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(57) Ðåôåðàò:
Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå êàñàåòñ  ïîëó÷åíè 

íîâûõ ñîåäèíåíèé, îáëàäàþùèõ DPPIV-
èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ è, â ÷àñòíîñòè,
êàñàåòñ  ñîåäèíåíèé ñ êîíäåíñèðîâàííûì 1,3-
äèãèäðîèìèäàçîëüíûì öèêëîì. Íàñòî ùåå
èçîáðåòåíèå êàñàåòñ  ñîåäèíåíèé, ïðåäñòàâëåííûõ
îáùåé ôîðìóëîé (II), èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè
ïðèåìëåìûõ ñîëåé óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé,

[ãäå, Z3à îçíà÷àåò àòîì àçîòà èëè ãðóïïó

ôîðìóëû -CR2à=; X3à îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà èëè

àòîì ñåðû; Ò1à îçíà÷àåò ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ
ãðóïïó, 3-àìèíî-ïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-

ìåòèëàìèíî-ïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó; Õ1à

îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó,
C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó èëè áåíçèëüíóþ ãðóïïó;
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êàæäûé èç R1à è R2à íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì
âîäîðîäà, àòîì ãàëîãåíà, Ñ1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó,
öèàíîãðóïïó èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ

ôîðìóëîé -À0à-À1à; À0à îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà,
àòîì ñåðû èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ

ôîðìóëîé -NA2à; À1à îçíà÷àåò àòîì
âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ

ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ
ãðóïïó, öèàíîôåíèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó, áåíçèëüíóþ ãðóïïó;
A 2a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà èëè C1-6-àëêèëüíóþ

ãðóïïó; Õ2à îçíà÷àåò àòîì
âîäîðîäà, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ

ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, 1Í-ïèðèäèí-2-
îíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-1Í-ïèðèäèí-2-îíèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò
èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå
ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Â, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà 
ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé
íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Â, 5- èëè 6-÷ëåííóþ

ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ îäèí èëè äâà
àòîìà àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, êîòîðà  ìîæåò
èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå
ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Â, ôåíèëÑ1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ
èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Â: <Ãðóïïà
çàìåñòèòåëåé Â> ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Â
ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ àòîì
õëîðà, àòîì áðîìà, öèàíîãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ3-8-öèêëîàëêèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ1-6-àëêîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó è C1-6-àëêîêñèêàðáîíèëüíóþ
ãðóïïó]. Öåëüþ íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ 
ïîèñê è îáíàðóæåíèå ñîåäèíåíèé, îáëàäàþùèõ
DPPIV-èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ, ïîëåçíûõ â
êà÷åñòâå ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ,  âë þùèõñ 
òåðàïåâòè÷åñêèìè èëè ïðîôèëàêòè÷åñêèìè
ñðåäñòâàìè ïðîòèâ òàêèõ çàáîëåâàíèé, êàê äèàáåò,
îæèðåíèå è ãèïåðëèïèäåìè . 8 í. è 6 ç.ï. ô-ëû, 2
òàáë.
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(54) COMPOUNDS WITH CONDENSED 1,3-DIHYDROIMIDAZOLE CYCLE

(57) Abstract: 
FIELD: chemistry.
SUBSTANCE: invention relates to producing the

novel compounds with dipeptidyl peptidase IV (DPP-
IV) inhibiting activity and particularly, it
relates to the compounds with the condensed 1,3-
dihydroimidazole cycle. The invention relates to
the compounds represented by the common formula
(II), or their pharmaceutically acceptable salts,

where, Z3a means nitrogen atom or the group with

formula -CR2a=; X3a means oxygen atom or sulfur

atom; T1a means piperazine-1-yl group, 3-amino-
piperidine-1-yl group, 3-methylamino-piperidine-1-

yl group; X1a means oxygen atom
hydrogen, C2-6-alkenyl group, C2-6-alkynyl group or

benzyl group; each of R1a and R2a independently
means hydrogen atom, halogenatom, C1-6-alkyl
group, cyanogroup or group, represented with

formula-A0a-A1a; A0a means oxygen atom, sulfur

atom or group, represented with formula-NA2a-; Ala

means hydrogen atom, C1-6-alkyl group, C1-6-alkenyl
group, C2-6-alkynyl group, phenyl group,
cyanophenyl group, carbamoylphenyl group, benzyl

group; A2a means hydrogen atom or C1-6-alkyl

group; X2a means hydrogen atom, C2-6-alkenyl
group, C2-6-alkynyl group, 1H-piridine-2-onyl
group, 1-methyl-1H-piridine-2-onyl group, C1-6-alkyl
group, which can have a group, selected from the
substitutes group specified below B, phenyl
group, which can have a group, selected from the
substitutes group specified below B, 5- or 6-
membered heteroarylgroup, containing one or two
nitrogen atoms, oxygen or sulfur, which can have
a group, selected from the substitutes group
specified below B, phenylC1-6-alkyl group, which
can have a group, selected from the substitutes
group specified below B: <Substitutes group B>
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substitutes group B is group, including chlorine
atom, bromine atom; cyanogroup, C1-b-alkyl
group, C2-b-alkenyl group, C2-6-alkynyl
group, C3-8-cycloalkyl group, C1-6alcoxigroup,
carbamoyl groupcarboxyl group
and C1-6-alcoxicarbonyl group.

EFFECT: research and revealing compounds with
DPP-IV inhibiting activity, useful as
pharmaceutical agents which can be used as
therapeutic and preventing medicines in such
diseases as diabetes, obesity and hyperlipidemia.

12 cl, 84 ex, 2 tbl

Ñòðàíèöà: 4

R
U

2
3
2
8
4
9
8

C
2

2
C

8
9

4
8

2
3

2
U

R



RU 2 328 498 C2

Îáëàñòü òåõíèêè, ê êîòîðîé îòíîñèòñ  èçîáðåòåíèå
Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå êàñàåòñ  íîâûõ ñîåäèíåíèé, îáëàäàþùèõ DPPIV-

èíãèáèðóþùèìè àêòèâíîñò ìè è, â ÷àñòíîñòè, êàñàåòñ  ñîåäèíåíèé ñ êîíäåíñèðîâàííûì
1,3-äèãèäðîèìèäàçîëüíûì öèêëîì, ïîëåçíûõ â êà÷åñòâå èíãèáèòîðîâ DPPIV.

Óðîâåíü òåõíèêè
Äèïåïòèäèëïåïòèäàçà-IV (DPPIV)  âë åòñ  ðàçíîâèäíîñòüþ ñåðèíïðîòåàçû, êîòîðà 

ñïåöèôè÷åñêè ãèäðîëèçóåò äèïåïòèä-X-Pro (X ìîæåò îçíà÷àòü ëþáóþ àìèíîêèñëîòó) íå
ñîäåðæàùèõ N êîíöåâûõ ãðóïï ïîëèïåïòèäíîé öåïè.

Çàâèñèìûé îò ãëþêîçû èíñóëèíîòðîïíûé ãîðìîí (èíêðåòèí; GLP-1, ãëþêàãîíîïîäîáíûé
ïåïòèä-1; è GIP, ãëþêîçîçàâèñèìûé èíñóëèíîòðîïíûé ïîëèïåïòèä), êîòîðûé ñåêðåòèðóåòñ 
ïîñëå ïðèí òè  ïèùè â êèøå÷íèêå, áûñòðî ðàçëàãàåòñ  è èíàêòèâèðóåòñ  óêàçàííîé DPPIV.
Ïîäàâëåíèå òàêîãî ðàçëîæåíè  GLP-1 ïîä äåéñòâèåì DPPIV óñèëèâàåò äåéñòâèå èíêðåòèíà
(GLP-1 è GIP) è ñïîñîáñòâóåò ñåêðåöèè èíñóëèíà ïàíêðåàòè÷åñêèìè β-êëåòêàìè âñëåäñòâèå
ñòèìóëèðóþùåãî âîçäåéñòâè  ãëþêîçû. Ïðè ïðîâåäåíèè îðàëüíûõ òåñòîâ íà òîëåðàíòíîñòü
ê ãëþêîçå óñòàíîâëåíî, ÷òî íàáëþäàåòñ  ñíèæåíèå ãèïåðãëèêåìèè â ðåçóëüòàòå àíòèãåííîé
ñòèìóë öèè (ñì. íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 1). Êðîìå òîãî, òàêæå óñòàíîâëåíî, ÷òî GLP-1
âîâëå÷åí â ñóïðåññèâíûå âëè íè  íà àïïåòèò è ïîòðåáëåíèå ïèùè, à òàêæå â β-êëåòî÷íóþ
çàùèòó, ÷òî îñíîâàíî íà ñòèìóëèðóþùåì äåéñòâèè GLP-1 íà äèôôåðåíöèàöèþ è ðîñò
ïàíêðåàòè÷åñêèõ β-êëåòîê.

Òàêèì îáðàçîì, ñëåäóåò îæèäàòü, ÷òî èíãèáèòîðû DPPIV ìîãóò îêàçàòüñ  ïîëåçíûìè
òåðàïåâòè÷åñêèìè è ïðîôèëàêòè÷åñêèìè ñðåäñòâàìè ïðîòèâ çàáîëåâàíèé, âîâëåêàþùèõ
GLP-1 è GIP, òàêèõ êàê îæèðåíèå è äèàáåò.

Êàê ïîêàçàíî íèæå, óñòàíîâëåíà âçàèìîñâ çü ìåæäó ðàçëè÷íûìè áîëåçí ìè,
âêëþ÷àþùèìè äèàáåò, è DPPIV. Òàêèì îáðàçîì, ñëåäóåò îæèäàòü, ÷òî èíãèáèòîðû DPPIV
îêàæóòñ  òåðàïåâòè÷åñêèìè ñðåäñòâàìè ïðè òàêèõ áîëåçí õ.

(1) Ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ ÑÏÈÄà (ñì. íåïàòåíòíûé
äîêóìåíò 2),

(2) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ îñòåîïîðîçà (ñì. íåïàòåíòíûé
äîêóìåíò 3),

(3) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ êèøå÷íûõ ðàññòðîéñòâ (ñì.
íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 4),

(4) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ ãèïåðëèïèäåìèè, äèàáåòà è
îæèðåíè  (ñì. íåïàòåíòíûå äîêóìåíòû 5 è 6),

(5) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ àíãèîãåíåçà (ñì. íåïàòåíòíûé
äîêóìåíò 7),

(6) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ áåñïëîäè  (ñì. ïàòåíòíûé
äîêóìåíò 1),

(7) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé,
àóòîèììóííûõ áîëåçíåé è õðîíè÷åñêîãî ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà (ñì. íåïàòåíòíûé äîêóìåíò
8) è

(8) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ ðàêà (ñì. íåïàòåíòíûå
äîêóìåíòû 9 è 10),

(9) ïðîôèëàêòè÷åñêèå è òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ ðàññå ííîãî ñêëåðîçà (ñì.
íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 11).

Õîò  èçâåñòåí ð ä èíãèáèòîðîâ DPPIV (ñì. ïàòåíòíûå äîêóìåíòû 2-11), èíãèáèòîðû
DPPIV, ñîäåðæàùèå êîíäåíñèðîâàííûé 1,3-äèãèäðîèìèäàçîëüíûé öèêë, íå èçâåñòíû.

[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 1]
Diabetologia 1999 Nov, 42(11): 1324-31
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 2]
Science 1993, 262: 2045-2050
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 3]
Clinical chemistry 1988, 34: 2499-2501
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 4]
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Endocrinology 2000, 141: 4013-4020
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 5]
Diabetes 1998, 47: 1663-1670
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 6]
Life Sci 2000, 66(2): 91-103
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 7]
Agents and actions 1991, 32: 125-127
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 8]
The Journal of Immunology 2001, 166: 2041-2048
[Íåïàòåíòíûé äîêóìåíò 9]
Br J Cancer 1999 Mar, 79(7-8): 1042-8
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[Ïàòåíòíûé äîêóìåíò 12]
WO 02/068420
Êàê óêàçàíî âûøå, ïðåäïðèíèìàëèñü óïîðíûå ïîïûòêè íàéòè ñîåäèíåíè , îáëàäàþùèå

DPPIV-èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ, ïîëåçíûå â êà÷åñòâå ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ.
Îäíàêî, ñîåäèíåíèå ñ âûñîêîé DPPIV-èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ, êîòîðîå áûëî áû òàêæå
âåñüìà ïîëåçíî â êà÷åñòâå êëèíè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî ôàðìàöåâòè÷åñêîãî ñðåäñòâà, äî ñèõ
ïîð íå îáíàðóæåíî. Òàêèì îáðàçîì, öåëü íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  ñîñòîèò â ïîèñêå è
îáíàðóæåíèè ñîåäèíåíèé ñ DPPIV-èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ, êîòîðûå ìîãëè áû áûòü
ïîëåçíû â êà÷åñòâå ïðîôèëàêòè÷åñêèõ èëè òåðàïåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ ïðîòèâ
âûøåóêàçàííûõ çàáîëåâàíèé (â îñîáåííîñòè äèàáåòà è òîìó ïîäîáíîãî).

Ðàñêðûòèå èçîáðåòåíè 
Â ðåçóëüòàòå óïîðíûõ èññëåäîâàíèé, ïðåäïðèí òûõ äë  äîñòèæåíè  âûøåóêàçàííîé

öåëè, íàñòî ùèå çà âèòåëè óñïåøíî ñèíòåçèðîâàëè ñîåäèíåíè  ñ êîíäåíñèðîâàííûì 1,3-
äèãèäðîèìèäàçîëüíûì öèêëîì, ïîêàçàâ, ÷òî òàêèå ñîåäèíåíè  îáëàäàþò ïðåâîñõîäíûìè
DPPIV-èíãèáèðóþùèìè àêòèâíîñò ìè, è òàêèì îáðàçîì çàâåðøèëè íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå.

Èíà÷å ãîâîð , íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå âêëþ÷àåò:
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(1) ñîåäèíåíèå, ïðåäñòàâëåííîå îáùåé ôîðìóëîé (I), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè ,

[ãäå,
T1 îçíà÷àåò ìîíîöèêëè÷åñêèé èëè áèöèêëè÷åñêèé 4-12-÷ëåííûé ãåòåðîöèêë, ñîäåðæàùèé

1 èëè 2 àòîìà àçîòà â öèêëå, êîòîðûé ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè;
X3 îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà, àòîì ñåðû èëè ãðóïïó ôîðìóëû

X4 îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
çàìåñòèòåëè, C3-8-öèêëîàëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, èëè C6-

10-àðèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè;

X1 îçíà÷àåò C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, C2-6-àëêåíèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
çàìåñòèòåëè, C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, 5-10-÷ëåííóþ
ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, C6-10-àðèëC1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, èëè 5-10-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëC1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè;

Z1 îçíà÷àåò àòîì àçîòà èëè ãðóïïó ôîðìóëû -CR3=;
êàæäûé èç Z2 è Z3 íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì àçîòà, ãðóïïó ôîðìóëû -CR1=,

êàðáîíèëüíóþ ãðóïïó èëè ãðóïïó ôîðìóëû -NR2-;
â ôîðìóëå (I) ñëåäóþùà  ôîðìóëà

îçíà÷àåò äâîéíóþ ñâ çü èëè ïðîñòóþ ñâ çü;
â ôîðìóëå (I), êîãäà ñëåäóþùà  ôîðìóëà

îçíà÷àåò äâîéíóþ ñâ çü, êàæäûé èç Z2 è Z3 íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì àçîòà èëè ãðóïïó
ôîðìóëû -CR1=;

êàæäûé èç R1, R2, R3 è X2 íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, 4-8-÷ëåííóþ
ãåòåðîöèêëè÷åñêóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè, èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ
ôîðìóëîé -A0-A1-A2;

A0 îçíà÷àåò ïðîñòóþ ñâ çü èëè C1-6-àëêèëåíîâóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü 1-3
çàìåñòèòåë , âûáèðàåìûõ èç ñëåäóþùåé ãðóïïû çàìåñòèòåëåé A;

A1 îçíà÷àåò ïðîñòóþ ñâ çü, àòîì êèñëîðîäà, àòîì ñåðû, ñóëüôèíèëüíóþ ãðóïïó,
ñóëüôîíèëüíóþ ãðóïïó, êàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, ãðóïïó ôîðìóëû -O-CO, ãðóïïó
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ôîðìóëû -CO-O-, ãðóïïó ôîðìóëû -NRA-, ãðóïïó ôîðìóëû -CO-NRA-, ãðóïïó ôîðìóëû

NRA-CO-, ãðóïïó ôîðìóëû
-SO2-NRA- èëè ãðóïïó ôîðìóëû -NRA-SO2-;
êàæäûé èç A2 è RA íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, öèàíîãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ

ãðóïïó, C3-8-öèêëîàëêèëüíóþ ãðóïïó,
C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, 5-10-÷ëåííóþ

ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, 4-8-÷ëåííóþ ãåòåðîöèêëè÷åñêóþ ãðóïïó èëè C6-

10-àðèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó;

ïðè ýòîì êàæäûé èç A2 è RA íåçàâèñèìî ìîæåò èìåòü 1-3 çàìåñòèòåë , âûáèðàåìûõ èç
ãðóïïû çàìåñòèòåëåé A, ïðèâåäåííîé íèæå:

<Ãðóïïà çàìåñòèòåëåé A>
ãðóïïà çàìåñòèòåëåé A ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ: ãèäðîêñèëüíóþ ãðóïïó,

ìåðêàïòîãðóïïó, öèàíîãðóïïó, àòîì ãàëîãåíà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, C3-8-öèêëîàëêèëüíóþ
ãðóïïó, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, 5-10-
÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, 4-8-÷ëåííóþ ãåòåðîöèêëè÷åñêóþ
ãðóïïó, C1-6-àëêîêñèãðóïïó, C1-6-àëêèëòèîãðóïïó, ãðóïïó ôîðìóëû -NRB4-RB5 (ãäå RB4 è RB5

îçíà÷àþò àòîìû âîäîðîäà èëè C1-6-àëêèëüíûå ãðóïïû), ãðóïïó ôîðìóëû -CO-RB6 (ãäå RB6

îçíà÷àåò 1-ïèðîëèäèíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ìîðôîëèíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ïèïåðàçèíèëüíóþ ãðóïïó
èëè 1-ïèïåðèäèëüíóþ ãðóïïó) è ãðóïïó ôîðìóëû -CO-RB-RB2 (ãäå RB îçíà÷àåò ïðîñòóþ
ñâ çü, àòîì êèñëîðîäà èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -NRB3-; êàæäûé èç RB2 è RB3

íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, C3-8-öèêëîàëêèëüíóþ
ãðóïïó, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, 5-10-
÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, C6-10-àðèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó èëè 5-10-÷ëåííóþ
ãåòåðîàðèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó)];

(2) ñîåäèíåíèå, ïðåäñòàâëåííîå îáùåé ôîðìóëîé (II), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè ,

[ãäå,
Z3a îçíà÷àåò àòîì àçîòà èëè ãðóïïó ôîðìóëû -CR2a=;
X3a îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà èëè àòîì ñåðû;
T1a îçíà÷àåò ìîíîöèêëè÷åñêèé 4-8-÷ëåííûé ãåòåðîöèêë, ñîäåðæàùèé 1 èëè 2 àòîìà àçîòà

â öèêëå, êîòîðûé ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó;
X1a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó èëè

áåíçèëüíóþ ãðóïïó;
êàæäûé èç R1a è R2a íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, àòîì ãàëîãåíà, C1-6-àëêèëüíóþ

ãðóïïó, öèàíîãðóïïó èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -A0a-A1a;
A0a îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà, àòîì ñåðû èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -NA2a-;
A1a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêåíèëüíóþ

ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, öèàíîôåíèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó, áåíçèëüíóþ ãðóïïó, ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó èëè
ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó;

Ñòðàíèöà: 8

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 328 498 C2

A2a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà èëè C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó;
X2a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó,

öèêëîãåêñåíèëüíóþ ãðóïïó, 1H-ïèðèäèí-2-îíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-1H-ïèðèäèí-2-
îíèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç
óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó,
âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B, 5- èëè 6-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé
B, ôåíèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé
íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B, èëè ïèðèäèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B:

<Ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Â>
ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Â ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ àòîì õëîðà, àòîì

áðîìà, öèàíîãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ3-8-öèêëîàëêèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó è C1-6-àëêîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó];

(3) ñîåäèíåíèå, ïðåäñòàâëåííîå îáùåé ôîðìóëîé (III), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò
óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ,

[ãäå,
Ò1b îçíà÷àåò ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-àìèíîïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó èëè 3-

ìåòèëàìèíîïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó;
Õ1b îçíà÷àåò 2-ïåíòèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-2-áóòåíèëüíóþ

ãðóïïó, 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó èëè áåíçèëüíóþ ãðóïïó è
R1a è X2a ïðèíèìàþò òå æå çíà÷åíè , ÷òî è ïðèâåäåííûå âûøå X1a è X2a ïî ï.(2)];
(4) ñîåäèíåíèå ïî ï.(2) èëè (3), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè , ãäå R1a

îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, àòîì õëîðà, öèàíîãðóïïó, ìåòîêñèãðóïïó, ýòîêñèãðóïïó,
èçîïðîïèëîêñèãðóïïó, ìåòèëòèîãðóïïó, àëëèëîêñèãðóïïó, 2-áóòèíèëîêñèãðóïïó,
ôåíèëîêñèãðóïïó, öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó,
ôåíèëìåòèëîêñèãðóïïó, (ôåíèëìåòèë)àìèíîãðóïïó, ïèðèäèëìåòèëîêñèãðóïïó,
ïèðèäèëîêñèãðóïïó, àìèíîãðóïïó, ìåòèëàìèíîãðóïïó, äèìåòèëàìèíîãðóïïó èëè
äèýòèëàìèíîãðóïïó;

(5) ñîåäèíåíèå ïî ï.(2) èëè (3), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè , ãäå R1a

îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, ìåòîêñèãðóïïó, ýòîêñèãðóïïó, èçîïðîïèëîêñèãðóïïó, 2-
öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó èëè 2-êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó;

(6) ñîåäèíåíèå ïî îäíîìó èç ï.ï.(2)-(5), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè , ãäå X2a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, ìåòèëüíóþ ãðóïïó, ýòèëüíóþ ãðóïïó, í-
ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèëïðîïèëüíóþ ãðóïïó, ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ
ôîðìóëîé -CH2-R10 (ãäå R10 îçíà÷àåò êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó, êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó,
ìåòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, öèàíîãðóïïó, öèêëîïðîïèëüíóþ ãðóïïó èëè ìåòîêñèãðóïïó), 3-
öèàíîïðîïèëüíóþ ãðóïïó, àëëèëüíóþ ãðóïïó, 2-ïðîïèîíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ìåòèë-2-ïðîïåíèëüíóþ ãðóïïó, 2-öèêëîãåêñèíèëüíóþ ãðóïïó, õëîðïèðèäèëüíóþ
ãðóïïó, ìåòîêñèïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, ìåòîêñèïèðèìèäèëüíóþ ãðóïïó, ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó,
ôóðèëüíóþ ãðóïïó, òèåíèëüíóþ ãðóïïó, ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, 1H-ïèðèäèí-2-îí-5-
èëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-1H-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà 
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ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y, áåíçèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé
Y, èëè ôåíåòèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå
ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y:

ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Y ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ: àòîì õëîðà, àòîì
áðîìà, ìåòîêñèãðóïïó, öèàíîãðóïïó, âèíèëüíóþ ãðóïïó è ìåòèëüíóþ ãðóïïó;

(7) ñîåäèíåíèå ïî îäíîìó èç ï.ï.(2)-(5), ëèáî ñîëü èëè ãèäðàò óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè , ãäå X2a îçíà÷àåò ìåòèëüíóþ ãðóïïó, í-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, àëëèëüíóþ ãðóïïó,
2-ïðîïèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, öèêëîïðîïèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ
ãðóïïó, 3-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 3-ôóðèëüíóþ ãðóïïó, 3-òèåíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-
ïèðèìèäèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 2-õëîð-4-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó
èëè 1H-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó;

(8) ôàðìàöåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî, ñîäåðæàùåå ñîåäèíåíèå ïî ï.(1), ñîëü óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè  èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ;

(9) èíãèáèòîð äèïåïòèäèëïåïòèäàçû IV, âêëþ÷àþùèé ñîåäèíåíèå ïî ï.(1), ñîëü
óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ;

(10) ôàðìàöåâòè÷åñêóþ êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ ñîåäèíåíèå ïî ï.(1), ñîëü óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè  èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè , è âñïîìîãàòåëüíîå ñðåäñòâî äë 
ôîðìóëèðîâàíè ;

(11) ïðîôèëàêòè÷åñêîå èëè òåðàïåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ äèàáåòà, îæèðåíè ,
ãèïåðëèïèäåìèè, ÑÏÈÄà, îñòåîïîðîçà, æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî íàðóøåíè , àíãèîãåíåçà,
áåñïëîäè , âîñïàëèòåëüíîãî çàáîëåâàíè , ðàññå ííîãî ñêëåðîçà, àëëåðãè÷åñêîãî
çàáîëåâàíè  èëè ðàêà, èëè èììóíîðåãóë òîðíîå ñðåäñòâî, ãîðìîíîðåãóë òîðíîå ñðåäñòâî
èëè ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêîå ñðåäñòâî, ñîäåðæàùåå ñîåäèíåíèå ïî ï.(1), ñîëü óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè  èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ;

(12) ïðîôèëàêòè÷åñêîå èëè òåðàïåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ äèàáåòà, ñîäåðæàùåå
ñîåäèíåíèå ïî ï.(1), ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ;

(13) ñïîñîá ëå÷åíè  èëè ïðîôèëàêòèêè çàáîëåâàíè , ïðè êîòîðîì ýôôåêòèâíî
èíãèáèðîâàíèå äèïåïòèäèëïåïòèäàçû IV, ãäå ñïîñîá âêëþ÷àåò ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó
ôàðìàöåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîé äîçû ñîåäèíåíè  ïî ï.(1), ñîëè óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  èëè
ãèäðàòà óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ;

(14) ñïîñîá ëå÷åíè  èëè ïðîôèëàêòèêè ïî ï.(13), ãäå áîëåçíüþ, ïðîòèâ êîòîðîé
ýôôåêòèâíî èíãèáèðîâàíèå äèïåïòèäèëïåïòèäàçû IV,  âë åòñ  äèàáåò;

(15) ïðèìåíåíèå ñîåäèíåíè  ïî ï.(1), ñîëè óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  èëè ãèäðàòà
óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  äë  ïîëó÷åíè  ôàðìàöåâòè÷åñêîãî ñðåäñòâà;

(16) ïðèìåíåíèå ïî ï.(15), ãäå ôàðìàöåâòè÷åñêèì ñðåäñòâîì  âë åòñ  òåðàïåâòè÷åñêîå
ñðåäñòâî èëè ïðîôèëàêòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ çàáîëåâàíè , ïðè êîòîðîì ýôôåêòèâíî
èíãèáèðîâàíèå äèïåïòèäèëïåïòèäàçû IV;

(17) ïðèìåíåíèå ïî ï.(15), ãäå ôàðìàöåâòè÷åñêèì ñðåäñòâîì  âë åòñ  òåðàïåâòè÷åñêîå
ñðåäñòâî èëè ïðîôèëàêòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ äèàáåòà.

Äàëåå, íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå îïèñûâàåòñ  áîëåå êîíêðåòíî ïóòåì îïðåäåëåíè 
çíà÷åíèé òåðìèíîâ, ñèìâîëîâ è òîìó ïîäîáíîãî, èñïîëüçóåìûõ â äàííîì îïèñàíèè.

Â äàííîì îïèñàíèè, ñòðóêòóðíà  ôîðìóëà ñîåäèíåíèé, äë  óäîáñòâà, ïðåäñòàâë åò
ñîáîé íåêîòîðûé èçîìåð, îäíàêî, íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå âêëþ÷àåò âñå èçîìåðû, òàêèå êàê
ãåîìåòðè÷åñêèå èçîìåðû, îïòè÷åñêèå èçîìåðû, îñíîâàííûå íà àñèììåòðè÷åñêîì óãëåðîäå,
ñòåðåîèçîìåðû è òàóòîìåðû, êîòîðûå  âë þòñ  ñòðóêòóðíûìè ïðîèçâîäíûìè ñîåäèíåíèé,
à òàêæå ñìåñè èçîìåðîâ è íå îãðàíè÷èâàåòñ  ïðåäñòàâëåííîé äë  óäîáñòâà ôîðìóëîé, è
ïðèâåäåííà  ôîðìóëà ìîæåò îçíà÷àòü ëþáîé èçîìåð èëè ñìåñü óêàçàííûõ èçîìåðîâ.
Òàêèì îáðàçîì, ìîãóò ñóùåñòâîâàòü îïòè÷åñêè àêòèâíûå ñîåäèíåíè  è ðàöåìè÷åñêèå
ñîåäèíåíè  ñ àñèììåòðè÷íûìè àòîìàìè óãëåðîäà â ìîëåêóëå, íî íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå
íå èìååò êîíêðåòíûõ îãðàíè÷åíèé è âêëþ÷àåò ëþáûå óêàçàííûå ôîðìû. Êðîìå òîãî,
âîçìîæíî ñóùåñòâîâàíèå êðèñòàëëè÷åñêîãî ïîëèìîðôèçìà, íî ïîäîáíûì îáðàçîì, îñîáûå
îãðàíè÷åíè  îòñóòñòâóþò, è êðèñòàëëè÷åñêà  ôîðìà ìîæåò ïðåäñòàâë òü ñîáîé îäíó èç
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ôîðì èëè ñìåñü è ìîæåò îçíà÷àòü àíãèäðèä èëè ãèäðàò. Ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ ìîãóò òàêæå  âë òüñ  ñîëüâàòàìè, êîòîðûå ñîäåðæàò àáñîðáèðîâàííûì
íåêîòîðûé èíîé ðàñòâîðèòåëü.

