
I. £ÄÇÆÇÐËÇ

¯ÇÌÕÓÑÐÑÊÂØÄÂÕÐÂâ ÕÇÓÂÒËâ Ô ÒÓËÏÇÐÇÐËÇÏ ËÊÑÕÑÒÂ 10B
(ÃÑÓ-ÐÇÌÕÓÑÐÑÊÂØÄÂÕÐÂâ ÕÇÓÂÒËâ, ¢¯©´) ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ
ÔÑÃÑÌ ÓÂÆËÂÙËÑÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÎÇÚÇÐËâ ÓâÆÂ ÑÐÍÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ
ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ, ÑÔÐÑÄÂÐÐÞÌ ÐÂ ÄÄÇÆÇÐËË Ä ÑÒÖØÑÎß ÔÕÂÃËÎßÐÑÅÑ
ËÊÑÕÑÒÂ 10B Ë ÇÇ ÒÑÔÎÇÆÖáÜÇÏ ÑÃÎÖÚÇÐËË ÒÑÕÑÍÑÏ ÕÇÒÎÑÄÞØ
ÐÇÌÕÓÑÐÑÄ. ±ÓË àÕÑÏ ËÐËÙËËÓÖÇÕÔâ âÆÇÓÐÂâ ÓÇÂÍÙËâ, ÒÓËÄÑ-
ÆâÜÂâ Í ÅÇÐÇÓËÓÑÄÂÐËá ÄÞÔÑÍÑàÐÇÓÅÇÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ
ÆÇÎÇÐËâ, ÒÓÑÃÇÅ ÍÑÕÑÓÞØ ÔÓÂÄÐËÏ Ô ÓÂÊÏÇÓÂÏË ÍÎÇÕÍË, ÚÕÑ,
Ä ÒÓËÐÙËÒÇ, ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ËÊÃËÓÂÕÇÎßÐÑ ÓÂÊÓÖÛÂÕß ÍÎÇÕÍË ÑÒÖ-
ØÑÎË, ÐÇ ÊÂÕÓÂÅËÄÂâ ÑÍÓÖÉÂáÜÖá ÊÆÑÓÑÄÖá ÕÍÂÐß.1

°ÔÐÑÄÐÞÏ ÑÅÓÂÐËÚÇÐËÇÏ ¢¯©´ Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ
âÄÎâÇÕÔâ ÐÇÄÞÔÑÍÂâ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÆÑÔÕÂÄÍË ÃÑÓÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ Ä ÑÒÖØÑÎÇÄÞÇ ÍÎÇÕÍË. £ ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÅÑÆÞ ÃÖÓÐÑ
ÓÂÊÄËÄÂáÕÔâ ÏÇÕÑÆÞ ÔËÐÕÇÊÂ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ ÕÓÇÕß-
ÇÅÑ ÒÑÍÑÎÇÐËâ ÆÎâ ¢¯©´, ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÍÑÕÑÓÞØ ÔÑÔÕÑâÕ ËÊ
ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËØ ÍÎÂÔÕÇÓÑÄ ÃÑÓÂ Ë ÕÓÂÐÔÒÑÓÕÐÑÌ ÚÂÔÕË
(ÑÃÞÚÐÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ÃËÑÏÑÎÇÍÖÎÞ), ÑÕÄÇÚÂáÜÇÌ ÊÂ ÐÂÒÓÂÄ-
ÎÇÐÐÖá ÆÑÔÕÂÄÍÖ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ Ä ÑÒÖØÑÎÇÄÖá ÍÎÇÕÍÖ.1 ±Ñ-
ÔÍÑÎßÍÖ ÐÂ ÒÑÄÇÓØÐÑÔÕË ÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÑÍ ÚÂÔÕÑ

ÐÂÃÎáÆÂÇÕÔâ ÅËÒÇÓàÍÔÒÓÇÔÔËâ ÎÇÍÕËÐÑÄ (ÖÅÎÇÄÑÆ-ÔÒÇÙË×ËÚÇ-
ÔÍËØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ),2, 3 ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕÔâ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ ÆÎâ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÌ ÆÑÔÕÂÄÍË ÒÑÎË-
àÆÓËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÃÑÓÂ Ä ÑÒÖØÑÎÇÄÞÇ ÍÎÇÕÍË.

±ÓÇÒÂÓÂÕÂÏ ÕÓÇÕßÇÅÑ ÒÑÍÑÎÇÐËâ ÆÎâ ¢¯©´ ÒÑÔÄâÜÇÐÞ
ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÒÑÆÓÑÃÐÞØ ÑÃÊÑÓÑÄ.1, 4 ë 9 °ÆÐÂÍÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÖÅÎÇ-
ÄÑÆÑÄ Ô ÍÂÓÃÑÓÂÐÂÏË ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÞ Ä ÐËØ ÑÚÇÐß ÍÓÂÕÍÑ, Â
ÒÓËÏÇÓÞ ÔËÐÕÇÊÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ Ô ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕÂÏË ÆÂÉÇ ÐÇ
ÖÒÑÏËÐÂáÕÔâ. ¯ÂÔÕÑâÜËÌ ÑÃÊÑÓ ÒÑÔÄâÜÇÐ ÍÑÐÝáÅÂÕÂÏ ÖÅÎÇ-
ÄÑÆÑÄ Ô ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËÏË ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË ÃÑÓÂ.

³ÓÇÆË ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÃÑÓÂ ÐÂËÃÑÎßÛËÌ
ËÐÕÇÓÇÔ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÃÑÓÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÄ ÒÑÕÇÐÙËÂÎß-
ÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ ¢¯©´ ÄÞÊÞÄÂáÕ ÍÎÑÊÑ-ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐ (1) Ë
ÍÂÓÃÑÓÂÐÞ ì 1,2-ÆËÍÂÓÃÂ-ÍÎÑÊÑ-ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÐ (ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑ-
ÓÂÐ, 2), 1,7-ÆËÍÂÓÃÂ-ÍÎÑÊÑ-ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÐ (ÏÇÕÂ-ÍÂÓÃÑÓÂÐ, 3) Ë
1,12-ÆËÍÂÓÃÂ-ÍÎÑÊÑ-ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÐ (ÒÂÓÂ-ÍÂÓÃÑÓÂÐ, 4).

¿ÕË ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÑÃÎÂÆÂáÕ ÄÞÔÑÍÑÌ ØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÖÔÕÑÌÚË-
ÄÑÔÕßá Ë ÐËÊÍÑÌ ÕÑÍÔËÚÐÑÔÕßá. ¯ÂÎËÚËÇ 12 ËÎË 10 ÂÕÑÏÑÄ
ÃÑÓÂ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÑÃÎÇÅÚÂÇÕ ÆÑÔÕËÉÇÐËÇ ÐÇÑÃØÑÆËÏÑÌ ÕÇÓÂ-
ÒÇÄÕËÚÇÔÍÑÌ ÍÑÐÙÇÐÕÓÂÙËË ËÊÑÕÑÒÂ 10B Ä ÕÍÂÐË ÑÒÖØÑÎË.1

ÍÎÑÊÑ-¥ÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐ (1) ì ÐÂËÃÑÎÇÇ ÆÑÔÕÖÒÐÞÌ
ÒÓÇÆÔÕÂÄËÕÇÎß ÔÇÏÇÌÔÕÄÂ ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÃÑÓÂ.
°ÆÐÂÍÑ ÔËÐÕÇÊ ÇÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ Ô ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞÏË ÅÓÖÒ-
ÒÂÏË, ÐÇÑÃØÑÆËÏÞÏË ÆÎâ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÕÓÂÐÔÒÑÓÕÐÑÌ
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ÚÂÔÕË ÏÑÎÇÍÖÎÞ, âÄÎâÇÕÔâ ÐÇÕÓËÄËÂÎßÐÑÌ ÊÂÆÂÚÇÌ, ÚÕÑ ÒÓÇ-
ÒâÕÔÕÄÖÇÕ ÛËÓÑÍÑÏÖ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËá ÇÅÑ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ×ÓÂÅ-
ÏÇÐÕÂ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ ÆÎâ ¢¯©´.10 ÑÓÕÑ-¬ÂÓÃÑ-
ÓÂÐ (2) âÄÎâÇÕÔâ ÏÇÐÇÇ ÆÑÔÕÖÒÐÞÏ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇÏ, ÚÇÏ ÆÑÆÇÍÂ-
ÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐ. °ÆÐÂÍÑÛËÓÑÍÑÇ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÒÇÓÄÑÅÑ Ä ÍÂÚÇ-
ÔÕÄÇ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÂ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ ÕÓÇÕßÇÅÑ ÒÑÍÑÎÇÐËâ
ÆÎâ ¢¯©´ ÑÃÝâÔÐâÇÕÔâ ÕÇÏ, ÚÕÑ ÆÎâ ÔËÐÕÇÊÂ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ ÄÑÊÏÑÉÐÑ ÒÓËÏÇÐÇÐËÇ ÕÓÂÆË-
ÙËÑÐÐÞØ ÏÇÕÑÆÑÄ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍÑÌ ÑÓÅÂÐËÚÇÔÍÑÌ ØËÏËË.7

ªÏÇÐÐÑ ÓÂÊÎËÚËÇÏ Ä ÏÇÕÑÆÂØ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÃÑÓÂ ÑÃÝâÔÐâÇÕÔâ
ÕÑ, ÚÕÑ ÆÑÎÅÑÇ ÄÓÇÏâ ÐÇ ÔÖÜÇÔÕÄÑÄÂÎÑ ÇÆËÐÑÅÑ ÒÑÆØÑÆÂ,
ÒÑÊÄÑÎâáÜÇÅÑ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÕß ÍÂÍ ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÇ, ÕÂÍ
Ë ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ.

