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Abstract. The review is devoted to the main methods for obtaining functionally 
substituted phthalocyanine complexes, as well as the initial precursors – phthalonitriles 
containing various hydrophilic and hydrophobic groups. A comparison of the optical 
and photochemical properties of phthalocyanines is presented, including the directions 
of generation of active oxygen metabolites. The areas of application of phthalocyanines 
are designated: photocatalysis, fl uorescent diagnostics, antitumor and antibacterial 
photodynamic therapy.
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1. Введение

Фотосенсибилизаторы и флуорофоры на осно-
ве тетрапиррольных макрогетероциклов находят 
широкое применение в разных областях органиче-
ской электроники и медицинской химии. Порфи-
рины и фталоцианины используются для создания 
фотоактивных слоев солнечных батарей [1, 2] и 
сенсоров [3], в активированных светом катали-
тических реакциях [4]. Способность флуоресци-
ровать и одновременно генерировать активные 
метаболиты кислорода позволяет использовать 
эти соединения в тераностике онкологических за-
болеваний [5, 6] и лечении бактериальных инфек-
ций [7]. Фталоцианины и их производные можно 
рассматривать как перспективные фотосенсиби-
лизаторы для фотодинамической терапии (ФДТ) 
рака. В отличие от их аналогов – порфиринов и 
хлоринов, фталоцианины обладают повышенной 
термической и фотохимической стабильностью, 
постоянством химического состава, а также ин-
тенсивным максимумом поглощения на границе 
видимой и ближней ИК-областей [8]. При этом 
у порфиринов и хлоринов максимум поглощения 
интенсивнее в УФ-области, чем в видимом и ближ-
нем ИК-диапазоне [9, 10], а для фталоцианинов 
характерна обратная закономерность [8]. Послед-
нее крайне важно для использования фталоциа-
нинов в качестве фотосенсибилизаторов для ФДТ 
онкологических заболеваний, так как эта область 
соответствует высокой прозрачности биологиче-
ских тканей [11]. Основная проблема всех «пло-
ских» тетрапиррольных макроциклов закючается 
в склонности к агрегации [12]. Эта проблема ре-
шается за счет введения различных перифериче-
ских функциональных групп, препятствующих ак-
тивному π-π-стэкингу макроколец, а также за счет 
металла-комплексообразователя, который может 

находиться над плоскостью макрокольца (напри-
мер, объемные ионы лантанидов, характеризую-
щиеся большим ионным радиусом).

2. Синтез замещенных фталонитрилов                          
и фталоцианинов на их основе

2.1. Синтез замещенных фталонитрилов
В качестве исходных соединений в синтезе 

фталоцианинового макрокольца применяются раз-
личные производные фталевой кислоты (схема 1). 
При этом наиболее популярным фталогеном в син-
тезе фталоцианинов являются соответствующие 
о-фталонитрилы [13].

В связи с вышесказанным первый раздел насто-
ящего обзора посвящен методам синтеза замещен-
ных о-фталонитрилов.

2.1.1. Цианирование арилгалогенидов

Классическим способом получения замещен-
ных ароматических нитрилов является реакция 
цианирования по Розенмунду – Брауну [14, 15]. Ре-
акция представляет собой превращение аромати-
ческих бромидов в нитрилы при действии циани-
да меди CuCN в N,N-диметилформамиде (ДМФА). 
Реакционную смесь кипятят в течение нескольких 
часов, иногда в качестве растворителя используют 
пиридин. Главные недостатки этого метода – низ-
кие выходы и жесткие условия реакции [16].

На схеме 2 представлен возможный механизм 
реакции Розенмунда. В начале реакции наблюда-
ется окисление Cu(I) до Cu(II). Арилгалогенид об-
разует комплекс с цианидом меди(II), при раство-
рении смесь становится гомогенной, что ускоряет 
реакцию цианирования. При действии Cu(I) об-
разовавшийся комплекс Cu(II) с арилгалогенидом 
превращается в соединение, которое при разложе-
нии высвобождает арил-катион [14]. 



478
Вecтн. Моск. ун-та. Сер. 2. Химия. 2024. Т. 65. № 6 
Vestn. Mosk. un-ta. Ser. 2. Chemistry. 2024. T. 65. № 6

Существует другой возможный вариант меха-
низма этой реакции (схема 3), который включает 
окисление Cu(I) до Cu(III) [17]. На первой стадии 
происходит окислительное присоединение арил-
галогенида к соединению меди(I) с образованием 
интермедиата [Ar-Cu(III)-Hal]. Следующие стадии 
представляют собой нуклеофильное замещение 
атома галогена на цианогруппу и последующее 
элиминирование галогенида меди(I). 

В качестве источников цианид-ионов приме-
няют соли синильной кислоты: цианиды меди(I), 
цинка, калия и натрия. В качестве источника 
CN– используют также ацетонцианогидрин [17] 
(табл. 1). Реакцию проводят в две стадии: сна-
чала осуществляется окислительное присоеди-
нение иодида меди к субстрату в присутствии 
лиганда, затем – восстановительное отщепление 
при действии ацетонцианогидрина.

При использовании этой реакции из соответ-
ствующих арилбромидов получают с высокими 
выходами нитрилы, содержащие электронодо-
норные и акцепторные функциональные группы. 
Исключением является цианирование 2-бромтолу-
ола, выход нитрила составляет 40%. Это связано 
со стерическими препятствиями, создаваемыми 
метильной группой, расположенной в орто-поло-
жении к атому галогена.

Реакцию цианирования по Розенмунду – Брауну 
часто используют для получения алкоксизамещен-
ных фталонитрилов. Например, из 1,2-дибромо-
4,5-дибутоксибензола 1 в кипящем ДМФА в тече-
нии 6 ч получен соответствующий фталонитрил 2 
с выходом 50% [18] (схема 4). 

В качестве интересного примера можно 
привести синтез 4,5-диоктилфталонитрила 4 
из 1,2-дибромо-4,5-диоктилбензола 3 в кипя-
щем ДМФА в инертной атмосфере, реакцию про-
водили 30 ч [19] (схема 5). Выход составил 63%.

Для получения фталонитрила 6, помимо клас-
сических компонентов реакции, использован пи-
ридин в качестве комплексообразователя с CuCN 
[20] (схема 6). Выход целевого вещества составил 
59%.

В процессе реакции Розенмунда – Брауна за-
мещение одного атома галогена на цианогруппу 
происходит быстро. Но последующее замеще-
ние второго атома галогена протекает намного 
медленней, поэтому следует увеличивать время 
проведения реакции [14]. С другой стороны, дли-
тельное время проведения реакции может при-
вести к нежелательным побочным процессам. 
В первую очередь, происходит реакция цикло-
тетрамеризации фталонитрила с образованием 
фталоцианина меди(II) 10 и восстановительное 

С х е м а  1

С х е м а  2
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дегалогенирование монозамещенного произво-
дного дигалогенарена (рис. 1) [21]. Это приводит к 
уменьшению выхода целевого продукта и ослож-
нению очистки реакционной смеси.

