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Гетероаренантрахиноны – перспективный класс для поиска новых биологически активных веществ [1]. В ряду производных линейного антра[2,3-b]фуран-5,10-диона получены высокоактивные ингибиторы топоизомеразы I, способные подавлять рост опухолевых клеток с множественной лекарственной устойчивостью [2]. Однако применимость разработанных ранее схем для диверсификации заместителей в положении 2 гетероцикла, необходимой для выявления закономерностей структура-биологическая активность, ограничена. Поэтому нами модифицирована схема аннелирования фуранового ядра, основная на взаимодействии 2,3-дихлорхинизарина с β-дикарбонильными соединениями [3], позволившая синтез серии 2-замещенных актрафурандионов.
В качестве исходного соединения для проведения гетероциклизации был выбран ранее неописанный 2,3-дибром-1,4-диметоксиантрахинон (2), полученный алкилированием антрахинона 1 метилиодидом в присутствии поташа в N,N-диметилацетамиде. При этом предполагалось, что защита двух гидроксигрупп, ионизируемых в основных условиях, приведет к повышению реакционной способности, а также снизит долю конкурентных реакций, приводящих, например, к образованию ангулярных аналогов. В результате взаимодействия дибромида 2 с различными с β-дикарбонильными соединениями, а также с β-кетопропионитрилами в присутствие поташа в ДМСО при 100-110 °С была получена серия линейных 2-замещенных производных антра[2,3-b]фуран-3-карбоновых кислот 3a-h, ряд из которых был ранее не доступен.
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Таким образом, защита гидроксигрупп субстрата позволяет снизить температуру, сократить время проведения циклизации, а также дает увеличение выхода целевых антрафурандионов и позволяет упростить их выделение и очистку. Строение всех синтезированных соединений 2, 3a-h подтверждено методами ЯМР и масс-спектрами высокого разрешения.
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