±ÇÓÄÂâ ÓÂÃÑÕÂ,11 ÒÑÔÄâÜÇÐÐÂâ ÔËÐÕÇÊÖ ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇ-
ÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ, ÃÞÎÂ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÂ Ä 1988 Å. ±ÇÓÄÑ-
ÐÂÚÂÎßÐÑ ÖÅÎÇÄÑÆÞ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂÎËÔß ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÍÂÍ
ÅËÆÓÑ×ËÎßÐÂâ ÔÑÔÕÂÄÎâáÜÂâ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÍÂÓÃÑ-
ÓÂÐÂÏË.11 ë 14 ª ÕÑÎßÍÑ Ä 1998 Å. ÐÂÚÂÎËÔß ÔËÔÕÇÏÂÕËÚÇÔÍËÇ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ 15, 16 ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ, Ä ÍÑÕÑ-
ÓÞØ ÖÅÎÇÄÑÆÞ ÑÕÄÇÚÂÎË ÊÂ ÆÑÔÕÂÄÍÖ ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËÌ ÃÑÓÂ Ä ÑÒÖØÑÎÇÄÞÇ ÍÎÇÕÍË. ¢ÞÎÑ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÑ
ÆÑÄÑÎßÐÑ ÃÑÎßÛÑÇ ÚËÔÎÑ ÓÂÊÐÞØ ÒÑ ÔÕÓÑÇÐËá ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ
ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ Ô ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÖÅÎÇÄÑÆÂÏË.

£ ÓÂÃÑÕÂØ ÕÓÇØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÔÍËØ ÅÓÖÒÒ ÑÒËÔÂÐÑ ÕÂÍÉÇ
ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÒÓËÏÇÓÑÄ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-
ÂÐËÑÐÂÏË.17 ë 22 ³ËÐÕÇÊ ÕÂÍËØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐ Ä
ÑÕÆÇÎßÐÑÏ ÓÂÊÆÇÎÇ ÐÂÔÕÑâÜÇÅÑ ÑÃÊÑÓÂ.

II. ¬ÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ

³ÖÜÇÔÕÄÖÇÕ ÆÄÇ ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÔØÇÏÞ ÔËÐÕÇÊÂ
ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ: ÔËÐÕÇÊ de novo, ÍÑÅÆÂ ÍÂÓ-
ÃÑÓÂÐÑÄÞÌ ÑÔÕÑÄ ×ÑÓÏËÓÖÇÕÔâ ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÑ Ô ÍÑÐÝáÅÂÕÑÏ,
Ë ÔËÐÕÇÊ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÅÑÕÑÄÞØ ×ÖÐÍÙËÑÐÂ-
ÎËÊËÓÑÄÂÐÐÞØ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ Ë ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ.

1. ³ËÐÕÇÊ de novo

£ ÔËÐÕÇÊÇ de novo ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÞÌ ÑÔÕÑÄ ÄÑÊÐËÍÂÇÕ ÐÇÒÑÔÓÇÆ-
ÔÕÄÇÐÐÑ ÐÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÇ ÒÓË ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËË ÆÇÍÂÃÑÓÂÐÂ ËÎË ÇÅÑ
ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ Ô ÂÙÇÕÑÐËÕÓËÎÑÏ Í ÕÓÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË C:C. ³ØÇÏÂ
ÔËÐÕÇÊÂ, ÍÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ, ÄÍÎáÚÂÇÕ ÕÓË ÑÔÐÑÄÐÞÇ ÔÕÂÆËË: ÄÄÇÆÇ-
ÐËÇ Ä ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÌ ÒÓÇÆÛÇÔÕÄÇÐÐËÍ ÕÓÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË, ×ÑÓÏËÓÑ-
ÄÂÐËÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÑÅÑ ÑÔÕÑÄÂ Ë ÖÆÂÎÇÐËÇ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ Ô
ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ.

¯Â ÄÕÑÓÑÌ ÔÕÂÆËË ÎËÃÑ ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÒÓËÅÑÕÑÄÎÇÐÐÞÌ
ÊÂÓÂÐÇÇ ÍÑÏÒÎÇÍÔ ÆÇÍÂÃÑÓÂÐÂ Ô ÂÙÇÕÑÐËÕÓËÎÑÏ,13, 15, 16 ÎËÃÑ
àÍÄËÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑ ÂÙÇÕÑÐËÕÓËÎÂ ÆÑÃÂÄÎâáÕ ÐÇÒÑ-
ÔÓÇÆÔÕÄÇÐÐÑ Ä ÓÇÂÍÙËÑÐÐÖá ÔÏÇÔß.12, 23, 24 ²ÂÊÎËÚËâ Ä ÄÇÎË-
ÚËÐÂØ ÄÞØÑÆÑÄ ÏÇÉÆÖ àÕËÏË ÔÒÑÔÑÃÂÏË ÐÇÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÞ.

´ÂÍËÏ ÏÇÕÑÆÑÏ ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ
ÔÑ ÔÎÇÆÖáÜËÏË ÖÅÎÇÄÑÆÂÏË: ÅÎáÍÑÊÑÌ,12, 13, 15, 16, 24 ÅÎáÍÖÓÑ-
ÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ,23 ÅÂÎÂÍÕÑÊÑÌ,13, 24 ÏÂÐÐÑÊÑÌ,15, 24 ÅÖÎÑÊÑÌ,
×ÖÍÑÊÑÌ, ÎÂÍÕÑÊÑÌ 15, 16 Ë ÏÂÎßÕÑÊÑÌ.15

¦ÔÎË ÆÎâ ÄÄÇÆÇÐËâ ÕÓÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË Ä ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ
ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÂÎÍËÐ Ô ÆÄÖÏâ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË

(ÆËÑÎ, ÆËÂÏËÐ), ÕÑ ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÏÑÉÇÕ ÑÔÖ-
ÜÇÔÕÄÎâÕßÔâ ÒÑ ÆÄÖÏ ÓÂÊÐÞÏ ÔØÇÏÂÏ.

³ÑÅÎÂÔÐÑ ÒÇÓÄÑÌ, ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÔÓÂÊÖ
ÑÃÇËØ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÂÎÍËÐÂ, Ë, ÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑ,
ÒÑÎÖÚÂáÕÔâ ÕÑÎßÍÑ ÔËÏÏÇÕÓËÚÐÞÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ. ´ÂÍËÏ ÔÒÑ-
ÔÑÃÑÏ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ 16 ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÅÎáÍÑÊÞ (5) Ë ÎÂÍÕÑÊÞ
ËÊ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËØ ÒÇÓÂÙÇÕËÎËÓÑÄÂÐÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ.

¿ÕËÏ ÉÇ ÏÇÕÑÆÑÏ Ä ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÒÑÎÖÚËÎË 23 ÍÂÓÃÑ-
ÓÂÐËÎßÐÑÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ ÅÎáÍÖÓÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (6) ËÊ
ÅÎáÍÖÓÑÐÑÎÂÍÕÑÐÂ (7) (ÔØÇÏÂ 1).

£ÕÑÓÂâ ÔØÇÏÂ ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂÇÕ ÊÂÜËÕÖ ÑÆÐÑÌ ËÊ ×ÖÐÍÙËÑ-
ÐÂÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÂÎÍËÐÂ Ë ÒÑÔÎÇÆÖáÜÇÇ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËÇ
ÕÑÎßÍÑ ÑÆÐËÏ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÏ ÑÔÕÂÕÍÑÏ. ±ÑÔÎÇ ÓÇÂÍÙËË Ô ÆÇÍÂ-
ÃÑÓÂÐÑÏ ÊÂÜËÕÐÖá ÅÓÖÒÒÖ ÖÆÂÎâáÕ Ë ÒÓÑÄÑÆâÕ ÅÎËÍÑÊËÎË-
ÓÑÄÂÐËÇ ÄÕÑÓÑÌ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÆÓÖÅËÏ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÏ
ÑÔÕÂÕÍÑÏ. ´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ ÏÑÉÐÑ ÒÑÎÖÚÂÕß ÍÑÐÝáÅÂÕÞ Ô
ÆÄÖÏâ ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÏË ×ÓÂÅÏÇÐÕÂÏË. ±Ñ àÕÑÌ
ÔØÇÏÇ ÃÞÎ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ 24 ÍÑÐÝáÅÂÕ 8, ÄÍÎáÚÂáÜËÌ ×ÓÂÅ-
ÏÇÐÕÞ ÅÎáÍÑÊÞ Ë ÅÂÎÂÍÕÑÊÞ. ¥Îâ ÄÄÇÆÇÐËâ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ×ÓÂÅ-
ÏÇÐÕÑÄ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ ÕÓËØÎÑÓÂÙÇÕËÏË-
ÆÂÕÞ (ÔØÇÏÂ 2).

³ËÐÕÇÊ de novo ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂÇÕ ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑ-
ÄÑÅÑ ÑÔÕÑÄÂ ÐÂ ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÔÕÂÆËâØ ÔËÐÕÇÊÂ. ¿ÕÑ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ
ÖÏÇÐßÛËÕß ÚËÔÎÑ ÔÕÂÆËÌ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ,
ÑÃÑÅÂÜÇÐÐÞØ ËÊÑÕÑÒÑÏ 10B. °ÆÐÂÍÑ àÕËÏ ÏÇÕÑÆÑÏ ÏÑÉÐÑ
ÒÑÎÖÚÂÕß ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÕÑÎßÍÑ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ, Ë, ÍÓÑÏÇ
ÕÑÅÑ, ÄÞØÑÆÞ ÍÑÐÇÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÔËÎßÐÑ ÊÂÄËÔâÕ ÑÕ ÒÓË-
ÓÑÆÞ ÔÖÃÔÕÓÂÕÑÄ Ë ÔÑÔÕÂÄÎâáÕ ÑÕ 13 ÆÑ 92%.

2. ³ËÐÕÇÊ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÅÑÕÑÄÞØ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ

£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÑÒËÔÂÐÞ ÔËÐÕÇÊÞ Ô ÒÓËÏÇÐÇÐËÇÏ ÓÂÊÎËÚ-
ÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ËÑÐÞ ÏÇÕÂÎÎÑÄ,
ÅËÆÓÑÍÔËÎßÐÖá, ÍÂÓÃÑÍÔËÎßÐÖá ËÎË ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÖ, ÂÕÑÏÞ
ÅÂÎÑÅÇÐÑÄ. ³ÎÇÆÖÇÕ ÒÑÆÚÇÓÍÐÖÕß, ÚÕÑ Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ ÔËÐÕÇÊÂ
de novo àÕËÏ ÔÒÑÔÑÃÑÏÏÑÉÐÑ ÒÑÎÖÚÂÕß ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÐÇ ÕÑÎßÍÑ
ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ, ÐÑ Ë ÇÅÑ ÏÇÕÂ- Ë ÒÂÓÂ-ËÊÑÏÇÓÑÄ.

