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Мета роботи – здійснити аналіз літературних даних щодо методів синтезу 
гетероциклічних систем на основі [1,2,4]тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолу як пер-
спективних об’єктів для сучасної біоорганічної та медичної хімії.
Матеріали і методи. Інформаційний пошук, системний та контент–аналіз, 
узагальнення результатів.
Результати й обговорення. Проведено огляд актуальних літературних дже-
рел, у результаті якого проаналізовано дані щодо синтетичних підходів до отри-
мання та спектр фармакологічної активності гетероциклічних систем на основі 
[1,2,4]тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів. Встановлено, що зазначений каркас як 
основний структурний компонент входить до складу сполук з антимікробною, 
протитуберкульозною, протизапальною, анальгетичною, протипухлинною 
та противірусною дією. Таким чином, зазначений біциклічний скафолд мож-
на по праву вважати важливим гетероциклічним фрагментом, перспективним 
у плані структурної матриці для конструювання нових лікоподібних молекул.
Висновки. Здійснено аналіз синтетичних можливостей та окремих напрямів 
хімічної модифікації похідних тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів, за результата-
ми якого підтверджено їхній різносторонній синтетичний та фармакологічний 
потенціал, що свідчить про перспективу практичного застосування в медицині 
і фармації.
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Вступ. 1,2,4-Тріазоли та 1,3,4-тіадіазоли ста-
новлять важливий клас гетероциклічних сполук, 
які мають широкий спектр біологічної активності. 
Зокрема, тріазоли привернули значну увагу за 
останні десятиліття в галузі медичної хімії завдяки 
своїм різноманітним біологічним властивостям, 
таким як протипухлинна [1–3], антибактеріальна [4; 
5], протигрибкова [6; 7], протитуберкульозна [8; 9], 
противірусна [10; 11], антитрипаносомна [12; 13], 
протизапальна [14], антиоксидантна [15] та протису-
домна [16] дії. Крім того, аміногрупа та меркаптогрупа 

1,2,4-тріазолів слугують легко доступними нуклео-
фільними центрами для синтезу N-зв’язаних гетеро-
циклів.

Зокрема, ядро 1,2,4-тріазолу входить до складу 
широкого спектру перспективних з терапевтич-
ної точки зору потенційних кандидатів у лікарські 
засоби, зокрема до селективних антагоністів кана-
біноїдних рецепторів CB1 [17], інгібіторів катепсину 
B та катепсину H ссавців [18], інгібіторів рецепторів 
епідермального фактора росту (EGFR) [19], анта-
гоністів рецепторів ангіотензину II першого типу 
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[20], інгібіторів метіонін-амінопептидази II типу 
[21]. Крім того, відомо чимало лікарських засобів, 
що містять фрагмент 1,2,4-тріазолу, зокрема риза-
тріптан, трапідил, тразодон, анастрозол, рибаві-
рин і лореклезол [22].

З іншого боку, було досліджено різноманітні класи 
1,3,4-тіадіазолвмісних сполук, багато з яких вияви-
лися важливими компонентами структур з широ-
ким спектром фармакологічної активності. Заміщені 
1,3,4-тіадіазоли відомі завдяки їх широкому спектру 
біологічної дії, включаючи протипухлинну [23], про-
тизапальну [24], противірусну [25], антибактеріальну 
[26], протигрибкову [27], протитуберкульозну [28], 
протитрипаносомну [29], антиоксидантну [30], анти-
діабетичну [31] та протисудомну активність [32]. 
Крім того, за останні кілька років з’явилася значна 
кількість оглядових робіт, присвячених хімічним осо-
бливостям, основним підходам до синтезу, моди-
фікації та фармакологічному потенціалу похідних 
1,3,4-тіадіазолу [33–35]. Тому поєднання двох фар-
макологічно привабливих гетероциклів в одній кон-
денсованій системі можна вважати привабливим як 
з хімічної, так і з фармакологічної точки зору.

