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ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время в международной медицин-
ской практике применяют 7 препаратов, имеющих 
каркас адамантана в своих структурах [1–3]. Из 
этих препаратов большинство являются азотсодер-
жащими соединениями, а у 4 из них NH-фрагмент 
непосредственно связан с адамантаном (см. рису-
нок). Многие азотсодержащие производные ада-
мантана, в которых имеется связь C–N, проявляют 
противовирусную [3–11] и другие виды биоло-
гической активности [12–20]. Поэтому одной из 
важных задач представляется разработка удобных 
методов введения NH-группы в адамантановый 
каркас в результате карбокатионных превращений. 
К таким методам относят реакцию Риттера [21] и 
адамантилирование амидов карбоновых кислот.

Адамантилирование амидов может быть прове-
дено методом сплавления исходных реагентов [22], 
их нагреванием в среде трифторуксусной кислоты 
[23, 24], нагреванием в избытке исходного амида 
[25, 26], в присутствии соединений марганца как 
катализаторов [27], под действием трифлата алю-

миния при микроволновом облучении [28]. В ка-
честве алкилирующих агентов используют спирты 
или галогенпроизводные адамантанового ряда.

Нитроксипроизводные адамантана тоже мо- 
гут быть использованы в качестве алкилирую- 
щих агентов для получения соответствующих 
амидов. Имеются примеры, в которых N-фор- 
миламиноадамантан и N-ацетиламиноадамантан 
получают напрямую из адамантана через стадию 
образования соответствующего нитрата in situ 
[29, 30]. Однако введение адамантильного остатка 
непосредственно в азотнокислой среде ограниче-
но устойчивостью амидного компонента и может 
быть применимо для субстратов, не имеющих ак-
цепторных заместителей в каркасе. В серной же 
кислоте 1-адамантилнитраты легко генерируют 
карбокатион, способный атаковать неподеленную 
пару электронов азотсодержащего нуклеофила.

В продолжение исследований по разработке ме-
тодов получения функциональных производных 
на основе превращений нитратов адамантанового 
ряда [31–37] в настоящей работе мы представляем 
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синтез ряда новых азотсодержащих соединений 
каркасного строения и их химические свойства.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Реакцией 3-трифторметил-1-нитроксиадаман-
тана (1) с этилкарбаматом в 94%-ной серной кис-
лоте получен уретан 2, из которого затем синтези-
рован гидрохлорид 3-трифторметил-1-адаманта-
намина (3) (схема 1). Синтез уретана 2 проводили 
при комнатной температуре.

N-Адамантилирование амидов карбоновых 
кислот и сульфамидов необходимо проводить при 

температуре 60–70°С. Таким образом из 1-нитрок-
сиадамантана (4) в среде 94%-ной серной кислоты 
получены соединения 6–9 (схема 2). Аналогично 
из 3,5-диметил-1-нитроксиадамантана (5) полу-
чен N-(1-адамантил)-2-йодацетамид (10). В ре-
акции нитрата 4 с 2-[2-(диметиламино)этокси]- 
ацетамидом был получен продукт адамантилиро-
вания, выделенный в виде гидрохлорида 11. Амид 
11 является действующим веществом препарата 
«тромантадина гидрохлорид», применяемого в 
качестве противовирусного средства, эффективно-
го в отношении Herpes Simplex и Varicella Zoster. 
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Предлагаемый метод получения является новым, 
так как все существующие способы строятся на 
использовании N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида 
(8) в качестве исходного субстрата [38, 39].

Наличие подвижных атомов галогена в α-поло-
жении по отношению к фрагменту NHCO в соеди-
нениях 8–10 делает их перспективными субстрата-
ми в синтезе широкого ряда новых потенциально 
биологически активных веществ. Например, при 
взаимодействии йодсодержащего N-(1-адамантил)- 
ацетамида (9) с KSCN происходит циклизация 
промежуточно образующегося тиоцианата (А) в 
иминотиазолинон (12) (схема 3). В спектре ЯМР 
1Н соединения 12 имеются сигналы, отвечающие 
протонам метиленовой группы и NН-протону ге-

тероциклического фрагмента при 3.88 и 7.11 м.д. 
соответственно.

Реакция хлорацетамида 8 с тиомочевиной 
приводит к продукту циклизации – 2-амино-4-(1- 
адамантил)аминотиазолу, выделенному в виде 
гидрохлорида 13. Синтез проводили при кипяче-
нии в изопропиловом спирте (схема 4). В спектре 
ЯМР 1Н полученного соединения имеются сигна-
лы протонов аминогруппы, связанной с каркас-
ным фрагментом, протонированной аминогруппы 
и связи С–Н гетероциклического фрагмента при 
6.26, 8.77 и 7.05 м.д. соответственно. В спектре 
ЯМР 13С сигналы атомов углерода гетероцикли-
ческого фрагмента проявляются в области слабого 
поля при 122.3, 159.0 и 161.5 м.д.

