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Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê íîâûì

ïðîèçâîäíûì ïèðàçîëà ôîðìóëû II èëè åãî
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ñîë ì, ãäå êîëüöî Ñ
âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî èëè ïèðèäèíèëüíîãî êîëüöà
è R2, R2', Rx è Ry - òàêèå, êàê îïðåäåëåíî â äàííîì

îïèñàíèè. Êîëüöî Ñ èìååò îðòî-çàìåñòèòåëü è
 âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì â íåîðòî-

ïîëîæåíè õ. R2 è R2', íåîá çàòåëüíî âç òûå âìåñòå
ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò
êîíäåíñèðîâàííóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, òàêóþ êàê
èíäàçîëüíîå êîëüöî, è Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî
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âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè,
îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó,
òàêóþ êàê õèíàçîëèíîâîå êîëüöî. Ñîåäèíåíè  ìîãóò
èñïîëüçîâàòüñ  êàê èíãèáèòîðû ïðîòåèíêèíàç, â
÷àñòíîñòè êàê èíãèáèòîðû GSK-3 è äðóãèõ êèíàç,
÷òî ïîçâîë åò èõ ïðèìåí òü äë  ëå÷åíè 
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðàê, äèàáåò è áîëåçíü
Àëüöãåéìåðà, è äðóãèõ çàáîëåâàíèé, îáóñëîâëåííûõ
ïðîòåèíêèíàçàìè. 19 í. è 22 ç.ï. ô-ëû, 8 òàáë.
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WO 0160816 A1, 23.08.2001, ïðèìåð 10.
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(57) Abstract: 
FIELD: chemistry.
SUBSTANCE: claimed are novel pyrazole

derivatives of formula II or

its pharmaceutically acceptable salts, where C
ring is selected from phenyl or pyridinyl ring

and R2, R2', Rx and Ry are such as said in given
description. C ring has ortho-substituent and is

optionally substituted in non-ortho positions. R2 and R2'

, optionally taken with their intermediate atoms,
form condensed ring system, such s indazole ring,

and Rx and Ry, optionally taken together with
their intermediate atoms, form condensed ring
system, such a quinazoline ring.

EFFECT: possibility to use compositions as
inhibitors of protein kinases as inhibitors GSK-3
and other kinases and apply them for protein
kinase-mediated diseases.

41 cl, 8 tbl, 423 ex
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Ïî äàííîé çà âêå èñïðàøèâàåòñ  ïðèîðèòåò ïî ïðåäâàðèòåëüíîé çà âêå íà ïàòåíò ÑØÀ
60/232795, ïîäàííîé 15 ñåíò áð  2000 ã., ïðåäâàðèòåëüíîé çà âêå íà ïàòåíò ÑØÀ
60/257887, ïîäàííîé 21 äåêàáð  2000 ã., è ïðåäâàðèòåëüíîé çà âêå íà ïàòåíò ÑØÀ
60/286949, ïîäàííîé 27 àïðåë  2001 ã., ñîäåðæàíè  êîòîðûõ âêëþ÷åíû â äàííîå îïèñàíèå
ïóòåì ññûëêè.

ÎÁËÀÑÒÜ ÒÅÕÍÈÊÈ, Ê ÊÎÒÎÐÎÉ ÎÒÍÎÑÈÒÑß ÈÇÎÁÐÅÒÅÍÈÅ
Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê îáëàñòè ìåäèöèíñêîé õèìèè è êàñàåòñ  ñîåäèíåíèé,

êîòîðûå  âë þòñ  èíãèáèòîðàìè ïðîòåèíêèíàçû, êîìïîçèöèé, ñîäåðæàùèõ òàêèå
ñîåäèíåíè , è ñïîñîáîâ èõ ïðèìåíåíè . Â ÷àñòíîñòè íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê
ñîåäèíåíè ì, êîòîðûå  âë þòñ  èíãèáèòîðàìè ïðîòåèíêèíàç GSK-3 è Aurora-2.
Èçîáðåòåíèå êàñàåòñ  òàêæå ñïîñîáîâ ëå÷åíè , ñâ çàííûõ ñ óêàçàííûìè ïðîòåèíêèíàçàìè
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê äèàáåò, ðàê è áîëåçíü Àëüöãåéìåðà.

ÏÐÅÄÏÎÑÛËÊÈ ÑÎÇÄÀÍÈß ÈÇÎÁÐÅÒÅÍÈß
Ïîèñêó íîâûõ òåðàïåâòè÷åñêèõ ñðåäñòâ â ïîñëåäíåå âðåì  â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè

ñïîñîáñòâîâàëî ëó÷øåå ïîíèìàíèå ñòðóêòóðû ôåðìåíòîâ è äðóãèõ áèîìîëåêóë, ñâ çàííûõ ñ
îïðåäåëåííûìè çàáîëåâàíè ìè. Âàæíûì êëàññîì ôåðìåíòîâ,  âë þùèõñ  ïðåäìåòîì
øèðîêèõ èññëåäîâàíèé,  âë þòñ  ïðîòåèíêèíàçû.

Ïðîòåèíêèíàçû ñëóæàò ïîñðåäíèêàìè âíóòðèêëåòî÷íîãî ïðåîáðàçîâàíè  ñèãíàëîâ.
Äåëàþò îíè ýòî ïóòåì îñóùåñòâëåíè  ïåðåíîñà ôîñôîðèëà îò íóêëåîçèäòðèôîñôàòà ê
àêöåïòîðó áåëêîâ, âõîä ùåìó â ïóòü ïåðåäà÷è ñèãíàëîâ. Ñóùåñòâóåò ìíîãî êèíàç è ïóòåé,
ïîñðåäñòâîì êîòîðûõ âíåêëåòî÷íûå è äðóãèå ðàçäðàæèòåëè âûçûâàþò ðàçíîîáðàçíûå
êëåòî÷íûå îòâåòíûå ðåàêöèè, èìåþùèå ìåñòî â êëåòêå. Ïðèìåðû òàêèõ ðàçäðàæèòåëåé
âêëþ÷àþò ñèãíàëû îêðóæàþùåé ñðåäû è õèìè÷åñêîãî íàïð æåíè  (íàïðèìåð, îñìîòè÷åñêèé
óäàð, òåïëîâîé óäàð, óëüòðàôèîëåòîâîå èçëó÷åíèå, áàêòåðèàëüíûé ýíäîòîêñèí, Í2Î2),
öèòîêèíû (íàïðèìåð, èíòåðëåéêèí-1 (IL-1) è ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëè α (TNF-α)) è
ðîñòîâûå ôàêòîðû (íàïðèìåð, ãðàíóëîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíûé êîëîíèåñòèìóëèðóþùèé
ôàêòîð (GM-CSF) è ôèáðîáëàñòíûé ðîñòîâîé ôàêòîð (FGF)). Âíåêëåòî÷íûå ðàçäðàæèòåëè
ìîãóò âûçûâàòü îäíó èëè íåñêîëüêî êëåòî÷íûõ îòâåòíûõ ðåàêöèé, ñâ çàííûõ ñ ðîñòîì,
ìèãðàöèåé è äèôôåðåíöèðîâêîé êëåòîê, ñåêðåöèåé ãîðìîíîâ, àêòèâàöèåé
òðàíñêðèïöèîííûõ ôàêòîðîâ, ñîêðàùåíèåì ìûøö, ìåòàáîëèçìîì ãëþêîçû, óïðàâëåíèåì
ñèíòåçîì áåëêîâ è ðåãóë öèåé êëåòî÷íîãî öèêëà.

Ìíîãèå çàáîëåâàíè  ñâ çàíû ñ àíîìàëüíûìè êëåòî÷íûìè îòâåòíûìè ðåàêöè ìè,
èíèöèèðóåìûìè ñîáûòè ìè, îïîñðåäîâàííûìè ïðîòåèíêèíàçîé. Óêàçàííûå çàáîëåâàíè 
âêëþ÷àþò àóòîèììóííûå çàáîëåâàíè , âîñïàëèòåëüíûå çàáîëåâàíè , íåâðîëîãè÷åñêèå è
íåâðîäåãåíåðàòèâíûå çàáîëåâàíè , ðàê, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíè , àëëåðãèè è
àñòìó, áîëåçíü Àëüöãåéìåðà èëè ãîðìîíàëüíûå çàáîëåâàíè . Ïîýòîìó â ìåäèöèíñêîé
õèìèè áûëè ïðèëîæåíû çíà÷èòåëüíûå óñèëè , ÷òîáû íàéòè èíãèáèòîðû ïðîòåèíêèíàçû,
ýôôåêòèâíûå â êà÷åñòâå ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.

Aurora-2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñåðèí-òðåîíèíïðîòåèíêèíàçó, ïðè÷àñòíóþ ê âîçíèêíîâåíèþ
ó ÷åëîâåêà çëîêà÷åñòâåííîé îóõîëè, òàêîé êàê ðàê òîëñòîé êèøêè, ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû è
äðóãèå òâåðäûå îïóõîëè. Ïîëàãàþò, ÷òî óêàçàííà  êèíàçà ó÷àñòâóåò â àêòàõ
ôîñôîðèëèðîâàíè  áåëêà, ðåãóëèðóþùèõ êëåòî÷íûé öèêë. Â ÷àñòíîñòè Aurora-2 ìîæåò
èãðàòü ðîëü â êîíòðîëèðîâàíèè ïðàâèëüíûì ðàñùåïëåíèåì õðîìîñîì âî âðåì  ìèòîçà.
Ðàçðåãóëèðîâàíèå êëåòî÷íîãî öèêëà ìîæåò ïðèâåñòè ê ïðîëèôåðàöèè êëåòîê è äðóãèì
íàðóøåíè ì. Óñòàíîâëåíî, ÷òî â òêàíè çëîêà÷åñòâåííîé îïóõîëè òîëñòîé êèøêè ÷åëîâåêà
÷ðåçìåðíî âûðàæåí áåëîê Aurora-2. Ñìîòðè Bischoff et al., EMBO J., 1998, 17, 3052-
3065; Schumacher et al., J. Cell Biol., 1998, 143, 1635-1646; Kimura et al., J. Biol.
Chem., 1997, 272, 13766-13771.

Ãëèêîãåíñèíòàçà-êèíàçà-3 (GSK-3) ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñåðèí-òðåîíèíïðîòåèíêèíàçó,
ñîñòî ùóþ èç α è β èçîôîðì, êàæäà  èç êîòîðûõ êîäèðîâàíà ðàçëè÷àþùèìèñ  ãåíàìè
[Coghlan et al., Chemistry & Biology, 7, 793-803 (2000); Kim and Kimmel, Curr. Opinion
Genetics Dev., 10, 508-514 (2000)]. GSK-3 ïðè÷àñòíà ê ðàçëè÷íûì çàáîëåâàíè ì,
âêëþ÷àþùèì äèàáåò, áîëåçíü Àëöãåéìåðà, ðàñòðîéñòâà ÖÍÑ, òàêèå êàê ìàíèàêàëüíîå
äåïðåññèâíîå ðàññòðîéñòâî è íåâðîäåãåíåðàòèâíûå çàáîëåâàíè , è ãèïåðòðîôèþ
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ñåðäå÷íîé ìûøöû [WO 99/65897; WO 00/38675; and Haq et al., J. Cell Biol. (2000) 151,
117]. Óêàçàííûå çàáîëåâàíè  ìîãóò áûòü âûçâàíû àíîìàëüíîé ðàáîòîé íåêîòîðûõ
êëåòî÷íûõ ïóòåé ïåðåäà÷è ñèãíàëîâ, ãäå èãðàåò ðîëü GSK-3, èëè ïðèâåñòè ê íåé. Êàê óæå
óñòàíîâëåíî, GSK-3 ôîñôîðèëèðóåò ð ä ðåãóë òîðíûõ áåëêîâ è ìîäóëèðóåò èõ àêòèâíîñòü.
Óêàçàííûå áåëêè âêëþ÷àþò ãëèêîãåíñèíòàçó, êîòîðà   âë åòñ  îãðàíè÷èâàþùèì ñêîðîñòü
ôåðìåíòîì, íåîáõîäèìûì äë  ñèíòåçà ãëèêîãåíà, ñîïóòñòâóþùèé ìèêðîòðóáî÷êàì áåëîê
Tau, ôàêòîð ãåííîé òðàíñêðèïöèè β-êàòåíèí, ôàêòîð èíèöèèðîâàíè  òðàíñë öèè e1F2B, à
òàêæå ÀÒÔ-öèòðàòëèàçó, àêñèí, ôàêòîð-1 òåïëîâîãî óäàðà, c-Jun, c-Myc, c-Myb, CREB è
ÑÅÐÂα. Ðàçëè÷íûå óêàçàííûå áåëêè-ìèøåíè ñîó÷àñòâóþò ñ GSK-3 âî ìíîãèõ àñïåêòàõ
êëåòî÷íîãî ìåòàáîëèçìà, ïðîëèôåðàöèè, äèôôåðåíöèðîâêè è ðàçâèòè  êëåòîê.

Â îïîñðåäîâàííîì GSK-3 ïðîâîä ùåì ïóòè, ïîäõîä ùåì äë  ëå÷åíè  äèàáåòà òèïà II,
âûçâàííà  èíñóëèíîì ïåðåäà÷à ñèãíàëîâ âåäåò ê êëåòî÷íîìó óñâîåíèþ ãëþêîçû è ñèíòåçó
ãëèêîãåíà. Âäîëü ïî ýòîìó ïóòè GSK-3  âë åòñ  íåãàòèâíûì ðåãóë òîðîì
èíñóëèíèíäóöèðîâàííîãî ñèãíàëà. Îáû÷íî ïðèñóòñòâèå èíñóëèíà âûçûâàåò èíãèáèðîâàíèå
îïîñðåäîâàííûõ GSK-3 ôîñôîðèëèðîâàíè  è äåçàêòèâàöèè ãëèêîãåíñèíòàçû.
Èíãèáèðîâàíèå GSK-3 âåäåò ê óâåëè÷åíèþ ñèíòåçà ãëèêîãåíà è óñâîåíè  ãëþêîçû [Klein et
al., PNAS, 93, 8455-9 (1996); Cross et al., Biochem. J., 303, 21-26 (1994); Cohen,
Biochem. Soc. Trans., 21, 555-567 (1993); Massillon et al., Biochem. J. 299, 123-128
(1994)]. Íî ó áîëüíîãî äèàáåòîì ïðè îñëàáëåíèè ðåàêöèè íà èíñóëèí ñèíòåç ãëèêîãåíà è
óñâîåíèå ãëþêîçû íå ñïîñîáíû ïîâûøàòüñ  íåñìîòð  íà îòíîñèòåëüíî âûñîêèé óðîâåíü
èíñóëèíà â êðîâè. Ýòî ïðèâîäèò ê àíîìàëüíî âûñîêîìó ñîäåðæàíèþ â êðîâè ãëþêîçû ñ
îñòðûìè è äîëãîâðåìåííûìè ýôôåêòàìè, êîòîðûå â êîíå÷íîì ñ÷åòå ìîãóò ïðèâåñòè ê
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîìó çàáîëåâàíèþ, ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè è ñëåïîòå. Ó òàêèõ áîëüíûõ
íå áûâàåò íîðìàëüíîãî èíãèáèðîâàíè  GSK-3, âûçûâàåìîãî èíñóëèíîì. Óæå áûëî
ñîîáùåíèå î òîì, ÷òî ó áîëüíûõ äèàáåòîì òèïà II èìååò ìåñòî ÷ðåçìåðíà  âûðàæåííîñòü
GSK-3 [WO 00/38675]. Òàêèì îáðàçîì, òåðàïåâòè÷åñêèå èíãèáèòîðû GSK-3 ìîãóò áûòü
ïîëåçíû äë  ëå÷åíè  áîëüíûõ äèàáåòîì ñ îñëàáëåííîé ðåàêöèåé íà èíñóëèí.

Àêòèâíîñòü GSK-3 ñâ çûâàþò òàêæå ñ áîëåçíüþ Àëüöãåéìåðà. Ýòà áîëåçíü
õàðàêòåðèçóåòñ  õîðîøî èçâåñòíûì β-àìèëîèäíûì ïåïòèäîì è îáðàçîâàíèåì
âíóòðèêëåòî÷íûõ íåéðîôèáðèëë ðíûõ ñïëåòåíèé. Íåéðîôèáðèëë ðíûå ñïëåòåíè 
ñîäåðæàò ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííûé áåëîê Tau, ãäå Tau ôîñôîðèëèðîâàí íà íå
ñîîòâåòñòâóþùèõ íîðìå ó÷àñòêàõ. Óæå ïîêàçàíî, ÷òî GSK-3 ôîñôîðèëèðóåò óêàçàííûå
àíîìàëüíûå ó÷àñòêè â êëåòî÷íûõ è æèâîäíûõ ìîäåë õ. Êðîìå òîãî, ïîêàçàíî, ÷òî
èíãèáèðîâàíèå GSK-3 ïðåäîòâðàùàåò ãèïåðôîñôîðèëèðîâàíèå Tau â êëåòêàõ [Lovestone et
al., Current Biology 4, 1077-86 (1994); Brownlees et al., Neuroreport 8, 3251-55
(1997)]. Òàêèì îáðàçîì, ïî-âèäèìîìó, àêòèâíîñòü GSK-3 ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü
îáðàçîâàíèþ íåéðîôèáðèëë ðíûõ ñïëåòåíèé è ðàçâèòèþ áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Äðóãèì ñóáñòðàòîì äë  GSK-3  âë åòñ  β-êàòåíèí, êîòîðûé ðàçëàãàåòñ  ïîñëå
ôîñôîðèëèðîâàíè  ïîñðåäñòâîì GSK-3. Óæå ñîîáùàëîñü, ÷òî áîëüíûå øèçîôðåíèåé
èìåþò ïîíèæåííûé óðîâåíü β-êàòåíèíà, êîòîðûì ñîïðîâîæäàþòñ  òàêæå è äðóãèå
çàáîëåâàíè , ñâ çàííûå ñ ãèáåëüþ íåéðîííûõ êëåòîê [Zhong et al., Nature, 395, 698-702
(1998); Takashima et al., PNAS, 90, 7789-93 (1993); Pei et al., J. Neuropathol. Exp,
56, 70-78 (1997)].

Âñëåäñòâèå áèîëîãè÷åñêîé âàæíîñòè GSK-3 â íàñòî ùåå âðåì  ïðî âë åòñ  èíòåðåñ ê
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíûì èíãèáèòîðàì GSK-3. Èìåþòñ  íåäàâíèå ñîîáùåíè  [WO
99/65897 (Chiron) and WO 00/38675 (SmithKline Beecham)] î ìàëûõ ìîëåêóëàõ, êîòîðûå
èíãèáèðóþò GSK-3.

Â îòíîøåíèè ìíîãèõ èç óêàçàííûõ âûøå çàáîëåâàíèé, ñâ çàííûõ ñ ïàòîëîãè÷åñêîé
àêòèâíîñòüþ GSK-3, äë  èõ ëå÷åíè  öåëüþ  âë þòñ  è äðóãèå ïðîòåèíêèíàçû. Îäíàêî
ðàçëè÷íûå ïðîòåèíêèíàçû ÷àñòî äåéñòâóþò ïî ðàçíûì áèîëîãè÷åñêèì ïóò ì. Íàïðèìåð, êàê
íåäàâíî ñîîáùàëîñü (WO 00/12497 (Scios)), íåêîòîðûå ïðîèçâîäíûå õèíàçîëèíà  âë þòñ 
èíãèáèòîðàìè êèíàçû ð38. Áûëî ñîîáùåíî, ÷òî óêàçàííûå ñîåäèíåíè  ìîãóò
èñïîëüçîâàòüñ  äë  ëå÷åíè  ñîñòî íèé, õàðàêòåðèçóþùèõñ  ïîâûøåííîé àêòèâíîñòüþ
ð38-α è/èëè ïîâûøåííîé àêòèâíîñòüþ TGF-β. Õîò  àêòèâíîñòü ð38 ñîïðîâîæäàåòñ  øèðîêèì
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ðàçíîîáðàçèåì çàáîëåâàíèé, âêëþ÷à  äèàáåò, íåò ñîîáùåíè  î òîì, ÷òî êèíàçà ð38
 âë åòñ  ñîñòàâíîé ÷àñòüþ ïóòè ïåðåäà÷è èíñóëèíèíäóöèðóåìîãî ñèãíàëà, êîòîðà 
ðåãóëèðóåò ñèíòåç ãëèêîãåíà èëè óñâîåíèå ãëþêîçû. Ñëåäîâàòåëüíî, íå îæèäàåòñ , ÷òî
èíãèáèðîâàíèå ð38 â îòëè÷èå îò GSK-3 áóäåò óëó÷øàòü ñèíòåç ãëèêîãåíà è/èëè óñâîåíèå
ãëþêîçû.

Ïîòðåáíîñòü ïîèñêà íîâûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ äë  ëå÷åíè  áîëåçíåé ÷åëîâåêà
ñîõðàí åòñ . Ïðîòåèíêèíàçû Aurora-2 è GSK-3 îñîáåííî ïðèâëåêàòåëüíû äë  îòêðûòè 
íîâûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ âñëåäñòâèå èõ âàæíîé ðîëè â âîçíèêíîâåíèè è ðàçâèòèè
ðàêà, äèàáåòà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà è äðóãèõ çàáîëåâàíèé.

ÏÎÄÐÎÁÍÎÅ ÎÏÈÑÀÍÈÅ ÈÇÎÁÐÅÒÅÍÈß
Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ è ñîäåðæàùèå èõ

ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ìîãóò èñïîëüçîâàòüñ  êàê èíãèáèòîðû ïðîòåèíêèíàç, â
÷àñòíîñòè êàê èíãèáèòîðû ïðîòåèíêèíàç Aurora-2 è GSK-3. Ïðåäëàãàþòñ  ñîåäèíåíè ,
èìåþùèå îáùóþ ôîðìóëó I:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå ïðîèçâîäíûå èëè ïðîëåêàðñòâà, ãäå:
Z1-Z4 - òàêèå, êàê îïèñàíî äàëåå;
êîëüöî À âûáðàíî èç ãðóïïû, âêëþ÷àþùåé:

G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,
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ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íå îðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5 è äâà
ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî íåîá çàòåëüíî çàìåùåíî ãàëîãåíîì,
îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, ãäå ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-4
êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D çàìåùåíî
ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé -R5 è ó ëþáîãî
çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò
ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì
êàæäîå óêàçàííîå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî íåîá çàòåëüíî
çàìåùåíî ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8,
óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì,
öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí
îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6, èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R

7 èëè V-R6, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2,

-SO2N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R7)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2(Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7 èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà,
âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå
êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
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-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû
âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6; è
R9 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2,
-OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 

ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR,
-N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2.
Â äàííîì îïèñàíèè ñëåäóåò óïîòðåáë òü, åñëè íå óêàçàíî èíîå, ñëåäóþùèå îïðåäåëåíè 

èñïîëüçîâàííûõ òåðìèíîâ. Ñëîâîñî÷åòàíèå «íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà » èñïîëüçóþò
âçàèìîçàìåí åìî ñ âûðàæåíèåì «çàìåùåííà  èëè íåçàìåùåííà » èëè ñ òåðìèíîì
«(íå)çàìåùåííà ». Åñëè íå óêàçàíî èíîå, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  ãðóïïà ìîæåò èìåòü
çàìåñòèòåëü â êàæäîì çàìåùàåìîì ïîëîæåíèè ãðóïïû è êàæäîå çàìåùåíèå íå çàâèñèò îò
äðóãîãî.

Òåðìèí «àëèôàòè÷åñêà » ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè îçíà÷àåò
íåðàçâåòâëåííûå, ðàçâåòâëåííûå èëè öèêëè÷åñêèå Ñ1-Ñ12 óãëåâîäîðîäû, êîòîðûå  âë þòñ 
ïîëíîñòüþ íàñûùåííûìè èëè êîòîðûå ñîäåðæàò îäíó èëè íåñêîëüêî åäèíèö
íåíàñûùåííîñòè, íî íå  âë þòñ  àðîìàòè÷åñêèìè. Íàïðèìåð, ïîäõîä ùèå àëèôàòè÷åñêèå
ãðóïïû âêëþ÷àþò çàìåùåííûå èëè íåçàìåùåííûå íåðàçâåòâëåííûå, ðàçâåòâëåííûå èëè
öèêëè÷åñêèå àëêèëüíûûå, àëêåíèëüíûå, àëêèíèëüíûå ãðóïïû èëè èõ ãèáðèäû, òàêèå êàê
(öèêëîàëêèë)àëêèë, (öèêëîàëêåíèë)àëêèë èëè (öèêëîàëêèë)àëêåíèë. Òåðìèíû «àëêèë»,
«àëêîêñè», «ãèäðîêñèàëêèë», «àëêîêñèàëêèë» è «àëêîêñèêàðáîíèë», èñïîëüçóåìûå êàê
òàêîâûå èëè êàê ÷àñòü áîëüøåãî ôðàãìåíòà, îõâàòûâàþò êàê íåðàçâåòâëåííûå, òàê è
ðàçâåòâëåííûå öåïè, ñîäåðæàùèå îäèí-äâåíàäöàòü óãëåðîäíûõ àòîìîâ. Òåðìèíû
«àëêåíèë» è «àëêèíèë», èñïîëüçóåìûå êàê òàêîâûå èëè êàê ÷àñòü áîëüøåãî ôðàãìåíòà,
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îõâàòûâàþò êàê íåðàçâåòâëåííûå, òàê è ðàçâåòâëåííûå öåïè, ñîäåðæàùèå äâà-äâåíàäöàòü
óãëåðîäíûõ àòîìîâ. Òåðìèí «öèêëîàëêèë», èñïîëüçóåìûé êàê òàêîâîé èëè êàê ÷àñòü
áîëüøåãî ôðàãìåíòà, âêëþ÷àåò öèêëè÷åñêèå Ñ3-Ñ12 óãëåâîäîðîäû, êîòîðûå   âë þòñ 
ïîëíîñòüþ íàñûùåííûìè èëè êîòîðûå ñîäåðæàò îäíó èëè íåñêîëüêî åäèíèö
íåíàñûùåííîñòè, íî íå  âë þòñ  àðîìàòè÷åñêèìè.

Òåðìèíû «ãàëîãåíàëêèë», «ãàëîãåíàëêåíèë» è «ãàëîãåíàëêîêñè» îçíà÷àþò
ñîîòâåòñòâåííî àëêèë, àëêåíèë èëè àëêîêñè, çàìåùåííûé îäíèì èëè íåñêîëüêèìè àòîìàìè
ãàëîãåíà. Òåðìèí «ãàëîãåí» îçíà÷àåò F, Cl, Br èëè I. Òåðìèí «ãåòåðîàòîì» îçíà÷àåò
àçîò, êèñëîðîä èëè ñåðó è îõâàòûâàåò âñ êóþ îêèñëåííóþ ôîðìó àçîòà è ñåðû è
êâàòåðíèçîâàííóþ ôîðìó âñ êîãî àçîòèñòîãî îñíîâàíè . Òåðìèí «àçîò» òàêæå âêëþ÷àåò
çàìåùàåìûé àçîò â ãåòåðîöèêëè÷åñêîì êîëüöå. Íàïðèìåð, â íàñûùåííîì èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîì êîëüöå, èìåþùåì 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, àçîò ìîæåò íàõîäèòüñ  â ôîðìå N (êàê â 3,4-äèãèäðî-2Í-ïèððîëèëå), NH (êàê â
ïèððîëèäèíèëå) èëè NR+ (êàê â N-çàìåùåííîì ïèððîëèäèíèëå).

Òåðìèíû «êàðáîöèêë», «êàðáîöèêëèëüíûé», «êàðáîöèêëî» èëè «êàðáîöèêëè÷åñêèé» ïðè
èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè îçíà÷àþò àëèôàòè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, èìåþùóþ
îò òðåõ äî ÷åòûðíàäöàòè ÷ëåíîâ. Òåðìèíû «êàðáîöèêë», «êàðáîöèêëèëüíûé», «êàðáîöèêëî»
èëè «êàðáîöèêëè÷åñêèé», íàñûùåííûé ëè èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííûé, òàêæå îòíîñ òñ  ê
êîëüöàì, êîòîðûå  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè. Òåðìèíû «êàðáîöèêë»,
«êàðáîöèêëèëüíûé», «êàðáîöèêëî» èëè «êàðáîöèêëè÷åñêèé» îõâàòûâàþò òàêæå
àëèôàòè÷åñêèå êîëüöà, êîíäåíñèðîâàííûå ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè àðîìàòè÷åñêèìè èëè
íåàðîìàòè÷åñêèìè êîëüöàìè, òàêèìè êàê â äåêàãèäðîíàôòèëå èëè òåòðàãèäðîíàôòèëå, ãäå
ðàäèêàë èëè òî÷êà ïðèñîåäèíåíè  íàõîäèòñ  â àëèôàòè÷åñêîì êîëüöå.

Òåðìèí «àðèë», èñïîëüçîâàííûé â äàííîì îïèñàíèè â îòäåëüíîñòè èëè êàê ÷àñòü
áîëüøåãî ôðàãìåíòà, êàê â «àðàëêèëå», «àðàëêîêñè» èëè «àðèëîêñèàëêèëå», îòíîñèòñ  ê
àðîìàòè÷åñêèì êîëüöåâûì ãðóïïàì, èìåþùèì îò ï òè äî ÷åòûðíàäöàòè ÷ëåíîâ, òàêèì êàê
ôåíèë, áåíçèë, ôåíåòèë, 1-íàôòèë, 2-íàôòèë, 1-àíòðàöèë è 2-àíòðàöèë. Òåðìèí «àðèë»
îòíîñèòñ  òàêæå ê êîëüöàì, êîòîðûå  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè. Òåðìèí
«àðèë» ìîæíî ïðèìåí òü âçàèìîçàìåí åìî ñ òåðìèíîì «àðèëüíîå êîëüöî». «Àðèë»
îõâàòûâàåò òàêæå êîíäåíñèðîâàííûå ïîëèöèêëè÷åñêèå àðîìàòè÷åñêèå êîëüöåâûå ñèñòåìû,
â êîòîðûõ àðîìàòè÷åñêîå êîëüöî êîíäåíñèðîâàíî ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè êîëüöàìè.
Ïðèìåðû âêëþ÷àþò 1-íàôòèë, 2-íàôòèë, 1-àíòðàöèë è 2-àíòðàöèë. Â îáúåì òåðìèíà
«àðèë» ïðè èñïîëüçîâàíèè åãî â äàííîì îïèñàíèè âõîäèò òàêæå ãðóïïà, â êîòîðîé
àðîìàòè÷åñêîå êîëüöî êîíäåíñèðîâàíî ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè íåàðîìàòè÷åñêèìè
êîëüöàìè, òàêà  êàê èíäàíèë, ôåíàíòðèäèíèë èëè òåòðàãèäðîíàôòèë, ãäå ðàäèêàë èëè
òî÷êà ïðèñîåäèíåíè  íàõîäèòñ  â àðîìàòè÷åñêîì êîëüöå.

Òåðìèí «ãåòåðîöèêë», «ãåòåðîöèêëèëüíûé» èëè «ãåòåðîöèêëè÷åñêèé» ïðè èñïîëüçîâàíèè
â äàííîì îïèñàíèè âêëþ÷àåò íåàðîìàòè÷åñêèå êîëüöåâûå ñèñòåìû, èìåþùèå îò ï òè äî
÷åòûðíàäöàòè ÷ëåíîâ, ïðåäïî÷òèòåëüíî îò ï òè äî äåñ òè, â êîòîðûõ îäèí èëè íåñêîëüêî
êîëüöåâûõ óãëåðîäíûõ àòîìîâ, ïðåäïî÷òèòåëüíî îò îäíîãî äî ÷åòûðåõ, çàìåíåíû êàæäûé
ãåòåðîàòîìîì, òàêèì êàê N, O èëè S. Ïðèìåðû ãåòåðîöèêëè÷åñêèõ êîëåö âêëþ÷àþò 3-1Í-
áåíçèìèäàçîë-2-îí, (1-çàìåùåííûé)-2-îêñîáåíçèìèäàçîë-3-èë, 2-òåòðàãèäðîôóðàíèë, 3-
òåòðàãèäðîôóðàíèë, 2-òåòðàãèäðîïèðàíèë, 3-òåòðàãèäðîïèðàíèë, 4-òåòðàãèäðîïèðàíèë,
[1,3]-äèîêñàëàíèë, [1,3]-äèòèîëàíèë, [1,3]-äèîêñàíèë, 2-òåòðàãèäðîòèîôåíèë, 3-
òåòðàãèäðîòèîôåíèë, 2-ìîðôîëèíèë, 3-ìîðôîëèíèë, 4-ìîðôîëèíèë, 2-òèîìîðôîëèíèë, 3-
òèîìîðôîëèíèë, 4-òèîìîðôîëèíèë, 1-ïèððîëèäèíèë, 2-ïèððîëèäèíèë, 3-ïèððîëèäèíèë, 1-
ïèïåðàçèíèë, 2-ïèïåðàçèíèë, 1-ïèïåðèäèíèë, 2-ïèïåðèäèíèë, 3-ïèïåðèäèíèë, 4-
ïèïåðèäèíèë, 4-òèàçîëèäèíèë, äèàçîëîíèë, N-çàìåùåííûé äèàçîëîíèë, l-ôòàëèìèäèíèë,
áåíçîêñàíèë, áåíçîïèððîëèäèíèë, áåíçîïèïåðèäèíèë, áåíçîêñîëàíèë, áåíçîòèîëàíèë è
áåíçîòèàíèë. Â îáúåì òåðìèíà «ãåòåðîöèêëèëüíûé» èëè «ãåòåðîöèêëè÷åñêèé» ïðè
èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè âõîäèò òàêæå ãðóïïà, â êîòîðîé íåàðîìàòè÷åñêîå
êîëüöî, ñîäåðæàùåå ãåòåðîàòîì, êîíäåíñèðîâàíî ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè
àðîìàòè÷åñêèìè èëè íåàðîìàòè÷åñêèìè êîëüöàìè, òàêà  êàê èíäîëèíèë, õðîìàíèë,
ôåíàíòðèäèíèë èëè òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, ãäå ðàäèêàë èëè òî÷êà ïðèñîåäèíåíè  íàõîäèòñ 
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â íåàðîìàòè÷åñêîì ñîäåðæàùåì ãåòåðîàòîì êîëüöå. Òåðìèí «ãåòåðîöèêë»,
«ãåòåðîöèêëèëüíûé» èëè «ãåòåðîöèêëè÷åñêèé», íàñûùåííûé ëè èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííûé, òàêæå îòíîñèòñ  ê êîëüöàì, êîòîðûå  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûìè.

Òåðìèí «ãåòåðîàðèë», èñïîëüçîâàííûé â îòäåëüíîñòè èëè êàê ÷àñòü áîëüøåãî
ôðàãìåíòà, êàê â «ãåòåðîàðàëêèëå» èëè «ãåòåðîàðèëàëêîêñè», îòíîñèòñ  ê
ãåòåðîàðîìàòè÷åñêèì êîëüöåâûì ãðóïïàì, èìåþùèì îò ï òè äî ÷åòûðíàäöàòè ÷ëåíîâ.
Ïðèìåðû ãåòåðîàðèëüíûõ êîëåö âêëþ÷àþò 2-ôóðàíèë, 3-ôóðàíèë, N-èìèäàçîëèë, 2-
èìèäàçîëèë, 4-èìèäàçîëèë, 5-èìèäàçîëèë, 3-èçîêñàçîëèë, 4-èçîêñàçîëèë, 5-èçîêñàçîëèë,
2-îêñàäèàçîëèë, 5-îêñàäèàçîëèë, 2-îêñàçîëèë, 4-îêñàçîëèë, 5-îêñàçîëèë, 1-ïèððîëèë, 2-
ïèððîëèë, 3-ïèððîëèë, 2-ïèðèäèë, 3-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, 2-ïèðèìèäèë, 4-ïèðèìèäèë, 5-
ïèðèìèäèë, 3-ïèðèäàçèíèë, 2-òèàçîëèë, 4-òèàçîëèë, 5-òèàçîëèë, 5-òåòðàçîëèë, 2-
òðèàçîëèë, 5-òðèàçîëèë, 2-òèåíèë, 3-òèåíèë, êàðáàçîëèë, áåíçèìèäàçîëèë, áåíçîòèåíèë,
áåíçîôóðàíèë, èíäîëèë, õèíîëèíèë, áåíçîòðèàçîëèë, áåíçîòèàçîëèë, áåíçîêñàçîëèë,
áåíçèìèäàçîëèë, èçîõèíîëèíèë, èíäîëèë, èçîèíäîëèë, àêðèäèíèë èëè áåíçèçîêñàçîëèë. Â
îáúåì òåðìèíà «ãåòåðîàðèë» ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè âõîäèò òàêæå ãðóïïà, â
êîòîðîé ãåòåðîöèêëè÷åñêîå êîëüöî êîíäåíñèðîâàíî ñ îäíèì èëè íåñêîëüêèìè
àðîìàòè÷åñêèìè èëè íåàðîìàòè÷åñêèìè êîëüöàìè, ãäå ðàäèêàë èëè òî÷êà ïðèñîåäèíåíè 
íàõîäèòñ  â ãåòåðîàðîìàòè÷åêîì êîëüöå. Ïðèìåðû âêëþ÷àþò òåòðàãèäðîõèíîëèíèë,
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë è ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèíèë. Òåðìèí «ãåòåðîàðèë» îòíîñèòñ 
òàêæå ê êîëüöàì, êîòîðûå  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè. Òåðìèí «ãåòåðîàðèë»
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí âçàèìîçàìåí åìî ñ òåðìèíîì «ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî» èëè
òåðìèíîì «ãåòåðîàðîìàòè÷åñêèé».

Àðèëüíà  (âêëþ÷à  àðàëêèë, àðàëêîêñè, àðèëîêñèàëêèë è òîìó ïîäîáíîå) èëè
ãåòåðîàðèëüíà  (âêëþ÷à  ãåòåðîàðàëêèë è ãåòåðîàðèëàëêîêñè è òîìó ïîäîáíîå) ãðóïïà
ìîæåò ñîäåðæàòü îäèí èëè íåñêîëüêî çàìåñòèòåëåé. Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ çàìåñòèòåëåé ó
íåíàñûùåííîãî óãëåðîäíîãî àòîìà àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé, àðàëêèëüíîé èëè
ãåòåðîàðàëêèëüíîé ãðóïïû âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -Rî, -ORî, SRî, 1,2-ìåòèëåíäèîêñè, 1,2-
ýòèëåíäèîêñè, çàùèùåííûé OH (òàêîé êàê àöèëîêñè), ôåíèë (Ph), çàìåùåííûé Ph, -O(Ph),
çàìåùåííûé

-O(Ph), -CH2(Ph), çàìåùåííûé -CH2(Ph), -CH2CH2(Ph), çàìåùåííûé
-CH2CH2(Ph), -NO2, -CN, -N(R°)2, -NR°C(O)R°, -NR°C(O)N(R°)2,

-NRîCO2Rî, -NR°NR°C(Î)R°, -NR°NR°C(O)N(R°)2, -NR°NR°CO2Rî,
-C(Î)C(Î)R°, -C(Î)CH2C(Î)R°, -CO2R°, -C(O)R°, -C(O)N(R°)2,

-OC(Î)N(R°)2, -S(O)2Rî, -SO2N(R°)2, -S(O)R°, -NR°SO2N(R°)2,

-NRîSO2Rî, -C(=S)N(R°)2, -C(=NH)-N(R°)2, -(CH2)yNHC(O)R°,
-(CH2)yNHC(Î)CH(V-Rî)(R°), ãäå R° ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, çàìåùåííóþ èëè

íåçàìåùåííóþ àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåçàìåùåííîå ãåòåðîàðèëüíîå èëè
ãåòåðîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ôåíèë (Ph), çàìåùåííûé Ph, -Î(Ph),
çàìåùåííûé -Î(Ph), -CH2(Ph) èëè çàìåùåííûé -CH2(Ph), y ïðåäñòàâë åò ñîáîé 0-6 è V
ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çûâàþùóþ ãðóïïó. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé â àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïå
èëè ôåíèëüíîì êîëüöå ðàäèêàëà Rî âêëþ÷àþò àìèíî, àëêèëàìèíî, äèàëêèëàìèíî,
àìèíîêàðáîíèë, ãàëîãåí, àëêèë, àëêèëàìèíîêàðáîíèë, äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë,
àëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè, äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè, àëêîêñè, íèòðî, öèàíî, êàðáîêñè,
àëêîêñèêàðáîíèë, àëêèëêàðáîíèë, ãèäðîêñè, ãàëîãåíàëêîêñè èëè ãàëîãåíàëêèë.

Àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà èëè íåàðîìàòè÷åñêîå ãåòåðîöèêëè÷åñêîå êîëüöî ìîæåò ñîäåðæàòü
îäèí èëè íåñêîëüêî çàìåñòèòåëåé. Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ çàìåñòèòåëåé ó íàñûùåííîãî
óãëåðîäíîãî àòîìà àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè íåàðîìàòè÷åñêîãî ãåòåðîöèêëè÷åñêîãî
êîëüöà âêëþ÷àþò ïåðå÷èñëåííûå âûøå äë  íåíàñûùåííîãî óãëåðîäíîãî àòîìà àðèëüíîé
èëè ãåòåðîàðèëüíîé ãðóïïû è ñëåäóþùèå:=O,=S,=NNHR*,=NN(R*)2,=N-,=NNHC(O)R*,=
NNHCO2(àëêèë),=NNHSO2(alkyl) èëè=NR*, ãäå êàæäûé R* íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà,
íåçàìåùåííîé àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè çàìåùåííîé àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû
çàìåñòèòåëåé â àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïå âêëþ÷àþò àìèíî, àëêèëàìèíî, äèàëêèëàìèíî,
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àìèíîêàðáîíèë, ãàëîãåí, àëêèë, àëêèëàìèíîêàðáîíèë, äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë,
àëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè, äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè, àëêîêñè, íèòðî, öèàíî, êàðáîêñè,
àëêîêñèêàðáîíèë, àëêèëêàðáîíèë, ãèäðîêñè, ãàëîãåíàëêîêñè èëè ãàëîãåíàëêèë.

Ïîäõîä ùèå çàìåñòèòåëè ó àòîìà àçîòà íåàðîìàòè÷åñêîãî ãåòåðîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà
âêëþ÷àþò -R+, -N(R+)2, -C(Î)R+, -CO2R+, -C(Î)C(Î)R+, -C(Î)CH2C(Î)R+, -SO2R+, -SO2N(R+)2

, -C(=S)N(R+)2, -C(=NH)-N(R+)2 è -NR+SO2R+, ãäå R+ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä,
àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, çàìåùåííóþ àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë (Ph), çàìåùåííûé
Ph, -Î(Ph), çàìåùåííûé -Î(Ph), -CH2(Ph), çàìåùåííûé -CH2(Ph) èëè íåçàìåùåííîå
ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé â àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïå èëè ôåíèëüíîì êîëüöå âêëþ÷àþò àìèíî, àëêèëàìèíî, äèàëêèëàìèíî,
àìèíîêàðáîíèë, ãàëîãåí, àëêèë, àëêèëàìèíîêàðáîíèë, äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë,
àëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè, äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè, àëêîêñè, íèòðî, öèàíî, êàðáîêñè,
àëêîêñèêàðáîíèë, àëêèëêàðáîíèë, ãèäðîêñè, ãàëîãåíàëêîêñè èëè ãàëîãåíàëêèë.

Òåðìèí «ñâ çûâàþùà  ãðóïïà» èëè «ëèíêåð» îçíà÷àåò îðãàíè÷åñêèé ôðàãìåíò, êîòîðûé
ñîåäèí åò äâå ÷àñòè ñîåäèíåíè . Ëèíêåðû îáû÷íî ñîñòî ò èç àòîìà, òàêîãî êàê àòîì
êèñëîðîäà èëè àòîì ñåðû, çâåíà, òàêîãî êàê -NH-, -CH2-, -Ñ(Î)-, -Ñ(Î)NH-, èëè öåïè
àòîìîâ, òàêîé êàê àëêèëèäåíîâà  öåïü. Ìîëåêóë ðíà  ìàññà ëèíêåðà íàõîäèòñ  â
äèàïàçîíå îáû÷íî ïðèìåðíî 14-200, ïðåäïî÷òèòåëüíî 14-96, ïðè äëèíå äî ïðèìåðíî øåñòè
àòîìîâ. Ïðèìåðû ñâ çûâàþùèõ ãðóïï âêëþ÷àþò íàñûùåííóþ èëè íåíàñûùåííóþ Ñ1-6

àëêèëèäåíîâóþ öåïü, êîòîðà   âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé è â êîòîðîé îäèí èëè
äâà íàñûùåííûõ óãëåðîäà íåîá çàòåëüíî çàìåùåíû ãðóïïîé -C(O)-, -C(O)C(O)-, -CONH-
, -CONHNH-, -CO2-, -OC(O)-, -NHCO2-, -O-, -NHCONH-, -OC(O)NH-, -NHNH-, -NHCO-, -S-
, -SO-, -SO2-, -NH-, -SO2NH èëè -NHSO2-.

Òåðìèí «àëêèëèäåíîâà  öåïü» îòíîñèòñ  ê íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé íåðàçâåòâëåííîé
èëè ðàçâåòâëåííîé óãëåðîäíîé öåïè, êîòîðà  ìîæåò áûòü ïîëíîñòüþ íàñûùåííîé èëè
ìîæåò èìåòü îäíó èëè íåñêîëüêî åäèíèö íåíàñûùåííîñòè. Íåîá çàòåëüíûå çàìåñòèòåëè -
òàêèå, êàê îïèñàííûå âûøå äë  àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Äîïóñòèìî ñî÷åòàíèå çàìåñòèòåëåé èëè ïåðåìåííûõ, òîëüêî åñëè òàêîå ñî÷åòàíèå äàåò
óñòîé÷èâîå èëè õèìè÷åñêè âîçìîæíîå ñîåäèíåíèå. Óñòîé÷èâîå èëè õèìè÷åñêè âîçìîæíîå
ñîåäèíåíèå - ýòî ñîåäèíåíèå, õèìè÷åñêà  ñòðóêòóðà êîòîðîãî ïî ñóùåñòâó íå èçìåí åòñ 
ïðè âûäåðæèâàíèè ïðè òåìïåðàòóðå 40°Ñ èëè íèæå â îòñóòñòâèå âëàãè èëè äðóãèõ
õèìè÷åñêè àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé â òå÷åíèå ïî êðàéíåé ìåðå íåäåëè.

Åñëè íå óêàçàíî èíîå, òî ïîäðàçóìåâàåòñ , ÷òî ïîêàçàííûå â äàííîì îïèñàíèè
ñòðóêòóðû âêëþ÷àþò âñå èõ ñòåðåîõèìè÷åñêèå ôîðìû, ò.å. R è S êîíôèãóðàöèè äë  êàæäîãî
àñèììåòðè÷åñêîãî öåíòðà. Ñëåäîâàòåëüíî, îäèíî÷íûå ñòåðåîõèìè÷åñêèå èçîìåðû, à òàêæå
ýíàíòèîìåðíûå è äèñòåðåîìåðíûå ñìåñè ïðåäëàãàåìûõ ñîåäèíåíèé íàõîä òñ  â îáúåìå
íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè . Åñëè íå óêàçàíî èíîå, òî ïîäðàçóìåâàåòñ , ÷òî ïîêàçàííûå â
äàííîì îïèñàíèè ñòðóêòóðû âêëþ÷àþò ñîåäèíåíè , êîòîðûå ðàçëè÷àþòñ  òîëüêî ïî
íàëè÷èþ îäíîãî èëè íåñêîëüêèõ èçîòîïè÷åñêè îáîãàùåííûõ àòîìîâ. Íàïðèìåð, ñîåäèíåíè ,
èìåþùèå ïðåäëàãàåìûå ñòðóêòóðû, åñëè èñêëþ÷èòü çàìåíó âîäîðîäà íà äåéòåðèé èëè
òðèòèé èëè çàìåíó óãëåðîäà íà 13Ñ- èëè 14Ñ-îáîãàùåííûé óãëåðîä, íàõîä òñ  â îáúåìå
íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè .

Èç ñîåäèíåíèé ôîðìóëû I èëè èõ ñîëåé ìîãóò áûòü ñîñòàâëåíû êîìïîçèöèè.
Ïðåäïî÷òèòåëüíîé  âë åòñ  ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè . Â îäíîì âàðèàíòå êîìïîçèöè 
ñîäåðæèò êîëè÷åñòâî èíãèáèòîðà ïðîòåèíêèíàçû, ýôôåêòèâíîå äë  èíãèáèðîâàíè 
ïðîòåèíêèíàçû, â ÷àñòíîñòè GSK-3, â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå èëè ó ïàöèåíòà. Â äðóãîì
âàðèàíòå ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ è èõ ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè,
êîòîðûå ñîäåðæàò êîëè÷åñòâî èíãèáèòîðà ïðîòåèíêèíàçû, ýôôåêòèâíîå äë  ëå÷åíè  èëè
ïðîôèëàêòèêè GSK-3-îïîñðåäîâàííîãî ñîñòî íè , è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé
íîñèòåëü, âñïîìîãàòåëüíîå âåùåñòâî èëè íàïîëíèòåëü, ìîãóò áûòü èçãîòîâëåíû â ôîðìå,
ïðèãîäíîé äë  ââåäåíè  ïàöèåíòó.

