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(57) Ðåôåðàò:
Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ïîëèöèêëè÷åñêèì

äèãèäðîòèàçîëàì, à òàêæå ê èõ ôèçèîëîãè÷åñêè
ïðèåìëåìûì ñîë ì è ôèçèîëîãè÷åñêè
ôóíêöèîíàëüíûì ïðîèçâîäíûì. Îïèñûâàþòñ 
ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I):

ãäå R1, R1' îçíà÷àþò, íåçàâèñèìî äðóã îò
äðóãà, Í, F, Cl, Br, J; R2 è R3 îçíà÷àþò Í; R4
îçíà÷àåò (CH2)n-R5, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-
6; R5 îçíà÷àåò ôåíèë, êîòîðûé ìîæåò áûòü
çàìåùåí NH-SO2(C1-C6)-àëêèëîì, NH-
SO2-ôåíèëîì, ïðè÷åì ôåíèëüíîå êîëüöî âïëîòü äî
äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåíî Cl,
(CH 2)m-SO2-NH2, (CH2)m-SO2-NH-(C1-C6)-àëêèëîì,
(CH2)m-SO2-N[(Ñ1-C6)-àëêèë]2 èëè (ÑÍ2)m-SO2-N(=
ÑÍ-N(ÑÍ3)2), ïðè÷åì m ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6, à
òàêæå ñïîñîá èõ ïîëó÷åíè . Ñîåäèíåíè  ïðèãîäíû,
íàïðèìåð, â êà÷åñòâå àíîðåêñè÷åñêèõ ñðåäñòâ äë 
ïðîôèëàêòèêè èëè ëå÷åíè  îæèðåíè . 3 í. è 2 ç.ï.
ô-ëû, 2 òàáë.
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(57) Abstract: 
FIELD: organic chemistry, chemical technology,

medicine.
SUBSTANCE: invention relates to polycyclic

dihydrothiazole and to their physiologically
acceptable salts and physiologically functional
derivatives. Invention describes compounds of the
formula (I):

wherein R1 and R1' mean independently of one
another atoms of hydrogen (H), fluorine (F),
chlorine (Cl), bromine (Br) and iodine (J); R2
and R3 mean hydrogen atom (H); R4 means
(CH 2)n-R5 wherein n can be = 0-6; R5 means
phenyl  that can be substituted with NH-SO2-(C1-C6)-
alkyl, NH-SO2-phenyl being phenyl ring up to
twice-fold can be substituted with chlorine atom
(Cl), (CH2)m-SO2-NH2, (CH2)-SO2-NH-(C1-C6)-
alkyl, (CH2)m-SO2-N-[(C1-C6)-alkyl]2 or (CH2)m-SO2-N-
[=CH-N(CH3)2] wherein m can be = 0-6, and a
method for their preparing. Compounds are useful,
for example, as anorexic agents used in
prophylaxis or treatment of obesity.

EFFECT: improved preparing method, valuable
medicinal properties of compounds.

5 cl, 12 tbl, 2 ex
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Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ïîëèöèêëè÷åñêèì äèãèäðîòèàçîëàì, à òàêæå ê èõ
ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìûì ñîë ì è ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíûì ïðîèçâîäíûì.

Â óðîâíå òåõíèêè óæå îïèñàíû ïðîèçâîäíûå òèàçîëèäèíà ñ àíîðåêñè÷åñêèì äåéñòâèåì
(ïàòåíò Àâñòðèè ¹365181).

Çàäà÷åé èçîáðåòåíè   âë åòñ  ïîëó÷åíèå äðóãèõ ñîåäèíåíèé, êîòîðûå ïðî âë þò
òåðàïåâòè÷åñêè ïðèãîäíîå àíîðåêñè÷åñêîå äåéñòâèå.

Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ , ñëåäîâàòåëüíî, ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû (I):

ãäå
R1, R1′ îçíà÷àþò, íåçàâèñèìî äðóã îò äðóãà, Í, F, Cl, Br, J, CF3, NO2, CN, COOH, COO-

(C1-Ñ6)-àëêèë, CONH2, CONH-(C1-C6)-àëêèë, CON[(C1-C6)-àëêèë]2, (C1-C6)-àëêèë, (Ñ2-Ñ6)-
àëêåíèë, (C2-C6)-àëêèíèë, O-(C1-C6)-àëêèë, ïðè÷åì â àëêèëüíûõ îñòàòêàõ îäèí, íåñêîëüêî
èëè âñå àòîìû âîäîðîäà ìîãóò áûòü çàìåíåíû àòîìàìè ôòîðà, èëè îäèí àòîì âîäîðîäà
ìîæåò áûòü çàìåíåí íà ÎÍ, ÎÑ(O)ÑÍ3, ÎÑ(O)Í, O-ÑÍ2-ôåíèë, NH2, NH-CO-ÑÍ3 èëè
N(COOCH2-ôåíèë)2; SO2-NH2, SO2NH-(C1-C6)-àëêèë, SO2N[(C1-Ñ6)-àëêèë]2, S-(C1-Ñ6)-
àëêèë, S-(ÑÍ2)n-ôåíèë, SO(C1-C6)-àëêèë, SO-(ÑÍ2)n-ôåíèë, SO2-(Ñ1-Ñ6)-àëêèë,
SO 2-(ÑÍ2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6 è ôåíèëüíûé îñòàòîê âïëîòü äî
äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br, ÎÍ, CF3, NO2, CN, OCF3, Î-(Ñ1-Ñ6)-
àëêèëà, (C1-C6)-àëêèëà, NH2; NH2, NH-(C1-Ñ6)-àëêèë, N-[(C1-C6)-àëêèë]2, NH-(C1-C7)-àöèë,
ôåíèë, áèôåíèë, Î-(ÑÍ2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6; 1- èëè 2-íàôòèë, 2-, 3-
èëè 4-ïèðèäèë, 2- èëè 3-ôóðàíèë èëè 2- èëè 3-òèåíèë, ïðè÷åì ôåíèëüíûé, áèôåíèëüíûé,
íàôòèëüíûé, ïèðèäèëüíûé, ôóðàíèëüíûé èëè òèåíèëüíûé öèêëû, ñîîòâåòñòâåííî, ìîãóò
áûòü âïëîòü äî òðåõêðàòíî çàìåùåíû ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br, J, ÎÍ, CF3, NO2, CN, OCF3, Î-
(C1-Ñ6)-àëêèëà, (C1-Ñ6)-àëêèëà, NH2, NH-(C1-C6)-àëêèëà, N[(C1-C6)-àëêèë]2, SO2-ÑÍ3, ÑÎÎÍ,
COO(C1-C6)-àëêèëà, CONH2; 1,2,3-òðèàçîë-5-èë, ïðè÷åì òðèàçîëüíîå êîëüöî â ïîëîæåíèè
1, 2 èëè 3 ìîæåò áûòü çàìåùåíî ìåòèëîì èëè áåíçèëîì; òåòðàçîë-5-èë, ïðè÷åì
òåòðàçîëüíîå êîëüöî â ïîëîæåíèè 1 èëè 2 ìîæåò áûòü çàìåùåíî ìåòèëîì èëè áåíçèëîì;

R2 îçíà÷àåò Í, (C1-Ñ6)-àëêèë, (Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèë, (ÑÍ2)n-ôåíèë, (ÑÍ2)n-òèåíèë,
(ÑÍ 2)n-ïèðèäèë, (ÑÍ2)n-ôóðèë, Ñ(Î)-(C1-C6)-àëêèë, Ñ(Î)-(Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèë, Ñ(O)-
(ÑÍ2)n-ôåíèë, Ñ(Î)-(ÑÍ2)n-òèåíèë, Ñ(Î)-(ÑÍ2)n-ïèðèäèë, Ñ(Î)-(ÑÍ2)n-ôóðèë, ïðè÷åì n
ìîæåò áûòü ðàâíî 0-5 è ãäå ôåíèë, òèåíèë, ïèðèäèë, ôóðèë, ñîîòâåòñòâåííî, âïëîòü äî
äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ Cl, F, CN, CF3, (C1-Ñ3)-àëêèëà, ÎÍ, Î-(C1-C6)-
àëêèëà;

R3 îçíà÷àåò Í, (C1-C6)-àëêèë, F, CN, N3, Î-(C1-C6)-àëêèë, (ÑÍ2)n-ôåíèë, (ÑÍ2)n-òèåíèë,
(ÑÍ2)n-ïèðèäèë, (ÑÍ2)n-ôóðèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-5 è ãäå ôåíèë, òèåíèë,
ïèðèäèë, ôóðèë, ñîîòâåòñòâåííî, âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ Cl,
F, CN, CF3, (C1-Ñ3)-àëêèëà, ÎÍ, Î-(C1-Ñ6)-àëêèëà; ÎÑ(O)ÑÍ3, (Ñ2-Ñ6)-àëêèíèë, (Ñ2-Ñ6)-
àëêåíèë, COO(C1-C6)-àëêèë, Ñ(O)ÎÍ, C(O)NH2, Ñ(O)NHCH3, Ñ(O)N(ÑÍ3)2;

R4 îçíà÷àåò (CH2)n-R5, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6;
R5 îçíà÷àåò ôåíèë, áèôåíèë, 1- èëè 2-íàôòèë, 2-, 3- èëè 4-ïèðèäèë, 2- èëè 3-òèåíèë,

