Диастереоселективный синтез 5'H-спиро[индолин-3,2'-оксазол]-2-онов посредством стратегии расширения азиридинового цикла
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Спироциклические производные оксиндола представляют собой гетероциклические системы, которые вызывают интерес медицинской химии благодаря проявляемой ими биологической активности [1]. Однако оксиндолы, спиросочленённые с оксазолиновым фрагментом, изучены значительно меньше, что связано с ограниченным числом методов их синтеза. В настоящей работе предложен новый подход к получению 5'H-спиро[индолин-3,2'-оксазол]-2-онов, основанный на термическом превращении спироазиридинов с фталимидным заместителем при атоме азота.
Исходные спироциклические азиридины 2 были получены реакцией аминоазиридинирования метилиденоксиндолов 1 под действием N-аминофталимида и тетраацетата свинца [2]. Показано, что при нагревании бензоилазиридинов образуются азометин-илиды, которые затем вступают во внутримолекулярную 1,5-циклизацию с участием карбонильной группы бензоильного заместителя [3]. На завершающей стадии происходит миграция фталимидной группы, что приводит к диастереоселективному образованию целевых спирооксазолинов 4 с высокими выходами. Целевые 5'H-спиро[индолин-3,2'-оксазол]-2-оны 4 были синтезированы с выходами до 77%.  Предполагаемый механизм был подтверждён квантово-химическими расчётами (DFT).
[image: ]Установлено, что направление процесса термолиза азиридинов зависит от природы заместителя в третьем положении азиридинового цикла. Для фенил-замещённых азиридинов наблюдается миграция фталимидного фрагмента с образованием ранее неизвестных производных диаминооксиндола 3. Структуры полученных соединений подтверждены данными ЯМР-спектроскопии и масс-спектрометрии высокого разрешения, а также данными рентгеноструктурного анализа. 
Рис. №1. Схема превращений спироциклических N-фталимидоазиридинов.
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