Òåðìèí «GSK-3-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè «çàáîëåâàíèå» ïðè èñïîëüçîâàíèè â
äàííîì îïèñàíèè îçíà÷àåò âñ êîå çàáîëåâàíèå èëè äðóãîå óõóäøåííîå ñîñòî íèå, â
êîòîðîì, êàê èçâåñòíî, èãðàåò ðîëü GSK-3. Òàêèå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè  âêëþ÷àþò,
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áåç îãðàíè÷åíè , äèàáåò, áîëåçíü Àëüöãåéìåðà, áîëåçíü Õàíòèíãòîíà, áîëåçíü
Ïàðêèíñîíà, îáóñëîâëåííóþ ÑÏÈÄ-îì äåìåíöèþ, áîêîâîé àìèîòðîôè÷åñêèé ñêëåðîç (AML),
ðàññå ííûé ñêëåðîç (MS), øèçîôðåíèþ, ãèïåðòðîôèþ ñåðäå÷íîé ìûøöû, ðåïåðôóçèþ ñ
èøåìèåé è îáëûñåíèå.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà ãëèêîãåíà
è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, êîòîðûé
âêëþ÷àåò ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû I èëè åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè. Ýòîò ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì. Äðóãîé ñïîñîá îòíîñèòñ  ê èíãèáèðîâàíèþ ïðîäóêöèè
ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau, êîòîðîå ïîëåçíî äë  îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè 
ðàçâèòè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà. Åùå îäèí ñïîñîá îòíîñèòñ  ê èíãèáèðîâàíèþ
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà, êîòîðîå ïîëåçíî äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè. Äðóãèì
îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè GSK-3 â
áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, êîòîðûé âêëþ÷àåò îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî
îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3 ôîðìóëû I.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè Aurora-2 ó ïàöèåíòà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå ïàöèåíòó ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû I èëè êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé óêàçàííîå ñîåäèíåíèå.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  èëè
ïðîôèëàêòèêè Aurora-2-îïîñðåäîâàííîãî çàáîëåâàíè  èíãèáèòîðîì Aurora-2, êîòîðûé
âêëþ÷àåò ââåäåíèå ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè ñîäåðæàùåé åãî êîìïîçèöèè.

Òåðìèí «Aurora-2-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè «çàáîëåâàíèå» ïðè èñïîëüçîâàíèè â
äàííîì îïèñàíèè îçíà÷àåò âñ êîå çàáîëåâàíèå èëè äðóãîå óõóäøåííîå ñîñòî íèå, â
êîòîðîì, êàê èçâåñòíî, èãðàåò ðîëü Aurora-2. Òåðìèí «Aurora-2-îïîñðåäîâàííîå
ñîñòî íèå» èëè «çàáîëåâàíèå» îçíà÷àåò òàêæå òå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè , êîòîðûå
îáëåã÷àåò ëå÷åíèå èíãèáèòîðîì Aurora-2. Òàêèå ñîñòî íè  âêëþ÷àþò, áåç îãðàíè÷åíè ,
ðàê. Òåðìèí «ðàê» îõâàòûâàåò, íî íå îãðàíè÷èâàåòñ  èìè, ñëåäóþùèå âèäû ðàêà: ðàê
òîëñòîé êèøêè è ðàê  è÷íèêà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè Aurora-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, êîòîðûé âêëþ÷àåò îñóùåñòâëåíèå
êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì Aurora-2 ôîðìóëû I èëè
ñîäåðæàùåé åãî êîìïîçèöèåé. Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ 
ñïîñîá ëå÷åíè  èëè ïðîôèëàêòèêè CDK-2-îïîñðåäîâàííûõ çàáîëåâàíè  èíãèáèòîðîì CDK-
2, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè ñîäåðæàùåé åãî êîìïîçèöèè.

Òåðìèí «CDK-2-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè «çàáîëåâàíèå» ïðè èñïîëüçîâàíèè â
äàííîì îïèñàíèè îçíà÷àåò âñ êîå çàáîëåâàíèå èëè äðóãîå óõóäøåííîå ñîñòî íèå, â
êîòîðîì, êàê èçâåñòíî, èãðàåò ðîëü CDK-2. Òåðìèí «CDK-2-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè
«çàáîëåâàíèå» îçíà÷àåò òàêæå òå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè , êîòîðûå îáëåã÷àåò ëå÷åíèå
èíãèáèòîðîì CDK-2. Òàêèå ñîñòî íè  âêëþ÷àþò, áåç îãðàíè÷åíè , ðàê, áîëåçíü
Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîç, àíãèîãåíåç, ãëîìåðóëîíåôðèò, öèòîìåãàëîâèðóñ, ÂÈ×, ãåðïåñ,
ïñîðèàç, àòåðîñêëåðîç, àëîïåöèþ è àóòîèììóííûå çàáîëåâàíè , òàêèå êàê ðåâìàòîèäíûé
àðòðèò. Ñìîòðè Fischer, P.M. and Lane, D.P., Current Medicinal Chemistry, 1, 1213-
1245 (2000); Mani, S., Wang, C., Wu, K., Francis, R. and Pestell, R., Exp. Qpin.
Invest. Drugs, 9, 1849 (2000); Fry, D.W. and Garrett, M.D., Current Opinion in
Qncologic, Endocrine & Metabolic Investi-gational Drugs, 2, 40-59 (2000).

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå èëè ó ïàöèåíòà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå
ïàöèåíòó ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé óêàçàííîå ñîåäèíåíèå.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  èëè
ïðîôèëàêòèêè ERK-2-îïîñðåäîâàííûõ çàáîëåâàíèé èíãèáèòîðîì ERK-2, êîòîðûé âêëþ÷àåò
ââåäåíèå ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè ñîäåðæàùåé åãî êîìïîçèöèè.
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Òåðìèí «ERK-2-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè
îçíà÷àåò âñ êîå áîëåçíåííîå ñîñòî íèå èëè äðóãîå óõóäøåííîå ñîñòî íèå, â êîòîðîì, êàê
èçâåñòíî, èãðàåò ðîëü ERK-2. Òåðìèí «ERK-2-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè
«çàáîëåâàíèå» îçíà÷àåò òàêæå òå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè , êîòîðûå îáëåã÷àåò ëå÷åíèå
èíãèáèòîðîì ERK-2. Òàêèå ñîñòî íè  âêëþ÷àþò, áåç îãðàíè÷åíè , ðàê, øîê, äèàáåò,
ãåïàòîìåãàëèþ, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîå çàáîëåâàíèå, âêëþ÷à  êàðäèîìåãàëèþ, áîëåçíü
Àëüöãåéìåðà, êèñòîçíûé ôèáðîç, âèðóñíîå çàáîëåâàíèå, àóòîèììóííûå çàáîëåâàíè ,
àòåðîñêëåðîç, ðåñòåíîç, ïñîðèàç, àëëåðãè÷åñêèå íàðóøåíè , âêëþ÷à  àñòìó, âîñïàëåíèå,
íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíè  è ãîðìîíàëüíûå çàáîëåâàíè . Òåðìèí «ðàê» âêëþ÷àåò, íî íå
îãðàíè÷èâàåòñ  èìè, ñëåäóþùèå âèäû ðàêà: ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû,  è÷íèêà, øåéêè ìàòêè,
ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû,  è÷êà, ìî÷åïîëîâûõ ïóòåé, ïèùåâîäà, ãîðòàíè, ãëèîáëàñòîìó,
íåéðîáëàñòîìó, ðàê æåëóäêà, ðàê êîæè, êåðàòîàêàíòîìó, ðàê ëåãêîãî, ýïèäåðìîèäíóþ
êàðöèíîìó, êðóïíîêëåòî÷íóþ êàðöèíîìó, ìåëêîêëåòî÷íóþ êàðöèíîìó, àäåíîêàðöèíîìó
ëåãêîãî, ðàê êîñòè, ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, àäåíîìó, ðàê ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû,
àäåíîêàðöèíîìó, ðàê ùèòîâèäíîé æåëåçû, ôîëëèêóë ðíóþ êàðöèíîìó,
íåäèôôåðåíöèðîâàííóþ êàðöèíîìó, ïàïèëë ðíóþ êàðöèíîìó, ñåìèíîìó, ìåëàíîìó,
ñàðêîìó, ðàê ìî÷åâîãî ïóçûð , ðàê ïå÷åíè è æ¸ë÷íûõ ïðîòîêîâ, ðàê ïî÷êè, ìèåëîèäíûå
íàðóøåíè , ëèìôîèäíûå íàðóøåíè , âîëîñ íûå êëåòêè Õîäæêèíà, ðàê ïðåääâåðè  ðòà è
ãëîòêè (ðîòîâîé ÷àñòè), ðàê ãóáû,  çûêà, ïîëîñòè ðòà, ãëîòêè, òîíêîé êèøêè, îáîäî÷íîé
è ïð ìîé êèøîê, òîëñòîé êèøêè, ïð ìîé êèøêè, ìîçãà è öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû è
ëåéêîç. Ïðîòåèíêèíàçà ERK-2 è åå ðîëü â ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíè õ óæå îïèñàíû [Bokemeyer
et al. 1996, Kidney Int. 49, 1187; Anderson et al., 1990, Nature 343, 651; Crews et
al., 1992, Science 258, 478; Bjorbaek et al., 1995, J. Biol. Chem. 270, 18848; Rouse
et al., 1994, Cell 78, 1027; Raingeaud et al., 1996, Mol. Cell Biol. 16, 1247;
Raingeaud et al. 1996; Chen et al., 1993 Proc. Natl. Acad. Sci. USA 90, 10952; Oliver
et al., 1995, Proc. Soc. Exp. Biol. Med. 210, 162; Moodie et al., 1993, Science 260,
1658; Frey and Mulder, 1997, Cancer Res. 57, 628; Sivaraman et al., 1997, J Clin.
Invest. 99, 1478; Whelchel et al., 1997, Am. J. Respir. Cell Mol. Biol. 16, 589].

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè ERK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå èëè ó ïàöèåíòà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå
ïàöèåíòó ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé óêàçàííîå ñîåäèíåíèå.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  èëè
ïðîôèëàêòèêè ÀÊÒ-îïîñðåäîâàííûõ çàáîëåâàíè  èíãèáèòîðîì ÀÊÒ, êîòîðûé âêëþ÷àåò
ââåäåíèå ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè ñîäåðæàùåé åãî êîìïîçèöèè.

Òåðìèí «ÀÊÒ-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè
îçíà÷àåò âñ êîå áîëåçíåííîå ñîñòî íèå èëè äðóãîå óõóäøåííîå ñîñòî íèå, â êîòîðîì, êàê
èçâåñòíî, èãðàåò ðîëü ÀÊÒ. Òåðìèí «ÀÊÒ-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè «çàáîëåâàíèå»
îçíà÷àåò òàêæå òå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè , êîòîðûå îáëåã÷àåò ëå÷åíèå èíãèáèòîðîì
ÀÊÒ. ÀÊÒ-îïîñðåäîâàííûå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè  âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷èâàþòñ 
èìè, ïðîëèôåðàòèâíûå íàðóøåíè , ðàê è íåâðîäåãåíåðàòèâíûå íàðóøåíè . Ñâ çü ÀÊÒ,
èçâåñòíîé òàêæå êàê ïðîòåèíêèíàçà Â, ñ ðàçëè÷íûìè çàáîëåâàíè ìè óæå îïèñàíà [Khwaja,
A., Nature, pp. 33-34, 1990; Zang, Q.Y., et al, Oncogene, 19 2000; Kazuhiko, N., et
al, The Journal of Neuroscience, 20 2000].

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè AKT â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå èëè ó ïàöèåíòà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå
ïàöèåíòó ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé óêàçàííîå ñîåäèíåíèå.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  èëè
ïðîôèëàêòèêè Src-îïîñðåäîâàííûõ çàáîëåâàíè  èíãèáèòîðîì Src, êîòîðûé âêëþ÷àåò
ââåäåíèå ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè ñîäåðæàùåé åãî êîìïîçèöèè.

Òåðìèí «Scr-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè
îçíà÷àåò âñ êîå áîëåçíåííîå ñîñòî íèå èëè äðóãîå óõóäøåííîå ñîñòî íèå, â êîòîðîì, êàê
èçâåñòíî, èãðàåò ðîëü Src. Òåðìèí «Src-îïîñðåäîâàííîå ñîñòî íèå» èëè «çàáîëåâàíèå»
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îçíà÷àåò òàêæå òå çàáîëåâàíè  èëè ñîñòî íè , êîòîðûå îáëåã÷àåò ëå÷åíèå èíãèáèòîðîì
Src. Òàêèå ñîñòî íè  âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷èâàþòñ  èìè, ãèïåðêàëüöåìèþ, îñòåîïîðîç,
îñòåîàðòðèò, ñèìïòîìàòè÷åñêîå ëå÷åíèå ìåòàñòàçà â êîñòü è áîëåçíü Ïåäæåòà.
Ïðîòåèíêèíàçà Src è åå ðîëü â ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíè õ óæå îïèñàíû [Soriano, Cell, 69,
551 (1992); Soriano et al., Cell, 64, 693 (1991); Takayanagi, J. Clin. Invest., 104,
137 (1999); Boschelli, Drugs of the Future 2000, 25(7), 717, (2000); Talamonti, J.
Clin. Invest., 91, 53 (1993); Lutz, Biochem. Biophys. Res. 243, 503 (1998); Rosen, J.
Biol. Chem., 261, 13754 (1986); Bolen, Proc. Natl. Acad. Sci. USA, 84, 2251 (1987);
Masaki, Hepatology, 27, 1257 (1998); Biscardi, Adv. Cancer Res., 76, 61 (1999);
Lynch, Leukemia, 7, 1416 (1993); Wiener, Clin. Cancer Res., 5, 2164 (1999); Staley,
Cell Growth Diff., 8, 269 (1997)].

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè Src â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå èëè ó ïàöèåíòà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå
ïàöèåíòó ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I èëè êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé óêàçàííîå ñîåäèíåíèå.

Òåðìèí «ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü, âñïîìîãàòåëüíîå âåùåñòâî èëè
íàïîëíèòåëü» îòíîñèòñ  ê íåòîêñè÷åñêîìó íîñèòåëþ, âñïîìîãàòåëüíîìó âåùåñòâó èëè
íàïîëíèòåëþ, êîòîðûé(îå) ìîæíî ââîäèòü ïàöèåíòó âìåñòå ñ ñîåäèíåíèåì ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ è êîòîðûé(îå) íå íàðóøàåò ôàðìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè óêàçàííîãî
ñîåäèíåíè .

Òåðìèí «ïàöèåíò» îõâàòûâàåò ÷åëîâåêà è ñóáúåêòîâ âåòåðèíàðèè.
Òåðìèí «áèîëîãè÷åñêèé îáðàçåö» ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè âêëþ÷àåò, áåç

îãðàíè÷åíè , êóëüòóðû êëåòîê èëè èõ ýêñòðàêòû, ïðåïàðàòû ôåðìåíòà, ïðèãîäíîãî äë 
èññëåäîâàíè  in vitro, áèîáòàò, âç òûé ó ìëåêîïèòàþùåãî, èëè åãî ýêñòðàêòû è êðîâü,
ñëþíó, ìî÷ó, êàë, ñïåðìó, ñëåçû è äðóãèå æèäêîñòè îðãàíèçìà èëè èõ ýêñòðàêòû.

Êîëè÷åñòâî, ýôôåêòèâíîå äë  èíãèáèðîâàíè  ïðîòåèíêèíàçû, íàïðèìåð GSK-3 è Aurora-
2, ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëè÷åñòâî, êîòîðîå â çíà÷èòåëüíîé ìåðå èíãèáèðóåò àêòèâíîñòü
êèíàçû ïî ñðàâíåíèþ ñ àêòèâíîñòüþ ôåðìåíòà â îòñóòñòâèå èíãèáèòîðà. Äë  îïðåäåëåíè 
èíãèáèðîâàíè  ìîæíî èñïîëüçîâàòü ëþáîé ñïîñîá, òàêîé êàê, íàïðèìåð, â îïèñàííûõ íèæå
ïðèìåðàõ áèîëîãè÷åñêèõ èñïûòàíèé.

Ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå íîñèòåëè, êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû â óêàçàííûõ
ôàðìàöåâòè÷åñêèõ êîìïîçèöè õ, âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷èâàþòñ  èìè, èîíîîáìåííèêè,
îêñèä àëþìèíè , ñòåàðàò àëþìèíè , ëåöèòèí, ñûâîðîòî÷íûå áåëêè, òàêèå êàê
ñûâîðîòî÷íûé àëüáóìèí ÷åëîâåêà, áóôåðíûå âåùåñòâà, òàêèå êàê ôîñôàòû, ãëèöèí,
ñîðáèíîâóþ êèñëîòó, ñîðáàò êàëè , íåïîëíûé ãëèöåðèä, ñìåñè íàñûùåííûõ ðàñòèòåëüíûõ
æèðíûõ êèñëîò, âîäó, ñîëè èëè ýëåêòðîëèòû, òàêèå êàê ïðîòàìèíñóëüôàò, ãèäðîôîñôàò
äèíàòðè , ãèäðîôîñôàò êàëè , õëîðèä íàòðè , ñîëè öèíêà, êîëëîèäíûé äèîêñèä êðåìíè ,
òðèñèëèêàò ìàãíè , ïîëèâèíèëïèððîëèäîí, âåùåñòâà íà îñíîâå öåëëþëîçû,
ïîëèýòèëåíãëèêîëü, íàòðèé-êàðáîêñèìåòèëöåëëþëîçó, ïîëèàêðèëàòû, âîñêè, ïîëèýòèëåí-
ïîëèîêñèïðîïèëåíîâûå áëîê-ïîëèìåðû, ïîëèýòèëåíãëèêîëü è ëàíîëèí.

Êîìïîçèöèè ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü ââåäåíû ïåðîðàëüíî,
ïàðåíòåðàëüíî, ñ ïîìîùüþ àýðîçîë  äë  èíãàë öèè, ìåñòíî, ðåêòàëüíî, íàçàëüíî,
òðàíñáóêêàëüíî, âàãèíàëüíî èëè ÷åðåç èìïëàíòèðîâàííûé ðåçåðâóàð. Òåðìèí
«ïàðåíòåðàëüíûé» âêëþ÷àåò ïîäêîæíûé, âíóòðèâåííûé, âíóòðèìûøå÷íûé,
âíóòðèñóñòàâíîé, èíòðàñèíîâèàëüíûé, âíóòðèãðóäèííûé, âíóòðèîáîëî÷å÷íûé,
âíóòðèïå÷¸íî÷íûé, èíòðàëåçèîíàëüíûé è èíòðàêðàíèàëüíûé ñïîñîáû èíúåêöèè èëè
âëèâàíè . Ïðåäïî÷òèòåëüíî êîìïîçèöèè ââîä ò ïåðîðàëüíî, âíóòðèáðþøèííî èëè
âíóòðèâåííî. Ñòåðèëüíûå èíúåêöèîííûå ôîðìû êîìïîçèöèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ
ìîãóò ïðåäñòàâë òü ñîáîé âîäíóþ èëè ìàñë íóþ ñóñïåíçèþ. Óêàçàííûå ñóñïåíçèè ìîãóò
áûòü èçãîòîâëåíû èçâåñòíûìè â äàííîé îáëàñòè ñïîñîáàìè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïîäõîä ùèõ
äèñïåðãèðóþùèõ èëè ñìà÷èâàþùèõ ñðåäñòâ è ñóñïåíäèðóþùèõ ñðåäñòâ. Ñòåðèëüíûé
èíúåêöèîííûé ïðåïàðàò ìîæåò áûòü òàêæå ñòåðèëüíûì ðàñòâîðîì èëè ñóñïåíçèåé â
íåòîêñè÷åñêîì ïàðåíòåðàëüíî ïðèåìëåìîì ðàçáàâèòåëå èëè ðàñòâîðèòåëå, íàïðèìåð â
âèäå ðàñòâîðà â 1,3-áóòàíäèîëå. Ñðåäè ïðèåìëåìûõ íàïîëíèòåëåé è ðàñòâîðèòåëåé,
êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû, íàõîä òñ  âîäà, ðàñòâîð Ðèíãåðà è èçîòîíè÷åñêèé
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ðàñòâîð õëîðèäà íàòðè . Êðîìå òîãî, â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  èëè ñóñïåíäèðóþùåé ñðåäû
óäîáíî èñïîëüçîâàòü ñòåðèëüíûå íåëåòó÷èå ìàñëà. Äë  ýòîé öåëè ìîæíî èñïîëüçîâàòü
ëþáîå ëåãêîå íåëåòó÷åå ìàñëî, âêëþ÷à  ñèíòåòè÷åñêèå ìîíî- èëè äèãëèöåðèäû. Ïðèãîäíû
äë  èçãîòîâëåíè  èíúåêöèîííûõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì æèðíûå êèñëîòû, òàêèå êàê
îëåèíîâà  êèñëîòà è åå ãëèöåðèäíûå ïðîèçâîäíûå, à òàêæå íàòóðàëüíûå ôàðìàöåâòè÷åñêè
ïðèåìëåìûå ìàñëà, òàêèå êàê îëèâêîâîå èëè êàñòîðîâîå ìàñëî, â ÷àñòíîñòè èõ
ïîëèîêñèýòèëèðîâàííûå âåðñèè. Óêàçàííûå ìàñë íûå ðàñòâîðû èëè ñóñïåíçèè ìîãóò òàêæå
ñîäåðæàòü äëèííîöåïî÷å÷íûé ñïèðòîâîé ðàçáàâèòåëü èëè äèñïåðãàòîð, òàêîé êàê
êàðáîêñèìåòèëöåëëþëîçà, èëè ïîäîáíûå äèñïåðãèðóþùèå ñðåäñòâà, êîòîðûå îáû÷íî
èñïîëüçóþò äë  èçãîòîâëåíè  ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì,
âêëþ÷àþùèõ ýìóëüñèè è ñóñïåíçèè. Äë  ïîëó÷åíè  ëåêàðñòâåííûõ ôîðì ìîæíî òàêæå
èñïîëüçîâàòü äðóãèå îáû÷íî ïðèìåí åìûå ïîâåðõíîñòíî-àêòèâíûå âåùåñòâà, òàêèå êàê
Òâèíû, Ñïàíû è äðóãèå ýìóëüãèðóþùèå ñðåäñòâà èëè óñèëèòåëè áèîäîñòóïíîñòè, êîòîðûå
îáû÷íî èñïîëüçóþò äë  èçãîòîâëåíè  ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûõ òâåðäûõ, æèäêèõ èëè
äðóãèõ ëåêàðñòâåííûõ ôîðì.

Ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü ââåäåíû
ïåðîðàëüíî â âèäå ëþáîé ïðèåìëåìîé äë  ïåðîðàëüíîãî ïðèìåíåíè  ëåêàðñòâåííîé
ôîðìû, âêëþ÷à , íî íå îãðàíè÷èâà ñü èìè, êàïñóëû, òàáëåòêè, âîäíûå ñóñïåíçèè èëè
ðàñòâîðû. Â ñëó÷àå òàáëåòîê äë  ïåðîðàëüíîãî ïðèìåíåíè  îáû÷íî èñïîëüçóåìûå
íîñèòåëè âêëþ÷àþò ëàêòîçó è êóêóðóçíûé êðàõìàë. Îáû÷íî äîáàâë þò òàêæå ñìàçûâàþùèå
âåùåñòâà, òàêèå êàê ñòåàðàò ìàãíè . Äë  ïåðîðàëüíîãî ââåäåíè  â ôîðìå êàïñóë
ïîäõîä ùèå ðàçáàâèòåëè âêëþ÷àþò ëàêòîçó è âûñóøåííûé êóêóðóçíûé êðàõìàë. Êîãäà äë 
ïåðîðàëüíîãî ïðèìåíåíè  íóæíû âîäíûå ñóñïåíçèè, àêòèâíûé êîìïîíåíò ñìåøèâàþò ñ
ýìóëüãèðóþùèì è ñóñïåíäèðóþùèì âåùåñòâàìè. Ïðè íåîáõîäèìîñòè ìîãóò áûòü òàêæå
äîáàâëåíû êàêèå-ëèáî ïîäñëàùèâàþùèå, êîððèãèðóþùèå èëè êðàñ ùèå âåùåñòâà.

Ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü òàêæå ââåäåíû â
ôîðìå ñóïïîçèòîðèåâ äë  ðåêòàëüíîãî ïðèìåíåíè . Ñóïïîçèòîðèè ìîãóò áûòü èçãîòîâëåíû
ñìåøèâàíèåì àêòèâíîãî êîìïîíåíòà ñ ïîäõîä ùèì íåðàçäðàæàþùèì ýêñöèïèåíòîì,
êîòîðûé  âë åòñ  òâåðäûì ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå, íî æèäêèì ïðè òåìïåðàòóðå â
ïð ìîé êèøêå è, ñëåäîâàòåëüíî, áóäåò ïëàâèòüñ  â ïð ìîé êèøêå ñ âûñâîáîæäåíèåì
ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà. Òàêèå ìàòåðèàëû âêëþ÷àþò ìàñëî êàêàî, ï÷åëèíûé âîñê è
ïîëèýòèëåíãëèêîëü.

Ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü òàêæå ââåäåíû
ìåñòíî, â ÷àñòíîñòè, êîãäà öåëüþ ëå÷åíè   âë þòñ  ìåñòà èëè îðãàíû, ëåãêî äîñòóïíûå
äë  ìåñòíîãî ïðèìåíåíè , íàïðèìåð ïðè áîëåçí õ ãëàç, êîæè èëè íèæíåé ÷àñòè êèøå÷íîãî
òðàêòà. Ïîäõîä ùèå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû äë  ìåñòíîãî ïðèìåíåíè  ëåãêî ïîëó÷àþò äë 
êàæäîãî èç óêàçàííûõ ìåñò èëè îðãàíîâ.

Ìåñòíîå ïðèìåíåíèå äë  íèæíåé ÷àñòè êèøå÷íîãî òðàêòà ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî
ïîñðåäñòâîì ðåêòàëüíîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû â âèäå ñóïïîçèòîðè  (ñìîòðè âûøå) èëè
ïîñðåäñòâîì ïîäõîä ùåãî ñîñòàâà äë  êëèçìû. Ìîæíî òàêæå èñïîëüçîâàòü ïëàñòûðè äë 
ìåñòíîãî ÷ðåñêîæíîãî ââåäåíè .

Äë  ìåñòíîãî ïðèìåíåíè  ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ìîãóò áûòü èçãîòîâëåíû â âèäå
ïîäõîä ùåé ìàçè, ñîäåðæàùåé àêòèâíûé êîìïîíåíò, ñóñïåíäèðîâàííûé èëè ðàñòâîðåííûé
â îäíîì èëè íåñêîëüêèõ íîñèòåë õ. Íîñèòåëè äë  ìåñòíîãî ââåäåíè  ñîåäèíåíèé ïî
íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷èâàþòñ  èìè, ìèíåðàëüíîå ìàñëî,
âàçåëèíîâîå ìàñëî, áåëûé âàçåëèí, ïðîïèëåíãëèêîëü, ïîëèîêñèýòèëåí, ïîëèîêñèïðîïèëåí,
ýìóëüãèðóþùèé âîñê è âîäó. Â ñîîòâåòñòâèè ñ äðóãèì âàðèàíòîì ôàðìàöåâòè÷åñêèå
êîìïîçèöèè ìîãóò áûòü èçãîòîâëåíû â ïîäõîä ùåé ôîðìå ëîñüîíà èëè êðåìà, ñîäåðæàùåãî
àêòèâíûå êîìïîíåíòû, ñóñïåíäèðîâàííûå èëè ðàñòâîðåííûå â îäíîì èëè íåñêîëüêèõ
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûõ íîñèòåë õ. Ïîäõîä ùèå íîñèòåëè âêëþ÷àþò, íî íå
îãðàíè÷èâàþòñ  èìè, ìèíåðàëüíîå ìàñëî, ñîðáèòàíìîíîñòåàðàò, ïîëèñîðáàò 60, âîñê èç
ñëîæíûõ öåòèëîâûõ ýôèðîâ, öåòåàðèëîâûé ñïèðò, 2-îêòèëäîäåêàíîë, áåíçèëîâûé ñïèð è
âîäó.

Äë  îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî ïðèìåíåíè  ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ìîãóò áûòü
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èçãîòîâëåíû â ôîðìå òîí÷àéøèõ ñóñïåíçèé â èçîòîíè÷åñêîì ñòåðèëüíîì ñîëåâîì ðàñòâîðå
ñ îòðåãóëèðîâàííûì ðÍ èëè, ïðåäïî÷òèòåëüíî, â ôîðìå ðàñòâîðîâ â èçîòîíè÷åñêîì
ñòåðèëüíîì ñîëåâîì ðàñòâîðå ñ îòðåãóëèðîâàííûì ðÍ ñ êîíñåðâàíòîì, òàêèì êàê õëîðèä
áåíçàëêîíè , èëè áåç íåãî. Â ñîîòâåòñòâèè ñ äðóãèì âàðèàíòîì ôàðìàöåâòè÷åñêèå
êîìïîçèöèè äë  îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî ïðèìåíåíè  ìîãóò áûòü èçãîòîâëåíû â âèäå ìàçè,
òàêîé êàê âàçåëèí.

Ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïîçèöèè ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü òàêæå ââåäåíû
ïóòåì àýðîçîëüíîãî ðàñïûëåíè  â íîñ èëè ïóòåì èíãàë öèè. Òàêèå êîìïîçèöèè ïîëó÷àþò â
ñîîòâåòñòâèè ñ òåõíîëîãèåé, õîðîøî èçâåñòíîé â îáëàñòè èçãîòîâëåíè  ëåêàðñòâåííûõ
ôîðì, è îíè ìîãóò áûòü èçãîòîâëåíû â âèäå ðàñòâîðîâ â ñîëåâîì ðàñòâîðå ñ
èñïîëüçîâàíèåì áåíçèëîâîãî ñïèðòà èëè äðóãèõ ïîäõîä ùèõ êîíñåðâàíòîâ, ïðîìîòîðîâ
àáñîðáöèè äë  óëó÷øåíè  áèîäîñòóïíîñòè, ôòîðóãëåðîäîâ è/èëè äðóãèõ òðàäèöèîííûõ
ñîëþáèëèçèðóþùèõ èëè äèñïåðãèðóþùèõ âåùåñòâ.

Êðîìå ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ â êîìïîçèöè õ äë  ëå÷åíè  è
ïðåäóïðåæäåíè  óêàçàííûõ âûøå çàáîëåâàíèé è íàðóøåíèé ìîãóò áûòü òàêæå
èñïîëüçîâàíû ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå ïðîèçâîäíûå èëè ïðîëåêàðñòâà ñîåäèíåíèé
ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ.

«Ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìîå ïðîèçâîäíîå èëè ïðîëåêàðñòâî» îçíà÷àåò ëþáîå
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìîå ïðîèçâîäíîå â âèäå ñîëè, ñëîæíîãî ýôèðà, ñîëè ñëîæíîãî
ýôèðà èëè äðóãîãî ïðîèçâîäíîãî ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, êîòîðîå ïðè
ââåäåíèè ðåöèïèåíòó ñïîñîáíî äàâàòü, ïð ìî èëè êîñâåííî, ñîåäèíåíèå ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ èëè èíãèáèòîðíî àêòèâíûé ìåòàáîëèò èëè åãî îñòàòîê. Îñîáåííî
ïîäõîä ùèìè ïðîèçâîäíûìè èëè ïðîëåêàðñòâàìè  âë þòñ  òå, êîòîðûå ïîâûøàþò
áèîäîñòóïíîñòü ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ïðè ââåäåíèè èõ ïàöèåíòó
(íàïðèìåð, îáåñïå÷èâà  ïåðîðàëüíî ââåäåííîìó ñîåäèíåíèþ âîçìîæíîñòü áîëåå ëåãêîãî
âñàñûâàíè  â êðîâü) èëè óëó÷øàþò äîñòàâêó èñõîäíîãî ñîåäèíåíè  â áèîëîãè÷åñêèå ïóíêòû
(íàïðèìåð, ãîëîâíîé ìîçã èëè ëèìôàòè÷åñêóþ ñèñòåìó) îòíîñèòåëüíî äðóãèõ èñõîäíûõ
âèäîâ ñîåäèíåíè .

Ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå ïðîëåêàðñòâà ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ
âêëþ÷àþò, áåç îãðàíè÷åíè , ñëîæíûå ýôèðû, àìèíîêèñëîòíûå ñëîæíûå ýôèðû, ôîñôàòíûå
ñëîæíûå ýôèðû, ñîëè ìåòàëëîâ è ñóëüôîíàòíûå ñëîæíûå ýôèðû.

Ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå ñîëè ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ
âêëþ÷àþò ñîëè, ïðîèçâåäåííûå îò ôàðìàöåâòè÷åñêè  ïðèåìëåìûõ íåîðãàíè÷åñêèõ è
îðãàíè÷åñêèõ êèñëîò è îñíîâàíèé. Ïðèìåðû ïîäõîä ùèõ êèñëîòíûõ ñîëåé âêëþ÷àþò àöåòàò,
àäèïàò, àëüãèíàò, àñïàðòàò, áåíçîàò, áåíçîëñóëüôîíàò, áèñóëüôàò, áóòèðàò, öèòðàò,
êàìôîðàò, êàìôîðñóëüôîíàò, öèêëîïåíòàíïðîïèîíàò, äèãëþêîíàò, äîäåöèëñóëüôàò,
ýòàíñóëüôîíàò, ôîðìèàò, ôóìàðàò, ãëþêîãåïòàíîàò, ãëèöåðîôîñôàò, ãëèêîëàò,
ãåìèñóëüôàò, ãåïòàíîàò, ãåêñàíîàò, ãèäðîõëîðèä, ãèäðîáðîìèä, ãèäðîèîäèä, 2-
ãèäðîêñèýòàíñóëüôîíàò, ëàêòàò, ìàëåàò, ìàëîíàò, ìåòàíñóëüôîíàò, 2-íàôòàëèíñóëüôîíàò,
íèêîòèíàò, íèòðàò, îêñàëàò, ïàëüìîàò, ïåêòèíàò, ïåðñóëüôàò, 3-ôåíèëïðîïèîíàò, ôîñôàò,
ïèêðàò, ïèâàëàò, ïðîïèîíàò, ñàëèöèëàò, ñóêöèíàò, ñóëüôàò, òàðòðàò, òèîöèàíàò, òîçèëàò
è óíäåêàíîàò. Äðóãèå êèñëîòû, íàïðèìåð ùàâåëåâà , õîò  ñàìè è íå  âë þòñ 
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûìè, ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äë  ïîëó÷åíè  ñîëåé, ïîëåçíûõ
â êà÷åñòâå ïðîìåæóòî÷íûõ ñîåäèíåíèé äë  ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ è èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûõ êèñëîòíî-àääèòèâíûõ ñîëåé.

Ñîëè, ïðîèçâåäåííûå îò ïîäõîä ùèõ îñíîâàíèé, âêëþ÷àþò ñîëè ùåëî÷íûõ ìåòàëëîâ
(íàïðèìåð, íàòðè  è êàëè ), ñîëè ùåëî÷íîçåìåëüíûõ ìåòàëëîâ (íàïðèìåð, ìàãíè ), ñîëè
àììîíè  è ñîëè N+(Ñ1-4 àëêèë)4. Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäóñìàòðèâàåò òàêæå
êâàòåðíèçàöèþ îñíóâíûõ àçîòñîäåðæàùèõ ãðóïï ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ.
Ïóòåì òàêîé êâàòåðíèçàöèè ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû ïðîäóêòû, ðàñòâîðèìûå â âîäå èëè ìàñëå,
èëè äèñïåðãèðóåìûå ïðîäóêòû.

Êîëè÷åñòâî èíãèáèòîðà ïðîòåèíêèíàçû, êîòîðîå ìîæåò áûòü ñìåøàíî ñ íîñèòåëåì äë 
ïîëó÷åíè  ðàçîâîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû, ìîæåò èçìåí òüñ  â çàâèñèìîñòè îò
ïîäâåðãàåìîãî ëå÷åíèþ ïàöèåíòà è îò êîíêðåòíîãî ñïîñîáà ââåäåíè . Ïðåäïî÷òèòåëüíî
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êîìïîçèöèè äîëæíû áûòü èçãîòîâëåíû òàê, ÷òîáû ïàöèåíòó, ïðèíèìàþùåìó óêàçàííûå
êîìïîçèöèè, ìîæíî áûëî ââîäèòü äîçó èíãèáèòîðà â äèàïàçîíå 0,01-100 ìã/êã ìàññû
òåëà/ñóòêè.

Ñëåäóåò òàêæå ïîíèìàòü, ÷òî êîíêðåòíà  äîçà è ñõåìà ëå÷åíè  êîíêðåòíîãî ïàöèåíòà
áóäåò çàâèñåòü îò ìíîæåñòâà ôàêòîðîâ, âêëþ÷àþùèõ àêòèâíîñòü êîíêðåòíîãî ïðèìåí åìîãî
ñîåäèíåíè , âîçðàñò, ìàññó òåëà, îáùåå ñîñòî íèå çäîðîâü , ïîë, ðåæèì ïèòàíè , âðåì 
ââåäåíè , ñêîðîñòü âûâåäåíè , êîìáèíàöèþ ëåêàðñòâ è îöåíêó ëå÷àùåãî âðà÷à è ò æåñòü
êîíêðåòíîé áîëåçíè, ïîäëåæàùåé ëå÷åíèþ. Êîëè÷åñòâî èíãèáèòîðà áóäåò çàâèñåòü òàêæå îò
êîíêðåòíîãî ñîåäèíåíè  â êîìïîçèöèè. Â çàâèñèìîñòè îò êîíêðåòíîãî îïîñðåäîâàííîãî
ïðîòåèíêèíàçîé ñîñòî íè , êîòîðîå íóæíî ëå÷èòü èëè ïðåäóïðåæäàòü, âìåñòå ñ
èíãèáèòîðàìè ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü ââåäåíû äîïîëíèòåëüíûå
ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà, êîòîðûå îáû÷íî ââîä ò äë  ëå÷åíè  èëè ïðåäóïðåæäåíè  äàííîãî
ñîñòî íè . Íàïðèìåð, ïðè ëå÷åíèè äèàáåòà ñ èíãèáèòîðàìè GSK-3 ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ, ïðåäíàçíà÷åííûìè äë  ëå÷åíè  äèàáåòà, ìîãóò áûòü ñêîìáèíèðîâàíû äðóãèå
ïðîòèâîäèàáåòè÷åñêèå ñðåäñòâà. Òàêèå ñðåäñòâà âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷èâàþòñ  èìè,
èíñóëèí èëè àíàëîãè èíñóëèíà â ôîðìå äë  èíúåêöèé èëè äë  èíãàë öèè, ãëèòàçîíû,
èíãèáèòîðû àëüôà-ãëþêîçèäàçû, áèãóàíèäû, ñåíñèáèëèçàòîðû èíñóëèíà è
ñóëüôîíèëìî÷åâèíû.

Äðóãèå ïðèìåðû ñðåäñòâ, ñ êîòîðûìè òàêæå ìîãóò áûòü ñêîìáèíèðîâàíû èíãèáèòîðû ïî
íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷èâàþòñ  èìè, õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèå
ñðåäñòâà èëè äðóãèå àíòèïðîëèôåðàòèâíûå ñðåäñòâà, òàêèå êàê àäðèìèöèí, äåêñàìåòàçîí,
âèíêðèñòèí, öèêëîôîñôàìèä, ôòîðóðàöèë, òîïîòåêàí, òàêñîë, èíòåðôåðîíû è ïðîèçâîäíûå
ïëàòèíû; ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ñðåäñòâà, òàêèå êàê êîðòèêîñòåðîèäû, áëîêàòîðû TNF, IL-
1 RA, àçàòèîïðèí, öèêëîôîñôàìèä è ñóëüôàñàëàçèí; èììóíîìîäåëèðóþùèå è
èììóíîñóïðåññèâíûå ñðåäñòâà, òàêèå êàê öèêëîñïîðèí, òàêðîëèìóñ, ðàïàìèöèí,
ìóêîôåíîë ò ìîôåòèë, èíòåðôåðîíû, êîðòèêîñòåðîèäû, öèêëîôîñôàìèä, àçàòèîïðèí è
ñóëüôàñàëàçèí; íåéðîòðîôè÷åñêèå ôàêòîðû, òàêèå êàê èíãèáèòîðû àöåòèëõîëèíýñòåðàçû,
èíãèáèòîðû ÌÀÎ, èíòåðôåðîíû, ïðîòèâîñóäîðîæíûå ñðåäñòâà, áëîêàòîðû èîííûõ êàíàëîâ,
ðèëóçîë è ñðåäñòâà ïðîòèâ áîëåçíè Ïàðêèíñîíà; ñðåäñòâà äë  ëå÷åíè  ñåðäå÷íî-
ñîñóäèñòîãî çàáîëåâàíè , òàêèå êàê áåòà-áëîêàòîðû, èíãèáèòîðû ÀÏÔ (ÀÑÅ), äèóðåòèêè,
íèòðàòû, áëîêàòîðû êàëüöèåâûõ êàíàëîâ è ñòàòèíû; ñðåäñòâà äë  ëå÷åíè  áîëåçíè ïå÷åíè,
òàêèå êàê êîðòèêîñòåðîèäû, õîëåñòèðàìèí, èíòåðôåðîíû è ïðîòèâîâèðóñíûå ñðåäñòâà;
ñðåäñòâà äë  ëå÷åíè  çàáîëåâàíè  êðîâè, òàêèå êàê êîðòèêîñòåðîèäû, ïðîòèâîëåéêîçíûå
ñðåäñòâà è ðîñòîâûå ôàêòîðû, è ñðåäñòâà äë  ëå÷åíè  èììóíîäåôèöèòíûõ íàðóøåíèé,
òàêèå êàê ãàììàãëîáóëèí.

Óêàçàííûå äîïîëíèòåëüíûå ñðåäñòâà ìîãóò áûòü ââåäåíû îòäåëüíî îò êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé èíãèáèòîð ïðîòåèíêèíàçû, êàê ÷àñòü ñõåìû ïðèåìà íåñêîëüêèõ ëåêàðñòâåííûõ
ñðåäñòâ. Â ñîîòâåòñòâèè ñ äðóãèì âàðèàíòîì óêàçàííûå ñðåäñòâà ìîãóò áûòü ÷àñòüþ
ðàçîâîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû, ñìåøàííîé ñ èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ â îäíîé êîìïîçèöèè.

Ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò ñóùåñòâîâàòü â àëüòåðíàòèâíûõ
òàóòîìåðíûõ ôîðìàõ, êàê ó òàóòîìåðîâ 1 è 2, ïîêàçàííûõ íèæå. Åñëè íå óêàçàíî èíîå,
ïðåäñòàâëåíèå îäíîãî òàóòîìåðà ïîäðàçóìåâàåò è âêëþ÷åíèå äðóãîãî.

Rx è Ry (â ïîëîæåíè õ Z3 è Z4 ñîîòâåòñòâåííî) ìîãóò áûòü âç òû âìåñòå ñ îáðàçîâàíèåì
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êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ
êîëüöî À. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà Rõ-Ry âêëþ÷àþò 5-, 6-, 7- èëè 8-÷ëåííîå
íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 ãåòåðîàòîìà ïðè÷åì
óêàçàííîå êîëüöî Rõ-Ry  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì. Íèæå ïîêàçàíû ïðèìåðû
ñèñòåì ñ êîëüöîì À â ñîåäèíåíè õ I-A - I-DD, ãäå Z1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè Ñ(R9) è Z2

ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè Ñ(Í).
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Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå ñèñòåìû ñ êîëüöîì À âêëþ÷àþò I-A, I-B, I-C, I-D, I-
E, I-F, I-G, I-H, I-I, I-J, I-K, I-L è I-M, áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî I-A, I-B, I-C, I-F
è I-H è íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî I-A, I-B è I-H.

Â ìîíîöèêëè÷åñêîé ñèñòåìå ñ êîëüöîì À ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Rõ, êîãäà îíè
ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò âîäîðîä, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî èëè Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, òàêóþ, êàê ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë èëè òðåò-áóòèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Ry, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò T-R3, ãäå T
ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí, è R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, -N(R4)2 èëè -OR.
Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò 2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë,
ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê ôåíèë èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë, è
ìåòîêñèìåòèë.

Â áèöèêëè÷åñêîé ñèñòåìå ñ êîëüöîì À êîëüöî, îáðàçîâàííîå âç òûìè âìåñòå Rõ è Ry,
ìîæåò áûòü çàìåùåííûì èëè íåçàìåùåííûì. Ïîäõîä ùèå çàìåñòèòåëè âêëþ÷àþò -R,
ãàëîãåí, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,

-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, ãäå R è R4 îïðåäåëåíû âûøå. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â

êîëüöå Rõ-Ry âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -R, -OR, -COR, -CO2R, -CON(R4)2, -CN èëè -N(R4)2, ãäå R
ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó.

R2 è R2' ìîãóò áûòü âç òû âìåñòå ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò
áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ ïèðàçîëüíîå êîëüöî. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî, ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-

Ñòðàíèöà: 20

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì. Ïðèìåðû óêàçàííûõ êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â
ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû I, èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ
êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' âêëþ÷àþò îäèí èëè
íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-3 àëêèë, -Ñ1-3

ãàëîãåíàëêèë, -NO2, -Î(Ñ1-3 àëêèë), -CO2(Ñ1-3 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-3 àëêèë), -SO2NH2

, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-3 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-3 àëêèë), -C(Î)NH2 è -CO(C1-3 àëêèë), ãäå (C1-3

àëêèë) íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.
Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé, ãðóïïû R2 âêëþ÷àþò

âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, àëêîêñèêàðáîíèë, (íå)çàìåùåííûé ôåíèë,
ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë, àìèíîêàðáîíèë, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë,
àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë, äèàëêèëàìèíîàëêèë, ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-
ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò
ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë, ïðîïèë, òðåò-áóòèë, öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H,
CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH, CH2CH2CH2OCH3, CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph,
CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3, CONHCH(CH3)2, CONHCH2CH=CH2,
CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë), CON(Et)2, CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-
C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-C3H7)2, CO(3-
ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3, CO(ìîðôîëèí-
1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è CO(ïèïåðèäèí-l-èë).
Ïðåäïî÷òèòåëüíûì R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Âàðèàíò, êîòîðûé îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  GSK-3-îïîñðåäîâàííûõ çàáîëåâàíèé,
îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû II:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5, è äâà
ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
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àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì
ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà
èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è
ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â
êîëè÷åñòâå äî òðåõ, âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè
R1 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè,
îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí
îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6, èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R

7 èëè V-R6, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4; R3

âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2,
-SO2N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R7)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2(íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7 èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-
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, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû
âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà; è

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6.
Êîãäà ãðóïïû Rx è Ry â ôîðìóëå II, âç òûå âìåñòå ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî

êîëüöà, ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà Rõ-Ry âêëþ÷àþò 5-, 6-, 7- èëè 8-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå
èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 ãåòåðîàòîìà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Rõ-Ry  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì. Ýòî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ
ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ ïèðèìèäèíîâîå êîëüöî. Ïðèìåðàìè ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
ïèðèìèäèíîâûõ êîëüöåâûõ ñèñòåì ôîðìóëû II  âë þòñ  ìîíî- èëè áèöèêëè÷åñêèå ñèñòåìû,
ïîêàçàííûå íèæå.
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Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ïèðèìèäèíîâûå êîëüöåâûå ñèñòåìû ôîðìóëû II âêëþ÷àþò II-A,
II-B, II-C, II-F è II-H, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî II-A, II-B è II-H.

Â ìîíîöèêëè÷åñêîé ïèðèìèäèíîâîé êîëüöåâîé ñèñòåìå ôîðìóëû II ïðåäïî÷òèòåëüíûå
ãðóïïû Rõ âêëþ÷àþò âîäîðîä, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî èëè Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, òàêóþ, êàê ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë èëè òðåò-áóòèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò T-R3, ãäå T ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè
ìåòèëåí, è R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R,

-N(R4)2 èëè -OR. Êîãäà R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -OR, ïðåäïî÷òèòåëüíûé R
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, ôåíèëà èëè 5-6 ÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò 2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë, ìåòèë, ýòèë,
öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê ôåíèë èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë, è ìåòîêñèìåòèë.

Â áèöèêëè÷åñêîé ïèðèìèäèíîâîé êîëüöåâîé ñèñòåìå ôîðìóëû II êîëüöî, îáðàçîâàííîå
âç òûìè âìåñòå Rõ è Ry, ìîæåò áûòü çàìåùåííûì èëè íåçàìåùåííûì. Ïîäõîä ùèå
çàìåñòèòåëè âêëþ÷àþò -R, ãàëîãåí, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R,

-SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR,
-N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà),
-N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R

èëè -OC(=O)N(R4)2, ãäå R è R4 - òàêèå êàê îïðåäåëåííûå âûøå. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè â êîëüöå Rõ-Ry âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -R, -OR, -COR, -CO2R, -CON(R4)2, -CN
èëè -N(R4)2, ãäå R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó.

Ãðóïïû R2 è R2' ôîðìóëû II ìîãóò áûòü âç òû âìåñòå ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî
êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ ïèðàçîëüíîå êîëüöî.

