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СОЕДИНЕНИЯ ПИРРОЛА – ИСХОДНЫЕ РЕАГЕНТЫ В СИНТЕЗЕ
ПРАКТИЧЕСКИ ВАЖНЫХ ГЕТЕРОЦИКЛОВ

Барышев Б.Н., Дяченко В.Д.
Луганский Национальный университет имени Тараса Шевченко

frg9@rambler.ru

Ядро пиррола является структурным фрагментом большого числа биологически
активных молекул. Именно оно часто обуславливает их биологические свойства. Этот
факт вызывает интерес к соединениям пиррола, а также гетероциклическим системам
на их основе. Многочисленные замещенные соединения пиррола обладают, в первую
очередь, антипролиферативной и/или антинеопластической активностью. Данные
эффекты достигаются за счёт ингибирования ряда ферментов, к примеру,
гистондеацетилазы (рис. 1), или тирозиновых протеинкиназ (рис. 2).

Ряд алкалоидов, содержащих пиррольный фрагмент, обладает  противораковой
активностью. Некоторые из них уже протестированы и показали в клинических
испытаниях способность к угнетению роста ряда опухолей. Примером таких
соединений являются ламелларины D (рис. 3 (а)) и H (рис. 3(b)). Ламелларин H к тому
же является ингибитором интегразы ВИЧ-1. Механизм действия алкалоидов данного
семейства, по всей видимости, связан с влиянием на P-гликопротеин и нарушением
вывода противораковых препаратов из клетки.

Пиррольные соединения могут проявлять также антиэмболическую активность,
выступать в качестве миорелаксантов, использоваться для получения некоторых
антибиотиков. С участием пирролов возможен синтез пирролотиазолов,
бензимидазолов, пирролизинов, триазолов и ряда других новых гетероциклических
систем.

На данный момент, можно найти не так много работ с участием пиррола в силу
ряда особенностей. Во-первых, многие соединения пиррола ацидофобны и склонны к
полимеризации и осмолению. Во-вторых, хранение пиррола сопряжено с трудностями
из-за его крайне высокой нуклеофильности (вплоть до реакций с углекислым газом
воздуха). Однако потенциал применения пиррола в новых фармакологических
препаратах продолжает привлекать учёных к исследованиям, связанным с данным
гетероциклом.

Рис. 1. Ингибитор гистондеацетилазы Рис. 2. Ингибитор тирозиновой
протеинкиназы
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При взаимодействии пиррол-2-карбальдегида 1 с цианохалькогеноамидами 2 в
этаноле в присутствии алифатических аминов получены соответствующие алкены
Кневенагеля 3, которые вовлечены в реакцию Ганча. При этом образуются ожидаемые
замещенные халькогеноазолы 4.

Соединения 3 проявляют себя в качестве акцепторов Михаэля при
взаимодействии с димедоном в присутствии оснований. Полученные таким путем
функционализированные частично гидрированные хинолины 5 легко алкилируются α-
галогенкарбонильными соединениями в основной среде с образованием тио-
(селено)эфиров 6, способных к внутримолекулярной циклизации в замещенные
тиено(селенофено)[2,3-b]хинолины 7.

Строение синтезированных соединений 3-7 подтверждено данными
спектральных исследований.