2- èëè 3-ôóðèë, 2-, 4- èëè 5-òèàçîëèë, 2-, 4- èëè 5-îêñàçîëèë, 1-ïèðàçîëèë, 3- èëè 5-
èçîêñàçîëèë, 2- èëè 3-ïèððîëèë, 2- èëè 3-ïèðèäàçèíèë, 2-, 4- èëè 5-ïèðèìèäèíèë, 2-
ïèðàçèíèë, 2-(1,3,5-òðèàçèíèë), 2- èëè 5-áåíçèìèäàçîëèë, 2-áåíçîòèàçîëèë, 1,2,4-
òðèàçîë-3-èë, 1,2,4-òðèàçîë-5-èë, òåòðàçîë-5-èë, èíäîë-3-èë, èíäîë-5-èë èëè N-
ìåòèëèìèäàçîë-2-, -4- èëè -5-èë;

è R5 çàìåùåí ñ ïîìîùüþ NH-SO2(C1-C6)-àëêèëà, NH-SO2-ôåíèëà, ïðè÷åì ôåíèëüíîå
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êîëüöî âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåíî ñ ïîìîùüþ F, Cl, CN, ÎÍ,
(C 1-C6) -àëêèëà, Î-(C1-C6)-àëêèëà, CF3, ÑÎÎÍ, ÑÎÎ-(C1-C6)-àëêèëà, CONH2;
(CH 2)n-SO2-(C1-C6)-àëêèëà, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 1-6, (CH2)m-SO2-NH2,
(CH 2)m-SO2-NH-(C1-C6)-àëêèëà, (CH2)m-SO2-N[(Ñ1-C6)-àëêèë]2 èëè (ÑÍ2)m-SO2-N(=ÑÍ-
N(ÑÍ3)2), ïðè÷åì m ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6;

è R5, â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, äîïîëíèòåëüíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br,
ÎÍ, CF3, NO2, CN, OCF3, Î-(C1-C6)-àëêèëà, S-(C1-C6)-àëêèëà, SO(C1-C6)-àëêèëà, (C1-C6)-
àëêèëà, (Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèëà, ÑÎÎÍ, COO-(C1-C6)-àëêèëà, ÑÎÎ-(Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèëà,
CONH 2, CONH-(C1-C6)-àëêèëà, CON[(C1-C6)-àëêèë]2, CONH-(Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèëà, NH2, NH-
CO-(C1-C6)-àëêèëà, NH-CO-ôåíèëà, ïèððîëèäèí-1-èëà, ìîðôîëèí-1-èëà, ïèïåðèäèí-1-èëà,
ïèïåðàçèí-1-èëà, 4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èëà, (ÑÍ2)n-ôåíèëà, Î(ÑÍ2)n-ôåíèëà, S-
(ÑÍ2)n-ôåíèëà, SO2(CH2)n-ôåíèëà, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-3; à òàêæå èõ
ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìûì ñîë ì è ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíûì ïðîèçâîäíûì.

Ïðåäïî÷òèòåëüíû ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I), ãäå
R1, R1′ îçíà÷àþò, íåçàâèñèìî äðóã îò äðóãà, Í, F, Cl, Br, J, CF3, NO2, CN, ÑÎÎÍ, ÑÎÎ-

(C1-C6)-àëêèë, CONH2, CONH-(C1-C6)-àëêèë, CON-[(C1-C6)-àëêèë]2, (C1-C6)-àëêèë, (Ñ2-Ñ6)-
àëêåíèë, (C2-C6)-àëêèíèë, Î-(C1-C6)-àëêèë, ïðè÷åì â àëêèëüíûõ îñòàòêàõ îäèí àòîì
âîäîðîäà ìîæåò áûòü çàìåíåí íà ÎÍ, ÎÑ(O)ÑÍ3, ÎÑ(O)Í, O-CH2-ôåíèë, NH2, NH-CO-
ÑÍ3 èëè N(ÑÎÎÑÍ2-ôåíèë)2; SO2-NH2, SO2NH-(C1-C6)-àëêèë, SO2N[(C1-C6)-àëêèë]2, S-
(C1-C6)-àëêèë, S(ÑÍ2)n-ôåíèë, SO(C1-C6)-àëêèë, SO(ÑÍ2)n-ôåíèë, SO2-(C1-C6)-àëêèë,
SO 2-(ÑÍ2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6 è ôåíèëüíûé îñòàòîê âïëîòü äî
äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br, ÎÍ, CF3, NO2, CN, OCF3, Î-(C1-C6)-
àëêèëà, (C1-C6)-àëêèëà, NH2; NH2, NH-(C1-C6)-àëêèë, N-[(Ñ1-C6)-àëêèë]2, NH-(C1-C7)-àöèë,
ôåíèë, áèôåíèë. Î(ÑÍ2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6; 1- èëè 2-íàôòèë, 2-, 3-
èëè 4-ïèðèäèë, 2- èëè 3-ôóðàíèë èëè 2- èëè 3-òèåíèë, ïðè÷åì ôåíèëüíûé, áèôåíèëüíûé,
íàôòèëüíûé, ïèðèäèëüíûé, ôóðàíèëüíûé èëè òèåíèëüíûé öèêëû, ñîîòâåòñòâåííî, ìîãóò
áûòü âïëîòü äî òðåõêðàòíî çàìåùåíû ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br, J, ÎÍ, CF3, NO2, CN, OCF3, Î-
(C1-C6)-àëêèëà, (C1-C6)-àëêèëà, NH2, NH-(C1-C6)-àëêèëà, N[(C1-C6)-àëêèë]2, SO2-ÑÍ3, ÑÎÎÍ,
ÑÎÎ-(C1-C6)-àëêèëà, CONH2;

1,2,3-òðèàçîë-5-èë, ïðè÷åì òðèàçîëüíîå êîëüöî â ïîëîæåíèè 1, 2 èëè 3 ìîæåò áûòü
çàìåùåíî ìåòèëîì èëè áåíçèëîì;

òåòðàçîë-5-èë, ïðè÷åì òåòðàçîëüíîå êîëüöî â ïîëîæåíèè 1 èëè 2 ìîæåò áûòü çàìåùåíî
ìåòèëîì èëè áåíçèëîì;

R2 îçíà÷àåò Í, (C1-C6)-àëêèë, (Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèë, (ÑÍ2)n-ôåíèë, (ÑÍ2)n-òèåíèë,
(ÑÍ 2)n-ïèðèäèë, (ÑÍ2)n-ôóðèë, Ñ(Î)(C1-C6)-àëêèë, Ñ(Î)(Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèë, Ñ(Î)-
(ÑÍ2)n-ôåíèë, Ñ(Î)(ÑÍ2)n-òèåíèë, Ñ(Î)(ÑÍ2)n-ïèðèäèë, Ñ(Î)-(ÑÍ2)n-ôóðèë, ïðè÷åì n ìîæåò
áûòü ðàâíî 0-5 è ãäå ôåíèë, òèåíèë, ïèðèäèë, ôóðèë, ñîîòâåòñòâåííî, âïëîòü äî
äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ Cl, F, CN, CF3, (C1-Ñ3)-àëêèëà, ÎÍ, Î-(C1-C6)-
àëêèëà;

R3 îçíà÷àåò Í, (C1-C6)-àëêèë, F, CN, N3, Î-(C1-C6)-àëêèë, (ÑÍ2)n-ôåíèë, (CH2)n-òèåíèë,
(CH2)n-ïèðèäèë, (ÑÍ2)n-ôóðèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-5 è ãäå ôåíèë, òèåíèë,
ïèðèäèë, ôóðèë, ñîîòâåòñòâåííî, âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ Cl,
F, CN, CF3, (C1-Ñ3)-àëêèëà, ÎÍ, Î-(C1-C6)-àëêèëà; ÎÑ(O)ÑÍ3, (Ñ2-Ñ6)-àëêèíèë, (Ñ2-Ñ6)-
àëêåíèë, ÑÎÎ-(Ñ1-C6)-àëêèë, Ñ(O)ÎÍ, C(O)NH2, Ñ(O)NHCH3, Ñ(O)N(ÑÍ3)2;

R4 îçíà÷àåò (CH2)n-R5, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6;
R5 îçíà÷àåò ôåíèë, áèôåíèë, 1- èëè 2-íàôòèë, 2-, 3- èëè 4-ïèðèäèë èëè 2- èëè 3-òèåíèë;
è R5 çàìåùåí ñ ïîìîùüþ NH-SO2-(C1-C6)-àëêèëà, NH-SO2-ôåíèëà, ïðè÷åì ôåíèëüíîå

êîëüöî âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåíî ñ ïîìîùüþ F, Cl, CN, ÎÍ, (C1-C6)-
àëêèëà, Î-(C1-C6)-àëêèëà, CF3, ÑÎÎÍ, ÑÎÎ-(C1-C6)-àëêèëà, CONH2; (CH2) n-SO2-(C1-C6)-
àëêèëà, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 1-6, (CH2)m-SO2-NH2, (CH2)m-SO2-NH-(C1-C6)-àëêèëà,
(CH2)m-SO2-N[(Ñ1-C6)-àëêèë]2 èëè (CH2)m-SO2-N(=CH-N(ÑÍ3)2), ïðè÷åì m ìîæåò áûòü ðàâíî
0-6;

è R5, â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, äîïîëíèòåëüíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br,
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ÎÍ, CF3, CN, OCF3, Î-(C1-C6)-àëêèëà, (C1-C6)-àëêèëà, (Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèëà, COOH,
COO(C 1-C6)-àëêèëà, COO(Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèëà, CONH2, CONH(C1-C6)-àëêèëà, CON[(C1-C6)-
àëêèë]2, NH2, NH-CO(C1-C6)-àëêèëà, NH-CO-ôåíèëà, (ÑÍ2)n-ôåíèëà, Î(ÑÍ2)n-ôåíèëà, S-
(ÑÍ2)n-ôåíèëà, SO2-(ÑÍ2)n-ôåíèëà, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-3;

à òàêæå èõ ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìûå ñîëè è ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíûå
ïðîèçâîäíûå.