Ñòðàíèöà: 25

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî, ïèðèäî, ïèðèìèäî è
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû óêàçàííûõ
êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû II, èìåþùèõ
ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' ôîðìóëû II
âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé:
ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèë,

-NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë),
-SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë),
-C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ,

ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà 
ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà ôîðìóëû II  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé,
ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R2 âêëþ÷àþò âîäîðîä, çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, òðåò-áóòèë, -CH2OCH3, öèêëîïðîïèë,
ôóðàíèë, òèåíèë è ôåíèë. Ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïîé R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè êîëüöåâûìè ñèñòåìàìè ôîðìóëû II  âë þòñ  ïðèâåäåííûå
íèæå ñèñòåìû, êîòîðûå ìîãóò áûòü çàìåùåííûìè òàê, êàê îïèñàíî âûøå, ãäå R2 è R2',
âç òûå âìåñòå ñ ïèðàçîëüíûì êîëüöîì, îáðàçóþò èíäàçîëüíîå êîëüöî,
è Rõ è Ró ïðåäñòàâë þò êàæäûé ìåòèë, èëè Rõ è Ró, âç òûå âìåñòå ñ ïèðèìèäèíîâûì
êîëüöîì, îáðàçóþò õèíàçîëèíîâîå èëè òåòðàãèäðîõèíàçîëèíîâîå êîëüöî:

Îñîáåííî ïðåäïî÷òèòåëüíûìè  âë þòñ  òå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû II-Aa, II-Ba èëè II-Ha, â
êîòîðûõ êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå êîëüöî è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, ìåòèë èëè òðèôòîðìåòèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè äë  êîëüöà Ñ â ôîðìóëå II  âë þòñ  ôåíèë è ïèðèäèíèë.
Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì
êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ
ñèñòåìó. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçîëüíîå èëè
ïèðèäèíîâîå êîëüöî. Òàêèå êîëüöà ïðåäïî÷òèòåëüíî êîíäåíñèðîâàíû â îðòî- è ìåòà-
ïîëîæåíè õ êîëüöà Ñ. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà Ñ
âêëþ÷àþò íàôòèë, õèíîëèíèë è èçîõèíîëèíèë.

Âàæíîé îñîáåííîñòüþ ñîåäèíåíèé ôîðìóëû II  âë åòñ  îðòî-çàìåñòèòåëü R1 â êîëüöå
Ñ. Îðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ èëè êîëüöå D îïðåäåë åòñ  îòíîñèòåëüíî ïîëîæåíè , ãäå
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ïðèñîåäèíåíî êîëüöî À. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû âêëþ÷àþò ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN,

-SO2R
6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2 èëè

-NHSO2R6. Êîãäà R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ
C1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè íåîá çàòåëüíûìè

çàìåñòèòåë ìè  âë þòñ  ãàëîãåíû. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
ãðóïï R1 âêëþ÷àþò -CF3, -Cl, -F, -CN,
COCH3, -OCH3, -OH, -CH2CH3, -OCH2CH3, -CH3, -CF2CH3, öèêëîãåêñèë, òðåò-áóòèë,
èçîïðîïèë,

öèêëîïðîïèë, -Ñ�, -Ñ�CH3, -SO2CH3, -SO2NH2, -N(CH3)2, -CO2CH3, -CONH2, -NHCOCH3

, -OC(Î)NH2, -NHSO2CH3 è -OCF3.
Â êîëüöå C ôîðìóëû II ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò,

âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, -OR, -C(Î)R, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 è -N(R4)SO2R. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), C1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó). Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, -NHMe, -NMe2, -OEt,
ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë è -CO2Et.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû II èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è Ró ïðåäñòàâë åò
ñîáîé Ò-R3, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî 5-7-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
êîëüöà, èìåþùåãî 0-2 êîëüöåâûõ àòîìà àçîòà;

(ñ) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí,  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6; è

(d) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ
èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ
îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî,
ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû II èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, N(R4)2

èëè -OR, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì 5-7-
÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãðóïïîé -R, ãàëîãåíîì, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2,

-CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-

6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà),
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-N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
(ñ) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6 ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN;
(d) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ

èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2

è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè
íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà; è

(e) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2,
-N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.
Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû II èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à

áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå

ãðóïïîé -R5;
(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë, è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë,

ìåòîêñèìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 2-ïèðèäèëà, 4-ïèðèäèëà, ïèïåðèäèíèëà èëè ôåíèëà, èëè
Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî êîëüöà èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî
êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà;

(ñ) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN;

(d) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî
êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -CN,
-SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì),
-NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4 àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò

ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è
(e) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû)2,
-O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû).
Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû II ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 1.
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Â äðóãîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II.
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Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
êîòîðîå îáëåã÷àåò ëå÷åíèå èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ðàçâèòè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ëåãêîãî.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû II. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà, ãëîìåðóëîíåôðèòà,
öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è àóòîèììóííûõ
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora èëè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora èëè
CDK-2 ôîðìóëû II èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â êîëè÷åñòâå,
ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora èëè CDK-2.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora
èëè CDK-2 èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû II, òàêîãî, êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Äðóãîé âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû III:
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èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå

áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé

-R5 è ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5

ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;
Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå

áåíçîëüíîå êîëüöî èëè 5-8-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé
àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry,
çàìåùåí îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé Ò-R3;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6, èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, -NO2,

-R7 èëè -V-R6 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà,=Î, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7 èëè äâà R4 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà
àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
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V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-

, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû
âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà; è

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå III âêëþ÷àþò
çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå, ïèðèäèíèëüíîå, ïèïåðèäèíèëüíîå,
ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå, àçåïàíèëüíîå è ìîðôîëèíèëüíîå
êîëüöà. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå D âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ
îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöåâà  ñèñòåìà D  âë åòñ  áèöèêëè÷åñêîé.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå III âêëþ÷àþò 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèë, 2,3-
äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë. Ïðèìåðû áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 â êîëüöå D ôîðìóëû III âêëþ÷àþò ãàëîãåí, îêñî,
CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2

R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé
ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN,

-îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ
èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû
çàìåñòèòåëåé â êîëüöå D âêëþ÷àþò -OH, ôåíèë, ìåòèë, CH2OH, CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë,
OPh, CF3, C�, Cl, Br, F, I, NH2, C(Î)CH3, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2,
ìåòèëåíäèîêñè è ýòèëåíäèîêñè.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà, îáðàçîâàííûå, êîãäà Rõ è Ró, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò
êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî, âêëþ÷àþò 5-, 6- èëè 7-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé óãëåðîäíûé àòîì â
äàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå çàìåùåí îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé Ò-R3. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ êîëüöåâûõ ñèñòåì ïîêàçàíû íèæå:
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Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå Rõ-Ró â ôîðìóëå III
âêëþ÷àþò -R, îêñî, ãàëîãåí, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR,
-N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-
OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2, ãäå R è R4 - òàêèå,
êàê îïðåäåëåííûå âûøå. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì
êîëüöå Rõ-Ró âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN, îêñî, Ñ1-6 àëêèë, Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6 àëêèë)êàðáîíèë,
(Ñ1-6 àëêèë)ñóëüôîíèë, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíî, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, ìîíî-
èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè èëè 5-6-÷ëåííûé ãåòåðîàðèë. Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò ìåòîêñè, ìåòèë, èçîïðîïèë, ìåòèëñóëüôîíèë,
öèàíî, õëîð, ïèððîëèë, ìåòîêñè, ýòîêñè, ýòèëàìèíî, àöåòèë è àöåòàìèäî.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R2 â ôîðìóëå III âêëþ÷àþò âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, àëêîêñèêàðáîíèë, (íå)çàìåùåííûé ôåíèë, ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë,
àìèíîêàðáîíèë, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë,
äèàëêèëàìèíîàëêèë, ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë,
ïðîïèë, òðåò-áóòèë, öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H, CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH,
CH2CH2CH2OCH3, CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph, CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3,
CONHCH(CH3)2, CONHCH2CH=CH2, CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë),
CON(Et)2, CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-
C3H7)2, CO(3-ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3,
CO(ìîðôîëèí-1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è
CO(ïèïåðèäèí-l-èë).

Êîãäà ãðóïïû R2 è R2' â ôîðìóëå III, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò êîëüöî,
ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöåâûå ñèñòåìû R2-R2', ñîäåðæàùèå ïèðàçîëüíîå êîëüöî, âêëþ÷àþò
áåíçî, ïèðèäî, ïèðèìèäî, 3-îêñî-2Í-ïèðèäàçèíî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå
êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû óêàçàííûõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ êîëüöåâûõ
ñèñòåì R2-R2', ñîäåðæàùèõ ïèðàçîëüíîå êîëüöî, âêëþ÷àþò:
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Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' â ôîðìóëå III
âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé:
ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèë,

-NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë),
-SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë),
-C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ,

ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà 
ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû III èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, è áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, âêëþ÷àþùåé:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî, ïèððîëèäèíèëüíîãî,
òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî,
1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå áåíçîëüíîå êîëüöî èëè 5-7-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî; è

(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-W-R6 èëè R,
ãäå W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -Ñ(R6)2N(R6)-, -CO-, -ÑÎ2-, -C(R6)ÎÑ(Î)-
, -Ñ(R6)2N(R6)ÑÎ-, -Ñ(R6)2N(R6)Ñ(Î)Î- èëè -CON(R6)- è R ïðåäñòàâë åò ñîáîé
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè ôåíèëà,
èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè
íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû III èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, è áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëà, ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò áåíçîëüíîå êîëüöî
èëè 5-7-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå ãðóïïîé -R, îêñî,
ãàëîãåíîì, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=

O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R
èëè -OC(=O)N(R4)2; è

(ñ) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, îêñî, CN,
NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -SR, -OR, -C(O)R

Ñòðàíèöà: 54

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

èëè çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé,
Ñ6-10 àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû III èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî èëè
6-÷ëåííîãî ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, CN, îêñî, Ñ1-6 àëêèëîì, Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6 àëêèë)êàðáîíèëîì, (Ñ1-6

àëêèë)ñóëüôîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíî, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîì, ìîíî-
èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè èëè 5-6-÷ëåííûì ãåòåðîàðèëîì;

(b) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10

àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-W-R6 èëè R,

ãäå W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -Ñ(R6)2N(R6)-, -CO-, -ÑÎ2-, -C(R6)ÎÑ(Î)-
, -Ñ(R6)2N(R6)ÑÎ- èëè -CON(R6)-, è R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ
ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè ôåíèëà, èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå
ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò áåíçîëüíîå, ïèðèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå
ãàëîãåíîì,

-N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4

àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2NH2,
-OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4

àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè
öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó.

Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû III ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 2.
Òàáëèöà 2
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Â äðóãîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III.
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Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
êîòîðîå îáëåã÷àåò ëå÷åíèå èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ðàçâèòè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíè 
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, è ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà, ãëîìåðóëîíåôðèòà,
öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è àóòîèììóííûõ
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
Src ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Src, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ãèïåðêàëüöåìèè, îñòåîïîðîçà, îñòåîàðòðèòà, ðàêà, ñèìòîìàòè÷åñêîãî ëå÷åíè 
ìåòàñòàçà â êîñòü è áîëåçíè Ïåäæåòà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora, CDK-2 èëè Src â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora,
CDK-2 èëè Src ôîðìóëû III èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â
êîëè÷åñòâå, ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora, CDK-2 èëè Src.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora,
CDK-2 èëè Src èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû III, òàêîãî, êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .
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Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû III, ãäå R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è Rõ è Ró, âç òûå âìåñòå
ñ ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ õèíàçîëèíîâóþ
êîëüöåâóþ ñèñòåìó,  âë þòñ  òàêæå èíãèáèòîðàìè ïðîòåèíêèíàç ERK-2 è ÀÊÒ.

Òàêèì îáðàçîì, åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá
èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè ïðîòåèíêèíàçû ERK-2 èëè ÀÊÒ ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé
ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III, ãäå R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è Rõ è Ró, âç òûå âìåñòå ñ
ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ õèíàçîëèíîâóþ êîëüöåâóþ
ñèñòåìó.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû ERK-2 èëè ÀÊÒ, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ
ââåäåíè  ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû III, ãäå R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé
âîäîðîä è Rõ è Ró, âç òûå âìåñòå ñ ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ õèíàçîëèíîâóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, øîêà, ãåïàòîìåãàëèè, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî çàáîëåâàíè , áîëåçíè
Àëüöãåéìåðà, êèñòîçíîãî ôèáðîçà, âèðóñíîãî çàáîëåâàíè , àóòîèììóííûõ çàáîëåâàíèé,
ðåñòåíîçà, ïñîðèàçà, àëëåðãè÷åñêèõ íàðóøåíèé, âêëþ÷à  àñòìó, âîñïàëåíè  è
íåâðîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ.

Äðóãîé âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû IV:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå

áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé

-R5 è ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5

ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;
Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3 èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 5-8-
÷ëåííîå êîëüöî, èìåþùåå 1-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå
íåîá çàòåëüíî è íåçàâèñèìî çàìåùåí ãðóïïîé Ò-R3, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â
óêàçàííîì êîëüöå çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6 èëè R2 è R2' âç òûå âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå 5-8-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç
àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî íåîá çàòåëüíî
çàìåùåíî ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî, -CN,
-NO2, -R

7 èëè -V-R6;
R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà,=Î, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
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-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7 èëè äâà R4 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà
àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-

, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû
âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà; è

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå IV âêëþ÷àþò
çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå, ïèðèäèíèëüíîå, ïèïåðèäèíèëüíîå,
ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå, àçåïàíèëüíîå è ìîðôîëèíèëüíîå
êîëüöà. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå IV âêëþ÷àþò
1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë. Ïðèìåðû áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ êîëåö äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå D ôîðìóëû IV âêëþ÷àþò ãàëîãåí, îêñî,
CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4),

-N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè
íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-

6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN,

-îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ
èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû
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çàìåñòèòåëåé â êîëüöå D âêëþ÷àþò -OH, ôåíèë, ìåòèë, CH2OH, CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë,
OPh, CF3, C�, Cl, Br, F, I, NH2, C(Î)CH3, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2,

ìåòèëåíäèîêñè è ýòèëåíäèîêñè.
Êîãäà ãðóïïû Rx è Ry â ôîðìóëå IV, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî,

ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà Rõ-Ry âêëþ÷àþò 5-, 6-, 7- èëè 8-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 1-2 ãåòåðîàòîìà. Ýòî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ
êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ ïèðèìèäèíîâîå êîëüöî. Ïðèìåðàìè ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
ïèðèìèäèíîâûõ êîëüöåâûõ ñèñòåì ôîðìóëû IV  âë þòñ  ìîíî- èëè áèöèêëè÷åñêèå
ñèñòåìû, ïîêàçàííûå íèæå.
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Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ïèðèìèäèíîâûå êîëüöåâûå ñèñòåìû ôîðìóëû IV âêëþ÷àþò IV-
E, IV-G, IV-H, IV-J, IV-K, IV-L, IV-M, IV-T è IV-U.

Â ìîíîöèêëè÷åñêîé ïèðèìèäèíîâîé êîëüöåâîé ñèñòåìå ôîðìóëû IV ïðåäïî÷òèòåëüíûå
ãðóïïû Rõ âêëþ÷àþò âîäîðîä, àìèíî, íèòðî, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî èëè Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, òàêóþ, êàê ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë èëè òðåò-áóòèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò T-R3, ãäå T ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè
ìåòèëåí, è R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, -N(R4)2 èëè -OR. Êîãäà R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R
èëè -OR, ïðåäïî÷òèòåëüíûé R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ôåíèëà èëè 5-6 ÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè
ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò 2-ïèðèäèë, 4-
ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë, ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè
äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê ôåíèë,
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ìåòîêñèôåíèë, òðèìåòîêñèôåíèë èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë, è ìåòîêñèìåòèë.
Â áèöèêëè÷åñêîé ïèðèìèäèíîâîé êîëüöåâîé ñèñòåìå ôîðìóëû IV êîëüöî, îáðàçîâàííîå

âç òûìè âìåñòå Rõ è Ry, ìîæåò áûòü çàìåùåííûì èëè íåçàìåùåííûì. Ïîäõîä ùèå
çàìåñòèòåëè âêëþ÷àþò -R, ãàëîãåí, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R,

-SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR,
-N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà),
-N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R

èëè -OC(=O)N(R4)2, ãäå R è R4 - òàêèå, êàê îïðåäåëåííûå âûøå äë  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû
IV. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå Rõ-Ry âêëþ÷àþò
ãàëîãåí, -R, -OR, -COR, -CO2R, -CON(R4)2,

-CN èëè -N(R4)2, ãäå R ïðåäñòàâë åò ñîáîé çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó.
Ãðóïïû R2 è R2' ôîðìóëû IV ìîãóò áûòü âç òûå âìåñòå ñ îáðàçîâàíèåì

êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ
ïèðàçîëüíîå êîëüöî. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî,
ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû
óêàçàííûõ êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû IV,
èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' ôîðìóëû IV
âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé:
ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèë,

-NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë),
-SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë),
-C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ,

ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà 
ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà ôîðìóëû IV  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé,
ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R2 âêëþ÷àþò âîäîðîä, çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, òðåò-áóòèë, -CH2OCH3, öèêëîïðîïèë,
ôóðàíèë, òèåíèë è ôåíèë. Ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïîé R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IV èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî, ïèððîëèäèíèëüíîãî,
òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî,
1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è Ró ïðåäñòàâë åò
ñîáîé Ò-R3 èëè Rx è Ry âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî 5-7-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî

Ñòðàíèöà: 73

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

êîëüöà, èìåþùåãî 1-2 ãåòåðîàòîìà; è
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë, è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-W-R6 èëè R,

ãäå W ïðåäñòàâë åò ñîáîé
-C(R6)2Î-, -Ñ(R6)2N(R6)-, -CO-, -ÑÎ2-, -C(R6)ÎÑ(Î)-, -Ñ(R6)2N(R6)ÑÎ-, -Ñ(R6)2N(R6)Ñ(Î)Î-

èëè -CON(R6)-, è R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ
èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè ôåíèëà, èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî,
ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IV èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç: (a) êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, -N(R4)2

èëè -OR èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì 5-7-
÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 1-2 êîëüöåâûõ
àòîìà àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãðóïïîé -R,
ãàëîãåíîì, îêñî, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=

O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R
èëè -OC(=O)N(R4)2; è

(ñ) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, îêñî, CN,
NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -SR,

-OR, -C(O)R èëè çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé
ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10 àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IV èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì 6-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà ñ 1-2 êîëüöåâûìè àòîìàìè àçîòà,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, CN, îêñî, Ñ1-6 àëêèëîì, Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6

àëêèë)êàðáîíèëîì, (Ñ1-6 àëêèë)ñóëüôîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíî, ìîíî- èëè
äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè èëè 5-6-÷ëåííûì
ãåòåðîàðèëîì;

(b) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10

àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-W-R6 èëè R, ãäå W

ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -Ñ(R6)2N(R6)-, -CO-, -ÑÎ2-, -C(R6)ÎÑ(Î)-, -Ñ(R6)2N(R6)ÑÎ-
èëè -CON(R6)-, è R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ
èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû èëè ôåíèëà, èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî
ãàëîãåíîì,
îêñî, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4

àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì), -NHC(O)(Ñ

1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4 àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé

íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó.
Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IV ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 3.
Òàáëèöà 3
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Â äðóãîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
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âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ðàçâèòè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV. Äðóãèì
îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî
ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  ðàêà,
òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè 
çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé
ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IV. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî
ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè  Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà,
ãëîìåðóëîíåôðèòà, öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è
àóòîèììóííûõ çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora èëè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora èëè
CDK-2 ôîðìóëû IV èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â êîëè÷åñòâå,
ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora èëè CDK-2.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora
èëè CDK-2 èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû IV, òàêîãî, êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Äðóãîé âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû V:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
Z1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé N, CRà èëè ÑÍ è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé N èëè ÑÍ, ïðè óñëîâèè

÷òî îäèí èç Z1 è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò;
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íå îðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5, è äâà
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ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì
ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé -R5 è ó
ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò
ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì
óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî
âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé
çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî,
êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí
îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6, èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R

7 èëè V-R6 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2,
-SO2N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R7)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6
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àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-

, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6; è
Rà âûáðàí èç ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2,
-CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2

(íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-
OR, -N(R4)CON(R4)2,

-N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -OC(=O)N(R4)2 èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,
âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëüíîé ãðóïïû, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà,
èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10
êîëüöåâûõ àòîìîâ.

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû V ìîãóò áûòü ïðåäñòàâëåíû ñ êîíêðåòíûìè Z1 è Z2, êàê ïîêàçàíî
íèæå:

Êîãäà ãðóïïû Rx è Ry â ôîðìóëå V âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì
êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà Rõ-Ry âêëþ÷àþò 5-, 6-, 7- èëè 8-
÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 ãåòåðîàòîìà,
ïðè÷åì óêàçàííîå êîëüöî Rõ-Ry  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì. Ýòî äàåò
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áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ ïèðèäèíîâîå êîëüöî. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ êîëüöåâûõ ñèñòåì ôîðìóëû V ïîêàçàíû íèæå.
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Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöåâûå ñèñòåìû ôîðìóëû V âêëþ÷àþò Va-A,
Vb-A, Vc-A, Va-B, Vb-B, Vc-B, Va-D, Vb-D, Vc-D, Va-Å, Vb-E, Vc-E, Va-J, Vb-J, Vc-J,
Va-K, Vb-K, Vc-K, Va-L, Vb-L, Vc-L, Va-M, Vb-M è Vc-M, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî Va-A,
Vb-A, Vc-A, Va-B, Vb-B è Vc-B.

Â ìîíîöèêëè÷åñêîé ïèðèäèíîâîé êîëüöåâîé ñèñòåìå ôîðìóëû V ïðåäïî÷òèòåëüíûå
ãðóïïû Rõ âêëþ÷àþò âîäîðîä, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî èëè Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, òàêóþ, êàê ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë èëè òðåò-áóòèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò T-R3, ãäå T ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè
ìåòèëåí, è R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R,

-N(R4)2 èëè -OR. Êîãäà R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -OR, ïðåäïî÷òèòåëüíûé R
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, ôåíèëà èëè 5-6 ÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïû Ry âêëþ÷àþò 2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë, ìåòèë, ýòèë,
öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê ôåíèë èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë, è ìåòîêñèìåòèë.

Â áèöèêëè÷åñêîé ïèðèìèäèíîâîé êîëüöåâîé ñèñòåìå ôîðìóëû V êîëüöî, îáðàçîâàííîå
âç òûìè âìåñòå Rõ è Ry, ìîæåò áûòü çàìåùåííûì èëè íåçàìåùåííûì. Ïîäõîä ùèå
çàìåñòèòåëè âêëþ÷àþò -R, ãàëîãåí, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R,

-SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR,
-N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà),
-N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R

èëè -OC(=O)N(R4)2, ãäå R è R4 - òàêèå, êàê îïðåäåëåííûå âûøå. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè â êîëüöå Rõ-Ry âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -R, -OR, -COR, -CO2R, -CON(R4)2, -CN
èëè -N(R4)2, ãäå R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó.

Ãðóïïû R2 è R2' ôîðìóëû V ìîãóò áûòü âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì
êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ
ïèðàçîëüíîå êîëüöî. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî,
ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû
óêàçàííûõ êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû V,
èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' ôîðìóëû V
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âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé:
ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèë,

-NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë),
-SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë),
-C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ,

ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà 
ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé, ïðåäïî÷òèòåëüíûå
ãðóïïû R2 âêëþ÷àþò âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, àëêîêñèêàðáîíèë,
(íå)çàìåùåííûé ôåíèë, ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë, àìèíîêàðáîíèë, ìîíî- èëè
äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë, äèàëêèëàìèíîàëêèë,
ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë, ïðîïèë, òðåò-áóòèë,
öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H, CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH, CH2CH2CH2OCH3,
CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph, CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3, CONHCH(CH3)2,
CONHCH2CH=CH2, CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë), CON(Et)2,
CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-C3H7)2,
CO(3-ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3,
CO(ìîðôîëèí-1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è
CO(ïèïåðèäèí-l-èë). Ïðåäïî÷òèòåëüíûì R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè êîëüöåâûìè ñèñòåìàìè ôîðìóëû V  âë þòñ  ñëåäóþùèå
íèæå ñèñòåìû, êîòîðûå ìîãóò áûòü çàìåùåííûìè òàê, êàê îïèñàíî âûøå, ãäå R2 è R2',
âç òûå âìåñòå ñ ïèð- àçîëüíûì êîëüöîì, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå
èíäàçîëüíîå êîëüöî, è Rõ è Ró ïðåäñòàâë þò êàæäûé ìåòèë èëè Rõ è Ró, âç òûå âìåñòå ñ
ïèðèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå õèíîëèíîâîå,
èçîõèíîëèíîâîå, òåòðàãèäðîõèíîëèíîâîå èëè òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíîâîå êîëüöî:

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ, ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè äë  êîëüöà Ñ â
ôîðìóëå V  âë þòñ  ôåíèë è ïèðèäèíèë. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ
âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöî Ñ
ïðåäñòàâë åò ñîáîé áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçîëüíîå èëè ïèðèäèíîâîå êîëüöî.

Òàêèå êîëüöà ïðåäïî÷òèòåëüíî êîíäåíñèðîâàíû â îðòî- è ìåòà-ïîëîæåíè õ êîëüöà Ñ.
Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà Ñ âêëþ÷àþò íàôòèë è
èçîõèíîëèíèë. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R1 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN,

-SO2R
6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2 èëè

-NHSO2R6.
Êîãäà R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ
C1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè íåîá çàòåëüíûìè

çàìåñòèòåë ìè  âë þòñ  ãàëîãåíû. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
ãðóïï R1 âêëþ÷àþò -CF3, -Cl, -F, -CN,
COCH3, -OCH3, -OH, -CH2CH3, -OCH2CH3, -CH3, -CF2CH3, öèêëîãåêñèë, òðåò-áóòèë,
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èçîïðîïèë,
öèêëîïðîïèë, -Ñ�, -Ñ�CH3, -SO2CH3, -SO2NH2, -N(CH3)2, -CO2CH3, -CONH2, -NHCOCH3

, -OC(Î)NH2, -NHSO2CH3 è -OCF3.
Â êîëüöå C ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò

ãàëîãåí, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, -OR, -C(Î)R, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 è -N(R4)SO2R. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3,

-NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó)2, -O(C1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó).
Ïðèìåðû òàêèõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, -NHMe,
-NMe2,

-OEt, ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë è -CO2Et.
Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî D, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë 

êîëüöà D â ôîðìóëå V âêëþ÷àþò çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå,
ïèðèäèíèëüíîå, ïèïåðèäèíèëüíîå, ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå,
àçåïàíèëüíîå è ìîðôîëèíèëüíîå êîëüöà. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå D
âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöåâà  ñèñòåìà
D  âë åòñ  áèöèêëè÷åñêîé. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â
ôîðìóëå V âêëþ÷àþò 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-
äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë.
Ïðèìåðû áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è
èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå D ôîðìóëû V âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç
ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, îêñî,
CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2

R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé
ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN, -îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10

àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé äë  êîëüöà D
âêëþ÷àþò -OH, ôåíèë, ìåòèë, CH2OH, CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë, OPh, CF3, C�, Cl, Br,

F, I, NH2, C(Î)CH3, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2, ìåòèëåíäèîêñè è
ýòèëåíäèîêñè.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû V èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,

âûáðàííîå èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî,
ïèððîëèäèíèëüíîãî, òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè
íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è Ró ïðåäñòàâë åò
ñîáîé Ò-R3, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî 5-7-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
êîëüöà, èìåþùåãî 0-2 êîëüöåâûõ àòîìà àçîòà; è

(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ
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èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ
îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî,
ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû V èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6

ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçî-õèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçî-èíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, N(R4)2

èëè -OR, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
áåíçîëüíîãî èëè 5-7-÷ëåííîãî ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãðóïïîé -R, ãàëîãåíîì, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=
O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R
èëè -OC(=O)N(R4)2;

(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ
èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2

è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè
íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà; è

(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî
âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû V èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè
-CN; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå

èç ôåíèëà, ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà,
1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçî-õèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, èçîõèíîëèíèëà,
õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë,
ìåòîêñèìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 2-ïèðèäèëà, 4-ïèðèäèëà, ïèïåðèäèíèëà èëè ôåíèëà, èëè
Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî êîëüöà
èëè 6-÷ëåííîãî ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, CN, îêñî, Ñ1-6 àëêèëîì, Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6 àëêèë)êàðáîíèëîì, (Ñ1-6

àëêèë)ñóëüôîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíî, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîì, ìîíî-
èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè èëè 5-6-÷ëåííûì ãåòåðîàðèëîì;

(ñ) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî
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êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2

NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4

àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè
öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è

(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ãäå êàæäûé R5 íåçàâèñèìî
âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû).
Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû V ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 4.
Òàáëèöà 4
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Â äðóãîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ïðîãðåññèðîâàíè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû.
Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
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ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû V. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà, ãëîìåðóëîíåôðèòà,
öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è àóòîèììóííûõ
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora èëè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora èëè
CDK-2 ôîðìóëû V èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â êîëè÷åñòâå,
ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora èëè CDK-2.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora
èëè CDK-2 èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû V, òàêîãî, êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Äðóãîé âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû VI:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5 è äâà
ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì
ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé

-R5 è ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5

ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;
R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî

êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà
èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è
ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â
êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6
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àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè
êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3';
Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6, èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R

7 èëè V-R6, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4; R3'

ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, Ñ3-10 êàðáîöèêëèëà, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ
àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,
âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7 èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òûå âìåñòå
ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà; è

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6.
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Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Ró ôîðìóëû VI âêëþ÷àþò Ò-R3', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3' ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ3-10 êàðáîöèêëèëà, Ñ6-10 àðèëà,
ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà,
èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ. Ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïîé R3'  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííà  ãðóïïà, âûáðàííà  èç Ñ3-6 êàðáîöèêëèëà, ôåíèëà èëè 5-6-÷ëåííîãî
ãåòåðîàðèëüíîãî èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíîãî Ró âêëþ÷àþò
2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë, ìîðôîëèíèë, öèêëîïðîïèë, öèêëîãåêñèë è
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê ôåíèë èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë.

Ãðóïïû R2 è R2' ôîðìóëû VI ìîãóò áûòü âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì
êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ
ïèðàçîëüíîå êîëüöî. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî,
ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû
óêàçàííûõ êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû VI,
èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' âêëþ÷àþò îäèí èëè
íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèë, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë), -SO2NH2

, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë), -C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4

àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ
ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà  ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé, ïðåäïî÷òèòåëüíûå
ãðóïïû R2 â ôîðìóëå VI âêëþ÷àþò âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, àëêîêñèêàðáîíèë,
(íå)çàìåùåííûé ôåíèë, ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë, àìèíîêàðáîíèë, ìîíî- èëè
äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë, äèàëêèëàìèíîàëêèë,
ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë, ïðîïèë, òðåò-áóòèë,
öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H, CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH, CH2CH2CH2OCH3,
CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph, CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3, CONHCH(CH3)2,
CONHCH2CH=CH2, CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë), CON(Et)2,
CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-C3H7)2,
CO(3-ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3,
CO(ìîðôîëèí-1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è
CO(ïèïåðèäèí-l-èë). Ïðåäïî÷òèòåëüíûì R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ, ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè äë  êîëüöà Ñ â
ôîðìóëå VI  âë þòñ  ôåíèë è ïèðèäèíèë. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ
âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöî Ñ
ïðåäñòàâë åò ñîáîé áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçîëüíîå èëè ïèðèäèíîâîå êîëüöî. Òàêèå êîëüöà
ïðåäïî÷òèòåëüíî êîíäåíñèðîâàíû â îðòî- è ìåòà-ïîëîæåíè õ êîëüöà Ñ. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà Ñ âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R1 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
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ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R
6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6. Êîãäà R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ C1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè íåîá çàòåëüíûìè çàìåñòèòåë ìè
 âë þòñ  ãàëîãåíû. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R1 âêëþ÷àþò -CF3, -Cl, -F, -CN,
COCH3, -OCH3, -OH, -CH2CH3, -OCH2CH3, -CH3, -CF2CH3, öèêëîãåêñèë, òðåò-áóòèë,
èçîïðîïèë,
öèêëîïðîïèë, -Ñ�, -Ñ�CH3, -SO2CH3, -SO2NH2, -N(CH3)2, -CO2CH3, -CONH2, -NHCOCH3

, -OC(Î)NH2, -NHSO2CH3 è -OCF3.
Â êîëüöå C ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò

ãàëîãåí, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, -OR, -C(Î)R, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 è -N(R4)SO2R. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), C1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó). Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, -NHMe, -NMe2, -OEt,
ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë è -CO2Et.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé D, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D
â ôîðìóëå VI âêëþ÷àþò çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå, ïèðèäèíèëüíîå,
ïèïåðèäèíèëüíîå, ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå, àçåïàíèëüíîå è
ìîðôîëèíèëüíîå êîëüöà. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå D âç òû âìåñòå äðóã ñ
äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöåâà  ñèñòåìà D  âë åòñ 
áèöèêëè÷åñêîé. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå VI
âêëþ÷àþò 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë. Ïðèìåðû áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå D ôîðìóëû VI âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç
ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, îêñî,
CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2

R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé
ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN, -îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10

àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé äë  êîëüöà D
âêëþ÷àþò -OH, ôåíèë, ìåòèë, CH2OH, CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë, OPh, CF3, C�, Cl, Br,
F, I, NH2, C(Î)CH3, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2, ìåòèëåíäèîêñè è
ýòèëåíäèîêñè.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VI èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî èëè ïèðèäèíèëüíîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,

âûáðàííîå èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî,
ïèððîëèäèíèëüíîãî, òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè
íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí; è
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ
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èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ
îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî,
ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VI èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6

ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3'

ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, Ñ3-6 êàðáîöèêëèëà, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ
àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ
èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2

è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè
íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà; è

(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî
âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VI èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3'

ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, Ñ3-6 êàðáîöèêëèëà, ôåíèëà èëè 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè
ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà;

(b) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè
íàôòèëà;

(ñ) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî
êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2

NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì),
-NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4 àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò

ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è
(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî

âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû)2,  -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû).
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Åùå îäèí âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû VIa:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå óãëåðîäà â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5

è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç
êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé -R5 è ó
ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò
ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà
èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è
ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â
êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè
êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî

5-8-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3
êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé
àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R

7 èëè V-R6 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,
âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7 èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
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-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òûå âìåñòå
ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà; è

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà, îáðàçîâàííûå ãðóïïàìè R2 è R2' ôîðìóëû Via, âêëþ÷àþò

áåíçî, ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî.
Ïðèìåðû óêàçàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû VIa,
èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' âêëþ÷àþò îäèí èëè
íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèë, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë), -SO2NH2

, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë), -C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4

àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ
ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà  ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ, ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè äë  êîëüöà Ñ â
ôîðìóëå VIa  âë þòñ  ôåíèë è ïèðèäèíèë. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ
âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöî Ñ
ïðåäñòàâë åò ñîáîé áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçîëüíîå èëè ïèðèäèíîâîå êîëüöî. Òàêèå êîëüöà
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ïðåäïî÷òèòåëüíî êîíäåíñèðîâàíû â îðòî- è ìåòà-ïîëîæåíè õ êîëüöà Ñ. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà Ñ âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R1 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6. Êîãäà R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ C1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè íåîá çàòåëüíûìè çàìåñòèòåë ìè
 âë þòñ  ãàëîãåíû. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R1 âêëþ÷àþò -CF3, -Cl, -F, -CN,
COCH3, -OCH3, -OH, -CH2CH3, -OCH2CH3, -CH3, -CF2CH3, öèêëîãåêñèë, òðåò-áóòèë,
èçîïðîïèë,
öèêëîïðîïèë, -Ñ�, -Ñ�CH3, -SO2CH3, -SO2NH2, -N(CH3)2, -CO2CH3, -CONH2, -NHCOCH3

, -OC(Î)NH2, -NHSO2CH3 è -OCF3.
Â êîëüöå C ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò

ãàëîãåí, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, -OR, -C(Î)R, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 è -N(R4)SO2R. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), C1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó). Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, -NHMe, -NMe2, -OEt,
ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë è -CO2Et.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé D, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D
â ôîðìóëå VIa âêëþ÷àþò çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå, ïèðèäèíèëüíîå,
ïèïåðèäèíèëüíîå, ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå, àçåïàíèëüíîå è
ìîðôîëèíèëüíîå êîëüöà. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå D âç òû âìåñòå äðóã ñ
äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöåâà  ñèñòåìà D  âë åòñ 
áèöèêëè÷åñêîé. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå VIa
âêëþ÷àþò 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë. Ïðèìåðû áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå D ôîðìóëû Via âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî
èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, îêñî,
CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2

R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé
ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN, -îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10

àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé äë  êîëüöà D
âêëþ÷àþò -OH, ôåíèë, ìåòèë, CH2OH, CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë, OPh, CF3, C�, Cl, Br,

F, I, NH2, C(Î)CH3, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2, ìåòèëåíäèîêñè è
ýòèëåíäèîêñè.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VIa èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R6; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,
âûáðàííîå èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî,
ïèððîëèäèíèëüíîãî, òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
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èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè
íàôòèëüíîãî êîëüöà; è

(b) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî
èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VIa èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6

ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî
êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2

NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4

àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè
öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è

(c) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî
âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VIa èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè
íàôòèëà;

(b) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî
ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4

àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì), -NHC(O)(Ñ

1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4 àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé

íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è
(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî

âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû). Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóë VI è VIa ïîêàçàíû íèæå â
òàáëèöå 5.

Òàáëèöà 5
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Â åùå îäíîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî
ïîëåçåí äë  áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî
ïîëåçåí äë  îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ïðîãðåññèðîâàíè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè 
øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî
ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  ðàêà, òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ìîëî÷íîé
æåëåçû.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
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ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI èëè VIa. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî
ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà,
ãëîìåðóëîíåôðèòà, öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è
àóòîèììóííûõ çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora èëè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora èëè
CDK-2 ôîðìóëû VI èëè VIa èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â
êîëè÷åñòâå, ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora èëè CDK-2.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora
èëè CDK-2 èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû VI èëè VIa, òàêîãî, êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Åùå îäèí âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû VII:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5, è äâà
ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì
ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé -R5 è ó
ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò
ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì
óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî
âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé
çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå
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êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ò-R3'';
Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6 èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R7 èëè V-R6 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

R3'' ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ3-10

êàðáîöèêëèëà, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè
ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,
âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R6, -N(R6)2,

-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6; è
R9 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2,
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-OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR,

-N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Ró ôîðìóëû VII âêëþ÷àþò Ò-R3'', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé

ñâ çü èëè ìåòèëåí. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R3'' âêëþ÷àþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ
ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ3-6 êàðáîöèêëèëà, ôåíèëà èëè 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè
ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíîãî Ró âêëþ÷àþò 2-ïèðèäèë, 4-
ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë, öèêëîïðîïèë è íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê ôåíèë
èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë. Ãðóïïû R2 è R2' ôîðìóëû VII ìîãóò áûòü âç òûå âìåñòå
äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ
êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ ïèðàçîëüíîå êîëüöî. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî, ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-
÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû óêàçàííûõ êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö
ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû VII, èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ
áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' âêëþ÷àþò îäèí èëè
íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèë, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë), -SO2NH2

, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë), -C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4

àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ
ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà  ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà â ôîðìóëå VII  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé,
ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R2 âêëþ÷àþò âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
àëêîêñèêàðáîíèë, (íå)çàìåùåííûé ôåíèë, ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë, àìèíîêàðáîíèë,
ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë, äèàëêèëàìèíîàëêèë,
ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë, ïðîïèë, òðåò-áóòèë,
öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H, CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH, CH2CH2CH2OCH3,
CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph, CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3, CONHCH(CH3)2,
CONHCH2CH=CH2, CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë), CON(Et)2,
CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-C3H7)2,
CO(3-ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3,
CO(ìîðôîëèí-1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è
CO(ïèïåðèäèí-l-èë). Ïðåäïî÷òèòåëüíûì R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ, ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè äë  êîëüöà Ñ â
ôîðìóëå VII  âë þòñ  ôåíèë è ïèðèäèíèë. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ
âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöî Ñ
ïðåäñòàâë åò ñîáîé áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçîëüíîå èëè ïèðèäèíîâîå êîëüöî. Òàêèå êîëüöà
ïðåäïî÷òèòåëüíî êîíäåíñèðîâàíû â îðòî- è ìåòà-ïîëîæåíè õ êîëüöà Ñ. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà Ñ âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R1 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2
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èëè -NHSO2R
6. Êîãäà R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ C1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè íåîá çàòåëüíûìè çàìåñòèòåë ìè
 âë þòñ  ãàëîãåíû. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R1 âêëþ÷àþò -CF3, -Cl, -F, -CN,
COCH3, -OCH3, -OH, -CH2CH3, -OCH2CH3, -CH3, -CF2CH3, öèêëîãåêñèë, òðåò-áóòèë,
èçîïðîïèë,
öèêëîïðîïèë, -Ñ�, -Ñ�CH3, -SO2CH3, -SO2NH2, -N(CH3)2, -CO2CH3, -CONH2, -NHCOCH3

, -OC(Î)NH2, -NHSO2CH3 è -OCF3.
Â êîëüöå C ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò

ãàëîãåí, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, -OR, -C(Î)R, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 è -N(R4)SO2R. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), C1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó). Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, -NHMe, -NMe2, -OEt,
ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë è -CO2Et.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé D, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D
â ôîðìóëå VII âêëþ÷àþò çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå, ïèðèäèíèëüíîå,
ïèïåðèäèíèëüíîå, ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå, àçåïàíèëüíîå è
ìîðôîëèíèëüíîå êîëüöà. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå D âç òû âìåñòå äðóã ñ
äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöåâà  ñèñòåìà D  âë åòñ 
áèöèêëè÷åñêîé. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå VI
âêëþ÷àþò 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë. Ïðèìåðû áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå D âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ
çàìåñòèòåëåé: ãàëîãåí, îêñî, CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2,
-N(R4)SO2R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-
6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò
ãàëîãåí, -CN, -îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò -OH, ôåíèë, ìåòèë, CH2OH,
CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë, OPh, CF3, C�, Cl, Br, F, I, NH2, C(Î)CH3, èçîïðîïèë, òðåò-

áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2, ìåòèëåíäèîêñè è ýòèëåíäèîêñè.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå

ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî

çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,

âûáðàííîå èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî,
ïèððîëèäèíèëüíîãî, òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè
íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3'', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí; è
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ

èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ
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îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî,
ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6

ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3'', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3''

ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ3-6 êàðáîöèêëèëà,
ôåíèëà èëè ãåòåðîàðèëüíîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà;

(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ
èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2

è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè
íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà; è

(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî
âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3'', ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3''

ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç ôåíèëà èëè 5-6-
÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà;

(b) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè
íàôòèëà;

(ñ) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî
êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -CN,
-SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì),
-NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4 àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò

ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è
(d) êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì îêñîãðóïïîé èëè R5, ïðè÷åì êàæäûé R5 íåçàâèñèìî

âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû).
Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóë VII ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 6.
Òàáëèöà 6
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Â åùå îäíîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
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êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ðàçâèòè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII. Äðóãèì
îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî
ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  ðàêà,
òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà, ãëîìåðóëîíåôðèòà,
öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è àóòîèììóííûõ
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora èëè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora èëè
CDK-2 ôîðìóëû VII èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â êîëè÷åñòâå,
ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora èëè CDK-2.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora
èëè CDK-2 èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû VII, òàêîãî, êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Åùå îäèí âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû VIII:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
Z1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé N èëè CR9, Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé N èëè ÑÍ è Z3 ïðåäñòàâë åò

ñîáîé N èëè CRõ, ïðè óñëîâèè ÷òî îäèí èç Z1 è Z3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò;
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî ðàäèêàëîì -R5 è äâà
ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
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àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì
ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè
ãðóïïîé -R5 è ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî,
êîãäà êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå
êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì
óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî
âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé
çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå
êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3;
Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç -R, -T-W-R6, èëè R2 è R2' îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ

ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî 5-8-÷ëåííîãî
íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ
ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -CN, NO2, -R

7 èëè V-R6, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà
â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2', çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2, -SO2

N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R
èëè -OC(=O)N(R7)2;

êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,
âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=
O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=

O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R
èëè

-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
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-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2 SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6; è
R9 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2,
-OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 

ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR,
-N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2.
Òàêèì îáðàçîì, íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóë VIIIa, VIIIb,

VIIIc è VIIId, ïîêàçàííûì íèæå:

VIIIa VIIIb VIIIc VIIId

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Rõ â ôîðìóëå VIII âêëþ÷àþò Ò-R3, ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé CN, -R èëè -OR. Êîãäà R3 ïðåäñòàâë åò
ñîáîé -R, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R3 âêëþ÷àþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëàëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ôåíèëà èëè 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî èëè
ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà. Êîãäà R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -OR, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R
âêëþ÷àþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, òàêóþ, êàê àëêèë-
èëè äèàëêèëàìèíîàëêèë è àìèíîàëêèë. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïû Rõ âêëþ÷àþò
àöåòàìèäî, CN, ïèïåðèäèíèë, ïèïåðàçèíèë, ôåíèë, ïèðèäèíèë, èìèäàçîë-1-èë, èìèäàçîë-2-
èë, öèêëîãåêñèë, öèêëîïðîïèë, ìåòèë, ýòèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, NH2CH2CH2NH è
NH2CH2CH2Î.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R9 â ôîðìóëå VIII, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò R, OR
è N(R4)2. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R9 âêëþ÷àþò ìåòèë, ýòèë, NH2, NH2CH2CH2NH,
N(CH3)2CH2CH2NH, N(CH3)2CH2CH2Î, (ïèïåðèäèí-1-èë)CH2CH2OH è NH2CH2CH2Î.

Ãðóïïû R2 è R2' ôîðìóëû VIII ìîãóò áûòü âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì
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êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ
ïèðàçîëüíîå êîëüöî. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçî,
ïèðèäî, ïèðèìèäî è ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî. Ïðèìåðû
óêàçàííûõ êîíäåíñèðîâàííûõ êîëåö ïðåäñòàâëåíû â ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíè õ ôîðìóëû VIII,
èìåþùèõ ïèðàçîëñîäåðæàùóþ áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó:

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå R2-R2' â ôîðìóëå VIII
âêëþ÷àþò îäèí èëè íåñêîëüêî èç ñëåäóþùèõ çàìåñòèòåëåé:
ãàëîãåí, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèë, -Ñ1-4 ãàëîãåíàëêèë,

-NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèë), -CO2(Ñ1-4 àëêèë), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèë),
-SO2NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèë), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèë),
-C(Î)NH2 è -CO(C1-4 àëêèë), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ,

ðàçâåòâëåííóþ èëè öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó. Ïðåäïî÷òèòåëüíî Ñ1-4 àëêèëüíà 
ãðóïïà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë.

Êîãäà ïèðàçîëüíà  êîëüöåâà  ñèñòåìà â ôîðìóëå VIII  âë åòñ  ìîíîöèêëè÷åñêîé,
ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R2 âêëþ÷àþò âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
àëêîêñèêàðáîíèë, (íå)çàìåùåííûé ôåíèë, ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë, àìèíîêàðáîíèë,
ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë, äèàëêèëàìèíîàëêèë,
ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ ïðåäïî÷òèòåëüíûõ
çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë, ïðîïèë, òðåò-áóòèë,
öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H, CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH, CH2CH2CH2OCH3,
CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph, CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3, CONHCH(CH3)2,
CONHCH2CH=CH2, CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë), CON(Et)2,
CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-C3H7)2,
CO(3-ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3,
CO(ìîðôîëèí-1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è
CO(ïèïåðèäèí-l-èë). Ïðåäïî÷òèòåëüíûì R2'  âë åòñ  âîäîðîä.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ, ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè äë  êîëüöà Ñ â
ôîðìóëå VIII  âë þòñ  ôåíèë è ïèðèäèíèë. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ
âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöî Ñ
ïðåäñòàâë åò ñîáîé áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå
êîíäåíñèðîâàííûå êîëüöà âêëþ÷àþò áåíçîëüíîå èëè ïèðèäèíîâîå êîëüöî. Òàêèå êîëüöà
ïðåäïî÷òèòåëüíî êîíäåíñèðîâàíû â îðòî- è ìåòà-ïîëîæåíè õ êîëüöà Ñ. Ïðèìåðû
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà Ñ âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R1 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6. Êîãäà R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ C1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûìè íåîá çàòåëüíûìè çàìåñòèòåë ìè
 âë þòñ  ãàëîãåíû. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíûõ ãðóïï R1 âêëþ÷àþò -CF3, -Cl, -F, -CN,
COCH3, -OCH3, -OH, -CH2CH3, -OCH2CH3, -CH3, -CF2CH3, öèêëîãåêñèë, òðåò-áóòèë,
èçîïðîïèë,
öèêëîïðîïèë, -Ñ�, -Ñ�CH3, -SO2CH3, -SO2NH2, -N(CH3)2, -CO2CH3, -CONH2, -NHCOCH3

, -OC(Î)NH2, -NHSO2CH3 è -OCF3.
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Â êîëüöå C ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò
ãàëîãåí, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, -OR, -C(Î)R, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 è -N(R4)SO2R. Áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó)2, -O(C1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó), C1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó). Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé âêëþ÷àþò -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, -NHMe, -NMe2, -OEt,
ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë è -CO2Et.

