Синтез похідних 1-аміноізохіноліну
на основі 3-(імідазо[1,2-a]піридин-2-іл)ізокумарину
Пухальська Т.А.1, Шабликіна О.В.1,2, Коноваленко А.С.2
1 Київський національний університет імені Тараса Шевченка 

01601, Київ, вул. Володимирська, 64/13; puhalskatatiana@gmail.com
2 Інститут біоорганічної хімії та нафтохімії імені В. П. Кухаря НАН України
[image: image1.emf]N

N

N

N

N

N

S

N

N

N

N

N

N

N

N

NAlk

2

Het

N

1

2 3 4

У попередніх роботах було досліджено протиракову активність 1-аміно-3-гетарил​заміщених ізохінолінів 1 та показано, що її рівень значною мірою залежить від природи гетероароматичного замісника. Зокрема, високою активністю характеризуються N-метил​піперазинові похідні 2-4 з хіноксаліновим та тіазольним фрагментами. 
Цей клас речовин синтетично доступний, і оптимальним підходом до його одержання є рециклізація відповідних 3-гетарилізокумаринів, які, в свою чергу, можуть бути отримані на основі зручного реакційноздатного субстрату – 3-(бромоацетил)ізокумарину 5. За цим принципом нами було синтезовано ряд похідних з імідазо[1,2-a]піридин-2-ільним фрагментом. Синтетична послідовність включала стадію добудови до ізокумарину гетероциклічного замісника (похідні 6), рециклізацію оксигеновмісного гетероциклу під дією аміаку (ізохінолони 7), створення у положенні 1 ізохіноліну рухливої відхідної групи (хлоропохідні 8), і, нарешті, введення в положення 1 ізохіноліну аміногрупи шляхом нуклеофільного заміщення та одержання цільових продуктів 9. Результативність такого підходу забезпечується різноманіттям можливих субстратів та кількома точками варіації, зокрема, набором замісників у амінопіридиновому та аліфатичному аміновому фрагменті.
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Таким чином, нами було значно розширено коло синтетично доступних потенційно біологічно активних сполук класу 1-аміно-3‑гетарилізохінолінів. 
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