Äàëåå, ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ âêëþ÷àþò ñîåäèíåíè , îáëàäàþùèå
òðåáóåìîé àêòèâíîñòüþ äàæå ïîñëå ïðåâðàùåíè  â ïðîöåññå îáìåíà âåùåñòâ, íàïðèìåð,
ïîñëå îêèñëåíè , âîññòàíîâëåíè , ãèäðîëèçà èëè êîíúþãàöèè in vivo. Íàñòî ùåå
èçîáðåòåíèå òàêæå âêëþ÷àåò ñîåäèíåíè , êîòîðûå îáðàçóþò ñîåäèíåíè  ïî äàííîìó
èçîáðåòåíèþ ïîñëå ïðåâðàùåíè  â ïðîöåññå îáìåíà âåùåñòâ, íàïðèìåð, ïîñëå îêèñëåíè ,
âîññòàíîâëåíè  è ãèäðîëèçà in vivo.

Ôðàçà "C1-6-àëêèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ëèíåéíóþ èëè ðàçâåòâëåííóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó,
ñîäåðæàùóþ 1-6 àòîìîâ óãëåðîäà, êîòîðà   âë åòñ  îäíîâàëåíòíîé ãðóïïîé, îáðàçîâàííîé
îòùåïëåíèåì îäíîãî èëè áîëåå àòîìîâ âîäîðîäà îò àëèôàòè÷åñêîãî óãëåâîäîðîäà,
ñîäåðæàùåãî 1-6 óãëåðîäîâ, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ìåòèëüíóþ ãðóïïó, ýòèëüíóþ
ãðóïïó, 1-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 2-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-1-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 2-
ìåòèë-2-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 1-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 1-ïåíòèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-1-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-
1-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-2-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-2-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 2,2-
äèìåòèë-1-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 1-ãåêñèëüíóþ ãðóïïó, 2-ãåêñèëüíóþ ãðóïïó, 3-ãåêñèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ìåòèë-1-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-1-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 4-ìåòèë-1-
ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-2-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-2-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 4-ìåòèë-
2-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-3-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-3-ïåíòèëüíóþ ãðóïïó, 2,3-
äèìåòèë-1-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 3,3-äèìåòèë-1-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 2,2-äèìåòèë-1-áóòèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ýòèë-1-áóòèëüíóþ ãðóïïó, 3,3-äèìåòèë-2-áóòèëüíóþ ãðóïïó è 2,3-äèìåòèë-2-
áóòèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "C2-6-àëêåíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ëèíåéíóþ èëè ðàçâåòâëåííóþ àëêåíèëüíóþ
ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 2-6 óãëåðîäîâ, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: âèíèëüíóþ ãðóïïó,
àëëèëüíóþ ãðóïïó, 1-ïðîïåíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèëâèíèëüíóþ ãðóïïó, 1-áóòåíèëüíóþ
ãðóïïó, 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó, 3-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó, ïåíòåíèëüíóþ ãðóïïó è
ãåêñåíèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "C2-6-àëêèíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ëèíåéíóþ èëè ðàçâåòâëåííóþ àëêèíèëüíóþ
ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 2-6 óãëåðîäîâ, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ýòèíèëüíóþ ãðóïïó, 1-
ïðîïèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ïðîïèíèëüíóþ ãðóïïó, áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, ïåíòèíèëüíóþ ãðóïïó è
ãåêñèíèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "C3-8-öèêëîàëêèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò öèêëè÷åñêóþ àëèôàòè÷åñêóþ
óãëåâîäîðîäíóþ ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 3-8 àòîìîâ óãëåðîäà, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû
âêëþ÷àþò: öèêëîïðîïèëüíóþ ãðóïïó, öèêëîáóòèëüíóþ ãðóïïó, öèêëîïåíòèëüíóþ ãðóïïó,
öèêëîãåêñèëüíóþ ãðóïïó, öèêëîãåïòèëüíóþ ãðóïïó è öèêëîîêòèíèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "C1-6-àëêèëåíîâà  ãðóïïà" îçíà÷àåò äâóõâàëåíòíóþ ãðóïïó, îáðàçîâàííóþ
îòùåïëåíèåì åùå îäíîãî ïðîèçâîëüíîãî àòîìà âîäîðîäà îò âûøåóêàçàííîé
"C1-6-àëêèëüíîé ãðóïïû", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ìåòèëåíîâóþ ãðóïïó, 1,2-
ýòèëåíîâóþ ãðóïïó, 1,1-ýòèëåíîâóþ ãðóïïó, 1,3-ïðîïèëåíîâóþ ãðóïïó, òåòðàìåòèëåíîâóþ
ãðóïïó, ïåíòàìåòèëåíîâóþ ãðóïïó è ãåêñàìåòèëåíîâóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "C1-6-àëêîêñèãðóïïà" îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà, ñ êîòîðûì ñâ çàíà âûøåóêàçàííà 
"C1-6-àëêèëüíà  ãðóïïà", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ìåòîêñèãðóïïó, ýòîêñèãðóïïó, 1-
ïðîïèëîêñèãðóïïó, 2-ïðîïèëîêñèãðóïïó, 2-ìåòèë-1-ïðîïèëîêñèãðóïïó, 2-ìåòèë-2-
ïðîïèëîêñèãðóïïó, 1-áóòèëîêñèãðóïïó, 2-áóòèëîêñèãðóïïó, 1-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 2-
ïåíòèëîêñèãðóïïó, 3-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 2-ìåòèë-1-áóòèëîêñèãðóïïó, 3-ìåòèë-1-
áóòèëîêñèãðóïïó, 2-ìåòèë-2-áóòèëîêñèãðóïïó, 3-ìåòèë-2-áóòèëîêñèãðóïïó, 2,2-äèìåòèë-1-
ïðîïèëîêñèãðóïïó, 1-ãåêñèëîêñèãðóïïó, 2-ãåêñèëîêñèãðóïïó, 3-ãåêñèëîêñèãðóïïó, 2-ìåòèë-
1-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 3-ìåòèë-1-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 4-ìåòèë-1-ïåíòèëîêñèãðóïïó,  2-ìåòèë-2-
ïåíòèëîêñèãðóïïó, 3-ìåòèë-2-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 4-ìåòèë-2-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 2-ìåòèë-3-
ïåíòèëîêñèãðóïïó, 3-ìåòèë-3-ïåíòèëîêñèãðóïïó, 2,3-äèìåòèë-1-áóòèëîêñèãðóïïó, 3,3-
äèìåòèë-1-áóòèëîêñèãðóïïó, 2,2-äèìåòèë-1-áóòèëîêñèãðóïïó, 2-ýòèë-1-áóòèëîêñèãðóïïó,
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3,3-äèìåòèë-2-áóòèëîêñèãðóïïó è 2,3-äèìåòèë-2-áóòèëîêñèãðóïïó.
Ôðàçà "C1-6-àëêîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò êàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, ñ êîòîðîé

ñâ çàíà âûøåóêàçàííà  "C1-6-àëêîêñèãðóïïà", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò:
ìåòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, ýòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ïðîïèëîêñèêàðáîíèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ïðîïèëîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-1-ïðîïèëîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó è 2-
ìåòèë-2-ïðîïèëîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "C1-6-àëêèëòèîãðóïïà" îçíà÷àåò àòîì ñåðû, ñ êîòîðûì ñâ çàíà âûøåóêàçàííà  "C1-

6-àëêèëüíà  ãðóïïà", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ìåòèëòèîãðóïïó, ýòèëòèîãðóïïó, 1-

ïðîïèëòèîãðóïïó, 2-ïðîïèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-1-ïðîïèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-2-
ïðîïèëòèîãðóïïó, 1-áóòèëòèîãðóïïó, 2-áóòèëòèîãðóïïó, 1-ïåíòèëòèîãðóïïó, 2-
ïåíòèëòèîãðóïïó, 3-ïåíòèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-1-áóòèëòèîãðóïïó, 3-ìåòèë-1-
áóòèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-2-áóòèëòèîãðóïïó, 3-ìåòèë-2-áóòèëòèîãðóïïó, 2,2-äèìåòèë-1-
ïðîïèëòèîãðóïïó, 1-ãåêñèëòèîãðóïïó, 2-ãåêñèëòèîãðóïïó, 3-ãåêñèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-1-
ïåíòèëòèîãðóïïó, 3-ìåòèë-1-ïåíòèëòèîãðóïïó, 4-ìåòèë-1-ïåíòèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-2-
ïåíòèëòèîãðóïïó, 3-ìåòèë-2-ïåíòèëòèîãðóïïó, 4-ìåòèë-2-ïåíòèëòèîãðóïïó, 2-ìåòèë-3-
ïåíòèëòèîãðóïïó, 3-ìåòèë-3-ïåíòèëòèîãðóïïó, 2,3-äèìåòèë-1-áóòèëòèîãðóïïó, 3,3-äèìåòèë-
1-áóòèëòèîãðóïïó, 2,2-äèìåòèë-1-áóòèëòèîãðóïïó, 2-ýòèë-1-áóòèëòèîãðóïïó, 3,3-äèìåòèë-
2-áóòèëòèîãðóïïó è 2,3-äèìåòèë-2-áóòèëòèîãðóïïó.

Ôðàçà "àòîì ãàëîãåíà" îçíà÷àåò àòîì ôòîðà, àòîì õëîðà, àòîì áðîìà èëè àòîì èîäà.
Ôðàçà "ãåòåðîàòîì" îçíà÷àåò àòîì ñåðû, àòîì êèñëîðîäà èëè àòîì àçîòà.
Ôðàçà "4-8-÷ëåííûé ãåòåðîöèêë" îçíà÷àåò íåàðîìàòè÷åñêèé öèêë, â êîòîðîì
1) êîëè÷åñòâî àòîìîâ, ñîñòàâë þùèõ êîëüöî öèêëè÷åñêîé ãðóïïû, íàõîäèòñ  â ïðåäåëàõ

îò 4 äî 8;
2) 1 èëè 2 àòîìà àçîòà âõîä ò â ÷èñëî àòîìîâ, ñîñòàâë þùèõ êîëüöî öèêëè÷åñêîé

ãðóïïû;
3) ÷èñëî äâîéíûõ ñâ çåé â öèêëå íàõîäèòñ  â ïðåäåëàõ îò 0 äî 2;
4) ÷èñëî êàðáîíèëüíûõ ãðóïï â öèêëå íàõîäèòñ  â ïðåäåëàõ îò 0 äî 3 è
5) öèêë  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêèì.
Êîíêðåòíûå ïðèìåðû "4-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëà" âêëþ÷àþò: ïèððîëèäèíîâûé öèêë,

ïèïåðèäèíîâûé öèêë, àçåïàíîâûé öèêë, òåòðàãèäðîôóðàíîâûé öèêë, òåòðàãèäðîïèðàíîâûé
öèêë, ìîðôîëèíîâûé öèêë, òèîìîðôîëèíîâûé öèêë, ïèïåðàçèíîâûé öèêë, òèàçîëèäèíîâûé
öèêë, äèîêñàíîâûé öèêë, èìèäàçîëèíîâûé öèêë, òèàçîëèíîâûé öèêë, àçåòèäèíîâûé öèêë è
öèêë, ïðåäñòàâëåííûé îäíîé èç ôîðìóë:

(ãäå s îçíà÷àåò öåëîå ÷èñëî îò 1 äî 3 è T4 îçíà÷àåò ìåòèëåíîâóþ ãðóïïó, àòîì
êèñëîðîäà èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -NT5- (ãäå T5 îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà
èëè C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó)).

Ôðàçà "4-8-÷ëåííà  ãåòåðîöèêëè÷åñêà  ãðóïïà" îçíà÷àåò îäíîâàëåíòíóþ ãðóïïó,
ïîëó÷åííóþ îòùåïëåíèåì îäíîãî àòîìà âîäîðîäà â ïðîèçâîëüíîì ïîëîæåíèè îò
âûøåóêàçàííîãî "4-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëà".

Ôðàçà "C6-10-àðèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò àðîìàòè÷åñêóþ óãëåâîäîðîäíóþ öèêëè÷åñêóþ
ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 6-10 àòîìîâ óãëåðîäà, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ôåíèëüíóþ
ãðóïïó, 1-íàôòèëüíóþ ãðóïïó è 2-íàôòèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "5-10-÷ëåííûé ãåòåðîàðèëüíûé öèêë" îçíà÷àåò àðîìàòè÷åñêóþ öèêëè÷åñêóþ
ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 5-10 àòîìîâ, êîòîðûå ñîñòàâë þò êîëüöî öèêëè÷åñêîé ãðóïïû, â ÷èñëî
êîòîðûõ âêëþ÷åíû ãåòåðîàòîìû, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ïèðèäèíîâûé öèêë,
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òèîôåíîâûé öèêë, ôóðàíîâûé öèêë, ïèððîëüíûé öèêë, îêñàçîëüíûé öèêë, èçîêñàçîëüíûé
öèêë, òèàçîëüíûé öèêë, èçîòèàçîëüíûé öèêë, èìèäàçîëüíûé öèêë, òðèàçîëüíûé öèêë,
ïèðàçîëüíûé öèêë, ôóðàçàíîâûé öèêë, òèàäèàçîëüíûé öèêë, îêñàäèàçîëüíûé öèêë,
ïèðèäàçèíîâûé öèêë, ïèðèìèäèíîâûé öèêë, ïèðàçèíîâûé öèêë, èíäîëüíûé öèêë,
èçîèíäîëüíûé öèêë, èíäàçîëüíûé öèêë, õðîìåíîâûé öèêë, õèíîëèíîâûé öèêë,
èçîõèíîëèíîâûé öèêë, öèííîëèíîâûé öèêë, õèíàçîëèíîâûé öèêë, õèíîêñàëèíîâûé öèêë,
íàôòèðèäèíîâûé öèêë, ôòàëàçèíîâûé öèêë, ïóðèíîâûé öèêë, ïòåðèäèíîâûé öèêë,
òèåíîôóðàíîâûé öèêë, èìèäàçîòèàçîëîâûé öèêë, áåíçîôóðàíîâûé öèêë, áåíçîòèîôåíîâûé
öèêë, áåíçîêñàçîëüíûé öèêë, áåíçîòèàçîëüíûé öèêë, áåíçîòèàäèàçîëüíûé öèêë,
áåíçèìèäàçîëüíûé öèêë, èìèäàçîïèðèäèíîâûé öèêë, ïèððîëîïèðèäèíîâûé öèêë,
ïèððîëîïèðèìèäèíîâûé öèêë è ïèðèäîïèðèìèäèíîâûé öèêë.

Ôðàçà "5-10-÷ëåííà  ãåòåðîàðèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò îäíîâàëåíòíóþ ãðóïïó,
ïîëó÷åííóþ îòùåïëåíèåì îäíîãî àòîìà âîäîðîäà â ïðîèçâîëüíîì ïîëîæåíèè îò
âûøåóêàçàííîãî "5-10-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî öèêëà".

Ôðàçà "C6-10-àðèëC1-6-àëêèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, â êîòîðîé ïðîèçâîëüíûé àòîì
âîäîðîäà â âûøåóêàçàííîé "C1-6-àëêèëüíîé ãðóïïå" çàìåùåí âûøåóêàçàííîé "C6-

10-àðèëüíîé ãðóïïîé", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: áåíçèëüíóþ ãðóïïó, ôåíåòèëüíóþ

ãðóïïó è 3-ôåíèë-1-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó.
Ôðàçà "5-10-÷ëåííà  ãåòåðîàðèëC1-6-àëêèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, â êîòîðîé

ïðîèçâîëüíûé àòîì âîäîðîäà â âûøåóêàçàííîé "C1-6-àëêèëüíîé ãðóïïå" çàìåùåí
âûøåóêàçàííîé "5-10-÷ëåííîé ãåòåðîàðèëüíîé ãðóïïîé", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò:
2-ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó è 2-òèåíèëìåòèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "5 èëè 6-÷ëåííûé ãåòåðîàðèëüíûé öèêë" îçíà÷àåò àðîìàòè÷åñêóþ öèêëè÷åñêóþ
ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 5-6 àòîìîâ, êîòîðûå ñîñòàâë þò êîëüöî öèêëè÷åñêîé ãðóïïû, â ÷èñëî
êîòîðûõ âêëþ÷åíû ãåòåðîàòîìû, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: ïèðèäèíîâûé öèêë,
òèîôåíîâûé öèêë, ôóðàíîâûé öèêë, ïèððîëüíûé öèêë, îêñàçîëüíûé öèêë, èçîêñàçîëüíûé
öèêë, òèàçîëüíûé öèêë, èçîòèàçîëüíûé öèêë, èìèäàçîëüíûé öèêë, òðèàçîëüíûé öèêë,
ïèðàçîëüíûé öèêë, òèàäèàçîëüíûé öèêë, îêñàäèàçîëüíûé öèêë, ïèðèäàçèíîâûé öèêë,
ïèðèìèäèíîâûé öèêë è ïèðàçèíîâûé öèêë.

Ôðàçà "5 èëè 6-÷ëåííà  ãåòåðîàðèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò îäíîâàëåíòíóþ ãðóïïó,
ïîëó÷åííóþ îòùåïëåíèåì îäíîãî àòîìà âîäîðîäà â ïðîèçâîëüíîì ïîëîæåíèè îò
âûøåóêàçàííîãî "5 èëè 6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî öèêëà".

Ôðàçà "ïèðèäèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 2-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 3-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó èëè
4-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "ôóðèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 2-ôóðèëüíóþ ãðóïïó èëè 3-ôóðèëüíóþ ãðóïïó.
Ôðàçà "òèåíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 2-òèåíèëüíóþ ãðóïïó èëè 3-òèåíèëüíóþ ãðóïïó.
Ôðàçà "öèêëîãåêñåíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 1-öèêëîãåêñåíèëüíóþ ãðóïïó, 2-

öèêëîãåêñåíèëüíóþ ãðóïïó èëè 3-öèêëîãåêñåíèëüíóþ ãðóïïó.
Ôðàçà "1H-ïèðèäèí-2-îíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò îäíîâàëåíòíóþ ãðóïïó, ïîëó÷åííóþ

îòùåïëåíèåì îäíîãî ïðîèçâîëüíîãî àòîìà âîäîðîäà îò "1H-ïèðèäèí-2-îíà", è êîíêðåòíûå
ïðèìåðû âêëþ÷àþò ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëàìè:
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Ôðàçà "1-ìåòèë-1H-ïèðèäèí-2-îíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò îäíîâàëåíòíóþ ãðóïïó,
ïîëó÷åííóþ îòùåïëåíèåì îäíîãî ïðîèçâîëüíîãî àòîìà âîäîðîäà îò "1-ìåòèë-1H-ïèðèäèí-
2-îíà", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëàìè:

Ôðàçà "ôåíèëC1-6-àëêèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, ãäå ïðîèçâîëüíûé àòîì âîäîðîäà
âûøåóêàçàííîé "C1-6-àëêèëüíîé ãðóïïû" çàìåùåí íà ôåíèëüíóþ ãðóïïó, è êîíêðåòíûå
ïðèìåðû âêëþ÷àþò: áåíçèëüíóþ ãðóïïó, ôåíåòèëüíóþ ãðóïïó è 3-ôåíèë-1-ïðîïèëüíóþ
ãðóïïó.

Ôðàçà "ïèðèäèëC1-6-àëêèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, ãäå ïðîèçâîëüíûé àòîì
âîäîðîäà âûøåóêàçàííîé "C1-6-àëêèëüíîé ãðóïïû" çàìåùåí íà âûøåóêàçàííóþ
"ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò: 2-ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, 3-
ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó è 4-ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "ïèðèäèëìåòèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 2-ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, 3-
ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó èëè 4-ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "ïèðèäèëîêñèãðóïïà" îçíà÷àåò 2-ïèðèäèëîêñèãðóïïó, 3-ïèðèäèëîêñèãðóïïó èëè 4-
ïèðèäèëîêñèãðóïïó.

Ôðàçà "ïèðèäèëìåòèëîêñèãðóïïà" îçíà÷àåò 2-ïèðèäèëìåòèëîêñèãðóïïó, 3-
ïèðèäèëìåòèëîêñèãðóïïó èëè 4-ïèðèäèëìåòèëîêñèãðóïïó.

Ôðàçà "öèàíîôåíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 2-öèàíîôåíèëüíóþ ãðóïïó, 3-öèàíîôåíèëüíóþ
ãðóïïó èëè 4-öèàíîôåíèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "êàðáàìîèëôåíèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò 2-êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó, 3-
êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó èëè 4-êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "öèàíîôåíèëîêñèãðóïïà" îçíà÷àåò 2-öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó, 3-
öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó èëè 4-öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó.
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Ôðàçà "êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïà" îçíà÷àåò 2-êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó, 3-
êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó èëè 4-êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó.

Ôðàçà "õëîðïèðèäèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, ãäå ïðîèçâîëüíûé àòîì âîäîðîäà
âûøåóêàçàííîé "ïèðèäèëüíîé ãðóïïû" çàìåùåí íà àòîì õëîðà, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû
âêëþ÷àþò: 2-õëîðïèðèäèí-3-èëüíóþ ãðóïïó, 2-õëîðïèðèäèí-4-èëüíóþ ãðóïïó è 6-
õëîðïèðèäèí-3-èëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "ìåòîêñèïèðèäèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, ãäå ïðîèçâîëüíûé àòîì âîäîðîäà
âûøåóêàçàííîé "ïèðèäèëüíîé ãðóïïû" çàìåùåí íà ìåòîêñèãðóïïó, è êîíêðåòíûå ïðèìåðû
âêëþ÷àþò: 2-ìåòîêñèïèðèäèí-3-èëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñèïèðèäèí-4-èëüíóþ ãðóïïó è 6-
ìåòîêñèïèðèäèí-3-èëüíóþ ãðóïïó.

Ôðàçà "ìåòîêñèïèðèìèäèëüíà  ãðóïïà" îçíà÷àåò ãðóïïó, ãäå ïðîèçâîëüíûé àòîì
âîäîðîäà âûøåóêàçàííîé "ïèðèäèëüíîé ãðóïïû" çàìåùåí íà ìåòîêñèãðóïïó, è êîíêðåòíûå
ïðèìåðû âêëþ÷àþò: 2-ìåòîêñèïèðèìèäèí-5-èëüíóþ ãðóïïó è 2-ìåòîêñèïèðèìèäèí-4-èëüíóþ
ãðóïïó.

Ôðàçà "ìîíîöèêëè÷åñêèé èëè áèöèêëè÷åñêèé 4-12-÷ëåííûé ãåòåðîöèêë, ñîäåðæàùèé 1
èëè 2 àòîìà àçîòà â öèêëå, êîòîðûé ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè" îçíà÷àåò íåàðîìàòè÷åñêèé
öèêë, â êîòîðîì

1) êîëè÷åñòâî àòîìîâ, ñîñòàâë þùèõ êîëüöî öèêëè÷åñêîé ãðóïïû, íàõîäèòñ  â ïðåäåëàõ
îò 4 äî 12;

2) 1 èëè 2 àòîìà àçîòà âõîä ò â ÷èñëî àòîìîâ, ñîñòàâë þùèõ êîëüöî öèêëè÷åñêîé
ãðóïïû;

3) öèêë ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè è
4) öèêë  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêèì èëè áèöèêëè÷åñêèì.
Áîëåå êîíêðåòíî, ôðàçà îçíà÷àåò ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ îäíîé èç ôîðìóë:

(ãäå êàæäûé èç m è n íåçàâèñèìî ðàâåí 0 èëè 1; ëþáûå äâà èç R31-R44 ìîãóò âìåñòå
îáðàçîâûâàòü C1-6-àëêèëåíîâóþ ãðóïïó.)

[Îïðåäåëåíèå T1a]
T1a îçíà÷àåò "ìîíîöèêëè÷åñêóþ 4-8-÷ëåííóþ ãåòåðîöèêëè÷åñêóþ ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ 1

èëè 2 àòîìà àçîòà â öèêëå, êîòîðûé ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó",
ãäå

1) êîëè÷åñòâî àòîìîâ, ñîñòàâë þùèõ êîëüöî öèêëè÷åñêîé ãðóïïû, íàõîäèòñ  â ïðåäåëàõ
îò 4 äî 8;

2) 1 èëè 2 àòîìà àçîòà âõîä ò â ÷èñëî àòîìîâ, ñîñòàâë þùèõ êîëüöî öèêëè÷åñêîé
ãðóïïû;

3) öèêë ìîæåò èìåòü â êà÷åñòâå çàìåñòèòåë  àìèíîãðóïïó èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó è
4) öèêë ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìîíîöèêëè÷åñêóþ íåàðîìàòè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ãðóïïó.
Ôðàçà "C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïà" îçíà÷àåò àòîì àçîòà, ñ êîòîðûì ñâ çàíû 1 èëè 2

âûøåóêàçàííûõ "C1-6-àëêèëüíûõ ãðóïï", è êîíêðåòíûå ïðèìåðû âêëþ÷àþò:
ìåòèëàìèíîãðóïïó, ýòèëàìèíîãðóïïó, ïðîïèëàìèíîãðóïïó, äèìåòèëàìèíîãðóïïó,
äèýòèëàìèíîãðóïïó è äèïðîïèëàìèíîãðóïïó. T1a îçíà÷àåò

(1) ïðåäïî÷òèòåëüíî, ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, [1.4]äèàçåïàí-1-èëüíóþ ãðóïïó, [1.5]
äèàçîêàí-1-èëüíóþ ãðóïïó, àçåòèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó
èëè
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C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó, ïèððîëèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó
èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó, ïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó
èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó, àçåïàíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó
èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó, èëè àçîêàíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü àìèíîãðóïïó
èëè C1-6-àëêèëàìèíîãðóïïó;

(2) áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ îäíîé èç ôîðìóë:

(ãäå R50 îçíà÷àåò àìèíîãðóïïó èëè ìåòèëàìèíîãðóïïó; îäíà èç ãðóïï, èëè R51, èëè R52,
îçíà÷àåò ëèáî àìèíîãðóïïó, ëèáî ìåòèëàìèíîãðóïïó, à äðóãà  îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà;
îäíà èç ãðóïï, èëè R53, èëè R54, îçíà÷àåò ëèáî àìèíîãðóïïó, ëèáî ìåòèëàìèíîãðóïïó, à
äðóãà  îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà; îäíà ëþáà  èç ãðóïï R55-R57 îçíà÷àåò àìèíîãðóïïó èëè
ìåòèëàìèíîãðóïïó, à äâå îñòàâøèåñ  îçíà÷àþò àòîìû âîäîðîäà);

(3) åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-àìèíîïèïåðèäèí-1-
èëüíóþ ãðóïïó èëè 3-ìåòèëàìèíîïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó è

(4) íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó.
[Îïðåäåëåíèå T1b]
T1b îçíà÷àåò ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-àìèíîïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó èëè 3-

ìåòèëàìèíîïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó è, â îñîáåííîñòè ïðåäïî÷òèòåëüíî, ïèïåðàçèí-1-
èëüíóþ ãðóïïó.

[Îïðåäåëåíèå X3a]
X3a îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà èëè àòîì ñåðû è, â îñîáåííîñòè ïðåäïî÷òèòåëüíî, àòîì

êèñëîðîäà.
[Îïðåäåëåíèå X1a]
X1a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó èëè

áåíçèëüíóþ ãðóïïó, â ÷àñòíîñòè,
(1) ïðåäïî÷òèòåëüíî, àòîì âîäîðîäà, 2-ïåíòèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, 3-

ìåòèë-2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó, áåíçèëüíóþ ãðóïïó èëè 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó;
(2) áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó èëè 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó è
(3) åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó.
[Îïðåäåëåíèå X1b]
X1b îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, 2-ïåíòèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-2-

áóòåíèëüíóþ ãðóïïó, áåíçèëüíóþ ãðóïïó èëè 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó, â ÷àñòíîñòè,
(1) ïðåäïî÷òèòåëüíî, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó èëè 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó è
(2) áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó.
[Îïðåäåëåíèå R1a]
R1a îçíà÷àåò "àòîì âîäîðîäà, àòîì ãàëîãåíà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, öèàíîãðóïïó èëè

ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé A0a-A1a (ãäå A0a îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà, àòîì ñåðû,
èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -NA2a-; A1a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ ãðóïïó,
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öèàíîôåíèëüíóþ ãðóïïó, êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó, áåíçèëüíóþ ãðóïïó,
ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó èëè ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, è A2a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà
èëè C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó)", â ÷àñòíîñòè,

(1) ïðåäïî÷òèòåëüíî, àòîì âîäîðîäà, àòîì õëîðà, öèàíîãðóïïó, ìåòîêñèãðóïïó,
ýòîêñèãðóïïó, èçîïðîïèëîêñèãðóïïó, ìåòèëòèîãðóïïó, àëëèëîêñèãðóïïó, 2-
áóòèíèëîêñèãðóïïó, ôåíèëîêñèãðóïïó, öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó,
ôåíèëìåòèëîêñèãðóïïó, (ôåíèëìåòèë)àìèíîãðóïïó, ïèðèäèëìåòèëîêñèãðóïïó,
ïèðèäèëîêñèãðóïïó, àìèíîãðóïïó, ìåòèëàìèíîãðóïïó, äèìåòèëàìèíîãðóïïó èëè
äèýòèëàìèíîãðóïïó;

(2) áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, àòîì âîäîðîäà, ìåòîêñèãðóïïó, ýòîêñèãðóïïó,
èçîïðîïèëîêñèãðóïïó, 2-öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó èëè 2-êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó è,

(3) åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, àòîì âîäîðîäà, ìåòîêñèãðóïïó, ýòîêñèãðóïïó èëè
èçîïðîïèëîêñèãðóïïó.