Îñîáåííî ïðåäïî÷òèòåëüíû ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I), ãäå
R1, R1′ îçíà÷àþò, íåçàâèñèìî äðóã îò äðóãà, Í, F, Cl, Br, J, CF3, NO2, CN, COOH, COO-

(C1-C6)-àëêèë, CONH2, (C1-C6)-àëêèë, (Ñ2-Ñ6)-àëêåíèë, (Ñ2-Ñ6)-àëêèíèë, Î-(C1-C6)-àëêèë,
SO 2-NH2, ôåíèë, Î(ÑÍ2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6; ïðè÷åì ôåíèëüíûå
êîëüöà, ñîîòâåòñòâåííî, ìîãóò áûòü âïëîòü äî òðåõêðàòíî çàìåùåíû ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br,
J, ÎÍ, CF3, NO2, CN, OCF3, Î-(C1-C6)-àëêèëà, (C1-C6)-àëêèëà, NH2, CONH2;

R2 îçíà÷àåò Í, (C1-C6)-àëêèë, (Ñ3-Ñ6)-öèêëîàëêèë, (ÑÍ2)n-ôåíèë, Ñ(O)-(C1-C6)-àëêèë,
Ñ(Î)(ÑÍ2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-5 è ãäå ôåíèë âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò
áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ Cl, F, CN, CF3, (C1-Ñ3)-àëêèëà, ÎÍ, Î-(C1-C6)-àëêèëà;

R3 îçíà÷àåò Í, (C1-C6)-àëêèë, F, (CH2)n-ôåíèë, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-5 è ãäå
ôåíèë âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ Cl, F, CN, CF3, (C1-Ñ3)-
àëêèëà, ÎÍ, Î-(C1-C6)-àëêèëà; COO-(C1-C6)-àëêèë, Ñ(Î)ÎÍ, Ñ(Î)NH2;

R4 îçíà÷àåò (CH2)n-R5, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6;
R5 îçíà÷àåò ôåíèë, 1- èëè 2-íàôòèë;
è R5 çàìåùåí ñ ïîìîùüþ NH-SO2(C1-C6)-àëêèëà, NH-SO2-ôåíèëà, ïðè÷åì ôåíèëüíîå

êîëüöî âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåíî ñ ïîìîùüþ F, Cl, CN, ÎÍ, (C1-C6)-
àëêèëà, Î-(C1-C6)-àëêèëà, CF3, ÑÎÎÍ, COO-(C1-C6)-àëêèëà, CONH2; (CH2)n-SO2(C1-C6)-
àëêèëà, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 1-6, (CH2)m-SO2-NH2, (CH2)m-SO2-NH(C1-C6)-àëêèëà,
(ÑÍ 2)m-SO2-N[(C1-C6)-àëêèë]2 èëè (CH2)m-SO2-N(=CH-N(ÑÍ3)2), ïðè÷åì m ìîæåò áûòü ðàâíî
0-6;

è R5, â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, äîïîëíèòåëüíî ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ F, Cl, Br,
ÎÍ, CF3, CN, OCF3, Î-(C1-C6)-àëêèëà, (C1-C6)-àëêèëà, ÑÎÎÍ, ÑÎÎ-(C1-C6)-àëêèëà, CONH2,
NH2, NH-CO-(C1-C6)-àëêèëà, NH-CO-ôåíèëà, (CH2)n-ôåíèëà, Î(ÑÍ2)n-ôåíèëà,
SO 2-(ÑÍ2)n-ôåíèëà, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-3; à òàêæå èõ ôèçèîëîãè÷åñêè
ïðèåìëåìûå ñîëè.

Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû (I) â âèäå èõ ðàöåìàòîâ, ðàöåìè÷åñêèõ
ñìåñåé è ÷èñòûõ ýíàíòèîìåðîâ, à òàêæå ê èõ äèàñòåðåîìåðàì è èõ ñìåñ ì.

Àëêèëüíûå, àëêåíèëüíûå è àëêèíèëüíûå îñòàòêè â çàìåñòèòåë õ R1, R1′, R2, R3 è R5
ìîãóò áûòü êàê ëèíåéíûìè, òàê è ðàçâåòâëåííûìè.

Ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå ñîëè áëàãîäàð  èõ áîëåå âûñîêîé âîäîðàñòâîðèìîñòè ïî
ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè èëè áàçîâûìè ñîåäèíåíè ìè îñîáåííî ïðèãîäíû äë  ïðèìåíåíèé
â ìåäèöèíå. Ýòè ñîëè äîëæíû âêëþ÷àòü ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé àíèîí èëè êàòèîí.
Ïðèãîäíûìè, ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûìè àääèòèâíûìè ñîë ìè êèñëîò ïðåäëàãàåìûõ
ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ñîåäèíåíèé  âë þòñ  ñîëè íåîðãàíè÷åñêèõ êèñëîò, êàê ñîë íà 
êèñëîòà, Îðîìîâîäîðîäíà  êèñëîòà, ôîñôîðíà  êèñëîòà, ìåòàôîñôîðíà  êèñëîòà, àçîòíà 
êèñëîòà, ñóëüôîêèñëîòà è ñåðíà  êèñëîòà, à òàêæå îðãàíè÷åñêèõ êèñëîò, êàê, íàïðèìåð,
óêñóñíà  êèñëîòà, áåíçîëñóëüôîêèñëîòà, áåíçîéíà  êèñëîòà, ëèìîííà  êèñëîòà,
ýòàíñóëüôîêèñëîòà, ôóìàðîâà  êèñëîòà, ãëþêîíîâà  êèñëîòà, ãëèêîëåâà  êèñëîòà,
èçýòèîíîâà  êèñëîòà, ìîëî÷íà  êèñëîòà, ëàêòîáèîíîâà  êèñëîòà, ìàëåèíîâà  êèñëîòà,
 áëî÷íà  êèñëîòà, ìåòàíñóëüôîêèñëîòà,  íòàðíà  êèñëîòà, ï-òîëóîëñóëüôîêèñëîòà, âèííà 
êèñëîòà è òðèôòîðóêñóñíà  êèñëîòà. Äë  ìåäèöèíñêèõ öåëåé îñîáåííî ïðåäïî÷òèòåëüíî
èñïîëüçóþò ñîëü ñîë íîé êèñëîòû. Ïðèãîäíûìè, ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûìè
îñíîâíûìè ñîë ìè  âë þòñ  ñîëè àììîíè , ñîëè ùåëî÷íûõ ìåòàëëîâ (êàê ñîëè íàòðè  è
êàëè ) è ñîëè ùåëî÷íîçåìåëüíûõ ìåòàëëîâ (êàê ñîëè ìàãíè  è êàëüöè ).

Ñîëè ñ ôàðìàöåâòè÷åñêè íåïðèåìëåìûì àíèîíîì òàêæå âõîä ò â îáúåì èçîáðåòåíè  â
êà÷åñòâå ïîëåçíûõ ïðîìåæóòî÷íûõ ïðîäóêòîâ äë  ïîëó÷åíè  èëè î÷èñòêè ôàðìàöåâòè÷åñêè
ïðèåìëåìûõ ñîëåé è/èëè äë  èñïîëüçîâàíè  ïðè íåòåðàïåâòè÷åñêèõ, íàïðèìåð, in vitro,
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ïðèìåíåíè õ.
Èñïîëüçóåìîå çäåñü ïîí òèå "ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíîå ïðîèçâîäíîå" îçíà÷àåò

ëþáîå ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìîå ïðîèçâîäíîå ïðåäëàãàåìîãî ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ
ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I), íàïðèìåð, ñëîæíûé ýôèð, êîòîðûé ïðè ââåäåíèè
ìëåêîïèòàþùåìó, êàê, íàïðèìåð, ÷åëîâåê, ñïîñîáåí (ïð ìî èëè êîñâåííî) îáðàçîâûâàòü
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (I) èëè åãî àêòèâíûé ìåòàáîëèò.

Ê ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíûì ïðîèçâîäíûì îòíîñ òñ  òàêæå ïðîëåêàðñòâåííûå
ôîðìû ïðåäëàãàåìûõ ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ñîåäèíåíèé. Òàêèå ïðîëåêàðñòâåííûå ôîðìû
in vivo ìîãóò ìåòàáîëèçèðîâàòüñ  äî ïðåäëàãàåìîãî ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ñîåäèíåíè .
Ýòè ïðîëåêàðñòâåííûå ôîðìû ñàìè ìîãóò áûòü èëè íå áûòü àêòèâíûìè.

Ïðåäëàãàåìûå ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ñîåäèíåíè  ìîãóò íàõîäèòüñ  òàêæå â ðàçëè÷íûõ
ïîëèìîðôíûõ ôîðìàõ, íàïðèìåð, â âèäå àìîðôíîé è êðèñòàëëè÷åñêîé ïîëèìîðôíûõ
ôîðì. Âñå ïîëèìîðôíûå ôîðìû ïðåäëàãàåìûõ ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ñîåäèíåíèé âõîä ò
â îáúåì èçîáðåòåíè  è  âë þòñ  îáúåêòîì èçîáðåòåíè .

Äàëåå, âñå ññûëêè íà "ñîåäèíåíèå (ñîåäèíåíè ) ñîãëàñíî ôîðìóëå (I)" îòíîñ òñ  ê
ñîåäèíåíèþ (ñîåäèíåíè ì) ôîðìóëû (I), îïèñàííîå (îïèñàííûå) âûøå, à òàêæå ê èõ ñîë ì,
ñîëüâàòàì è ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíûì ïðîèçâîäíûì, îïèñàííûì âûøå.