Схема 2

6–104, 5
R = H (4), CH3 (5), R = H, R' = SO2C6H5 (6), R = H, R' = SO2-4-CH3C6H4 (7),

R = H, R' = COCH2Cl (8), R = H, R' = COCH2I (9), R = CH3, R' = COCH2I (10).
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Аналогичным образом проводили алкилирова-
ние аминов, содержащих алифатические, арома-
тические и гетероциклические фрагменты. Новые 
аминоамиды адамантанового ряда выделяли в 
виде гидрохлоридов 14–24, за исключением со- 
единений 25, 26 (схема 5).

Структуры полученных соединений подтверж-
дены совокупностью спектральных данных. В 
спектрах ЯМР 1Н соединений 14–24 сигналы про-
тонированных аминогрупп проявлялись в виде 
синглета в области слабого поля при 7.9–11.2 м.д.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры регистрировали на спектроме-
тре Shimadzu IR Affinity-1 (Япония) в таблетках 
KBr. Спектры ЯМР 1Н и 13C зарегистрированы на 
спектрометре JEOL NMR-ECX400 (Япония) (400, 
100 МГц, соответственно) с использованием оста-
точного сигнала дейтерированного растворителя 
в качестве внутреннего стандарта. Химические 
сдвиги сигналов определены по шкале δ, м.д. 
Температуры плавления определены капилляр-
ным методом на приборе SRS OptiMelt MPA 100 
(Германия), не корректировались. Элементный 
анализ выполнен на элементном анализаторе 
EuroVector 3000 EA (Италия) с использованием в 
качестве стандарта l-цистина. 3-Трифторметил-1-

нитроксиадамантан (1) получен по методике [40]. 
Нитроксипроизводные 4, 5 синтезировали по ме-
тодике [41].

Этил(3-трифторметил-1-адамантил)карба-
мат (2). К раствору 2.6 г (0.01 моль) 3-трифтор-
метил-1-нитроксиадамантана (1) в 20 мл 94%-ной 
серной кислоты при охлаждении порциями при 
перемешивании добавляли 8 г (0.09 моль) этил-
карбамата. Реакционную смесь оставляли на ночь 
при комнатной температуре и выливали на лед. 
Продукт экстрагировали бензолом (3×50 мл), объ-
единенные органические экстракты промывали 
насыщенным раствором бикарбоната натрия, за-
тем водой и сушили. Растворитель упаривали в 
вакууме водоструйного насоса, остаток перекри-
сталлизовывали из метанола. Бесцветные кристал-
лы. Выход 2.4 г (84%), т.пл. 62–65°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3340, 1710, 1515, 1280, 1130. Спектр ЯМР 
1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.22 т (3Н, CH3, J 7.1 Гц), 
1.60–2.25 м (14Н, СHAd), 4.06 к (2Н, CH2, J 7.1 Гц), 
4.60 с (1Н, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 7.3 (СН3), 30.3 (CH), 33.9 (CH2), 38.1 (CH2), 
39.6 (CH2), 39.9 (CH2), 40.8 к (Счетв, 2JC-F 26.8 Гц), 
42.3 (CH2), 51.7 (Cчетв), 130.0 к (Счетв, 1JC-F 
279.9 Гц), 157.7 (Счетв). Найдено, %: С 57.65; Н 
7.00; N 4.73. C14H20F3NO2. Вычислено, %: С 57.72; 
Н 6.92; N 4.81.

Схема 5
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Гидрохлорид 3-трифторметиладамантан-1- 
амина (3). Смесь 2 г (0.0069 моль) 3-трифторме-
тил-1-этоксикарбониламиноадамантана (2), 2 г 
(0.05 моль) гидроксида натрия и 20 мл 80%-ного 
этанола нагревали при кипении в течение 5 ч. После 
охлаждения смесь разбавляли водой, продукт экс-
трагировали эфиром (2×20 мл). Объединенные ор-
ганические экстракты сушили над твердым NaOH, 
а затем насыщали газообразным HCl. Выпавший 
осадок отфильтровывали и перекристаллизовы-
вали из смеси гексан–изопропанол. Бесцветные 
кристаллы. Выход 1.3 г (74%), т.пл. 255–260°С (с 
разл.). ИК спектр, ν, см–1: 2080, 1610, 1500, 1290, 
1145. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.38–
2.27 м (14Н, СНAd), 8.54 с (3Н, NH3

+). Спектр ЯМР 
13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.8 (CH), 33.6 (CH2), 38.5 
(CH2), 39.7 (CH2), 40.7 к (Счетв, 2JC-F 26.8 Гц), 42.1 
(CH2), 53.1 (Cчетв), 129.8 к (Счетв, 1JC-F 279.9 Гц). 
Найдено, %: С 51.59; Н 6.77; N 5.40. C11H17ClF3N. 
Вычислено, %: С 51.67; Н 6.70; N 5.48.

