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Полиазотсодержащие гетероциклические сое- 
динения представляют собой перспективный 
класс лигандов для синтеза координационных 
соединений переходных металлов, обладающих 
биологической активностью [1–3]. Бензими-
дазол и его производные проявляют широкий 
спектр фармакологических свойств. Комплек-
сообразование биологически важных органи-
ческих соединений с  ионами металлов позво-
ляет значительно увеличить их эффективность 
в сравнении со свободным органическим лиган-
дом. Координационные соединения переходных 
металлов с бензимидазолом и его производными 
оказывают антибактериальное, противопарази-
тарное, противовоспалительное, противовирус-
ное и противоопухолевое действия [4–15]. Ком-
плексы хлорида меди(II) с лигандами этого клас-
са имитируют активность супероксиддисмутазы 

(SOD), которая является одним из основных 
ферментов антиоксидантной системы. Метал-
лоферменты, среди которых значительной ак-
тивностью обладает Cu,Zn-SOD, катализируют 
реакцию диспропорционирования супероксид-
ных анион-радикалов и уменьшают вероятность 
образования еще более активного синглетного 
кислорода [16, 17]. Кроме того, SOD играет важ-
ную роль в антивозрастных механизмах [18, 19].

Ранее в нашей группе получена серия комплек-
сов галогенидов меди(II) с 4Н‑1,2,4-триазоло[1,5-а]
бензимидазолом, 3-метил‑1,2,4-триазоло[1,5-а]
бензимидазолом, 4-метил‑1,2,4-триазоло[1,5а]бен-
зимидазолом, 2,4-диметил‑1,2,4-триазоло[1,5-а]
бензимидазолом, 2-метил‑1,2,4-триазоло[1,5-а]
бензимидазолом и 2-(3,5-диметилпиразол‑1-ил)
бензимидазолом. Изучено цитотоксическое дей-
ствие комплексов и лигандов на клеточную линию 
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Hep‑2. Показано, что комплексообразование ме-
ди(II) с данными лигандами приводит к значитель-
ному усилению их цитотоксичности [20–24]. По-
лученный комплекс [CuLCl2] с 2-(3,5-диметилпи-
разол‑1-ил)бензимидазолом по цитотоксическому 
воздействию сопоставим с  цисплатином  [24]. 
Представлялось целесообразным продолжить ис-
следования в этом направлении.

Цель настоящей работы — получение новых 
координационных соединений меди(II), кобаль-
та(II) и никеля(II) и исследование их биологиче-
ской и магнитной активности. В качестве лиган-
да для синтеза использовали 2,4-диметилпиразо-
ло[1,5-а]бензимидазол (L, схема 1).

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Для синтеза использовали коммерчески до-
ступные реагенты и растворители без дополни-
тельной очистки. 2,4-Диметилпиразоло[1,5-а]
бензимидазол (L,C11H11N3) получали по методи-
ке [25].

Синтез [CuLCl] (I). Навески 0.19 г (1.0 ммоль) 
лиганда L и 0.17 г (1.0 ммоль) CuCl2 · 2H2O рас-
творяли отдельно в 5 мл этанола. Раствор соли 
прибавляли к раствору лиганда, при этом обра-
зовывался раствор фиолетового цвета, из кото-
рого быстро выпадал белый осадок. Осадок от-
фильтровывали, промывали несколько раз эта-
нолом и  высушивали на воздухе. Аналогично 
высушивали все полученные соединения. Выход 
0.08 г (28%).

Синтез [CuLBr] (II). Навески CuBr2 0.22  г 
(1.0 ммоль) и лиганда L 0.37 г (2.0 ммоль) рас-
творяли отдельно в 5 мл этанола или ацетона. За-
тем к раствору лиганда приливали раствор CuBr2 
в этаноле или ацетоне (5 мл). При любом соот-
ношении металл: лиганд и в обоих растворителях 
бурый раствор сразу обесцвечивался, и из него 
выпадал белый осадок, который отфильтровы-
вали и промывали несколько раз соответствую-
щим растворителем. Выход 0.30–0.32 г (91–97%) 
в этаноле, 0.18–0.20 г (55–61%) в ацетоне.

