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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность темы. Исследование кристаллических структур моле-

кулярных кристаллов, получаемых в ходе различных  процессов с участи-

ем твердых веществ, сегодня остро востребовано. Молекулярные кристал-

лы широко используются в материаловедении, в фармации, при создании 

молекулярных устройств. Нередко при этом они находятся в формах, ис-

следование которых стандартными, рутинными методами затруднено (не-

возможно получение монокристалла, образуется неустойчивая фаза, полу-

чаются многофазные поликристаллические образцы, фаза существует 

только при повышенной / пониженной температуре и / или высоком / по-

ниженном давлении. Для получения достоверной и однозначной информа-

ции о структуре в таких случаях приходится разрабатывать и применять 

специальные приемы, сочетая порошковую и монокристальную дифрак-

цию со спектральными методами, а также другими вспомогательными ис-

следованиями.  

Как показывает анализ литературы, особый интерес вызывает в по-

следние годы исследование молекулярных кристаллов в условиях высоких 

давлений in situ, а также продуктов механохимического синтеза и новых 

полиморфных модификаций (обычно – метастабильных), получающихся в 

ходе синтеза или кристаллизации. О том, насколько актуальны сегодня не 

только само направление работ, но и выбор конкретных объектов исследо-

вания, свидетельствует, в частности, то, что уже в ходе выполнения дан-

ной работы, начатой всего несколько лет назад, в литературе в ведущих 

журналах стали появляться публикации зарубежных ученых, продолжаю-

щих и развивающих наши исследования, либо выполненные независимо и 

параллельно. 

Работа выполнялась в соответствии с планами научно-

исследовательской работы кафедры химии твердого тела ФЕН и НОЦ 

"Молекулярный дизайн и экологически безопасные технологии" НГУ и 

была поддержана грантами РФФИ (06-03-00573-БНТС, 08-03-00143, 09-03-

00451, 10-03-00252), государственными контрактами (02.740.11.5102, 

16.740.11.0166 и П2529), интеграционными проектами СО РАН (13 и 109), 

проектами Президиума РАН № 21.44 и ОХНМ РАН №5.6.4, а также про-

граммой BRHE (CRDF совместно с Минобрнауки РФ) и программами 

"Фундаментальные науки - медицине" и "Ведущие научные школы РАН". 

Целью данной работы было показать дополнительные возможности 

исследования структуры молекулярных кристаллов, образующихся в ходе 

разных классов твердофазных превращений (полиморфные превращения в 

условиях переменных температур и высоких давлений in situ,  кристалли-

зация, механохимический синтез)  при совместном использовании методов 

монокристальной и порошковой рентгеновской дифракции. 

Для достижения поставленной цели решались следующие задачи: 
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 дифракционные и спектроскопические исследования аминокислот (β-

глицина, L- и DL-аланина) с гидрофобными заместителями при высо-

ком давлении in situ. 

 дифракционные исследования низкотемпературного фазового пере-

хода в DL-цистеине. 

 дифракционные исследования новой полиморфной модификации 

трибензоата висмута. 

 дифракционные исследования метастабильных кристаллических 

форм семиоксалата глицина (полиморфная модификация II), мета-

нольного сольвата оксалата бис-глицина и сольвата N,N-фталоил 

глицина с хлороформом. 

 дифракционные исследования смешанных кристаллов мелоксикама и 

карбоновых кислот, полученных методом механосинтеза. 

Научная новизна.  

 впервые проведено детальное исследование структурных изменений в 

кристаллах бета-глицина в интервале давлений от 0.0001 до 2.6 ГПа 

 впервые получены данные о структурах L- и DL-аланина при высо-

ком давлении, сопоставлены анизотропия их сжатия, опровергнуты 

ранее опубликованные утверждения о протекании в этих системах 

фазовых переходов при высоких давлениях.  

 уточнены данные о колебательных спектрах L- и DL-аланина при вы-

соком давлении. 

 впервые получены и охарактеризованы при помощи КР-

спектроскопии и рентгеновской дифракции метастабильные сольваты 

L-аланина, образующиеся при высоком давлении.  

 впервые определены кристаллические структуры 7 новых фаз, полу-

чаемых при химическом синтезе в растворе, кристаллизации, СВЧ-

синтезе и механохимическом синтезе – трибензоат висмута, кислый 

оксалат глицина (полиморфная модификация II), метанольный соль-

ват оксалата бисглицина, сольват N,N-фталоилглицина с хлорофор-

мом, смешанные кристаллы мелоксикама с янтарной, адипиновой и 

терефталевой кислотой.  