N-(1-Адамантил)бензолсульфамид (6). Смесь 
20 мл 94%-ной серной кислоты, 6.5 г (0.033 моль) 
1-нитроксиадамантана (4) и 11 г (0.07 моль) бензол- 
сульфонамида выдерживали при 60°С в течение 
2 ч. После охлаждения реакционную смесь выли-
вали на лед, выпавший осадок отфильтровывали 
и перекристаллизовывали из бензола. Бесцветные 
кристаллы. Выход 5.85 г (61%), т.пл. 119–120°С 
(т.пл. 124.3°С [42]).

N-(1-Адамантил)-4-метилбензолсульфамид 
(7) получен аналогично соединению 6 из 1 г 
(0.005 моль) 1-нитроксиадамантана (4) и 1.7 г 
(0.01 моль) 4-метилбензолсульфонамида. Бес- 
цветные кристаллы. Выход 0.97 г (66%), т.пл. 160–
161°С (бензол) (т.пл. 164.7°С [42]).

N-(1-Адамантил)-2-хлорацетамид (8) полу-
чен аналогично соединению 6 из 10 г (0.05 моль) 
1-нитроксиадамантана (4) и 9.3 г (0.1 моль) 2-хлор- 
ацетамида. Бесцветные кристаллы. Выход 9.8 г 
(85%), т.пл. 109–111°С (изопропанол) (т.пл. 119°С 
[43]). ИК спектр, ν, см–1: 3260, 1646, 1550. Спектр 
ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.64–1.69 м (6Н, 
СНAd), 1.99–2.03 м (6Н, СНAd), 2.05–2.07 м (3Н, 
СНAd), 3.94 с (2Н, CH2), 6.22 уш.c (1H, NH). Спектр 
ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.0 (CH), 36.2 (CH2), 
41.1 (CH2), 42.8 (CH2), 52.3 (Cчетв), 164.5 (Счетв). 
Найдено, %: С 63.38; Н 7.90; N 6.06. C12H18ClNO. 
Вычислено, %: С 63.29; Н 7.97; N 6.15.

N-(1-Адамантил)-2-иодацетамид (9) получен 
аналогично соединению 6 из 2 г (0.01 моль) 1-ни-
троксиадамантана (4) и 3.7 г (0.02 моль) 2-иодаце-
тамида. Бесцветные кристаллы. Выход 2.3 г (71%), 
т.пл. 156–159°С (бензол–гептан). ИК спектр, ν, 
см–1: 3260, 1640, 1550. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 1.65–1.70 м (6Н, СНAd), 1.86–1.93 м (6Н, 
СНAd), 1.97–2.01 м (3Н, СНAd), 3.75 c (2H, СH2), 
6.14 c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 29.2 (CH), 35.9 (CH2), 41.4 (CH2), 43.4 (CH2), 
52.2 (Cчетв), 164.3 (Счетв). Найдено, %: С 45.10; Н 
5.60; N 4.44. C12H18INO. Вычислено, %: С 45.16; Н 
5.68; N 4.39.

N-(3,5-Диметил-1-адамантил)-2-иодацет- 
амид (10) получен аналогично соединению 6 из 
1.5 г (0.0066 моль) 3,5-диметил-1-нитроксиада-
мантана (5) и 2.47 г (0.013 моль) 2-иодацетамида. 
Бесцветные кристаллы. Выход 1.71 г (74%), т.пл. 
135–138°С (гептан). ИК спектр, ν, см–1: 3280, 1655, 
1545. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 0.87 с 
(6Н, СН3), 1.20–2.13 м (13Н, СНAd), 3.53 c (2H, 
СH2), 5.84 c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 29.2 (CH), 29.5 (CH3), 32.1 (Cчетв), 35.9 
(CH2), 37.8 (CH2), 39.2 (CH2), 41.6 (CH2), 43.4 
(CH2), 52.2 (Cчетв), 164.2 (Счетв). Найдено, %: С 
48.34; Н 6.30; N 4.12. C14H22INO. Вычислено, %: С 
48.43; Н 6.39; N 4.03.