Синтез [CuL2Cl2] (III). Навеску лиган-
да L (0.09  г (0.5  ммоль) растворяли в  ацетоне 
(5 мл). К раствору L приливали раствор 0.19 г 
(1.0 ммоль) CuCl2 · 2H2O в ацетоне (5 мл). Об-
разовался раствор темно-красного цвета. Выпа-
дал серо-черный осадок, когда объем раствора 
уменьшился вдвое при медленном упаривании 
ацетона. Осадок отфильтровывали, промыва-
ли несколько раз ацетоном (цвет осадка не ме-
нялся) и высушивали на воздухе. Выход 0.17 г 
(67%). В маточном растворе при стоянии в тече-
ние ночи образовались пригодные для РСА тем-
но-красные кристаллы состава [CuL2Cl2] (III).

Синтез [CuL2(NO3)2] · H2O (IV), [CoL2Cl2] · 
· 0,5H2O (V), [CoL2(NO3)2] · 0,5H2O (VI), 
[NiL2(NO3)2] · 0,5H2O (VII). Навеску лиган-
да L 0.37 г (2.0 ммоль) растворяли в 5 мл ацето-
на. К полученному раствору L приливали рас-
твор 0.24  г (1.0 моль) CoCl2 · 6H2O или 0.29  г 
Co(NO3)2 · 6H2O или 0.29 г Ni(NO3)2 · 6H2O или 
0.24 г Cu(NO3)2 · 3H2O в 5 мл ацетона. При этом 
образовывались растворы коричневого (IV), си-
него (V), сиреневого (VI) или светло-зеленого 
(VII) цвета, из которых быстро выпадали осадки, 
совпадающие с цветом раствора. Осадок отфиль-
тровывали и промывали несколько раз этанолом. 
Выходы IV — 0.30 г (52%); V — 0.37 г (72%); VI — 
0.33 г (59%); VII — 0.20 г (36%).

Элементный анализ на C, H, N выполняли 
в аналитической лаборатории ИНХ СО РАН на 
приборе EURO EA 3000 фирмы EuroVector (Ита-
лия). Результаты анализа приведены в табл. 1.

РСА структур [CuL2Cl2] и [CoL2(NO3)2] прове-
ден по стандартной методике на автоматическом 
четырехкружном дифрактометре Bruker-Nonius 
X8Apex, оснащенном двухкоординатным CCD 
детектором, при температуре 150 K с использо-
ванием молибденового излучения (λ = 0.71073 Å) 
и графитового монохроматора. Интенсивности 
отражений измерены методом φ- и ω-сканиро-
вания узких (0.5°) фреймов. Поглощение учте-
но эмпирически по программе SADABS  [26]. 
Структуры расшифрованы прямым методом 
и  уточнены полноматричным МНК в  ани-
зотропном для неводородных атомов прибли-
жении по комплексу программ SHELXTL [27]. 
Атомы водорода уточнены в приближении жест-
кого тела. Кристаллографические данные и па-
раметры эксперимента приведены в табл. 2, ос-
новные межатомные расстояния и  валентные 
углы — в табл. 3.

Кристаллографические параметры струк-
тур [CuL2Cl2] и  [CoL2(NO3)2] депонированы 
в  Кембриджском банке структурных данных 

N

N

N

CH3

CH3

Схема 1.
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Таблица 1. Результаты элементного анализа комплексов I–VII

Соединение Брутто-формула
Найдено/вычислено, %

С H N
[CuLCl] (I) C11H11ClCuN3 46.1/46.5 3.8/3.9 14.5/14.8
[CuLBr] (II) C11H11BrCuN3 40.7/40.2 3.4/3.4 12.4/12.8
[CuL2Cl2] (III) C22H22Cl2CuN6 53.5/52.3 4.5/4.4 16.4/16.6
[CuL2(NO3)2] · H2O (IV) C22H24CuN8O7 46.4/45.9 4.0/4.2 19.3/19.5
[CoL2Cl2] · 0,5H2O (V) C22H23Cl2CoN6O0.5 53.7/51.9 4.4/4.6 16.4/16.5
[CoL2(NO3)2] · 0,5H2O (VI) C22H22CoN8O6.5 47.6/47.0 4.0/4.1 19.9/19.9
[NiL2(NO3)2] · 0,5H2O (VII) C22H22NiN8O6.5 48.6/47.0 4.1/4.1 19.7/19.9

Таблица 2. Кристаллографические данные, параметры эксперимента и уточнения структуры комплексов 
[CuL2Cl2] и [CoL2(NO3)2]

Параметр
Значение

[CuL2Cl2] [CoL2(NO3)2]
Брутто-формула C22H22Cl2CuN6 C22H22CoN8O6

М 504.89 553.40
Сингония Моноклинная Триклинная
Пр. группа C2/c P
a, Å
b, Å
c, Å
α,
β,  
γ

