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Приведен обзор работ по получению и применению димерных (олигомерных) производных цикло-
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ным, так называемым “кооперативным” эффектом по отношению к включению многочисленных
“гостей”, что позволяет определять их как новый класс супрамолекулярных структур. Кратко про-
анализированы возможности их использования в различных областях органической, аналитиче-
ской и медицинской химии.
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ВВЕДЕНИЕ. ОСОБЫЕ СВОЙСТВА 
ЦИКЛОДЕКСТРИНОВЫХ ДИМЕРОВ 

(ОЛИГОМЕРОВ)
Циклодекстрины (1)–(3) (α-, β- и γ-) (рис. 1)

представляют собой регулярно построенные цик-
лические олигосахариды, в которых соответ-
ственно 6 (m = 1, n = 6), 7 (m = 2, n = 7) или 8 (m = 3,
n = 8) остатков D-глюкопиранозы соединены
α-1–4-гликозидными связями. Благодаря своей
относительной дешевизне, биоразлагаемости и
нетоксичности они нашли широкое применение

в различных областях химии, в первую очередь
супрамолекулярной химии, тонком органиче-
ском синтезе, аналитической, фармацевтической
химии, а также в косметической и пищевой про-
мышленности [1–6]. Основной интерес к цикло-
декстринам обусловлен их циклическим строе-
нием и наличием внутренней гидрофобной поло-
сти, способной к образованию соединений
включения типа “гость–хозяин” с различными
органическими субстратами. При этом такие
важные свойства циклодекстринов, как раство-
римость в воде и органических растворителях,
способность к образованию соединений включе-
ния, могут быть направленно изменены путем се-
лективной модификации их структуры [5–7]. Од-
нако направленная функционализация циклодекс-
тринов является сложной в экспериментальном
отношении задачей из-за присутствия в их молеку-
лах трех типов различных по природе гидроксиль-
ных групп – один набор первичных (при С6 на уз-
кой стороне) и два набора вторичных гидрок-
сильных групп (при С2 и С3 на широкой стороне
циклодекстринового каркаса), склонных к обра-
зованию сильных внутри- и межмолекулярных
водородных связей [8, 9].

Первоначально, при химической модифика-
ции циклодекстринов, речь обычно шла о полном
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или хаотичном замещении их гидроксильных
групп [10], но в дальнейшем, в связи с тем, что в
практическом отношении бóльший интерес
представляют региоселективно замещенные мо-
лекулы, внимание стали привлекать именно та-
кие производные [5–7]. Между тем оказалось,
что, несмотря на хорошую разработанность мно-
гих методик синтеза применительно к моносаха-
ридам и линейным олигосахаридам, простой их
перенос на циклодекстрины оказался невозмо-
жен из-за наличия большого количества близких
по реакционной способности пространственно
сближенных гидроксильных групп, а главное, из-
за наличия внутренней полости, обладающей
склонностью к образованию соединений включе-
ния с реагентами, что, как следствие, приводит к
изменению “обычного” порядка протекания ре-
акций [11–14] и ограничивает практическое ис-
пользование циклодекстринов. Поэтому, не-
смотря на обилие работ по синтезу производных
циклодекстринов [4–6], общие возможности и
закономерности их функционализации исследо-
ваны ограниченно.

В еще меньшей степени изучено влияние на
модификацию циклодекстринов других важных
факторов, таких как природа растворителя, моль-
ное отношение реагентов, температура. Кроме
этого, следует учитывать и еще одно важное об-
стоятельство, которое во многом определяет
стратегию синтеза и применения циклодекстри-
нов: β-циклодекстрин намного хуже растворим в
воде (18.4 г л–1), чем α- и γ-циклодекстрины (145
и 232 г л–1, соответственно). И наоборот, β-цик-
лодекстрин хорошо растворим в таких полярных
органических растворителях, как пиридин, DMSO
и DMF, тогда как α- и γ-циклодекстрины в них
малорастворимы [15].