Гидрохлорид N-(1-адамантил)-2-[(2-диме- 
тиламино)этокси]ацетамида (11) получен анало-
гично соединению 6 из 2 г (0.01 моль) 1-нитрок-
сиадамантана (4) и 2.92 г (0.02 моль) 2-[2-(диме- 
тиламино)этокси]ацетамида. Выпавший после 
фильтрования осадок растворяли в 15%-ном рас-
творе NaOH, экстрагировали эфиром (5×10 мл), 
сушили над твердым NaOH и насыщали газообраз-
ным HCl. Выпавший осадок отфильтровывали и 
перекристаллизовывали. Бесцветные кристаллы. 
Выход 1.54 г (55%), т.пл. 137–145°С (ацетон). ИК 
спектр, ν, см–1: 3260, 1640, 1550. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.57 c (6H, CHAd), 1.93–1.96 
м (9H, CHAd), 2.72 с (6Н, СН2), 3.21 т (2Н, CH2, 
J 4.8 Гц), 3.33 с (4Н, СН2), 3.81 т (2Н, CH2, J 
4.8 Гц), 7.29 с (1Н, NH), 10.74 уш.с (1Н, NH). 
Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.3 (СН), 
36.5 (СН2), 41.5 (СН2), 42.7 (СН3), 51.6 (Счетв), 
55.9 (СН2), 65.0 (СН2), 70.4 (СН2), 168.4 (Счетв). 
Найдено, %: С 62.60; Н 9.58; N 8.20. C18H33ClN2O2. 
Вычислено, %: С 62.68; Н 9.64; N 8.12.
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3-(1-Адамантил)-2-иминотиазолидин-4-он 
(12). Смесь 4 г (0.012 моль) N-(1-адамантил)-2-
иодацетамида (9), 4 г безводного карбоната на-
трия и 1.2 г (0.012 моль) роданистого калия в 
40 мл этанола нагревали при кипении в тече-
ние 3 ч. После этого этанол отгоняли, добавляли 
100 мл воды, выпавший осадок отфильтровывали 
и промывали водой. Бесцветные кристаллы. Выход 
2.54 г (76%), т.пл.148–150°С (вода). ИК спектр, ν, 
см–1: 3260, 1645, 1545, 1310, 1155, 995, 665. Спектр 
ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.68–1.73 м (6Н, 
СНAd), 1.84–1.92 м (6Н, СНAd), 1.99–2.04 м (3Н, 
СНAd), 3.88 c (2H, СH2), 7.11 c (1H, NH). Спектр 
ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.0 (CH), 35.8 (CH2), 
37.4 (Cчетв), 41.2 (CH2), 44.5 (CH2), 65.7 (CH), 166.7 
(Cчетв), 203.2 (Cчетв). Найдено, %: С 62.44; Н 7.18; 
N 11.26; S 12.95. C13H18N2OS. Вычислено, %: С 
62.37; Н 7.25; N 11.19; S 12.81 

Гидрохлорид 4-(1-адамантиламино)тиазол- 
2-амина (13). Смесь 1 г (0.0044 моль) N-(1-ада- 
мантил)-2-хлорацетамида (8), 0.33 г (0.0044 моль) 
тиомочевины и 5 мл изопропилового спирта на-
гревали при кипении в течение 8 ч. После ох-
лаждения выпавший осадок отфильтровыва-
ли. Бесцветные кристаллы. Выход 0.62 г (50%), 
т.пл. 218–219°С. ИК спектр, ν, см–1: 1655, 1510, 
1500, 1260, 1200, 1120, 905, 795. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.64–1.72 м (6Н, СНAd), 1.77–
1.88 м (6Н, СНAd), 1.96–2.05 м (3Н, СНAd), 6.26 с 
(1H, NH), 7.05 c (1H, CH), 8.77 c (3H, NH3

+). Спектр 
ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.8 (CH), 36.0 (CH2), 
43.2 (CH2), 52.5 (Cчетв), 122.3 (CH), 158.0 (Cчетв), 
162.5 (Cчетв). Найдено, %: С 54.70; Н 7.15; N 14.62. 
C13H20ClN3S. Вычислено, %: С 54.63; Н 7.05; N 
14.70.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]-2- 
оксоэтил}пиперидина (14). Смесь 1 г (0.0044 моль) 
N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида (8), 0.9 мл 
(0.009 моль) пиперидина и 5 мл изопропилово-
го спирта нагревали при кипении в течение 8 ч. 
После охлаждения реакционной смеси выпавший 
осадок отфильтровывали, промывали небольшим 
количеством изопропилового спирта. Фильтрат 
упаривали в вакууме водоструйного насоса и 
дважды переупаривали с 10 мл толуола. Остаток 
растворяли в 10 мл диэтилового эфира, далее по-
лученный раствор насыщали газообразным HCl. 

