (d, 1H, J 7.8, H-1Glc), 7.03 (ddd~td, 1H, J 1.0, J 7.5, Арил), 7.21 (d, 1H, J 7.6, 

Арил), 7.26–7.34 (m, 1H, Арил), 7.39 (dd, J 1.4, J 7.6, 1H, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, 

CD3OD, δ, м.д.): 41.9 (CH2), 62.5 (C-6Glc), 71.3 (C-4Glc), 75.0 (C-2Glc), 78.1 (C-3Glc или 

C-5Glc), 78.2 (C-3Glc или C-5Glc), 102.9 (C-1Glc), 116.9 (Арил), 123.6 (Арил), 128.7 

(Арил), 131.0 (Арил), 131.5 (Арил), 156.9 (Арил). HR-ESI-MS m/z 327.0609 (расчёт. 

C13H17ClO6Na, 327.0611). 

2-Этоксиметилфенил-β-D-глюкопиранозид (63) был 

получен из соединений 56 или 61 в виде аморфного по-

рошка. Количественные выходы во всех случаях. Rf 0,70 

(CHCl3 – EtOH 4:1). [𝛼]D
20 −35 (c 0,8, MeOH). УФ (EtOH, λmax, нм): 211, 269. ИК (νmax, 

см−1): 3449 (br), 2974, 2872, 1603, 1491, 1389, 1232, 1020, 751. 1H ЯМР (400 МГц, 

CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 1.22 (t, 3H, J 7.0, CH3, Et), 3.35–3.53 (m, 4H, H-2Glc, H-3Glc, H-

4Glc, H-5Glc), 3.57 (q, 2H, J 7.0, CH2, Et), 3.70 (dd, 1H, J 5.0, J 12.0 H-6aGlc), 3.89 (d, 1H, 

J 12.0 H-6bGlc), 4.53 (d, 1H, J 12.3, CH2), 4.73 (d, 1H, J 12.3, CH2), 4.88 (d, 1H, J 7.4, 

H-1Glc), 7.03 (dd~t, 1H, J 7.4, Арил), 7.21 (d, 1H, J 8.2), 7.27 (dd~t, 1H, J 7.7, Арил), 

7.34 (d, 1H, J 7.5, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, CD3OD, δ, м.д.): 15.4 (CH3, Et), 62.5 

(C-6Glc), 66.8 (CH2, Et) 68.7 (CH2), 71.3 (C-4Glc), 75.1 (C-2Glc), 78.0 (C-3Glc или C-5Glc), 

78.2 (C-3Glc или C-5Glc), 103.2 (C-1Glc), 116.8 (Арил), 123.4 (Арил), 129.0 (Арил), 

130.2 (Арил), 130.4 (Арил), 157.2 (Арил). HR-ESI-MS: m/z 337.1255 (расчёт. 

C15H22O7Na, 337.1263). Спектроскопические характеристики совпадают с литера-

турными.181 

2-Гидроксиметилфенил-β-D-глюкопиранозид (64, са-

лицин) был получен из соединений 58 или 59 в виде бес-

цветных кристаллов. Количественные выходы во всех 

случаях. Rf 0,25 (CHCl3 – EtOH 4:1). Т. пл.: 201–202 °C (лит.207, 208 198–200 °C). [𝛼]D
20 

−58,0 (c 1,0, MeOH). УФ (EtOH, λmax, нм): 213, 268. ИК (νmax, см−1): 3345 (br), 3077, 

2972, 2932, 1603, 1494, 1238, 1079, 1038, 1012, 755. 1H ЯМР (400 МГц, D2O, δ, м.д., 

J, Гц): 3.44–3.52 (m, 1H, H-4Glc), 3.55–3.64 (m, 3H, H-2Glc, H-3Glc, H-5Glc), 3.73 (dd, 1H, 

J 5.6, J 12.4, H-6aGlc), 3.90 (d, 1H, J 2.2, J 12.4, H-6bGlc), 4.66 (d, 1H, J 12.6, CH2), 4.71 
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(d, 1H, J 12.6, CH2), 5.04–5.15 (m, 1H, H-1Glc), 7.13 (ddd~td, J 1.1, J 7.5, 1H, Арил), 

7.19 (dd, J 0.8, J 8.3, 1H, Арил), 7.32–7.42 (m, 2H, Арил). 13C ЯМР (101 МГц, D2O, δ, 

м.д.): 59.2 (CH2), 60.4 (C-6Glc), 69.3 (C-4Glc), 72.9 (C-2Glc), 75.5 (C-3Glc или C-5Glc), 76.0 

(C-3Glc или C-5Glc), 100.4 (C-1Glc), 115.2 (Арил), 123.3 (Арил), 129.3 (Арил), 129.61 

(Арил), 129.64 (Арил), 154.5 (Арил). Спектроскопические характеристики согласу-

ются с литературными.207, 209 

3.3 Масштабирование синтеза ω-O-ваниллоилваниллолозида 

 

