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Öåíòð èññëåäîâàíèÿ ñòðîåíèÿ ìîëåêóë ÍÀÍ Ðåñïóáëèêè Àðìåíèÿ, Àðìåíèÿ, Åðåâàí.

Îñóùåñòâëåí ñèíòåç 3,4-çàìåùåííûõ-(4Í)-1,2,4-òðèàçîë-5-òèîëîâ. Â ðåçóëüòàòå èññëå-

äîâàíèÿ ðåàêöèé S-àëêèëèðîâàíèÿ, öèàíýòèëèðîâàíèÿ è àìèíîìåòèëèðîâàíèÿ ïîñëåä-

íèõ ñèíòåçèðîâàí ðÿä íîâûõ ïðîèçâîäíûõ 1,2,4-òðèàçîëà, èíòåðåñíûõ äëÿ ïîèñêà áèîëî-

ãè÷åñêè àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé. Èçó÷åíû ïðîòèâîîïóõîëåâûå ñâîéñòâà íåêîòîðûõ ïðîèç-

âîäíûõ 1,2,4-òðèàçîëà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: òèîñåìèêàðáàçèä; àìèíîìåòèëèðîâàíèå; öèêëèçàöèÿ; S-àëêèëèðîâà-

íèå; öèàíýòèëèðîâàíèå; ñàðêîìà 180.

Ðàíåå ìû ñîîáùàëè î ñèíòåçå ïðîèçâîäíûõ

1,2,4-òðèàçîëà, ñîäåðæàùèõ â ïîëîæåíèÿõ 3,4,5 ãåòå-

ðîöèêëà ôàðìàêîôîðíûå ôðàãìåíòû, ñ öåëüþ ïîèñêà

ñðåäè íèõ íîâûõ áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé.

Â ÷àñòíîñòè, âûÿâëåíû ñîåäèíåíèÿ ñ óìåðåííûìè èëè

âûðàæåííûìè ãèïîãëèêåìè÷åñêèìè [1, 2], ìóòàãåííû-

ìè [3], âëèÿþùèìè íà ìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ [4] è ïðî-

òèâîîïóõîëåâûìè [5, 6] ñâîéñòâàìè. Íàñòîÿùàÿ ðàáî-

òà ÿâëÿåòñÿ ïðîäîëæåíèåì ýòèõ èññëåäîâàíèé, ïîçâî-

ëÿþùèõ ðàñøèðèòü âîçìîæíîñòü ïîèñêà íîâûõ

ýôôåêòèâíûõ áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ñðåäñòâ â óïî-

ìÿíóòîì ðÿäó è ñïîñîáñòâîâàòü âûÿâëåíèþ âîçìîæ-

íîé çàâèñèìîñòè ñòðóêòóðà — àêòèâíîñòü ïðè ââåäå-

íèè 4-ïðîïîêñèáåíçèëüíîãî çàìåñòèòåëÿ â ïîëîæåíèå

3 ãåòåðîöèêëà. Ñèíòåç öåëåâûõ ñîåäèíåíèé îñóùåñòâ-

ëåí ïî ñõåìå.

Èñõîäíûå 1,4-çàìåùåííûå òèîñåìèêàðáàçèäû

I – III ïîëó÷åíû âçàèìîäåéñòâèåì ãèäðàçèäà 4-ïðîïîê-

ñèôåíèëóêñóñíîé êèñëîòû ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ôå-

íèë-, áåíçèë-, àëëèëèçîòèîöèàíàòàìè â ñïèðòîâîé ñðå-

äå [1]. Ñèíòåç 4,5-çàìåùåííûõ 1,2,4-òðèàçîë-3-òèîëîâ

IV – VI îñóùåñòâëåí âíóòðèìîëåêóëÿðíîé öèêëèçàöè-

åé òèîñåìèêàðáàçèäîâ I – III â âîäíîì ðàñòâîðå KOH ñ

ïîñëåäóþùèì ïîäêèñëåíèåì ðåàêöèîííîé ñìåñè ëå-

äÿíîé óêñóñíîé êèñëîòîé. Òðèàçîëû IV – VI âûäåëåíû

â âèäå óñòîé÷èâûõ áåñöâåòíûõ êðèñòàëëè÷åñêèõ âå-

ùåñòâ. Àëêèëèðîâàíèå ïîñëåäíèõ ïðîâîäèëîñü êèïÿ-

÷åíèåì òðèàçîëîâ IV – VI ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ãàëî-