Следует отметить, что реакция не идет при на-
личии в исходном соединении протонодонорных 
функциональных групп (–OH, –NH2, –COOH и 
др.). В этом случае прибегают к предварительному 
введению защитных групп [21, 22]. Для получения 
4,5-дигидроксифталонитрила 15 в исходный пиро-

катехин 11 вводили защитную кетальную группу. 
Полученный диоксол 12 подвергали бромирова-
нию, затем проводили цианирование соединения 
13, используя избыток цианида меди(I) в качестве 
источника цианогруппы. По окончании реакции 
Розенмунда – Брауна защитную группу удаляли в 
кислой среде с помощью концентрированной сер-
ной кислоты [21] (схема 7). 

Альтернативным методом цианирования яв-
ляется реакция замещения атомов галогенов 

С х е м а  4

С х е м а  3

С х е м а  5

С х е м а  6
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Т а б л и ц а  1

Субстрат Продукт Время проведения 
реакции, ч Выход, %

60 88

60 87

48 83

60 96

70 40

60 80

С х е м а  7
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цианид-ионом, катализируемая комплексами пе-
реходных металлов. 

Так, например, цианирование арилхло-
ридов проводили в каталитической системе 
Ni(PPh3)2Br2 – Zn с помощью цианида калия [23] 
(схема 8). При цианировании о-дихлорбензола 
получена смесь моно- и дизамещенного про-
дуктов с низким выходом, конверсия составила 
11%. Поскольку цианид калия представляет со-
бой сильный яд, в качестве цианирующего реа-
гента можно применять гексацианоферрат(II) ка-
лия. При использовании в качестве катализатора 
ацетата палладия(II) удается получить нитрилы с 
высокими выходами [24] (табл. 2). Важным пара-
метром проведения реакции является температу-

ра, которая должна быть более 100 °С. В качестве 
источника цианид-ионов может быть использо-
ван цианид цинка(II). Описан синтез ряда фта-
лонитрилов с использованием этого подхода в 
присутствии катализатора Pd2(dba)3 и лиганда 
dppf [25] (табл. 3). Реакцию проводили в 1,3-ди-
метиламиламине (DMAA) с добавлением поли-
метилгидросилоксана (PMHS) для защиты Pd(0) 
от окисления (табл. 3). Преимуществом этого 
подхода является отсутствие побочных продук-
тов, которые свойственны реакции Розенмунда – 
Брауна. Недостаток этой реакции – дороговизна 
соединений, содержащих палладий.

Механизм палладий-катализируемого ци-
анирования приведен на схеме 9 [26]. На 

Рис. 1. Основной (7) и побочные (8–10) продукты цианирования [21]

С х е м а  8

С х е м а  9
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первом этапе соединение палладия(0) под-
вергается окислительному присоединению 
к арилгалогениду, затем происходит замена 
галогена на цианид. На заключительном эта-
пе осуществляется восстановительное отщеп-
ление нитрила и образование катализатора в 
начальном виде. При увеличении концентра-
ции цианид-иона реакция идет медленнее, так 
как происходит деактивация палладиевого ката-
лизатора за счет образования комплексов состава 
[Pd(II)(CN)x]

(x–2)–
 (x = 3, 4).

2.1.2. Синтез замещенных о-фталонитрилов 
из производных фталевой кислоты

Другим методом получения о-фталонитри-
лов является метод аммонолиза-дегидратации. 
В качестве исходного соединения используют 

производные фталевой кислоты или фталевого 
ангидрида. На стадии аммонолиза получают по-
следовательно фталимид и фталамид, на стадии 
дегидратации из фталамида получают соответ-
ствующий динитрил [27] (схема 10).

Преимущество этого подхода заключается в 
том, что промежуточные соединения получа-
ются с высокими выходами и не требуют до-
полнительной очистки. Этим методом успеш-
но синтезированы фталонитрилы, содержащие 
хлор, иод и нитрогруппу в качестве заместите-
лей (табл. 4). Ограничивающим фактором ис-
пользования этого метода является использова-
ние крайне реакционноспособных реагентов на 
стадии дегидрирования (POCl3, SOCl2, (COCl)2 и 
др.) при наличии в субстрате заместителей, спо-
собных с ними реагировать. 

Т а б л и ц а  2

Субстрат Продукт Температура, °C Выход, %

120 87

100 78

160 75

140 68

120 66
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 Т а б л и ц а  3

Субстрат Продукт Температура, °С Время реакции, ч Выход, %

100 3 86

120 2 80

110 1.5 95

120 2.5 90

110 2 91

100 1.5 97

С х е м а  10
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2.1.3. Синтез алкокси- и арилокси-замещенных 
фталонитрилов

Особый интерес представляют комплек-
сы фталоцианинов с алкокси- и арилокси-
функциональными группами. Благодаря такой 
модификации макроцикла появляется возмож-
ность получения водорастворимых комплексов 
катионного, анионного и незаряженного типов, 
которые потенциально можно использовать для 
ФДТ. Основным методом синтеза фталоциани-
нов, содержащих алкокси-заместители, являет-
ся метод темплатной сборки из соответствую-
щего фталонитрила. 

Существуют несколько подходов к синтезу 
исходных динитрилов. Наиболее часто приме-
няемым является способ, включающий следую-
щую последовательность стадий: нуклеофиль-
ное замещение, электрофильное бромирование 
и цианирование (табл. 5). В качестве исходного 
соединения используют пирокатехин. Снача-
ла проводят нуклеофильное замещение с при-
менением алкилгалогенидов, затем электро-
фильное бромирование продукта. В качестве 
альтернативы возможен путь предварительного 
бромирования пирокатехина с последующим 
нуклеофильным замещением 4,5-дибромопи-
рокатехина. Заключительная стадия синтеза – 
замещение атомов брома на цианогруппы [32, 
33]. 

Кроме того, возможен способ получения 
фталонитрилов из коммерчески доступного 

4,5-дихлорфталонитрила [28, 34] (схема 11). 
Этот подход применяют для синтеза арилокси-
замещенных фталоцианинов. Таким способом 
получены арилокси-замещенные фталонитрилы 
с высокими выходами [28, 34] (табл. 6). Однако 
при попытке получить амилокси-замещенный 
фталонитрил с использованием гидрида натрия 
в качестве основания выход составил 13% [34].

Один из методов получения алкокси-заме-
щенных фталонитрилов состоит в функциона-
лизации гидроксильных групп с помощью ре-
акции Мицунобу. Реакция Мицунобу – реакция 
конденсации спиртов с кислотами Брёнстеда – 
Лоури в присутствии трифенилфосфина (TPP) 
и диалкилазодикарбоксилата (DEAD). В обоб-
щенном виде реакция представлена на схеме 12 
[35].

В качестве спиртов используют первичные и 
вторичные спирты; с вторичными спиртами ре-
акция сопровождается инверсией стереохимии. 
В качестве кислот Брёнстеда – Лоури могут вы-
ступать спирты, карбоновые кислоты, фенолы, 
имиды, тиолы, тиоамиды, β-кетоэфиры [36].

