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Останнім часом зацікавленість мультифункціональними білдинг блоками на основі насичених біциклічних систем з нестандартними валентними кутами та/або довжинами зв`язків, перспективних у молекулярному дизайні, значно зросла [1,2]. Це обумовлено відповідністю такого типу сполук сучасним концепціям створення лікарських засобів, правилу Лапінського та так званій концепції «виходу з площини», що надають перевагу низькомолекулярним, «тривимірним» конформаційно обмеженим молекулам з підвищеним вмістом sp3-гібридних атомів карбону [3]. 
В рамках попередніх досліджень було розроблено метод синтезу ряду біцикло[2.1.0]пентанів («хаузанів»), що у загальному вигляді ґрунтується на приєднанні електрофілів до подвійного зв’язку циклопентанкарбоксилату 1 із утворенням адуктів 2 [4]. За дії гексаметилдисилазиду літію похідні 2 зазнають внутрішньомолекуляр​ної циклізації, а шляхом подальшого лужного гідролізу естерного угрупування було синтезовано ряд хаузанкарбонових кислот 3 (Схема 1).
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Схема 1. Синтез хаузанкарбонових кислот
Вищенаведений метод був перевірений та реалізований в синтезі інших типів біциклічних сполук. Використовуючи загальну схему синтезу (Схема 2), була вивчена поведінка карбоциклічних сполук, синтезованих шляхом електрофільного приєднання до екзоциклічного подвійного зв’язку (сполуки типу 4) відповідного замісника X та відхідної групи. 
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Схема 2. Загальна схема синтезу біциклічних похідних

Сполуки 5 в умовах реакції взаємодії з гексаметилдисилазидом літію перетворювались на біциклічні похідні, які після лужного гідролізу призводили до кислот з загальною формулою 6 з препаративним виходом. 

Повний список отриманих сполук можна побачити на рисунку 1. Для цих кислот було виміряно фізико-хімічні характеристики, зокрема, pKa, розчинність у воді та LogP. Будова отриманих сполук була підтверджена за допомогою рентгеноструктурного аналізу, а також 2D спектроскопії ядерного магнітного резонансу. 
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Рис. 1 Список синтезованих сполук

У найближчій перспективі також планується вивчити розроблений синтетичний підхід на інших типах субстратів, зокрема використати аналогічну функціоналізацію подвійного зв’язку, використовуючи для внутрішньомолекярної циклізацїі атом нітрогену. Зокрема, виходячи з комерційно доступної карбонової кислоти 7, планується провести реакцію Курціуса з подальшим зняттям захисної групи, що призведе до аміну 8, з якого буде отримано тозильне похідне 9 (Схема 3). Після електрофільної функціоналізації подвійного зв(язку сполуки 9, внутрішньогомолекулярного N–C алкілування та зняття тозильного захисту, планується отримати ряд метанопіролідинів 11.
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Схема 3. Синтез метанопіролідинів
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