Псевдопролины как аминокислоты в пептидном синтезе
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Производные 4-карбоксиоксазолидина являются важными строительными блоками в современном синтезе[1]. Среди областей их применения наиболее значимыми являются синтез альдегида Гарнера[2], и использование в твердофазном пептидном синтезе для получения сложных пептидов (например, RANTES[3]).

В данной работе была разработана методика высокоэффективного синтеза Fmoc-защищённых оксазолидиновых производных серина и треонина, а также их метиловых эфиров. Были исследованы особенности реакции образования 3а-b, 6a-b; показано, что данные соединения существуют в виде смеси цис/транс изомеров.
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Полученные производные серина и треонина были использованы в твердофазном пептидном синтезе; показана возможность ацилирования таких аминокислот с использованием таких реагентов, как HATU/DIEA и TFFH/DIEA, что не было известно ранее. Методом ацилирования с применением HATU/DIEA были получены пентапептиды с формулой AXAWA, где X – серин или треонин, присоединяемые в пептидную цепь в виде 6а или 6b, соответственно.
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