Â. ®ÇÕÂÎÎËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÞ

ªÊ ÎËÕËËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ 9, ÒÑÎÖÚÂÇÏÑÅÑ ÐÇÒÑÔÓÇÆ-
ÔÕÄÇÐÐÑ ÒÇÓÇÆ ÓÇÂÍÙËÇÌ, ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇÏ Ô ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏ
ÅÂÎÂÍÕÑÊÞ 10 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ ÍÑÐÝáÅÂÕ 11.25 ¶ÇÐËÎ-Ñ-ÍÂÓÃÑ-
ÓÂÐ, ÓÂÔÕÄÑÓÇÐÐÞÌ Ä ÕÇÕÓÂÅËÆÓÑ×ÖÓÂÐÇ, ÏÇÕÂÎÎËÓÑÄÂÎË

O
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O
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O
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ÆÇÌÔÕÄËÇÏ BunLi Ä ÅÇÍÔÂÐÇ, Â ÊÂÕÇÏ Í ÑÃÓÂÊÑÄÂÄÛÇÌÔâ ÔÏÇÔË
ÆÑÃÂÄÎâÎË ÂÎßÆÇÅËÆ 10.

±ÓÑÆÖÍÕ 11 ÒÑÎÖÚËÎË Ä ÄËÆÇ ÔÏÇÔË ÆËÂÔÕÇÓÇÑÏÇÓÑÄ (ÔÑÑÕ-
ÐÑÛÇÐËÇ àÓËÕÓÑ :ÕÓÇÑ=4 : 1) Ô ÑÃÜËÏ ÄÞØÑÆÑÏ 68% ÒÑ
ÑÕÐÑÛÇÐËá Í ËÔØÑÆÐÑÏÖ 2-×ÇÐËÎ-Ñ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÖ. ¬ÓÑÏÇ ÅÂÎÂÍ-

ÕÑÊÞ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÂÓÂÃË-
ÐÑÊÖ Ä ÑÕÍÓÞÕÑÌ ×ÑÓÏÇ Ô ÊÂÜËÜÇÐÐÞÏË OH-ÅÓÖÒÒÂÏË.
£ àÕÑÏ ÔÎÖÚÂÇ ÃÞÎ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ ÒÓÑÆÖÍÕ 12 ÕÂÍÉÇ Ä ÄËÆÇ
ÔÏÇÔË ÆËÂÔÕÇÓÇÑÏÇÓÑÄ (ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ àÓËÕÓÑ :ÕÓÇÑ=4 : 1,
ÑÃÜËÌ ÄÞØÑÆ 69%).

£ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÂÐÂÎÑÅËÚÐÞÏ ÔÒÑÔÑÃÑÏ ÃÞÎ ÒÑÎÖÚÇÐ 14

ÍÑÐÝáÅÂÕ 13 ËÊ L-ÏÂÐÐÑÐÑÎÂÍÕÑÐÂ 14. ÏÇÕÂ-¬ÂÓÃÑÓÂÐ Ä
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ÕÇÕÓÂÅËÆÓÑ×ÖÓÂÐÇ ÏÇÕÂÎÎËÓÑÄÂÎË ÆÇÌÔÕÄËÇÏ BunLi Ä ÅÇÍÔÂÐÇ
ÒÓË 7108³ Ä ÕÇÚÇÐËÇ 1.5 Ú, ÊÂÕÇÏ ÑØÎÂÉÆÂÎË ÆÑ 7708³ Ë Í
ÒÑÎÖÚÇÐÐÑÌ ÔÏÇÔË ÆÑÃÂÄÎâÎË ÓÂÔÕÄÑÓ ËÔØÑÆÐÑÅÑ ÎÂÍÕÑÐÂ 14 Ä
ÕÇÕÓÂÅËÆÓÑ×ÖÓÂÐÇ.

£ ÔÎÖÚÂÇ D-ÅÖÎÑÐÑÎÂÍÕÑÐÂ ÒÑÆÑÃÐÂâ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÕÂÍÉÇ
ÒÓËÄÇÎÂ Í ÔÏÇÔË ÂÐÑÏÇÓÑÄ (b :a=7 : 3) Ô ÑÃÜËÏ ÄÞØÑÆÑÏ
62%. °ÆÐÂÍÑ ÒÑÔÎÇ ÖÆÂÎÇÐËâ ËÊÑÒÓÑÒËÎËÆÇÐÑÄÑÌ ÊÂÜËÕÞ
ÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ ÒÓË 908³ ÒÑÎÖÚËÎÂÔß àÍÄËÏÑÎâÓÐÂâ
ÔÏÇÔß ÂÐÑÏÇÓÑÄ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 15.

°ÔÐÑÄÐÑÌ ÐÇÆÑÔÕÂÕÑÍ ÑÒËÔÂÐÐÞØ ÏÇÕÑÆÑÄ ÔËÐÕÇÊÂ ÍÂÓÃÑ-
ÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÔÑÔÕÑËÕ Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËË ÔÏÇÔË
ËÊÑÏÇÓÑÄ, ÔÒÑÔÑÃ ÓÂÊÆÇÎÇÐËâ ÍÑÕÑÓÞØ ÊÂÄËÔËÕ ÍÂÍ ÑÕ ÒÓË-
ÓÑÆÞ ËÔØÑÆÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ, ÕÂÍ Ë ÑÕ ÕËÒÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÍÂÓ-
ÃÑÓÂÐÑÄÑÌ ÚÂÔÕË Ë ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ Ë ÐÇÓÇÆÍÑ
ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ ÐÇÕÓËÄËÂÎßÐÖá ÊÂÆÂÚÖ.

Ã. ¤ËÆÓÑÍÔËÎÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ

£ ÒÇÓÄÑÏ ÑÒËÔÂÐÐÑÏ 11 ÔËÐÕÇÊÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝá-
ÅÂÕÑÄ ÅËÆÓÑÍÔËÏÇÕËÎ-Ñ-ÍÂÓÃÑÓÂÐ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÎË ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÏ ÓËÃÑÊÞ 16 Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË SnCl4 .

±Ñ ÆÂÐÐÞÏ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Á®² 1¯, ÒÓÑÆÖÍÕ 17 Ä ÑÔÐÑÄ-
ÐÑÏ ËÏÇÎ b-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËá (ÔÑÆÇÓÉÂÐËÇ a-ÂÐÑÏÇÓÂ ÔÑÔÕÂÄÎâ-
ÎÑ ÄÔÇÅÑ 7%). °ÚËÔÕÍÂ ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÏÇÕÑÆÑÏ ÍÑÎÑÐÑÚÐÑÌ ØÓÑ-
ÏÂÕÑÅÓÂ×ËË ÒÓËÄÇÎÂ Í ÙÇÎÇÄÑÏÖ ÍÑÐÝáÅÂÕÖ Ô ÄÞØÑÆÑÏ 81%.

£ àÕÑÏ ÉÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËË 11 ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ
ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÔÒËÓÕÑÄ Ô ÅÎËÍÂÎâÏË (ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞÏË ÅÎáÍÑÊÞ 18 Ë ÍÔËÎÑÊÞ) Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÆÓÖÅÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ
­ßáËÔÂ ì BF3

.Et2O.

±ÓÑÆÖÍÕÞ ÕÂÍÑÅÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÒÑÎÖÚÂÎËÔß Ä ÄËÆÇ
ÔÏÇÔË ÂÐÑÏÇÓÑÄ. £ ÔÎÖÚÂÇ ÅÎáÍÂÎâ 18 ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ a- Ë
b-ÂÐÑÏÇÓÑÄ ËÊÏÇÐâÎÑÔß ÑÕ 9 : 1 ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ÅËÆÓÑÍÔË-
ÏÇÕËÎÍÂÓÃÑÓÂÐÂ ÆÑ 7.7 : 2.3 ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË 1-(3-ÅËÆÓ-
ÑÍÔËÒÓÑÒËÎ)-2-ÏÇÕËÎÍÂÓÃÑÓÂÐÂ (ÑÃÜËÌ ÄÞØÑÆ ÑÕ 70 ÆÑ
90%).11

µÆÂÎÇÐËÇ ÂÙÇÕËÎßÐÞØ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ ËÊ ÚËÔÕÑÅÑ a-ËÊÑ-
ÏÇÓÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 19 Ä ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÏâÅÍËØ ÖÔÎÑÄËâØ (ÒÓË
ÒÇÓÇÏÇÛËÄÂÐËË Ä ÕÇÚÇÐËÇ 12 Ú Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË K2CO3 Ä àÕÂ-
ÐÑÎÇ) ÒÓËÄÇÎÑ ÒÑÔÎÇ ÒÇÓÇÍÓËÔÕÂÎÎËÊÂÙËË Í ÍÑÐÝáÅÂÕÖ 20
Ô ÍÎÑÊÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÏÖ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ
ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ Ô a-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËÇÌ. £ ÃÑÎÇÇ ÉÇÔÕÍËØ ÖÔÎÑÄËâØ
(ÍËÒâÚÇÐËÇ Ä ÔÒËÓÕÑÄÑÏ ÓÂÔÕÄÑÓÇ KOH) ÒÑÎÖÚÂÇÕÔâ ÔÏÇÔß
ÂÐÑÏÇÓÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ 21 Ô ÐËÆÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ
ÐÂ ÑÆËÐ ÂÕÑÏ ÃÑÓÂ ÏÇÐßÛÇ, ÚÇÏ ËÔØÑÆÐÞÌ ÊÂÜËÜÇÐÐÞÌ
ÍÑÐÝáÅÂÕ.

¯ÇÆÑÔÕÂÕÑÍ ÆÂÐÐÑÌ ÔØÇÏÞ ÔËÐÕÇÊÂ ÊÂÍÎáÚÂÇÕÔâ Ä ÕÑÏ, ÚÕÑ
Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÒÑÎÖÚÂÇÕÔâ ÔÏÇÔß ÂÐÑÏÇÓÑÄ.

¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 26 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÎË ×ÕÑÓÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ
ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ Ô ÅÎáÍÑÊÑÌ, ËÔÒÑÎßÊÖâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ
ËÔØÑÆÐÑÅÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÇ ÅËÆÓÑÍÔËÏÇÕËÎßÐÑÇ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ.
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.Et2O

O

AcO

OAc

O

21 (73%, a : b=1.3 : 1)

HO

+

O
AcO

AcO

OAc

AcO
O CCl3

NH

HO
(CH2)nF

BF3
.Et2O,

CH2Cl2
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¤ÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ
ÕÓËØÎÑÓÂÙÇÕËÏËÆÂÕÑÏ ÅÎáÍÑÊÞ Ä ÔÎÖÚÂÇ n=6 ÒÓËÄÇÎÑ Í
ÔÏÇÔË ÙÇÎÇÄÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ Ô ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÏ ÑÓÕÑà×ËÓÑÏ.
±ÑÔÎÇ ÖÆÂÎÇÐËÇ ÂÙÇÕËÎßÐÞØ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÔÏÇÔß
ÒÓÑÆÖÍÕÂ 23b Ô ÑÓÕÑà×ËÓÑÏ ÃÞÎÂ ÓÂÊÆÇÎÇÐÂ ÍÑÎÑÐÑÚÐÑÌ ØÓÑ-
ÏÂÕÑÅÓÂ×ËÇÌ, ÒÓË àÕÑÏ ÄÞØÑÆ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÔÑÔÕÂÄËÎ 67%, Â
ÑÓÕÑà×ËÓÂ ì 9%.

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÞÇ ÓÇÂÍÙËË ÃÞÎË ÒÓÑÄÇÆÇÐÞ Ô ÎÂÍÕÑÊÑÌ, Ä
ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ 24a,b.

£ÞØÑÆÞ ÓÇÂÍÙËÌ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËâ Ë ÖÆÂÎÇÐËâ ÊÂÜËÕÐÞØ
ÅÓÖÒÒ ÔÑÔÕÂÄËÎË ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÑ 58 Ë 72% Ä ÔÎÖÚÂÇ n=1; 53 Ë
89% Ä ÔÎÖÚÂÇ n=6.

£ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÕÂ ÉÇ ÅÓÖÒÒÂ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎÇÌ ÒÑ ÂÐÂ-
ÎÑÅËÚÐÑÌ ÏÇÕÑÆËÍÇ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÎÂ 24 ÃËÔÅÎËÍÑÊËÆÐÞÇ ÍÑÐÝá-
ÅÂÕÞ ÅÎáÍÑÊÞ (25) Ë ÎÂÍÕÑÊÞ (26). £ àÕÑÏ ÔÎÖÚÂÇ Ä ÆËÑÎ
ÄÄÑÆËÎË ÔÓÂÊÖ ÆÄÂ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÂ. £ÞØÑÆÞ ÓÇÂÍÙËÌ
ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËâ ÔÑÔÕÂÄËÎË 83% Ä ÔÎÖÚÂÇ ÅÎáÍÑÊÞ Ë 68% Ä
ÔÎÖÚÂÇ ÎÂÍÕÑÊÞ, Â ÖÆÂÎÇÐËâ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ ì 65% Ä ÔÎÖÚÂÇ
ÅÎáÍÑÊÞ Ë 74% Ä ÔÎÖÚÂÇ ÎÂÍÕÑÊÞ.

¯ÇÆÂÄÐÑ ÑÒËÔÂÐ 27 ÂÐÂÎÑÅËÚÐÞÌ ÔËÐÕÇÊ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ
ÅËÆÓÑÍÔË-ÒÂÓÂ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ Ë ÕÓËØÎÑÓÂÙÇÕËÏËÆÂÕÂ ÍÔËÎÑÊÞ.

£ÞØÑÆ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÓÇÂÍÙËË ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂ-
ÐËâ ÔÑÔÕÂÄËÎ 90%; ÖÆÂÎÇÐËÇ ÂÙÇÕËÎßÐÞØ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ
ÒÓÑÛÎÑ Ô ÄÞØÑÆÑÏ 91%.

¬ ÔÑÉÂÎÇÐËá, ÆÂÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÐÇÎßÊâ ÐÂÊÄÂÕß ÖÐËÄÇÓÔÂÎß-
ÐÞÏ, ÕÂÍ ÍÂÍ ÓÇÂÍÙËâ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËâ ÚÂÔÕÑ ÑÚÇÐß ÚÖÄÔÕÄË-
ÕÇÎßÐÂ Í ÔÏÇÐÇ ÔÖÃÔÕÓÂÕÂ.

Ä. ¬ÂÓÃÑÐÑÄÞÇ ÍËÔÎÑÕÞ ÐÂ ÑÔÐÑÄÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ
Ë ËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ

£ÒÇÓÄÞÇ ÍÂÓÃÑÍÔËÎßÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÎË 28 Ä ÔËÐÕÇÊÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ Ô ×ÖÍÑÊÑÌ. ¡ÙËÎËÓÑ-
ÄÂÐËÇ ÂÏËÐÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ L-×ÖÍÑÊÞ 27 ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ØÎÑÓÂÐ-
ÅËÆÓËÆÂ Ñ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÍÂÓÃÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (28) ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ
ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÃÞÔÕÓÑ Ë ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ Ô ÄÞÔÑÍËÏ
ÄÞØÑÆÑÏ.

¿ÕÑÕ ÒÑÆØÑÆ ÑÚÇÐß ÒÓËÄÎÇÍÂÕÇÎÇÐ ËÊ-ÊÂ ÄÞÔÑÍËØ ÄÞØÑÆÑÄ
ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ Ë ÒÓÑÔÕÑÕÞ ÄÞÒÑÎÐÇÐËâ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂ.

n=1 (a), 6 (b).
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MeOH

O
HO

HO

OH

HO

O
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O

HO
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O
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HO

OH

O
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HO

O

24a,b

(CH2)nF

n=1 (a), 6 (b).

+
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.Et2O, CH2Cl2

2) NaOMe, MeOH7CH2Cl2
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O
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O

O
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O
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O
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O

H

(92%)

TFA7H2O (9 : 1)

08C

(93%, a : b=1 : 1.5)

H

O
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OHOH
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O

OH

TFAÐ ÕÓË×ÕÑÓÖÍÔÖÔÐÂâ ÍËÔÎÑÕÂ.
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£ ÓÂÃÑÕÇ 29 ÑÒËÔÂÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ØÎÑÓÂÐÅËÆÓËÆÂ ÍÂÓÃÑ-
ÓÂÐËÎÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (29). °ÆÐÂÍÑ ÒÓËÏÇÐÇÐËÇ ÕÇØ ÉÇ
ÖÔÎÑÄËÌ, ÚÕÑ Ë Ä ÒÓÇÆÞÆÖÜÇÌ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÔÕË ÓÇÂÍÙËÌ,
ÒÓËÄÇÎÑ Í ÔÎÑÉÐÑÌ ÔÏÇÔË ÍÂÓÃÑÓÂÐÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ.
±Ñ-ÄËÆËÏÑÏÖ, àÕÑ ÔÄâÊÂÐÑ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ËÊ ØÎÑÓÂÐÅËÆÓËÆÂ
ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÅÑ ÍÇÕÇÐÂ Ä
ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË Et3N. ±ÑàÕÑÏÖ ÖÔÎÑÄËâ ÓÇÂÍÙËË ÃÞÎË ËÊÏÇÐÇÐÞ
ÕÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÚÕÑÃÞ ÒÑÆÂÄËÕß ÐÇÉÇÎÂÕÇÎßÐÑÇ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ
ÍÇÕÇÐÂ. ¡ÙËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÂÏËÐÑÄ 30a,b ì ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÎÂÍ-
ÕÑÊÞ ì ÒÓÑÄÑÆËÎË Ä ÆÄÖØ×ÂÊÐÑÌ ÔËÔÕÇÏÇ (ÆËØÎÑÓÏÇÕÂÐ ë
ÐÂÔÞÜÇÐÐÞÌ ÓÂÔÕÄÑÓ ÅËÆÓÑÍÂÓÃÑÐÂÕÂ ÐÂÕÓËâ), Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ
ÃÞÎË ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ 31a,b.

£ ÔËÐÕÇÊÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 32 ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÐÞ 3-ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÒÓÑÒËÑÐÑÄÂâ ÍËÔÎÑÕÂ (33) Ë ÂÏËÐ 34.30

±ÑÔÎÇÆÐËÌ ÒÑÎÖÚÇÐ ËÊ ÒÇÓÂÙÇÕËÎËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ
ÅÎáÍÑÊÞ. ³ÕÂÆËâ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÒÓÑÄÇÆÇÐÂ Ä ÒÓË-
ÔÖÕÔÕÄËË ØÎÑÓËÆÂ ÆËÏÇÕÑÍÔËÕÓËÂÊËÐËÎ(ÏÇÕËÎ)ÏÑÓ×ÑÎËÐËâ
(DMT-MM).

³ËÐÕÇÊ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ³-ÅÎáÍÑÊËÆÂ 35 ÐÂÚËÐÂÇÕÔâ Ô ÑÃÓÂÊÑ-
ÄÂÐËâ ³-ÂÎÎËÎÅÎáÍÑÊËÆÂ 36, ÍÑÕÑÓÞÌ ÊÂÕÇÏ ÒÓÇÄÓÂÜÂáÕ Ä
3-ÂÏËÐÑÒÓÑÒËÎ-³-ÅÎáÍÑÊËÆ 37 ÚÇÓÇÊ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÇ
ÅËÆÓÑÍÔËÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ 38.30 ¡ÏËÐ 37 ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖÇÕ Ô
ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÒÓÑÒËÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ (33) Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË
DMT-MM.¯Â ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ÖÆÂÎâáÕ ÃÇÐÊËÎßÐÞÇ ÊÂÜËÕ-
ÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ Ô ÑÔÕÂÕÍÂ ÅÎáÍÑÊÞ.