ãåíèäàìè â ýòàíîëå èëè â âîäå â ïðèñóòñòâèè îïðåäå-

ëåííîãî êîëè÷åñòâà KOH [5].

Èññëåäîâàíèå ðåàêöèè öèàíýòèëèðîâàíèÿ òðèàçî-

ëîâ IV – VI ïîêàçàëî, ÷òî îíè âñòóïàþò â ðåàêöèþ ñ

àêðèëîíèòðèëîì òîëüêî â ïðèñóòñòâèè ùåëî÷íîãî êà-

òàëèçàòîðà — òðèýòèëàìèíà. Ïðè ýòîì îáðàçîâàëèñü

N-öèàíýòèëüíûå ïðîèçâîäíûå XVIII – XX, ïðåäñòàâ-

ëÿþùèå ñîáîé õðîìàòîãðàôè÷åñêè ÷èñòûå ìàñëîîá-

ðàçíûå èëè èìåþùèå íèçêóþ òî÷êó ïëàâëåíèÿ âåùå-

ñòâà.
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Àìèíîìåòèëèðîâàíèå òðèàçîëîâ IV – VI ïðîâîäè-

ëîñü â ìåòàíîëå ñ ïðèìåíåíèåì âòîðè÷íîãî àìèíà —

ìîðôîëèíà — â ïðèñóòñòâèè ôîðìàëèíà ïîääåðæàíè-

åì ðåàêöèîííîé ñìåñè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå

(20 – 25 °C) â òå÷åíèå 4 – 5 ÷.

×èñòîòà è ñòðîåíèå âñåõ ñèíòåçèðîâàííûõ ñîåäèíå-

íèé ïîäòâåðæäåíû ìåòîäàìè ÒÑÕ, ýëåìåíòíîãî àíà-

ëèçà è ßÌÐ 1Í. Ôèçèêî-õèìè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè

ïðèâåäåíû â òàáë. 1,2.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ õèìè÷åñêàÿ ÷àñòü

ÒÑÕ ïðîâåäåíà íà ïëàñòèíêàõ Silufol UV-254 â ñèñ-

òåìå äèîêñàí-áåíçîë (1:2), ïðîÿâëåíèå ÓÔ-ñâåòîì.

Ñïåêòðû 1Í ßÌÐ ñíÿòû íà ïðèáîðå “Varian

Mercury-300” â ÄÌÑÎ-d
6

ñ ðàáî÷åé ÷àñòîòîé 300 ÌÃö

(âíóòðåííèé ñòàíäàðò — ÒÌÑ). Òåìïåðàòóðó ïëàâëå-

íèÿ îïðåäåëÿëè íà ìèêðîíàãðåâàòåëüíîì ñòîëèêå

“Boetius 72/2064”. Äàííûå ýëåìåíòíîãî àíàëèçà ñîîò-

âåòñòâóþò áðóòòî-ôîðìóëàì.

1-(4-Ïðîïîêñèôåíèëàöåòî)-4-ôåíèë(áåíçèë-, àë-

ëèë-)òèîñåìèêàðáàçèäû (I – III) ïîëó÷åíû ïî ìåòîäó

[1]. Ôèçèêî-õèìè÷åñêèå êîíñòàíòû I è III ñîîòâåòñòâó-

þò ëèòåðàòóðíûì äàííûì [1], à õàðàêòåðèñòèêè ñîåäè-

íåíèÿ II ïðèâåäåíû â òàáë. 1.

