Синтез и исследование биологической активности сульфонамидных производных 2-оксиндола
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Глаукома – комплексное нейродегенеративное заболевание, являющееся основной причиной приобретенной слепоты. В предыдущих работах [1] наша научная группа показала высокий потенциал соединений на основе оксиндольного скаффолда в сфере создания антиглаукомных препаратов нового поколения. Нами получена серия соединений, сочетающих антиоксидантные нейропротекторные свойства со способностью снижать внутриглазное давление (ВГД) на значения вплоть до 5,6 мм. рт. ст. Для дальнейшего повышения эффективности соединения-лидера нами была предложена стратегия мультитаргетности. В данной работе в качестве основных структурных модификаций нами были выбраны фармакофорные группы, отвечающие за связывание как с ферментом хинонредуктазой 2 (мелатониновым рецептором МТ3 подтипа), так и с карбоангидразами 2 и 4 и предложена эффективная стратегия синтеза целевых соединений. Введение сульфонамидной группы в структуру 2-оксиндола, являющегося лигандом МТ3-рецептора [2], не только повышает аффинность полученного соединения к карбоангидразе, но и увеличивает его растворимость в воде. 
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