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При взаимодействии 2-адамантанкарбоновой кислоты с избытком хлора в присутствии AlCl3 при на-
гревании получена 5,7-дихлор-2-адамантанкарбоновая кислота, которую последовательно вводили в 
реакции Курциуса, дезаминирования и окисления с образованием 5,7-дихлор-2-адамантанона. Получен-
ный продукт является ключевым субстратом для получения новых веществ и материалов с комплексом 
практически важных свойств, включающих как синтез биологически активных молекул, так и систем 
для хемилюминисцентных методов диагностики.
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ВВЕДЕНИЕ

Многие работы в области химии каркасных и 
полициклических соединений связаны с синтезом 
новых веществ и изучением их свойств, в первую 
очередь, биологической активности [1–3]: антиви-
русной [4–7], антидиабетической [8] и др. [9–11]. 
Среди каркасных гетероциклов можно отдель- 
но выделить спироадамантан[2,3']-1,2-диоксетаны 
[12, 13] – важный класс хемилюминесцентных мо-
лекулярных зондов для диагностики и визуализа-
ции, которые играют важную роль в разработке те-
рапевтических средств и новых лекарств [14–20]. 
При участии аналитов 1,2-диоксетаны разлагают-
ся с образованием возбужденных молекул, кото-
рые быстро переходят в основное состояние и из-
лучают свет (см. рисунок). Уникальность свойств 
этих соединений достигается за счет сочетания в 
одной молекуле высокостабильного адамантано-
вого и напряженного диоксетанового фрагмен- 
тов.

Адамантансодержащие 1,2-диоксетаны были 
впервые получены группой Пола Шаапа более 
30 лет назад [21–23]. В настоящее время синтези- 
ровано большое количество структурно-разнооб- 
разных спироадамантан[2,3']-1,2-диоксетанов, не-
прерывно изучаются их свойства [24–30]. Методы 
синтеза спироадамантан[2,3']-1,2-диоксетанов в 
основном строятся на реакциях МакМурри [31], 
Виттига–Хорнера [20, 32–35], Стилле [36]. При 
этом в качестве каркасных субстратов в этих ре-
акциях чаще всего используют кетоны адаманта-
нового ряда либо адамантилиденовые енольные 
эфиры. Однако среди большого разнообразия спи-
роадамантан[2,3']-1,2-диоксетанов имеются лишь 
единичные примеры веществ, содержащих функ-
циональную группу в адамантановом каркасе [37, 
38], хотя имеются сведения, что системы на основе 
таких субстратов обладают чувствительностью на 
уровне аттограмм [39]. Можно предположить, что 
благодаря наличию атома хлора в узловом положе-
нии каркаса адамантана могут проявляться и дру-
гие полезные свойства подобных молекул.

Такие примеры вдохновляют получать но-
вые представители класса спироадамантан[2,3']- 
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1,2-диоксетанов, содержащие, например, сразу два 
атома хлора в узловых положениях адамантана. 
Достичь поставленную цель можно, имея соответ-
ствующий исходный субстрат – 5,7-дихлор-2-ада-
мантанон, получение которого является задачей 
настоящей работы.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Стратегия синтеза 5,7-дихлор-2-адамантано- 
на (1) строилась согласно схеме 1 из замещенных 
кетонов 2, 3. 5-Хлор-2-адамантанон (2) не всту-
пает в реакцию с хлором в присутствии хлорида 
алюминия, а окисление 5-гидрокси-2-адамантано-
на (3) под действием тетраацетата свинца или в си-
стеме N-гидроксифталимид/ацетилацетонат мар-
ганца/ацетилацетонат ванадила [NHPI/Mn(acac)3/
VO(acac)2] также не привело к желаемому резуль-
тату. Отсутствие положительного результата за-
ключается, вероятно, в наличии сильного акцепто-
ра в мостиковом положении каркаса адамантана.