£ ÓÂÃÑÕÇ 22, 31 ÑÒËÔÂÐ ÔËÐÕÇÊ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÎÂÍÕÑÊÞ 31a ÒÑ
ÆÓÖÅÑÌ ÏÇÕÑÆËÍÇ: ËÊ Ñ-ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (39) Ä
ÒÓËÔÖÕÔÕÄËËN-ÅËÆÓÑÍÔËÔÖÍÙËÐËÏËÆÂ (NHS) ËN,N0-ÆËÙËÍÎÑ-
ÅÇÍÔËÎÍÂÓÃÑÆËËÏËÆÂ (DCC) Ä ´¤¶. ±ÑÔÎÇ ÑÚËÔÕÍË ÏÇÕÑÆÑÏ
£¿¨· ÐÂ ÔËÎËÍÂÅÇÎÇ ÄÞÆÇÎÇÐ ÙÇÎÇÄÑÌ ÒÓÑÆÖÍÕ 31a Ô ÄÞØÑ-
ÆÑÏ 19%.

±Ñ ÕÂÍÑÌ ÉÇ ÔØÇÏÇ Ô ÄÞØÑÆÑÏ 32% ÒÑÎÖÚÇÐ ÍÑÐÝáÅÂÕ
ÎÂÍÕÑÊÞ 40 Ô ÃÑÎÇÇ ÆÎËÐÐÞÏ ÏÑÔÕËÍÑÏ (ÔÒÇÌÔÇÓÑÏ) ÏÇÉÆÖ
ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÏ Ë ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂÏË (ÔØÇÏÂ 3).

£ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÍÑÐÝáÅÂÕ ÎÂÍÕÑÊÞ 31b ÕÂÍÉÇ ÃÞÎ ÒÑÎÖ-
ÚÇÐ 29 ËÊ ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ

a+

29

COCl

O

RO

OR

O

OR

RO

OR

O

OR

RO

O
NH2

30a,b

O

RO

OR

O

OR

RO

OR

O

OR

RO

O
N

O

H

31a,b

R=Ac (a, 47%), Bn (b, 53%); aÐNaHCO3 , H2O7CH2Cl2 , 1 ± 2 Ú.
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HO(CH2)3NHZ
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O(CH2)3NHZ

OAc
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O
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34

NaOMe,
MeOH

ZÐ ÃÇÐÊËÎÑÍÔËÍÂÓÃÑÐËÎ, DMT-MM=

DMT-MM

HO2C

(33)

OAc

N

N
N N O

MeO

MeO
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Cl7

+

9-BBN

THF

O
BnO

BnO

OBn

OH

OBn

O
BnO

BnO
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O
BnO

BnO
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OBn
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1) Ph3P, TCPH, DEADC

2) NH2NH2

O
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OH

OH

(CH2)3NH

O
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O
BnO

BnO

OBn

OBn
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H2, Pd/C
O

BnO
BnO

OBn

OBn

(CH2)3NH

O

9-BBN Ð 9-ÃÑÓÂÃËÙËÍÎÑ[3.3.1]ÐÑÐÂÐ, TCPHì ÕÇÕÓÂØÎÑÓ×ÕÂÎËÏËÆ,
DEADCì ÆËàÕËÎÂÊÑÆËÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕ.

DMT-MM

33

+

39

O

aÐNHS, DCC, THF.
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AcO
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O
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ÔËÔÕÇÏÞNHS7DCC ËÎËDMT-MMÄ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖá-
ÜÇÅÑ ÂÅÇÐÕÂ, ÑÆÐÂÍÑ ÄÞØÑÆÞ ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÑÍÂÊÂÎËÔß ÐÇÄÞÔÑ-
ÍËÏË.

¯ÇÆÂÄÐÑ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ 32 ÒâÕß ÖÅÎÇÄÑÆ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÞØ
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ 41 ë 44 ËÊ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÎÂÍÕÑÊÞ Ë ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÖÍ-
ÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (39), ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÔÒÇÌÔÇÓÞ ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÒÓË-
ÓÑÆÞ. £ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖáÜÇÅÑ ÂÅÇÐÕÂ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÂ
ÔËÔÕÇÏÂ NHSëDCC.

Å. ¥ÓÖÅËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄ

¡ÊËÆ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ 45 Ë ÒÇÐÕÂÂÙÇÕÂÕ ÅÎáÍÑÊÞ ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÐÞ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ËÔØÑÆÐÞØ ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ Ä ÔËÐÕÇÊÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 46,
ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ Ë ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ, Ë ÑÔÕÂÕÑÍ ÂÏËÐÑ-
ÍËÔÎÑÕÞ (ÔØÇÏÂ 4).33

¡ÏËÐÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ 47, ÒÑÎÖÚÇÐÐÑÇ ËÊ
ÂÊËÆÂ 45, ÃÇÊ ÄÞÆÇÎÇÐËâ ÄÄÑÆËÎË Ä ÓÇÂÍÙËá Ô ØÎÑÓÂÐÅËÆÓË-
ÆÑÏ ÙËÂÐÖÓÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÆËËÊÑÒÓÑÒËÎàÕËÎ-
ÂÏËÐÂ (DIEA). ´ÓËÂÊËÐÑÄÑÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ 48 ÑÃÓÂÊÑÄÂÎÑÔß Ô
ÑÃÜËÏ ÄÞØÑÆÑÏ 85%. ¥ÂÎÇÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 48 ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÑ-
ÄÂÎÑ Ô b-D-ÅÎáÍÑÒËÓÂÐÑÊËÆÑÏ 49 Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË DIEA Ä
´¤¶. ¥ËÊÂÏÇÜÇÐÐÞÌ ÕÓËÂÊËÐ 50 ÄÄÑÆËÎË Ä ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËá Ô
ÊÂÜËÜÇÐÐÞÏ ÙËÔÕÇËÐÑÏ, ÒÓËÄÑÆâÜÖá Í ÙÇÎÇÄÑÏÖ ÒÓÑÆÖÍÕÖ
Ô ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÄÞÔÑÍËÏ ÄÞØÑÆÑÏ.

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÂ Ä ÑÒËÔÂÐÐÑÏ ÔËÐÕÇÊÇ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÕÂÍÉÇ ÎÂÍÕÑÊÖ. £ àÕÑÏ ÔÎÖÚÂÇ ÄÞØÑÆÞ ÐÂ ÄÔÇØ
ÔÕÂÆËâØ ÃÞÎË ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÐËÉÇ: 41% ÆÎâ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËâ,
60% ÐÂ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ô ÏÑÐÑÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ
ÕÓËÂÊËÐÑÏ Ë 70% ÆÎâ ÓÇÂÍÙËË ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÙËÔÕÇËÐÂ.
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H
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±ÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ 51 ÔÑ ÔÄÑÃÑÆÐÑÌ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÑÌ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÑ 34 ÆÎâ ÔËÐÕÇÊÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ Ô
ÅÎáÍÑÊÑÌ.

¥Îâ ÒÑÄÞÛÇÐËâ ÓÂÔÕÄÑÓËÏÑÔÕË Ä ÄÑÆÇ ÍÑÐÝáÅÂÕ 52 ÃÞÎ
ÒÇÓÇÄÇÆÇÐ Ä ÍÑÐÝáÅÂÕ ÐËÆÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÂ 53.

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÂâ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÔÕß ÓÇÂÍÙËÌ ÃÞÎÂ ÒÓÑÄÇ-
ÆÇÐÂ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ ÓËÃÑÊÞ; ÄÞØÑÆÞ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÐÂ ÔÕÂÆËâØ
ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËâ Ë ÆÇÃÑÓËÓÑÄÂÐËâ ÔÑÔÕÂÄËÎË 69 Ë 72%
ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÑ.

3-¢ÓÑÏÒÓÑÒËÎ-Ñ-ÍÂÓÃÑÓÂÐ (54) ÔÎÖÉËÎ ËÔØÑÆÐÞÏ ÓÇÂÅÇÐ-
ÕÑÏ ÆÎâ ÔËÐÕÇÊÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 55 (ÔÏ.35) (Í ÔÑÉÂÎÇÐËá, ÄÞØÑÆ
ÙÇÎÇÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ä ÓÂÃÑÕÇ ÐÇ ÖÍÂÊÂÐ).

III. ¥ÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ

£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÔËÐÕÇÊ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ Ô ÆÑÆÇÍÂ-
ÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐÑÏ ÑÒËÔÂÐ ÎËÛß Ä ÐÇÔÍÑÎßÍËØ ÓÂÃÑÕÂØ. ¬ÂÍ
ÒÓÂÄËÎÑ, ÑÐ ÄÍÎáÚÂÇÕ ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÏÇÓÍÂÒÕÑ-ÍÎÑÊÑ-ÆÑÆÇ-
ÍÂÃÑÓÂÕÂ ÐÂÕÓËâ (BSH) ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÅÂÎÑÅÇÐÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏË
ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ.

£ ÒÇÓÄÑÌ ÓÂÃÑÕÇ,17 ÒÑÔÄâÜÇÐÐÑÌ ÔËÐÕÇÊÖ ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-
ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ, ÒÓËÄÇÆÇÐÞ ÔØÇÏÞ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÔÑÇÆË-
ÐÇÐËÌ 56 Ë 57. °ÆÐÂÍÑ ÔÄÇÆÇÐËâ Ñ ÄÞØÑÆÂØ Ë ÑÃ ÖÔÎÑÄËâØ
ÓÇÂÍÙËÌ Ä ÆÂÐÐÑÌ ÓÂÃÑÕÇ ÑÕÔÖÕÔÕÄÖáÕ. ¥Îâ ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËâ
ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 56 ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÑ ËÑÆÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ a-ÏÇÕËÎ-
ÅÎáÍÑÊËÆÂ a-58.

+ N

N

H2N

O

Me

51

O
HO

HO

OH

OH

OH

a

HO
HO

HO

OH

OH

Me

O

N

N

N

52 (62%)

b

HO
HO

HO

OH

OH

Me

O

N

N

N

53 (63%)

7
H

a: AcOH (ÍÂÕ.), MeOH, ÍËÒâÚÇÐËÇ, 2 Ú;
b: 1) ÒËÓÓÑÎËÆËÐ, 258C, 20 ÏËÐ; 2) Dowex 5068-100 (Na+), H2O, 258C.

O

HO

COÿ2 Bun4N
+

OMe

OH
AcNH

O

OH

MeO

OHO
NMP, 378C, 40 Ú

(54)

Br

O

HO
OMe

OH
AcNH

O

OH

MeO

OHO

O
O

55

NMPÐ N-ÏÇÕËÎÒËÓÓÑÎËÆÑÐ.