Механизм реакции Мицунобу представлен 
на схеме 13 [37]. На первом этапе происходит 
взаимодействие трифенилфосфина с DEAD 
(ДЭАД), в результате которого образуется 
относительно стабильный интермедиат. За-
тем спирт взаимодействует с интермедиатом 
с образованием алкоксифосфониевого иона, 
который подвергается нуклеофильной атаке. 

Т а б л и ц а  4 

Фталонитрил Суммарный выход, % Ссылка

49 [28]

42 [29]

65 [30,31]
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Показано использование трех различных под-
ходов к синтезу гликозилированного фтало-
нитрила 22 [38] (схема 14).

В первых двух случаях проводили реак-
цию нуклеофильного замещения: при ис-
пользовании в качестве исходного вещества 
19 и 20 выход составил 17 и 37% соответ-
ственно. Путем проведения реакции Мицуно-
бу с субстратом 21 удалось повысить выход 
до 46%. При использовании реакции Мицу-
нобу удается получить 3,6-диалкокси-4,5-
дибромофталонитрилы с высокими выходами 
[39–42] (схема 15). Важным ограничением ре-
акции является значение pKa для кислот Брён-
стеда – Лоури: при pKa > 13 реакция не идет, 
оптимальное значение pKa  ≤ 11 [43].

2.2. Методы синтеза фталоцианинов и их 
комплексов с металлами

2.2.1. Основные подходы к синтезу 
фталоцианинов 

Существуют два основных подхода к синте-
зу комплексов фталоцианинов (Pc) с различными 
металлами (PcM): одностадийный темплатный 
метод, позволяющий получить фталоцианиновый 
комплекс напрямую из соответствующих нитри-
лов, и многостадийный подход, включающий син-
тез фталоцианинового лиганда и дальнейшее его 
взаимодействие с соответствующими солями ме-
таллов [44].

Большинство фталоцианинов, не содержащих 
металлы, получают путем циклоконденсации 
различных предшественников, таких как фтало-
нитрилы, фталевые ангидриды и фталимиды в 
высококипящих безводных растворителях, на-
пример в пентаноле, N,N-диметилформамиде 
(DMF) и N,N-диметиламиноэтаноле (DMAE). 
Обычно такой подход дает более низкие выходы 
по сравнению с комплексами металлов из-за от-
сутствия металла-комплексообразователя. 

Кроме того, свободные фталоцианиновые ли-
ганды можно получить путем деметаллирования 
фталоцианинового комплекса магния (схема 16). 
Предварительно полученный темплатным мето-
дом комплекс обрабатывают концентрированной 
серной кислотой и полученный раствор вылива-
ют на лед, чтобы перевести протонированную 
форму в нейтральную [45]. Фталоцианины ще-
лочных металлов содержат два катиона металла, 
поскольку щелочные металлы имеют степень 
окисления +1 и малы по размеру. Описан тем-
платный синтез фталоцианиновых комплексов 
щелочных металлов (Li, Na, K) из фталонитрила 
[46] (табл. 7).

Описано получение фталоцианиновых ком-
плексов металлов M2+ [47]. Одним из недо-
статков темплатного метода в этом случае яв-
ляется невысокий выход целевых продуктов. 
Например, синтез CuPc из фталонитрила про-
водили в течение 18 ч при 100 °C в присутствии 

Т а б л и ц а  5

R Метод Cуммарный выход, % Ссылка

PhCH2

А 50

[32]Б 46

4-t-BuPhCH2 Б 33
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С х е м а  11

С х е м а  12

Т а б л и ц а  6 

ArOH Время реакции, ч Выход, % Ссылка

PhOH 3 65 [28]

2,4-ди-трет-BuPhOH 12 78 [34]

Т а б л и ц а  7 

CN

CN

R

R
N

N
N

N
N

N

N

N

M

M
R

R

R
R R

R

R

R

M

спирт

Металл R Условия Выход (%)

Li H Пентанол, Т = 300 °C, 30 мин 52

Li O(CH2)11CH3 Метанол, Т = 300 °C, 3 часа 54

Na H Пентанол, Т = 300 °C, 10 мин 21

K H Пентанол, Т = 300 °C, 60 мин 21

1,8-диазабицикло[5.4.0]ундец-7-ена (ДБУ) и гек-
санола-1. Выход составил 48% (схема 17).

В случае применения двухстадийного метода 
синтеза, комплекс цинка получали из фталоци-

анинового лиганда, который затем подвергали 
взаимодействию с хлоридом цинка ZnCl2 (схе-
ма 18). Выход составил 73% [48]. Описан синтез 
несимметрично замещенного фталоцианинового 
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С х е м а  14

С х е м а  15

С х е м а  16

лиганда [49] (схема 19). Соединение получено в 
результате реакции конденсации двух различных 
нитрилов. Сначала in situ получали дилитиевый 
комплекс, который затем деметаллировали уксус-
ной кислотой. Интересно, что для достижения 

наилучшего «контакта» между нитрилами 23 
и 24 их смешивали и растирали в ступке перед 
растворением в пентаноле. Выход лиганда 25 со-
ставил 13%. Низкий выход обусловлен образо-
ванием трудноотделимых побочных продуктов 
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самоциклизации исходных соединений 23 и 24 
[49, 50].

Предложен синтез тетраметилтиофенокси-
фталоцианинов Co и Zn [51]. Соединение 26, 
ДБУ и гексанол без соли (соединение 27) или 
в присутствии соли (Zn(CH3COO)2 – соеди-
нение 28, CoCl2 – соединение 29) помещали в 
стеклянную пробирку и нагревали при пере-
мешивании при 140 °С в атмосфере инертного 
N2 в течение 8 ч (схема 20). Выходы соедине-
ний были невысоки (15, 26 и 22% для 27, 28 
и 29 соответственно). Синтез фталоцианино-

вых комплексов РЗЭ начала ряда лантанидов 
проводят на основе свободного фталоциа-
нинового лиганда. Выбор этого метода об-
условлен тем, что в результате синтеза тем-
платным методом образуется смесь моно- и 
бис-фталоцианиновых комплексов [45] (табл. 
8). Примечательно, что увеличение ионно-
го радиуса центрального иона лантанида от 
Lu3+ до Nb3+ и Pr3+ приводит к увеличению 
количества побочного продукта – комплекса 
сэндвичевого (двухпалубного) строения. Для 
того, чтобы избежать образования двухпалуб-

С х е м а  17

С х е м а  18

С х е м а  19
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ных комплексов, используют избыток соот-
ветствующей соли лантанида [45].

2.2.2. Синтез водорастворимых 
фталоцианинов 

Для фталоцианинов и их аналогов раствори-
мость в воде, как правило, достигается за счет вве-
дения различных функциональных групп на пери-
ферию макрокольца. Наличие водорастворимости 
особенно важно для применения фталоцианинов в 

области медицины, в частности в ФДТ [52–55]. До-
биться водорастворимости фталоцианинов можно 
за счет получения ионных комплексов и/или путем 
введения гидрофильных заместителей. Комплексы 
ионного типа подразделяются на соединения кати-
онного и анионного типов.