Êîãäà G ïðåäñòàâë åò ñîáîé D, ïðåäïî÷òèòåëüíûå ìîíîöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D
â ôîðìóëå VIII âêëþ÷àþò çàìåùåííûå è íåçàìåùåííûå ôåíèëüíîå, ïèðèäèíèëüíîå,
ïèïåðèäèíèëüíîå, ïèïåðàçèíèëüíîå, ïèððîëèäèíèëüíîå, òèåíèëüíîå, àçåïàíèëüíîå è
ìîðôîëèíèëüíîå êîëüöà. Êîãäà äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå D âç òû âìåñòå äðóã ñ
äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, êîëüöåâà  ñèñòåìà D  âë åòñ 
áèöèêëè÷åñêîé. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå êîëüöà äë  êîëüöà D â ôîðìóëå VI
âêëþ÷àþò 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèë, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèë, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèë, èçîõèíîëèíèë, õèíîëèíèë è íàôòèë. Ïðèìåðû áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ áèöèêëè÷åñêèõ ñèñòåì äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò íàôòèë è èçîõèíîëèíèë.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè R5 â êîëüöå D ôîðìóëû VIII âêëþ÷àþò ãàëîãåí, îêñî,
CN, -NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2

R, -SR, -OR, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé
ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå
çàìåñòèòåëè R5 âêëþ÷àþò ãàëîãåí, -CN, -îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè çàìåùåííóþ
èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, C6-10 àðèëüíîé
èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû. Ïðèìåðû çàìåñòèòåëåé äë  êîëüöà D âêëþ÷àþò -OH,
ôåíèë, ìåòèë, CH2OH, CH2CH2OH, ïèððîëèäèíèë, OPh, CF3, C�, Cl, Br, F, I, NH2, C(Î)CH3,
èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, SEt, OMe, N(Me)2, ìåòèëåíäèîêñè è ýòèëåíäèîêñè.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VIII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R
6; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,

âûáðàííîå èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî,
ïèððîëèäèíèëüíîãî, òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè
íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3, ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí; è
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ

èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ
îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî,
ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VIII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6

Ñòðàíèöà: 121

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3, ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3

ïðåäñòàâë åò ñîáîé CN, -R èëè -OR;
(ñ) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ

èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè R2

è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì çàìåùåííîãî èëè
íåçàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî, ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà; è

(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, -N(R4)2, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû VIII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé Ò-R3, ãäå Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí è R3

ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -OR, ãäå R ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ
ãðóïïó, âûáðàííóþ èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ôåíèëà èëè 5-6-÷ëåííîãî
ãåòåðîàðèëüíîãî èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà;

(b) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè
íàôòèëà;

(ñ) R2 è R2' âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî,
ïèðèäèíîâîãî, ïèðèìèäèíîâîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî
êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, -N(R4)2, -Ñ1-4 àëêèëîì, -Ñ1-4

ãàëîãåíàëêèëîì, -NO2, -Î(Ñ1-4 àëêèëîì), -CO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -CN, -SO2(Ñ1-4 àëêèëîì), -SO2

NH2, -OC(Î)NH2, -NH2SO2(C1-4 àëêèëîì), -NHC(O)(Ñ1-4 àëêèëîì), -C(Î)NH2 èëè -CO(C1-4

àëêèëîì), ãäå (C1-4 àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ, ðàçâåòâëåííóþ èëè
öèêëè÷åñêóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó;

(d) êàæäà  ãðóïïà R5 íåçàâèñèìî âûáðàíà èç -Cl, -F, -CN,
-CF3, -NH2, -NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), -N(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), -O(Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû); è
(å) R9 ïðåäñòàâë åò ñîáîé R, OR èëè N(R4)2.
Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóë VIII ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 7.
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Â åùå îäíîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû GSK-3 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII. Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè 
 âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó
ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû
VIII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ðàçâèòè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
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ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII.
Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,

îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû CDK-2 ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû CDK-2, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VIII. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ðåñòåíîçà, àíãèîãåíåçà, ãëîìåðóëîíåôðèòà,
öèòîìåãàëîâèðóñà, ÂÈ×, ãåðïåñà, ïñîðèàçà, àòåðîñêëåðîçà, àëîïåöèè è àóòîèììóííûõ
çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðåâìàòîèäíûé àðòðèò.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3, Aurora èëè CDK-2 â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé
îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3, Aurora èëè
CDK-2 ôîðìóëû VIII èëè ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â êîëè÷åñòâå,
ýôôåêòèâíîì äë  èíãèáèðîâàíè  GSK-3, Aurora èëè CDK-2.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3, Aurora
èëè CDK-2 èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì,
ïðåäïî÷òèòåëüíî îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè 
ôîðìóëû VIII, òàêîãî êàê îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû I ñîäåðæàò ïèðàçîëüíîå êîëüöî, èìåþùåå
çàìåñòèòåëè R2 è R2'. Ïðè ïîèñêå äðóãèõ èíãèáèòîðîâ ïðîòåèíêèíàç GSK-3 è Aurora
çà âèòåëè ñòàðàëèñü çàìåíèòü ïèðàçîëüíûé ôðàãìåíò ôîðìóëû I äðóãèìè
ãåòåðîàðîìàòè÷åñêèìè êîëüöàìè. Áûëî íàéäåíî, ÷òî îäíîé èç áîëåå ýôôåêòèâíûõ çàìåí
ïèðàçîëüíîìó êîëüöó  âë åòñ  òðèàçîëüíîå êîëüöî. Èíãèáèòîðû, èìåþùèå óêàçàííîå
òðèàçîëüíîå êîëüöî, ïî äðóãèì ñîñòàâë þùèì ñòðóêòóðû àíàëîãè÷íû ñîåäèíåíè ì
ôîðìóëû I. Äàííûé âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê óêàçàííûì èíãèáèòîðàì,
ïðåäñòàâëåííûì îáùåé ôîðìóëîé IX:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
Z1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè CR9 è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè ÑÍ, ïðè óñëîâèè

÷òî îäèí èç Z1 è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò;
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, âûáðàííûõ èç -R1, ëþáîå
çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå óãëåðîäà â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî
ðàäèêàëîì -R5, è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå
ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç
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êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî àòîìà óãëåðîäà â êîëüöå îêñîãðóïïîé èëè
ðàäèêàëîì -R5, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå
àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-
ïîëîæåíèè êîëüöà D;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà
èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è
ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â
êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè
êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí
îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -T-W-R6;
R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2,
-SO2N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R7)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
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-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6; è
R9 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2,
-OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR,
-N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2.
Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IX ìîãóò ñóùåñòâîâàòü â àëüòåðíàòèâíûõ òàóòîìåðíûõ ôîðìàõ,

êàê ó òàóòîìåðîâ 1-3, ïîêàçàííûõ íèæå. Åñëè íå óêàçàíî èíîå, ïðåäñòàâëåíèå ëþáîãî èç
óêàçàííûõ òàóòîìåðîâ ïîäðàçóìåâàåò è âêëþ÷åíèå äâóõ äðóãèõ.

Ãðóïïû Rx è Ry â ôîðìóëå IX ìîãóò áûòü âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì
êîíäåíñèðîâàííîãî êîëüöà, ÷òî äàåò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, ñîäåðæàùóþ
êîëüöî À. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå êîëüöà Rõ-Ry âêëþ÷àþò 5-, 6-, 7- èëè 8-÷ëåííîå
íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 ãåòåðîàòîìà, ïðè÷åì
óêàçàííîå êîëüöî Rõ-Ry  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì. Íèæå ïîêàçàíû ïðèìåðû
ñèñòåì ñ êîëüöîì À â ñîåäèíåíè õ IX-A - IX-DD, ãäå Z1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè Ñ(R9)
è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè Ñ(Í).
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Ïðåäïî÷òèòåëüíûå áèöèêëè÷åñêèå ñèñòåìû ñ êîëüöîì À â ôîðìóëå IX âêëþ÷àþò IX-A, IX-
B, IX-C, IX-D, IX-E, IX-F, IX-G, IX-H, IX-I, IX-J, IX-K, IX-L è IX-M, áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî IX-A, IX-B, IX-C, IX-F è IX-H è íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî IX-A, IX-B è IX-H.

Â ìîíîöèêëè÷åñêîé ñèñòåìå êîëüöà À â ôîðìóëå IX ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû Rõ

âêëþ÷àþò âîäîðîä, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
òàêóþ êàê ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë èëè òðåò-áóòèë. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû
Ry, êîãäà îíè ïðèñóòñòâóþò, âêëþ÷àþò T-R3, ãäå T ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè ìåòèëåí,
è R3 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, -N(R4)2 èëè -OR. Ïðèìåðû ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïû Ry

âêëþ÷àþò 2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë, ìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-
áóòèë, àëêèë- èëè äèàëêèëàìèíî, àöåòàìèäî, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé ôåíèë, òàêîé êàê
ôåíèë èëè ãàëîãåíçàìåùåííûé ôåíèë, è ìåòîêñèìåòèë. Â áèöèêëè÷åñêîé ñèñòåìå ñ
êîëüöîì À â ôîðìóëå IX êîëüöî, îáðàçîâàííîå âç òûìè âìåñòå Rõ è Ry, ìîæåò áûòü
çàìåùåííûì èëè íåçàìåùåííûì. Ïîäõîä ùèå çàìåñòèòåëè âêëþ÷àþò -R,
ãàëîãåí, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2,

-CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-

6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, C=N-

OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2, ãäå R è R4 - òàêèå,
êàê îïðåäåëåííûå âûøå. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå çàìåñòèòåëè â êîëüöå Rõ-Ry âêëþ÷àþò
ãàëîãåí, -R, -OR, -COR, -CO2R, -CON(R4)2, -CN èëè -N(R4)2, ãäå R ïðåäñòàâë åò ñîáîé
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó.

Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ãðóïïû R2 â ôîðìóëå IX âêëþ÷àþò âîäîðîä, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, àëêîêñèêàðáîíèë, (íå)çàìåùåííûé ôåíèë, ãèäðîêñèàëêèë, àëêîêñèàëêèë,
àìèíîêàðáîíèë, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèë, àìèíîàëêèë, àëêèëàìèíîàëêèë,
äèàëêèëàìèíîàëêèë, ôåíèëàìèíîêàðáîíèë è (N-ãåòåðîöèêëèë)êàðáîíèë. Ïðèìåðû òàêèõ
ïðåäïî÷òèòåëüíûõ çàìåñòèòåëåé R2 âêëþ÷àþò ìåòèë, öèêëîïðîïèë, ýòèë, èçîïðîïèë,
ïðîïèë, òðåò-áóòèë, öèêëîïåíòèë, ôåíèë, CO2H, CO2CH3, CH2OH, CH2OCH3, CH2CH2CH2OH,
CH2CH2CH2OCH3, CH2ÑÍ2CH2OCH2Ph, CH2CH2CH2NH2, CH2CH2CH2NHCOOC(CH3)3,
CONHCH(CH3)2, CONHCH2CH=CH2, CONHCH2CH2OCH3, CONHCH2Ph, CONH(öèêëîãåêñèë),
CON(Et)2, CON(CH3)CH2Ph, CONH(n-C3H7), CON(Et)CH2CH2CH3, CONHCH2CH(CH3)2, CON(n-
C3H7)2, CO(3-ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-èë), CONH(3-òîëèë), CONH(4-òîëèë), CONHCH3,
CO(ìîðôîëèí-1-èë), CO(4-ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë), CONHCH2CH2OH, CONH2 è
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CO(ïèïåðèäèí-1-èë). Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíîé ãðóïïîé R2 äë  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû IX
 âë åòñ  âîäîðîä.

Âàðèàíò, êîòîðûé îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  GSK-3-îïîñðåäîâàííûõ çàáîëåâàíèé,
îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû Õ, ãäå êîëüöî À  âë åòñ  ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, íåçàâèñèìî âûáðàííûõ
èç -R1, ëþáîå çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå óãëåðîäà â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî
ðàäèêàëîì -R5, è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå
ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç
êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì
óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî
âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé
çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå
êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí
îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -T-W-R6;
R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2,
-SO2N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R7)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
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ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;
êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà; è

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6.
Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû Õ ñòðóêòóðíî ïîäîáíû ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû II çà èñêëþ÷åíèåì

çàìåíû ïèðàçîëüíîãî êîëüöåâîãî ôðàãìåíòà òðèàçîëüíûì êîëüöåâûì ôðàãìåíòîì.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè R2, Rõ, Ró è êîëüöà Ñ ôîðìóëû Õ  âë þòñ  òàêèå, êàê

îïèñàííûå âûøå äë  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû II.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû Õ èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå

ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî

çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, è Ró ïðåäñòàâë åò
ñîáîé Ò-R3, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî 5-7-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
êîëüöà, èìåþùåãî 0-2 êîëüöåâûõ àòîìà àçîòà;

(ñ) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ
ãðóïïó, ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6,

-SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R
6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2 èëè -NHSO2R6; è

(d) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû Õ èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
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(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, N(R4)2

èëè -OR, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
áåíçîëüíîãî êîëüöà èëè 5-7-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî, îáðàçîâàííîå ãðóïïàìè Rõ è Ró,  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãðóïïîé -R,
ãàëîãåíîì, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN,

-S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R,
-N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 

ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2,
-N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2;
(ñ) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6 ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN;
(d) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,

âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(e) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2,
-N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R.
Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû Õ èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à

áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
(à) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî

çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë,
ìåòîêñèìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 2-ïèðèäèëà, 4-ïèðèäèëà, ïèïåðèäèíèëà èëè ôåíèëà, èëè
Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî êîëüöà èëè 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà;

(ñ) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN;

(d) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè C1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó; è
(e) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû)2,
-O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû).
Åùå îäèí âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû XI:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå

áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
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êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé

-R5 è ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5

ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;
Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî

áåíçîëüíîãî êîëüöà èëè 5-8-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé
àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry,
çàìåùåí îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -T-W-R6;
R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà,=Î, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà; è

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà.
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Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XI ñòðóêòóðíî ïîäîáíû ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû III çà èñêëþ÷åíèåì
çàìåíû ïèðàçîëüíîãî êîëüöåâîãî ôðàãìåíòà òðèàçîëüíûì êîëüöåâûì ôðàãìåíòîì.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè R2, Rõ, Ró è êîëüöà D ôîðìóëû XI  âë þòñ  òàêèå, êàê
îïèñàííûå âûøå äë  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû III. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XI
èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû,
ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî, ïèððîëèäèíèëüíîãî,
òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî,
1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî áåíçîëüíîãî êîëüöà èëè 5-7-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà; è

(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XI èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëà, ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rx è Ry âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî
êîëüöà èëè 5-7-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîëüöî,
îáðàçîâàííîå ãðóïïàìè Rõ è Ró,  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãðóïïîé -R, îêñî,
ãàëîãåíîì, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R,

-SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR,
-N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà),
-N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R

èëè -OC(=O)N(R4)2;
(c) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,

âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, îêñî, CN,

NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -SR,
-OR, -C(O)R èëè çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé

ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10 àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.
Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XI èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à

áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
(à) Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî èëè

6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííûå êîëüöà, îáðàçîâàííûå
ãðóïïàìè Rõ è Ró,  âë þòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè ãàëîãåíîì, CN, îêñî, Ñ1-6

àëêèëîì, Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6 àëêèë)êàðáîíèëîì, (Ñ1-6 àëêèë)ñóëüôîíèëîì, ìîíî- èëè
äèàëêèëàìèíî, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè
èëè 5-6-÷ëåííûì ãåòåðîàðèëîì;

(b) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10

àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó.
Åùå îäèí âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû XII:
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èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå

áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé -R5 è ó
ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5 ïðåäñòàâë åò
ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî áåíçîëüíîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 1-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà,
ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé óãëåðîä â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå
íåîá çàòåëüíî è íåçàâèñèìî çàìåùåí ãðóïïîé Ò-R3 è ëþáîé çàìåùàåìûé àçîò â óêàçàííîì
êîëüöå çàìåùåí ãðóïïîé R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -T-W-R6;
R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà,=Î, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-
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, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà; è

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà.

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XII ñòðóêòóðíî ïîäîáíû ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû IV çà èñêëþ÷åíèåì
çàìåíû ïèðàçîëüíîãî êîëüöåâîãî ôðàãìåíòà òðèàçîëüíûì êîëüöåâûì ôðàãìåíòîì.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè R2, Rõ, Ró è êîëüöà D ôîðìóëû XII  âë þòñ  òàêèå, êàê
îïèñàííûå âûøå äë  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû IV. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XII
èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû,
ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî, ïèððîëèäèíèëüíîãî,
òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî,
1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è Ró ïðåäñòàâë åò
ñîáîé Ò-R3, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî 5-7-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
êîëüöà, èìåþùåãî 1-2 ãåòåðîàòîìà; è

(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç
ôåíèëà, ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, -N(R4)2

èëè -OR, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì 5-7-
÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 1-2 êîëüöåâûõ
àòîìà àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîëüöî  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãðóïïîé -R,
ãàëîãåíîì, îêñî, -OR,

-C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2,
-CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-

6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-

OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2;
(c) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,

âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, îêñî, CN,

NO2, -N(R4)2, -CO2R, -CONH(R4), -N(R4)COR, -SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -SR,
-OR, -C(O)R èëè çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé

ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10 àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.
Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
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áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:
(à) Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì 6-÷ëåííîãî

íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî êîëüöà ñ 1-2 êîëüöåâûìè àòîìàìè àçîòà,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, CN, îêñî, Ñ1-6 àëêèëîì, Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6

àëêèë)êàðáîíèëîì, (Ñ1-6 àëêèë)ñóëüôîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíî, ìîíî- èëè
äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè èëè 5-6-÷ëåííûì
ãåòåðîàðèëîì;

(b) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, îêñî, -SR, -OR, -N(R4)2, -C(O)R èëè
çàìåùåííîé èëè íåçàìåùåííîé ãðóïïû, âûáðàííîé èç 5-6-÷ëåííîé ãåòåðîöèêëèëüíîé, Ñ6-10

àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó.
Åùå îäèí âàðèàíò íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îòíîñèòñ  ê ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû XIII:

èëè èõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ïðîèçâîäíûì èëè ïðîëåêàðñòâàì, ãäå:
Z1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò, CRà èëè ÑÍ è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò èëè ÑÍ, ïðè

óñëîâèè ÷òî îäèí èç Z1 è Z2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé àçîò;
G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî Ñ èëè êîëüöî D;
êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèðèìèäèíèëüíîãî,

ïèðèäàçèíèëüíîãî, ïèðàçèíèëüíîãî èëè 1,2,4-òðèàçèíèëüíîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå
êîëüöî Ñ èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, íåçàâèñèìî âûáðàííûõ
èç -R1, ëþáîå çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî çàìåùåíî
ðàäèêàëîì -R5, è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå
ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-6-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç
êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîíäåíñèðîâàííîå êîëüöî  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé èëè ðàäèêàëîì -R8;

êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-7-÷ëåííîå ìîíîöèêëè÷åñêîå êîëüöî èëè 8-10-÷ëåííîå
áèöèêëè÷åñêîå êîëüöî, âûáðàííîå èç àðèëüíîãî, ãåòåðîàðèëüíîãî, ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè
êàðáîöèêëèëüíîãî êîëåö, èç êîòîðûõ ãåòåðîàðèëüíîå èëè ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöî èìååò 1-
4 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, êèñëîðîäà èëè ñåðû, ãäå êîëüöî D
çàìåùåíî ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî óãëåðîäà îêñîãðóïïîé èëè ãðóïïîé

-R5 è ó ëþáîãî çàìåùàåìîãî êîëüöåâîãî àçîòà ãðóïïîé -R4, ïðè óñëîâèè ÷òî, êîãäà
êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé øåñòè÷ëåííîå àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî, -R5

ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä â êàæäîì îðòî-ïîëîæåíèè êîëüöà D;
R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2, T-V-R6, ôåíèëà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîàðèëüíîãî

êîëüöà, 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, ïðè÷åì
óêàçàííûå ôåíèëüíîå, ãåòåðîàðèëüíîå è ãåòåðîöèêëèëüíîå êîëüöà  âë þòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûìè êàæäîå ãðóïïàìè â êîëè÷åñòâå äî òðåõ, íåçàâèñèìî
âûáðàííûìè èç ãàëîãåíà, îêñî èëè -R8, óêàçàííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà  âë åòñ 
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãàëîãåíîì, öèàíî, íèòðî èëè êèñëîðîäîì, èëè R1 è ñîñåäíèé
çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå
êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç Ò-R3, èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-3 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
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âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí
îêñîãðóïïîé èëè Ò-R3 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè Rx è Ry, çàìåùåí ðàäèêàëîì R4;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü èëè Ñ1-4 àëêèëèäåíîâóþ öåïü;
R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R èëè -T-W-R6;
R3 âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR,
-COCH2COR, -NO2, -CN, -S(O)R, -S(O)2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R7)2,
-SO2N(R7)2, -OC(=O)R, -N(R7)COR, -N(R7)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R7)CON(R7)2, -N(R7)SO2N(R7)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R7)2;
êàæäûé R íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,

âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëà, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî
5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R7, -COR7, -CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -CON(R7)2 èëè -SO2R7, èëè äâà ðàäèêàëà R4 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå äðóã ñ äðóãîì, îáðàçóþò 5-8-÷ëåííîå ãåòåðîöèêëèëüíîå èëè
ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -R, ãàëîãåíà, -OR, -C(=O)R,
-CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2,
-SO2N(R4)2, -OC(=O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêà  ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2,
-C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2, -N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè
-OC(=O)N(R4)2, èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;
V ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-, -S-, -SO-, -SO2-, -N(R6)SO2-,
-SO2N(R6)-, -N(R6)-, -CO-, -CO2-, -N(R6)CO-, -N(R6)C(O)O-,
-N(R6)CON(R6)-, -N(R6)SO2N(R6)-, -N(R6)N(R6)-, -C(Î)N(R6)-,
-OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-, -C(R6)2SO2-,
-C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)C(Î)-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)- èëè -C(R6)2N(R6)CON(R6)-;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2Î-, -C(R6)2S-, -C(R6)2SO-,
-C(R6)2SO2-, -C(R6)2SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)-, -CO-, -CO2-,
-C(R6)OC(Î)-, -C(R6)OC(Î)N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CO-,
-C(R6)2N(R6)C(Î)Î-, -C(R6)=NN(R6)-, -C(R6)=N-Î-, -C(R6)2N(R6)N(R6)-

, -C(R6)2N(R6)SO2N(R6)-, -C(R6)2N(R6)CON(R6)- èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâå ãðóïïû R6 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ
àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-6-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî
êîëüöà;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6

àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå àòîìà àçîòà âç òû âìåñòå ñ àòîìîì
àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ãåòåðîöèêëèëüíîãî èëè ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà;

êàæäûé R8 íåçàâèñèìî âûáðàí èç íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé
ãðóïïû, -OR6, -SR6, -COR6, -SO2R

6, -N(R6)2,
-N(R6)N(R6)2, -CN, -NO2, -CON(R6)2 èëè -ÑÎ2R6; è
Rà âûáðàí èç ãàëîãåíà, -OR, -C(=

O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN, -S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=

Ñòðàíèöà: 142

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

O)R, -N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 
ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2,

-N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R, -OC(=O)N(R4)2 èëè íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé ãðóïïû,
âûáðàííîé èç Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû, Ñ6-10 àðèëüíîé ãðóïïû, ãåòåðîàðèëüíîãî êîëüöà,
èìåþùåãî 5-10 êîëüöåâûõ àòîìîâ, èëè ãåòåðîöèêëèëüíîãî êîëüöà, èìåþùåãî 5-10
êîëüöåâûõ àòîìîâ.

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XIII ìîãóò áûòü ïðåäñòàâëåíû ñ êîíêðåòíûìè Z1 è Z2, êàê
ïîêàçàíî íèæå:

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XIII ñòðóêòóðíî ïîäîáíû ñîåäèíåíè ì ôîðìóëû V çà èñêëþ÷åíèåì
çàìåíû ïèðàçîëüíîãî êîëüöåâîãî ôðàãìåíòà òðèàçîëüíûì êîëüöåâûì ôðàãìåíòîì.
Ïðåäïî÷òèòåëüíûìè ãðóïïàìè R2, Rõ, Ró, Rà è êîëüöà G ôîðìóëû XIII  âë þòñ  òàêèå, êàê
îïèñàííûå âûøå äë  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû V. Ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XIII
èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû,
ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà âûáðàíà èç
íàôòèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè èçîõèíîëèíèëüíîãî êîëüöà, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé
ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó,
ôåíèë, -COR6, -OR6, -CN, -SO2R6, -SO2NH2, -N(R6)2, -CO2R

6, -CONH2, -NHCOR6, -OC(Î)NH2

èëè -NHSO2R6; èëè êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,
âûáðàííîå èç ôåíèëüíîãî, ïèðèäèíèëüíîãî, ïèïåðèäèíèëüíîãî, ïèïåðàçèíèëüíîãî,
ïèððîëèäèíèëüíîãî, òèåíèëüíîãî, àçåïàíèëüíîãî, ìîðôîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëüíîãî, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-
èçîèíäîëèëüíîãî, 2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëüíîãî, èçîõèíîëèíèëüíîãî, õèíîëèíèëüíîãî èëè
íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó è Ró ïðåäñòàâë åò
ñîáîé Ò-R3, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî 5-7-÷ëåííîãî íåíàñûùåííîãî èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
êîëüöà, èìåþùåãî 0-2 êîëüöåâûõ àòîìà àçîòà; è

(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,
âûáðàííóþ èç àðèëüíîé, ãåòåðîàðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû.

Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XIII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à áîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-6

ãàëîãåíàëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà,  1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, 2,3-äèãèäðî-1Í-èçîèíäîëèëà,
2,3-äèãèäðî-1Í-èíäîëèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè íàôòèëà;
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(b) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé -R, N(R4)
èëè -OR, èëè Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì
áåíçîëüíîãî èëè 5-7-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîëüöî,
îáðàçîâàííîå ãðóïïàìè Rõ è Ró,  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãðóïïîé -R,
ãàëîãåíîì, -OR, -C(=O)R, -CO2R, -COCOR, -NO2, -CN,

-S(O)R, -SO2R, -SR, -N(R4)2, -CON(R4)2, -SO2N(R4)2, -OC(=O)R,
-N(R4)COR, -N(R4)CO2 (íåîá çàòåëüíî çàìåùåííà  Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêà 

ãðóïïà), -N(R4)N(R4)2, -C=NN(R4)2, -C=N-OR, -N(R4)CON(R4)2,
-N(R4)SO2N(R4)2, -N(R4)SO2R èëè -OC(=O)N(R4)2;
(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè çàìåùåííóþ èëè íåçàìåùåííóþ ãðóïïó,

âûáðàííóþ èç àðèëüíîé èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû; è
(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -NO2,
-N(R4)2, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû, -OR, -C(O)R, -CO2R, -CONH(R4)2, -N(R4)COR, -SO2N(R4)2 èëè -N(R4)SO2R, ïðè÷åì
êîãäà êîëüöî G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî D, êîëüöî D  âë åòñ  çàìåùåííûì ãðóïïîé îêñî
èëè R5.

Åùå áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû XIII èìåþò îäèí èëè íåñêîëüêî, à
áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî âñå ïðèçíàêè, âûáðàííûå èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç:

(à) Rõ ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë, è Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë,
ìåòîêñèìåòèë, ýòèë, öèêëîïðîïèë, èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, àëêèë- èëè íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãðóïïó, âûáðàííóþ èç 2-ïèðèäèëà, 4-ïèðèäèëà, ïèïåðèäèíèëà èëè ôåíèëà, èëè
Rx è Ry âç òû âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî êîëüöà
èëè 6-÷ëåííîãî êàðáîöèêëè÷åñêîãî êîëüöà, ïðè÷åì óêàçàííîå êîëüöî, îáðàçîâàííîå
ãðóïïàìè Rõ è Ró,  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, CN, îêñî, Ñ1-6 àëêèëîì,
Ñ1-6 àëêîêñè, (Ñ1-6 àëêèë)êàðáîíèëîì, (Ñ1-6 àëêèë)ñóëüôîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíî,
ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîì, ìîíî- èëè äèàëêèëàìèíîêàðáîíèëîêñè èëè 5-6-
÷ëåííûì ãåòåðîàðèëîì;

(b) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå êîëüöî, è R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4

àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, èëè -CN; èëè êîëüöî D
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî, âûáðàííîå èç ôåíèëà,
ïèðèäèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, ïèïåðàçèíèëà, ïèððîëèäèíèëà, ìîðôîëèíèëà, 1,2,3,4-
òåòðàãèäðîèçîõèíîëèíèëà, 1,2,3,4-òåòðàãèäðîõèíîëèíèëà, èçîõèíîëèíèëà, õèíîëèíèëà èëè
íàôòèëà;

(ñ) R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-6 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó; è
(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Cl, -F, -CN, -CF3, -NH2, NH(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû), -N(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû)2,
-O(C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû), C1-4 àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû è -ÑÎ2(Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêîé

ãðóïïû), ïðè÷åì, êîãäà êîëüöî G ïðåäñòàâë åò ñîáîé êîëüöî D, êîëüöî D  âë åòñ 
çàìåùåííûì ãðóïïîé îêñî èëè R5.

Ïðåäñòàâèòåëüíûå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IX ïîêàçàíû íèæå â òàáëèöå 8.
Òàáëèöà 8
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Â åùå îäíîì âàðèàíòå íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå ïðåäñòàâë åò êîìïîçèöèþ, ñîäåðæàùóþ
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü. Îäíèì îáúåêòîì
íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè ïðîòåèíêèíàçû GSK-3
ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó,
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íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè,
ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà
ãëèêîãåíà è/èëè ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
áîëüíûõ äèàáåòîì.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
îñòàíîâêè èëè çàìåäëåíè  ïðîãðåññèðîâàíè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå
óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë  ëå÷åíè  øèçîôðåíèè.

Îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè
ïðîòåèíêèíàçû Aurora ó ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX.

Äðóãèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè ,
îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì ïðîòåèíêèíàçû Aurora, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè 
ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ñîåäèíåíèå ôîðìóëû IX. Äàííûé ñïîñîá îñîáåííî ïîëåçåí äë 
ëå÷åíè  ðàêà, òàêîãî êàê ðàê îáîäî÷íîé êèøêè, ðàê  è÷íèêà è ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû.

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñïîñîá èíãèáèðîâàíè 
àêòèâíîñòè GSK-3 èëè Aurora â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå, âêëþ÷àþùèé îñóùåñòâëåíèå
êîíòàêòèðîâàíè  áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ èíãèáèòîðîì GSK-3 èëè Aurora ôîðìóëû IX èëè
ñ ñîäåðæàùåé åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé â êîëè÷åñòâå, ýôôåêòèâíîì äë 
èíãèáèðîâàíè  GSK-3 èëè Aurora.

Êàæäûé èç óêàçàííûõ âûøå ñïîñîáîâ, íàïðàâëåííûõ íà èíãèáèðîâàíèå GSK-3 èëè Aurora
èëè ëå÷åíèå çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî óêàçàííûì èíãèáèðîâàíèåì, ïðåäïî÷òèòåëüíî
îñóùåñòâë þò ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IX, òàêîãî, êàê
îïèñàííûå âûøå ñîåäèíåíè .

Ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû â ñîîòâåòñòâèè ñî
ñïîñîáàìè ñèíòåçà, îïèñàííûìè íèæå, ïðèìåðàìè ñèíòåçà, ïðåäñòàâëåííûìè â äàííîì
îïèñàíèè, è îáùèìè ñïîñîáàìè, èçâåñòíûìè ñïåöèàëèñòàì â äàííîé îáëàñòè.

Îáùèå ìåòîäû ñèíòåçà
Îïèñàííûå íèæå îáùèå ñïîñîáû ñèíòåçà ïðåäñòàâë þò ð ä îáùèõ ïóòåé ðåàêöèé,

èñïîëüçóåìûõ äë  ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ. Ñïîñîáû À-F
îñîáåííî ïîëåçíû äë  ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû II. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ êîëüöî Ñ
ïðåäñòàâëåíî êàê ôåíèëüíîå êîëüöî, ñîäåðæàùåå çàìåñòèòåëü R1 â îðòî-ïîëîæåíèè.
Îäíàêî ñïåöèàëèñòó â äàííîé îáëàñòè î÷åâèäíî, ÷òî àíàëîãè÷íûì îáðàçîì ìîãóò áûòü
ïîëó÷åíû ñîåäèíåíè  ñ äðóãèìè ãðóïïàìè, ïðåäñòàâëåííûìè êîëüöîì Ñ. Ñïîñîáû,
àíàëîãè÷íûå ñïîñîáàì A-F, ïîëåçíû òàêæå äë  ïîëó÷åíè  äðóãèõ ñîåäèíåíèé ïî
íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ. Îïèñàííûå íèæå ñïîñîáû F-I îñîáåííî ïîëåçíû äë  ïîëó÷åíè 
ñîåäèíåíèé ôîðìóëû III èëè IV.

Ñïîñîá À
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Ñïîñîá À - îáùèé ïóòü ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé, â êîòîðûõ êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé
àðèëüíîå èëè ãåòåðîàðèëüíîå êîëüöî. Èñõîäíûé äèõëîðïèðèìèäèí 1 ìîæåò áûòü ïîëó÷åí
ñïîñîáîì, ïîäîáíûì îïèñàííîìó â Chem. Pharm. Bull., 30, 9, 1982, 3121-3124. Õëîð â
ïîëîæåíèè 4 ïðîìåæóòî÷íîãî ñîåäèíåíè  1 ìîæåò áûòü çàìåùåí àìèíîïèðàçîëîì èëè
àìèíîèíäàçîëîì ñ ïîëó÷åíèåì ïðîìåæóòî÷íîãî ñîåäèíåíè  2 ñïîñîáîì, ïîäîáíûì
îïèñàííîìó â J. Med. Chem., 38, 3547-3557 (1995). Çàòåì ââîä ò êîëüöî Ñ, èñïîëüçó 
ñëîæíûé áîðîíîâûé ýôèð ïðè êàòàëèçå ïàëëàäèåì (ñìîòðè Tetrahedron, 48, 37, 1992, 8117-
8126). Ýòîò ñïîñîá ïðîèëëþñòðèðîâàí ñëåäóþùåé ìåòîäèêîé.

Ñóñïåíçèþ 1Í-õèíàçîëèí-2,4-äèîíà (10,0 ã, 61,7 ììîëü) â POCl3 (60 ìë, 644 ììîëü) è
N,N-äèìåòèëàíèëèíå (8 ìë, 63,1 ììîëü) êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 2
÷àñîâ. Èçáûòî÷íûé POCl3 âûïàðèâàþò â âàêóóìå, îñòàòîê âûëèâàþò íà ëåä è îñàäîê
ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì. Íåî÷èùåííûé òâåðäûé ïðîäóêò 2,4-äèõëîðõèíàçîëèí ìîæåò
áûòü èñïîëüçîâàí áåç äàëüíåéøåé î÷èñòêè.

Ê ðàñòâîðó 2,4-äèõëîðõèíàçîëèíà (3,3 ã, 16,6 ììîëü) â áåçâîäíîì ýòàíîëå (150 ìë)
äîáàâë þò 5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë-àìèí (3,2 ã, 32,9 ììîëü). Ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 4 ÷àñîâ è ïîëó÷åííûé îñàäîê ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì,
ïðîìûâàþò ýòàíîëîì è âûñóøèâàþò â âàêóóìå ñ ïîëó÷åíèåì (2-õëîðõèíàçîëèí-4-èë)-(5-
ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà.

Ê ðàñòâîðó (2-õëîðõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà (50 ìã, 0,19
ììîëü) â ÄÌÔ (1,0 ìë) äîáàâë þò òðåáóåìóþ àðèëáîðîíîâóþ êèñëîòó (0,38 ììîëü), 2M
Na2ÑÎ3 (0,96 ììîëü) è òðè-òðåò-áóòèëôîñôèí (0,19 ììîëü). Â àòìîñôåðå àçîòà äîáàâë þò
îäíîé ïîðöèåé PdCl2(dppf) (0,011 ììîëü). Çàòåì ðåàêöèîííóþ ñìåñü íàãðåâàþò ïðè 80°Ñ â
òå÷åíèå 5-10 ÷àñîâ, îõëàæäàþò äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è âëèâàþò â âîäó (2 ìë).
Ïîëó÷åííûé îñàäîê ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì, ïðîìûâàþò âîäîé è î÷èùàþò ïóòåì ÂÝÆÕ.

Ñïîñîá Â
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Ñïîñîáû B-F ïðåäñòàâë þò ïóòè ââåäåíè  ïèðàçîëüíîé êîëüöåâîé ñèñòåìû ïîñëå
ïîñòðîåíè  êîëüöà Ñ è ïèðèìèäèíîâîé êîëüöåâîé ÷àñòè. Óíèâåðñàëüíûì ïðîìåæóòî÷íûì
ñîåäèíåíèåì  âë åòñ  4-õëîðïèðèìèäèí 4, êîòîðûé ëåãêî ïîëó÷àþò èç ïèðèìèäèíîíà 3, êàê
ïîêàçàíî â ñïîñîáå Â(i). Äàííóþ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ðåàêöèé îáû÷íî ïðèìåí þò äë  ñàìûõ
ðàçíûõ ãðóïï êîëüöà Ñ, âêëþ÷àþùèõ àëèôàòè÷åñêóþ, àðèëüíóþ, ãåòåðîàðèëüíóþ èëè
ãåòåðîöèêëèëüíóþ ãðóïïó. Ñìîòðè J. Med. Chem., 38,3547-3557 (1995).

Äë  õèíàçîëèíîâûõ êîëüöåâûõ ñèñòåì (ãäå Rõ è Ró âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ
îáðàçîâàíèåì áåíçîëüíîãî êîëüöà) ïîäõîä ùåå ïðîìåæóòî÷íîå ñîåäèíåíèå 6 ìîæåò áûòü
ïîëó÷åíî êîíäåíñèðîâàíèåì àíòðàíèëîâîé êèñëîòû èëè åå ïðîèçâîäíîãî ñ áåíçàìèäèíîì,
êàê ïîêàçàíî â ñïîñîáå B(ii), èëè êîíäåíñèðîâàíèåì áåíçîèëõëîðèäà ñ àíòðàíèëàìèäîì,
êàê ïîêàçàíî â ñïîñîáå B(iii). Ìíîãèå èñõîäíûå ìàòåðèàëû, êàê, íàïðèìåð, çàìåùåííûå
àíòðàíèëîâà  êèñëîòà, àíòðàíèëàìèä, áåíçàìèäèí è áåíçîèëõëîðèä, ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû
èçâåñòíûìè ñïîñîáàìè. Ñìîòðè Aust. J. Chem., 38, 467-474 è J. Med. Chem., 38, 3547-
3557 (1995). Ñïîñîá B(iii) èëëþñòðèðóåòñ  ñëåäóþùåé ìåòîäèêîé.

Ê ðàñòâîðó àíòðàíèëàìèäà (33 ììîëü) â ÒÃÔ è ÑÍ2Cl2 (1:1, 70 ìë) äîáàâë þò
òðåáóåìûé áåíçîèëõëîðèä (33 ììîëü) è òðèýòèëàìèí (99 ììîëü) ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå. Ñìåñü ïåðåìåøèâàþò â òå÷åíèå ïðèìåðíî 14 ÷àñîâ. Ïîëó÷åííûé îñàäîê
ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì, ïðîìûâàþò ÑÍ2Cl2 è âîäîé è ñóøàò â âàêóóìå. Íåî÷èùåííûé 2-
áåíçîèëàìèíîáåíçàìèä ìîæíî èñïîëüçîâàòü íåïîñðåäñòâåííî íà ñëåäóþùåé ñòàäèè áåç
äàëüíåéøåé î÷èñòêè.

Ê ðàñòâîðó ïîëó÷åííîãî âûøå ïðîäóêòà (13 ììîëü) â ýòàíîëå (50 ìë) äîáàâë þò NaOEt
(26 ììîëü) ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â
òå÷åíèå 48-96 ÷àñîâ. Ðàñòâîðèòåëü âûïàðèâàþò è îñòàòîê íåéòðàëèçóþò
êîíöåíòðèðîâàííîé HCl äî ðÍ 7. Çàòåì ïðîäóêò ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì è âûñóøèâàþò â
âàêóóìå ñ ïîëó÷åíèåì 2-ôåíèë-3Í-õèíàçîëèí-4-îíà, êîòîðûé ìîæíî èñïîëüçîâàòü áåç
äàëüíåéøåé î÷èñòêîé.

Ê ñóñïåíçèè ïîëó÷åííîãî âûøå ïðîäóêòà (12 ììîëü) â POCl3 (120 ììîëü) äîáàâë þò òðè-
í-ïðîïèëàìèí (24 ììîëü). Ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 1 ÷àñà.
Ïîñëå óäàëåíè  èçáûòî÷íîãî POCl3 âûïàðèâàíèåì îñòàòîê ðàñòâîð þò â ýòèëàöåòàòå è
ïðîìûâàþò 1 í. NaOH (äâàæäû) è âîäîé (äâàæäû). Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ñóøàò íàä MgSO4,
âûïàðèâàþò â âàêóóìå ðàñòâîðèòåëü è íåî÷èùåííûé ïðîäóêò î÷èùàþò ôëýø-
õðîìàòîãðàôèåé (ýëþèðîâàíèå 10% ýòèëàöåòàòà â ãåêñàíå) ñ ïîëó÷åíèåì 4-õëîð-2-
àðèëõèíàçîëèíà.

Ê ðàñòâîðó 4-õëîð-2-àðèëõèíàçîëèíà (0,16 ììîëü) â ÄÌÔ (èëè ÒÃÔ, ýòàíîëå) äîáàâë þò
òðåáóåìûé àìèíîïèðàçîë èëè àìèíîèíäàçîë (0,32 ììîëü). Ñìåñü íàãðåâàþò â ÄÌÔ (èëè
ÒÃÔ ïðè êèï ÷åíèè ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì) ïðè 100-110°Ñ â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ (èëè â
ýòàíîëå ïðè 130-160°Ñ â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ) è çàòåì âëèâàþò â âîäó (2 ìë). Îñàäîê
ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì è î÷èùàþò ïóòåì ÂÝÆÕ.

Ñïîñîá Ñ

Ñïîñîá D(i)

Â ïîêàçàííûõ âûøå ñïîñîáàõ Ñ è D(i) èñïîëüçóþò β-êåòîýôèðû ñîîòâåòñòâåííî 8 è 10 â
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êà÷åñòâå ïðåäøåñòâåííèêîâ ïèðèìèäèíîíà. Ñõåìó çàìåùåíè  äë  ãðóïï Rõ è Ró íà
ïèðèìèäèíîíîâîì êîëüöå ìåí þò íà îáðàòíóþ, åñëè ñ òðåáóåìûì áåíçàìèäèíîì
êîíäåíñèðóþò õëîðêðîòîíàò 11 (Synth. Comm, (1986), 997-1002) âìåñòî
ñîîòâåòñòâóþùåãî β-êåòîýôèðà 10. Äàííûå ñïîñîáû èëëþñòðèðóþòñ  ñëåäóþùèìè îáùèìè
ìåòîäèêàìè.

Ê ðàñòâîðó β-êåòîýôèðà (5,2 ììîëü) è àìèäèíèéõëîðèäà (5,7 ììîëü) â ýòàíîëå (5 ìë)
äîáàâë þò ýòîêñèä íàòðè  (7,8 ììîëü). Ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â
òå÷åíèå 7-14 ÷àñîâ. Ïîñëå âûïàðèâàíè  ïîëó÷åííûé îñòàòîê ðàñòâîð þò â âîäå,
ïîäêèñë þò êîíöåíòðèðîâàííîé HCl äî ðÍ 6 è çàòåì ôèëüòðóþò ñ ïîëó÷åíèåì òâåðäîãî
ïðîäóêòà 2-àðèë-3Í-ïèðèìèäèí-4-îíà (âûõîä 75-87%), êîòîðûé ïðè íåîáõîäèìîñòè ìîæåò
áûòü î÷èùåí êîëîíî÷íîé ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé. Ê ïîëó÷åííîìó ïèðèìèäèíîíó (3,7 ììîëü)
äîáàâë þò POCl3 (4 ìë) è n-Pr3N (1,4 ìë). Ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â
òå÷åíèå 1 ÷àñà. Ïîñëå âûïàðèâàíè  èçáûòî÷íîãî POCl3 îñòàòîê ðàñòâîð þò â
ýòèëàöåòàòå, ïðîìûâàþò 1í. ðàñòâîðîì NaOH (òðè ðàçà) è NaHCO3 (îäèí ðàç) è ñóøàò
íàä MgSO4. Óäàë þò â âàêóóìå ðàñòâîðèòåëü è îñòàòîê î÷èùàþò êîëîíî÷íîé ôëýø-
õðîìàòîãðàôèåé, ýëþèðó  10% ýòèëàöåòàòà â ãåêñàíå, ñ ïîëó÷åíèåì 2-àðèë-4-
õëîðïèðèìèäèíà â âèäå áëåäíî-æåëòîãî ñèðîïà. Ïîëó÷åííûé íåî÷èùåííûé ïðîäóêò ìîæåò
áûòü îáðàáîòàí 3-àìèíîïèðàçîëîì èëè 3-àìèíîèíäàçîëîì, êàê îïèñàíî âûøå.

Ñïîñîá D(ii)

Ñïîñîá D(ii) ïîêàçûâàåò îáùèé ïóòü ïîëó÷åíè  ïðåäëàãàåìûõ ñîåäèíåíèé, òàêèõ êàê
ñîåäèíåíèå 40, ãäå Ró ïðåäñòàâë åò ñîáîé N(R4)2. Ñìîòðè Il Farmaco, 52(1) 61-65
(1997). Äë  çàìåùåíè  ãðóïïû 6-õëîð çäåñü â êà÷åñòâå ïðèìåðà èñïîëüçóþò ìîðôîëèí.
Äàííûé ñïîñîá èëëþñòðèðóåòñ  ñëåäóþùåé ìåòîäèêîé.

Ê ðàñòâîðó ñëîæíîãî äèýòèëîâîãî ýôèðà 2-ìåòèëìàëîíîâîé êèñëîòû (5 ììîëü) è
ýòîêñèäà íàòðè  (15 ììîëü) äîáàâë þò ïîäõîä ùóþ àìèäèíîâóþ ñîëü (5 ììîëü) â ýòàíîëå
(10 ìë) è ðåàêöèîííóþ ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 2-24 ÷àñîâ.
Îñòàòîê ðàñòâîð þò â âîäå è ïîäêèñë þò äîáàâëåíèåì 2 í. HCl. Ïîëó÷åííûé îñàäîê
îòôèëüòðîâûâàþò è äîïîëíèòåëüíî î÷èùàþò ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (âûõîä 5-35%) ñ
ïîëó÷åíèåì ïèðèìèäèíäèîíà 37. Ê ïèðèìèäèíäèîíó 37 (1,6 ììîëü) äîáàâë þò POCl3 (32
ììîëü) è òðè-í-ïðîïèëàìèí (6,4 ììîëü) è ðåàêöèîííóþ ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì
õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 1 ÷àñà. Ïîñëå âûïàðèâàíè  èçáûòî÷íîãî POCl3 îñòàòîê
ðàñòâîð þò â ýòèëàöåòàòå, ïîäùåëà÷èâàþò äîáàâëåíèåì 1 í. NaOH, ðàçäåë þò è âîäíóþ
ôàçó åùå äâà ðàçà ýêñòðàãèðóþò ýòèëàöåòàòîì. Îáúåäèíåííûå îðãàíè÷åñêèå ýêñòðàêòû
ñóøàò (ñóëüôàò íàòðè ) è âûïàðèâàþò. Î÷èñòêà ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé äàåò
äèõëîðïèðèìèäèí (38) â âèäå æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 23%.

Ðàñòâîð ïðîäóêòà 38 (0,33 ììîëü) â ìåòàíîëå (5 ìë) îáðàáàòûâàþò àìèíîì, â äàííîì
ñëó÷àå, íàïðèìåð, ìîðôîëèíîì (0,64 ììîëü) è êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â
òå÷åíèå 1 ÷àñà. Ïîñëå âûïàðèâàíè  ðàñòâîðèòåë  îñòàòîê î÷èùàþò ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé
ñ ïîëó÷åíèåì ìîíîõëîðïèðèìèäèíà 39 â âèäå áåñöâåòíîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 75%.
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Ìîíîõëîðïèðèìèäèí 39 (0,19 ììîëü) ìîæåò áûòü îáðàáîòàí 3-àìèíîïèðàçîëîì èëè 3-
àìèíîèíäàçîëîì ïî ñóùåñòâó òàê æå, êàê îïèñàíî âûøå â ñïîñîáàõ À è Â.

Ñïîñîá Å

Êàê ïîêàçàíî â ñïîñîáå Å, àöèëèçîöèàíàò 12 ìîæåò áûòü êîíäåíñèðîâàí ñ åíàìèíîì ñ
ïîëó÷åíèåì ïèðèìèäèíîíà 9 (J. Org. Chem. (1993), 58, 414-418; J. Med. Chem., (1992),
35, 1515-1520; J. Org. Chem., (1967), 32, 213-214). Äàííûé ñïîñîá èëëþñòðèðóåòñ 
ñëåäóþùåé îáùåé ìåòîäèêîé.