[Îïðåäåëåíèå X2a]
X2a îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó,

öèêëîãåêñåíèëüíóþ ãðóïïó, 1H-ïèðèäèí-2-îíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-1H-ïèðèäèí-2-
îíèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïû, âûáèðàåìûå èç
óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïû,
âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B, 5- èëè 6-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïû, âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé
B, ôåíèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïû, âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé
íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B, èëè ïèðèäèëC1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
ãðóïïû, âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé B:

(ãðóïïà çàìåñòèòåëåé B ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ: àòîì õëîðà, àòîì
áðîìà, öèàíîãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ
ãðóïïó, C3-8-öèêëîàëêèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó è C1-6-àëêîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó), â ÷àñòíîñòè,

(1) ïðåäïî÷òèòåëüíî, àòîì âîäîðîäà, ìåòèëüíóþ ãðóïïó, ýòèëüíóþ ãðóïïó, í-ïðîïèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ìåòèëïðîïèëüíóþ ãðóïïó, ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -CH2-R

10 (ãäå R10

îçíà÷àåò êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó, êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó, ìåòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó,
öèàíîãðóïïó, öèêëîïðîïèëüíóþ ãðóïïó èëè ìåòîêñèãðóïïó), 3-öèàíîïðîïèëüíóþ ãðóïïó,
àðèëüíóþ ãðóïïó, 2-ïðîïèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèë-2-ïðîïåíèëüíóþ
ãðóïïó, 2-öèêëîãåêñèíèëüíóþ ãðóïïó, õëîðïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, ìåòîêñèïèðèäèëüíóþ
ãðóïïó, ìåòîêñèïèðèìèäèëüíóþ ãðóïïó, ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, ôóðèëüíóþ ãðóïïó,
òèåíèëüíóþ ãðóïïó, ïèðèäèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, 1H-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-
1H-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïû,
âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y, áåíçèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò
èìåòü ãðóïïû, âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y, èëè ôåíåòèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïû, âûáèðàåìûå èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé
Y (ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Y ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ: àòîì õëîðà, àòîì
áðîìà, ìåòîêñèãðóïïó, öèàíîãðóïïó, âèíèëüíóþ ãðóïïó è ìåòèëüíóþ ãðóïïó);

(2) áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, ìåòèëüíóþ ãðóïïó, í-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, àðèëüíóþ ãðóïïó,
2-ïðîïèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, öèêëîïðîïèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ
ãðóïïó, 3-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 3-ôóðèëüíóþ ãðóïïó, 3-òèåíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-
ïèðèìèäèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 2-õëîð-4-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó
èëè 1H-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó è;

(3) åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî, ìåòèëüíóþ ãðóïïó, àëëèëüíóþ ãðóïïó,
öèêëîïðîïèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, 3-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 3-ôóðèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-
ïèðèìèäèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 2-õëîð-4-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó
èëè 1H-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû, óêàçàííûå â îïðåäåëåíè õ T1a èëè T1b, X3a, X1a èëè X1b, R1a

è X2a, è â êîíêðåòíûõ ïðèìåðàõ ñîåäèíåíèé, âêëþ÷àþò ñîåäèíåíè , â êîòîðûõ
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ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû âûáðàíû èç ãðóïïû,
âêëþ÷àþùåé T1a èëè T1b, X3a, X1a èëè X1b, R1a è X2a, è âûáðàííûå ãðóïïû ñêîìáèíèðîâàíû
ïðîèçâîëüíî.

Ôðàçà "ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè" èìååò òî æå çíà÷åíèå, ÷òî è "íà ïîäõîä ùèõ ó÷àñòêàõ
ìîæåò èìåòü ïðîèçâîëüíóþ êîìáèíàöèþ èç 1 èëè 3 çàìåñòèòåëåé". Êîíêðåòíûå ïðèìåðû
çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò:

(1) àòîì ãàëîãåíà;
(2) íèòðîãðóïïó;
(3) öèàíîãðóïïó;
(4) òðèôòîðìåòèëüíóþ ãðóïïó;
(5) ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -T2-T3 (ãäå T2 îçíà÷àåò ïðîñòóþ

ñâ çü, C1-6-àëêèëåíîâóþ ãðóïïó, àòîì êèñëîðîäà, àòîì ñåðû, ñóëüôèíèëüíóþ ãðóïïó,
ñóëüôîíèëüíóþ ãðóïïó, êàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -O-CO-,
ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -CO-O-, ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -NRT-,
ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -CO-NRT-, ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå
ôîðìóëîé -NRT-CO-, ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -SO2-NRT-, èëè ãðóïïû,
ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -NRT-SO2-; êàæäûé èç T3 è RT íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì
âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêîêñèãðóïïó, C3-8-öèêëîàëêèëüíóþ
ãðóïïó, C2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, C2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, 5-10-
÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó èëè 4-8-÷ëåííóþ ãåòåðîöèêëè÷åñêóþ ãðóïïó; ïðè ýòîì,
êàæäûé èç T3 è RT íåçàâèñèìî ìîæåò èìåòü 1-3 çàìåñòèòåë , âûáèðàåìûõ èç óêàçàííîé
íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé T; ïðè ýòîì ñëó÷àè, â êîòîðûõ T2 îçíà÷àåò ïðîñòóþ ñâ çü è T3

îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, èñêëþ÷àþòñ :
<Ãðóïïà çàìåñòèòåëåé T>
ãðóïïà çàìåñòèòåëåé T ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ ãèäðîêñèëüíóþ ãðóïïó,

öèàíîãðóïïó, àòîì ãàëîãåíà è ãðóïïû, îçíà÷àþùèå C1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ3-8-öèêëîàëêèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ6-

10-àðèëüíóþ ãðóïïó, 5-10-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, 4-8-÷ëåííóþ ãåòåðîöèêëè÷åñêóþ

ãðóïïó, C1-6-àëêîêñèãðóïïó è C1-6-àëêèëòèîãðóïïó).
Ïðèìåðû "ñîëåé" ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ âêëþ÷àþò ñîëè ñ íåîðãàíè÷åñêèìè

êèñëîòàìè, ñîëè ñ îðãàíè÷åñêèìè êèñëîòàìè, ñîëè ñ íåîðãàíè÷åñêèìè îñíîâàíè ìè, ñîëè ñ
îðãàíè÷åñêèìè îñíîâàíè ìè è ñîëè ñ êèñëûìè èëè îñíîâíûìè àìèíîêèñëîòàìè, ïðè ýòîì
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå ñîëè â îñîáåííîñòè óäîáíû.

Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ ñîëåé ñ íåîðãàíè÷åñêèìè êèñëîòàìè âêëþ÷àþò ñîëè ñ
õëîðèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòîé, áðîìèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòîé, ñåðíîé êèñëîòîé, àçîòíîé
êèñëîòîé è ôîñôîðíîé êèñëîòîé. Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ ñîëåé ñ îðãàíè÷åñêèìè êèñëîòàìè
âêëþ÷àþò ñîëè ñ óêñóñíîé êèñëîòîé,  íòàðíîé êèñëîòîé, ôóìàðîâîé êèñëîòîé, ìàëåèíîâîé
êèñëîòîé, âèííîé êèñëîòîé, ëèìîííîé êèñëîòîé, ìîëî÷íîé êèñëîòîé, ñòåàðèíîâîé
êèñëîòîé, áåíçîéíîé êèñëîòîé, ìåòàíñóëüôîíîâîé êèñëîòîé è ï-òîëóîëñóëüôîíîâîé
êèñëîòîé.

Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ ñîëåé ñ íåîðãàíè÷åñêèìè îñíîâàíè ìè âêëþ÷àþò ñîëè ùåëî÷íûõ
ìåòàëëîâ, òàêèå êàê ñîëè íàòðè  è ñîëè êàëè ; ñîëè ùåëî÷íîçåìåëüíûõ ìåòàëëîâ, òàêèå
êàê ñîëè êàëüöè  è ñîëè ìàãíè ; ñîëè àëþìèíè  è ñîëè àììîíè . Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ
ñîëåé ñ îðãàíè÷åñêèìè îñíîâàíè ìè âêëþ÷àþò ñîëè ñ äèýòèëàìèíîì, äèýòàíîëàìèíîì,
ìåãëóìèíîì è N,N'-äèáåíçèëýòèëåíäèàìèíîì.

Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ ñîëåé ñ êèñëîé àìèíîêèñëîòîé âêëþ÷àþò ñîëè ñ àñïàðàãèíîâîé
êèñëîòîé è ãëóòàìèíîâîé êèñëîòîé, è ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ ñîëåé ñ îñíîâíîé
àìèíîêèñëîòîé âêëþ÷àþò ñîëè ñ àðãèíèíîì, ëèçèíîì è îðíèòèíîì.

Äàëåå óêàçàíî çíà÷åíèå êàæäîãî ñèìâîëà, èñïîëüçóåìîãî äë  îïèñàíè  ñïîñîáîâ
ïîëó÷åíè . R1, R2a, X1, X2, X3a è Ò1 èìåþò âûøåóêàçàííûå çíà÷åíè . U1 è U2 îçíà÷àþò
óõîä ùèå ãðóïïû (íàïðèìåð, àòîìû õëîðà, àòîìû áðîìà, àòîìû èîäà,
ìåòàíñóëüôîíèëîêñèãðóïïû, ï-òîëóîëñóëüôîíèëîêñèãðóïïû, -Â(ÎÍ)2, 4,4,5,5-òåòðàìåòèë-
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1,3,2-äèîêñàáîðîëàí-2-èëüíûå ãðóïïû èëè ãðóïïû, ïðåäñòàâëåííûå ôîðìóëîé -Sn(Rz)3

(ãäå Rz îçíà÷àåò C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó)). Hal îçíà÷àåò àòîì ãàëîãåíà, òàêîé êàê àòîì
õëîðà, àòîì áðîìà èëè àòîì èîäà. Ì1 îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, àòîì íàòðè , àòîì êàëè ,
àòîì ëèòè , -MgCl, -MgBr, -Sn(Rz)3 (ãäå Rz èìååò âûøåóêàçàííîå çíà÷åíèå) è òîìó
ïîäîáíîå. Y îçíà÷àåò àòîì ãàëîãåíà, òàêîé êàê àòîì õëîðà, àòîì áðîìà èëè àòîì èîäà,
ëèáî àòîì âîäîðîäà. Êàæäûé èç Ð1 è Ð2 íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àìèíîçàùèòíóþ ãðóïïó, òàêóþ
êàê áåíçèëüíà  ãðóïïà, ïèâàëèëîêñèìåòèëüíóþ ãðóïïó, òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó
èëè öèàíîýòèëüíóþ ãðóïïó. Ò2b ïðèíèìàåò òå æå çíà÷åíè , ÷òî è Ò1, ëèáî îçíà÷àåò Ò1,
èìåþùèé àìèíîãðóïïó, ñâ çàííóþ ñ çàùèòíîé ãðóïïîé (òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíîé ãðóïïîé è
òîìó ïîäîáíûì).

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  A

[Ñòàäè  A1]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (2a) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (1a) [CAS ¹ 1076-22-8] è
ñîåäèíåíèåì (1a-2) ñ öåëüþ ââåäåíè  çàìåñòèòåë  ïî àìèíîãðóïïå â ïîëîæåíèè 7
ñîåäèíåíè  (1a).

Êîãäà ñîåäèíåíèå (1a-2)  âë åòñ  ýëåêòðîôèëüíûì ðåàãåíòîì, ïðåäñòàâëåííûì
ôîðìóëîé X1-U1 (ãäå X1 è U1 ïðèíèìàþò âûøåóêàçàííûå çíà÷åíè ), èëè, â ÷àñòíîñòè,
àëêèëãàëîãåíèäîì, òàêèì êàê èîäìåòàí, èîäýòàí, èîäïðîïàí èëè áåíçèëáðîìèä;
àëêåíèëãàëîãåíèäîì, òàêèì êàê àëëèëáðîìèä èëè 1-áðîì-3-ìåòèë-2-áóòåí;
àëêèíèëãàëîãåíèäîì, òàêèì êàê ïðîïàðãèëáðîìèä èëè 1-áðîì-2-áóòèí, èëè òîìó ïîäîáíûì,
âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî â óêàçàííûõ íèæå óñëîâè õ. Â òàêèõ ñëó÷à õ
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (1a-2) ïî îòíîøåíèþ
ê ñîåäèíåíèþ (1a).

Ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ðåàêöèè çàìåùåíè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è,
íàïðèìåð, âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî â ðàñòâîðèòåëå, òàêîì êàê
äèìåòèëñóëüôîêñèä, N,N-äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí, äèîêñàí,
òåòðàãèäðîôóðàí èëè òîëóîë, â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê ãèäðîêñèä ëèòè ,
ãèäðîêñèä íàòðè , ãèäðîêñèä êàëè , êàðáîíàò ëèòè , êàðáîíàò íàòðè , êàðáîíàò êàëè ,
öåçè  êàðáîíàò, ãèäðèä ëèòè , ãèäðèä íàòðè , ãèäðèä êàëè , áóòèëëèòèé, ìåòèëëèòèé,
ëèòèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, íàòðèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä èëè
êàëèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Â ýòîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê
ñîåäèíåíèþ (1a).

Â ÷àñòíîñòè, êîãäà ââîäèìûé X1 îçíà÷àåò C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
çàìåñòèòåëè, èëè 5-10-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè,
âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ñ èñïîëüçîâàíèåì àðèëáîðîíîâîé êèñëîòû,
ãåòåðîàðèëáîðîíîâîé êèñëîòû èëè òîìó ïîäîáíîãî â êà÷åñòâå ñîåäèíåíè  (1a-2). Â òàêîì
ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-10-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (1a-2) ïî
îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (1a).
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Â ýòîì ñëó÷àå âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî â ðàñòâîðèòåë õ, òàêèõ êàê
äèõëîðìåòàí, õëîðîôîðì, 1,4-äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí, òîëóîë, ïèðèäèí, N,N-
äèìåòèëôîðìàìèä èëè N-ìåòèëïèððîëèäîí, â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê
òðèýòèëàìèí, äèèçîïðîïèëýòèëàìèí, ïèðèäèí, N,N-äèìåòèëàìèíîïèðèäèí, è êàòàëèçàòîðà
íà îñíîâå ìåäè, òàêîãî êàê àöåòàò ìåäè(II), òðèôòîðàöåòàò ìåäè(II), õëîðèä ìåäè(II)
èëè èîäèä ìåäè(II), ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Â ýòîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 0,1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ìåäíîãî êàòàëèçàòîðà ïî
îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (1a).

[Ñòàäè  A2]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (3a) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ãàëîãåíèðóþùåãî ðåàãåíòà ñ ñîåäèíåíèåì (2a).
Êîíêðåòíûå ïðèìåðû ãàëîãåíèðóþùåãî ðåàãåíòà âêëþ÷àþò N-õëîðñóêöèíèä, N-

áðîìñóêöèíèä è N-èîäñóêöèíèä. Ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-4-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
òàêîãî ãàëîãåíèðóþùåãî ðåàãåíòà ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (1a).

Ðåàêöèîííûå óñëîâè  ãàëîãåíèðîâàíè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è
âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü ïðîâåäåíî â ðàñòâîðèòåëå, òàêîì êàê àöåòîíèòðèë, N,N-
äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí, 1,4-äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí è äèìåòîêñèýòàí,
ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C.

[Ñòàäè  A3]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (4a) ñ ïîìîùüþ

õëîðèðóþùåãî ñîåäèíåíè  (3a).
Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü

âûïîëíåíî íà ñîåäèíåíèè (3a) ñ ïîìîùüþ îêñèõëîðèäà ôîñôîðà, ïåíòàõëîðèäà ôîñôîðà,
ëèáî ñìåñè óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé, â ðàñòâîðèòåëå èëè áåç ðàñòâîðèòåë , ïðè òåìïåðàòóðå
â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí òîëóîë,
àöåòîíèòðèë, äèõëîðýòàí è òîìó ïîäîáíîå.

[Ñòàäè  A4]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (5a) ïóòåì ãèäðîëèçà

ñîåäèíåíè  (4a).
Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî ñ èñïîëüçîâàíèåì îñíîâàíè , òàêîãî êàê àöåòàò

íàòðè , êàðáîíàò êàëè  èëè ãèäðîêñèä íàòðè , â ðàñòâîðèòåëå, òàêîì êàê
äèìåòèëñóëüôîêñèä (âëàæí.), N-ìåòèëïèððîëèäîí (âëàæí.), òåòðàãèäðîôóðàí (âëàæí.) èëè
âîäà, ëèáî â ñìåñè óêàçàííûõ ðàñòâîðèòåëåé, ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî
150°C. Ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-10-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ
ê ñîåäèíåíèþ (4a).

[Ñòàäè  A5]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (6a) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (5a) è ñîåäèíåíèåì (5a-2).
Êîãäà X2 îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, ýòà ñòàäè  ìîæåò áûòü îïóùåíà.

Êîãäà ñîåäèíåíèå (5a-2)  âë åòñ  ýëåêòðîôèëüíûì ðåàãåíòîì, ïðåäñòàâëåííûì
ôîðìóëîé X2-U2 (ãäå X2 è U2 ïðèíèìàþò âûøåóêàçàííûå çíà÷åíè ), èëè, â ÷àñòíîñòè,
àëêèëãàëîãåíèäîì, òàêèì êàê èîäìåòàí, èîäýòàí, èîäïðîïàí èëè áåíçèëáðîìèä;
àëêåíèëãàëîãåíèäîì, òàêèì êàê àëëèëáðîìèä èëè 1-áðîì-3-ìåòèë-2-áóòåí;
àëêèíèëãàëîãåíèäîì, òàêèì êàê ïðîïàðãèëáðîìèä èëè 1-áðîì-2-áóòèí, èëè òîìó ïîäîáíûì,
âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî â óêàçàííûõ íèæå óñëîâè õ. Â òàêèõ ñëó÷à õ
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (5a-2) ïî îòíîøåíèþ
ê ñîåäèíåíèþ (5a).

Ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ðåàêöèè çàìåùåíè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è,
íàïðèìåð, âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî â ðàñòâîðèòåëå, òàêîì êàê
äèìåòèëñóëüôîêñèä, N,N-äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí, äèîêñàí,
òåòðàãèäðîôóðàí èëè òîëóîë, â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê ãèäðîêñèä ëèòè ,
ãèäðîêñèä íàòðè , ãèäðîêñèä êàëè , êàðáîíàò ëèòè , êàðáîíàò íàòðè , êàðáîíàò êàëè ,
öåçè  êàðáîíàò, ãèäðèä ëèòè , ãèäðèä íàòðè , ãèäðèä êàëè , áóòèëëèòèé, ìåòèëëèòèé,
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ëèòèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, íàòðèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä èëè
êàëèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Â ýòîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê
ñîåäèíåíèþ (5a).

Â ÷àñòíîñòè, êîãäà ââîäèìûé X2 îçíà÷àåò C6-10-àðèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
çàìåñòèòåëè, èëè 5-10-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü çàìåñòèòåëè,
âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ñ èñïîëüçîâàíèåì àðèëáîðîíîâîé êèñëîòû,
ãåòåðîàðèëáîðîíîâîé êèñëîòû èëè òîìó ïîäîáíîãî â êà÷åñòâå ñîåäèíåíè  (5a-2). Â òàêîì
ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-10-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (5a-2) ïî
îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (5a).

Â ýòîì ñëó÷àå âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî â ðàñòâîðèòåë õ, òàêèõ êàê
äèõëîðìåòàí, õëîðîôîðì, 1,4-äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí, òîëóîë, ïèðèäèí, N,N-
äèìåòèëôîðìàìèä èëè N-ìåòèëïèððîëèäîí, â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê
òðèýòèëàìèí, äèèçîïðîïèëýòèëàìèí, ïèðèäèí èëè N,N-äèìåòèëàìèíîïèðèäèí, è
êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå ìåäè, òàêîãî êàê àöåòàò ìåäè(II), òðèôòîðàöåòàò ìåäè(II),
õëîðèä ìåäè(II) èëè èîäèä ìåäè(II), ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Â ýòîì
ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 0,1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ìåäíîãî êàòàëèçàòîðà
ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (5a).

[Ñòàäè  A6]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (8a) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (7a) ñ ñîåäèíåíèåì (6a). Â äàííîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-4-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (7a) ïî îòíîøåíèþ ê
ñîåäèíåíèþ (6a).

Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé. Íàïðèìåð, âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò
áûòü îñóùåñòâëåíî ïóòåì ñìåøèâàíè  ñîåäèíåíè  (6a) è ñîåäèíåíè  (7a) â ïðèñóòñòâèè
èëè îòñóòñòâèè ðàñòâîðèòåë , òàêîãî êàê N,N-äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí,
ìåòàíîë, ýòàíîë, 1,4-äèîêñàí, àöåòîíèòðèë, òîëóîë èëè êñèëîë â ïðèñóòñòâèè èëè
îòñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê òðèýòèëàìèí, áèêàðáîíàò íàòðè  èëè êàðáîíàò êàëè ,
ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 200°C.

[Ñòàäè  A7]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (9a) ïóòåì ââåäåíè 

çàìåñòèòåë  â ïîëîæåíèå 2 ñîåäèíåíè  (8a) ïîñðåäñòâîì îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè
çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (8a) è  ñîåäèíåíèåì (8a-2).

Ñîåäèíåíèå (8a-2), ïðåäñòàâëåííîå ôîðìóëîé R1-M1 (ãäå êàæäûé èç R1 è M1

íåçàâèñèìî ïðèíèìàåò âûøåóêàçàííûå çíà÷åíè ),  âë åòñ  ïðèåìëåìûì, åñëè
ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñîåäèíåíèå, êîòîðîå ìîæåò äåéñòâîâàòü êàê íóêëåîôèëüíîå ñðåäñòâî
â ïðèñóòñòâèè èëè îòñóòñòâèè ñîîòâåòñòâóþùåãî îñíîâàíè , è êîíêðåòíûìè
ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ïðèìåðàìè  âë þòñ  àëêèëîâûå ñïèðòû, òàêèå êàê ìåòàíîë, í-
ïðîïàíîë, èçîïðîïàíîë è áåíçèëîâûé ñïèðò; àðèëîâûå ñïèðòû, òàêèå êàê ôåíîë è
ñàëèöèëàìèä; àëêèëàìèíû, òàêèå êàê àììèàê, ìåòèëàìèí, äèìåòèëàìèí è äèýòèëàìèí;
àðèëàìèíû, òàêèå êàê àíèëèí; àëêèëìåðêàïòàíû, òàêèå êàê ìåòàíòèîë è
òðåòáóòèëìåðêàïòàí; àðèëìåðêàïòàíû, òàêèå êàê òèîôåíîë; èëè äðóãèå ñîåäèíåíè , òàêèå
êàê ëèòèéîðãàíè÷åñêèå ðåàãåíòû; ðåàêòèâû Ãðèíü ðà è îðãàíè÷åñêèå ñîåäèíåíè  ìåäè. Â
ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå ñîåäèíåíè  (8à-2) ïðè 1-10-êðàòíîì
êîëè÷åñòâå ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (8à), èëè ïðè ìàññîâîì ñîîòíîøåíèè îò 5 äî 100
ìåæäó ñîåäèíåíèåì (8à-2) è ñîåäèíåíèåì (8à).

Ðàñòâîðèòåëè, êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äë  âçàèìîäåéñòâè , âêëþ÷àþò
àöåòîíèòðèë, N,N-äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí, 1,4-äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí,
äèìåòîêñèýòàí, ìåòàíîë è ýòàíîë.

Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî â ïðèñóòñòâèè èëè îòñóòñòâèè îñíîâàíè , è ïðè
îñóùåñòâëåíèè âçàèìîäåéñòâè  â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè  â êà÷åñòâå îñíîâàíè  ìîæíî
èñïîëüçîâàòü ãèäðîêñèä ëèòè , ãèäðîêñèä íàòðè , ãèäðîêñèä êàëè , êàðáîíàò ëèòè ,
êàðáîíàò íàòðè , êàðáîíàò êàëè , êàðáîíàò öåçè , ãèäðèä ëèòè , ãèäðèä íàòðè , ãèäðèä
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êàëè , áóòèëëèòèé, ìåòèëëèòèé, ëèòèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä,
íàòðèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, êàëèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, òðèýòèëàìèí è òîìó
ïîäîáíîå. Â ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-10-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (8à). Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî ïðè
òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°Ñ äî 150°Ñ.

Ñîåäèíåíèå (9à) ìîæåò áûòü ïîëó÷åíî îñóùåñòâëåíèåì âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè 
(8à), â ïðèñóòñòâèè êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå ïåðåõîäíîãî ìåòàëëà, òàêîãî êàê
ïàëëàäèåâûé êàòàëèçàòîð, ñ ñîåäèíåíèåì (8à-2), â êîòîðîì Ì1 îçíà÷àåò MgCl, MgBr,
Sn(Rz)3 (ãäå Rz ïðèíèìàåò âûøåóêàçàííûå çíà÷åíè ) èëè òîìó ïîäîáíîå. Â ýòîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-50-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (8a-2) ïî îòíîøåíèþ
ê ñîåäèíåíèþ (8a).

Çäåñü â êà÷åñòâå ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðèòåë  ìîæíî èñïîëüçîâàòü àöåòîíèòðèë, N,N-
äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí, 1,4-äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí, äèìåòîêñèýòàí èëè
òîìó ïîäîáíîå.

Ïðèìåðû êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå ìåòàëëà âêëþ÷àþò ïàëëàäèåâûå êàòàëèçàòîðû èëè
êàòàëèçàòîðû íà îñíîâå ìåäè. Â êà÷åñòâå ïàëëàäèåâîãî êàòàëèçàòîðà ìîæíî èñïîëüçîâàòü
òåòðàêèñòðèôåíèëôîñôèíïàëëàäèé, ïàëëàäèéàöåòàò, äèáåíçèëèäåíàöåòîíïàëëàäèé èëè
òîìó ïîäîáíîå, à â êà÷åñòâå êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå ìåäè ìîæíî èñïîëüçîâàòü èîäèä ìåäè
èëè òîìó ïîäîáíîå. Ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 0,01-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå ìåòàëëà ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (8a).

Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî â ïðèñóòñòâèè ôîñôîðîðãàíè÷åñêîãî
ëèãàíäà, è â ñëó÷àå ïðîâåäåíè  ðåàêöèè â ïðèñóòñòâèè ôîñôîðîðãàíè÷åñêîãî ëèãàíäà â
êà÷åñòâå ôîñôîðîðãàíè÷åñêîãî ëèãàíäà ìîæíî èñïîëüçîâàòü îðòîòîëèëôîñôèí,
äèôåíèëôîñôèíîôåððîöåí èëè òîìó ïîäîáíîå. Â ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî
èñïîëüçîâàíèå 1-5-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà îðãàíè÷åñêîãî ëèãàíäà ïî îòíîøåíèþ ê
êàòàëèçàòîðó íà îñíîâå ìåòàëëà.

Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî â ïðèñóòñòâèè èëè îòñóòñòâèè îñíîâàíè , è ïðè
îñóùåñòâëåíèè âçàèìîäåéñòâè  â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè  â êà÷åñòâå îñíîâàíè  ìîæíî
èñïîëüçîâàòü ãèäðîêñèä ëèòè , ãèäðîêñèä íàòðè , ãèäðîêñèä êàëè , êàðáîíàò ëèòè ,
êàðáîíàò íàòðè , êàðáîíàò êàëè , êàðáîíàò öåçè , ãèäðèä ëèòè , ãèäðèä íàòðè , ãèäðèä
êàëè , ôîñôàò êàëüöè , ëèòèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, íàòðèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä,
êàëèéáèñòðèìåòèëñèëèëàìèä, òðèýòèëàìèí èëè òîìó ïîäîáíîå. Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò
áûòü âûïîëíåíî ïðè ðåàêöèîííîé òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C.

Êîãäà T2b â ñîåäèíåíèè (8a) ñîäåðæèò àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ çàùèòíîé ãðóïïîé,
òàêîé êàê òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ïîñëå ñòàäèè A7 ïðîèçâîä ò ñí òèå çàùèòû.
×òî êàñàåòñ  óñëîâèé ðåàêöèè ïî ñí òèþ çàùèòû, ñóùåñòâóþò ðàçëè÷íûå ñïîñîáû â
çàâèñèìîñòè îò èñïîëüçóåìîé çàùèòíîé ãðóïïû, è ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû óñëîâè ,
îáû÷íî ïðèìåí åìûå äë  îòùåïëåíè  çàùèòíîé ãðóïïû. Íàïðèìåð, êîãäà çàùèòíà  ãðóïïà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, ñí òèå çàùèòû ìîæåò áûòü
âûïîëíåíî èñïîëüçîâàíèåì ðàñòâîðà õëîðèñòîãî âîäîðîäà â áåçâîäíîì ìåòàíîëå,
ðàñòâîðà õëîðèñòîãî âîäîðîäà â áåçâîäíîì ýòàíîëå, ðàñòâîðà õëîðèñòîãî âîäîðîäà â
áåçâîäíîì äèîêñàíå, òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòû èëè ìóðàâüèíîé êèñëîòû.

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  B
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[Ñòàäè  B1]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (2b) ïóòåì çàùèòû

àìèíîãðóïïû â ïîëîæåíèè 9 ñîåäèíåíè  (1b) (ñîåäèíåíèå 5a â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A).
Ðåàêöè  ââåäåíè  çàùèòíîé ãðóïïû ìîæåò áûòü âûïîëíåíà â îáû÷íî èñïîëüçóåìûõ
óñëîâè õ, çàâèñ ùèõ îò òèïà èñïîëüçóåìîãî ðåàãåíòà.