Анионные водорастворимые фталоцианины по-
лучают за счет введения сульфо- и карбоксигрупп, 
связанных с кольцом непосредственно или через 
линкеры. Их водорастворимость четко зависит 

С х е м а  20

Т а б л и ц а  8

R R1 Ln Выход, %

Cl H Pr 75

Cl Cl Pr 68

Cl H Nd 73

Cl Cl Nd 76



491
Вecтн. Моск. ун-та. Сер. 2. Химия. 2024. Т. 65. № 6 
Vestn. Mosk. un-ta. Ser. 2. Chemistry. 2024. T. 65. № 6

от pH раствора, кислотные формы этих функцио-
нальных групп могут быть слабо растворимы в 
воде [56].  

Получение сульфированных фталоциа-
нинов и их комплексов можно осуществить 
методом темплатной сборки из сульфирован-
ного прекурсора или сульфированием непо-
средственно фталоцианина [57]. Недостатком 
последнего метода является низкая региосе-
лективность. Например, препарат для ФДТ 
«Фотосенс» получают этим методом в виде 
смеси региоизомеров [58].

Синтез комплексов фталоцианинов, содер-
жащих карбоксильную группу, непосредственно 
связанную с макрокольцом, может быть осущест-
влен в присутствии растворителя (нитробензол) 
или методом сплавления. Описан синтез тетра-

замещенных комплексов меди(II), кобальта(II) и 
никеля(II) 31–33 [59, 60] (схема 21).

Тримеллитовый ангидрид 30 вводили в реак-
цию с солью металла. Полученный тетраамидоза-
мещенный фталоцианин подвергали щелочному 
или кислотному гидролизу для получения целе-
вых комплексов 31–33. 

Другой подход использован в работе [61] для 
получения октакарбоксизамещенного фталоциа-
нина 33 (схема 22). В четыре стадии из о-ксилола 
34 получен фталонитрил 38. Перед проведением 
цианирования по Розенмунду – Брауну вводили 
сложноэфирную защитную группу.

Комплекс 39 получен с высоким выходом 
(86%) при использовании метода темплатной 
сборки в присутствии соли металла и 1,8-ди-
азабицикло[5.4.0]ундец-7-ена (ДБУ) в качестве 

С х е м а  21

С х е м а  22
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основания. Заключительной стадией является 
щелочной гидролиз сложноэфирных групп с по-
следующим выделением комплекса 40 в виде кис-
лоты с выходом 95%.

В литературе описаны примеры получения 
гексадекакарбоксилированных  фталоцианинов 
цинка 43 [62, 63] дендримерного типа из соответ-
ствующего фталонитрила (схема 23). 

Фталонитрил 42 получен по реакции нуклео-
фильного замещения из 4,5-дихлорфталонитрила 
41. В качестве нуклеофила выбран диметил-5-
гидроксиизофталат (RH). Приведен также пример 
синтеза алкоксизамещенного фталоцианина, со-
держащего карбоксильные группы [64] (схема 24).

На основе 4,5-дибромпирокатехина 44 и 
этил-2-бромпропионата в две стадии получен 
фталонитрил 46. Из фталонитрила 46 реакци-
ей циклотетрамеризации с ацетатом цинка с 
последующим щелочным гидролизом слож-
ноэфирных групп получен фталоцианин 47 
(выход 27%). 

Таким образом, следует отметить, что при по-
лучении комплексов, содержащих карбоксильные 
группы, методом темплатной сборки используют 
фталонитрилы, функционализированные слож-
ноэфирной группой, которая затем подвергается 
гидролизу с образованием карбоксильной группы 
COOH.

С х е м а  23

С х е м а  24
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3. Спектроскопия функциональнозамещенных 
фталоцианинов 

Одним из основных методов исследования фта-
лоцианинов и их комплексов с металлами является 
электронная спектроскопия поглощения. Фтало-
цианины и их комплексы обладают характерны-
ми спектрами поглощения. В качестве примера 
можно привети электронные спектры поглощения 
тетра-(трет-бутил)замещенного фталоцианината 
цинка и соответствующего лиганда [8] (рис. 2).

Для комплексов фталоцианинов с металлами 
характерна интенсивная Q-полоса в видимом или 
ближнем ИК-диапазоне (650–1000 нм). Этой поло-
се соответствует переход с орбитали a1u (ВЗМО) 
на eg (НСМО). Также вблизи Q-полосы находит-
ся менее интенсивный колебательный спутник, 
обусловленный переходами электронов на выше-
лежащие уровни над НСМО. В области 350 нм 
присутствует B-полоса, или полоса Соре, которая 
обусловлена переходами с орбиталей a2u и b2u на 
орбиталь eg. 

В спектре лиганда наблюдаются две Q-полосы, 
что объясняется понижением симметрии молеку-
лы и появлением невырожденных орбиталей 
b2g и b3g [9].

Наличие заместителей в макрокольце может 
существенно влиять на положение максимума 
Q-полосы [8] (табл. 9).

На основании приведенных в табл. 9 данных, 
можно сделать вывод, что большее влияние на сме-
щение Q-полосы оказывает наличие заместителей 
в непериферическом положении, нежели в пери-

ферическом. При наличии у заместителей взаимо-
действий с π-системой макрокольца за счет либо 
π-электронов, либо неподеленной электронной 
пары происходит существенный сдвиг Q-полосы в 
красную область [8].

Кроме того, на спектральные характеристики 
влияет расширение  π-системы. Так, например, 
охарактеризованы тетра-трет-бутилзамещенные 
комплексы кобальта (II) [75] (рис. 3). 

При каждом последующем бензоаннелирова-
нии (введениии следующего бензольного кольца) 
наблюдается батохромный сдвиг Q-полосы при-
мерно на 100 нм.

На положение максимума Q-полосы оказывает 
также незначительное влияние замена иона метал-
ла (табл. 10). Это обусловлено преимущественным 
вкладом тетрапиррольного макрокольца в орбита-
ли комплекса.

4. Особенности фотохимических свойств 
фталоцианинов 

Одной из отличительных особенностей фта-
лоцианинов является их способность генери-
ровать активные метаболиты кислорода (АМК) 
при облучении [79–81]. АМК – реакционноспо-
собные соединения, нейтральные или заряжен-
ные частицы, образованные из молекулярного 
кислорода в основном (триплетном) состоянии 
путем окислительно-восстановительных про-
цессов или передачи энергии. Активные ме-
таболиты кислорода разделяют на два типа: 
свободнорадикальные частицы, такие как супе-
роксид анион-радикал, гидроксильный радикал 

Рис. 2. Слева: электронные спектры поглощения трет-бутилзамещенного фталоцианина (серый) и фталоцианината 
цинка (черный) [8]; справа: схема молекулярных орбиталей с основными электронными переходами для комплекса 

фталоцианина с металлом и лиганда [65]
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Рис. 3. Структурные формулы тетраазапорфирина (A), фталоцианина (Б), нафталоцианина (В) и антракоцианина (Г) 
кобальта и соответствующие электронные спектры поглощения (R=трет-бутил) в пиридине [75] 

Т а б л и ц а  9 

Положение максимума поглощения Q полосы растворов комплексов замещенных фталоцианинов в 
различных растворителях

Заместитель Расположение в макро-
цикле Растворитель Длина волны Q по-

лосы, нм Ссылка

H

Пиридин 672 [66]

ТГФ 665.5 [67]

ДХМ 671 [68]

ДМФА 667 [69]

Трет-бутил Периферическое

Хлороформ 678
[70]

Толуол 677

Бензол 678 [71]

Фенил Периферическое
Хлорбензол 694

[72]
1-Хлорнафталин 698

Нитро
Периферическое

ТГФ
671

[73]
Непериферическое 669

Метокси
Периферическое

Хлорбензол
680

[74]
Непериферическое 707
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Т а б л и ц а  10 

Положение максимума поглощения Q полосы растворов фталоцианиновых комплексов в ДМСО

Металл Q полоса, нм Ссылка

Zn 672 [76]

Mg 672 [66]

AlCl 680
[77]

GaCl 680

Lu (acac*) 675
[78]

Eu (acac*) 675

*acac – ацетилацетонат.