14.1769(8)
7.9398(4)

20.1106(14)
90

108.566(2)
90

7.8732(3)
10.6968(4)
15.1802(6)
87.907(2)
75.202(2)
68.805(1)

Объем, Å3 2145.9(2) 1150.22(8)
Z 4 2
ρ(выч.), г/cм3 1.563 1.598
μ(MoKα), мм–1 1.290 0.805
F(000) 1036 570
Размер кристалла, мм 0.42 × 0.35 × 0.08 0.30 × 0.21 × 0.09
Диапазон сбора данных по θ 2.137–26.363 1.390–26.420

Диапазон индексов h, k, l
–17 ≤ h ≤ 17  

–6 ≤ k ≤9  
–25 ≤ l ≤ 25

–9 ≤ h ≤ 9  
–13 ≤ k ≤ 13  
–18 ≤ l ≤ 18

Число измеренных рефлексов 7630 9166
Число независимых рефлексов (Rint) 2183 (0.0316) 4652 (0.0345)
Полнота сбора данных по θ = 25.25°, % 99.6 98.9
Число рефлексов/огр./параметров 2183/0/143 4652/0/339
S-фактор по F2 1.036 1.054
R1, wR2 (I >2σ(I)) 0.0469, 0.1172 0.0437, 0.0851
R1, wR2 (все данныe) 0.0545, 0.1218 0.0562, 0.0889
Остаточная электронная плотность (max/min), е/Å3 1.475/–0.510 0.633/–0.421

(№ CCDC2321779 и  2321780 соответственно; 
www.ccdc.cam.ac.uk/data_reguest/cif).

Дифрактометрическое исследование (РФА) 
поликристаллических соединений выполнено на 
дифрактометре Shimadzu XRD7000 (излучение 
CuKα, Ni-фильтр, сцинтилляционный детектор) 
при комнатной температуре.

ИК-спектры поглощения снимали на спек-
трометрах ScimitarFTS2000 и Vertex 80 в области 
4000–100 см–1. Образцы готовили в виде пасты 
в вазелиновом или фторированном маслах и по-
лиэтилене при комнатной температуре.

Спектры диффузного отражения регистри-
ровали на сканирующем спектрофотометре 

http://www.ccdc.cam.ac.uk/data_reguest/cif
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UV‑3101 РС фирмы Shimadzu при комнатной 
температуре.

Измерения магнитных свойств проводи-
ли на SQUID-магнетометре MPMS-XL фир-
мы Quantum Design в  интервале температур 
1.77–300 K и магнитных полей H 0–10 кЭ. Для 
определения парамагнитной составляющей мо-
лярной магнитной восприимчивости (χp(T)), из 
измеренных значений полной восприимчиво-
сти χ = M/H (M = намагниченность) вычитали 
вклады диамагнетизма χd и возможного ферро-
магнетизма микропримесей χFM. Температур-
но-независимый вклад χd вычисляли согласно 
аддитивной схеме Паскаля. Для определения 
ферромагнитного вклада χFM проводили изме-
рения полевых зависимостей M(H) и  темпе-
ратурных зависимостей M(T) при различных 
значениях магнитного поля, после чего полная 
намагниченность образца разделялась на ферро-
магнитную и парамагнитную компоненты. Для 
исследованного образца ферромагнитный вклад 
в намагниченность при H = 10 кЭ не превышал 
0.01 и 2% при T = 1.77 и 300 K соответственно.

Цитотоксическую и  цитостатическую ак-
тивность синтезированных соединений оцени-
вали на клеточной линии гепатоцеллюлярной 
карциномы человека HepG2 методом двойного 
окрашивания флуоресцентными красителями 
Hoechst 33342/ пропидий йодид (PI) [28]. Клетки 
высевали на 96-луночные планшеты по 5 × 103 
клеток на лунку в  питательной среде IMDM 
(Sigma-Aldrich, США) с 10%-ным содержанием 
эмбриональной бычьей сыворотки (HyClone, 
США) и  культивировали 24 ч в  стандартных 
условиях (влажная атмосфера, 5% CO2, 37°C). 
Комплексы растворяли в этаноле с добавлением 
ДМСО и готовили рабочие растворы методом 
серийных разведений средой IMDM, конечная 
концентрация EtOH  <  1%. Клетки обрабаты-
вали соединениями (1–50  мкмоль л–1), инку-
бировали в течение 48 ч и окрашивали Hoechst 
33342 (Sigma-Aldrich, Швейцария) и пропидием 

