Новый метод синтеза тетразоло[5',1':2,3][1,3,4]тиадиазепино[7,6-b]хинолинов
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Триазолотиадиазепины интересны с точки зрения их биологической активности. Так, они проявляют антимикробные, противогрибковые, противотуберкулезные свойства [1]. Их хинолиновые производные могут выступать в качестве селективных ингибиторов ферментов MetAP2 и NMT, способствующих развитию онкологических заболеваний [2]. Ближайшие аналоги – хинолинсодержащие тетразолотиадиазепины – также могут обладать огромным потенциалом в качестве биологически активных веществ, однако сведения о подобных соединениях по данным Reaxys отсутствуют. 
Тетразоло[5',1':2,3][1,3,4]тиадиазепино[7,6-b]хинолины 3 получали взаимодействием 2-хлорхинолин-3-карбальдегидов 1 и 1-амино-1Н-тетразол-5-тиолата натрия 2. Реакцию проводили в ДМФА при 85оС в течение 6-8 часов. 
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Опираясь на данные статьи [3] можно было предположить перегруппировку тетразолотиадиазепинохинолинов, основанную на расщеплении связи N-N и образовании нитрильной группы с последующим замыканием цикла в тиазиноимин 4. Также азометины, полученные из ароматических или гетероциклических альдегидов и 4-амино-1,2,4-триазола претерпевали данную перегруппировку при пиролизе (190-200°С) [4]. Подобное расщепление протекает тем легче, чем сильнее поляризована связь N-N, с одной стороны, и чем легче осуществляется депротонирование азометинового атома углерода, с другой. В соединениях 3 с обеих сторон азометиновой группы находятся сильные электроноакцепторы – тетразольный и хинолиновый фрагменты, которые предположительно могут снизить температуру пиролиза и сделать возможным перегруппировку в условиях проводимой нами реакции. Для определения структуры полученных соединений нами была использована DEPT(90)-спектроскопия ЯМР, а также двумерный эксперимент HMQC на ядрах 1H-13C, которые подтвердили тиадиазепиновую структуру 3.
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