и нейтральные молекулы (синглетный кислород, 
пероксид водорода). Благодаря этому свойству 
фталоцианины можно использовть как потенци-
альные фотосенсибилизаторы для фотодинами-
ческой терапии [82]. При облучении фотосенси-
билизатора инициируются две конкурирующие 
фотореакции I и II типа (рис. 4) [11].

В результате фотопроцесса I типа молекулы 
фотосенсибилизатора в триплетном состоянии 
передают энергию биомолекулами из своего окру-
жения и восстанавливаются до анион-радикала, 
после чего происходит передача электрона моле-
кулярному кислороду с образованием супероксид 
анион-радикала (O2

• −) (схема 25). Появление ча-
стицы O2

• − инициирует дальнейшее образование 
АМК внутри клеток. АМК взаимодействуют с 
липидами мембран органелл опухолевых клеток 
с образованием продуктов окисления, дестаби-
лизацией и последующим разрушением клетки 
[83–85].  

                                       С х е м а  25 

2Ps* + HAДН → 2Ps.– + HAД+ + H+

Ps.– + О2 → Ps + О2
.–

Ps* + О2 → Ps.+ + О2
.–

Во время фотопроцесса II типа происходит 
переход фотосенсибилизатора в возбужденное 
триплетное состояние, в результате которого 
энергия передается непосредственно молеку-
лярному кислороду в основном триплетном со-
стоянии. Таким образом, образуется синглетный 
кислород (схема 26), обладающий чрезвычайно 
сильными окислительными свойствами [86].

              С х е м а  26

Ps + hν → 1Ps*
1Ps* → 3Ps*
3Ps* + 3O2 → Ps + 1O2

Предполагается, что механизм II типа являет-
ся наиболее важным процессом, определяющим 
эффективность ФДТ. Тем не менее, соотношение 
вклада обоих механизмов зависит от многих фак-
торов, в том числе от концентрации кислорода, 
диэлектрической проницаемости ткани ν и рН, а 
также природы фотосенсибилизатора. По мере 
уменьшения концентрации кислорода начинает 
преобладать механизм первого типа [87].

Для того чтобы оценить эффективность фото-
сенсибилизатора, требуется определить значение 
квантового выхода генерации синглетного кисло-
рода Φ∆. Для этого применяют методы прямого и 
косвенного определения квантовых выходов.

Одним из прямых и селективных методов явля-
ется эмиссионная спектроскопия. При значитель-
ной концентрации 1O2 в газовой фазе можно заре-
гистрировать сигналы при длинах волн 1270, 762 и 
634 нм. Преимуществом этого метода является то, 
что различные возбужденные формы кислорода 
могут быть обнаружены в присутствии других мо-
лекул в широком диапазоне давления. Этот метод 
часто используется для исследования генерации 
синглетного кислорода в растворах [88].

Количественно определить синглетный кисло-
род можно при использовании химической «ло-
вушки» ‒ соединения, которое селективно всту-
пает в реакцию с синглетным кислородом. Метод 
основан на том, что в качестве аналита выступает 
не синглетный кислород, а продукт его взаимо-
действия с «ловушкой». При выборе химической 
«ловушки» необходимо учитывать определен-
ные критерии: «ловушка» должна быть специ-
фичной по отношению к синглетному кислоро-
ду, в результате реакции не должно появляться 
побочных компонентов, усложняющих реакцию, 
а кроме того, ловушка не должна участвовать в 
процессе генерации синглетного кислорода [89]. 
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Наиболее распространенной химической «ловуш-
кой» является 1,3-дифенилизобензофуран (DPBF), 
имеющий характерную полосу поглощения при 
413 нм, который вступает в реакцию Дильса – 
Альдера с синглетным кислородом (схема 27).

При окислении синглетным кислородом на-
рушается ароматическая система изобензо-
фурана. Образуется эндопероксид, распадаю-
щийся по реакции ретро-Дильса – Альдера до 

о-бензоилбензофенона, который не имеет полос 
поглощения при 415 нм, что было характерно для 
исходного 1,3-дифенилизобензофурана [90]. В ре-
гистрируемых электронных спектрах поглощения 
протекание этого процесса выглядит как посте-
пенное падение интенсивности максимума погло-
щения при 415 нм (рис. 5.).

В качестве стандартов используют соединения 
с известным квантовым выходом. Зачастую такие 

С х е м а  27

Рис. 4. Фотофизические и фотохимические процессы, проиллюстрированные модифицированной диаграммой 
Яблонского: фотосенсибилизатор в синглетно-возбужденном (S1) состоянии претерпевает интеркомбинаци-
онную конверсию в возбужденное триплетное состояние (T1) и затем генерировать АМК; КР – колебательная 

релаксация [11]
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соединения представляют собой органические 
или металлоорганические красители с сильно 
сопряженными системами: метиленовый синий 
(Φ∆ = 0,52 в этаноле), бенгальский розовый (Φ∆ 
= 0,76 в D2O), фталоцианинат цинка (Φ∆ = 0,56 в 
ДМФА, 0,53 в ТГФ) (рис. 6) [91–93].

Квантовый выход синглетного кислорода рас-
считывается по формуле [94]:

ref

ref
ref

1 10 ,
1 10

A

A

k
k



 
 


  



где Φref– известный выход синглетного кислорода, 
сенсибилизированного стандартом, k – константа 
скорости распада химической ловушки в смеси с 
измеряемым фотосенсибилизатором, k ref – кон-
станта скорости распада химической «ловушки» 
в смеси со стандартом, A и A ref – поглощение ис-
следуемого фотосенсибилизатора и стандарта при 
длине волны возбуждения [94]. 

Рис. 5. Уменьшение интенсивности поглощения DPBF под действием облучения в течение 5, 10, 15, 20, 25, 
30 с в присутствии комплекса фталоцианина (а); линейные аппроксимации зависимостей интенсивности 
поглощения химической «ловушки» при 413 нм от времени облучения: 1 – Сl8PcLuOAc, 2 – Сl16PcLuOAc, 

3 – PcZn (б) [95]

Скорость деградации химической «ловушки» 
определяется как тангенс угла наклона зависимо-
сти значения оптической плотности в максимуме 
поглощения химической «ловушки» от времени 
облучения (рис. 6) [91, 94]. 