AcO
O

AcO

OAc

OAc

OAc

O
AcO

AcO

OAc

O(CH2)3NHZ

OAc (47%)

HO(CH2)3NHZ

BF3
.Et2O, CH2Cl2

H2, Pd/C O
AcO

AcO

OAc

O(CH2)3NH2

OAc 49

NH2

47

N N

N ClCl

Cl

DIEA

N3

45

H2, Pd/C

DIEA

THF

N N

N ClCl

NH

48

50 (88%)

O
AcO

AcO

OAc

O(CH2)3NH

OAc
N N

N Cl

NH

HSCH2CH(NHBoc)CO2H

NaH, MeCN

O
AcO

AcO

OAc

O(CH2)3NH

OAc
N N

N S

NH

CO2H

NHBoc

46 (72%)

³ØÇÏÂ 4
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£ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÕÑÌ ÉÇ ÅÓÖÒÒÑÌ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎÇÌ ÃÑÎÇÇ
ÒÑÆÓÑÃÐÑ ÑÒËÔÂÐ 18 ÔËÐÕÇÊ ÕÓÇØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕÂ: Ô
ÅÎáÍÑÊÑÌ, ÅÂÎÂÍÕÑÊÑÌ Ë ÏÂÐÐÑÊÑÌ. ¯ËÉÇ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÂ ÔØÇÏÂ
ÓÇÂÍÙËË ÐÂ ÒÓËÏÇÓÇ ÅÎáÍÑÊÞ. ¡ÄÕÑÓÞ ÑÕÏÇÚÂáÕ, ÚÕÑ ÑÚËÔÕÍÂ
ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÐÇÕÓËÄËÂÎßÐÂ; ÐÂËÎÖÚÛËÇ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÞ ÆÑÔÕËÅÐÖÕÞ
ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ËÑÐ-ÒÂÓÐÑÌ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËË (ÑÆÐÂÍÑ
ÄÞØÑÆÞ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÐÇ ÖÍÂÊÂÐÞ).

£ ÓÂÃÑÕÇ 19 ÔÑÑÃÜÂÎÑÔß Ñ ÒÑÎÖÚÇÐËË ÇÜÇ ÆÄÖØ ÆÑÆÇÍÂÃÑ-
ÓÂÕÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÏÇÕËÎÅÎáÍÑÊËÆÑÄ (59 Ë 60) ÐÂ ÑÔÐÑÄÇ b-ËÊÑ-
ÏÇÓÂ 58. ³ØÇÏÂ ÔËÐÕÇÊÂ ÄÍÎáÚÂÎÂ ÕÓË ÔÕÂÆËË: ÔÑÃÔÕÄÇÐÐÑ
×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ, ÊÂÏÇÐÖ ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÂ Ë ÖÆÂÎÇÐËÇ
ÂÙÇÕËÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ Ô ÑÔÕÂÕÍÂ ÅÎáÍÑÊÞ (ÄÞØÑÆ ÐÂ àÕÑÌ ÔÕÂÆËË
ÐÇ ÖÍÂÊÂÐ).

£ 2005 Å. ÃÞÎ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ 20 ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÌ
ÍÑÐÝáÅÂÕ 61, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ ÓÑÎß ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ËÅÓÂÎÂ
ÅÎáÍÖÓÑÐÑÄÂâ ÍËÔÎÑÕÂ. ¡ÄÕÑÓÞ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË 2-ÙËÂÐÑàÕËÎß-
ÐÖá ÊÂÜËÕÐÖá ÅÓÖÒÒÖ ÐÂ ÂÕÑÏÇ ÔÇÓÞ BSH, ÚÕÑÃÞ ÐÇ ÒÓÑËÔ-
ØÑÆËÎÑ ÇÅÑ ÒÑÄÕÑÓÐÑÅÑ ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËâ. ±ÇÓÄÂâ ÔÕÂÆËâ ì
ÅÎËÍÑÊËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÊÂÜËÜÇÐÐÑÅÑ BSH 62 ÃÓÑÏÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏ
ÏÇÕËÎÑÄÑÅÑ à×ËÓÂ ÅÎáÍÖÓÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (63); ÒÓË àÕÑÏ
ÑÃÓÂÊÑÄÞÄÂÎÔâ ÕÑÎßÍÑ b-ÂÐÑÏÇÓ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 64. ©ÂÕÇÏ ÖÆÂ-
ÎâÎË ÊÂÜËÕÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ Ô ÂÕÑÏÂ ÔÇÓÞ Ë OH-ÅÓÖÒÒ, Â ÕÂÍÉÇ
ÊÂÏÇÐâÎË ÕÑÍÔËÚÐÞÇ ÍÂÕËÑÐÞ Me4N+ ÐÂ Na+ (ÆÎâ ÃËÑÎÑÅË-
ÚÇÔÍËØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ). ¬ ÔÑÉÂÎÇÐËá, Ä ÓÂÃÑÕÇ ÐÇ ÖÍÂÊÂÐÞ
ÄÞØÑÆÞ ÐË ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞØ, ÐË ÍÑÐÇÚÐÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ.

°ÃÜÂâ ÒÓÑÃÎÇÏÂ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÔÑÔÕÑËÕ Ä ÐÇÕÓËÄËÂÎßÐÑÔÕË ÔÕÂÆËË ÖÆÂÎÇÐËâ
ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ Ë ÔÎÑÉÐÑÔÕË ÑÚËÔÕÍË ÙÇÎÇÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ.

IV. µÐË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ Í ÔËÐÕÇÊÖ
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËÏË
ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË ÃÑÓÂ

£ 2006 Å. ÃÞÎ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐ 22 ÖÐË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ Í ÔËÐ-
ÕÇÊÖ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÍÂÓÃÑÓÂÐÂÏË Ë ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-
ÂÐËÑÐÑÏ, ÍÑÕÑÓÞÌ ÏÑÉÐÑ ÒÓÇÆÔÕÂÄËÕß Ä ÄËÆÇ ÔÎÇÆÖáÜÇÌ
ÑÃÜÇÌ ÔØÇÏÞ.
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2) EtONa, MeOH+
O

AcO
AcO

OAc

AcO
Br

SH

27

27

O
AcO
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O
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+
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+
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I
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AcO

MeO2C
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608C, 3 Ú
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+
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7

Me4NOH (ËÊÃ.)

MeOH
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HO
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HO

S

27

O
HO

HO

7O2C

HO

S 3 Na+
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27

1) HCl

2) Amberlite IR120 (Na+),
H2O
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¯ÇÊÂÜËÜÇÐÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÑÎËÅÑÔÂØÂÓËÆÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂ-
ÜËÇ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÖ Ä ÂÅÎËÍÑÐÇ, ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÔÄâÊÂÐÞ Ô ÍÂÓÃÑÍ-
ÔËÎßÐÞÏË ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏË ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÃÑÓÂ
ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË DMT-MM Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖáÜÇÅÑ
ÂÅÇÐÕÂ.

¥ÂÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÃÞÎ ÑÒÓÑÃÑÄÂÐ ÐÂ°- ËN-ÎÂÍÕÑÊËÆÂØ, ÚÕÑ
ÖÍÂÊÞÄÂÇÕ ÐÂ ÇÅÑ ÒÓËÏÇÐËÏÑÔÕß ÐÇ ÕÑÎßÍÑ Í ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÏ
ÅÎËÍÑÊËÆÂÏ, ÐÑ Ë Í ÑÎËÅÑÔÂØÂÓËÆÂÏ, ÄÞÆÇÎÇÐÐÞÏ ËÊ ÒÓËÓÑÆ-
ÐÞØ ËÔÕÑÚÐËÍÑÄ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÕÂÍËÇ ÑÎËÅÑÔÂØÂÓËÆÞÎÇÅÍÑÏÑÅÖÕ
ÃÞÕß ÒÓÇÄÓÂÜÇÐÞ Ä ÅÎËÍÑÊËÎÂÏËÐÞ Ë ÆÂÎÇÇ Ä N-ÅÎËÍÑÊËÆÞ,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÖ Ä ÂÅÎËÍÑÐÇ.36, 37

¯ÇÔÍÑÎßÍÑ ÓÂÐÇÇ ÃÞÎÑ ÑÒËÔÂÐÑ 29 ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ
ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (39) Ô (2-ÂÏËÐÑàÕËÎ)-°-ÎÂÍÕÑ-
ÊËÆÑÏ 30Ô, ÐÇ ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ. ±ÓÑÆÖÍÕ 31c

ÃÞÎ ÄÞÆÇÎÇÐ Ô ÒÑÏÑÜßá ÑÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÑÌ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ-
×ËË Ô ÄÞØÑÆÑÏ 75%.

£ ÂÐÂÎÑÅËÚÐÞØ ÖÔÎÑÄËâØ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ N-ÅÎËÙËÎ-
b-ÎÂÍÕÑÊËÎÂÏËÐÂ (65) Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÌ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÞ
ÃÞÎ ÒÑÎÖÚÇÐ 38 ÍÑÐÝáÅÂÕ 66.

±Ñ àÕÑÌ ÉÇ ÏÇÕÑÆËÍÇ Ô ÄÞØÑÆÑÏ 57% ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ 21

ÍÑÐÝáÅÂÕ ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐÂ 67 (ÔØÇÏÂ 5).
³ÎÇÆÖÇÕ ÒÑÆÚÇÓÍÐÖÕß, ÚÕÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÐÇ ÕÓÇ-

ÃÖÇÕ ÊÂÜËÕÞ OH-ÅÓÖÒÒ ÎÂÍÕÑÊÞ. ¿ÕÑ ÑÔÑÃÇÐÐÑ ÄÂÉÐÑ ÆÎâ
ÔËÐÕÇÊÂ ÆÑÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ, ÆÎâ ÍÑÕÑÓÞØ
ÖÆÂÎÇÐËÇ ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÚÂÔÕÑ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ ÑÚÇÐß
ÐÇÒÓÑÔÕÖá ÊÂÆÂÚÖ (ÔÏ.20).

