Синтез адамант-1-ил содержащих 3,4,5-тризамещённых 1H-пиразолов
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Гетероциклические производные адамантана активно исследуются как потенциальные лекарственные препараты, так как введение адамантильного радикала  часто изменяет и усиливает биологическую активность веществ [1,2,3].
Перспективным путем синтеза N-адамантилсодержащих пиразолов является использование в качестве исходного реагента мостикового напряженного [3.3.1]пропеллана - 1,3-дегидроадамантана (ДГА), имеющего большое сродство к протону.
Нами проведен синтез 1-(1-адамантил)-3,4,5-тризамещённых пиразолов взаимодействием 1,3-дегидроадамантана с N-незамещёнными 1H-пиразолами: 3,4,5-триметил-1H-пиразол (a), 3,5-диметил-4-бром-1H-пиразол (b), 3,4,5-трибром-1H-пиразол (c), 3,4,5-тринитро-1H-пиразол (d), 3,5-диметил-4-хлор-1H-пиразол (f) в инертном растворителе.
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Установлено, что адамантилирование N-замещенных 1-(1-адамантил)-3,4,5-тризамещённых пиразолов ДГА протекает исключительно по NH-связи гетероароматического цикла. Условия реакции подбирались в зависимости от исходного азола, его кислотно-основных свойств, природы растворителя.
Структура продуктов подтверждена методами ЯМР 1H- и масс-спектроскопией, а состав - хромато-масс-спектрометрией.
Таким образом, разработан удобный селективный некаталитический одностадийный метод получения адамант-1-ил-содержащих азолов с высокими выходами, в мягких условиях.
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