5. Применение фталоцианинов 
в фотокатализе 

Большое внимание исследователей привлекает 
тематика очистки воды от производственных от-
ходов. Благодаря способности фталоцианинов ге-
нерировать АМК они могут быть перспективными 
фотокатализаторами фотоокисления различных 
загрязняющих веществ [96–98]. 

В фотокаталитических реакциях часто ис-
пользуют наноматериалы, модифицирован-
ные фталоцианинами, в частности диоксид 
титана(IV). При облучении наночастицы TiO2 
образуются электроны и дырки, которые при 
взаимодействии с частицами из окружающей 

Рис. 6. Структурные формулы стандартов для метода химической «ловушки» [91–93]
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среды (кислород, вода, гидроксид-анион) образу-
ют АМК [99, 100] (схема 28).

                  С х е м а  28

TiO2 + hν → ecb
– + hννb

+

hννb
+ + OH– → OH.

hννb
+ + H2O → OH. + H+

Возможно также взаимодействие заряженных 
частиц, генерируемых оксидом титана, непосред-
ственно с целевой органической молекулой.

Однако область поглощения TiO2 находится в 
области УФ-излучения, что ограничивает его при-
менение как катализатора для фотохимической 
деградации загрязнителей и красителей. Для ре-
шения этой проблемы прибегают к модификации 
наноматериала с помощью фталоцианинов, погло-
щающих свет в видимой и ближней ИК-областях 
[101]. 

При поглощении фотонов молекула фтало-
цианина переходит в возбужденное состояние и 
способна передать свою энергию TiO2, который 
затем вступает в реакцию с кислородом (рис. 7, 
схема 29).

                             С х е м а  29

Pc + hν → Pc*
Pc* + TiO2 → Pc+ + ecb

– (TiO2)

Oксид титана(IV), модифицированный три-
карбоксимоноамидом фталоцианина алюминия 
гидроксида [102], при облучении видимым све-
том, показывает  высокие результаты деградации 
тиофенола и 4-хлорфенола, однако для ЭДТА, 
щавелевой кислоты и гидрохинона это соедине-

ние оказывается неэффективным (табл. 11). Полу-
чен фотокатализатор для очистки от органических 
загрязнителей окружающей среды на основе окси-
да титана(IV), модифицированный фталоцианина-
том железа(III) [103]. Проведенные эксперименты 
показали значительное увеличение скорости де-
градации исследуемых органических веществ в 
присутствии TiO2 /PcFe(III) в сравнении с немоди-
фицированным TiO2. При облучении в течение 1 
ч степень деградации п-аминобензойной кислоты 
в присутствии TiO2 составила 60%, в присутствии 
модифицированного фотокатализатора – 100%.

6. Биологически активные 
фталоцианины

Одним из самых перспективных и эффектив-
ных методов лечения злокачественных новообра-
зований, а также некоторых кожных заболеваний 
является фотодинамическая терапия (ФДТ). Этот 
метод основан на использовании трех отдельных 
компонентов: фотосенсибилизатора (ФС), источ-
ника излучения и молекулярного кислорода, рас-
творенного в биологических тканях [104]. 

В сравнении с обычными методами лечения но-
вообразований, такими как химиотерапия, радио-
терапия, хирургическое вмешательство, ФДТ об-
ладает рядом преимуществ. Этот метод является 
неинвазивным и селективным, что обеспечивает-
ся избирательным накоплением предварительно 
введенного фотосенсибилизатора и локальным 
воздействием лазерного облучения определенной 
длины волны. Проведение процедуры не требу-
ет наркоза и длительного периода реабилитации 
[105].

Рис. 7. Электронные взаимодействия между TiO2 и фталоцианином при облучении [101]
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Т а б л и ц а  11 

Соединение Степень разложения, %

Тиофенол 100

Фенол 47.7

Гидрохинон 67.1

4-Хлорфенол 98

Бензохинон 0

ЭДТА 0

Щавелевая кислота 0

Процедура ФДТ состоит из следующих эта-
пов: введение фотосенсибилизатора в поражен-
ный участок ткани, накопление в клетках опу-
холи, облучение лазером [83, 106, 107]. При 
облучении (600–800 нм) фотосенсибилизатор 
продуцирует активные метаболиты кислорода 
(АМК), которые в дальнейшем атакуют клетки 
опухоли (рис. 8) [83, 108].

Для максимальной эффективности процеду-
ры длина волны лазера должна соответствовать 
максимуму основной полосы поглощения при-
меняемого соединения-фотосенсибилизатора. 
Важным параметром в противоопухолевой ФДТ 
является глубина проникновения света в ткани 
(рис. 9) [109].

Гемоглобин имеет две интенсивных полосы 
поглощения при 582 и 808 нм. С другой стороны, 
область более длинных волн (более 850 нм) ме-
нее эффективна для фотодинамической терапии 
из-за тепловых эффектов, вызванных быстрыми 
безызлучательными переходами, а также по-
глощения воды (более 1000 нм) [110]. Следова-

тельно, фотосенсибилизаторы, поглощающие в 
области красного или ближнего инфракрасного 
излучения (между 650 и 850 нм) имеют наиболь-
ший потенциал, так как в этом случае происходит 
наиболее эффективное проникновение в ткани.

«Идеальный» фотосенсибилизатор должен 
обладать следующими характеристиками [111]:

растворимость в воде;
фотохимическая стабильность;
высокие выходы генерации синглетного кис-

лорода;
отсутствие агрегации в водных растворах.
На сегодняшний день существуют несколь-

ко поколений фотосенсибилизаторов для ФДТ 
на основе порфиринов, хлоринов и их анало-
гов. Одним из первых препаратов на основе 
порфирина является Фотофрин [112]. Клини-
ческое применение Фотофрина (рис. 10) огра-
ничено множеством недостатков, в основном 
связанных с его сложным химическим соста-
вом (смесь олигомеров), накоплением в коже, 
что вызывает высокую светочувствительность, 

Рис. 8. Схематичное изображение стадий проведения ФДТ: А – введение фотосенсибилизатора в организм 
Б – накопление фотосенсибилизатора в опухоли, диагностика опухоли; В – облучение пораженного участка; 

Г – апоптоз/некроз опухоли [83, 108]
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Рис. 9. Глубина проникновения света в ткани в зависимости от длины волны [11]

Рис. 10. Структурная формула Фотофрина [112]

и его низким коэффициентом поглощения при 
длине волны 630 нм. Для решения этих про-
блем разработаны новые фотосенсибилизаторы 
на основе фталоцианинового каркаса, содержа-
щего диамагнитный металл в их полости [113]. 
Фотолон, являющийся комплексом натриевой 

соли хлорина е6 (рис. 11) и поливинилпирро-
лидона, обладает максимумом поглощения, 
смещенным в красную область относительно 
производных порфирина [114]. Однако произ-
водство хлорина е6 является дорогостоящим 
процессом, так как его получают выделением 
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из цианобактерий. Кроме того, его очистка 
представляет собой трудоемкий процесс, по-
скольку в природном сырье существуют дру-
гие типы хлоринов, являющиеся менее актив-
ными фотосенсибилизаторами.