Åíàìèí ïîëó÷àþò ïî W. White, et al, J. Org. Chem. (1967), 32, 213-214.
Àöèëèçîöèàíàò ïîëó÷àþò ïî G. Bradley, et al, J. Med. Chem. (1992), 35, 1515-1520. Çà
ðåàêöèåé ñâ çûâàíè  ñëåäóåò ïðîöåäóðà ïî S. Kawamura, et al, J. Org. Chem., (1993),
58, 414-418. Ê åíàìèíó (10 ììîëü) â òåòðàãèäðîôóðàíå (30 ìë) ïðè 0°Ñ â àòìîñôåðå àçîòà
äîáàâë þò ïî êàïë ì çà 5 ìèíóò ðàñòâîð àöèëèçîöèàíàòà (10 ììîëü) â òåòðàãèäðîôóðàíå
(5 ìë). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  â òå÷åíèå 0,5 ÷àñà äîáàâë þò óêñóñíóþ êèñëîòó (30 ìë) è
çàòåì àöåòàò àììîíè  (50 ììîëü). Ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 2
÷àñîâ ïðè íåïðåðûâíîì îòâîäå òåòðàãèäðîôóðàíà. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü îõëàæäàþò äî
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è âëèâàþò â âîäó (100 ìë). Îñàäîê îòôèëüòðîâûâàþò, ïðîìûâàþò
âîäîé è ýôèðîì è âûñóøèâàþò ñ ïîëó÷åíèåì 2-àðèë-3Í-ïèðèìèäèí-4-îíà.

Ñïîñîá F

Ñïîñîá F äåìîíñòðèðóåò îáùèé ïóòü ïîëó÷åíè  ïðåäëàãàåìûõ ñîåäèíåíèé, â êîòîðûõ Rõ

è Ró âç òû âìåñòå äðóã ñ äðóãîì ñ îáðàçîâàíèåì 5-8-÷ëåííîãî ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî
èëè íåíàñûùåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 1-3 ãåòåðîàòîìà. Êîíäåíñàöè  2-àìèíîêàðáîíîâîé
êèñëîòû, òàêîé êàê 2-àìèíîíèêîòèíîâà  êèñëîòà 13, è õëîðàíãèäðèäà êèñëîòû 7 äàåò
îêñàçèíîí 14. Îáðàáîòêà ñîåäèíåíè  14 ãèäðîêñèäîì àììîíè  äàåò â ðåçóëüòàòå áåíçàìèä
15, ìîæåò áûòü ïîäâåðãíóò öèêëèçàöèè ñ 2-(çàìåùåííûé)ïèðèäî[2,3-d][1,3]ïèðèìèäèí-4-
îíà 16. Äàííûé ñïîñîá èëëþñòðèðóåòñ  ñëåäóþùåé ìåòîäèêîé.

2-(Òðèôòîðìåòèë)áåíçîèëõëîðèä (4,2 ìë, 29,2 ììîëü) äîáàâë þò ïî êàïë ì ê ðàñòâîðó
2-àìèíîíèêîòèíîâîé êèñëîòû (2,04 ã, 14,76 ììîëü) â 20 ìë ïèðèäèíà. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü
íàãðåâàþò ïðè 158°Ñ â òå÷åíèå 30 ìèíóò è çàòåì îõëàæäàþò äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû.
Ðåàêöèîííóþ ñìåñü âëèâàþò â 200 ìë âîäû, â ðåçóëüòàòå ÷åãî îáðàçóåòñ  ìàñëî, êîòîðîå
çàòâåðäåâàåò ïðè ïåðåìåøèâàíèè. Òâåðäîå âåùåñòâî ñîáèðàþò âàêóóìíûì
ôèëüòðîâàíèåì è ïðîìûâàþò âîäîé è äèýòèëîâûì ýôèðîì. Ïðîäóêò âûñóøèâàþò ñ
ïîëó÷åíèåì 2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèäî[2,3-d][1,3]îêñàçèí-4-îíà (2,56 ã, âûõîä
60%), êîòîðîå ìîæíî èñïîëüçîâàòü íà ñëåäóþùåé ñòàäèè áåç äîïîëíèòåëüíîé î÷èñòêè.

2-(2-Òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèäî[2,3-d][1,3]îêñàçèí-4-îí (2,51 ã) ïåðåìåøèâàþò â 30%
ãèäðîêñèäå àììîíè  (25 ìë) ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå íî÷è. Ïîëó÷åííûé
îñàäîê îòôèëüòðîâûâàþò è ïðîìûâàþò âîäîé è äèýòèëîâûì ýôèðîì. Îñàäîê ñóøàò â
âàêóóìå ïðè 50°Ñ â òå÷åíèå íî÷è ñ ïîëó÷åíèåì 2-(2-
òðèôòîðìåòèëáåíçîèëàìèíî)íèêîòèíàìèäà (850 ìã, âûõîä 33%).

2-(2-Òðèôòîðìåòèëáåíçîèëàìèíî)íèêîòèíàìèä (800 ìã, 2,6 ììîëü) ðàñòâîð þò â 10 ìë
ýòàíîëà. Ê ðàñòâîðó äîáàâë þò ýòîêñèä êàëè  (435 ìã, 5,2 ììîëü) è ñìåñü êèï ò ò ñ
îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 16 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü âûïàðèâàþò â âàêóóìå ñ
ïîëó÷åíèåì ñìîëèñòîãî îñòàòêà, êîòîðûé ðàñòâîð þò â âîäå è ïîäêèñë þò 10%
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ãèäðîñóëüôàòîì íàòðè  äî ðÍ 7. Ïîëó÷åííûé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàþò è ñóøàò â âàêóóìå
ïðè 50°Ñ ñ ïîëó÷åíèåì 2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-îíà.

Ñïîñîá G
Ñïîñîá G àíàëîãè÷åí îïèñàííîìó âûøå ñïîñîáó B(i). Äàííûé ñïîñîá èëëþñòðèðóåòñ 

ñëåäóþùåé îáùåé ìåòîäèêîé.
2-(3,4-Äèõëîðôåíèë)-3Í-õèíàçîëèí-4-îí (1 ã, 3,43 ììîëü) ñóñïåíäèðóþò â îêñèõëîðèäå

ôîñôîðà (4 ìë) è ðåàêöèîííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè 110°Ñ â òå÷åíèå 3 ÷àñîâ. Çàòåì
âûïàðèâàþò ðàñòâîðèòåëü è îñòàòîê îñòîðîæíî îáðàáàòûâàþò âîäíûì íàñûùåííûì
ðàñòâîðîì NaHCO3, îõëàæäàåìûì ëüäîì. Òâåðäîå âåùåñòâî ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì è
ïðîìûâàþò ýôèðîì ñ ïîëó÷åíèåì 4-õëîð-2-(3,5-äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèíà â âèäå áåëîãî
òâåðäîãî âåùåñòâà (993 ìã, 93%).

Ê 4-õëîð-2-(3,5-äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèíó (400 ìã, 1,29 ììîëü) â ÒÃÔ (30 ìë) äîáàâë þò
3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (396 ìã, 2,58 ììîëü) è ðåàêöèîííóþ ñìåñü íàãðåâàþò ïðè 65°Ñ â
òå÷åíèå íî÷è. Çàòåì âûïàðèâàþò ðàñòâîðèòåëè è îñòàòîê ðàñòèðàþò ñ ýòèëàöåòàòîì,
îòôèëüòðîâûâàþò è ïðîìûâàþò ìèíèìàëüíûì êîëè÷åñòâîì ýòàíîëà ñ ïîëó÷åíèåì [2-(3,4-
äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà â âèäå áåëîãî òâåðäîãî
âåùåñòâà (311 ìã, 65%): ò.ïë. 274°Ñ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,34 (3Í, ñ), 6,69 (1Í, ñ), 7,60
(1Í, ì), 7,84 (1Í, ä), 7,96 (2Í, ä), 8,39 (1Í, ää), 8,60 (1Í, ä), 8,65 (1Í, ä), 10,51
(1Í, ñ), 12,30,(1Í, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1619, 1600, 1559, 1528, 1476, 1449,
1376, 1352, 797, 764, 738; ÌÑ 370,5 (Ì+Í)+.

Ðàñòâîðèòåëü ÒÃÔ, èñïîëüçóåìûé íà ïðåäøåñòâóþùåé ñòàäèè, ìîæåò áûòü çàìåíåí
äðóãèìè îðãàíè÷åñêèìè ðàñòâîðèòåë ìè, òàêèìè, êàê ýòàíîë, N,N-äèìåòèëôîðìàìèä èëè
äèîêñàí.

Ñïîñîá Í

Â ñïîñîáå Í ïîêàçàíû ïóòè ïðåîáðàçîâàíè  ïðåäñòàâëåííîé êîëüöîì D àðèëüíîé ãðóïïû,
íåñóùåé ãàëîãåí (Õ ïðåäñòàâë åò ñîáîé Br èëè I), â äðóãèå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû III. Â
ñïîñîáå Í(i) ïîêàçàíî ñâ çûâàíèå ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû ñ êîëüöîì D ñ ïîëó÷åíèåì
ñîåäèíåíè  18, à â ñïîñîáå Í(ii) ïîêàçàíî ñâ çûâàíèå àöåòèëåíà ñ ïîëó÷åíèåì
ñîåäèíåíè  19. Çàìåñòèòåëü Õ â ñîåäèíåíèè 17 ìîæåò áûòü áðîìîì èëè èîäîì. Äàííûå
ñïîñîáû èëëþñòðèðóþòñ  ñëåäóþùèìè ìåòîäèêàìè.

Ñïîñîá Í(i). Ê ñìåñè [2-(4-áðîìôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà
(196 ìã, 0,51 ììîëü) è ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû (75 ìã, 0,62 ììîëü) â ñìåñè ÒÃÔ-âîäà
(1/1, 4 ìë) äîáàâë þò Na2CO3 (219 ìã, 2,06 ììîëü), òðèôåíèëôîñôèí (9 ìã, 1/15 ìîë.%)
è àöåòàò ïàëëàäè  (1 ìã, 1/135 ìîë.%). Ñìåñü íàãðåâàþò ïðè 80°Ñ â òå÷åíèå íî÷è,
âûïàðèâàþò ðàñòâîðèòåëü è îñòàòîê î÷èùàþò ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (ãðàäèåíò
ÑÍ2Cl2/ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì (2-áèôåíèë-4-èëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-
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èë)àìèíà â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (99 ìã, 51%): 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,37 (3H, ñ),
6,82 (1H, ñ), 7,39-7,57 (4H, ì), 7,73-7,87 (6H, ì), 8,57 (2H, ä), 8,67 (1H, ä), 10,42
(1H, ñ), 12,27 (1H, ñ); ÌÑ 378,2 (M+H)+.

Ñïîñîá H(ii). Ê ñìåñè [2-(4-áðîìôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-
èë)àìèíà (114 ìã, 0,3 ììîëü) è òðèìåòèëñèëèëàöåòèëåíà (147 ìã, 1,5 ììîëü) â ÄÌÔ (2
ìë) äîáàâë þò CuI (1,1 ìã, 1/50 ìîë.%), Pd(PPh3)2Cl2 (4,2 ìã, 1/50 ìîë.%) è òðèýòèëàìèí
(121 ìã, 0,36 ììîëü). Ñìåñü íàãðåâàþò ïðè 120°Ñ â òå÷åíèå íî÷è è âûïàðèâàþò
ðàñòâîðèòåëü. Îñòàòîê ðàñòèðàþò â ýòèëàöåòàòå è îñòàòîê ñîáèðàþò ôèëüòðîâàíèåì.

Ê ïîëó÷åííîìó âûøå îñàäêó, ñóñïåíäèðîâàííîìó â ÒÃÔ (3 ìë), äîáàâë þò
òåòðàáóòèëàììîíèéôòîðèä (1Ì â ÒÃÔ, 1,1 ýêâ.). Ðåàêöèîííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ è âûïàðèâàþò ðàñòâîðèòåëü. Îñòàòîê
î÷èùàþò ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (ãðàäèåíò ÑÍ2Cl2/ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì [2-(4-
ýòèíèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà (68 ìã, 70%):1Í ßÌÐ
(ÄÌÑÎ) δ 2,34 (3H, ñ), 4,36 (1H, ñ), 6,74 (1H, ñ), 7,55 (1H, ì), 7,65 (2H, ä), 7,84

(2H, ì), 8,47 (2H, ä), 8,65 (1H, ä), 10,43 (1H, ñ), 12,24 (1H, ñ); ÌÑ 326,1 (M+H)+.
Ñïîñîá I

Äàííûé ñïîñîá ïðåäñòàâë åò ñîáîé îáùèé ïóòü ïîëó÷åíè  ïðåäëàãàåìûõ ñîåäèíåíèé, â
êîòîðûõ êîëüöî D  âë åòñ  ãåòåðîàðèëüíûì èëè ãåòåðîöèêëèëüíûì êîëüöîì,
íåïîñðåäñòâåííî ïðèñîåäèíåííûì ê ïèðèìèäèíó â ïîëîæåíèè 2 ÷åðåç àòîì àçîòà.
Çàìåùåíèå ãðóïïû 2-õëîð ñ èñïîëüçîâàíèåì â äàííîì ñëó÷àå, íàïðèìåð, ïèïåðèäèíà
ìîæåò áûòü îñóùåñòâëåíî ñïîñîáîì, ïîäîáíûì îïèñàííîìó â J. Med. Chem., 38, 2763-2773
(1995) è J. Chem. Soc., 1766-1771 (1948). Äàííûé ñïîñîá èëëþñòðèðóåòñ  ñëåäóþùåé
ìåòîäèêîé.

Ê ðàñòâîðó (2-õëîðõèíàçîëèí-4-èë)-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèíà (1 ýêâèâàëåíò, 0,1-0,2
ììîëü) â N,N-äèìåòèëàöåòàìèäå (1 ìë) äîáàâë þò òðåáóåìûé àìèí (3 ýêâèâàëåíòà).
Ïîëó÷åííóþ ñìåñü âûäåðæèâàþò ïðè 100°Ñ â òå÷åíèå 6 ÷àñîâ è çàòåì î÷èùàþò ïóòåì
ÂÝÆÕ ñ îáðàùåííîé ôàçîé.

Ñïîñîá J

Ñïîñîá J îòíîñèòñ  ê ïîëó÷åíèþ ñîåäèíåíèé ôîðìóëû V ïóòåì çàìåùåíè  õëîðà â
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ñîîòâåòñòâåííî çàìåùåííîì ïèðèäèëüíîì êîëüöå. Ñïîñîá J(i) ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïóòü
ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû Va (ñìîòðè Indian J. Chem. Sect. B, 35, 8, 1996, 871-
873). Ñïîñîá J(ii) ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïóòü ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû Vb (ñìîòðè
Bioorg. Med. Chem., 6, 12, 1998, 2449-2458). Äë  óäîáñòâà õëîðïèðèäèíû 21 è 23
ïðåäñòàâëåíû ñ ôåíèëüíûì çàìåñòèòåëåì, ñîîòâåòñòâóþùèì êîëüöó D â ôîðìóëå V.
Ñïåöèàëèñòó â äàííîé îáëàñòè î÷åâèäíî, ÷òî ñïîñîá J ïîëåçåí òàêæå äë  ïîëó÷åíè 
ñîåäèíåíèé ôîðìóëû V, â êîòîðûõ êîëüöî D ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãåòåðîàðèë, ãåòåðîöèêëèë,
êàðáîöèêëèë èëè äðóãèå àðèëüíûå êîëüöà. Ñïîñîá J ïðîèëëþñòðèðîâàí ñëåäóþùèìè
ìåòîäèêàìè.

Ñïîñîá J(i). (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíîëèí-4-èë)àìèí. Ê 4-õëîð-2-
ôåíèëõèíîëèíó (J. Het. Chem., 20, 1983, 121-128) (0,53 ã, 2,21 ììîëü) â äèôåíèëîâîì
ýôèðå (5 ìë) äîáàâë þò 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (0,43 ã, 4,42 ììîëü) è ñìåñü íàãðåâàþò
ïðè 200°Ñ â òå÷åíèå íî÷è ïðè ïåðåìåøèâàíèè. Ê îõëàæäàåìîé ñìåñè äîáàâë þò
ïåòðîëåéíûé ýôèð (20 ìë) è ïîëó÷åííûé íåî÷èùåííûé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàþò è
äîïîëíèòåëüíî ïðîìûâàþò ïåòðîëåéíûì ýôèðîì. Íåî÷èùåííîå òâåðäîå âåùåñòâî
î÷èùàþò ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (SiO2, ãðàäèåíò DCM-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíè  â âèäå áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà: ò.ïë. 242-244°Ñ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ
2,27 (3H, ñ), 6,02(1H, ñ), 7,47 (2H, ä), 7,53-7,40 (2H, óøèð.ì), 7,67 (1H, ì), 7,92
(1H, ì), 8,09 (2H, ä), 8,48 (2H, ì), 9,20 (1H, ñ), 12,17 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 1584, 1559, 1554, 1483, 1447, 1430, 1389; ÌÑ 301,2 (M+H)+.

Ñïîñîá J(ii). (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(3-ôåíèëèçîõèíî-ëèí-1-èë)àìèí. Ê 1-õëîð-3-
ôåíèëèçîõèíîëèíó (J. Het. Chem., 20, 1983, 121-128) (0,33 ã, 1,37 ììîëü) â ñóõîì ÄÌÔ
(5 ìë) äîáàâë þò 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (0,27 ã, 2,74 ììîëü) è êàðáîíàò êàëè  (0,57
ã, 4,13 ììîëü) è ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 6 ÷àñîâ. Ñìåñü
îõëàæäàþò è áóëüøóþ ÷àñòü ÄÌÔ âûïàðèâàþò. Îñòàòîê ýêñòðàãèðóþò äâà ðàçà
ýòèëàöåòàòîì è îáúåäèíåííûå îðãàíè÷åñêèå ñëîè ïðîìûâàþò íàñûùåííûì ðàñòâîðîì
ñîëè, ñóøàò (MgSO4), ôèëüòðóþò è êîíöåíòðèðóþò. Íåî÷èùåííûé îñòàòîê î÷èùàþò ôëýø-
õðîìàòîãðàôèåé (SiO2, ãðàäèåíò DCM-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíè  â âèäå áåñöâåòíîãî ìàñëà: 1Í ßÌÐ (MeOD) δ 2,23 (3H, ñ), 5,61 (1H, ñ),
7,41 (1H, ì), 7,52(2H, ì), 7,62(1H, ì), 7,81(1H, ì), 8,07(1H, ä), 8,19(2H, ì),
8,29(1H, ñ), 8,54 (1H, ä); ÌÑ 301,2 (M+H)+.

Ñïîñîá Ê

Ñïîñîá Ê ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïóòü ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû VI. Óíèâåðñàëüíûì
èñõîäíûì ìàòåðèàëîì  âë åòñ  2,4,6-òðèõëîð-[1,3,5]òðèàçèí 25, â êîòîðîì
ïðåäñòàâëåííûå õëîðîì çàìåñòèòåëè ìîãóò áûòü ïîñëåäîâàòåëüíî çàìåùåíû. Çàìåùåíèå
îäíîãî èç àòîìîâ õëîðà àðèëüíûì ðåàêòèâîì Ãðèíü ðà èëè àðèëáîðîíîâîé êèñëîòîé
îïèñàíî â çà âêå ÐÑÒ WO 01/25220 è Helv. Chim. Acta, 33, 1365 (1950). Çàìåùåíèå
îäíîãî èç àòîìîâ õëîðà ãåòåðîàðèëüíûì êîëüöîì îïèñàíî â WO 01/25220; J. Het. Chem.,
11 417 (1974); è Tetrahedron 31, 1879 (1975). Äàííûå ðåàêöèè äàþò 2,4-äèõëîð-(6-
çàìåùåííûé)[1,3,5]òðèàçèí 26, êîòîðûé  âë åòñ  ïîëåçíûì ïðîìåæóòî÷íûì ñîåäèíåíèåì
äë  ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû VI. Â ñîîòâåòñòâèè ñ äðóãèì âàðèàíòîì ïðîìåæóòî÷íîå
ñîåäèíåíèå 26 ìîæåò áûòü ïîëó÷åíî ïîñòðîåíèåì òðèàçèíîâîãî êîëüöà èçâåñòíûìè
ñïîñîáàìè. Ñìîòðè ïàòåíò ÑØÀ ¹ 2832779 è ïàòåíò ÑØÀ ¹ 2691020 âìåñòå ñ J. Am.
Chem. Soc., 60, 1656 (1938). Â ñâîþ î÷åðåäü, îäèí èç àòîìîâ õëîðà ñîåäèíåíè  26 ìîæåò
áûòü çàìåùåí òàê, êàê îïèñàíî âûøå, ñ ïîëó÷åíèåì 2-õëîð-(4,6-äèçàìåùåííûé)[1,3,5]-
òðèàçèíà 27. Îáðàáîòêà ñîåäèíåíè  27 ïîäõîä ùèì àìèíîïèðàçîëîì äàåò òðåáóåìîå
ñîåäèíåíèå ôîðìóëû VI.
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Ñïîñîá L

Ñïîñîá L ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïóòü ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû VII. Äë 
èëëþñòðàòèâíûõ öåëåé â êà÷åñòâå èñõîäíîãî ìàòåðèàëà èñïîëüçóþò òðèôòîðìåòèëõàëêîí
28, íî ñïåöèàëèñòó â äàííîé îáëàñòè, î÷åâèäíî, ÷òî âìåñòî òðèôòîðìåòèëôåíèëüíîãî è
ôåíèëüíîãî êîëåö ñîåäèíåíè  28 ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàëè äðóãèå êîëüöà. Çàìåùåííûå
õàëêîíû ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû èçâåñòíûìè ñïîñîáàìè, íàïðèìåð òàê, êàê îïèñàíî â Indian
J. Chemistry, 32Â, 449 (1993). Êîíäåíñèðîâàíèå õàëêîíà ñ ìî÷åâèíîé äàåò ïèðèìèäèíîí
29, êîòîðûé ìîæåò áûòü îáðàáîòàí ñ èñïîëüçîâàíèåì POCl3 ñ ïîëó÷åíèåì õëîðïèðèìèäèíà
30. Ñìîòðè J. Chem. Eng. Data, 30(4), 512 (1985) è Egypt. J. Chem., 37(3), 283
(1994). Ïðè àëüòåðíàòèâíîì ïîëó÷åíèè ñîåäèíåíè  30 îäíî èç àðèëüíûõ êîëåö,
ïðèñîåäèíåííûõ ê ïèðèìèäèíó, ââîä ò ïóòåì çàìåùåíè  ãðóïïû 4-õëîð 2,4-äèõëîð-(6-
àðèë)ïèðèìèäèíà íà àðèëáîðîíîâóþ êèñëîòó ñ ïðèìåíåíèåì ïàëëàäèåâîãî êàòàëèçàòîðà,
òàêîãî êàê (Ph3P)4Pd, â ïðèñóòñòâèè îñíîâàíè , òàêîãî êàê êàðáîíàò íàòðè , êàê îïèñàíî
â Bioorg. Med. Lett., 9(7), 1057 (1999). Çàìåùåíèå õëîðà â ñîåäèíåíèè 30 ïîäõîä ùèì
àìèíîïèðàçîëîì äàåò ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ, òàêèå êàê ñîåäèíåíè  31.
Ïîñëåäí   ñòàäè  äàííîãî ñïîñîáà ïðîèëëþñòðèðîâàíà ñëåäóþùåé ìåòîäèêîé.

[4-(Ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïèðèìèäèí-2-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí. Ê ðàñòâîðó 2-
õëîð-4-(4-ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïèðèìèäèíà (ïîëó÷åííîãî ïî ìåòîäèêå, ïîäîáíîé òîé,
êîòîðà  îïèñàíà â Eur. J. Med. Chem., 26(7), 729 (1991)) (222 ìã, 1,05 ììîëü) â BuOH
(5 ìë) äîáàâë þò 3-àìèíî-5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë (305 ìã, 3,15 ììîëü) è çàòåì ðåàêöèîííóþ
ñìåñü êèï ò ò ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå íî÷è. Âûïàðèâàþò ðàñòâîðèòåëü è
îñòàòîê ðàñòâîð þò â ñìåñè ýòàíîë/âîäà (1/3, 4 ìë). Äîáàâë þò êàðáîíàò êàëè  (57 ìã,
0,41 ììîëü) è ñìåñü ïåðåìåøèâàþò ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 2
÷àñîâ. Ïîëó÷åííóþ ñóñïåíçèþ ôèëüòðóþò, ïðîìûâàþò âîäîé äâà ðàçà è ýôèðîì äâà ðàçà ñ
ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â çàãîëîâêå ñîåäèíåíè  â âèäå áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (143 ìã,
50%): ò.ïë. 193-195°Ñ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,91 (3H, ä), 1,04 (2H, ì), 1,67 (3H, ì), 2,16
(3H, ñ), 2,83 (2H, ò), 4,31 (2H, ì), 6,19 (2H, ì), 7,87 (1H, ä), 8,80 (1H, óøèð.ñ),
11,71 (1H, ñ); ÈÊ(òâåðäîå âåùåñòâî) 1627, 1579, 1541, 1498, 1417, 1388, 1322, 1246;
ÌÑ 273,3(M+H)+.

Ñïîñîá Ì
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Ñïîñîá Ì ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïóòè ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû VIII. Îáùà 
ìåòîäèêà çàìåùåíè  õëîðà â 4-õëîð-6-çàìåùåííîì-ïèðèäàçèíå 32 ïîäõîä ùèì îáðàçîì
çàìåùåííûì ïèðàçîëîì ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  VIIIa îïèñàíà â J. Het. Chem., 20, 1473
(1983). Àíàëîãè÷íûå ðåàêöèè ìîãóò áûòü îñóùåñòâëåíû òàêæå: (à) ñ 3-õëîð-5-çàìåùåííûì-
ïèðèäàçèíîì 33 ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  VIIIb, êàê îïèñàíî â J. Med. Chem., 41(3), 311
(1998); (b) ñ 5-õëîð-3-çàìåùåííûì-[1,2,4]òðèàçèíîì 34 ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  VIIIc
êàê îïèñàíî â Heterocycles, 26(12), 3259 (1987); è (ñ) ñ 3-õëîð-5-çàìåùåííûì-[1,2,4]
òðèàçèíîì 35 ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  VIIId, êàê îïèñàíî â Pol. J. Chem., 57, 7 (1983);
Indian J. Chem. Sect. B, 26, 496 (1987); and Agric. Biol. Chem., 54(12), 3367 (1990).
Àëüòåðíàòèâíûé ñïîñîá ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíèé ôîðìóëû VIIIc îïèñàí â Indian J. Chem.
Sect. B, 29(5), 435 (1990).

Ñîåäèíåíè  ôîðìóëû IX ïîëó÷àþò ñïîñîáàìè, ïî ñóùåñòâó àíàëîãè÷íûìè òåì, êîòîðûå
îïèñàíû âûøå äë  ïèðàçîëñîäåðæàùèõ ñîåäèíåíèé ôîðìóëû I. Ñïîñîáû A-J ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû äë  ïîëó÷åíè  òðèàçîëñîäåðæàùèõ ñîåäèíåíèé ôîðìóëû IX ïóòåì
çàìåùåíè  àìèíîïèðàçîëà àìèíîòðèàçîëîì. Êîíêðåòíûìè ïðèìåðàìè òàêèõ ñïîñîáîâ
 âë þòñ  îïèñàííûå íèæå ïðèìåðû ñèíòåçà 415-422. Ïðîìåæóòî÷íîå ïðîèçâîäíîå
àìèíîòðèàçîëà ìîæåò áûòü ïîëó÷åíî ñïîñîáàìè, îïèñàííûìè â J. Org. Chem., USSR, 27
952-957 (1991).

Íåêîòîðûå ñèíòåòè÷åñêèå ïðîìåæóòî÷íûå ñîåäèíåíè , ïîëåçíûå äë  ïîëó÷åíè 
èíãèáèòîðîâ ïðîòåèíêèíàç ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ,  âë þòñ  íîâûìè. Òàêèì îáðàçîì,
åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  3-àìèíîèíäàçîë ôîðìóëû À:
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ãäå R10 ïðåäñòàâë åò ñîáîé îäèí-òðè çàìåñòèòåë , êàæäûé èç êîòîðûõ íåçàâèñèìî
âûáðàí èç ôòîðà, áðîìà, Ñ1-6 ãàëîãåíàëêèëà, íèòðî èëè 1-ïèððîëèëà. Ïðèìåðû òàêèõ
ñîåäèíåíèé âêëþ÷àþò ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè :

Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  4-õëîðïèðèìèäèí ôîðìóëû Â:

ãäå Rõ è Ró - òàêèå, êàê îïðåäåëåííûå âûøå, R1 âûáðàí èç H, Cl, F, CF3, CN èëè NO2; è R5

ïðåäñòàâë åò ñîáîé îäèí-òðè çàìåñòèòåë , êàæäûé èç êîòîðûõ íåçàâèñèìî âûáðàí èç H,
Cl, F, CF3, NO2 èëè CN, ïðè óñëîâèè ÷òî R1 è R5 íå ïðåäñòàâë þò ñîáîé Cl îäíîâðåìåííî.
Ïðèìåðû ñîåäèíåíèé ôîðìóëû Â ïîêàçàíû íèæå:
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Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñîåäèíåíèå ôîðìóëû Ñ:
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ãäå Rõ, Ró, R2 è R2' îïðåäåëåíû âûøå. Ïðèìåðû ñîåäèíåíèé ôîðìóëû Ñ ïîêàçàíû íèæå:
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Åùå îäíèì îáúåêòîì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ñîåäèíåíèå ôîðìóëû D:

ãäå R5, Rõ è Ró îïðåäåëåíû âûøå. Ïðèìåðû ñîåäèíåíèé ôîðìóëû D è äðóãèõ ïîëåçíûõ
ïðîìåæóòî÷íûõ ïðîèçâîäíûõ ïèðèìèäèíîíà ïîêàçàíû íèæå:
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Äë  áîëåå ïîëíîãî ïîíèìàíè  íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  äàíî îïèñàíèå ñëåäóþùèõ íèæå
ïðèìåðîâ. Ñëåäóåò ó÷åñòü, ÷òî äàííûå ïðèìåðû ïðåäíàçíà÷åíû ëèøü äë  èëëþñòðàòèâíûõ
öåëåé è íå äîëæíû âîñïðèíèìàòüñ  êàê êàêèì-òî îáðàçîì îãðàíè÷èâàþùèå íàñòî ùåå
èçîáðåòåíèå.

ÏÐÈÌÅÐÛ ÑÈÍÒÅÇÀ
Äë  àíàëèçà êîíêðåòíûõ ñîåäèíåíèé, óêàçàííûõ â îïèñàííûõ íèæå ïðèìåðàõ ñèíòåçà,

áûëè èñïîëüçîâàíû ñëåäóþùèå ìåòîäû ÂÝÆÕ. Ïðè èñïîëüçîâàíèè â äàííîì îïèñàíèè
òåðìèí «Rt» îòíîñèòñ  ê âðåìåíè óäåðæèâàíè  äë  ñîåäèíåíè , àíàëèçèðîâàííîãî ñ
ïðèìåíåíèåì êîíêðåòíîãî ìåòîäà ÂÝÆÕ.

ÂÝÆÕ-ìåòîä À:
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Êîëîíêà: Ñ18, 3 ìêì, 2,1 õ 50 ìì, «Lighting» ô. Jones Chromatography.
Ãðàäèåíò: îò 100% âîäû (ñîäåðæàùåé 1% àöåòîíèòðèë, 0,1% TFA) äî 100%

àöåòîíèòðèëà (ñîäåðæàùåãî 0,1% TFA) çà 4,0 ìèíóòû, âûäåðæêà ïðè 100% àöåòîíèòðèëå â
òå÷åíèå 1,4 ìèíóòû è âîçâðàò ê èñõîäíûì óñëîâè ì. Îáùåå ðàáî÷åå âðåì  7,0 ìèíóò.
Ñêîðîñòü ïîòîêà: 0,8 ìë/ìèí.

ÂÝÆÕ-ìåòîä Â:
Êîëîíêà: Ñ18, 5 ìêì, 4,6 õ 150 ìì, «Dynamax» ô. Rainin.
Ãðàäèåíò: îò 100% âîäû (ñîäåðæàùåé 1% àöåòîíèòðèë, 0,1% TFA) äî 100%

àöåòîíèòðèëà (ñîäåðæàùåãî 0,1% TFA) çà 20 ìèíóò, âûäåðæêà ïðè 100% àöåòîíèòðèëå â
òå÷åíèå 7,0 ìèíóò è âîçâðàò ê èñõîäíûì óñëîâè ì. Îáùåå ðàáî÷åå âðåì  31,5 ìèíóòû.
Ñêîðîñòü ïîòîêà: 1,0 ìë/ìèí.

ÂÝÆÕ-ìåòîä Ñ:
Êîëîíêà: Cyano, 5 ìêì, 4,6 õ 150 ìì, «Microsorb» ô. Varian.
Ãðàäèåíò: îò 99% âîäû (0,1% TFA), 1% àöåòîíèòðèëà (ñîäåðæàùåãî 0,1% TFA) äî 50%

âîäû (0,1% TFA), 50% àöåòîíèòðèëà (ñîäåðæàùåãî 0,1% TFA) çà 20 ìèíóò, âûäåðæêà â
òå÷åíèå 8,0 ìèíóò è âîçâðàò ê èñõîäíûì óñëîâè ì. Îáùåå ðàáî÷åå âðåì  30 ìèíóò.
Ñêîðîñòü ïîòîêà: 1,0 ìë/ìèí.

ÂÝÆÕ-ìåòîä D:
Êîëîíêà: Waters (YMC) ODS-AQ 2,0 õ 50 ìì, S5, 120A.
Ãðàäèåíò: îò 90% âîäû (0,2% ìóðàâüèíà  êèñëîòà), 10% àöåòîíèòðèëà (ñîäåðæàùåãî

0,1% ìóðàâüèíóþ êèñëîòó) äî 10% âîäû (0,1% ìóðàâüèíà  êèñëîòà), 90% àöåòîíèòðèëà
(ñîäåðæàùåãî 0,1% ìóðàâüèíóþ êèñëîòó) çà 5,0 ìèíóò, âûäåðæêà â òå÷åíèå 0,8 ìèíóòû è
âîçâðàò ê èñõîäíûì óñëîâè ì. Îáùåå ðàáî÷åå âðåì  7,0 ìèíóò. Ñêîðîñòü ïîòîêà: 1,0
ìë/ìèí.

ÂÝÆÕ-ìåòîä Å:
Êîëîíêà: 50 õ 2,0 ìì, Hypersil C18 BDS; 5 ìêì.
Ãðàäèåíò: ýëþèðîâàíèå îò 100% âîäû (0,1% TFA) äî 5% âîäû (0,1% TFA), 95%

àöåòîíèòðèëà (ñîäåðæàùåãî 0,1% TFA) çà 2,1 ìèíóòû, âîçâðàò ê èñõîäíûì óñëîâè ì ÷åðåç
2,3 ìèíóòû. Ñêîðîñòü ïîòîêà: 1,0 ìë/ìèí.

Ïðèìåð 1 [2-(2-Õëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(II-1): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 10,4 (ñ, óøèð., 1Í), 7,74 (ì, 2H), 7,68 (ì, 1H),
7,60 (ì, 1H), 6,39 (ñ, 1H), 2,52 (ñ, 3H), 2,30 (ñ, 3H), 2,22 (ñ, 3H); ÌÑ 314,1 (M+H).

Ïðèìåð 2 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-
èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-2): Ñîåäèíåíèå ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 30%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 1,72 (ì, 4H), 1,91 (ì, 2H), 3,02 (ì, 4H), 7,05 (ò, 1H), 7,33 (ò, 1H), 7,39
(ì, 1H), 7,47 (ä, 1H), 7,55 (ì, 3H), 7,59 (ä, 1H), 10,4,(ì, 1H), 13,11 (óøèð.ñ, 1H);
EI-ÌÑ 390,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,99 ìèí.

Ïðèìåð 3 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî
[3,4-d]ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-3): Ñîåäèíåíèå II-18 (90 ìã, 0,17 ììîëü) îáðàáàòûâàëè
ðàâíîé ìàññîé Pd/C (10%) â 4,4% ìóðàâüèíîé êèñëîòå â ÌåÎÍ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå
â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ. Ñìåñü ôèëüòðîâàëè ÷åðåç öåëèò, ôèëüòðàò âûïàðèâàëè è
íåî÷èùåííûé ïðîäóêò î÷èùàëè ïóòåì ÂÝÆÕ ñ ïîëó÷åíèåì 18 ìã (24%) òðåáóåìîãî ïðîäóêòà
â âèäå áëåäíî-æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,9 (ñ, 1H),
9,51 (ñ, 1H), 9,26 (ñ, 2H), 7,72 (ä, 1H), 7,63 (ò, 1H), 7,58 (ò, 1H), 7,49 (ì, 2H),
7,21 (òä, 1H), 7,15 (ää, 1H), 4,24 (ñ, 2H), 3,56 (ì, 2H), 2,95 (ì, 2H) ì.ä., ÌÑ (ES+):
m/e=429,22 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,88 ìèí.

Ïðèìåð 4 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]-(7-ôòîð-
1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-4): Ñîåäèíåíèå ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 52% â âèäå áåëîãî òâåðäîãî
âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,72 (ì, 4H), 1,92 (ì, 2H), 3,00 (ì, 4H), 7,
02 (òä, 1H), 7,20 (ää, 1H), 7,40 (ì, 1H), 7,42 (ä, 1H), 7,52 (ì, 3H), 10,5 (ì, 1H),
13,50 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 408,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 5 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôòîð-
1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-5): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 51%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,71
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(ì, 4H), 1,91 (ì, 2H), 3,01 (ì, 4H),7,24 (òä, 1H), 7,41 (ì, 2H), 7,54 (ì, 4H), 10,5
(ì, 1H), 13,1 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 408,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,05 ìèí.

Ïðèìåð 6 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]-(5,7-
äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-6): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Ñ ñ âûõîäîì 72%. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,72 (ì, 4H), 1,91 (ì, 2H), 3,01 (ì, 4H), 7,31 (ì, 2H), 7,41 (ì, 1H),
7,54 (ì, 3H), 10,5 (ì, 1H), 13,6 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 426,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,21 ìèí.

Ïðèìåð 7 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)5,6,7,8-
òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-7): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 62%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,5 (ñ, óøèð., 1Í), 10,1 (ñ, óøèð., 1Í), 7,75 (ì, 4H), 7,33 (ä, 1H), 7,17
(ää, 1H), 7,00 (òä, 1H), 2,80 (ì, 2H), 2,71 (ì, 2H), 1,89 (óøèð.4H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+)
428,44 (M+Í). (ES-) 426,43 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,02 ìèí.

Ïðèìåð 8 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-
òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-8): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 53%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,1 (ñ, 1H), 10,2 (ñ, óøèð., 1Í), 7,75 (ì, 4H), 7,50 (ää, 1H), 7,27 (ää,
1H), 7,21 (òä, 1H), 2,80 (ì, 2H), 2,72 (ì, 2H), 1,88 (ì, 4H) ì.ä.; ÌÑ (ES+) 428,43 (M+
Í). (ES-) 426,43 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,01 ìèí.

Ïðèìåð 9 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-
òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-9): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 37%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,7 (ñ, 1H), 10,2 (ñ, óøèð., 1Í), 7,80 (ä, 1H), 7,76 (ò, 1H), 7,69 (ì,
2H), 7,31 (ò, 1H), 7,18 (ä, 1H), 2,81 (ò, óøèð., 2H), 2,72 (ò, óøèð., 2H), 1,90 (ì,
4H) ì.ä.; ÌÑ (ES+) 446,42 (M+Í). (ES-) 444,37 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,09 ìèí.

Ïðèìåð 10 (5-Òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-
òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-10): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Ñ â ýòàíîëå ñ âûõîäîì 35%. 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,2 (ñ, 1H), 10,1 (ñ, óøèð., 1Í), 8,01 (ñ, 1H), 7,76 (ä,
1H), 7,66 (ì, 4H), 7,57 (ä, 1H), 2,79 (ì, 2H), 2,73 (ì, 2H), 1,89 (ì, 4H) ì.ä., ÌÑ
(ES+) 478,45 (M+Í). (ES-) 476,42 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,21 ìèí.

Ïðèìåð 11 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-
5Í-öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-11): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 60%. Áåëîå òâåðäîå
âåùåñòâî. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,72 (ì, 4H), 1,91 (ì, 2H), 3,01 (ì, 4H), 7,15
(ää, 1H), 7,30 (òä, 1H), 7,66 (ì, 2H), 7,72 (ò, 1H), 7,78 (ä, 1H), 10,2 (ì, 1H), 13,5
(óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 460,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,13 ìèí.

Ïðèìåð 12 (6-Áåíçèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî[4,3-d]
ïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-12): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 49%. 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,8 (ñ, 1H), 9,11 (ñ, 1H), 7,68 (ä, 1H), 7,58 (ò, 1H), 7,53 (ò,
1H), 7,44 (ì, 4H), 7,37 (ò, 2H), 7,29 (ò, 1H), 7,19 (ì, 2H), 3,78 (ñ, 2H), 3,61 (ñ,
2H), 2,81 (ñ, óøèð.4H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 519,24 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,11 ìèí.

Ïðèìåð 13 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-
öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-13): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 40%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 1,70 (ì, 4H), 1,90 (ì, 2H), 3,00 (ì, 4H), 7,01 (ò, 1H), 7,30 (òä, 1H), 7,44 (ä,
1H), 7,49 (ä, 1H), 7,68 (ì, 3H), 7,77 (ä, 1H), 10,01 (ì, 1H), 12,83 (ñ, 1H); EI-ÌÑ
424,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,17 ìèí.

Ïðèìåð 14 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-
öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-14): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 78%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 1,71 (ì, 4H), 1,91 (ì, 2H), 3,00 (ì, 4H), 6,38 (òä, 1H), 7,16 (ää, 1H), 7,31 (ä,
1H), 7,68 (ì, 3H), 7,77 (ä, 1H), 10,25 (ì, 1H), 13,40 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 442,2 (M+H);
ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,12 ìèí.

Ïðèìåð 15 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-
öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-15): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 63%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 1,71 (ì, 4H), 1,91 (ì, 2H), 3,00 (ì, 4H), 7,20 (òä, 1H), 7,25 (ää, 1H), 7,49
(ää, 1H), 7,69 (óøèð.ò, 2H), 7,74 (ì, 1H), 7,79 (ä, 1H), 10,35 (ì, 1H), 13,00
(óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 442,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,21 ìèí.

Ïðèìåð 16 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-
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òåòðàãèäðîïèðèäî[4,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-16): Ðàñòâîð ñîåäèíåíè  (II-12) (45
ìã, 0,087 ììîëü) â ìåòàíîëå (4,4% ÍÑÎÎÍ) îáðàáàòûâàëè ðàâíîé ìàññîé Pd/C (10%) ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ. Ñìåñü ôèëüòðîâàëè ÷åðåç öåëèò, ôèëüòðàò
âûïàðèâàëè è íåî÷èùåííûé ïðîäóêò î÷èùàëè ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ ñ ïîëó÷åíèåì 15 ìã
(41%) òðåáóåìîãî ïðîäóêòà â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 12,9 (ñ, 1H), 9,52 (ñ, 1H), 9,32 (ñ, 2H, TFA-OH), 7,72 (ä, 1H), 7,59 (ì,
2H), 7,49 (ì, 2H), 7,21 (ì, 1H), 7,15 (ì, 1H), 4,31 (ñ, 2H), 3,55 (ñ, 2H), 3,00 (ì,
2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 429,20 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,79 ìèí.

Ïðèìåð 17 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-17): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 58%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,0 (ñ, 1H),
10,3 (ñ, óøèð., 1Í), 7,74 (ì, 4H), 7,51 (ä, 1H), 7,47 (ä, 1H), 7,32 (ò, 1H), 7,03 (ò,
1H), 2,82 (ì, 2H), 2,73 (ì, 2H), 1,90 (ì, 4H) ì.ä., ÆÕ-ÌÑ (ES+) 410,21 (M+H); ÂÝÆÕ-
ìåòîä A, Rt 2,99 ìèí.

Ïðèìåð 18 (7-Áåíçèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî[4,3-d]
ïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-18): Ïîëó÷åíî èç ñîåäèíåíè  Â11 ñ
âûõîäîì 92%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,9 (ñ, 1H), 10,5 (ñ, óøèð., 1Í), 9,58
(ñ, 1H, TFA-OH), 7,71 (ä, 1H), 7,52 (ì, 9H), 7,19 (ì, 2H), 4,57 (ñ, 2H), 4,20 (ì,
2H), 3,70 (ì, 2H), 3,00 (ì, 2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 519,23 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,23 ìèí.

Ïðèìåð 19 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[6-ìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí
(II-19): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 42%. Òåìïåðàòóðà ïëàâëåíè  235-237°Ñ. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ) δ 2,44 (3H, ñ), 7,09 (1H, J=7,5 Ãö, ò), 7,40 (1H, J=7,1 Ãö, ò), 7,49 (1H, J=
8,3 Ãö, ä), 7,70 (3H, ì), 7,79 (1H, J=7,3 Ãö, ò), 7,87 (1H, J=8,3 Ãö, ä), 8,03 (1H, J=
7,7 Ãö, ä), 10,3 (1H, ñ), 12,6 (1H, ñ) ì.ä., ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,958 ìèí; ÌÑ (,FIA) 370,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 20 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[6-ôåíèë2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí
(II-20): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 32%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 6,94 (1H, J=7,4 Ãö, ò),
7,24 (1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,33 (1H, J=8,4 Ãö, ä), 7,42 (3H, ì), 7,57 (1H, J=7,3 Ãö, ò),
7,68 (2H, ì), 7,75 (1H, J=7,9 Ãö, ä), 7,93 (3H, ì), 8,18 (1H, óøèð.ñ), 10,45 (1H,
óøèð.ñ), 12,5 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 4,0 ìèí. ÌÑ (FIA) 432,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 21 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[6-(ïèðèäèí-4-èë)-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-
èë]àìèí (II-21): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 12%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 7,16 (1H, J=7,4 Ãö,
ò), 7,46 (1H, J=7,6 Ãö, ò), 7,56 (1H, J=8,3 Ãö, ä), 7,80 (1H, J=7,2 Ãö, ò), 7,90 (2H,
ì), 7,97 (1H, J=7,8 Ãö, ä), 8,09 (1H, óøèð.), 8,22 (2H, J=4,9 Ãö, ä), 8,45 (1H,
óøèð.ñ), 8,93 (2H, J=4,8 Ãö, ä), 10,9 (1H, óøèð.ñ), 12,8 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

3,307 ìèí. ÌÑ (FIA) 433,2 (M+H)+.
Ïðèìåð 22 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[6-(ïèðèäèí-2-èë)-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-

èë]àìèí (II-22): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 42%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 7,07 (1H, J=7,4 Ãö,
ò), 7,36 (1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,46 (1H, J=7,4 Ãö, ä), 7,53 (1H, J=5,0 Ãö, ò), 7,70 (1H,
J=7,4 Ãö, ò), 7,79 (1H, J=7,1 Ãö, ò), 7,83 (1H, J=7,4 Ãö, ä), 7,88 (1H, J=7,8 Ãö, ä),
7,97 (1H, J=7,7 Ãö, ò), 8,02 (1H, J=5,5 Ãö, óøèð.ä), 8,36 (1H, J=7,8 Ãö, ä), 8,75
(2H, J=4,1 Ãö, ä), 10,5 (1H, óøèð.ñ), 12,7 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,677 ìèí; ÌÑ
(FIA) 433,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 23 [6-(2-Õëîðôåíèë)-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-23): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 44%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 7,08 (1H, J=7,5 Ãö,
ò), 7,37 (1H, J=7,5 Ãö, ò), 7,45 (1H, J=8,4 Ãö, ä), 7,51 (2H, ì), 7,61 (1H, J=7,4,
1,9 Ãö, ää), 7,69 (2H, ì), 7,79 (2H, J=4,0 Ãö, ä), 7,86 (3H, J=7,8 Ãö, ä), 8,04 (2H,
J=6,2 Ãö, óøèð.ä), 10,7 (1H, óøèð.ñ), 12,6 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,552 ìèí;
ÌÑ (FIA), 466,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 24 [5,6-Äèìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-24): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 35%; ò.ïë. 183-186°Ñ. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,14
(3H, ñ), 2,27 (3H, ñ), 6,85 (1H, J=7, 5 Ãö, ò), 7,15 (1H, J=7,6 Ãö, ò), 7,32 (3H, ì),
7,38 (1H, J=7,5 Ãö, ò), 7,42 (1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,53 (1H, J=7,6 Ãö, ä), 8,88 (1H, ñ),
12,5 (1H, ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,889 ìèí; ÌÑ (FIA) 384,2 (M+H)'.
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Ïðèìåð 25 [5,6-Äèìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-
3-èë)àìèí (II-25): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 44%. Òåìïåðàòóðà ïëàâëåíè  160-163°Ñ. 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,27 (3H, ñ), 2,40 (3H, ñ), 7,15 (2H, ì), 7,44 (2H, ì), 7,52 {1H, J=
7,4 Ãö, ò), 7,57 (1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,67 (1H, J=7,8 Ãö, ä), 9,03 (1H, ñ), 12,75 (1H,
ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,790 ìèí; ÌÑ (FIA) 402,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 26 [2-(2-Õëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-26):
Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 30%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,14 (3H, ñ), 2,33 (3H, ñ), 6,84
(1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,13 (1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,19 (1H, J=6,9 Ãö, óøèð.ò), 7,27 (1H, J=
7,4 Ãö, ä), 7,32 (3H, óøèð.ì), 7,37 (1H, J=7,1Ãö, ä), 10,0 (1H, óøèð.), 12,8 (1H,
óøèð.ñ) ì.ä.; 8 2,919 ìèí; ÌÑ (FIA) 350,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 27 [5,6-Äèìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-
3-èë)àìèí (II-27): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 92%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,33 (3H, ñ),
2,50 (3H, s), 6,91 (1H, ì), 7,15 (1H, ì), 7,30 (1H, J=8,1 Ãö, ä), 7,65 (3H, ì), 7,76
(1H, J=7, 5 Ãö, ä), 10,0 (1H, ñ), 13,4 (1H, ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,053 ìèí; ÌÑ (FIA)
402,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 28 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[5,6-äèìåòèë-2-(2-
òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-28): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 50%. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,42 (3H, ñ), 2,63 (3H, ñ), 7,22 (1H, J=7,6Ãö, ä), 7,38 (1H, J=9,3, 1,7
Ãö, äò), 7,71 (1H, ì), 7,75 (1H, J=7,0 Ãö, ä), 7,79 (1H, J=6,7 Ãö, ä), 7,86 (1H, J=
8,0 Ãö, ä), 10,0,(1H, ñ), 13,2 (1H, s) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,111 ìèí; ÌÑ (FIA) 420,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 29 [2-(2-Õëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-29): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 58%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,47 (3H, ñ), 2,66
(3H, ñ), 7,44 (2H, ì), 7,53 (1H, ì), 7,64 (3H, ì), 10,4 (1H, óøèð.), 13,8 (1H,
óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ- Ìåòîä A, Rt 2,921 ìèí; ÌÑ (FIA) 386,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 30 [2-(2-Õëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-30): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 70%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 2,35 (3H, ñ), 2,51
(3H, ñ), 7,03 (1H, J=7,8, 4,4 Ãö, äò), 1,22 (1H, ì), 7,33 (1H, J=7,4 Ãö, ò), 7,42
(1H, ì), 9,19 (1H, ñ), 13,3 (1H, ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,859 ìèí; ÌÑ, (FIA) 368,2.

