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бзор посвящен одному из элементов группы лантанидов – иттербию, некоторым его физико-
химическим свойствам, применению различных соединений иттербия в химических реакциях, 
медицине и технике. Основное внимание уделено применению иттербиевых комплексов 
порфиринов в качестве чувствительных ИК-флуоресцентных зондов для диагностики 

злокачественных новообразований. 
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Иттербий был открыт в 1878 году  
Ж. Мариньяком в виде иттербиевой «земли» – 
оксида иттербия. Название элемента проис-
ходит от шведского местечка Иттербю. Элемент 
имеет 27 изотопов, с массовыми числами от 152 
до 178; стабильных изотопов 7, наиболее рас-
пространенный в природе – иттербий-174. 
Иттербий, как и другие лантаниды, обычно 
образует ион М3+, но способен также проявлять 
валентность 2. Он имеет малый атомный объем 
и атомный радиус, что объясняется эффектом 
«лантанидного сжатия», открытого норвежским 
геохимиком Гольдшмидтом [1]. Этот эффект 
проявляется в последовательном уменьшении 
размеров ионов редкоземельных элементов – от 
лантана к лютецию. Радиус трехвалентного 
иона лантана равен 1.03 Å, Lu3+ – 0.86 Å [2], а 
Yb3+ – 1.01 Å [3]. Уменьшение ионных радиусов 
редкоземельных элементов (РЗЭ) вносит замет-
ные различия в их химические свойства, в част-
ности, понижение основности, изменение раст-
воримости солей, устойчивость комплексных 
соединений и др. [4–6]. Характерной особен-
ностью иттербия и других РЗЭ является 
высокая парамагнитная восприимчивость. 

Металлические лантаниды имеют белый 
цвет, в порошкообразном состоянии – от серого 
до черного. Редкоземельные металлы обладают 
высокой химической активностью и взаимо-
действуют почти со всеми элементами при 
сравнительно низких температурах с образова-
нием прочных оксидов, сульфидов и различных 
солей. При этом сродство к кислороду пони-
жается по мере увеличения порядкового номе-
ра. РЗЭ растворяются в серной и соляной кис-
лотах при любых концентрациях, а также в 
концентрированной азотной кислоте. И, напро-
тив, щелочи на них не действуют даже при 
нагревании. Интенсивность взаимодействия с 
галогенами уменьшается от фтора к йоду. 
Гидроксиды РЗЭ имеют основной характер и 
мало растворимы в воде и щелочах. С 
уменьшением ионного радиуса от лантана к 
лютецию и повышением ионного потенциала 

основность элементов в том же направлении 
понижается. 

Молекулы порфиринов образуют с ионами лан-
танидов стабильные комплексы, которые обладают 
интенсивным поглощением в ближней ИК-области 
спектра [7]. В то же время введение различных 
заместителей в мезо- и/или β-положения макро-
цикла позволяет кардинально изменять физико-
химические свойства лантанидных комплексов 
порфиринов, что играет важную роль при ис-
пользовании их в медицине и фотохимии [8]. 

В диагностике злокачественных новообра-
зований порфирины привлекают особое вни-
мание из-за способности накапливаться в раз-
личных типах раковых клеток и микрососудах 
опухолей. К настоящему времени разработан 
ряд фотосенсибилизаторов, эффективно генери-
рующих синглетный кислород. Среди них про-
изводные порфиринов – Фотофрин, Фотогем; 
хлоринов – Фоскан, Фотодитазин, Фотолон, Ра-
дахлорин; фталоцианинов – Фотосенс; δ-амино-
левулиновой кислоты – Аласенс и др. Однако 
люминесценция этих соединений в тканях со-
провождается образованием нежелательного, в 
данном случае, синглетного кислорода. Преодо-
леть этот недостаток позволяют чисто диагнос-
тические фотосенсибилизаторы, которые прак-
тически не генерируют синглетный кислород, 
сохраняя при этом высокое сродство к злока-
чественным опухолям. К таким соединениям 
относятся иттербиевые комплексы природных и 
синтетических порфиринов [9]. 

В настоящее время рак по смертности стоит 
на втором месте после сердечно-сосудистых 
заболеваний. В России ежегодно регистри-
руется около 470 тысяч первичных онкологи-
ческих больных [10, 11]. По прогнозам ВОЗ в 
2020 г. число онкологических больных увели-
чится на 50% несмотря на значительный прог-
ресс в развитии различных подходов к лечению 
рака. Одной из причин такой ситуации является 
отсутствие эффективных методов раннего обна-
ружения рака. Нами впервые было показано, 
что иттербиевые комплексы порфиринов могут 
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быть эффективными маркерами для люминесцент-
ной диагностики опухолей в ИК-диапазоне [12]. 

Первые работы по синтезу Yb-комплексов про-
изводных тетрафенилпорфирина (ТФП) появились в 
1974 г. [13]. Годом позже было выполнено вклю-
чение Yb-комплекса мезопорфирина IX в апомио-
глобин [14]. В связи с тем, что неорганические 
соли РЗЭ плохо растворимы в органических 
растворителях, они в дальнейшем были заме-
нены на хелаты с органическими соединени-
ями. Так, введение иона иттербия в порфи-
риновый макроцикл проводили с ацетилацето-
натом иттербия в довольно жестких условиях в 
инертной среде в высококипящем растворителе 
(1,2,4-трихлорбензоле) в течение нескольких 
часов. Иттербиевые комплексы порфиринов ус-
тойчивы на воздухе и в большинстве органи-
ческих растворителей и поэтому могут быть 
очищены с помощью хроматографии с исполь-
зованием различных адсорбентов [15]. В случае 
водорастворимых порфиринов лучшие резуль-
таты были получены при сплавлении в 
имидазоле [16]. 