йодидом (Invitrogen, США) в  течение 30 мин 
при 37°C. Съемку проводили на приборе IN Cell 
Analyzer 2200 (GE Healthcare, UK) в автомати-
ческом режиме по 4 поля на лунку. Получен-
ные изображения анализировали с  помощью 
программы In Cell Investigator (GE  Healthcare, 
UK) для определения живых, мертвых и апоп-
тотических клеток во всей популяции. Резуль-
тат представлен в виде процентного содержания 
клеток из трех лунок ± среднеквадратическое 
отклонение.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Координационные соединения Cu(II), Co(II), 
Ni(II) I–VII получены при взаимодействии эта-
нольных или ацетоновых растворов солей и L. 
В этанольной среде комплексообразование со-
провождается процессом восстановления ме-
ди(II) до меди(I), что позволяет выделить ком-
плексы [CuLCl] (I) и [CuLBr] (II).

Все полученные комплексы на воздухе и при 
комнатной температуре устойчивы в  течение 
длительного времени и негигроскопичны. Они 
хорошо растворимы в ацетоне, хлористом мети-
лене, значительно хуже  — в этаноле и практиче-
ски нерастворимы в воде.

При соотношении Cu : L = 1 : 2 из раствора 
выделен темно-серый осадок, который по ре-
зультатам измерения магнитной восприимчиво-
сти содержит ионы как меди(I), так и меди (II). 
В процессе восстановления меди(II) некоторое 
количество лиганда окисляется и одновременно 
с  этим претерпевает конденсацию с  раствори-
телем (схема 2) с образованием 1-(2,4-диметил-
пиразоло[1,5-а]бензимидазол‑3-ил)этанон) (L*, 
C13H13N3O).

После отфильтровывания полученного тем-
но-серого осадка в маточном растворе при стоя- 
нии в  течение суток образовались пригодные 

Таблица 3. Основные межатомные расстояния (d, Å) координационных узлов в  структурах комплексов 
[CuL2Cl2] и [CoL2(NO3)2]*

[CuL2Cl2] [CoL2(NO3)2]
d, Å d, Å

Cu(1)-N(1) 1.975(3) Co(1)-N(11) 2.051(2)
Cu(1)-N(1)#1 1.975(3) Co(1)-O(11) 2.0525(19)
Cu(1)-Cl(1)#1 2.2676(8) Co(1)-N(21) 2.060(2)
Cu(1)-Cl(1) 2.2676(8) Co(1)-O(22) 2.089(2)

Co(1)-O(21) 2.256(2)
Co(1)-O(12) 2.308(2)

*Оператор симметрии:#1 –x + 1, y, —z + ½.
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для РСА темно-красные кристаллы состава 
[CuL2Cl2] (III) (см. табл. 1, рис. 1).

По данным РСА, комплекс III кристаллизу-
ется в моноклинной сингонии (табл. 2). В неза-
висимой части ячейки присутствует половина 
молекулярного комплекса III, положение атома 
Cu совпадает с осью 2 вдоль параметра b (рис. 2). 
Структура островная молекулярная. Нейтраль-
ный молекулярный комплекс [CuL2Cl2] содержит 
катион Cu2+, два координированных аниона Cl– 
и две молекулы лиганда L, координированные 
к иону Cu2+ монодентатно атомом азота пира- 
зольного кольца. Координационный полиэдр 
Cu2+ плоский искаженно-квадратный (рис. 1), 
преимущественно искажение обусловлено раз-
ной длиной контактов Cu–Cl и Cu–N (табл. 3), 
тогда как углы ClCuN близки к 90˚.

Упаковку молекулярных комплексов мож-
но представить как искаженную гексагональ-
ную шаровую упаковку типа ABAB вдоль пара-
метра c (рис. 3). Расстояния Cu…Cu внутри та-
кого псевдогексагонального слоя изменяются 
в  диапазоне 7.940–8.124(1) Å, а  углы CuCuCu 

ближайших центров комплексных частиц  — 
в диапазоне 58.5˚–60.75˚, что говорит о малом 
искажении упаковки согласно внешней форме 
частиц. В структуре также наблюдается согласо-
вание ориентации плоских частей органических 
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Схема 2. Превращение 2,4-диметилпиразоло[1,5-а]бензимидазола в  1-(2,4-диметилпиразоло[1,5-а]бензимида-
зол‑3-ил)этанон).
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Рис. 1. Молекулярная структура комплекса [CuL2Cl2].

