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Останнім часом інтерес наукових колективів до ізатинів, пов'язаний, з можливістю їх 

застосування для синтезу оригінальних спіросполучених гетероциклічних систем. Значний їх 

хімічний потенціал та висока біологічна дія є виправданою у контексті «гібрид-фармако-

форного підходу». Так, серед спіроіндолінів відомі цілі групи ефективних протисудомних 

лікарських засобів та кандидатів у ЛЗ. Проте, спіросполучення індолінового та триазино-

хіназолінового фрагментів з метою пошуку потенційних біологічно активних речовин не 

проводилося. Отже у рамках реалізації зазначеного підходу, вирішено дослідити реакції 

[5+1]-циклоконденсації 6-R-3-(2-амінофеніл)-1,2,4-триазин-5(2Н)-онів (1) з ізатином та його 

заміщеними, провести модифікацію синтезованих спіросистем з метою пошуку нових 

перспективних протисудомних агентів. 

Встановлено, що взаємодія сполук 1 з ізатином та 5-бромізатином у льодяній ацетатній 

кислоті протягом 3 год приводить до 3'-R-спіро[індолін-3,6'-[1,2,4]триазино[2,3-c]хіназолін]-

2,2'(7'H)-діонів (2). Показано, що [5+1]-циклоконденсація сполук 1 з N-арил-(бензил-)-2-(2,3-

діоксоіндолін-1-іл)ацетамідами у зазначених умовах також протікає регіоселективно та з 

високими виходами кінцевих продуктів (3). Останні також синтезовані алкілуванням сполук 

2 хлорацетанілідами або хлорацетобензиламідами у ДМФА при наявності еквімолярної 

кількості калію карбонату.  

 

 
 

Будова синтезованих сполук була встановлена комплексом фізики-хімічних методів: 
1
H, 

13
C ЯМР-, хромато-мас- та мас-спектри. На користь утворення сполук 2 та 3 

безапеляційно вказують дані 
13
C ЯМР спектрів, а саме наявність сигналу sp

3
-гібридизованого 

атому Карбону спіропозиції (положення 6) при 77.90-78.12 м.ч. та найбільш дезекранованих 

сигналів sp
2
-гібридизованих атомів Карбону при 172.3-170.7 м.ч. (положення 2) та 160.1-163.2 

м.ч. (положення 2). 

Проведений скринінг протисудомної активності показав, що синтезовані сполуки 

суттєво збільшували латентний період виникнення судом, скорочували тривалість клоніко-

тонічної фази та запобігали загибелі тварин. Виявлено ряд сполук, які перевищують або 

конкурують за дією з найбільш застосовуваним в сучасній неврології лікарським засобом 

«Ламотриджин». 
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