Выпавший осадок отфильтровывали, сушили на 
воздухе и перекристаллизовывали. Бесцветные 
кристаллы. Выход 0.74 г (54%), т.пл. 220–223°С 
(бензол). ИК спектр, ν, см–1: 3180, 1675, 1555. 
Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.50–2.32 
м (19Н, CHAd, CH2), 2.82–2.92 с (6Н, CH2), 3.85 
с (2Н, CH2), 8.38 с (1Н, NH), 10.08 с (1Н, NH+). 
Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 21.2 (CH2), 
22.4 (CH2), 29.1 (CH), 35.8 (CH2), 40.1 (CH2), 
52.7 (Cчетв), 53.6 (CH2), 58.1 (CH2), 164.2 (Cчетв). 
Найдено, %: С 65.35; Н 9.28; N 8.87. C17H29ClN2O. 
Вычислено, %: С 65.26; Н 9.34; N 8.95.

Дигидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]- 
2-оксоэтил}пиперазина (15) получен аналогич-
но соединению 14 из 1 г (0.0044 моль) N-(1-ада- 
мантил)-2-хлорацетамида (8), 0.77 г (0.009 моль) 
пиперазина и 5 мл изопропилового спирта. Бес- 
цветные кристаллы. Выход 0.69 г (45%), т.пл. 247–
248°С (этанол). ИК спектр, ν, см–1: 3240, 1675, 
1560. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.60–1.67 
м (6Н, СНAd), 1.74–1.82 м (6Н, СНAd), 1.86–1.97 м 
(3Н, СНAd), 3.42–3.54 м (8Н, CH2), 3.86 с (2Н, CH2), 
7.43 с (1Н, NH), 8.2 с (1Н, NH+), 10.10 с (2Н, NH2

+). 
Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.0 (CH), 
35.9 (CH2), 40.4 (CH2), 42.0 (CH2), 48.7 (CH2), 52.2 
(Cчетв), 58.2 (CH2), 163.9 (Cчетв). Найдено, %: С 
54.79; Н 8.40; N 12.07. C16H29Cl2N3O. Вычислено, 
%: С 54.86; Н 8.34; N 11.99.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]-2- 
оксоэтил}морфолина (16) получен аналогич-
но соединению 14 из 1 г (0.0044 моль) N-(1-ада- 
мантил)-2-хлорацетамида (8), 0.78 мл (0.009 моль) 
морфолина и 5 мл изопропилового спирта. 
Бесцветные кристаллы. Выход 1.2 г (87%), т.пл. 
237–238°С (этанол–бензол). ИК спектр, ν, см–1: 
3200, 1680, 1550, 1125. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 1.62–1.70 м (6Н, СНAd), 1.77–1.80 м (6Н, 
СНAd), 1.84–1.95 м (3Н, СНAd), 3.38 с (4Н, CH2), 
3.85 с (2Н, CH2), 3.90 с (4Н, CH2), 8.32 с (1Н, NH). 
10.65 с (1Н, NH+). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 29.3 (CH), 36.4 (CH2), 39.8 (CH2), 51.6 (Cчетв), 
53.2 (CH2), 57.4 (CH2), 64.6 (CH2), 163.1 (Cчетв). 
Найдено, %: С 61.12; Н 8.53; N 8.85. C16H27ClN2O2. 
Вычислено, %: С 61.04; Н 8.64; N 8.90.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]-2- 
оксоэтил}-4-карбоксипиперидина (17) получен 
аналогично соединению 14 из 1 г (0.0044 моль) 



