Новые гибридные молекулы на основе тиогликольурилов и изатинов – синтез, строение и биологическая активность. 
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Производные оксиндола являются одним из наиболее значимых классов гетероциклических соединений. На их основе получен широкий круг биологически активных соединений, в том числе гидразинилов. Противооспенный препарат метисазон - наиболее известный среди них. Другие производные обладают противобактериальной, противотубекулезной и противораковой активностями, а также антинейродегенеративными свойствами. Разнообразие практически важных свойств делает такие гибридные молекулы, включающие фрагменты оскиндола и гидразинила, привлекательными объектами для изучения. 
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Целью настоящей работы стал синтез и изучение строения фармакологически ориентированных гибридных молекул на основе тиогликольурилов и изатинов. 

Целевые гидразинилы 1a-ae были сформированы с использованием трехстадийного подхода. Метилтиурониевые соли 2a-e были получены S-метилированием соответствующих семитио- и дитиогликольурилов 3a-e. Далее соли 2a-e вводили в реакции с гидразином. Взаимодействие образовавшиеся солей 4a-e с изатинами 5 привело к образованию целевых гидразинилов 1a-ae. Поскольку реакции проводились в спиртовом растворе щёлочи, продукты реакции представляли собой свободные основания.
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Полученные соединения 1a-ae будут направлены в Национальный институт рака (США) и в Университет Квинсленда (Австралия) для выявления противоопухолевой и противомикробной активностией. Для гидразинила 1i (X=O, R1=Et, R2=Am,R3=5-Me) обнаружено наличие антипролиферативных свойств в отношении линий клеток MOLT-4, SR, SK-MEL-5 (процент ингибирования 57%, 65%, 60%), обработанных исследуемым веществом в концентрации 10 мкмоль/л. Для соединения 1a (X=O, R1=Me, R2=Bu,R3=H) была обнаружена фунгицидная активность в отношении гриба-патогена Bipolaris sorokiniana – возбудителя корневых гнилей. Процент ингибирования составил 48%, для препарата сравнения – триадимефона – он составил 44% в концентрации 30 мкг/мл.
