Синтез 5-метиленалкокси-1,2,4-триазол-3-карбоновых кислот и их производных
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В терапии гепатита С применяется рибавирин, противовирусный препарат с широким спектром действия. Гетероциклическим основанием рибавирина является 1,2,4-триазол-3-карбоксамид. Модификация гетероциклического основания – один из путей поиска биологически активных нуклеозидных аналогов.
Ранее в нашей лаборатории была разработана методика синтеза 5-замещенных аналогов рибавирина, в результате чего был получен ряд 5-алкилзамещенных аналогов нуклеозидов, противовирусная активность которых по отношению к вирусу гепатита С сопоставима с активностью рибавирина [1].
В продолжение этих исследований был синтезирован ряд соединений, содержащих кислородсодержащие заместители. Исходными соединениями служили β-амидразоны 1-3, которые подвергались действию соответствующих хлорангидридов кислот, в результате чего были получены 5-замещенные эфиры триазолкарбоновых кислот 4-6. Из полученных эфиров 4-6 были синтезированы 5-замещенные амиды триазолкарбоновых кислот 7-9.
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В дальнейшем из полученных 5-замещенных эфиров триазолкарбоновых кислот 4-6 планируется получить замещенные аналоги рибавирина.
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Синтезированные соединения были охарактеризованы методами 1Н- и 13С-ЯМР спектроскопии и масс-спектрометрии.
Автор выражает признательность доценту, к.х.н. Чудинову М.В. за помощь в подготовке тезисов.
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