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Хроматографическое исследование некоторых производных адамантана в условиях высокоэффективной жидкостной хроматографии
Chromatographic investigation of some adamantan`s derivatives under the conditions of high performance liquid chromato-graphy
Изучены термодинамические характеристики сорбции амидразонов адамантанового ряда, установлена взаимосвязь между хроматографическим поведением этих соединений и строением их молекул, а также составом подвижной фазы в условиях обращенно-фазового (ОФ) варианта высокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ).

The thermodynamic characteristics of sorption of the adamantan`s  amidrazons have been studied. The interrelation between a chromatographic behavior of these compounds and a structure of their molecules and also composition of a mobile phase under the conditions of reversed-phase (RP) variant of high performance liquid chromatography (HPLC) have been established.
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Спустя 30 с лишнем лет со дня открытия адамантана это уникальное соединение продолжает  вызывать неизменный интерес исследователей, работающих в различных областях науки. Производные адамантана широко используются в качестве моделей для решения теоретических задач физической и органической химии, а также представляют значительную практическую ценность благодаря проявляемой ими биологической активности, обусловленной ярко выраженной липофильной природой каркасного углеродного фрагмента адамантана. [1]
Не менее интересно использование этих соединений при решении широко обсуждаемой на протяжении последних десятилетий проблемы ”Количественные соотношения структура – свойство” (QSPR – Quantitative Structure-Properties Relationships [2, 3]. Структура и физико-химические свойства различных производных адаманатана исследованы разнообразными методами, среди которых существенную роль играет хроматография. [4]
Целью настоящей работы явилось изучение термодинамических характеристик сорбции амидразонов адамантанового ряда, установление взаимосвязи между хроматографическим поведением этих соединений и строением их молекул, а также составом подвижной фазы в условиях обращенно-фазового (ОФ) варианта высокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ). 

Нами были исследованы производные N3-фенил-1-адамантил-карбоксамидразрна  с различными заместителями в фенильном, адамантильном фрагменте молекулы, при атоме N1 и некоторые другие. 
Исследование проводили в условиях обращенно-фазовой ВЭЖХ на колонке диасфер 110 – С18, заполненной сорбентом -  силикагелем, модифицированном октадецильными углеводородными радикалами (С18). В качестве подвижной фазы применяли смесь ацетонитрил-вода (9:1, 8:2, 7:3, 6:4 и 1:1 по объему). Характеристики молекул сорбатов рассчитаны в рамках ограниченного метода Хартри-Фока полуэмпирическим квантово-химическим методом PM3 с полной оптимизацией геометрии молекул по Polak-Ribiere в программе HyperChem 8 Professional. Полученные данные представлены в таблице 1.
Таблица 1
 Взаимосвязь между характеристиками удерживания амидразонов адамантанового ряда и параметрами их молекул при разных составах подвижной фазы
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	Обозначения:  k – фактор удерживания, ΔG – свободная энергия сорбции (кДж/моль), µ - дипольный момент, α - поляризуемость, lgP – липофильность молекул сорбатов.


Хроматографическое удерживание в жидкостной хроматографии, как известно, определяется совокупностью межмолекулярных взаимодействий в системе сорбат – сорбент – элюент, которые, в свою очередь, связаны с распределением электронной плотности и строением молекул – участников процесса. Поэтому при оценке хроматографического поведения производных адамантана было учтено, с одной стороны, влияние состава и природы элюента, и, с другой стороны, строение и физико-химические характеристики молекул сорбатов [5,6]. 
Исследованные вещества принадлежат  к числу полифункциональных, содержащих липофильный адамантановый радикал и гидрофильную амидразонную группировку и, значит, способны как к специфическим, так и неспецифическим взаимодействиям с компонентами хроматографической системы.
Поскольку в условиях ВЭЖХ производные адамантана удерживаются за счет дисперсионного взаимодействия объемного адамантанового каркаса с неполярной фазой, различие в величинах характеристик удерживания будет определяться природой заместителя в адамантановом ядре и природой используемого элюента. Для сравнительной оценки влияния природы заместителей на хроматографическое удерживание нами был использован метод структурной аналогии. Используя последовательную замену заместителей в адамантановом каркасе, можно провести сравнительную оценку хроматографического поведения функциональных производных в условиях ВЭЖХ [7].  
Из полученных данных следует, что удерживание изученных соединений изменяется в целом симбатно изменению их физико-химических свойств, зависящих от объема молекул и отвечающих за неспецифические (дисперсионные) взаимодействия с неполярной неподвижной фазой. Так, удерживание растет с увеличением объема, поляризуемости и липофильности молекул сорбатов. Наилучшие корреляции наблюдаются между удерживанием и липофильностью (см. рис. 1). Согласно теории Хорвата [8], с ростом гидрофобности (липофильности) усиливаются сольвофобные взаимодействия между сорбатом и молекулами полярной подвижной фазы, приводящие к «прижиманию» менее полярных молекул растворенных веществ к неполярной поверхности неподвижной фазы. 
Также наблюдаются корреляции между удерживанием и полярностью (µ) исследованных соединений. В целом с увеличением полярности аналитов растет их склонность к ориентационным взаимодействием с растворителем и соответствующему уменьшению удерживания. Вследствие близости структур исследованных соединений можно допустить, что специфические взаимодействия функциональных групп молекул с компонентами подвижной фазы не вносят существенного вклада в различие в их удерживании.

Для исследованных соединений соблюдается характерная для ОФ ВЭЖХ зависимость удерживания от состава бинарной подвижной фазы (см. рис 2). Так, повышение полярности элюента способствует увеличению силы притяжения полярных молекул растворителя друг к другу. Таким образом, увеличение количества воды в подвижной фазе приводит к ослаблению взаимодействия молекул сорбата с элюентом и, соответственно, росту удерживания. 

Для оценки влияния концентрации органического растворителя чаще всего пользуются упрощенными моделями, приводящими к вполне удовлитворительным результатам. Наиболее распространенными являются модели Снайдера – Сочевинского и Скотта – Кучеры. Анализ данных моделей показывает наличие значительных отклонений от линейных зависимостей в широком интервале концентраций, что явно указывает на существенное влияние межмолекулярных взаимодействий между сорбатом и компонентами подвижной фазы.
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	Рис 1. Зависимость логарифма фактора удерживания адамантилсодержащих амидразонов от липофильности
	Рис 2. Зависимость логарифма фактора удерживания от логарифма концентрации органического 

модификатора подвижной фазы



Таким образом в работе исследовано хроматографическое поведение некоторых амидразонов адамантана в условиях ОФ ВЭЖХ. Выявлены корреляции между величинами физико-химических параметров молекул сорбатов, а также составом подвижной фазы и термодинамическими характеристиками сорбции этих веществ в условиях эксперимента. Показано, что удерживание исследованных соединений определяется дисперсионным взаимодействием с неподвижной фазой, при этом существенную роль играет ориентационное взаимодействие сорбатов с модификатором подвижной фазы – ацетонитрилом. 
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