Синтез противоопухолевых рутениевых соединений с бициклическими фосфитными лигандами на основе 1-(β-d-глюкофуранозил)-урацила (тимина и 5-фторурацила)
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Координационные соединения рутения, а в последние годы, металлорганические соединения рутения рассматриваются как перспективные лекарственные кандидаты для лечения раковых заболевании, лишенные недостатков их платиновых предшественников. Наиболее хорошо изученным типом соединений являются вещества состава [Ru(II)(η6-арен)(Cl2)(pta)] (RAPTA) где pta=1,3,5-триаза-7-фосфотрицикло[3.3.1.1]декан, которые проявляют ярко выраженную антиметастатическую активность. Гидрофобная природа аренового кольца в структуре RAPTA-C способствует проникновению соединения в раковую клетку, а легкоподвижные хлорные лиганды облегчают связывание с биологическими мишенями. Низкая общая токсичность и высокая противоопухолевая активность позволяют рассматривать такие соединения как перспективные кандидаты для клинических исследований.

В настоящей работе мы синтезировали модифицированные аналоги RAPTA соединений, взяв в качестве координирующих лигандов водорастворимые фосфиты, полученные на основе 1-β-d-глюкофуранозилов, содержащих в своем составе азотистые основания. Для увеличения селективности наших соединений в структуру лиганда был введен остаток противоопухолевого лекарственного средства (Бексаротин), способного связываться с RXR- рецептором. Синтез, характеризация и первичные биологические данные будут представлены в докладе.
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