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1,1-Заміщені карбоциклічні сполуки, один замісник у яких арил (гетарил), а інший – функціональна група (карбоксильна, аміногрупа), належать до потенційно фізіологічно активних речовин (напр., фенциклідин, кетамін). Нами був удосконалений метод синтезу 1-піридин- і 1-піримідинкарбоциклічних карбонових кислот, що дозволяє отримувати на основі доступних реагентів цільові сполуки в мультиграмових кількостях. 

В якості вихідних сполук виступали дигалогенозаміщені піридини та піримідини. У реакцію арилювання ми вводили 2(4)-фторозаміщені піридини (1), що містять додатковий атом галогену в циклі, і натрієві солі відповідних карбонітрилів (3), отримані дією натрій гексаметилдисилазану [1-3]. Отримані нітрили (5) в подальшому були функціоналізовані в аміди, карбокислоти (7), амінометильні похідні та аміни.
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У випадку 4,6-дигалогенозаміщених піримідинів (2) використання натрієвої солі циклопропанкарбонітрилу виявилося неефективним, тому ми застосували реакцію Негіші [4]. Як вихідну сполуку використали менш реакційноздатний метиловий естер 1-бромоциклопропанкарбонової кислоти (4), як каталізатор – Pd(dppf)Cl2*CH2Cl2 [5]. Отримана суміш продуктів моно- і біскаплінгу у співвідношенні 3:1 була нами розділена шляхом подвійної перекристалізації. Контрольоване гідрування при атмосферному тиску з подальшим омиленням дозволило нам отримати цільову 1-піримідин-4-іл-циклопропанкарбонову кислоту (8) з високим виходом. При гідруванні спостерігалася невелика кількість побічного продукту внаслідок розкриття циклопропанового циклу. 
Отже, арилювання та реакція Негіші можуть слугувати зручними препаративними методами синтезу 1-гетарилкарбоциклічних карбонових кислот.
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