Для облегчения введения заместителей в уз-
ловые положения каркаса в исходном субстрате 

необходимо иметь менее акцепторную группу, 
чем кетонную. Таким субстратом является 2-ада-
мантанкарбоновая кислота (4), синтез которой 
осуществляли окислительным расщеплением 
2-эпоксиметиленадамантана по методике [40]. 
2-Адамантанкарбоновая кислота (4) в серно- 
азотной смеси превращается в 5-гидрокси-2-ада-
мантанкарбоновую кислоту (5) (смесь син- и анти- 
изомеров) (схема 2). Увеличение количества дымя-
щей азотной кислоты, использование олеума в ка-
честве реакционной среды, проведение реакции 
в CF3SO3H, замена окислителя не приводили к 
желаемой 5,7-дигидрокси-2-адамантанкарбоновой 
кислоте. Продукт 5 получен с выходом 77%. 
Продуктом реакции 2-адамантанкарбоновой кис-
лоты (4) с хлором в присутствии AlCl3 при комнат-
ной температуре является 5-хлор-2-адамантанкар-
боновая кислота (6) (смесь син- и анти-изомеров) 
(схема 2). Выход составил 68%.

В спектрах ЯМР кислот 5 и 6 имеются набо-
ры сигналов, характерные для смеси изомеров. 
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Соотношение син- и анти-изомеров составляет 
2:3, при этом анти-изомера образуется меньше. За 
счет сочетанного влияния функциональных групп 
в положениях 1 и 4 каркаса син-изомеры имеют 
близкие по значению сигналы атомов углерода 
С2,9 и С6,10, в то время как в анти-изомерах они 
относительно далеко друг от друга. Данные ЯМР 
спектров полученных соединений согласуются со 
спектральными характеристиками 1,4-дизамещен-
ных адамантанов, содержащих акцепторные заме-
стители [41, 42].

Проведение реакции 2-адамантанкарбоновой 
кислоты (4) с избытком хлора в присутствии AlCl3 
при 80°С позволяет ввести в узловые положения 
каркаса одновременно два атома хлора (схема 3). 
Выход 5,7-дихлор-2-адамантанкарбоновой (7) 
кислоты составил 53%. В спектре ЯМР 13С про-
дукта содержатся сигналы четвертичных атомов 
углерода связей С–Сl при 67.8 и 67.9 м.д.

Полученную кислоту 7 вводили в реакцию 
Курциуса с образованием промежуточного урета-
на, который без выделения подвергали гидролизу 
в соляной кислоте и получали 5,7-дихлор-2-ами-
ноадамантан, выделенный в виде гидрохлорида (8) 
(схема 3). Данная стадия включает предваритель-
ное получение хлорангидрида кислоты, который 
сразу же запускали в реакцию без дополнитель-

ной очистки и определения физико-химических и 
спектральных характеристик. Промежуточно об-
разующийся в ходе реакции ацилазид также не вы-
деляли. Выход гидрохлорида 5,7-дихлор-2-амино-
адамантана (8) составил 49%. В спектре ЯМР 1Н 
сигнал протонированной аминогруппы проявляет-
ся в виде синглета при 8.48 м.д. В спектре ЯМР 
13С сигнал третичного атома углерода, связанного 
с NH3

+-группой, проявляется при 51.1 м.д.

Дезаминирование соединения 8 проводили в 
присутствии нитрита натрия и соляной кислоты 
(схема 3). Выход 5,7-дихлор-2-адамантанола (9) 
составил 90%. Сигнал протона ОН-группы спирта 
проявляется в виде триплета с КССВ 3.2 Гц при 
3.82 м.д. Сигнал третичного атома углерода связи 
С–ОН проявляется при 70.3 м.д.

Окислением спирта 9 под действием CrO3 в 
кислой среде получили целевой продукт – 5,7-ди- 
хлор-2-адамантанон (1) с выходом 74% (схема 3). 
В спектре ЯМР 13С продукта 1 имеется сигнал чет-
вертичного атома углерода в слабопольной обла-
сти (211.5 м.д.), отвечающий группе С=О.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры регистрировались на спектро-
метре Shimadzu IR Affinity-1 (Япония) с исполь-
зованием приставки НВПО. Спектры ЯМР 1Н 
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и 13C зарегистрированы на спектрометре JEOL 
NMR-ECX400 (Япония) (400, 100 МГц, соответ-
ственно) с использованием остаточного сигнала 
дейтерированного растворителя в качестве вну-
треннего стандарта. Химические сдвиги сигна-
лов определены в шкале δ м.д. Изучение коли-
чественного состава смесей проводили на газо-
вом хроматографе «Thermo Scientific Focus GC» 
(США). Кварцевая колонка DB-5: 30 м×0.32 мм. 
Температура колонки 80°С до 340°С (скорость на-
грева 20°С/мин). Температура испарителя 250°С. 
Газ-носитель – гелий. Температуры плавления 
определены капиллярным методом на приборе 
SRS OptiMelt MPA 100 (Германия), не корректиро-
вались. Элементный анализ выполнен на элемент-
ном анализаторе EuroVector 3000 EA (Италия) с 
использованием в качестве стандарта l-цистина. 
5-Хлор-2-адамантанон (2) и 5-гидрокси-2-ада-
мантанон (3) получали по методикам [43, 44]. 
2-Адамантанкарбоновую кислоту (4) получали по 
методике [40].