V. ¬ÑÐÝáÅÂÕÞ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÆÓÖÅËÏË
ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËÏË ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË ÃÑÓÂ

¦ÜÇ Ä 1976 Å. ÃÞÎ ÑÒËÔÂÐ 39 ÔËÐÕÇÊ ÕÓÇØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÅÎáÍÑÊÞ
Ô ÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ ÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐÑÏ (ÔØÇÏÂ 6).

O
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µÅÎÇÄÑÆÐÂâ ÚÂÔÕß
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HO2C
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MeOH7H2O

O
X N Y

O
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H

X, YÐ ÔÒÇÌÔÇÓÞ; ì BH, ì BH ËÎË CH, ì B ËÎË C.
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27

O(CH2)4

1) DMT-MM, MeOH7H2O (2 : 1)
2) Dowex 50W68 (Na+)

3) 10M NaOH
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OH
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OH

HO

OH

O

OH
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O

O 2Na+

(CH2)4
O

H
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O

O

37
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+

³ØÇÏÂ 6
Me

NH2

NHC(O)CF3

69

H(CHOAc)5COCl (70)

py

Me

NHC(O)(CHOAc)5H

NHC(O)CF3

71

NBS, AIBN, hn

CH2ClCH2Cl

SMe

+SMe2

CH2Br

NHC(O)(CHOAc)5H

NHC(O)CF3

+ Me4N+

72

7

pip, H2O

08C, 4 Ú

SMe2

NHC(O)(CHOAc)5H

NHC(O)CF3 (70%)

S

Me

SMe2

NHC(O)(CHOH)5H

NH2 68

S

Me

py Ð ÒËÓËÆËÐ, NBS ì N-ÃÓÑÏÔÖÍÙËÐËÏËÆ, AIBN ì 2,20-ÂÊÑÃËÔ(ËÊÑÃÖÕËÓÑÐËÕÓËÎ) (ËÐËÙËÂÕÑÓ), pip ì ÒËÒÇÓËÆËÐ.

39
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O

OH
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O
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a

aÐDMT-MM, MeOH7H2O, 20 Ú.
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³ËÐÕÇÊ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 68 ÐÂÚËÐÂÎË Ô ÓÇÂÍÙËË ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ
Ñ-ÕÑÎÖËÆËÐÂ 69 Ô 2,3,4,5,6-ÒÇÐÕÂ-O-ÂÙÇÕËÎ-(R)-ÅÎáÍÑÐËÎØÎÑ-
ÓËÆÑÏ (70) Ä ÒËÓËÆËÐÇ. ±ÑÔÎÇ ÃÓÑÏËÓÑÄÂÐËâ ÒÓÑÆÖÍÕÂ 71
ÒÓÑÄÑÆËÎË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ÃÓÑÏÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ Ô ÔÑÎßá ÊÂÏÇ-
ÜÇÐÐÑÅÑ ÆÇÍÂÃÑÓÂÕ-ÂÐËÑÐÂ 72, Â ÐÂ ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ì
ÅËÆÓÑÎËÊ ÂÙÇÕËÎßÐÞØ Ë ÕÓË×ÕÑÓÂÙÇÕËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒ, ÒÓËÄÑÆâ-
ÜËÌ Í ÍÑÐÇÚÐÑÏÖ ÒÓÑÆÖÍÕÖ 68. ±Ñ àÕÑÌ ÉÇ ÔØÇÏÇ ÃÞÎË
ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÄÏÇÔÕÑ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ ËÊÑ-
ÕËÑÙËÂÐÂÕÐÖá ËÎË ÍÂÓÃÑÍÔËÎßÐÖá ÅÓÖÒÒÖ.

¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 40 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÎË ÍÑÐÝáÅÂÕ ÅÎáÍÑÊÞ Ô
ÑÓÕÑ-Re(I)-ÏÇÕÂÎÎÂÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ. ¯Â ÒÇÓÄÑÌ ÔÕÂÆËË ÍÑÐÝáÅÂÕ
ÂÙÇÕËÎËÓÑÄÂÐÐÑÌ ÅÎáÍÑÊÞ Ô ÑÓÕÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ 73 ÒÓÇÄÓÂ-
ÜÂÎË Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ Ô ÐËÆÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ 74.
£ÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ÒÑÔÎÇÆÐÇÅÑ Ô ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÏ Re(I) ÒÓËÄÇÎÑ Í
ÙÇÎÇÄÑÏÖ ÒÓÑÆÖÍÕÖ 75 Ô ÐÇÃÑÎßÛËÏ ÄÞØÑÆÑÏ.

£ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÍÑÐÝáÅÂÕ 75 ÃÞÎ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕ-
ÄËÇÏ ÏËÍÓÑÄÑÎÐÑÄÑÅÑ ËÊÎÖÚÇÐËâ.41 £ÞØÑÆ ÒÓË àÕÑÏ ÖÄÇÎË-
ÚËÎÔâ ÒÑÚÕË ÄÆÄÑÇ (ÆÑ 31%).

°ÒËÔÂÐÞ 42 ÕÓË ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÂÊÂÐÑÐÂÃÑÓÂÐÂ: Ô ÅÎáÍÑÊÑÌ,
ÅÂÎÂÍÕÑÊÑÌ Ë ÓËÃÑÊÑÌ. £ ÔÎÖÚÂÇ ÅÂÎÂÍÕÑÊÞ Ë ÅÎáÍÑÊÞ ÍÑÐÝá-
ÅÂÕÞ ÒÑÎÖÚÂÎË ÓÇÂÍÙËÇÌ ÆËÂÏËÐÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ ÂÊÂÐÑÐÂÃÑ-
ÓÂÐÂ 76 Ô ÃÓÑÏÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏË ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ, ÐÂÒÓËÏÇÓ:

¥Îâ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ ÅÂÎÂÍÕÑÊÞ ÄÞØÑÆ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÔÑÔÕÂÄËÎ
87%.

£ ÔÎÖÚÂÇ ÓËÃÑÊÞ ÓÇÂÍÙËá ÆËÂÏËÐÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ ÂÊÂÐÑ-
ÐÂÃÑÓÂÐÂ 76 ÒÓÑÄÑÆËÎË Ô ÐÇÊÂÜËÜÇÐÐÞÏ ÖÅÎÇÄÑÆÑÏ Ä ÒÓË-
ÔÖÕÔÕÄËË ÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÂÕÂÎËÊÂÕÑÓÂ.

¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 43 ÒÑÎÖÚËÎË ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÅÎáÍÑÊÞ Ô ÐËÆÑ-
ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ Ë ËÑÆ-ÐËÆÑ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÏ (77 Ë 78 ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÑ).
¬ÑÐÝáÅÂÕ 77 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ ËÊ ÍÎÑÊÑ-ÂÐÂÎÑÅÂ 79 Ä ÜÇÎÑÚÐÞØ
ÖÔÎÑÄËâØ, ÒÓË àÕÑÏ ÖÆÂÎâÎË ÂÙÇÕËÎßÐÞÇ ÊÂÜËÕÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ
Ô ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ. ¥ÂÎÇÇ ÄÄÑÆËÎË ÓÂÆËÑÂÍÕËÄÐÖá ÏÇÕ-
ÍÖ 125I ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ËÑÆÂ Ä àÕÂÐÑÎÇ.

VI. ¢ËÑØËÏËÚÇÔÍËÇ ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ
ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËÏË ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË
ÃÑÓÂ

¯ÂËÃÑÎßÛËÌ ËÐÕÇÓÇÔ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ ÆÎâ
¢¯©´ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâáÕ ÕÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ, ÍÑÕÑÓÞÇ ÔÒÑÔÑÃÐÞ ÐÂÍÂÒ-

O
AcO

AcO

OAc

O

OAc73

1) KOH, EtOH, ÍËÒâÚÇÐËÇ
2) CO2 (ÅÂÊ)

3) 1M HCl (pH 4)
4) Et4NBr

Et4N+
(Et4N)2Re(CO)3Br3

Et4NF, 1008C, 7 ÔÖÕ

O
HO

HO

OH

O

OH

74

H

7

O
HO

HO

OH

O

OH

75 (16%)

Re

OC
CO

CO
7

+

76

Et3NH,
MeCNO

AcO
AcO

OAc

AcO
Br

H

(CH2)4NH2H

NH

H
H

NH2

H2N(H2C)4

(85%)

H

(CH2)4NH2H

NH

H
H

NH2

H2N(H2C)4

O
OAc

OAc

OAc

OAc

OAcO
AcO

OAc

AcO

76

+

O
HO

HO OH

OH

(78%)

H

(CH2)4NH2H

NH

H
H

NH2

H2N(H2C)4

H

(CH2)4NH2H

NH

H
H

NH2

H2N(H2C)4

O
HO

HO HO

OH

OHOH

O

MeOH

AcOH (ÍÂÕ.)

(Ph3P)4Pd, CuI

Et3N, THF,
ÍËÒâÚÇÐËÇ

B10H14,
MeCN

ÍËÒâÚÇÐËÇ

1) NaOH,
MeOH, 608C

2) NaOH (ÄÑÆÐ.)

3) 1M HCl (pH 4)

O
AcO

AcO

OAc

AcO

O
CH

+ I

O

OMe

O

OMe

O

AcO

OAc

AcO
AcO

O

O

AcO

OAc

AcO
AcO

O O

OMe

77 (76%)

O

HO

OH

HO
HO

O O

OH

H

I2, EtOH

78 (32%)

O

HO

OH

HO
HO

O O

OH

H
I

7

7

µÔÒÇØË ØËÏËË 78 (7) 2009 693



ÎËÄÂÕßÔâ Ä ÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÍÂØ Ë Ä ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ ÒÓÑâÄÎâáÕ
ÐËÊÍÖá ÙËÕÑÕÑÍÔËÚÐÑÔÕß. £ ÓâÆÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ ÔËÐÕÇÊËÓÑ-
ÄÂÐÐÞÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÍÂÓÃÑÓÂÐÂÏË ÃÞÎË ÒÑÆÄÇÓÅ-
ÐÖÕÞ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÏÖ ÕÇÔÕËÓÑÄÂÐËá in vitro.15, 24, 26, 34, 44

®ÐÑÅËÇ ËÊÖÚÇÐÐÞÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÒÓÑÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÑÄÂÎË ÐÂÓâÆÖ

Ô ØÑÓÑÛÇÌ ÓÂÔÕÄÑÓËÏÑÔÕßá Ä ÄÑÆÇ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÐËÊÍÖá ÙËÕÑ-
ÕÑÍÔËÚÐÑÔÕß (ÕÂÃÎ. 1).