Научная и практическая значимость работы состоят в разработке 

комплексного подхода к анализу структур молекулярных кристаллов, об-

разующихся в ходе различных классов превращений, в случаях, когда 

применение стандартных рутинных методов невозможно или недостаточ-

но. Совместное применение порошковой и монокристальной рентгенов-

ской дифракции для определения структур позволило успешно решить 

поставленные задачи и в проблемных случаях. Разработаны приемы опти-

мизации сбора монокристальных дифракционных данных при высоком 

давлении in situ на 3-х и 4-х кружных дифрактометрах с двумерными де-

текторами и их обработки. Методическое пособие, в котором обобщен 
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накопленный опыт, может быть использовано другими исследователями, а 

также студентами и аспирантами высших учебных заведений при изуче-

нии структур в условиях высоких давлений. Важной областью применения 

предложенного приема оптимизации состава исходных смесей для полу-

чения монофазных образцов в ходе механохимического синтеза может 

стать разработка новых лекарственных форм, получаемых «сухим путем». 

Конкретные данные о структурах полученных фаз бензоата висмута и 

смешанных кристаллов мелоксикама также важны для фармацевтических 

приложений, в частности, для понимания взаимосвязи структуры новых 

форм – смешанных кристаллов с их свойствами (динамикой растворения и 

растворимостью), и в связи с вопросами патентной защиты. Информация о 

структурных изменениях в кристаллах ряда аминокислот в условиях высо-

ких давлений важна для исследователей, занимающихся исследованием 

свойств водородных связей в кристаллах и их роли в формировании и ре-

организации структуры при внешних воздействиях. Информация о струк-

турах новой полиморфной модификации и метастабильного сольвата в 

системе «щавелевая кислота – глицин» важна для понимания механизма 

кристаллизации этих объектов из растворов.  

 

На защиту выносятся: 

 результаты исследования аминокислот (β-глицина, L- и DL-аланина) с 

гидрофобными заместителями  при высоком давлении. 

 результаты исследования метастабильных форм: сольвата N,N-

фталоилглицина, кислого оксалата глицина (полиморфная модифика-

ция II) и сольвата оксалата бисглицина. 

 результаты определения структуры новой полиморфной модификации 

трибензоата висмута методами порошковой и монокристальной рент-

геновской дифракции и их сравнение. 

 результаты исследования структур новых смешанных кристаллов ме-

локсикама и карбоновых кислот. 

Апробация работы. Результаты, изложенные в диссертационной рабо-

те, докладывались и обсуждались на научных семинарах ИХТТМ СО РАН, 

а также на различных конференциях и семинарах: VI Национальная кон-

ференция по применению рентгеновского, синхротронного излучений, 

нейтронов и электронов для исследования материалов (Москва, 2007); Se-

minar on combined application of Raman spectroscopy and X-ray diffraction in 

physics, chemistry, biology, materials sciences (Grenoble, 2008); XLVI Меж-

дународная Научная Студенческая Конференция "Студент и научно-

технический прогресс" (Новосибирск 2008); Терморентгенография и рент-

генография наноматериалов (Екатеринбург, 2008); International School of 

Crystallorgaphy, 41st Course High-Pressure Crystallography: From Novel Ex-

perimental Approaches to Aplications in Cutting-edge Technologies (Erice, 
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2009); Indaba6 "Structure and Properties" (Берг-ен-Дал, 2009); 26th European 

Crystallographic Meeting (Darmstadt, 2010). 

Личный вклад соискателя. Основные экспериментальные результаты, 

приведенные в диссертации, получены автором или при его непосредст-

венном участии. Автор участвовал в постановке задачи, анализировал ли-

тературу, освоил методики дифракционных и спектроскопических экспе-

риментов, самостоятельно выполнял эксперименты по изучению образцов 

методами порошковой и монокристальной рентгеновской дифракции и КР 

спектроскопии при высоком и нормальном давлении. Автором внесен 

вклад в разработку методики проведения экспериментов по монокристаль-

ной рентгеновской дифракции при высоком давлении на 3-х и 4-х круж-

ных дифрактометрах с двумерными детекторами, оптимизированы пара-

метры экспериментов и способы обработки данных. Отбор кристаллов L- и 

DL- аланина, сбор первичных экспериментальных дифракционных и КР-

спектроскопических данных для этих систем проводились лично соискате-

лем. Выращивание кристаллов и сбор первичных экспериментальных дан-

ных порошковой рентгеновской дифракции для β-глицина проведен д. х. н. 

Е. В. Болдыревой в Европейском центре синхротронных исследований. 