Â êà÷åñòâå àìèíîçàùèòíîãî ðåàãåíòà ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí ðåàãåíò, îáû÷íî
ïðèìåí åìûé â öåë õ ââåäåíè  àìèíîçàùèòíîé ãðóïïû, è, â ÷àñòíîñòè, õëîðìåòèëïèâàëàò
è òîìó ïîäîáíîå. Ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà çàùèòíîãî
ðåàãåíòà ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (1b). Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî ñ
èñïîëüçîâàíèåì â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  àöåòîíèòðèëà, N,N-äèìåòèëôîðìàìèäà, N-
ìåòèëïèððîëèäîíà, 1,4-äèîêñàíà, òåòðàãèäðîôóðàíà, äèìåòîêñèýòàíà èëè òîìó ïîäîáíîãî,
è èñïîëüçîâàíèå N,N-äèìåòèëôîðìàìèäà  âë åòñ  ïðåäïî÷òèòåëüíûì.

Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî â ïðèñóòñòâèè èëè îòñóòñòâèè îñíîâàíè .
Ïðèìåðû èñïîëüçóåìîãî çäåñü îñíîâàíè  âêëþ÷àþò êàðáîíàò öåçè , êàðáîíàò ëèòè ,
êàðáîíàò íàòðè , êàðáîíàò êàëè  è ãèäðèä íàòðè , è ïðèìåíåíèå ãèäðèäà íàòðè   âë åòñ 
ïðåäïî÷òèòåëüíûì. Â ýòîì ñëó÷àå æåëàòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-5-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (1b). Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî ïðè
òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C, èëè, ïðåäïî÷òèòåëüíî, ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå.

[Ñòàäè  B2]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (3b) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (2b) ñ ñîåäèíåíèåì (2b-2). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå
ïîëó÷åíè  A [Ñòàäè  A6].

[Ñòàäè  B3]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (4b) ïóòåì ñí òè 

àìèíîçàùèòíîé ãðóïïû â ïîëîæåíèè 9 ñîåäèíåíè  (3b).
Óñëîâè  ðåàêöèè èçìåí þòñ  â çàâèñèìîñòè îò èñïîëüçóåìîé çàùèòíîé ãðóïïû è,

íàïðèìåð, êîãäà çàùèòíà  ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïèâàëèëîêñèìåòèëüíóþ ãðóïïó,
âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî â ìåòàíîëå èëè ñìåøàííîì ðàñòâîðèòåëå èç
ìåòàíîëà è òåòðàãèäðîôóðàíà, â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê ìåòèëàò íàòðè ,
ãèäðèä íàòðè  èëè 1,8-äèàçàáèöèêëî[5.4.0]-7-óíäåöåí, ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C
äî 150°C. Â ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 0,1-2-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (3b).

[Ñòàäè  B4]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (5b) ïóòåì ââåäåíè 

çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèè 9 ñîåäèíåíè  (4b) ïîñðåäñòâîì îñóùåñòâëåíè 
ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (4b) è ñîåäèíåíèåì (4b-2). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå
ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A5].
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[Ñòàäè  B5]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (6b) ïóòåì ââåäåíè 

çàìåñòèòåë  â ïîëîæåíèå 2 ñîåäèíåíè  (5b) ïîñðåäñòâîì îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè
çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (5b) è ñîåäèíåíèåì (5b-2). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû
ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå
ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A7].

Êîãäà ñîåäèíåíèå (2b-2), ñîäåðæàùåå àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ çàùèòíîé ãðóïïîé,
òàêîé êàê òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ââîä ò íà [ñòàäèè B2], ïîñëå [ñòàäèè B5]
ïðîèçâîä ò ñí òèå çàùèòû. Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ñí òè 
çàùèòû, àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A
[ñòàäè  A7].

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  C-1

[Ñòàäè  C1]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (2c) ïîñðåäñòâîì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  4,6-äèõëîð-5-íèòðîïèðèìèäèíà (1c) [CAS ¹ 4316-93-2] ñ
ñîåäèíåíèåì (1c-2). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå
ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A6].

[Ñòàäè  C2]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (3c) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (2c) ñ àìèíîì (2c-2), êîòîðûé
èìååò P2-çàùèùåííóþ àìèíîãðóïïó. Çäåñü ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-10-êðàòíîãî
êîëè÷åñòâà àìèíà (2c-2).

Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü
îñóùåñòâëåíî ïóòåì ñìåøåíè  ñîåäèíåíè  (2c) è ñîåäèíåíè  (2c-2) â ïðèñóòñòâèè èëè
îòñóòñòâèè ðàñòâîðèòåë , òàêîãî êàê N,N-äèìåòèëôîðìàìèä, N-ìåòèëïèððîëèäîí, ìåòàíîë,
ýòàíîë, 1,4-äèîêñàí, àöåòîíèòðèë, òîëóîë èëè êñèëîë, â ïðèñóòñòâèè èëè îòñóòñòâèè
îñíîâàíè , òàêîãî êàê òðèýòèëàìèí, áèêàðáîíàò íàòðè  èëè êàðáîíàò êàëè , ïðè
òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C.

[Ñòàäè  C3]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (4c) ïóòåì

âîññòàíîâëåíè  íèòðîãðóïïû ñîåäèíåíè  (3c).
Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé è, íàïðèìåð, êàòàëèòè÷åñêîå

âîññòàíîâëåíèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî ïóòåì ïðèìåíåíè  êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå
ìåòàëëà â àòìîñôåðå âîäîðîäà èëè â ïðèñóòñòâèè 2-3-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ãèäðàçèíà. Â
êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  ìîæíî èñïîëüçîâàòü ìåòàíîë, ýòàíîë, N,N-äèìåòèëôîðìàìèä,
òåòðàãèäðîôóðàí, 1,2-äèìåòîêñèýòàí, 1,4-äèîêñàí, âîäó è ñìåøàííûå ðàñòâîðèòåëè íà
îñíîâå óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé. Â êà÷åñòâå êàòàëèçàòîðà íà îñíîâå ìåòàëëà ìîæíî
èñïîëüçîâàòü ïàëëàäèðîâàííûé óãîëü, îêñèä ïëàòèíû, íèêåëü Ðåíå  èëè òîìó ïîäîáíîå.
Ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàòü êàòàëèçàòîð íà îñíîâå ìåòàëëà ïðè ìàññîâîì ñîîòíîøåíèè
0,5-20% ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (3c). Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü âûïîëíåíî ïðè
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òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C.
[Ñòàäè  C4]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïðåâðàùåíè  ñîåäèíåíè  (4c) â ñîåäèíåíèå

(5c).
Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü

îñóùåñòâëåíî â ðàñòâîðèòåëå, òàêîì êàê àöåòîíèòðèë, òåòðàãèäðîôóðàí, ýòàíîë, ìåòàíîë,
1,4-äèîêñàí, òîëóîë èëè êñèëîë, â ïðèñóòñòâèè èëè îòñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê
òðèýòèëàìèí, áèêàðáîíàò íàòðè  èëè êàðáîíàò êàëè , ñ N,N'-äèñóêöèíèìèäèëêàðáîíàòîì,
êàðáîíèëäèèìèäàçîëîì, òðèôîñãåíîì, òèîêàðáîíèëäèèìèäàçîëîì è òîìó ïîäîáíûì, ïðè
òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçîâàíèå 1-10-êðàòíîãî
êîëè÷åñòâà N,N'-äèñóêöèíèìèäèëêàðáîíàòà.

[Ñòàäè  C5]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (6c) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (5c) è ñîåäèíåíèåì (5c-2) ñ öåëüþ
ââåäåíè  çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèè 7 ñîåäèíåíè  (5c).

Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â
ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A1].

[Ñòàäè  C6]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (7c) ïóòåì óäàëåíè 

çàùèòíîé ãðóïïû P2 íà àìèíîãðóïïå â ïîëîæåíèè 9 ñîåäèíåíè  (6c).
Ðåàêöèîííûå óñëîâè  èçìåí þòñ  â çàâèñèìîñòè îò èñïîëüçóåìîé çàùèòíîé ãðóïïû,

íàïðèìåð, êîãäà çàùèòíà  ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé öèàíîýòèëüíóþ ãðóïïó, ñîåäèíåíèå
ìîæåò áûòü ïîëó÷åíî â ìåòàíîëå èëè ñìåøàííîì ðàñòâîðèòåëå èç ìåòàíîëà è
òåòðàãèäðîôóðàíà ïðè âîçäåéñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê ìåòèëàò íàòðè  èëè ãèäðèä
íàòðè , ïðè òåìïåðàòóðå â ïðåäåëàõ îò 0°C äî 150°C. Â ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî
ïðèìåíåíèå 1-10-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (6c).

[Ñòàäè  C7]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (8c) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (7c) è ñîåäèíåíèåì (7c-2) ñ öåëüþ
ââåäåíè  çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèè 9 ñîåäèíåíè  (7c). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A5].

Êîãäà ñîåäèíåíèå (1c-2), ñîäåðæàùåå àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ çàùèòíîé ãðóïïîé,
òàêîé êàê òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ââîä ò íà [ñòàäèè C1], ïîñëå [ñòàäèè C7]
âûïîëí þò ñí òèå çàùèòû. Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ñí òè 
çàùèòû, àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A
[ñòàäè  A7].

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  C-2

[Ñòàäè  C8]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (10c) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (2c) ñ àìèíîì (9c). Â ýòîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 1-10-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà àìèíà (9c).

Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû
óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  C-1
[ñòàäè  C2].

[Ñòàäè  C9]
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Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (11c) ïóòåì
âîññòàíîâëåíè  íèòðîãðóïïû ñîåäèíåíè  (10c). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå
óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  C
[ñòàäè  C3].

[Ñòàäè  C10]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïðåâðàùåíè  ñîåäèíåíè  (11c) â

öèêëîìî÷åâèíó (12c). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå
ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  C [ñòàäè  C4].

[Ñòàäè  C11]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (13c) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (12c) è ñîåäèíåíèåì (12c-2) ñ
öåëüþ ââåäåíè  çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèè 7 ñîåäèíåíè  (12c). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A1].

Êîãäà T2b ñîäåðæèò àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ çàùèòíîé ãðóïïîé, òàêîé êàê
òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ïîñëå [ñòàäèè C11] ñëåäóåò ñí òèå çàùèòû. Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ñí òè  çàùèòû, àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì
óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A7].

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  D

[Ñòàäè  D1]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (2d) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (1d) ñ ñîåäèíåíèåì (1d-2). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A6].

[Ñòàäè  D2]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (3d) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì (2d) è ñîåäèíåíèåì (2d-2) ñ öåëüþ
ââåäåíè  çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèè 9 ñîåäèíåíè  (2d). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A5].

[Ñòàäè  D3]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (4d) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (3d) ñ ãàëîãåíèðóþùèì ðåàãåíòîì. Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A2].

[Ñòàäè  D4]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (5d) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  ãèäðîëèçà ñîåäèíåíè  (4d). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå
óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A
[ñòàäè  A4].
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[Ñòàäè  D5]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (6d) ïóòåì ââåäåíè 

çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèè 7 ñîåäèíåíè  (5d). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû
ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå
ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A1].

[Ñòàäè  D6]
Êîãäà Y îçíà÷àåò ãàëîãåíîâóþ ãðóïïó, òàêóþ êàê àòîì õëîðà, çàìåñòèòåëü ìîæåò áûòü

ââåäåí â ïîëîæåíèå 2 ñîåäèíåíè  (6d). Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ
ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (7d) ïóòåì îñóùåñòâëåíè  ðåàêöèè çàìåùåíè  ìåæäó ñîåäèíåíèåì
(6d) è ñîåäèíåíèåì (6d-2) ñ öåëüþ ââåäåíè  çàìåñòèòåë  â ïîëîæåíèå 2 ñîåäèíåíè  (6d).
Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A7]. Êîãäà Y îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, äàííà 
ñòàäè  ìîæåò áûòü îïóùåíà.

Íà [ñòàäèè D1], êîãäà ââîä ò ñîåäèíåíèå (1d-2), ñîäåðæàùåå àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ
çàùèòíîé ãðóïïîé, òàêîé êàê òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ïîñëå [ñòàäèè D6]
âûïîëí þò ñí òèå çàùèòû. Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ñí òè 
çàùèòû, àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A
[ñòàäè  A7].

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  E

[Ñòàäè  E1]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (2e) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  4-ýòîêñè-3-íèòðîïèðèäèíãèäðîõëîðèäà (1e) [CAS ¹ 94602-
04-7] ñ àëëèëàìèíîì. Â ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 1-20-êðàòíîãî
êîëè÷åñòâà àëëèëàìèíà ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (1e).

Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ïðè èíòåðâàëå òåìïåðàòóð îò 20°C äî
150°C. Â êà÷åñòâå ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðèòåë  ìîæíî èñïîëüçîâàòü ìåòàíîë, ýòàíîë, âîäó
èëè ñìåøàííûé ðàñòâîðèòåëü íà îñíîâå âûøåóêàçàííûõ ñîåäèíåíèé.

[Ñòàäè  E2]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (3e) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âîññòàíîâèòåëüíîãî õëîðèðîâàíè  ñîåäèíåíè (2e).
Â êà÷åñòâå âîññòàíàâëèâàþùåãî àãåíòà ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ñîëè îëîâà, òàêèå êàê

õëîðèä îëîâà. Â ýòîì ñëó÷àå ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 4-20-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
âîññòàíàâëèâàþùåãî àãåíòà ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (2e). Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë 
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíà êîíöåíòðèðîâàííà  õëîðèñòîâîäîðîäíà  êèñëîòà.
Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ïðè èíòåðâàëå òåìïåðàòóð îò 20°C äî 150°C.

[Ñòàäè  E3]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäíàçíà÷åíà äë  ïðåâðàùåíè  ñîåäèíåíè  (3e) â öèêëîìî÷åâèíó (4e).

Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
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ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  C [ñòàäè  C4].
[Ñòàäè  E4]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (5e) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (4e) ñ ñîåäèíåíèåì (4e-2). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A1].

[Ñòàäè  E5]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (6e) ïóòåì

ðàçëîæåíè  àëëèëüíîé ãðóïïû ñîåäèíåíè  (5e).
Ðåàêöèîííûå óñëîâè  íå èìåþò îñîáûõ îãðàíè÷åíèé, è ñîåäèíåíèå (6å) ìîæåò áûòü

ïîëó÷åíî ïðè âçàèìîäåéñòâèè ñ îñìèåâîé êèñëîòîé è ïåðèîäàòîì íàòðè  â ðàñòâîðèòåëå,
òàêîì êàê òåòðàãèäðîôóðàí, 1,4-äèîêñàí, 1,2-äèìåòîêñèýòàí èëè âîäà ïðè 20°C-100°C.

[Ñòàäè  Å6]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (7å) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (6å) ñ ñîåäèíåíèåì (6å-2) ñ öåëüþ ââåäåíè 
çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèå 1 ñîåäèíåíè  (6å). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû
ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå
ïîëó÷åíè  À [ñòàäè  À5].

[Ñòàäè  Å7]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (8å) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (7å) ñ ñîåäèíåíèåì (7å-2). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  À [ñòàäè  À6].

Êîãäà ñîåäèíåíèå (7å-2), ñîäåðæàùåå àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ çàùèòíîé ãðóïïîé,
òàêîé êàê òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ââîä ò íà [ñòàäèè Å7], ïîñëå [ñòàäèè Å7]
ïðîèçâîä ò ñí òèå çàùèòû. Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ñí òè 
çàùèòû, àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  À
[ñòàäè  À7].

Ñïîñîá ïîëó÷åíè  F

[Ñòàäè  F1]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (1f) ñ ñîåäèíåíèåì

(1f-2).
Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ïðè èíòåðâàëå òåìïåðàòóð îò 20°C äî

150°C.
Â êà÷åñòâå ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðèòåë  ìîæíî èñïîëüçîâàòü ìåòàíîë, ýòàíîë, âîäó èëè

ñìåøàííûé ðàñòâîðèòåëü íà îñíîâå âûøåóêàçàííûõ ñîåäèíåíèé. Â ýòîì ñëó÷àå
ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 5-100-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  (1f-2) ïî îòíîøåíèþ ê
ñîåäèíåíèþ (1f).

[Ñòàäè  F2]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (3f) ïóòåì
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îñóùåñòâëåíè  âîññòàíîâèòåëüíîãî õëîðèðîâàíè  ñîåäèíåíè  (2f). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  E [ñòàäè  E2].

[Ñòàäè  F3]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïðåâðàùåíè  ñîåäèíåíè  (3f) â ñîåäèíåíèå

(4f). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì
óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  C [ñòàäè  C4].

[Ñòàäè  F4]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (5f) ïóòåì ââåäåíè 

çàìåñòèòåë  â àìèíîãðóïïó â ïîëîæåíèå 3 ñîåäèíåíè  (4f). Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû
ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå
ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A1].

[Ñòàäè  F5]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (6f) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ñîåäèíåíè  (5f) ñ ñîåäèíåíèåì (5f-2). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A6].

[Ñòàäè  F6]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (7f) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  ãàëîãåíèðóþùåãî ðåàãåíòà ñ ñîåäèíåíèåì (6f). Ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè , àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì,
ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A [ñòàäè  A2].

[Ñòàäè  F7]
Äàííà  ñòàäè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàäèþ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (8f) ïóòåì

îñóùåñòâëåíè  âçàèìîäåéñòâè  íóêëåîôèëüíîãî àãåíòà ñ ñîåäèíåíèåì (7f) â ïðèñóòñòâèè
êàòàëèçàòîðà è îñíîâàíè .

Â êà÷åñòâå íóêëåîôèëüíîãî àãåíòà ìîæíî èñïîëüçîâàòü ïðîèçâîäíûå ôåíîëà èëè
àíèëèíà, èëè òîìó ïîäîáíîå, è ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 1-3-êðàòíîãî êîëè÷åñòâà
íóêëåîôèëüíîãî àãåíòà ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (7f). Â êà÷åñòâå îñíîâàíè  ìîæíî
èñïîëüçîâàòü êàðáîíàò öåçè  è òîìó ïîäîáíîå, è ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 1-3-
êðàòíîãî êîëè÷åñòâà îñíîâàíè  ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèþ (7f). Â êà÷åñòâå êàòàëèçàòîðà
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí êàòàëèçàòîð íà îñíîâå ìåäè, òàêîé êàê õëîðèä ìåäè(I), è
2,2,6,6-òåòðàìåòèë-3,5-ãåïòàäèîí, è ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåíåíèå 0,001-0,2-êðàòíîãî
êîëè÷åñòâà êàæäîãî èç óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé. Â êà÷åñòâå ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðèòåë 
ìîæíî èñïîëüçîâàòü 1-ìåòèë-2-ïèððîëèäîí, N,N-äèìåòèëôîðìàìèä è òîìó ïîäîáíîå.
Âçàèìîäåéñòâèå ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ïðè èíòåðâàëå òåìïåðàòóð îò 20°C äî 150°C.

Êîãäà ñîåäèíåíèå (5f-2), ñîäåðæàùåå àìèíîãðóïïó, çàùèùåííóþ çàùèòíîé ãðóïïîé,
òàêîé êàê òðåòáóòîêñèêàðáîíèëüíà  ãðóïïà, ââîä ò íà [ñòàäèè F7], ïîñëå [ñòàäèè F7]
ïðîèçâîä ò ñí òèå çàùèòû. Ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ðåàêöèîííûå óñëîâè  äë  ñí òè 
çàùèòû, àíàëîãè÷íûå ñîîòâåòñòâóþùèì óñëîâè ì, ïðèâåäåííûì â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  A
[ñòàäè  A7].

Âûøåóêàçàííûå ñïîñîáû  âë þòñ  õàðàêòåðíûìè ñïîñîáàìè ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  (I)
ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ. Èñõîäíûå ñîåäèíåíè  è ðàçëè÷íûå ðåàãåíòû, èñïîëüçóåìûå
â ñïîñîáàõ ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, ìîãóò ïðåäñòàâë òü ñîáîé
ñîëè èëè ãèäðàòû, ëèáî ñîëüâàòû â çàâèñèìîñòè îò òèïîâ èñïîëüçóåìûõ èñõîäíûõ
ìàòåðèàëîâ, ðàñòâîðèòåëåé èëè òîìó ïîäîáíîãî, è íå èìåþò îïðåäåëåííûõ îãðàíè÷åíèé äî
òåõ ïîð, ïîêà íå ïðåï òñòâóþò âçàèìîäåéñòâè ì. Òèïû èñïîëüçóåìûõ ðàñòâîðèòåëåé
çàâèñ ò îò òèïîâ èñïîëüçóåìûõ èñõîäíûõ ñîåäèíåíèé, ðåàãåíòîâ èëè òîìó ïîäîáíîãî, è íå
èìåþò îïðåäåëåííûõ îãðàíè÷åíèé äî òåõ ïîð, ïîêà íå ïðåï òñòâóþò âçàèìîäåéñòâè ì è
ðàñòâîð þò äî íåêîòîðîé ñòåïåíè èñõîäíûå ìàòåðèàëû. Êîãäà ñîåäèíåíèå (I) ïî
íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ïîëó÷àþò â ñâîáîäíîé ôîðìå, óêàçàííîå ñîåäèíåíèå ìîæåò áûòü
ïðåâðàùåíî îáùåïðèí òûìè ñïîñîáàìè â ñîëü èëè ãèäðàò, ïðåäñòàâë þùèå ñîáîé
âîçìîæíûå ôîðìû âûøåóêàçàííîãî ñîåäèíåíè  (I).
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Êîãäà ñîåäèíåíèå (I) ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ïîëó÷àþò â âèäå ñîëè èëè ãèäðàòà,
òàêîé ïðîäóêò ìîæåò áûòü ïðåâðàùåí îáùåïðèí òûì ñïîñîáîì â ñâîáîäíóþ ôîðìó
âûøåóêàçàííîãî ñîåäèíåíè  (I).

Êðîìå òîãî, ðàçëè÷íûå èçîìåðû ñîåäèíåíè  (I) ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ (íàïðèìåð,
ãåîìåòðè÷åñêèå èçîìåðû, ýíàíòèîìåðû, îáóñëîâëåííûå àñèììåòðè÷åñêèìè óãëåðîäàìè,
ðîòàìåðû, ñòåðåîèçîìåðû è òàóòîìåðû) ìîãóò áûòü î÷èùåíû è âûäåëåíû õàðàêòåðíûìè
ñïîñîáàìè âûäåëåíè , ïðèìåðû òàêèõ ñïîñîáîâ âêëþ÷àþò ïåðåêðèñòàëëèçàöèþ, ñïîñîáû ñ
èñïîëüçîâàíèåì äèàñòåðåîìåðíûõ ñîëåé, ðàçäåëåíèå íà îñíîâå ôåðìåíòîâ è ðàçëè÷íûå
õðîìàòîãðàôè÷åñêèå ñïîñîáû (íàïðèìåð, òîíêîñëîéíóþ õðîìàòîãðàôèþ, êîëîíî÷íóþ
õðîìàòîãðàôèþ è ãàçîâóþ õðîìàòîãðàôèþ).

Ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, ñîëè èëè ãèäðàòû óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé
ìîãóò áûòü ôîðìóëèðîâàíû îáùåïðèí òûìè ñïîñîáàìè â òàáëåòêè, ïîðîøêè, êðóïèöû,
ãðàíóëû, òàáëåòêè ñ çàùèòíûì ñëîåì, êàïñóëû, ñèðîïû, ïàñòèëêè, ñðåäñòâà äë 
èíãàë öèè, ñóïïîçèòîðèè, ñðåäñòâà äë  èíúåêöèè, ìàçè, ãëàçíûå ìàçè, ãëàçíûå êàïëè,
êàïëè äë  íîñà, óøíûå êàïëè, êîìïðåññû, ëîñüîíû è ïðî÷. Òàêèå ñîñòàâû ìîãóò áûòü
ïîëó÷åíû ñ èñïîëüçîâàíèåì òèïè÷íûõ ðàçáàâèòåëåé, ñâ çóþùèõ âåùåñòâ, ñìàçûâàþùèõ
ñðåäñòâ, êðàñèòåëåé, êîððèãåíòîâ è, ïî æåëàíèþ, ñòàáèëèçàòîðîâ, ýìóëüãàòîðîâ,
óñèëèòåëåé âñàñûâàíè , ïîâåðõíîñòíî-àêòèâíûõ âåùåñòâ, ìîäóë òîðîâ pH, êîíñåðâàíòîâ,
àíòèîêñèäàíòîâ è ïðî÷., è ìàòåðèàëîâ, îáû÷íî èñïîëüçóåìûõ â êà÷åñòâå èíãðåäèåíòîâ
ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, ñîãëàñíî îáùåïðèí òûì ñïîñîáàì. Íàïðèìåð, ïðåïàðàò
äë  ïåðîðàëüíîãî ïðèåìà ìîæåò áûòü ïîëó÷åí îáúåäèíåíèåì ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìîé ñîëè óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  ñ
ðàçáàâèòåëåì è, ïî æåëàíèþ, ñâ çóþùèì ñðåäñòâîì, äåçèíòåãðèðóþùèì ñðåäñòâîì,
ñìàçûâàþùèì ñðåäñòâîì, êðàñèòåëåì, êîððèãåíòîì èëè òîìó ïîäîáíûì, è
ôîðìóëèðîâàíèåì ñìåñè â ïîðîøêè, êðóïèöû, ãðàíóëû, òàáëåòêè, òàáëåòêè ñ çàùèòíûì
ñëîåì, êàïñóëû èëè òîìó ïîäîáíîå, ñîãëàñíî îáùåïðèí òûì ñïîñîáàì. Ïðèìåðû âåùåñòâ
âêëþ÷àþò, íàïðèìåð, æèâîòíûå è ðàñòèòåëüíûå ìàñëà, òàêèå êàê ñîåâîå ìàñëî, ãîâ æüå
òîïëåíîå ñàëî è ñèíòåòè÷åñêèé ãëèöåðèä; óãëåâîäîðîäû, òàêèå êàê âàçåëèíîâîå ìàñëî,
ñêâàëàí è òâåðäûé ïàðàôèí; ñëîæíîýôèðíûå ñèíòåòè÷åñêèå ìàñëà, òàêèå êàê
îêòèëäîäåöèëìèðèñòàò è èçîïðîïèëìèðèñòàò; âûñøèå ñïèðòû, òàêèå êàê öåòîñòåàðèëîâûé
ñïèðò è áåãåíèëîâûé ñïèðò; ñèëèêîíîâûå ñìîëû; ñèëèêîíîâûå ìàñëà; ïîâåðõíîñòíî-
àêòèâíûå âåùåñòâà, òàêèå êàê ïîëèîêñèýòèëåíîâûé ýôèð æèðíîé êèñëîòû, ñîðáèòàíîâûé
ýôèð æèðíîé êèñëîòû, ãëèöåðèíîâûé ýôèð æèðíîé êèñëîòû, ïîëèîêñèýòèëåíñîðáèòàíîâûé
ýôèð æèðíîé êèñëîòû, ïîëèîêñèýòèëåíîâûé ýôèð ãèäðîãåíèçèðîâàííîãî êàñòîðîâîãî ìàñëà
è áëî÷íûé ñîïîëèìåð ïîëèîêñèýòèëåí-ïîëèîêñèïðîïèëåí; âîäîðàñòâîðèìûå ïîëèìåðû,
òàêèå êàê ãèäðîêñèýòèëöåëëþëîçà, ïîëèàêðèëîâà  êèñëîòà, êàðáîêñèâèíèëîâûé ïîëèìåð,
ïîëèýòèëåíãëèêîëü, ïîëèâèíèëïèððîëèäîí è ìåòèëöåëëþëîçà; íèçøèå ñïèðòû, òàêèå êàê
ýòàíîë è èçîïðîïàíîë; ìíîãîàòîìíûå ñïèðòû, òàêèå êàê ãëèöåðèí, ïðîïèëåíãëèêîëü,
äèïðîïèëåíãëèêîëü è ñîðáèò; ñàõàðà, òàêèå êàê ãëþêîçà è ñàõàðîçà; íåîðãàíè÷åñêèå
ïîðîøêîîáðàçíûå âåùåñòâà, òàêèå êàê áåçâîäíà  êðåìíåâà  êèñëîòà, àëþìîñèëèêàò
ìàãíè  è ñèëèêàò àëþìèíè ; è ÷èñòóþ âîäó. Ðàçáàâë þùèå ñðåäñòâà âêëþ÷àþò, íàïðèìåð,
ëàêòîçó, êóêóðóçíûé êðàõìàë, áåëûé ñàõàð, ãëþêîçó, ìàííèò, ñîðáèò, êðèñòàëëè÷åñêóþ
öåëëþëîçó è äèîêñèä êðåìíè . Ñâ çóþùèå âåùåñòâà âêëþ÷àþò, íàïðèìåð, ïîëèâèíèëîâûé
ñïèðò, ïðîñòîé ïîëèâèíèëîâûé ýôèð, ìåòèëöåëëþëîçó, ýòèëöåëëþëîçó, ãóììèàðàáèê,
òðàãàêàíòîâóþ êàìåäü, æåëàòèí, øåëëàê, ãèäðîêñèïðîïèëìåòèëöåëëþëîçó,
ãèäðîêñèïðîïèëöåëëþëîçó, ïîëèâèíèëïèððîëèäîí, áëî÷íûé ñîïîëèìåð
ïîëèïðîïèëåíãëèêîëü-ïîëèîêñèýòèëåí è ìåãëóìèí. Äåçèíòåãðèðóþùèå ñðåäñòâà âêëþ÷àþò,
íàïðèìåð, êðàõìàë, àãàð, æåëàòèí â ïîðîøêå, êðèñòàëëè÷åñêóþ öåëëþëîçó, êàðáîíàò
êàëüöè , áèêàðáîíàò íàòðè , öèòðàò êàëüöè , äåêñòðèí, ïåêòèí è
êàëüöèéêàðáîêñèìåòèëöåëëþëîçó. Ñìàçûâàþùèå âåùåñòâà âêëþ÷àþò, íàïðèìåð, ñòåàðàò
ìàãíè , òàëüê, ïîëèýòèëåíãëèêîëü, îêñèä êðåìíè  è ãèäðîãåíèçèðîâàííîå ðàñòèòåëüíîå
ìàñëî. Êðàñèòåëè âêëþ÷àþò ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå êðàñèòåëè. Êîððèãåíòû
âêëþ÷àþò êàêàî-ïîðîøîê, ìåíòîë, àðîìàòè÷åñêèå ïîðîøêè, ìàñëî ì òû ïåðå÷íîé,
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áîðíåéñêóþ êàìôîðó è êîðèöó â ïîðîøêå. Òàáëåòêè è ãðàíóëû ìîãóò áûòü ïîêðûòû ñàõàðîì,
ëèáî, ïî æåëàíèþ, ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äðóãèå ïîäõîä ùèå ïîêðûòè . Ðàñòâîðû, òàêèå
êàê ñèðîïû èëè ïðåïàðàòû äë  èíúåêöèè, ìîãóò áûòü ôîðìóëèðîâàíû ïóòåì îáúåäèíåíè 
ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìîé ñîëè
óêàçàííîãî ñîåäèíåíè , ñ ìîäóë òîðîì pH, ñîëþáèëèçèðóþùèì ñðåäñòâîì,
èçîòîíèçèðóþùèì ñðåäñòâîì èëè òîìó ïîäîáíûì è, ïî æåëàíèþ, ñ âñïîìîãàòåëüíûì
ñîëþáèëèçèðóþùèì ñðåäñòâîì, ñòàáèëèçàòîðîì è ïðî÷èì, ñîãëàñíî îáùåïðèí òûì
ñïîñîáàì. Ñïîñîáû ïîëó÷åíè  ïðåïàðàòà äë  íàðóæíîãî ïðèìåíåíè  íå îãðàíè÷åíû, è
òàêèå ïðåïàðàòû ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû îáùåïðèí òûìè ñïîñîáàìè. Â ÷àñòíîñòè, ðàçëè÷íûå
ìàòåðèàëû, îáû÷íî èñïîëüçóåìûå äë  ïîëó÷åíè  ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ, ïñåâäî-
ëåêàðñòâ, êîñìåòè÷åñêèõ ñðåäñòâ è ïðî÷åãî, ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû â êà÷åñòâå
ìàòåðèàëîâ îñíîâû äë  ôîðìóëèðîâàíè  ñðåäñòâ äë  íàðóæíîãî ïðèìåíåíè . À èìåííî,
èñïîëüçóåìûå â êà÷åñòâå îñíîâû ìàòåðèàëû âêëþ÷àþò, íàïðèìåð, æèâîòíûå è
ðàñòèòåëüíûå ìàñëà, ìèíåðàëüíûå ìàñëà, ñëîæíîýôèðíûå ìàñëà, âîñêè, âûñøèå ñïèðòû,
æèðíûå êèñëîòû, ñèëèêîíîâûå ìàñëà, ïîâåðõíîñòíî-àêòèâíûå âåùåñòâà, ôîñôîëèïèäû,
ñïèðòû, ìíîãîàòîìíûå ñïèðòû, âîäîðàñòâîðèìûå ïîëèìåðû, ãëèíèñòûå ìèíåðàëû è ÷èñòóþ
âîäó. Êðîìå òîãî, ïðåïàðàòû äë  íàðóæíîãî ïðèìåíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò
ñîäåðæàòü, ïî æåëàíèþ, ìîäóë òîðû pH, àíòèîêñèäàíòû, õåëàòèðóþùèå ñðåäñòâà,
áàêòåðèöèäíûå/ïðîòèâîãðèáêîâûå ñðåäñòâà, êðàñèòåëè, ïàõó÷èå âåùåñòâà è ïð. Íî
ïåðå÷èñëåííûå âåùåñòâà íå îãðàíè÷èâàþò âèäû ìàòåðèàëîâ îñíîâû, èñïîëüçóåìûõ â
ïðåïàðàòàõ äë  íàðóæíîãî ïðèìåíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ. Ïî íåîáõîäèìîñòè,
ïðåïàðàòû ìîãóò ñîäåðæàòü ñòèìóë òîðû äèôôåðåíöèðîâêè, óëó÷øàþùèå êðîâîòîê
ñðåäñòâà, áàêòåðèöèäíûå ñðåäñòâà, ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ñðåäñòâà, êëåòî÷íûå
àêòèâàòîðû, âèòàìèíû, àìèíîêèñëîòû, óâëàæíèòåëè, êåðàòîëèòè÷åñêèå ñðåäñòâà è ïðî÷.
Êîëè÷åñòâî âûøåïåðå÷èñëåííûõ ìàòåðèàëîâ îñíîâû äîâîä ò äî êîíöåíòðàöèè â ïðåäåëàõ,
èñïîëüçóåìûõ äë  ïîëó÷åíè  ñòàíäàðòíûõ ïðåïàðàòîâ íàðóæíîãî ïðèìåíåíè .

