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Біциклічні сполуки посідають важливе місце серед молекулярних каркасів, оскільки їх використання сприяє формуванню тривимірної архітектури складних органічних молекул, що, як правило, позитивно впливає на їхні фармакокінетичні та фармакодинамічні характеристики. У цьому аспекті особливу цінність становлять жорсткі, конформаційно обмежені системи, які широко розглядаються в медичній хімії. Водночас, порівняно з нижчими гомологами, азабіцикло[4.1.1]октани залишаються малодослідженим класом сполук, що зумовлено передусім складністю їх синтетичного отримання на етапі циклізації.

У даній роботі представлено зручний і придатний до масштабування підхід до синтезу азабіцикло[4.1.1]октанів, який дозволяє одержувати широкий спектр відповідних будівельних блоків у мультиграмових кількостях. Запропонована стратегія ґрунтується на використанні доступних вихідних сполук, що містять циклобутановий фрагмент, і забезпечує ефективне формування цільового біциклічного каркаса. Препаративна зручність і відтворюваність методу відкривають можливості для його застосування у подальших синтетичних дослідженнях.
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Для оцінки перспективності отриманих азабіцикло[4.1.1]октанів як ізостерів у розробці лікарських засобів було досліджено їхні основні фізико-хімічні та структурні параметри. Зокрема, визначено значення основності (pKa), що дозволяє оцінити їхню відповідність вимогам до сучасних фармакологічно активних молекул. Таке поєднання синтетичної доступності та сприятливих властивостей підкреслює потенціал цього класу сполук для подальшого використання в медичній хімії.
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