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Реакції купрум-каталітичного 1,3-диполярного циклоприєднання органічних азидів до термінальних ацетиленів (CuAAC) активно використовують в органічному синтезі протягом останніх десятиліть як ефективний синтетичний підхід до похідних 1H-1,2,3-триазолу для скринінгу біологічної активності та створення функціональних матеріалів. CuAAC займає лідерські позиції серед методів, що застосовуються в фрагмент-орієнтованому дизайні лікарських засобів, та забезпечує введення у біологічно активні молекули фрагментів, що покращують їх фармакологічний профіль. Зважаючи на це, нами відібрано низку нових алкінів, що є перспективними для побудови лікоподібних молекул. 

Як нові реагенти в CuAAC реакціях, нашу увагу привернули сульфони, оскільки на сьогодні більше 150 SVI-вмісних препаратів, затверджених FDA, доступні на ринку. Так, реакцією органічних азидів 1 з 3-(метилсульфоніл)проп-1-ином 2 нами синтезовано низку нових 4-(метилсульфонілметил)-1H-1,2,3-триазолів 6 з високими виходами. Структурно близькі до сполук 6 1,2,3-триазоли можна отримати введенням в цільову молекулу фосфонатної групи. Нещодавно нами досліджено CuAAC реакції етил-проп-2-інілметилфосфонату 3 з азидами 1, що призводять до утворення етил-((1H-1,2,3-триазол-4-іл)метил)метилфосфонатів 7 [1]. Слід зауважити, що у випадку ароматичних азидів, що містить карбоксильну групу в орто-положенні до азидо-групи, реакція проходить іншим шляхом з утворенням акриламідів а не "класичних" продуктів циклоприєднання [1]. З метою введення у 1,2,3-триазол фрагментів близьких до природніх сполук нами досліджено пропаргільовані саліцилові альдегіди 4, що дозволило отримати 1,2,3-триазоли 8, з вільною альдегідною групою для подальших модифікацій. Для введення в молекулу 1,2,3-триазолу бензокумаринового фрагменту ми використали алкін 5, що легко отримати пропаргілюванням синтетично доступного 2-гідрокси-6H-бензо[c]хромен-6-ону [4]. В результаті отримано 2-((1H-1,2,3-триазол-4-іл)метокси)-6H-бензо[c]хромено-6-они 9, та досліджено їх протипухлинну активність.
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Загалом, нами отримано низку нових 1H-1,2,3-триазолів придатних для скринінгу біологічної активності та функційними угрупуваннями для можливої швидкої модифікацій.
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