ЖУРНАЛ  ОРГАНИЧЕСКОЙ  ХИМИИ  том 58  № 5  2022

490 КЛИМОЧКИН,  ИВЛЕВА

N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида (8), 1.16 г 
(0.009 моль) 4-пиперидинкарбоновой кислоты и 
5 мл изопропилового спирта. Бесцветные кристал-
лы. Выход 1.00 г (63%), т.пл. 255–257°С (этанол). 
ИК спектр, ν, см–1: 3280, 1690, 1645, 1536. Спектр 
ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.63–2.07 м (17Н, 
CHAd, CH2), 2.45–2.52 м (1Н, CH), 3.05–3.42 м 
(6Н, CH2), 3.78 с (2Н, CH2), 8.02 с (1Н, NH), 8.91 
с (1Н, OH), 10.32 с (1Н, NH+). Спектр ЯМР 13C 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.1 (CH), 30.3 (CH2), 36.4 
(CH2), 37.3 (CH), 39.9 (CH2), 52.6 (Cчетв), 53.0 (CH2), 
58.4 (CH2), 164.3 (Cчетв), 172.1 (Cчетв). Найдено, %: 
С 60.68; Н 8.12; N 7.92. C16H29ClN2O3. Вычислено, 
%: С 60.58; Н 8.19; N 7.85.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]- 
N,N-дибензил-2-оксоэтил}-1-амина (18) получен 
аналогично соединению 14 из 1 г (0.0044 моль) 
N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида (8), 1.73 мл 
(0.009 моль) дибензиламина и 5 мл изопропи-
лового спирта. Бесцветные кристаллы. Выход 
1.32 г (71%), т.пл. 196–198°С (бензол). ИК спектр, 
ν, см–1: 3200, 1675, 1550, 1300. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.63–1.67 м (6Н, СНAd), 1.72–
1.85 м (6Н, СНAd), 1.89–1.97 м (3Н, СНAd), 3.81 с 
(2Н, CH2), 4.45 с (4Н, CH2), 7.10 с (1Н, NH), 7.32–
7.70 м (10Наром), 7.88 с (1Н, NH+). Спектр ЯМР 
13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.2 (CH), 35.4 (CH2), 38.9 
(CH2), 52.3 (Cчетв), 57.2 (CH2), 57.4 (CH2), 119.8 
(CH), 121.3 (CH), 122.4, 124.4 (Cчетв), 163.2 (Cчетв). 
Найдено, %: С 73.40; Н 7.76; N 6.67. C26H33ClN2O. 
Вычислено, %: С 73.48; Н 7.83; N 6.59.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]-2- 
оксоэтил}-3-гидроксипропан-1-амина (19) по- 
лучен аналогично соединению 14 из 1 г 
(0.0044 моль) N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида 
(8), 0.69 мл (0.009 моль) 3-аминопропанола и 
5 мл изопропилового спирта. Бесцветные кристал-
лы. Выход 0.54 г (41%), т.пл. 151–153°С (ацетон–
хлороформ). ИК спектр, ν, см–1: 3260, 1670, 1550, 
1080. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.68–1.74 
м (6Н, СНAd), 1.82–1.95 м (6Н, СНAd), 1.98–2.01 м 
(3Н, СНAd), 2.10–2.17 м (2Н, CH2), 3.07–3.12 м (2Н, 
CH2), 3.68–3.78 м (2Н, CH2), 3.93 с (2Н, CH2), 4.37 с 
(1Н, OH), 7.48 с (1Н, NH), 8.94 с (2Н, NH2

+). Спектр 
ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.3 (CH), 30.0 (CH2), 
36.1 (CH2), 39.9 (CH2), 44.1 (CH2), 49.6 (CH2), 52.4 
(Cчетв), 64.7 (CH2), 164.2 (Cчетв). Найдено, %: С 

59.56; Н 9.06; N 9.34. C15H27ClN2O2. Вычислено, 
%: С 59.49; Н 8.99; N 9.25.

Дигидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]- 
N-(2-аминоэтил)-2-оксоэтил}-1-амина (20) по- 
лучен аналогично соединению 14 из 1 г 
(0.0044 моль) N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида 
(8), 0.6 мл (0.009 моль) 1,2-этандиамина и 5 мл 
изопропилового спирта. Бесцветные кристаллы. 
Выход 0.61 г (43%), т.пл. 232–235°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3230, 1670, 1550, 1295. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.61–1.68 м (6Н, СНAd), 1.74–
1.85 м (6Н, СНAd), 1.88–1.95 м (3Н, СНAd), 3.30 с 
(4Н, CH2), 3.7 с (2Н, CH2), 7.42 с (1Н, NH), 8.12 
с (2Н, NH2

+), 9.32 с (3Н, NH3
+). Спектр ЯМР 13C 

(ДМСО-d6), δ, м.д.: 29.0 (CH), 35.8 (CH2), 36.5 
(CH2), 39.2 (CH2), 44.5 (CH2), 51.6 (CH2), 52.0 
(Cчетв), 164.6 (Cчетв). Найдено, %: С 51.92; Н 8.32; 
N 12.89. C14H27Cl2N3O. Вычислено, %: С 51.85; Н 
8.39; N 12.96.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]-N- 
бензил-2-оксоэтил}-1-амина (21) получен ана-
логично соединению 14 из 1 г (0.0044 моль) 
N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида (8), 0.82 мл 
(0.009 моль) анилина и 5 мл изопропилового спир-
та. Бесцветные кристаллы. Выход 0.78 г (53%), 
т.пл. 167–169°С. ИК спектр, ν, см–1: 3220, 1680, 
1555, 1295. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 
1.62–1.67 м (6Н, СНAd), 1.73–1.83 м (6Н, СНAd), 
1.86–1.94 м (3Н, СНAd), 3.90 с (2Н, CH2), 4.14 с 
(2Н, CH2), 6.98 с (1Н, NH), 7.46–7.50 м (5Наром), 
9.59 с (2Н, NH2

+). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 29.1 (CH), 35.5 (CH2), 38.9 (CH2), 50.9 (CH2), 
52.3 (Cчетв), 54.1 (CH2), 120.2 (CH), 121.3 (CH), 
122.1 (CH), 124.3 (Cчетв), 163.4 (Cчетв). Найдено, %: 
С 68.09; Н 8.06; N 8.28. C19H27ClN2O. Вычислено, 
%: С 68.14; Н 8.13; N 8.37.