Недавно появилась работа по использо-
ванию микроволнового облучения при синтезе 
комплексов порфиринов с Er2+ и Gd2+ в среде 
диметилацетамида в присутствии сухого хлори-
да лития [17]. В своих исследованиях мы при-
менили этот метод для синтеза Yb3+-комплекса 
тетра-мезо-(3-метоксифенил)порфирина [18]. 
Yb-комплекс был получен с выходом 58.4% при 
использовании смеси 1,2-дихлорбензола и 
ДМФА (в соотношении 1:9) в присутствии 
сухого хлорида лития. Время реакции состав-
ляло 15-20 мин, температура в СВЧ-печи 145°С 
при мощности 650 W. При этом значительно 
сократилось время проведения процесса, умень-
шились энергозатраты, реакция проводилась 
при более низких температура, отсутствовала 
необходимость в инертной атмосфере. 

β-Дикетонаты редкоземельных элементов 
обладают высокой устойчивостью [2] и выдер-
живают высокую температуру (> 200°C). В 
синтезе самих ацетилацетонатов РЗЭ приме-
няли аммиачный метод [19]: 

 

YbCl3 + 3CH3COCH2COCH3 + 3NH4OH → Yb(acac)3 + 3NH4Cl + 3H2O 
 

При синтезе комплексных соединений РЗЭ 
принципиальное значение имеет рН сред [20], 
так как от этого зависит тип получаемых комп-
лексов лантанидов, а в водных и водноорга-
нических средах – характер реакции комплексо-
образования. При проведении реакции в воде с 
солями РЗЭ требуется, чтобы величина рН 
реакционной массы не превышала значения, 
при котором образуется гидроксид иттербия. 
Значение величины рН осаждения гидроксида 
иттербия и контроль его в процессе синтеза 
являются необходимыми условиями при полу-
чении комплексов иттербия. Используемые кис-
лородсодержащие бидентатные доноры (напри-
мер, ацетилацетон) являются низкоосновными. 
В этой связи реакцию взаимодействия солей иттер-
бия с такими лигандами можно проводить в нейт-
ральных и очень слабокислых средах (рН 5-6). Из 
водных растворов трис-ацетилацетонаты выде-
ляются в виде гидратов Yb(acac)3×nH2O, где 
n = 1–4. В сериях Yb(acac)3×H2O с n = 2, 3, 4 основу 
структуры составляют комплексы Yb(acac)×(H2O)2 с 
тремя хелатными (бидентатными) ацетилацето-
натными группами и двумя молекулами воды во 
внутренней сфере комплекса. 

Последующая очистка иттербиевых метал-
локомплексов порфиринов проводится с по-
мощью хроматографических методов на сили-
кагеле, оксиде алюминия, акрилексе Р-2 в зави-
симости от строения порфирина. 

В хелатных соединениях РЗЭ с β-дикето-
нами и другими органическими лигандами лю-
минесценция наблюдается лишь при условии, 
что резонансный уровень РЗЭ лежит ниже 
триплетного уровня органической части моле-

кулы (внутримолекулярный перенос энергии 
электронного возбуждения) [20]. Например, лю-
минесценция комплекса иттербия с фталоциа-
нином не была обнаружена, в связи с чем был 
сделан вывод, что триплетный уровень фтало-
цианиного кольца расположен ниже резонанс-
ного уровня 2F5/2 иттербия (10300 см-1), что в 
дальнейшем получило экспериментальное под-
тверждение. Напротив, триплетный уровень ме-
таллокомплексов тетрабензопорфирина распо-
ложен в области около 12500 см-1, т.е. выше 
уровня 2F5/2 Yb3+ и, следовательно, подобные 
комплексы являются удобными объектами 
исследования внутримолекулярной миграции 
энергии в металлопорфириновой системе. Флуо-
оресцентный спектр дает ценную информацию 
о координационном числе, природе связи и 
симметрии иттербиевых комплексов. Ион Yb3+ 
имеет всего один мультиплетный терм 2F, при-
надлежащий 4f-электронам; вследствие спин-
орбитального взаимодействия компоненты это-
го терма 2F5/2 и 2F7/2 оказываются далеко от-
стоящими, что и дает характерные для Yb3+ 
переходы в ближней ИК-области спектра.   

В 1979 г. Адлер исследовал механизмы об-
разования связей между порфириновым макро-
циклом и ионами лантанидных металлов [21]. В 
1986 г. Бюхлер провел синтез ряда лантанидных 
комплексов порфиринов и установил их ди-
мерную структуру [22]. 

Повышенный интерес к изучению люминес-
ценции ионов лантанидов в ближней ИК-об-
ласти спектра (900–1500 нм) обусловлен воз-
можностью использования этого диапазона для 
создания контрастных агентов с целью получе-
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ния магнитно-резонансных изображений [23]. 
Отличительной особенностью Yb-комплексов 
порфиринов является характерная узкая и до-
статочно интенсивная линия люминесценции, 
расположенная в ИК-диапазоне при 975–985 нм, в 
так называемом «терапевтическом окне про-
зрачности ткани» [24, 25].  

Имеется значительное количество работ как 
отечественных [26–30], так и зарубежных авто-
ров [31, 32], посвященных изучению спектраль-
но-люминесцентных характеристик иттербие-
вых комплексов порфиринов.  

Иттербиевые комплексы порфиринов были 
выбраны в качестве объектов исследования в 
связи с тем, что при возбуждении π-электрон-
ной части молекулы наблюдается люминес-
ценция, обусловленная переходами 2F5/2 →2F7/2 
уровня 4f-электронов иона Yb3+ (2F5/2 – воз-
бужденное состояние, 2F7/2 – основное состо-
яние). Введение иона иттербия в порфирин при-
водит к снижению фотохимической активности, 
и при этом сохраняется свойственная боль-
шинству порфиринов селективность накопле-
ния в злокачественных опухолях. Снижение 
квантового выхода генерации синглетного кис-
лорода объясняется тем, что люминесцентный 
уровень иона Yb3+ лежит несколько ниже три-
плетного уровня органической части молекулы, 
но выше, чем у синглетного кислорода. В итоге 
возбуждение порфириновой матрицы под влия-
нием внешнего светового излучения передается 
не на кислород, а перехватывается ионом Yb3+, 
тем самым резко снижая сенсибилизированную 
порфирином генерацию синглетного кислорода. 
Эти превращения показаны на рис. 1. 

