Использование 2-фенилимидазолинов и диазосоединений в синтезе замещенных изохинолинов
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Изохинолиновый фрагмент широко представлен в различных лекарственных препаратах, обладающих антиаритмической, противомалярийной и противоопухолевой активностью. Разработка подходов к синтезу производных изохинолина является важной задачей в области медицинской химии.
В последние годы высокую популярность набирают и широко исследуются реакции С-Н активации ароматических субстратов с применением родиевых катализаторов [1]. В нашей лаборатории были оптимизированы условия родий-катализируемой циклизации 2-фенилимидазолинов 1 и α-диазодикетонов 2 для получения производных 2,3-дигидроимидазо[2,1-a]изохинолинов 3 (Схема 1). Несмотря на то, что подобная реакция на воздухе для оксазолинов протекала с раскрытием пятичленного цикла с образованием N-замещенных изохинолинонов [2], мы смогли получить продукты, в которых имидазолиновый фрагмент остается закрытым, что было подтверждено с помощью спектроскопии ЯМР на ядрах 13С и масс-спектрометрии.
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Схема 1. Получение замещенных имидазоизохинолинов путем родий-катализируемой циклизации с диазокетонами.

В дальнейшем планируется изучить превращения с использованием других диазореагентов. а также вовлечь в реакцию аннелирования имидазолины, содержащие заместители в гетероцикле, и 2-арил-1,4,5,6-тетрагидропиримидины для получения новых полициклических производных.
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