Синтез сольвата N,N-фталоилглицина выполнялся сотрудником НИОХ СО 

РАН к. х. н. Н. А. Панкрушиной. Синтез новой полиморфной модифика-

ции кислого оксалата глицина и метанольного сольвата оксалата бисгли-

цина выполнен студенткой НГУ Н. Е. Шикиной. Синтез трибензоата вис-

мута выполнен сотрудником ИХТТМ СО РАН к. х. н. Е. В. Тимаковой. 

Синтез смешанных кристаллов мелоксикама с карбоновыми кислотами 

выполнен сотрудником ИХТТМ СО РАН С. А. Мызь. Эксперименты по 

термогравиметрии выполнялись сотрудником ИГМ СО РАН к. х. н. В. А. 

Дребущаком.  Эксперименты по масс-спектроскопии выполнялись сотруд-

ником НИОХ СО РАН к. х. н. А. А. Нефедовым. Автор проводил обработ-

ку всех дифракционных и КР-спектроскопических данных, обобщение 

всех полученных результатов, выявлял закономерности и формулировал 

основные выводы. 

Публикации. Материалы диссертации представлены в 6 статьях, опуб-

ликованных в рецензируемых научных журналах из списка ВАК, и 19 те-

зисах докладов на всероссийских и международных конференциях. 

Объем и структура диссертации. Диссертация состоит из введения, 

пяти глав, выводов и списка литературы. Работа изложена на 190 страни-

цах машинописного текста, содержит 74 рисунка и 21 таблицу. Список 

цитируемой литературы включает 174 наименования. 

СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ 

Во введении дается обоснование актуальности темы диссертационной 

работы, мотивируется выбор объектов исследования, формулируются цели 

и задачи работы, основные положения, выносимые на защиту, отражены 
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научная новизна, практическая значимость диссертации, апробация рабо-

ты и личный вклад соискателя.  

Первая глава представляет собой литературный обзор, в котором рас-

смотрены наиболее актуальные для исследования виды превращений мо-

лекулярных кристаллов и методики изучения структуры продуктов этих 

превращений. 

Вторая глава посвящена описанию методик экспериментов. В ней 

описываются исходные реактивы, использованные для получения образ-

цов, методики синтеза и кристаллизации. Дается описание эксперимен-

тальных методов исследования (монокристальная и порошковая дифрак-

ция, в том числе с применением синхротронного излучения; КР-

спектроскопия), использованных приборов и программного обеспечения 

для сбора, первичной обработки и последующего анализа полученных 

данных. В частности, наиболее подробно описаны все этапы проведения 

экспериментов  in situ по монокристальной рентгеновской дифракции в 

ячейках высокого давления с алмазными наковальнями, а также особенно-

сти последующей обработки данных. Приведены  методы реализации ди-

фракционных и спектроскопических экспериментов при переменной тем-

пературе in situ. Описаны использованные приемы расшифровки и уточне-

ния кристаллических структур по данным порошковой дифракции. 

В третьей главе описаны результаты исследования структурных изме-

нений в избранных молекулярных кристаллах в ходе воздействия на них 

высоких давлений in situ. В качестве примеров были выбраны кристаллы 

ряда аминокислот с гидрофобными замес-

тителями (β-глицин, L- и DL-аланин), для 

которых ранее в литературе сообщалось о 

возможности протекания под давлением 

фазовых переходов с сохранением цело-

стности исходных кристаллов, но не было 

достоверных структурных данных. Для β-

глицина и фазы высокого давления β´-

глицина по данным порошковой рентге-

новской дифракции независимо для каж-

дой точки были определены структуры в 9 

точках по давлению (до давления 2.6 ГПа). 

Все найденные модели структуры до фазового перехода схожи с моделью 

структуры при атмосферном давлении, известной из монокристального 

рентгеновского эксперимента. Фазовый переход из β-глицина в β´-глицин 

при 0.7 ГПа проявляется в удвоении одного параметра элементарной ре-

шетки и изменении пространственной группы с P21 на P21/c, что приводит 

к появлению новых пиков на дифрактограммах (рис. 1).  Модель структу-

ры фазы высокого давления, предложенная на основании данных порош-

Рисунок 1. Дифрактограммы β-и β´-

глицина: а) до (0.7 ГПа) и б) после 

(0.9 ГПа) фазового перехода.  
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ковой дифракции, хорошо согла-

суется с моделью структуры этой 

фазы, полученной по данным 

монокристальной дифракции [1]. 

Две структурные модели, в ос-

новном, различаются только по-

ложением атомов водорода 

групп NH3 и CH2 (рис. 2). Струк-

турная модель в [1] рассчитана 

по данным об интенсивности 

только 100 рефлексов, что озна-

чает (при наличии в молекуле 5 

неводородных атомов), что коор-

динаты оставшихся 5 атомов во-

дорода не могли быть достоверно 

уточнены.  