На основе палладиевого комплекса бактерио-
хлорина создан препарат «Тукад» (рис. 12), обла-
дающий интенсивным максимумом поглощения 
при 762 нм. Этот препарат одобрен для лечения 
рака предстательной железы [115].

К перспективным фотосенсибилизаторам 
можно отнести соединения на основе фталоци-
анинов. Они являются сравнительно дешевыми 
в получении, а благодаря особенностям их мо-
лекулярной структуры, прежде всего наличию 
в молекуле мостиковых атомов азота, их погло-
щение смещено в красную область спектра, где 
прозрачность биологических тканей выше, что 

Рис. 11. Структурная формула натри-
евой соли хлорина е6 [114]

Рис. 12. Структурная формула препарата 
«Тукад» [115]

расширяет терапевтические возможности мето-
да [116].

На основе сульфозамещенного фталоцианина 
алюминия создан отечественный препарат «Фо-
тосенс» (рис. 13), который прошел клинические 
испытания, показавшие довольно высокую тера-
певтическую эффективность по отношению к раз-
личным видам пораженных тканей. «Фотосенс» 
поглощает в красном спектральном диапазоне с 
максимумом при 675 нм [117].

В ряду зарубежных фотосенсибилизаторов 
ряда фталоцианинов следует отметить фталоциа-
нин кремния «Pc 4» (рис. 13), содержащий в акси-
альных положениях одну гидроксильную группу и 
одну диметил(3-диметиламино-пропил)силокси-
группу. Этот препарат с максимумом поглощения 
при 680 нм применяется для лечения рака молоч-
ной железы, головы и шеи, саркомы, лимфомы, 
рака кожи [118].

Фталоцианины цинка отличаются высокой 
устойчивостью к окислению и фотодеструкции. 
Благодаря этому они рассматриваются в качестве 
перспективных материалов для фотодинамиче-
ской терапии онкологических заболеваний. 

Показано, что фталоцианинаты цинка ZnPc 
преимущественно локализуются в митохондриях, 
лизосомах, эндоплазматическом ретикулуме, плаз-
матической мембране и аппарате Гольджи [119] 
(рис. 14).

Предложена серия комплексов эрлотиниб – 
фталоцианинат Zn(II), а также конъюгатов фтало-
цианин Zn(II) – кумарин (рис. 15) [120, 121].

Эрлотиниб – низкомолекулярный противоопу-
холевый препарат, способный воздействовать на 
АТФ-связывающий домен EGFR, избыточно экс-
прессируемый в раковых клетках, а 7-гидрокси-
кумарин является противоопухолевым средством, 
способным ингибировать пролиферацию клеток за 
счет уменьшения высвобождения циклина D1, из-
быточно экспрессируемого при многих типах рака 
[123].

Получена серия конъюгатов с фталоцианином 
цинка, в которых целевой фрагмент эрлотиниба 
связан в положении α с помощью олиго-эти-
ленгликолевого спейсера. Изучено влияние как 
длины линкера (олигоэтиленгликолевой цепи), 
так и положений замещения (α или β) во фталоци-
аниновом макрокольце [121]. Фотодинамическую 
активность in vitro, а также специфическое срод-
ство ряда конъюгатов эрлотиниб – фталоцианин 
Zn(II), соединений 53–58 (рис. 16), оценивали по 
отношению к клеточной линии Hep-G2 (линия 
клеток, экспрессирующих EGF). Исследуемые 
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Рис. 13. Строение фотосенсибилизаторов «Фотосенс» и «Pc 4» [117, 118]

Рис. 14. Основные внутриклеточные области локализации фталоцианинов цинка. После об-
лучения ZnPc способствуют выработке АМК, которые запускают различные фототоксические 

клеточные реакции [119]

Рис. 15. Структурная формула кумарина 
[122]
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комплексы не проявили темновой цитотоксич-
ности, однако продемонстрировали высокую 
фотоцитотоксичность в диапазоне IC50 = 12,44–
91,77 нМ. Можно отметить, что α-замещение 
привело к более высокой фототоксичности 
соединений 53 и 54 (IC50 9,61 ± 2,49–44,50 ± 
3,28 нМ) по сравнению с β-замещенными со-
единениями 55–58 (IC50 33,97 ± 3,97–91,77 ± 
10,58 нМ), а при увеличении длины цепи оли-
гоэтиленгликоля 53–58 фотоцитотоксичность 
значительно снизилась. Присутствие фрагмен-
та эрлотиниба увеличило накопление в клетках 
и специфичность для линий раковых клеток 
Hep-G2 по сравнению с фибробластами легких 
эмбриона человека (HELF), характеризующи-
мися низкой экспрессией EGFR [124].

Получена серия из четырех конъюгатов фта-
лоцианина цинка(II) с кумарином, связанных 

Рис. 16. Структуры комплексов цинка 53–64 [124]

через триэтиленгликолевый линкер (рис. 17) [125]. 
Все комплексы проявили низкую склонность к 
агрегации и высокое поглощение клетками, а так-
же высокую фотоцитотоксичность в отношении 
клеточной линии Hep-G2 со значениями IC50 в 
диапазоне (0,014 ± 0,0021) – (0,044 ± 0,0087) μМ. 
Комплекс 65 также показал значительную ци-
тотоксичность (IC50 = 4,43 μМ), демонстрируя 
двойной эффект благодаря совместному дей-
ствию двух противоопухолевых компонентов 
[125]. 

Среди препаратов, одобренных или прохо-
дящих клинические испытания, для фотодина-
мической терапии есть цинковые комплексы – 
фотоцианин, β-тетразамещенный ZnPc (рис. 18) 
[126]. 

Активно развивается антибактериальная фото-
динамическая терапия (АФДТ), незаменимая в 

Рис. 17. Цинковые комплексы 65–68 [125]
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Рис. 18. Одобренные для ФДТ фотосенсибилизаторы на основе фталоцианинов цинка: 
а – фотоцианин, б – β-тетразамещенный ZnPc [126]

случае лечения заболеваний, вызванных бактери-
ями, резистентными к антибиотикам. Механизм 
действия АФДТ схож с ФДТ и основан на исполь-
зовании фотосенсибилизаторов в качестве источ-
ника АМК. Основной мишенью в АФДТ является 
клеточная мембрана бактерии [127] – за счет сво-
ей липофильности фотосенсибилизатор локали-
зуется в липидном бислое клетки. При облучении 
вырабатываются АМК, которые окисляют двой-
ные связи ненасыщенных жирных кислот [128], 
что приводит к изменению текучести мембраны 
и гибели бактерии [129]. 

Цинковые комплексы фталоцианинов – пер-
спективные кандидаты в антибактериальной 

фотодинамической терапии. Например, на 
виды бактерий Candida albicans, Staphylococ-
cus aureus (грамположительные) и Escherichia 
coli (грамотрицательные) оказывают действие 
конъюгаты состава CS-ZnPc и PEI-ZnPc (рис. 
19). Оба полимера содержат большое число 
свободных аминогрупп, способных приобре-
тать положительный заряд при физиологиче-
ском значении рН. Это свойство позволяет им 
взаимодействовать в водной среде с мембрана-
ми микробных клеток. Таким образом, эти по-
лимеры могут быть использованы для доставки 
лекарств, улучшая растворимость и связывание 
с микроорганизмами [130].