Гидрохлорид 1-{[2-(1-адамантил)амино]- 
N,N-бис(гидроксиэтил)-2-оксоэтил}-1-амина 
(22) получен аналогично соединению 14 из 1 г 
(0.0044 моль) N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида 
(8), 0.95 г (0.009 моль) диэтаноламина и 5 мл 
изопропилового спирта. Бесцветные кристаллы. 
Выход 0.90 г (62%), т.пл. 175–180°С. ИК спектр, 
ν, см–1: 3260, 1665, 1540, 1085. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.61–1.72 м (6Н, СНAd), 1.86–
1.95 м (6Н, СНAd), 1.99–2.05 м (3Н, СНAd), 3.28 т 
(4Н, CH2, J 4.32 Гц), 3.78 с (2Н, CH2), 3.88 т (4Н, 
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CH2, J 4.32 Гц), 4.78 с (2Н, CH2), 6.25 с (1Н, NH), 
8.82 с (1Н, NH+). Спектр ЯМР 13C (DMSO-d6), δ, 
м.д.: 29.2 (CH), 36.2 (CH2), 40.1 (CH2), 52.4 (Cчетв), 
55.6 (CH2), 57.1 (CH2), 62.4 (CH2), 163.3 (Cчетв). 
Найдено, %: С 57.80; Н 8.71; N 8.50. C16H29ClN2O3. 
Вычислено, %: С 57.73; Н 8.78; N 8.42.

Дигидрохлорид N-{[(1-адамантил)амино]-2- 
оксоэтил}-N',N'-диэтилэтан-1,2-амина (23) по- 
лучен аналогично соединению 14 из 1 г 
(0.0044 моль) N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида 
(8), 1.05 г (0.009 моль) N',N'-диэтилэтан-1,2-амина 
и 5 мл изопропилового спирта. Бесцветные кри-
сталлы. Выход 0.92 г (55%), т.пл. 220–228°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 3240, 1665, 1540, 1295. Спектр ЯМР 
1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.28 т (6Н, CH3, J 7.3 Гц), 
1.66–1.73 м (6Н, СНAd), 1.78–1.87 м (6Н, СНAd), 
1.92–1.97 м (3Н, СНAd), 3.29 к (4Н, CH2, J 7.3 Гц), 
3.53 с (4Н, CH2), 3.82 с (2Н, CH2), 8.22 с (1Н, NH), 
9.55 с (2Н, NH2

+), 11.22 с (1Н, NH+). Спектр ЯМР 
13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 8.7 (CH3), 29.6 (CH), 35.3 
(CH2), 36.6 (CH2), 39.7 (CH2), 41.1 (CH2), 48.3 
(CH2), 49.0 (CH2), 50.1 (CH2), 50.4 (CH2), 52.0 
(Cчетв), 165.3 (Cчетв). Найдено, %: С 56.90; Н 9.18; 
N 11.10. C18H35Cl2N3O. Вычислено, %: С 56.83; Н 
9.27; N 11.05.

Гидрохлорид N-2-{[(1-адамантил)амино]-2- 
оксоэтил}-1-(бензо[d][1,3]диоксол-5-ил)пропан- 
2-амина (24) получен аналогично соедине-
нию 14 из 1 г (0.0044 моль) N-(1-адамантил)-2-
хлорацетамида (8), 1.57 г (0.0088 моль) 1-(бензо[d]- 
[1,3]диоксол-5-ил)пропан-2-амина и 5 мл изопро-
пилового спирта. Бесцветные кристаллы. Выход 
0.84 г (47%), т.пл. 167–168°С. ИК спектр, ν, см–1: 
3290, 1680, 1545, 1135. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 1.12 д (3Н, CH3, J 7.3 Гц), 1.63–1.70 м (6Н, 
СНAd), 1.74–1.98 м (6Н, СНAd), 2.01–2.04 м (3Н, 
СНAd), 2.62–2.76 м (1Н, CH), 2.92–3.08 м (2Н, 
CH2), 3.69 с (2Н, CH2), 5.99 с (2Н, CH2), 6.67–6.87 
м (3Наром), 8.05 с (1Н, NH), 8.87 уш.с (2Н, NH2

+). 
Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 14.8 (CH3), 
29.0 (CH), 35.8 (CH2), 40.1 (CH2), 42.3 (CH2), 47.6 
(CH2), 52.2 (Cчетв), 54.3 (CH), 100.6 (CH2), 116.4 
(CH), 118.2 (CH), 129.4 (CH), 130.8 (Cчетв), 142.3 
(Cчетв), 145.9 (Cчетв), 163.9 (Cчетв). Найдено, %: С 
64.87; Н 7.77; N 6.80. C22H31ClN2O3. Вычислено, 
%: С 64.93; Н 7.68; N 6.88.