Первые работы по изучению иттербиевых 
комплексов порфиринов, в качестве флуорес-
центных меток на животных со злокачест-
венными опухолями, были проведены на липо-
сомальных формах копропорфирина III, прото-
порфирина IX, гематопорфирина IX (ГП) в виде 
метиловых эфиров и 2,4-диметоксигематопор-
фирине IX, в которых третью валентность ит-
тербия занимает остаток ацетилацетона [33, 34], 
а также водорастворимых производных на ос-
нове 5,10,15,20-тетракис(4-карбоксифенил)пор-
фирина (ТКФП) и тетрасульфофенилпорфирина 
(ТСФП), где лигандами являются две молекулы 
имидазола [35, 36]. 

В исследованиях использовались мыши ли-
нии С57 с подкожно имплантированными клет-
ками саркомы 180. Найдено, что иттербиевые 
комплексы порфиринов преимущественно на-
капливаются в злокачественных опухолях в 
количествах, примерно в 10–45 раз выше, чем в 
прилегающих здоровых тканях [22]. Были также 
изучены спектры флуоресценции и кинетика 
люминесценции ряда Yb-комплексов: ТФП, 
ТСФП, 4-бром- и 12-бромзамещенных производных 
ТФП, 2,4-диметоксигематопорфирина IX [37]. 

 

 
Рис. 1. Схема электронных переходов Yb-

порфириновых сенсибилизаторов и образования 
синглетного кислорода: 1 – поглощение; 

 2 – флуоресценция; 3 – интеркомбинационная 
конверсия; 4 – фосфоресценция; 5 – перенос 

возбуждения на кислород и образование 
синглетного кислорода ¹О2;  

6 – перенос возбуждения на ион Yb3+; 
 7 – люминесценция  иона Yb3+. 

 

Особый интерес представляют исследова-
ния, связанные с использованием изотопов 
иттербия. В конце прошлого века были начаты 
исследования на лабораторных животных с Yb-
комплексами порфиринов в качестве диагнос-
тических меток с использованием радиоак-
тивного 169Yb [38]. Было проведено сравнитель-
ное изучение накопления в здоровых и зло-
качественных тканях экспериментальных жи-
вотных четырех иттербиевых комплексов: 
ТСФП, ТКФП, 5-фенил-10,15,20-трис(4-сульфо-
фенил)порфирина и 2,4-диметоксигематопор-
фирина IX. Оказалось, что лучше всего в 
опухолях накапливаются порфирины, имеющие 
в своем составе как гидрофобные, так и 
гидрофильные остатки: 2,4-диметоксигемато-
порфирин IX и несимметричный водораство-
римый трисульфо-ТФП, что хорошо согласу-
ется с литературными данными [39]. 

В дальнейшем было синтезировано свыше 
двадцати Yb-комплексов природных и синтети-
ческих порфиринов [40], изучены их электрон-
ные спектры и спектры люминесценции (табл. 1), 
накопление в тканях экспериментальных жи-
вотных [41, 42]. 

Изучение временных и спектральных 
характеристик Yb-комплексов некоторых пор-
фиринов, представленных на рис. 2 и 3, демон-
стрируют, что Yb-комплексы порфиринов 
обладают характерной для редкоземельных 
ионов узкой и достаточно интенсивной линией 
люминесценции [11], которая для иттербия 
находится в ИК-диапазоне 975–985 нм, где 
собственная люминесценция биотканей прак-
тически отсутствует. 
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Таблица 1. Основные полосы поглощения иттербиевых комплексов порфиринов, λмакс, нм 

№ Соединение В-полоса Q-полосы Растворитель 
1. Yb-протопорфирин IX ДМЭ 410 540, 578 А* 
2. Yb-дейтеропорфирин IX ДМЭ 401 533, 569 А 
3. Yb-2,4-диметоксигематопорфирин IX 403 537, 572 А 
4. Yb-2,4-диметоксигематопорфирин IX дикалиевая соль 398 533, 569 В 
5. Yb-гематопорфирин IX ТМЭ 408 540, 578 А 
6. Yb-копропорфирин III тетракислота 398 532, 568 В 
7. Yb-копропорфирин III ТМЭ 402 532, 570 А 
8. Yb-тетрафенилпорфирин 420 513, 549 А 
9. Yb-тетрасульфофенилпорфирин 415 550, 587 В 
10. Yb-тетра-мезо-(п-карбоксифенил)порфирин 417 510, 549 В 

11. Yb-тетра-мезо-(м-метокси-м-сульфофенил)-
порфирин 416 515, 550 В 

12. Yb-тетра-мезо-(м-метокси-п-сульфофенил)-
порфирин 417 514, 548 В 

13. Yb-октабромтетрамезитилпорфирин 413 585 А 
14. Yb-октабромпентафторфенилпорфирин 465 595 А 
15. Yb-октабромтетрафенилпорфирин 472 611, 662 А 

16. Yb-тетра-мезо-(1-N-(п-фторфенил)-3(о-хлор-
фенил)пиразол-4-ил)порфирин 430 558, 596 А 

17. Yb-тетра-мезо-(1-N-(п-метилфенил)-3(п-фтор-
фенил)пиразол-4-ил)порфирин 431 557, 596 А 

18. Yb-тетра-мезо-(1-N-фенил-3(м-метокси-
фенил)пиразол-4-ил)порфирин 430 557, 596 А 

19. Yb-тетра-мезо-(п-толил)порфирин 419 512, 548 А 
20. Yb-тетра-мезо-мезитилпорфирин 420 513, 549 А 
21. Yb-тетра-мезо-(п-этилфенил)порфирин 419 512, 549 А 
ДМЭ – диметиловый эфир, ТМЭ – тетраметиловый эфир,* А – хлороформ, В – 1% раствор гидрокарбоната натрия. 

 

 
Рис. 2. Спектр люминесценции: 1 – Yb-комплекс 

5,10,15,20-тетра(1-N-(п-фторфенил)-3(о-хлор-
фенил)пиразол-4-ил)порфирина (№ 16); 

 2 – Yb-2,4-диметоксигематопорфирина IX (№ 3). 
 