Рис.  2. Кристаллическое строение комплекса 
[CuL2Cl2].
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Рис 4. Молекулярное строение комплекса [CoL2(NO3)2].

Рис. 5. Кристаллическое строение комплекса [CoL2(NO3)2].

0a c

b

Рис. 3. Гексагональный мотив упаковки молекуляр-
ных комплексов [CuL2Cl2], показанный в плоскости 
ab (атомы Н опущены для ясности).

лигандов соседних молекулярных комплексов, 
но полноценного стекинга не наблюдается из-за 
значительного смещения ароматических систем 
друг относительно друга.

При перекристаллизации [CoL2(NO3)2] · 
· 0,5H2O (VI) из ацетона удалось получить мо-
нокристаллы безводного комплекса, пригодные 
для рентгеноструктурного анализа. По данным 
РСА, комплекс [CoL2(NO3)2] кристаллизуется 
в триклинной сингонии (табл. 2). В независи-
мой части ячейки присутствует полная моле-
кула комплекса, находящаяся в общем положе-
нии пространственной группы (рис. 4). Струк-
тура также является островной молекулярной, 
как и  в  случае комплекса III (рис.  5). Псевдо- 
октаэдрический координационный узел CoN2O4 
формируется двумя молекулами лиганда L, 
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координированными к иону Co2+ монодентатно 
атомом азота пиразольного кольца и двумя би-
дентатно связанными нитрат-ионами (рис. 4).

Упаковку молекулярных фрагментов так-
же можно описать как сильно искаженную 
гексагональную вдоль параметра c, но в  дан-
ном случае типа АААА (рис.  6), с  расстояния-
ми между центpами молекулярных комплексов 
7.873–10.748 Å. Стекинг в данном случае также 
затруднен из-за значительного смещения аро-
матических фрагментов соседних молекулярных 
комплексов и  наличия неплоских метильных 
заместителей именно со стороны возможного 
стекинга.

Анализ данных РФА свидетельствует о том, 
что все комплексы кристаллические (рис. 7, 8). 
Вместе с  тем, комплексы с  одинаковым чис-
лом лигандов состава [CuLA] (А  = Cl–, Br–) 
и [ML2A2] (М = Co, Ni, Cu; А = Cl–, NO3

–) не 
изоструктурны.

В  ИК-спектре L присутствуют полосы ва-
лентных колебаний ν(C–H) в диапазоне 3200–
2800 см–1 и чувствительных к координации ко-
лебаний пиразоло[1,5-а]бензимидазольного 
остова при 1690–1400 см–1. В спектрах синтези-
рованных комплексов хлоридов меди валентные 
колебания пиразольного и имидазольного колец 
смещены на ~30 см–1 в высокочастотную область 
относительно валентных колебаний в молекуле L, 
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Рис.  7. Дифрактограммы комплексов состава 
[CuLHal].

Рис.  8. Дифрактограммы комплексов состава 
[ML2A2].

Рис. 6. Гексагональный мотив упаковки молекулярных комплексов [CoL2(NO3)2], показанный в плоскости ab (атомы 
Н опущены для ясности).
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что свидетельствует о координации атомов азо-
та пиразольного кольца к металлу [29] (табл. 4). 
Следует отметить, что полосы колебаний нитрат- 
иона (ν5 в интервале 1620–1490 см–1, ν1 в интервале 
1290–1160 см–1, ν2 в интервале 1040–990см–1) пол-
ностью перекрываются полосами колебаний гете-
роциклов R и δ(С–H), что не позволяет, по дан-
ным ИК-спектроскопии, сделать вывод о способе 
координации этого аниона.

В  спектре L в  низкочастотном диапазоне 
(400–100  см–1) проявляются полосы деформа-
ционных колебаний лиганда δ(C–H) (429, 363, 
322, 288, 238, 194, 142, 110 см–1), которые в спек-
трах комплексов I–III смещаются весьма незна-
чительно (~3–5  см–1). Кроме того, в  спектрах 
комплексов I–III присутствуют малоинтенсив-
ные полосы, соответствующие колебаниям свя-
зей ν(Cu–N) при 400 см–1 (для I и III) или при 
394  см–1 (для II); δ(Cu–N) при 247  см–1 (для 
I  и  II) или при 248  см–1 (для III); а  также по-
лосы валентных колебаний концевых связей 

Cu–Cl при 280 (I) или 282 см–1 (III) и Cu–Br при 
223 см–1 (II).