±ÑÏËÏÑ ÐËÊÍÑÌ ÕÑÍÔËÚÐÑÔÕË ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞÌ ÂÅÇÐÕ ÆÎâ
¢¯©´ ÆÑÎÉÇÐ ÑÃÎÂÆÂÕß ÇÜÇ ÓâÆÑÏ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËØ ÔÄÑÌÔÕÄ.
±ÓÇÉÆÇ ÄÔÇÅÑ, ÕÂÍÑÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ ÐÇ ÆÑÎÉÐÑ ÒÓÑÐËÍÂÕß ÚÇÓÇÊ

´ÂÃÎËÙÂ 1. ²ÇÊÖÎßÕÂÕÞ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ in vitro ÙËÕÑÕÑÍÔËÚÐÑÔÕË ÖÅÎÇÄÑÆ-ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ.

¬ÑÐÝáÅÂÕ ´ËÒ ÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÑÍ ¸ËÕÑÕÑÍÔËÚÐÑÔÕß a ³ÔÞÎÍË

¡549 0.40 15

¡549 0.40 15

¡549 300 26

¡549 500 24

¡549 500 24

¡549, £-16, PancTu 1, LoVo ED50=355 ë 472 44

¡549, PancTu 1, LoVo ED50=227 ë 482 44

¡549, £-16, PancTu 1, LoVo ED50=178 ë 203 44

¡549, £-16, PancTu 1, LoVo ED50=227 ë 482 44
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ÍÎÇÕÑÚÐÞÇ ÏÇÏÃÓÂÐÞ Ë ÐÂÍÂÒÎËÄÂÕßÔâ Ä ÊÆÑÓÑÄÞØ ÍÎÇÕÍÂØ.
£ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ ÐÇÑÃØÑÆËÏÑ ÇÅÑ ÂÍÍÖÏÖÎËÓÑÄÂÐËÇ ÐÂ ÑÒÖØÑÎÇ-
ÄÞØ ÍÎÇÕÍÂØ Ë ÒÓÑÐËÍÐÑÄÇÐËÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÃÑÓÂ ÄÐÖÕÓß ÐËØ.
ªÔÔÎÇÆÑÄÂÐÂ 24, 25 ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕß ÓâÆÂ ÍÂÓÃÑÓÂÐËÎÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
ÅÎËÍÑÊËÆÑÄ ÐÂÍÂÒÎËÄÂÕßÔâ Ä ÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÍÂØ B-16
(ÕÂÃÎ. 2). ¬ÑÐÙÇÐÕÓÂÙËá ÃÑÓÂ ÑÒÓÇÆÇÎâÎË ÏÇÕÑÆÑÏ ÂÕÑÏÐÑÌ
àÏËÔÔËÑÐÐÑÌ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Ô ËÐÆÖÍÕËÄÐÑ-ÔÄâÊÂÐÐÑÌ ÒÎÂÊ-
ÏÑÌ (¡¿³-ª³±). ³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÍÑÐÝáÅÂÕ 81 ÒÑÍÂ-
ÊÂÎ ÎÖÚÛËÇ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÞ, ÚÇÏ 4-ÆËÅËÆÓÑÍÔËÃÑÓËÎ×ÇÐËÎ-
ÂÎÂÐËÐ, ÖÉÇ ËÔÒÑÎßÊÖÇÏÞÌ Ä ÏÇÆËÙËÐÔÍÑÌ ÒÓÂÍÕËÍÇ.

¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 46 ÑÃÐÂÓÖÉËÎË, ÚÕÑ ÍÂÓÃÑÓÂÐ-ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÇ
ÍÑÐÝáÅÂÕÞ, âÄÎââÔß ÂÏ×Ë×ËÎÂÏË, Ä ÄÑÆÐÑÏ ÓÂÔÕÄÑÓÇ ÄÍÎá-
ÚÂáÕÔâ Ä ÆÄÑÌÐÑÌ ÔÎÑÌ ÎËÒÑÔÑÏ, ÒÑÔÕÓÑÇÐÐÞØ ËÊ ÎËÒËÆÑÄ
DOTAP (1,2-ÆËÑÎÇËÎ-3-ÕÓËÏÇÕËÎÂÏÏÑÐËÌÒÓÑÒÂÐ) Ë DOPE
(1,2-ÆËÑÎÇËÎ-sn-ÅÎËÙÇÓÑ-3-×ÑÔ×ÑàÕÂÐÑÎÂÏËÐ). ¥ÂÎßÐÇÌÛËÇ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ 47 ÔÕÓÑÇÐËâ Ë ÔÄÑÌÔÕÄ ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ ÂÅÓÇÅÂÕÑÄ Ô
ÒÓËÏÇÐÇÐËÇÏ ÏÇÕÑÆÑÄ ÏÂÎÑÖÅÎÑÄÑÅÑ ÓÂÔÔÇâÐËâ ÓÇÐÕÅÇÐÑÄ-
ÔÍÑÅÑ ËÊÎÖÚÇÐËâ Ë ÐÇÌÕÓÑÐÑÄ ÒÑÍÂÊÂÎË ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ËÔÒÑÎß-
ÊÑÄÂÐËâ ËØ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÂÅÇÐÕÑÄ ¢¯©´ ÒÓË ÑÐÍÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ
ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËâØ.

´ÂÃÎËÙÂ 1 (ÑÍÑÐÚÂÐËÇ).

¬ÑÐÝáÅÂÕ ´ËÒ ÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÑÍ ¸ËÕÑÕÑÍÔËÚÐÑÔÕß a ³ÔÞÎÍË

¡549, £-16, PancTu 1, LoVo 1100 44

£-16 LD50>200 b 34

£-16 300 b 34

£-16 LD50> 200 b 34

£-16 300 b 34

±ÓËÏÇÚÂÐËÇ. ±ÓËÐâÕÞ ÔÎÇÆÖáÜËÇ ÑÃÑÊÐÂÚÇÐËâ: A549 ì ÎËÐËâ ÍÎÇÕÑÍ ÃÓÑÐØËÂÎßÐÑÌ ÍÂÓÙËÐÑÏÞ ÚÇÎÑÄÇÍÂ, B-16 ì ÎËÐËâ ÍÎÇÕÑÍ
ÏÇÎÂÐÑÏÞ ÍÓÞÔ, PancTu 1 ì ÎËÐËâ ÍÎÇÕÑÍ ÍÂÓÙËÐÑÏÞ ÒÑÆÉÇÎÖÆÑÚÐÑÌ ÉÇÎÇÊÞ ÚÇÎÑÄÇÍÂ, LoVo ì ÎËÐËâ ÍÎÇÕÑÍ ÂÆÇÐÑÍÂÓÙËÐÑÏÞ
ÕÑÎÔÕÑÌ ÍËÛÍË ÚÇÎÑÄÇÍÂ. a µÍÂÊÂÐÂ ÍÑÐÙÇÐÕÓÂÙËâ (Ä ÏÍÏÑÎß . Î71), ÆÑ ÍÑÕÑÓÑÌ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË ÐÇ ÕÑÍÔËÚÐÞ, ËÎË ÊÐÂÚÇÐËâ
ED50 ÎËÃÑ LD50; b Ä àÕËØ ÔÎÖÚÂâØ ÍÑÐÙÇÐÕÓÂÙËâ ÖÍÂÊÂÐÂ Ä ÏÅ ÃÑÓÂ ÐÂ 1 ÏÎ.
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´ÂÃÎËÙÂ 2. ²ÇÊÖÎßÕÂÕÞ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ in vitro ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕË ÖÅÎÇÄÑÆ-
ÍÂÓÃÑÓÂÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÒÓÑÐËÍÂÕß Ä ÍÎÇÕÍË B-16 ÏÇÎÂÐÑÏÞ
ÍÓÞÔ.24, 45

¬ÑÐÝáÅÂÕ ¬ÑÐÙÇÐÕÓÂÙËâ ÃÑÓÂ,
1076 Å ÐÂ 107 ÍÎÇÕÑÍ

3 Ú 12 Ú 24 Ú

11.2 8.5 9.0

80 11.7 13.2 13.5
81 6.1 10.5 20.0
82 ³Ï.a 0.72 ³Ï.a

83 0.48 0.69 ³Ï.a

a ¬ÑÐÙÇÐÕÓÂÙËâ ÃÑÓÂ ÑÍÂÊÂÎÂÔß ÔÎËÛÍÑÏÐËÊÍÑÌ ÆÎâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ
ÏÇÕÑÆÑÏ ¡¿³-ª³±.
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* * *

±ÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÐÞÌ Ä ÑÃÊÑÓÇ ÏÂÕÇÓËÂÎ ÐÂÅÎâÆÐÑ ÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÖÇÕ
ÃÑÎßÛÑÇ ÊÐÂÚÇÐËÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÖÅÎÇÄÑÆÑÄ Ô ÒÑÎËàÆÓËÚÇÔÍËÏË
ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË ÃÑÓÂ ÍÂÍ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ ¢¯©´. ²ÂÊ-
ÓÂÃÑÕÂÐÐÞÇ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÒÓÑÔÕÞÇ Ë ÐÂÆÇÉÐÞÇ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÇ
ÒÑÆØÑÆÞ ÒÑÊÄÑÎâáÕ ÒÑÎÖÚÂÕß ÛËÓÑÍËÇ ÓâÆÞ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ,
ÄÂÓßËÓÖâ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÇ ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ Ë ÔÒÇÌÔÇÓÞ. ³ÎÇÆÖáÜËÌ
àÕÂÒ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ ÆÑÎÉÇÐ ÃÞÕß ÐÂÙÇÎÇÐ ÐÂ ÑÕÃÑÓ ÍÑÐÝáÅÂ-
ÕÑÄ, ÐÂËÃÑÎÇÇ ÒÑÆØÑÆâÜËØ ÒÑ ÔÄÑËÏ ØÂÓÂÍÕÇÓËÔÕËÍÂÏ ÆÎâ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ Ä ÏÇÆËÙËÐÔÍËØ ÙÇÎâØ.
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