
I. £ÄÇÆÇÐËÇ

±ËÓËÏËÆËÐÑÄÞÌ ÙËÍÎ ÑÒÓÇÆÇÎâÇÕ ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÏÐÑÅËØ ÒÓË-
ÓÑÆÐÞØ Ë ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÃËÑÏÑÎÇÍÖÎ. °Ð âÄÎâÇÕÔâ ÍÎáÚÇ-
ÄÞÏ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ ÉËÊÐÇÑÃÇÔÒÇÚËÄÂáÜËØ
ÄÇÜÇÔÕÄ ì ÄËÕÂÏËÐÑÄ, ÍÑ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ, ÏÑÚÇÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ ì Ë
ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ, ÕÂÍËØ ÍÂÍ £ÇÓÑÐÂÎ, ³ÖÎß×ÂÆËÂ-
ÊËÐ, ¶ÕÑÓÖÓÂÙËÎ, ¤ÎËÄÇÍ, ²ÑÊÖÄÂÔÕÂÕËÐ. ³ ÖÚÇÕÑÏ ÕÑÅÑ ÚÕÑ
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄÞÌ ÙËÍÎ ÄØÑÆËÕ Ä ÔÑÔÕÂÄ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ
ÑÔÐÑÄÂÐËÌ¥¯¬ Ë ²¯¬ìÐÂËÃÑÎÇÇ ÊÐÂÚËÏÞØ ÔÑÔÕÂÄÎâáÜËØ
ÉËÄÑÌ ÍÎÇÕÍË, ì ÊÐÂÚÇÐËÇ àÕËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ Ä ÒÓËÓÑÆÇ ÕÓÖÆÐÑ
ÒÇÓÇÑÙÇÐËÕß.

¯Â ÑÔÐÑÄÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ,
ÛËÓÑÍËÌ ÔÒÇÍÕÓ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË ÍÑÕÑÓÞØ ÆÇÎÂÇÕ
ËØ ÒÓËÄÎÇÍÂÕÇÎßÐÞÏË ÑÃÝÇÍÕÂÏË ÆÎâ ÑÓÅÂÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÔËÐÕÇÊÂ

ÐÂ ÒÓÑÕâÉÇÐËË ÏÐÑÅËØ ÆÇÔâÕËÎÇÕËÌ Ë ÑÃÖÔÎÑÄÎËÄÂÇÕ ËÐÕÇÓÇÔ
Í ÓÂÊÓÂÃÑÕÍÇ ÐÑÄÞØ ÏÇÕÑÆÑÄ ËØ ÒÑÎÖÚÇÐËâ. ±ÑËÔÍ Ä ÓâÆÖ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËØ ËÐÅËÃËÕÑÓÑÄ ÍËÐÂÊ,
ÖÄÇÐÚÂÄÛËÌÔâ Ä 1995 Å. ÑÕÍÓÞÕËÇÏ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ ¤ÎËÄÇÍ, ÄÐÑÄß
ÒÓËÄÎÇÍ ÄÐËÏÂÐËÇ Í ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÏÖ ÔËÐÕÇÊÖ ÕÂÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞØ ÍÂÍ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ.

£ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÐÑÏÓÂÐÇÇ ÑÃÊÑÓÇ 1 ÒÑ ÒËÓËÏËÆËÐÂÏ, ÄÍÎá-
ÚÂáÜÇÏ ÎËÕÇÓÂÕÖÓÐÞÇ ÆÂÐÐÞÇ ÆÑ 1960 Å., ÑÃÑÃÜÇÐÞ ÔÄÇÆÇ-
ÐËâ Ñ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ, Ä ÕÑÏ ÚËÔÎÇ ÑÃ ËÊÑÏÇÓÐÞØ
ÏÑÐÑ-, ÆË- Ë ÕÓËÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂØ. ³ àÕÑÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ËÔÚÇÓ-
ÒÞÄÂáÜÇÅÑ ÑÃÊÑÓÂ ÒÑ ÆÂÐÐÑÌ ÕÇÏÂÕËÍÇ ÐÇ ÃÞÎÑ, ÐÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ
ÏÐÑÉÇÔÕÄÑ ÒÑâÄËÄÛËØÔâ Ô ÕÇØ ÒÑÓ ÑÓËÅËÐÂÎßÐÞØ ÓÂÃÑÕ ÒÑ
ÔËÐÕÇÊÖ Ë ÒÓËÏÇÐÇÐËá 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ. £ ÏÑÐÑÅÓÂ-
×ËâØ 2, 3, ÄÞÛÇÆÛËØ Ä 1987 Ë 1994 ÅÅ., 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ
ÄÞÆÇÎÇÐÞ Ä ÑÕÆÇÎßÐÞÌ ÓÂÊÆÇÎ, ÑÆÐÂÍÑ Ä ÒÇÓÄÑÌ ÑÒËÔÂÐÞ
ÎËÛß ÏÇÕÑÆÞ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÕÂÍËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ, ÑÔÐÑÄÂÐÐÞÇ ÐÂ
ÓÇÂÍÙËË ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÙËÍÎËÊÂÙËË Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ ÐËÕ-
ÓËÎßÐÑÌ Ë ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒ; Â ÄÑ ÄÕÑÓÑÌ ÆÂÐÞ ÍÓÂÕÍËÇ ÔÄÇÆÇÐËâ
ËÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÑ-ÃËÃÎËÑÅÓÂ×ËÚÇÔÍÑÅÑ ØÂÓÂÍÕÇÓÂ. £ ÐÂÔÕÑâ-
ÜÇÌ ÓÂÃÑÕÇ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ ÒÖÃÎËÍÂÙËË ÆÄÖØ ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÆÇÔâÕË-
ÎÇÕËÌ ÒÑ ÒÑÎÖÚÇÐËá Ë ØËÏËÚÇÔÍËÏ ÔÄÑÌÔÕÄÂÏ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ, Â ÕÂÍÉÇ ÒÑ ËØ ÒÓËÏÇÐÇÐËá Ä ÔËÐÕÇÊÇ
ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ.

2-¡ÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ ÃÎÂÅÑÆÂÓâ ÒÑÆÄËÉÐÑÔÕË ÒÓÑÕÑÐÑÄ
ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ ÏÑÉÇÕ ÔÖÜÇÔÕÄÑÄÂÕß Ä ÆÄÖØ ÕÂÖÕÑÏÇÓÐÞØ ×ÑÓ-
ÏÂØ. £ ÆÂÐÐÑÏ ÑÃÊÑÓÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂ-
áÕÔâ Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄËË Ô ÐÑÏÇÐÍÎÂÕÖÓÑÌ ªÀ±¡¬ ÍÂÍ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ Ô ÓÂÔ-
ÒÑÎÑÉÇÐËÇÏ ÆÄÑÌÐÞØ ÔÄâÊÇÌ Ë ÐÖÏÇÓÂÙËÇÌ ÂÕÑÏÑÄ, ÔÑÑÕÄÇÕ-
ÔÕÄÖáÜËÏË ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ 1. £ ÓâÆÇ ÔÎÖÚÂÇÄ Ä ÎËÕÇÓÂÕÖÓÇ ÆÎâ
ÆËÅËÆÓÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÖÍÂÊÞÄÂáÕÔâ
ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÐÑÏÇÓÂ ÅËÆÓËÓÑÄÂÐÐÞØ ÂÕÑÏÑÄ Ë/ËÎË ÊÂÏÇÔÕËÕÇ-

¦.£.¬ÑÓÑÎÇÄÂ. ¥ÑÍÕÑÓ ØËÏËÚÇÔÍËØ ÐÂÖÍ, ÅÎÂÄÐÞÌ ÐÂÖÚÐÞÌ
ÔÑÕÓÖÆÐËÍ ªÐÔÕËÕÖÕÂ ØËÏËË ÐÑÄÞØ ÏÂÕÇÓËÂÎÑÄ ¯¡¯ ¢ÇÎÂÓÖÔË.
´ÇÎÇ×ÑÐ: +375(17)237 ë 6798, e-mail: evk@ichnm.basnet.by
°ÃÎÂÔÕß ÐÂÖÚÐÞØ ËÐÕÇÓÇÔÑÄ: ØËÏËâ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËÌ, ÑÓÅÂÐËÚÇÔÍËÌ ÔËÐÕÇÊ ÃËÑÏÑÎÇÍÖÎ.
¬.¯.¤ÖÔÂÍ. ¬ÂÐÆËÆÂÕ ØËÏËÚÇÔÍËØ ÐÂÖÍ, ÔÕÂÓÛËÌ ÐÂÖÚÐÞÌ
ÔÑÕÓÖÆÐËÍ ÕÑÅÑ ÉÇ ËÐÔÕËÕÖÕÂ. ´ÇÎÇ×ÑÐ: +375(17)237 ë 6798,
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°ÃÎÂÔÕß ÐÂÖÚÐÞØ ËÐÕÇÓÇÔÑÄ: ØËÏËâ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËÌ, ÏÖÎßÕËÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÞÇ ÓÇÂÍÙËË Ä ÑÓÅÂÐËÚÇÔÍÑÏ ÔËÐÕÇÊÇ.
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¥ÂÕÂ ÒÑÔÕÖÒÎÇÐËâ 22 ÑÍÕâÃÓâ 2009 Å.

µ¥¬ 547.853

³ËÐÕÇÊ Ë ÒÓËÏÇÐÇÐËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ
Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÎáÚÇÄÞØ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÄ ØËÏËÚÇÔÍÑÅÑ ÔËÐÕÇÊÂ
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£ ÑÃÊÑÓÇ ÔËÔÕÇÏÂÕËÊËÓÑÄÂÐÞ ÎËÕÇÓÂÕÖÓÐÞÇ ÆÂÐÐÞÇ ÒÑ ÑÔÐÑÄÐÞÏ ÒÑÆØÑÆÂÏ Í ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËá ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÌ
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ÎÇÌ, ÚÕÑ ÔÄâÊÂÐÑ Ô ÓÂÄÐÑÊÐÂÚÐÑÔÕßá ÔËÏÏÇÕÓËÚÐÑ ÓÂÔÒÑÎÑ-
ÉÇÐÐÞØ ÒÑÎÑÉÇÐËÌ 4 Ë 6 ÏÑÎÇÍÖÎÞ.

ªÊÑÏÇÓÐÞÌ 2-ËÏËÐÑÅËÆÓÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐ (2) Ë ÇÅÑ ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÇ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂáÕÔâ Ä ÔÎÖÚÂâØ, ÍÑÅÆÂ ÑÐË ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
Ä ØÑÆÇ ÓÇÂÍÙËË Ë Ä ÕÂÍÑÌ×ÑÓÏÇ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÞ Ä ÑÓËÅËÐÂÎßÐÑÌ
ÓÂÃÑÕÇ.

II. ³ÑÄÓÇÏÇÐÐÂâ ÏÇÕÑÆÑÎÑÅËâ ÔËÐÕÇÊÂ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ

®ÇÕÑÆÑÎÑÅËâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÑÔÐÑ-
ÄÂÐÂ ÐÂ ÆÄÖØ ÑÃÜËØ ÒÑØÑÆÂØ. ±ÇÓÄÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÊÂÍÎáÚÂÇÕÔâ Ä
ÒÑÔÕÓÑÇÐËË ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÂ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÓÇÂÍÙËÌ ÍÑÐÆÇÐ-
ÔÂÙËË ËÊ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÐÇÑÃØÑÆËÏÞÇ ÊÂÏÇÔÕË-
ÕÇÎË. £Ñ ÄÕÑÓÑÏ ì ÄÄÇÆÇÐËÇ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ Ä Ô×ÑÓÏËÓÑ-
ÄÂÐÐÞÌ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÞÌ ÙËÍÎ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÕÔâ ÑÃÏÇÐÑÏ ÊÂÏÇ-
ÔÕËÕÇÎâ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 2. £ÕÑÓÑÌ ÒÑÆØÑÆ ÏÇÐÇÇ à××ÇÍÕËÄÇÐ Ë
ÆÂÇÕ ÙÇÎÇÄÞÇ ÒÓÑÆÖÍÕÞ Ô ÐÇÄÞÔÑÍËÏ ÄÞØÑÆÑÏ, ÑÔÑÃÇÐÐÑ Ä
ÔÎÖÚÂÇ ÓÇÂÍÙËÌ Ô ÂÓËÎÂÏËÐÂÏË, ÕÓÇÃÖáÜËØ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ
ÃÑÎßÛÑÅÑ ËÊÃÞÕÍÂ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂ.

1. ²ÇÂÍÙËË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË

±ËÓËÏËÆËÐÑÄÞÌ ÙËÍÎ ÏÑÉÐÑ Ô×ÑÓÏËÓÑÄÂÕß ÓÇÂÍÙËâÏË ÍÑÐ-
ÆÇÐÔÂÙËË, ÍÑÕÑÓÞÇ ÓÂÊÎËÚÂáÕÔâ ÔÑÚÇÕÂáÜËÏËÔâ ×ÓÂÅÏÇÐ-
ÕÂÏË (ÄÂÓËÂÐÕÞ a ë e ÐÂ ÓËÔ. 1).

¥Îâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÐÂËÃÑÎÇÇ ÛËÓÑÍÑ
ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ ÍÑÐÄÇÓÅÇÐÕÐÞÌ ÔËÐÕÇÊ (ÄÂÓËÂÐÕ Â), ÍÑÕÑÓÞÌ
ÚÂÔÕÑ ÐÂÊÞÄÂáÕ äÑÃÞÚÐÞÏ ÔËÐÕÇÊÑÏã.4 £ ÑÔÐÑÄÇ ÏÇÕÑÆÂ a
(ÔÏ. ÓËÔ. 1) ÎÇÉËÕ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
ÙÇÒÑÚÍÖ ËÊ ÕÓÇØ ÂÕÑÏÑÄ ÖÅÎÇÓÑÆÂ Ë ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÖá, ÔÎÑÉÐÑ-
à×ËÓÐÖá ËÎË ÐËÕÓËÎßÐÖá ×ÖÐÍÙËá, Ô ÆËÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂÏË,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕ N7C7N. ¦ÔÎË ÆËÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÌ
ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÑÌ âÄÎâÇÕÔâ ÅÖÂÐËÆËÐ, ÕÑ ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÑ Ô
×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇÏ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËÇ 2 ÄÄÑ-
ÆËÕÔâ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÂ. ©ÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÒÑ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÇ 2-ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÞ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ Ä ÓÇÂÍÙËâØ Ô ÂÎÍËÎ-, ÂÓËÎ- Ë
ÂÓËÎÔÖÎß×ÑÐËÎÅÖÂÐËÆËÐÂÏË, Â ÕÂÍÉÇ Ô ÆËÙËÂÐÆËÂÏËÆÑÏ.

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎßÐÑÌ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÞ ËÔÒÑÎßÊÖáÕÔâ
b-ÆËÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ Ë ËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ì b-ÍÇÕÑ-
à×ËÓÞ, b-ÍÇÕÑÐËÕÓËÎÞ, ØÎÑÓÂÐÅËÆÓËÆÞ ÍËÔÎÑÕ, ÍÑÐÙÇÄÞÇ
×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞÇ ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÍÑÕÑÓÞØ ÔÒÑÔÑÃÐÞ ÓÇÂÅËÓÑÄÂÕß
Ô ÆËÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂÏË. ¬ÑÐÆÇÐÔÂÙËá ÒÓÑÄÑÆâÕ Ä ÒÑÎâÓÐÑÏ ÓÂÔ-

ÕÄÑÓËÕÇÎÇ ÒÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖáÜÇÅÑ
ÂÅÇÐÕÂ, Ä ÓâÆÇ ÔÎÖÚÂÇÄ ì ÒÓË ÔÒÎÂÄÎÇÐËË ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ. £ÞØÑÆÞ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎË Ä
ÙËÍÎÇ (Alk, Ar, Het, CF3, CHF2, OH, CO2Et, CN, NHCOAr),
ÑÃÞÚÐÑ ÔÑÔÕÂÄÎâáÕ 60 ë 95%.2, 3

±ÓË ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËË ÓÇÂÍÙËÌ ÂÙÇÕËÎÂÙÇÕÑÐÂ Ë ÆËÏÇÕËÎÏÂ-
ÎÑÐÂÕÂ Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ (3) ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ, ÚÕÑ ÔÍÑÓÑÔÕß ÑÒÓÇÆÇ-
ÎâáÜÇÌ ÔÕÂÆËÇÌ âÄÎâÇÕÔâ 1,2-ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËÇ ÂÏËÐÂ Í
ÐÂËÃÑÎÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÑÌ ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÇ. °ÃÓÂ-
ÊÑÄÂÐËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 4, 5 ÒÓÑËÔØÑÆËÕ Ä
ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÑÕÜÇÒÎÇÐËâ ÄÑÆÞ ËÎË ÏÇÕËÎÑÄÑÅÑ ÔÒËÓÕÂ
(ÔØÇÏÂ 1).5 ±Ñ-ÄËÆËÏÑÏÖ, ÂÐÂÎÑÅËÚÐÑ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÓÇÂÍÙËâ
ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô ÏÇÕËÎÂÙÇÕÑÂÙÇÕÂÕÑÏ Ë 4,4,4-ÕÓËÏÇÕÑÍÔËÃÖÕÂÐ-
2-ÑÐÑÏ, Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÍÑÕÑÓÑÌ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 6, 7
(ÔØÇÏÂ 2). £ ÎËÕÇÓÂÕÖÓÇ ÑÒËÔÂÐÞ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÞÇ ÆÇÕÂÎË
ÆÇÔâÕÍÑÄ ÒÓËÏÇÓÑÄ ÕÂÍËØ ÓÇÂÍÙËÌ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ ÓÂÊÎËÚÐÞØ
ÂÏËÆËÐÑÄ, ÍÑÕÑÓÞÇ ÔÖÏÏËÓÑÄÂÐÞ Ä ÑÃÊÑÓÇ 3.

¯Â ÑÔÐÑÄÇ ×ÕÑÓËÓÑÄÂÐÐÞØ b-ÆËÍÇÕÑÐÑÄ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐ ÒÓÇ-
ÒÂÓÂÕËÄÐÞÌ ÔËÐÕÇÊ ×ÕÑÓÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆË-
ÐÑÄ ì ÂÐÂÎÑÅÑÄ ËÊÄÇÔÕÐÞØ ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ
¶ÕÑÓÖÓÂÙËÎÂ Ë ¶ÕÑÓÂ×ÖÓÂ.6 ë 11

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎÑÄ ÚÂÔÕÑ ËÔÒÑÎßÊÖáÕÔâ ÔËÐÕÇ-
ÕËÚÇÔÍËÇ àÍÄËÄÂÎÇÐÕÞ b-ÆËÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ì a,b-
ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÞÇ ÂÎßÆÇÅËÆÞ, ÍÇÕÑÐÞ, ÐËÕÓËÎÞ, ÍÂÓÃÑÐÑÄÞÇ
ÍËÔÎÑÕÞ Ë/ËÎË ËØ ÎÂÕÇÐÕÐÞÇ ×ÑÓÏÞ (ÂÎÍÑÅÑÎâÕÞ ÅËÆÓÑÍÔË-
ÇÐÑÐÑÄ, ÂÙÇÕÂÎË, b-ÔÖÎß×ÂÐËÎ- Ë b-ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞÇ a,b-ÐÇÐÂÔÞÜÇÐÐÞØ ÍÇÕÑÐÑÄ).7, 12 ë 16

²ÇÂÍÙËâ ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô a,b-ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÞÏË ÍÇÕÑÐÂÏË, ÂÎß-
ÆÇÅËÆÂÏË ËÎË ÐËÕÓËÎÂÏË ÐÂÚËÐÂÇÕÔâ Ô ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÌ ÂÕÂÍË
NH2-ÅÓÖÒÒÑÌ ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÌ ÆÄÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË (ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËÇ
ÒÑ ®ËØÂàÎá) Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÊÂÏÞÍÂÐËÇÏ ÙËÍÎÂ Ë ÆÇÅËÆÓÂ-
ÕÂÙËÇÌ. ¯Â ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ÆÑÎÉÐÑ ÒÓÑËÔØÑÆËÕß ÑÍËÔÎÇÐËÇ
ÑÃÓÂÊÑÄÂÄÛÇÅÑÔâ ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ. ¥Îâ ÑÃÎÇÅÚÇÐËâ ÒÓÑ-
ÙÇÔÔÂ ÆÇÅËÆÓËÓÑÄÂÐËâ ÆËÅËÆÓÑ-2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÍÑÐ-
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ÆÇÐÔÂÙËá a,b-ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÞØ ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ 8 Ô
ÅÖÂÐËÆËÐÂÏË ËÎË ËØ ÔÑÎâÏË (ÅËÆÓÑØÎÑÓËÆÑÏ, ÍÂÓÃÑÐÂÕÑÏ)
ÒÓÑÄÑÆâÕ Ä ÕÑÍÇ ÔÖØÑÅÑ ÄÑÊÆÖØÂ Ä ÆËÏÇÕËÎÔÖÎß×ÑÍÔËÆÇ, ÑÃÎÂ-
ÆÂáÜÇÏ ÑÍËÔÎËÕÇÎßÐÞÏË ÔÄÑÌÔÕÄÂÏË, Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ
ÙÇÑÎËÕÑÄ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÂÕÂÎËÊÂÕÑÓÑÄ Ë ÆÇÅËÆÓÂÕËÓÖáÜËØ
ÔÓÇÆÔÕÄ.15

·ÂÎÍÑÐÞ 9 ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô ÍÂÓÃÑÐÂÕÑÏ ÅÖÂÐËÆËÐËâ ÂÐÂÎÑ-
ÅËÚÐÑ, ì ÒÖÕÇÏ 1,2- ËÎË 1,4-ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÅÖÂÐËÆËÐÂ (3) Í
ØÂÎÍÑÐÖ Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏË ÙËÍÎËÊÂÙËÇÌ Ë ÆÇÅËÆÓÂÕÂÙËÇÌ
ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÄ Ä ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 10. ±ÑÔÎÇÆÐËÇ ÒÓÇ-
ÕÇÓÒÇÄÂáÕ ÅËÆÓËÆÐÞÌ ÔÆÄËÅ Ë ÒÓÇÄÓÂÜÂáÕÔâ Ä ÂÓÑÏÂÕË-
ÚÇÔÍËÇ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÂÓËÎÒËÓËÏËÆËÐÞ 11.13, 17, 18 ³ÎÇÆÖÇÕ
ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ Ä ÒÓÇÒÂÓÂÕËÄÐÞØ ÔËÐÕÇÊÂØ ÒÓË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË
ÅÖÂÐËÆËÐÂ (3) Ô ØÂÎÍÑÐÂÏË Ë/ËÎË ËØ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËÏË
(ÕËÇÐËÎßÐÞÏË, ×ÖÓËÎßÐÞÏË) ÂÐÂÎÑÅÂÏË ÑÃÞÚÐÑ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 10, Â ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÇ ÒÓÑÆÖÍÕÞ ÒÑÎÖ-
ÚÂáÕÔâ ÕÑÎßÍÑ ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ÏËÍÓÑÍÑÎËÚÇÔÕÄ ÓÇÂÅÇÐ-
ÕÑÄ ÊÂ ÔÚÇÕ ÑÍËÔÎÇÐËâ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÄ ÍËÔÎÑÓÑÆÑÏ ÄÑÊÆÖØÂ.
±ÑàÕÑÏÖ ÔËÐÕÇÊ (ÅÇÕ)ÂÓËÎÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ
ÑÃÞÚÐÑ ÒÓÑÄÑÆâÕ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÑÍËÔÎËÕÇÎâì ÒÇÓÑÍÔËÆÂ
ÄÑÆÑÓÑÆÂ, ì ÒÓË àÕÑÏ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 11 ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ Ô ÄÞØÑÆÑÏ
60% (ÔØÇÏÂ 3).12, 14, 17, 19 ë 21

²ÇÂÍÙËË 4-ÏÇÕÑÍÔË-, 4- Ë 2-ÅËÆÓÑÍÔËØÂÎÍÑÐÑÄ 9 (X=
4-MeO, 4-OH, 2-OH) Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ (3) ÔÓÂÊÖ ÒÓËÄÑÆâÕ Í 4,6-
ÆËÂÓËÎÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂÏ 11 (X=4-MeO,
4-OH, 2-OH). 4-¤ÂÎÑÅÇÐÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ØÂÎÍÑÐÞ 9 (X=Cl, Br) Ä
àÕËØ ÖÔÎÑÄËâØ ÑÃÓÂÊÖáÕ ÕÑÎßÍÑ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ ÆËÅËÆÓÑ-
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ 10, ÍÑÕÑÓÞÇ ÔÕÂÃËÎËÊËÓÖáÕÔâ Ä ÄËÆÇ ÔÑÎÇÌ. ±ÓË
ÐÂÅÓÇÄÂÐËË Ä ÆËÏÇÕËÎ×ÑÓÏÂÏËÆÇ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ËØ ÂÓÑÏÂÕËÊÂ-
ÙËâ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÂÓËÎÒËÓËÏËÆËÐÑÄ Ä ÓÇ-
ÊÖÎßÕÂÕÇ ÑÍËÔÎÇÐËâ ÂÕÏÑÔ×ÇÓÐÞÏ ÍËÔÎÑÓÑÆÑÏ. ¬ÓÑÏÇ
ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 4-ØÎÑÓ- Ë 4-ÃÓÑÏØÂÎÍÑÐÞ ÑÃÓÂÊÖáÕ
2,4,6,8-ÕÇÕÓÂÂÓËÎ-1,6-ÆËÅËÆÓÑ-4H-ÒËÓËÏËÆÑ[1,2-a]ÒËÓËÏË-
ÆËÐÞ 12.12 ³ÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ 11 : 12 Ä ÔÎÖÚÂÇ X=Cl
ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ 3 : 2, Â Ä ÔÎÖÚÂÇ X=Br ì 25 : 1.

