Синтез новых конъюгатов пурина с нидо-карбораном
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Производные пурина имеют большое биологическое значение. Фрагмент пурина лежит в основе многих лекарственных веществ, обладающих различной фармакологической активностью. Недавно было показано, что производные пурина, содержащие объемный гетероциклический заместитель (бензоксазин, хинолин и др.) при атоме С-6, обладают высокой активностью в отношении вируса герпеса простого I типа (в т.ч. ацикловир-резистентного штамма) [1, 2]. Часто введение фрагментов дикарба-клозо-додекаборана или дикарба-нидо-ундекаборана (карборанов) в структуру биологически активного соединения оказывает значительное влияние на профиль его активности [3].
В настоящей работе нами впервые разработан метод синтеза нидо-карборансодержащих производных пурина, содержащих остаток аминогексановой кислоты в качестве линкера. 3-(6-Аммониогексаноил)амино-нидо-карборан (1) получен конденсацией 3-амино-клозо-карборана (2) с 6-Boc-аминокапроновой кислотой с последующим деборированием производного 3 фторидом цезия и удалением Boc-группы обработкой соляной кислотой. Нуклеофильное замещение хлора в 6-хлорпурине (4a) или 2-амино-6-хлорпурине (4b) действием амина 1 приводило к целевым конъюгатам 5а,b с высокими выходами (считая на исходный аминокарборан 2).
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Полученные нидо-карборанил-производные пурина 5a,b представляют интерес в качестве потенциальных противовирусных средств, а также агентов для бор-нейтронозахватной терапии – комбинированного метода лечения опухолевых заболеваний [4].
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