Synteza nowych nitropodstawionych analogdéw dihydropirazolu na drodze 1,3-dipolarnej cykloaddycji
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STRESZCZENIE

Pirazoliny (dihydropirazole) to pigciocztonowe potaczenia heterocykliczne zbudowane
z dwoch sasiadujacych ze soba atoméw azotu oraz trzech atomow wegla. Wewnatrz pier§cienia
znajduje si¢ jedno wigzanie podwojne. W zaleznosci od jego potozenia wyrézniamy A'- A% oraz A*-
pirazoliny. Szereg pirazolin wykazuje réznego rodzaju aktywno$¢ biologiczng. Posiadajg one miedzy
innymi dziatanie przeciwwirusowe, przeciwbakteryjne, przeciwgrzybiczne, czy przeciwpasozytnicze.
Dzigki tym wlasciwosciom pirazoliny znalazty zastosowanie jako leki przeciwbdlowe,
przeciwzapalne, czy przeciwgorgczkowe.

Znanych jest szereg metod syntezy pirazolin, jednak tylko nieliczne z nich maja charakter
uniwersalny. Do najbardziej popularnych mozna zaliczy¢ reakcje cyklokondensacji a,f3-nienasyconych
zwiazkéw karbonylowych z hydrazynami, bialkilowanie hydrazyn za pomoca 1,3-dihalogeno-
propanoéw, wewnatrzczasteczkowa  cyklizacje  a,B-nienasyconych  hydrazonow, czgsciowa
dekompozycje¢ pirazolidyn oraz reakcje 1,3-dipolarnej cykloaddycji alkendéw z diazozwigzkami,
nitryliminami , badz azometynoiminami. Ostatnia z wymienionych metod ma najbardziej uniwersalny
charakter. W zaleznosci od zastosowanego 1,3-dipola pozwala ona bowiem na otrzymanie zar6wno
A'- A’- jak réwniez A3-pirazolin. Ponadto, nalezy podkresli¢, ze reakcje 1,3-dipolarnej cykloaddycji
realizuja si¢ w relatywnie tagodnych warunkach oraz z pelng ekonomia atomowa, co wpisuje si¢
w obecnie panujace trendy tak zwanej ,, zielonej chemii”.

W ramach pracy przeprowadzono kompleksowe badania nad synteza pirazolin na drodze
reakcji 1,3-dipolarnej cykloaddycji (E)-3,3,3-trichloro-1-nitroprop-1-enu z wybranymi 1,3-dipolami
typu allenowego. W roli tej testowano dwie serie zwigzkéw: diarylodiazometany oraz C-arylo-N-
(4-bromofenylo)-nitryliminy. Prace badawcze prowadzone byly na dwoch niezaleznych
ptaszczyznach: w oparciu o badania teoretyczne oraz eksperymentalne.

W  pierwszym etapie tych studiow zbadano 1,3-dipolarne cykloaddycje pomiedzy
(E)-3,3,3-trichloro-1-nitroprop-1-enem a  serig diarylodiazometanéw. Wedlug danych obliczen
kwantowo-chemicznych w toku reakcji powinny powstawac jedynie 3,3-diarylo-5-trichlorometylo-
4-nitro-A'-pirazoliny. Z kolei, eksperymentalne wyniki wskazuja, ze w toku reakcji powstaja
3,3-diarylo-4-dichloro-metyleno-5-nitro-A'-pirazoliny. Tworzace sie potaczenia sa nietrwale i szybko
ulegajg konwersji z wydzieleniem czasteczki HC1 dajac odpowiednie 3,3-diarylo-4-dichlorometyleno-
5-nitro-A'-pirazoliny.

Kolejny etap badan obejmowat studia reakcji 1,3-dipolarnej cykloaddycji (E)-3,3,3-trichloro-
1-nitroprop-1-enu z seriag C-arylo-N-(4-bromofenylo)-nitrylimin. Obliczenia kwantowo-chemiczne
sugerujg, ze z punktu widzenia kinetycznego, mozliwe jest powstanie dwoch regioizomerycznych
produktéw reakcji, przy czym preferowang jest zawsze S$ciezka prowadzaca do odpowiednich
1-(4-bromofenylo)-3-arylo-4-trichlorometylo-5-nitro-A-pirazolin. Badania eksperymentalne
wykazaty, ze w toku reakcji powstaje jeden tylko z dwoch prognozowanych adduktow. Powstale
potaczenia nie sg trwate i spontanicznie ulegaja przeksztatceniu do odpowiednich 1-(4-bromofenylo)-
3-arylo-nitro-pirazoli na skutek eliminacji czasteczki CHCly Niestety, dane spektralne nie daja
mozliwosci wnioskowania o regioizomerii tych potaczen.
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