Êîëè÷åñòâî ñîåäèíåíè  ñîãëàñíî ôîðìóëå (I), íåîáõîäèìîå äë  äîñòèæåíè 
æåëàòåëüíîãî áèîëîãè÷åñêîãî äåéñòâè , çàâèñèò îò ð äà ôàêòîðîâ, íàïðèìåð, îò
âûáðàííîãî ñïåöèôè÷åñêîãî ñîåäèíåíè , ïðåäóñìàòðèâàåìîãî ïðèìåíåíè , ðîäà ââåäåíè 
è êëèíè÷åñêîãî ñîñòî íè  ïàöèåíòà. Â îáùåì, ñóòî÷íà  äîçà ñîñòàâë åò âåëè÷èíó â
îáëàñòè îò 0,3 ìã äî 100 ìã (îáû÷íî îò 3 ìã äî 50 ìã) â ñóòêè íà êèëîãðàìì ìàññû
òåëà, íàïðèìåð, 3-10 ìã/êã/ñóòêè. Âíóòðèâåííà  äîçà ìîæåò ñîñòàâë òü âåëè÷èíó,
íàïðèìåð, â îáëàñòè îò 0,3 ìã/êã äî 1,0 ìã/êã, êîòîðóþ ïðèãîäíåå ââîäèòü â âèäå
âëèâàíè  îò 10 íã äî 100 íã íà êèëîãðàìì â ìèíóòó. Ïðèãîäíûå èíôóçèîííûå ðàñòâîðû äë 
ýòèõ öåëåé ìîãóò ñîäåðæàòü, íàïðèìåð, îò 0,1 íã äî 10 ìã, îáû÷íî îò 1 íã äî 10 ìã, íà
ìèëëèëèòð ñîåäèíåíè  ñîãëàñíî ôîðìóëå (I). Ðàçîâûå äîçû ìîãóò ñîäåðæàòü, íàïðèìåð, îò
1 ìã äî 10 ã áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîãî âåùåñòâà. Òàê, àìïóëû äë  èíúåêöèé ìîãóò
ñîäåðæàòü, íàïðèìåð, îò 1 ìã äî 100 ìã, è îðàëüíî ââîäèìûå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû â âèäå
ðàçîâûõ äîç, êàê, íàïðèìåð, òàáëåòêè èëè êàïñóëû, ìîãóò ñîäåðæàòü, íàïðèìåð, îò 1,0
ìã äî 1000 ìã, îáû÷íî îò 10 ìã äî 600 ìã, áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîãî âåùåñòâà. Â ñëó÷àå
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûõ ñîëåé âûøåóêàçàííûå ìàññîâûå äàííûå îòíîñ òñ  ê ìàññå
ïðîèçâîäèìîãî îò ñîëè èîíà äèãèäðîòèàçîëè . Äë  ïðîôèëàêòèêè èëè òåðàïèè
âûøåóêàçàííûõ ñîñòî íèé ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) ìîæíî èñïîëüçîâàòü èíäèâèäóàëüíî â
âèäå ñîåäèíåíè , îäíàêî, ïðåäïî÷òèòåëüíî îíè âìåñòå ñ ïðèåìëåìûì íîñèòåëåì
íàõîä òñ  â âèäå ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè. Íîñèòåëü, åñòåñòâåííî, äîëæåí áûòü
ïðèåìëåì, â òîì ñìûñëå, ÷òî îí ñîâìåñòèì ñ äðóãèìè êîìïîíåíòàìè êîìïîçèöèè è íå
 âë åòñ  âðåäíûì äë  çäîðîâü  ïàöèåíòà. Íîñèòåëåì ìîæåò áûòü òâåðäîå âåùåñòâî èëè
æèäêîñòü èëè òî è äðóãîå è åãî ïðåäïî÷òèòåëüíî èñïîëüçóþò âìåñòå ñ ñîåäèíåíèåì äë 
ïîëó÷åíè  ëåêàðñòâåííîé ôîðìû â âèäå ðàçîâîé äîçû, íàïðèìåð, â âèäå òàáëåòêè, êîòîðà 
ìîæåò ñîäåðæàòü 0,05-95 ìàññ.% áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîãî âåùåñòâà. Òàêæå ìîãóò
ïðèñóòñòâîâàòü äðóãèå ôàðìàöåâòè÷åñêè àêòèâíûå âåùåñòâà, âêëþ÷à  äðóãèå ñîåäèíåíè 
ñîãëàñíî ôîðìóëå (I). Ïðåäëàãàåìûå ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè
ìîæíî ïîëó÷àòü ïî îäíîìó èç èçâåñòíûõ ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñïîñîáîâ, êîòîðûå ïî ñóùåñòâó
ñîñòî ò â òîì, ÷òî êîìïîíåíòû ñìåøèâàþò ñ ôàðìàêîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìûìè íîñèòåë ìè
è/èëè âñïîìîãàòåëüíûìè âåùåñòâàìè.

Ïðåäëàãàåìûå ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ïðåäñòàâë þò
ñîáîé òàêîâûå, êîòîðûå ïðèãîäíû äë  îðàëüíîãî, ðåêòàëüíîãî, ëîêàëüíîãî, ïåðîðàëüíîãî
(íàïðèìåð, ïîäú çû÷íîãî) èëè ïàðåíòåðàëüíîãî (íàïðèìåð, ïîäêîæíîãî, âíóòðèìûøå÷íîãî,
èíòðàäåðìàëüíîãî èëè âíóòðèâåííîãî) ââåäåíè , õîò  ñàìûé ïðèãîäíûé ñïîñîá ââåäåíè  â
êàæäîì îòäåëüíîì ñëó÷àå çàâèñèò îò ðîäà è ò æåñòè èçëå÷èâàåìîãî ñîñòî íè  è îò ðîäà
èñïîëüçóåìîãî â êàæäîì ñëó÷àå ñîåäèíåíè  ñîãëàñíî ôîðìóëå (I). Â îáúåì èçîáðåòåíè 
òàêæå âõîä ò äðàæèðîâàííûå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû è äðàæèðîâàííûå ïðîëîíãèðîâàííûå
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ëåêàðñòâåííûå ôîðìû. Ïðåäïî÷òèòåëüíû ðåçèñòåíòíûå ê êèñëîòå è æåëóäî÷íîìó ñîêó
ëåêàðñòâåííûå ôîðìû. Ïðèãîäíûå, ðåçèñòåíòíûå ê æåëóäî÷íîìó ñîêó ïîêðûòè  âêëþ÷àþò
àöåòàòôòàëàò öåëëþëîçû, ïîëèâèíèëàöåòàòôòàëàò,
ãèäðîêñèïðîïèëìåòèëöåëëþëîçîôòàëàò è àíèîííûå ïîëèìåðû ìåòàêðèëîâîé êèñëîòû è
ìåòèëìåòàêðèëàòà.

Ïðèãîäíûå ôàðìàöåâòè÷åñêèå ñîåäèíåíè  äë  îðàëüíîãî ââåäåíè  ìîãóò íàõîäèòüñ  â
âèäå îòäåëüíûõ åäèíèö, êàê, íàïðèìåð, êàïñóëû, îáîëî÷êè îáëàòîê, òàáëåòêè äë  ñîñàíè 
èëè òàáëåòêè, êîòîðûå ñîäåðæàò, ñîîòâåòñòâåííî, îïðåäåëåííîå êîëè÷åñòâî ñîåäèíåíè 
ñîãëàñíî ôîðìóëå (I); â âèäå ïîðîøêîâ èëè ãðàíóë òîâ; â âèäå ðàñòâîðà èëè ñóñïåíçèè â
âîäíîé èëè íåâîäíîé æèäêîñòè; èëè â âèäå ýìóëüñèè ìàñëî-â-âîäå èëè âîäà-â-ìàñëå. Ýòè
êîìïîçèöèè, êàê óæå óïîì íóòî, ìîæíî ãîòîâèòü ëþáûì ïðèãîäíûì ôàðìàöåâòè÷åñêèì
ñïîñîáîì, êîòîðûé âêëþ÷àåò ñòàäèþ, â ñëó÷àå êîòîðîé áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîå âåùåñòâî è
íîñèòåëü (êîòîðûé ìîæåò ñîñòî òü èç îäíîãî èëè íåñêîëüêèõ äîïîëíèòåëüíûõ êîìïîíåíòîâ)
ââîä ò â êîíòàêò. Â îáùåì, êîìïîçèöèè ïîëó÷àþò ïóòåì ðàâíîìåðíîãî è ãîìîãåííîãî
ñìåøåíè  áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîãî âåùåñòâà ñ æèäêèì è/èëè âûñîêîäèñïåðñíûì òâåðäûì
íîñèòåëåì, ïîñëå ÷åãî ïðîäóêò, åñëè íåîáõîäèìî, ôîðìóþò. Òàê, íàïðèìåð, òàáëåòêó
ìîæíî ïîëó÷àòü òåì, ÷òî ïîðîøîê èëè ãðàíóë ò ñîåäèíåíè  ïðåññóþò èëè ôîðìóþò, â
ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, âìåñòå ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè  äîïîëíèòåëüíûìè  êîìïîíåíòàìè.
Ïðåññîâàííûå òàáëåòêè ìîæíî ïîëó÷àòü ïóòåì òàáëåòèðîâàíè  â ïðèãîäíîì óñòðîéñòâå
ñîåäèíåíè  â ñâîáîäíî òåêó÷åé ôîðìå, êàê, íàïðèìåð, â âèäå ïîðîøêà èëè ãðàíóë òà, â
ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, ñìåøàííîãî ñî ñâ çóþùèì, ïðèäàþùèì ñêîëüçêîñòü òàáëåòêàì
âåùåñòâîì, èíåðòíûì ðàçáàâèòåëåì è/èëè îäíèì (íåñêîëüêèìè) ïîâåðõíîñòíî-
àêòèâíûì/äèñïåðãèðóþùèì ñðåäñòâîì. Ôîðìîâàííûå òàáëåòêè ìîæíî ïîëó÷àòü ïóòåì
ôîðìîâàíè  â ïðèãîäíîì óñòðîéñòâå ïîðîøêîîáðàçíîãî, óâëàæíåííîãî ñ ïîìîùüþ
èíåðòíîãî æèäêîãî ðàçáàâèòåë  ñîåäèíåíè .

Ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè, êîòîðûå ïðèãîäíû äë  ïåðîðàëüíîãî (ïîäú çû÷íîãî)
ââåäåíè , âêëþ÷àþò òàáëåòêè äë  ñîñàíè , êîòîðûå ñîäåðæàò ñîåäèíåíèå ñîãëàñíî
ôîðìóëå (I) âìåñòå ñî âêóñîâûì âåùåñòâîì, îáû÷íî ñ ñàõàðîçîé è ãóììèàðàáèêîì èëè
òðàãàíòîì, è ïàñòèëêè, êîòîðûå âêëþ÷àþò ñîåäèíåíèå â èíåðòíîé îñíîâå, êàê æåëàòèíà è
ãëèöåðèí èëè ñàõàðîçà è ãóììèàðàáèê.

Ïðèãîäíûå ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè äë  ïàðåíòåðàëüíîãî ââåäåíè  âêëþ÷àþò
ïðåäïî÷òèòåëüíî ñòåðèëüíûå âîäíûå êîìïîçèöèè ñîåäèíåíè  ñîãëàñíî ôîðìóëå (I),
êîòîðûå ïðåäïî÷òèòåëüíî èçîòîíè÷íû ñ êðîâüþ ïðåäóñìàòðèâàåìîãî ðåöèïèåíòà. Ýòè
êîìïîçèöèè ââîä ò ïðåäïî÷òèòåëüíî âíóòðèâåííî, õîò  ââåäåíèå ìîæíî îñóùåñòâë òü
òàêæå ïîäêîæíî, âíóòðèìûøå÷íî èëè èíòðàäåðìàëüíî â âèäå èíúåêöèè. Ýòè êîìïîçèöèè
ïðåäïî÷òèòåëüíî ìîæíî ïîëó÷àòü òåì, ÷òî ñîåäèíåíèå ñìåøèâàþò ñ âîäîé è ïîëó÷åííûé
ðàñòâîð äåëàþò ñòåðèëüíûì è èçîòîíè÷åñêèì ñ êðîâüþ. Ââîäèìûå ïóòåì èíúåêöèè
ïðåäëàãàåìûå ñîãëàñíî èçîáðåòåíèþ êîìïîçèöèè ñîäåðæàò, â îáùåì, 0,1-5 ìàñ.%
àêòèâíîãî ñîåäèíåíè .

Ïðèãîäíûå ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè äë  ðåêòàëüíîãî ââåäåíè  íàõîä òñ 
ïðåäïî÷òèòåëüíî â âèäå ñóïïîçèòîðèåâ ñ îäíîðàçîâîé äîçîé. Èõ ìîæíî ïîëó÷àòü òåì, ÷òî
ñîåäèíåíèå ñîãëàñíî ôîðìóëå (I) ñìåøèâàþò ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè îáû÷íûìè
òâåðäûìè íîñèòåë ìè, êàê, íàïðèìåð, ìàñëî êàêàî, è ñîîòâåòñòâóþùóþ ñìåñü ôîðìóþò.

Ïðèãîäíûå ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè äë  ëîêàëüíîãî ïðèìåíåíè  íà êîæå
íàõîä òñ  ïðåäïî÷òèòåëüíî â âèäå ìàçè, êðåìà, ëîñüîíà, ïàñòû, ñïðå , àýðîçîë  èëè
ìàñëà. Â êà÷åñòâå íîñèòåë  ìîæíî ïðèìåí òü âàçåëèíû, ëàíîëèí, ïîëèýòèëåíãëèêîëè,
ñïèðòû è êîìáèíàöèè äâóõ èëè íåñêîëüêèõ èç ýòèõ âåùåñòâ. Áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîå
âåùåñòâî, â îáùåì, íàõîäèòñ  â êîíöåíòðàöèè 0,1-15 ìàñ.%, íàïðèìåð, 0,5-2 ìàñ.%, â
ðàñ÷åòå íà êîìïîçèöèþ.

Òàêæå âîçìîæíî ÷ðåñêîæíîå ââåäåíèå. Ïðèãîäíûå ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè äë 
÷ðåñêîæíûõ ïðèìåíåíèé ìîãóò íàõîäèòüñ  â âèäå îòäåëüíûõ ïëàñòûðåé, êîòîðûå ïðèãîäíû
äë  äîëãîâðåìåííîãî òåñíîãî êîíòàêòà ñ ýïèäåðìèñîì ïàöèåíòà. Òàêèå ïëàñòûðè áîëåå
ïðèãîäíûì îáðàçîì ñîäåðæàò áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîå âåùåñòâî â âîäíîì, â ñëó÷àå
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íåîáõîäèìîñòè, çàáóôåðåííîì ðàñòâîðå, ðàñòâîðåííîì è/èëè äèñïåðãèðîâàííîì â
àäãåçèâíîì ñðåäñòâå èëè äèñïåðãèðîâàííîì â ïîëèìåðå. Ïðèãîäíà  êîíöåíòðàöè 
áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîãî âåùåñòâà ñîñòàâë åò ïðèìåðíî 1-35%, ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðèìåðíî
3-15%. Â êà÷åñòâå îñîáîé âîçìîæíîñòè, áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîå âåùåñòâî, êàê, íàïðèìåð,
îïèñûâàåòñ  â Pharmaceutical Research, 2 (6), 318 (1986), ìîæåò âûñâîáîæäàòüñ  ïóòåì
ýëåêòðîòðàíñïîðòà èëè ýëåêòðîôîðåçà.

Îáúåêòîì èçîáðåòåíè , äàëåå,  âë åòñ  ñïîñîá ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé îáùåé ôîðìóëû
(I), îòëè÷àþùèéñ  òåì, ÷òî ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) ïîëó÷àþò òåì, ÷òî ñëåäóþò ñîãëàñíî
ñëåäóþùåé ñõåìå ðåàêöèé:

Äë  ýòîãî ñîåäèíåíè  îáùåé ôîðìóëû (II)

ãäå R1 è R1′ èìåþò óêàçàííûå â ôîðìóëå (I) çíà÷åíè , ñ ïîìîùüþ áðîìà ïðåâðàùàþò â
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (III), ãäå R3 ìîæåò èìåòü óêàçàííûå äë  ôîðìóëû (I) çíà÷åíè .

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (III) çàòåì ñ ïîìîùüþ òèîàìèäîâ ôîðìóëû (IV):

ãäå R4 èìååò óêàçàííîå äë  ôîðìóëû (I) çíà÷åíèå, ïðåâðàùàþò â ñîåäèíåíè  ôîðìóëû
(I), ãäå R2 îçíà÷àåò àòîì âîäîðîäà.

Ýòè ñîåäèíåíè , ñî ñâîåé ñòîðîíû, ïðè èñïîëüçîâàíèè ñòàíäàðòíûõ ñïîñîáîâ ìîæíî
ïðåâðàùàòü â ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I), ãäå R2 èìååò óêàçàííûå äë  ôîðìóëû (I) çíà÷åíè .

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) ìîãóò íàõîäèòüñ  òàêæå â âèäå ñîëåé ñ êèñëîòàìè. Â êà÷åñòâå
íåîðãàíè÷åñêèõ êèñëîò, íàïðèìåð, èñïîëüçóþò: ãàëîãåíâîäîðîäíûå êèñëîòû, êàê ñîë íà 
êèñëîòà è áðîìîâîäîðîäíà  êèñëîòà, à òàêæå ñåðíóþ êèñëîòó, ôîñôîðíûå êèñëîòû è
àìèäîñóëüôîêèñëîòó.

Â êà÷åñòâå îðãàíè÷åñêèõ êèñëîò ñëåäóåò, íàïðèìåð, íàçâàòü: ìóðàâüèíóþ êèñëîòó,
óêñóñíóþ êèñëîòó, áåíçîéíóþ êèñëîòó, ï-òîëóîëñóëüôîêèñëîòó, áåíçîëñóëüôîêèñëîòó,
 íòàðíóþ êèñëîòó, ôóìàðîâóþ êèñëîòó, ìàëåèíîâóþ êèñëîòó, ìîëî÷íóþ êèñëîòó, âèííóþ
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êèñëîòó, ëèìîííóþ êèñëîòó, L-àñêîðáèíîâóþ êèñëîòó, ñàëèöèëîâóþ êèñëîòó, èçýòèîíîâóþ
êèñëîòó, ìåòàíñóëüôîêèñëîòó, òðèôòîðìåòàíñóëüôîêèñëîòó, 1,2-áåíçèçîòèàçîë-3(2Í)-îí, 6-
ìåòèë-1,2,3-îêñàòèàçèí-4(3Í)-îí-2,2-äèîêñèä.