Установлено, что среднее время жизни для 
синтезированных иттербиевых комплексов со-
ставляет 5–10 мкс, что существенно больше 
времени жизни неодимовых металлокомплексов 
порфиринов (0.72–1.34 мкс). Спад люминес-
ценции имеет неэкспоненциальный характер, 
что обусловлено сильным тушением люминес-
ценции колебаниями ОН-групп из ближайшего 
окружения иона иттербия. Как видно из рис. 3, 
время жизни гидрофобного Yb-комплекса 
5,10,15,20-тетра(1-N-(п-фторфенил)-3(о-хлорфе-

нил)пиразол-4-ил)порфирина (№ 16) имеет мак-
симальное значение около 20 мкс, что выше, 
чем у амфифильного 2,4-диметоксигематопор-
фирина IX (№ 3) – 11 мкс и гидрофильного 
тетракарбоксифенилпорфирина (№ 10) – 8 мкс. 
Увеличение времени жизни металлокомплекса 
может привести к существенному снижению 
дозы вводимого препарата при возможном 
сохранении значений коэффициента контраста 
(отношение содержания порфирина в опухоли к 
содержанию его в соседней здоровой ткани). 

 

 
Рис. 3. Кривые затухания люминесценции:  

1 – Yb-комплекс 5,10,15,20-тетра(1-N- 
(п-фторфенил)-3(о-хлорфенил)пиразол-4-ил)-
порфирина (№ 16); 2 – Yb-5,10,15,20-тетра- 
(п-карбоксифенил)порфирина (№ 10); 3 –  

Yb-2,4-диметоксигематопорфирина IX (№ 3). 
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Синтезированы Yb-комплексы несиммет-
ричных тетраарилпорфиринов, содержащих три 
4-метоксикарбонилфенильные группы, а в ка-
честве четвертого заместителя – либо 4-гидр-
оксифенильный и 4-гидрокси-3-метоксифениль-
ный радикалы, либо изомерные 3- и 4-пири-
дильные фрагменты (рис. 4). На основе три-
эфиров щелочным гидролизом были приго-
товлены соответствующие трикислоты [43]. 
Показано существенное различие во временах 
жизни возбужденного состояния иттербиевых 
комплексов эфиров и кислот несимметричных 
порфиринов. Оказалось, что иттербиевые комп-
лексы гидрофобных три- и тетраметиловых 
эфиров имеют довольно высокие времена жиз-
ни возбужденных состояний (13–20 мкс), кото-
рые близки к временам жизни заявленных нами 
ранее величин для Yb-комплексов тетрапира-
золилпорфиринов (табл. 2) [40]. В литературе 
для симметричных Yb3+-комплексов гидрофоб-
ных порфиринов время жизни люминесценции 
в ближней ИК-области составляет около 20 мкс [15]. 

 

Уменьшение времени жизни для водо-
растворимых соединений по сравнению с соот-
ветствующими комплексами три- и тетрамети-
ловых эфиров, вероятно, обусловлено наличием 
межмолекулярных водородных связей и туше-
нием люминесценции водой. В обзоре [15] ав-
торы отмечают снижение интенсивности люми-
несценции в полярных растворителях в сле-
дующем ряду: бензол > хлороформ > тетра-
гидрофуран > ДМФА > метанол.  

Наименьшим временем жизни (3 мкс) об-
ладает Yb-комплекс 5-(4-гидроксифенил)-
10,15,20-трис(4-карбоксифенил)порфирина и, 
напротив, комплекс его триметилового эфира 
имеет наибольшее время жизни (16.3 мкс) из 
всех рассмотренных в работе несимметричных 
соединений [43]. Уменьшение симметрии моле-
кулы за счет введения одного пиридильного 
фрагмента снижает время жизни иттербиевого 
комплекса по сравнению с соответствующим 
комплексом тетра-мезо-(4-метоксикарбонил-
фенил)порфирина (20 мкс). 

 

N

NN

N
COOCH3H3COOC

COOCH3

R

Yb3+

acac

x 2 Im

N

NN

N
COOHHOOC

COOH

R

Yb3+

 
1. а. R = 4-OH-Ph 
    b. R = 4-Py 
    c. R = 3-Py 

                                d. R = 4-COOCH3-Ph 

2. а. R = 4-OH-Ph 
    b. R = 4-Py 
    c. R = 3-Py 
    d. R = 4-COOH-Ph 

Рис. 4. Иттербиевые комплексы тетраарилпорфиринов с несимметричными остатками. 
 

Таблица 2. Спектрально-люминесцентные характеристики Yb-комплексов порфиринов 

Соединение ЭСП, λмакс, нм 
(ε×10-3, М-1 см-1) 

Спектр 
люминесценции, λмакс, 

нм (ДМСО) 

τ, 
мкс 

1a Yb(асас)-5-(4-OH-Ph)-
10,15,20-(4-COOCH3-Ph)3 

424.6 (271), 516 (5.5), 554.4 
(15.2),593.2 (4.6) 982 16.3 

1b Yb(асас)-5-(4-Py)-10,15,20-(4-
COOCH3-Ph)3 

418, 555.4, 590.8 983 13.4 

1c Yb(асас)-5-(3-Py)-10,15,20-(4-
COOCH3-Ph)3 

416.8, 551.4, 588 983 14.8 

2a Yb(Im)2-5-(4-OH-Ph)-10,15,20-
(4-COOH-Ph)3 

417.4 (128), 549.6 (6.1), 585.6 
(2.5) 982 3 

2b Yb(Im)2-5-(4-Py)-10,15,20-(4-
COOH-Ph)3 

417 (322), 548.4 (11.7), 585 (2.6) 976 6-7 

2c Yb(Im)2-5-(3-Py)-10,15,20-(4-
COOH-Ph)3 

416.8, 551.4, 588.8 983 5 

1d Yb(асас)-5,10,15,20- 
(4-COOCH3-Ph)4 

421.4, 515.4, 553, 591.6 974 20 

2d Yb(Im)2-5,10,15,20- 
(4-COOH-Ph)4 

417 (405), 510 (2.5),  
548.7 (15.6) 980 8 
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Исследования по влиянию типа раствори-
теля на квантовый выход люминесценции ит-
тербиевых комплексов показали, что использо-
вание вместо водных растворов 20% раствора 
ДМСО в воде повышает квантовый выход Yb-2,4-
диметоксигематопорфирина IX с 0.27 до 0.86. 