3-(4-Ïðîïîêñèáåíçèë)-4-ôåíèë(áåíçèë-, àëëèë-)-

(4Í)-1,2,4-òðèàçîë-5-òèîëû (IV – VI) ïîëó÷åíû ïî

ìåòîäó [5]. Êîíñòàíòû òðèàçîëîâ IV, VI ñîîòâåòñòâóþò

ëèòåðàòóðíûì äàííûì [1], à ñîåäèíåíèÿ V — ïðèâåäå-

íû â òàáë. 1, 2.

3-(4-Ïðîïîêñèáåíçèë)-4-ôåíèë(áåíçèë-, àëëèë-)-

5-ñóëüôàíèëçàìåùåííûå-(4Í)-1,2,4-òðèàçîëû (VII –

XVII). Ðàñòâîð 3 ììîëü òðèàçîëà IV – VI è 0,84 ã

(15 ììîëü) KOH â 15 ìë âîäû êèïÿòÿò 20 – 30 ìèí. Çà-

òåì ïðèáàâëÿþò 3 ììîëü ñîîòâåòñòâóþùåé ãàëîãåíî-

êèñëîòû è ïðîäîëæàþò êèïÿ÷åíèå åùå â òå÷åíèå

4 – 5 ÷. Ïî îõëàæäåíèè ïîäêèñëÿþò ëåäÿíîé óêñóñíîé

êèñëîòîé, âûïàâøèé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàþò, ïðî-

ìûâàþò âîäîé è ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàþò èç ýòàíîëà. Â

ñëó÷àÿõ àëêèëèðîâàíèÿ îñòàëüíûìè ãàëîãåíèäàìè ðå-

àêöèþ ïðîâîäÿò â 15 ìë ñïèðòà â ïðèñóòñòâèè 0,2 ã

(3,6 ììîëü) KOH. Êèïÿòÿò 2 – 3 ÷, çàòåì ïðè îõëàæäå-

íèè äîáàâëÿþò 30 ìë âîäû, âûïàâøèé îñàäîê ôèëüò-

ðóþò, ïðîìûâàþò âîäîé è ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàþò èç

ñïèðòà (òàáë. 1, 2).

3-(4-Ïðîïîêñèáåíçèë)-4-ôåíèë(áåíçèë-, àëëèë-)-

1-(2-öèàíýòèë)-(1Í)-1,2,4-òðèàçîë-5-(4Í)-òèîíû

(XVIII – XX). Ñ 1 ììîëü ñîîòâåòñòâóþùåãî òðèàçîëà

IV – VI êèïÿòÿò 2 ìë ñâåæåïåðåãíàííîãî àêðèëîíèòðè-

ëà â 4 ìë âîäû â ïðèñóòñòâèè 4 ìë òðèýòèëàìèíà â òå-

÷åíèå 6 ÷. Ðàñòâîð âûïàðèâàþò, ïðèáàâëÿþò 5 ìë

âîäû, îòôèëüòðîâûâàþò îáðàçîâàâøèåñÿ êðèñòàëëû,

ñóøàò è ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàþò èç 70 % ýòàíîëà

(òàáë. 1, 2).

3-(4-Ïðîïîêñèáåíçèë)-4-ôåíèë(áåíçèë-, àëëèë-)-

1-(4-ìîðôîëèíîìåòèë)-(1Í)-1,2,4-òðèàçîë-5-(4Í)-òè-

îíû (XXI – XXIII). Ê ðàñòâîðó 5 ììîëü ñîîòâåòñò-

âóþùåãî òðèàçîëà IV – VI â 8 – 10 ìë ìåòàíîëà ïðè-

áàâëÿþò 0,52 ã (6 ììîëü) ìîðôîëèíà, çàòåì ïî êàïëÿì

ïðè âñòðÿõèâàíèè ïðèëèâàþò 1 – 2 ìë ôîðìàëèíà. Ïî-

ñëå ñòîÿíèÿ â òå÷åíèå 5 – 6 ÷ âûïàâøèé îñàäîê îò-

ôèëüòðîâûâàþò, ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàþò èç ýòàíîëà

(òàáë. 1, 2).

