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В последние годы перспективной мишенью для лечения невропатической боли у человека и млекопитающих является растворимая эпоксидгидролаза (sEH, К.Ф. 3.3.2.10). sEH участвует в метаболизме эпоксиэйкозатриеновых кислот до соответствующих вицинальных диолов в результате реакции с молекулой воды. Данные кислоты являются недолговечными и быстро превращаются в соответствующие менее активные дигидроксикислоты. 

Некоторые эйкозаноиды являются плохими субстратами для растворимой эпоксидгидролазы sEH. Они лучше метаболизируются под действием фермента – циклооксигеназы (COX). Циклооксигеназа – фермент участвующий в превращении арахидоновой кислоты в простагландин H2. Одним из наиболее известных ингибиторов циклооксигеназ является ибупрофен.
Ибупрофен – нестероидный противовоспалительный препарат (НПВН), использующийся, в основном, для лечения воспаления и лихорадочных состояний.

Нами был осуществлен синтез мочевин, содержащих в своей структуре фрагмент молекулы ибупрофена (схема 1). Предположительно, синтезированные соединения могут являться мультитаргетными препаратами, то есть проявлять ингибирующую активность не только в отношении растворимой эпоксидгидролазы sEH, но и подавлять действие фермента - циклооксигеназы. Мультитаргетность является актуальным направлением современной медицинской химии.
Схема 1.
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Полученные соединения, содержащие в своей структуре ибупрофеновый фрагмент, являются усовершенствованными анальгетиками, которые вероятно будут проявлять противовоспалительную активность ввиду ингибирования не только растворимой эпоксидгидролазы, но и циклооксигеназы.
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