В литературе сообщалось о фазовом переходе в L-аланине около 2.3 

ГПа [2], найденном по данным КР-спектроскопии. По данным высокораз-

решающей порошковой рентгеновской дифракции структурный фазовый 

переход не был обнаружен, по крайней мере, до 8.5 ГПа. Позже были 

опубликованы две работы [3], [4], в которых вновь сообщалось о фазовом 

переходе L-аланина в тетрагональную фазу при 2.3 ГПа и далее моноклин-

ную при 9 ГПа на основании данных порошковой энергодисперсионной 

рентгеновской дифракции. Такое изменение симметрии при фазовом пере-

ходе около 2.3 ГПа требовало бы сильной структурной перестройки, кото-

рую сложно представить при 

малом изменении параметров 

элементарной ячейки и без 

разрушения кристалла. Для 

проверки наличия этих фазо-

вых переходов было проведе-

но несколько дополнительных 

экспериментов с использова-

нием методов монокристаль-

ной и порошковой рентгенов-

ской дифракции. На рис. 3 

представлена зависимость 

изменения параметров эле-

ментарной ячейки от давления 

по данным всех эксперимен-

тов. Данные обеих серий по-

рошковых рентгеновских экс-

Рисунок 3. Зависимости параметров элементарной 

ячейки L-аланина от давления. ● – первая серия 

экспериментов по порошковой рентгеновской 

дифракции, × – вторая серия, ◊ – монокристаль-

ный эксперимент, треугольники – данные из ра-

бот [3], [4]. 

Рисунок 2. Структура β΄-глицина при давле-

нии 1.9 ГПа: сравнение моделей, полученных 

из порошковых (светлое изображение) и моно-

кристальных (темное изображение) данных 
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периментов с использованием синхротронного излучения хорошо согла-

суются как друг с другом, так и с данными монокристальных рентгенов-

ских экспериментов проведенных на лабораторном дифрактометре, однако, 

значительно отличаются от абсолютных значений, приведенных в работах 

[3], [4]. Ни один из структурных фазовых переходов (при 2.3 ГПа и при 9 

ГПа), описанных в этих работах, в наших экспериментах не наблюдался. 

Кривые зависимостей параметров a и b от давления пересекаются около 

1.5 ГПа, т. е. эти два параметра становятся равными в этой области давле-

ний. Дифрактограмма при данном давлении может быть формально про-

индицирована и в тетрагональной сингонии, но на самом деле сингония 

остается ромбической. При повышении давления дифрактограммы вновь 

индицируются только в ромбической сингонии. Монокристальные рентге-

новские эксперименты в диапазоне давлений до 5.9 ГПа, проведенные для 

9 точек по давлению (табл. 1), однозначно показали, что пространственная 

группа симметрии P212121 сохраняется, в данном интервале давлений. Для 

диапазона более высоких давлений, где были доступны только порошко-

вые рентгеновские данные, решение и уточнение структуры оказались 

возможны только в начальной пространственной группе симметрии 

P212121, и не было никаких признаков возможного изменения сингонии на 

моноклинную до давления 12.3 ГПа (максимальное достигнутое в экспе-

рименте). 

Качество полученных монокристальных данных позволило проанали-

зировать основные тенденции изменений межмолекулярных контактов и 

отдельных внутримолекулярных длин связей. Все межмолекулярные рас-

стояния в кристаллической структуре L-аланина изменялись без скачков 

при изменении давления. 

Сжатие структуры в основ-

ном происходило за счет со-

кращения межмолекулярных 

контактов. Относительное 

сжатие трех различных водо-

родных связей N-H···O (по-

казаны на рис. 4) различа-

лось. Так, самой длинной при 

~2-3 ГПа стала водородная 

связь N1-H12···O1, отвечаю-

щая за связывание цвитте-

рионов в цепочках голова-к-хвосту, самая короткая в кристаллической 

структуре при нормальных условиях (рис. 5б). 

 

Рисунок 4. N-H···O водородные связи и короткие C-

H···O контакты в L-аланине при 0.2 ГПа. (а) – по-

казано расположение водородных связей относи-

тельно кристаллографических осей. (б) - показаны 

цепочки цвиттерионов «голова-к-хвосту» и различ-

ные типы N-H···O водородных связей. 



Таблица 1. Кристаллографические данные, параметры сбора данных, расшифровки и уточнения структуры L-аланина при высоком 

давлении по данным монокристальной дифракции. Для всех структур: С3Н7NO2, Mr = 89.10 г/моль, ромбическая пространственная 

группа симметрии Р212121, Z = 4. Эксперименты проводились при 293 K с использованием Mo Kα-излучения на дифрактометре Oxford 

Diffraction Gemini R Ultra. Водородные атомы уточнялись по модели «наездника». 