Шаг 1. АБГ 2 (3,58 г, 8,69 ммоль), свежеперекристаллизованную из кипящего 

гексана, и ванилин 3 (1,59 г, 10,45 ммоль, 1,2 экв.), растворяли в ацетоне (10 мл) в 

атмосфере Ar, добавляли при охлаждении на ледяной бане (0 °С) 2 М водный KOH 

(6 мл, 12 ммоль, 1,38 экв.). Реакционная масса при этом приобретала желтый цвет 

и образовывался белый осадок, который быстро растворялся после полного добав-

ления раствора КОН. После перемешивания в течение 6 ч при комнатной темпера-

туре (~20 °C) наблюдалась полная конверсия гликозильного донора 2 (Rf 2 0,56 

PhMe – EtOH 9:1, жёлтый цвет при проявлении FeCl3 при нагревании). Ацетон упа-

ривали in vacuo до образования белого осадка, который отфильтровывали, промы-

вали 1 М водным NaOH (300 мл) для полного удаления остаточного ванилина 3 

(Rf 3 0,33 PhMe – EtOH 9:1, тёмно-зелёный цвет при проявлении FeCl3 и коричне-

вый цвет при нагревании, оранжевый цвет при проявлении 2,4-ДНФГ), водой до 

рН 7 (800 мл), и сушили in vacuo с получением 2,85 г тетраацетата глюкозида вани-

лина 5 (68%): Rf 5 0,48 (PhMe – EtOH 9:1, коричневый цвет при проявлении 5% 

спиртовой H3PO4 с нагреванием, оранжевый цвет при проявлении 2,4-ДНФГ). 
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Шаг 2. Альдегид 5 (2,85 г, 5,91 ммоль) растворяли в EtOAc (30 мл), добав-

ляли последовательно воду (5 мл) и NaBH4 (0,894 г, 23,6 ммоль, 16 экв.) и энер-

гично перемешивали в течение 40 мин в герметичной колбе при комнатной темпе-

ратуре (~20–23 °C) до полной конверсии (контроль ТСХ, Rf 5 0,48→Rf 7 0,20 PhMe 

– EtOH 9:1). Слой EtOAc отделяли, водный слой разбавляли (до 25 мл) и экстраги-

ровали EtOAc (3 × 10 мл). Органические экстракты объединяли, промывали водой 

(3 × 50 мл), насыщенным водным раствором NaCl (100 мл), сушили над МgSO4 и 

концентрировали in vacuo с получением 2,60 г тетраацетата ваниллолозида 7 (91%) 

в виде белого порошка: Rf 7 0,20 (PhMe – EtOH 9:1, коричневый цвет при проявле-

нии H3PO4 с нагреванием, бесцветный при проявлении 2,4-ДНФГ). 

Шаг 3. Спирт 7 (2,60 г, 5,36 ммоль) смешивали с CBr4 (3,02 г, 9,11 ммоль, 

1,7 экв.) и сушили in vacuo (1 мбар, 15 мин), продували Ar. PPh3 (2,53 г, 9,65 ммоль, 

1,8 экв.), растворенный в сухом EtOAc (30 мл), добавляли по каплям при охлажде-

нии на ледяной бане (0 °C). Полученный бесцветный раствор перемешивали в те-

чение 30 мин при комнатной температуре (~20–23 °C) до полной конверсии спирта 

7 (Rf 7 0,25→Rf 23 0,50, гексан – EtOAc 1:1, коричневый цвет при проявлении H3PO4 

с нагреванием, оранжевый цвет при проявлении FeCl3 с нагреванием). EtOAc упа-

ривали in vacuo, а полученный остаток смешивали с ванилиновой кислотой 9 

(0,945 г, 5,62 ммоль, 1,05 экв.), свежепрокаленным K2CO3 (0,925 г, 6,69 ммоль, 

1,25 экв.) и сушили in vacuo (1 мбар, 1 ч). Смесь продували Ar, растворяли в сухом 

ДМФА (15 мл) и перемешивали 18 ч в темноте при комнатной температуре (~20–

23°C) до полной конверсии бромида 23 (Rf 23 0,50→Rf 20a 0,30, гексан – EtOAc 1:1, 

коричневый цвет при проявлении H3PO4 с нагреванием, зелёно-чёрный цвет при 

проявлении FeCl3 с нагреванием). ДМФА концентрировали in vacuo и соупаривали 

досуха с толуолом (5 × 20 мл). Полученный бурый остаток растворяли в EtOAc 

(30 мл), промывали насыщенным водным раствором NaHCO3 (3 × 30 мл), водой 

(3 × 30 мл) до рН 7 и насыщенным водным раствором NaCl (100 мл), сушили над 

МgSO4 и упаривали in vacuo с получением 20a в смеси с Ph3PO. 