£ ÓÇÂÍÙËâØ 2-ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ØÂÎÍÑÐÑÄ 13 Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ (3)
ÒÑÎÖÚÂáÕÔâ ÍÂÍ 5-ÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÒËÓËÏËÆËÐÞ 14, ÕÂÍ Ë ÐÇÊÂÏÇ-
ÜÇÐÐÞÌ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 5 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆË×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ (11,
Ar1=Ar2=Ph).14

±ÓË ÒÓÑÄÇÆÇÐËË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô a,b-ÐÇÒÓÇ-
ÆÇÎßÐÞÏË ÍÇÕÑÐÂÏË (ËÎË ËØ ÒÓÇÆÛÇÔÕÄÇÐÐËÍÂÏË) ÒÓÂÍ-
ÕËÚÇÔÍË ÍÑÎËÚÇÔÕÄÇÐÐÞÇ ÄÞØÑÆÞ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ
ÆÑÔÕËÅÂáÕÔâ ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ, ËÏÏÑÃËÎËÊÑ-
ÄÂÐÐÞØ ÐÂ ÕÄÇÓÆÑ×ÂÊÐÞØ ÒÑÆÎÑÉÍÂØ ËÊ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÒÑÎË-
ÏÇÓÑÄ Ë ÔÏÑÎ. ´ÂÍ, Ä ÔËÐÕÇÊÇ 4-(2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-4-
ËÎ)ÃÇÐÊÂÏËÆÂ (15) ÍÎáÚÇÄÑÌ ×ÑÓÏËÎÃÇÐÊÂÏËÆ 16 ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ

R1 =Me, Ph; R2, R3 = H, Me, Ph; R2 ±R3 = (CH2)4; R4 = H, Ac.
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ÒÓË ÂÏËÐÑÎËÊÇ 4-×ÑÓÏËÎÃÇÐÊÑÌÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ
ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ ÐÑÔËÕÇÎâ. £ÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ×ÑÓÏËÎÃÇÐÊÂÏËÆÂ
16 Ô ÂÙÇÕÑ×ÇÐÑÐÑÏ ÒÓËÄÑÆËÕ Í a,b-ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÑÏÖ ÍÇÕÑÐÖ 17,
ÍÑÕÑÓÞÌ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖÇÕÔâ Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ Ä ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ
15.22, 23

¯ÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ ÄÞÔÑÍËÌ ÄÞØÑÆ Ë ÚËÔÕÑÕÖ ÑÃÓÂÊÖáÜËØÔâ
ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ, ÕÄÇÓÆÑ×ÂÊÐÞÇ ÔËÐÕÇÊÞ Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÏÂÎÑ
ÒÓËÏÇÐâáÕÔâ ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ËÊ-ÊÂ
ÕÓÖÆÑÇÏÍÑÔÕË Ë ÔÎÑÉÐÑÔÕË ÂÒÒÂÓÂÕÖÓÐÑÅÑ Ñ×ÑÓÏÎÇÐËâ ÒÓÑ-
ÙÇÔÔÑÄ, Â ÕÂÍÉÇ ËÊ-ÊÂ ÄÞÔÑÍÑÌ ÔÕÑËÏÑÔÕË ÐÑÔËÕÇÎÇÌ.

±ÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË ÂÓÑËÎ×ÇÐËÎÂÙÇÕËÎÇÐÑÄ 18 Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ
ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ 2-ÂÏËÐÑ-4-ÂÓËÎ-6-×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐÞ 11. 2-¡ÏË-
ÐÑ-4,6-ÆË×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ (11a) ÒÑÎÖÚÇÐ ÕÂÍÉÇ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËÇÌ
ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô ÆËÃÓÑÏËÆÑÏ ØÂÎÍÑÐÂ 19 Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË Et3N,
ÒÓËÚÇÏ ÒÇÓÄÑÐÂÚÂÎßÐÑ ÑÃÓÂÊÖáÜËÌÔâ 2-ÂÏËÐÑ-5-ÃÓÑÏ-4,6-
ÆË×ÇÐËÎ-5,6-ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐ 20 Ä ÖÔÎÑÄËâØ ÓÇÂÍÙËË ÐÇ-
ÖÔÕÑÌÚËÄ Ë ÔÕÂÃËÎËÊËÓÖÇÕÔâ ÒÖÕÇÏ ÑÕÜÇÒÎÇÐËâ HBr.24

±ÑÔÍÑÎßÍÖ ÏÇÕËÎ- Ë ×ÇÐËÎÄËÐËÎÍÇÕÑÐÞ 21 ÐÇ ÖÆÂÎÑÔß
ÄÄÇÔÕË Ä ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËá Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ ËÊ-ÊÂ ËØ ÒÑÎËÏÇÓËÊÂÙËË
Ä ØÑÆÇ ÓÇÂÍÙËË, ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 7
(R1=Me, R3=H) Ë 22 ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÒÓÇÆÛÇÔÕÄÇÐÐËÍË
ÄËÐËÎÍÇÕÑÐÑÄ ì ÍÇÕÑÑÔÐÑÄÂÐËâ ®ÂÐÐËØÂ 23.25

£ 80-Ø ÅÑÆÂØ ÒÓÑÛÎÑÅÑ ÔÕÑÎÇÕËâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ à××ÇÍÕËÄÐÞØ
ÔËÐÕÑÐÑÄ ÆÎâ ÔËÐÕÇÊÂ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÃÞÎË ÒÓÇÆÎÑ-
ÉÇÐÞ ÏÑÐÑ- Ë ÆË-b-ÔÖÎß×ÂÐËÎÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ a,b-ÐÇÐÂÔÞÜÇÐ-
ÐÞØ ÍÇÕÑÐÑÄ. ¿ÕË ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÔÑÆÇÓÉÂÕ ÆÄÂ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÞØ
ÙÇÐÕÓÂ ÆÎâ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÌ ÂÕÂÍË (ÂÕÑÏÞ C(1) Ë C(3)) Ë
ÑÃÎÂÆÂáÕ ÏËÐËÏÂÎßÐÑÌ ÔÍÎÑÐÐÑÔÕßá Í ÒÑÎËÏÇÓËÊÂÙËË.
±ÓË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ ÔÖÎß×ÂÐËÎ-a,b-ÇÐÑÐÞ 24
ÑÃÓÂÊÖáÕ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ.26

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÑ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖáÕÔâ Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ Ë S,S-ÂÙÇÕÂÎË
ÂÙËÎÍÇÕÇÐÂ 25, ÒÓËÚÇÏ Ä ÊÂÄËÔËÏÑÔÕË ÑÕ ÒÓËÏÇÐâÇÏÑÅÑ ÑÔÐÑ-
ÄÂÐËâ Ë ÓÂÔÕÄÑÓËÕÇÎâ (ÔËÔÕÇÏÂ NaHë¥®¶¡ ËÎË RONaë
ROH) ÒÑÎÖÚÂáÕÔâ 4-ÏÇÕËÎÕËÑ- (26) ËÎË 4-ÂÎÍÑÍÔË-2-ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÞ (27) Ô ÄÞØÑÆÂÏË 35 ë 50%.26

¬ÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÏÑÐÑ- Ë ÆËÕËÑÂÙÇÕÂÎÇÌ ÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÍÇÕÑ-
ÐÑÄ (ÐÂÒÓËÏÇÓ, ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ 28 ë 30) Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ Ä ÒÓËÔÖÕ-
ÔÕÄËË ÒÑÕÂÛÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Í 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂÏ 31 ë 34,
ÂÐÐÇÎËÓÑÄÂÐÐÞÏ ËÐÆÇÐÑÐÑÄÞÏ, ÕËÑ×ÇÐÑÄÞÏ ËÎË ÂÎË×ÂÕË-
ÚÇÔÍËÏ ÙËÍÎÑÏ. £ ÏÇÕÂÐÑÎßÐÑÏ ÓÂÔÕÄÑÓÇ NaOH ÒÓË ÍÑÏÐÂÕ-
ÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ S,S-ÂÙÇÕÂÎË ÙËÍÎÑÂÎÍÂÐÆËÑÐÑÄ 30 ÆÂáÕ
4-ÏÇÕËÎÕËÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 33, Â ÒÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË Ä ÂÎË×ÂÕËÚÇ-
ÔÍÑÏ ÔÒËÓÕÇ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÂÎÍÑÅÑÎâÕÂ ÐÂÕÓËâì4-ÂÎÍÑÍÔË-2-
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 34.26, 27

N
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O
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N
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7, 22
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R1

O
R2

SR2

24

3
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N
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S

O

SMe
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K2CO3, DMF
S

N

N
NH2

SMe
32 (69%)

µÔÒÇØË ØËÏËË 79 (8) 2010 723



n=1ë 3; R=Me, Et.

¬ÑÐÆÇÐÔÂÙËÇÌ a-ÙËÂÐÑÍÇÕÇÐ-S,S-ÂÙÇÕÂÎÇÌ 35a ë d Ô ÅÖÂ-
ÐËÆËÐÑÏ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÒÑÕÂÛÂ ÒÑÎÖÚÇÐÞ 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÞ 36 Ô ÔÇÓÑÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎÇÏ Ä ÙËÍÎÇ.
±ÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÑÔÐÑÄÂÐËÌ ÂÎÍÑÅÑÎâÕÑÄ
ÐÂÕÓËâ Ä àÕÑÌ ÓÇÂÍÙËË ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ 6-ÂÎÍÑÍÔË-2,4-ÆËÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÞ 37, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÇ ÊÂÏÇÜÇÐËÇ ÏÇ-
ÕËÎÕËÑÅÓÖÒÒÞ ÂÎÍÑÍÔËÆ-ËÑÐÑÏ ÏÑÉÇÕ ÒÓÑËÔØÑÆËÕß ÍÂÍ Ä
ËÔØÑÆÐÑÏ ÕËÑÂÙÇÕÂÎÇ, ÕÂÍ Ë Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÄÛÇÏÔâ ÒËÓËÏËÆËÐÇ.
¬ÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÅËÆÓÑØÎÑÓËÆÂ ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô ÆËÕËÑÂÙÇÕÂÎÇÏ
ÍÇÕÇÐÂ 35Ç ÆÂÇÕ ÒÑÎË×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞÌ 2-ÂÏËÐÑ-5-ÑÍÔÑÒËÓË-
ÏËÆËÐ 38 Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÖÚÂÔÕËâ ÔÎÑÉÐÑà×ËÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ËÔØÑÆ-
ÐÑÅÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËâ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÂ.26 ë 28

¿××ÇÍÕËÄÐÞÏË ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎÂÏË Ä ÔËÐÕÇÊÇ 2-ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ âÄÎâáÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑ- Ë ÂÎÍÑÍÔË-
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ a,b-ÐÇÐÂÔÞÜÇÐÐÞØ ÍÇÕÑÐÑÄ 39 ì ÄËÐËÎÑÅË
ÂÏËÆÑÄ (X=NMe2) Ë ÇÐÑÎßÐÞÇ à×ËÓÞ (X=OAlk). ±ÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÇ 39 ÒÓË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË Ô ÂÎÍËÎ(ÂÓËÎ)ÅÖÂÐËÆËÐÂÏË
ÒÓË ÍËÒâÚÇÐËË Ä àÕÂÐÑÎÇ ÒÓÇÄÓÂÜÂáÕÔâ Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ
ÂÎÍËÎ-, ÂÓËÎ- ËÎË ÅÇÕÂÓËÎÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏË-
ÆËÐÞ.29 ¸ËÍÎËÚÇÔÍËÇ ÍÇÕÑÐÞ Ä àÕÑÌ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ÆÂáÕ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ, ÂÐÐÇÎËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÍÂÓÃÑ- (C5 ëC12) ËÎË
ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÂÏË, Ô ÄÞØÑÆÂÏË 35 ë 75%.

¯Â ÑÔÐÑÄÇ ÓÇÂÍÙËË ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÂÓËÎÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô
ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑÒÓÑÒÇÐÑÐÂÏË, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ÅÇÕÂÓËÎßÐÞÌ
ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎß, ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐ ÖÐËÄÇÓÔÂÎßÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÔËÐÕÇÊÂ
ÛËÓÑÍÑÅÑ ÍÓÖÅÂ 2-ÂÓËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ.30 ë 33

±ÓËÏÇÓÑÏ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ ÔÕÂÃËÎËÊËÓÑÄÂÐÐÞØ Ä ÄËÆÇ
ÔÑÎÇÌ ÇÐÑÎßÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ âÄÎâÇÕÔâ ÔËÐÕÇÊ ÂÆÂÏÂÐÕËÎß-
ÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 40. ²ÇÂÍÙËâ ÅÖÂÐË-
ÆËÐÂ Ô àÍÄËÏÑÎâÓÐÞÏ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑÏ ÐÂÕÓËÇÄÑÌ ÔÑÎË 3-(1-
ÂÆÂÏÂÐÕËÎ)-1-ÅËÆÓÑÍÔËÒÓÑÒ-1-ÇÐ-3-ÑÐÂ 41 (n=1) ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ
ÒÓË ÍËÒâÚÇÐËË ÔÏÇÔË ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ Ä 50%-ÐÑÏ ÄÑÆÐÑÏ àÕÂÐÑÎÇ.34

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÞÌ ÒÓÑÆÖÍÕ ÏÑÉÐÑ ÒÑÎÖÚËÕß ÚÇÓÇÊ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ
ÒËÒÇÓËÆËÐÑÄÑÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ 42.

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎÑÄ ÏÑÉÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÆËÐËÕ-
ÓËÎÞ, ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÇÐÑÎßÐÞÏË ËÎË ÇÐÂÏËÐÑÄÞÏË ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÏË ÍÇÕÑÐÑÄ. ´ÂÍ, ÇÐÂÏËÐÑÆËÐËÕÓËÎÞ 43 ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô
ÍÂÓÃÑÐÂÕÑÏ ÅÖÂÐËÆËÐËâ ÒÓË 2008C Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ 2,4-ÆË-
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÑÐËÕÓËÎÑÄ 44.27

±ÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÂÐÂÎÑÅËÚÐÞÏ ÑÃÓÂÊÑÏ 4-ÂÎÍÑÍÔËÊÂÏÇÜÇÐ-
ÐÞÇ ÒËÓËÏËÆËÐÍÂÓÃÑÐËÕÓËÎÞ ÔÒÑÔÑÃÐÞ ÄÞÔÕÖÒÂÕß Ä ÍÂ-
ÚÇÔÕÄÇ ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎÑÄ, ÑÃÓÂÊÖâ Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ ÒÓÑÊÄÑÆÐÞÇ
ÒËÓËÏËÆÑ[4,5-d ]ÒËÓËÏËÆËÐÂ. ¯ÂÒÓËÏÇÓ, ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ 2-ÂÏË-
ÐÑ-4-ÂÓËÎ(ÂÎÍËÎ)-6-ÏÇÕÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÑÐËÕÓËÎÂ 45 Ô
ÔÑÇÆËÐÇÐËÇÏ 3 ÒÓËÄÑÆËÕ Í 2,5,7-ÕÓËÂÏËÐÑ-4-R-ÒËÓËÏËÆÑ-
[4,5-d ]ÒËÓËÏËÆËÐÖ 46 Ô ØÑÓÑÛËÏ ÄÞØÑÆÑÏ. ¿ÕÂ ÓÇÂÍÙËâ
ÎÇÉËÕ Ä ÑÔÐÑÄÇ à××ÇÍÕËÄÐÑÅÑ ÏÇÕÑÆÂ ÔËÐÕÇÊÂ ÓâÆÂ ÎÇÍÂÓ-
ÔÕÄÇÐÐÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÒËÓËÏËÆÑ[4,5-d ]ÒËÓËÏË-
ÆËÐÑÄÞÌ ÙËÍÎ.35

¡ÓËÎÔÖÎß×ÑÐËÎÅÖÂÐËÆËÐÞ 47 ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô ×ÕÑÓÔÑÆÇÓÉÂ-
ÜËÏË ÆËÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞÏË ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏË 48 Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ
2-ÂÓËÎÔÖÎß×ÑÐËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 49 Ô ÒÓÇÒÂÓÂÕËÄÐÞÏË
ÄÞØÑÆÂÏË.

nn
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SMe

30
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34 (X = O) (46 ± 57%)
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MeS
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¿ÕËÏ ÔÒÑÔÑÃÑÏ ËÊ ÕÓË×ÕÑÓÂÙÇÕËÎÂÙÇÕÑÐÂ 48 (R1=Me,
R2=CF3, R3=H) Ë ÂÓËÎÔÖÎß×ÑÐËÎÅÖÂÐËÆËÐÑÄ 47 ÃÞÎË
ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 49 (R1=Me, R2=CF3, R3=H) ì
ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞÇ ×ÕÑÓËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÂÐÂÎÑÅË ËÊÄÇÔÕÐÑÅÑ
ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÑÅÑ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ ³ÖÎß×ÂÏÇÕÂÊËÐÂ.7

³ÒÎÂÄÎÇÐËÇÏ ÕÓË×ÕÑÓÂÙÇÕËÎÂÙÇÕÑÐÂ Ô ÍÂÓÃÑÐÂÕÂÏË ÅÖÂ-
ÐËÆËÐËâ Ë 4-ÕÑÎËÎÅÖÂÐËÆËÐËâ, Ô ÔÖÎß×ÂÕÑÏ N-(2-ÅËÆÓÑÍÔË-
àÕËÎ)-N-ÏÇÕËÎÅÖÂÐËÆËÐËâ ËÎË ÐÂÅÓÇÄÂÐËÇÏ ÔÒËÓÕÑÄÞØ ÓÂÔ-
ÕÄÑÓÑÄ ÆÂÐÐÞØ ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ 2-ÂÏËÐÑ-4-ÕÓË-
×ÕÑÓÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÞ 50.8, 9, 11 ³ÑÇÆËÐÇÐËÇ 50a (R1=
R2=H) ÒÓË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË Ô ÂÓÇÐÔÖÎß×ÑÐËÎØÎÑÓËÆÑÏ ÒÓÇ-
ÄÓÂÜÂÇÕÔâ Ä ÒËÓËÏËÆËÐ 49 (R1=Me, R2=CF3, R3=H).

a,b-¯ÇÒÓÇÆÇÎßÐÞÇ ÍÇÕÑÐÞ Ë/ËÎË ÍÇÕÑÑÔÐÑÄÂÐËâ ®ÂÐÐËØÂ
ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô ÐÂÕÓËÇÄÞÏË ÔÑÎâÏË ÔÖÎß×ÑÐËÎÅÖÂÐËÆËÐÑÄ,
ÑÃÓÂÊÖâ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ 2-ÔÖÎß×ÑÐËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ Ô
ÐÇÃÑÎßÛËÏË ÄÞØÑÆÂÏË (12 ë 17%).36

¬ÑÐÆÇÐÔÂÙËâ N,N 0-ÆË×ÇÐËÎÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô ÆËØÎÑÓÂÐÅËÆÓË-
ÆÑÏ ÏÂÎÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ ÒÓËÄÑÆËÕ Í 2-ÂÏËÐÑ-1,3-ÆË×ÇÐËÎ-
ÅÇÍÔÂÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐ-4,6-ÆËÑÐÖ (51), Â Ä ÓÇÂÍÙËË ÏÇÕËÎ-
ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô ÂÙÇÕÑÖÍÔÖÔÐÞÏ à×ËÓÑÏ ÐÂÓâÆÖ Ô 2-ÏÇÕËÎÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÑÏ 52 ÒÑÎÖÚÇÐÑ ËÊÑÏÇÓÐÑÇ N-ÏÇÕËÎËÓÑÄÂÐÐÑÇ
ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 53 (ÄÞØÑÆÞ Ë ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ Ä ÑÓËÅË-
ÐÂÎßÐÑÌ ÓÂÃÑÕÇ ÐÇ ÒÓËÄÇÆÇÐÞ).1

±ÓË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô àÕËÎ-2-ÃÇÐÊÑËÎ-3-
(ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑ)ÂÍÓËÎÂÕÑÏ (54) Ë (Z)-3-ÃÇÐÊÑËÎÂÏËÐÑ-4-
ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑÃÖÕ-3-ÇÐ-2-ÑÐÑÏ (55) ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÔÑÑÕÄÇÕ-
ÔÕÄÇÐÐÑ àÕÑÍÔËÍÂÓÃÑÐËÎ- (56) Ë ÃÇÐÊÑËÎÂÏËÆÑ-2-ÂÏËÐÑÒËÓË-
ÏËÆËÐÞ (57). £ ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÃÇÐÊÑËÎÂÍÓËÎÂÕÂ 54 ÔÎÑÉÐÑ-
à×ËÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ, ÍÂÍ ÏÇÐÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÂâ ÒÑ ÔÓÂÄÐÇ-
ÐËá Ô ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÑÌ ÍÇÕÑÐÂ, ÐÇ ÖÚÂÔÕÄÖÇÕ Ä ×ÑÓÏË-
ÓÑÄÂÐËË ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ, Â ÄÄÑÆËÕÔâ Ä ÐÇÅÑ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ
ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎâ ÒÓË ÂÕÑÏÇ C(5).37

²ÇÂÍÙËâ ÅÖÂÐËÆËÐÂ Ô 2-ÃÇÐÊËÎËÆÇÐ- (58a,b) Ë 2-àÕÑÍÔËÏÇ-
ÕËÎËÆÇÐ-3-ÑÍÔÑ-3-(×ÕÑÓÂÎÍËÎ)ÒÓÑÒËÑÐÂÕÂÏË (59a,b) ÑÕÍÓÞ-
ÄÂÇÕ ÒÖÕß Í ÔËÐÕÇÊÖ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ Ä
ÏÑÎÇÍÖÎÇ ×ÕÑÓÂÎÍËÎßÐÞÌ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎß ÐÂÓâÆÖ ÔÑ ÔÎÑÉÐÑ-
à×ËÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÑÌ. £ ÔÎÖÚÂÇ ÃÇÐÊËÎËÆÇÐÑÄÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
58a,b ÓÇÂÍÙËâ ÑÔÕÂÐÂÄÎËÄÂÇÕÔâ ÐÂ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ àÕËÎ-
2-ÂÏËÐÑ-6-×ÇÐËÎ-4-×ÕÑÓÂÎÍËÎ-1,6-ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐ-5-
ÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕÑÄ 60a,b. ±Ñ-ÄËÆËÏÑÏÖ, ×ÇÐËÎßÐÞÌ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎß
Ä ÑÃÓÂÊÖáÜÇÏÔâ ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÏ ÙËÍÎÇ ÒÓÇÒâÕ-
ÔÕÄÖÇÕ ÇÅÑ ÑÍËÔÎÇÐËá. £ ÓÇÂÍÙËË à×ËÓÂ 58b Ô ÆË×ÕÑÓÏÇÕËÎß-
ÐÞÏ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎÇÏ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÑÃÑÚÐÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÑÃÓÂÊÖÇÕ-
Ôâ ÆËàÕËÎ-4,6-ÆË×ÇÐËÎ-2,8-ÃËÔ(ÆË×ÕÑÓÏÇÕËÎ)-1,6-ÆËÅËÆÓÑ-
4H-ÒËÓËÏËÆÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐ-3,7-ÆËÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕ (61b) ì
ÒÓÑÆÖÍÕ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÒÇÓÄËÚÐÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË
60b Ô ÐÂØÑÆâÜËÏÔâ Ä ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÏÇÔË ËÔØÑÆÐÞÏ ÍÇÕÑ-
à×ËÓÑÏ 58b.38