У сучасній медичній хімії особливу увагу при-
вертають нові конденсовані гетероциклічні системи, 
які поєднують у собі два або більше фармакофорні 
фрагменти. Такий підхід дає можливість отримати 
сполуки з розширеним спектром біологічної актив-
ності або підвищеною селективністю взаємодії з біо-
мішенями. Зокрема, комбінація тріазольного та тіа-
діазольного циклів у межах однієї молекули створює 
перспективні умови для пошуку нових біологічно 
активних речовин, здатних проявляти синергічний 
ефект.

Метою роботи було узагальнення літературних 
даних щодо основних синтетичних підходів до одер-
жання та деякі напрями хімічної модифікації сполук 
на основі конденсованої тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіа-
зольної системи.

Матеріали і методи. Об’єктами дослідження 
слугували інформаційні наукові джерела щодо мето-
дів синтезу функціонально заміщених тріазоло[3,4-b]
[1,3,4]тіадіазолів. У роботі використовували інфор-
маційний пошук, системний та контент–аналіз, уза-
гальнення результатів.

Результати й обговорення. Відомо, що аміно- та 
меркаптозаміщені тріазоли є зручними стартовими 
сполуками для побудови конденсованих систем 
завдяки їхній високій реакційній здатності та мож-
ливості утворювати стабільні гетероциклічні струк-
тури. Використання ароматичних кислот як реагентів 
відкриває шлях до варіативного введення ариль-
них замісників, що дозволяє спрямовано змінювати 
електронні та стеричні характеристики отриманих 
продуктів.

Так, шляхом конденсації 2,6-біс-(4-аміно-5-
меркапто-1,2,4-тріазол-2-іл)піридину 1 з різноманіт-
ними ароматичними кислотами у середовищі оксох-
лориду фосфору (Схема 1) здійснено синтез ряду 
2,6-біс-(6-арил-1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазол-
3-іл)піридинів 2 [36]:

У результаті гідролізу 3-хлорбензо[b]тіофен-2-
карбонілхлориду під дією метанольного розчину 
калію гідроксиду утворюється відповідна карбонова 
кислота 3. Подальша взаємодія сполуки 3 з різно-
манітними 3-заміщеними 4-аміно-1,2,4-тріазолами 
(Схема 2) призводить до утворення бензо[b]тіофен-
заміщених тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 4 [37]:

Конденсація 5-метилпіримідин-2-карбонової 
кислоти з 4-аміно-4Н-1,2,4-тріазол-3,5-дитіолом 
у середовищі оксохлориду фосфору призводить до 
утворення 5-піримідин-заміщеного тріазоло[3,4-b]
[1,3,4]тіадіазол-3-тіолу 5 (Схема 3). Подальша вза-
ємодія сполуки 5 з різними бромоацетофенонами 
у середовищі етанолу дає відповідні S-алкільовані 
похідні 6 [38]:

Cинтез 4-аміно-5-(піридин-4-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-
3-тіолу 7 здійснено на основі ізоніазиду в результаті 
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Схема 1. Конденсація 2,6-біс(4-аміно-5-меркапто-1,2,4-тріазол-2-іл)піридину з ароматичними кислотами 

в присутності оксохлориду фосфору
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двостадійних перетворень (Схема 4). Подальша 
модифікація сполуки 7 здійснювалася шляхом одно-
стадійної взаємодії з різними ароматичними карбоно-
вими кислотами в присутності оксохлориду фосфору 

з утворенням 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 8 
та 9, що містять піридиновий фрагмент [39]:

У результаті конденсації 4-аміно-5-(піридин-4-
іл)-1,2,4-тріазол-3-тіолу 7 з різними ароматичними 

Схема 2. Взаємодія 3-заміщених 4-аміно-1,2,4-тріазолів з 3-хлор-бензо[b]тіофен-2-карбоновою кислотою
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Схема 3. Конденсація 4-аміно-4Н-1,2,4-тріазол-3,5-дитіолу з 5-метил-піримідин-2-карбоновою кислотою 