Синтез 5-гидрокси-2-адамантанкарбоновой 
кислоты (5). К раствору 1.6 г (0.009 моль) 2-ада-
мантанкарбоновой кислоты (4) в 15 мл 94%-ной 
серной кислоты при 18–20°С добавляли по каплям 
1.1 мл (0.027 моль) дымящей азотной кислоты. 
Реакционную массу выдерживали 4 ч при ком-
натной температуре и выливали на лед. Продукт 
экстрагировали этилацетатом (4×50 мл), органи-
ческие фракции промывали насыщенным раство-
ром NaCl. Экстракт сушили над сульфатом натрия 
и удаляли в вакууме на роторном испарителе. 
Продукт кристаллизовали из диэтилового эфи-
ра. Бесцветные кристаллы. Выход 1.34 г (77%). 
ИК спектр, ν, см–1: 3308, 2926, 2854, 2832, 1681. 
Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.36–1.39 м 
(2Н, CHAd), 1.54–1.57 м (8Н, CHAd), 1.94–1.98 
м (1Н, CHAd), 2.30–2.39 м (3Н, CHAd), 4.31 уш.с 
(1Н, ОH), 12.06 уш.с (1Н, ОH). Спектр ЯМР 13C 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.8 (CH), 29.9 (CH), 31.9 (CH), 
32.2 (CH), 32.6 (CН2), 36.7 (CН2), 42.1 (CH2), 45.5 
(CH2), 45.6 (CH2), 45.7 (CН2), 47.9 (CН), 48.2 (CН), 
66.1 (Cчетв), 66.2 (Cчетв), 175.5 (Cчетв).

Синтез 5-хлор-2-адамантанкарбоновой кис-
лоты (6). К смеси 10 мл безводного CCl4 и 5 г 
(0.038 моль) хлорида алюминия при перемешива-
нии осторожно прибавляли 5 г (0.028 моль) 2-ада-

мантанкарбоновой кислоты (4). Реакционную 
смесь насыщали Cl2, полученным in situ из 20 мл 
37%-ной HCl и 3 г KMnO4, до окончания выделе-
ния хлороводорода. Реакцию проводили при ком-
натной температуре. После окончания реакции 
реакционную массу выливали в 200 мл холодной 
воды и подщелачивали раствором NaOH до рН 
11–12. Полученную массу фильтровали, маточный 
раствор подкисляли до рН 1. Выпавший осадок от-
фильтровывали и сушили. Бесцветные кристаллы. 
Выход 4.05 г (68%). ИК спектр, ν, см–1: 2956, 2850, 
1689. Спектр ЯМР 1H (DMSO-d6), δ, м.д.: 1.90–
2.17 м (6Н, CHAd), 2.37–2.40 м (4Н, CHAd), 2.47 
с (1Н, CHAd), 2.53 с (2Н, CHAd), 12.43 уш.с (1Н, 
COOH). Спектр ЯМР 13C (DMSO-d6), δ, м.д.: 29.6 
(CH), 29.7 (CH), 30.9 (CH), 31.2 (CH), 32.8 (CН2), 
36.3 (CН2), 41.9 (CH2), 45.1 (CH2), 45.8 (CH2), 
45.9 (CН2), 47.5 (CН), 47.8 (CН), 67.7 (Cчетв), 67.8 
(Cчетв), 174.8 (Cчетв).