R1=CF3, 4-FC6H4; R2=Me, Et, Pri, But, iso-C5H11,

CmF2m+1 (m=1±7); R3=H, Alk; X=H, Me.
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£ ÔËÐÕÇÊÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÕÂÍÉÇ ÕÓÇØ-
ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÖá ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËá ÂÏËÐÑÄ, ÂÎßÆÇÅËÆÑÄ Ë CH-
ÍËÔÎÑÕ, ÒÑÎÖÚËÄÛÖá ÓÂÊÄËÕËÇ Ä ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÅÑÆÞ.39, 40 ¥ÂÐÐÞÌ
ÏÇÕÑÆ ÒÑÔÕÓÑÇÐËâ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ, ÑÔÐÑÄÂÐÐÞÌ ÐÂ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË b-ÆËÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ
ÒÑÔÕÂÄÜËÍÑÄ ÆÄÖØÖÅÎÇÓÑÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ (ÔÏ. ÒÓËÄÇÆÇÐÐÖá
ÐËÉÇ ÓÇÕÓÑÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍÖá ÔØÇÏÖ, Ä ÍÑÕÑÓÑÌ ÑÆÐÂ ËÊ ÍÂÓÃÑ-
ÐËÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÑÔÕÂÇÕÔâ ÐÇÊÂÕÓÑÐÖÕÑÌ, ËÊÄÇÔÕÇÐ ÒÑÆ ÐÂÊÄÂ-
ÐËÇÏ ÓÇÂÍÙËË ¢ËÆÉËÐÇÎÎË.4

£ àÕÑÌ ÓÇÂÍÙËË Ô CH-ÍËÔÎÑÕÂÏË Ë ÑÓÕÑà×ËÓÂÏË ÃÞÎË
ËÊÖÚÇÐÞ ÃÇÐÊÑÍÔÂÊÑÎËÎ- Ë ÃÇÐÊÑÕËÂÊÑÎËÎÅÖÂÐËÆËÐÞ 62
(ÔØÇÏÞ 4, 5).41

°ÓÕÑà×ËÓÞ YC(OEt)3 (63) ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÕ Ô CH-ÍËÔÎÑ-
ÕÂÏË 64 ë 66, ÊÂÕÇÏ Í ÆÄÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË ÑÃÓÂÊÖáÜÇÅÑÔâ ÇÐÑÐÂ
(ÇÐÆËÑÐÂ, ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÑÅÑ ÍÇÕÑà×ËÓÂ) ÒÓËÔÑÇÆËÐâÇÕÔâ ÅÖÂÐË-
ÆËÐ 62, ÆÂÄÂâ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞÇ ÎËÐÇÌÐÞÇ ÒÓÑÆÖÍÕÞ ÒÓËÔÑ-
ÇÆËÐÇÐËâ 67 ë 69 (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 4). ±ÑÔÎÇÆÐËÇ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ
ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ CH-ÍËÔÎÑÕÐÑÌ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÞ Ë ÄÕÑÓÑÌ
ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ ÆËÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂ ÙËÍÎËÊÖáÕÔâ Ä ÅÇÕÂÓËÎÊÂÏÇÜÇÐ-
ÐÞÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 70 ë 73. ¬ÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÎËÐÇÌÐÞØ
b-ÆËÍÇÕÑÐÑÄ 66 (R=Me, Ph) Ô ÅÇÕÂÓËÎÅÖÂÐËÆËÐÂÏË 62 Ë
ÑÓÕÑà×ËÓÂÏË ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÓË ÍËÒâÚÇÐËË ÔÏÇÔË ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ Ä
ËÊÃÞÕÍÇ ÑÓÕÑà×ËÓÂ Ä ÕÇÚÇÐËÇ 20 ë 40 ÏËÐ. £ ÔÎÖÚÂÇ ÙËÍÎË-
ÚÇÔÍËØ ÆËÍÇÕÑÐÑÄ 65 ÔÕÂÆËâ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ÔÑÒÓâÉÇÐÂ Ô ÃÑÎß-
ÛËÏË ÔÕÇÓËÚÇÔÍËÏË ÒÓÇÒâÕÔÕÄËâÏË. ±Ñ àÕÑÌ ÒÓËÚËÐÇ ÆÎâ
ÏÇÐÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÑÅÑ ÃÇÐÊÑÍÔÂÊÑÎËÎÅÖÂÐËÆËÐÂ 62
(X=O) ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 68 (X=O) ÃÞÎË ÄÞÆÇ-
ÎÇÐÞ Ä ËÐÆËÄËÆÖÂÎßÐÑÏ ÄËÆÇ, Â ËØ ÙËÍÎËÊÂÙËá ÒÓÑÄÑÆËÎË
ÒÖÕÇÏ ÐÂÅÓÇÄÂÐËâ Ä ÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÇ Ô ÂÙÇÕÂÕÑÏ ÐÂÕÓËâ.
¢ÑÎÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÌ ÃÇÐÊÑÕËÂÊÑÎËÎÅÖÂÐËÆËÐ 62
(X=S) ÔÓÂÊÖ ÑÃÓÂÊÑÄÞÄÂÎ ÙËÍÎËÚÇÔÍËÇ ÒÓÑÆÖÍÕÞ 71 (ÔÏ.
ÔØÇÏÖ 4).41

²ÇÂÍÙËâ ÅÇÕÂÓËÎÅÖÂÐËÆËÐÑÄ 62 Ë ÑÓÕÑà×ËÓÑÄ 63 Ô b-ÍÇÕÑ-
à×ËÓÂÏË 66 (R2=OEt), ÒÓË ÍÑÕÑÓÑÌ ÄÑÊÏÑÉÐÑ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ
ÆÄÖØ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÄ, ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÇÆËÐÔÕÄÇÐÐÑÏÖ ÒÓÑÆÖÍÕÖ
ÙËÍÎËÊÂÙËË ì 5-àÕÑÍÔËÍÂÓÃÑÐËÎÒËÓËÏËÆËÐÖ 73. °ÚÇÄËÆÐÑ,
ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÙËÍÎËÊÂÙËË ÒÑÆÄÇÓÅÂÇÕÔâ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕ
69 Ô ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑ ÔÃÎËÉÇÐÐÞÏË ÂÏËÐÑ- Ë ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÑÌ
(Â ÐÇ ÔÎÑÉÐÑà×ËÓÐÑÌ!) ÅÓÖÒÒÂÏË.41 ë 43 ³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ
Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ ÍÎÂÔÔËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË ¢ËÆÉËÐÇÎÎË, ÒÓÑÄÑÆËÏÑÌ
Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ (ÕËÑ)ÏÑÚÇÄËÐ Ë ÊÂÄÇÓÛÂáÜÇÌÔâ ÑÃÓÂÊÑÄÂ-
ÐËÇÏ 3,4-ÆËÅËÆÓÑ(ÕËÑ)ÑÍÔÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÅÇÕ-
ÂÓËÎÅÖÂÐËÆËÐÑÄ Ô ÑÓÕÑà×ËÓÂÏË Ë CH-ÍËÔÎÑÕÂÏË ÔÑÒÓÑ-
ÄÑÉÆÂÇÕÔâ ÂÓÑÏÂÕËÊÂÙËÇÌ ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ.

±ÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ 1,4-ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 74 ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
ÕÂÍÉÇ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÕÓÇØÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÑÌ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ÅÇÕÂÓËÎ-
ÅÖÂÐËÆËÐÑÄ 62 Ô ÃÇÐÊÑËÎÂÙÇÕÑÐÑÏ Ë ÃÇÐÊÂÎßÆÇÅËÆÂÏË 75
(ÔØÇÏÂ 5). ´ÓÇØÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÂâ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ ÅÇÕÂÓËÎÅÖÂÐËÆË-
ÐÑÄ 62, ÙËÍÎËÚÇÔÍËØ b-ÆËÍÇÕÑÐÑÄ 65 Ë ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËØ ÂÎß-
ÆÇÅËÆÑÄ 75 ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÂÐÐÇÎËÓÑÄÂÐÐÞÏ ÙËÍÎÑÅÇÍÔÂÐÑÏ
2-ÅÇÕÂÓËÎÂÏËÐÑ-1,4-ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂÏ 76 ì ÂÓËÎÅÇÕ-

ÂÓËÎÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ ÅÇÍÔÂÅËÆÓÑØËÐÂÊÑÎËÐÑÐÂÏ.42 £ ÔÎÖÚÂÇ
ÃÑÎÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÑÅÑ ÂÙÇÕËÎÂÙÇÕÑÐÂ, ÎÇÅÍÑ ÄÔÕÖÒÂá-
ÜÇÅÑ Ä ÆÄÖØÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÖá ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËá Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ 62 Ä
ÑÕÔÖÕÔÕÄËÇ ÕÓÇÕßÇÅÑ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÂ (ÂÎßÆÇÅËÆÂ), ÒÑÎÖÚÂáÕÔâ
2-ÃÇÐÊÑÍÔÂ(ÕËÂ)ÊÑÎËÎÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÞ 77 (ÔÏ.
ÔØÇÏÖ 5).43
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³ØÇÏÂ 5

±ÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË Ä ÓÇÂÍÙËË Ô ÅÇÕÂÓËÎÅÖÂÐËÆËÐÂÏË 62 Ë
ÙËÍÎËÚÇÔÍËÏË b-ÆËÍÇÕÑÐÂÏË 65 ÄÏÇÔÕÑ ÃÇÐÊÂÎßÆÇÅËÆÑÄ
ÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÍÇÕÑÐÑÄ 78 ËÎË ËÊÂÕËÐÂ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÔÑÑÕÄÇÕ-
ÔÕÄÖáÜËÇ ÔÒËÓÑÍÑÐÆÇÐÔËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 79, 80, ÔÑÆÇÓ-
ÉÂÜËÇ ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ 2-ÂÏËÐÑ-1,4-ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ.43

ªÊÄÇÔÕÐÑ ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÒÓËÏÇÓÑÄ ÔËÐÕÇÊÂ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏË-
ÆËÐÑÄ, ÑÔÐÑÄÂÐÐÞØ ÐÂ ÓÇÙËÍÎËÊÂÙËË ÎÂÕÇÐÕÐÞØ ×ÑÓÏ a,b-
ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÞØ ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ì ÒËÓËÎËÇÄÞØ
ÔÑÎÇÌ Ë 5-(ÔËÎËÎÏÇÕËÎ)ËÊÑÍÔÂÊÑÎÑÄ. ¯ÂÒÓËÏÇÓ, ÒÓË ÍËÒâÚÇ-
ÐËË ÒÇÓØÎÑÓÂÕÑÄ 2,4,6-ÕÓËÂÓËÎÒËÓËÎËâ (81a,b) Ô ÏÇÕËÎÅÖÂÐË-
ÆËÐÑÏ Ä àÕÂÐÑÎÇ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÒÇÓØÎÑÓÂÕÞ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-
ÆËÂÓËÎ-1-ÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐËâ (82a,b). ±ÇÓÇÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂ ÒÑ
¥ËÏÓÑÕÖ ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ ÔÑÎÇÌ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÒÇÓØÎÑÓÂÕÂÏ 4,6-
ÆËÂÓËÎ-2-ÏÇÕËÎËÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (83a,b).44

³ËÎËÎÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ b-ÂÏËÐÑÇÐÑÐÞ 84, ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÍÂÕÂÎË-
ÕËÚÇÔÍËÏ ÅËÆÓÑÅÇÐÑÎËÊÑÏ 3-ÏÇÕËÎ-5-(ÔËÎËÎÏÇÕËÎ)ËÊÑÍÔÂÊÑ-
ÎÑÄ 85, ØÂÓÂÍÕÇÓËÊÖáÕÔâ ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÖÔÕÑÌÚËÄÑÔÕßá,
ÊÂÄËÔâÜÇÌ ÑÕ ÒÓËÓÑÆÞ ÔËÎËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ. ³ÑÇÆËÐÇÐËâ 84,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÐÖÍÎÇÑ×ÖÅÐÖá 45 ÅÓÖÒÒÖ, ÐÂÒÓËÏÇÓ ÆËÏÇÕËÎ-
×ÇÐËÎ-, ÏÇÕËÎÆË×ÇÐËÎ- ËÎË ÕÓÇÕ-ÃÖÕËÎÆË×ÇÐËÎÔËÎËÎßÐÖá,
ÒÓË ÑÃÓÂÃÑÕÍÇ ÙËÂÐÂÏËÆÑÏÑÃÓÂÊÖáÕ ÅÖÂÐËÆËÐÞ 86, ÍÑÕÑÓÞÇ
ÙËÍÎËÊÖáÕÔâ Ä ÒËÓËÏËÆËÐÞ 87 Ô ÔÑØÓÂÐÇÐËÇÏ ÔËÎËÎßÐÑÌ
ÅÓÖÒÒÞ.46

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÂâ ÙËÍÎËÊÂÙËâ ÅÖÂÐËÆËÐÑÄ 88, ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ-
ÐÞØ ËÊ ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ÕËÑÏÑÚÇÄËÐ 89 Ë N-ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐÐÞØ
ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ 90, ÔÕËÏÖÎËÓÖÇÕÔâ ÑÕÜÇÒÎÇÐËÇÏ ÎÇÅÍÑÖØÑÆâ-
ÜÇÌ 2,2,4,6,7-ÒÇÐÕÂÏÇÕËÎÆËÅËÆÓÑÃÇÐÊÑ×ÖÓÂÐ-5-ÔÖÎß×ÂÐËÎß-
ÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ (Pbf) ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÕÓË×ÕÑÓÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ.
¥ÑÔÕÖÒÐÑÔÕß ËÔØÑÆÐÞØ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ Ë ÏâÅÍËÇ ÖÔÎÑÄËâ ÓÇÂÍ-
ÙËË ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂáÕ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÔËÐÕÇÊÂ àÕËÏ ÔÒÑÔÑÃÑÏ
ÛËÓÑÍÑÅÑ ÍÓÖÅÂ 1,5-ÆËÂÎÍËÎ-2-(N-ÂÎÍËÎÂÏËÐÑ)ÕÇÕÓÂÅËÆÓÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐ-4-ÑÐÑÄ 91.47

CHO

Y

75

62

MeC(O)CH2C(O)Ph

(Y = H)

O O

R1 R2

(65)

Ph

O

N

N

Ph

Me N
Het

H H

74 (64 ± 67%)

NH

N

O

R2 R1

N
Het

H

Y

76 (59 ± 68%)

Y=H, Cl; R1 = H, Me; R2 = H, Me, 4-FC6H4.

62

Me

O O

Me
N

N

Me

Me N
Het

H H

77

Het = (X= O, S);
N

X

R1 = H, Me; R2 = H, Me, 4-FC6H4; n= 0, 1.

Het = (X= O, S);
N

X

N

O

H

65, 62

HN

N

N

O

R2

R1 N
Het

H H

79

nO

n

65, 62

H H

80

78 N

N

O

R2

R1 N
Het

R = Ph (a), 4-MeOC6H4 (b).

+ +

O R

R

R

81a,b

ClO4
7

HN

NH2

NH

Me

N

N

R

R

NH2

Me

82a,b (43%)

ClOÿ4
NaOH, D

+

N

N

R

R

NHMe

Me

83a,b (35%)

ClOÿ4

R3 =Me3, PhMe2, MePh2, ButPh2.

O
N

SiR3

Me

85

[H]

84 (80 ± 95%)

H2NCN

R3Si

O

Me NH

NHH2N

86

N

N

NH2

R3Si

Me

87 (56%)

R3Si

O

Me NH2

R1 = Bun, Bn, Ph; R2 = Bun, Bui, Bn; R3 = H, Me, Ph.

Pbf
N

S

N
R1

H H

89

+ R2
N

R3

CO2Me

H

90

N
MeO2C

Pbf N

R3

N
R1

R2

H
88

N

N

R2

N
R1

O

R3

H

91
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£ ÑÔÑÃÖá ÅÓÖÒÒÖ ÏÑÉÐÑ ÄÞÆÇÎËÕß ÏÇÕÑÆÞ ÒÑÎÖÚÇÐËâ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÑÔÐÑÄÂÐÐÞÇ ÐÂ ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ
ÙËÍÎËÊÂÙËË ÆËÇÐÑÄ ÕËÒÂ 92, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÕÓÇØÖÅÎÇÓÑÆÐÞÌ
×ÓÂÅÏÇÐÕ Ô ÍÑÐÙÇÄÞÏË ÂÏËÐÑ- Ë ÐËÕÓËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂÏË.
±ÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË Ë/ËÎË ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÑÔÐÑÄÂÐËÌ ÕÂÍËÇ ÔÑÇÆË-
ÐÇÐËâ ÙËÍÎËÊÖáÕÔâ Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ 2-ËÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ
Ë ÊÂÕÇÏ ËÊÑÏÇÓËÊÖáÕÔâ Ä 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ.2

£ ÓÇÂÍÙËË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ÕÓËØÎÑÓÂÙÇÕÑÐËÕÓËÎÂ Ë ÇÐÂÏËÐÂ
93 (ÕËÒ c, ÔÏ. ÓËÔ. 1) ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÑÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ
94, ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÂâ ÙËÍÎËÊÂÙËâ ÍÑÕÑÓÑÅÑ Ô àÎËÏËÐËÓÑ-
ÄÂÐËÇÏ ÕÓËØÎÑÓÏÇÕËÎÇÐÑÄÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÒÓËÄÑÆËÕ Í 2-ÂÏËÐÑÒË-
ÓËÏËÆËÐÖ 95.48

¸ËÍÎËÊÂÙËÇÌ ÔÑÎË 97, ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÑ ÑÃÓÂÊÖáÜÇÌÔâ ËÊ
ÙËÂÐÂÏËÆÂ Ë ÂÎÍÑÍÔËÂÎÍËÎËÆÇÐÏÂÎÑÐÑÐËÕÓËÎÂ 96, Ä ÒÓËÔÖÕ-
ÔÕÄËË ÂÎÍÑÍÔËÆÑÄ ÐÂÕÓËâ ÒÑÎÖÚÇÐÞ 6-ÂÎÍÑÍÔË-2-ÂÏËÐÑ-4-
ÂÓËÎ(ÂÎÍËÎ)ÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÑÐËÕÓËÎÞ 45.35

£ÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ÂÎÍËÎ-N-ÙËÂÐÑËÏËÆÂÕÑÄ 98 Ô 2-(×ÇÐËÎ-
ÔÖÎß×ÑÐËÎ)ÂÙÇÕÂÏËÆÑÏ ÚÇÓÇÊ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÖá ÙËÍÎËÊÂÙËá
ÔÑÎË ÙËÂÐÂÏËÐÑÔÖÎß×ÑÐËÎÐËÕÓËÎÂ 99 Ô àÎËÏËÐËÓÑÄÂÐËÇÏ
ÂÎÍÑÍÔËÅÓÖÒÒÞ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ 2-ÂÏËÐÑ-5-×ÇÐËÎ-
ÔÖÎß×ÑÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ-4-ÑÐÂÏ 100. ±ÑÔÎÇÆÐËÇ ÒÓË ÏÇÕËÎË-
ÓÑÄÂÐËË ÑÃÓÂÊÖáÕ ÔÇÓÑÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ 2-ÂÏËÐÑ-4-ÏÇÕÑÍÔË-
ÒËÓËÏËÆËÐÞ 101.49 ¥ÂÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ âÄÎâÇÕÔâ ÒÓËÏÇÓÑÏ ÍÑÐ-
ÆÇÐÔÂÙËË ÒÑ ÕËÒÖ b (ÔÏ. ÓËÔ. 1); Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÆËÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂ
ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ ÔÖÎß×ÑÐËÎÂÏËÆ.

¦ÔÎË ÙËÍÎËÊÂÙËá 3-ÙËÂÐÑËÏËÐÑÒÓÑÒËÑÐËÕÓËÎÑÄ ÒÓÑ-
ÄÑÆËÕß Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÅÂÎÑÅÇÐÑÄÑÆÑÓÑÆÂ, ÕÑ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
ËÊÑÏÇÓÐÞÇ 2- Ë 4-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ. £ÂÓßËÓÑÄÂÐËÇ ÖÔÎÑÄËÌ
ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÑÔÖÜÇÔÕÄËÕß ÓÇÂÍÙËá Ä ÆÓÖÅÑÏ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËË.
¸ËÍÎËÊÂÙËâ N-ÙËÂÐÑÙËÂÐÂÏËÆËÐÑÄ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ËÑÆË-
ÔÕÑÅÑ ÄÑÆÑÓÑÆÂ Ä ÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÇ ÆÂÉÇ Ä ÑÕÔÖÕÔÕÄËÇ ÍËÔÎÑÕ
­ßáËÔÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ Í 6-ÂÏËÐÑ-4-ËÑÆÒËÓËÏËÆËÐÖ.50

£ ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÆÇÔâÕËÎÇÕËâ ÄÔÇ ÃÑÎßÛÇÇ ÊÐÂÚÇÐËÇ ÆÎâ ÍÑÐ-
ÔÕÓÖËÓÑÄÂÐËâ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÔËÔÕÇÏ ÒÓËÑÃÓÇÕÂÇÕ ÓÇÂÍ-
ÙËâ ÂÊÂ-£ËÕÕËÅÂ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ËÏËÐÑ×ÑÔ×ÑÓÂÐÑÄ. ¯Â
ÑÔÐÑÄÇ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË [2-(N-R1-ÍÂÓÃÂÏÑËÎ)àÕËÎ]ÕÓË×ÇÐËÎËÏË-
ÐÑ×ÑÔ×ÑÓÂÐÑÄ 102 Ô ÅÇÕÇÓÑÍÖÏÖÎÇÐÂÏË ì ËÊÑÙËÂÐÂÕÂÏË Ë
ËÊÑÕËÑÙËÂÐÂÕÂÏË ì ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐ ÒÓÇÒÂÓÂÕËÄÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÔËÐ-
ÕÇÊÂ 3-ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ 2-ÂÎÍËÎÂÏËÐÑ-5,6-ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐ-
4(3H)-ÑÐÑÄ 103. ³ØÇÏÂ ÔËÐÕÇÊÂ ÄÍÎáÚÂÇÕ ÂÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ ØÎÑ-
ÓÂÐÅËÆÓËÆÂ ÃÓÑÏÒÓÑÒËÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ, ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÇ
ÊÂÏÇÜÇÐËÇ ÂÕÑÏÂ ÃÓÑÏÂ Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÏ ÂÏËÆÇ ÂÊËÆ-
ËÑÐÑÏ Ë ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ ÑÃÓÂÊÖáÜËØÔâ ÂÊËÆÑÄ Ä ËÏËÐÑ×ÑÔ×Ñ-
ÓÂÐÞ 102 ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÕÓË×ÇÐËÎ×ÑÔ×ËÐÂ ÒÑ ºÕÂÖÆËÐÅÇÓÖ.
¯Â ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ÒÓÑÄÑÆâÕ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËá ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ 102
Ô ËÊÑÙËÂÐÂÕÂÏË Ë ËÊÑÕËÑÙËÂÐÂÕÂÏË ÒÑ ÄÂÓËÂÐÕÖ c (ÔÏ. ÓËÔ. 1)
Ô ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÞÏ ÖÚÂÔÕËÇÏ ÂÏËÆÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ:

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÒÓÇËÏÖÜÇÔÕÄÇÐÐÑÇ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ
ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 103 ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË
ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËØ ÅÇÕÇÓÑÍÖÏÖÎÇÐÑÄ (R2=Ar), Â Ä ÔÎÖÚÂÇ ÂÎË-
×ÂÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ (R2=Alk) ÒÓÑÆÖÍÕÂÏË âÄÎâáÕÔâ
ÐÇÔËÏÏÇÕÓËÚÐÞÇ ÏÑÚÇÄËÐÞ 104 ì ÒÓÑÆÖÍÕÞ ÅËÆÓÑÎËÊÂ ÒÓÑ-
ÏÇÉÖÕÑÚÐÞØ ÍÂÓÃÑÆËËÏËÆÑÄ 105.51

2. ²ÇÂÍÙËË ÊÂÏÇÜÇÐËâ

¥Îâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÊÂÏÇÜÇÐËÇÏ ÂÕÑÏÂ
ÅÂÎÑÅÇÐÂ Ä ÏÑÐÑ- (106) Ë ÆËØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂ (107) ÐÂËÃÑÎÇÇ
ÚÂÔÕÑ ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÂÏÏËÂÍ, ÒÇÓÄËÚÐÞÇ ÂÎË×ÂÕËÚÇÔÍËÇ Ë
ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÇ ÂÏËÐÞ, Â ÕÂÍÉÇ ÄÕÑÓËÚÐÞÇ ÂÙËÍÎËÚÇÔÍËÇ Ë
ÙËÍÎËÚÇÔÍËÇ ÂÏËÐÞ, ÐÂÒÓËÏÇÓ:

NH2

CN

R1

R2

R3

92

N

R1

R2

R3 N NH
H

N

R1

R2

R3 N NH2

N

Cl3C

H2N

CN

CO2Et

NH

O

Ph

7CHCl3

N

N

OH

Ph

NH2

NC

CO2Et

94
95 (55%)

CO2Et

H2N

CO2Et

CN
PhNH2, D Ph

N

O NH2

CN

CO2Et

H

93

Cl3CCN,

Et3N, D

R1 = Alk, Ar; R2, R3 =Me, Et.