Давление 0.2 ГПа 0.8 ГПа 1.5 ГПа 2.2 ГПа 2.9 ГПа 3.5 ГПа 3.9 ГПа 4.7 ГПа 5.9 ГПа 

a, b, c (Å) 5.7952(6), 

5.933(8), 

12.362(3) 

5.7464(5), 

5.834(5), 

12.260(2) 

5.700(2), 

5.772(7), 

12.161(6) 

5.6729(7), 

5.671(2), 

12.047(5) 

5.6254(9), 

5.573(3), 

11.942(6) 

5.6084(7), 

5.552(2), 

11.857(4) 

5.6083(5), 

5.514(2), 

11.815(3) 

5.5845(5), 

5.475(2), 

11.721(3) 

5.5441(4), 

5.401(2), 

11.587(2) 

V (Å3) 425.0(6) 411.0(4) 400.1(5) 387.5(2) 374.3(3) 369.2(2) 365.4(2) 358.4(2) 346.9(1) 

 (мм-1) 0.12 0.12 0.12 0.13 0.13 0.13 0.14 0.14 0.14 

Размер кристалла 

(мм) 

0.15 × 0.1 × 0.05 0.14 × 0.06 × 0.05 0.2 × 0.11 × 0.05 

Число измерен-

ных, независимых 

и наблюдаемых [I 

> 2 (I)] рефлексов 

2729, 372, 

249   

2584, 361, 

248   

2561, 

707, 336   

3618, 565, 

318   

3586, 564, 

325   

3530, 544, 

326   

3567, 586, 

388   

2416, 492, 

335   

3335, 533, 

402   

Rint 0.098 0.073 0.097 0.088 0.124 0.136 0.084 0.075 0.062 

R[F2 > 2 (F2)], 

wR(F2), S 

0.036,  

0.086,  

0.87 

0.035,  

0.079,  

0.90 

0.044,  

0.094,  

0.81 

0.035,  

0.085,  0.86 

0.053,  

0.114,  

0.90 

0.046,  

0.107,  

0.89 

0.040,  

0.085,  

0.94 

0.034,  

0.063,  

0.89 

0.031,  

0.066,  

0.94 

Число рефлексов, 

использованных в 

уточнении 

372 361 707 565 564 544 586 492 533 

Число параметров 57 52 57 57 57 57 57 57 57 

max, min (e Å-3) 0.11, -0.12 0.13, -0.10 0.16, -0.2 0.13, -0.13 0.22, -0.18 0.20, -0.18 0.17, -0.17 0.16, -0.13 0.17, -0.18 
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 Внутримолекулярные углы и 

длины связей также претерпевали 

некоторые изменения. При нормаль-

ных условиях две С-О связи внутри 

СОО группы в L-аланине не равны, 

в отличие от некоторых других ами-

нокислот, что подтверждается рядом  

независимых экспериментов по 

рентгеновской и нейтронной ди-

фракции. При повышении давления 

разница длин этих двух внутримоле-

кулярных связей С-О в карбоксиль-

ной группе сокращалась. Укороче-

ние двух водородных связей N1-

H11···O1 и N1-H12···O1 сопровож-

далось сокращением более длинной 

связи С-О1, в то время как, укороче-

ние N1-H13···O2 водородной связи 

привело к удлинению более корот-

кой С-О2 связи, что согласуется с 

КР-спектрами. 

Для большей уверенности в от-

сутствии признаков фазовых пере-

ходов были дополнительно измере-

ны КР-спектры L-аланина при высо-

ком давлении. Изменения в диапазоне решеточных колебаний КР-спектров 

L-аланина   при давлении ~2-3 ГПа были основными аргументами в пользу 

структурного фазового перехода, приводимыми в работе [2]. К таким из-

менениям было отнесено сильное перераспределение интенсивностей двух 

полос колебаний при 42 и 49 см
-1

 (при нормальных условиях), обозначен-

ных как А и В в оригинальной публикации, а также появление новой поло-

сы колебаний, обозначенной G при ~110 см
-1

. В повторных экспериментах 

изменение соотношения интенсивностей полос А и В в целом совпадало с 

описанным, но отличалась амплитуда эффекта (рис. 6). Это могло быть 

следствием того, что в двух экспериментах использовались кристаллы с 

различной ориентацией. Более высокое разрешение повторного экспери-

мента позволило обнаружить присутствие полосы G на КР-спектре уже 

при нормальном давлении. При повышении давления происходило даль-

нейшее расщепление группы полос колебаний D, E и G на три хорошо 

разрешенных пика. Повторные спектры, в общем, совпали со спектрами, 

полученными в работе [2], но все изменения в них, происходящие при из-

менении давления, были непрерывными, а появления новых полос в спек-

Рисунок 5. Зависимости длин внутри-

молекулярных С-О связей (a), меж-

молекулярных расстояний N-O в N-H···O 

водородных связях (б) в L-аланине от дав-

ления. 
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трах не наблюдалось. Таким об-

разом, изменения в спектрах при 

вариации давления нельзя связы-

вать с фазовыми переходами, но 

они хорошо согласуются с изме-

нениями динамики межмолеку-

лярных водородных связей. 

