Каталитическая восстановительная циклизация оксимов 1,5-дионов в пиперидины
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Пиперидиновый цикл составляет основу многих лекарственных препаратов и природных соединений [1]. N-незамещенные пиперидины, ввиду наличия реакционноспособной вторичной амино-группы, используются как полупродукты в синтезе фармакологически активных соединений. Однако ранее описанные в литературе способы синтеза N-незамещенных пиперидинов не позволяют в достаточной степени варьировать заместители в пиперидиновом кольце, что сильно ограничивает синтетический потенциал данных методов. Нами предложен эффективный способ синтеза несимметрично-замещенных пиперидинов, основанный на ранее неописанной восстановительной циклизации оксимов 1,5-дионов. Необходимые диоксимы были получены реакцией последовательного присоединения двух молекул нитрозоалкенов NSA к малоновому эфиру. В качестве удобного источника нестабильных NSA были использованы их устойчивые нитрозоацетали – N,N-бис(силокси)енамины BENA – которые позволяют генерировать NSA в мягких условиях под действием оснований Льюиса [2].
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Схема 1. Каталитическая циклизация 1,5-диоксимов
Работа выполнена при финансовой поддержке Совета по грантам Президента Российской Федерации (МД-3478.2022.1.3).
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