CN

CNR1

R2O

96

NC

CN

R1

N

CN

Na+
7

97

N

N

NH2

R1

NC

R3O

45

H2NCN,

NaOR3

PhO2S

CN

R1

N

CN

Na+
7

99

N
H

N

NH2

R1

PhO2S

O

100

MeSO4, NaHCO3

PhO2S

NH2O

+ N

R1

R2O

CN

98

NaOPri, PriOH, D

R1 =H, Me, Ph, 4-MeC6H4; R2 =Me, Et.

N

N

NH2

R1

PhO2S

MeO

101

R1, R2 = Alk, Ar; X = O, S.

Br Cl

O
R1NH2

Br NHR1

O
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N3 NHR1

O
Ph3P

N NHR1

O

Ph3P
R2NCX
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C2H4Cl2, D

N

N
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O

103 (44 ± 69%)
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H

104

N NHR1

O

C
R2N
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¥ÂÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ, ÖÔÑÄÇÓÛÇÐÔÕÄÑÄÂÐÐÞÌ ÒÖÕÇÏ ÒÓËÏÇÐÇÐËâ
ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÞØ ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ ì ÑÔÐÑÄÂÐËÌ Ë ÍÂÕÂÎËÊÂÕÑÓÑÄ, ì
ÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ Ä ÔËÐÕÇÊÇ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞØ ÂÓËÎ-
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂâ ÓÂÊÐÑÑÃÓÂÊËÇ ÔÕÓÖÍÕÖÓ ÆÎâ
ÔÍÓËÐËÐÅÂ.

°ÆÐÂÍÑ ÆËØÎÑÓËÆÞ 107a,b ÂÏËÐËÓÖáÕÔâ ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÏË
ÂÏËÐÂÏË ÒÓÇËÏÖÜÇÔÕÄÇÐÐÑ ÒÑ ÒÑÎÑÉÇÐËá 4, Â ÐÇ ÒÑ ÒÑÎÑÉÇ-
ÐËá 2.52 ë 56

¡ÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ 2-ØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÚÂÔÕÑ ÒÓÑÄÑÆâÕ Ä
ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÒÂÎÎÂÆËÇÄÑÅÑ ÍÂÕÂÎËÊÂÕÑÓÂ,53 ÒÓËÏÇÐâáÕ
ÕÂÍÉÇ ÏËÍÓÑÄÑÎÐÑÄÑÇ ËÊÎÖÚÇÐËÇ Ë ÒÑÄÞÛÇÐÐÑÇ ÆÂÄÎÇ-
ÐËÇ.57 ë 59 ¯ÇÆÂÄÐÑ ÃÞÎ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐ à××ÇÍÕËÄÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÒÑÎÖ-
ÚÇÐËâ ÒËÓËÏËÆËÐÊÂÏÇÜÇÐÐÑÅÑ ÆËÂÊÂÍÓÂÖÐà×ËÓÂ 108
ÐÂÅÓÇÄÂÐËÇÏ 2-ØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂ (106) Ô ÆËÂÊÂ-18-ÍÓÂÖÐ-6-
à×ËÓÑÏ ÒÓË 1008C ÒÑÆ ÆÂÄÎÇÐËÇÏ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÕÓËàÕËÎ-
ÂÏËÐÂ.58

£ÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ 2,4-ÆËØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂ 107a Ô ÆË-, ÕÓË- Ë
ÕÇÕÓÂÏËÐÂÏË 109 ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÔÏÇÔË ÕÓÇØ ÄÑÊÏÑÉÐÞØ ÆËÂÓË-
ÎËÓÑÄÂÐÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ.58

°ÒËÔÂÐ 59 à××ÇÍÕËÄÐÞÌ ÒÖÕß ÔËÐÕÇÊÂ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍ-
ÕËÄÐÞØ 4-ÂÓËÎ-5-(2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-4-ËÎ)ËÏËÆÂÊÑÎÑÄ 110
ËÔØÑÆâ ËÊ 2,4-ÆËØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂ 107a. ±ÑÔÎÇ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂ-
ÕÇÎßÐÑÅÑ ÓÇÅËÑÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÅÑ ÊÂÏÇÜÇÐËâ ÂÕÑÏÑÄ ØÎÑÓÂ Ä
ÒÑÎÑÉÇÐËâØ 4 Ë 2 ÒÑÎÖÚÂáÕ 2-ÂÎÍËÎÂÏËÐÑ-4-ÂÎÍËÐËÎÒËÓËÏË-
ÆËÐÞ 111. ³ÑÇÆËÐÇÐËâ 111 ÑÍËÔÎâáÕ ÆÑ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÅÑ
1,2-ÆËÍÇÕÑÐÂ, ÍÑÕÑÓÞÌ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖáÕ Ô ÂÙÇÕÂÕÑÏ ÂÏÏÑÐËâ Ë
ÂÎßÆÇÅËÆÑÏ.

±ÑÐËÉÇÐÐÂâ àÎÇÍÕÓÑÐÐÂâ ÒÎÑÕÐÑÔÕß Ä ÒÑÎÑÉÇÐËâØ 2, 4 Ë 6
ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÒËÓËÏËÆËÐÂ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÊÂÏÇÜÂÕß ÂÕÑÏÞ ÄÑÆÑÓÑÆÂ
Ä àÕËØ ÒÑÎÑÉÇÐËâØ ÐÂ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ (ÂÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ ÒÑ ¹ËÚË-
ÃÂÃËÐÖ) ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÞØ ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ, ÕÂÍËØ ÍÂÍ
ÂÏËÆ ÐÂÕÓËâ ËÎË ÍÂÎËâ Ä ÉËÆÍÑÏ ÂÏÏËÂÍÇ.

±ÓË ÒÓâÏÑÏ ÂÏËÐËÓÑÄÂÐËË ÐÇÊÂÏÇÜÇÐÐÑÅÑ ÒËÓËÏËÆËÐÂ
(1) Ä ÔËÔÕÇÏÇ MNH2 ëNH3 (M=K, Na) ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÔÎÑÉÐÂâ
ÔÏÇÔß ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ.60 ¡ÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ 4-×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ
ÔËÔÕÇÏÑÌ KNH2 ëNH3 ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÔÏÇÔË 2-ÂÏËÐÑ- Ë
6-ÂÏËÐÑ-4-×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐÑÄ. £ ÔÎÖÚÂÇ ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ÒËÓË-
ÏËÆËÐÑÄ ÓÇÂÍÙËá ÒÓÑÄÑÆâÕ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÒÇÓÏÂÐÅÂÐÂÕÂ
ÍÂÎËâ. ¯ÂÒÓËÏÇÓ, 5-ÐËÕÓÑÒËÓËÏËÆËÐ ÏÑÉÐÑ ÖÔÒÇÛÐÑ ÂÏË-
ÐËÓÑÄÂÕß ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÔÏÇÔË NH3 ëKMnO4 ÒÓË ÐËÊÍÑÌ ÕÇÏÒÇ-
ÓÂÕÖÓÇ; ÄÞØÑÆ 2-ÂÏËÐÑ-5-ÐËÕÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ 45%.
£ ÂÐÂÎÑÅËÚÐÑÌ ÓÇÂÍÙËË ËÊ 4-ÏÇÕÑÍÔË-5-ÐËÕÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 112
Ä ÊÂÄËÔËÏÑÔÕË ÑÕ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÞ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ 2-ÂÏËÐÑ- (113a)
ËÎË 6-ÂÏËÐÑ-4-ÏÇÕÑÍÔË-5-ÐËÕÓÑÒËÓËÏËÆËÐ (113b).

¡ÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ 2,4-ÆËÏÇÕÑÍÔË-5-ÐËÕÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (114)
ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÏÖ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÖ Ô ÖÏÇ-
ÓÇÐÐÞÏ ÄÞØÑÆÑÏ.60, 61

©ÂÏÇÜÇÐËÇ ÂÕÑÏÂ ÄÑÆÑÓÑÆÂ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 2 ÒËÓËÏËÆËÐÑ-
ÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ ÐÂ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÖ ËÆÇÕ ÚÇÓÇÊ ÔÕÂÆËË ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ
ÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂ, ÓÂÔÍÓÞÕËâ ÙËÍÎÂ Ë ÒÑÄÕÑÓÐÑÌ ÓÇÙËÍÎËÊÂÙËË ÒÑ
ANRORC-ÏÇØÂÐËÊÏÖ (Addition of Nucleophile, Ring Opening,
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Ring Closure), Ä ÕÑ ÄÓÇÏâ ÍÂÍ ÂÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ ÒÑÎÑÉÇÐËâ 4
ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÃÇÊ ÓÇÙËÍÎËÊÂÙËË ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ.
©ÂÏÇÜÇÐËÇ ÂÕÑÏÂ ØÎÑÓÂ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ 2-ØÎÑÓ-4-×ÇÐËÎÒËÓËÏË-
ÆËÐÂ Ä ÔËÔÕÇÏÇ KNH2 ëNH3 ÒÓË 733ÑC ÕÂÍÉÇ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÑ
ANRORC-ÏÇØÂÐËÊÏÖ.62

2-¡ÎÍËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ ÒÑÎÖÚÂáÕ ÂÏËÐÑÎËÊÑÏ (ÂÏ-
ÏËÂÍÑÏ, ÃÖÕËÎ-, ÒÇÐÕËÎ- Ë ÙËÍÎÑÅÇÍÔËÎÂÏËÐÂÏË) 2-ÂÎÍÑÍÔË-,
2-ÂÎÍËÎÕËÑ- (115), ÏÇÕËÎ(×ÇÐËÎ)ÔÖÎß×ËÐËÎ- ËÎË -ÔÖÎß×ÑÐËÎ-
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ (116).

³ÖÎß×ÑÍÔËÆÞ Ë ÔÖÎß×ÑÐÞ ÑÍÂÊÂÎËÔß ÐÇÏÐÑÅÑ ÃÑÎÇÇ, Â
ÂÎÍÑÍÔË- Ë ÂÎÍËÎÕËÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇì ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ ÏÇÐÇÇ ÓÇÂÍ-
ÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÏË Ä ÓÇÂÍÙËâØ ÂÏËÐËÓÑÄÂÐËâ ÒÑ ÔÓÂÄÐÇÐËá
Ô ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÏË ØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂÏË. °ÆÐÂÍÑ ËØ ËÔ-
ÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ËÔØÑÆÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÙÇÎÇÔÑÑÃÓÂÊÐÑ
Ä ÕÇØ ÔÎÖÚÂâØ, ÍÑÅÆÂ ÅÂÎÑÅÇÐÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÐÇÆÑÔÕÖÒÐÞ ËÎË
ÐÇÖÔÕÑÌÚËÄÞ ÒÓË ØÓÂÐÇÐËË.63 4,6-¥ËÂÓËÎÒËÓËÏËÆËÐ-2-ÕËÑÐÞ
117 Ä ÓÇÂÍÙËË Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ ÑÃÓÂÊÖáÕ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ
11.18

®ÇÕÑÆ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ÒÑ
àÍÊÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÏÖ ÂÕÑÏÖ ÂÊÑÕÂ, ËÊ ÆÑÔÕÖÒÐÞØ 2-(ËÎË 4-, 6-)-
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÐÂÅÓÇÄÂÐËÇÏ ÔÑÎË ËÔØÑÆÐÑÅÑ ÔÖÃÔÕÓÂÕÂ Ô
ÂÏËÐÑÏ ÐÇ ÒÑÎÖÚËÎ ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐÇÐËâ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÒÑ ÒÑÎÑÉÇ-
ÐËá 2 ÙËÍÎÂ ÒÇÓÇÂÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË ÐÇ ËÆÇÕ.3 2-R-
©ÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÒÓË ÒÓâÏÑÏ
ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËË 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÒÓË ÆÎËÕÇÎßÐÑÏ ÐÂÅÓÇ-
ÄÂÐËË.

III. ·ËÏËÚÇÔÍËÇ ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ

·ËÏËÚÇÔÍËÇ ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ
ÑÒÓÇÆÇÎâáÕÔâ ÐÂÎËÚËÇÏ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ, ÂÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ×ÓÂÅ-
ÏÇÐÕÂ Ë ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÏ ØÂÓÂÍÕÇÓÑÏ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ.
¶ÑÓÏÂÎßÐÑ ÒËÓËÏËÆËÐ âÄÎâÇÕÔâ ÙËÍÎËÚÇÔÍËÏ ÂÏËÆËÐÑÏ,
ÚÕÑ Ë ÑÒÓÇÆÇÎâÇÕ ÒÑÄÇÆÇÐËÇ ÐÇÍÑÕÑÓÞØ ÇÅÑ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ Ä ØËÏËÚÇÔÍËØ ÓÇÂÍÙËâØ. ²ÇÂÍÙËÑÐÐÂâ ÔÒÑÔÑÃ-
ÐÑÔÕß ÂÕÑÏÑÄ ÖÅÎÇÓÑÆÂ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËâØ 2, 4 Ë 6 ÔØÑÆÐÂâ, ÐÑ
ÑÕÎËÚÂÇÕÔâ ÑÕ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕË ÂÕÑÏÂ C Ä ÒÑÎÑÉÇ-
ÐËË 5.

²ÇÂÍÙËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (1) Ô ÂÎÍËÎÅÂÎÑÅÇÐËÆÂÏË
ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÚÇÓÇÊ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÑÇ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ËÏËÐÂ 118, ÇÅÑ
ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÑÔÐÑÄÂÐËÌ Ë ÓÇÙËÍÎËÊÂÙËá
(ÒÇÓÇÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂ ¥ËÏÓÑÕÂ). £ ÑÕÔÖÕÔÕÄËÇ ÑÔÐÑÄÂÐËâ ÒÓâÏÑÇ
ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÆÎËÕÇÎßÐÞÏ ÐÂÅÓÇÄÂ-
ÐËÇÏ ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÒÓÑÆÖÍÕÂÏ Ô ÐËÊÍËÏ ÄÞØÑÆÑÏ.
®ÇØÂÐËÊÏ ÒÓÑÙÇÔÔÂ ÃÞÎ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐ ÄÞÆÇÎÇÐËÇÏ ÑÍÔËÏÂ,

ÑÃÓÂÊÖáÜÇÅÑÔâ ËÊ ÂÎßÆÇÅËÆÂ 119 (Alk=Me, R1=R2=
R3=H) ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÓÂÔÍÓÞÕËâ ÙËÍÎÂ Ä ÔÑÇÆËÐÇÐËË 120.64

¡ÓËÎËÓÑÄÂÐËÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ×ÇÐËÎÎËÕËÇÏ ÒÓË
ÍËÒâÚÇÐËË Ä ÕÑÎÖÑÎÇ ÒÓËÄÑÆËÕ Í 2-ÂÏËÐÑ-4-×ÇÐËÎÒËÓËÏË-
ÆËÐÖ.62

2-¡ÏËÐÑ-4,6-ÆË×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ (11a) Ë 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏË-
ÆËÐ (1) ÂÙËÎËÓÖáÕÔâ ÒÑ àÍÊÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÏÖ ÂÕÑÏÖ ÂÊÑÕÂ ÖÍ-
ÔÖÔÐÞÏ ÂÐÅËÆÓËÆÑÏ, ÂÐÅËÆÓËÆÂÏË ÆËÍÂÓÃÑÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ ì
ÏÂÎÇËÐÑÄÑÌ, âÐÕÂÓÐÑÌ, ×ÕÂÎÇÄÑÌ, ÐËÕÓÑ×ÕÂÎÇÄÑÌ Ë ÙËÕÓÂÍÑ-
ÐÑÄÑÌ ì ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÔÑÑÕ-
ÄÇÕÔÕÄÖáÜËØ N-ÂÙËÎßÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ.65

2-¡ÏËÐÑ-4,6-ÆËÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐ (4) ÓÇÂÅËÓÖÇÕ Ô 4,4-ÆË-
ÏÇÕËÎ-5-ÏÇÕËÎËÆÇÐ-1,3-ÆËÑÍÔÑÎÂÐ-2-ÑÐÑÏ (121) ÍÂÍ ÑÃÞÚ-
ÐÞÌ ÒÇÓÄËÚÐÞÌ ÂÏËÐ. ²ÇÂÍÙËâ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÓË 1508C ÊÂ 46 Ú Ë
ÒÓËÄÑÆËÕ ÚÇÓÇÊ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÎËÐÇÌÐÑÅÑ ÍÂÓÃÂÏÂÕÂ
122 Ë ÙËÍÎËÚÇÔÍÑÅÑ ÅËÆÓÑÍÔËÑÍÔÂÊÑÎËÆËÐÑÐÂ 123 Í ÒËÓËÏË-
ÆËÐËÎÑÍÔÂÊÑÎËÆËÐÑÐÖ 124.66

X=O, S; R1 =Me, Ph; n= 1, 2; R2 = Bun, n-C5H11, cyclo-C6H11.
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¡ÙËÎËÓÑÄÂÐËá ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÚÂÔÕÑ ÔÑÒÖÕÔÕÄÖÇÕ ÙËÍÎË-
ÊÂÙËâ ÑÃÓÂÊÖáÜÇÅÑÔâ ÂÙËÎßÐÑÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ ÊÂ ÔÚÇÕ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÒÇÓË×ÇÓËÌÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ Ô ÑÆÐËÏ ËÊ ÂÕÑÏÑÄ
ÂÊÑÕÂ ÙËÍÎÂ. ¯ÂÒÓËÏÇÓ, 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ (1) ÒÓË ÄÊÂËÏÑ-
ÆÇÌÔÕÄËË Ô ×ÕÑÓÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏË ÃÇÐÊÑËÎØÎÑÓËÆÂÏË ÐÂÓâÆÖ Ô
ÂÏËÆÂÏË 125 ÑÃÓÂÊÖÇÕ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÑÃÑÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ 4(3H)-
ØËÐÂÊÑÎËÐÑÐÞ 126.67

°ÕÏÇÕËÏ, ÚÕÑ ÒÑÎË×ÕÑÓÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ØËÐÂÊÑÎËÐÑÐÞ 126
ÒÑÍÂÊÂÎË in vitro ÛËÓÑÍËÌ ÔÒÇÍÕÓ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË Ä ÑÕÐÑÛÇÐËË
ÓâÆÂ ÑÒÖØÑÎÇÌ.67

¿ÕÂ ÓÇÂÍÙËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ Ô ÅÂÎÑÅÇÐÂÐÅËÆÓËÆÂÏË
ÃÇÐÊÑÌÐÞØ ÍËÔÎÑÕ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ÂÕÑÏ ÅÂÎÑÅÇÐÂ Ä ÑÓÕÑ-
ÒÑÎÑÉÇÐËË Í ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÇ, âÄÎâÇÕÔâ ÑÃÜÇÌ ÆÎâ
2-ÂÏËÐÑÂÊÂÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÑÄ (2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ, 2-ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÆËÐÂ, 2-ÂÏËÐÑÕËÂÊÑÎÂ) Ë ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ ÒÑÆØÑÆ Í
ÔËÐÕÇÊÖ ÂÊÂÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÑÄ Ô ÏÑÔÕËÍÑÄÞÏ ÂÕÑÏÑÏ ÂÊÑÕÂ.67

°ÃÓÂÃÑÕÍÂ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 4, 127b ë d ÔÏÇÔßá ÃÇÐ-
ÊÑËÎØÎÑÓËÆÂ Ë ÕËÑÙËÂÐÂÕÂ ÂÏÏÑÐËâ ÒÓËÄÑÆËÕ Í N-ÃÇÐÊÑËÎ-
N-(ÒËÓËÏËÆËÐ-2-ËÎ)ÕËÑÏÑÚÇÄËÐÂÏ 128a ë d. ±ÑÔÎÇ ÆÇÃÇÐ-
ÊÑËÎËÓËÓÑÄÂÐËâ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÑÔÐÑÄÂÐËâ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 128
ÙËÍÎËÊÖáÕÔâ Ô a-ØÎÑÓÂÙÇÕÑÖÍÔÖÔÐÞÏ à×ËÓÑÏ Ä ÒËÓËÏËÆË-
ÐËÎÂÏËÐÑÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÕËÂÊÑÎÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕÞ 129a ë d.68

£ÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ Ô ×ÇÐÂÙËÎÅÂÎÑ-
ÅÇÐËÆÂÏË ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËá ÃËÙËÍÎËÚÇÔÍËØ 2(ÅÇÕ)-
ÂÓËÎËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ. £ÒÇÓÄÞÇ àÕÂ ÓÇÂÍÙËâ ÃÞÎÂ
ÑÒËÔÂÐÂ ÍÂÍ ÏÇÕÑÆ ÔËÐÕÇÊÂ 7-ÏÇÕËÎ-2-×ÇÐËÎËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]-
ÒËÓËÏËÆËÐÂ (130) ËÊ 2-ÂÏËÐÑ-4-ÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ (7) Ë ×ÇÐ-
ÂÙËÎÃÓÑÏËÆÂ.69

£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÑÐÂ ÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ
ËÏËÆÂÊÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ. ¬ÑÐÆÇÐÔËÓÑÄÂÐÐÞÇ ËÏËÆÂÊÑÒËÓËÏË-
ÆËÐÞ Ô ÏÑÔÕËÍÑÄÞÏ ÂÕÑÏÑÏ ÂÊÑÕÂ âÄÎâáÕÔâ ÄÂÉÐÞÏ ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÐÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ ÏÐÑÅËØ ÒÓËÓÑÆÐÞØ Ë ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ
ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ Ô ÄÞÔÑÍÑÌ ÒÓÑÕËÄÑÄËÓÖÔÐÑÌ, ÂÐÕËÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÑÌ,
ÒÓÑÕËÄÑÅÓËÃÍÑÄÑÌ Ë ÆÓÖÅËÏË ÄËÆÂÏË ÂÍÕËÄÐÑÔÕË.70 ë 73

±ÓË ÍËÒâÚÇÐËË ÐÇÊÂÏÇÜÇÐÐÑÅÑ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (1) Ë
ÇÅÑ ÏÇÕËÎÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 4, 7 Ô ÏÇÕËÎ-3-(2-ÃÓÑÏÂÙÇÕËÎ)ÂÊÖÎÇÐ-
1-ÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕÑÏ Ä àÕÂÐÑÎÇ Ä ÕÇÚÇÐËÇ 4 ë 26 Ú ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
3-(ËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐ-2-ËÎ)ÂÊÖÎÇÐÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕÞ 131.71

£ ÔÎÖÚÂÇ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ (4) ÃÞÎÑ ÄÞÆÇ-
ÎÇÐÑ ÕÂÍÉÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ 132. ®ÇØÂÐËÊÏ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ËÏËÆ-
ÂÊÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 131 ÄÍÎáÚÂÇÕ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÖá ÂÕÂÍÖ
ÙËÍÎËÚÇÔÍËÏ ÂÕÑÏÑÏ ÂÊÑÕÂ ÒËÓËÏËÆËÐÂ ÂÕÑÏÂ ÖÅÎÇÓÑÆÂ
ÃÓÑÏÊÂÏÇÜÇÐÐÑÌ ÏÇÕËÎÇÐÑÄÑÌ ÅÓÖÒÒÞ. ±ÑÔÎÇÆÖáÜÂâ ÄÐÖÕ-
ÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÂâ ÙËÍÎËÊÂÙËâ ËÏËÐËÇÄÑÅÑ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÂ 133
ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÃÎÂÅÑÆÂÓâ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËá ÂÏËÐÑ- Ë ÍÂÓÃÑÐËÎß-
ÐÑÌ ÅÓÖÒÒ. £ÞØÑÆ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÓÇÂÍÙËË ÖÏÇÐßÛÂÇÕÔâ Ä ÓâÆÖ
ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ 1> 7> 4, ÑÚÇÄËÆÐÑ, ËÊ-ÊÂ ËÐÅËÃËÓÑÄÂÐËâ ÏÇÕË-
ÎßÐÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÌ ÂÕÂÍË ÍÂÍ ÙËÍÎËÚÇÔÍÑÅÑ
ÂÕÑÏÂ ÂÊÑÕÂ, ÕÂÍ Ë ÂÕÑÏÂ ÂÊÑÕÂ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ.