Êîãäà ââîä ò ñîåäèíåíèå ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, èëè ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ,
èëè ãèäðàò óêàçàííîãî ñîåäèíåíè , ôîðìû ñîåäèíåíè  íå èìåþò îãðàíè÷åíè , è
ñîåäèíåíèå ìîæåò áûòü ââåäåíî ïåðîðàëüíî èëè ïàðåíòåðàëüíî îáùåïðèí òûì ñïîñîáîì.
Íàïðèìåð, ñîåäèíåíèå ìîæåò áûòü ââåäåíî â ëåêàðñòâåííîé ôîðìå, òàêîé êàê òàáëåòêà,
ïîðîøîê, ãðàíóëà, êàïñóëà, ñèðîï, ïàñòèëêà, ñðåäñòâî äë  èíãàë öèè, ñóïïîçèòîðèé,
ñðåäñòâî äë  èíúåêöèè, ìàçü, ãëàçíà  ìàçü, ãëàçíûå êàïëè, êàïëè äë  íîñà, óøíûå
êàïëè, êîìïðåññ è ëîñüîí. Äîçà ôàðìàöåâòè÷åñêîãî ñðåäñòâà ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ
ìîæåò áûòü âûáðàíà ñ ó÷åòîì ò æåñòè ñèìïòîìîâ, âîçðàñòà, ïîëà, ìàññû, ôîðìû
ñîåäèíåíè , òèïà ñîëè, êîíêðåòíîãî âèäà ëåêàðñòâà è ïðî÷.

Äîçà èçìåí åòñ  â çàâèñèìîñòè îò áîëåçíè ïàöèåíòà, ò æåñòè ñèìïòîìîâ, âîçðàñòà,
ïîëà è âîñïðèèì÷èâîñòè ê ëåêàðñòâó. Ôàðìàöåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ ââîä ò îäíîêðàòíî èëè çà íåñêîëüêî ðàç ïðè èíòåðâàëå äîç ïîð äêà 0,03-
1000 ìã/âçðîñëûé/äåíü, ïðåäïî÷òèòåëüíî, 0,1-500 ìã/âçðîñëûé/äåíü, áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî, 0,1-100 ìã/âçðîñëûé/äåíü. Èíúåêöè  ìîæåò áûòü ââåäåíà ïðè äîçå
ïîð äêà 1-3000 ìã/êã, ïðåäïî÷òèòåëüíî, 3-1000 ìã/êã.

Íàèëó÷øèé ñïîñîá îñóùåñòâëåíè  èçîáðåòåíè 
Ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû, íàïðèìåð, ñïîñîáàìè,

îïèñàííûìè â ñëåäóþùèõ ïðèìåðàõ. Îäíàêî ýòè ïðèìåðû ïðèâåäåíû òîëüêî ñ öåëüþ
èëëþñòðàöèè ñîåäèíåíèé, è ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ íèêîèì îáðàçîì íå
îãðàíè÷èâàþòñ  óêàçàííûìè ïðèìåðàìè. Ôðàçà "î÷èñòêà ñ ïîìîùüþ âûñîêîýôôåêòèâíîé
æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé", èñïîëüçóåìà  â äàííîì îïèñàíèè,
îçíà÷àåò î÷èñòêó ñ ïðèìåíåíèåì âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ
îáðàùåííîé ôàçîé, ïðè êîòîðîé èñïîëüçóþò â êà÷åñòâå ïîäâèæíîé ôàçû ñìåñü
àöåòîíèòðèë-âîäà (ñîäåðæàùóþ 0,1% òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòû), åñëè íå îãîâîðåíî îñîáî.

Çäåñü äàëåå, ÷èñëî ïåðåä íàçâàíèåì ñîåäèíåíè  îçíà÷àåò íîìåð ïðèìåðà è òàêæå
íîìåð ñîåäèíåíè .

Ïðèìåð 1
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Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü  7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-
äèãèäðîïóðèí-8-îíà

1a) 7-(2-Áóòèíèë)-3-ìåòèë-3,7-äèãèäðîïóðèí-2,6-äèîí

1-Áðîì-2-áóòèí (55,3 ìë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (84,9 ã) äîáàâë þò ê ñìåñè 3-
ìåòèëêñàíòèíà [CAS ¹ 1076-22-8] (100 ã) è N,N-äèìåòèëôîðìàìèäà (1000 ìë), è
ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 18
÷àñîâ. Ïîñëå çàâåðøåíè  âçàèìîäåéñòâè  ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó (1000
ìë), ïîëó÷åííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå îäíîãî
÷àñà, è çàòåì áåëûé îñàäîê ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì. Ïîëó÷åííîå áåëîå òâåðäîå
âåùåñòâî ïðîìûâàþò âîäîé è òðåòáóòèëìåòèëîâûì ýôèðîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (112 ã).

1H-ßÌÐ(ÄÌÑÎ-d6) δ 1,82 (ò, J=2,2 Ãö, 3H), 3,34 (ñ, 3H), 5,06 (êâ, J=2,2 Ãö, 2H),
8,12 (ñ, 1H), 11,16 (øèð.ñ, 1H).

1b) 7-(2-Áóòèíèë)-8-õëîð-3-ìåòèë-3,7-äèãèäðîïóðèí-2,6-äèîí

7-(2-Áóòèíèë)-3-ìåòèë-3,7-äèãèäðîïóðèí-2,6-äèîí (112 ã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (2200 ìë), çàòåì ê ïîëó÷åííîé ñìåñè äîáàâë þò N-õëîðñóêöèíèä (75,3
ã) è ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ÷àñîâ.
Ïîñëå çàâåðøåíè  âçàèìîäåéñòâè  ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó (2200 ìë),
ïîëó÷åííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 1,5 ÷àñà. Çàòåì
áåëûé îñàäîê ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì. Ïîëó÷åííîå áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò
âîäîé è òðåòáóòèëìåòèëîâûì ýôèðîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (117 ã).

1H-ßÌÐ(ÄÌÑÎ-d6) δ 1,78 (ò, J=2,0 Ãö, 3H), 3,30 (ñ, 3H), 5,06 (êâ, J=2,0 Ãö, 2H),
11,34 (øèð.ñ, 1H).

1c) 7-(2-Áóòèíèë)-2,6,8-òðèõëîð-7H-ïóðèí

Ñìåñü 7-(2-áóòèíèë)-8-õëîð-3-ìåòèë-3,7-äèãèäðîïóðèí-2,6-äèîíà (2,52 ã) è
îêñèõëîðèäà ôîñôîðà (100 ìë) ïåðåìåøèâàþò ïðè 120°C â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ.
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð îõëàæäàþò äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû, çàòåì äîáàâë þò
ïåíòàõëîðèä ôîñôîðà (4,15 ã) è ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò âíîâü ïðè 120°C â
òå÷åíèå 24 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð îõëàæäàþò äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû,
ðàñòâîðèòåëü óäàë þò ïåðåãîíêîé ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê ðàñòâîð ò â
òåòðàãèäðîôóðàíå. Ïîëó÷åííóþ ðåàêöèîííóþ ñìåñü âûëèâàþò â íàñûùåííûé âîäíûé
ðàñòâîð áèêàðáîíàòà íàòðè  è ýêñòðàãèðóþò, èñïîëüçó  ýòèëàöåòàò. Îáðàçîâàâøèéñ 
îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè, è
çàòåì ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè
ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì
(ñìåñü ýòèëàöåòàò:ãåêñàí=1:3), ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,40 ã).

1H-ßÌÐ(CDCl3) δ 1,82 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 5,21 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H).
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1d) 7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îí

7-(2-Áóòèíèë)-2,6,8-òðèõëîð-7H-ïóðèí (1,0 ã) ðàñòâîð þò â äèìåòèëñóëüôîêñèäå (20
ìë) è çàòåì ê ñìåñè äîáàâë þò àöåòàò íàòðè  (595 ìã) è áèêàðáîíàò íàòðè  (366 ìã).
Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12
÷àñîâ è çàòåì äîáàâë þò 1í âîäíûé ðàñòâîð õëîðèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòû (5,0 ìë) è 80 ìë
âîäû. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå îäíîãî ÷àñà, è çàòåì áåëûé îñàäîê ñîáèðàþò ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå
áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò âîäîé and òðåòáóòèëìåòèëîâûì ýôèðîì, ÷òî äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (800 ìã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,79 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 4,70 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 12,95 (øèð.ñ, 1H).

MC m/e (ESI) 257(MH+).
1e) 7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-9-ìåòèë-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îí

7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îí (435 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (10 ìë) è çàòåì ê ðàñòâîðó äîáàâë þò ìåòèëèîäèä (158 ìêë) è
áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (468 ìã). Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ è çàòåì äîáàâë þò âîäó (50 ìë). Ïîñëå
ïåðåìåøèâàíè  ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå îäíîãî ÷àñà áåëûé îñàäîê ñîáèðàþò
ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò âîäîé è
òðåòáóòèëìåòèëîâûì ýôèðîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (355 ìã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,78 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,33 (ñ, 3H), 4,76 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H).

MC m/e (ESI) 271(MH+).
1f) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-

6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-9-ìåòèë-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îí (334 ìã) ðàñòâîð þò â
àöåòîíèòðèëå (5 ìë), äîáàâë þò òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(300 ìã) è òðèýòèëàìèí (190 ìêë) è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 96 ÷àñîâ. Ïîñëå çàâåðøåíè  âçàèìîäåéñòâè  ê
ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 1í õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (3 ìë) è âîäó (10 ìë),
è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Ïîëó÷åííûé îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ïðîìûâàþò ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè è ñóøàò íàä áåçâîäíûì
ñóëüôàòîì ìàãíè . Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì
äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì (ñìåñü ýòèëàöåòàò:
ãåêñàí=1:3), ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (312 ìã).
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1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,47 (ñ, 9H), 1,77 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,33-3,36 (ì, 4H), 3,41
(ñ, 3H), 3,56-3,60 (ì, 4H), 4,63 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H).

1g) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-
7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (8 ìã) ðàñòâîð þò â ìåòàíîëå (0,5 ìë) è çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ãèäðèä íàòðè  (60-72%, â ìàñëå) (5 ìã). Ïîñëå
ïåðåìåøèâàíè  ïðè 80°C â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé õëîðèä àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì.
Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò è îñòàòîê ðàñòâîð þò â
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,26 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,78 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,37 (c, 3H), 3,41-3,45 (ì, 4H), 3,60-
3,64 (ì, 4H), 3,97 (c, 3H), 4,66 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H)

MS m/e (ESI) 317 (M+H)+

Ïðèìåð 2
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (15 ìã) ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé
êèñëîòå (1 ìë). Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (11,07 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 321(M+H)+

Ïðèìåð 3
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-äèýòèëàìèíî-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
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ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (4 ìã) ðàñòâîð þò â 1-ìåòèë-2-
ïèððîëèäîíå (0,3 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò äèýòèëàìèí (50 ìêë).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ è çàòåì
êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé
ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,63 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 358(M+H)+

Ïðèìåð 4
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-äèìåòèëàìèíî-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-
ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (10 ìã) è äèìåòèëàìèí (30 ìêë) âìåñòî
äèýòèëàìèíà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 3, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (5,96 ìã)
ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 3.

ÌÑ m/e (ESI) 330(M+H)+

Ïðèìåð 5
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-2-ìåòèëàìèíî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ìåòèëàìèí (40% ðàñòâîð â ìåòàíîëå) (50 ìêë) âìåñòî äèýòèëàìèíà â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 4, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,35 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 4.

ÌÑ m/e (ESI) 316(M+H)+

Ïðèìåð 6
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-àìèíî-7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  âîäíûé àììèàê (28%-30%) (30 ìêë) âìåñòî äèýòèëàìèíà â ìåòîäèêå ïðèìåðà
4, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,84 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 4.

Ïðèìåð 7
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-èçîïðîïîêñè-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-
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7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (5 ìã) ðàñòâîð þò â èçîïðîïàíîëå (0,5
ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ãèäðèä íàòðè  (60%-72%, â ìàñëå) (5 ìã).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ, äîáàâë þò ê
ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ
ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò,
îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò.
Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé,
÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,56 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 345(M+H)+

Ïðèìåð 8
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ãèäðîêñè-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (5 ìã) ðàñòâîð þò â 1-ìåòèë-2-
ïèððîëèäîíå (0,3 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 4-ìåòîêñèáåíçèëîâûé
ñïèðò (30 ìêë) è ãèäðèä íàòðè  (60%-72%, â ìàñëå) (5 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ, ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,56 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 303(M+H)+

Ïðèìåð 9
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòèëñóëüôàíèë-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (5 ìã) ðàñòâîð þò â 1-ìåòèë-2-
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ïèððîëèäîíå (0,3 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ìåòèëìåðêàïòàí (30%,
ðàñòâîð â ìåòàíîëå) (50 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (5 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè 60°C â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ, ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,87 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 333(M+H)+

Ïðèìåð 10
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ýòîêñè-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (15 ìã) ðàñòâîð þò â 1-ìåòèë-2-
ïèððîëèäîíå (0,3 ìë), è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ýòàíîë (300 ìêë) è
êàðáîíàò öåçè  (15 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 70°C â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ
è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Ïîëó÷åííûé îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (8,50
ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,44 (ò, J=7,0 Ãö, 3H), 1,82 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,40 (c, 3H),
3,47 (ì, 4H), 3,65 (ì, 4H), 4,44 (2H, J=7,0 Ãö, 2H), 4,70 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H)

MS m/e (ESI) 331(M+H)+

Ïðèìåð 11
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-áåíçèëîêñè-7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  áåíçèëîâûé ñïèðò (30 ìêë) âìåñòî ýòàíîëà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 10, óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (11,28 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 10.

ÌÑ m/e (ESI) 393(M+H)+

Ïðèìåð 12
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-2-ôåíîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Èñïîëüçó  ôåíîë (20 ìã) âìåñòî ýòàíîëà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 10, óêàçàííîå â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíèå (11,83 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå
10.

ÌÑ m/e (ESI) 379(M+H)+

Ïðèìåð 13
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-8,9-

äèãèäðî-7H-ïóðèí-2-èëîêñè]áåíçîíèòðèëà

Èñïîëüçó  2-öèàíîôåíîë (10 ìã) âìåñòî ýòàíîëà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 10, óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (11,83 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé
â ïðèìåðå 10.

ÌÑ m/e (ESI) 404(M+H)+

Ïðèìåð 14
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-8,9-

äèãèäðî-7H-ïóðèí-2-èëîêñè]áåíçàìèäà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (8 ìã) ðàñòâîð þò â 1-ìåòèë-2-
ïèððîëèäîíå (0,3 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ñàëèöèëàìèä (10 ìã) è
êàðáîíàò öåçè  (10 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå 14
÷àñîâ, ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè 
è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé
êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì
êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ
îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,54 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 422(M+H)+

Ïðèìåð 15
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-àëëèëîêñè-7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Èñïîëüçó  àëëèëîâûé ñïèðò (30 ìêë) âìåñòî ñàëèöèëàìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 14,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,20 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 14.

ÌÑ m/e (ESI) 343(M+H)+

Ïðèìåð 16
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-(2-áóòèíèëîêñè)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  2-áóòèí-1-îë (30 ìêë) âìåñòî ñàëèöèëàìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 14,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,20 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 14.

ÌÑ m/e (ESI) 355(M+H)+

Ïðèìåð 17
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-áåíçèëàìèíî-7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 1f) (15 ìã) ðàñòâîð þò â 1-ìåòèë-2-
ïèððîëèäîíå 0,3 ìë è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò áåíçèëàìèí (50 ìêë).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 70°C â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ è çàòåì ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé
ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (9,78 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 392(M+H)+

Ïðèìåð 18
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-õëîð-9-ìåòèë-7-(2-ïåíòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà
18a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
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2,6-Äèõëîðïóðèí [CAS ¹ 5451-40-1] (5,0 ã) ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (70 ìë) è çàòåì
ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(4,93 ã) è òðèýòèëàìèí (4,1 ìë) è ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 22 ÷àñîâ. Ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó (200 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå îäíîãî ÷àñà, è
çàòåì áåëûé îñàäîê ñîáèðàþò ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî
ïðîìûâàþò âîäîé è ãåêñàíîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (8,5 ã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,43 (c, 9H), 3,32 (ì, 4H), 3,46 (ì, 4H), 8,16 (c, 1H), 13,21 (øèð.ñ, 1H)
18b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé

êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (6,62 ã)
ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (66 ìë), ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò, ïðè
îõëàæäåíèè íà ëåä íîé áàíå, ìåòèëèîäèä (1,34 ìë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (3,51 ã).
Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè
÷àñîâ ê ïîëó÷åííîìó ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 1í õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (5
ìë) è âîäó (200 ìë), ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì ýêñòðàãèðóþò, èñïîëüçó  ýòèëàöåòàò.
Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è çàòåì
íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè, è âïîñëåäñòâèè ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè .
Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå òâåðäîãî âåùåñòâà (7,40 ã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,43 (c, 9H), 3,32 (ì, 4H), 3,46 (ì, 4H), 3,71 (c, 3H), 8,18 (c, 1H)
18c) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2,8-äèõëîð-9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé

êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
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(7,3 ã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (70 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó
äîáàâë þò N-õëîðñóêöèíèä (2,9 ã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 23 ÷àñîâ. Ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó (260 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå îäíîãî ÷àñà.
Áåëûé îñàäîê ñîáèðàþò çàòåì ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî
ïðîìûâàþò âîäîé è ãåêñàíîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (8,6 ã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,43 (c, 9H), 3,16 (ì, 4H), 3,47 (ì, 4H), 3,64 (c, 3H)
18d) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-

èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2,8-äèõëîð-9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû (1,0 ã) ðàñòâîð þò â äèìåòèëñóëüôîêñèäå (10 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó
ðàñòâîðó äîáàâë þò àöåòàò íàòðè  (425 ìã) è áèêàðáîíàò íàòðè  (326 ìã). Ïîñëå
ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè 120°C â òå÷åíèå 22 ÷àñîâ ê ðåàêöèîííîìó
ðàñòâîðó äîáàâë þò 1í âîäíóþ õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (5,0 ìë) è âîäó (80 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ïðîìûâàþò ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè è ñóøàò íàä áåçâîäíûì
ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò çàòåì ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è
îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (200 ìã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,44 (c, 9H), 3,22 (c, 3H), 3,42 (ì, 4H), 3,54 (ì, 4H), 11,20 (øèð.ñ, 1H)
18e) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-õëîð-9-ìåòèë-7-(2-ïåíòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (5 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,2 ìë) è çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 1-áðîì-2-ïåíòèí (15 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (5
ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ. Ê
ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê
ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è, ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ïîëó÷åííîãî ðåàêöèîííîãî
ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò, îáðàçîâàâøóþñ  ñìåñü
êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ
îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,93 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,09 (ò, J=7,6 Ãö, 3H), 2,20 (øèð.êâ, J=7,6 Ãö, 2H), 3,40 (c,
3H), 3,43 (ì, 4H), 3,61 (ì, 4H), 4,72 (øèð.ñ, 2H)

MS m/e (ESI) 335(M+H)+

Ïðèìåð 19
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Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-õëîð-9-ìåòèë-7-(3-ìåòèë-2-áóòåíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-
7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  1-áðîì-3-ìåòèë-2-áóòåí (15 ìêë) âìåñòî 1-áðîì-2-ïåíòèíà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 18e), óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,25 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 18e).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,71 (øèð.ñ, 3H), 1,80 (øèð.ñ, 3H), 3,35 (ì, 4H), 3,39 (c, 3H),
3,57 (ì, 4H), 4,56 (øèð.ñ, 2H), 5,23 (øèð.ñ, 1H)

MS m/e (ESI) 337 (M+H)+

Ïðèìåð 20
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòåíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  1-áðîì-2-áóòåí (15 ìêë) âìåñòî 1-áðîì-2-ïåíòèíà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 18e),
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,84 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 18e).

ÌÑ m/e (ESI) 323(M+H)+

Ïðèìåð 21
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-áåíçèë-2-õëîð-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  áåíçèëáðîìèä (15 ìêë) âìåñòî 1-áðîì-2-ïåíòèíà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 18e),
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,91 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 18e).

ÌÑ m/e (ESI) 359(M+H)+

Ïðèìåð 22
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-õëîð-7,9-äèìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-

îíà
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 18d) (10 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,3
ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò èîäìåòàí (25 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò
êàëè  (15 ìã). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 12 ÷àñîâ ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð
õëîðèäà àììîíè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì è îáðàçîâàâøèéñ 
îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå.
Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå
ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (10,01
ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 3,44 (c, 3H), 3,45 (ì, 4H), 3,59 (c, 3H), 3,64 (ì, 4H)

MS m/e (ESI) 283 (M+H)+

Ïðèìåð 23
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7,9-äèìåòèë-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-8,9-äèãèäðî-7H-

ïóðèí-2-êàðáîíèòðèëà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 18d) (20 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5
ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò èîäìåòàí (30 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò
êàëè  (15 ìã). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 12 ÷àñîâ ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð
õëîðèäà àììîíè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò çàòåì ýòèëàöåòàòîì è îáðàçîâàâøèéñ 
îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò. Ïîëîâèíó ïîëó÷åííîãî îñòàòêà ðàñòâîð þò â
äèìåòèëñóëüôîêñèäå (0,3 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò öèàíèä íàòðè 
(15 ìã). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè 100°C â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ ê
ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó. Çàòåì ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì è îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,43 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 3,48 (ì, 4H), 3,49 (c, 3H), 3,65 (c, 3H), 3,66 (ì, 4H)

MS m/e (ESI) 274 (M+H)+

Ïðèìåð 24
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-õëîð-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 18d) (8 ìã) ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå.
Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå
ï òè ìèíóò, è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (5,08
ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 269(M+H)+

Ïðèìåð 25
Òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðèäèí-3-èëêàðáàìèíîâîé êèñëîòû
25a) Áåíçèëîâûé ýôèð 3-òðåòáóòîêñèêàðáîíèëàìèíîïèïåðèäèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Áåíçèëõëîðôîðìèàò (30% ðàñòâîð â òîëóîëå) (88 ã) äîáàâë þò ïî êàïë ì â òå÷åíèå 30
ìèíóò ê îõëàæäàåìîé ëüäîì ñìåñè ýòèëîâîãî ýôèðà ïèïåðèäèí-3-êàðáîíîâîé êèñëîòû (24,3
ã), òðèýòèëàìèíà (26 ìë) è ýòèëàöåòàòà (300 ìë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ôèëüòðóþò äë 
óäàëåíè  íåðàñòâîðèìûõ âåùåñòâ è ôèëüòðàò ôèëüòðóþò ÷åðåç íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî
ñèëèêàãåë  è çàòåì êîíöåíòðèðóþò.

Ê îñòàòêó äîáàâë þò ýòàíîë (200 ìë) è 5M âîäíûé ðàñòâîð ãèäðîêñèäà íàòðè  (40 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå íî÷è.
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò è äîáàâë þò ê ïîëó÷åííîìó îñòàòêó âîäó (200 ìë),
çàòåì ýêñòðàãèðóþò òðåòáóòèëìåòèëîâûì ýôèðîì. Ê âîäíîìó ñëîþ äîáàâë þò 5M âîäíóþ
õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó, çàòåì ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ïðîìûâàþò âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè, çàòåì ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì
ìàãíè  è êîíöåíòðèðóþò, ïîëó÷à  ìàñë íèñòûé îñòàòîê (30,9 ã).