В ходе проверки наличия фа-

зовых переходов было обнару-

жено явление, раннее не описан-

ное в литературе. При медленном 

изменении давления в ячейке 

высокого давления в среде мета-

нол : этанол : вода (16:3:1) на-

блюдалась кристаллизация новой 

поликристаллической фазы 

(предположительно сольвата L-

аланина с одной из компонент 

среды), сосуществующей с L-

аланином (рис. 7) в диапазоне 

давлений от 1.6 до 4.7 ГПа. Рост 

первого «сольвата» происходил в 

форме «сферолита» из зародыша, 

появившегося на поверхности 

первоначального монокристалла, 

и сопровождался уменьшением размера первоначального кристалла. При 

давлении около 1.4 ГПа (рис. 7е) образец потемнел из-за частичного пре-

Рисунок 7. Фотографии образца, демонстрирующие перекристаллизацию с образо-

ванием двух новых поликристаллических фаз, давления указаны на рисунке. 

Рисунок 6. КР-спектры L-аланина в низко-

частотной области при различных давлениях 

(a). Зависимость соотношения интенсивностей 

А и В пиков от давления (б). 
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вращения во «второй» сольват. «Второй» сольват существовал до 0.4 ГПа. 

Образование в форме полумесяца на рис. 7ж – это оставшееся количество 

«второго» сольвата. Весь остальной образец при этом давлении – L-аланин. 

Параметры элементарной ячейки обнаруженных фаз приведены в табл. 2.  
Таблица 2.  

Давление (ГПа) a (Å) b (Å) c (Å) V (Å3) Фаза 

3.8 4.608(1) 8.069(1) 15.938(3) 592.6(1) 

первый 

«сольват» 

3.4 4.6218(1) 8.115(1) 15.994(3) 599.9(1) 

2.9 4.637(1) 8.179(2) 16.043(3) 608.4(2) 

2.6 4.6428(7) 8.210(2) 16.059(3) 612.2(1) 

2.2 4.658(1) 8.274(2) 16.114(3) 621.1(2) 

1.9 4.6725(8) 8.337(1) 16.174(3) 630.0(2) 

1.6 4.6852(7) 8.387(1) 16.224(3) 637.6(2) 

1.4 4.697(4) 8.436(5) 16.259(2) 644.2(7) 

1.1 4.668 (1) 8.567(2) 10.012(3) 400.4(2) второй 

«сольват» 0.8 4.6856(7) 8.699(2) 10.019(2) 408.4(1) 

Для DL-аланина также сообщалось о трех фазовых переходах (между 

1.7 и 2.3 ГПа, 6.0 и 7.3 ГПа, 11.6 и 13.2 ГПа) [5], найденном по данным КР-

спектроскопии. Проведенные эксперименты с использованием методов 

порошковой и монокристальной рентгеновской дифракции показали от-

сутствие структурных фазовых переходов до давления 8.3 ГПа (рис. 8). 

Повторные измерения КР-спектров с малым шагом по давлению до 6.2 

ГПа показали, что изменения спектров при повышении давления непре-

рывны и могут быть описаны без привлечения предположения о протека-

нии фазовых  переходов. Зависимости положения максимумов полос от 

давления имели разный тангенс угла наклона (рис. 9), так что при опреде-

ленных давлениях пики слива-

лись в один или, наоборот, один 

пик разделялся на несколько. 

При измерении с большим ша-

гом такие изменения были вос-

приняты как появление новых 

пиков (литературные данные [5]), 

на основании чего были сделаны 

ошибочные выводы о наличии 

фазовых переходов. Третий фа-

зовый переход между 11.6 и 13.2 

ГПа, описанный в работе [5], не 

анализировался, поскольку для 

этого диапазона давлений отсут-

ствовали экспериментальные данные. 