у середовищі оксохлориду фосфору
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Схема 4. Взаємодія 4-аміно-5-(піридин-4-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-тіолу  

з різними ароматичними карбоновими кислотами
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карбоновими кислотами у середовищі оксихлориду 
фосфору були одержані відповідні 6-арил-1,2,4-
тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазоли 10 (Схема 5). Синтез 
6-метилтріазолотіадіазолу 11 було здійснено шля-
хом нагрівання сполуки 7 з оцтовим ангідридом. 
Крім того, реакція сполуки 7 з різними арилізотіоці-
анатами в піридині протягом 2–3 годин до повного 
виділення сірководню (визначалось за допомогою 
папірця, змоченого ацетатом свинцю) призводила до 
утворення 6-ариламіноаналогів 12 [40]:

6-(Арил-1-етил)-заміщені 1,2,4-тріазоло[3,4-b]
[1,3,4]тіадіазоли 14 були одержані в результаті 
реакції відповідних 4-аміно-1,2,4-тріазол-2-тіолів 13 
з бензоїлхлоридом або його пара-заміщеними похід-
ними у середовищі фосфору оксихлориду (Схема 6). 
Водночас взаємодія сполуки 13 з дисульфідом кар-
бону в етанольному розчині KOH під час кип’ятіння 

під зворотнім холодильником дозволила отримати 
цільові 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазол-6-тіоли 
15 з виходами від 75% до 80% [41]:

Відповідні 3-заміщені 4-аміно-5-меркапто-(4H)-
1,2,4-тріазоли 16 були отримані на основі гідразидів 
2-(4-ізобутилфеніл)пропаноатної та (дифеніл-4-іл)
оксиацетатної кислот шляхом двостадійних перетво-
рень згідно зі Схемою 7. Подальша взаємодія сполук 
16 з різними ароматичними карбоновими кислотами 
в киплячому оксихлориді форфору або з арил/алкіл 
ізотіоціанатами у середовищі ДМФА призводила до 
утворення 6-арил- або 6-арил(алкіл)аміно-заміще-
них 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 17 та 18, 
відповідно [42]:

Синтез нових 6-арил(арил-2-фурил)заміщених 
1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів з метилтіобен-
зильним фрагментом 20 та 21 (Схема 8) здійснено 
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Схема 6. Взаємодія 4-аміно-5-меркапто-1,2,4-тріазолів з бензоїлхлоридом або дисульфідом карбону 

в етанольному розчині KOH
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шляхом конденсації 4-аміно-3-(4-метилтіобензил)-
4H-1,2,4-тріазол-5-тіолу 19 із заміщеними арома-
тичними або 5-арилфуранкарбоновими кислотами 
в умовах кип’ятіння з оксихлоридом фосфору [43]:

Ряд 3,6-дизаміщених тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіа-
золів 23 та 24 (Схема 9) отримано в результаті реакції 
вихідного 5-заміщеного 4-аміно-1,2,4-тріазол-3-тіолу 
22 з 4-амінобензойною кислотою або (2-імінотіазол-
4-он-5-іл)ацетатою кислотами шляхом нагрівання 
в поліфосфорній кислоті [44]:

Отриману внаслідок послідовних реакцій естери-
фікації, гідразинолізу, утворення дитіокарбазинату 
та циклізації 4-аміно-3-(3,4,5-триметоксифеніл)-1H-
1,2,4-тріазол-5(4H)-тіон 25 трансформовано у від-
повідні основи Шиффа 26 шляхом конденсації із 
заміщеними бензальдегідами (Схема 10). Подальша 
взаємодія сполук 26 з фенілбромідом або етило-
вим естером 2-бромацетатної кислоти в умовах 
кип’ятіння у середовищі ацетону призводить до 
утворення цільових 5,6-дигідро-1,2,4-тріазоло[3,4-b]