Âûøåîïèñàííûé ñïîñîá ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò òàê, ÷òî ñîåäèíåíè  ôîðìóëû
(III) ââîä ò âî âçàèìîäåéñòâèå ñ òèîàìèäàìè ôîðìóëû (IV) ïðè ìîë ðíîì ñîîòíîøåíèè îò
1:1 äî 1:1,5. Ðåàêöèþ ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðîâîä ò â èíåðòíîì ðàñòâîðèòåëå, íàïðèìåð, â
ïîë ðíûõ îðãàíè÷åñêèõ ðàñòâîðèòåë õ, êàê äèìåòèëôîðìàìèä, äèìåòèëàöåòàìèä, N-ìåòèë-
2-ïèððîëèäîí, äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí, àöåòîíèòðèë, íèòðîìåòàí èëè
äèýòèëåíãëèêîëüäèìåòèëîâûé ýôèð. Â êà÷åñòâå îñîáåííî ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
ðàñòâîðèòåëåé, îäíàêî, îêàçûâàþòñ  ìåòèëàöåòàò è ýòèëàöåòàò, ñïèðòû ñ êîðîòêîé öåïüþ,
êàê ìåòàíîë, ýòàíîë, ïðîïàíîë, èýîïðîïàíîë, à òàêæå íèçøèå äèàëêèëêåòîíû, êàê,
íàïðèìåð, àöåòîí, áóòàí-2-îí èëè ãåêñàí-2-îí. Ìîæíî èñïîëüçîâàòü òàêæå ñìåñè
óêàçàííûõ ðåàêöèîííûõ ñðåä; òàêæå ìîæíî èñïîëüçîâàòü ñìåñè óêàçàííûõ ðàñòâîðèòåëåé ñ
ðàñòâîðèòåë ìè, êîòîðûå ìåíåå ïðèãîäíû äë  èíäèâèäóàëüíîãî ïðèìåíåíè , êàê,
íàïðèìåð, ñìåñè ìåòàíîëà ñ áåíçîëîì, ýòàíîëà ñ òîëóîëîì, ìåòàíîëà ñ äèýòèëîâûì
ýôèðîì èëè ñ òðåò-áóòèëìåòèëîâûì ýôèðîì, ýòàíîëà ñ òåòðàõëîðìåòàíîì, àöåòîíà ñ
õëîðôîðìîì, äèõëîðìåòàíîì èëè 1,2-äèõëîðýòàíîì, ïðè÷åì, ñîîòâåòñòâåííî, áîëåå
ïîë ðíûé ðàñòâîðèòåëü öåëåñîîáðàçíåå íóæíî èñïîëüçîâàòü â èçáûòêå. Êîìïîíåíòû
ðåàêöèè ìîãóò íàõîäèòüñ  ñóñïåíäèðîâàííûìè èëè ðàñòâîðåííûìè â ñîîòâåòñòâóþùåé
ðåàêöèîííîé ñðåäå. Â ïðèíöèïå, êîìïîíåíòû ðåàêöèè òàêæå ìîæíî ââîäèòü âî
âçàèìîäåéñòâèå áåç ðàñòâîðèòåë , â îñîáåííîñòè, åñëè ñîîòâåòñòâóþùèé òèîàìèä èìååò
ïî âîçìîæíîñòè íèçêóþ òåìïåðàòóðó ïëàâëåíè . Ðåàêöè  ïðîòåêàåò òîëüêî ñëàáî
ýêçîòåðìè÷åñêè è åå ìîæíî îñóùåñòâë òü ïðè òåìïåðàòóðå îò -10°Ñ äî 150°Ñ,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îò 30°Ñ äî 100°Ñ. Â êà÷åñòâå îñîáåííî áëàãîïðè òíîé, êàê ïðàâèëî,
îêàçûâàåòñ  îáëàñòü òåìïåðàòóð îò 50°Ñ äî 90°Ñ.

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè çàâèñèò îò òåìïåðàòóðû ðåàêöèè è
ñîñòàâë åò îò 2 ìèíóò äî 3 äíåé ïðè áîëåå âûñîêèõ, ñîîòâåòñòâåííî, áîëåå íèçêèõ
òåìïåðàòóðàõ. Â áëàãîïðè òíîé îáëàñòè òåìïåðàòóð ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè
ñîñòàâë åò, â îáùåì, îò 5 ìèíóò äî 48 ÷àñîâ.

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) â âèäå èõ àääèòèâíûõ ñîëåé ñ êèñëîòîé ÷àñòî îñàæäàþòñ  â
ôîðìå òðóäíîðàñòâîðèìûõ ñîëåé â õîäå ðåàêöèè, öåëåñîîáðàçíî äîïîëíèòåëüíî åùå
äîáàâë òü ïðèãîäíûé îñàäèòåëü. Â êà÷åñòâå òàêîâîãî èñïîëüçóþò, íàïðèìåð,
óãëåâîäîðîäû, êàê áåíçîë, òîëóîë, öèêëîãåêñàí èëè ãåïòàí, èëè òåòðàõëîðìåòàí; â
îñîáåííîñòè â êà÷åñòâå îñîáåííî ïðèãîäíûõ îêàçûâàþòñ  àëêèëîâûå ýôèðû óêñóñíîé
êèñëîòû, êàê ýòèëàöåòàò èëè í-áóòèëàöåòàò, èëè ïðîñòûå äèàëêèëîâûå ýôèðû, êàê
äèýòèëîâûé ýôèð, äèèçîïðîïèëîâûé ýôèð, äè-í-áóòèëîâûé ýôèð èëè òðåò-áóòèëìåòèëîâûé
ýôèð. Åñëè ïî îêîí÷àíèè ðåàêöèè ðåàêöèîííà  ñìåñü îñòàåòñ  â ðàñòâîðå, òî ñîëè
ñîåäèíåíèé ôîðìóëû (I), â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, ïîñëå êîíöåíòðèðîâàíè  ðåàêöèîííîãî
ðàñòâîðà, îñàæäàþò ñ ïîìîùüþ îäíîãî èç óêàçàííûõ îñàäèòåëåé. Äàëåå, ðàñòâîð
ðåàêöèîííîé ñìåñè òàêæå ïðåäïî÷òèòåëüíî ìîæíî ââîäèòü ïðè ïåðåìåøèâàíèè â ðàñòâîð
îäíîãî èç óêàçàííûõ îñàäèòåëåé. Îáðàáîòêó ðåàêöèîííîé ñìåñè òàêæå ìîæíî îñóùåñòâë òü
òàêèì îáðàçîì, ÷òî ðåàêöèîííóþ ñìåñü ïîäùåëà÷èâàþò ïðè äîáàâêå îðãàíè÷åñêîãî
îñíîâàíè , òàêîãî, êàê, íàïðèìåð, òðèýòèëàìèí èëè äèèçîáóòèëàìèí èëè àììèàê èëè
ìîðôîëèí èëè ïèïåðèäèí èëè 1,8-äèàçàáèöèêëî[5,4,0]óíäåö-7-åí, è ïðîäóêò ðåàêöèè ïîñëå
êîíöåíòðèðîâàíè  î÷èùàþò ïóòåì õðîìàòîãðàôèè, íàïðèìåð, ïðè èñïîëüçîâàíèè êîëîíêè ñ
ñèëèêàãåëåì. Â êà÷åñòâå ïðèãîäíûõ ýëþèðóþùèõ ñðåä äë  ýòîãî îêàçûâàþòñ , íàïðèìåð,
ñìåñè ýòèëàöåòàòà ñ ìåòàíîëîì, ñìåñè äèõëîðìåòàíà ñ ìåòàíîëîì, ñìåñè òîëóîëà ñ
ìåòàíîëîì èëè ýòèëàöåòàòîì èëè ñìåñè ýòèëàöåòàòà ñ óãëåâîäîðîäàìè, êàê ãåïòàí. Åñëè
î÷èñòêó ñûðîãî ïðîäóêòà îñóùåñòâë þò îïèñàííûì äàëåå ñïîñîáîì, èç ïîëó÷åííîãî
÷èñòîãî îñíîâàíè  ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) àääèòèâíûé ïðîäóêò ñ êèñëîòîé ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû (I) ìîæíî ïîëó÷àòü òàêèì îáðàçîì, ÷òî îñíîâàíèå ðàñòâîð þò èëè ñóñïåíäèðóþò â
îðãàíè÷åñêîì ïðîòîííîì ðàñòâîðèòåëå, êàê ìåòàíîë, ýòàíîë, ïðîïàíîë èëè èçîïðîïàíîë,
èëè â îðãàíè÷åñêîì àïðîòîííîì ðàñòâîðèòåëå, êàê ýòèëàöåòàò, äèýòèëîâûé ýôèð,
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äèèçîïðîïèëîâûé ýôèð, òðåò-áóòèëìåòèëîâûé ýôèð, äèîêñàí, òåòðàãèäðîôóðàí, àöåòîí
èëè áóòàí-2-îí, è ýòó ñìåñü çàòåì ñìåøèâàþò ïî ìåíüøåé ìåðå ñ ýêâèìîë ðíûì
êîëè÷åñòâîì íåîðãàíè÷åñêîé êèñëîòû, êàê, íàïðèìåð, õëîðîâîäîðîä, ðàñòâîðåííûé â
èíåðòíîì ðàñòâîðèòåëå, êàê, íàïðèìåð, äèýòèëîâûé ýôèð èëè ýòàíîë, èëè äðóãà  èç
âûøåóêàçàííûõ íåîðãàíè÷åñêèõ èëè îðãàíè÷åñêèõ êèñëîò.

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) ìîæíî ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàòü èç ïðèãîäíîãî èíåðòíîãî
ðàñòâîðèòåë , êàê, íàïðèìåð, àöåòîí, áóòàí-2-îí, àöåòîíèòðèë, íèòðîìåòàí. Îñîáåííî
ïðåäïî÷òèòåëüíûì, îäíàêî,  âë åòñ  ïåðåîñàæäåíèå èç ðàñòâîðèòåë , òàêîãî, êàê,
íàïðèìåð, äèìåòèëôîðìàìèä, äèìåòèëàöåòàìèä, íèòðîìåòàí, àöåòîíèòðèë,
ïðåäïî÷òèòåëüíî ìåòàíîë èëè ýòàíîë.