N-(1-Адамантил)-2-[(2-гидроксиэтил)(фе-
нил)амино]ацетамид (25). Смесь 1 г (0.0044 моль) 

N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида (8), 1.1 мл 
(0.0088 моль) N-фенилэтаноламина и 5 мл изо- 
пропилового спирта нагревали при кипении в те-
чение 8 ч. После охлаждения выпавший осадок 
отфильтровывали, промывали небольшим коли-
чеством изопропанола. Маточный раствор упа-
ривали в вакууме водоструйного насоса, остаток 
перекристаллизовывали. Бесцветные кристаллы. 
Выход 0.85 г (59%), т.пл. 179–181°С (гептан–изо-
пропанол). ИК спектр, ν, см–1: 3220, 1635, 1556, 
1345. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.62–1.67 
м (6Н, СНAd), 1.75–1.81 м (6Н, СНAd), 1.85–1.93 м 
(3Н, СНAd), 2.37 с (2Н, CH2), 3.51 с (2Н, CH2), 3.81 
с (2Н, CH2), 5.18 с (1Н, OH), 6.56–7.24 м (5Наром), 
7.70 с (1Н, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 28.3 (CH), 35.4 (CH2), 40.1 (CH2), 52.7 (Cчетв), 
54.0 (CH2), 55.6 (CH2), 63.9 (CH2), 116.0 (CH), 
117.2 (CH), 127.1 (CH), 140.9 (Cчетв), 164.9 (Cчетв). 
Найдено, %: С 73.22; Н 8.65; N 8.45. C20H28N2O2. 
Вычислено, %: С 73.14; Н 8.59; N 8.53.

N-(1-Адамантил)-2-[циклогексил(2-гид- 
роксиэтил)амино]ацетамид (26) получен ана-
логично соединению 25 из 1 г (0.0044 моль) 
N-(1-адамантил)-2-хлорацетамида (8), 1.26 г 
(0.0088 моль) 2-(циклогексиламино)этанола и 
5 мл изопропилового спирта. Бесцветные кристал-
лы. Выход 1.08 г (74%), т.пл. 147–149°С (бензол). 
ИК спектр, ν, см–1: 3270,1645, 1535, 1060. Спектр 
ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.22–1.33 м (6Н, CH2), 
1.59–1.74 м (6Н, СНAd), 1.82–1.98 (10H, CHAd, 
CH2), 2.12–2.18 м (3Н, CHAd), 2.67 т (2Н, CH2, J 
4.8 Гц), 2.85–2.95 м (1Н, CH), 3.55 т (2Н, CH2, J 
4.8 Гц), 3.74 c (2H, CH2), 4.96 c (1Н, OH), 7.50 с 
(1Н, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м.д.: 25.9 
(CH2), 26.2 (CH2), 29.0 (CH), 32.4 (CH2), 35.7 (CH2), 
42.0 (CH2), 51.8 (Cчетв), 53.7 (CH2), 57.1 (CH2), 
63.8 (CH2), 66.0 (CH), 164.5 (Cчетв). Найдено, %: С 
71.90; Н 10.17; N 8.45. C20H34N2O2. Вычислено, %: 
С 71.81; Н 10.25; N 8.37.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложен метод получения N-адаманти- 
лированных амидов за счет реализации карбо-
катионных превращений нитроксипроизводных 
каркасного строения в среде 94%-ной серной кис-
лоты. Данным методом осуществлен синтез про-
тивовирусного препарата тромантадин. Показана 
возможность использования полученных азотсо-
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держаших соединений каркасного строения в каче-
стве структурных блоков в синтезе новых веществ 
с перспективной биологической активностью.
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Synthesis and Chemical Transformations 
of N-Adamantylated Amides
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N-Adamantylated amides have been synthesized from 1-adamantyl nitrate. The reactions were carried out in 
the sulfuric acid media. The proposed method is usefulness for the preparation of antiviral drug tromantadine. 
A number of new cage aminoamides have been synthesized by reactions of N-(1-adamantyl)-2-chloroacetamide 
with nitrogen-containing nucleophiles. with potential biological activity.
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