Проведенные исследования позволили уста-
новить, что наиболее перспективным соедине-
нием для диагностических целей является Yb-
комплекс 2,4-диметоксигематопорфирина IX (4) 
(рис. 5). Метод синтеза этого вещества описан в 
работах [44, 45].  

 

 
Рис. 5. Схема синтеза дикалиевой соли Yb-комплекса 2,4-диметоксигематопорфирина IX. 

 

Спектры поглощения порфиринов, а также 
их металлокомплексов, в которых металл со-
держит пустые или заполненные d-оболочки, в 
видимой и ближней УФ-области спектра обус-
ловлены дипольными ππ*-переходами, связан-
ными с переходами электронов, локализован-
ных преимущественно на лиганде-порфирине 
[46]. Исходя из взаимодействия между двумя 
возбужденными конфигурациями в синглетном 
состоянии порфирина, возможны две комби-
нации: симметричная и антисимметричная. 
Первой соответствует интенсивная полоса по-
глощения В (полоса Соре), расположенная на 
границе видимого и УФ-спектральных диапа-
зонов; второй – менее интенсивная Q-полоса, 
расположенная в видимой области спектра. В 
металлопорфиринах, в общем случае, наблю-
даются две характерные полосы Q(υ) и Q(ο). 
Отношение интенсивностей этих полос объяс-
няется вибронным взаимодействием с полосой 

Соре, а также природой аксиального лиганда и 
заместителей в порфириновом цикле. 

Известно, что спектры поглощения свобод-
ных оснований порфиринов состоят из интен-
сивной фундаментальной полосы Соре при 370-
420 нм (B-полоса) и четырех так называемых Q-
полос в области 500–600 нм. При комплексо-
образовании полоса Соре становится более интен-
сивной и претерпевает незначительный батохром-
ный сдвиг (8–12 нм). Кроме того, наблюдаются 
две полосы в диапазоне 550–600 нм (рис. 6). 

Результаты фармакокинетических исследо-
ваний дикалиевой соли Yb(acac)-2,4-диметокси-
гематопорфирина IX на мышах-опухоленоси-
телях через 6, 24, 48 и 72 ч после инъекции 
представлены на рис. 7. Максимальный конт-
раст опухоль/мышца, равный 6, наблюдали че-
рез 48 и 72 ч после инъекции препарата, что 
свидетельствует о преимущественном накопле-
нии Yb-комплекса порфирина в опухоли [41]. 
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Рис. 6. Спектр поглощения Yb(acac)- 
2,4-диметоксигематопорфирина IX  

(10-5 М водный раствор). 

Проведено пилотное исследование острой 
токсичности дикалиевой соли Yb(acac)-комп-
лекса 2,4-диметоксигематопорфирина IX. Экс-
перименты выполнены на 46 мышах Balb/C для 
определения тест-доз и поиска максимально 
переносимой дозы препарата. Использовали 
дозы 125, 150, 175, 200, 250 и 400 мг/кг массы 
тела животного. Показано, что LD100 соответ-
ствует доза 400 мг/кг, LD66 – 250 мг/кг. 
Найдено, что для мышей линии Balb/C макси-
мально переносимая доза составляет 125 мг/кг 
массы тела [11]. Соответственно, терапевти-
ческие дозы лежат в диапазоне 10–25 мг/кг 
массы тела. Полученные результаты свиде-
тельствуют о достаточно низкой токсичности 
данного препарата. 

 

 

 
Рис. 7. Гистограмма распределения интенсивности люминесценции дикалиевой соли  

Yb-2,4-диметоксигематопорфирина IX в некоторых органах мыши. 
 

Дикалиевая соль 2,4-диметоксигематопор-
фирина IX впервые была использована для 
функционализации композитных наночастиц, 
состоящих из золото-серебряных наноклеток, 
покрытых мезопористой оболочкой из двуокиси 
кремния (рис. 8). Технология синтеза позволяет 
контролировать размер наноклеток в диапазоне 
40–60 нм и толщину силикатной оболочки от 20 
до 100 нм. Кроме того, наличие дополнительной 
полосы люминесценции иона Yb3+ в области 
900–1100 нм использовано для контроля 
накопления и биораспределения конъюгатов 

методом ИК-люминесценции [47, 48]. Такие 
наноструктуры обладают рядом важных 
свойств, включая легко настраиваемый плаз-
монный резонанс наноклеток (650–950 нм) и 
удобство функционализации пористой обо-
лочки двуокиси кремния. Возникновение плаз-
монного резонанса на поверхности наночастиц 
Ag–Au приводит к увеличению романовского 
сечения исследуемых молекул более чем в 105–
106 раз, что позволяет исследовать конфор-
мацию молекул при концентрации менее  
10-6–10-8 М. 
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Рис. 8. Схема синтеза композитных многофункциональных наночастиц на основе золото-серебряных 

наноклеток, покрытых двуокисью кремния и функционализованных гематопорфирином иттербия (HP-Yb). 
Обозначения на схеме: EG – этиленгликоль, PVP – поливинилпирролидон, IPA – изопропиловый спирт, 

TEOS – тетраэтилортосиликат, APTES – 3-аминопропилтриэтоксисилан, 
HP-Yb – гематопорфирин иттербия, EDC – 1-этил-3-(3-диметиламинопропил)- 

карбодиимид, DMSO – диметилсульфоксид. 
 