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ áèîëîãè÷åñêàÿ ÷àñòü

Ïðîòèâîîïóõîëåâóþ àêòèâíîñòü ñîåäèíåíèé

VII – IX, XXI – XV è XVII èçó÷àëè íà ìîäåëè ïåðåâè-

âàåìîé îïóõîëè ìûøåé ñàðêîìå 180 ñîãëàñíî [7, 8].

Ñîåäèíåíèÿ èñïûòûâàëè â âèäå âçâåñè â 0,5 % ðàñòâî-
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Õàðàêòåðèñòèêè ñîåäèíåíèé II – XXIII

Ñîåäèíåíèå Âûõîä, % Ò
ïë.

, °C R
f

Áðóòòî-ôîðìóëà

II 80 164 – 165 0,39 C19H23 N3O2S

V 96 139 – 140 0,51 C19H21 N3OS

VII 53 113 – 114 0,56 C20H22 N4O2S

VIII 81 79 – 81 0,61 C22H25 N3O3S

IX 61 124 – 125 0,55 C24H29 N3O3S

X 91 > 260 0,49 C20H23 N3O2S

XI 97 80 – 81 0,50 C20H21 N3O3S

XII 51 156 – 157 0,57 C21H24 N4O2S

XIII 92 82 – 83 0,54 C21H25 N3O2S

XIV 87 115 – 116 0,48 C21H23 N3O3S

XV 100 146 – 148 0,52 C17H22 O2N4S

XVI 91
*

0,39 C17H23 O2N3S

XVII 100 89 – 91 0,42 C17H21 O3N3S

XVIII 79
*

0,70 C21H22 N4SO

XIX 74
*

0,65 C22H24 N4SO

XX 94 62 – 64 0,77 C18H22 N4SO

XXI 100 116 – 118 0,66 C23H28 N4SO2

XXII 100 79 – 81 0,70 C24H30N4SO2

XXIII 58
*

0,37 C20H28 N4SO2

* Ìàñëîîáðàçíîå.



ðå êàðáîêñèìåòèëöåëëþëîçû â äîçå 150 ìã/êã. Âåùåñò-

âà ââîäèëè æèâîòíûì ñïóñòÿ 96 ÷ ïîñëå ïåðåâèâêè

îïóõîëè âíóòðèáðþøèííî åæåäíåâíî â òå÷åíèå 6

äíåé. Êîíòðîëüíûå æèâîòíûå â òå æå ñðîêè ýêñïåðè-

ìåíòà ïîëó÷àëè ýêâèâàëåíòíûé îáúåì ðàñòâîðèòåëÿ.

×åðåç 24 ÷ ïîñëå ïîñëåäíåé èíúåêöèè æèâîòíûõ çàáè-

âàëè, îïðåäåëÿëè ïðîöåíò òîðìîæåíèÿ ðîñòà îïóõîëè

ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ ñîãëàñíî îáùåèçâåñòíîé

ôîðìóëå [8]. Â îïûòàõ èñïîëüçîâàëè 75 áåëûõ áåñïî-

ðîäíûõ ìûøåé îáîåãî ïîëà ñ èñõîäíîé ìàññîé

20 – 24 ã.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè

ñîãëàñíî ìåòîäó Ñòüþäåíòà — Ôèøåðà.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ñðåäè èññëåäîâàííûõ ïðîèçâîä-

íûõ 1,2,4-òðèàçîëà ëèøü 5-ñóëüôàíèëçàìåùåííûå

àíàëîãè VII, IX è XI, èìåþùèå êàðáîêñàìèäíûå è êàð-

áîêñèëüíûå ôðàãìåíòû â ñòðóêòóðå, ïðîÿâëÿþò ñëà-

áóþ ïðîòèâîîïóõîëåâóþ àêòèâíîñòü â îòíîøåíèè ñàð-

êîìû 180, óãíåòàÿ ðîñò îïóõîëè íà 36 – 46 %

(ð < 0,05). Îñòàëüíûå ñîåäèíåíèÿ íå îáëàäàþò äîñòî-

âåðíûì òåðàïåâòè÷åñêèì äåéñòâèåì. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ

òîðìîæåíèå ðîñòà ñàðêîìû 180 íå ïðåâûøàëî 28 %

(ð > 0,05).

