Подход к синтезу 4-азидо-6-фенилциннолинов
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На сегодняшний день большой интерес привлекают гетероциклы, обладающие биологической активностью и проявляющие флуоресцентные свойства [1]. Цель данной работы заключалась в разработке подхода к синтезу арилциннолинов, содержащих азидную группу, как потенциальных биологически активных флуоресцентных меток.
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Было предложено два подхода к синтезу целевого соединения – 4-азидо-6-фенилциннолина 5. Первый путь заключался в циклизации Рихтера 4-бром-2-этинилфенилтриазена 2 с образованием 4,6-дибромциннолина 3, нуклеофильном замещении атома брома в положении 4 в дибромиде 3 на азидную функцию и реакции Сузуки образующегося азида 4 с фенилборной кислотой. Было установлено, что последняя стадия пути 1 не протекает в нужном направлении. Путь 2 с измененным порядком химических превращений по сравнению с первым подходом оказался успешным. Так, проведение на первой стадии кросс-сочетания по Сузуки 4-бром-2-этинилфенилтриазена 2 с фенилборной кислотой, последующая циклизация Рихтера 4-фенил-2-этинилтриазена 6 и нуклеофильное замещение атома брома в 4-бром-6-фенилциннолине 7 на N3 группу привело к нужному 4-азидо-6-фенилциннолину 5. Изучается возможность использования разработанного подхода для получения ряда замещенных 4-азидо-6-арилциннолинов.
[1] Held, F. E. et al. Nat. Commun. 2017, 8, 15071.
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