Ïðèìåð 31 [2-(2-Õëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-31): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 86%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,49 (3H, ñ),
2,68 (3H, ñ), 7,38 (1H, J=9,0 Ãö, ò), 7,54 (2H, ì), 7,67 (4H, ì), 10,5 (1H, óøèð.),
13,2 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,850 ìèí; ÌÑ (FIA) 368,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 32 [2-(2,4-Äèõëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-
32): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 52%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,46 (3H, ñ), 2,64 (3H, ñ),
7,16 (1H, J=7,5 Ãö, ò), 7,46 (1H, J=7,6 Ãö, ò), 7,61 (2H, ì), 7,68 (2H, J=8,2 Ãö, ä),
7,82 (1H, ì), 10,2 (1H, óøèð.), 13,0 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,983, ìèí; ÌÑ
(FIA) 384,1 (M+H).

Ïðèìåð 33 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-ìåòèëôåíèë)-õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
33): 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,21 (3H,ñ), 2,25 (3H, ñ), 6,53 (1H, ñ), 7,38 (4H, ì), 7,62 (1H,

ä), 7,73 (1H, ä), 7,81 (1H, ä), 7,89 (1H, ò), 8,70 (1H, ñ), 12,20 (1H, ñ); ÌÑ 316,3 (M+H)+.
Ïðèìåð 34 [2-(2,4-Äèôòîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-34):

1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,4 (óøèð.ñ, 1H), 10,8 (óøèð.ñ, 1H), 8,58 (ä, 1H), 7,97
(ì, 1H), 8,36 (ì, 1H), 7,85 (ì, 1H), 7,60 (ì, 1H), 6,62 (ñ, 1H), 2,30 (ñ, 3H); ÌÑ 338,07 (M+H).

Ïðèìåð 35 [2-(2,5-Äèìåòîêñèôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-
35): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,5 (óøèð.ñ, 1H), 8,68 (óøèð., 1Í), 7,92 (ò, J=7,5
Ãö, 1H), 7,86 (ä, J=8,2, Ãö, 1H), 7,65 (ò, J=7,5,Ãö, 1H), 7,45 (ñ, 1H), 7,14 (ì, 2H),
6,51 (ñ, 1H), 3,79 (ñ, 3H), 3,67 (ñ, 3H), 2,14 (ñ, 3H); ÌÑ 362,2 (M+H).

Ïðèìåð 36 [2-(2-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-36): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 11,8 (óøèð., 1H), 8,80 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 8,00 (ò, J=7,6
Ãö, 1H), 7,82 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 7,78 (ì, 2H), 7,67 (ä, J=7,8 Ãö, 1H), 7,61 (ò, J=7,0
Ãö, 1H), 7,55 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 6,56 (ñ, 1H), 2,18 (ñ, 3H); ÌÑ 336,1 (M+H).
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Ïðèìåð 37 [2-(2-Ìåòîêñèôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-
37): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,78 (ñ, óøèð., 1H), 8,00 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 7,90
(ì, 2H), 7,74 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,63 (ò, J=7,3 Ãö, 1H), 7,30 (ä, J=8,4 Ãö, 1H), 7,18
(ò, J=7,5 Ãö, 1H), 6,58 (ñ, óøèð., 1Í), 3,90 (ñ, 3H), 2,21 (ñ, 3H); ÌÑ 332,1 (M+H).

Ïðèìåð 38 [2-(2,6-Äèìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-
38): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,2 (ñ, óøèð.2H), 8,88 (ä, J=7,7 Ãö, 1H), 8,05 (ò,
J=7,7 Ãö, 1H), 7,80 (ì, 2H), 7,37 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 7,21 (ä, J=7,7 Ãö, 2H), 6,36 (ñ,
1H), 2,16 (ñ, 3H), 2,15 (ñ, 6H); ÌÑ 330,1 (M+H).

Ïðèìåð 39 [2-(2-Àöåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-
39): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,35 (ñ, óøèð., 1H), 8,93 (ä, J=8,4 Ãö, 1H), 8,37
(ä, J=8,6 Ãö, 1H), 8,20 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 8,11 (ò, J=8,0 Ãö, 2H), 7,89 (ì, 2H), 7,77
(ì, 2H), 6,93 (ñ, 1H), 2,33 (ñ, 3H), 2,04 (ñ, 3H), ÌÑ 344,1 (M+H).

Ïðèìåð 40 [2-(2,3-Äèìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-
40): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,6 (ñ, óøèð., 1H), 12,1 (ñ, óøèð., 1H), 8,91 (ä, J=
7,7 Ãö, 1H), 8,14 (ò, J=7,2 Ãö, 1H), 7,95 (ä, J=8,4 Ãö, 1H), 7,89 (ò, J=7,7,Ãö, 1H),
7,58 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 7,53 (ä, J=7,0 Ãö, 1H), 7,42 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 6,60 (ñ, 1H),
2,43 (ñ, 3H), 2,35 (ñ, 3H), 2,32 (ñ, 3H); ÌÑ 330,1 (M+H).

Ïðèìåð 41 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-41): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,3 (ñ, 1H), 10,5 (ñ, 1H), 8,77 (ä, J=8,2 Ãö,
1H), 7,92 (ì, 2H), 7,85 (ì, 3H), 7,56 (ò, J=8,1 Ãö, 1H), 7,67 (ò, J=7,4 Ãö, 1H), 6,63
(ñ, 1H), 2,27 (ñ, 3H); ÌÑ 370,1 (M+H).

Ïðèìåð 42 [2-(2-Ýòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-42): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,80 (ì, 1H), 8,02 (ñ, óøèð., 1H), 7,82 (ä, J=8,4 Ãö, 1H),
7,77 (ì, 1H), 7,62 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 7,54 (ì, 1H), 7,41 (ì, 2H), 6,40 (ñ, 1H), 2,75
(êâ, J=7,1 Ãö, 2H), 2,17 (ñ, 3H), 0,99 (ò, J=7,5 Ãö, 3H); ÌÑ 330,1 (M+H).

Ïðèìåð 43 (2-Áèôåíèë-2-èëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-43): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,76 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 8,04 (ì, 1H), 7,75 (ì, 6H), 7,30
(ì, 5H), 5,34 (ñ, 1H), 2,14 (ñ, 3H); ÌÑ 378,2 (M+H).

Ïðèìåð 44 [2-(2-Ãèäðîêñèôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-
44): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 10,9 (ñ, óøèð., 1H), 8,62 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 8,28
(ä, J=7,9 Ãö, 1H), 7,87 (ì, 2H), 7,60 (ò, J=7,9 Ãö, 1H), 7,37 (ò, J=7,8 Ãö, 1H), 6,92
(ì, 2H), 6,45 (ñ, 1H), 2,27 (ñ, 3H); ÌÑ 318,1 (M+H).

Ïðèìåð 45 [2-(2-Ýòîêñèôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-45): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,1 (ñ, óøèð., 1H), 8,75 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 7,97 (ò, J=7,8
Ãö, 1H), 7,82 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 7,78 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,70 (ò, J=7,8 Ãö, 1H), 7,56
(ò, J=7,8 Ãö, 1H), 7,22 (ä, J=8,4 Ãö, 1H), 7,12 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 6,55 (ñ, 1H), 4,11
(êâ, J=6,9 Ãö, 2H), 2,16 (ñ, 3H), 1,22 (ò, J=6,9 Ãö, 3H); ÌÑ 346,1 (M+H).

Ïðèìåð 46 [5-(Òèîôåí-2-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-[2-(2-òðèôòîð-ìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-46): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,04 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 8,05 (ää, J=7,3,
8,2 Ãö, 1H), 7,93 (ä, J=6,5 Ãö, 1H), 7,81 (ì, 5H), 7,34 (ä, J=5,0 Ãö, 1H), 7,25 (ì,
1H), 7,00 (ì, 1H), 6,87 (ñ, 1H); ÌÑ 438,1 (M+H).

Ïðèìåð 47 [4-(Òèîôåí-2-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-47): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Â. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 6,97 (ì, 1H), 7,08 (ì,
1H), 7,27 (ì, 1H), 7,36 (ì, 1H), 7,66 (ì, 2H), 7,77 (ì, 3H), 7,83 (ì, 1H), 8,00 (ì,
1H), 8,18 (ñ, 1H), 8,62 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 10,7 (óøèð.ñ, 1H); El-ÌÑ 438,1 (M+H); ÂÝÆÕ-
ìåòîä A, Rt 2,97 ìèí.

Ïðèìåð 48 (4-Ôåíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-48): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Â. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,05 (óøèð.ñ, 1H), 7,14 (ò,
J=7,8 Ãö, 1H), 7,25 (ì, 3H), 7,43 (ì, 2H), 7,60 (ì, 2H), 7,73 (ì, 2H), 7,80 (ä, 1H),
7,95 (ì, 1H), 8,12 (óøèð.ñ, 1H), 8,60 (ì, 1H), 10,6 (óøèð.ñ, 1H); El-ÌÑ 432,2 (M+H);
ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,04 ìèí.

Ïðèìåð 49 (5-òðåò-Áóòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
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àìèí (II-49): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,76 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 7,94 (ì, 2H), 7,79
(ì, 4H), 7,70 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 6,51 (ñ, 1H), 1,16 (ñ, 9H); ÌÑ 412,2 (M+H).

Ïðèìåð 50 (5-Ôåíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-50): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,09 (ñ, 1H), 7,36 (òä, J=7,8, 1,1 Ãö, 1H), 7,46
(ò, J=7,8 Ãö, 2H), 7,65 (óøèð.ä, J=8,1 Ãö, 2H), 7,78 (ì, 2H), 7,90 (ì, 4H), 7,95 (ä,
J=7,7 Ãö, 1H), 8,00 (ò, J=7,8 Ãö, 1H), 8,81 (ä, J=8,6 Ãö, 1H), 11,29 (óøèð.ñ, 1H); EI-
ÌÑ 432,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,24 ìèí.

Ïðèìåð 51 (4,5-Äèôåíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-51): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,13 (ì, 1H), 7,18 (ì, 5H), 7,36 10 (ì, 5H),
7,62 (ì, 3H), 7,73 (ì, 2H), 7,85 (ì, 1H), 8,48 (ä, J=8,7 Ãö, 1H), 10,02 (ñ, 1H),
13,19 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 508,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,39 ìèí.

Ïðèìåð 52 (4-Êàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-52): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 40%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,85 (ñ, 1H),
12,77 (ñ, 1H), 11,80 (ñ, 1H), 10,80 (ñ, 1H), 8,35-7,42 (ì, 9H); ÌÑ 399,13 (M+H) ÂÝÆÕ-
ìåòîä A, Rt 2,782 ìèí.

Ïðèìåð 53 (2Í-Ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-53):
Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 38%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,52 (ñ, 1H), 10,65 (ñ, 1H),
8,75 (ä, 1H), 7,91-7,68 (ì, 8H), 6,87 (ñ, 1H), ÌÑ: (M+H) 356,17, ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,798 ìèí.

Ïðèìåð 54 (5-Ãèäðîêñè-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-54): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 36%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 10,61 (ñ, 1H), 8,75 (ñ,
1H), 8,03-7,75 (ì, 9H), 5,97 (ñ, 1H); ÌÑ 372,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,766 ìèí.

Ïðèìåð 55 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-55): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 30%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,21 (ñ, 1H),
10,45 (ñ, 1H), 8,68 (ñ, 1H), 7,89-7,45 (ì, 8H), 5 6,48 (ñ, 1H), 0,89 (ì, 2H), 0,62
(ñ, 2H), ÌÑ 396,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,069 ìèí.

Ïðèìåð 56 (5-Ìåòîêñèìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-56): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 33%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,51 (ñ, 1H),
10,48 (ñ, 1H), 8,60 (ñ, 1H), 7,81-7,55 (ì, 7H), 6,71 (ñ, 1H), 4,28 (ñ, 2H), 3,18 (ñ,
3H), ÌÑ 400,19 (M+H): ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,881 ìèí.

Ïðèìåð 57 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-57):
Ïîëó÷åíî 51 ìã (âûõîä 78%) â âèäå áëåäíî-æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 12,7 (ñ, 1H), 10,4 (ñ, 1H), 8,55 (ä, 1H), 7,81 {t, 1H), 7,71 (ä, 1H), 7,61
(ä, 1H), 7,58 (ò, 1H),7,46 (ì, 4H), 7,3-6 (ä, 1H), 7,22 (ò, 1H), 6,91 (ò, 1H) ì.ä.;
ÆÕ-ÌÑ (ES+) 406,16 (M+Í). (ES-) 404,19 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 58 (4-Õëîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
58): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 70%) â âèäå áëåäíî-æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,3 (ñ, óøèð., 1H), 10,9 (ñ, óøèð., 1H), 8,60 (ä, 1H), 7,97 (ò, 1H),
7,81 (ä, 1H), 7,75 (ò, 1H), 7,67 (ä, 1H), 7,63 (ää, 1H), 7,57 (ì, 2H), 7,43 (ä, 1H),
7,28 (ää, 1H), 7,08 (ä, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 440,10 (M+Í). (ES-) 438,12 (M-H); ÂÝÆÕ-
ìåòîä A, Rt 3,08 ìèí.

Ïðèìåð 59 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
59): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 34%) â âèäå áëåäíî-æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,0 (ñ, 1H), 10,6 (ñ, 1H), 8,72 (ä, 1H), 7,99 (ò, 1H), 7,89 (ä, 1H),
7,79 (ä, 1H), 7,75 (ò, 1H), 7,68 (ì, 3H), 7,56 (ää, 1H), 7,39 (ä, 1H), 7,28 (ò, 1H)
ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 424,12 (M+Í). (ES-) m/e=422,13 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,05 ìèí.

Ïðèìåð 60 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
60): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 51%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,4 (ñ, 1H), 10,6 (ñ, 1H), 8,68 (ä, 1H), 7,95 (ò, 1H), 7,85 (ä, lH), 7,72
(ì, 2H), 7,63 (ì, 2H), 7,58 (ì, 1H), 7,43 (ä, 1H), 7,18 (ää, 1H), 7,00 (ì, 1H) ì.ä.;
ÆÕ-ÌÑ (ES+) 424,11 (M+Í). (ES-) 422,15 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,06 ìèí.

Ïðèìåð 61 (5-Ìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-61): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 81%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
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ÄÌÑÎ-d6) δ 13,0 (ñ, óøèð., 1H), 8,79 {óøèð., 1H), 8,11 (óøèð., 1H), 7,96 (ä, 1H),
7,82 (ì, 5H), 7,46 (ñ, 1H), 7,41 (ä, 1H), 7,20 (ä, 1H), 2,33 (ñ, 3H) ì.ä.; ÌÑ (ES+) 420,15 (M+
Í). (ES-) 418,17 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,07 ìèí.

Ïðèìåð 62 [2-(2,6-Äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-62):
Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 37%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 13,0 (ñ, 1H), 10,8 (ñ, 1H), 8,72 (ä, 1H), 7,97 (ò, 1H), 7,90 (ä, 1H), 7,75 (ò,
1H), 7,53 (ì, 3H), 7,43 (ò, 1H), 7,35 (ä, 1H), 7,23 (ò, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 424,08
(M+Í). (ES-) 422,10 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,06 ìèí.

Ïðèìåð 63 [2-(2-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-63): Ïîëó÷åíî ñ
âûõîäîì 91%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,06 (ò, 1H), 7,36 (ò, 1H), 7,39 (ò, 1H),
7,52 (ì, 3H), 7,62 (ä, 1H), 7,72 (ä, 1H), 7,82 (ì, 1H), 7,90 (ä, 1H), 8:05 (ì, 1H), 8,76 (ä, 1H),
11,5 (ì, 1H), 13,02 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 372,1 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,93 ìèí.

Ïðèìåð 64 (5-Òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-64): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 57%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,4 (ñ, óøèð., 1H), 11,4 (óøèð., 1H), 8,72 (ä, 1H), 8,12 (ñ,
1H), 7,98 (ò, 1H), 7,83 (ä, 1H), 7,76 (ä, 1H), 7,73 (ää, 1H), 7,60 (ì, 4H), 7,52 (ä,
1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 474,12 (M+Í). (ES-) 472,17 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,25 ìèí.

Ïðèìåð 65 (4-Òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-65): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 8%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,7 (ñ, óøèð., 1Í), 11,2 (óøèð., 1Í), 8,70 (ä, 1H), 8,05 (ñ,
1H), 7,85 (ì, 3H), 7,65 (ì, 4H), 7,51 (ì, 2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 474,13 (M+Í). (ES-)
472,17 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,15 ìèí.

Ïðèìåð 66 [2-(2,6-Äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-66):
Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 30%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 12,9 (ñ; 1H), 11,1 (ñ, 1H), 8,69 (ä, 1H), 7,95 (ò, 1H), 7,82 (ä, 1H)', 7,73 (ò,
1H), 7,56 (ä, 1H), 7,47 (ñ, 1H), 7,45 (ñ, 1H), 7,39 (ì, 2H), 7,26 (ò, 1H), 6,92 (ò,
1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 406,11 (M+Í). (ES-) 404,12 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 67 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-ìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-67): Ïîëó÷åíî
ñ âûõîäîì 55%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,15,(ñ, 3H), 7,09 (ò, 1H), 7,26 (ä, 1H),
7,31 (ò, 1H), 7,39 (ò, 1H), 7,42 (ì,1H), 7,55 (ä, 1H), 7,64 (ä, 1H), 7,74 (ä, 1H),
7,89 (ì, 1H), 7,96 (ä, 1H), 8,10 (ì, 1H), 8,81 (ä, 1H), 12,0 (ì, 1H), 13,18 (ñ, 1H);
EI-ÌÑ 352,2 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,93 ìèí.

Ïðèìåð 68 (7-Òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-68): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 75%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,5 (ñ, óøèð., 1Í), 11,2 (ñ, óøèð., 1Í), 8,68 (ä, 1H), 7,97 {t,
1H),7,92 (ä, 1H), 7,82 (ä, 1H), 7,74 (ò, 1H), 7,70 (ä, 1H), 7,68 (ä, 1H), 7,64 (ì,
2H), 7,57 (ì, 1H), 7,14 (ò, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 474,11 (M+Í). (ES-) 472,14 (M-H);
ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,24 ìèí.

Ïðèìåð 69 (6-Òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-69): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Â â ÄÌÔ (âûõîä 78%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî
âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,4 (ñ, óøèð., 1Í), 11,1 (ñ, óøèð., 1H), 8,67
(ä, 1H), 7,95 (ò, 1H), 7,82 (ì, 3H), 7,72 (ì, 2H), 7,63 (ì, 2H), 7,57 (ò, 1H), 7,23
(ä, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 474,12 (ì,+Í).

(ES-) 472,15 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,28 ìèí.
Ïðèìåð 70 (5-Íèòðî-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí

(II-70): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 72%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,6 (ñ, óøèð., 1Í), 11,4 (ñ, óøèð., 1Í), 8,75 (ñ, 1H), 8,72 (ä, 1H), 8,09
(ää, 1H), 7,98 (ò, 1H), 7,83 (ä, 1H), 7,75 (ò, 1H), 7,70 (ì, 2H), 7,61 (ì, 3H) ì.ä.;
ÆÕ-ÌÑ (ES+) 451,14 (M+Í). (ES-) 449,12 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,02 ìèí.

Ïðèìåð 71 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-71): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 60%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,7 (ñ, óøèð. 1H), 11,2 (ñ, óøèð., 1Í), 8,73 (ä, 1H), 8,03 (ò, 1H),
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7,88 (ä, 1H), 7,80 (ì, 2H), 7,70 (ì, 3H), 7,32 (ì, 2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 442,14 (M+
Í). (ES-) 440,14 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,11,ìèí.

Ïðèìåð 72 (4-Ïèððîë-1-èë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-72): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 33%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,4 (ñ, óøèð., 1Í), 11,0 (ñ, óøèð., 1Í), 8,53 (ä, 1H), 7,98 (ò, 1H),
7,75 (ì, 4H), 7,62 (ì, 2H), 7,52 (ä, 1H), 7,43 (ò, 1H), 7,05 (ä, 1H), 6,80 (ñ, 2H),
5,61 (ñ, 2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 471,18 (M+Í). (ES-) 469,18 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,12 ìèí.

Ïðèìåð 73 (5-Àìèíî-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-73): Ðàñòâîð ñîåäèíåíè  II-70 (70 ìã, 0,16 ììîëü) â ÌåÎÍ (2 ìë) îáðàáàòûâàëè Ni
Ðåíå  äî òåõ ïîð, ïîêà ðàñòâîð íå ñòàíîâèëñ  áåñöâåòíûì (äîáàâë ëè ïðèìåðíî 1,5 ã Ni
Ðåíå ). Ïîñëå ïåðåìåøèâàíè  ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 40 ìèíóò ñìåñü
ôèëüòðîâàëè ÷åðåç öåëèò, ïîëó÷åííûé öåëèò ïðîìûâàëè ÌåÎÍ (5 ðàç) è âûïàðèâàëè â
âàêóóìå ðàñòâîðèòåëü ñ ïîëó÷åíèåì íåî÷èùåííîãî ïðîäóêòà, êîòîðûé çàòåì î÷èùàëè ïóòåì
ÂÝÆÕ, ïîëó÷èâ â ðåçóëüòàòå óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî
âåùåñòâà (10 ìã, 15%). Ò.ïë. 221-223°Ñ; 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,2 (ñ, óøèð.,
1Í), 10,7 (ñ, óøèð., 1Í), 9,80 (óøèð.2H), 8,68 (ä, 1H), 7,97 (ò, 1H), 7,87 (ä, 1H),
7,75 (ì, 2H), 7,65 (ì, 5H), 7,30 (ä, 1H) ì.ä.; ÌÑ (ES+) 421,16 (M+Í). (ES-) 419,17 (M-
H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,41 ìèí.

Ïðèìåð 74 [2-(2-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-74):
Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 35%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 13,7 (ñ, 1H), 11,7 (ñ, óøèð., 1Í), 8,80 (ä, 1H), 8,15 (ò, 1H), 7,99 (ä, 1H),
7,88 (ò, 1H), 7,68 (ä, 1H), 7,60 (ì, 2H), 7,53 (ò, 1H), 7,46 (ò, 1H), 7,25 (ää, 1H),
7,04 (ì, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 390,16 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 75 [2-(2-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-75):
Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,2 (ñ, 1H), 11,7 (ñ, óøèð., 1Í), 8,80
(ä,1H), 8,10 (ò, 1H), 7,91 (ì, 2H), 7,70 (ä, 1H), 7,58 (ì, 4H), 7,50 (ò, 1H), 7,29
(ò, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 390,17 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 76 [2-(2-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-76):
Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 55%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-
d6) δ 13,8 (ñ, 1H), 11,5 (ñ, óøèð., 1Í), 8,76 (ä, 1H), 8,08 (ò, 1H), 7,93 (ä, 1H),
7,84 (ò, 1H), 7,64 (ä, 1H), 7,55 (ä, 1H), 7,50 (ò, 1H), 7,44 (ì, 2H), 7,36 (ò, 1H)
ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 408,15 (M+Í). (ES-) 406,17 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,08 ìèí.

Ïðèìåð 77 [2-(2-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-
77): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 66%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,5 (ñ, 1H), 11,4 (ñ, óøèð., 1Í), 8,79 (ä, 1H), 8,29 (ñ, 1H), 8,07 (ò,
1H), 7,93 (ä, 1H), 7,84 (ò, 1H), 7,72 (ä, 1H), 7,63 (ä, 2H), 7,53 (ä, 1H), 7,48 (ò,
1H), 7,36 (ò, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+): m/e=440,16 (M+H); (ES-): m/e=438,18 (M-H); ÂÝÆÕ-
ìåòîä A, Rt 3,22 ìèí.

Ïðèìåð 78 [2-(2-Öèàíôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-78): Ïîëó÷åíî ñ
âûõîäîì 13%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,9 (óøèð., 1Í), 10,8 (óøèð., 1Í), 8,73
(óøèð.ñ, 1H), 7,97 (ì, 4H), 7,74 (ì, 1H), 7,5 (ì, 4H), 7,42 (ì, 1H), 7,08 (ì, 1H)
ì.ä.; ÌÑ (FIA) 363,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,971 ìèí.

Ïðèìåð 79 (5-Áðîì-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
79): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 64%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,4 (ñ, 1H), 11,6 (ñ, óøèð., 1Í), 8,93 (ä, 1H), 8,21 (ò, 1H), 8,14 (ñ,
1H), 8,05 (ä, 1H), 7,95 (ì, 4H), 7,86 (ò, 1H), 7,65 (ä, 1H), 7,59 (ä, 1H) ì.ä.; ÌÑ-
(ES+) 486,10 (M+Í). (ES-) 484,09 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,22 ìèí.

Ïðèìåð 80 (6-Õëîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
80): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 94%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,1 (ñ, 1H), 11,2 (ñ, óøèð., 1Í), 8,73 (ä, 1H), 8,03 (ò, 1H), 7,87 (ä,
1H), 7,79 (ì, 2H), 7,73 (ì, 2H), 7,67 (ì, 2H), 7,58 (ñ, 1H), 7,04 (ää, 1H) ì.ä., ÆÕ-
ÌÑ (ES+) 440,14 (M+Í). (ES-) 438,16 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,25 ìèí.
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Ïðèìåð 81 (7-Ôòîð-6-òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-
òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-81): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 30%) â âèäå
æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,9 (ñ, 1H), 11,0 (ñ, óøèð.,
1Í), 8,64 (ä, 1H), 7,94 (ò, 1H), 7,81 (ä, 1H), 7,71 (ì, 2H), 7,60 (ì, 4H), 7,20 (ää,
1H) ì.ä., ÆÕ-ÌÑ (ES+) 492,18 (M+Í). (ES-) 490,18 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,44 ìèí.

Ïðèìåð 82 (6-Áðîì-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
82): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 40%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,1 (ñ, 1H), 11,2 (ñ, óøèð., 1Í), 8,73 (ä, 1H), 8,03 (ò, 1H), 7,87 (ä,
1H), 7,80 (ì, 2H), 7,73 (ì, 3H), 7,67 (ì, 1H), 7,61 (ä, 1H), 7,15 (ää, 1H) ì.ä.; ÌÑ
(ES+) 486,07 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,28 ìèí.

Ïðèìåð 83 [2-(2,4-Áèñòðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-83): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ ñ âûõîäîì 28%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,81 (ä, J=
8,4Ãö, 1H), 8,35-8,20 (ì, 3H), 8,19-7,96 (ì, 3H), 7,40-7,34 (ì, 1H), 7,29-7,14 (ì,
1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) 510,14 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 8,29 ìèí.

Ïðèìåð 84 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(4-ôòîð-2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-
4-èë]àìèí (II-84): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 48%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,74-8,63 (ì,
1H), 8,23-8,10 (ì, 1H), 7,99-7,90 (ì, 2H), 7,89-7,80 (ì, 1H), 7,71-7,61 (ì, 1H), 7,61-
7,50 (ì, 1H), 7,24-7,15 (ì, 1H), 7,14-7,02 (ì, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) 460,14 (M+H); ÂÝÆÕ-
ìåòîä C, Rt 7,59 ìèí.

Ïðèìåð 85 [2-(2-Áðîìôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-85):
Ïîëó÷åíî â ÒÃÔ (âûõîä 21%). 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,81 (ä, J=8,4Ãö, 1H), 8,35-
8,20 (ì, 3H), 8,19-7,96 (ì, 3H), 7,40-7,34 (ì, 1H), 7,29-7,14 (ì, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+)
510,14 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 8,29 ìèí.

Ïðèìåð 86 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(5-ôòîð-2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-
4-èë]àìèí (II-86): Ïîëó÷åíî â ÒÃÔ (âûõîä 26%). 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,62 (ä, J=
8,4Ãö, 1H), 8,16-8,02 (ì, 1H), 7,96-7,73 (ì, 3H), 7,59-7,48 (ì, 1H), 7,48-7,35 (ì,
1H), 7,21-7,09 (ì, 1H), 7,09-6,89 (ì, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) 460,16 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt

7,28 ìèí.
Ïðèìåð 87 [2-(2,4-Äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-

87): Ïîëó÷åíî â ÒÃÔ (âûõîä 16%). 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,81 (ä, J=8,4Ãö, 1H),
8,35-8,20 (ì, 3H), 8,19-7,96 (ì, 3H), 7,40-7,34 (ì, 1H), 7,29-7,14 (ì, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+
) 510,14 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 8,29 ìèí.

Ïðèìåð 88 [2-(2-Õëîð-5-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-88): Ïîëó÷åíî â ÒÃÔ (âûõîä 33%). 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 10,76 (ñ,
1H), 8,66 (ä, J=8,3Ãö, 1H), 8,06-7,84 (ì, 3H), 7,81-7,63 (ì, 3H), 7,48-7,16 (ì, 2H);
ÆÕ-ÌÑ (ES+) 476,16 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 19,28 ìèí.

Ïðèìåð 89 (4-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
89): Ïîëó÷åíî â NMP (âûõîä 79%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,2 (ñ, 1H), 10,8 (ñ, óøèð., 1Í), 8,63 (ä, 1H), 7,97 (ò, 1H), 7,85 (ä,
1H), 7,74 (ì, 2H), 7,64 (ò, 1H), 7,57 (ì, 2H), 7,32 (ì, 2H), 6,82 (ì, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ
(ES+) 424,17 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,14 ìèí.

Ïðèìåð 90 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[8-ìåòîêñè-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-90): Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  èñïîëüçîâàëè ÒÃÔ ñ ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â çàãîëîâêå
ñîåäèíåíè  â âèäå ñîëè TFA (âûõîä 23%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,97 ìèí. (95%) 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,9 (1H, óøèð.ñ), 11,0-10,7(1H, óøèð.ñ), 8,25 (1H, ì), 7,75-7,50
(8H, ñ), 7,30 (1H, ì), 6,90 (1H, ì), 4,0 (3H, ñ); ÌÑ (m/z) 436,2 (M+H).

Ïðèìåð 91 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[8-ìåòîêñè-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (II-91): Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  èñïîëüçîâàëè TFA ñ ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíè  â âèäå ñîëè TFA (âûõîä 23%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,10 ìèí. (99%); 1Í
ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6, 500 ÌÃö): 13,0 (1H, óøèð.ñ), 11,0-10,7(1H, óøèð.ñ), 8,25 (1H, ì),
7,75-7,50 (7H, ì), 7,35 (1H, ì), 7,25 (1H, ì), 4,0 (3H, ñ); ÌÑ (m/z) 454,2 (M+H).

Ïðèìåð 92 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[8-ìåòîêñè-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-
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èë]àìèí (II-92): Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  èñïîëüçîâàëè ÒÃÔ ñ ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíè  â âèäå ñîëè TFA (98 ìã, âûõîä 58%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,20 ìèí.
(92%); 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6, 500 ÌÃö) δ 13,45 (1H, óøèð.ñ), 11,0 - 10,7(1H, óøèð.ñ), 8,25
(1H, ì), 7,75-7,60 (5H, ì), 7,50 (1H,ì), 7,40 (1H, ì), 7,15 (1H, ì), 6,95 (1H, ì) 4,0
(3H, ñ); ÌÑ (m/z) 454,2 (M+H).

Ïðèìåð 93 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[8-ìåòîêñè-2-(2-
òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-93): Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåë  èñïîëüçîâàëè
ÒÃÔ ñ ïîëó÷åíèåì óêàçàííîãî â çàãîëîâêå ñîåäèíåíè  â âèäå ñîëè TFA (âûõîä 36%). ÂÝÆÕ-
ìåòîä A, Rt3,27 ìèí. (95%); 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6, 500 ÌÃö): 13,65 (1H, óøèð.ñ), 11,0 -
10,7(1H, óøèð.ñ), 8,22 (1H, ì), 7,75-7,60 (5H, ì), 7,40 (1H, ì), 7,35 (1H, ì), 7,19
(1H, ì), 4,0 (3H, ñ); ÌÑ (m/z) 472,2 (M+H).

Ïðèìåð 94 [2-(2-Õëîðïèðèäèí-3-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí
(II-94): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,62 (óøèð.ñ, 1H, 11,06-10,71
(ì, 1H), 8,16-7,70 (ì, 4H), 7,60-7,09 (ì, 3H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) 409,14 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

2,89 ìèí.
Ïðèìåð 95 [2-(2-Õëîð-4-íèòðîôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí

(II-95): Ïîëó÷åíî â ÒÃÔ. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,35 (ñ, 1H), 10,74 (ñ, 1H), 8,67
(ä, J=8,4 Ãö, 1H), 8,29 (ä, J=2,05 Ãö, 1H), 8,18-8,08 (ì, 1H), 8,07-7,60 (ì, 4H-),
7,53-7,10 (ì, 2H), ÆÕ-ÌÑ (ES+) 453,15 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 3,63 ìèí.

Ïðèìåð 96 [2-(4-Àìèíî-2-õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí
(II-96): Ðàñòâîð ñîåäèíåíè  II-95 (8 ìã, 0,018 ììîëü) äèãèäðàòà õëîðèäà îëîâà (22 ìã,
0,1 ììîëü) â ýòàíîëå (2 ìë) íàãðåâàëè ïðè 100°Ñ â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü
ðàçáàâë ëè EtOAc (10 ìë), ïðîìûâàëè 1 í. ðàñòâîðîì NaOH (2 õ 10 ìë), íàñûùåííûì
ðàñòâîðîì ñîëè è ñóøèëè íàä áåçâîäíûì ñóëüôàòîì íàòðè  ñ ïîëó÷åíèåì íåî÷èùåííîãî
ïðîäóêòà. Ïðîâîäèëè î÷èñòêó ïðîäóêòà ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå (ýëþèðîâàíèå
1-3% ÌåÎÍ â ÑÍ2Cl2). Âûäåë ëè óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå áëåäíî-æåëòîãî
òâåðäîãî âåùåñòâà (1,2 ìã, âûõîä 16%). ÆÕ-ÌÑ (ES+) 423,12 (M+Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt

13,78 ìèí.
Ïðèìåð 97 (4,5,6,7-Òåòðàãèäðî-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-

èë]àìèí (II-97): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 34%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,58 (ì, 2H),
1,66 (ì, 2H), 2,24 (ì, 2H), 2,54 (ì 2H), 7,63 (ì, 3H), 7,71 (ò, 1H), 7,75, (ä, 1H),
7,78 (ä, 1H), 7,85 (ò, 1H), 8,53 (ä, 1H), 9,99 (ñ, 1H), 12,09 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 410,2 (M+
l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,05 ìèí.

Ïðèìåð 98 (1Í-ïèðàçîëî[4,3-b]ïèðèäèí-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-98): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 37%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,1,(ñ, óøèð., 1Í), 11,2 (ñ, óøèð., 1Í), 8,73 (ä, 1H), 8,54 (ää,
1H), 8,12 (ä, 1H), 8,06 (ò, 1H), 7,90 (ä, 1H), 7,84 (ò, 1H), 7,75 (ä, 1H), 7,69 (ì,
2H), 7,65 (ò, 1H), 7,47 (ää, 1H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 407,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,77 ìèí.

Ïðèìåð 99 (1Í-ïèðàçîëî[3,4-b]ïèðèäèí-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (II-99): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 45%). 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,5 (ñ, óøèð.,
1Í), 11,3 (ñ, óøèð., 1Í), 8,78 (ä, 1H), 8,49 (ä, 1H), 8,17 (ä, 1H), 8,03 (ò, 1H),
7,89 (ä, 1H), 7,80 (ì, 2H), 7,74 (ì, 2H), 7,68 (ì, 1H), 7,08 (ää, lH), ì.ä., ÌÑ (ES+)
407,16 (M+Í). (ES-) 405,16 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,80 ìèí.

Ïðèìåð 100 (6-Ìåòèë-1Í-ïèðàçîëî[3,4-b]ïèðèäèí-3-èë)-[2-(2-
òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-100): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 11%). 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,2 (ñ, óøèð., 1Í), 10,8 (ñ, óøèð., 1Í), 8,57 (ä, 1H), 7,95 (ò,
1H), 7,82 (ä, 1H), 7,72 (ò, 1H), 7,65 (ì, 2H), 7,58 (ì, 2H), 2,44 (ñ, 3H, ñêðûò
DMCO), 2,20 (ñ, 3H) ì.ä., ÆÕ-ÌÑ (ES+) 435,22 (M+Í). (ES-) 433,25 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

2,94 ìèí.
Ïðèìåð 101 (6-Îêñî-5-ôåíèë-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî[4,3-ñ]-ïèðèäàçèí-3-èë)-[2-(2-

òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-101): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 6%). 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,6 (ñ, 1H), 11,0 (ñ, óøèð., 1Í), 8,60 (ä, 1H), 7,95 (ò, 1H),
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7,88 (ä, 1H), 7,80 (ä, 1H), 7,68 (ì, 4H), 7,40 (ñ, 3H), 7,22 (ñ, 2H), 6,61 (ñ, 1H)
ì.ä., ÆÕ-ÌÑ (ES+) 500,21 (M+Í). (ES-) 498,16 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 103 [6-Ìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòîêñèôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôåíèë-2Í-
ïèðàçîë-3-èë)àìèí (II-103): ÌÑ 412,13 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,248 ìèí.

Ïðèìåð 104 (5-Ôóðàí-2-èë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[6-ìåòèë-2-(2-
òðèôòîðìåòîêñèôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-104): ÌÑ 402,12 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt

1,188 ìèí.
Ïðèìåð 105 [6-Ýòèë-2-(2-òðèôòîðìåòîêñèôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-

3-èë)àìèí (II-105): ÌÑ 364,14 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,112 ìèí.
Ïðèìåð 106 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-

èë)àìèí (II-106): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,23 (ñ, 1H), 10,78 (ñ, 1H), 7,73-7,47
(ì, 7H), 6,72 (ñ, 1H), 2,21 (ñ, 3H), ÌÑ: (M+H) 337,02, ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,783 ìèí.

Ïðèìåð 107 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-
öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-107): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 68%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 2,16 (ò, 2H), 2,88 (ì,2H), 2,98 (ò, 2H), 7,21 (òä, 1H), 7,29 (ää, 1H),
7,50 (ää, 1H), 7,65 (ò, 1H), 7,67 (ò, 1H), 7,73 (ò, 1H), 7,79 (ä, 1H), 10,22 (óøèð.ñ,
1H), 12,99 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 414,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,92 ìèí.

Ïðèìåð 108 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèäî-[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]
àìèí (II-108): ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,78 ìèí. (95%); 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6, 500 ÌÃö): 12,95 (1H,
óøèð.ñ), 11,45 δ 11,15(1H, óøèð.ñ), 9,20 (2H, ì), 7,85-7,70 (2H, ì), 7,70-7,55 (4H, ì),
7,50 (1H, ì), 7,35 (1H, ì), 7,05 (1H, ì); ÌÑ (m/z) 407,03 (M+H).

Ïðèìåð 109 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèë-ôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]
ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-109): Æåëòà  ñîëü äè-TFA (âûõîä 25%). ÂÝÆÕ (Ìåòîä A) 3,10
ìèí. (95%); 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6, 500 ÌÃö): 13,8-13,6 (1H, óøèð.ñ), 11,4-11,2(1H,
óøèð.ñ), 9,15 (2H, ì), 7,85-7,75 (2H, ì), 7,75-7,62 (3H, ì), 7,32 (2H, ì); ÌÑ (m/z) 442,98 (M+Í).

Ïðèìåð 110 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-
110): Èç 2-àìèíîíèêîòèíîâîé êèñëîòû è 2-õëîðáåíçîèëõëîðèäà ïîëó÷åíî óêàçàííîå â
çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå ñîëè äè-TFA (âûõîä 28%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,85 ìèí.
(95%); 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6, 500 ÌÃö): 12,90 (1H, ñ), 11,10 - 10,90 (1H, óøèð.ñ), 9,05
(2H, ì), 7,75-7,60 (2H, ì), 7,51 (1H, ì), 7,45-7,25 (5H, ì), 6,95 (1H, ì); ÌÑ (m/z) 372,99 (M+H).

Ïðèìåð 111 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8,9,10-
ãåêñàãèäðîöèêëîîêòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-111): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 43%. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,46 (ì, 2H), 1,53 (ì, 2H), 1,77 (ì, 4H), 2,95 (ì, 2H), 3,04 (ì, 2H),
7,22 (ì, 2H), 7,50 (ää, 1H), 7,72 (ì, 3H), 7,80 (ä, 1H), 10,5 (ì, 1H), 13,05 (óøèð.ñ,
1H); EI-ÌÑ 456,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 11,93 ìèí.

Ïðèìåð 112 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-
èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-112): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 67%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,18
(ì, 2H), 2,89 (ì, 2H), 3,02 (ò, 2H), 7,24 (òä, 1H), 7,42 (ì, 2H), 7,49 (òä, 1H), 7,52
(ää, 1H), 7,54 (ä, 1H), 7,57 (ää, 1H), 10,50 (óøèð.ñ, 1H), 13,06 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ
380,1 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 9,68 ìèí.

Ïðèìåð 113 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-
öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-113): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 37%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 2,65 (ì, 2H), 2,85 (ì, 2H), 2,99 (ò, 2H), 7,02 (ò, 1H), 7,32 (ò, 1H), 7,47
(ä, 1H), 7,55 (ä, 1H), 7,68 (ò, 1H), 7,74 (ò, 1H), 7,80 (ä, 1H), 10,37 (óøèð.ñ, 1H),
12,91 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 396,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä B, Rt 9,88 ìèí.

Ïðèìåð 114 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-
öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-114): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 40%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 2,15 (ì, 2H), 2,87 (ì, 2H), 2,97 (ò, 2H), 6,99 (òä, 1H), 7,17 (ää, 1H),
7,38 (ä, 1H), 7,65 (ì, 2H), 7,71 (ò, 1H), 7,78 (ä, 1H), 10,21 (óøèð.ñ, 1H), 13,40
(óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 414,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 9,99 ìèí.

Ïðèìåð 115 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-
öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-115): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Ñ ñ âûõîäîì 52%. 1Í ßÌÐ
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(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,16 (ì, 2H), 2,89 (ì, 2H), 2,97 (ò, 2H), 7,19 (ää, 1H), 7,29
(òä, 1H), 7,63 (ò, 1H), 7,66 (ä, 1H), 7,71 (ò, 1H), 7,78 (ä, 1H), 10,16 (óøèð.ñ, 1H),
13,55 (óøèð.ñ, 1H); El-ÌÑ 432,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 10,09 ìèí.

Ïðèìåð 116 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-
3-èë)àìèí (II-116): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 56%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,16 (ì, 2H),
2,85 (ì, 2H), 3,01 (ò, 2H), 7,06 (ò, 1H), 7,34 (ò, 1H), 7,40 (ò, 1H), 7,48 (ì, 2H),
7,53 (ä, 1H), 7,56 (ä, 1H), 7,63 (ä, 1H), 10,39 (óøèð.ñ, 1H), 12,91 (ñ, 10 1H); EI-ÌÑ
362,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,09 ìèí.

Ïðèìåð 117 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]-(7-ôòîð-1Í-
èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-117): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 63%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,15
(ì, 2H), 2,87 (ì, 2H), 3,00 (ò, 2H), 7,01 (òä, 1H), 7,19 (ää, 1H), 7,39 (ò, 1H), 7,45
(ì, 2H), 7,51 (ä, 1H), 7,55 (ä, 1H), 10,35 (óøèð.ñ, 1H), 13,45 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ
380,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt Rt 3,15 ìèí.

Ïðèìåð 118 [2-(2-Õëîðôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-öèêëîïåíòàïèðèìèäèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-
1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-118): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 60%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ
2,18 (ì, 2H), 2,91 (ì, 2H), 3,01 (ò, 2H), 7,32 (ò, 1H), 7,33 (òä, 1H), 7,41 (ò, 1H),
7,48 (ò, 1H), 7,53 (ä, 1H), 7,55 (ää, 1H), 10,35 (óøèð.ñ, 1H), 13,45 (óøèð.ñ, 1H); EI-
ÌÑ 398,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt Rt 3,24 ìèí.

Ïðèìåð 119 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8,9,10-
ãåêñàãèäðîöèêëîîêòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-119): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 36%. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,47 (ì, 2H), 1,53 (ì, 2H), 1,78 (ì, 4H), 2,96 (ì, 2H), 3,06 (ò, 2H),
7,03 (ò, 1H), 7,47 (ò, 1H), 7,72 (ä, 1H), 7,73 (ä, 1H), 7,72 (ì, 3H), 7,81 (ä, 1H),
10,52 (ì, 1H), 12,97 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 438,2 (M+1); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,37 ìèí.

Ïðèìåð 120 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8,9,10-
ãåêñàãèäðîöèêëîîêòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-120): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 40%. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,46 (ì, 2H), 1,52 (ì, 2H), 1,77 (ì, 4H), 2,94 (ì, 2H), 3,04 (ì, 2H),
7,00 (òä, 1H), 7,17 (ää, 1H), 7,30 (ä, 1H), 7,70 (ì, 3H), 7,79 (ä, 1H), 10,5 (ì, 1H),
13,49 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 456,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,43 ìèí.

Ïðèìåð 121 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8,9,10-
ãåêñàãèäðîöèêëîîêòàïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-121): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 48%. 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,46 (ì, 2H), 1,52 (ì, 2H), 1,77 (ì, 4H), 2,95 (ì, 2H), 3,03 (ì, 2H),
7,14 (ä, 1H), 7,30 (ò, 1H), 7,73 (ì, 3H), 7,80 (ä, 1H), 10,5 (ì, 1H), 13,62 (óøèð.ñ,
1H); EI-ÌÑ 475,1 (M+1); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,52 ìèí.

Ïðèìåð 122 [6-Öèêëîãåêñèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-122): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 45%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,30 (2H, ì),
1,46 (2H, ì), 1,65 (2H, ì), 1,76 (2H, ì), 1,91 (2H, ì), 2,61 (1H, óøèð.ì), 7,08 (1H,
ò, J=7,4Ãö), 7,27 (1H, ä, J=8,0 Ãö), 7,35 (1H, ò, J=7,1 Ãö), 7,50 (1H, ò, J=7,0 Ãö),
7,58 (1H, ò, J=7,4 Ãö), 7,66 (3H, ì), 7,72 (1H, ä, J=7,8 Ãö), 8,0 (1H, óøèð.), 9,87
(1H, óøèð.) ì.ä., ÂÝÆÕ-ìåòîä D, Rt 3,57 ìèí; ÆÕ-ÌÑ 438,17 (M+H)+.

Ïðèìåð 123 [6-(2-Ôòîðôåíèë)-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-123): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 8%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,18 (3H, ì),
7,37 (1H, ì), 7,43 (1H, ò, J=7,9 Ãö), 7,51 (1H, ä, J=7,9 Ãö), 7,55 (1H, ò, J=7,6 Ãö),
7,65 (1H, ò, J=7,4 Ãö), 7,79 (1H, ä, J=7,9 Ãö), 7,85 (1H, ä, J=7,6 Ãö), 8,19 (2H, ì),
8,70 (1H, ä, J=8,5 Ãö) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä D, Rt 4,93,ìèí; ÆÕ-ÌÑ 450,13 (M+H)+.

Ïðèìåð 124 (6-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(II-124): Ïîëó÷åíî â ÄÌÔ (âûõîä 87%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 13,0 {ñ, 1H), 11,1 (ñ, óøèð., 1Í), 8,66 (ä, 1H), 7,95 (ò, 1H), 7,80 (ä,
1H), 7,72 (ì, 2H), 7,62 (ì, 4H), 7,21 (ää, 1H), 6,84 (òä, 1H) ì.ä., ÆÕ-ÌÑ (ES+)
424,15 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,05 ìèí.

