СИНТЕЗ 2,3-МЕТАНО-β-ПРОЛІНУ
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Синтез сполук, молекули яких мають обмежену конформаційну рухливість, останнім часом все частіше привертає увагу хіміків. Одними з найбільш популярних класів таких сполук є конформаційно обмежені амінокислоти. Такі амінокислоти застосовуються в першу чергу в області біоорганічної та медичної хімії, і насамперед – в області синтезу пептидоміметиків і моделей пептидів.
Тоді як ідея конформаційного обмеження добре відома для α-амінокислот, кількість відомих з літератури конформаційно обмежених β-амінокислот є значно меншою. β‑Амінокислоти зустрічаються в природі як у вільній формі, так і в складі пептидів, а олігомери, побудовані виключно з β-амінокислот (так звані β-пептиди), є одними з найбільш досліджених пептидоміметиків. Вони є стабільними до метаболізму та проявляють повільне розщеплення мікроорганізмами. Цікавими є конформаційні властивості пептидів із залишками β-амінокислот: вони часто утворюють чітко визначені елементи вторинної структури, а саме спіралі, вигини та складчасті шари з нетиповими для α-амінокислот параметрами. Тому так само, як і для α-, так і для β-амінокислот, актуальним є синтез та дослідження їх конформаційно жорстких аналогів.
Дана робота присвячена синтезу 2,3-метано-β-проліну (1) – нової, не описаної до цього конформаційно жорсткої β-амінокислоти.
[bookmark: _GoBack]Обрана стратегія синтезу цільової сполуки базувалася на циклізації літієвих похідних N‑Boc-піперидину, що містять відхідну групу у положенні 4. Даний підхід раніше використовувався для побудови незаміщених за атомами карбону та 1-заміщених похідних  2-азабіцикло[3.1.0]гексанової системи[1]. Нами було вперше застосовано цю ідею для одержання 5-заміщених похідних 2-азабіцикло[3.1.0]гексану (2). Було підібрано оптимальний нуклеофуг та умови для ключової стадії процесу. Синтетичний потенціал методу було проілюстровано успішним синтезом ряду нових сполук – похідних  2,3-метано-β-проліну.
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