Перегруппировка Вольфа как способ синтеза производных β-лактамов из диазотетрамовых кислот
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β-Лактамный фрагмент широко представлен в молекулах соединений, обладающих различными видами биологической активности. В частности, препараты на основе β-лактамов применяются для лечения некоторых бактериальных инфекций, поэтому развитие методов синтеза их производных является важной задачей органической и медицинской химии.
Ранее в нашей научной группе была разработана методика получения диазотетрамовых кислот 1 [1]. В литературе примеры превращения этих диазореагентов в β-лактамы в результате перегруппировки Вольфа были представлены лишь отдельными примерами и только в условиях фотолиза [2]. Данная работа посвящена исследованию термической перегруппировки Вольфа, как эффективного инструмента формирования β-лактамов с новой разнообразной молекулярной периферией.
Было показано, что генерируемые in situ в результате разложения диазопроизводных 1 кетены 2 могут вступать в реакцию [2+2]-циклоприсоединения с иминами (реакция Штаудингера), а также реагировать с различными нуклеофилами с образованием, соответственно, спироциклических бис-β-лактамов 3 и производных азетидин-2-он-3-карбоновых кислот 4 (Схема 1). Следует отметить, что в большинстве случаев реакция характеризуется высокими или хорошими выходами, а при образовании продуктов с двумя хиральными центрами ‒ также и высокой диастереоселективностью.
[image: ]
Схема 1. Генерация кетенов из диазотетрамовых кислот и их взаимодействие с иминами и различными нуклеофилами.

В данный момент проводятся исследования биологической активности полученных соединений.
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