ОДНОСТАДІЙНИЙ СИНТЕЗ ТА ВЛАСТИВОСТІ МЕТИЛ-4-АМІНО-2,3,3-ТРИЗАМІЩЕНИХ-1,1-ДІОКСО-2,3-ДИГІДРО-1Н-
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Серед перспективних методів сучасної медичної хімії всесвітнього визнання набула біоізостерна заміна в синтезі міметиків – потужний шлях до підвищення активності, біорезистентності, фармакокінетики, селективності новітніх лікарських засобів. Біоізостерними аналогами амідної складової у багатьох біологічно активних природних та синтетичних сполуках виступають сульфонаміди, передусім циклічні аналоги – сультами, які слугують білдинг-блоками для подальших модифікацій. Протягом багатьох десятиріч сультами зарекомендували себе як біологічно та фізіологічно активні сполуки, що володіють потужними антибіотичними, противірусними та біостимулюючими властивостями, зокрема володіють цитотоксичною, мукотоксичною та фунгіцидною активностями, виступають інгібіторами росту пухлин та поширення метастаз, активно інгібують ферменти, як кінази так і фосфатази. Встановлено, що фармакологічна дія та активність залежать від структурних модифікацій і наявності фармакофорів: сприятливий вплив виявляють аміно- та алкоксикарбонільні групи, зв'язані із ізотіазолідін-1,1-діоновим скелетом.
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Деякі мультистадійні методи синтезу алкіл-4-аміно-1,1-діоксо-2,3-дигідро-1Н-1λ6-ізотіазол-5-карбоксилатів були описані раніше, однак, жоден «one-pot» синтез таких систем не був опублікований. Сульфонілювання амінонітрилів (1), продуктів реакції Штреккера,  метил-2-(хлорсульфоніл)ацетатом (2) приводить до утворення сульфонамідів (3), які без виділення із реакційної суміші вступають у наступну стадію процесу – каталізованого основами формування карбаніонів (4) з подальшою циклізацією з утворенням метил-4-аміно-1,1-діоксо-1λ6-ізотіазолідін-5-карбоксилатів (5). 

Був досліджений вплив стеричного фактору на вихід цільових сультамів (5). Досліджена реакційна здатність сультамів (5), пов'язана з їх високо-полярною будовою (6), їх перетворення у похідні (7) та (8).
Структура цільових сультамів (5) підтверджена даними 1H-ЯМР, 13C-ЯМР, ІЧ спектрів, результатами РСД та мас-спектрометрією.
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