В ряду циклодекстринов их димерные (олиго-
мерные) производные, т.е. содержащие два или
более фрагментов циклодекстрина, занимают
особое место. Так, начиная с первых сообщений

[16–20], был отмечен так называемый “коопера-
тивный” (не “аддитивный”) эффект у данных со-
единений, то есть более высокую связывающую
способность и молекулярную селективность в
случае достаточно близкого расположения двух
циклодекстриновых полостей [21]. Это свойство
димерных (олигомерных) циклодекстринов опре-
делило их использование в качестве “гибких” ре-
цепторов для молекулярного узнавания [22], в го-
могенном катализе [23, 24], химиотерапии [25], для
изучения мультивалентных взаимодействий [26] с
ди- и олигодентатными лигандами.

Интерес к такого рода структурам определяет-
ся в первую очередь тем обстоятельством, что в
одних случаях, в циклодекстриновых димерах,
энергия связывания бидентатных лигандов мо-
жет быть просто аддитивной [20], а в других – ко-
гда фрагменты циклодекстрина относительно
жестко фиксированы, связывание с дитопным
субстратом становится более сильным (“коопера-
тивным”), чем отвечающее простой аддитивно-
сти [27]. Это является результатом выигрыша в
энтальпии в сравнении со связыванием двумя
монодентатными лигандами [28], что и обеспечи-
вает более прочное хелатирование и компенсиру-
ет неблагоприятное действие энтропийной со-
ставляющей [25]. Хороший пример – структура (4),
у которой линкер несет каталитическую группу и
может действовать как дважды связанный лиганд.
Например, был изучен гидролиз сложных диэфи-
ров, имеющих на концах гидрофобные группы,
способные каждая включаться в полость одного
циклодекстринового фрагмента димера (4).
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Рис. 1. Структурные формулы α (1), β (2), γ-циклодекстринов (3).

HO

HO

HO

HO

HO

HO

O

O

O

O
O

O

O

O

O

O

O

O

OH

OHOH

OH

OH

OH

OH

OH OH

OH

OH

OH

OH OH

OH

m

n

n

123

4
5

6

α (1): m  = 1, n = 6; β (2): m = 2, n = 7; γ (3): m = 3, n = 8



20

БИООРГАНИЧЕСКАЯ ХИМИЯ  том 46  № 1  2020

ГРАЧЕВ и др.

В случае иона металла Cu(II) или Zn(II), при-
вязанного к бипиридину, катализ проходит в
1.4 × 106 раз быстрее, чем без циклодекстринов
[29, 30]. Такой эффект достигается, во-первых, за
счет того, что два гидролизованных фрагмента
становятся более не связаны хелатированием и,
поэтому, быстро покидают катализатор и осво-
бождают место для дальнейшего гидролиза следу-
ющего субстрата, и во-вторых, за счет благопри-

ятной геометрии связывания дитопного субстра-
та с циклодекстриновым димером.

Некоторые циклодекстриновые димеры спо-
собны эффективно связываться с гидрофобны-
ми участками пептидных звеньев. Так, показана
специфичность связывания участков пептидов с
L-Phe-D-Pro-последовательностью циклодекс-
триновым димером (5).

Для сравнения эффективности связывания
были выбраны циклический пептид (6) и его ли-
нейный аналог (7). Найдено, что связывание ди-
мера (5) с циклическим пептидом (6) предпочти-
тельнее, чем с его линейным аналогом (7), что,
возможно, обусловлено самоагрегацией гидро-
фобных групп линейного пептида (7), и это было
подтверждено лучшим связыванием пептида (7) с
мономерным циклодекстрином. Очевидно, что
агрегаты (7) разрушаются при проникновении в
полость мономерного циклодекстрина, и тогда
другой остаток Phe-Pro лучше включается в по-
лость второго мономерного циклодекстрина.
Циклический же пептид настолько “жесткий”,
что у него нет внутренней агрегации, которую не-
обходимо разрушить включением в циклодекс-
трин, хотя, с другой стороны, такая жесткость и
создает трудности для идеального хелатирования
путем “тонкого” подстраивания [31].