ªÊ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (1) ÆÄÖÏâ ÔÒÑÔÑÃÂÏË ÃÞÎ ÒÑÎÖÚÇÐ
2,3-ÆËÅËÆÓÑËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐ (134).74 £ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄËË
Ô ÒÇÓÄÞÏ, ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 1 Ë àÕËÎÇÐØÎÑÓ(ÃÓÑÏ)-
ÅËÆÓËÐÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Í 1-(b-ÅËÆÓÑÍÔËàÕËÎ)-2-ËÏËÐÑ-1,2-ÆËÅËÆ-
ÓÑÒËÓËÏËÆËÐÖ 135, ÒÓË ÑÃÓÂÃÑÕÍÇ ÍÑÕÑÓÑÅÑ ÕËÑÐËÎ-
ØÎÑÓËÆÑÏ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ 1-(b-ØÎÑÓàÕËÎ)-2-ËÏËÐÑ-1,2-ÆËÅËÆÓÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐ (136, X=Cl). ¡ÐÂÎÑÅËÚÐÑÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 136
(X=Br) ÏÑÉÇÕ ÃÞÕß ÒÑÎÖÚÇÐÑ ÓÇÂÍÙËÇÌ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ
(1) Ô 1,2-ÆËÃÓÑÏàÕÂÐÑÏ. ¸ËÍÎËÊÂÙËâ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÄ 136 ÒÓÑ-
ËÔØÑÆËÕ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÇÆÍÑÅÑ ÐÂÕÓÂ.
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+
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+
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N

N
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Az = ; Rn =H (1), Me (7), 4,6-Me2 (4).

CO2Me

µÔÒÇØË ØËÏËË 79 (8) 2010 731



¯ÇÆÂÄÐÑ ÃÞÎÂ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐÂ ÐÑÄÂâ ÒÇÓÇÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂ ËÏËÆ-
ÂÊÑ[1,2-c]ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ Ä ËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐÞ.75 ¡ÎÍË-
ÎËÓÑÄÂÐËÇ 2-ÕÑÊËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 137 (R1=H) ÃÓÑÏ-
ÂÙÇÕÂÏËÆÑÏ 138 (R1=H) ÒÓËÄÑÆËÕ Í N-ÕÑÊËÎËÏËÐÑÆË-
ÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÖ 139, ÍÑÕÑÓÞÌ ÒÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË Ä ÕÓË×ÕÑÓ-
ÖÍÔÖÔÐÑÏ ÂÐÅËÆÓËÆÇ ÒÓÇÄÓÂÜÂÇÕÔâ Ä ËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓË-
ÏËÆËÐ 140. °ÆÐÂÍÑ ÒÓË ÐÂÎËÚËË ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎâ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 5
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ Ë ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ
ÃÓÑÏÂÙÇÕÂÏËÆÑÄ 138 (R2 6�H) ÐÂ ÒÇÓÄÑÌ ÔÕÂÆËË ÒÑÎÖÚÂÇÕÔâ
ËÏËÆÂÊÑ[1,2-c]ÒËÓËÏËÆËÐ 141. ±Ñ-ÄËÆËÏÑÏÖ, ÙËÍÎËÊÂÙËâ
ÕÑÊËÎËÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÕËÒÂ 139 ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÒÖÕÇÏ ÄÐÖÕÓË-
ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ Í a,b-ÐÇÐÂÔÞ-
ÜÇÐÐÑÏÖ ËÏËÐÐÑÏÖ ×ÓÂÅÏÇÐÕÖ ÙËÍÎÂ ÒÑ®ËØÂàÎá. ±ÓË àÕÑÏ
ÂÏËÆÐÂâ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂ âÄÎâÇÕÔâ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎÑÏ, Â Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ
àÎÇÍÕÓÑ×ËÎÂ ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ àÍÊÑÙËÍÎËÚÇÔÍÂâ ÔÄâÊß C=N. ¬ËÒâ-
ÚÇÐËÇ ËÏËÆÂÊÑ[1,2-c]ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 141 Ô ÕÓË×ÕÑÓÖÍÔÖÔÐÞÏ
ÂÐÅËÆÓËÆÑÏ Ä ÆËØÎÑÓÏÇÕÂÐÇ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÍÂÕÂÎËÕËÚÇÔÍÑÅÑ
ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂ TsOH ÒÓËÄÑÆËÕ Í ËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐÂÏ
140 (ÏÇØÂÐËÊÏ ÒÇÓÇÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË ÔÏ. Ä ÓÂÃÑÕÇ 75).

´ÂÍÑÌ ÒÑÆØÑÆ Í ÔËÐÕÇÊÖ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÑÄÂÐÐÞØ ÃËÙËÍÎË-
ÚÇÔÍËØ ÔÕÓÖÍÕÖÓ ÐÂ ÑÔÐÑÄÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ, ÍÑÅÆÂ Ä
ÍÂÚÇÔÕÄÇ ËÔØÑÆÐÑÅÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ ÒÓÑÆÖÍÕ N-ÂÙËÎË-
ÓÑÄÂÐËâ(ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËâ), ÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ

ÄÓÇÏâ. ¡ÎßÕÇÓÐÂÕËÄÐÞÌ ÒÖÕß ÄÍÎáÚÂÇÕ ÓÇÂÍÙËá ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞØ ÕËÒÂ 45, ÍÑÕÑÓÞÇ ÄÔÎÇÆÔÕÄËÇ ÐÂÎËÚËâ Ä ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ ÓÇÂÍ-
ÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎÇÌ âÄÎâáÕÔâ
ÆËàÎÇÍÕÓÑ×ËÎÂÏË Ë Ä ÙËÍÎÑÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ ÆÂáÕ
ÒËÓËÏËÆÑ[4,5-d ]ÒËÓËÏËÆËÐÞ 46.35 ¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, 2-ÂÏËÐÑ-
ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐ ÏÑÉÇÕ ÔÎÖÉËÕß ÆËÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÞÏ ÔÖÃ-
ÔÕÓÂÕÑÏ Ä ÓÇÂÍÙËË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË Ô ÆËÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞÏË
ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË. ±ÓË àÕÑÏ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÒËÓËÏËÆÑ[1,2-a]ÒËÓË-
ÏËÆËÐÞ, ÐÂÒÓËÏÇÓ ÆËÍÂÓÃÑÍÔËÎÂÕ 61b. ±ÑÔÎÇÆÐËÌ ÒÑÎÖÚÇÐ
ËÊ ÍÇÕÑà×ËÓÂ 58b Ë ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 60b, ÒÑÔÕÂÄÎâáÜÇÅÑ
ÅÖÂÐËÆËÐÑÄÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ (ÔÏ. ÄÞÛÇ).38

£ ÑÔÐÑÄÇ ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÑÌ ÏÇÕÑÆÑÎÑÅËË ÔËÐÕÇÊÂ ÃË- Ë ÒÑÎË-
âÆÇÓÐÞØ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄÞÌ
×ÓÂÅÏÇÐÕ, ÎÇÉËÕ ÕÓÇØÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÂâ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ, Ä ÍÑÕÑÓÑÌ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÂÏËÐÐÑÌ ÍÑÏÒÑ-
ÐÇÐÕÞ. ´ÂÍ, ÓÇÂÍÙËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (1) Ô ÂÎßÆÇÅËÆÂÏË
Ë ËÊÑÐËÕÓËÎÂÏË Ä ÖÔÎÑÄËâØ ÍËÔÎÑÕÐÑÅÑ ÍÂÕÂÎËÊÂ ËÎË ÒÓË
ÏËÍÓÑÄÑÎÐÑÄÑÏ ÑÃÎÖÚÇÐËË ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ, ÂÆÔÑÓÃËÓÑÄÂÐÐÞØ ÐÂ
ÏÑÐÕÏÑÓËÎÎÑÐËÕÇ K-10, ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÃËâÆÇÓÐÞÏ ÅÇÕÇÓÑÙËÍ-
ÎÂÏ ì 3-ÂÏËÐÑËÏËÆÂÊÑ[1,2-a]ÒËÓËÏËÆËÐÂÏ 142.76 ë 78

®ÇØÂÐËÊÏ àÕÑÌ ÓÇÂÍÙËË ÏÑÉÐÑ ÒÓÇÆÔÕÂÄËÕß ÔÎÇÆÖáÜÇÌ
ÔØÇÏÑÌ:

±ÓË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË 2,6-ÆËÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÐÂ 143 Ô
ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÏË ÂÎßÆÇÅËÆÂÏË Ë ÂÙÇÕÑÖÍÔÖÔÐÞÏ à×ËÓÑÏ
ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÆÇÂÊÂÆËÅËÆÓÑÒÕÇÓËÆËÐÞ 144.79

£ ÔËÐÕÇÊÇ ÔÖÎß×ÂÐËÎÂÏËÆÐÞØ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ
Ë ËØ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞØ ÂÐÂÎÑÅÑÄ ÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ
ÓÇÂÍÙËâ ÔÖÎß×ÑÐËÎËÓÑÄÂÐËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÏË ÃÇÐÊÑÎÔÖÎß×ÑÍËÔÎÑÕ. ªÊ ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ ÕÂÍËÏ
ÒÖÕÇÏ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÑÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 145, 146

X= Cl, Br.
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ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÅÂÎÑÅÇÐËÓÑÄÂÐËÇÏ ÏÑÅÖÕ
ÃÞÕß ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ÒÑÎËÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÒËÓËÏËÆËÐÔÖÎß×-
ÂÏËÆÞ, ÐÂÒÓËÏÇÓ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 147.3, 80, 81

®ÑÐÑÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÏÇÕËÎËÑÆËÆÑÏ ËÎË Ò-ÐËÕÓÑÃÇÐÊËÎ-
ÃÓÑÏËÆÑÏ 2-(N-ÕÑÊËÎÖÓÇËÆÑ)ÒËÓËÏËÆËÐÂ 148, ÒÑÎÖÚÇÐÐÑÅÑ
ÂÙËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ, ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÑ ÂÕÑÏÖ
ÂÊÑÕÂ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÚÇÕÄÇÓÕËÚÐÞØ
ÔÑÎÇÌ ÒËÓËÏËÆËÐËâ 149.82

£ ÎËÕÇÓÂÕÖÓÇ ËÏÇáÕÔâ ÒÓËÏÇÓÞ ÓÇÂÍÙËÌ 2-ÂÏËÐÑÒËÓË-
ÏËÆËÐÑÄ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎÇÌ. ´ÂÍ, ÒÓË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË
2-ÂÏËÐÑ-4-ÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ (7) Ô ÃÇÐÊÂÎßÆÇÅËÆÑÏ Ä ÍËÒâÜÇÌ
ÏÖÓÂÄßËÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÇ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÆÄÂ ÕËÒÂ ÒÓÑÙÇÔÔÑÄ. £ ÓÇ-
ÊÖÎßÕÂÕÇ ÒÓâÏÑÅÑ ÄÑÔÔÕÂÐÑÄËÕÇÎßÐÑÅÑ ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËâ ÒÇÓ-
ÄËÚÐÂâ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÂ ÒÓÇÄÓÂÜÂÇÕÔâ ÄÑ ÄÕÑÓËÚÐÖá ì ÃÇÐÊËÎ-
ÂÏËÐÐÖá.83 ¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, ÏÇÕËÎßÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ, ÑÃÎÂÆÂáÜÂâCH-
ÍËÔÎÑÕÐÑÔÕßá ÊÂ ÔÚÇÕ ÄÎËâÐËâ ÂÕÑÏÂ ÂÊÑÕÂ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ
ÙËÍÎÂ, ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖÇÕÔâ Ô ÂÎßÆÇÅËÆÑÏ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ 4-ÔÕË-
ÓËÎÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 150, 151 Ä ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËË 1 : 5.84

2,4-¥ËÂÏËÐÑ-5-(3,4,5-ÕÓËÏÇÕÑÍÔËÃÇÐÊËÎ)ÒËÓËÏËÆËÐ (152)
(ÂÍÕËÄÐÑÇ ÄÇÜÇÔÕÄÑ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ ´ÓËÏÇÕÑÒÓËÏ) ÒÓË ÄÊÂËÏÑ-
ÆÇÌÔÕÄËË Ô ÃÇÐÊÂÎßÆÇÅËÆÑÏ ÆÂÇÕ ÃËÔÂÊÑÏÇÕËÐ 153.85

²ÇÂÍÙËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (1) Ô ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏË 2-×ÑÓ-
ÏËÎËÏËÆÂÊÑÎÂ 154a ë d ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÂÏËÐÂÎâÏ ÅÇÕÇÓÑÂÎßÆÇÅË-
ÆÑÄ 155a ë d.86

£ ÖÔÎÑÄËâØ ÏÇÉ×ÂÊÐÑÅÑ ÍÂÕÂÎËÊÂ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ Ò-(N-
ÆËÂÎÍËÎ)ÂÏËÐÑÃÇÐÊÂÎßÆÇÅËÆÑÄ Ô 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÏÇÕËÎÒËÓË-
ÏËÆËÐÑÏ (4) ËÆÇÕ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑ ÍÂÍ ÂÎßÆÑÎßÐÑ-ÍÓÑÕÑÐÑÄÂâ
ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËâ: Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÜÇÎÑÚË Ë ÕÇÕÓÂÃÖÕËÎÂÏÏÑÐËÌ-
ÅËÆÓÑÔÖÎß×ÂÕÂ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÃËÔÔÕËÓËÎßÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ
156.87

²ÇÂÍÙËË àÎÇÍÕÓÑ×ËÎßÐÑÅÑ ÊÂÏÇÜÇÐËâ ÐÇØÂÓÂÍÕÇÓÐÞ ÆÎâ
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ËÊ-ÊÂ ÐÂÎËÚËâ Ä ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÏ ÙËÍÎÇ ÆÄÖØ
àÎÇÍÕÓÑÐÑÂÍÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÂÕÑÏÑÄ ÂÊÑÕÂ. ³ÄÇÆÇÐËâ Ñ ÕÂÍËØ ÒÓÑ-
ÙÇÔÔÂØ ÑÅÓÂÐËÚÇÐÞ ÑÕÆÇÎßÐÞÏË ÒÓËÏÇÓÂÏË.80, 88, 89 °ÆÐÂÍÑ
ÒÓËÔÖÕÔÕÄËÇ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ Ë ÂÍÕËÄËÓÖáÜËØ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎÇÌ Ä
ÏÑÎÇÍÖÎÇ (ÐÂÒÓËÏÇÓ, ÏÇÕËÎßÐÞØ ËÎË ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒ Ä ÒÑÎÑÉÇ-
ÐËâØ 4 Ë 6) ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÕß ÅÂÎÑÅÇÐËÓÑÄÂÐËÇ, ÐËÕÓÑ-
ÄÂÐËÇ, ÐËÕÓÑÊËÓÑÄÂÐËÇ ÒÑ ÐÂËÏÇÐÇÇ ÆÇÊÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÏÖ
ÒÑÎÑÉÇÐËá 5 ÒËÓËÏËÆËÐÂ.

¡ÊÑÔÑÚÇÕÂÐËÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 157 Ô ÔÑÎßá ×ÇÐËÎÆËÂÊÑÐËâ
ÒÓÑØÑÆËÕ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËÇ 5 ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÂ.48

¯ËÕÓÑÊËÓÑÄÂÐËÇ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÏÇÕÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐÂ
127b ËÊÑÂÏËÎÐËÕÓËÕÑÏ ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ ÒÓËÄÑ-

Ar = Ph, 4-MeC6H4, 2-ClC6H4, 4-ClC6H4;

Het=2-Fu, 2-Th, 2-Py, 3-Py, 4-Py.

NN

NH2

Me R

AcHN SO2Cl

(R = Het)

ArSO2Cl

(R = OMe)

NN

HN

Me Het

S

NH2

O O

145

NN

HN

Me OMe

SO2Ar

146

R=Me, CH2CO2Me; NCI Ð N-ØÎÑÓÔÖÍÙËÐËÏËÆ.

146
KOH

(MeO)2SO2 ËÎË
ClCH2CO2Me

NN

RN

Me OMe

SO2Ar

NCI
NN

RN

Me OMe

SO2Ar

Cl

147

R= CH2C6H4NO2-4, X = Br; R =Me, X = I.

+

N N

NH2

1

ClC(O)NHTs N N

HN

O

NHTs

RX N N

HN

O

NHTs

R

X7

148 149

N

N

Me

NH2

7

PhCHO

HCO2H, D
N

N

NH

Ph

Ph

150

+

N

N

NH2

Ph

151

MeO

OMe

OMe

N

N

NH2

NH2

152

PhCHO

MeO

OMe

OMe

N

N

N

N

Ph

Ph

153

N N

NH2

1

+
N

N

R3

R2

R1

O

H

154a ± d

7H2O

N

N

R3

R2

R1 HN

NH

N

N

NN

155a ± d

R2 = R3 =H: R1 = CH CH2 (a), Et (b);

R2 ±R3 = ÃÇÐÊÑ: R1 = CH CH2 (c), Et (d).

R = Alk.

N N

NH2

R2N NR2
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4

N N

NH2

Me Me CHOR2N

NaOH, Bun4N
+HSOÿ3 , D, 1 Ú

+

N

N
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OH
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N
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ÆËÕ Í 5-ÐËÕÓÑÊÑÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÏÖ 158, ÍÑÕÑÓÑÇ ËÊÃËÓÂÕÇÎßÐÞÏ
ÂÏËÐÑÎËÊÑÏ ÑÆÐÑÌ ËÊ ÏÇÕÑÍÔËÅÓÖÒÒ Ë ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÄÑÔÔÕÂ-
ÐÑÄÎÇÐËÇÏ ÐËÕÓÑÊÑÅÓÖÒÒÞ ÒÓÇÄÓÂÜÂáÕ Ä 2,5-ÆËÂÏËÐÑ-6-ÂÐË-
ÎËÐÑ-4-ÏÇÕÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐ (159).88 ¸ËÍÎËÊÂÙËÇÌ ÇÅÑ ÃÇÐ-
ÊÑËÎßÐÑÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ 160 ÒÑ ¢ËÛÎÇÓÖ ë¯ÂÒËÓÂÎßÔÍÑÏÖ
ËÎË ÒÓâÏÑÌ ÙËÍÎÑÍÑÐÆÇÐÔÂÙËÇÌ Ô ÂÓËÎÃÇÐÊÑÌÐÞÏË ÍËÔÎÑ-
ÕÂÏË ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÐÑÄÞÇ ÒÓÇÆÔÕÂÄËÕÇÎË ÓâÆÂ ÂÓËÎÒËÓË-
ÏËÆÑ[4,5-b][1,4]ÃÇÐÊÂÊÇÒËÐÑÄ 161. ¿ÕË ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÒÓÑâÄ-
ÎâáÕ ÂÐÂÎßÅÇÕËÚÇÔÍÖá, ËÏÏÖÐÑÔÕËÏÖÎËÓÖáÜÖá, ÒÓÑÕËÄÑ-
âÊÄÇÐÐÖá Ë ÆÓÖÅËÇ ÄËÆÞ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË. ¡ÐÂÎÑÅËÚÐÂâ ÔÕÓÂÕÇÅËâ
ÔËÐÕÇÊÂ ÒËÓËÏËÆÑÃÇÐÊÂÊÇÒËÐÑÄ ÒÓËÏÇÐËÏÂ Í 4-ØÎÑÓÒËÓËÏË-
ÆËÐÂÏ.

±ÓË ÆÇÌÔÕÄËË ÐÂ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËÅËÆÓÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐ 162
ØÎÑÓÑÍÔËÆÂ ×ÑÔ×ÑÓÂ Ë ¥®¶¡ Ä ÖÔÎÑÄËâØ ÓÇÂÍÙËË £ËÎßÔ-
ÏÇÌÇÓÂ ÐÂÓâÆÖ Ô ÊÂÏÇÜÇÐËÇÏ ÅËÆÓÑÍÔËÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÂÕÑÏÂÏË
ØÎÑÓÂ ËÆÇÕ ×ÑÓÏËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÒÑ ÒÑÎÑÉÇÐËá 5 ÒËÓËÏËÆËÐÑ-
ÄÑÅÑ ÙËÍÎÂ. °ÃÓÂÊÖáÜËÌÔâ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÓÇÂÍÙËË 2-ÂÏËÐÑ-
4,6-ÆËØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÂÎßÆÇÅËÆ (163) âÄÎâÇÕÔâ ÍÎá-
ÚÇÄÞÏ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇÏ Ä ÔËÐÕÇÊÇ N-ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-6-
ØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÂÎßÆÇÅËÆÑÄ 164 Ë ÃËÙËÍÎËÚÇÔÍËØ
ÒËÓÂÊÑÎÑ[3,4-d]ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 165, ÓÑÆÔÕÄÇÐÐÞØ ÒÖÓËÐÂÏ.89

¯ÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÇ ÊÂÏÇÜÇÐËÇ Ä 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂØ ÒÓÑ-
ØÑÆËÕ ÒÑ ÒÑÎÑÉÇÐËâÏ 4 Ë 6 ÙËÍÎÂ Ë ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÕÔâ ÒÓË
ÐÂÎËÚËË Ä àÕËØ ÒÑÎÑÉÇÐËâØ ÎÇÅÍÑ ÖØÑÆâÜËØ ÅÓÖÒÒ (ÂÕÑÏÑÄ
ÅÂÎÑÅÇÐÂ, ÂÎÍÑÍÔËÎßÐÞØ, ÂÎÍËÎÕËÑÎßÐÞØ, ÏÇÕËÎÔÖÎß×ÑÅÓÖÒÒ
Ë ÆÓ.).53, 54, 58, 76 ¯ÂÒÓËÏÇÓ, ÒÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË ÊÂÏÇÜÇÐÐÑÅÑ
(2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-4-ËÎ)ÏÂÎÑÐÑÄÑÅÑ à×ËÓÂ 166 Ô ÄÑÆÐÞÏ
ÂÏÏËÂÍÑÏ ÖØÑÆâÜÇÌ ÅÓÖÒÒÑÌ âÄÎâÇÕÔâ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÏÂÎÑÐÂÕÂ Ë
ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎßÐÑÇ ÂÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ
ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 167.90

2-¡ÏËÐÑ-4,6-ÆË×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ (11a) ÑÍËÔÎâÇÕÔâ ÐËÕÓË-
ÕÑÏ ÐÂÕÓËâ Ä ÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÇ Ä 4,6-ÆË×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ-2-ÑÐ
(168).91 £ÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (1) Ô ÍÑÐÙÇÐÕ-
ÓËÓÑÄÂÐÐÑÌ HCl Ë ÐËÕÓËÕÑÏ ÐÂÕÓËâ, ÒÓÑÕÇÍÂáÜÇÇ ÚÇÓÇÊ
ÔÕÂÆËá ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÅÑ ÆËÂÊÑÐËÇÄÑÅÑ ËÑÐÂ,
ÑÕÜÇÒÎÇÐËÇ ÂÊÑÕÂ Ë ÔÕÂÃËÎËÊÂÙËá ÍÂÓÃÑÍÂÕËÑÐÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Í
2-ØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÖ (106). ¿ÕÂ ÓÇÂÍÙËâ ËÏÇÇÕ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍÑÇ
ÊÐÂÚÇÐËÇ ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ 2-ØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂ. 92

¯ÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ ÕÑ ÚÕÑ 2-ÂÏËÐÑ-3,4-ÆËÅËÆÓÑ- Ë -3,4,5,6-ÕÇÕÓÂ-
ÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÞ ÚÂÔÕÑ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ Ä ÄËÆÇ ÖÔÕÑÌÚËÄÞØ ÒÇÓ-
ÄËÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ Ä ÓÇÂÍÙËâØ ÙËÍÎËÊÂÙËË, ÊÂÔÎÖÉËÄÂáÕ
ÄÐËÏÂÐËâ ÓÇÂÍÙËË ÅËÆÓËÓÑÄÂÐËâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ. °ÐË
ÒÑÊÄÑÎâáÕ ÒÑÎÖÚÂÕß ÔÑÇÆËÐÇÐËâ, ÃÎËÊÍËÇ ÒÑ ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ Í
ÒÓËÓÑÆÐÞÏ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞÏ ÄÇÜÇÔÕÄÂÏ. ¯ÂÒÓË-
ÏÇÓ, ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÅËÆÓËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏË-
ÆËÐÂ ÄØÑÆËÕ Ä ÒÑÎËÙËÍÎËÚÇÔÍÖá ÔËÔÕÇÏÖ ÏÑÓÔÍÑÅÑ ÅÇÒÂÕÑ-
ÕÑÍÔËÐÂ Cylindrospermopsin. 93 ±ÓË ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËË 2-ÂÏËÐÑ-
5-×ÇÐËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ ÕÓËàÕËÎÔËÎÂÐÑÏ Ä ÕÓË×ÕÑÓÖÍÔÖÔÐÑÌ
ÍËÔÎÑÕÇ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ 2-ÂÏËÐÑÆËÅËÆÓÑ- (169) Ë 2-ÂÏËÐÑ-
ÕÇÕÓÂÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÞ (170) (ÄÞØÑÆÞ 60 ë 90%).94 ³ÇÎÇÍÕËÄ-
ÐÑÔÕß ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËâ ÆÑÔÕËÅÂÇÕÔâ ÍÑÐÕÓÑÎÇÏ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂ
ÄÑÔÔÕÂÐÑÄËÕÇÎâ Ë ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÞ.
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N
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H
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O

164

N

N

R1R2N NH2

NHN

165

...
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IV. ­ÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞÇ ÒÓÇÒÂÓÂÕÞ ÐÂ ÑÔÐÑÄÇ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ Ë ÒÓËÏÇÓÞ
ËØ ÔËÐÕÇÊÂ

µÚÂÔÕËÇ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÂØ ÉËÊÐÇÆÇâÕÇÎßÐÑÔÕË
ÑÃÖÔÎÑÄËÎÑ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÒÓËÏÇÐÇÐËâ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞØ àÕÑÅÑ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÅÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ
ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÔÓÇÆÔÕÄ Ä ÏÇÆËÙËÐÇ Ë ÄÇÕÇÓËÐÂÓËË. £ÞÔÑÍÂâ Ë
ÓÂÊÐÑÑÃÓÂÊÐÂâ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÂâ ÂÍÕËÄÐÑÔÕß ÒÓËÓÑÆÐÞØ Ë ÔËÐ-
ÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÑÒÓÇÆÇÎâÇÕ
ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÑÔÕß ËØ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ
×ÂÓÏÂÙÇÄÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ ÛËÓÑÍÑÅÑ ÔÒÇÍÕÓÂ ÕÇÓÂÒÇÄÕË-
ÚÇÔÍÑÅÑ ÆÇÌÔÕÄËâ.