Синтез 5,7-дихлор-2-адамантанкарбоновой 
кислоты (7). К смеси 20 мл безводного CCl4 и 15 г 
(0.112 моль) хлорида алюминия при перемешива-
нии осторожно прибавляли 5 г (0.028 моль) 2-ада-
мантанкарбоновой кислоты (4). Реакционную 
смесь доводили до кипения и насыщали Cl2, по-
лученным in situ из 40 мл 37%-ной HCl и 6.7 г 
KMnO4, до окончания выделения хлороводорода. 
После окончания реакции реакционную массу вы-
ливали в 200 мл холодной воды и подщелачивали 
раствором NaOH до рН 11–12. Полученную мас-
су фильтровали, маточный раствор подкисляли до 
рН 1. Выпавший осадок отфильтровывали и су-
шили. Бесцветные кристаллы, т.пл. 230–231°С. 
Выход 3.67 г (53%). ИК спектр, ν, см–1: 2943, 2868, 
1689. Спектр ЯМР 1H (DMSO-d6), δ, м.д.: 1.92–
2.07 м (6Н, CHAd), 2.39–2.41 м (4Н, CHAd), 2.51 с 
(1Н, CHAd), 2.58 уш.с (2Н, CHAd), 12.49 уш.с (1Н, 
COOH). Спектр ЯМР 13C (DMSO-d6), δ, м.д.: 34.9 
(CH), 42.0 (CH2), 45.2 (CH2), 45.3 (CН), 56.1 (CH2), 
67.8 (Cчетв), 67.9 (Cчетв), 174.4 (Cчетв). Найдено, 
%: С 53.12; Н 5.58. C11H14Cl2O2. Вычислено, %: С 
53.03; Н 5.66.

Гидрохлорид 5,7-дихлорадамантан-2-амина 
(8). Смесь 3 г (0.012 моль) 5,7-дихлор-2-адаман-
танкарбоновой кислоты (7) и 10 мл тионилхлори-
да нагревали при кипении в течение 2 ч. Избыток 
тионилхлорида отгоняли в вакууме, остаток дваж-
ды переупаривали с толуолом. Выход 3.21 г (коли-
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чественный). Продукт использовали без дополни-
тельной очистки.

К раствору 1.2 г (0.018 моль) азида натрия в 
смеси 4 мл воды и 6 мл ацетона приливали рас-
твор 3.21 г (0.012 моль) хлорангидрида кислоты 
(7) в 10 мл ацетона при температуре не выше 10°С. 
Реакционную смесь перемешивали при 5–10°С в 
течение 30 мин и разбавляли 30 мл воды. Ацилазид 
экстрагировали толуолом (2×20 мл), промывали 
раствором карбоната натрия и сушили. Экстракт 
приливали к 30 мл кипящего бутанола, получен-
ную смесь выдерживали при кипении и при пе-
ремешивании в течение 1 ч до полного прекра-
щения выделения азота. Растворитель упаривали, 
к остатку прибавляли смесь 15 мл 37%-ной HCl, 
15 мл воды и 30 мл уксусной кислоты. Реакцион- 
ную смесь нагревали при кипении при переме-
шивании в течение 40 ч, затем упаривали досу-
ха, к остатку добавляли 10 мл 40%-ного раствора 
NaOH. Продукт экстрагировали бензолом, экс-
тракт сушили и насыщали газообразным HCl. 
Выпавший осадок отфильтровывали и сушили. 
Бесцветный порошок, т.пл. > 350°С (разл.). Выход 
1.5 г (49%). ИК спектр, ν, см–1: 3380, 2950, 2881. 
Спектр ЯМР 1H (DMSO-d6), δ, м.д.: 1.90–1.92 м 
(2Н, CHAd), 2.04–2.15 м (4Н, CHAd), 2.37–2.40 м 
(6Н, CHAd), 3.28 с (1Н, CHAd), 8.48 с (3Н, NH3

+). 
Спектр ЯМР 13C (DMSO-d6), δ, м.д.: 36.6 (CH), 
38.1 (CH2), 43.9 (CH2), 51.1 (CН), 56.1 (CH2), 66.7 
(Cчетв), 67.0 (Cчетв). Найдено, %: С 46.88; Н 6.21; N 
5.51. C10H16Cl3N. Вычислено, %: С 46.81; Н 6.29; 
N 5.46.

