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Annotatsiya: Ushbu mavzu orgali guanidin hosilalari va tegishli birikmalarni
olishning umumiy usullari, ularning kimyoviy xossalari va tuzilish xususiyatlariga
bag ‘ishlangan. Bir tomondan, guanidin va uning hosilalari tirik organizmlarning
metabolizmida hal qiluvchi rol o ‘ynaydi. Boshqa tomondan, o ziga xos xususiyatlari
va sintezi tufayli guanidin hosilalari sintetik dorilar va biosid moddalar,
katalizatorlar, ligandlar va tam beruvchi moddalar sifatida ishlatiladi. Bundan
tashgari, guanidin hosilalari zamonaviy aqglli materiallarni yaratish uchun asos
bo'lib xizmat giladi.
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Aunnomauyun: Jlanwas mema noceiujena oOWUM Memooam NoJy4eHUs
NPOU3BOOHBIX 2YAHUOUHA U POOCMBEHHBIX COCOUHEHUN, UX XUMUYECKUM CEOUCTNEAM
u cmpykmypuvim ceovicmeam. C 00HOU CMOPOHbI, 2YaHUOUH U €20 NPOU3B00HblE
ucsparom 8ancHelwy!o poib 6 memaboarusme ncusvblx opeanusmos. C Opyeoll
CMOPOHbL, 01a200aps CBOUM VHUKALbHLIM C8OUCMBAM U CUHME3Y NPOU3B0O0HbIE
2YAHUOUHA UCNONL3YIOMCS 8 Kauecmee CUHMEemUudecKux J1eKkapcme u Ouoyuoos,
Kamanuzamopos, nucanoos u 006asox. Kpome moeo, npouzsoomnvie cyanuouna
CILYIHCAM OCHOBOU O/l CO30AHUSL COBPEMEHHBIX YMHBIX MAMEPUANOB.
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OueyanuouH, apeuHuH, Kpeamutut, OKCaluiMo4esutd.
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Abstract: This topic is devoted to the general methods of obtaining guanidine
derivatives and related compounds, their chemical properties and structural
properties. On the one hand, guanidine and its derivatives play a crucial role in the
metabolism of living organisms. On the other hand, due to its unique properties and
synthesis, guanidine derivatives are used as synthetic drugs and biocides, catalysts,
ligands and additives. In addition, guanidine derivatives serve as the basis for the
creation of modern smart materials.
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Kirish: Ushbu ishning magsadi guanidin va uning hosilalarining kuchli sintetik
potentsialini biotsid, katalitik va yangi samarali birikmalar va materiallarni izlash
kontekstida organoelement birikmalari kimyosi rivojlanishining yangi bosqichi

bilan bog’lash va boshqa qimmatli xususiyatlarni o‘z ichiga oladi [1].

lzgandlar katallzatorlar
shakarsimon moddalar— ‘ - molekulyar yelimlar
antibakterial vosztalar asoszy gism komponenti

Kremniyli guanidinni oz ichiga olgan birikmalar sintezi sohasidagi birinchi
dalda beruvchi natijalar (vide infra) bizga zamonaviy organosilikon kimyosi va
guanidin hosilalari kimyosini yanada kesishish va o‘zaro boyitish istigbollariga
yangicha garash imkonini beradi.

Strukturaviy kimyo nuqgtai nazaridan, guanidin va uning hosilalari bir vagtning
o‘zida ikkita funktsiyadan iborat bo‘lgan molekulalar sifatida taqdim etilishi

mumkin: amin va imin (1-rasm).

a [N H,N,
N _NH, N AN Y
IHIH — AN NH
amin imin
@ @
H2N NH2 HzN// \NH2 HZN/ \NHz | |
® ® NH,

1-Rasm. Guanidin strukturasining nazariy ko ‘rinishi (a) va protonlangan

shaklining rezonans tuzilishi (b).
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Shubhasiz, bu fagat rasmiy mulohaza; ammo, guanidin molekulasining bunday
tagdimoti guanidin hosilalarining kimyoviy xossalari hagida tushuncha beradi,
bunda ham nukleofil, ham elektrofil belgilar mavjud [2].