Рисунок 8. Зависимости параметров элемен-

тарной ячейки DL-аланина от давления. Пус-

тые символы – данные монокристального 

эксперимента, заполненные – порошкового. 
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В четвертой главе приводят-

ся результаты структурных ис-

следований фаз при нормальном 

давлении, в которых потребова-

лось применять сочетания мето-

дов монокристальной и порош-

ковой дифракции. В частности, 

это относится к исследованиям 

новых полиморфных модифика-

ций, и метастабильных продук-

тов твердофазных превращений. 

При исследовании структуры 

новой полиморфной модифика-

ции трибензоата висмута (рис. 

10) применялось сочетание монокристального метода (для получения мак-

симально однозначной информации о структуре) и порошковой дифрак-

ции (для проверки представительности выбранного монокристалла для 

всего образца в целом). На этом же примере сопоставлены возможности 

определения структуры по данным порошковой дифракции и монокри-

стальной дифракции. 

Кристаллические формы, образующиеся в результате кристаллизации, 

могут быть сольватами и легко те-

рять молекулы гостя при приготов-

лении образца для исследования ме-

тодом порошковой дифракции (при 

растирании в порошок) (рис. 11). 

Структурные превращения при под-

готовке образцов возможны и без 

десольватации, за счет полиморфных 

превращений. Проблемы, возни-

кающие и решаемые в таком случае, 

рассмотрены на примерах исследо-

вания структур новых форм (поли-

морфной модификации и сольвата) 

семейства "глицин - щавелевая ки-

слота" и сольвата N,N-фталоил-

глицина. Получить монокристалли-

ческий образец новой формы не всегда удается 

даже при кристаллизации, не говоря уже о продуктах твердофазных пре-

вращений. Поэтому приходится расшифровывать и уточнять структуру, 

исходя только из данных порошковой дифракции. В ряде случаев, образец 

- продукт твердофазного превращения - не является ни "хорошим моно-

Рисунок 9. Зависимость положений полос в 

КР-спектрах DL-аланина от давления. 

Рисунок 10. Фрагменты структуры три-

бензоата висмута. 
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кристаллом", ни "хорошим порош-

ком". В этом случае решение задачи 

удается получить только при соче-

тании методов монокристальной и 

порошковой дифракции при обра-

ботке данных. Примером такой си-

туации может служить расшифровка 

структуры новой низкотемператур-

ной формы DL-цистеина. (рис. 12).  

В пятой главе описаны резуль-

таты исследования смешанных кри-

сталлов мелоксикама с карбоновыми 

кислотами, в том числе полученных 

методом механохимического синте-

за.  Для смешанных кристаллов ме-

локсикама с янтарной, адипиновой и 

терефталевой кислотой по данным 

порошковой дифракции определены 

параметры элементарной ячейки и 

стехиометрия соединений. С исполь-

зованием данных монокристальной 

дифракции для них впервые получе-

ны структурные модели (табл. 3).  

  Во всех трех структурах каждая 

карбоксильная группа дикарбоновой 

кислоты связана с NH-группой и 

тиазольной группой мелоксикама 

через водородные связи N-H···O и O-

H···N. Можно выделить основной структур- 
Таблица 3. Кристаллографические данные, параметры сбора данных, расшифровки и 

уточнения структуры смешанных кристаллов мелоксикама с карбоновыми кислотами. 

Для всех структур: триклинная пространственная группа симметрии Р , Z = 2. Экспе-

Рисунок 13. Фрагменты структур смешанных кристаллов мелоксикама с янтарной (а), 

адипиновой (б) и терефталевой (в) кислотой. Пунктиром обозначены Н-связи. 

Рисунок 12. Конформация молекул DL-

цистеина. (а) - DL-цистеин-I, (б) - DL-

цистеин-II (данные монокристальной 

дифракции), (в) - DL-цистеин-II (данные 

порошковой дифракции). 

Рисунок 11. Фрагменты кристалличе-

ских структур: оксалат бисглицина (а) 

[6], образующийся при растирании в 

порошок его метанольного сольвата (б), 

существующего только в виде монокри-

сталлов. 
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рименты проводились при 293 K с использованием Mo Kα-излучения на дифрактометре 

Oxford Diffraction Gemini R Ultra. 