2-¡ÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ (1) Ä ÚËÔÕÑÏ ÄËÆÇ Ä ÒÓËÓÑÆÇ ÐÇ ÄÔÕÓÇ-
ÚÂÇÕÔâ. ¦ÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ ì 4-(2-ÂÏËÐÑ-2-ÍÂÓÃÑÍÔËàÕËÎ)-2-
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐìÃÞÎÑ ÄÞÆÇÎÇÐÑ ËÊ ÔÇÏâÐ ÕÂÐÅÂÐßËÍÔÍÑÅÑ
ÅÑÓÑØÂ Lathyrus tingitanus Ä 1961 Å., Â ÊÂÕÇÏ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÑ
ÐÇÔÍÑÎßÍËÏË ÔÒÑÔÑÃÂÏË ËÔØÑÆâ ËÊ 2-ÂÏËÐÑ-4-ÏÇÕËÎÒËÓËÏË-
ÆËÐÂ Ë 2-ÂÏËÐÑ-4-ØÎÑÓÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ.3

2-¡ÏËÐÑ-4-ÅËÆÓÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐ, ÂÐÐÇÎËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÒËÓ-
ÂÊËÐÑÄÞÏ ÙËÍÎÑÏ (ÂÏËÐÑÅËÆÓÑÍÔËÒÕÇÓËÆËÐ), âÄÎâÇÕÔâ ÑÔ-
ÐÑÄÐÞÏ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ ×ÑÎËÇÄÑÌ, ËÎË ÒÕÇÓÑËÎ-
ÅÎÖÕÂÓÑÄÑÌ (N-{4-[(2-ÂÏËÐÑ-4-ÑÍÔÑ-1,4-ÆËÅËÆÓÑÒÕÇÓËÆËÐ-6-
ËÎ)ÏÇÕËÎ]ÂÏËÐÑ}ÃÇÐÊÑËÎ-L-(+)-ÅÎÖÕÂÏËÐÑÄÑÌ) ÍËÔÎÑÕÞ
(171). ¿ÕÂ ÍËÔÎÑÕÂ ÑÕÐÑÔËÕÔâ Í ÅÓÖÒÒÇ ÄËÕÂÏËÐÑÄ £, ÇÇ
ÄÞÆÇÎâáÕ ËÊ ÎËÔÕßÇÄ ÛÒËÐÂÕÂ Ë ÐÇÍÑÕÑÓÞØ ÆÓÖÅËØ ÓÂÔÕÇÐËÌ
Ë ÒÓËÏÇÐâáÕ ÒÓË ÂÐÇÏËâØ.95

±Ñ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË ×ÑÎËÇÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÇ ÃÎË-
ÊÑÍ ×ÑÎËÐÂÕ 172.96, 97 ³ÄÑÃÑÆÐÂâ ×ÑÎËÐÑÄÂâ ÍËÔÎÑÕÂ, ËÎË
ÙËÕÓÑÄÑÓÖÏ-×ÂÍÕÑÓ, ÃÞÎÂ ÄÞÆÇÎÇÐÂ ËÊ ÒÇÚÇÐË.

³ÓÇÆË ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ ì ÂÐÂ-
ÎÑÅÑÄ ×ÑÎËÇÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ ì ÐÂËÃÑÎÇÇ ËÊÄÇÔÕÐÞ 2,4,7-ÕÓË-
ÂÏËÐÑ-6-×ÇÐËÎÒÕÇÓËÆËÐ 173 (´ÓËÂÏÕÇÓÇÐ, ´ÓËÂÏÒÖÓ-
ÍÑÏÒÑÊËÕÖÏ ì ÍÂÎËÌÔÃÇÓÇÅÂáÜËÌ ÆËÖÓÇÕËÍ) Ë 4-ÂÏËÐÑ-N10-
ÏÇÕËÎÒÕÇÓÑËÎÅÎÖÕÂÏËÐÑÄÂâ ÍËÔÎÑÕÂ, ËÎË ÆÇÊÑÍÔË-4-ÂÏËÐÑ-
N10-ÏÇÕËÎ×ÑÎËÇÄÂâ ÍËÔÎÑÕÂ, 174 (®ÇÕÑÕÓÇÍÔÂÕ ì ÒÓÇÒÂÓÂÕ,
ÒÑÆÂÄÎâáÜËÌ ÓÑÔÕ ÊÎÑÍÂÚÇÔÕÄÇÐÐÞØ ÐÑÄÑÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÌ).96, 97

¿ÕË ÃËÙËÍÎËÚÇÔÍËÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÑÕÐÑÔâÕÔâ Í ÍÎÂÔÔÖ ÒÕÇÓË-
ÆËÐÑÄ, ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÑÌ ÑÔÐÑÄÑÌ ÍÑÕÑÓÞØ âÄÎâÇÕÔâ ÒËÓËÏË-
ÆËÐÑ[4,5-b]ÒËÓÂÊËÐÑÄÂâ (ÕÇÕÓÂÂÊÂÐÂ×ÕÂÎËÐÑÄÂâ) ÔËÔÕÇÏÂ.
ªÊÑÏÇÓÐÞÌ ÕÇÕÓÂÂÊÂÐÂ×ÕÂÎËÐÑÄÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÄØÑÆËÕ Ä
ÔÑÔÕÂÄ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 175 ì ÛËÓÑÍÑ ËÊÄÇÔÕÐÑÅÑ ÂÐÕËÕÓÑÏÃÑÊ-
ÐÑÅÑ, ÔÑÔÖÆÑÓÂÔÛËÓâáÜÇÅÑ ÔÓÇÆÔÕÄÂ ¥ËÒËÓËÆÂÏÑÎ (¬ÖÓÂÐ-
ÕËÎ).98

¥Îâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ àÕÑÅÑ ÓâÆÂ
ËÔÒÑÎßÊÖáÕÏÇÕÑÆÑÎÑÅËá ÔËÐÕÇÊÂ ÒÕÇÓËÆËÐÑÄ, ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ
Ë ÒËÓÂÊËÐÑÄ. £ ÚÂÔÕÐÑÔÕË, ÒÑÔÕÓÑÇÐËÇ ÕÇÕÓÂÂÊÂÐÂ×ÕÂÎËÐÑ-
ÄÑÅÑ ÔÍÇÎÇÕÂ ÒËÓËÏËÆÑ[4,5-d]ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 46 Ô ØÑÓÑÛËÏ
ÄÞØÑÆÑÏ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÕÔâ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËÇÌ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎËÊËÓÑ-
ÄÂÐÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 45 Ô ÅÖÂÐËÆËÐÑÏ (ÔÏ. ÄÞÛÇ).35

¥ÓÖÅÂâ ÅÓÖÒÒÂ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÔÓÇÆÔÕÄ ÃËÙËÍÎËÚÇÔÍÑÌ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ Ô ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ 2-ÂÏËÐÑ-6-ÅËÆÓÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐÂ
(ËÊÑÙËÕÑÊËÐÂ), ÂÐÐÇÎËÓÑÄÂÐÐÞÏ ËÏËÆÂÊÑÎßÐÞÏ ÙËÍÎÑÏ,
ÑÕÐÑÔËÕÔâ Í ÍÎÂÔÔÖ ÒÖÓËÐÑÄ ì ÂÐÂÎÑÅÑÄ ÅÖÂÐËÐÂ (2-ÂÏËÐÑ-6-
ÅËÆÓÑÍÔËÒÖÓËÐÂ (176)), ÄØÑÆâÜÇÅÑ Ä ÔÑÔÕÂÄ ¥¯¬ Ë ²¯¬.95

±ÓËÏÇÐâÇÏÞÇ ÒÓË ØÓÑÐËÚÇÔÍËØ ÏËÇÎÑÎÇÌÍÑÊÂØ ´ËÑÅÖÂ-
ÐËÐ (2-ÂÏËÐÑ-6-ÏÇÓÍÂÒÕÑÒÖÓËÐ) (177) Ë ¶ÑÒÖÓËÐ (2-ÆËÏÇÕËÎ-
ÂÏËÐÑ-6-ÆËàÕËÎÇÐËÏËÐÑ×ÑÔ×ÂÏËÆÑ-7-ÏÇÕËÎÒÖÓËÐ) (178)
ÒÓÑâÄÎâáÕ ÙËÕÑÔÕÂÕËÚÇÔÍÑÇ ÆÇÌÔÕÄËÇ Ë ÒÑÆÂÄÎâáÕ ÓÑÔÕ ÒÓÑ-
ÎË×ÇÓËÓÖáÜËØ ÕÍÂÐÇÌ.96, 97

¡ÙËÍÎÑÄËÓ (©ÑÄËÓÂÍÔ, £ËÓÑÎÇÍÔ, 9-(2-ÅËÆÓÑÍÔË)àÕÑÍÔËÏÇ-
ÕËÎÅÖÂÐËÐ (179)) Ë ÇÅÑ ÂÐÂÎÑÅË ì ¤ÂÐÙËÍÎÑÄËÓ (ÐÂÕÓËÇÄÂâ
ÔÑÎß 9-(1,3-ÆËÅËÆÓÑÍÔË-2-ÒÓÑÒÑÍÔË)ÅÖÂÐËÐÂ) Ë ¶ÂÏÙËÍÎÑÄËÓ
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(ÆËÂÙÇÕÂÕ 2-[2-(2-ÂÏËÐÑ-9H-ÒÖÓËÐ-9-ËÎ)àÕËÎ]ÒÓÑÒÂÐ-1,1-ÆË-
ÑÎÂ (180)) ì ÛËÓÑÍÑ ËÊÄÇÔÕÐÞÇ ÒÓÑÕËÄÑÄËÓÖÔÐÞÇ ÒÓÇÒÂ-
ÓÂÕÞ, ÑÔÑÃÇÐÐÑ à××ÇÍÕËÄÐÞÇ Ä ÑÕÐÑÛÇÐËË ÄËÓÖÔÑÄ ÒÓÑÔÕÑÅÑ
Ë ÑÒÑâÔÞÄÂáÜÇÅÑ ÅÇÓÒÇÔÂ.96, 97 ¡ÙËÍÎÑÄËÓ âÄÎâÇÕÔâ ÂÐÂÎÑ-
ÅÑÏ ÒÖÓËÐÑÄÑÅÑ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÂ ÆÇÊÑÍÔËÅÖÂÐËÆËÐÂ, ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÂ
¥¯¬. ³ØÑÆÔÕÄÑ ÔÕÓÖÍÕÖÓ ÂÙËÍÎÑÄËÓÂ Ë ÆÇÊÑÍÔËÅÖÂÐËÆËÐÂ
ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÂÙËÍÎÑÄËÓÖ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÑÄÂÕß Ô ×ÇÓÏÇÐÕÂÏË
ÄËÓÖÔÑÄ, ÚÕÑ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÒÓÇÓÞÄÂÐËá ÓÂÊÏÐÑÉÇÐËâ ÄËÓÖÔÂ.

£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÍÂÍ ÏËÐËÏÖÏ ÕÓË ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÑÅÑ ÓâÆÂÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖáÕÔâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÂÐÕË-
ÏËÍÓÑÃÐÞØ ÂÅÇÐÕÑÄ: 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-5-(Ò-ØÎÑÓ×ÇÐËÎ)-6-àÕËÎ-
ÒËÓËÏËÆËÐ (±ËÓËÏÇÕÂÏËÐ, ¥ÂÓÂÒÓËÏ, ·ÎÑÓËÆËÐ; 181), 2,4-
ÆËÂÏËÐÑ-5-(3,4,5-ÕÓËÏÇÕÑÍÔËÃÇÐÊËÎ)ÒËÓËÏËÆËÐ (´ÓËÏÇÕÑ-
ÒÓËÏ, 152) Ë 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-5-(3,4-ÆËÏÇÕÑÍÔËÃÇÐÊËÎ)ÒËÓË-
ÏËÆËÐ (¥ËÂÄÇÓËÆËÐ, 182).99 ¥ÑÓÂÒÓËÏ (181) ì ÏÑÜÐÞÌ
ËÐÅËÃËÕÑÓ ÆËÅËÆÓÑ×ÑÎÂÕÓÇÆÖÍÕÂÊÞ, ÑÍÂÊÞÄÂÇÕ ÂÐÕËÒÓÑÕÑ-
ÊÑÌÐÑÇ ÆÇÌÔÕÄËÇ, Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËØ ÆÑÊÂØ ÒÑÎÇÊÇÐ ÍÂÍ ÒÓÑ-
×ËÎÂÍÕËÚÇÔÍÑÇ ÔÓÇÆÔÕÄÑ ÒÓÑÕËÄ ÏÂÎâÓËÌÐÞØ ÒÂÓÂÊËÕÑÄ
Plasmodium falciparum Ë P. vivax.96, 97

´ÓËÏÇÕÑÒÓËÏ (152) ÒÇÓÄÑÐÂÚÂÎßÐÑ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂÎÔâ ÍÂÍ
ÒÓÑÕËÄÑÏÂÎâÓËÌÐÑÇ ÎÇÍÂÓÔÕÄÑ. £ÒÑÔÎÇÆÔÕÄËË ÑÍÂÊÂÎÑÔß, ÚÕÑ
ÒÓÇÒÂÓÂÕ ÄÞÔÑÍÑÂÍÕËÄÇÐ ÒÓÑÕËÄ ÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÞØ ËÐ×ÇÍÙËÌ,
ÑÔÑÃÇÐÐÑ Ä ÔËÐÇÓÅËÚÇÔÍÑÌ ÍÑÏÃËÐÂÙËË Ô ÂÐÕËÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÞÏ
5-ÏÇÕËÎ-3-ÔÖÎß×ÂÐËÎÂÏËÆÑËÊÑÍÔÂÊÑÎÑÏ (³ÖÎß×ÂÏÇÕÑÍÔÂÊÑ-
ÎÑÏ). °Ð ÄÞÒÖÔÍÂÇÕÔâ ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ×ÂÓÏÂÙÇÄÕËÚÇÔÍËÏË
×ËÓÏÂÏË ÒÑÆ ÐÂÊÄÂÐËâÏË ¢ÂÍÕÓËÏ, ³ÇÒÕÓËÐ, ¢ËÔÇÒÕÑÎ,
°ÓËÒÓËÏ Ë ÆÓ.96, 97

µÔÒÇØ ´ÓËÏÇÕÑÒÓËÏÂ (152) ÍÂÍ ÂÐÕËÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÑÅÑ
ÂÅÇÐÕÂ ÔÕËÏÖÎËÓÑÄÂÎÏÐÑÅÑÚËÔÎÇÐÐÞÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÒÑ ÑÒÕË-
ÏËÊÂÙËË ÏÇÕÑÆÑÄ ÒÑÎÖÚÇÐËâ Ë ÔËÐÕÇÊÖ ÇÅÑ ÂÐÂÎÑÅÑÄ, Ä ÓâÆÖ
ÍÑÕÑÓÞØ ÄÞâÄÎÇÐÞ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ, ÑÃÎÂÆÂáÜËÇ ÂÐÕËÏËÍÓÑÃÐÑÌ
ÂÍÕËÄÐÑÔÕßá.55 ¢ÎËÉÂÌÛËÌ ÂÐÂÎÑÅ ´ÓËÏÇÕÑÒÓËÏÂ ¥ËÂÄÇÓË-
ÆËÐ (182) ÑÍÂÊÂÎÔâ à××ÇÍÕËÄÐÞÏ ÔËÐÇÓÅËÔÕÑÏ ÔÖÎß×ÑÐÂÏË-
ÆÑÄ Ä ÑÕÐÑÛÇÐËË ËÐ×ÇÍÙËÌ Ö ÒÕËÙ, ÄÞÊÄÂÐÐÞØ ÍÑÍÙËÆËâÏË
(ÒÂÓÂÊËÕËÚÇÔÍËÏË ÒÓÑÔÕÇÌÛËÏË).

ªÊ*5000 ÔÖÎß×ÑÐÂÏËÆÑÄ, ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ Ë ÒÓÑÕÇÔÕËÓÑÄÂÐ-
ÐÞØ ÐÂ ÂÐÕËÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß, ÃÑÎÇÇ ÆÇÔâÕÍÂ ÔÖÎß-
×ÂÐËÎÂÏËÆÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÃÞÎË ÄÐÇÆÓÇÐÞ Ä ÍÎËÐËÚÇÔÍÖá
ÒÓÂÍÕËÍÖ. ¢ÑÎßÛËÐÔÕÄÑ ËÊ ÐËØ ÄÒÑÔÎÇÆÔÕÄËË ÒÇÓÇÔÕÂÎË ËÔ-
ÒÑÎßÊÑÄÂÕß Ä ÔÄâÊË Ô ÃÑÎßÛÇÌ ÆÑÔÕÖÒÐÑÔÕßá ÂÐÕËÃËÑÕËÍÑÄ.
£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÇÆËÐÔÕÄÇÐÐÞÏ ËÊ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ, ÒÓËÏÇ-
ÐâÇÏÞÏ Ä ÃÑÎßÛËÐÔÕÄÇ ÔÕÓÂÐ ÒÓË ËÐ×ÇÍÙËâØ, ÄÞÊÄÂÐÐÞØ
ÅÇÏÑÎËÕËÚÇÔÍËÏ ÔÕÓÇÒÕÑÍÑÍÍÑÏ, ÒÐÇÄÏÑÍÑÍÍÑÏ, ÍËÛÇÚÐÑÌ
ÒÂÎÑÚÍÑÌ, âÄÎâáÕÔâ 2-ÔÖÎß×ÑÐËÎÂÏËÆÑÒËÓËÏËÆËÐ (183)

(³ÖÎß×ÂÆËÂÊËÐ, ³ÖÎß×ÂÊËÐ). ¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, ËÔÒÑÎßÊÖáÕ
ÔÏÇÔË, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ àÕÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ, Â ÕÂÍÉÇ 4-ÏÇÕËÎ-2-ÔÖÎß-
×ÑÐËÎÂÏËÆÑÒËÓËÏËÆËÐ (184) (³ÖÎß×ÂÏÇÓÂÊËÐ) Ë 4,6-ÆËÏÇ-
ÕËÎ-2-ÔÖÎß×ÑÐËÎÂÏËÆÑÒËÓËÏËÆËÐ (185) (³ÖÎß×ÂÏÇÕÂÊËÐ).
¢ÎÂÅÑÆÂÓâ ÄÞÔÑÍÑÌ ÓÂÔÕÄÑÓËÏÑÔÕË ÂÙÇÕËÎËÓÑÄÂÐÐÞØ ÏÇÕÂ-
ÃÑÎËÕÑÄ àÕËØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ Ä ÏÑÚÇ ÃÞÎË ÏËÐËÏËÊËÓÑÄÂÐÞ
ÔÕÇÒÇÐß ÑÔÂÉÆÇÐËâ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ Ä ÑÓÅÂÐÂØ Ë ÕÍÂÐâØ Ë ÓËÔÍ
ÒÑÚÇÚÐÑÌ ÃÎÑÍÂÆÞ.96, 97

°ÃÜËÇ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÇ ÒÑÆØÑÆÞ Í ÒÑÎÖÚÇÐËá ÔÖÎß×ÑÐËÎ-
ÂÏËÆÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÑÔÐÑÄÂÐÞ ÐÂ ÓÇÂÍÙËË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË
b-ÆËÍÂÓÃÑÐËÎßÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ Ô Ò-ÂÏËÐÑÃÇÐÊÑÎÔÖÎß×ÑÅÖÂ-
ÐËÆËÐÑÏ ËÎË ÂÙËÎËÓÑÄÂÐËË 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ Ò-ÂÙÇÕ-
ÂÏËÆÑÃÇÐÊÑÎÔÖÎß×ÑÐËÎØÎÑÓËÆÑÏ Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÆÇÊÂÙÇÕË-
ÎËÓÑÄÂÐËÇÏ.3, 7, 80, 81

£ ÓâÆÖ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÐÂÌÆÇÐÞ
ÔÑÔÖÆÑÓÂÔÛËÓâáÜËÇ ÒÓÇÒÂÓÂÕÞ Ë ÏÑÆÖÎâÕÑÓÞ ÍÂÎËÇÄÞØ
ÍÂÐÂÎÑÄ ÍÎÇÕÍË. ´ÂÍ, 2,6-ÆËÂÏËÐÑ-6-ÒËÒÇÓËÆËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-
3-ÑÍÔËÆ (®ËÐÑÍÔËÆËÎ) ÓÂÔÛËÓâÇÕ ÓÇÊËÔÕÇÐÕÐÞÇ ÔÑÔÖÆÞ, ÔÐË-
ÉÂÇÕ ÂÓÕÇÓËÂÎßÐÑÇ ÆÂÄÎÇÐËÇ, âÄÎâÇÕÔâ ÂÅÑÐËÔÕÑÏ ÍÂÎËÇÄÞØ
ÍÂÐÂÎÑÄ Ä ÅÎÂÆÍËØ ÏÞÛÙÂØ ÔÑÔÖÆÑÄ.96, 97 £ ÒÑÔÎÇÆÐÇÇ ÄÓÇÏâ
àÕÑÕ ÒÓÇÒÂÓÂÕ ÒÓËÄÎÇÍÂÇÕ ÄÐËÏÂÐËÇ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÔÓÇÆÔÕÄÂ ÆÎâ
ÓÑÔÕÂ ÄÑÎÑÔ. ¥Îâ ÍÑÓÓÇÍÙËË ÕÑÍÑÄ ËÑÐÑÄ ÍÂÎËâ Ä ÍÎÇÕÍÂØ ÒÓË
ÔÇÓÆÇÚÐÑÌ ÐÇÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑÔÕË ÃÞÎË ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ËÐÅËÃË-
ÕÑÓÞ ÍÂÎËÇÄÞØ ÍÂÐÂÎÑÄ ì N-ÕÑÊËÎÍÂÓÃÂÏËÆÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞÇ 2-ÒËÓËÏËÆËÐËâ 149.82

¥ËÒÇÒÕËÆÐÞÌ ÂÐÕËÃËÑÕËÍ TAN-1057 A,B (186)ì ÒÓËÓÑÆ-
ÐÑÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ, ÍÑÕÑÓÑÇ ÃÞÎÑ ÄÞÆÇÎÇÐÑ ËÊ ×ËÎßÕÓÂÕÂ ÅÓÂÏ-
ÑÕÓËÙÂÕÇÎßÐÞØ ÏÑÓÔÍËØ ÃÂÍÕÇÓËÌ Flexibacter sp. PK-74
(ËÊÄÇÔÕÐÑÅÑ ÒÂÕÑÅÇÐÂ ÓÞÃ). ¦ÅÑ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ ÃÞÎÂ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÂ
Ä 1993 Å.100