Ðåàêöèþ ñîåäèíåíèé ôîðìóëû (III) ñ òèîàìèäàìè ôîðìóëû (IV) ìîæíî òàêæå ïðîâîäèòü
òàêèì îáðàçîì, ÷òî ê ðåàêöèîííîé ñìåñè äîáàâë þò ïî ìåíüøåé ìåðå ýêâèìîë ðíîå
êîëè÷åñòâî îñíîâàíè , òàêîãî, êàê, íàïðèìåð, òðèýòèëàìèí, è òàêèì îáðàçîì ïîëó÷åííûå
ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) çàòåì, â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, ïåðåâîä ò â èõ àääèòèâíûå
ïðîäóêòû ñ êèñëîòîé.

Àääèòèâíûå ïðîäóêòû ñ êèñëîòîé ñîåäèíåíèé ôîðìóëû (I) ïóòåì îáðàáîòêè ñ ïîìîùüþ
îñíîâàíèé ìîæíî ïðåâðàùàòü â ñîåäèíåíè  îáùåé ôîðìóëû (I) (ñâîáîäíîå îñíîâàíèå). Â
êà÷åñòâå îñíîâàíèé èñïîëüçóþò, íàïðèìåð, ðàñòâîðû íåîðãàíè÷åñêèõ ãèäðîêñèäîâ, êàê
ãèäðîêñèä ëèòè , íàòðè , êàëè , êàëüöè  èëè áàðè ; êàðáîíàòîâ èëè ãèäðîêàðáîíàòîâ,
êàê êàðáîíàò íàòðè  èëè êàëè , ãèäðîêàðáîíàò íàòðè  èëè êàëè ;

àììèàêà è àìèíîâ, êàê òðèýòèëàìèí, äèèçîïðîïèëàìèí, äèöèêëîãåêñèëàìèí, ïèïåðèäèí,
ìîðôîëèí, ìåòèëäèöèêëîãåêñèëàìèí.

Òèîàìèäû îáùåé ôîðìóëû (IV) ëèáî êîììåð÷åñêè äîñòóïíû, ëèáî èõ ìîæíî ïîëó÷àòü,
íàïðèìåð, ïóòåì âçàèìîäåéñòâè  ñîîòâåòñòâóþùåãî àìèäà êàðáîíîâîé êèñëîòû ôîðìóëû
(V) ñ ïåíòàñóëüôèäîì ôîñôîðà â ïèðèäèíå (R.N.Hurd, G.Delameter, Chem. Rev., 61, 45
(1961)) èëè ñ ðåàãåíòîì Lawesson â òîëóîëå, ïèðèäèíå, òðèàìèäå ãåêñàìåòèëôîñôîðíîé
êèñëîòû [Scheibye, Pedersen è Lawesson, Bull. Soc. Chim. Belges, 87, 229 (1978)],
ïðåäïî÷òèèòåëüíî â ñìåñè òåòðàãèäðîôóðàíà ñ 1,3-äèìåòèë-3,4,5,6-òåòðàãèäðî-2(1Í)-
ïèðèìèäèíîíîì èëè 1,3-äèìåòèë-2-èìèäàçîëèäèíîíîì. Ïðè ýòîì ãèäðîêñèëüíûå ãðóïïû,
àìèíîãðóïïû èëè äîïîëíèòåëüíûå êàðáîíèëüíûå ãðóïïû öåëåñîîáðàçíåå çàùèùàòü ñ
ïîìîùüþ ñíîâà îòùåïë åìîé çàùèòíîé ãðóïïû, êàê, íàïðèìåð, ñ ïîìîùüþ áåíçèëüíîãî,
òðåò-áóòîêñèêàðáîíèëüíîãî, áåíçèëîêñèêàðáîíèëüíîãî îñòàòêà, ñîîòâåòñòâåííî, ïóòåì
ïåðåâåäåíè , â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, â öèêëè÷åñêèé, àöåòàëü. Ñïîñîáû îñóùåñòâëåíè 
ýòîãî îïèñàíû, íàïðèìåð, â ðóêîâîäñòâå Th.W.Greene è P.G.M.Wuts "Protective Groups in
Organic Synthesis", âòîðîå èçäàíèå, 1991, John Wiley and Sons, Íüþ-Éîðê.

Òèîàìèäû ôîðìóëû (IV) òàêæå ïîëó÷àþò òåì, ÷òî íèòðèëû îáùåé ôîðìóëû (VII):

ââîä ò âî âçàèìîäåéñòâèå ñ ñåðîâîäîðîäîì (Ãóáåí-Âåéë, IX, 762) èëè òèîàöåòàìèäîì
(Å.Ñ. Taylor, J.A. Zoltewicz, J. Am. Chem. Soc., 82, 2656 (I960)) èëè Î,O-
äèýòèëäèòèîôîñôîðíîé êèñëîòîé. Âçàèìîäåéñòâè  ñ ñåðîâîäîðîäîì ïðåäïî÷òèòåëüíî
îñóùåñòâë þò â îðãàíè÷åñêîì ðàñòâîðèòåëå, êàê ìåòàíîë èëè ýòàíîë; âçàèìîäåéñòâè  ñ
òèîàöåòàìèäîì îñóùåñòâë þò â ðàñòâîðîèòåëå, êàê äèìåòèëôîðìàìèä, ïðè äîáàâëåíèè
ñîë íîé êèñëîòû; âçàèìîäåéñòâè  ñ O,O-äèýòèëäèòèîôîñôîðíîé êèñëîòîé îñóùåñòâë þò â
ðàñòâîðèòåëå, êàê ýòèëàöåòàò, â êèñëûõ, íàïðèìåð, HCl, óñëîâè õ, ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå èëè ïðè íàãðåâàíèè.

Íèæåïðèâîäèìûå ïðèìåðû ñëóæàò äë  ïî ñíåíè  èçîáðåòåíè , îäíàêî, íå îãðàíè÷èâàþò
åãî îáúåìà îõðàíû. Èçìåðåííûå òåìïåðàòóðû ïëàâëåíè , ñîîòâåòñòâåííî, ðàçëîæåíè 
(Ò.ïë.) ïðèâîä òñ  áåç ïîïðàâêè è, â îáùåì, çàâèñ ò îò ñêîðîñòè íàãðåâàíè .
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Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) îòëè÷àþòñ  áëàãîïðè òíûì âëè íèåì íà æèðîâîé îáìåí, â
îñîáåííîñòè îíè ïðèãîäíû â êà÷åñòâå àíîðåêñè÷åñêèõ ñðåäñòâ. Ñîåäèíåíè  ìîæíî
èñïîëüçîâàòü èíäèâèäóàëüíî èëè â êîìáèíàöèè ñ äðóãèìè àíîðåêñè÷åñêèìè áèîëîãè÷åñêè
àêòèâíûìè âåùåñòâàìè. Òàêèå äðóãèå àíîðåêñè÷åñêèå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûå âåùåñòâà
óêàçàíû, íàïðèìåð, â "Roten Liste", ãëàâà 01, â ðàçäåëå "Ñðåäñòâà äë 
ïîõóäàíè /Ñðåäñòâà äë  ïîíèæåíè  àïïåòèòà". Ñîåäèíåíè  ïðèãîäíû äë  ïðîôèëàêòèêè, à
òàêæå â îñîáåííîñòè äë  ëå÷åíè  îæèðåíè . Ñîåäèíåíè  ïðèãîäíû, äàëåå, äë 
ïðîôèëàêòèêè, à òàêæå â îñîáåííîñòè äë  ëå÷åíè  äèàáåòà òèïà II.

Ýôôåêòèâíîñòü ñîåäèíåíèé òåñòèðîâàëè ñëåäóþùèì îáðàçîì:
Áèîëîãè÷åñêà  òåñò-ìîäåëü
Òåñòèðîâàíèå àíîðåêñè÷åñêîãî äåéñòâè  îñóùåñòâë ëè íà ñàìöàõ èëè ñàìêàõ ìûøåé

NMRI. Ïîñëå ëèøåíè  êîðìà â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ ÷åðåç æåëóäî÷íûé çîíä ââîäèëè
òåñòèðóåìûé ïðåïàðàò. Ïðè èíäèâèäóàëüíîì ñîäåðæàíèè è ñâîáîäíîì äîñòóïå ê ïèòüåâîé
âîäå æèâîòíûì, ñïóñò  30 ìèíóò ïîñëå ââåäåíè  ïðåïàðàòà, ïðåäëàãàëè ñãóùåííîå ìîëîêî.
Ïîòðåáëåíèå ñãóùåííîãî ìîëîêà îïðåäåë ëè ÷åðåç êàæäûå ïîë÷àñà â òå÷åíèå 3 ÷àñîâ è
íàáëþäàëè îáùåå ñîñòî íèå çäîðîâü  æèâîòíûõ. Èçìåðåííîå ïîòðåáëåíèå ìîëîêà
ñðàâíèâàëè ñ òàêîâûì íåîáðàáîòàííûìè êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè.
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Èç òàáëèöû ìîæíî âèäåòü, ÷òî ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I) ïðî âë þò î÷åíü õîðîøåå
àíîðåêñè÷åñêîå äåéñòâèå.

Íèæå ïîäðîáíî îïèñûâàåòñ  ïîëó÷åíèå íåêîòîðûõ ñîåäèíåíèé; îñòàëüíûå ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû (I) ïîëó÷àþò àíàëîãè÷íûì îáðàçîì.