Следует отметить, что подобной агрегации
протеинов уделяется повышенное внимание,
особенно в присутствии агентов, которые могут
ее нарушить [32–38]. Многие ферменты действу-
ют только в виде олигомеров, и их агрегация
обычно осуществляется за счет гидрофобного
связывания неполярных боковых цепей. Ожида-
ется, что связывание циклодекстриновыми диме-
рами этих боковых цепей может нарушить агрега-
цию и ингибировать ферменты. Например, ВИЧ-

протеаза относится именно к ферментам такого
типа [35], и этот факт может найти важное меди-
цинское применение.

Агрегация конкретного белка путем ассоциа-
ции его гидрофобных участков – важное и широ-
ко распространенное явление, которое может
происходить также путем связывания двух раз-
ных белков, как, например, связывание гормона
роста человека со своим рецептором [39]. В раз-
витии такой возможности для медико-биологи-
ческих исследований в разных направлениях ока-
жется полезным использование не только димер-
ных, но и олигомерных циклодекстринов.

Например, известна так называемая противо-
опухолевая фотодинамическая терапия, которая
заключается в том, что фоточувствительный препа-
рат (фотосенсибилизатор) после фотооблучения
опухолевого участка онкобольного генерирует син-
глетный кислород, который убивает соседние
клетки. Проблема, однако, заключается в обеспе-
чении точечной доставки фотосенсибилизатора к
опухолевому участку, чтобы максимально повы-
сить эффективность и, главное, минимизировать
побочные токсичные эффекты при фотоактива-
ции других частей организма. С этой целью был
синтезирован циклодекстриновый димер (8), чей
линкер содержит олефиновый фрагмент с двумя
атомами серы по краям [40].
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Такой электрононасыщенный олефин легко
реагирует с синглетным кислородом, образуя
сначала диоксетан, который затем расщепляется,
образуя карбонильные группы [34]. Найдено, что
димер (8) связывает фталоцианиновый фотосен-
сибилизатор (9), несущий гидрофобные трет-
бутилфенильные группы, и обеспечивает его во-
дорастворимость [40]. Фотооблучение этого ком-
плекса вызывает разрыв линкера синглетным
кислородом и сенсибилизатор удаляется. Важно,
что высвобождение сенсибилизатора облегчается
потерей хелатного связывания у циклодекстри-
новых фрагментов (10), при этом расщепленные
фрагменты линкера сами включаются в цикло-
декстриновые полости, конкурентно вытесняя
сенсибилизатор. Другая перспектива примене-
ния циклодекстриновых димеров заключается в
том, что их комплексы включения с такими важ-
ными противоопухолевыми препаратами как Па-
клитаксел (Paclitaxel) [41] и Метотрексат (Metho-
trexate) [42, 43], а также с рядом других лекарствен-
ных соединений [44, 45] становятся достаточно
водорастворимыми, а их биодоступность возрас-

тает по сравнению с исходным лекарственным
средством, в том числе за счет более прочного
связывания с димерным, чем с мономерным цик-
лодекстрином.

Еще одна перспектива использования олиго-
мерных циклодекстринов заключается в созда-
нии искусственных ферментов, которые будут
связывать субстраты и работать с ними с селек-
тивностью, определяемой только геометрией
комплексов. Эта возможность была реализована
при использовании хелатирующего связывания с
помощью циклодекстриновых тетрамеров. Так,
получены тетрафенилпорфирины, несущие цик-
лодекстриновые фрагменты, и исследованы их
Mn(II) комплексы (11) как катализаторы для гид-
роксилирования связанных стероидов [46, 47].
Стероид (12), который дал наиболее интересные
результаты, был получен из андростандиола пу-
тем присоединения к каждому гидроксилу слож-
ноэфирной группы, которая несла гидрофобные
трет-бутилфенильные группы (для связывания с
циклодекстринами) и водосолюбилизирующие
сульфонатные группы.
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Обнаружено, что субстрат (12) связывается с
циклодекстринами на противоположных концах
порфиринового фрагмента в комплексе (11) та-
ким образом, что стероидный углерод (С*) нахо-
дится прямо над Mn(III) в порфирине. Последу-
ющая обработка иодозобензолом, в качестве
окислителя, вызывает перенос атома кислорода
на Mn(III), приводя к гидроксилированию насы-
щенного атома углерода стероида (С*). Образуется
только единственный продукт (13) с количествен-
ным выходом, высокой стереоселективностью и
примерно со 180 каталитическими циклами.