£ÒÑÔÎÇÆÔÕÄËË ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 186 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÎË ËÊ 5-ÏÇÕËÎ-
ÂÏËÐÑÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐ-4-ÑÐÂ 187.101 ¥ÂÐÐÞÌ ÂÐÕËÃËÑÕËÍ
ÒÓÑâÄÎâÇÕ ÄÞÔÑÍÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß in vivo Ë in vitro ÒÓÑÕËÄ
ÔÕÂ×ËÎÑÍÑÍÍÑÄÞØ ËÐ×ÇÍÙËÌ, ÑÆÐÂÍÑ ÑÃÎÂÆÂÇÕ ÄÞÔÑÍÑÌ ÕÑÍ-
ÔËÚÐÑÔÕßá (LD50=50 ÏÅ . ÍÅ71), ÚÕÑ ÑÅÓÂÐËÚËÄÂÇÕ ÇÅÑ ÒÓË-
ÏÇÐÇÐËÇ Ä ÕÇÓÂÒËË. ±Ñ àÕÑÌ ÒÓËÚËÐÇ ÃÞÎÂ ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐÂ
ÔÕÓÂÕÇÅËâ ÔËÐÕÇÊÑÄ ÂÐÂÎÑÅÑÄ TAN-1057 A,B (186), ÔÑÆÇÓ-
ÉÂÜËØ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÖá ÂÓÅËÐËÐÑÄÖá ÃÑÍÑÄÖá ÙÇÒß Ë
ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎË Ä ÅÖÂÐËÆËÐÑÄÑÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÇ. £ ÍÑÐ-
ÄÇÓÅÇÐÕÐÑÏ ÔËÐÕÇÊÇ ÂÏËÐÂ 188 ÍÎáÚÇÄÑÌ ÔÕÂÆËÇÌ âÄÎâÇÕÔâ
ÂÏËÆËÓÑÄÂÐËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ ÆËÅËÆÓÑÒËÓËÏËÆËÐÑÐÂ 187
Boc-ÊÂÜËÜÇÐÐÞÏ ÎËÊËÐÑÏ. ¤ÖÂÐËÆËÐÑÄÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÄÄÑ-
ÆËÎË ÕÄÇÓÆÑ×ÂÊÐÞÏ ÏÇÕÑÆÑÏ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ËÏÏÑÃËÎË-
ÊÑÄÂÐÐÞØ ÊÂÏÇÜÇÐÐÞØ ËÊÑÕËÑÏÑÚÇÄËÐ 189. ±ÑÔÎÇ ÔÐâÕËâ
ÊÂÜËÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ Ä ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 188 ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÙÇÎÇÄÞÇ ÔÑÇÆË-
ÐÇÐËâ 190 Ô ÄÞØÑÆÂÏË 20 ë 32%.101
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£ ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÅÑÆÞ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÑ Ë ÒÓÑÕÇÔÕËÓÑÄÂÐÑ Ä
ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÑÄ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ ÃÑÎßÛÑÇ
ÚËÔÎÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ. ´ÂÍ, 2,4,5-ÕÓËÊÂÏÇ-
ÜÇÐÐÞÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 191, 192 ÑÍÂÊÂÎËÔß ÔÇÎÇÍÕËÄ-
ÐÞÏË ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÂÏË ÍÂÎßÙËÌ-ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ
(CaSR);102 2-(N-ÃÇÐÊËÎÂÏËÐÑ)-6-ÕÓË×ÕÑÓÏÇÕËÎÒËÓËÏËÆËÐÞ
193 ì ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ ÖÚÂÔÕÍÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÂÐÕËÅÇÐÂ;103 4-[2-
ÂÏËÐÑ-6-(4-ÏÇÕËÎÒËÒÇÓÂÊËÐ-1-ËÎ)ÒËÓËÏËÆËÐ-4-ËÎ]ÃÇÐÊÑÐËÕ-
ÓËÎ (194Â), 2-ÂÏËÐÑ-4-ÕÓÇÕ-ÃÖÕËÎ-6-(4-ÏÇÕËÎÒËÒÇÓÂÊËÐ-1-

ËÎ)ÒËÓËÏËÆËÐ (194b) Ë ÕÓËÙËÍÎËÚÇÔÍËÌ ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ
195 ì ÅËÔÕÂÏËÐÑÄÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ H4;104 ÅÇÕÂÓËÎÊÂÏÇÜÇÐÐÞÌ
ÃËÒËÓËÏËÆËÐÂÏËÐ (LAS 38069) 196 ì ÂÆÇÐÑÊËÐÑÄÞØ ÓÇÙÇÒ-
ÕÑÓÑÄA2B;105 [(2,4-ÆËØÎÑÓ×ÇÐËÎ)ÂÏËÐÑ]ÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÑÍ-
ÔÂÏËÆ 197 ì ÍÂÐÐÂÃËÐÑËÆÐÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ CB2 (ÔÏ.106) Ë
ÅËÔÕÂÏËÐÑÄÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ;107 ÒÑÎËÂÊÂÅÇÕÇÓÑÙËÍÎ 198 ì ÂÆÇ-
ÐÑÊËÐÑÄÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ A3.108 ë 110

³ÓÇÆË ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐ ÔËÐ-
ÕÇÕËÚÇÔÍËÌ ËÐÅËÃËÕÑÓ ÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÑÌ ÂÙÇÕËÎÒÇÓÇÐÑÔâÜÇÌ
(ACP) ÓÇÆÖÍÕÂÊÞ ì ×ÇÓÏÇÐÕÂ ÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÑÅÑ ÃËÑÔËÐÕÇÊÂ
ÉËÓÐÞØ ÍËÔÎÑÕ ì 3-(2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-5-ËÎ)-N-ÏÇÕËÎ-N-
(1-ÏÇÕËÎËÐÆÑÎ-2-ËÎÏÇÕËÎ)ÂÍÓËÎÂÏËÆ (199). ¿ÕÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ
ÃÞÎÑ ÒÑÎÖÚÇÐÑ Ä ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÔÕÂÆËÌ ËÔØÑÆâ ËÊ 5-ÃÓÑÏ-2-ÂÏË-
ÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ.111

¯ÇÆÂÄÐÑ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ÐÑÄÞÇ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞÇ ËÐÅËÃË-
ÕÑÓÞ ÕÓËÒÕÑ×ÂÐÅËÆÓÑÍÔËÎÂÊÞ ì 4,6-ÆËÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ 2-ÂÏË-
ÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 200.112

³ÑÇÆËÐÇÐËâ, ÒÓÑâÄÎâáÜËÇ ÂÐÕË×ÑÎÂÕÐÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß,
âÄÎâáÕÔâ à××ÇÍÕËÄÐÞÏË ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑÎÇÄÞÏË ÂÅÇÐÕÂÏË.
¯ÑÄÇÌÛËÏ ÂÐÕË×ÑÎÂÕÐÞÏ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÏ, ÆÇÌÔÕÄÖáÜËÏ ÐÂ
ÓÂÊÐÞÇ ÄËÆÞ ÑÒÖØÑÎÇÌ, âÄÎâÇÕÔâ ±ÇÏÇÕÓÇÍÔÇÆ (ÒÓÇÒÂÓÂÕ
Alimta ÒÓÑËÊÄÑÆÔÕÄÂ ÍÑÏÒÂÐËË EliLilly). ¦ÅÑ ÂÍÕËÄÐÞÌ ÍÑÏ-
ÒÑÐÇÐÕ ì ÔÑÎß ÒËÓÓÑÎÑ[2,3-d]ÒËÓËÏËÆËÐÊÂÏÇÜÇÐÐÑÌ L-ÅÎÖ-
ÕÂÏËÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ 201.

³ËÐÕÇÊ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 201 ÄÍÎáÚÂÇÕ ÔÕÂÆËË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË 2,4-
ÆËÂÏËÐÑ-6-ÅËÆÓÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐÂ Ô ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏ ÃÇÐÊÑÌÐÑÌ
ÍËÔÎÑÕÞ 202, ÂÏËÐÑÎËÊÂ ÑÃÓÂÊÖáÜÇÅÑÔâ ÒËÓÓÑÎÑÒËÓËÏË-
ÆËÐÂ 203 à×ËÓÑÏ L-ÅÎÖÕÂÏËÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ Ë ÒÑÔÎÇÆÖáÜÇÅÑ
ÑÏÞÎÇÐËâ ÒÓÑÆÖÍÕÂ.113, 114

R=Ph, 2-Py, AcOCH2CH2, MeOCH2CH2, BocHNCH2CH2,

cyclo-C3H5; Boc Ð ÕÓÇÕ-ÃÖÕËÎÑÍÔËÍÂÓÃÑÐËÎ, Z ì ÃÇÐÊËÎÑÍÔËÍÂÓÃÑ-
ÐËÎ, EDCì N-àÕËÎ-N 0-(3-ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑÒÓÑÒËÎ)ÍÂÓÃÑÆËËÏËÆ,
DBUÐ 1,8-ÆËÂÊÂÃËÙËÍÎÑ[5.4.0]ÖÐÆÇÙ-7-ÇÐ.
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R=H, Me.

³ÓÇÆË ÂÐÂÎÑÅÑÄ ±ÇÏÇÕÓÇÍÔÇÆÂ (201) ÐÂÌÆÇÐÞ ËÐÅËÃËÕÑÓÞ
ÆËÅËÆÓÑ×ÑÎÂÕÓÇÆÖÍÕÂÊÞ (DHFR) ì ÒËÓÓÑÎÑÒËÓËÏËÆËÐÞ
205, 206.115, 116

³ÑÇÆËÐÇÐËÇ 205 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÑ ËÊ 2-ÂÏËÐÑÒËÓÓÑÎÑÒËÓË-
ÏËÆËÐÂ 207, ÒÑÎÖÚÇÐÐÑÅÑ ÙËÍÎËÊÂÙËÇÌ 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-6-ÅËÆÓ-
ÑÍÔËÒËÓËÏËÆËÐÂ Ë 1-ÃÓÑÏÃÖÕÂÐ-2-ÑÐÂ. ±ÓË ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËË Í
ÔÑÇÆËÐÇÐËá 207 ÆËàÕËÎÑÄÑÅÑ à×ËÓÂ 2,20-ÆËÕËÑÆËÃÇÐÊÑÌÐÑÌ
ÍËÔÎÑÕÞ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 208. ³ÎÑÉÐÑà×ËÓÐÖá ×ÖÐÍ-
ÙËá ÒÓÇÄÓÂÜÂÎË Ä ÂÏËÆÐÖá Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÏÇÕÑÆÂ ÔÏÇ-
ÛÂÐÐÞØ ÂÐÅËÆÓËÆÑÄ ì ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇÏ Ô ÆËàÕËÎÑÄÞÏ
à×ËÓÑÏ L-ÅÎÖÕÂÏËÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ËÊÑÃÖÕËÎ-
ØÎÑÓ×ÑÓÏËÂÕÂ Ë ÕÓËàÕËÎÂÏËÐÂ.

£ÑÊÓÑÔÛËÌ Ä ÒÑÔÎÇÆÐÇÇ ÄÓÇÏâ ËÐÕÇÓÇÔ Í ÔËÐÕÇÊÖ 2-ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÑÃÖÔÎÑÄÎÇÐ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐËÇÏ Ä àÕÑÏ ÓâÆÖ ÔÑÇÆË-

ÐÇÐËÌ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËØ ËÐÅËÃËÕÑÓÑÄ ÍËÐÂÊ. ¶ÖÐÆÂÏÇÐÕÂÎßÐÞÇ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ×ÂÓÏÂÍÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÅÑ ÆÇÌÔÕÄËâ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ Ô×ÑÓÏËÓÑÄÂÎË ÐÑÄÑÇ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËÇ
ÓÂÊÓÂÃÑÕÍË ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ ÐÂ ÑÔÐÑÄÇ ÔËÐÕÇ-
ÕËÚÇÔÍËØ ÃÎÑÍÂÕÑÓÑÄ ÕËÓÑÊËÐÍËÐÂÊÐÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË ÓÇÙÇÒÕÑ-
ÓÑÄ ×ÂÍÕÑÓÑÄ ÓÑÔÕÂ. ¯ÂÚËÐÂâ Ô 90-Ø ÅÑÆÑÄ ÒÓÑÛÎÑÅÑ ÄÇÍÂ, Ä
ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞØ ËÐÅËÃËÕÑÓÑÄ ÍËÐÂÊ ÃÞÎË ËÔÒÞÕÂÐÞ
ÐÂ ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑÎÇÄÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß ÆÇÔâÕÍË ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
2-ÂÓËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ì cÑÇÆËÐÇÐËÌ 209, 210 Ë ËØ ÂÐÂ-
ÎÑÅÑÄ. £ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÃÞÎ ÐÂÌÆÇÐ ÐÑÄÞÌ ÍÎÂÔÔ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ,
ÃÎÑÍËÓÖáÜËØ ÒÂÕÑÅÇÐÇÕËÚÇÔÍËÇ ÏÇØÂÐËÊÏÞ ÑÒÖØÑÎÇÄÑÅÑ
ÓÑÔÕÂ.30, 117

£ 1995 Å. ÐÂ ÇÉÇÅÑÆÐÑÏ ÊÂÔÇÆÂÐËË ÑÃÜÇÔÕÄÂ ¡ÏÇÓËÍÂÐ-
ÔÍËØ ÅÇÏÂÕÑÎÑÅÑÄ ÃÞÎ ÔÆÇÎÂÐ ÆÑÍÎÂÆ Ñ ÒÇÓÄÞØ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÂØ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 211 ì ÂÍÕËÄÐÑÅÑ ÍÑÏ-
ÒÑÐÇÐÕÂ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ ¤ÎËÄÇÍ, ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐÐÑÅÑ ×ËÓÏÑÌ ¯ÑÄÂÓ-
ÕËÔ.

±ÑÔÎÇ ÆÑÍÎÂÆÂ ËÐÕÇÓÇÔ Í àÕÑÏÖ ÒÓÇÒÂÓÂÕÖ ÐÂÓÂÔÕÂÎ ÎÂÄËÐÑ-
ÑÃÓÂÊÐÑ. ¥ÇÌÔÕÄËÇ ¤ÎËÄÇÍÂ ÐÂ ÃÑÎßÐÞØ Ph-ÒÑÎÑÉËÕÇÎßÐÞÏË
(Ph ì ×ËÎÂÆÇÎß×ËÌÔÍÂâ ØÓÑÏÑÔÑÏÂ) ÎÇÌÍÑÊÂÏË ÃÞÎÑ ÔÕÑÎß
ÄÒÇÚÂÕÎâáÜËÏ, ÚÕÑ ÒÓÇÒÂÓÂÕ ÃÞÎ ÊÂÓÇÅËÔÕÓËÓÑÄÂÐ Ä ³º¡ Ä
ÍÓÂÕÚÂÌÛËÇ ÔÓÑÍË. ¬ÎËÐËÚÇÔÍÂâ ÒÓÂÍÕËÍÂâ ÒÑÆÕÄÇÓÆËÎÂ, ÚÕÑ
¤ÎËÄÇÍ ÒÓÇÄÑÔØÑÆËÕ ÒÑ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕË ÄÔÇ ÔÓÇÆÔÕÄÂ, ÍÑÅÆÂ-
ÎËÃÑ ÒÓËÏÇÐâÄÛËÇÔâ ÆÎâ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÑÌ ÕÇÓÂÒËË ØÓÑÐËÚÇ-
ÔÍÑÅÑ ÏËÇÎÑÎÇÌÍÑÊÂ (·®­). ±ÇÓÄÑÐÂÚÂÎßÐÑ ÑÕÍÓÞÕÞÌ ÍÂÍ
ËÐÅËÃËÕÑÓ Abl-ÕËÓÑÊËÐÍËÐÂÊÞ, ¤ÎËÄÇÍ ÑÍÂÊÂÎÔâ ÂÍÕËÄÐÞÏ
ÃÎÑÍÂÕÑÓÑÏ ÒÑ ÍÓÂÌÐÇÌ ÏÇÓÇ ÇÜÇ ÆÄÖØ ÄËÆÑÄ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ
ÕËÓÑÊËÐÍËÐÂÊÞ: c-kit Ë PDGF-R. ¿ÕÑ ÑÃÖÔÎÑÄËÎÑ à××ÇÍÕËÄ-
ÐÑÔÕß ÇÅÑ ÒÓËÏÇÐÇÐËâ ÒÓË ÔÕÓÑÏÂÎßÐÞØ ÑÒÖØÑÎâØ ÉÇÎÖ-
ÆÑÚÐÑ-ÍËÛÇÚÐÑÅÑ ÕÓÂÍÕÂ, ÒÓË ÓÂÍÇ ÒÓÇÆÔÕÂÕÇÎßÐÑÌ ÉÇÎÇÊÞ Ë
ÄÞÔÑÍÑÆË××ÇÓÇÐÙËÓÑÄÂÐÐÑÌ ÅÎËÑÏÇ.

°ÆÐÂÍÑ ÇÔÕß ÒÓËÚËÐÂ, ÊÂÔÕÂÄÎâáÜÂâ ×ÂÓÏÂÙÇÄÕËÚÇÔÍËÇ
ÍÑÏÒÂÐËË ÄÍÎÂÆÞÄÂÕß ÐÇÏÂÎÞÇ ÔÓÇÆÔÕÄÂ Ä ÓÂÊÓÂÃÑÕÍÖ ÂÐÂÎÑ-
ÅÑÄ ¤ÎËÄÇÍÂ: Ö ÒÂÙËÇÐÕÑÄ, ÒÓËÐËÏÂáÜËØ ¤ÎËÄÇÍ Ä ÕÇÚÇÐËÇ
ÐÇÔÍÑÎßÍËØ ÎÇÕ, ÓÂÊÄËÄÂÇÕÔâ ÓÇÊËÔÕÇÐÕÐÑÔÕß Í ÎÇÚÇÐËá. ¥Îâ
ÓÇÛÇÐËâ ÒÓÑÃÎÇÏÞ ÃÞÎË ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ÂÐÂÎÑÅË ¤ÎËÄÇÍÂ,
ÔÓÇÆË ÍÑÕÑÓÞØ ì ¯ËÎÑÕËÐËÃ 212 (ÒÓÇÒÂÓÂÕ ´ÂÔËÅÐÂ ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÔÕÄÂ ÍÑÏÒÂÐËË ¯ÑÄÂÓÕËÔ), ì ÔÒÑÔÑÃÐÞÌ ÒÑÄÞÔËÕß
à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÆÎËÕÇÎßÐÑÌ ÕÇÓÂÒËË ·®­.
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H

H
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H
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N
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O
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+
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N

O
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207 (40 ± 50%)

1) NaBH4, 208C
2) I2, 1008C

S CO2Et

EtO2C S
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N

O

H2N N

Et

S CO2Et
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1) 1N NaOH, 808C

2)
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HN
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O
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S

O

N
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H
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N

N

N
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N
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³ØÇÏÂ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÆÇÌÔÕÄÖáÜÇÅÑ ÄÇÜÇÔÕÄÂ ¤ÎËÄÇÍÂ ì
ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 211 ì ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ ÏÐÑÅÑÔÕÂÆËÌÐÞÌ ÍÑÐ-
ÄÇÓÅÇÐÕÐÞÌ ÔËÐÕÇÊ (ÔØÇÏÂ 6). ¬ÎáÚÇÄÞÏË ËÔØÑÆÐÞÏË ÔÑÇÆË-
ÐÇÐËâÏË ÔÎÖÉÂÕ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ 213 Ë ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ 4-(4-
ÏÇÕËÎÒËÒÇÓÂÊËÐ-1-ËÎÏÇÕËÎ)ÃÇÐÊÑÌÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ 214. ¥Îâ
ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 213 ÄÐÂÚÂÎÇ ÒÓÑÄÑÆâÕ ÓÇÂÍÙËá
2-ÏÇÕËÎ-5-ÐËÕÓÑÂÐËÎËÐÂ Ë ÙËÂÐÂÏËÆÂ, ÊÂÕÇÏ ÍÑÐÆÇÐÔËÓÖáÕ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ 215 Ô ÐÇÒÓÇÆÇÎßÐÞÏ ÍÇÕÑÐÑÏ 216 Ë ÄÑÔÔÕÂÐÂÄÎË-
ÄÂáÕ ÐËÕÓÑÅÓÖÒÒÖ Ä ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÇ 217. ¡ÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ 213

ÂÙËÎËÓÖáÕ ÍËÔÎÑÕÑÌ ËÎË ÇÇ ØÎÑÓÂÐÅËÆÓËÆÑÏ (214, X=Cl),
ÒÑÎÖÚÂâ ÑÔÐÑ'ÄÐÖá ×ÑÓÏÖ ì ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 218 (ÒÓÇÒÂÓÂÕ ªÏÂ-
ÕËÐËÃ).118 ë 120 ¥ÓÖÅÑÌ ÒÖÕß, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ ÔÐÂÚÂÎÂ ÂÏËÐÑÒËÓË-
ÏËÆËÐ 213 ÂÙËÎËÓÖáÕ 4-(ØÎÑÓÏÇÕËÎ)ÃÇÐÊÑËÎØÎÑÓËÆÑÏ, Â
ÊÂÕÇÏ ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÌ ØÎÑÓËÆ ÄÄÑÆâÕ Ä ÓÇÂÍÙËá Ô 1-ÏÇÕËÎÒËÒÇ-
ÓÂÊËÐÑÏ ËÎË ÆÓÖÅËÏË ÂÏËÐÂÏË, ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÒÑÎÖÚÂÕß ÐÇ
ÕÑÎßÍÑ ÙÇÎÇÄÑÌ ÒÓÑÆÖÍÕ 218, ÐÑ Ë ÇÅÑ ÂÐÂÎÑÅË (ÔÏ.
ÔØÇÏÖ 6).121, 122

¡ÎßÕÇÓÐÂÕËÄÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ Í ÔËÐÕÇÊÖ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 211 ÄÍÎá-
ÚÂÇÕ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÇ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËÇ ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËØ Ë
ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÄ Í ÃÓÑÏ- ËÎË ÐËÕÓÑÕÑÎÖËÆË-
ÐÂÏ.123, 124

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÎáÚÇÄÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ Ä ÔËÐÕÇÊÇ ÂÐÂÎÑÅÑÄ
¤ÎËÄÇÍÂ ÏÑÉÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß Ë ÆÓÖÅËÇ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎËÊËÓÑÄÂÐ-
ÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ (ÔÏ., ÐÂÒÓËÏÇÓ,
ÓÂÃÑÕÖ 125).

¥Îâ ÔËÐÕÇÊÂ ¯ËÎÑÕËÐËÃÂ (212) ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÞ ÆÄÂ ÂÎßÕÇÓÐÂ-
ÕËÄÐÞØ ÔÒÑÔÑÃÂ.32, 126 £ÑÔßÏËÔÕÂÆËÌÐÂâ ÔØÇÏÂ (ÔØÇÏÂ 7),
ÊÂÒÂÕÇÐÕÑÄÂÐÐÂâ ×ËÓÏÑÌ ¯ÑÄÂÓÕËÔ, ÄÍÎáÚÂÇÕ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËá
ÅÖÂÐËÆËÐÂ 219 Ô ÔÑÇÆËÐÇÐËÇÏ 216, Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÍÑÕÑÓÑÌ
ÒÑÎÖÚÂÇÕÔâ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ 220. ©ÂÕÇÏ ÒÓÑÄÑÆâÕ ÓÇÂÍÙËá
4-ÏÇÕËÎËÏËÆÂÊÑÎÂ Ô 3-×ÕÑÓ-5-ÕÓË×ÕÑÓÏÇÕËÎÃÇÐÊÑÐËÕÓËÎÑÏ
Ë ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ ÐËÕÓËÎßÐÑÌ ×ÖÐÍÙËË Ä ÔÑÇÆËÐÇÐËË 221 Ä
ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÖ ÚÇÓÇÊ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÊÂÜËÜÇÐÐÑÅÑ ÍÂÓÃÂÏÂÕÂ
222. ¯Â ÊÂÄÇÓÛÂáÜÇÌ ÔÕÂÆËË ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÂÏËÆ-
ÐÑÌ ÔÄâÊË ÏÇÉÆÖ ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË 223 Ë 220 Ô ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇÏ
ÙÇÎÇÄÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ 212.126

¹ÇÕÞÓÇØÔÕÂÆËÌÐÂâ ÔØÇÏÂ ÔËÐÕÇÊÂ ¯ËÎÑÕËÐËÃÂ (ÔØÇÏÂ 8)
ÑÒËÔÂÐÂ ÐÇÆÂÄÐÑ Ä ÓÂÃÑÕÇ 32. 4-®ÇÕËÎËÏËÆÂÊÑÎ ÂÓËÎËÓÖáÕ
3-ÃÓÑÏ-5-ÕÓË×ÕÑÓÏÇÕËÎÂÐËÎËÐÑÏ; ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÌ ÒÓÑÆÖÍÕ 223
ÂÙËÎËÓÖáÕ 3-ËÑÆ-4-ÏÇÕËÎÃÇÐÊÑËÎØÎÑÓËÆÑÏ, ÒÑÔÎÇ ÚÇÅÑ
ÑÃÓÂÊÖáÜËÌÔâ ÂÏËÆ 224 ÄÄÑÆâÕ Ä ÓÇÂÍÙËá Ô 2-ÂÏËÐÑ-4-(3-
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+

N

N NH2N
213
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+
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N

N
Me
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H
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N

NH
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H

Me
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N
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N
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O
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O
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O
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ÒËÓËÆËÎ)ÒËÓËÏËÆËÐÑÏ (ÐÂÅÓÇÄÂÐËÇ Ä ÔÏÇÔË ÆËÑÍÔÂÐ ë ÃÖÕÂ-
ÐÑÎ ÒÓË 1008C Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÍÂÕÂÎËÊÂÕÑÓÑÄ).