 Мелоксикам : 

янтарная кислота 

(2:1) 

Мелоксикам : ади-

пиновая кислота 

(2:1) 

Мелоксикам : те-

рефталевая кислота 

(2:1) 

Брутто-формула C14H13N3O4S2· 

·0.5(C4H6O4) 

C14H13N3O4S2· 

·0.5(C6H10O4) 

C14H13N3O4S2· 

·0.5(C8H6O4) 

Mr 410.44 424.46 434.46 

a, b, c (Å) 7.3668(2), 

8.5483(3), 

15.0473(6) 

8.3589(9), 

10.6257(12), 

11.7957(13) 

8.5979(6), 

10.4551(6), 

11.7515(7) 

, ,  (°) 83.076(3), 

80.991(3), 

70.116(3) 

80.02(1),  

72.50(1),  

73.13(1) 

91.355(5), 

107.856(6), 

109.444(6) 

V (Å3) 877.79(6) 951.94(18) 938.79 (12) 

 (мм-1) 0.34 0.32 0.33 

Размер кристалла (мм) 0.38 × 0.16 × 0.11 0.29 × 0.08 × 0.03 0.20 × 0.13 × 0.08 

Учет поглощения Аналитически Мульти-сканирование 

Коэффициенты про-

пускания, Tmin, Tmax 

0.921, 0.969 0.897, 1.000 0.973, 1.000 

Число измеренных, 

независимых и на-

блюдаемых [I > 2 (I)] 

рефлексов 

22269, 5354, 4022   11767, 3892, 2218   17934, 5721, 3365   

Rint 0.031 0.052 0.051 

R[F2 > 2 (F2)], wR(F2), 

S 

0.033,  0.094,  

1.00 

0.044,  0.085,  0.86 0.043,  0.095,  0.88 

Число рефлексов, 

использованных в 

уточнении 

5354 3892 5721 

Число параметров 297 309 326 

Уточнение атомов 

водорода 

Смешанное Смешанное Свободное 

max, min (e Å-3) 0.29, -0.35 0.23, -0.25 0.32, -0.30 

ный фрагмент, состоящий из одной молекулы кислоты и двух молекул 

мелоксикама (рис. 13).  
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Такой структурный мотив наблюдается во всех известных структурах 

смешанных кристаллов мелоксикама с карбоновыми кислотами. Эти 

структурные фрагменты образуют плоские слои, как показано на рис. 14. В 

случае смешанных кристаллов с адипиновой и терефталевой кислотами 

расстояние между молекулами мелоксикама оказывается достаточным для 

того, чтобы между двумя молекулами мелоксикама одного фрагмента по-

местилась молекула мелоксикама другого фрагментна, т. е. соседние 

фрагменты «зацепляются» друг за друга (рис. 14а). В смешанном кристал-

ле с янтарной кислотой это расстояние меньше, и недостаточно для того, 

что бы между ними поместилась молекула мелоксикама от соседнего 

фрагмента (рис. 14б). 

Выводы 

1. На ряде конкретных примеров показано, что сочетание монокристаль-

ной и порошковой рентгеновской дифракции позволяет находить ре-

шение в проблемных случаях изучения структуры новых, в том числе, 

метастабильных фаз молекулярных кристаллов, образующихся в ходе 

процессов с участием твердых веществ.  

2. Показано, что использование современных приемов сбора и обработки 

монокристальных дифракционных данных дает возможность даже для 

молекулярных кристаллов при высоком давлении in situ получать 

структурные данные, качество которых достаточно для анализа тонких 

эффектов изменения внутри- и межмолекулярных взаимодействий. 

3. Установлено, что в L- и DL-аланине при высоком давлении отсутству-

ют структурные фазовые переходы, о которых сообщалось ранее в ли-

тературе на основании данных порошковой энергодисперсионной ди-

фракции и КР-спектроскопии.  

4. Обнаружено, что в определенном интервале давлений в метанол-

этанол-водной среде образуются сольваты L-аланина. Образование 

данных сольватов кинетически заторможено и поэтому выявлено толь-

ко при проведении длительного монокристального дифракционного 

Рисунок 14. Строение плоских слоев в структурах смешанных кристаллов мелоксика-

ма с адипиновой (а) и янтарной кислотой (б). 
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эксперимента, но не обнаруживалось при проведении КР-

спектроскопических и порошковых дифракционных экспериментов, 

которые проводятся сравнительно быстро. В то же время, исследование 

структур сольватов было возможно только при помощи порошковой 

дифракции с использованием синхротронного излучения. 

5. Показано, что структуры метастабильных сольватов N,N-фталоил-

глицина, оксалата бис-глицина и полиморфную модификацию семи-

оксалата глицина можно исследовать только методом монокристальной 

дифракции, так как они не могут быть получены в виде порошков.  

6. На примере смешанных кристаллов мелоксикама с янтарной, адипино-

вой и терефталевой кислотой показана возможность применения пред-

ложенной в работе методики для определения стехиометрии, а затем и 

структуры продуктов механосинтеза в смесях молекулярных кристал-

лов.   

7. Показано, что применение различных экспериментальных методов уве-

личивает мерность экспериментального пространства и позволяет об-

наруживать дополнительные фазы в исследуемых системах. 
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