Малоизученный, но важный аспект примене-
ния димерных циклодекстринов заключается в
том, что они могут быть представлены как так на-
зываемые Болаамфифилы (Bolaamphiphiles) – то
есть амфифильные молекулы, которые имеют две
гидрофильные группы на концах относительно

длинной гидрофобной углеводородной цепи.
Присутствие второй гидрофильной “головки”
резко повышает растворимость в воде, увеличи-
вает критическую концентрацию мицеллообра-
зования, что позволяет таким болаамфифилам
образовывать в воде разнообразные ансамбли:
сферы, цилиндры, диски, везикулы и т.п.

ЦИКЛОДЕКСТРИНОВЫЕ ДИМЕРЫ 
(ОЛИГОМЕРЫ), СВЯЗАННЫЕ ЛИНКЕРОМ 

ПО ПЕРВИЧНЫМ ГИДРОКСИЛЬНЫМ 
ГРУППАМ

Выше уже упоминались трудности при регио-
направленной функционализации циклодекстри-
нов, главным образом, из-за наличия внутренней
гидрофобной полости и ряда других структурных
особенностей. Понятно, что в случае димерных
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(олигомерных) циклодекстринов это обстоятель-
ство должно еще более затруднять их получение и
направленную функционализацию.

(R. Breslow) Р. Бреслоу для молекулярного
узнавания холестерина синтезировал димер (14)
(схема 1) и определил

Схема 1.

константу связывания, которая оказалась в
200‒300 раз выше, чем константа связывания
холестерина с мономерным β-циклодекстри-
ном (2) [48]. Ацилированием 6-амино-6-дезок-
си-β-циклодекстрина триспентафторфенило-

выми эфирами соответствующих трикарбоно-
вых кислот получен набор тримеров (15)–(18),
тритопное связывание которыми ведет к силь-
ному и избирательному комплексообразова-
нию [49].

Из пропаргилированного бензилзащищенного
β-циклодекстрина (19) и иодоалкенильного α-цик-
лодекстрина (20) впервые получен так называемый
циклодекстриновый гетеродуплекс (21) [50], содер-

жащий в своем составе два разных (α- и β-) цикло-
декстриновых фрагмента. Ранее аналогично полу-
чен и гомодуплекс, содержащий два одинаковых
остатка α-циклодекстрина [51].
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Димерные β-циклодекстрины (22) и (23) с ди-
селеноорганическим мостиком были исследова-
ны для узнавания размера и формы молекул ряда
красителей [52] (акридиновый красный, ней-
тральный красный, метиленовый голубой, мети-
ловый оранжевый и метиловый красный) и най-

дено, что они обладают повышенной комплексо-
образующей способностью и возможностью
распознавать структурные различия молекул кра-
сителей именно благодаря кооперативному свя-
зыванию двумя близко расположенными цикло-
декстриновыми полостями.

Такие же результаты получены и при связывании β-циклодекстриновым димером (24) в водном рас-
творе метил- (R = Me) и этил- (R = Et) оранжа (25) [53], а также при связывании разными димерами (26)
этилоранжа [54].

O O

O O
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С аналогичной целью синтезированы четыре димера (27)–(30), различающихся длиной связую-
щего мостика, и изучена их комплексообразующуя способность по отношению к шести разным кра-
сителям [55].

Найдено, что длина линкера между двумя
циклодекстринами играет определяющую роль в
молекулярном узнавании молекул красителей
так, что константы связывания с молекулами
“хозяевами” снижаются при увеличении длины
линкера.

В работе [56] предложен способ получения ди-
мерного производного γ-циклодекстрина (31)
(схема 2) исходя из монотозильного производно-
го и бис(4-нитрофенил)сукцината (4-NPS) или
димерного производного (32) (схема 3), через
азидопроизводное γ-циклодекстрина:

Схема 2.

