Синтез новых макроциклических лигандов для радиофармпрепаратов
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Одним из передовых способов лечения и диагностики онкологических заболеваний является применение радиофармпрепаратов, которые представляют собой прочные комплексы лигандов с ионами радионуклидов, пришитые к векторной биомолекуле. Применение в качестве комплексонов пиридинсодержащих азакраун-эфиров способно обеспечить высокую термодинамическую стабильность, а также химическую инертность их комплексных соединений в физиологических условиях [1].
Целью данной работы является синтез новых хелатных производных пиридинсодержащих азакраун-соединений. Наличие пиридильного фрагмента в составе молекулы увеличивает ее жесткость, что приводит к более быстрому комлексообразованию и высокой стабильности получившегося комплекса, а введение различных хелатирующих групп в состав азакраун-эфира влияет на способность связывать ионы определенных металлов. 
В результате работы нами были получены 3 целевых макроциклическиъх лиганда. Лиганд 1 получали из 15-членного пиридинсодержащего азакраун-соединения по реакции Манниха при взаимодействии исходного азакраун-эфира с параформальдегидом и триэтилфосфитом и дальнейшем гидролизе эфира триметилсилилбромидом. Соединения 2, 3 были получены последовательным восстановлением с помощью комплекса борана с ТГФ 15-членного амидного краун-эфира и N-алкилированием пиколинатными и пиридильными хелатирующими группами.
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Структура соединений была подтверждена с помощью ЯМР-спектроскопии, масс-спектрометрии и элементного анализа. В дальнейшем планируется изучение их комплексообразующих свойств для оценки возможности применения в радиофармпрепаратах.
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