Ïðèìåð 1 (ñîåäèíåíèå 1):
4-Õëîð-N-[4-(6-õëîð-3à-ãèäðîêñè-8,8à-äèãèäðî-3àÍ-èíäåíî[1,2-d]òèàçîë-2-èë)ôåíèë]

áåíçîëñóëüôîíàìèä
à) 2-Áðîì-5-õëîðèíäàí-1-îí:
10 ã (0,06 ìîëü) 5-Õëîðèíäàí-1-îíà ïðè ïåðåìåøèâàíèè è ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå

ðàñòâîð þò â 120 ìë ëåä íîé óêñóñíîé êèñëîòû. Äîáàâë þò ïî êàïë ì 0,05 ìë 48%-íîãî
ðàñòâîðà HBr â âîäå è çàòåì 3,074 ìë (0,06 ìîëü) áðîìà, ðàñòâîðåííûå â 25 ìë ëåä íîé
óêñóñíîé êèñëîòû. Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  â òå÷åíèå 2 ÷àñîâ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå
ðåàêöè  çàêàí÷èâàåòñ  (êîíòðîëü ñ ïîìîùüþ òîíêîñëîéíîé õðîìàòîãðàôèè). Ðàñòâîð
ñûðîãî ïðîäóêòà ïðè ïåðåìåøèâàíèè ìåäëåííî âíîñ ò ïî êàïë ì â 300 ìë ñìåñè âîäû ñî
ëüäîì. Âûïàâøèé â îñàäîê ñûðîé ïðîäóêò îòôèëüòðîâûâàþò ïîä âàêóóìîì è òùàòåëüíî
ïðîìûâàþò âîäîé. Âëàæíûé îñòàòîê óäàë þò ñ ôèëüòðà ñ ïîìîùüþ ýòèëàöåòàòà è ôàçû
ôèëüòðàòà ðàçäåë þò. Îðãàíè÷åñêóþ ôàçó ñóøàò íàä ñóëüôàòîì íàòðè , ôèëüòðóþò è
êîíöåíòðèðóþò â âàêóóìå. Îñòàòîê ðàñòâîð þò â 120 ìë í-ãåïòàíà ïðè íàãðåâàíèè;
ãîð ÷èé ðàñòâîð ôèëüòðóþò ÷åðåç ñêëàä÷àòûé ôèëüòð è çàòåì ðàñòâîð îñòàâë þò ñòî òü
ïðè òåìïåðàòóðå 0°Ñ äë  êðèñòàëëèçàöèè. Êðèñòàëëè÷åñêèé ïðîäóêò îòôèëüòðîâûâàþò ïîä
âàêóóìîì è âûñóøèâàþò â âàêóóìå. Ò.ïë.: 94-96°Ñ.

b) 4-(4-Õëîðáåíçîëñóëüôîíèëàìèíî)òèîáåíçàìèä:
0,26 ã 4-Õëîð-4′-öèàíîáåíçîëñóëüôîíàìèäà ñóñïåíäèðóþò â 10 ìë àáñîëþòíîãî ýòàíîëà,

ñìåøèâàþò ñ 0,15 ìë äèýòèëäèòèîôîñôàòà è ïåðåìåøèâàþò ïðè êèï ÷åíèè ñ îáðàòíûì
õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 8 ÷àñîâ. Çàòåì äîáàâë þò ñëåäóþùóþ ïîðöèþ 0,15 ìë

Ñòðàíèöà: 12

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 263 113 C2

äèýòèëäèòèîôîñôàòà è ïåðåìåøèâàþò ñëåäóþùèå 12 ÷àñîâ ïðè òåìïåðàòóðå êèïåíè  ñ
îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì. Îõëàæäåííóþ ðåàêöèîííóþ ñìåñü êîíöåíòðèðóþò â âàêóóìå;
îñòàòîê ïåðåìåøèâàþò ñ äèõëîðìåòàíîì, òâåðäûé îñòàòîê îòôèëüòðîâûâàþò ïîä
âàêóóìîì, ïðîìûâàþò äèõëîðìåòàíîì è âûñóøèâàþò â âàêóóìå. Òàêèì îáðàçîì
ïîëó÷åííûé 4-(4-õëîðáåíçîëñóëüôîíèëàìèíî)òèîáåíçàìèä áåç äàëüíåéøåé î÷èñòêè
èñïîëüçóþò íà áëèæàéøåé ñòàäèè.

ñ) 4-Õëîð-N-[4-(6-õëîð-3à-ãèäðîêñè-8,8à-äèãèäðî-3àÍ-èíäåíî[1,2-d]òèàçîë-2-èë)ôåíèë]
áåíçîëñóëüôîíàìèä

0,15 ã Ñîåäèíåíè  ïðèìåðà 1b è 0,11 ã ñîåäèíåíè  ïðèìåðà 1à ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå ðàñòâîð þò â 5 ìë áåçâîäíîãî àöåòîíà è çàòåì ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå 4
÷àñîâ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Äîáàâë þò 65 ìêë òðèýòèëàìèíà è ïåðåìåøèâàþò â
òå÷åíèå íî÷è ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Äîáàâë þò ñëåäóþùèå 20 ìêë òðèýòèëàìèíà è
ñìåñü ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå ñëåäóþùåé íî÷è ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Ïîñëå ýòîãî
ðåàêöèîííóþ ñìåñü êîíöåíòðèðóþò â âàêóóìå, îñòàòîê ðàñòâîð þò â ýòèëàöåòàòå.
ïðîìûâàþò äâà ðàçà âîäîé è îäèí ðàç íàñûùåííûì ðàñòâîðîì õëîðèäà íàòðè , ñóøàò íàä
ñóëüôàòîì ìàãíè , ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò â âàêóóìå. Îñòàòîê î÷èùàþò ïóòåì
õðîìàòîãðàôèè íà ñèëèêàãåëå ñ ïîìîùüþ ñìåñè òîëóîëà è àöåòîíà â ñîîòíîøåíèè 3:1.
Ïîëó÷àþò 4-õëîð-N-[4-(6-õëîð-3à-ãèäðîêñè-8,8à-äèãèäðî-3àÍ-èíäåíî[1,2-d]òèàçîë-2-
èë)ôåíèë]áåíçîëñóëüôîíàìèä ñ òåìïåðàòóðîé ïëàâëåíè  116°Ñ.

Ïðèìåð 2 (ñîåäèíåíèå 6):
4-(6-Õëîð-3à-ãèäðîêñè-8,8à-äèãèäðî-3àÍ-èíäåíî[1,2-d]òèàçîë-2-èë)áåíçîëñóëüôîíàìèä

ïîëó÷àþò àíàëîãè÷íûì îáðàçîì ïóòåì ðåàêöèè 2-áðîì-5-õëîðèíäàí-1-îíà ñ 4-
ñóëüôàìîèëòèîáåíçàìèäîì. Ñîåäèíåíèå èìååò òåìïåðàòóðó ïëàâëåíè  160°Ñ.

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû (I)

I       
ãäå R1, R1' îçíà÷àþò, íåçàâèñèìî äðóã îò äðóãà, Í, F, Cl, Br, J;
R2 îçíà÷àåò Í;
R3 îçíà÷àåò Í;
R4 îçíà÷àåò (CH2)n-R5, ïðè÷åì n ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6;
R5 îçíà÷àåò ôåíèë;
è R5 ìîæåò áûòü çàìåùåí ñ ïîìîùüþ NH-SO2-(C1-C6)-àëêèëà, NH-SO2-ôåíèëà, ïðè÷åì

ôåíèëüíîå êîëüöî âïëîòü äî äâóêðàòíî ìîæåò áûòü çàìåùåíî ñ ïîìîùüþ Cl,
(CH 2)m-SO2-NH2, (CH2)m-SO2-NH-(C1-C6)-àëêèëà, (CH2)m-SO2-N[(Ñ1-C6)-àëêèë]2 èëè
(ÑÍ 2)m-SO2-N(=ÑÍ-N(ÑÍ3)2), ïðè÷åì m ìîæåò áûòü ðàâíî 0-6,

à òàêæå èõ ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìûå ñîëè è ôèçèîëîãè÷åñêè ôóíêöèîíàëüíûå
ïðîèçâîäíûå.

2. Ñîåäèíåíè  ïî ï.1 äë  ïðèìåíåíè  â êà÷åñòâå ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà äë 
ïðîôèëàêòèêè èëè ëå÷åíè  îæèðåíè .

3. Ëåêàðñòâåííîå ñðåäñòâî äë  ïðîôèëàêòèêè èëè ëå÷åíè  îæèðåíè , ñîäåðæàùåå îäíî
èëè íåñêîëüêî ñîåäèíåíèé ïî ï.1.

4. Ëåêàðñòâåííîå ñðåäñòâî ïî ï.3, îòëè÷àþùååñ  òåì, ÷òî îíî äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæèò
îäíî èëè íåñêîëüêî äðóãèõ àíîðåêñè÷åñêèõ áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ.

5. Ñïîñîá ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ïî ï.1, îòëè÷àþùèéñ  òåì, ÷òî ñîãëàñíî ñëåäóþùåé
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ñõåìå

ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (II), ãäå R1 è R1′ è R3 èìåþò óêàçàííûå äë  ôîðìóëû (I) çíà÷åíè ,
ñ ïîìîùüþ áðîìà ïðåâðàùàþò â ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (III), ãäå R1, R1′ è R3 èìåþò
óêàçàííîå äë  ôîðìóëû (I) çíà÷åíèå, è ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (III), äàëåå ñ ïîìîùüþ
òèîàìèäîâ ôîðìóëû (IV), ãäå R4 èìååò óêàçàííîå äë  ôîðìóëû (I) çíà÷åíèå, ïðåâðàùàþò â
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (I).
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