Схема 3.
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Путем конденсации 6-амино-6-дезокси-α-,
β-циклодекстринов с терефталевой кислотой по-
лучены три α,α-, α,β- и β,β-димеры (33) (схема 4)

[57], которые изучены на предмет образования
супрамолекулярных гидрогелей с так называе-
мым виологеновым (viologen) полимером (34).

Схема 4.

Найдено, что только с α,α-димером образует-
ся высокоэластичный супрамолекулярный гид-
рогель за счет “нанизывания” на метиленовые
гидрофобные участки виологенового полимера, а
терминальные катионные гидрофильные участки
полимера выполняют роль “стопперов”.

Монотозильное производное β-циклодекстрина
широко используется для получения димерных
диамин-производных (35) (схема 5) с различной
длиной диаминного мостика [58–60], которые на-
шли применениe как молекулы “хозяева” для раз-
личных лекарственных соединений (схема 6) [58, 59]:

Схема 5.

Схема 6.
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Моноиодпроизводное β-циклодекстрина по-
служило исходным соединением для получения

дикатионного (“заряженного”) димера (36)
(схема 7):

Схема 7.

Методами спектроскопии ЯМР 1Н, капилляр-
ного электрофореза, спектрофотометрии и фазо-
вой растворимости обнаружено, что димер (36)
действует как эффективная дитопная молекула
“хозяина” по отношению к противоопухолевому
соединению Метотрексат, образуя в воде ста-
бильные комплексы включения состава 1 : 2. Изу-
чена термодинамика и геометрия этого комплек-
са в сравнении с комплексами мономерного и по-
лимерных циклодекстринов и найдено, что
благодаря “кооперативному” эффекту двух цик-

лодекстриновых полостей димерный циклодекс-
трин (36) проявляет существенно более эффек-
тивное комплексообразование, чем мономерный
и полимерные циклодекстриновые аналоги [43].

Исходя из моноаминопроизводных α- и β-цик-
лодекстринов получены ди- (37) и тримерные (38)
производные, содержащие гибкий диамидный
эфирный мостик для лучшего подстраивания при
имитации взаимодействия рецептора и лиганда в
биологических процессах [61].

Аналогично, из моноаминопроизводного β-цик-
лодекстрина синтезирован новый фотопереключае-
мый димер (39), несущий диазабензольную группи-

ровку в качестве линкера, обладающий высокой во-
дорастворимостью и способностью к цис-, транс-
фотоизомеризации при УФ-облучении (схема 8) [62].
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Схема 8.

Аналогично диазасоединениям транс-стильбено-
вые димерные β-циклодекстрины (40) (схема 9) от-

крывают путь для получения молекулярных машин,
переключаемых светом из транс- в цис-положение.

Схема 9.

Изучено включение дитопного диадамантано-
вого “гостя” (41) при фотооблучении.

Оказалось, что в стабильной транс-конфигу-
рации димер (40) с “гостем” (41) образует ста-

бильный комплекс 1 : 1 с небольшим количе-
ством супрамолекулярного линейного полимера,
тогда как в условиях УФ-облучения изомеризо-
ванный цис-изомер образует супрамолекулярные
полимеры с высокой молекулярной массой [63].

Для получения супрамолекулярных полиме-
ров также изучены димер (42) (схема 10) на осно-
ве терефталевой кислоты и дитопный диадаман-
тановый “гость” (43).

Схема 10.
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Оказалось, что дитопный “гость” (43) с жестким мостиком (n = 0) между двумя терминальными ада-
мантанами образует с димером (42) высокомолекулярный супрамолекулярный линейный полимер, тогда
как с гибким мостиком (n = 2, 3) образуются циклические супрамолекулярные олигомеры типа (44) [64].

Возможна и “прививка” (grafting) циклодекстринового димера (45) (схема 11) на азидфункционали-
зированную кварцевую поверхность [65].

Схема 11.

Схема 12.

Этот “привитый” димер (46) (схема 12) образует комплекс 1 : 1 с флуоресцентным “гостем” (2-анили-
нонафталин-6-сульфоновая кислота: 2,6-ANS), причем флуоресциирующий гость включается в обе
циклодекстриновые полости.

