НОВИЙ МЕТОД СИНТЕЗУ (3S/4R)-3-[(3R/4S)-9-ХЛОРАКРИДИН(ХІНОЛІН)-4-ІЛ]-1-(N-АРИЛ)ПІРОЛІДИН-2,5-ДІОНІВ
Сметанін М.В., Варениченко С.А., Залізна К.В., Фарат О.К., Марков В.І.
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Хімія похідних акридинів є перспективною завдяки наявності високої біологічної активності сполук цього класу. Сполуки 2a-d можливо використати в якості ключових інтермедіатів синтезу похідних Такрину, який застосовується як інгібітор ацетилхолінестерази при лікуванні хвороби Альцгеймеру. В ході роботи нами було знайдено новий одностадійний метод синтезу похідних 9-хлоракридинів 2a-d шляхом електрофільного перегрупування гемінальних 3,1-бензоксазинів 1a-d під дією реагенту Вільсмайєра-Хаака [1].
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де a) R1=R2=R3=H; b) R2=Br, R1=R3=H; c) R1=R2=Br, R3=H; d) R1=R2=H, R3=CH3
В ході наступних досліджень вперше було проведено функціоналізацію сполук 3a-d N-арилмалеімідами, що можливо завдяки наявності у вихідних 9-хлоракридинах імін-єнамінної таутомерії. Даними рентгеноструктурного дослідження було підтверджено утворення дзеркальної пари діастереомерів у співвідношенні 1:1 (S,R/R,S) через наявність хіральних центрів у сполуках 4a-f [2, 3].
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де 3: a) n=2, R1=H, R2=Br; b) n=2, R1=H, R2=CH3; c) n=2, R1=CH3, R2=H; d) n=3, R1=H, R2=H
	Сполука
	n
	R1
	R2
	R3
	R4
	Вихід, %
	Сполука
	n
	R1
	R2
	R3
	R4
	Вихід, %

	4a
	2
	H
	Br
	NO2
	H
	90
	4d
	2
	CH3
	H
	NO2
	H
	49

	4b
	2
	H
	Br
	H
	NO2
	94
	4e
	3
	H
	H
	NO2
	H
	76

	4c
	2
	H
	CH3
	NO2
	H
	53
	4f
	3
	H
	H
	H
	NO2
	89
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