Ñìåñü èç ïîëó÷åííîãî îñòàòêà (30 ã), äèôåíèëôîñôîðèëàçèäà (24,5 ìë), òðèýòèëàìèíà
(15,9 ìë) è òðåòáóòàíîëà (250 ìë) ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå
1,5 ÷àñîâ è çàòåì íà ìàñë íîé áàíå ïðè 100°C â òå÷åíèå 20 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ýêñòðàãèðóþò, èñïîëüçó  ýòèëàöåòàò è âîäó, è îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ïðîìûâàþò ðàçáàâëåííûì âîäíûì ðàñòâîðîì áèêàðáîíàòà íàòðè  è çàòåì íàñûùåííûì
ðàñòâîðîì ñîëè. Ïîñëå ÷åãî ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðóþò.
Îñòàòîê î÷èùàþò, âûïîëí   õðîìàòîãðàôèþ íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì ñ ïðèìåíåíèåì
10%-20% ñìåñè ýòèëàöåòàò/ãåêñàí, è ïîñëåäóþùóþ ïåðåêðèñòàëëèçàöèþ ñ ïðèìåíåíèåì
ýòèëàöåòàòà è ãåêñàíà, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (21,4 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,43 (c, 9H), 1,48-1,92 (ì, 4H), 3,20-3,80 (ì, 5H), 4,58 (øèð.ñ,
1H), 5,13 (c, 2H), 7,26-7,40(ì, 5H)

25b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðèäèí-3-èëêàðáàìèíîâîé êèñëîòû

Ñìåñü áåíçèëîâîãî ýôèðà 3-òðåòáóòîêñèêàðáîíèëàìèíîïèïåðèäèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû (10 ã), 10% ïàëëàäè  íà óãëå (500 ìã) è ýòàíîëà (100 ìë) ïåðåìåøèâàþò â
àòìîñôåðå âîäîðîäà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå íî÷è. Êàòàëèçàòîð óäàë þò
ïóòåì ôèëüòðîâàíè  è ôèëüòðàò êîíöåíòðèðóþò äîñóõà, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíèå (6,0 ã).
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1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,44 (c, 9H), 1,47-1,80 (ì, 4H), 2,45-2,60 (ì, 1H), 2,60-2,75 (ì,
1H), 2,75-2,90 (ì, 1H), 3,05 (ää, J=3 Ãö, 12 Ãö, 1H), 3,57 (øèð.ñ, 1H), 4,83 (øèð.ñ, 1H)

Ïðèìåð 26
Òðåòáóòèëîâûé ýôèð N-ìåòèë-N-(ïèïåðèäèí-3-èë)êàðáàìèíîâîé êèñëîòû

Íà âîä íîé áàíå, ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå, ãèäðèä íàòðè  (60% â ìàñëå) (0,4 ã)
äîáàâë þò ê ñìåñè áåíçèëîâîãî ýôèðà 3-òðåòáóòîêñèêàðáîíèëàìèíîïèïåðèäèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 25a) (3,3 ã), ìåòèëèîäèäà (0,75 ìë) è N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäà (20 ìë), è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ýêñòðàãèðóþò, èñïîëüçó 
ýòèëàöåòàò è âîäó, îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò âîäîé è çàòåì íàñûùåííûì ðàñòâîðîì
ñîëè, ñóøàò íàä áåçâîäíûé ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì, èñïîëüçó  10%-20% ñìåñü ýòèëàöåòàò/ãåêñàí,
÷òî äàåò ìàñë íèñòîå âåùåñòâî (3,04 ã). Ñìåñü âñåõ ïîëó÷åííûõ ïðîäóêòîâ ñ ýòàíîëîì
(20 ìë) è 10% ïàëëàäèåì íà óãëå ïåðåìåøèâàþò â àòìîñôåðå âîäîðîäà ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ÷àñîâ. Êàòàëèçàòîð îòäåë þò ôèëüòðîâàíèåì è ôèëüòðàò
êîíöåíòðèðóþò, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,82 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3 ) δ 1,46 (c, 9H), 1,48-1,64 (ì, 2H), 1,72-1,84 (ì, 2H), 2,43 (äò, J=3
Ãö, 12 Ãö, 1H), 2,60 (ò, J=12 Ãö, 1H), 2,75 (c, 3H), 2,74-3,02 (ì, 2H), 3,86 (øèð.ñ, 1H)

Ïðèìåð 27
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 6-(3-àìèíîïèïåðèäèí-1-èë)-7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
27a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð [1-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-

ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-3-èë]êàðáàìèíîâîé êèñëîòû

7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-9-ìåòèë-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îí (ñîåäèíåíèå 1e) (100 ìã)
ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (1,5 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðèäèí-3-èë-êàðáàìèíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 25b) (111 ìã) è
òðèýòèëàìèí (77 ìêë). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ äîáàâë þò âîäó (6 ìë). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè 
ïîëó÷åííîãî ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 30 ìèíóò îñàäîê
ôèëüòðóþò è ïîëó÷åííîå áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò âîäîé è ãåêñàíîì, ÷òî äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (88 ìã).

1H-ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,37 (c, 9H), 1,57-1,91 (ì, 4H), 1,76 (ò, J=2,3 Ãö, 3H), 2,72
(ì, 1H), 2,87 (ì, 1H), 3,26 (c, 3H), 3,50-3,63 (ì, 3H), 4,55 (ää, J=18,0, 2,3 Ãö,
1H), 4,64 (ää, J=18,0, 2,3 Ãö, 1H), 6,97 (ä, J=7,5 Ãö, 1H)

27b) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 6-(3-àìèíîïèïåðèäèí-1-èë)-7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-
ìåòèë-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð [1-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-
èë]ïèïåðàçèí-3-èë]êàðáàìèíîâîé êèñëîòû (15 ìã) ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå.
Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå
ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (7,23
ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 335(M+H)+

Ïðèìåð 28
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ìåòèë-6-(3-ìåòèëàìèíîïèïåðèäèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  òðåòáóòèëîâûé ýôèð ìåòèë(ïèïåðèäèí-3-èë)êàðáàìèíîâîé êèñëîòû
(ñîåäèíåíèå 26) âìåñòî òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà (ïèïåðèäèí-3-èë)êàðáàìèíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 27a, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,16 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 27.

ÌÑ m/e (ESI) 349(M+H)+

Ïðèìåð 29
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà
29a) [7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-8-îêñî-7,8-äèãèäðîïóðèí-9-èë]ìåòèëîâûé ýôèð 2,2-

äèìåòèëïðîïèîíîâîé êèñëîòû

7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îí (ñîåäèíåíèå 1d) (193 ìã) ðàñòâîð þò
â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (2 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
õëîðìåòèëîâûé ýôèð 2,2-äèìåòèëïðîïèîíîâîé êèñëîòû (163 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò
êàëè  (156 ìã). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 18 ÷àñîâ ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð
õëîðèäà àììîíè  (5 ìë). Çàòåì ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì.
Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è âïîñëåäñòâèè
íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè è çàòåì ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè .
Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (434 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,20 (c, 9H), 1,81 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 4,82 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 5,94 (c, 2H)
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29b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-(2,2-äèìåòèëïðîïèîíèëîêñèìåòèë)-8-
îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

[7-(2-Áóòèíèë)-2,6-äèõëîð-8-îêñî-7,8-äèãèäðîïóðèí-9-èë]ìåòèëîâûé ýôèð 2,2-
äèìåòèëïðîïèîíîâîé êèñëîòû (434 ìã) ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (4 ìë). Çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(325 ìã) è òðèýòèëàìèí (243 ìêë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 22 ÷àñîâ, çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 1í âîäíóþ
õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (3 ìë) è âîäó (10 ìë). Ïîñëå ÷åãî ïîëó÷åííóþ ñìåñü
ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò
ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è âïîñëåäñòâèè íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè, è çàòåì ñóøàò íàä
áåçâîäíûé ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì
äàâëåíèè, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (660 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,20 (c, 9H), 1,44 (c, 9H), 1,79 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,40 (ì, 4H),
3,60 (ì, 4H), 4,64 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 5,88 (c, 2H)

29c) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-(2,2-äèìåòèëïðîïèîíèëîêñèìåòèë)-8-
îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (665 ìã) ðàñòâîð þò â
ñìåøàííîì ðàñòâîðèòåëå èç ìåòàíîëà (5 ìë) è òåòðàãèäðîôóðàíà (3 ìë), è çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ãèäðèä íàòðè  (60-72% â ìàñëå) (61 ìã). Ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå òðåõ ÷àñîâ. Çàòåì ê
ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 1í âîäíóþ õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (3 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò, èñïîëüçó  ýòèëàöåòàò. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé
ñëîé ïðîìûâàþò ïîñëåäîâàòåëüíî âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè, è çàòåì ñóøàò
íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì
äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì (ñìåñü
ýòèëàöåòàò : ãåêñàí = 1:3), ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (294 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 1,81 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,38-3,42 (ì, 4H), 3,59-
3,62 (ì, 4H), 4,63 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H)

29d) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-
7,8-äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë) è
çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèë (8 ìã) è áåçâîäíûé
êàðáîíàò êàëè  (5 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 12 ÷àñîâ, çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé õëîðèä
àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé
êîíöåíòðèðóþò è îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì
êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ
îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,36 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 422(M+H)+

Ïðèìåð 30
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-ïðîïèë-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  3-èîäïðîïàí (20 ìêë) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå ïðèìåðà
29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,71 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 349(M+H)+

Ïðèìåð 31
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü [7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èë]óêñóñíîé êèñëîòû

Èñïîëüçó  òðåòáóòèëîâûé ýôèð áðîìóêñóñíîé êèñëîòû (20 ìêë) âìåñòî 2-
(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå
(3,55 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 365(M+H)+

Ïðèìåð 32
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Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü [7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-
äèãèäðîïóðèí-9-èë]àöåòîíèòðèëà

Èñïîëüçó  áðîìàöåòîíèòðèë (20 ìêë) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,74 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 346(M+H)+

Ïðèìåð 33
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èë]àöåòàìèäà

Èñïîëüçó  2-áðîìàöåòàìèä (5 ìã) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,71 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 364(M+H)+

Ïðèìåð 34
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-(2-ôåíèëýòèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  (2-áðîìýòèë)áåíçîë (20 ìêë) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (5,12 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 411(M+H)+

Ïðèìåð 35
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 9-[2-(4-áðîìôåíèë)ýòèë]-7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-6-(ïèïåðàçèí-

1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Èñïîëüçó  2-(4-áðîìôåíèë)ýòèëîâûé ýôèð ìåòàíñóëüôîíîâîé êèñëîòû (10 ìã) âìåñòî 2-
(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå
(1,56 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 491(M+H)+

Ïðèìåð 36
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 9-áåíçèë-7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  áåíçèëáðîìèä (20 ìêë) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,23 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 397(M+H)+

Ïðèìåð 37
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èë]áóòèðîíèòðèëà

Èñïîëüçó  4-õëîðáóòèðîíèòðèë (20 ìêë) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (5,80 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 374(M+H)+

Ïðèìåð 38
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-öèêëîïðîïèëìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Èñïîëüçó  áðîììåòèëöèêëîïðîïàí (20 ìêë) âìåñòî 2-(áðîììåòèë)áåíçîíèòðèëà â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 29d, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,83 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 29d.

ÌÑ m/e (ESI) 361(M+H)+

Ïðèìåð 39
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçàìèäà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 2-
áðîììåòèëáåíçîíèòðèë (20 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (8 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 48 ÷àñîâ. Çàòåì ê ðåàêöèîííîìó
ðàñòâîðó äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü
ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê
ðàñòâîð þò â ìåòàíîëå (0,25 ìë) è òåòðàãèäðîôóðàíå (0,25 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó
ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäíûé àììèàê (0,5 ìë) è 30% âîäíûé ïåðîêñèä âîäîðîäà (0,3 ìë).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ è
çàòåì ðåàêöèîííûé ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé
êèñëîòå, è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé
æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíèå (1,15 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 440(M+H)+

Ïðèìåð 40
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü ìåòèëîâîãî ýôèðà [7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-

(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-äèãèäðîïóðèí-9-èë]óêñóñíîé êèñëîòû

Ñòðàíèöà: 51
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò áðîìàöåòîíèòðèë
(20 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (8 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ. Çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
ìåòàíîëå (0,5 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò êàðáîíàò öåçè  (10 ìã).
Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè 70°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ, ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé
ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,85 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 379(M+H)+

Ïðèìåð 41
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-ôåíèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,3 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ôåíèëáîðîíîâóþ
êèñëîòó (10 ìã), àöåòàò ìåäè(II) (5 ìã) è ïèðèäèí (100 ìêë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè 50°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ, çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, è îñòàòîê ðàñòâîð þò â
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,43 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,87 (ò, J=2,0 Ãö, 3H), 3,52 (ì, 4H), 3,70 (ì, 4H), 4,83 (êâ, J=
2,0 Ãö, 2H), 7,53-7,65 (ì, 5H)

MS m/e (ESI) 383 (M+H)+

Ïðèìåð 42
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èë]áåíçîíèòðèëà

Ñòðàíèöà: 52

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 328 498 C2

Èñïîëüçó  4-öèàíîôåíèëáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 41, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,57 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 41.

ÌÑ m/e (ESI) 408(M+H)+

Ïðèìåð 43
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-Áóòèíèë)-2-õëîð-9-(4-ìåòîêñèôåíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  4-ìåòîêñèôåíèëáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû
â ìåòîäèêå ïðèìåðà 41, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,00 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 41.

ÌÑ m/e (ESI) 413(M+H)+

Ïðèìåð 44
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-9-(ôóðàí-3-èë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  3-ôóðàíáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 41, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,23 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 41.

ÌÑ m/e (ESI) 373(M+H)+

Ïðèìåð 45
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(òèîôåí-3-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Èñïîëüçó  3-òèîôåíáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 41, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,57 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 41.

ÌÑ m/e (ESI) 389(M+H)+

Ïðèìåð 46
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(ïèðèäèí-3-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ïèðèäèí-3-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 41, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,44 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 41.

ÌÑ m/e (ESI) 384(M+H)+

Ïðèìåð 47
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 9-àëëèë-7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,3 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò àëëèëáðîìèä (20
ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (8 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ, çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
ìåòàíîëå (0,5 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò êàðáîíàò öåçè  (10 ìã).
Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè 70°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå, è ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò, è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé
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ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,72 ìã).
1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,83 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,47 (ì, 4H), 3,67 (ì, 4H), 4,00 (c,

3H), 4,52 (äò, J=5,6, 1,6 Ãö, 2H), 4,71 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 5,20 (äì, J=16,8 Ãö, 1H),
5,24 (äì, J=9,6 Ãö, 1H), 6,00 (ääò, J=16,8, 9,6, 5,6 Ãö, 1H)

MS m/e (ESI) 343 (M+H)+

Ïðèìåð 48
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7,9-äè-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  1-áðîì-2-áóòèí (20 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 47,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,99 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 47.

ÌÑ m/e (ESI) 355(M+H)+

Ïðèìåð 49
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà

Èñïîëüçó  4-öèàíî-áåíçèëáðîìèä (15 ìã) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 47,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (5,36 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 47.

ÌÑ m/e (ESI) 418(M+H)+

Ïðèìåð 50
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà

Èñïîëüçó  2-öèàíî-áåíçèëáðîìèä (15 ìã) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 47,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (5,51 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 47.
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MS m/e (ESI) 418 (M+H)+

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,83 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,47 (ì, 4H), 3,68 (ì, 4H), 3,97 (c,
3H), 4,72 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 5,32 (c, 2H), 7,46-7,81 (ì, 4H)

Ïðèìåð 51
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-öèêëîïðîïèëìåòèë-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-

1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  áðîììåòèëöèêëîïðîïàí (25 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà
47, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,46 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 47.

ÌÑ m/e (ESI) 357(M+H)+

Ïðèìåð 52
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-ïðîïèë-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  1-èîäïðîïàí (25 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 47,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,90 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 47.

ÌÑ m/e (ESI) 345(M+H)+

Ïðèìåð 53
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ïðîïàðãèëáðîìèä (25 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 47,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,63 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 47.

ÌÑ m/e (ESI) 303(M+H)+

Ïðèìåð 54
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-9-ôåíèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Ñòðàíèöà: 56
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (10 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,3 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ôåíèëáîðîíîâóþ
êèñëîòó (10 ìã), àöåòàò ìåäè(II) (5 ìã) è ïèðèäèí (100 ìêë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè 40°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ, çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè  è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
ìåòàíîëå (0,5 ìë) è çàòåì ê ðàñòâîðó äîáàâë þò êàðáîíàò öåçè  (10 ìã). Ðåàêöèîííûé
ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 70°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê
ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò
çàòåì ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,88 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 379(M+H)+

Ïðèìåð 55
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(ïèðèäèí-3-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ïèðèäèí-3-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 54, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,29 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 54.

ÌÑ m/e (ESI) 380(M+H)+

Ïðèìåð 56
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(ôóðàí-3-èë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ôóðàí-3-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
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ìåòîäèêå ïðèìåðà 54, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,19 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 54.

ÌÑ m/e (ESI) 369(M+H)+

Ïðèìåð 57
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(òèîôåí-3-èë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  òèîôåí-3-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 54, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,18 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 54.

ÌÑ m/e (ESI) 385(M+H)+

Ïðèìåð 58
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-2-ìåòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(4-

âèíèëôåíèë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  4-âèíèëôåíèëáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 54, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,12 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 54.

ÌÑ m/e (ESI) 405(M+H)+

Ïðèìåð 59
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 9-àëëèë-7-(2-áóòèíèë)-2-ýòîêñè-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò àëëèëáðîìèä (20
ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (8 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
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êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ, ïîñëå ÷åãî äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé
ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè . Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð çàòåì ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
ýòàíîëå (0,5 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò êàðáîíàò öåçè  (10 ìã).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ è çàòåì êîíöåíòðèðóþò.
Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò.
Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé,
÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,21 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 356(M+H)+

Ïðèìåð 60
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[9-àëëèë-7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-8,9-

äèãèäðî-7H-ïóðèí-2-èëîêñè]áåíçàìèäà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-2-õëîð-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 29c) (8 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò àëëèëáðîìèä (20
ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (8 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ, ïîñëå ÷åãî äîáàâë þò íàñûùåííûé âîäíûé
ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè . Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð çàòåì ýêñòðàãèðóþò
ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò, îñòàòîê ðàñòâîð þò â 1-
ìåòèë-2-ïèððîëèäîí (0,5 ìë). Ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ñàëèöèëàìèä (10 ìã) è
êàðáîíàò öåçè  (10 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ
è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé
ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,69 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 448(M+H)+

Ïðèìåð 61
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(ïèðèäèí-3-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà
61a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(6-õëîð-5-íèòðîïèðèìèäèí-4-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé

êèñëîòû

4,6-Äèõëîð-5-íèòðîïèðèìèäèí [CAS ¹ 4316-93-2] (2,0 ã) ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (30
ìë) è çàòåì äîáàâë þò ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (1,92 ã) è òðèýòèëàìèí (2,1 ìë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò

Ñòðàíèöà: 59

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 328 498 C2

ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ è çàòåì äîáàâë þò âîäó (30 ìë).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 30 ìèíóò è
çàòåì îñàäîê ñîáèðàþò ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò
âîäîé è ãåêñàíîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,94 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,48 (c, 9H) 3,54-3,61 (ì, 8H) 8,39 (c, 1H)
61b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[6-(2-öèàíîýòèëàìèíî)-5-íèòðî-ïèðèìèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-

êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(6-õëîð-5-íèòðîïèðèìèäèí-4-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(3,0 ã) ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (30 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 3-
àìèíîïðîïèîíèòðèë (0,71 ìë) è òðèýòèëàìèí (1,58 ìë). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè 
ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ äîáàâë þò âîäó (60
ìë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 30 ìèíóò è
çàòåì îñàäîê ñîáèðàþò ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî
ïðîìûâàþò âîäîé è ãåêñàíîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,97 ã).

61c) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[9-(2-öèàíîýòèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[6-(2-öèàíîýòèëàìèíî)-5-íèòðîïèðèìèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (1,0 ã) ðàñòâîð þò â òåòðàãèäðîôóðàíå (12 ìë) è çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 10% ïàëëàäèé íà ïîðîøêîâîì óãëå (ìîêðîãî òèïà) (200
ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò â àòìîñôåðå âîäîðîäà ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 20 ÷àñîâ. Ïîñëå ÷åãî íåðàñòâîðèìûå âåùåñòâà óäàë þò ïóòåì
ôèëüòðîâàíè , è ïîëó÷åííûé ôèëüòðàò êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè.
Ïîëó÷åííûé îñòàòîê ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (30 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó
äîáàâë þò N,N'-äèñóêöèíèìèäèëêàðáîíàò (1,13 ã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ÷àñîâ, çàòåì äîáàâë þò 40 ìë âîäû. Ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð çàòåì êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè äî 40 ìë. Îñàäîê
ñîáèðàþò ïóòåì ôèëüòðîâàíè . Ïîëó÷åííîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò âîäîé è
ãåêñàíîì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (623 ìã). ×àñòü ïîëó÷åííîãî
ñîåäèíåíè  î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì äë  èñïîëüçîâàíè  â
ßÌÐ-àíàëèçå.

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,51 (c, 9H), 2,97 (ò, J=6,8 Ãö, 2H), 3,61 (ì, 4H), 3,73 (ì, 4H),
4,25 (ò, J=6,8 Ãö, 2H), 8,27 (c, 1H), 10,90 (øèð.ñ, 1H)
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61d) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(2-öèàíîýòèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-
ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[9-(2-öèàíîýòèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (623 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (10 ìë). Çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò êàðáîíàò êàëè  (300 ìã) è 1-áðîì-2-áóòèí (0,18 ìë).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 19 ÷àñîâ,
ïîñëå ÷åãî äîáàâë þò âîäó (20 ìë) è 1í õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (5 ìë). Çàòåì
ïîëó÷åííóþ ñìåñü äâàæäû ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì è îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé
ñëîé ïðîìûâàþò âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè. Ïîëó÷åííûé îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ñóøàò íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è çàòåì êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê
î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíèå (484 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,51 (c, 9H), 1,81 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 2,96 (ò, J=7,2 Ãö, 2H),
3,36 (ì, 4H), 3,62 (ì, 4H), 4,27 (ò, J=7,2 Ãö, 2H), 4,70 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 8,37 (c, 1H)

61e) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-
1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(2-öèàíîýòèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-
èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (1,22 ã) ðàñòâîð þò â ýòàíîëå (20 ìë). Çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó ìåäëåííî äîáàâë þò ãèäðèä íàòðè  (60%, â ìàñëå) (344 ìã). Ïîñëå
ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè  êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 72 ÷àñîâ ê
ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó (50 ìë) è 1í õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (10 ìë)
è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò, èñïîëüçó  ýòèëàöåòàò. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé
ñëîé ïðîìûâàþò âîäîé è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé
ñëîé ñóøàò çàòåì íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî
äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,25 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,51 (c, 9H), 1,81 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,36 (ì, 4H), 3,63 (ì, 4H),
4,70 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 8,38 (c, 1H)

61f) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(ïèðèäèí-3-èë)-
7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Ñòðàíèöà: 61
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (12 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë). Çàòåì ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó ìåäëåííî äîáàâë þò ïèðèäèí-3-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã), àöåòàò
ìåäè(II) (5 ìã) è ïèðèäèí (50 ìêë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 120 ÷àñîâ è çàòåì äîáàâë þò âîäó. Ïîñëå ÷åãî ïîëó÷åííûé
ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò è
îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Çàòåì ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê
î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (6,71 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 350(M+H)+

Ïðèìåð 62
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ôåíèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-

8-îíà

Èñïîëüçó  ôåíèëáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ïèðèäèí-3-áîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 61f, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (6,94 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 61f.

ÌÑ m/e (ESI) 349(M+H)+

Ïðèìåð 63
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(ôóðàí-3-èë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ôóðàí-3-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ïèðèäèí-3-áîðîíîâîé êèñëîòû â
ìåòîäèêå ïðèìåðà 61f, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,28 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä 
îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 61f, íî ïðè ðåàêöèîííîé òåìïåðàòóðå 50°C.

ÌÑ m/e (ESI) 339(M+H)+

Ñòðàíèöà: 62
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Ïðèìåð 64
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(2-ìåòîêñèïèðèìèäèí-5-èë)-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  2-ìåòîêñè-5-ïèðèìèäèíáîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ïèðèäèí-3-
áîðîíîâîé êèñëîòû â ìåòîäèêå ïðèìåðà 61f, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,52 ìã)
ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 61f, íî ïðè
ðåàêöèîííîé òåìïåðàòóðå 50°C è âðåìåíè âçàèìîäåéñòâè  48 ÷àñîâ.

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,87 (ò, J=2,0 Ãö, 3H) 3,53 (ì, 4H) 3,70 (ì, 4H) 4,13 (c, 3H)
4,87 (êâ, J=2,0 Ãö, 2H) 8,45 (c, 1H) 8,95 (c, 2H)

MS m/e (ESI) 381 (M+H)+

Ïðèìåð 65
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(2-õëîðïèðèäèí-4-èë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-

7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  2-õëîðïèðèäèí-4-áîðîíîâóþ êèñëîòó (10 ìã) âìåñòî ïèðèäèí-3-áîðîíîâîé
êèñëîòû â ìåòîäèêå ïðèìåðà 61f, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,48 ìã) ïîëó÷àþò,
ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 61f, íî ïðè ðåàêöèîííîé
òåìïåðàòóðå 90°C è âðåìåíè âçàèìîäåéñòâè  48 ÷àñîâ.

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,86 (ò, J=2,4 Ãö, 3H) 3,53 (ì, 4H) 3,69 (ì, 4H) 4,86 (êâ, J=2,4
Ãö, 2H) 8,19 (ää, J=5,6, 2,0 Ãö, 1H) 8,27 (ä, J=2,0 Ãö, 1H) 8,53 (c, 1H) 8,54 (ä, J=5,6 Ãö, 1H)

MS m/e (ESI) 384 (M+H)+

Ïðèìåð 66
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(6-ìåòîêñèïèðèäèí-3-èë)-6-(ïèïåðàçèí-1-

èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
66a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(6-ìåòîêñèïèðèäèí-3-èë)-8-îêñî-8,9-

äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Ñòðàíèöà: 63
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Èñïîëüçó  5-ìåòîêñè-2-àìèíîïèðèäèí âìåñòî 3-àìèíîïðîïèîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 61b, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðàõ 61b-d.

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 1,82 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,36 (ì, 4H), 3,64 (ì, 4H),
3,97 (c, 3H), 4,78 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 6,87 (ä, J=8,8 Ãö, 1H), 7,83 (ää, J=8,8, 2,8
Ãö, 1H), 8,36 (c, 1H), 8,44 (ä, J=2,8 Ãö, 1H)

66b) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(6-ìåòîêñèïèðèäèí-3-èë)-6-(ïèïåðàçèí-
1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(6-ìåòîêñèïèðèäèí-3-èë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-
ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (60 ìã) ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé
êèñëîòå è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé
æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíèå (48,25 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,87 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,53 (ì, 4H), 3,69 (ì, 4H), 4,02 (c,
3H), 4,86 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 7,00 (ää, J=8,8, 0,8 Ãö, 1H), 7,95 (ää, J=8,8, 2,8 Ãö,
1H), 8,42 (c, 1H), 8,43 (ä, J=2,8, 0,8 Ãö, 1H)

MS m/e (ESI) 380 (M+H)+

Ïðèìåð 67
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(6-îêñî-1,6-äèãèäðîïèðèäèí-3-èë)-6-

(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Ñòðàíèöà: 64
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(6-ìåòîêñèïèðèäèí-3-èë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-
ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 66a) (40 ìã) ðàñòâîð þò â
ýòàíîëå (0,2 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò ñìåñü 4í õëîðèñòîâîäîðîäíà 
êèñëîòà/äèîêñàí (0,2 ìë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè 90°C â òå÷åíèå íî÷è è
çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé
ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (17,58 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,86 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,52 (ì, 4H), 3,68 (ì, 4H), 4,84 (êâ, J=
2,4 Ãö, 2H), 6,70 (ä, J=10,4 Ãö, 1H), 7,83-7,86 (ì, 2H), 8,43 (c, 1H)

MS m/e (ESI) 366 (M+H)+

Ïðèìåð 68
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(1-ìåòèë-6-îêñî-1,6-äèãèäðîïèðèäèí-3-èë)-

6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà
68a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(1-ìåòèë-6-îêñî-1,6-äèãèäðîïèðèäèí-3-èë)-

8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Èñïîëüçó  5-àìèíî-1-ìåòèë-1H-ïèðèäèí-2-îí âìåñòî 3-àìèíîïðîïèîíèòðèëà â ìåòîäèêå
ïðèìåðà 61b, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðàõ 61b-d.

68b) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-(1-ìåòèë-6-îêñî-1,6-äèãèäðîïèðèäèí-3-
èë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Ñòðàíèöà: 65
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Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-9-(1-ìåòèë-6-îêñî-1,6-äèãèäðîïèðèäèí-3-èë)-8-
îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (15 ìã) ðàñòâîð þò â
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå è ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (10,52 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,88 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 2,74 (c, 3H), 3,52 (ì, 4H), 3,68 (ì,
4H), 4,72 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 6,70 (ä, J=9,6 Ãö, 1H), 7,77 (ää, J=9,6, 2,8 Ãö, 1H),
8,09 (ä, J=2,8 Ãö, 1H), 8,43 (c, 1H)

MS m/e (ESI) 380 (M+H)+

Ïðèìåð 69
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 9-àëëèë-7-(2-áóòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-

8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 61e) (15 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5
ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò àëëèëáðîìèä (25 ìêë) è áåçâîäíûé
êàðáîíàò êàëè  (10 ìã). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò âîäó è ïîëó÷åííóþ
ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò è
îñòàòîê ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå. Çàòåì ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê
î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (8,00 ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 313(M+H)+

Ïðèìåð 70
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-9-(2-ïðîïèíèë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  ïðîïàðãèëáðîìèä (25 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 69,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (3,71 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 69.

ÌÑ m/e (ESI) 311(M+H)+

Ïðèìåð 71
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èë]àöåòàìèäà

Ñòðàíèöà: 66

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 328 498 C2

Èñïîëüçó  2-áðîìàöåòàìèä (20 ìã) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 69,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (7,55 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 69.

ÌÑ m/e (ESI) 330(M+H)+

Ïðèìåð 72
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-öèêëîïðîïèëìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  áðîììåòèëöèêëîïðîïàí (25 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà
69, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (7,28 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 69.

ÌÑ m/e (ESI) 327(M+H)+

Ïðèìåð 73
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 4-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,8-

äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà

Èñïîëüçó  4-öèàíîáåíçèëáðîìèä (20 ìã) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 69,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (9,56 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 69.

ÌÑ m/e (ESI) 388(M+H)+

Ïðèìåð 74
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ôåíåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà
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Èñïîëüçó  ôåíåòèëáðîìèä (25 ìêë) âìåñòî àëëèëáðîìèäà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 69,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (7,14 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 69

ÌÑ m/e (ESI) 377(M+H)+

Ïðèìåð 75
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 61e) (12 ìã) ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå.
Ïîëó÷åííûé ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå
ï òè ìèíóò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (8,86
ìã).

