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Будова азагетероциклічних сполук відкриває широкі можливості для створення 

різноманітних похідних із високим потенціалом біологічної активності. Представники даної 

групи речовин є зручними об’єктами для проведення різноманітних хімічних перетворень та 

модифікацій, що дозволяє цілеспрямовано формувати необхідні властивості кінцевих 

продуктів. 

Метою дослідження була оптимізація методів синтезу та оцінка біологічного 

потенціалу похідних 1,2,4-триазолу, які містять синтон 3-метилксантину, з перспективою 

подальшого використання цих сполук як основи для створення нових біологічно активних 

речовин. 

Матеріали та методи. Як вихідну сполуку було використано 3-метилксантин,  

який послідовно піддавали каскаду хімічних перетворень. На першому етапі синтезовано  

(3-метилксантин-7-іл)етилетаноат, який далі перетворювали на відповідний гідразид. Наступним 

кроком було одержання 2-(2-(3ꞌ-метилксантин-7ꞌ-іл)ацетил)-N-метилгідразинокарботіоаміду, що 

після лужної гетероциклізації дало змогу сформувати 1,2,4-триазолове кільце. Одержаний 7'-((3-

меркапто-4-метил-1,2,4-триазол-5-іл)метил)-3ꞌ-метилксантин був використаний у реакції  

S-алкілування хлорацетамідами, що дозволило одержати ряд нових похідних із потенційною 

біологічною активністю. Будову синтезованих сполук підтверджено методами елементного 

аналізу та 1H ЯМР-спектроскопії, а їх індивідуальність - за допомогою хромато-мас-

спектрометрії. 

Подальші дослідження були спрямовані на оцінку біологічного потенціалу методами in 

silico. Прогнозування показників гострої токсичності та мутагенності здійснювали з 

використанням програми TEST. Для поглибленого аналізу молекулярних механізмів взаємодії 

застосовано молекулярний докінг із використанням програмних засобів AutoDock 4.2.6, Open 

Babel 3.1.1, MGL Tools-1.5.6 та BIOVIA Discovery Studio. Додатково фармакокінетичні параметри, 

дескриптори та критерії «лікоподібності» оцінювали за допомогою онлайн-платформи 

SwissADME.  

Результати та їх обговорення. Проведене in silico моделювання предиктивно ідентифікує 

приналежність досліджених структур до малотоксичних з низьку ймовірність прояву мутагенних 

властивостей. За результатами молекулярного докінгу встановлено, що найвищу спорідненість 

синтезовані ліганди проявляють до активних центрів циклооксигенази-2 та ланостерол 14α-

деметилази, що вказує на їх потенційну протизапальну та протигрибкову дію. Крім того, отримані 

сполуки продемонстрували сприятливий фармакокінетичний профіль і відповідність основним 

критеріям «лікоподібності», що підтверджує перспективність подальшого експериментального 

дослідження їхньої біологічної активності. 

Висновки. Встановлено оптимальні умови та успішно здійснено синтез 2-((5-((3′-

метилксантин-7′-іл)метил)-4-метил-1,2,4-триазол-3-іл)тіо)-N-арилацетамідів. Результати 

молекулярного моделювання та ADME-аналізу підтвердили доцільність подальшого вивчення 

цього класу сполук як перспективних кандидатів на створення біологічно активних речовин із 

потенційною протизапальною та протигрибковою дією. 
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