Òàêèì îáðàçîì, ñèíòåçèðîâàííûå íîâûå ïðîèçâîä-

íûå 1,2,4-òðèàçîëà íå òîëüêî èíòåðåñíû äëÿ äàëüíåé-

øèõ õèìè÷åñêèõ ïðåâðàùåíèé, íî è ïåðñïåêòèâíû äëÿ

ïîèñêà ñðåäè íèõ ñîåäèíåíèé, îáëàäàþùèõ áîëåå âû-

ñîêîé ïðîòèâîîïóõîëåâîé àêòèâíîñòüþ.
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Ò à á ë è ö à 2

Ñïåêòðàëüíàÿ õàðàêòåðèñòèêà ñîåäèíåíèé V – XXIII

Ñîåäèíåíèå Ñïåêòð ßÌÐ
1
Í, �, ì.ä., ÊÑÑÂ (J) Ãö

V 1,04 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,74 (ñ, 2Í, CH2), 3,86 (ò, 2Í, J 6,4, ÎCH2), 5,08 (ñ, 2Í, NCH2),

6,71 – 6,76 (ì, 2Í) è 6,94 – 6,98 (ì, 2Í, C6H4), 7,15 – 7,20 (ì, 2Í) è 7,21 – 7,32 (ì, 3Í, C6H5), 13,57(óø ñ, 1Í, SH)

VII 1,02 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,69 – 1,82 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,80 (ñ, 2Í, CH2), 3,84 (ò, 2Í, J 6,4, ÎCH2), 3,86 (ñ, 2Í, SCH2),

6,63 – 6,67 (ì, 2Í) è 6,77 – 6,81 (ì, 2Í, C6H4), 6,95 è 7,49 (îáà óø ñ, ïî 1Í, NH2), 7,16 – 7,20 (ì, 2Í) è 7,44 – 7,52 (ì, 3Í, C6H5)

IX 0,90 (ò, 3Í, J 6,9, CH2CH3), 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,26 – 1,38 (ì, 4Í, CH2), 1,70 – 1,91 (ì, 4Í, CH2), 3,84 (ò, 2Í, J 6,5,

ÎCH2), 3,86 (ñ, 2Í, CH2), 4,03 (ò, 1Í, J 7,0, SCH), 6,62 – 6,67 (ì, 2Í) è 6,75 – 6,81 (ì, 2Í, C6H4), 7,10 – 7,15 (ì, 2Í) è 7,43 – 7,52

(ì, 3Í, C6H5), 12,52 (ø, 1Í, ÑÎÎÍ)

XI 1,02 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,69 – 1,82 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,84 (ò, 2Í, J 6,5, ÎCH2), 3,86 (ñ, 2Í, CH2), 3,87 (ñ, 2Í, CH2), 5,72 (ø,

1Í, ÑÎÎÍ), 6,62 – 6,67 (ì, 2Í) è 6,76 – 6,81(ì, 2Í, C6H4), 7,15 – 7,19 (ì, 2Í) è 7,43 – 7,52 (ì, 3Í, C6H5)

XII 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2 CH3), 1,70 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,78 (ñ, 2Í, SÑH2), 3,85 (ò, 2Í, J 6,4, ÎCH2), 3,94 (ñ, 2Í, CH2), 5,02 (ñ,

2Í, NÑH2), 6,69 – 6,74 (ì, 2Í, àðîì. Í, C6H4), 6,91 – 7,02 (ì, 5Í, àðîì. Í è NH2), 7,21 – 7,29 (ì, 3Í, C6H5), 7,54 (óø ñ, 1Í, NH2)

