Синтез 1,1'-алкан-1,n-диил-бис[3-(адамант-1-ил)имидозалидин-2,4,5-трионов] и 1,3-ди(R-адамант-1-ил)имидозалидин-2,4,5-трионов
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Ингибирование растворимой эпоксидгидролазы (sEH) с помощью мишень ориентированных ингибиторов оказывает положительный эффект в лечении различных заболеваний: почек, сердечно-сосудистых и онкологических заболеваний, в снижении болевых состояний различной природы, туберкулеза и других. К настоящему времени исследовано большое количество ингибиторов sEH, из которых наибольший интерес представляют ингибиторы, содержащие 1-адамантилуреидную группу в качестве первичной фармакофорной группы. К сожалению, большинство ингибиторов такого типа обладает рядом недостатков, которые ограничивают их применения in vivo. В этой связи поиск структур с измененной первичной фармакофорной группой, является актуальной задачей. Одним из подходов в дизайне новых ингибиторов является замена мочевинной группы на имидазолидин-2,4,5-трионную группу (замещенную парабановую кислоту). Нами осуществлен синтез 1,1'-алкан-1,n-диил-бис[3-(адамант-1-ил)имидозалидин-2,4,5-трионов]  3а-е и 1,3-замещенных производных парабановой кислоты 3f-h по реакции соответствующих мочевин с оксалилхлоридом:
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	X= (CH2)4, 3a;
      (CH2)6, 3b;
      (CH2)8, 3с;
      (CH2)4, 3d;
    (CH2)8, 3e.
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	Реакцию проводили в среде кипящего ТГФ при соотношение реагентов 1а-h : 2 равным 1 : 1,2÷2,4 моль. в течении 2 ч. Исследование ингибирующей активности в отношении sEH показало высокую и хорошую активность: IC50 = 1,6 ÷ 650 нмоль/л
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