Demak, guanidinning amin tuzilishi to‘yinmagan birikmalar bilan reaksiyasida
(Maykl reaksiyasi), shuningdek alkillanish va atsillanishda N-nukleofil o‘rin olish
raksiyaga kirishadi, deb taxmin qilish mumkin. Guanidin molekulasi bog‘lovchi
orbitallarda oltita m-elektronga ega bo‘lganligi sababli, delokalizatsiya deb
ataladigan jarayon sodir bo‘ladi, bu aromatik tuzilishli yugori molekulalarga
o‘xshash barqarorligni namoyon qiladi [3]. Shuning uchun imin funksiyasining
elektrofil xossalari ancha kam ifodalanadi; ammo ular katalitik tizimlarda yoki
kuchli nukleofil xossaga ega birikmalarni qo‘llashda muhim rol o‘ynaydi [4].

Protonlangandan so‘ng guanidin guanidin kationini hosil qiladi, bu musbat
zaryad delokalizatsiyalanadi va rezonans shakllarida tagdim etilishi mumkin (1b-
rasm). Shuning uchun guanidin natriy gidroksid (pKy, = 0,2) kabi noorganik ishqorlar
bilan solishtirish mumkin bo‘lgan kuchli asosli xususiyatlarga ega (pKy = 0,4) [5].
Guanidin molekula gismining geometriyasidan kelib chigadigan yana bir xususiyati,
azot atomida elektron juftlarining mavjudligi va ularning delokalizatsiyasi sababli
metallar bilan kompleksi va kuchli vodorod bog‘lari hosil qilib turli xil elektron
yetishmaydigan molekulalar uchun ligand bo‘lib xizmat qilishidir.

Guanidinning to‘yinmagan birikmalar bilan o‘zaro ta’sir qilish qobiliyati
karbonat angidridni fiksatsiya qilish tizimlarida qo‘llanila boshlandi [6]. Guanidin
hosilalarining metallar bilan uchuvchi komplekslar hosil qilishga moyilligi
kimyoviy bug‘larni cho‘ktirishda qo‘llanilish mumkinligi aniqlandi [7]. Kimyoning
xilma-xilligi va guanidin hosilalarining qo‘llanilishi doirasi Avstraliya Kimyo
jurnalining 2014 yildagi maxsus sonida yoritilgan bo‘lib, u erda juda ko‘p turli
sohalarda malumotlar tagdim etilgan [8].

2. Guanidin hosilalarining sintezi
Eng mashhur guanidin tuzlari - nitrat, gidroxlorid, karbonat va sulfat - bargaror

kristalli gattiq moddalar bo‘lib, ular sanoatda kimyoviy usulda (ammiak tuzlarini
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karbamid bilan eritish) yoki karbamid ishlab chigarish chigindilaridan ishlab
chigariladi. Shuning uchun guanidin va uning eng oddiy hosilalari savdoda avvaldan
mavjud bo‘lgan moddalardir. Shuni ta’kidlash kerakki, guanidin tuzlaridan biri,
ya'ni guanidin izosiyanat lizis buferi sifatida COVID-19 ga garshi sinovdan
o‘tkazildi [9].

Hozirgi vaqtda sintez qilishning ko‘plab usullari mavjud turli guanidin

hosilalari (2a-rasm).

2-rasm
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2-Rasm. Guanidin hosilalarini sintez gilishning asosiy usullari (a) va tagdim