Легко получаемые олигомерные циклодекстриновые наногубки (карбонатные (47) (схема 13) и
карбоксилатные (48) (схема 14) [66]) могут быть использованы как инновационные эксипиенты для
наномедицины, для улучшения водорастворимости плохо растворимых в воде лекарственных соеди-
нений и защиты их от биоразложения.
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Схема 13.

Схема 14.

Циклодекстриновые димеры (49), (50), обра-
зованные длинным мостиком по первичным гид-
роксильным группам “голова к голове”, обладают
неожиданным свойством: в зависимости от жест-
кости (или гибкости) и от длины соединяющего
мостика они могут образовывать псевдоротакса-
ны путем самовключения одного (49↔51) или
двух (50↔52) концов мостика в полость цикло-
декстрина за счет обратимого поворота вокруг

1,4-межгликозидной связи одного (или двух)
глюкозидных фрагментов, несущих мостиковый
заместитель. Такой переход зависит от природы
растворителя и приводит к образованию димеров
с конфигурацией “голова к хвосту” 51 (схема 15)
или “хвост к хвосту” 52 (схема 16) [67–70]. Важно,
что такое самовключение ограничивает возмож-
ности димера к включению других “гостей”.

Схема 15.

Схема 16.
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Дисульфидный димер (53) (схема 17) показал высокие комплексующие свойства по отношению к
потенциальному противоопухолевому препарату Cu-BBC адресной доставки (ди-трет-бутил-Cu-
циклен) за счет включения гидрофобных трет-бутилфенильных остатков в циклодекстриновые поло-
сти димера [71].

Схема 17.

ЦИКЛОДЕКСТРИНОВЫЕ ДИМЕРЫ, 
СВЯЗАННЫЕ ЛИНКЕРОМ ПО ВТОРИЧНЫМ 

ГИДРОКСИЛЬНЫМ ГРУППАМ
В литературе такие производные представле-

ны заметно скромнее, что связано с более слож-
ным путем их синтеза из-за необходимости по-
становки защит на первичных гидроксилах, хотя
именно они часто проявляют более широкие спо-
собности для хелатирования дитопных лигандов
за счет более широкого “входа” со стороны вто-
ричных гидроксильных групп [72]. Обычно их по-
лучают либо путем образования 2,3-эпоксида из
вторичных гидроксильных групп с последующим
алкилированием, либо путем депротонирования

наиболее кислотной гидроксильной группы по-
ложения 2 глюкозидного остатка с последующим
алкилированием образующего карбоксилат ани-
она. Причем из-за существенной разности в кис-
лотности гидроксильных групп (3-ОН-группы за-
метно менее кислотные, чем 2-ОН) для получе-
ния 2,2'- и 3,3'-димеров применяют разные
экспериментальные подходы [25].

Так, например, изучены хелатирующие свой-
ства двух димерных производных β-циклодекстри-
на (54) по отношению к 6-(п-толуидино)-2-нафтал-
инсульфоновой кислоте (TNS), а димерное произ-
водное с бипиридильным мостиком использовали
для получения металлокомплексов с Rh(II) [73].

Оказалось, что димер с коротким линкером (n = 2) связывает крепче молекулу TNS, чем димер с более
длинным (n = 8) и примерно так же, как димер с сульфидным мостиком по первичным гидроксилам [74].

Интересно, что попытки алкилирования незащищенного β-циклодекстрина, предварительно обрабо-
танного гидридом натрия с целью получения бипиридинового мостика для образования металлоком-
плексов аналогичных димеру (54), привела к сложной смеси трех возможных изомеров (55) (схема 18) [74]:

Схема 18.
Аналогично получен димер (56) (схема 19), содержащий гибкий пара-диметиленфениленовый мо-

стик [75],
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Схема 19.
а с помощью 2-тозилпроизводного β-циклодекстрина получен димер (57), содержащий гибкие суль-
фидные мостики [76].

Схема 20.