Были изучены Yb3+-комплексы 2,4-димет-
оксигематопорфирина IX с бычьим сыворо-
точным альбумином (БСА) и в композиции с 
наночастицами на основе лексана, а также на 
основе золотых наночастиц с плазмонным ре-
зонансом. Комплекс в водной среде существует в 
виде димеров размером ~ 5 нм. Исследованы ки-
нетика образования его комплексов с БСА и размер 
комплексов, составляющий 20–25 нм. Установлено 
повышенное сродство Yb3+-комплексов в соста-
ве нанокомпозитов к раковым клеткам [49]. 

Оценка изменения квантового выхода 4f-
люминесценции иттербия в близких по строе-
нию симметричных тетразамещенных порфири-
новых комплексах, содержавших в мезо-поло-
жениях изомерные радикалы пиридина, хино-
лина и их карбоциклические аналоги, была дана 
с помощью моделей «структура – квантовый 
выход люминесценции» [50]. Полученные зна-
чения квантовых выходов люминесценции ока-
зались более высокими, чем для ранее изу-
ченных комплексов иттербия [51], что, веро-
ятно, связано с тем, что во всех четырех мезо-
положениях содержатся хромофорные аромати-
ческие фрагменты, эффективно аккумулирую-
щие энергию возбуждения. В случае, когда пор-
фирины замещены в четырех мезо-положениях 
изомерными радикалами пиридина, хинолина и 
хиноксалина, люминесцентные характеристики 
выше, чем в порфиринах с фенильными, наф-
тильными и аценафтильными заместителями. 
Очевидно, структурный фактор, обусловленный 
тонкими различиями в природе мезо-заместителей, 
является основной причиной различий и в 
спектрально-люминесцентных характеристиках. 

Позднее были выполнены более развер-
нутые исследования влияния мезо-заместителей 
и экстра-лигандов на люминесцентные свойства 
иттербиевых комплексов порфиринов, и было 

показано, что квантовый выход и время жизни 
4f-люминесценции иона иттербия выше в комп-
лексах с порфиринами, которые содержат аро-
матические и гетероароматические мезо-замес-
тители (по сравнению с н-алкил-заместителя-
ми), а также в комплексах с ионом ацетил-
ацетона в роли экстра-лиганда [52]. Был полу-
чен новый ряд лигандов – производных ТФП с 
различными заместителями в β-положениях. 
Для этих соединений эффективность 4f-люми-
несценции зависела от природы несимметрич-
ных заместителей в порфириновом макроцикле, 
влияющих на положительный заряд иона Yb+3, 
и от природы ковалентной связи иттербий–
экстра-лиганд. При этом, чем связь была проч-
нее, тем больше проявились эффект «вытяги-
вания» Yb+3 из плоскости порфиринового мак-
роцикла и, соответственно, уменьшение интен-
сивности 4f-люминесценции [53]. 

Аналогичные исследования проведены для 
иттербиевых комплексов октафенилтетрааза-
порфиринов [54]. Для них квантовый выход 4f-
люминесценции в первую очередь зависел от 
природы экстра-лиганда. Как и в случае иттер-
биевых комплексов порфиринов, содержащих в 
мезо-положениях ароматические и гетероарома-
тические заместители, интенсивность люминес-
ценции была выше при использовании ацетил-
ацетонатного аниона в качестве лиганда. Этот 
лиганд, в отличие от анионов хлорида и ацетата, 
является бидентатным и, следовательно, лучше 
защищает ион Yb3+ от молекул растворителя, 
которые гасят 4f-люминесценцию. Сравнение 
квантовых выходов люминесценции для иттер-
биевых комплексов октафенилтетраазапорфи-
ринов и мезо-тетра-замещенных порфиринов 
подтверждает теорию о том, что тетрааза-
порфирины являются интермедиатами между 
порфиринами и фталоцианинами. 
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В качестве экстра-лиганда в иттербиевых 
комплексах порфиринов был предложен флуо-
ресцентный краситель – бор дипиррометен 
(BODIPY), связанный с ионом иттербия через 
этинильный мостик [55]. Изучение фотолю-
минесцентных свойств данных конъюгатов 
подтвердило эффективный перенос энергии к 
Yb-порфирину от BODIPY, выполняющего роль 
антенны для накопления низкоэнергетического 
видимого света. Эта энергия передается к Yb-
комплексу и сенсибилизирует эмиссию иона иттер-
бия в ближней ИК-области (время эмиссии состав-
ляет порядка 40 мс). Кроме того, эти конъюгаты 
проявляют двухфотонную абсорбцию и после-
дующую интенсивную двухфотон-индуциро-
ванную эмиссию в ближней ИК-области. 

Были проведены также исследования люми-
несцентных характеристик и образования син-
глетного кислорода лантанидных (Yb3+, Er3+, 
Nd3+) комплексов с другими лигандами, вклю-
чая производные тексафирина [56]. 

В 1999 году были синтезированы первые 
лантанидные комплексы с ацетилацетоном и 
несимметричным мезо-замещенным порфири-
ном – 5-(4-нитрофенил)-10,15,20-трифенилпор-
фирином и была предложена следующая струк-
тура комплексов (рис. 9) [57]: 

 

Рис. 9. Структура Ln(асас)-5-(4-нитрофенил)-
10,15,20-трифенилпорфирина. 

 

Описан синтез конъюгатов ковалентно свя-
занных Pd-комплексов порфиринов с хираль-
ными лантанидными комплексами (рис. 10), в 
которых палладиевые комплексы выступали в 
качестве антенны, эффективно возбуждая эмис-
сию Nd u Yb в ближней ИК-области [58]. Этот 
эффект проявлялся особенно сильно в отсут-
ствие кислорода и при наличии нуклеиновых 
кислот. 

Позднее был описан синтез и изучены 
фотофизические и оптические свойства ряда 
бис-порфириновых комплексов, содержащих 
ионы иттербия и переходных металлов (Zn, Pd, 
Pt). Yb3+-порфирин был связан с порфириновым 
комплексом переходного металла через гибкую 
трехуглеродную цепочку, как показано на  
рис. 11 [59]. 

 
 

Рис. 10. Структурная формула  
Pd–Ln-комплексов. 