Синтез 5,7-дихлор-2-адамантанола (9). В 
30 мл воды при нагревании растворяли 1.5 г 
(0.0059 моль) гидрохлорида 5,7-дихлорадаман-
тан-2-амина (8). Полученный раствор охлажда-
ли до комнатной температуры, прибавляли 0.8 г 
(0.0116 моль) нитрита натрия и в течение 1 ч по 
каплям прибавляли раствор 0.17 мл HCl в 1.7 мл 
воды. Реакционную смесь перемешивали при 
комнатной температуре в течение 2 ч и оставля-
ли на ночь. Продукт экстрагировали хлорофор-
мом (8×10 мл), экстракт сушили и упаривали в 
вакууме досуха. Остаток перекристаллизовывали 
из CCl4. Бесцветный порошок, т.пл. 156–157°С. 
Выход 1.17 г (90%). ИК спектр, ν, см–1: 3387, 2945, 
2872. Спектр ЯМР 1H (DMSO-d6), δ, м.д.: 1.70 c 
(1Н, CHAd), 1.80–1.84 м (2Н, CHAd), 2.06–2.07 

м (4Н, CHAd), 2.20 уш.с (2Н, CHAd), 2.45–2.48 м 
(4Н, CHAd), 3.82 т (1Н, OH, J 3.2 Гц). Спектр ЯМР 
13C (DMSO-d6), δ, м.д.: 39.2 (CH), 39.3 (CH2), 44.2 
(CH2), 56.5 (CH2), 65.2 (Cчетв), 65.8 (Cчетв), 70.3 
(CH). Найдено, %: С 54.40; Н 6.29. C10H14Cl2O. 
Вычислено, %: С 54.32; Н 6.38.

Синтез 5,7-дихлор-2-адамантанона (1). К рас-
твору 1 г (0.0045 моль) 5,7-дихлор-2-адамантано-
ла (9) в 1.3 мл ацетона при перемешивании при 
температуре 0–5°С по каплям прибавляли реактив 
Джонса, полученный из 1 мл воды, 0.37 мл 94%-
ной серной кислоты и 0.43 г CrO3. Реакционную 
смесь выдерживали при температуре 20°С в тече-
ние 2 ч (контроль реакции осуществляли по ГЖХ) 
и выливали в воду. Выпавший осадок отфильтро-
вывали, промывали водой и помещали в раствор 
0.13 г KOH в 1.65 мл метанола. Полученную 
смесь выдерживали 1 ч при комнатной темпера-
туре, выливали в воду, продукт отфильтровыва-
ли. Бесцветный порошок, т.пл. 160–161°С. Выход 
0.74 г (74%). ИК спектр, ν, см–1: 2953, 2868, 
1728. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м.д.: 2.21–2.29 
м (4Н, CHAd), 2.38–2.44 м (4Н, CHAd), 2.65 уш.с 
(2Н, CHAd), 2.72 с (2Н, CHAd). Спектр ЯМР 13C 
(CDCl3), δ, м.д.: 46.0 (CH2), 47.8 (CH2), 55.3 (CH), 
63.3 (Cчетв), 211.5 (Cчетв). Найдено, %: С 54.90; Н 
5.45. C10H12Cl2O2. Вычислено, %: С 54.82; Н 5.52.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Предложен способ получения 5,7-дихлор-2-ада-

мантанона, включающий пять последовательных 
стадий: хлорирование 2-адамантанкарбоновой 
кислоты в присутствии AlCl3, синтез хлорангид- 
рида 5,7-дихлор-2-адамантанкарбоновой кислоты, 
его превращение в гидрохлорид 5,7-дихлор-2-ами-
ноадамантана, дезаминирование с образованием 
5,7-дихлор-2-адамантанола и окисление реагентом 
Джонса. Полученный продукт может найти при-
менение как ключевой субстрат в синтезе новых 
спироадамантан[2,3']-1,2-диоксетанов с высокой 
степенью чувствительности, а также при получе-
нии библиотек соединений, обладающих биологи-
ческой активностью.
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The reaction of 2-adamantanecarboxylic acid with an excess of chlorine in the presence of AlCl3 under heating 
gave 5,7-dichloro-2-adamantanecarboxylic acid. This product was sequentially introduced into the Curtius, 
deamination, and oxidation reactions to form 5,7-dichloro-2-adamantanone. The resulting product is a key 
substrate for synthesis of new substances and materials with a set of practically important properties, including 
both the synthesis of biologically active molecules and systems for chemiluminescent diagnostic methods.
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