Ïðèìåð 125 3-[2-(2-Òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èëàìèíî]-1Í-èíäàçîë-5-
êàðáîíîâîé êèñëîòû ìåòèëîâûé ýôèð (II-125): Ê ðàñòâîðó ñîåäèíåíè  II-79 (100 ìã, 0,21
ììîëü) â ÄÌÔ (2 ìë) äîáàâë ëè ÌåÎÍ (1 ìë), DIEA (54 ìêë, 0,31 ììîëü) è PdCl2(dppf) (4
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ìã, 0,005 ììîëü). Êîëáó ïðîäóâàëè ÑÎ òðè ðàçà è çàòåì ñíàð æàëè áàëëîíîì ñ ÑÎ.
Ðåàêöèîííóþ ñìåñü íàãðåâàëè ïðè 80°Ñ â òå÷åíèå 14 ÷àñîâ, ïîñëå ÷åãî âëèâàëè â âîäó.
Ïîëó÷åííûé îñàäîê ñîáèðàëè è ïðîìûâàëè âîäîé. Çàòåì íåî÷èùåííûé ïðîäóêò î÷èùàëè
ñíà÷àëà íà ôëýø-êîëîíêå (ñèëèêàãåëü, 50% ýòèëàöåòàò â ãåêñàíå) è çàòåì ïðåïàðàòèâíîé
ÂÝÆÕ è â ðåçóëüòàòå ïîëó÷èëè ñîåäèíåíèå II-125 (32%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà.
1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,3 (ñ, 1H), 11,3 (ñ, óøèð., 1Í), 8,70 (ä, 1H), 8,36
(ñ, 1H), 7,97 (ò, 1H), 7,82 (ì, 2H), 7,71 (ì, 3H), 7,58 (ì, 2H), 7,51 (ä, 1H), 3,75
(ñ, 3H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 464,13 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,12 ìèí.

Ïðèìåð 208 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2-íàôòèë-1-èë)-õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (II-
208): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,92 (ñ, 1H), 8,73 (ì, 1H), 8,39 (ì, 1H), 8,09 (ì,
2H), 7,95 (ì, 3H), 7,62 (ì, 3H), 6,78 (ñ, 1H), 2,32 (ñ, 3H); ÌÑ 352,2 (M+H).

Ïðèìåð 209 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-214): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèíà (100 ìã,
0,36 ììîëü) è 7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (108 ìã, 0,72 ììîëü). Î÷èñòêà ïðåïàðàòèâíîé
ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå æåëòîé ñîëè äè-TFA (93 ìã, âûõîä
46%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,04 ìèí1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,67 (1H, ñ), 11,40-
11,25 (1H, óøèð.ñ), 9,35-9,25 (2H, ì), 7,95 (1H, ì), 7,80-7,47 (5H, ì), 7,35(1H, ì),
7,15 (1H, ì); ÌÑ (m/z), MH+ 391,1.

Ïðèìåð 210 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-215): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèíà (100 ìã,
0,36 ììîëü) è 5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (108 ìã, 0,72 ììîëü). Î÷èñòêà ïðåïàðàòèâíîé
ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå æåëòîé ñîëè äè-TFA (45 ìã, âûõîä
22%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí; 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,0 (1H, ñ), 10,90(1H,

óøèð.ñ), 9,15-9,05 (2H, ì), 7,70 (1H, ì), 7,60-7,30 (6H, ì), 7,20 (1H, ì); ÌÑ (m/z), MH+ 391,1.
Ïðèìåð 211 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-

èë)àìèí (II-216): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)ïèðèäî[2,3-d]ïèðèìèäèíà (100 ìã,
0,36 ììîëü) è 7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (112 ìã, 0,66 ììîëü). Î÷èñòêà
ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå æåëòîé ñîëè äè-TFA
(130 ìã, âûõîä 62%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,12 ìèí; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ, 500 ÌÃö): 13,80-13,60
(1Í, óøèð.ñ), 11,30-11,10 (1Í, óøèð.ñ), 9,20-9,10 (2H, ì), 7,80 (1Í, ì), 7,60-7,30
(6H, ì); ÌÑ (m/z), MH+ 409,1.

Ïðèìåð 212 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (II-
217): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèíà (100 ìã, 0,36 ììîëü)
è 1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (88 ìã, 0,66 ììîëü). Î÷èñòêà ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå
â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå æåëòîé ñîëè äè-TFA (72 ìã, âûõîä 33%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

3,21 ìèí; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ, 500 ÌÃö): 12,95 (1Í, ñ), 10,90 (1Í, óøèð.ñ), 9,25 (1Í, ñ),
8,75 (1H, 15 ì), 8,55 (1Í, ì), 7,65 (1Í, ì), 7,55 (1Í, ì), 7,50-7,30 (5H, ì),
7,00(1H, ì); ÌÑ (m/z), MH+ 373,1.

Ïðèìåð 213 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-218): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèíà (100 ìã,
0,36 ììîëü) è 7-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (108 ìã, 0,72 ììîëü). Î÷èñòêà ïðåïàðàòèâíîé
ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå æåëòîé ñîëè äè-TFA (48,7 ìã, âûõîä
22%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,35 ìèí; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ, 500 ÌÃö): 12,95 (1Í, ñ), 10,90 (1Í,
óøèð.ñ), 9,25 (1Í, ñ), 8,75 (1Í, ì), 8,55 (1Í, ì), 7,70-7,35 (5H, ì), 7,25(1H, ì),
6,95 (1Í, ì),; ÌÑ (m/z), MH+ 391,08.

Ïðèìåð 214 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (II-219): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîð-5-ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (108 ìã,
0,72 ììîëü). Î÷èñòêà ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå
æåëòîé ñîëè äè-TFA (57,2 ìã, âûõîä 26%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,27 ìèí; 1H ßÌÐ (ÄÌÑÎ, 500
ÌÃö): δ 13,05 (1Í, ñ), 10,95 (1Í, ñ), 9,25 (1Í, ñ), 8,75 (1Í, ì), 8,55 (1Í, ì), 7,60
(1Í, ì), 7,55,(1Í, ì), 7,50-7,30 (5H, ì), 7,25(1H, ì); ÌÑ (m/z), MH+ 391,1.

Ïðèìåð 215 [2-(2-Õëîðôåíèë)ïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèí-4-èë]-(5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-
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èë)àìèí (II-220): Ïîëó÷àëè èç 4-õëîð-2-(2-õëîð-7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà (112 ìã,
0,66 ììîëü). Î÷èñòêà ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ äàëà óêàçàííîå â çàãîëîâêå ñîåäèíåíèå â âèäå
æåëòîé ñîëè äè-TFA (57,2 ìã, âûõîä 26%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,45 ìèí. 1H ßÌÐ  (ÄÌÑÎ, 500
ÌÃö): δ 13,65 (1Í, ñ), 11,0 (1Í, ñ), 9,25 (1Í, ñ), 8,80 (1Í, ì), 8,50 (1Í, ì), 7,60

(1Í, ì), 7,55 (1Í, ì), 7,50-7,30 (5H, ì); ÌÑ (m/z), MH+ 409,1.
Ïðèìåð 216 6-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À1): 1H ßÌÐ (ÄÌÑÎ, 500 ÌÃö): δ 11,4 (ñ,

1Í), 7,68 (ää, 1Í), 6,95 (ää, 1Í), 6,75 (òä, 1Í), 5,45 (ñ, 2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+)
152,03 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,00 ìèí.

Ïðèìåð 217 5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À2): 1H ßÌÐ (ÄÌÑÎ, 500 ÌÃö): δ 11,3 (ñ,
1Í), 7,43 (ä, 1Í), 7,22 (ì, 1Í), 7,08 (ì, 1Í), 5,29 (ñ, 2H) ì.ä.; ÆÕ-ÌÑ (ES+) 152,01
(M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 1,93 ìèí.

Ïðèìåð 218 5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À3): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CD3OD): δ 7,22
(ää, J=2,0, 8,45ÃÖ, 1Í), 7,04-6,87 (ì, 1Í); ÆÕ-ÌÑ (ES+) 169,95 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt

2,94 ìèí.
Ïðèìåð 219 7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À4): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ): δ 11,8 (ñ,

1Í), 7,42 (ä, 1Í), 6,97 (ì, 1Í), 6,78 (ì, 1Í), 5,40 (ñ, 2H) ì.ä.; LCMC (KS+) 152,01
(M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,00 ìèí.

Ïðèìåð 220 7-Ôòîð-6-òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À5): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ): δ 12,5 (ñ, 1Í), 7,75 (ä, 1Í), 7,25 (ì, 1Í), 5,85 (ì, 1Í) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 220,0
(M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,899 ìèí.

Ïðèìåð 221 6-Áðîì-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À6): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ): δ 11,5 (ñ,
1Í), 7,65 (ä, 1Í), 7,40 (ñ, 1Í), 7,00 (ä, 1Í), 5,45 (óøèð.ñ, 1Í) ì.ä.; ÌÑ, (FIA)
213,8 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,441 ìèí.

Ïðèìåð 222 4-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À7): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ): δ 11,7 (ñ,
1Í), 7,17 (ì, 1Í), 7,05 (ä, 1Í), 6,7 (óøèð.1Í), 6,60 (ää, 1Í), 5,20 (óøèð.ñ, 2H) ì.ä.;
ÌÑ (FIA) 152,0 (M+H); Ìåòîä A, Rt 2,256 ìèí.

Ïðèìåð 223 5-Áðîì-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À8): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ): δ 11,55
(óøèð.ñ, 1Í), 7,95 (ñ, 1Í), 7,30 (ä, 1Í), 7,20 (ä, 1Í), 5,45 (óøèð.ñ, 2H) ì.ä.; ÌÑ
(FIA) 213,8 (M+H); Ìåòîä A, Rt 2,451 ìèí.

Ïðèìåð 224 5-Íèòðî-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À9): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ): δ 9,00 (ñ,
1Í), 8,20 (ä, 1Í), 7,45 (ä, 1Í), 6,15 (óøèð.ñ, 1H-) ì.ä.; Ìåòîä A, Rt 2,184 ìèí.

Ïðèìåð 225 4-Ïèððîë-1-èë-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèí (À10): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ): δ
7,20 (ñ, 2H), 7,00 (ñ, 2H), 6,75 (ì, 1Í), 6,25 (ñ, 2H), 4,30 (ä, 1Í) ì.ä.; Ìåòîä A, Rt 2,625 ìèí.

Ïðèìåð 226 4-Õëîð-5,6-äèìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí (Â1): Ïîëó÷åíî â
âèäå áåñöâåòíîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 75%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,70 (ä, J=7,8 Ãö,
1H), 7,64 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 7,55 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 7,48 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 2,54 (ñ,
3H), 2,36 (ñ, 3H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 287,0 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,891 ìèí.

Ïðèìåð 227 4-Õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí (Â2): Ïîëó÷åíî â âèäå
æåëòî-îðàíæåâîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 71%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,73 (ì, 1H), 7,52
(ì, 1H), 7,39 (ì, 2H), 2,66 (ñ, 3H), 2,45 (ñ, 3H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 253,0 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä
A, Rt Rt 4,156 ìèí.

Ïðèìåð 228 4-Õëîð-6-ìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí (Â3): Ïîëó÷åíî â âèäå
áëåäíî-æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 68%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,72 (ä, J=7,8 Ãö,
1H), 7,65 (ä, J=7,9 Ãö, 1H), 7,57 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,52 (ò, J=7,8 Ãö, 1H), 7,16 (ñ,
1H), 2,54 (c, 3H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 273,0 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,746 ìèí.

Ïðèìåð 229 4-Õëîð-6-öèêëîãåêñèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí (Â4): Ïîëó÷åíî â
âèäå æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 22%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,70 (ì, 2H), 7,57 (ò, J=
7,5 Ãö, 1H), 7,50 (ò, J=7,5 Ãö, 1H), 7,19 (ñ, 1H), 2,65 (ì, 1H), 1,9 (ì, 2H), 1,8 (ì,
2H), 1,5 (ì, 2H), 1,3 (ì, 2H), 1,2 (ì, 2H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 341,0 (M+H).

Ïðèìåð 230 4-Õëîð-6-ôåíèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí (Â5): Ïîëó÷åíî â âèäå
æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 53%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 8,08 (ää, J=7,9, 1,6 Ãö, 2H),
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7,80 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 7,77 (ä, J=7,8 Ãö, 1H), 7,67 (ñ, 1H), 7,61 (ò, J=7,5 Ãö, 1H),
7,54 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 7,47 (ì, 3H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 335,0 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 4,393 ìèí.

Ïðèìåð 231 4-Õëîð-2-(2,4-äèõëîðôåíèë)-5,6-äèìåòèëïèðèìèäèí (Â6): Ïîëó÷åíî â âèäå
áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà ñ âûõîäîì 91%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,62 (ä, J=8,3 Ãö,
1H), 7,43 (ä, J=7,0 Ãö, 1H), 7,27 (ää, J=8,3, 2,0 Ãö, 1H), 2,55 (ñ, 3H), 2,35 (ñ, 3H)
ì.ä.; ÌÑ (FIA) 287, 289 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 4,140 ìèí.

Ïðèìåð 232 4-Õëîð-6-(2-õëîðôåíèë)-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-ïèðèìèäèí (Â7):
Ïîëó÷åíî â âèäå æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 52%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,75 (ì, 3H),
7,65 (ì, 2H), 7,53 (ì, 1H), 7,44 (ì, 1H), 7,36 (ì, 2H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 369,1 (M+H);
ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 4,426,ìèí.

Ïðèìåð 233 4-Õëîð-6-(2-ôòîðôåíèë)-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-ïèðèìèäèí (Â8):
Ïîëó÷åíî â âèäå æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 95%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 8,24 (ò, J=
7,9 Ãö, 1H), 7,84 (ñ, 1H), 7,78 (ä, J=7,7 Ãö, 1H), 7,76 (ä, J=8,0 Ãö, 1H), 7,60 (ò, J=
7,5 Ãö, 1H), 7,53 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 7,43 (ì, 1H), 7,23 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 7,13 (ì,
1H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 353,0 (M+Í).

Ïðèìåð 234 4-Õëîð-6-ïèðèäèí-2-èë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí (Â9): Ïîëó÷åíî
â âèäå áëåäíî-æåëòîãî ìàñëà ñ âûõîäîì 50%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 8,68 (ì, 1H),
8,48 (ää, J=7,9, 0,8 Ãö, 1H), 8,38 (ä, J=2,3 Ãö, 1H), 7,84 (ì, 3H), 7,62 (ò, J=7,6Ãö,
1H), 7,55 (ò, J=7,6 Ãö, 1H), 7,38 (ì, 1H) ì.ä.; ÌÑ (FIA) 336,0 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 4,575
ìèí.

Ïðèìåð 235 6-Áåíçèë-4-õëîð-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî[4,3-d]
ïèðèìèäèí (Â10): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,70 (ä, 1H), 7,62 (ä, 1H), 7,55 (ò, 1H),
7,48 (ò, 1H), 7,32 (ì, 4H), 7,25 (ì, 1H), 3,74 (ñ, 2H), 3,66 (ñ, 2H), 2,99 (ò, 2H),
2,80 (ò, 2H) ì.ä.; LCMC (ES+) 404,17 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,18 ìèí.

Ïðèìåð 236 7-Áåíçèë-4-õëîð-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî[3,4-d]
ïèðèìèäèí (Â11): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3): δ 7,69 (ä, 1H), 7,60 (ä, 1H), 7,54 (ò, 1H),
7,47 (ò, 1H), 7,28 (ì, 4H), 7,20 (ì, 1H), 3,68 (ñ, 2H), 3,67 (ñ, 2H), 2,86 (ò, 2H),
2,79 (ò, 2H) ì.ä., ÌÑ (ES+) 404,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,12 ìèí.

Ïðèìåð 237 4-Õëîð-2-(4-ôòîð-2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí (Â12): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö,
CD3OD): δ 8,43 (ä, J=8,1Ãö, 1H), 8,20-8,05 (ì, 2H), 8,05-7,82 (ì, 2H), 7,71-7,51 (ì,
2H,), ÆÕ-ÌÑ (ES+) 327,09 (M+Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 4,56 ìèí.

Ïðèìåð 238 4-Õëîð-2-(2-õëîð-5-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí (Â13): ÆÕ-ÌÑ (ES+)
342,97 (M+Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 4,91 ìèí.

Ïðèìåð 239 4-Õëîð-2-(2-õëîð-4-íèòðîôåíèë)õèíàçîëèí (Â14): ÆÕ-ÌÑ (ES+) 319,98 (M+
Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 4,45 ìèí.

Ïðèìåð 240 4-Õëîð-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí (Â15): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì
57%. Áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,79 (ò, 1H), 7,86 (ò,
1H), 7,94 (ì, 3H), 8,15 (ää, 1H), 8,20 (òä, 1H), 8,37 (ì, 1H); EI-ÌÑ 308,9 (Ì).

Ïðèìåð 241 4-Õëîð-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-6,7-äèãèäðî-5Í-öèêëîïåíòàïèðèìèäèí
(Â16): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 22%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,19 (ì, H), 3,01 (ò,
2H), 3,08 (ò, 2H), 7,49 (ò, 1H), 7,55 (ò, 1H), 7,62 (ä, 1H), 7,71 (ä, 1H), EI-ÌÑ 299,0 (M+H).

Ïðèìåð 242 4-Õëîð-2-(2-õëîðôåíèë)-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-öèêëîãåïòàïèðèìèäèí (Â17):
Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì Ñ ñ âûõîäîì 82% â âèäå áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
CDCl3) δ 1,67 (ì, 4H), 1,87 (ì, 2H), 3,02 (ì, 4H), 7,28 (ì, 2H), 7,40, (ì, 1H), 7,65
(ì, 1H); EI-ÌÑ 293,0 (M+1).

Ïðèìåð 243 4-Õëîð-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6,7,8,9,10-
ãåêñàãèäðîöèêëîîêòàïèðèìèäèí (Â18): Ïîëó÷åíî ñ âûõîäîì 38% â âèäå êîðè÷íåâîãî
ìàñëà. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3) δ 1,35 (ì, 2H), 1,41 (ì, 2H), 1,76 (ì, 4H), 2,96 (ì,
4H), 7,48 (ò, 1H), 7,56 (ò, 1H), 7,66 (ä, 1H), 7,70 (ä, 1H); EI-ÌÑ 341,0 (M+1).

Ïðèìåð 244 4-Õëîð-8-ìåòîêñè-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí (Â19): Ïîëó÷åíî èç 8-
ìåòîêñè-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-õèí-àçîëèí-4-îíà (1,0 ã, 3,12 ììîëü),
òðèýòèëàìèíãèäðîõëîðèäà (472 ìã, 3,43 ììîëü) è POCl3. Î÷èñòêà ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé
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äàëà áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî (âûõîä 89%). ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 4,10 ìèí. (98%), ÌÑ (m/z)
258,08 (M+H).

Ïðèìåð 245 2-(4-Õëîðõèíàçîëèí-2-èë)áåíçîíèòðèë (Â20): Ïîëó÷åíî â âèäå æåëòîãî
òâåðäîãî âåùåñòâà ñ âûõîäîì 1,5%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, CDCl3) δ 8,47 (ä, 1H), 8,24 (ä,
1H), 8,16 (ä, 1H), 8,07 (ïðèìåñü), 7,94 (ò, 1H), 7,92 (ïðèìåñü), 7,86 (ä, 1H), 7,68
(ì, 2H), 7,65 (ïðèìåñü), 7,54 (ïðèìåñü), 7,49 (ò, 1H), 4,2 (ïðèìåñü), 1,05 (ïðèìåñü)
ì.ä.; ÌÑ (LC/ÌÑ) 266,05 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,88 ìèí.

Ïðèìåð 246 6-Ìåòèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-ïèðèìèäèí-4-îí (D3): Ïîëó÷åíî â
âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà ñ âûõîäîì 50%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 12,7
(óøèð.ñ, 1H), 7,9 (ì, 1H), 7,8 (ì, 2H), 7,7 (ì, 1H), 6,3 (ñ, 1H), 2,21 (ñ, 3H) ì.ä.;
ÌÑ (FIA) 255,0 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,578 ìèí.

Ïðèìåð 247 6-Öèêëîãåêñèë-2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-ïèðèìèäèí-4-îí (D4): Ïîëó÷åíî
â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà ñ âûõîäîì 54%. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ
12,9 (óøèð.ñ, 1H), 7,9 (ì, 4H), 5,3 (ñ, 1H), 2,5 (ì, 1H), 1,9 (ì, 5H), 1,4 (ì, 5H)
ì.ä.; ÌÑ (FIA) 323,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,842 ìèí.

Ïðèìåð 248 2-(2-Õëîð-5-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-õèíàçîëèí-4-îí (D10): 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, CD3OD) δ 8,32-8,25 (ì, 1H), 8,01 (ñ, 1H), 7,91-7,72 (ì, 1H), 7,66-7,55 (ì, 1H),
ÆÕ-ÌÑ (ES+) 325,01 (M+Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä D, Rt 3,29 ìèí.

Ïðèìåð 249 2-(4-Ôòîð-2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-õèíàçîëèí-4-îí (D14): 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, CD3OD) δ 8,28 (ä, 8,ÎÃö, 1H), 7,94-7,84 (ì, 1H), 7,84-7,77 (ì, 1H), 7,76-7,67
(ì, 2H), 7,65-7,53 (ì, 2H), ÆÕ-ÌÑ (ES+) 309,06 (M+Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä D, Rt 2,88 ìèí.

Ïðèìåð 250 2-(4-Íèòðî-2-õëîðôåíèë)-3Í-õèíàçîëèí-4-îí (D15): ÆÕ-ÌÑ (ES+) 302,03 (M+
Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä D, Rt 2,81 ìèí.

Ïðèìåð 251 2-(5-Ôòîð-2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)-3Í-õèíàçîëèí-4-îí (D17): 1Í ßÌÐ (500
ÌÃö, CD3OD) δ 8,28 (ä, Rt J=8,05Ãö, 1H), 7,96 (ää, J=5,05, 8,55ÃÖ, 1H), 7,89 (ò, J=
7,9Ãö, 1H), 7,78-7,69 (ì,1H), 7,66-7,46 (ì, 3H), ÆÕ-ÌÑ (ES+) 309,14 (M+Í). ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt

2,90 ìèí.
Ïðèìåð 252 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-1): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì

À â ÄÌÔ â êîëè÷åñòâå 70 ìã (âûõîä 50%) â âèäå áëåäíî-æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 13,1 (ñ, óøèð., 1Í), 8,48 (ä, 1H), 7,91 (ä, 2H), 7,76
(óøèð.2H), 7,45 (ì, 2H), 7,36 (ä, 1H), 7,20 (ì, 4H), 6,86 (ò, 1H) ì.ä., ÌÑ (ES+)
338,07 (M+H); (ES-) 336,11 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,88 ìèí.

Ïðèìåð 253 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèë-5,6,7,8-òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-7): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì À. 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 12,1 (ñ, óøèð., 1Í), 8,70 (ñ,
óøèð., 1Í), 8,37 (ä, J=6,7 Ãö, 2H), 7,54 (ì, 3H), 6,67 (ñ, 1H), 2,82 (ì, 2H), 2,68
(ì, 2H), 2,37 (ñ, 3H), 1,90 (ñ, óøèð.4H); ÌÑ 306,1 (M+H).

Ïðèìåð 254 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèë-6,7,8,9-òåòðàãèäðî-5Í-
öèêëîãåïòàïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (III-8): ÂÝÆÕ-ìåòîä E, Rt 1,124 ìèí.

Ïðèìåð 255 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèðèäèí-4-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-9):
Æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî, ò.ïë. 286-289°Ñ, 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 2,35 (3H, ñ),
6,76 (1H, ñ), 7,61 30 (1H, ì), 7,89 (2H, ì), 8,32 (2H, ä), 8,70 (1H, ä), 8,78 (2H,
ä), 10,56 (1H, óøèð.ñ), 12,30 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1620, 1598, 1571,
1554, 1483, 1413, 1370, 1328; ÌÑ 303,2 (M+H)+

Ïðèìåð 256 (7-Õëîð-2-ïèðèäèí-4-èëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
28): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 2,35 (3H, ñ), 6,75 (1H, ñ), 7,65 (1H, ä), 7,93 (1H,

ñ), 8,30 (2H, ä), 8,73 (1H, ä), 8,79 (2H, ä), 10,69 (1H, ñ), 12,33 (1H, ñ); ÌÑ m/z 337,2 (M+H)+.
Ïðèìåð 257 (6-Õëîð-2-ïèðèäèí-4-èëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-

29): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 2,31 (3H, Ñ); 6,74 (lH,ñ), 7,89 (1H, ñ), 8,30 (2H,

ä), 8,80 (2H, ä), 8,91 (1H, ñ), 10,63 (1H, ñ), 12,29 (1H, ñ); ÌÑ 337,2 (M+H)+.
Ïðèìåð 258 (2-Öèêëîãåêñèëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-30): 1Í

ßÌÐ (DMCO) δ 2,35 (3H, ñ), 1,70 (3H, ì), 1,87 (2H, ä), 1,99 (2H, ä), 2,95 (1H, ò),
6,72 (1H, ñ), 7,75 (1H, ä), 7,88 (1H, ñ), 7,96 (1H, ñ), 8,83 (1H, ñ), 11,95 (1H, ñ),
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12,70 (1H, ñ); ÌÑ 308,4 (M+H)+.
Ïðèìåð 259 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-31): ò.ïë.

246îÑ; 1Í ßÌÐ (400 ÌÃö) δ 2,35 (3H, ñ), 6,70 (1H, óøèð.ñ), 7,51-7,57 (4H, ì), 7,83-
7,84 (2H, ä), 8,47-8,50 (2H, ä), 8,65 (1H, ä), 10,4 (1H, ñ), 12,2 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ
(òâåðäîå âåùåñòâî) 3696, 3680, 2972, 2922, 2865; ÌÑ 302,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 260 [2-(4-Èîäôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-32): 1Í
ßÌÐ (DMCO-d6) δ 2,34 (3H, ñ), 6,72 (1H, ñ), 7,56 (1H, ä), 7,84 (2H, ä), 7, 93 (2H,

ä), 8,23 (2H, ä), 8,65 (1H, ñ), 10,44 (1H, ñ), 12,24 (1H, ñ); ÌÑ 428,5 (M+H)+.
Ïðèìåð 261 [2-(3,4-Äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-

33): Ñóñïåíçèþ 2-(3,4-äèõëîðôåíèë)-3Í-õèíàçîëèí-4-îíà (1 ã, 3,43 ììîëü) â îêñèõëîðèäå
ôîñôîðà (4 ìë) ïåðåìåøèâàëè ïðè 110°Ñ â òå÷åíèå 3 ÷àñîâ. Óäàë ëè âûïàðèâàíèåì
ðàñòâîðèòåëü è îñòàòîê îñòîðîæíî îáðàáàòûâàëè õîëîäíûì âîäíûì íàñûùåííûì
ðàñòâîðîì NaHCO3. Ïîëó÷åííîå òâåðäîå âåùåñòâî ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì è ïðîìûâàëè
ýôèðîì ñ ïîëó÷åíèåì 4-õëîð-2-(3,5-äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèíà â âèäå áåëîãî òâåðäîãî
âåùåñòâà (993 ìã, 93%). Ê ïîëó÷åííîìó âûøå ñîåäèíåíèþ (400 ìã, 1,29 ììîëü) â ÒÃÔ (30
ìë) äîáàâë ëè 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (396 ìã, 2,58 ììîëü) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü
íàãðåâàëè ïðè 65°Ñ â òå÷åíèå íî÷è. Âûïàðèâàëè ðàñòâîðèòåëè è îñòàòîê ðàñòèðàëè ñ
ýòèëàöåòàòîì, ôèëüòðîâàëè è ïðîìûâàëè ìèíèìàëüíûì êîëè÷åñòâîì ýòàíîëà ñ
ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-33 â âèäå áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (311 ìã, 65%): ò.ïë.
274îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3H, ñ), 6,69 (1H, ñ), 7,60 (1H, ì), 7,84 (1H, ä), 7,96
(2H, ä), 8,39 (1H, ää), 8,60 (1H, ä),' 8,65 (1H, ä), 10,51 (1H, ñ), 12,30 (1H, ñ); ÈÊ
(òâåðäîå âåùåñòâî) 1619, 1600, 1559, 1528, 1476, 1449, 1376, 1352, 797, 764, 738; ÌÑ
370,5 (M+H)+.

Ïðèìåð 262 [2-(4-Áðîìôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-34):
ò.ïë. 262-265îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3S, ñ), 6,73,(1H, ñ), 7,55 (1H, ì), 7,74 (2H,
ä), 7,83 (2H, ì), 8,40 (2H, ä), 8,65 (1H, ä), 10,44 (1H, ñ), 12,25 (1H, ñ,); ÈÊ
(òâåðäîå âåùåñòâî) 1603, 1579, 1546, 1484, 1408, 1365; ÌÑ 380,1/382,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 263 [2-(4-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-35):
ò.ïë. >300îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3H, ñ), 6,74 (1H, ñ), 7,53-7,62 (3H, ì), 7,84
(2H, ä), 8,47 (2H, ä), 8,65 (1H, ä), 10,44 (1H, ñ), 12,26 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 1628, 1608, 1584, 1546, 1489, 1408, 1369, 1169; ÌÑ 336,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 264 [2-(3,5-Äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
36): 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3H, ñ), 6,69 (1H, ñ), 7,96 (1H, ä), 8,21 (3H, ì), 8,56
(1H, ä), 8,60 (2H, ä), 10,51 (1H, ñ), 12,30 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1546,
1331, 802, 763, 729, 658, 652; ÌÑ 370,5 (M+H)+.

Ïðèìåð 265 [2-(4-Öèàíîôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-37):
ò.ïë. 263îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3H, ñ), 6,72 (1H, ñ), 7,61 (1H, d), 7,88 (2H, ñ),
8,04 (2H, ä), 8,63 (2H, ä), 8,67 (1H, ñ), 10,52 (1H, ñ), 12,27 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 1739, 1436, 1366, 1229, 1217; ÌÑ 327,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 266 [2-(3-Èîäôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-38):
ò.ïë. 234-235îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,35 (3H, ñ), 6,73 (1H, ñ), 7,35 (1H, ì), 7,56 (1H,
ì), 7,85 (3H, ì), 8,47 (1H, ì), 8,65 (1H, ì), 8,86 (1H, ñ), 10,49 (1H, ñ), 12,28 (1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1560, 1541, 1469, 1360; ÌÑ 428,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 267 [2-(4-Ýòèëñóëüôàíèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(III-39): ò.ïë. 229-231îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 1,29 (3H, ò), 2,35 (3H, ñ), 3,07 (2H, êâ),
6,76 (1H, ñ), 7,43 (2H, ä), 7,51 (1H, ì), 7,81 (2H, ì), 8,41 (2H, ä), 8,64 (1H, ä),
10,38 (1H, ñ), 12,24 (1H, óøèð. ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1587, 1574, 1555, 1531,
1484, 1412, 1369; ÌÑ 362,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 268 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-40):
ò.ïë. 218-219îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO-d6) δ 0,70-0,80(2H, ì), 0,90-1,00 (2H, ì), 6,70 (1H,
ñ), 7,45-7,55 (4H, ì), 7,80-7,85 (2H, ì), 8,45-8,55 (2H, ì), 8,65 (1H, ä), 10,40 (1H,

Ñòðàíèöà: 189

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 340 611 C2

ñ), 12,27 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1624, 1605, 1591, 1572, 1561, 1533, 1479,
1439, 1419, 1361, 1327, 997, 828, 803, 780, 762, 710; ÌÑ 328,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 269 [2-(4-òðåò-Áóòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
41): ò.ïë >300°C; 1Í ßÌÐ (DMCO-d6) δ 1,35 (9H, ñ), 2,34 (3H, ñ), 6,79 (1H, ñ), 7,55
(3H, ä), 7,85 (2H, ä), 8,39 (2H, ä), 8,62 (1H, ä), 10,35 (1H, ñ), 12,22 (1H, ñ); ÈÊ
(òâåðäîå âåùåñòâî) 1603, 1599, 1577, 1561, 1535, 1481, 1409, 1371, 1359, 998, 841,
825, 766, 757; ÌÑ 358,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 270 [2-(4-Õëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
42): 1Í ßÌÐ (DMCO-d6) δ 0,77 (4H, óøèð.ì),2,05 (1H, ì), 6,59 (1H, ñ), 7,60 (1H, ä),

7,85 (2H, ä), 7,91 (2H, ä), 8,22 (2H, ä), 8,65 (1H, ñ), 10,51 (lH,ñ), 12,33 (1H,ñ); ÌÑ 362,1 (M+H)+.
Ïðèìåð 271 (2-Áåíçî[1,3]äèîêñîë-5-èëõèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí

(III-43): 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,33 (3H, ñ), 6,13 (2H, ñ), 6,78 (1H, ñ), 7,11 (1H, ä), 7,80

(1H, ò), 7,94 (1H, ñ), 8,09 (3H, ì), 8,25 (1H, ä), 10,34 (1H, ñ), 12,21 (1H, Ñ); ÌÑ 346,5 (M+H)+.
Ïðèìåð 272 [2-(4-Äèìåòèëàìèíîôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí

(III-44): 1Í ßÌÐ (DMCO-d6) δ 2,02 (6H, Ñ), 2,39 (3H, ñ), 6,83 (1H, ñ), 7,71 (1H, ä),
7,98 (2H, ñ), 8,04 (2H, ä), 8,33 (2H, ä), 8,67 (1H, ñ), 11,82 (1H, ñ), 12,72 (1H, ñ); ÌÑ 345,3 (M+
H)+.

Ïðèìåð 273 [2-(3-Ìåòîêñèôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
45): ò.ïë. 226îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO-d6) δ 2,34 (3H,ñ), 3,92 (3H, ñ), 6,72 (1H, ñ), 7,21
(1H, ä), 7,57 (1H, ò), 7,79 (1H, ò), 8,02 (3H, ì), 8,14 (1H, ñ), 8,79 (1H, ä), 10,39
(1H, ñ), 12,22 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1599, 1572, 1538, 1478, 1427, 1359,
833, 761, 661; ÌÑ 332,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 275 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(3,4-äèõëîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(III-46): 1Í ßÌÐ (DMCO-d6) δ 0,86 (2H, ä), 1,02 (2H, ä), 1,69 (1H, ì), 6,56 (1H, ñ),
7,57 (1H, ä), 7,84 (4H, ì), 8,40 (1H, ä), 8,58 (1H, ñ), 8,64 (1H, ñ), 10,53 (1H, ñ),
12,36 (1H, ñ); ÌÑ 396,0 (M+H)+.

Ïðèìåð 276 (2-Áèôåíèë-4-èëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-47): Ê
ñìåñè [2-(4-áðîìôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà (III-34) (196
ìã, 0,51 ììîëü) è ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòû (75 ìã, 0,62 ììîëü) â ñìåñè ÒÃÔ-âîäà (1:1, 4
ìë) äîáàâë ëè Na2CO3 (219 ìã, 2,06 ììîëü), òðèôåíèëôîñôèí (9 ìã, 1/15 ìîë.%) è
àöåòàò ïàëëàäè  (1 ìã, 1:135 ìîë.%). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàëè ïðè 80°Ñ â òå÷åíèå
íî÷è, âûïàðèâàëè ðàñòâîðèòåëè è îñòàòîê î÷èùàëè ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (ãðàäèåíò ñìåñè
äèõëîðìåòàí-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-21 â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (99
ìã, 51%): 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,37 (3H, ñ), 6,82 (1H, ñ), 7,39-7,57 (4H, ì), 7,73-7,87

(6H, ì), 8,57 (2H, ä), 8,67 (1H, ä), 10,42 (1H, Ñ), 12,27 (1H, ñ); ÌÑ 378,2 (M+H)+.
Ïðèìåð 277 [2-(4-Ýòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-48):

Ê ñìåñè [2-(4-áðîìôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà (III-34) (114
ìã, 0,3 ììîëü) è òðèìåòèëñèëèëàöåòèëåíà (147 ìã, 1,5 ììîëü) â ÄÌÔ (2 ìë) äîáàâë ëè
CuI (1,1 ìã, 1:50 ìîë.%), Pd(PPh3)2Cl2 (4,2 ìã, 1:50 ìîë.%) è òðèýòèëàìèí (121 ìã, 0,36
ììîëü). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàëè ïðè 120°Ñ â òå÷åíèå íî÷è è âûïàðèâàëè
ðàñòâîðèòåëü. Îñòàòîê ðàñòèðàëè â ýòèëàöåòàòå è ïîëó÷åííûé îñàäîê ñîáèðàëè
ôèëüòðîâàíèåì. Ñîáðàííîå òâåðäîå âåùåñòâî ñóñïåíäèðîâàëè â ÒÃÔ (3 ìë) è äîáàâë ëè
TBAF (1 Ì â ÒÃÔ, 1,1 ýêâ.). Ðåàêöèîííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå
â òå÷åíèå 2 ÷àñîâ è âûïàðèâàëè ðàñòâîðèòåëü. Îñòàòîê î÷èùàëè ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé
(ñèëèêàãåëü, ãðàäèåíò ñìåñè DCM-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-48 â âèäå áåëîãî
òâåðäîãî âåùåñòâà (68 ìã, 70%): 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3H, ñ), 4,36 (1H, ñ), 6,74 (1H,
ñ), 7,55 (1H, ì), 7,65 (2H, ä), 7,84 (2H, ì), 8,47 (2Í, ä), 8,65 (1H, ä), 10,43 (1H,
ñ), 12,24 (1H, ñ); ÌÑ 326,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 278 [2-(3-Ýòèíèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-49):
ò.ïë. 204-207îÑ; 1Í ßÌÐ (DMCO) δ 2,34 (3H, ñ), 4,28 (1H, ñ), 6,74 (1H, ñ), 7,55-7,63
(3H, ì), 7,83-7,87 (2H, ì), 8,49 (1H, ä), 8,57 (1H, ñ), 8,65 (1H, ä), 10,46 (1H, ñ),
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12,27 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1598, 1574, 1541, 1489, 1474, 1422, 1365; ÌÑ
326,1 (M+Í)+.

Ïðèìåð 279 [2-(3-Ìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-50):
Ñóñïåíçèþ 1Í-õèíàçîëèí-2,4-äèîíà (10,0 ã, 61,7 ììîëü) â POCl3 (60 ìë, 644 ììîëü) è N,N-
äèìåòèëàíèëèíå (8 ìë, 63,1 ììîëü) êèï òèëè ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 2
÷àñîâ. Èçáûòî÷íûé POCl3 óäàë ëè â âàêóóìå, îñòàòîê âûëèâàëè íà ëåä è ïîëó÷åííûé
îñàäîê ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì. Íåî÷èùåííûé òâåðäûé ïðîäóêò 2,4-äèõëîðõèíàçîëèí (6,5
ã, âûõîä 53%) ïðîìûâàëè âîäîé è ñóøèëè â âàêóóìå äë  ïðèìåíåíè  íà ñëåäóþùåé ñòàäèè
áåç äîïîëíèòåëüíîé î÷èñòêè. Ê ðàñòâîðó 2,4-äèõëîðõèíàçîëèíà (3,3 ã, 16,6 ììîëü) â
áåçâîäíîì ýòàíîëå (150 ìë) äîáàâë ëè 5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èëàìèí (3,2 ã, 32,9 ììîëü)
è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 4 ÷àñîâ.
Ïîëó÷åííûé îñàäîê ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì, ïðîìûâàëè ýòàíîëîì è ñóøèëè â âàêóóìå ñ
ïîëó÷åíèåì 4,0 ã (âûõîä 93%) (2-õëîðõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà,
êîòîðûé èñïîëüçîâàëè íà ñëåäóþùåé ñòàäèè áåç äîïîëíèòåëüíîé î÷èñòêè. Ê ðàñòâîðó (2-
õëîðõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà (50 ìã, 0,19 ììîëü) â ÄÌÔ (1,0 ìë)
äîáàâë ëè ì-òîëèëáîðîíîâóþ êèñëîòó (0,38 ììîëü), 2Ì Na2CO3 (0,96 ììîëü) è òðè-òðåò-
áóòèëôîñôèí (0,19 ììîëü). Êîëáó ïðîäóâàëè àçîòîì è äîáàâë ëè êàòàëèçàòîð PdCl2(dppf)
îäíîé ïîðöèåé. Çàòåì ðåàêöèîííóþ ñìåñü íàãðåâàëè ïðè 80°Ñ â òå÷åíèå 10 ÷àñîâ,
îõëàæäàëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è âëèâàëè â âîäó (2 ìë). Ïîëó÷åííûé îñàäîê
ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì, ïðîìûâàëè âîäîé è î÷èùàëè ïóòåì ÂÝÆÕ ñ ïîëó÷åíèåì
ñîåäèíåíè  III-50 â âèäå áëåäíî-æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (61 ìã, 75%): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö,
ÄÌÑÎ-d6) δ 12,3 (óøèð.ñ, 1H), 10,4 (óøèð.ñ, 1H), 8,75 (ä, 1H), 8,30 (ñ, 1H), 8,25 (ä,
1H), 7,78 (ñ, 2H), 7,55 (ì, 1H), 7,45 (ì, 1H), 7,35 (ì, 1H), 6,80 (ñ, 1H), 2,47 (ñ,
3H), 2,30 (ñ, 3H); ÌÑ 316,1 (M+H).

Ïðèìåð 280 [2-(3,5-Äèôòîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
51): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,3 (óøèð.ñ, 1H), 10,8, (óøèð.ñ, 1H), 8,63 (ä, 1H),
7,95 (ä, 2H), 7,85 (ì, 2H), 7,58 (ò, 1H), 7,41 (ò, 1H), 6,59 (ñ, 1H), 2,27 (ñ, 3H); ÌÑ 338,1 (M+H).

Ïðèìåð 281 [2-(3-Õëîð-4-ôòîðôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(III-52): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,4 (óøèð.ñ, 1H), 10,8 (óøèð.ñ, 1H), 8,65 (ä,
1H), 8,50 (ä, 1H), 8,36,(ì, 1H), 7,85 (ì, 1H), 7,60 (ì, 1H), 6,62 (ñ, 1H), 2,30 (ñ,
3H); ÌÑ 354,1 (M+H).

Ïðèìåð 282 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(3-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(III-53): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 12,2 (óøèð., 1Í), 10,45 (óøèð., 1Í), 7,53 (ñ,
1H), 7,43 (ä, J=7,2 Ãö, 1H), 7,06 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 6,65 (ä, J=8,3 Ãö, 1H), 6,57 (ò,
J=7,6 Ãö, 1H), 6,51 (ä, J=7,8 Ãö, 1H), 6,43 (ò, J=7,8 Ãö, 1H), 6,32 (ò, J=7,6 Ãö,
1H), 5,51 (ñ, 1H), 2,03 (ñ, 3H); ÌÑ 370,2 (M+H).

Ïðèìåð 283 [2-(3-Öèàíôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-54): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 9,01 (ñ, 1H), 8,96 (ì, 2H), 8,28 (ä, J=7,3 Ãö, 1H), 8,16
(ñ, óøèð., 2H), 8,06 (ò, J=7,8 Ãö, 1H), 7,88 (ì, 1Í), 6,96 (ñ, 1H), 2,58 (ñ, 3H); ÌÑ 327,1 (M+H).

Ïðèìåð 284 [2-(3-Èçîïðîïèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
55): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,89 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 8,37 (ñ, 1H), 8,26 (ñ, 1H),
8,08 (ì, 2H), 7,81 (ò, óøèð., 1Í), 7,67 (ì, 2H), 6,88 (ñ, 1H), 3,12 (ì, 1H), 2,40 (ñ,
3H), 1,38 (ä, J=6,9 Ãö, 6H); ÌÑ 344,2 (M+H).

Ïðèìåð 285 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèðèäèí-3-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-56): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 9,50 (ñ, 1H), 8,84 (ä, J=7,3 Ãö, 1H), 8,80 (ä, J=4,4 Ãö,
1H), 8,66 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 7,87 (ì, 2H), 7,77 (ì, 1H), 7,60 (ò, J=7,2 Ãö, 1H), 6,67
(ñ, 1H), 2,28 (ñ, 3H); ÌÑ 303,1 (M+H).

Ïðèìåð 286 [2-(3-Àöåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
57): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,80 (ñ, 1H), 8,55 (ä, J=7,7 Ãö, 1H), 8,42 (ä, J=7,6
Ãö, 1H), 8,00 (ä, J=7,0 Ãö, 1H), 7,76 (ì, 2H), 7,58 (ò, J=7,7 Ãö, 1H), 7,48 (ñ,
óøèð., 1Í), 6,60 (ñ, 1H), 2,49 (ñ, 3H), 2,03 {s, 3H); ÌÑ 344,1 (M+H).

Ïðèìåð 287 [2-(3,5-Äèòðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-
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èë)àìèí (III-58): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 10,7 (ñ, óøèð., 1Í), 8,95 (ñ, 2H), 8,63
(ä, J=8,2 Ãö, 1H), 8,25 (ñ, 1H), 7,86 (ì, 2H), 7,58 (ò, J=6,9 Ãö, 1H), 6,62 (ñ, 1H),
2,26 (ñ, 3H); ÌÑ 438,1 (M+H).

Ïðèìåð 288 [2-(3-Ãèäðîêñèìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(III-59): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 8,74 (ä, J=7,9 Ãö, 1H), 8,33 (ñ, 1H), 8,17 (ñ,
óøèð., 1Í), 7,95 (ñ, óøèð., 1Í), 7,89 (ñ, óøèð., 1Í), 7,62 (ì, 3H), 6,72 (ñ, 1H),
5,53 (ñ, 1H), 4,60 (ñ, 2H), 2,28 (ñ, 3H); ÌÑ 332,1 (M+H).

Ïðèìåð 289 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(3-ôåíîêñèôåíèë)-õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-
60): ò.ï.231-232°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 2,21 (3H, ñ), 6,59 (1H, ñ), 7,10-7,22 (4H, ì),
7,41-7,45 (2H, ì), 7,54-7,59 (2H, ì), 7,81 (2H, ñ), 8,09 (1H, ñ), 8,27 (1H, ì), 8,64
(1H, ì), 10,40 (1H, ñ), 12,20 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1589, 1560, 1541, 1536,
1484, 1360, 1227; ÌÑ 394,7 (M+H)+.

Ïðèìåð 290 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(3-ôåíîêñèôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(III-61): ò.ïë. 193-195°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 0,67 (2H, ì), 0,93 (2H, ì), 1,87 (lH, ì),
6,56 (1H, ñ), 7,06-7,20 (4H, ì), 7,40-7,43 (2H, ì), 7,55-7,59 (2H, ì), 7,81 (2H, ñ),
8,11 (1H, ñ), 8,27 (1H, ì), 8,63 (1H, ì), 10,43 (1H, ñ), 12,26 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 1589, 1574, 1527, 1483, 1369, 1226; ÌÑ 420,7 (M+H)+.

Ïðèìåð 291 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-òèîôåí-3-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-62): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 11,78 (ñ, óøèð., 1Í), 8,75 (ä, J=8,1 Ãö, 1H), 8,68 (ñ, 1H),
7,98 (ää, J=7,9, 7,5 Ãö, 1H), 7,89 (ì, 2H), 7,81 (ì, 1H), 7,68 (ò, J=7,5 Ãö, 1H),
6,69 (ñ, 1H), 2,30 (ñ, 3H); ÌÑ 308,1 (M+Í).

Ïðèìåð 292 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-63): ò.ïë. 247-249°C; 1Í
ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 6,99 (1H, óøèð.ñ), 7,49-7,58 (5H, ì), 7,81 (1H, óøèð.ñ), 7,83 (2H, ì),
8,47-8,49 (2H, ì), 8,66 (1H, ä), 10,54 (1H, ñ), 12,59 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî)
3145, 2922, 1622, 1597; ÌÑ 288,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 293 (2Í-Ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèðèäèí-4-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-64): ò.ïë.
285-286°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 6,99 (1H, óøèð.ñ), 7,65 (1H, ì), 7,81-7,94 (3H, ì), 8,3-
8,35 (2H, ì), 8,73 (1H, ä), 8,84-8,90 (2H, ì), 10,76 (1H, ñ), 12,6 (1H, ñ); ÈÊ
(òâåðäîå âåùåñòâî) 3180, 2972, 1600, 1574; ÌÑ 289,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 294 (5-Ýòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-65): ò.ïë. 221-
222îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,31 (3H, ò), 2,68 (2H, ä), 6,80 (1H, ñ), 7,50-7,60 (4H, ì),
8,45-8,55 (2H, ì), 8,65-8,75 (1H, ì), 10,44 (1H, ñ), 12,27 (1H,ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 3190, 1622, 1595, 1575, 1533, 1482, 1441, 1420, 1403, 1361, 758, 711; ÌÑ
316,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 295 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-66): ò.ïë.
204-205°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,02 (3H, ò), 1,66-1,75 (2H, ì), 2,69 (2H, ò), 6,80
(1H, ñ), 7,45-7,60,(4H,ì), 7,80-7,88 (2H, ì), 8,45-8,50 (2H, ì), 8,65 (1H, ä), 10,39
(1H, ñ), 12,25 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1621, 1560, 1572, 1533, 1479, 1441,
1421, 1363, 1328, 999, 827, 808, 763, 709, 697; ÌÑ 330,2 (M+H) +.