В  электронных спектрах диффузного отра-
жения комплексов V–VII (табл. 5) в диапазоне 
200–1000 нм наблюдаются широкие полосы по-
глощения, положение которых характерно для 
спектров комплексов кобальта(II) и никеля(II) 
с азотсодержащими лигандами [30].

Полученные данные позволяют сделать вы-
вод о  том, что комплекс V имеет тетраэдриче-
ское строение, а  комплексы нитратов Co(II) 
иNi(II) — искаженно-октаэдрическое строение 
координационного полиэдра. Для этих комплек-
сов рассчитаны параметры расщепления в кри-
сталлическом поле. Для комплекса V оценка 
проводилась с использованием Приложения V 
из монографии [30] (таблица V.1); получены зна-
чения В = 830 см–1 и 10Dq = 7473 см–1. Для VI 
значение 10Dq рассчитано из условия ν1 = 8.8Dq 
и  составляет 12153  см–1, для VII значение 
10Dq = ν1 = 10846 см–1. Величины параметров Dq 

Таблица 4. Волновые числа (частоты, см–1) максимумов полос поглощения в ИК-спектрах L и комплексов I–VII

Отнесение L I II III IV V VI VII
ν (О–Н) 3415 3445 3437 3437
ν (Cring–H) 3125,

3019
3125,
3017

3125,
3061

3076,
3017

3142,
3057

3175 3180 3175

νas (CH3) 2924 2905 2906 2914 2940 2926 2923 2922
νs (CH3) 2854 2848 2851 2841 2820 2854 2853 2851
ν (C–H) 2726,

2675
2716,
2648

2718,
2658

2712,
2635

2749,
2714,
2637

2726,
2672

2726,
2676

2725,
2675

R(bz) 1622 1620 1626 1623 1655,
1603

1622 1625 1621

R(pz) 1558 1585 1591,
1558

1595,
1585

1587 1598 1592 1595

R(im) 1464 1471 1468 1470,
1454

1485,
1477,
1469

1483 1478 1484

δ(С–H) плоскостное 
ножничное
(scissoring)

1377,
1304,
1265

1352 1377,
1350,
1321,
1279,
1240,
1207

1373,
1339,
1321,
1277,
1236

1362,
1346,
1269

1377,
1320

1377,
1305

1377,
1304,
1265

δ (С–H) внеплоскостное  
крутильное (twisting)

1143,
1100,
1073

1128 1169,
1124,
1078,
1061,
1017

1163,
1126,
1045

1169,
1128,
1064,
1042,
1013

1162 1154 1153

δ (С–H) внеплоскостные 
маятниковые

966,
920, 880

918 949,
912

968 920,
868

969 969

δ (С–H) плоскостные  
маятниковые (rocking)

722,
611

735,
610

725 727 739,
685,
644,
607

722 722 722
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указывают на то, что в координационные узлы 
VI, VII входят как атомы азота, так и атомы кис-
лорода. Это подтверждается данными РСА для 
комплекса [CoL2(NO3)2].

Магнетохимическое исследование образ-
ца III демонстрирует парамагнитное поведение 
во всем исследованном диапазоне температур 
1.77–300 K (рис. 9). В интервале Т = 20–300 K, 
температурная зависимость магнитной воспри-
имчивости, измеренная в  полях H = 1, 10 кЭ, 
хорошо описывается формулой Кюри–Вейс-
са χp(T) = NA µ2

эфф/3kB(T – θ) с эффективным 
магнитным моментом µэфф ≈ 1.76 µВ и констан-
той Вейсса θ ≈ –0.4 K. Полученная величина 
µэфф близка к теоретическому чисто спиновому 
значению µэфф (Cu2+) ≈ 1.73 µВ для ионов меди 
Cu2+ (S  = 1/2), а  значение константы Вейс-
са соответствует слабому антиферромагнитно-
му (АФМ) обменному взаимодействию J между 
ионами меди Cu2+. В модели среднего поля для 
изотропного обменного взаимодействия величи-

на θ описывается выражением ϑ = +
zJ

S S
k

2 1
3
( )

,
B

 

где z — число ближайших соседей в магнитной 
подрешетке, kB  — константа Больцмана. Со-
ответственно, в  этом приближении значение 
zJ/kB ≈ 0.8 K.

