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Одной из ключевых проблем в синтетической химии фторсодержащих соединений и медицинской химии является создание молекул, имеющих атом фтора или фторсодержащий заместитель в строго заданном положении молекулы. При этом наиболее удобным подходом и во многих случаях незаменимой альтернативой фторированию на поздних стадиях является использование фторсодержащих строительных блоков для создания таких структур. [1] Пиррольное ядро является структурным фрагментом множества биологически активных соединений. [2] Кроме того, пирролы играют важную роль в синтетической химии как строительные блоки для построения ряда ценных структур, таких как дипиррометаны, BODIPYs, каликс[4]пирролы, порфирины, корролы и т. д.
Данная работа посвящена селективному синтезу монофторированных пирролов 2 на основе β-фтор-β-нитростиролов по реакции Бартона-Зарда (Схема 1). Кроме основного фторсодержащего пиррола данное превращение приводит к образованию побочного нитро-замещенного пиррола 3. Подобраны условия, обеспечивающие высокие выходы и селективность целевого продукта 2, получена серия новых β-фторированных пирролов. Фторированные пирролы с одним незамещенным α-положением должны представлять собой весьма привлекательные строительные блоки для синтеза фторированных порфиринов и BODIPY.
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Схема 1. Реакция Бартона-Зарда между β-фтор-β-нитростиролами и этилизоцианоацетатом.
Показана возможность последующей функционализации пирролов 2 (Схема 2). Реакцию гидролиза сложноэфирной группы с последующим декарбоксилированием проводили под действием микроволного облучения. Получен пиррол 4 c количественным выходом. Реакция фомилирования привела к соответствующему пиррол-карбальдегиду 5 с выходом 71%. Исследованы реакции галогенирования, получены соответствующие продукты 6-8 c выходами 48-91%. 
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Схема 2. Функционализация пиррола 2
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