Получение 2-изоцианатофенил ацетата и его необычные превращения
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Синтез биологически активных соединений на основе известных лекарственных препаратов, где они используются как полупродукты, является перспективным направлением в медицинской химии. Таким примером может служить N-(адамант-1-ил)-2-(2-(диметиламино)этокси)ацетамид (тромантадин) – противовирусное средство против вируса Herpes zoster [1], являющееся производным адамантан-1-амина (амантадина) – другого противовирусного и одновременно антипаркинсонического средства. В связи с этим, нами были предприняты попытки синтеза мочевин, содержащих в своей структуре фрагмент молекулы аспирина.
Ранее, мы сообщали о синтезе мочевин, содержащих фрагмент другого известного лекарственного препарата-2-(4-изобутилфенил)пропионовой кислоты (ибупрофен) [2]. По аналогичной методике из ацетилсалициловой кислоты 1 был получен 2-изоцианатофенил ацетат 2 (Схема 1).

[image: image1.emf]DPPA, Et3N, Toluene,  

110°C, 2h

2, 88%

O

O

O

O OH

O

NCO

1


Схема 1.
Для получения 1,3-дизамещенных мочевин соединение 2 было вовлечено в реакцию с ароматическими (Ph-NH2; 4-F-Ph-NH2) и адамантилсодержащими аминами (2-Ad-NH2; Ad-CH2-NH2; Ad-CH(CH3)-NH2).
При попытке синтеза 1,3-дизамещенных мочевин из 2-изоцианатофенил ацетата и аминов была обнаружена необычная реакция. Анализ реакционных масс соединений методами ЯМР-спектроскопии и хромато-масс спектрометрии показал, что вместо 1,3-дизамещенных мочевин происходит образование ацетамидов, а также 2-бензоксазолинона.
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