Детальный анализ данных χp(T) в  области 
низких температур показывает, что при T < 20 K 
магнитная восприимчивость отклоняется от за-
висимости Кюри–Вейсса в  сторону бо/ льших 
значений, что обычно указывает на одномер-
ный цепочечный характер обменных взаимо-
действий [31]. Действительно, кривая χp(T) 
в  широком диапазоне 1.77–300 К  температур 
лучше согласуется не с  зависимостью Кюри–
Вейсса, а  с  выражением Бонне–Фишера [32] 
для антиферромагнитных S = 1/2 цепочек, опи-
сываемых гамильтонианом H J S Sch i

i
i= ⋅∑ +

� �
1,  

с параметром Jch/kB ≈ 0.5 K, характеризующим 
обменное взаимодействие между ионами Cu2+ 
внутри цепочки. Такое магнитное поведение мо-
жет указывать на особенность упаковки молекул 
комплекса в  решетке кристалла, при которой 
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Рис. 9. Температурные зависимости магнитной восприимчивости образца III, измеренные в магнитных полях  
H = 1, 10 кЭ (а); температурные зависимости обратной восприимчивости 1/χp и эффективного магнитного момента 
µeff, рассчитанного в приближении невзаимодействующих ионов (θ = 0) (б).

Таблица 5. Параметры спектров диффузного отражения комплексов V–VII

Соединение λ, нм ν, см–1 Отнесение
[CoL2Cl2] · 0,5H2O (V) 446 ν3 = 22420 4А2→4Т1(Р)

807 ν2 = 12390 4А2→4Т1(F)
[CoL2(NO3)2] · 0,5H2O (VI) 433 ν3 = 23095 4T1g(F)→4T1g(P)

660 ν2 = 15150 4T1g(F)→4A2g

935 ν1 = 10695 4T1g(F)→4T2g

[NiL2(NO3)2] · 0,5H2O (VII) 395 ν4 = 25316 3А2g→3T1g(P)
510 ν3 = 19610 3А2g→3T1g

665 ν2 = 15038 3А2g→1Eg

922 ν1 = 10846 3А2g→3T2g
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обменное взаимодействие между ионами Cu2+ 
осуществляется преимущественно лишь вдоль 
одного кристаллографического направления.

Дополнительную информацию о магнитном 
состоянии ионов меди в образце III можно по-
лучить из полевой зависимости намагниченно-
сти (рис. 10). Полученные данные M(H) и нор-
мированной восприимчивости χ(H)/χ(0) со-
ответствуют поведению ионов Cu2+ со слабым 
антиферромагнитным взаимодействием меж-
ду ними и могут быть хорошо описаны (штри-
ховые линии) теоретической зависимостью 
для системы парамагнитных центров (S = 1/2, 

g = 2.1) c изотропным АФМ-взаимодействием 
zJ/kB = 0.30 K. Следует отметить, что при ап-
проксимации высокотемпературных данных 
зависимостью Кюри–Вейсса было получено 
значение zJ/kB = 0.80 K, при использовании ко-
торого модель изотропного АФМ-обмена дала 
бы значительно заниженные значения намагни-
ченности (пунктирная линия на рис. 10). Таким 
образом, измеренная полевая зависимость на-
магниченности также свидетельствует о  суще-
ственном (более чем в 2.5 раза) уменьшении эф-
фективного значения J при низкой температуре, 
что подтверждает преимущественно одномерный 
характер обменного взаимодействия в кристал-
ле III. Анизотропия обменного взаимодействия 
в кристалле III может быть связана с частичным 
стекингом плоских частей органических лиган-
дов соседних молекул, но измеренная величина J 
слишком мала, чтобы исключить другие возмож-
ности и сделать достоверные выводы о механиз-
ме АФМ-взаимодействия.

Изучение влияния соединений на жизне-
способность клеток гепатоцеллюлярной карци-
номы HepG2 после 48 ч воздействия показало, 
что лиганд и комплексы [CuL2Cl2] (кристаллы) 
и  [CuLCl] (порошок) не проявляют цитоток-
сической активности, однако при воздействии 
максимальной исследуемой концентрации 
50 мкмоль/л лиганда и хлоридов меди(I) и ме-
ди(II) количество клеток после инкубации с со-
единениями снижено на 30% по сравнению 
с контролем, что свидетельствует о наличии ци-
тостатического эффекта (рис. 11). Для комплек-
са [CuLBr] цитостатический эффект наблюдался 
для минимальной исследованной концентрации 
0.2 мкмоль/л, количество клеток снижено на 
10% по сравнению с контролем.