XIII 1,04 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,19 (ò, 2Í, J 6,4, SÑH2), 3,64 – 3,71 (ì, 2Í, CH2ÎÍ), 3,85 (ò, 2Í, J 6,5,

ÎCH2), 4,74 (ò, 1Í, J 5,7, ÎÍ), 3,92(ñ, 2Í, CH2), 4,97 (ñ, 2Í, NCH2), 6,69 – 6,74 (ì, 2Í) è 6,97 – 7,02 (ì, 2Í, C6H4), 6,89 – 6,94

(ì, 2Í) è 7,22 – 7,29 (ì, 3Í, C6H5)

XIV 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,82 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,85 (ò, 2Í, J 6,4, ÎCH2), 3,88 (ñ, 2Í, SCH2), 3,93 (ñ, 2Í, CH2), 5,02 (ñ,

2Í, NCH2), 6,69 – 6,74 (ì, 2Í) è 6,97 – 7,02 (ì, 2Í, C6H4), 6,92 – 6,96 (ì, 2Í) è 7,22 – 7,29 (ì, 3Í, C6H5)

XV 1,04 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,77 (ñ, 2Í, CH2), 3,87 (ò, 2Í, J 6,6, ÎCH2), 4,02 (ñ, 2Í, SCH2), 4,43 (äò,

2Í, J1 5,2, J2 1,6, NCH2), 4,90 (äê, 1Í, J1 17,1, J2 1,6, =CH2), 5,12 (äê, 1Í, J1 10,3, J2 1,6, =CH2), 5,63 (ääò, 1Í, J1 17,1, J2 10,3, J3

5,2, =CH), 6,75 – 6,81 (ì, 2Í) è 7,04 – 7,11 (ì, 2Í, C6H4), 6,90 (ø, 1Í) è 7,51 (ø, 1Í, NH2)

XVI 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,19 (ò, 2Í, J 6,4, SCH2), 3,67 (ò, 2Í, J 6,4, CH2ÎÍ), 3,87 (ò, 2Í, J 6,5,

ÎCH2), 4,01 (ñ, 2Í, CH2), 4,38 (äò, 2Í, J1 5,2, J2 1,6, NCH2), 4,65 (ø, 1Í, ÎÍ), 4,87 (äê, 1Í, J1 17,1, J2 1,6, =CH2), 5,11 (äê, 1Í, J1

10,3, J2 1,6, =CH2), 5,62 (ääò, 1Í, J1 17,1, J2 10,3, J3 5,2, =CH), 6,75 – 6,80 (ì, 2Í) è 7,05 – 7,10 (ì, 2Í, C6H4)

XVII 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,87 (ò, 2Í, J 6,5, ÎCH2), 3,87 (ñ, 2Í, CH2), 4,02 (ñ, 2Í, SCH2), 4,43 (äò,

2Í, J1 5,1, J2 1,6, NCH2), 4,90 (äê, 1Í, J1 17,0, J2 1,6, =CH2), 5,12 (äê, 1Í, J1 10,3, J2 1,6, =CH2), 5,63 (ääò, 1Í, J1 17,0, J2 10,3, J3

5,1, =CH), 6,75 – 6,80 (ì, 2Í) è 7,05 – 7,10 (ì, 2Í, C6H4), 12,6 (ø, 1Í, CÎÎH)

XVIII 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,82 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,07 (ò, 2Í, J 6,5, CH2CN), 3,81 (ñ, 2Í, CH2), 3,85 (ò, 2Í, J 6,5, NCH2),

4,45 (ò, 2Í, J 6,6, ÎCH2), 6,63 – 6,68 (ì, 2Í) è 6,76 – 6,82 (ì, 2Í, C6H4), 7,13 – 7,19 (ì, 2Í) è 7,44 – 7,51 (ì, 3Í, C6H5)

XIX 1,05 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,72 – 1,84 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,06 (ò, 2Í, J 6,6, CH2CN), 3,82 (ñ, 2Í, CH2), 3,87 (ò, 2Í, J 6,5, ÎCH2),

