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Сучасні тенденції в галузі пошуку лікарських засобів визначаються здатністю хіміків-синтетиків створювати бібліотеки сполук з чітко визначеними фізико-хімічними параметрами, такими як помірна молекулярна маса, невисока ліпофільність, високий вміст sp3-гібридних атомів карбону та обмежена конформаційна рухливість. Для синтезу таких бібліотек необхідними є будівельні блоки, що залишають багато можливостей для дизайну сполук в рамках цих параметрів. Структури, що відповідають переліченим вище вимогам, можна отримати, зокрема, комбінацією фрагментів насичених та гідрофільних ароматичних гетероциклів. З цієї точки зору в якості ароматичної компоненти привабливим є 1,3,4-оксадіазол, що є потенційним біоізостером для амідного та естерного угрупувань. Серед препаратів, що містять фрагмент цього гетероциклу, можна згадати ралтегравір, що використовується для лікування ВІЛ, а також зіботентан, що дійшов до пізніх стадій клінічних випробувань щодо лікування раку. Похідні 1,3,4-оксадіазолу з фрагментами піролідину та піперидину проявляють широкий спектр біологічної активності: серед них є інгібітори DPP-4, потенційні анти-туберкульозні агенти, агоністи рецептору GABAA, інгібітори гістондеацетилази, антагоністи рецепторів CCR5 та VIa.

Незважаючи на підвищений інтерес до піролідиніл- та піперидиніл-1,3,4-оксадіазолів, на сьогодні не існує загального та зручного методу синтезу цих сполук у багатограмових кількостях, що в першу чергу був би орієнтований на одержання сполук з аліфатичними замісниками. У даній роботі ми повідомляємо про розробку такого метода і демонструємо його синтетичний потенціал одержанням ряду похідних 1 – 5. Будову усіх сполук доведено стандартним набором спектральних методів, включаючи 1Н, 13С спектроскопію та мас-спектрометрію.
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