В аналогичных условиях эксперимента клас-
сические препараты карбоплатин и цисплатин 
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Рис. 11. Влияние исследуемых соединений на жизнеспособность клеток HepG2: 1 — количество клеток, 2 — мертвые 
клетки, 3 — живые клетки, 4 — апоптотические клетки.
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Рис. 10. Полевые зависимости намагниченности M 
и нормированной восприимчивости χ(H)/χ(0) образ-
ца III. Штриховыми линиями показана аппроксима-
ция данных теоретической зависимостью для системы 
парамагнитных центров (S = 1/2, g = 2.1) c изотроп-
ным АФМ взаимодействием zJ/kB = 0.30 K. Для срав-
нения пунктирной линией показана теоретическая 
намагниченность системы таких же парамагнитных 
центров с zJ/kB = 0.8 K (θ ≈ –0.4 K).
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оказывают существенное влияние на клетки 
HepG2 по сравнению с  новыми комплекса-
ми. Значения LC50 (концентрация препарата, 
при воздействии которой количество живых 
клеток снижено на 50% по сравнению с  кон-
тролем) и  IC50 (концентрация препарата, при 
воздействии которой общее количество кле-
ток снижено на 50% по сравнению с  контро-
лем) равны для карбоплатина 32 ± 2 мкмоль/л 
и 3.6 ± 0.2 мкмоль/л соответственно, и для цис-
платина 33 ± 5 мкмоль/л и 3.6 ± 0.2 мкмоль/л 
соответственно [28]. Поскольку клеточная ли-
ния HepG2 является опухолевой, то экспрессия 
и активность некоторых ферментов, таких как 
CYP2C9, CYP2C19 и CYP3A4, участвующих в ме-
таболизме ксенобиотиков, в этих клетках значи-
тельно ниже по сравнению с экспрессией и ак-
тивностью этих ферментов из неопухолевых об-
разцов печени человека [33–36]. Однако клетки 
HepG2 часто используют для оценки in vitro по-
тенциальной гепатотоксичности новых молекул 
на этапах первичного скрининга [37]. В некото-
рых случаях препараты карбоплатин [38] и цис-
платин [39] демонстрируют гепатотоксичность, 
поэтому результаты данного исследования могут 
свидетельствовать об отсутствии потенциальной 
гепатотоксичности новых комплексов.

Таким образом, синтезированы и  охаракте-
ризованы новые комплексы меди(I), меди(II), 
кобальта(II) и никеля(II) c 2,4-диметилпиразо-
ло[1,5-а]бензимидазолом. На клетках HepG2 
показано, что в диапазоне концентраций от 0,2 
до 50 мкмоль/л лиганд и  комплексы хлорида 
и бромида меди(I) и меди(II) не проявляют ци-
тотоксическую активность, но оказывают цито-
статический эффект на клетки. Наиболее выра-
женным цитостатическим эффектом обладает 
комплекс [CuLBr].

Авторы заявляют, что у  них нет конфликта 
интересов.
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Coordination Compounds of 3d Metals with 2,4-Dimethylpyrazolo[1,5-а]
benzimidazole: Magnetic and Biological Properties

O. G. Shakirovaa, b, *, T. A. Kuz’menkoc, N. V. Kurat’evaa, L. S. Klyushovad, 
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New coordination compounds of copper(I), copper(II), cobalt(II), and nickel(II) with 
2,4-dimethylpyrazolo[1,5-а]benzimidazole (L) were synthesized and studied. The complexes [CuLCl] (I), 
[CuLBr] (II), [CuL2Cl2] (III), [CuL2(NO3)2] · H2O (IV), [CoL2Cl2] · 0,5H2O (V), [CoL2(NO3)2] · 
· 0,5H2O (VI), and [NiL2(NO3)2] · 0,5H2O (VII) were studied by IR spectroscopy and powder and 
single crystal X-ray diffraction (CCDC nos. 2321779 ([CuL2Cl2]), 2321780 ([CoL2(NO3)2])). The results 
indicate that the coordination polyhedron in 2,4-dimethylpyrazolo[1,5-a]benzimidazole complexes is 
formed by the nitrogen atoms of the monodentate ligand and the coordinated anion. The cytotoxic and 
cytostatic properties of L and complexes I–III were studied in relation to the HepG2 hepatocellular 
carcinoma cells.

Keywords: synthesis, coordination compounds, 3d metals, 2,4-dimethylpyrazolo[1,5-a]benzimidazole, powder 
and single crystal X-ray diffraction, UV/Vis and IR spectroscopy, magnetic susceptibility, in vitro assay, HepG2
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