ÌÑ m/e (ESI) 273(M+H)+

Ïðèìåð 76
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-

8-îíà
76a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Ê ðàñòâîðó 6-õëîðïóðèíà [CAS ¹ 87-42-3] (7,73 ã) â ýòàíîëå (100 ìë) äîáàâë þò
äèèçîïðîïèëýòèëàìèí (26,1 ìë) è òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(11,16 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî òåìïåðàòóðû êèïåíè  ñ îáðàòíûì
õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü óäàë þò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è
îñòàòîê ñóñïåíäèðóþò â âîäå (200 ìë). Îñàäîê ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì è çàòåì äâàæäû
ïðîìûâàþò 50 ìë âîäû è äâàæäû 50 ìë òðåòáóòèëìåòèëîâîãî ýôèðà, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (13,99 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,58-3,62 (ì, 4H), 4,29-4,37 (ì, 4H,), 7,90 (c,
1H), 8,35 (c, 1H)

76b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
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Êàðáîíàò êàëè  (1,52 ã) è ìåòèëèîäèä (0,94 ìë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó òðåòáóòèëîâîãî
ýôèðà 4-(9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (3,04 ã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå
(100 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 16
÷àñîâ. Äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (300 ìë) è âîäó (100 ìë), îðãàíè÷åñêèé ñëîé äâàæäû
ïðîìûâàþò 100 ìë âîäû è çàòåì îäíîêðàòíî 100 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà
õëîðèäà íàòðè , è âïîñëåäñòâèè ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé
ñëîé ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,70 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,56-3,61 (ì, 4H), 3,83 (c, 3H), 4,26-4,34 (ì, 4H),
7,73 (c, 1H), 8,36 (c, 1H)

76c) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(8-õëîð-9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû

N-õëîðñóêöèíèä (1,25 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-(9-ìåòèë-9H-
ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (2,70 ã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (30 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 20 ÷àñîâ.
Äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (200 ìë) è âîäó (50 ìë), îðãàíè÷åñêèé ñëîé äâàæäû ïðîìûâàþò 50
ìë âîäû è çàòåì îäíîêðàòíî 50 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè , è ñóøàò
íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ôèëüòðóþò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò
ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå, è ôðàêöè  èç
ñìåñè ýòèëàöåòàò : ãåêñàí 4:1 äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,97 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,56-3,60 (ì, 4H), 3,76 (c, 3H), 4,18-4,25 (ì, 4H), 8,34 (c, 1H)
76d) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-

êàðáîíîâîé êèñëîòû

Àöåòàò íàòðè  (0,168 ã) è áèêàðáîíàò íàòðè  (0,100 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-(8-õëîð-9-ìåòèë-9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(0,353 ã) â äèìåòèëñóëüôîêñèäå (5 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì íàãðåâàþò äî 135°C â
òå÷åíèå 64 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ôèëüòðóþò è òîò÷àñ çàãðóæàþò íà êîëîíêó äë 
î÷èñòêè ìåòîäîì âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî
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äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,179 ã).
1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,47(c, 3H), 3,58-3,62 (ì, 4H), 3,72-3,77 (ì, 4H),

8,33 (c, 1H), 10,87-10,92 (øèð.ñ, 1H)
76e) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Êàðáîíàò êàëè  (6 ìã) è 1-áðîì-2-áóòèí (4 ìêë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó òðåòáóòèëîâîãî
ýôèðà 4-(9-ìåòèë-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (10
ìã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (0,5 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 15 ÷àñîâ. Äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (1 ìë) è âîäó (1 ìë) è
îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â äèõëîðìåòàíå (0,5 ìë) è
òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå (0,5 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ
è çàòåì óäàë þò ðàñòâîðèòåëü. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,0012
ã).

ÌÑ m/e (ESI) 287,20 (M+H)+

Ïðèìåð 77
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 9-ìåòèë-7-(3-ìåòèë-2-áóòåíèë)-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-

äèãèäðîïóðèí-8-îíà

Èñïîëüçó  1-áðîì-3-ìåòèë-2-áóòåí (5 ìêë) âìåñòî 1-áðîì-2-áóòèíà â ìåòîäèêå ïðèìåðà
76e, óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,3 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó,
àíàëîãè÷íóþ îïèñàííîé â ïðèìåðå 76e.

ÌÑ m/e (ESI) 303,26 (M+H)+

Ïðèìåð 78
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-áåíçèë-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-8-

îíà

Èñïîëüçó  áåíçèëáðîìèä (5 ìêë) âìåñòî 1-áðîì-2-áóòèíà â ìåòîäèêå ïðèìåðà 76e,
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (4,8 ìã) ïîëó÷àþò, ïðîèçâîä  îáðàáîòêó, àíàëîãè÷íóþ
îïèñàííîé â ïðèìåðå 76e.

ÌÑ m/e (ESI) 325,23 (M+H)+

Ïðèìåð 79
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë)-8-îêñî-6-ïèïåðàçèí-1-èë-7,8-äèãèäðîïóðèí-
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9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà
79a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[9-(2-öèàíîáåíçèë)-9H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé

êèñëîòû

Êàðáîíàò êàëè  (0,76 ã) è (2-áðîììåòèë)áåíçîíèòðèë (1,08 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-(9H-ïóðèí-6-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (ñîåäèíåíèå 76a)
(1,52 ã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (100 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ. Äîáàâë þò ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó
ýòèëàöåòàò (500 ìë) è âîäó (500 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ôèëüòðóþò. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ïðîìûâàþò äâàæäû 200 ìë âîäû è çàòåì îäíîêðàòíî 200 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî
ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè . Òâåðäîå âåùåñòâî, ñîáðàííîå ôèëüòðîâàíèåì, ðàñòâîð þò â
äèõëîðìåòàí (500 ìë). Ïîëó÷åííûé ðàñòâîð ïðîìûâàþò çàòåì ïîñëåäîâàòåëüíî 5%
âîäíûì ðàñòâîðîì áèêàðáîíàòà íàòðè  (200 ìë) è âîäîé (200 ìë), îáúåäèí þò ñ
ýòèëàöåòàòíûì îðãàíè÷åñêèì ñëîåì è âïîñëåäñòâèè ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì
ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ôèëüòðóþò, êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê
ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàþò èç òîëóîëà, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,04 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,53-3,61 (ì, 4H), 4,04-4,15 (øèð.ñ, 4H), 5,58 (c,
2H), 7,37 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,42 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,54 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,70 (ä,
J=7,5 Ãö, 1H), 7,89 (c, 1H), 8,36 (c, 1H)

79b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[8-õëîð-9-(2-öèàíîáåíçèë)-9H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[9-(2-öèàíîáåíçèë)-9H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû (0,419 ã) ñóñïåíäèðóþò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (80 ìë) è çàòåì äîáàâë þò N-
õëîðñóêöèíèä (0,160 ã). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 72 ÷àñîâ. Âíîâü äîáàâë þò N-õëîðñóêöèíèä (0,160 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü
íàãðåâàþò çàòåì äî 60°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ. Ïîñëå ÷åãî äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (200 ìë)
è âîäó (100 ìë), è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò äâàæäû 50 ìë âîäû è çàòåì îäíîêðàòíî 5
ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì ñóøàò íàä
áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè , ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, è
çàòåì îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå. Ôðàêöè  èç ñìåñè äèõëîðìåòàí:
ýòèëàöåòàò 7:3 äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,100 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,53-3,60 (ì, 4H), 4,18-4,27 (øèð.ñ, 4H), 5,62 (c,
2H), 6,99 (ä, J=7,4 Ãö, 1H), 7,40 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 7,49 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 7,71 (ä,
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J=7,4 Ãö, 1H), 8,31 (c, 1H)
79c) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[9-(2-öèàíîáåíçèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]

ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Àöåòàò íàòðè  (0,168 ã) è áèêàðáîíàò íàòðè  (0,100 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-[8-õëîð-9-(2-öèàíîáåíçèë)-9H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû (0,100 ã) â äèìåòèëñóëüôîêñèäå (3 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì íàãðåâàþò äî
135°C â òå÷åíèå 45 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ôèëüòðóþò è òîò÷àñ çàãðóæàþò íà êîëîíêó
äë  î÷èñòêè ìåòîäîì âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè ñ îáðàùåííîé
ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,044 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 3,53-3,57 (ì, 4H), 3,65-3,70 (ì, 4H), 5,34 (c, 2H),
7,38 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,39 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,53 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,70 (ä, J=
7,5 Ãö, 1H), 8,25 (c, 1H), 10,87 (c, 1H)

79d) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[7-(2-áóòèíèë-8-îêñî-6-ïèïåðàçèí-1-èë-7,8-
äèãèäðîïóðèí-9-èëìåòèë]áåíçîíèòðèëà

Êàðáîíàò êàëè  (0,017 ã) è 1-áðîì-2-áóòèí (0,011 ìë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-[9-(2-öèàíîáåíçèë)-8-îêñî-8,9-äèãèäðî-7H-ïóðèí-6-èë]ïèïåðàçèí-
1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,044 ã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (3 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 72 ÷àñîâ. Äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (10
ìë) è âîäó (10 ìë) è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè ,
ôèëüòðóþò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â
äèõëîðìåòàíå (3 ìë) è äîáàâë þò òðèôòîðóêñóñíóþ êèñëîòó (3 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå 2 ÷àñîâ, äîáàâë þò òîëóîë (10 ìë) è îáðàçîâàâøóþñ  ñìåñü
çàòåì êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé
æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíèå (0,0162 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,80 (c, 3H), 3,30-3,45 (øèð.ñ, 4H), 3,63-3,75 (øèð.ñ, 4H), 4,70
(c, 2H), 5,35 (c, 2H), 7,30-7,41 (ì, 2H), 7,52 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,63 (ä, J=7,5 Ãö,
1H), 8,39 (c, 1H)

MS m/e (ESI) 388,18 (M+H)+

Ïðèìåð 80
2-(3-Áåíçèë-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-èë-2,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-1-

èëìåòèë)áåíçîíèòðèë
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80a) Àëëèë-(3-íèòðîïèðèäèí-4-èë)àìèí

Àëëèëàìèí (40 ìë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó 4-ýòîêñè-3-íèòðîïèðèäèíãèäðîõëîðèäà [CAS ¹
94602-04-7] (18,0 ã) â ýòàíîëå (400 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî òåìïåðàòóðû
êèïåíè  ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå âîñüìè ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ
ñèëèêàãåëåì. Ôðàêöè , âûìûâàåìà  ñìåñüþ ýòèëàöåòàò-ãåêñàí (1:1), äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (13,6 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 4,00 (ì, 2H), 5,29-5,35 (ì, 2H), 5,87-5,98 (ì, 1H), 6,63 (ä, J=
6,5 Ãö, 1H), 8,30 (ä, J=6,5 Ãö, 1H), 8,31 (øèð.ñ, 1H), 9,23 (c, 1H)

80b) N*4*-Àëëèë-2-õëîðïèðèäèí-3,4-äèàìèí

35% Õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó (55 ìë) äîáàâë þò ê àëëèë-(3-íèòðîïèðèäèí-4-
èë)àìèíó (3,02 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî 90°C. Äîáàâë þò õëîðèä îëîâà (19,1
ã) è îñóùåñòâë þò âçàèìîäåéñòâèå ïîëó÷åííîé ñìåñè ïðè 90°C â òå÷åíèå 30 ìèíóò.
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð îõëàæäàþò ëåä íîé âîäîé è äîáàâë þò 250 ìë ëåä íîé âîäû.
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è çàòåì äîáàâë þò
íàñûùåííûé ðàñòâîð àììèàê-ìåòàíîë (250 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò â
òå÷åíèå 20 ÷àñîâ. Çàòåì äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (750 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ôèëüòðóþò
÷åðåç öåëèò, ïîñëå ÷åãî êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò
õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì, è ôðàêöè , âûìûâàåìà  ñìåñüþ ýòèëàöåòàò-
ãåêñàí (1:1), äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,88 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 3,29-3,58 (øèð.ñ, 2H), 3,84 (ä, J=6,3 Ãö, 2H), 4,26-4,37 (øèð.ñ,
1H), 5,24 (ä, J=11,0 Ãö, 1H), 5,29 (ä, J=16,0 Ãö, 1H), 5,85-5,98 (ääò, J=16,0, 11,0,
6,3 Ãö, 1H), 6,43 (ä, J=6,5 Ãö, 1H), 7,66 (ä, J=6,5 Ãö, 1H)

80c) 1-Àëëèë-4-õëîð-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí

Ðàñòâîð N,N'-äèñóêöèíèìèäèëêàðáîíàòà (4,46 ã) â àöåòîíèòðèëå (400 ìë) äîáàâë þò ê
ðàñòâîðó N*4*-àëëèë-2-õëîðïèðèäèí-3,4-äèàìèíà (2,88 ã) â àöåòîíèòðèëå. Çàòåì
ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî òåìïåðàòóðû êèïåíè  ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â
òå÷åíèå 70 ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü óäàë þò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, îñòàòîê ðàñòâîð þò â
ýòèëàöåòàòå (500 ìë) è âîäå (300 ìë). Ïîñëå ÷åãî îðãàíè÷åñêèé ñëîé äâàæäû ïðîìûâàþò
100 ìë 1í õëîðèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòû è çàòåì îäíîêðàòíî 100 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî
ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì ñóøàò íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è
êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ
ñèëèêàãåëåì è ôðàêöè , âûìûâàåìà  ñìåñüþ àöåòàò-äèõëîðìåòàí (1:1), äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (2,30 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 4,51 (ä, J=5,7 Ãö, 2H), 5,25 (ä, J=16,0 Ãö, 1H), 5,30 (ä, J=10,9
Ãö, 1H), 5,85-5,95 (ääò, J=16,0, 10,9, 5,7 Ãö, 1H), 6,91 (ä, J=6,9 Ãö, 1H), 8,10 (ä,
J=6,9 Ãö, 1H), 8,99 (øèð.ñ, 1H)

80d) 1-Àëëèë-3-áåíçèë-4-õëîð-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí
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Êàðáîíàò êàëè  (0,76 ã) è áåíçèëáðîìèä (0,94 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó 1-àëëèë-4-õëîð-
1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îíà (1,05 ã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (50 ìë).
Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ.
Äîáàâë þò âîäó (300 ìë) è ýòèëàöåòàò (300 ìë) è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò òðèæäû
100 ìë âîäû è çàòåì îäíîêðàòíî 100 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè ,
çàòåì ñóøàò íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,57 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 4,56 (ä, J=5,7 Ãö, 2H), 5,23 (ä, J=16,0 Ãö, 1H), 5,30 (ä, J=10,9
Ãö, 1H), 5,44 (ñ, 2H), 5,85-5,95 (ääò, J=16,0, 10,9, 5,7 Ãö, 1H), 6,91 (ä, J=6,9 Ãö,
1H), 7,25-7,34 (ì, 5H), 8,08 (ä, J=6,9 Ãö, 1H), 8,99 (øèð.ñ, 1H)

80e) 3-Áåíçèë-4-õëîð-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí

Âîäó (1,5 ìë), 4-ìåòèëìîðôîëèí-N-îêñèä (1,06 ã), 2% âîäíûé ðàñòâîð îñìèåâîé êèñëîòû
(3 ìë) è ðàñòâîð ïåðèîäàòà íàòðè  (1,94 ã) â âîäå (6 ìë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó 1-àëëèë-
3-áåíçèë-4-õëîð-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îíà (0,75 ã) â 1,4-äèîêñàíå (15
ìë). Îáðàçîâàâøóþñ  ñìåñü çàòåì íàãðåâàþò äî 60°C â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ. Äîáàâë þò âîäó
(200 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì (100 ìë). Îáðàçîâàâøèéñ 
îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò äâàæäû 50 ìë âîäû è çàòåì îäíîêðàòíî 50 ìë íàñûùåííîãî
âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè , ñóøàò íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è ïîñëå ýòîãî
êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ
ñèëèêàãåëåì è ôðàêöè , âûìûâàåìà  ñìåñüþ ýòèëàöåòàò-ãåêñàí (1:1), äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,38 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 5,44 (c, 2H), 7,01 (ä, J=6,5 Ãö, 1H), 7,30-7,38 (ì, 5H), 8,08 (ä,
J=6,5 Ãö, 1H), 9,18 (c, 1H)

80f) 2-(3-Áåíçèë-4-õëîð-2-îêñî-2,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-1-
èëìåòèë)áåíçîíèòðèë

Êàðáîíàò êàëè  (0,152 ã) è (2-áðîììåòèë)áåíçîíèòðèë (0,216 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
3-áåíçèë-4-õëîð-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îíà (0,259 ã) â N,N-
äèìåòèëôîðìàìèäå (5 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå
â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ. Äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (60 ìë) è âîäó (30 ìë), è îðãàíè÷åñêèé ñëîé
ïðîìûâàþò äâàæäû 30 ìë âîäû è îäíîêðàòíî 30 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà
õëîðèäà íàòðè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè .
Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, è çàòåì îñòàòîê
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î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå. Ôðàêöè  èç ñìåñè ýòèëàöåòàò:ãåêñàí 3:2 äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,364 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 5,35 (c, 2H), 5,49 (c, 2H), 6,96 (ä, J=5,6 Ãö, 1H), 7,24-7,35 (ì,
5H), 7,41 (ä, J=7,4 Ãö, 1H), 7,44 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 7,57 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 7,73 (ä,
J=7,4 Ãö, 1H), 8,06 (ä, J=5,6 Ãö, 1H)

80g) 2-(3-Áåíçèë-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-èë-2,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-1-
èëìåòèë)áåíçîíèòðèë

Â àòìîñôåðå àçîòà, 2-(3-áåíçèë-4-õëîð-2-îêñî-2,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-1-
èëìåòèë)áåíçîíèòðèë (0,364 ã) è òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(0,543 ã) íàãðåâàþò äî 170°C â òå÷åíèå 12 ÷àñîâ. Îñòàòîê îõëàæäàþò è çàòåì î÷èùàþò
õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå, èñïîëüçó  îáðàáîòàííûé àìèíîì äèîêñèä êðåìíè .
Ôðàêöè , âûìûâàåìà  ñìåñüþ ýòèëàöåòàò:ãåêñàí 4:1 - ýòèëàöåòàò:ìåòàíîë 98:2 äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,150 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 2,96-3,00 (ì, 4H), 3,01-3,06 (ì, 4H), 5,28 (c, 2H), 5,40 (c, 2H),
6,74 (ä, J=5,6 Ãö, 1H), 7,21-7,33 (ì, 6H), 7,39 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 7,49 (ò, J=7,4 Ãö,
1H), 7,68 (ä, J=7,4 Ãö, 1H), 8,02 (ä, J=5,6 Ãö, 1H)

Ïðèìåð 81
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[3-áåíçèë-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-èë-2,3-

äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-7-èëîêñè]áåíçàìèäà
81a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[3-áåíçèë-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-1H-èìèäàçî[4.5-c]

ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Äèòðåòáóòèëäèêàðáîíàò (0,094 ã) è òðèýòèëàìèí (0,050 ìë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó 2-(3-
áåíçèë-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-èë-2,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-1-
èëìåòèë)áåíçîíèòðèëà (ñîåäèíåíèå 80g) (0,146 ã) â äèõëîðìåòàíå (10 ìë). Ïîëó÷åííóþ
ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 15 ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü
óäàë þò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå.
Ôðàêöè  èç ñìåñè ãåêñàí:ýòèëàöåòàò 7:3 äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,121 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,46 (c, 9H), 2,95-3,00 (ì, 4H), 3,41-3,53 (øèð.ñ, 4H), 5,30 (c,
2H), 5,40 (c, 2H), 6,78 (ä, J=5,6 Ãö, 1H), 7,20-7,25 (ì, 5H), 7,31 (ä, J=7,5 Ãö, 1H),
7,40 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,51 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,69 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 8,02 (ä, J=5,6 Ãö, 1H)

81b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[3-áåíçèë-7-áðîì-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-1H-èìèäàçî[4.5-
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c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Áèêàðáîíàò íàòðè  (0,029 ã) è N-áðîìñóêöèíèä (0,044 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-[3-áåíçèë-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-4-
èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,121 ã) â àöåòîíèòðèëå (5 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
çàòåì ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 15 ÷àñîâ. Äîáàâë þò
ýòèëàöåòàò (100 ìë) è âîäó (50 ìë), è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì
ìàãíè , ôèëüòðóþò è çàòåì êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò
õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå, è ôðàêöè  èç ñìåñè ãåêñàí:ýòèëàöåòàò 7:3 äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,148 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,46 (c, 9H), 2,97-3,01 (ì, 4H), 3,28-3,69 (øèð.ñ, 4H), 5,42 (c,
2H), 5,70 (c, 2H), 6,75 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,22-7,31 (ì, 5H), 7,36 (ò, J=7,5 Ãö, 1H),
7,43 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,69 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 8,03 (c, 1H)

81c) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[3-áåíçèë-7-(2-êàðáàìîèëôåíîêñè)-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-
2,3-äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Ñàëèöèëàìèä (0,056 ã), êàðáîíàò öåçè  (0,130 ã), 2,2,6,6-òåòðàìåòèë-3,5-ãåïòàíäèîí
(0,005 ìë) è õëîðèä ìåäè(I) (0,010 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-[3-
áåíçèë-7-áðîì-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,123 ã) â 1-ìåòèë-2-ïèððîëèäîíå (2 ìë). Çàòåì ïîëó÷åííóþ ñìåñü
íàãðåâàþò äî 130°C â òå÷åíèå 22 ÷àñîâ â àòìîñôåðå àçîòà. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
îõëàæäàþò, äîáàâë þò òðåòáóòèëìåòèëîâûé ýôèð è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ôèëüòðóþò ÷åðåç
öåëèò. Öåëèò ïðîìûâàþò  ýòèëàöåòàòîì (25 ìë) è îðãàíè÷åñêèå ñëîè îáúåäèí þò è çàòåì
ïîñëåäîâàòåëüíî ïðîìûâàþò 2í õëîðèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòîé (10 ìë), 0,5í
õëîðèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòîé (10 ìë), 1í âîäíûì ðàñòâîðîì ãèäðîêñèäà íàòðè  (10 ìë) è
íàñûùåííûì âîäíûì ðàñòâîðîì õëîðèäà íàòðè  (10 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü çàòåì ñóøàò
íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè , ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè.
Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé,
÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,023 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,46 (c, 9H), 2,99-3,07 (øèð.ñ, 4H), 3,27-3,55 (øèð.ñ, 4H), 5,43
(c, 2H), 5,45 (c, 2H), 6,75 (ò, J=7,3 Ãö, 1H), 6,95 (ò, J=7,1 Ãö, 1H), 7,20 (ä, J=6,9
Ãö, 2H), 7,26-7,35 (ì, 6H), 7,39 (ò, J=7,3 Ãö, 1H), 7,40 (ä, J=7,1 Ãö, 1H), 7,46 (ò,
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J=7,3 Ãö, 1H), 8,10 (c, 1H), 8,53 (øèð.ñ, 1H)
81d) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[3-áåíçèë-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-

èë-2,3-äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-7-èëîêñè]áåíçàìèäà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[3-áåíçèë-7-(2-êàðáàìîèëôåíîêñè)-1-(2-öèàíîáåíçèë)-2-îêñî-2,3-
äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,023 ã)
ðàñòâîð þò â äèõëîðìåòàíå è òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå (1 ìë). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè 
ïîëó÷åííîé ñìåñè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ äîáàâë þò òîëóîë (5
ìë) è îáðàçîâàâøóþñ  ñìåñü êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,016 ã).

ÌÑ m/e (ESI) 560,15 (M+H)+

Ïðèìåð 82
3-(2-Áóòèíèë-1-ìåòèë-4-ïèïåðàçèí-1-èë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí
82a) Ìåòèë-(3-íèòðîïèðèäèí-4-èë)àìèí

4-Ýòîêñè-3-íèòðîïèðèäèí (10,0 ã) ðàñòâîð þò â 40% ìåòàíîëüíîì ðàñòâîðå ìåòèëàìèíà
(100 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî 80°C â òå÷åíèå 60 ÷àñîâ. Ðàñòâîð îõëàæäàþò,
äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (500 ìë) è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò äâàæäû 300 ìë âîäû è
îäíîêðàòíî 300 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
çàòåì ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Ðàñòâîð ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè
ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (7,00 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 3,06 (ä, J=4,3 Ãö, 3H), 6,72 (ä, J=5,6 Ãö, 1H), 8,11-8,21 (øèð.ñ,
1H), 8,23 (ä, J=5,6 Ãö, 1H), 9,22 (c, 1H)

82b) 2-Õëîð-N*4*-ìåòèëïèðèäèí-3,4-äèàìèí

Ðàñòâîð ìåòèë-(3-íèòðîïèðèäèí-4-èë)àìèíà (7,00 ã) â êîíöåíòðèðîâàííîé
õëîðèñòîâîäîðîäíîé êèñëîòå (150 ìë) íàãðåâàþò äî 90°C. Çàòåì äîáàâë þò äèãèäðàò
õëîðèäà îëîâà(II) (52,2 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî 90°C â òå÷åíèå 30 ìèíóò.
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð îõëàæäàþò äî 0°C, äîáàâë þò ëåä íóþ âîäó (700 ìë) è ïîëó÷åííóþ
ñìåñü ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå 30 ìèíóò. Ðàñòâîð êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì
äàâëåíèè è çàòåì ê îñòàòêó äîáàâë þò íàñûùåííûé ðàñòâîð àììèàêà â ìåòàíîëå (700 ìë)
è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè 5°C â òå÷åíèå 15 ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü óäàë þò
êîíöåíòðàöèåé ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê ñóñïåíäèðóþò â ýòèëàöåòàòå (500 ìë) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü ôèëüòðóþò ÷åðåç öåëèò. Öåëèò è ñóñïåíäèðîâàííûé ìàòåðèàë
ïðîìûâàþò ï òèêðàòíî 250 ìë ýòèëàöåòàòà, çàòåì îðãàíè÷åñêèå ñëîè îáúåäèí þò è
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ïîëó÷åííóþ ñìåñü êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (7,22 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 2,91 (ä, J=4,5 Ãö, 3H), 3,31-3,50 (øèð.ñ, 2H), 4,16-4,23 (øèð.ñ,
1H), 6,40 (ä, J=5,8 Ãö, 1H), 7,67 (ä, J=5,8 Ãö, 1H)

82c) 4-Õëîð-1-ìåòèë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí

N,N'-äèñóêöèíèìèäèëêàðáîíàò (3,035 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó 2-õëîð-N*4*-
ìåòèëïèðèäèí-3,4-äèàìèíà (1,38 ã) â àöåòîíèòðèëå (300 ìë). Ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 48 ÷àñîâ, çàòåì äîáàâë þò äîïîëíèòåëüíîå êîëè÷åñòâî
N,N'-äèñóêöèíèìèäèëêàðáîíàòà (3,035 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî 50°C â òå÷åíèå
âîñüìè ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü óäàë þò êîíöåíòðàöèåé ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, äîáàâë þò
âîäó (500 ìë) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ÷åòûðå ðàçà äèõëîðìåòàíîì (200 ìë).
Îðãàíè÷åñêèå ñëîè îáúåäèí þò è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê
î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå, è ôðàêöè  èç ñìåñè äèõëîðìåòàí:ýòèëàöåòàò 1:1
äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (1,038 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 3,45 (c, 3H), 6,90 (ä, J=5,7 Ãö, 1H), 8,12 (ä, J=5,7 Ãö, 1H),
8,52-8,59 (c, 1H)

82d) 3-(2-Áóòèíèë)-4-õëîð-1-ìåòèë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí

Êàðáîíàò êàëè  (1,17 ã) è 1-áðîì-2-áóòèí (0,742 ìë) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó 4-õëîð-1-
ìåòèë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îíà â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (50 ìë). Çàòåì
ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ. Äîáàâë þò ýòèëàöåòàò (300
ìë) è âîäó (200 ìë) è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò äâàæäû 200 ìë âîäû è çàòåì
îäíîêðàòíî 200 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè , çàòåì ñóøàò íàä
áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè
ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå. Ôðàêöè  èç
ñìåñè ýòèëàöåòàò:ãåêñàí 3:2 äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,980 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,79 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,45 (c, 3H), 4,81 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H),
6,90 (ä, J=5,7 Ãö, 1H), 8,11 (ä, J=5,7 Ãö, 1H)

82e) 3-(2-Áóòèíèë)-1-ìåòèë-4-ïèïåðàçèí-1-èë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí

3-(2-Áóòèíèë)-4-õëîð-1-ìåòèë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îí (0,041 ã) è
òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,200 ã) íàãðåâàþò äî 175°C â
òå÷åíèå ÷åòûðåõ ÷àñîâ â àòìîñôåðå àçîòà. Çàòåì äîáàâë þò äîïîëíèòåëüíîå êîëè÷åñòâî
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,200 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü
íàãðåâàþò äî 175°C â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,032 ã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,78 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,36 (c, 3H), 4,92 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H),
7,33 (ä, J=5,7 Ãö 1H), 8,20 (ä, J=5,7 Ãö, 1H)
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MS m/e (ESI) 286,17 (M+H)+

Ïðèìåð 83
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[3-(2-áóòèíèë)-1-ìåòèë-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-èë-2,3-

äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-7-èëîêñè]áåíçàìèäà
83a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[3-(2-áóòèíèë)-1-ìåòèë-2-îêñî-2,3-äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-

c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Ðàñòâîð 3-(2-áóòèíèë)-4-õëîð-1-ìåòèë-1,3-äèãèäðîèìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-2-îíà
(ñîåäèíåíèå 82d) (0,865 ã) è òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(4,57 ã) â 1-ìåòèë-2-ïèððîëèäîíå (2 ìë) íàãðåâàþò äî 180°C â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ â
àòìîñôåðå àçîòà. Çàòåì äîáàâë þò âíîâü òðåòáóòèëîâûé ýôèð ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû (5,00 ã) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàþò äî 180°C â òå÷åíèå ï òè ÷àñîâ. Äîáàâë þò
ýòèëàöåòàò (400 ìë) è âîäó (200 ìë) è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò äâàæäû 200 ìë âîäû
è çàòåì îäíîêðàòíî 200 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè , è ïîñëå ýòîãî
ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè . Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò
ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå. Ôðàêöè  èç
ñìåñè ýòèëàöåòàò:ãåêñàí 3:2 äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,447 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,50 (c, 9H), 1,78 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,10-3,17 (ì, 4H), 3,40 (c,
3H), 3,59-3,60 (ì, 4H), 4,92 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 6,68 (ä, J=5,7 Ãö, 1H), 8,08 (ä, J=5,7 Ãö, 1H)

83b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[7-áðîì-3-(2-áóòèíèë)-1-ìåòèë-2-îêñî-2,3-äèãèäðî-1H-
èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Áèêàðáîíàò íàòðè  (0,146 ã) è N-áðîìñóêöèíèä (0,288 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó
òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-[3-(2-áóòèíèë)-1-ìåòèë-2-îêñî-2,3-äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]
ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,447 ã) â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (20 ìë).
Çàòåì ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 60 ÷àñîâ.
Âíîâü äîáàâë þò áèêàðáîíàò íàòðè  (0,219 ã) è N-áðîìñóêöèíèä (0,432 ã) è ïîëó÷åííóþ
ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 15 ÷àñîâ. Çàòåì äîáàâë þò
ýòèëàöåòàò (100 ìë) è âîäó (50 ìë) è îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò äâàæäû 50 ìë âîäû è
âïîñëåäñòâèè îäíîêðàòíî 50 ìë íàñûùåííîãî âîäíîãî ðàñòâîðà õëîðèäà íàòðè , çàòåì
ñóøàò íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì ìàãíè , ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì
äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå, è ôðàêöè  èç ñìåñè ãåêñàí:
ýòèëàöåòàò 1:1 äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,201 ã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,49 (c, 9H), 1,77 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,05-3,02 (ì, 4H), 3,38-
3,72 (øèð.ñ, 4H), 3,75 (c, 3H), 4,95 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 8,06 (c, 1H)
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83c) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 2-[3-(2-áóòèíèë)-1-ìåòèë-2-îêñî-4-ïèïåðàçèí-1-èë-2,3-
äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-7-èëîêñè]áåíçàìèäà

Ñàëèöèëàìèä (0,030 ã), êàðáîíàò öåçè  (0,071 ã), 2,2,6,6-òåòðàìåòèë-3,5-ãåïòàíäèîí
(0,003 ìë) è õëîðèä ìåäè(I) (0,006 ã) äîáàâë þò ê ðàñòâîðó òðåòáóòèëîâîãî ýôèðà 4-[7-
áðîì-3-(2-áóòèíèë)-1-ìåòèë-2-îêñî-2,3-äèãèäðî-1H-èìèäàçî[4.5-c]ïèðèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-
1-êàðáîíîâîé êèñëîòû (0,050 ã) â 1-ìåòèë-2-ïèððîëèäîíå (1 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
íàãðåâàþò â àòìîñôåðå àçîòà äî 130°C â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
îõëàæäàþò, äîáàâë þò äèõëîðìåòàí (2 ìë) è òðèôòîðóêñóñíóþ êèñëîòó (3 ìë) è ïîëó÷åííóþ
ñìåñü ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü óäàë þò êîíöåíòðàöèåé ïðè
ïîíèæåííîì äàâëåíèè è îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (0,007 ã).