 

 
 

Рис. 11. Структурная формула Yb–M-комплексов. 
 

Ранее выполненные исследования показали, 
что ионы переходных металлов с продолжи-
тельным временем жизни, такие как Cr3+, Ru3+ и 
Pt3+, включенные в d–f-гетеро-диметальные комп-
лексы, способствуют увеличению времени эмиссии 
лантанидных ионов в ИК-области [60–62]. Лучший 
результат наблюдался для комплекса Cr–Ln (Ln 
= Nd, Yb): благодаря внутримолекулярному 
энергетическому переносу Cr3+ → Ln3+ время 
жизни лантанидных ионов увеличилось с 
микросекунды до миллисекунды при 10 K. 

Создание бис-порфиринов, содержащих в 
одном порфириновом фрагменте ион иттербия, 
а в другом – ион платины(II), позволило уве-
личить интенсивность люминесценции в ближ-
ней ИК-области в 5 раз. При этом введение пла-
тины в молекулу бис-порфирина увеличивает 
время жизни люминесценции в 2 раза. Для дру-
гих комплексов (YbZn и YbPd) увеличение интен-
сивности эмиссии было существенно меньше. 

Проведен синтез лантанидных комплексов 
(Ln = Ho, Er, Yb, Lu) на основе ацетил-
ацетонатов и 5,10,15,20-тетра(пара-(4-фторбен-
золокси)-мета-этилокси)фенилпорфирина и ис-
следовано поведение фотогенерированного 
заряда лиганда и данного комплекса с ис-
пользованием поверхностной фотовольтаи-
ческой спектроскопии (SPS) и местно-инду-
цированной поверхностной фотовольтаической 
спектроскопии (FISPS) [63]. 
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Иттербий находит также применение в ка-
честве катализаторов в приборах для измерения 
давления, в рентгенотехнике [64]. Трифлат 
иттербия – Yb(ОTf)3 – используется как ката-
лизатор синтеза хинолинов [65]. 

Выполнен ряд исследований по созданию с 
использованием РЗЭ органических светодиодов 
(OLEDs) и дисплеев на их основе, обладающих 
рядом преимуществ по сравнению с плаз-
менными (PDP) и жидкокристаллическими 
(LCD) дисплеями [66, 67]. Органические свето-
диоды в ближней ИК-области на основе конъ-
югатов полимеров с лантанидными комплек-
сами порфиринов нашли применение в ряде 
областей, включая телекоммуникации, биоме-
дицину и создание сенсоров. Принцип действия 
органических светодиодов строится на четырех 

основных этапах [68]: 1 – образование синг-
летных (или триплетных) экситонов на поли-
мерном носителе; 2 – перенос экситонов и энер-
гии на лантанидный комплекс порфирина; 3 – 
локализация экситонов на лантанидном ионе, 
переходящем в возбужденное состояние; 4 – 
люминесценция в ближней ИК-области. Длина 
волны эмиссии определяется входящим в комп-
лекс лантанидным металлом. 

В 2001 году появились первые публикации 
о получении безводных комплексов ТФП с лан-
танидами (Yb, Tm, Fr, Ho), используемых в 
качестве полимерных светодиодов (PLED) в 
ближней ИК-области [69, 70]. Комплексы 
получали реакцией дилитийтетрафенилпорфи-
рина бис(диметоксиэтана) с солями трис(гидро-
фурана) хлоридов лантанидов (рис. 12). 

 

Рис. 12. Схема синтеза Ln–ТФП-комплексов. 
Позднее был опубликован улучшенный 

метод синтеза комплексов Ln(ТФП) с 
различными мультидентатными лигандами (L), 
такими как гидридотрис(1-пиразолил)борат и 
(циклопента-диенил)трис(диэтилфосфинито)-
кобальтат. Замена экстра-лиганда L = Cl/ 
диметоксиэтан на более объемные лиганды 
привела к уменьшению взаимодействия между 
металлом и гасящими агентами, что значи-
тельно повысило интенсивность фотолюми-
несценции в ближней ИК-области [71, 72].  

Предложен удобный метод синтеза ланта-
нидных монопорфириновых комплексов с об-
щей формулой [Ln(Por)(H2O)]Cl (Ln = Yb3+, 
Er3+; Por = порфириновый дианион), с использова-
нием реакции протонолиза амида лантанида(III) со 
свободными порфириновыми основаниями. Изуче-
ние фотолюминесцентных свойств данных 
комплексов показало, что порфириновый анион 
может возбуждать ИК-излучение ионов Yb3+ и 
Er3+, выступая в роли антенны, поглощающей 
видимый свет и передающей энергию воз-
буждения лантанидному иону, который затем 
релаксирует в ближней ИК-области [15].  

С целью получения ИК-флуоресцентных 
Yb-порфириновых маркеров белков была разра-
ботана технология получения Yb-комплексов 
мезо-тетракис(4-карбоксифенил)-порфирина с 
амино- и карбоксильными группами [73]. Далее 
в порфирин был введен спейсер – (2-амино-

этил)амид 4-нитробензойной кислоты. После 
восстановления нитрогруппы получали мезо-
моно-{4-карбомоил-[2-аминоэтил-(4-аминобен-
зоил)]фенил}-трис-(4-карбоксифенил)порфирин, 
который при сплавлении с Yb(acac)3 давал 
соответствующий комплекс. Были получены ко-
валентные конъюгаты иттербиевых комплексов 
с БСА.  

Проведено исследование in vitro и ex vivo 
иттербиевого комплекса тетрафенилтетрациано-
порфиразина (рис. 13) в качестве потенциаль-
ного фотосенсибизатора для флуоресцентной 
диагностики рака и ФДТ [74].  