etilgan reaktsiyalarning mexanizmlari (b).
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Molekulalar bir birlaridan farqlarini, birinchi navbatda, o‘rinbosarlarning soni
va tabiatiga ko‘ra tasniflash mumkin (elektron beruvchi yoki elektron tortib
oladigan, katta yoki unchalik katta bo‘lmagan, guruhlar). Ikkinchidan, ular guanidin
saglagan qismi uchun qurilish bloki bo‘lib xizmat qiladigan dastlabki substrat bilan
bo‘g‘lanishi mumkin. Povel va boshga olimlar. [10] bu substratlarni guanidin
tutuvchi reagentlar deb ataganlar. Uchinchidan, barcha usullar o‘rin almashinib
guanidin hosil bo‘lishiga olib keladigan reaksiya turi bo‘yicha tasniflanishi mumkin.
Umuman olganda, barcha reaksiyalarni (2b-rasm):bo‘yicha ikkita turga bo‘lish
mumkin nukleofil almashinish va nukleofil birikish. Demak, tiokarbamid imidlarini
aminlar bilan almashinishning har doimgi usuli (1) [11] yoki tiokarbamid va
Mukaiyama reaktivi bilan o‘xshash jarayon [12], tiokarbamid trioksidini aminlar
bilan almashtirishdan iborat (I1) usul [13], usul. (V) — pirazol hosilasini aminlar
bilan almashtirish [14], shuningdek, unchalik mashhur bo‘lmagan usullar (VI) va
(VII) [15] guanidin birlashtiruvchi reagentning tark etuvchi guruhini (LG)
aminokislotalar bilan nukleofil almashinishlari bilan bog‘liq bo‘lishi mumkin bu
guruhlar (2b-rasm, I sxema bo‘yicha). III metod usullari, siyanamidlarga
aminlarning qo‘shilishi va IV, karbodiimidlarga qo‘shilishi [16], rasmiy ravishda
nukleofil gqo‘shimchalarga tegishli bo‘lishi mumkin (2b-rasm, Il sxema). VIII usul
asos borligida tiokarbamid hosilasiga diiodometan qo‘shilishidan, so‘ngra to‘rt
a‘zoli 1,3-tiazetidin halgasini amin bilan ochishdan iborat [17]. Ushbu reaksiyaning
mexanizmi 2b-rasmdagi pastki III sxemada keltirilgan. Yuqorida sanab o‘tilgan
reaksiyalardan tashqgari, boshqa ko‘pgina olish usullari mavjud; shu bilan birga,
ushbu reaksiyalar, shuningdek, boshqa shunga o‘xshash olish usullari maxsus
gimmat uskunalardan foydalanishni talab gilmaydigan guanidin hosilalarini
olishning eng ommabop va oson amalga oshiriladigan usullari bilan cheklangan.
Bundan tashgari, guanidin hosilalarini sintez qilish usullarining batafsil tavsifi
allagachon bir nechta magola va adabiyotlarda keltirilgan [18].

Guanidinning tuzlari va organik hosilalaridan tashqari, azot atomi funktsional

guruh bilan bog‘langan o‘rnini bosuvchi guanidinlar ham mashhur. Ushbu
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birikmalar guanidin tuzlarini sirka angidrid yoki etil asetat kabi efirlar bilan N-
atsillanishi natijjasida olinishi mumkin bo‘lgan atsetilguanidinlarni o‘z ichiga oladi
[19]. Eng mashhur funktsional guanidinlardan biri bu 2-siyanoguanidin
(disiyandiamid) bo‘lib, u ishqor bilan ishlov berib siyanamiddan olinishi mumkin.
Bu modda plastmassa, smolalar, tolalar va matolar ishlab chigarishda
gattiglashtiruvchi vosita sifatida ishlatilishi mumkin. Bundan tashgari, biguanidin
saglagan bir gator moddalar dezinfektsiyalash vositalari sifatida (Alexidine,
Chlorhexidine, va Polyhexanide), diabetga garshi (Buformin, Phenformin) va
bezgakka qarshi dorilar (Chlorproguanil, Proguanil) kiradi. Sanoatda guanidin
guruhi saqlagan birikmalaridan yana bir hosilasi nitroguanidin bo‘lib, unda
nitroguruh guanidinli gismlari aminokislotalariga bevosita bog‘langan bo‘ladi.
Ushbu birikmalar insektitsidlar (Clothianidin, Dinotefuran, va Thiamethoxam)
sifatida ishlatiladi va detonator sifatida katta amaliy ahamiyatga ega [20].
Tabiiy guanidin birikmalari

Yuqorida aytib o‘tilganidek, guanidin hosilari ko‘plab tabiiy biologik faol
birikmalarning tarkibiga kiradi va tirik organizmlar metabolizmining ichki
elementinlarini asosiy tarkibiy gismini ifodalaydi. Guanidinning eng mashhur tabiiy
hosilalari quyidagi birikmalardir (3-rasm). Arginin 1 - ogsillar tarkibiga kiradigan
aminokislota, kreatin 2 - neyron va mushak hujayralarining energiya almashinuvida
ishtirok etadigan aminokislota, kreatinin 3 - kreatinin-fosfat reaktsiyasi metabolizmi
mahsuloti va kreatin fosfor kislotasi 4 - neyronlar va miotsitlarda doimiy ATP (ATF)

asosida uchraydigan birikma.

