Синтез 9-фенилтетразолохиназолинов различной степени насыщенности
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Настоящая работа выполнена в области химии азотсодержащих гетероциклов и посвящена изучению реакций окисления гексагидротетразолохиназолинов в различных условиях.

Ранее нами были синтезированы 9R-4,5,6,7,8,9-гексагидротетразоло[5,1-b]хиназолины [2], среди которых выявлены соединения с антимикробной активностью в отношении штамма Esherichia coli, превышающей активность препаратов сравнения. 

С целью изучения направления реакций и влияния степени насыщенности тетразолохиназолинов на биоактивность нами впервые изучено окисление одного  из представителей ряда полученных веществ - 9-фенил-4,5,6,7,8,9-гексагидротетразоло[5,1-b]хиназолина (1). В качестве агентов окисления выбраны – сера, нитрит натрия в уксусной кислоте, гидроксид натрия в растворе 2-пропанола, которые ранее успешно использовались для родственно построенных соединений[1]. Установлено, что под действием NaNO2 в среде АсОН окислению подвергается пиримидиновый фрагмент субстрата с образованием 9-фенил-5,6,7,8,-тетрагидротетразоло[5,1-b]хиназолина (2).В спектре ЯМР 1Н последнего отсутствуют сигналы протонов NH и Н(9), характерные для исходного тетразолохиназолина 1. 
Окисление с помощью серы (сплавление реагентов) приводит к ароматизации гетеро- и алициклов с образованием 9-фенилтетразоло[5,1-b]хиназолина (3) с выходом 67%. В спектре  ЯМР 1Н наблюдаются мультиплеты только ароматических протонов, в спектре ЯМР13С – только сигналы sp2 гибридных атомов углерода. 
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При кипячении хиназолина 1 в 10%-ном растворе КOH в 2-пропаноле получена смесь продуктов окисления, среди которых спектрально зарегистрирован тетрагидротетразолохиназолин 2.
Таким образом, выявлены возможность реакции и направление окисления гексагидротетразолохиназолинов в зависимости от природы реагентов. Предложены вероятные схемы реакций. Полученные соединения переданы для изучения их биологической активности.
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