Шаг 4. Полученный коричневый остаток растворяли в смеси EtOH (16 мл, 

268 ммоль, 50 экв.) и EtOAc (12 мл) с 37% водной HCl (10 мл, 118 ммоль, 22 экв.) 
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на ледяной бане с солью (−5 °C). Раствор перемешивали при комнатной темпера-

туре (~20–23 °C) в течение 25 ч (Rf (20a, PPh3O) 1,0→Rf 28 0,35, CHCl3 – EtOH 20:3, 

коричневый цвет при проявлении H3PO4 с нагреванием), нейтрализовали анионо-

обменной смолой Amberlyst A21 (25 г, промывали водой, EtOH). Затем анионит от-

фильтровывали и промывали EtOH (0,5 л), оставляли для экстракции при переме-

шивании в EtOH (0,5 л) на 18 ч и снова промывали EtOH (0,5 л). Объединённые 

вытяжки EtOH упаривали в вакууме до образования вязкой коричневой жидкости, 

которую очищали методом флэш-хроматографии с градиентным элюированием 

(последовательно гексан – EtOAc 0:1→1:1, CH2Cl2 – MeOH 1:0→4:1) с получением 

бесцветного порошка ω-O-ваниллолиллоозида 28 (405 мг, 16%). 
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Заключение 

По итогам диссертационного исследования получены следующие резуль-

таты: 

1. Предложен метод полного синтеза сложных эфиров арилгликозидов 

производных ванилина ацилированных по агликону из простых и легкодоступных 

субстратов и впервые получен ряд природных соединений. 

2. Показана возможность масштабирования химического синтеза слож-

ных эфиров арилгликозидов на примере ω-O-ваниллоилваниллолозида (литсеафо-

лозида В), без применения хлорированных растворителей и только одной колоноч-

ной хроматографией, с общим выходом 11% на 4 стадии, что намного эффективнее 

выделения из Ilex litseaefolia. 

3. Впервые предложен дивергентный метод полного синтеза природных 

арилглюкозидов, бензиловых эфиров салициловой и гентизиновой кислот вместе с 

их 2-O-ацетилпроизводными. 

4. Предложен способ ингибирования миграции ацетильных групп в син-

тезе углеводов в присутствии уксусной кислоты. Это позволило осуществить пер-

вый полный синтез природного гликозида 2-O-ацетилсалицина без применения 

оловоорганических соединений. 

5. Определено, что слабощелочная среда (pH 7,5−8,0) способствует 2-

O→6-O миграции ацетильных групп в синтезе гликозидов. При этом не происходит 

иных изменений химической структуры веществ и целевые продукты образуются 

селективно с высокими выходами. 
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Список сокращений и условных обозначений 

АБГ — 1-бромо-1-дезокси-2,3,4,6-тетра-O-ацетил-α-D-глюкопиранозид 

Арил — ароматический остаток глюкозида (в спектрах ЯМР) 

ВЭЖХ — высокоэффективная жидкостная хроматография 

ДМФА — N,N-диметилформамид 

ИК — инфракрасный 

НПВО — нарушенное полное внутреннее отражение 

м.д. — миллионные доли 

Т. пл. — температура (температурный интервал) плавления 

ТСХ — тонкослойная хроматография 

УФ — ультрафиолетовый 

ЯМР — ядерный магнитный резонанс 

Ac — ацетил 

Bn — бензил 

Bz — бензоил 

COSY — корреляционная спектроскопия 

CTMAB — цетилтриметиламмоний бромистый 

DCC — N,N′-дициклогексилкарбодиимид 

DCU — N,N′-дициклогексилмочевина 

DMAP — 4-(N,N-диметиламино)пиридин 

DMSO — диметилсульфоксид 

eda — этилендиамин 

HR-ESI-MS — масс-спектрометрия высокого разрешения с ионизацией 

электроспреем 

Et — этил 

FTIR — ИК-спектроскопия с преобразованием Фурье 

Glc — глюкозный (протон или углерод в спектрах ЯМР) 

HMBC — гетероядерная многосвязная корреляционная спектроскопия 

HSQC — гетероядерная одноквантовая корреляционная спектроскопия 

J — константа спин-спинового взаимодействия (Гц) 

Me — метил 

NOESY — ядерная спектроскопия с эффектом Оверхаузера 

PG — защитная группа 

Ph — фенил 
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pH — показатель кислотности среды 

Py — пиридин 

Q-TOF LC–MS — жидкостная хроматография–квадрупольная времяпролётная 

масс-спектрометрия 

Rf — показатель удерживания в ТСХ 

r.t. — комнатная температура (~20–23 °C) 

TBAC — тетрабутиламмоний хлористый 

δ — химический сдвиг (м.д.) 

𝜆𝑚𝑎𝑥  — длины волн (нм) локальных максимумов поглощения 

УФ/видимого излучения в УФ-спектре исследуемого вещества  

𝜈𝑚𝑎𝑥  — волновые числа (см−1) максимальных колебаний в ИК-спектре 

исследуемого вещества 

ω — положение кислотного остатка при оксиметильных группах 

агликонов в названиях сложных эфиров арилгликозидов 
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