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Реакция Кастаньоли-Кушмана (РКК) является одним из востребованных и быстро развивающихся подходов к синтезу лактамов на основе взаимодействия циклических ангидридов дикарбоновых кислот и иминов. Она позволяет получить большой круг соединений, значимых для медицинской химии. Гомофталевый ангидрид (ГФА) является одним из наиболее известных и активных реагентов в РКК, при этом его аналоги, замещенные по метиленовой группе, изучены мало (описана РКК для метил- и бензилзамещенного ГФА). Мы же заинтересовались возможностью вовлечения в РКК соответствующих арилзамещенных производных. В ходе исследования нами была разработан эффективный подход к синтезу α-арил ГФА, основанный на известной в литературе реакции получения инданонов из коричных кислот и аренов под действием суперкислот, с последующей конденсацией с диэтилоксалатом и окислением. Также было проведено исследование влияния заместителей на процесс формирования промежуточных соединений. Стоит отметить, что не все сочетания исходных реагентов способны участвовать в описанных превращениях.
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Рис. 1. Схема синтеза α-замещённых гомофталевых ангидридов
На основе полученных α-гомофталевых ангидридов были опробованы ряд классических методик, применяемых для реакции Кастаньоли-Кушмана. Исследован широкий спектр параметров реакции, с целью достижения наилучшего соотношения диастереомерных продуктов-тетрагидроизохинолонов и препаративного выхода. В перспективе мы планируем провести пост-модификации полученных соединений, потенциально значимых как для синтетической-органической, так и для медицинской химии.
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Рис. 2. Реакция Кастаньоли-Кушмана с α-фенил гомофталевым ангидридом
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