Синтез 3-метокси-13α-гидрокси-D-секо-эстра-1,3,5(10)-триен-14β-пропан-4-арил-1,2,4-триазол-5-тионов.
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Секостероиды представляют значительный интерес из-за широкого спектра биологического действия [1]. D-секоэстроны обладают антипролиферативным эффектом против гормонозависимых форм рака, при этом у них отсутствует эстрогенный эффект [2]. Триазолы, получаемые из арилтиосемикарбазидов, способны нарушать структуру ДНК раковых клеток и ограничивают их рост и распространение [3]. Можно предположить, что введение в молекулу секостероида триазольных фрагментов позволит получать новые соединения с улучшенными биологическими свойствами. 

Ранее [4] нами впервые были получены 3-метокси-13α-гидрокси-D-секо-эстра-1,3,5(10)-триен-14β-пропан-N-арилгидразинкарботиоамиды 1a-i, которые являются удобными интермедиатами для введения гетероциклического фрагмента в молекулу секостероида. Нами разработан эффективный метод получения 13α-D-секоэстронов содержащих 14β-пропан-4-арил-1,2,4-триазол-5-тионовый фрагмент (схема 1)
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  Схема 1.
При кипячении 1a-i в 2N NaOH в течение 4 часов происходит гетероциклизация  тиосемикарбазидного фрагмета с образованием 3-метокси-13α-гидрокси-D-секо-эстра-1,3,5(10)-триен-14β-пропан-4-арил-1,2,4-триазол-5-тионов 2a-i с выходом 95-98%.
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