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У зв'язку з високою актуальністю застосування сульфоніламідів при розробці лікарських засобів, зокрема антибіотиків, які прийнято називати “sulfa drugs”, спостерігається великий інтерес хімічних і медичних спільнот до нових похідних. Це призвело до розробки широкого спектру методів синтезу циклічних сульфоніламідів (сультамів) як одного з найбільш перспективних видів сірковмісних похідних. Цей аспект може бути пов'язаний з особливими фізико-хімічними властивостями сультамів: підвищеною кислотністю і розчинністю у воді, з високою часткою sp3-гібридизованих атомів і тривимірністю. Останніми роками, розширення хімічного простору за рахунок 3D-подібних структур привело до конформаційно обмежених біциклічних сультамів.1-4 Раніше нашою групою розроблено новий ефективний підхід до спіроциклічних та конденсованих сультамів, який спирався на внутрішньомолекулярну відновну циклізацію ціаноциклоалкан- та аренсульфонілфлуоридів. Метод включає використання NaBH4 та NiCl2∙6H2O для відновлення нітрильної групи, що супроводжується внутрішньомолекулярним сульфонілуванням з бічного аміноалкільного ланцюга SO2F-функціональною групю. Ми розширили вищезгаданий метод до гомологічних конденсованих сультамів 1 і 2. Відновну циклізацію проводили з ціаносульфонілфлуоридами 3 для досягнення повністю насичених похідних сахарину 1. Основним прекурсором для одержання сполуки 3 були сульфінати 4, які синтезувалися за допомогою тіопіримідинових похідних 5 з епоксидів 6, які піддавалися розкриттю циклів і реакції Міцунобу. Інші конденсовані δ‑сультами 2 були отримані з відповідних ціаносульфонілфлуоридів 7, що були синтезовані з гідроксинітрилів 8 (отриманих з циклічних ангідридів). Нарешті, ми успішно розвинули застосування методу прикладом приготування біциклічного місткового сультаму 9 (Схема 1).
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