Обнаружено, что димер (57) (схема 20) проявляет
исключительно высокие константы связывания
по отношению к некоторым азакрасителям, зна-
чительно превышающие таковые для мономер-
ного β-циклодекстрина.

Обработкой 2,3-эпоксида γ-циклодекстрина
гидроокись аммония, а затем бис(4-нитроенил)сук-
цинатом (4-NPS) получен 3,3'-диамидосвязанный
димер (58) (схема 21), представляющий особый ин-
терес для связывания объемных “гостей” (фуллере-
ны, порфирины) [56].

Схема 21.

Более сложная схема получения индивидуаль-
ных 2,2'- и 3,3'-циклодекстринов (59) (схема 22)
включает сначала получение защищенных цик-
лодекстринов с одним свободным гидроксилом в

положении 2 или 3, последующую молекулярную
сборку путем димеризации двух одинаковых тер-
минальных алкенсодержащих фрагментов и сня-
тие силильных защит [77].

Схема 22.
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Недавно были синтезированы два димерных 2,2'-связанных циклодекстрина (60), с жестким ли-
нейным спейсером разной длины [42].

Оба димера способны включать каждый по две
молекулы противоопухолевого хемотерапевтиче-
ского соединения метотрексата, причем с кон-
стантой связывания в 2.4–3.5 большей, чем для
мономерного β-циклодекстрина [79]. Аналогич-
ные данные получены и при комплексообразова-
нии метотрексата с димерным циклодекстрином,
связанным по первичным гидроксилам [43].

Благодаря кооперативному содействию двух
циклодекстриновых полостей, дансил-модифи-
цированный димер (61) (схема 23) образует зна-
чительно более прочные комплексы со стероид-
ными солями желчи, чем нативный β-циклодекс-
трин, а флуоресцентная метка служит сенсором
для стероидов [78].

Схема 23.
Димерный 2,2'-дителлуробис-β-циклодекстрин (62) (схема 24) хорошо работает как селективный

флуоресцентный сенсор по хиральному разделению дансил-L-фенилаланина (DLP) и дансил-D-фе-
нилаланина (DDP) [79].

Схема 24.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящий момент димерные (олигомер-

ные) производные циклодекстринов представля-
ют собой перспективный класс соединений с
большими возможностями практического при-
менения в различных областях супрамолекуляр-
ной химии, металлокомплексном катализе, био-
миметической и фармацевтической химии, био-

химических исследованиях и в ряде других
междисциплинарных направлениях. Прогресс в
развитии этих направлений во многом определя-
ется нашими знаниями о возможностях синтеза
таких структур и их способностей к образованию
соединений включения. Можно надеяться, что
данный обзор будет способствовать пониманию
важной роли димерных (олигомерных) производ-
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ных циклодекстринов и стимулирует новые ис-
следования в этой области.
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Dimeric (Oligomeric) Derivatives of Cyclodextrins as a New Class of Supramolecular 
Systems. Synthesis and Inclusion Complexes on Their Basis

M. K. Grachev*, #, I. V. Terekhova**, D. A. Shipilov*, N. V. Kutyasheva*, and E. Y. Emelianova*
#Phone: +7 (495) 682-02-45; e-mail: mkgrachev@yandex.ru

*Moscow State University of Education, Institute of Biology and Chemistry,
ul. Kibal’chicha 6/2, Moscow, 129164 Russia

**Krestov Institute of Solution Chemistry of the Russian Academy of Sciences,
ul. Akademicheskaya 1, Ivanovo, 153045 Russia

We have summarized the works connected with obtaining and application of dimeric (oligomeric) derivatives
of cyclodextrins. Due to the presence of two or more internal cyclodextrin cavities, their spatial proximity and
other peculiarities, these derivatives possess higher, so-called “cooperative” effect with respect to inclusion
of numerous of “guests”. It allows us to define them as a new class of supramolecular structures. We have
briefly analyzed their opportunities in different fields of organic, analytical and medical chemistry.

Keywords: cyclodextrins, supramolecular chemistry, dimers, inclusion complexes, “guest-host”, “cooperative effect”, com-
plex formation, ligand
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