3-rasm
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3-Rasm. Guanidinning eng muhim tabiiy hosillalari.

Metabolizmda guanidinning manbai sifatida guanin azotli asosi (5) bo‘lib, u
guanidinni o‘z ichiga oladi va nuklein kislotalarning ajralmas komponenti
hisoblanadi. Qadimdan guanidin olishda, guaninni o‘z ichiga olgan tarkibida
guanidin, ko‘p miqdorda bo‘lgan parranda go‘ngidan, oksalilmochevina (6) va
guanidin tutgan boshga moddalardan oksidlovchi yordamida parchalash orgali
olingan [21]. Ko‘pgina tabiiy politsiklik guanidin hosilalari foydali va sezilarli
biologik xususiyatlarga ega [22-23].

Tajriba gismi: Sof guanidin nitrat quydagicha sintez gilinadi. 1 litrli pastki
gismi dumaloq kolbaga 150 g karbamid (2,5 mol) va 440 g ammiakli selitra (5,5
mol.) yaxshilab aralashtirgan holda idishga solinadi. Kolba moy yoki qum
hammomiga joylashtiriladi temperaturasi sekinlik bilan 140°C gacha olib boriladi,
keyin esa yarim soatda hammom haroratini 180 °C ga ko‘tariladi va 3 soat davomida
shu haroratda saqlanadi. Birinchi bir soat davomida kristallar eriydi va shaffof
suyuqlikka aylanadi, so‘ngra butun massa sekinlik bilan qotib boshlaydi. 3 soat
qizdirilgandan so‘ng, moy yoki qum hammomi olib tashlanadi, mahsulot sovutiladi
va hosil bo‘lgan qotgan massa qaynoq suv hammomida eritmaga aylantirib olinadi.
Bunda eritma tarkibidagi ammelin va ammelidning oq amorf erimaydigan
cho‘kmasi arjatilib olinadi, keyin esa eritma vakumli filtirdan o‘tkazib filtrlab
olinadi. Filtirlangan eritma tarkibida guanidin nitrat bilan birga oz miqdorda
ammoniy nitrat va juda oz migdorda karbamid va biguanidin nitrat goladi.
Filtrlangan eritma ustiga 1,8 | suv solib suyultiriladi, hosil bo‘lgan eritmaning 1/2
qismini bug‘latiladi va muzli suv hammomida 5-6 soat davomida qoldirib qo‘yiladi.
Bundan magsad guanidin nitrat harorat pasaygandan ko‘p o‘tmay kristallana
boshlaydi, kristallangan guanidin nitrat eritma tubiga to‘liq cho‘kib bo‘lgandan

keyin, eritma vakumli filtirdan o‘tkazib filtrlab olinadi. Filtrlab olingan moddani
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yana kolbaga solib ustiga gqaytadan 0,8 | suvda eritib suvning 250 ml gacha bo‘lgan
gqismini bug‘lantiladi va eritma bir kun davomida og‘zi yopiq idishda sovuq
haroratda yoki muzli suv hammomida qoldiriladi, shunda kristallarning ikkinchi
qismini hosil bo‘ladi, keyin esa vakumli filtrda filtrlab ajratib olinadi. Nam holdagi
guanidin nitratining umumiy chigish unumi 520-560 g (85-92% nazariy). Filtrlab
olingan guanidin nitrat maxsus quritish pechida 50-60 °C 4-5 soat davomida
quritiladi. Jarayonni quydagi reaksiya orgali ifodalashimiz mumkin (4-rasm).

4-rasm

+ |NH,|INO _>t0 NH c/ g HNO 2NH,; +CO
] = * + +

_NH,

Sintez gilingan guanidin nitrat tuzining termik xususiyatlarini o‘rganish uchun
termogravimetrik analizi SHIMADZU DTG - 60 termik analiz qurilmasida 20-600
°C haroratlar oralig‘ida bir vaqtning o‘zida TGA va DTA analizlari bajarildi (5-
rasmda). Keltirilgan guanidin nitrat tuzining termik tahlilining barcha namunalari
dinamik rejimda 10 gradus/min tezlikda aluminiydan tayyorlangan og‘zi ochiq
tigelda olib borildi. Bundan tashqgari tuzining endotermik va ekzotermik nuqtalari
hisoblab topildi.