³ØÇÏÂ 8

³ÓÇÆË ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÑÄ ÐÂÌÆÇÐÞ
à××ÇÍÕËÄÐÞÇ ËÐÅËÃËÕÑÓÞ ÙËÍÎËÐÊÂÄËÔËÏÞØ ÍËÐÂÊ (CDK) ì
ÍÎáÚÇÄÞØ ÓÇÅÖÎâÕÑÓÑÄ ÍÎÇÕÑÚÐÑÅÑ ÙËÍÎÂ,ì ÕÂÍËÇ ÍÂÍ ²ÑÔÍÑ-
ÄËÕËÐ (CYC202, 225) Ë PD0332991 (226).127, 128 £ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ
ÄÓÇÏâ àÕË ÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÒÓÑØÑÆâÕ ÍÎËÐËÚÇÔÍËÇ ËÔÒÞÕÂÐËâ.
¡ÐÂÎÑÅËÚÐÖá ËÐÅËÃËÓÖáÜÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß ÒÓÑâÄËÎË 2-ÂÐË-
ÎËÐÑ-8H-ÒËÓËÆÑ[2,3-d]ÒËÓËÏËÆËÐ-7-ÑÐÞ 227,129 ÄÞÆÇÎÇÐÐÞÌ
ËÊ ÏÑÓÔÍËØ ÑÓÅÂÐËÊÏÑÄ ÄÂÓËÑÎËÐ (228) Ë ÇÅÑ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞÌ

ÂÐÂÎÑÅ ÏÇÓËÑÎËÐ (229), ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÌ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÏ
ÒÖÕÇÏ.130, 131

³ËÐÕÇÊ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞØ 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-5-ÃÇÐÊÑËÎ-
ÒËÓËÏËÆËÐÑÄ 230 ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐ ËÔØÑÆâ ËÊ 4-ÂÏËÐÑ-2-àÕËÎ-
ÔÖÎß×ÂÐËÎÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÑÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (ÔØÇÏÂ 9).132 ©Â
ÔÕÂÆËÇÌ ÂÏËÆËÓÑÄÂÐËâ ËÔØÑÆÐÑÅÑ ÔÖÎß×ÂÐËÎÒËÓËÏËÆËÐÂ
N,O-ÆËÏÇÕËÎÅËÆÓÑÍÔËÎÂÏËÐÑÏ ÔÎÇÆÑÄÂÎÑ ÇÅÑ ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ
Ä ÍÇÕÑÐ 231 ÑÃÓÂÃÑÕÍÑÌ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÏ ÎËÕËÇÄÞÏ ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÏ ËÎË ÓÇÍÕËÄÑÏ ¤ÓËÐßâÓÂ. ±ÑÔÎÇ ÑÍËÔÎÇÐËâ ÔÖÎß×Â-
ÐËÎßÐÑÅÑ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎâ Ä ÔÑÇÆËÐÇÐËË 231 Ï-ØÎÑÓÒÇÓÑÍÔË-
ÃÇÐÊÑÌÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ ÊÂÏÇÜÂÎË ÔÖÎß×ÑÐÑÄÖá ËÎË ÔÖÎß×ÑÍ-
ÔËÆÐÖá ÅÓÖÒÒÖ ÐÂ ÂÏËÐÐÖá ×ÖÐÍÙËá. ³ÓÇÆË ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ-
ÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÐÂËÃÑÎÇÇ ÂÍÕËÄÐÞÏ ÑÍÂÊÂÎÑÔß ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ
230 (R1

n =2-OMe-5,6-F2, R2 ìN-ÏÇÕËÎÔÖÎß×ÂÐËÎÒËÒÇÓËÆËÐ-
4-ËÎ) ì ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÞÌ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÞÌ ËÐÅËÃËÕÑÓ ÙËÍÎËÐ-
ÊÂÄËÔËÏÞØ ÍËÐÂÊ. ¿ÕÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ ËÐÅËÃËÓÑÄÂÎÑ ÓÑÔÕ ÑÒÖØÑ-
ÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÑÍ Ä àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂØ in vivo.132

ªÔØÑÆâ ËÊ ÕÓËÙËÍÎÂ 232, ÂÍÕËÄÐÑÅÑ, ÐÑ ÏÂÎÑÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÅÑ
ËÐÅËÃËÕÑÓÂ CDK, ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐ 4,5-ÆËÅËÆÓÑ-1H-ÒËÓÂÊÑÎÑ-
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H

N
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N
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H
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N

Me
H

220

F3C

F

CN

N

N

Me

H

F3C CN

Me

N

N

NaOH

F3C

Me

N

N

O

OH

DPPA

221

F3C N
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[4,3-h]ØËÐÂÊÑÎËÐ-3-ÍÂÓÃÑÍÔÂÏËÆ 233 (PHA-848125). ³ÑÇÆËÐÇ-
ÐËÇ 233 Ä ÆÑÍÎËÐËÚÇÔÍËØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâØ ÒÑÍÂÊÂÎÑ ÂÍÕËÄÐÑÔÕß
ÐÂ ÏÑÆÇÎË ÍÂÓÙËÐÑÏÞ âËÚÐËÍÂ Ë Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÒÓÑØÑÆËÕ
ÍÎËÐËÚÇÔÍËÇ ËÔÒÞÕÂÐËâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÐÑÄÑÅÑ ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑÎÇ-
ÄÑÅÑ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ.133

¢ÑÎÇÇ ÔÑÕÐË ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2,4-ÆËÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐÂ ÕËÒÂ 234, 235 ÍÑÎÎÇÍÙËË ×ËÓÏÞ Astra Zeneca
ÃÞÎË ÒÑÆÄÇÓÅÐÖÕÞ ÔÍÓËÐËÐÅÖ Ô ÙÇÎßá ÄÞâÄÎÇÐËâ à××ÇÍÕËÄ-
ÐÑÅÑ ËÐÅËÃËÕÑÓÂ ÙËÍÎËÐÊÂÄËÔËÏÞØ ÍËÐÂÊ Chk-1 Ë Trk.134, 135

2-¡ÓËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÑÐËÕÓËÎ 236 (JNS-
17029259), ËÐÅËÃËÕÑÓ ÕËÓÑÊËÐÍËÐÂÊÞ VEGFR2, ÒÑÎÖÚÂÎË
ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËÇÌ ÅÖÂÐËÆËÐÂ 237 Ô ÇÐÂÏËÐÑÍÇÕÑÐËÕÓËÎÑÏ 238

ÒÓË ÐÂÅÓÇÄÂÐËË Ä ËÊÑÒÓÑÒËÎÑÄÑÏ ÔÒËÓÕÇ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË
ÅËÆÓÑÍÔËÆÂ ÐÂÕÓËâ (ÔØÇÏÂ 10).136

¯ÑÄÞÇ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-
ÂÏËÆÑÄ ì ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 239 ë 241 ì ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐÞ in vivo Ä
ÍÂÚÇÔÕÄÇ ËÐÅËÃËÕÑÓÑÄ ÎËÏ×ÑÙËÕÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍÑÌ ÍËÐÂÊÞ Lcl
ÔÇÏÇÌÔÕÄÂ ÙËÕÑÒÎÂÊÏËÚÇÔÍËØ ÕËÓÑÊËÐÍËÐÂÊ Src.137 ë 139

³ÑÇÆËÐÇÐËÇ 241 ÒÑÎÖÚÂÎË ÒÖÕÇÏ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÅÑ ÊÂÏÇÜÇ-
ÐËâ ÂÕÑÏÂ ØÎÑÓÂ Ä ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÏ 242 ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÂÓËÎ-
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O2N

OH

1) MeSO2Cl, Et3N

2) OHN

N

N

O

H2N

NH

H

.HNO3

237 (43%)

O

CN

NMe2
Me

Me
BocHN

(238)

1) NaOH, PriOH

2) CF3CO2H, CH2Cl2

O2N

N

O

H2, EtOH,

20% Pd(OH)2/C

H2N

N

O

(94%)

N
NMe

Me

NHH2N

.HNO3

MeCN

N

N

O

N

N

NC

H

236 (73%)

Me

Me
H2N
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ÂÏËÐÂ 243. ±ËÓËÏËÆËÐ 242, Ä ÔÄÑá ÑÚÇÓÇÆß, ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÎË
ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ 2,4-ÆËÏÇÕÑÍÔËÂÐËÎËÐÂ 2,4-ÆËØÎÑÓÒËÓËÏË-
ÆËÐÑÏ Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÂÙËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÅÑ
ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÂ ØÎÑÓÂÐÅËÆÓËÆÑÏ 2,6-ÆËÏÇÕËÎÃÇÐÊÑÌÐÑÌ ÍËÔ-
ÎÑÕÞ.139

²ÂÊÓÂÃÑÕÂÐ ÏÇÕÑÆ ÓÇÅËÑÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÅÑ ÔËÐÕÇÊÂ ÕÓËÊÂÏÇ-
ÜÇÐÐÞØ 2(ËÎË 6)-ÂÓËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÂÎßÆÇÅËÆÑÄ
244, 245 ËÔØÑÆâ ËÊ 2,4,6-ÕÓËØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÂÎßÆÇÅËÆÂ.
¯ÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÇ ÊÂÏÇÜÇÐËÇ ÂÕÑÏÂ ØÎÑÓÂ ÐÂ ÑÔÕÂÕÑÍ ÂÐËÎËÐÂ
ËÎË ÏÇÕËÎÂÏËÐÂ ÒÓÑÄÑÆËÎË ÍÂÍ Ä ÕÓÂÆËÙËÑÐÐÞØ ÖÔÎÑÄËâØ,
ÕÂÍ Ë Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÍÂÕÂÎËÊÂÕÑÓÂ ÏÇÉ×ÂÊÐÑÅÑ ÒÇÓÇÐÑÔÂ.

R=Me, Et; Ar=C6H4Hal-4.

¯Â ÑÔÐÑÄÇ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎËÊËÓÑÄÂÐÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÓËÎ-
ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ-5-ÍÂÓÃÂÎßÆÇÅËÆÂ 245 ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ÔÑ-

ÇÆËÐÇÐËâ 246, 247 ì ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞÇ ÒÓÇÆÛÇÔÕÄÇÐÐËÍË ÅÖÂÐËÐ-
ÙËÕÑÊËÐÑÄÑÅÑ ÑÔÐÑÄÂÐËâ 248.140

³ÇÓËâ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 6-ÂÎÍËÐËÎ-2,4-ÆËÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ
249 Ô ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎâÏË Ä ÂÎÍËÐËÎßÐÑÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÇ
ÒÑÎÖÚÇÐÂ ÒÑ ÓÇÂÍÙËË ÍÓÑÔÔ-ÔÑÚÇÕÂÐËâ ³ÑÐÑÅÂÛËÓÞ ËÊ 2,4-
ÆËÂÏËÐÑ-6-ËÑÆÒËÓËÏËÆËÐÂ.

¿ÕÂ ÓÇÂÍÙËâ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ 2-ÂÏËÐÑ-4,6-ÆËØÎÑÓÒËÓËÏËÆËÐÂ Ë
1 àÍÄ. ÂÎÍËÐÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Í 6-ÂÎÍËÐËÎ-2-ÂÏËÐÑ-4-ØÎÑÓÒËÓËÏË-
ÆËÐÖ 250 Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÑÔÐÑÄÐÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ. ±ÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË
3 àÍÄ. ÂÎÍËÐÂ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÕÂÍÉÇ 4,6-ÃËÔ(ÂÎÍËÐËÎ)-2-ÂÏËÐÑ-
ÒËÓËÏËÆËÐ 251.141 ±ÑÔÎÇÆÖáÜÇÇ ÑÍËÔÎÇÐËÇ ÂÎÍËÐËÎÒËÓËÏË-
ÆËÐÑÄ 250, 251 Ä ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËÇ 1,2-ÆËÍÇÕÑÐÞ ÑÕÍÓÞÄÂÇÕ
ÒÖÕß Í ÛËÓÑÍÑÏÖ ÍÓÖÅÖ ÅÇÕÂÓËÎÒËÓËÏËÆËÐÑÄ.59, 141

N

N

Cl

Cl

MeO

MeO

NH2

N

N

Cl

HN

OMe

OMe Me C(O)Cl

Me

NH2

MeO

OMeO

N NMe

(243)

242

N

N

Cl

N

OMe

O

O

Me

Me

OMe

OMe

Me

Me

O

O

OMe

N

HN

N

N

O

MeO OMe

N

N
Me

241

N N

Cl

ClCl

O

1) ArNH2

2) MeNH2

3) NaOR

2) ArNH2

1) MeNH2

3) NaOR

N N

NHMe

NRO

O

Hal

H

244

N N

HN

NHMeRO

O

Hal245

BÐ ÑÔÐÑÄÂÐËÇ, PGì ÊÂÜËÕÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ.

HN N

HN

NO

N

R2

Me

H2N O

248

N N

N

NR1O

N

Hal

PG

Me

(PG)2N O

246

R2B(OH)2,

Pd(0), B

N N

N

NR1O

N

R2

PG

Me

(PG)2N O

247

...

R = H, Ph, Bun, SiMe3, CH2OH, CH(Ph)OH, CH(Me)OH, (CH2)2OH.

N N

NH2

H2N Cl
HI, NaI

N N

NH2

H2N I
R, CuI,

PdCl2(PPh3), Et3N, DMF

N N

NH2

H2N

R

249

R=H, Ph, SiMe3, CH2OH.

N N

NH2

Cl Cl R (1.1 àÍÄ. ËÎË 3.3 àÍÄ.),

CuI, PdCl2(PPh3), Et3N, DMF

N N

NH2

Cl

R

250

+
N N

NH2

RR

251
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¬ÂÎßÙËÇÄÂâ ÔÑÎß ÍËÔÎÑÕÞ 252 (ÆÇÌÔÕÄÖáÜÇÇ ÄÇÜÇÔÕÄÑ
ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ ²ÑÊÖÄÂÔÕÂÕËÐ) ì à××ÇÍÕËÄÐÞÌ ËÐÅËÃËÕÑÓ
3-ÅËÆÓÑÍÔË-3-ÏÇÕËÎÅÎÖÕÂÓËÎÍÑàÐÊËÏÂ A ÓÇÆÖÍÕÂÊÞ (HMG-
CoA). ¿ÕÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ âÄÎâÇÕÔâ ÑÆÐËÏ ËÊ ÏÑÜÐÞØ ×ÂÓÏÂÙÇÄ-
ÕËÚÇÔÍËØ ÔÓÇÆÔÕÄ ÆÎâ ÔÐËÉÇÐËâ ÖÓÑÄÐâ ØÑÎÇÔÕÇÓËÐÂ. ¯ÇÆÂÄÐÑ
ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÂ ÓÂÙËÑÐÂÎßÐÂâ ÔØÇÏÂ ÔËÐÕÇÊÂ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 252
(ÔØÇÏÂ 11).142 £ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÎáÚÇÄÑÅÑ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÂ ËÔÒÑÎß-
ÊÖáÕ 6-ËÊÑÒÓÑÒËÎ-2-ÏÇÕËÎÂÏËÐÑ-4-(4-×ÕÑÓ×ÇÐËÎ)ÒËÓËÏË-
ÆËÐ-5-ÍÂÓÃÂÎßÆÇÅËÆ (253). ¡ÎßÆÇÅËÆ 253 ÔËÐÕÇÊËÓÖáÕ Ä
ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÔÕÂÆËÌ. ±ÓË ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ×ÕÑÓÂÙÇÕÑ×ÇÐÑÐÂ Ô ËÊÑ-
ÒÓÑÒËÎÂÙÇÕÂÕÑÏ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÒÓÑÆÖÍÕ 254, ÍÑÕÑÓÞÌ ÄÄÑÆâÕ Ä
ÓÇÂÍÙËá Ô ÏÇÕËÎÅÖÂÐËÆËÐÑÏ. ±ÑÎÖÚÇÐÐÑÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ
2-ÏÇÕËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ 255 ËÑÆËÓÖáÕ Ë ÆÂÎÇÇ ÍÂÕÂÎËÕËÚÇ-
ÔÍËÏ ×ÑÓÏËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 256 ÒÑÎÖÚÂáÕ ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÑÇ 253. ±ÑÔÎÇÆÖáÜËÇ ÔÕÂÆËË ÑÎÇ×ËÐËÓÑÄÂÐËâ ÒÑ £ËÕÕËÅÖ
ÂÎßÆÇÅËÆÂ 257 ËÎËÆÑÏ 258 Ë ÔÕÇÓÇÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍÑÅÑ ÄÑÔÔÕÂÐÑ-
ÄÎÇÐËâ ÄÕÑÓÑÌ ÍÂÓÃÑÐËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ Ä ÔÑÇÆËÐÇÐËË 259 ÒÓË-
ÄÑÆâÕ Í ÂÍÕËÄÐÑÏÖ ÄÇÜÇÔÕÄÖ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ ²ÑÊÖÄÂÔÕÂÕËÐ.

³ËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÑ Ë ÒÓÑÕÇÔÕËÓÑÄÂÐÑ ÐÂ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÖá
ÂÍÕËÄÐÑÔÕß ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 260 (MGCD0103), ÍÑÕÑÓÑÇ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑ
ËÐÅËÃËÓÖÇÕ ÅËÔÕÑÐÆËÂÙÇÕËÎÂÊÖ HDAC in vitro Ä ÔÖÃÏËÍÓÑ-
ÏÑÎâÓÐÑÌ ÍÑÐÙÇÐÕÓÂÙËË, ÃÎÑÍËÓÖÇÕ ÒÓÑÎË×ÇÓÂÙËá ÑÒÖØÑÎÇ-
ÄÞØ ÍÎÇÕÑÍ, ËÐÆÖÙËÓÖÇÕ ÂÙÇÕËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÅËÔÕÑÐÂ Ë ÂÒÑÒÕÑÊ
ÑÒÖØÑÎÇÄÞØ ÍÎÇÕÑÍ. µÔÕÂÐÑÄÎÇÐÐÂâ ÂÍÕËÄÐÑÔÕß in vivo
ÑÃÖÔÎÑÄËÎÂ ÓÂÊÓÂÃÑÕÍÖ ÐÂ ÇÅÑ ÑÔÐÑÄÇ ÐÑÄÑÅÑ ÒÓÑÕËÄÑÑÒÖØÑ-
ÎÇÄÑÅÑ ÒÓÇÒÂÓÂÕÂ.143 ³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÃÎËÊÍÑÇ ÒÑ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 261, ÍÑÕÑÓÑÇ âÄÎâÇÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÂÐÂÎÑÅÑÏ
¤ÎËÄÇÍÂ, ÔÍÑÐÔÕÓÖËÓÑÄÂÐÑ ÍÂÍ ØËÏÇÓÐÞÌ ÅËÃÓËÆ ËÐÅËÃËÕÑÓÂ
ÅËÔÕÑÐÆÇÂÙÇÕËÎÂÊÞ PDGT-Rb Ë ÕËÓÑÊËÐÍËÐÂÊÞ BCR-ABL.
±ÓÇÆÒÑÎÂÅÂáÕ, ÚÕÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 261 ÃÖÆÇÕ ËÐÅËÃËÕÑÓÑÏ àÕËØ
×ÇÓÏÇÐÕÑÄ Ô ÂÆÆËÕËÄÐÞÏ ÔËÐÇÓÅËÚÇÔÍËÏ à××ÇÍÕÑÏ.144

2,4-¥ËÂÓËÎÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÞ 262 ÒÓÑâÄÎâáÕ ÄÞÔÑÍÖá
ÂÍÕËÄÐÑÔÕß Ä ËÐÅËÃËÓÑÄÂÐËË ÍËÐÂÊÞ Aurora B Ë Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ
ÄÓÇÏâ ÒÓÑØÑÆâÕ ÍÎËÐËÚÇÔÍËÇ ËÔÒÞÕÂÐËâ.145

°ÕÏÇÚÇÐÑ, ÚÕÑ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÅÑ ÆÇÌÔÕÄËâ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÖÄÇÎËÚËÄÂÇÕÔâ ÒÓË ÊÂÏÇ-
ÜÇÐËË ÂÕÑÏÑÄ ÄÑÆÑÓÑÆÂ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËâØ 4 Ë/ËÎË 6 ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎÂ
ÐÂ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÖ (ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 263, 264).146, 147

N

N

N

N

O

N

NH2
H H

260

N

N

N

N N

O

N

NH2

Me

H H

261

H

N

N
F

HN

N

R

O

N

Cl

H

H

262

N N

N
NMe

Me

N

MeO

NHAc

263

N

NHN

SO2NH2

N

Me

N

N

Me

Me

264

F

O

Me
+

Pri

O

OEt

NaH

F

O O

Pri MeNHC(NH)NH2
.HCl

N

N

NHMe

C6H4F-4

Pri

254 255

I2, DMSO

N

N

NHMe

C6H4F-4

Pri

I

256

Pd(OAc)2[Ad2BunP],

H2 ±CO (1 : 1)

N

N

NHMe

C6H4F-4

Pri

OHC

253

MeSO2Cl, Et3N

CH2Cl2, 08C
N

N

N

C6H4F-4

Pri

OHC

Me

SO2Me

257

258, MeCN, D

N

N

N

C6H4F-4

Pri

Me

SO2Me

O

EtO2C

TBDPSO

259

1) HF, MeCN

2) Et2B(OMe), NaBH4

N

N

N

C6H4F-4

Pri

Me

SO2Me

OH

HO2C

OH

252

258= ; TBDPS Ð ÕÓÇÕ-ÃÖÕËÎÆË×ÇÐËÎÔËÎËÎ;

PPh2

O O

OEt

O

TBDPS

Ad Ð 1-ÂÆÂÏÂÐÕËÎ.
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* * *

²ÂÔÔÏÑÕÓÇÐËÇ Ë ÂÐÂÎËÊ ÔÕÓÖÍÕÖÓ ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞØ
ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂ ÆÇÏÑÐÔÕÓË-
ÓÖÇÕ ÄÂÉÐÑÔÕß ÒÓËÔÖÕÔÕÄËâ Ä ËØ ÏÑÎÇÍÖÎÂØ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÄ ÂÐË-
ÎËÐÂ, ÂÏËÆÐÑÌ ÔÄâÊË Ë ÂÕÑÏÑÄ ÅÂÎÑÅÇÐÑÄ, Â ÕÂÍÉÇ
ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎÇÌ ì ÒËÒÇÓÂÊËÐÂ, ÒËÓËÆËÐÂ,
ËÏËÆÂÊÑÎÂ. °ÚÇÄËÆÐÑ, ÚÕÑ ÔÂÏ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐ âÄÎâÇÕÔâ
ÐÂËÃÑÎÇÇ ÊÐÂÚËÏÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ ÆÎâ ÒÓÑâÄÎÇÐËâ ÇÅÑ ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÏË ÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕË. ¿ÕÑ ÑÕÐÑÔËÕÔâ ÐÇ
ÕÑÎßÍÑ Í ÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ 2-ÂÏËÐÑÒËÓËÏËÆËÐÂÏ, ÐÑ Ë Í ÒÓÑ-
ËÊÄÑÆÐÞÏ Ô ÂÐÐÇÎËÓÑÄÂÐÐÞÏË ÙËÍÎÂÏË, Ä ÕÑÏ ÚËÔÎÇ ÒÕÇÓË-
ÆËÐÂÏ, ÒËÓËÆÑÒËÓËÏËÆËÐÂÏ, ËÏËÆÂÊÑÒËÓËÏËÆËÐÂÏ,
ÒÖÓËÐÂÏ Ë ÆÓ.
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SYNTHESIS AND APPLICATIONS OF 2-AMINOPYRIMIDINE DERIVATIVES
AS KEY INTERMEDIATES OF CHEMICAL SYNTHESIS OF BIOMOLECULES

E.V.Koroleva, K.N.Gusak, Zh.V.Ignatovich

Institute of Chemistry of New Materials, National Academy of Sciences of Belarus

36, Ul. Fr.Skaryna, 220141 Minsk, Republic of Belarus, Fax +374(17)285 ë 9299

Published data on themain approaches to the formation of the heterocyclic system of 2-iminopyrimidine,
an important pharmacophore determining the biological properties of its derivatives are descrtibed
systematically. The key chemical transformations of functionalized 2-aminopyrimidines and their use in
the synthesis of modern pharmaceuticals are considered.
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