[1,3,4]тіадіазолів, що містять 3,4,5-триметоксіфе-
нільний фрагмент 27 [45]:

У взаємодії 4-аміно-4H-1,2,4-тріазол-5-тіолів 
25 дисульфідом карбону у середовищі піридину 
у разі нагрівання отримано відповідні похідні 
1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазол-6-тіолу 28 
(Схема 11). Подальше алкілування сполуки 28 алкіл-
галогенідами в присутності лугу супроводжується 
утворенням S-алкільних похідних 29, які легко реа-
гують з гідразингідратом з утворенням 6-гідразино-
3-заміщених 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 
30 [44]:

Циклоконденсація 3-заміщеного 4-аміно-4H-1,2,4-
тріазол-5-тіолу 31 з ароматичними карбоновими кис-
лотами або щавлевою кислотою в присутності фос-
форилхлориду (Схема 12) приводить до утворення 
відповідних 3-((2,4-дихлорфенокси)метил)заміще-
них 6-арил-1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 
32 та біс-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолу 33. Нато-
мість взаємодією сполуки 31 з етилхлорформіатом 
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у присутності метоксиду натрію було отримано циклі-
зований продукт – 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]
тіадіазол-6(5H)-он 34 з хорошим виходом. Реакція 
сполуки 31 з етилціаноацетатом у поліфосфорній 
кислоті дала 2-карбетиксиметилпохідне 35, тоді як 

подальше нітрозування сполуки 35 нітритом натрію 
в присутності ацетатної кислоти призвело до утво-
рення гідроксііміно похідного 36 [46]:

Серію селенофено[2,3-d]піримідинів 38, що  
вміщують 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазольний 

Схема 9. Взаємодія 5-заміщеного 4-аміно-1,2,4-тріазол-3-тіолу з 4-амінобензойною кислотою 
або (2-імінотіазол-4-он-5-іл)ацетатою кислотами
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 Схема 11. Реакція 4-аміно-4H-1,2,4-тріазол-5-тіолу з дисульфідом карбону у піридині у разі кип’ятіння 
з подальшим алкілуванням алкілгалогенідами
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фрагмент 38, синтезовано шляхом реакції попередньо 
отриманих відповідно до Схеми 13 селенофено[2,3-d]
піримідин-2-карбонових кислот 37 з відповідними 
4-аміно-5-арил-1,2,4-тріазол-3-тіолами в присутності 
оксохлориду фосфору у нагріванні [47]:

Кип’ятінням етилового естеру 2,10-діоксо-2Н-
хромено[2,3-b]піридин-3-карбонової кислоти з тіокар-
богідразидом у ДМФА отримано відповідний 4-аміно-
4,5-дигідро-1H-1,2,4-тріазол-5-тіон 39 (Схема 14). 
Взаємодія сполуки 39 з хлорацетилхлоридом або 

Схема 12. Циклоконденсація 3-заміщеного 4-аміно-4H-1,2,4-тріазол-5-тіолу з ароматичними 
карбоновими кислотами або щавлевою кислотою
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 Схема 13. Взаємодія 4-аміно-5-арил-1,2,4-тріазол-3-тіолів  
із селенофено[2,3-d]піримідин-2-карбонових кислотами
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бензоїлхлоридом у піридині у разі кип’ятіння призводить 
до утворення нових похідних 6-хлорометил-/феніл-
тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 40 та 41 з хромено[2,3-b]
піридиновим фрагментом у молекулах [48]:

У результаті каскаду перетворень починаючи 
з 4-метокси-3-фторацетофенону отримано піразол-
3-карбогідразид 42, який у наступній взаємодії з дис-
ульфідом карбону в етанольному розчині гідроксиду 
калію у разі кип’ятіння протягом 6 годин утворював 
5-піразолзаміщений 4-аміно-4H-1,2,4-тріазол-3-тіол 
43 (Схема 15). Подальша циклоконденсація сполуки 
43 із заміщеними бензоатними або піридиновими 
кислотами у середовищі POCl3 призводила до утво-
рення нових 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 44 
з піразольним фрагментом [49]:

Взаємодією гідразиду 4-оксо-4H-хіназолін-3-
оцтової кислоти 45, отриманого в результаті муль-
тистадійних перетворень (Схема 16), з дисульфі-
дом карбону у середовищі етанольного розчину 
КОН отримано калійну сіль дитіокарбазинату 46, 
яка в результаті реакції з гідразином гідратом утво-
рювала відповідний 4-аміно-1,2,4-тріазол-3-тіол 47. 
Подальша конденсація сполуки 47 із заміщеними 
бензоатними кислотами у разі кип’ятіння у серед-
овищі оксохлориду фосфору призводить до утво-
рення цільових похідних 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]
тіадіазолу 48, що містять фрагмент хіназолін-4(3H)-
ону з виходами від 56,9% до 81,8% [50]:

Шляхом конденсації 4-аміно-5-(бензотіазол-6-іл)-
4H-1,2,4-тріазол-3-тіолу 49 з 4-ацетилбензоатною 
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кислотою в присутності фосфору оксохлориду та 
сульфолану у разі нагрівання до 85oC протягом 18 
год отримано бензотіазол-заміщений 6-ацетил-
1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазол 50 (Схема 27). 
Подальша взаємодія сполуки 50 з різними арома-
тичними альдегідами згідно з процедурою Кляйзена-
Шмідта в присутності каталітичної кількості основи 
піперидину в етанолі у разі кип’ятіння призводить 
до утворення серії нових 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]
тіадіазол-зв’язаних халконів 51 [51]:

У результаті реакції N-(2,2,2-трихлоро-1-
ізоціанатоетил)-карбоксамідів з 4-аміно-4H-1,2,4-
тріазол-3-тіолу синтезовано N-амідоалкільовані тіо-
сечовини 52 (Схема 18). Цільові N-амідоалкільовані 
похідні 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазол-6-аміну 
54 були отримані шляхом дегідросульфуризації 

тіосечовини 52 в ацетатній кислоті під дією 20% над-
лишку HgO протягом 1–1,5 години через проміжну 
стадію утворення карбдііміду 53, який не виділяли 
з реакційного середовища [52]:

Взаємодією калійної солі дитіокарбазинату 
1H-індазол-3-карбонової кислоти 55, отриманої шля-
хом багатостадійного синтезу із етилового естеру 
1H-індазол-3-карбонової кислоти (Схема 19) з гідра-
зин гідратом синтезовано відповідні 4-аміно-5-(1H-
індазол-3-іл)-4H-1,2,4-тріазол-3-тіоли 56. Своєю 
чергою серію 1H-індазолзаміщених 3-арил-1,2,4-
тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів 57 отримано шляхом 
конденсації сполук 56 із заміщеними арилкарбоно-
вими кислотами у киплячому POCl3 [53]:

3,6-дизаміщені тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіа-
золи 59 з піридиновим фрагментом у молекулах 

Схема 16. Конденсація хіназолін-4(3H)-он-заміщеного 4-аміно-1,2,4-тріазол-3-тіолу  
із заміщеними бензойними кислотами
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синтезовані шляхом окиснювальної циклізації 
N-арилідензаміщених гідразонів 58 (Схема 20), яка 
проходить за кімнатної температури під дією хлора-
міну T [54]:

Одноетапна циклоконденсація 5-(5-(бензофуран-
2-іл)-1-феніл-1H-піразол-3-іл)-4-аміно-4H-1,2,4-
тріазол-3-тіолу 60 із заміщеними арилізотіоціанатами 
у середовищі ДМФА за присутності K2CO3 (Схема 21) 
дозволила одержати серію похідних 6-ариламіно-
1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолу 61, що містять 
фрагменти бензофурану та піразолу [55]:

Ефективний та швидкий метод синтез нових 
функціоналізованих похідних 6-феніл-3-(1H-піразол-
1-іл)-1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолу 62 (Схема 
22) здійснено шляхом одноетапної послідовної три-
компонентної реакції між 4-аміно-5-гідразино-4H-
1,2,4-тріазол-3-тіолом (Purpald), ацетилацетоном 
або дибензоїлметаном та заміщеними бензоатними 
кислотами [56]:

Циклізація 1,2,3-тріазол-заміщеного 4-аміно-
1,2,4-тріазол-3-тіолу 63 з арилізотіоціанатами, 
2,2-дибромо-5,5-диметилциклогексан-1,3-діоном 
або етилхлорформіатом у середовищі ДМФА без 

каталізатора або за присутності м’якого каталізатора 
(метоксиду натрію або триетиламіну) під дією мікро-
хвильового опромінення (Схема 23) дозволила отри-
мати 1,2,3-тріазол-заміщені похідні тріазоло[3,4-b]
[1,3,4]тіадіазолу 64-66 [57]:

Взаємодією попередньо отриманих 5-метил-4-
ариламінотієно[2,3-d]піримідин-6-карбонових кислот 
67 (Схема 24) з різними 5-арил-4-аміно-4H-1,2,4-
тріазол-3-тіолами в киплячому оксохлориді фосфору 
синтезовано серію 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіа-
золвмісних тієнопіримідинів 68 [58]:

Синтез нових індоло[3,2-c]ізоіндолінів, що міс-
тять 1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазольні фраг-
менти 70 (Схема 25) здійснено шляхом конден-
сації індоло[3,2-c]ізоіндолін-5(11H)-он-заміщених 
4,5-дигідро-4-аміно-1H-1,2,4-тріазол-5-тіолів 69 
з похідними ароматичних кислот у присутності оксох-
лориду фосфору у разі нагрівання протягом 3–5 
годин [59]:

Реакція гідразиду 4-(1H-бензо[d]імідазол-2-
іл)-4-оксобутаноатної кислоти 71 з дисульфідом 
карбону та калію гідроксиду у середовищі ета-
нол-вода (1:1) призводила до утворення бензо[d]

Схема 18. Дегідросульфуризація N-амідоалкільованої тіосечовини в льодяній ацетатній кислоті  
з 20% надлишком оксиду ртуті (HgO)
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 Схема 19. Конденсація 4-аміно-5-(1H-індазол-3-іл)-4H-1,2,4-тріазол-3-тіолу  
із заміщеними арилкарбоновими кислотами
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 Схема 20. Окиснювальна циклізація 1,3,4-тіадіазолвмісних N-ариліденгідразонів під дією хлораміну T
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 Схема 21. Циклоконденсація 5-(5-(бензофуран-2-іл)-1-феніл-1H-піразол-3-іл)-4-аміно-4H-1,2,4-тріазол-3-
тіолу із заміщеними арилізотіоціанатами

Схема 22. Взаємодія 4-аміно-5-гідразино-4H-1,2,4-тріазол-3-тіолу з ацетилацетоном  
або дибензоїлметаном та ароматичними кислотами
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імідазол-заміщеного 1,3,4-оксадіазол-2-тіолу 
72 (Схема 26). Подальша взаємодія сполуки 72 
з гідразингідратом у киплячому етанолі утворювала 
4-аміно-4H-1,2,4-тріазол-3-тіол 73, який у реакції 
з різноманітними ароматичними або аліфатичними 
кислотами в присутності POCl3 модифіковано у від-
повідні 6-арил/алкіл-заміщені 1,2,4-тріазоло[3,4-b]
[1,3,4]тіадіазоли з бензо[d]імідазольним фрагмен-
том у молекулах 74 [60; 61]:

Cинтез ряду цільових 3-арил-1,2,4-тріазоло[3,4-b]
[1,3,4]тіадіазолів 76, що вміщують ядро піразину 
(Схема 27), здійснено на основі циклоконденсації 

4-аміно-5-арил-4H-1,2,4-тріазол-3-тіолів 75 
з піразин-2-карбоновою кислотою в киплячому 
POCl3 [62]:

У результаті одностадійної взаємодії 4-аміно-
5-арил-4H-1,2,4-тріазол-3-тіолів 77 з N-фталоїл-
L-амінокислотами 78 у присутності оксохлориду 
фосфору (Схема 28) синтезовано відповідні 3-арил-
1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазоли 79 із залишками 
амінокислот у молекулах [63]:

Висновки
1.	 Проведено огляд літературних джерел, на 

основі якого систематизовано дані про методи 
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 Схема 23. Циклізація 4-аміно-1,2,4-тріазол-3-тіолу з арилізотіоціанатами, етилхлорформіатом 
або 2,2-дибромо-5,5-диметилциклогексан-1,3-діоном
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одержання та деякі можливі напрями хімічної 
модифікації гетероциклічних систем на основі 
1,2,4-тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолів.

2.	 Встановлено, що тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіа-
зольний скафолд є одним із важливих гетероцикліч-
них фрагментів, котрі розглядаються як перспективні 
структурні матриці для конструювання нових лікопо-
дібних молекул.

3.	 Результати проведеного аналізу літературних 
даних підтверджують різноплановість синтетичних 
підходів до одержання та структурної оптимізації 
похідних тріазоло[3,4-b][1,3,4]тіадіазолу, що є безпе-
речним обґрунтуванням для подальших досліджень 
зазначеного класу сполук з метою їх практичного 
застосування в медицині та фармації.

Конфлікт інтересів: відсутній.

Схема 25. Конденсація індоло[3,2-c]ізоіндолінзаміщених 4-аміно-1H-1,2,4-тріазол-5-тіолів  
з похідними ароматичних кислот
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Схема 27. Циклоконденсація 4-аміно-5-арил-4H-1,2,4-тріазол-3-тіолів з піразин-2-карбоновою кислотою
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SYNTHETIC APPROACHES TO OBTAINING HETEROCYCLIC COMPOUNDS  
BASED ON THE [1,2,4]TRIAZOLO[3,4-b][1,3,4]THIADIAZOLE SYSTEM (A REVIEW)

M. I. Leliukh, O. Yu. Kasianchuk, I. H. Chaban, I. I. Myrko, T. I. Chaban

State Non-Profit Enterprise “Danylo Halytsky Lviv National Medical University”
lelyukh.m@gmail.com

The aim of the work – to analyze the literature data on methods for the synthesis of heterocyclic systems based on [1,2,4] 
triazolo[3,4-b] [1,3,4]thiadiazole as promising objects for modern bioorganic and medicinal chemistry.
Materials and Methods. Information search, system and content analysis, generalization of results.
Results and Discussion. A review of modern literature sources was conducted which resulted in analyzing data on 
synthetic approaches to obtaining and the spectrum of pharmacological activity of heterocyclic systems based on [1,2,4]
triazolo[3,4-b][1,3,4]thiadiazoles. It was established that the specified framework as the main structural component is 
included in the composition of compounds with antimicrobial, anti-inflammatory, analgesic, antitumor, anti-tuberculosis 
and antiviral effects. Thus, the specified bicyclic scaffold can be considered an important heterocyclic fragment, promising 
in terms of structural matrix for the construction of new drug-like molecules. 
Conclusions. An analysis of the synthetic capacity and individual directions of chemical modification of triazolo[3,4-b]
[1,3,4]thiadiazole derivatives was carried out, which confirmed their versatile synthetic and pharmacological potential. 
Thus, it indicates the prospect of practical application in medicine and pharmacy.
Keywords: triazolo [3,4-b] [1,3,4] thiadiazoles, synthesis, chemical modification.
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