Рис. 19. Строение конъюгантов CS-ZnPc (69) и PEI-ZnPc (70) [130]
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Способность CS-ZnPc и PEI-ZnPc связывать 
микробные клетки определяли в клеточных 
колониях C. albicans (~106 КОЕ/мл), S. aureus 
(~108 КОЕ/мл) и E. Coli (~108 КОЕ/мл) в фи-
зиологическом растворе с фосфатным буфером  
(pH 7,4). В табл. 12 представлены данные по 
антибактериальной активности.

Наблюдаемая эффективность этих конъю-
гатов обусловлена в основном различиями в 
проницаемости барьеров между грамположи-
тельными и грамотрицательными бактериями. Из-
вестно, что грамположительные бактерии более 
чувствительны к фотодинамической инактивации. 
У грамотрицательных бактерий устойчивость к 
действию фталоцианинов обусловлена наличием 
внешней оболочки высокоорганизованной внеш-
ней мембраны.

Магний является «легким» атомом, поэтому 
его фталоцианиновые комплексы часто характе-
ризуются интенсивной флуоресценцией, которая 
используется при разработке флуоресцентных 
сенсоров. Магниевые комплексы фталоцианинов, 
как и комплексы цинка, способны генерировать 
синглетный кислород, и по этой причине они мо-
гут использоваться при лечении рака или бактери-
альных инфекций. Но по сравнению с цинковыми 
комплексами выходы генерации синглетного кис-
лорода для этих соединений гораздо ниже. Фтало-
цианинаты магния используются преимуществен-
но в качестве ярких флуорофоров [48].

Для повышения фотодинамической активности 
MgPc рассматривают включение фталоцианина 
магния в природные и химически модифициро-
ванные циклодекстрины (CD). Такие включения 
применяются для улучшения солюбилизации, по-
скольку гидрофобный фталоцианин магния плохо 
растворим в большинстве органических раствори-
телей и практически не растворим в воде. 

Незамещенный фталоцианин магния проявил 
мощную фотосенсибилизирующую активность, 
снижая жизнеспособность раковых клеток при-
мерно до 33% после трехминутного облучения. 
Комплекс γ-CD-MgPc обладает более высокой 
активностью, чем свободный MgPc. Он снижает 
жизнеспособность клеток до 26% после трехми-

Т а б л и ц а  12 

Соединение
Вид бактерии

C. albicans S. aureus E. coli

CS-ZnPc 0,48 нмоль/106 0,38 нмоль/108 0,80 нмоль/108

PEI-ZnPc 0,44 нмоль/106 0,55 нмоль/108 0,94 нмоль/108

нутного облучения. Это можно объяснить улучше-
нием растворимости MgPc в воде за счет умень-
шения агрегации после его инкапсулирования в 
полость γ-циклодекстрина (рис. 20) [131].

На рис. 21 показаны локализации магниевых 
флуорофоров в раковых клетках эпидермоидной 
карциномы кожи. Ни одно из использованных ве-
ществ не влияло на структуру клеток. Флуорес-
центные изображения показали более высокие 
значения флуоресценции в случае клеток, инкуби-
рованных с γ-CD-MgPc, по сравнению с чистым 
MgPc, что указывает на повышенное поглощение 
клетками MgPc после его комплексообразования с 
γ-CD [131].

Описаны основные преимущества использова-
ния фталоцианинового комплекса магния в сен-
сорах [132]. MgPc демонстрирует повышенную 
интенсивность флуоресценции и большую устой-
чивость, поскольку на него не влияют эффекты 
фотообесцвечивания или выщелачивания. Одним 
из главных преимуществ соединения является от-
сутствие токсичности для органических систем 
[133]. 

Для соединений магния характерны высокие 
квантовые выходы флуоресценции. Это приводит 
к более низким выходам синглетного кислорода, 
что делает фталоцианины магния менее эффектив-
ным для ФДТ [134].

В табл. 13 [134] представлены выходы флуо-
ресценции соединений 71–74. Из представленных 
данных можно сделать вывод о том, что наличие 
катиона магния способствует увеличению выхода 
флуоресценции практически в 2 раза (соединения 
72 и 74).

Проведены также исследования фототоксичной 
активности соединений ZnPcMe и ZnPcS [135] 
(рис. 22). 

При воздействии цинковых комплексов на грам-
положительные штаммы Staphylococcus aureus на-
блюдалась полная дезактивация клеток. Однако 
для грамотрицательных P. Aeruginosa соединение 
ZnPcS показало низкую активность по сравнению 
с соединением ZnPcMe [135].

Фотосенсибилизатор Zn-PcChol8+ (рис. 23), 
разработанный в институте «НИОПИК», исполь-
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Рис. 20. Структура γ-циклодекстрина (а) и фталоцианина магния (б) [131]

Рис. 21. Изображения, полученные с помощью конфокальной спектроскопии для клеточной линии A431, инкубиро-
ванных с MgPc (слева) и γ-CD-MgPc IC (справа) [131]

Рис. 22. Строение соединений ZnPcMe и ZnPcS [135]



507
Вecтн. Моск. ун-та. Сер. 2. Химия. 2024. Т. 65. № 6 
Vestn. Mosk. un-ta. Ser. 2. Chemistry. 2024. T. 65. № 6

Т а б л и ц а  13 

Выходы флуоресценции комплексов 71–74 в ТГФ

Соединение Выход флуоресценции ΦF

71 0,16

72 0,23

73 0,10

74 0,21

Рис. 23. Структурная формула Zn-PcChol8
+ [136]
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Рис. 24. Фрагменты S-протеинов коронавирусов и сайты связывания 
с Zn-PcChol8+ [137, 138]

зуется для инактивации вирусов. Исследовано 
действие Zn-PcChol8+ на вирионы гриппа H5N8. 
При концентрации фталоцианина 2–4 μM и облу-
чении белым светом в течение 20 мин (мощность 
лампы 12 Дж/см2) происходит разрушение глико-
протениов на поверхности мембраны и, как след-
ствие, вирус становится неактивным [136]. Про-
ведены исследования действия Zn-PcChol8+ на 
коронавирусы MERS-CoV, SARS-CoV-1 и SARS-
CoV-2 [137, 138]. Показано, что S-протеины, со-
держащиеся в коронавирусах, имеют локали-
зированный отрицательный заряд, и благодаря 
положительно заряженному фотосенсибилизато-

ру происходит связывание с сайтом за счет элек-
тростатических взаимодействий (рис. 24).

Таким образом, фталоцианины являются пер-
спективными фотосенсибилизаторами для ФДТ 
и АФДТ. Благодаря модификации макроцикли-
ческого скаффолда липофильными фрагментами 
можно достичь повышения растворимости ком-
плексов в органических растворителях и увеличе-
ния проницаемости в клетки через мембранную 
оболочку. В свою очередь, введение ионогенных 
функциональных групп потенциально способно 
повысить растворимость комплексов фталоциа-
нинов в воде.
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