ÌÑ m/e (ESI) 421,17 (M+H)+

Ïðèìåð 84
Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-äèãèäðîïóðèí-

8-òèîíà
84a) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(5-àìèíî-6-ìåòèëàìèíî-ïèðèìèäèí-4-èë)ïèïåðàçèí-1-

êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(6-õëîð-5-íèòðîïèðèìèäèí-4-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû
(ñîåäèíåíèå 61a) (5,0 ã) ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (50 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó
ðàñòâîðó äîáàâë þò ìåòèëàìèí (40%, ðàñòâîð â ìåòàíîëå) (2,83 ìë). Ïîñëå
ïåðåìåøèâàíè  ïîëó÷åííîãî ðåàêöèîííîãî ðàñòâîðà ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå
17 ÷àñîâ äîáàâë þò âîäó (150 ìë). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå îäíîãî ÷àñà è çàòåì îñàäîê ñîáèðàþò ïóòåì ôèëüòðîâàíè .
Ïîëó÷åííîå æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî ïðîìûâàþò âîäîé è ãåêñàíîì, ÷òî äàåò æåëòîå
òâåðäîå âåùåñòâî (4,05 ã). 1 ã ïîëó÷åííîãî æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà ðàñòâîð þò â
ýòàíîëå (20 ìë). Çàòåì ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 10% ïàëëàäèé íà ïîðîøêîâîì
óãëå (ìîêðûé) (200 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 15 ÷àñîâ â àòìîñôåðå âîäîðîäà. Íåðàñòâîðèìûå âåùåñòâà óäàë þò ïóòåì
ôèëüòðîâàíè  è ïîëó÷åííûé ôèëüòðàò êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè, ÷òî äàåò
óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (920 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,48 (c, 9H), 3,05 (ä, J=4,8 Ãö, 3H), 3,07 (ì, 4H), 3,55 (ì, 4H),
4,48 (øèð.ñ, 2H), 8,15 (c, 1H)
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84b) Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[5-(2-áóòèíèëàìèíî)-6-ìåòèëàìèíîïèðèìèäèí-4-èë]
ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé êèñëîòû

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-(5-àìèíî-6-ìåòèëàìèíîïèðèìèäèí-4-èë)ïèïåðàçèí-1-êàðáîíîâîé
êèñëîòû (200 ìã) ðàñòâîð þò â N,N-äèìåòèëôîðìàìèäå (5,0 ìë) è çàòåì ê ïîëó÷åííîìó
ðàñòâîðó äîáàâë þò 1-áðîì-2-áóòèí (57 ìêë) è áåçâîäíûé êàðáîíàò êàëè  (107 ìã).
Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 20 ÷àñîâ è
çàòåì âûëèâàþò â íàñûùåííûé âîäíûé ðàñòâîð õëîðèäà àììîíè . Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
ýêñòðàãèðóþò çàòåì ýòèëàöåòàòîì è îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò âîäîé
è íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè. Îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé ñóøàò íàä áåçâîäíûì
ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê î÷èùàþò
õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå
(118 ìã).

1H-ßÌÐ (CDCl3) δ 1,46 (c, 9H), 1,80 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 2,99 (ä, J=4,8 Ãö, 3H),
3,16 (ì, 4H), 3,53 (ì, 4H), 3,60 (øèð.ä, J=2,4 Ãö, 2H), 4,48 (øèð.ä, J=4,8 Ãö, 1H), 8,18 (c, 1H)

84c) Òðèôòîðóêñóñíîêèñëà  ñîëü 7-(2-áóòèíèë)-9-ìåòèë-6-(ïèïåðàçèí-1-èë)-7,9-
äèãèäðîïóðèí-8-òèîíà

Òðåòáóòèëîâûé ýôèð 4-[5-(2-áóòèíèëàìèíî)-6-ìåòèëàìèíîïèðèìèäèí-4-èë]ïèïåðàçèí-1-
êàðáîíîâîé êèñëîòû (18 ìã) ðàñòâîð þò â àöåòîíèòðèëå (0,5 ìë) è çàòåì äîáàâë þò ê
ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó òèîêàðáîíèëäèèìèäàçîë (100 ìã). Ðåàêöèîííûé ðàñòâîð
ïåðåìåøèâàþò ïðè 80°C â òå÷åíèå 48 ÷àñîâ è çàòåì ê ðåàêöèîííîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò
1í õëîðèñòîâîäîðîäíóþ êèñëîòó. Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì è
îáðàçîâàâøèéñ  îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðóþò ïðè ïîíèæåííîì äàâëåíèè. Îñòàòîê
î÷èùàþò õðîìàòîãðàôèåé íà êîëîíêå ñ ñèëèêàãåëåì (ñìåñü ýòèëàöåòàò:ãåêñàí = 3:7).
Ïîëó÷åííîå òâåðäîå âåùåñòâî ðàñòâîð þò â òðèôòîðóêñóñíîé êèñëîòå, è îáðàçîâàâøèéñ 
ðàñòâîð ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå ï òè ìèíóò è çàòåì
êîíöåíòðèðóþò. Îñòàòîê î÷èùàþò âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèåé ñ
îáðàùåííîé ôàçîé, ÷òî äàåò óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå (13,05 ìã).

1H-ßÌÐ (CD3OD) δ 1,85 (ò, J=2,4 Ãö, 3H), 3,52 (ì, 4H), 3,70 (ì, 4H), 3,76 (c,
3H), 5,21 (êâ, J=2,4 Ãö, 2H), 8,53 (c, 1H)

MS m/e (ESI) 303 (M+H)+

[Ýêñïåðèìåíò 1]
Êîíòðîëüíîå ñîåäèíåíèå (NVP DPP728)
Ñëåäóþùåå ñîåäèíåíèå, îïèñàííîå â ïàòåíòå ÑØÀ ¹ 6011155, ñèíòåçèðóþò ñîãëàñíî

ïðèìåðàì.
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Îïðåäåëåíèå DPPIV-èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòè (ýêñïåðèìåíò in vitro)
DPP-IV, ïîëó÷åííóþ èç ïî÷êè ñâèíüè, ðàñòâîð þò â ðåàêöèîííîì áóôåðå (50 ìÌ Tris-HCl

pH 7,4, 0,1% BSA) ïðè 10 ìÅä/ìë è èñïîëüçóþò 110 ìêë óêàçàííîãî ðàñòâîðà. Äîáàâë þò
15 ìêë ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà, ïîëó÷åííîãî ïî âûøåóêàçàííûì ïðèìåðàì, è ïîëó÷åííóþ
ñìåñü èíêóáèðóþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 20 ìèíóò, çàòåì äîáàâë þò 25 ìêë
2 ìÌ ðàñòâîðà Gly-Pro-ï-íèòðîàíèëèäà (êîíå÷íà  êîíöåíòðàöè  0,33 ìÌ) äë  íà÷àëà
ôåðìåíòàòèâíîé ðåàêöèè. Âðåì  âçàèìîäåéñòâè  ñîñòàâë åò 20 ìèíóò, ïîñëå ÷åãî
äîáàâë þò 1í ðàñòâîð ôîñôîðíîé êèñëîòû (25 ìêë) äë  ïðåêðàùåíè  âçàèìîäåéñòâè .
Èçìåð þò ïîãëîùåíèå ïîëó÷åííîãî ïðîäóêòà ïðè 405 íì, îïðåäåë þò ñêîðîñòü
ôåðìåíòàòèâíîãî èíãèáèðîâàíè  è ðàññ÷èòûâàþò IC50. Ðåçóëüòàòû ïðèâåäåíû â òàáëèöå 1.

[Òàáëèöà 1]

Ïðèìåð ¹ IC50 (ìêÌ) Ïðèìåð ¹ IC50 (ìêÌ) Ïðèìåð ¹ IC50 (ìêÌ)

1 0,240 33 0,163 60 0,119

2 0,0864 34 0,0148 61 0,0619

3 0,325 35 0,0266 62 0,139

4 0,334 36 0,0807 63 0,146

5 0,172 37 0,149 64 0,0325

6 0,450 38 0,150 65 0,0167

7 0,199 39 0,0323 66 0,0593

8 1,16 40 0,0896 67 0,0498

9 0,214 41 0,0917 68 0,187

10 0,251 42 0,0425 69 0,224

11 0,179 43 0,0678 70 0,0948

12 0,0474 44 0,132 71 0,260

13 0,0247 45 0,130 72 0,141

14 0,124 46 0,0426 73 0,0484

15 0,319 47 0,167 74 0,0140

16 0,364 48 0,0716 75 0,921

17 0,263 49 0,0400 76 1,06

18 0,972 50 0,00365 77 8,13

19 5,41 51 0,130 78 3,80

20 0,642 52 0,175 79 0,0042

21 2,45 53 1,37 80 3,01

27 3,14 54 0,0888 81 0,409

28 89,5 55 0,0372 82 5,23

29 0,00292 56 0,0964 83 1,13

30 0,132 57 0,0775 84 13,6

31 0,259 58 0,0156 Êîíòðîëüíîå ñîåäèíåíèå 226

32 0,212 59 0,119

[Ýêñïåðèìåíò 2]
Âëè íèå íà òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå â îðãàíèçìå çäîðîâûõ ìûøåé (ýêñïåðèìåíò in vivo)
Æèâîòíûå: ñàìöû ìûøåé C57BL/6N (ïîñòàâë åìûå Japan Charles River)
Ìåòîäèêè:
[Ïîëó÷åíèå è ââåäåíèå èñïûòóåìûõ ñîåäèíåíèé]
Èñïûòóåìûå ñîåäèíåíè  ñóñïåíäèðóþò â 0,5% ðàñòâîðå ìåòèëöåëëþëîçû (MC) ïðè

äîçàõ, óêàçàííûõ íèæå â òàáëèöå 2. Ñóñïåíçèþ ýòèõ èñïûòóåìûõ ñîåäèíåíèé è NVP
DPP728 (ïàòåíò ÑØÀ ¹ 6011155) èëè 0,5% ðàñòâîð MC (êîíòðîëüíà  ãðóïïà ñ
ðàñòâîðèòåëåì) ââîä ò ïåðîðàëüíî ïðè äîçå 10 ìë/êã. Ñïóñò  30 ìèíóò ââîä ò ïåðîðàëüíî
ðàñòâîð ãëþêîçû ïðè äîçå 10 ìë/êã. Ãëþêîçó ââîä ò ïåðîðàëüíî ïðè äîçå 2 ã/êã.

[Çàáîð êðîâè è èçìåðåíèå óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè]
Õâîñòîâóþ âåíó íåàíàñòåçèðîâàííîé ìûøè íàäðåçàþò ñ ïîìîùüþ áðèòâû, ÷òîáû
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ïðîèçâåñòè íåáîëüøîå êðîâîïóñêàíèå íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä ââåäåíèåì èñïûòóåìûõ
ñîåäèíåíèé èëè NVP DPP728, è íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä, à òàêæå íà 30, 60 è 120 ìèíóòàõ
ïîñëå ââåäåíè  ðàñòâîðà ãëþêîçû. Çàáèðàþò 10 ìêë êðîâè è ïðîáó ñðàçó æå ñìåøèâàþò ñ
0,6 M ïåðõëîðíîé êèñëîòîé (140 ìêë). Íàëè÷èå ãëþêîçû â ñóïåðíàòàíòå, ïîëó÷åííîì ïóòåì
öåíòðèôóãèðîâàíè  (1500 g, 10 ìèíóò, 4°C, îõëàæäàåìà  öåíòðèôóãà GS-6KR, Beckman),
îïðåäåë þò, èñïîëüçó  Glucose CII Test Wako (Wako Pure Chemicals).

Ðåçóëüòàòû: äë  êàæäîé èç ãðóïï, ãäå ââîäèëè 0,5% ðàñòâîð MC, NVP DPP728 è
èñïûòóåìûå ñîåäèíåíè , ðàññ÷èòûâàþò ïëîùàäü, îãðàíè÷èâàåìóþ êðèâîé ãðàôèêà
çàâèñèìîñòè íàëè÷è  ãëþêîçû â êðîâè îò âðåìåíè çà ïåðèîä 0-120 ìèíóò îò âðåìåíè
ââåäåíè  ãëþêîçû (AUC0-120). Ïðèíèìà  AUC0-120 äë  ãðóïïû, êîòîðûé ââîäèëè 0,5%
ðàñòâîð MC, çà 100% è AUC0-120 äë  ãðóïïû, êîòîðûé ââîäèëè NVP DPP728 (10 ìã/êã), çà
0%, ñòåïåíü óëó÷øåíè  òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå áëàãîäàð  èñïûòóåìîìó ñîåäèíåíèþ
ðàññ÷èòûâàþò ïî ñëåäóþùåìó óðàâíåíèþ:

ñòåïåíü óëó÷øåíè  òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå (%) = (AUC0-120 èñïûòóåìîãî ñîåäèíåíè  -
AUC0-120 äë  ãðóïïû, êîòîðûé ââîäèëè NVP DPP728 (10 ìã/êã))/(AUC0-120 äë  ãðóïïû,
êîòîðûé ââîäèëè 0,5% ðàñòâîð MC - AUC0-120 äë  ãðóïïû, êîòîðûé ââîäèëè NVP DPP728 (10
ìã/êã)) × 100

×åì ìåíüøå %-çíà÷åíèå, òåì âûøå ñòåïåíü óëó÷øåíè  òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå.
Ðåçóëüòàòû ïðèâåäåíû â òàáëèöå 2 (âëè íè  íà òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå â îðãàíèçìå

çäîðîâûõ ìûøåé).
[Òàáëèöà 2]

Ïðåïàðàò
(ìã/êã)

Ñòåïåíü óëó÷øåíè  òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå (%) Ïðåïàðàò
(ìã/êã)

Ñòåïåíü óëó÷øåíè  òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå (%)

Ïðèìåð 1(1) 19,8 Ïðèìåð 51(1) 59,3

Ïðèìåð 7(1) 19,8 Ïðèìåð 52(1) 29,7

Ïðèìåð 10(1) 17,3 Ïðèìåð 54(1) 24,4

Ïðèìåð 13(1) 33,5 Ïðèìåð 56(1) 11,3

Ïðèìåð 15(1) 46 Ïðèìåð 61(1) 9,4

Ïðèìåð 46(1) 37 Ïðèìåð 64(1) -11,4

Ïðèìåð 47(1) 11,6 Ïðèìåð 65(1) 9,5

Ïðèìåð 48(1) 37,4 Ïðèìåð 69(1) 44,1

Ñîåäèíåíè , îêàçûâàþùèå  âíûå âëè íè  íà òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå â îðãàíèçìå
çäîðîâûõ ìûøåé, îáíàðóæåíû ñðåäè íîâûõ ñîåäèíåíèé ïî èçîáðåòåíèþ, ñîäåðæàùèõ
êîíäåíñèðîâàííûé 1,3-äèãèäðîèìèäàçîëüíûé öèêë, ïóòåì èñïîëüçîâàíè  âûøåóêàçàííîãî
ýêñïåðèìåíòà in vivo ïðè ïåðîðàëüíî ââîäèìûõ äîçàõ â ïðåäåëàõ îò 1 äî 10 (ìã/êã).

Ïðîìûøëåííà  ïðèìåíèìîñòü
Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò ñîåäèíåíè  ñ êîíäåíñèðîâàííûì 1,3-

äèãèäðîèìèäàçîëüíûì öèêëîì, ïðî âë þùèå DPPIV-èíãèáèðóþùóþ àêòèâíîñòü.
Ïîýòîìó ñîåäèíåíè  ñ êîíäåíñèðîâàííûì 1,3-äèãèäðîèìèäàçîëüíûì öèêëîì ïî

íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ïîëåçíû â êà÷åñòâå òåðàïåâòè÷åñêèõ è ïðîôèëàêòè÷åñêèõ
ñðåäñòâ, òàêèõ êàê òåðàïåâòè÷åñêèå ñðåäñòâà ïðîòèâ äèàáåòà, îæèðåíè , ãèïåðëèïèäåìèè,
ÑÏÈÄà, îñòåîïîðîçà, æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî íàðóøåíè , àíãèîãåíåçà è áåñïëîäè , è â
êà÷åñòâå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ ñðåäñòâ, ïðîòèâîàëëåðãè÷åñêèõ ñðåäñòâ,
èììóíîðåãóë òîðíûõ ñðåäñòâ, ãîðìîíîðåãóë òîðíûõ ñðåäñòâ, ïðîòèâîðåâìàòè÷åñêèõ
ñðåäñòâ è òåðàïåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ ïðîòèâ ðàêà.

Äë  ïîäòâåðæäåíè  ëåêàðñòâåííîé ýôôåêòèâíîñòè óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé ïðè
ïåðîðàëüíîì ââåäåíèè ïðîâåäåíû èññëåäîâàíè  ñ èñïîëüçîâàíèåì â êà÷åñòâå ïîêàçàòåë 
óëó÷øåíè  òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå. Óñòàíîâëåíà ýôôåêòèâíîñòü óêàçàííûõ ñîåäèíåíèé
ïðè ïåðîðàëüíîì ââåäåíèè è ïîëåçíîñòü â êà÷åñòâå ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Ñîåäèíåíèå, ïðåäñòàâëåííîå îáùåé ôîðìóëîé (II), èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìà 

ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè 
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ãäå Z3à îçíà÷àåò àòîì àçîòà èëè ãðóïïó ôîðìóëû -CR2à=;

Õ3à îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà èëè àòîì ñåðû;
Ò1à ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-àìèíî-ïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèëàìèíî-

ïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó;
X1à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó èëè

áåíçèëüíóþ ãðóïïó;
êàæäûé èç R1à è R2à íåçàâèñèìî îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, àòîì ãàëîãåíà, C1-6-àëêèëüíóþ

ãðóïïó, öèàíîãðóïïó èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -À0à-À1à;
À0à îçíà÷àåò àòîì êèñëîðîäà, àòîì ñåðû èëè ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ ôîðìóëîé -NA2à_;

A1à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, öèàíîôåíèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáàìîèëôåíèëüíóþ ãðóïïó èëè áåíçèëüíóþ ãðóïïó;

À2à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà èëè C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó;
X2à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ ãðóïïó, 1Í-

ïèðèäèí-2-îíèëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-1Í-ïèðèäèí-2-îíèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ
ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé
Â, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû
çàìåñòèòåëåé Â, 5- èëè 6-÷ëåííóþ ãåòåðîàðèëüíóþ ãðóïïó, ñîäåðæàùóþ îäèí èëè äâà àòîìà
àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå
ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Â, ôåíèëÑ1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó,
âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Â

Ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Â
ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Â ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ àòîì õëîðà, àòîì

áðîìà, öèàíîãðóïïó, C1-6-àëêèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêåíèëüíóþ ãðóïïó, Ñ2-6-àëêèíèëüíóþ
ãðóïïó, Ñ3-8-öèêëîàëêèëüíóþ ãðóïïó, C1-6-àëêîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó,
êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó è C1-6-àëêîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó.

2. Ñîåäèíåíèå, ïðåäñòàâëåííîå îáùåé ôîðìóëîé (III), ëèáî ôàðìàöåâòè÷åñêè
ïðèåìëåìà  ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè 

ãäå Ò1b îçíà÷àåò ïèïåðàçèí-1-èëüíóþ ãðóïïó, 3-àìèíîïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó èëè 3-
ìåòèëàìèíîïèïåðèäèí-1-èëüíóþ ãðóïïó;

Õ1b îçíà÷àåò 2-ïåíòèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, 3-ìåòèë-2-áóòåíèëüíóþ
ãðóïïó, 2-áóòåíèëüíóþ ãðóïïó èëè áåíçèëüíóþ ãðóïïó è

R1à è X2a ïðèíèìàþò òå æå çíà÷åíè , ÷òî è ïðèâåäåííûå âûøå R1à è X2à ïî
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ïðèâåäåííîìó âûøå ï.1.
3. Ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè 2, èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü èëè óêàçàííîãî

ñîåäèíåíè , ãäå R1à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, àòîì õëîðà, öèàíîãðóïïó, ìåòîêñèãðóïïó,
ýòîêñèãðóïïó, èçîïðîïèëîêñèãðóïïó, ìåòèëòèîãðóïïó, àëëèëîêñèãðóïïó, 2-
áóòèíèëîêñèãðóïïó, ôåíèëîêñèãðóïïó, öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó, êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó,
ôåíèëìåòèëîêñèãðóïïó, ôåíèëìåòèëàìèíîãðóïïó, àìèíîãðóïïó, ìåòèëàìèíîãðóïïó,
äèìåòèëàìèíîãðóïïó èëè äèýòèëàìèíîãðóïïó.

4. Ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè 2, ëèáî ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìà  óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ,
ãäå R1à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, ìåòîêñèãðóïïó, ýòîêñèãðóïïó, èçîïðîïèëîêñèãðóïïó, 2-
öèàíîôåíèëîêñèãðóïïó èëè 2-êàðáàìîèëôåíèëîêñèãðóïïó.

5. Ñîåäèíåíèå ïî èç ï.1, èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè , ãäå X2à îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà, ìåòèëüíóþ ãðóïïó, ýòèëüíóþ ãðóïïó, í-
ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòèëïðîïèëüíóþ ãðóïïó, ãðóïïó, ïðåäñòàâëåííóþ
ôîðìóëîé -CH2-R10 (ãäå R10 îçíà÷àåò êàðáàìîèëüíóþ ãðóïïó, êàðáîêñèëüíóþ ãðóïïó,
ìåòîêñèêàðáîíèëüíóþ ãðóïïó, öèàíîãðóïïó, öèêëîïðîïèëüíóþ ãðóïïó èëè ìåòîêñèãðóïïó), 3-
öèàíîïðîïèëüíóþ ãðóïïó, àëëèëüíóþ ãðóïïó, 2-ïðîïèîíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ
ãðóïïó, 2-ìåòèë-2-ïðîïåíèëüíóþ ãðóïïó, õëîðïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, ìåòîêñèïèðèäèëüíóþ
ãðóïïó, ìåòîêñèïèðèìèäèëüíóþ ãðóïïó, ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, ôóðèëüíóþ ãðóïïó,
òèåíèëüíóþ ãðóïïó, 1Í-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó, 1-ìåòèë-1Í-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ
ãðóïïó, ôåíèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå
ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y, áåíçèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç
óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y, èëè ôåíåòèëüíóþ ãðóïïó, êîòîðà  ìîæåò èìåòü
ãðóïïó, âûáèðàåìóþ èç óêàçàííîé íèæå ãðóïïû çàìåñòèòåëåé Y: ãðóïïà çàìåñòèòåëåé Y
ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãðóïïó, âêëþ÷àþùóþ àòîì õëîðà, àòîì áðîìà, ìåòîêñèãðóïïó,
öèàíîãðóïïó, âèíèëüíóþ ãðóïïó è ìåòèëüíóþ ãðóïïó.

6. Ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè ,
ãäå X2à îçíà÷àåò ìåòèëüíóþ ãðóïïó, í-ïðîïèëüíóþ ãðóïïó, àëëèëüíóþ ãðóïïó, 2-
ïðîïèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-áóòèíèëüíóþ ãðóïïó, öèêëîïðîïèëìåòèëüíóþ ãðóïïó, ôåíèëüíóþ
ãðóïïó, 3-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 3-ôóðèëüíóþ ãðóïïó, 3-òèåíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-
ïèðèìèäèíèëüíóþ ãðóïïó, 2-ìåòîêñè-5-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó, 2-õëîð-4-ïèðèäèëüíóþ ãðóïïó
èëè 1Í-ïèðèäèí-2-îí-5-èëüíóþ ãðóïïó.

7. Ôàðìàöåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî, îáëàäàþùåå DPPIV èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ,
ñîäåðæàùåå ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìóþ ñîëü óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè  â ýôôåêòèâíîé äîçå.

8. Èíãèáèòîð äèïåïòèäèëïåïòèäàçû IV, âêëþ÷àþùèé ñîåäèíåíèå ïî ï.1,
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìóþ ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  â ýôôåêòèâíîé äîçå.

9. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè , îáëàäàþùà  DPPIV èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ,
ñîäåðæàùà  ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìóþ ñîëü óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè  â ýôôåêòèâíîé äîçå è âñïîìîãàòåëüíîå ñðåäñòâî äë  ôîðìóëèðîâàíè .

10. Ïðîôèëàêòè÷åñêîå èëè òåðàïåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ äèàáåòà, îæèðåíè ,
ãèïåðëèïèäåìèè, ñîäåðæàùåå ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìóþ ñîëü
óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  â ýôôåêòèâíîé äîçå.

11. Ïðîôèëàêòè÷åñêîå èëè òåðàïåâòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ äèàáåòà, ñîäåðæàùåå
ñîåäèíåíèå ïî ï.1 èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìóþ ñîëü óêàçàííîãî ñîåäèíåíè  â
ýôôåêòèâíîé äîçå.

12. Ïðèìåíåíèå ñîåäèíåíè  ïî ï.1 èëè ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìîé ñîëè óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè  äë  ïîëó÷åíè  ôàðìàöåâòè÷åñêîãî ñðåäñòâà, îáëàäàþùåãî DPPIV
èíãèáèðóþùåé àêòèâíîñòüþ.

13. Ïðèìåíåíèå ïî ï.12, ãäå ôàðìàöåâòè÷åñêèì ñðåäñòâîì  âë åòñ  òåðàïåâòè÷åñêîå
ñðåäñòâî èëè ïðîôèëàêòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ çàáîëåâàíè , ïðè êîòîðîì ýôôåêòèâíî
èíãèáèðîâàíèå äèïåïòèäèëïåïòèäàçû IV.

14. Ïðèìåíåíèå ïî ï.12, ãäå ôàðìàöåâòè÷åñêèì ñðåäñòâîì  âë åòñ  òåðàïåâòè÷åñêîå
ñðåäñòâî èëè ïðîôèëàêòè÷åñêîå ñðåäñòâî ïðîòèâ äèàáåòà.
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