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Поиск новых противораковых агентов является актуальной задачей современной науки в связи с ростом числа случаев заболеваний с резистентностью к актуальным видам лекарственной терапии. Введение гетероциклических фрагментов в стероидный каркас нативных гормонов позволяет создать уникальные структуры, перспективные в контексте дальнейшей разработки противораковых агентов нового поколения [1-3].
В настоящей работе мы сообщаем о синтезе и противораковой активности ранее неизвестных 1,3,4-тиадиазолиновых производных стероидов прегнанового ряда. Было показано, что в кислых условиях стероидные винилкетоны гладко вступают в реакцию трёхкомпонентного сочетания с алифатическими кетонами и замещенными тиогидразидами с образованием стероидных 1,3,4-тиадиазолинов. Реакция носит общий характер для тиогидразидов оксаминовых кислот, гидразидов фосфорилтиомуравьиной кислоты, а также различных гомологов ацетона. Целевые соединения были протестированы на антипролиферативную активность in vitro в отношении к двум клеточным линиям рака молочной железы (MCF-7 и MDA‑MB-231). Выявленное соединение-лидер демонстрировало селективную в отношении к MCF-7 антипролиферативную активность, превосходящую активность цисплатина в 1,6 раза. Было установлено, что соединение-лидер индуцирует апоптоз в клетках MCF-7.
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Рис. 1. Структура соединения-лидера и результаты работы
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