Новый комплекс характеризуется интенсив-
ным поглощением в области оптического «окна 
прозрачности» биотканей. Максимум поглоще-
ния комплекса лежит при 590 нм, максимум 
флуоресценции – при 640 нм. Отмечено уси-
ление флуоресценции комплекса в сыворотке 
крови с возрастанием квантового выхода в 50 
раз. Выявлено, что порфириноазиновый комп-
лекс иттербия быстро накапливается в опухо-
левых клетках в культуре in vitro и концент-
рируется вокруг ядра, локализуясь, предполо-
жительно, в лизосомах. Однако, избиратель-
ность накопления комплекса в опухоли по срав-
нению с окружающими нормальными тканями 
невысока, что предполагает поиск новых форм 
соединения, обладающих преимущественным 
накоплением в опухоли. 
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Рис. 13. Структурная формула Yb-комплекса 

тетрафенилтетрацианопорфиразина. 
 

В литературе описано мало лантанидных 
комплексов, в особенности иттербиевых, кото-
рые бы проявляли достаточную противора-
ковую активность без фотоактивации. Отсут-
ствует информация о цитотоксической актив-
ности иттербиевых комплексов порфиринов в 
отсутствие фотоактивации. 

Для исследования цитотоксичности изуча-
емых соединений к раковым клеткам различных 
линий было синтезировано несколько иттер-
биевых комплексов порфиринов: октаэтил-
порфирина (ОЭП) (14); ТФП (15); тетракис(п-
толил)порфирина (16); тетракис(п-хлорфенил)-
порфирина (17) [75]. Порфириновый макроцикл 
использовался в качестве координационного 
каркаса для транспорта лантанидных ионов в 
раковые клетки. Анализ клеточного погло-
щения показал, что по сравнению с YbCl3 био-
доступность порфиринового комплекса ит-
тербия значительно выше, а высокая раствори-
мость, по сравнению с другими тремя комплек-
сами, комплекса 14 обуславливает его лучшую 
биодоступность и, как следствие, более высо-
кую цитотоксичность. Для комплекса 14 цито-
токсичность против HeLa и MCF-7 линий рако-
вых клеток практически в 30 и 200 раз выше 
соответственно значений цитотоксичности для 
цисплатина против тех же линий, что говорит о 
высокой селективности комплекса 14 по отно-
шению к этим видам раковых клеток. Проти-
вораковый эффект проявляется через апоптоз 
раковых клеток, вызванный стрессом эндоплаз-
матического ретикулума и нарушениями в 
функционировании митохондрий. Кроме того, в 
ходе исследований было показано, что комп-
лекс 14 устойчив к деметаллированию и не 
подвергается восстановлению в присутствии 

сероводородсодержащих биомолекул, таких как 
глутатион, находящихся в клеточном окру-
жении. Что касается остальных трех комп-
лексов, то комплекс 15 оказался значительно 
менее цитотоксичным (IC50 = 2.2 до > 10 
ммоль), а комплексы 16 и 17 не проявили 
заметной селективности к изученным линиям 
раковых клеток в дозах до 10 ммоль. Их 
цитотоксичность при более высоких концент-
рациях не была определена из-за их плохой 
растворимости в водных растворах. Следует 
отметить, что все исследованные в этой работе 
иттербевые комплексы (ОЭП, ТФП, п-толил и 
п-хлорфенилпроизводных) являются гидрофоб-
ными соединениями и в воде растворяются 
очень ограниченно.  

 

Заключение 
 

Результаты, представленные в настоящем 
обзоре, отражают повышенный интерес к иттер-
бию. Это внимание, в первую очередь, обуслов-
лено его уникальной флуоресценцией в ближ-
ней ИК-области. В настоящее время в мире 
существует значительное количество препара-
тов для фотодинамической терапии рака, но 
отсутствуют чисто диагностические препараты, 
не генерирующие синглетный кислород. В 
качестве диагностической метки можно исполь-
зовать изотоп 169Yb с периодом полураспада 
31.8 дня.  

Материалы по изучению физико-химичес-
ких и биологических свойств позволяют рас-
сматривать иттербиевые комплексы порфири-
нов как перспективные маркеры малой ток-
сичности для люминесцентной диагностики 
злокачественных новообразований без свойст-
венной свободным основаниям порфиринов 
фототоксичности. Данные соединения обладают 
высоким значением коэффициента контраста и 
селективности накопления в опухоли. Наиболее 
перспективный из них, Yb3+-комплекс 2,4-ди-
метоксигематопорфирина IX, имеет присущие 
большинству порфиринов селективное накоп-
ление в опухоли, низкую токсичность, очень 
слабо генерирует 1O2, характеризуется интен-
сивным сигналом люминесценции 985 нм в 
«окне прозрачности биотканей», его синтез 
достаточно прост и доступен, применение высо-
кочувствительной аппаратуры позволяет 
использовать в диагностических целях дозы 
препарата от 0.01 до 0.1 мг/кг веса живого орга-
низма. Показано повышенное сродство  
Yb-комплексов порфиринов в составе нано-
композитов к раковым клеткам. 
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The present review is devoted to the 70th element of the Periodic system and its complexes with natural and 
synthetic porphyrins. The ytterbium combination with porphyrin compounds, which are able to accumulate 
selectively in malignant tumors, led to the creation of a new class of diagnostic compounds fluorescing in the NIR-
region in a "window of tissues transparency". 
Syntheses of Yb-complexes of various porphyrins with the use of Yb(acac)3 in several solvents and microwave 
radiation are considered. Electronic absorption spectra, fluorescence spectra and luminescence decay curves are 
given, the lifetimes of excited Yb-complexes state are measured, and the influence of chromophore aromatic 
fragments in macrocycle meso-positions on quantum exits values is considered. The carried out screening of 
more than 20 compounds allowed to choose the most perspective substance for early luminescent diagnostics – 
dipotassium salt of Yb(acac)-dimethoxyhematoporphyrin IX. Biological tests on tumor-carrier mice are carried out, 
and primary preparation accumulation in malignant tumors is shown. This compound was used also for the 
functionalization of composite nanoparticles consisting of gold-silver nanocages covered with mesoporous silicon 
dioxide. Syntheses of bis-porphyrins with different elements, application of ytterbium compounds in biomedicine, 
technics, chemical reactions and etc. are considered. 

Keywords: ytterbium, porphyrins, metal complexes, fluorescence, lifetimes, diagnostics, malignant tumors. 