4,46 (ò, 2Í, J 6,6, NCH2), 5,14 (ñ, 2Í, NCH2), 6,72 – 6,77 (ì, 2Í) è 6,97 – 7,02 (ì, 2Í, C6H4), 7,15 – 7,20 (ì, 2Í) è 7,22 – 7,32 (ì,

3Í, C6H5)

XX 1,04 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,72 – 1,84 (ì, 2Í, CH2CH3), 3,02 (ò, 2Í, J 6,6, ÑH2ÑN), 3,89 (ò, 2Í, J 6,5, ÎCH2), 3,99 (ñ, 2Í, CH2),

4,40 (ò, 2Í, J 6,6, NÑH2), 4,52 (äò, 2Í, J1 5,5, J2 1,5, NÑH2), 5,06 (äê, 1Í, J1 17,1, J2 1,5, =CH2), 5,16 (äê, 1Í, J1 10,3, J2 1,5, =CH2),

5,73 (ääò, 1Í, J1 17,1, J2 10,3, J3 5,5, =CH), 6,78 – 6,83(ì, 2Í) è 7,09 – 7,14 (ì, 2Í, C6H4)

XXI 1,03 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,71 – 1,83 (ì, 2Í, CH2CH3), 2,77 – 2,82 (ì, 4Í, N(CH2)2), 3,60 – 3,65 (ì, 4Í, Î(CH2)2), 3,78 (ñ, 2Í,

CH2), 3,85 (ò, 2Í, J 6,5, ÎCH2), 5,06 (ñ, 2Í, NCH2N), 6,64 – 6,69 (ì, 2Í) è 6,74 – 6,79 (ì, 2Í, C6H4), 7,11 – 7,16 (ì, 2Í) è

7,43 – 7,49 (ì, 3Í, C6H5)

XXII 1,04 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,72 – 1,84 (ì, 2Í, CH2CH3), 2,73 – 2,77 (ì, 4Í, N(CH2)2), 3,58 – 3,63 (ì, 4Í, Î(CH2)2), 3,79 (ñ, 2Í,

CH2), 3,87 (ò, 2Í, J 6,5, ÎCH2), 5,07 (ñ, 2Í, NCH2N), 5,13 (ñ, 2Í, NCH2), 6,73 – 6,79 (ì, 2Í) è 6,95 – 7,00 (ì, 2Í, C6H4),

7,14 – 7,19 (ì, 2Í) è 7,22 – 7,33 (ì, 3Í, C6H5)

XXIII 1,04 (ò, 3Í, J 7,4, CH2CH3), 1,72 – 1,84 (ì, 2Í, CH2CH3), 2,69 – 2,74 (ì, 4Í, N(CH2)2), 3,56 – 3,61 (ì, 4Í, Î(CH2)2), 3,89 (ò, 2Í, J

6,5, ÎCH2), 3,97 (ñ, 2Í, CH2), 4,52 (ä, 2Í, J1 5,5, J2 1,5, NCH2), 5,00 (ñ, 2Í, NCH2N), 5,04 (äê, 1Í, J1 17,2, J2 1,5, =CH2), 5,15 (äê,

1Í, J1 10,3, J2 1,5, =CH2), 5,74 (ääò, 1Í, J1 17,2, J2 10,3, J3 5,5, CHCH2), 6,78 – 6,85 (ì, 2Í) è 7,07 – 7,14 (ì, 2Í, C6H4)
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NEW 3-(4-PROPOXYBENZYL)-5-SULFANYL-SUBSTITUTED (4H)-1,2,4-TRIAZOLES

AND THEIR ANTITUMOR ACTIVITY
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In search for new biologically active compounds, a series of 3,4-substituted 1,2,4-triazole-5-thiols have been synthesized using reactions

of S-alkylation, cyanoethylation, and aminomethylation. Antitumor activity of some 1,2,4-triazole derivatives has been estimated.

Keywords: thiosemicarbazide; aminomethylation; cyclization; S-alkylation; cyanoethylation; sarcoma 180.
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