5-rasm

5-Rasm. Sintezlangan guanidin nitrat tuzining termogravimetrik

derivatogrammasi (TGA) va differensial termogravimetrik analizi (DTA)
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5-rasmda keltirilgan Sintezlangan guanidin nitrat tuzi uchun maksimal 600 °C
harorat tanlab olinib, namunaning tahlil natijalari keltirilgan termogravimetrik
derivatogrammasi (TGA) va differensial termogravimetrik analizga qarab o‘rganib
chiqildi. 87,06°C va 441,67 °C haroratlarda to‘rtta endotermik effektlar kuzatildi.
Namunaning 600 °C haroratga chidamli aluminiydan tayyorlangan og‘zi ochiq
tigelda 6,254 mg miqdorda olinib, 20 °C haroratdan boshlab asta-sekin harorat
ko‘tarilib borildi. Egri chizig‘i tahlili shuni ko‘rsatadiki, TGA egri chizig‘i asosan 4
ta intensiv massa yo‘qotiladigan harorat oralig‘ida amalga oshadi. 1-massa
yo‘qotiladigan oraliq 87,06 — 188,37 °C, 2 — massa yo‘qotiladigan oraliq 287,76 —
370,16 °C, 3 — massa yo‘qotiladigan oraliq 371,94 - 424,83°C, 4 — massa
yo‘qotiladigan oraliq 424,83 - 456,92°C haroratlarga mos keladi. Tahlillar shuni
ko‘rsatadiki, 1-massa yo‘qotiladigan oraligda massa yo‘qotilishi 0,835 mg, ya’ni
13,351 % kuzatilgan bo‘lsa, 2-massa yo‘qotiladigan oraliqda massa yo‘qotilishi 3,25
mg, ya’'ni 51,967 % kuzatilgan bo‘lsa, 3-massa yo‘qotiladigan oraliqda massa
yo‘qotilishi 1,281 mg, ya’ni 20,483 % kuzatilgan intensiv parchalanish jarayoni
sodir bo‘ladi. Bu oraligda massa yo‘qotilishining asosiy miqdori 5,366 mg, ya’ni
85,801 % ni tashkil etdi.

Turli haroratlarda moddaning termik parchalanish natijalarining tahlili 1-

jadvalda berilgan.

1-jadval
Guanidin nitrat tuzining TGA va DTA egri chizig‘i natijalari tahlili
Te Yof Yo‘q Sarfl Sar d dw/dt
mperatur | qotilgan otilgan anadigan | flangan w (mg/
a,°C massa, mg | massa, % | energiya vaqt ( min)
(6.254 miqdori (min) mQ)
mg) (nV*s/mg)
50 0,00 0,08 5,82 2,4 6 0,002
5 8 249
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10 0,09 1,5 6,88 7,7 6 0,012
0 4 5 .16

20 0,75 11,9 13,6 17, 5 0,04
0 8 5

30 1,13 18,1 11,9 217, 5 0,04
0 4 3 8 12

40 4,5 71,9 0,11 38, 1 0,12
0 05 75

50 5,35 85,5 7,5 48, 0 0,11
0 05 9

60 5,36 85,7 1,9 58, 0 0,09
0 26 89

Xulosa: Ushbu magola orgali guanidin kimyosini gisgacha ko'rib chigish
imkonini berishiga garamay, amalga oshirilgan tahlillar bizga ushbu jadal
rivojlanayotgan sohadagi tadgiqotlarning asosiy yo'nalishlarini kuzatish va uni
yanada rivojlantirishning eng istigbolli yo'nalishlarini belgilash imkonini berdi. Biz
tadgiqot yo'nalishlari, guanidin va uning hosilalarini geterogen va assimetrik
katalizda, asosiy gism komponenti, kompleks hosil giluvchi moddalar, peptid
bog‘lovchilar, molekulyar yelimlar va dori vostalar uchun asos va tabiiy biologik
faol birikmalarning analoglari sifatida foydalanish doirasida gilinadigan ishlar
haqgida fikr yuritdik.
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