Ïðèìåð 296 (5-Èçîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-67):
ò.ïë. 218-219°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,36 (6H, ä), 3,05 (1H, ì), 6,86 (1H, ñ), 7,48-
7,59 (4H, ì), 7,80-7,88 (2H, ì), 8,49-8,58 (2H, ì), 8,66 (1H, ä), 10,47 (1H, ñ),
12,30 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3173, 2968, 1619, 1593, 1573, 1533, 1478, 1438,
1413, 1398, 1363, 1329, 995, 822, 798, 761, 707, 666, 659; ÌÑ 330,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 297 (5-òðåò-Áóòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-68):
ò.ïë. 136-137îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,38 (9H, ñ), 6,87 (1H, óøèð.ñ), 7,51-7,57 (4H,
ì), 7,84-7,85 (2H, ì), 8,49-8,51 (2H, ì), 8,65 (1H, ä), 10,43 (1H, ñ), 12,21 (1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3162, 2963, 1621, 1590, 1572; ÌÑ 344,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 298 (5-òðåò-Áóòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèðèäèí-4-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
69): ò.ïë. >300îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,38 (9H, ñ), 6,82 (1H, óøèð.ñ), 7,63 (1H, ì), 7,86-
7,91 (2H, ì), 8,32-8,33 (2H, ä), 8,69 (1H, ä), 8,75-8,76 (2H, ä), 10,60 (1H, ñ),
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12,31 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3683, 3149, 2963, 1621; ÌÑ 345,2 (M+H)+.
Ïðèìåð 299 (5-Öèêëîïåíòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-70):

ò.ïë. 240-241îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,68-1,89 (6H, ì), 2,03-2,17 (2H, ì), 3,14-3,22
(1H, ì), 6,80 (1H, ñ), 7,50-7,60 (4H, ì), 7,80-7,89 (2H, ì), 8,45-8,52 (2H, ì), 8,67
(1H, ä), 10,52 (1H, ñ), 12,26 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2957, 1621, 1591, 1571,
1531, 1476, 1438, 1405, 1370, 1325, 999, 951, 801, 775, 761, 747, 710695, 668, 654;
ÌÑ 356,2(M+H)+.

Ïðèìåð 300 (5-Ôåíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-71): ò.ïë.
207-209îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 7,38-7,40 (1H, ì), 7,50-7,58 (6H, ì), 7,82-7,88 (4H, ì),
8,51 (2H, ì), 8,67 (1H, ñ), 10,58 (1H, ñ), 13,11 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî)
3345, 3108, 1627, 1612; ÌÑ 364,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 301 (5-Êàðáîêñè-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-72): (5-
Ìåòîêñèêàðáîíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-73) (345 ìã, 1
ììîëü) â ÒÃÔ (6 ìë) îáðàáàòûâàëè NaOH (1 Ì, 4,0 ìë), ïåðåìåøèâàëè ïðè 50°Ñ â òå÷åíèå
5 ÷àñîâ, îõëàæäàëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è íåéòðàëèçîâàëè äîáàâëåíèåì 1 Ì HCl.
Ñìåñü êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå äë  óäàëåíè  ÒÃÔ, ïîñëå ÷åãî ðàçáàâë ëè âîäîé è
ïîëó÷åííûé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàëè. Ïîëó÷åííîå òâåðäîå âåùåñòâî âûñóøèâàëè ïðè
80°Ñ â âàêóóìå ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-72 â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî

âåùåñòâà (312 ìã, 94%): ò.ïë. 289-291îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 7,45 (1H, óøèð.ñ), 7,50-7,60
(5H, ì), 7,80-7,88 (2H, ì), 7,40-7,50 (2H, ì), 8,60-8,70 (1H, ä), 10,70 (1H, ñ),
13,00-13,80 (2H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1699, 1624, 1607, 1570,1539, 1506,
I486, 1398, 1333, 1256, 1177, 1004, 827, 764, 705; ÌÑ 332,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 302 (5-Ìåòîêñèêàðáîíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-73):
ò.ïë. 271-273îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 3,95 (3H, ñ), 7,50-7,65 (5H, ì), 7,80-7,98 (2H, ì),
8,40-8,50 (2H, ì), 8,65-8,73 (1H, ì), 10,80 (1H, Ñ), 13,80 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 3359, 1720, 1624, 1597, 1561, 1538, 1500, 1475, 1435, 1410, 1358, 1329,
1283, 1261, 1146, 1125, 1018, 1010, 944, 827, 806, 780, 763, 703, 690, 670; ÌÑ 346,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 303 (5-Ãèäðîêñèìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-74):
Ðàñòâîð (5-ìåòîêñèêàðáîíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèíà (III-73)
(345 ìã, 1 ììîëü) â áåçâîäíîì ÒÃÔ (10 ìë) îáðàáàòûâàëè áîðîãèäðèäîì ëèòè  (125 ìã,
5,75 ììîëü) ïðè 65°Ñ â òå÷åíèå 5 ÷àñîâ. Ñìåñü îõëàæäàëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è
çàòåì îáúåäèí ëè ñ 2 Ì HCl è ýòèëàöåòàòîì. Äîáàâë ëè òâåðäûé ãèäðîêàðáîíàò íàòðè 
äë  ïîëó÷åíè  ðÍ 8 è ïîëó÷åííóþ ñìåñü ýêñòðàãèðîâàëè ýòèëàöåòàòîì. Ýêñòðàêòû ñóøèëè
íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðîâàëè. Î÷èñòêà ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (SiO2,
ãðàäèåíò ñìåñè ìåòàíîë-äèõëîðìåòàí) äàëà ñîåäèíåíèå III-74 (95 ìã, 30%) â âèäå íå
ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà: 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 4,58 (2H, ä, CH2), 5,35 (1H, ñ,
OH), 6,94 (1H, ñ), 7,50-7,60 (4H, ì), 7,85-7,90 (2H, ì), 8,48-8,54 (2H, ì), 8,69 (1H,
1H), 10,40 (1H, ñ), 12,48 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1652, 1621, 1603, 1575,
1558, 1539, 1532, 1480, 1373, 1320, 1276, 1175, 1057, 1037, 1007, 951, 865, 843, 793,
780, 7124; ÌÑ 318,2(M+H)+.

Ïðèìåð 304 (5-Ìåòîêñèìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-75):
ò.ïë. 190-191îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 3,34-(3H, ñ), 4,45 (2H, ñ), 7,00 (1H, ñ), 7,50-1,62
(4H, ì), 7,82-7,90 (2H, ì), 8,45-8,52 (2H, ì), 8,65 (1H, óøèð.ñ), 10,50 (1H, ñ),
12,30 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3177, 1606, 1589, 1530, 1479, 1441, 1406, 1374,
1363, 1329, 1152, 1099, 999, 954, 834, 813, 766, 707, 691; ÌÑ 332,3(M+H)+.

Ïðèìåð 305 [5-(3-Ãèäðîêñèïðîï-1-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-76): Ðàñòâîð (5-áåíçèëîêñèïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèíà
(III-78) (200 ìã, 0,46 ììîëü) â òîëóîëå (4 ìë) è àöåòîíèòðèëå (8 ìë) ïåðåìåøèâàëè ñ
òðèìåòèëñèëèëèîäèäîì (0,64 ìë, 4,6 ììîëü) ïðè 55°Ñ â òå÷åíèå 3 ÷àñîâ ñ ïîëó÷åíèåì
ðàñòâîðà  íòàðíîãî öâåòà. Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ðàçáàâë ëè ýòèëàöåòàòîì è âîäíûì
ðàñòâîðîì ãèäðîêàðáîíàòà íàòðè . Ïîëó÷åííûå ñëîè ðàçäåë ëè, îðãàíè÷åñêèé ñëîé ñóøèëè
íàä ñóëüôàòîì ìàãíè  è êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå. Î÷èñòêà ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé
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(SiO2, ãðàäèåíò ñìåñè ìåòàíîë-äèõëîðìåòàí) äàëà æåëòîå ìàñëî (115 ìã). Ðàñòèðàíèå ñ
äèõëîðìåòàíîì äàëî ñîåäèíåíèå III-76 â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà,
âûñóøåííîãî ïðè 75°Ñ â âàêóóìå (83 ìã, 52%): ò.ïë. 164-165°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,80-
1,90 (2H, ì), 2,70-2,80 (2H, ì), 3,50-3,60 (2H, ì), 4,59 (1H, ñ), 6,80 (1H, ñ), 7,50-
7,60 (4H, ì), 7,82-7,90 (2H, ì), 8,48-8,53 (2H, ì), 8,63 (1H, ñ), 10,40 (1H, ñ),
12,25-(1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1622, 1587, 1574, 1562, 1528, 1480, 1440, 1421,
1368, 1329, 1173, 1052, 1030, 1006, 952, 833, 762, 734, 706, 690, 671, 665; ÌÑ 346,0 (M+H)+.

Ïðèìåð 306 [5-(3-Ìåòîêñèïðîï-1-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-77): ò.ïë. 169-170îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,86-1,97 (2H, ì), 2,75 (2H, ò), 3,30 (3H,
ñ), 3,45 (2H, ò), 6,80 (1H, ñ), 7,50-7,60 (4H, ì), 7,80-7,90 (2H, ì), 8,45-8,55 (2H,
ì), 8,67 (1H, ä), 10,30 (1H, Ñ), 12,25 (1H, Ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1620, 1591,
1572, 1532, 1476, 1425, 1408, 1373, 1326, 1117, 1003, 831, 764, 714, 695; ÌÑ 360,3(M+H)+.

Ïðèìåð 307 [5-(3-Áåíçèëîêñèïðîï-1-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-78): ò.ïë. 177-178îÑ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,92-2,03 (2H, ì), 3,76-3,85 (2H, ì), 3,52-
3,62, (2H, ì), 4,51 (2H, ñ), 6,82 (1H, ñ), 7,28-7,40 (5H, ì), 7,46-7,58 (4H, ì), 7,80-
7,85 (2H, ì), 8,47-8,52 (2H, ì), 8,66 (1H, ä), 10,45 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî)
1621, 1591, 1562, 1532, 1479, 1454, 1426, 1408, 1374, 1101, 1006, 835, 766, 738, 712,
696; ÌÑ 436,3(M+H)+.

Ïðèìåð 308 [5-(3-Àìèíîïðîï-1-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
79): Ðàñòâîð [5-(3-òðåò-áóòîêñè-êàðáîíèëàìèíîïðîï-1-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-
ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-àìèíà (III-80) (250 ìã, 0,56 ììîëü) â äèõëîðìåòàíå (3 ìë) ïðè 0°Ñ
îáðàáàòûâàëè TFA (2 ìë) Ñìåñü ïîäîãðåâàëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è çàòåì
êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå. Îñòàòîê ðàñòèðàëè è êîíöåíòðèðîâàëè èç äèõëîðìåòàíà (3 õ 5
ìë) è ýôèðà è çàòåì ðàñòèðàëè ñ äèõëîðìåòàíîì ñ ïîëó÷åíèåì êðèñòàëëè÷åñêîé ñîëè TFA.
Ïîëó÷åííîå òâåðäîå âåùåñòâî ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì è ðàñòâîð ëè â ñìåñè ýòàíîëà (3
ìë) è âîäû (3 ìë). Äîáàâë ëè êàðáîíàò êàëè  ïîðöè ìè äî ïîëó÷åíè  ðÍ 8, ïîñëå ÷åãî
ñìåñè äàâàëè êðèñòàëëèçîâàòüñ . Ïðîäóêò ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì è ñóøèëè ïðè 80°Ñ â
âàêóóìå ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-79 â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî ïîðîøêà (122 ìã, 63%):
ò.ïë. 205-207îÑ; (DMCO) 61,68-1,83 (2H, ì), 2,65-2,80( 4H, ì), 6,80 (1H, ñ), 7,50-7,60
(4H, ì), 7,80-7,90 (2H, ì), 8,45-8,53 (2H, ì), 8,65 (1H, ä), 10,45 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ
(òâåðäîå âåùåñòâî) 1621, 1598, 1568, 1533, 1484, 1414, 1364, 1327, 1169, 1030, 951,
830, 776, 764, 705, 677; ÌÑ 345,3(M+H)+.

Ïðèìåð 309 [5-(3-òðåò-Áóòîêñèêàðáîíèëàìèíîïðîï-1-èë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-
ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-80): ò.ïë. 199-200°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,37 (9H, ñ), 1,71-
1,82 (2H,ì), 2,67 (2H, ò), 3,00-3,11 (2H, ì), 7,81 (1H, ñ), 7-99 (1H, ñ), 7,50-7,60
(4H, ì), 7,80-7,85 (2H, ì), 8,48-8,52 (2H, ì), 8,63 (1H, ä), 10,40 (1H, ñ), 12,26
(1H, ì); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2953, 1687, 1622, 1594, 1573, 1535, 1481, 1441, 1419,
1364, 1327, 1281, 1252, 1166, 1070, 1028, 998, 951, 848, 807, 768, 740, 728, 710,693;
ÌÑ 445,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 310 (5-Èçîïðîïèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
81): 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 1,20 (ä, J=6,6 Ãö, 6H), 4,13 (ì, 1H), 7,42 (óøèð.ñ, 1H), 7,61
(ää, J,=7,0, 7,7 Ãö, 2H), 7,66 (ò, J=7,1 Ãö, 1H), 7,71 (ì, 1H), 7,99 (ì, 2H), 8,39
(ì, 1H), 8,42 (ä, J=7,1 Ãö, 2H), 8,74 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 11,41 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ
373,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 14,09 ìèí.

Ïðèìåð 311 (5-Àëëèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
82): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 4,02 (ì, 2H), 5,15 (ì, 1H), 5,23 (ì, 1H), 5,94 (ì,
1H), 7,45 (óøèð.ñ, 1H), 7,60 (ò, J=6,9 Ãö, 2H), 7,64 (ì, 1H), 7,72 (ì, 1H), 7,98 (ì,
2H), 8,43 (ì, 2H), 8,72 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 8,84 (óøèð.ñ, 1H), 11,34 (óøèð.ñ, 1H); EI-
ÌÑ 371,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 13,67 ìèí.

Ïðèìåð 312 [5-(2-Ìåòîêñèýòèëêàðáàìîèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-
èë)àìèí (III-83): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 3,32 (ñ, 3H), 3,48 (ì, 4H), 7,36 (óøèð.c,
1H), 7,62 (ì, 2H), 7,63 (ì, 1H), 7,71 (ì, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,41 (ää, J=1,4, 7,0,
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2H), 8,70 (ì, 2H), 11,30 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 389,2,(M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 12,37 ìèí.
Ïðèìåð 313 (5-Áåíçèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-84):
1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 4,52 (ä, J=6,0 Ãö, 2H), 7,29 (ì, 1H), 7,38 (ä, J=4,2 Ãö, 4H),

7,58 (ò, J=7,5 Ãö, 2H), 7,63 (ì, 1H), 7,72 (ì, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,43 (ä, J=7,7 Ãö,
2H), 8,72 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 9,23 (óøèð.ñ, 2H), 11,34 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 421,2 (M+H);
ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 16,76 ìèí.

Ïðèìåð 314 (5-Öèêëîãåêñèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-85): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,16 (ì, 1H), 1,34 (ì, 4H), 1,62 (ä, J=2,6 Ãö,
1H), 1,76 (ì, 2H), 1,85 (ì, 2H), 3,79 (ì, 1H), 7,43 (ì, 1H), 7,60 (ò, J=7,2 Ãö, 2H),
7,65 (ò, J=7,1 Ãö, 1H), 7,71 (äää, J=2,2, 5,4, 8,2 Ãö, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,35 (ì,
1H), 8,43 (ää, J=1,4, 7,2 Ãö, 2H), 8,72 (ä, J=8,2 Ãö, 1H), 11,34 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ
413,5 (M+H);, ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 17,18 ìèí.

Ïðèìåð 315 (5-Äèýòèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-86):
1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,18 (óøèð.ñ, 3H), 1,25 (óøèð.ñ, 3H), 3,49 (óøèð.ñ,

2H), 3,69 (óøèð.ñ, 2H), 7,21 (ñ, 1H), 7,59 (ò, J=6,9 Ãö, 2H), 7,62 (ì, 1H), 7,70 (ì,
1H), 7,96 (ì, 2H), 8,39 (ä, J=7,1 Ãö, 2H), 8,74 (ä, J=8,4 Ãö, 1H), 11,37 (óøèð.ñ, 1H);
EI-ÌÑ 387,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 14,50 ìèí.

Ïðèìåð 316 [5-(2-Áåíçèëìåòèëêàðáàìîèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-
èë)àìèí (III-87): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 3,33 (ñ, 3H), 4,75 (ñ, 2H), 7,26 (ì, 1H),
7,31 (ì, 1H), 7,38 (ì, 4H), 7,58 (ì, 2H), 7,70 (ì, 1H), 7,95 (ì, 3H), 8,26 (ì, 1H),
8L40 (ä, J=7,8 Ãö, 2H), 8,75 (ì, 1H), 11,2 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 435,2,(M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt

16,77 ìèí.
Ïðèìåð 317 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ïðîïèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-88):
1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 0,94 (ò, J=7,3 Ãö, 3H), 1,57 (ì, 2H), 3,24 (êâ., J=6,5

Ãö, 2H), 7,39 (óøèð.ñ, 1H), 7,60 (ò, J=7,3 Ãö, 2H), 7,64 (ì, 1H), 7,71 (óøèð.ò, J=6,5
Ãö, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,42 (ä, J=7,2 Ãö, 2H), 8,61 (óøèð.ñ, 1H), 8,72 (ä, J=8,5 Ãö,
1H), 11,34 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 373,3 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 13,51 ìèí.

Ïðèìåð 318 [5-(2-Ýòèëèçîïðîïèëêàðáàìîèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-
èë)àìèí (III-89): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 0,92 (ò, J=7,4 Ãö, 6H), 1,52 (ì, 2H), 1,59
(ì, 1H), 3,79 (ì, 2H), 7,53 (óøèð.ñ, 1H), 7,57 (ò, J=7,5 Ãö, 2H), 7,65 (ò, J=7,2 Ãö,
1H), 7,71 (ì, 1H), 7,99 (ì, 2H), 8,23 (óøèð.ä, J=8,8 Ãö, 1H), 8,46 (ä, J=7,5 Ãö, 2H),
8,74 (ä, J=8,4 Ãö, 1H), 11,34 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 4,01,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 15,51 ìèí.

Ïðèìåð 319 (5-Öèêëîïðîïèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-90): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 0,60 (ì, 2H), 0,74 (ì, 2H), 2,86 (ì, 1H), 7,34
(óøèð.ñ, 1H), 7,62 (ì, 3H), 7,70 (ì, 1H), 7,97 (ì, 2H), 8,41 (ä, J=7,9 Ãö, 2H), 8,63
(óøèð.ñ, 1H), 8,72 (ä, J=7,8 Ãö, 1H), 11,35 (óøèð.ñ, 1H); El-ÌÑ 371,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt

12,64 ìèí.
Ïðèìåð 320 (5-Èçîáóòèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-

91): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 0,94 (ä, J=6,7 Ãö, 6H), 1,88 (ì, 1H), 3,12 (ò, J=6,4
Ãö, 2H), 7,45 (óøèð.ñ, 1H), 7,58 (ò, J=7,2 Ãö, 3H), 7,64 (ò, J=7,1 Ãö, 1H), 7,71 (ì,
1H), 7,98 (ì, 2H), 8,44 (ää, J=1,3, 7,9 Ãö, 2H), 8,62 (óøèð.ñ, 1H), 8,72 (ä, J=8,3
Ãö, 1H), 11,33 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 387,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 14,70 ìèí.

Ïðèìåð 321 {5-[(3S)-3-Ìåòîêñèìåòèëïèððîëèäèí-1-êàðáîíèë]-2Í-ïèðàçîë-3-èë}-(2-
ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-93): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,00 (ì, 2H), 2,12 (ì,
1H), 3,29 (ñ, 3H), 3,45 (ò, J=8,7 Ãö, 1H), 3,57 (ää, J=3,2, 9,3 Ãö, 1H), 3,86 (ì,
1H), 3,92 (ì, 1H), 4,36 (ì, 2H), 7,45 (óøèð.ñ, 1H), 7,59 (ò, J=7,2 Ãö, 2H), 7,63 (ì,
1H), 7,69 (ì, 1H),7,97 (ì, 2H), 8,40 (ä, J=7,5 Ãö, 2H), 8,74 (ä, J=7,6 Ãö, 1H), 11,38
(óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 429,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 13,84 ìèí.

Ïðèìåð 322 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ì-òîëèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
94): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,33 (ñ, 3H), 6,97 (ä, J=7,5 Ãö, 1H), 7,27 (ò, J=7,8
Ãö, 1H), 7,62 (ì, 7H), 7,72 (ì, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,46 (ää, J=2,0, 7,9 Ãö, 2H), 8,71
(ì, 1H), 10,29 (ñ, 1H), 11,31 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 421,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 17,11 ìèí.
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Ïðèìåð 323 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(5-ï-òîëèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
95): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,30 (ñ, 3H),7,20 (ä, J=8,3 Ãö, 2H), 7,62 (ì, 5H),
7,68 (ä, J=8,3 Ãö, 2H), 7,72 (ì, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,46 (ää, J=1,8, 7,0 Ãö, 2H),
8,72 (ì, 1H), 10,31 (ñ, 1H), 11,36 (óøèð.ñ, 1H); El-ÌÑ 421,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 16,95
ìèí.

Ïðèìåð 324 (5-Ìåòèëêàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
96): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,82 (ä, J=4,6 Ãö, 3H), 7,31 (óøèð.ñ, 1H), 7,62 (ì,
3H), 7,69 (ì, 1H), 7,97 (ì, 2H), 8,42 (ä, J=7,1 Ãö, 2H), 8,59 (óøèð.ñ, 1H), 8,71- (ä,
J=8,0 Ãö, 1H), 11,30 (óøèð.ñ, 1H); EI-ÌÑ 345,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä C, Rt 11,02 ìèí.

Ïðèìåð 325 [5-(Ìîðôîëèí-4-êàðáîíèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí
(III-97): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 3,33 (ì, 4H), 3,83 (ì, 4H), 7,34 (óøèð.ñ, 1H),
7,53 (ì, 4H), 7,86 (ì, 2H), 8,43 (ì, 2H), 8,67 (ä, J=8,6 Ãö, 1H), 10,70 (ñ, 1H),
13,56 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 401,2 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,68 ìèí.

Ïðèìåð 326 [5-(1-Ìåòèëïèïåðàçèí-4-êàðáîíèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-
èë)àìèí (III-98): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,25 (ñ, 3H), 2,43 (ì, 4H), 3,87 (ì, 4H),
7,33 (óøèð.ñ, 1H), 7,53 (ì, 4H), 7,87 (ì, 2H), 8,45 (ì, 2H), 8,67 (ä, J;=7,6 Ãö, 1H),
10,70 (ñ, 1H), 13,30 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 414,2 (M+H);,ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,38 ìèí.

Ïðèìåð 327 [5-(2-Ãèäðîêñèýòèëêàðáàìîèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-
èë)àìèí (III-99): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 3,36 (ì, 2H), 3,52 (ì, 2H), 4,79 (ì, 1H),
7,50 (ì, 5H), 7,83 (ì, 2H), 8,50 (ì, 4H), 10,52 (óøèð.ñ, 1H), 13,25 (ñ, 1H); EI-ÌÑ
375,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,51 ìèí.

Ïðèìåð 328 (5-Êàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-100): Ê
ðàñòâîðó 2,5-äèîêñîïèððîëèäèí-1-èëîâîãî ýôèðà 5-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èëàìèíî)-1Í-
ïèðàçîë-3-êàðáîíîâîé êèñëîòû (270 ìã, 0,63 ììîëü) â ÄÌÔ (20 ìë) äîáàâë ëè ðàñòâîð
àììèàêà â 1,4-äèîêñàíå (0,5 Ì, 10 ìë). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ. Ïîñëå êîíöåíòðèðîâàíè  ðàñòâîðèòåëåé îñòàòîê ââîäèëè
â âîäó (20 ìë). Ïîëó÷åííûé îñàäîê ñîáèðàëè ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-100 (168 ìã,
80%) â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà: 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,77-7,51 (ì, 6H),
7,86 (óøèð.ñ, 2H), 8,11 (ì, 1H), 8,50 (ì, 2H), 8,63 (ì, 1H), 10,52 (ñ, 1H), 11,25 (ñ,
1H); EI-ÌÑ 331,1 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,52 ìèí.

Ïðèìåð 329 (4-Áðîì-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-101): Ïîëó÷åíî
ñïîñîáîì À â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà: ò.ïë 189°Ñ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 7,44-7,46
(3H, ì), 7,58 (1H, ì), 7,87 (2H, ä), 8,15 (1H, ñ), 8,31-8,34 (2H, ì), 8,49 (1H, ä),
10,08 (1H, ñ), 13,13 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3286, 2969, 1738, 1632; ÌÑ
366,2/368,2(M+H)+.

Ïðèìåð 330 (4-Áðîì-5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-102):
ò.ïë 183-185°Ñ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,33 (3H, óøèð.ñ), 7,44-7,46 (3H, ì), 7,57 (1H, ì),
7,84-7,87 (2H, ì), 8,31-8,34 (2H, ì), 8,48 (1H, ä), 10,05 (1H, ñ), 12,91 (1H, óøèð.ñ);
ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3362, 3065, 2831, 1619, 1578; ÌÑ 380,2/382,2(M+H)+.

Ïðèìåð 331 (4-Öèàíî-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-103):
ò.ïë. >250°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 7,47-7,49 (3H, ì), 7,64 (1H, ì), 7,91 (2H, ì), 8,40-
8,43 (2H, ì), 8,53 (1H, ä), 8,71 (1H, ä), 10,61 (1H, ñ), 13,60 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 3277, 3069, 2855, 2231, 1625; ÌÑ 313,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 332 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ìîðôîëèí-4-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-104):
ò.ïë. 223-224°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,26(3H, ñ), 3,-65 (4H, ì), 3,75(4H, ì), 6,44(1H,
ñ), 7,12(1H, ä), 7,33(1H, ä), 7,56(1H, ò), 8,37(1H, ä), 10,01(1H, ñ), 12,13(1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1621, 1578, 1537, 1475, 1434, 1385; ÌÑ 311,0 (M+H)+.

Ïðèìåð 333 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèïåðàçèí-4-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
105): ò.ïë. 179-181°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,26(3H, ñ), 2,74 (4H, óøèð.ñ), 3,71(4H,
óøèð.ñ), 6,43(1H, ñ), 7,08(1H, ò), 7,30(1H, ä), 7,53(1H, ò), 8,34(1H, ä), 9,50(1H,
ñ), 12,08(1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2853, 1619, 1603, 1566, 1549, 1539; ÌÑ
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310,0 (M+H)+.
Ïðèìåð 334 [2-(4-Ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí

(III-106): ò.ïë. 148-150°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,06(3H, ä), 1,03(2H, ì), 1,51-1,70 (3H, ì),
2,26(3H, ñ), 2,86(2H, ì), 4,73(2H, ä), 6,44(1H, ñ), 7,06(1H, ä), 7,29(1H, ä),
7,52(1H, ò), 8,32(1H, ä), 9,92(1H, ñ), 12,09{1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2917,
2840, 1629, 1593, 1562, 1546, 1486; ÌÑ 323,0 (M+H)+.

Ïðèìåð 335 [2-(4-Ìåòèëïèïåðàçèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(III-107): ò.ïë. 105-107°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,21(3H, ñ), 2,26 (3H, ñ), 2,34 (4H, ì),
3,75 (4H, ì), 6,45 (1H, ñ), 7,09 (1H, ò), 7,31 (1H, ä), 7,54 (1H, ò), 8,34 (1H, ä),
9,96 (1H, ñ), 12,12 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2934, 2844, 2804, 1620, 1593,
1572, 1536, 1476; ÌÑ 324,0 ((M+H)+.

Ïðèìåð 336 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèïåðèäèí-1-èë-õèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-
108): ò.ïë. 294°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,45-1,58 (4H, ì), 1,63 (2H, ì), 2,26 (3H, ñ), 3,79
(4H, ì), 6,45 (1H, óøèð.ñ), 7,06 (1H, ò), 7,29 (1H, ä), 7,52 (1H, ò), 8,33 (1H, ä),
9,92 (1H, ñ), 12,11 {1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2929, 2847, 1632, 1591, 1500,
1482, 1437, 1382; ÌÑ 309,3 ((M+H)+.

Ïðèìåð 337 (2-Àçåïàí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-109):
ò.ïë. 269°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,50 (4H, óøèð.ñ), 1,76 (4H, óøèð.ñ), 2,25 (3H, ñ), 3,78
(4H, ò), 6,55 (1H, óøèð.ñ), 7,03 (1H, ò), 7,28 (1H, ä), 7,50 (1H, ò), 8,33 (1H, ä),
9,92 (1H, ñ), 12,09 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3427, 2963, 2927, 2909, 2872,
2850, 1623, 1595, 1586, 1568, 1504, 1486, 1468, 1386, 1427; ÌÑ 323,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 338 [2-(4-(2-Ãèäðîêñèýòèëïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-
3-èë)àìèí (III-110): ò.ïë. 175°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,08 (2H, ì), 1,38 (2H, ì), 1,57-1,83
(3H, ì), 2,26 (3H, ñ), 2,85 (2H, ò), 3,47 (2H, ì), 4,38 (1H, ò), 4,75 (2H, ä), 6,45
(1H, óøèð.ñ), 7,06 (1H, ò), 7,29 (1H, ä), 7,52 (1H, ò), 8,32 (1H, ä), 9,93 (1H, ñ),
12,12 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3365, 3073, 2972, 2868, 1622, 1604, 1586,
1568, 1486, 1463, 1440, 1394; ÌÑ 353,2 ((M+H)+.

Ïðèìåð 339 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(4-ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-
èë]àìèí (III-111): Ê ðàñòâîðó (5-öèêëîïðîïèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-õëîðõèíàçîëèí-4-
èë)àìèíà (118 ìã, 0,41 ììîëü) â òðåò-áóòàíîëå (3,0 ìë) äîáàâë ëè 4-ìåòèëïèïåðèäèí
(0,49 ìë, 4,1 ììîëü) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü êèï òèëè ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå
íî÷è. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå è îñòàòîê ðàñòâîð ëè â ñìåñè EtOH-
âîäà (1:3, 4 ìë). Äîáàâë ëè êàðáîíàò êàëè  (57 ìã, 0,41 ììîëü) è ñìåñü ïåðåìåøèâàëè
ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 2 ÷àñîâ. Ïîëó÷åííóþ ñóñïåíçèþ ôèëüòðîâàëè,
ïðîìûâàëè âîäîé (2 ðàçà) è Et2O (2 ðàçà) ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  III-111 â âèäå áåëîãî
òâåðäîãî âåùåñòâà (123 ìã, 85%): ò.ïë. 190°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,66 (2H, ñ), 0,93,(5H,
óøèð.ñ), 1,07 (2H, ä), 1,66 (3H, Ñ), 1,91 (1H, ñ), 2,85 (2H, ò), 4,72 (2H, ä), 6,33
(1H, ñ), 7,06 (1H, ò), 7,29 (1H, ä,), 7,52 (1H, ò), 8,31 (1H, ä), 9,95 (1H, ñ), 12,18
(1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2925, 2852, 1622, 1590, 1581, 1558, 1494, 1481,
1453, 1435, 1394; ÌÑ 349,2 ((M+H)+.

Ïðèìåð 340 [2-(1,4-Äèîêñà-8-àçàñïèðî[4,5]äåö-8-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-
ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-112): ò.ïë. 191°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,65 (4H, s,), 2,26 (3H, ñ),
3,90 (4H, ñ), 3,93 (4H, ñ), 6,43 (1H, óøèð.ñ), 7,09 (1H, ò), 7,32 (1H, ä), 7,54 (1H,
ò), 8,35 (1H, ä), 9,99 (1H, óøèð.ñ), 12,13 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3069,
2964, 2927, 2868, 1618, 1581, 1568, 1540, 1495, 1481, 1435, 1390; ÌÑ 367,3 ((M+H)+.

Ïðèìåð 341 [2-(4-Öèêëîïåíòèëàìèíîïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-
ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-113): ò.ïë. 191°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,33 (2H, ä), 1,65 (4H, ñ),
1,87 (2H, ä), 2,20 (1H, ñ), 2,26 (3H, ñ), 2,49 (2H, ñ), 3,00 (2H, ò), 3,36 (2H, ñ),
4,61 (2H, ä), 6,45 (1H, óøèð.ñ), 7,07 (1H, ñ), 7,31 (1H, ä), 7,52 (1H, ñ), 8,33 (1H,
ä), 9,94 (1H, óøèð.ñ), 12,12 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3371, 2943, 1622,
1600, 1581, 1545, 1509, 1463, 1440, 1390; ÌÑ 378,2 ((M+H)+.

Ïðèìåð 342 [2-(4-Ãèäðîêñèïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-
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èë)àìèí (III-114): ò.ïë. 123°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 1,34 (2H, ä), 1,80 (2H, ä), 2,26 (3H,
ñ), 3,24 (2H, ò), 3,72 (1H, óøèð.ñ), 4,39 (2H, ä), 4,70 (1H, ä), 6,44 (1H, óøèð.ñ),
7,07 (1H, ò), 7,30 (1H, ä), 7,53 (1H, ò), 8,33 (1H, ä), 9,94 (1H, óøèð.ñ), 12,11 (1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3265, 3151, 2927, 2863, 1622, 1600, 1572, 1540, 1504,
1476, 1440, 1390, 1349, 1066, 1098; ÌÑ 325,3 ((M+H)+.

Ïðèìåð 343 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(4-ãèäðîêñè-4-ôåíèëïèïåðèäèí-1-
èë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-115): ò.ïë. 131°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,64 (2H, êâ), 0,93 (2H,
êâ), 1,68 (2H, ä), 1,83-1,97 (3H, ì), 3,20-3,45 (2H, ì), 4,69 (2H, ä), 5,11 (1H, ñ),
6,37 (1H, óøèð.ñ), 7,08 (1H, ò), 7,20 (1H, ò), 7,31 (3H, ò), 7,49 (2H, ä), 7,53 (1H,
ò), 8,33 (1H, ä), 9,98 (1H, óøèð.ñ), 12,18 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3362,
2952, 2934, 2911, 2870, 2825, 1618, 1584, 1570, 1559, 1536, 1481, 1459, 1431, 1372,
1336, 1213, 994; ÌÑ 427,6, ((M+H)+.

Ïðèìåð 344 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(1,3-äèãèäðîèçîèíäîë-2-èë)õèíàçîëèí-
4-èë]àìèí (III-116): Ïîëó÷åíî ñïîñîáîì E-I â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà,
ò.ïë. 237°Ñ: ò.ïë. 237°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 0,79 (2H, ñ), 1,00 (2H, ä), 1,99 (1H, ì),
4,92 (4H, ä), 6,72 (1H, óøèð.ñ), 7,13 (1H, ò), 7,33 (2H, ñ), 7,30-7,48 (3H, ì), 7,58
(1H, ò), 8,40 (1H, ä), 10,12 (1H, ñ), 12,17 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3449,
3318, 2850, 1623, 1595, 1577, 1541, 1509, 1482, 1432, 1391, 1359, 1141, 1027, 877,
814; ÌÑ 369,4 ((M+H)+.

Ïðèìåð 345 (2-Àçåïàí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]-(5-öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (III-
117): ò.ïë. 199-200°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 0,60-0,70 (2H, ì), 0,90-1,00 (2H, ì), 1,45-
1,57 (4H, ì), 1,70-1,85 (4H, ì), 1,88-1,97 (1H, ì), 3,75-3,87 (4H, ì), 6,42 (1H, ñ),
7,02 (1H, ò), 7,27 (1H, ä), 7,49 (1H, ò), 8,29 (1H, ä), 9,91 (1H, ñ), 12,19 (1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2929, 1624, 1595, 1581, 1563, 1542, 1498, 1482, 1440,
1426, 1397, 1356, 1305, 1000, 825, 754; ÌÑ 349,2 ((M+H)+.

Ïðèìåð 346 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(3,4-äèãèäðî-1Í-èçîõèíîëèí-2-
èë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-118): ò.ïë. 182-184°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,75 (2H, ä), 1,02
(2H, ä), 1,96 (1H, ì), 2,89 (2H, ì), 4,05 (2H, ì), 4,94 (2H, ñ), 6,46 (1H, ñ), 7,10
(1H, ò), 7,21 (4H, ä), 7,37 (1H, ä), 7,55 (1H, ä), 8,36 (1H, ä), 10,05 (1H, ñ), 12,23
(1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1621, 1581, 1560, 1537, 1479, 1456, 1426, 1396,
1374, 1341, 1222; ÌÑ 383,3 ((M+H)+.

Ïðèìåð 347 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(2,3-äèãèäðîèíäîë-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (III-119): ò.ïë. 150-153°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,74 (2H, ä), 0,98 (2H, ä), 1,96 (1H,
ì), 3,15 (2H, ò), 4,25 (2H, ò), 6,45 (1H, óøèð.ñ), 6,88 (1H, ò), 7,09 (1H, ò), 7,20
(2H, ì), 7,53 (1H, ä), 7,65 (1H, ò), 8,43 (2H, óøèð.ñ), 10,09 (1H, ñ), 12,28 (1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1621, 1588, 1577, 1564, 1537, 1487, 1455, 1425, 1386,
1259; ÌÑ 369,3 ((M+H)+.

Ïðèìåð 348 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(4-ãèäðîêñèìåòèëïèïåðèäèí-1-
èë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-120): ò.ïë. 142°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,67 (2H, ä), 0,96 (2H,
ä), 1,10 (2H, êâ), 1,55-1,70 (3H, ì), 1,91 (1Í, ì), 2,85 (2H, ò), 3,28 (2H, ñ), 4,48
(1H, ñ), 4,76 (2H, ä), 6,34 (1H, Ñ), 7,06 (1H, ò), 7,30 (1H, ä), 7,52 (1H, ò), 8,31
(1H, ä), 9,96 (1H, ñ), 12,19 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 3363, 3000, 2927, 2854,
1618, 1604, 1573, 1536, 1509, 1477, 1436, 1395, 1354, 1314, 1241, 1186, 1091, 995,
941, 823; ÌÑ 365,8 ((M+H)+.

Ïðèìåð 349 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(3,4-äèãèäðî-2Í-õèíîëèí-1-
èë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-121): ò.ïë. 137-145°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ-d6) δ 0,55 (2H, ä), 0,88
(2H, ä), 1,78 (1Í, ì), 1,92 (2H, ò), 2,75 (2H, ò), 4,04 (2H, ò), 6,20 (1Í, óøèð.ñ),
6,97 (1Í, ò), 7,14 (1Í, ì), 7,19 (1Í, ò), 7,42 (1Í, ä), 7,61 (1Í, ò), 7,67 (1Í, ä),
8,43 (1Í, ä), 10,04 (1Í, ñ), 12,21 (1Í, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1622, 1572,
1539, 1493, 1454, 1420, 1373, 1249; ÌÑ 383,3 ((M+H)+.

Ïðèìåð 350 (5-Ìåòîêñèêàðáîíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(ïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (III-122): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, CDCl3) δ l,7-1,8(6H, ì), 83,8 (4H, ì), 83,9 (3H, ñ), 8
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5,5 (1Í, ñ), 8 7,15 (1Í, ò), 8 7,4 (1Í, ä), 8 7,6 (1Í, ò), δ 8,0 (1Í, ä), ÂÝÆÕ-ìåòîä B, (íà÷èíà 
ñ 95% H2Î) Rt 7,4 ìèí; ÌÑ (ES+) 353,24 (M+Í).

Ïðèìåð 351 [5-(Ïèïåðèäèí-1-êàðáîíèë)-2Í-ïèðàçîë-3-èë]-[2-(ïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-
4-èë]àìèí (III-123): ÂÝÆÕ-ìåòîä B, (íà÷èíà  ñ 95% H2Î: 0,1% TFA) Rt 8,0 ìèí; ÌÑ (ES+)
406,30, (ES-) 404,30.

Ïðèìåð 352 (5-Ãèäðîêñèìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(ïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(III-124): Ê ðàñòâîðó ñîåäèíåíè  III-122 (10,0 ìã, 0,028 ììîëü) â ÒÃÔ (6 ìë) ïðè
òåìïåðàòóðå îêðóæàþùåé ñðåäû ìåäëåííî äîáàâë ëè 1 Ì ðàñòâîð LiAlH4 â ÒÃÔ (0,05 ìë,
0,05 ììîëü). ×åðåç 15 ìèíóò ðàñòâîð ãàñèëè äîáàâëåíèåì âîäû è 1 í. HCl. Èç âîäíîãî
ñëî  ïðîäóêò ýêñòðàãèðîâàëè EtOAc. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ñóøèëè íàä MgSO4, ôèëüòðîâàëè
è êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå. Îñòàòîê î÷èùàëè ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ ñ ïîëó÷åíèåì
ñîåäèíåíè  III-124 (4,0 ìã, 44%). ÂÝÆÕ-ìåòîä B, (íà÷èíà  ñ 95% H2Î: 0,1% TFA) Rt 6,1 ìèí;
ÌÑ (ES+) 325,13, (ES-) 323,13.

Ïðèìåð 353 (5-Êàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(ïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(III-125): Ðàñòâîð ñîåäèíåíè  III-122 (1,5 ã, 4,3 ììîëü) â 2,0 Ì ðàñòâîðå NH3 â ÌåÎÍ (100
ìë) íàãðåâàëè ïðè 110°Ñ â òå÷åíèå 2 äíåé. Òåìíî-êîðè÷íåâóþ ðåàêöèîííóþ ñìåñü
êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå ñ ïîëó÷åíèåì â çêîãî ìàñëà, êîòîðîå î÷èùàëè êîëîíî÷íîé
õðîìàòîãðàôèåé ñ ïîëó÷åíèåì 0,7 ã (50%) ñîåäèíåíè  III-125: 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, CD3OD-d3) δ
1,6 (4H, ì); 81,7 (2H, ì), 8 3,3 (1H, ñ), 8 3,8 (4H, ì), 8 5,5 (1H, Ñ), 8 7,15 (1H,
ò), 8 7,45 (1H, ä), 8 7,55 (1H, ò), 8 8,0 (1H, ä); ÂÝÆÕ-ìåòîä B, (íà÷èíà  ñ 95% H2O:0,1% TFA)
Rt 5,9 ìèí; ÌÑ (ES+) 338,13, (ES-) 336,15.

Ïðèìåð 354 (5-Êàðáàìîèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(4-ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (III-126): ÂÝÆÕ-ìåòîä B, (íà÷èíà  ñ 95% H2O:0,1% TFA) Rt 6,4 ìèí; ÌÑ (ES+)
352,19, (ES-) 350,20.

Ïðèìåð 355 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèë-5,6,7,8-òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-
èë)àìèí (III-127): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,7 (ñ, 1H), 10,3 (ñ, óøèð., 1Í), 7,90
(ä, 2H), 7,52 (ò, 1H), 7,45 (ì, 3H),7,26 (ä, 1H), 2,99 (ì, 2H), 2,75 (ì, 2H), 1,95
(óøèð.4H) ì.ä.; ÌÑ (ES+) 378,24 (M+H);,(ES-) 376,23 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,04 ìèí.

Ïðèìåð 356 (2-Ôåíèë-5,6,7,8-òåòðàãèäðîõèíàçîëèí-4-èë)-(5-òðèôòîðìåòèë-1Í-èíäàçîë-3-
èë)àìèí (III-128): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,4 (ñ, 1H), 10,2 (ñ, óøèð., 1Í), 8,13
(ñ, 1H), 7,86 (ä, 2H), 7,78 (ä, 1H), 7,69 (ä, 1H), 7,50 (ò, 1H), 7,35 (ää, 2H), 2,89
(ì, 2H), 2,72 (ì, 2H), 1,90 (ñ, óøèð.4H) ì.ä.; ÌÑ (ES+) 410,24 (M+H); (ES-) 408,23 (M-
H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,19 ìèí.

Ïðèìåð 357 (7-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-129): 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,6 (ñ, 1H), 11,1 (ñ, óøèð., 1Í), 8,65 (ä, 1H), 8,03 (ä, 2H),
7,95 (ñ, 2H), 7,67 (ì, 1H), 7,45 (ì, 2H), 7,33 (ò, 2H), 7,22 (ää, 1H), 6,99 (òä, 1H)
ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=356,20 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 358 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-130): 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,2 (ñ, 1H), 11,3 (ñ, óøèð., 1Í), 8,67 (ä, 1H), 8,04 (ä, 2H),
7,96 (ñ, 2H), 7,70 (ì, 1H), 7,58 (ää, 1H), 7,43 (ì, 4H), 7,28 (òä, 1H) ì.ä., ÌÑ (ES+)
356,20 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,00 ìèí.

Ïðèìåð 359 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-131): 1Í
ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,7 (ñ, 1H), 8,65 (ä, 1H), 8,04 (ä, 2H), 7,95 (ñ, 2H),
7,68 (ì, 1H), 7,45 (ì, 1H), 7,35 (ì, 4H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=374,17 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

3,07 ìèí.
Ïðèìåð 360 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(3-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-

132): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,06 (ò, 1H), 7,42 (ò, 1H), 1,59 (ä, 1H), 7,63 (ò,
1H), 7,66 (ä, 1H), 7,71 (ì, 1H), 7,80 (ä, 1H), 7,98 (ì, 2H), 8,33 (ñ, 1H), 8,46 (ä,
1H), 8,71 (ä, 1H), 11,04 (óøèð.ñ, 1H), 12,97 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 406,1 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

3,15 ìèí.
Ïðèìåð 361 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(1Í-ïèðàçîëî[4,3-b]ïèðèäèí-3-èë)àìèí (III-133): 1Í

ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 13,3 (ñ, óøèð., 1Í), 11,4 (ñ, óøèð., 1Í), 8,78 (ä, 1H),
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8,58 (ää, 1H), 8,24 (ä, 1H), 8,10 (ì, 2H), 7,95 (ä, 2H), 7,86 (ò, 1H), 7,56 (ì, 2H),
7,44 (ò, 2H) ì.ä., ÌÑ (ES+) 339,11 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,63 ìèí.

Ïðèìåð 362 [5-(3-Ìåòîêñèôåíèë)-6-îêñî-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî-[4,3-ñ]ïèðèäàçèí-3-èë]
-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-134): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,65 (ä, 1H), 8,17
(ì, 3H), 8,10 (ä, 1H), 7,90 (ò, 1H), 7,75 (ò, 1H), 7,58 (ì, 2H), 7,25 (ò, 1H), 6,95
(ì, 2H), 6,85 (ä,  1H), 6,80 (ñ, 1H), 3,64 (ñ, 3H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=462,2 (M+Í).

Ïðèìåð 363 (6-Îêñî-5-ôåíèë-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî[4,3-ñ]-ïèðèäàçèí-3-èë)-(2-
ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-135): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,61 (ä, 1H), 8,13 (ì,
3H), 8,05 (ä, 1H), 7,85 (ò, 1H), 7,70 (ò, 1H), 7,58 (ì, 2H), 7,32 (ì, 5H), 6,79 (ñ,
1H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=432,2 (M+Í).

Ïðèìåð 364 [5-(4-Ìåòîêñèôåíèë)-6-îêñî-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî-[4,3-ñ]ïèðèäàçèí-3-èë]
-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-136): ÌÑ (ES+) 462,2 (M+Í).

Ïðèìåð 365 [5-(2,4-Äèõëîðôåíèë)-6-îêñî-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî-[4,3-ñ]ïèðèäàçèí-3-
èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-137): 1Í ßÌÐ (500ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,63 (ä,1H),
8,17 (ì, 4H), 7,89 (ò, 1H), 7,73 (ò, 1H), 7,61 (ò, 2H), 7,57 (ä, 1H), 7,32 (ì, 1H),
7,21 (ä, 1H), 6,84 (ñ, 1H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=500,1(M+Í).

Ïðèìåð 366 [6-Îêñî-5-(òðèôòîðìåòèëôåíèë)-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî[4,3-ñ]ïèðèäàçèí-
3-èë]-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-138): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, MeOH-d4) δ 8,55 (ä, 1H),
8,19 (ä, 2H), 7,92 (ì, 2H), 7,65 (ì, 3H), 7,45 (ò, 2H), 7,25 (ò, 1H), 7,13 (ò, 1H),
7,05 (ò, 1H), 6,75 (ñ, 1H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=500,2 (M+Í).

Ïðèìåð 367 [6-Îêñî-5-(4-ôåíîêñèôåíèë)-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî-[4,3-ñ]ïèðèäàçèí-3-èë]
-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-139): ÌÑ (ES+) 524,3 (M+Í).

Ïðèìåð 368 [5-(4-Õëîðôåíèë)-6-îêñî-5,6-äèãèäðî-1Í-ïèðàçîëî-[4,3-ñ]ïèðèäàçèí-3-èë]-
(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-140): ÌÑ (ES+) 466,2 (M+Í).

Ïðèìåð 369 (2-Èìèäàçîë-1-èëõèíàçîëèí-4-èë)-(1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (III-141): 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 7,10 (ò, 1H), 7,44 (ò, 1H), 7,50 (óøèð.ñ, 1H), 7,60 (ä, 1H),
7,72 (ì, 2H), 7,77 (ì, 1H,), 7,88 (ä, 1H), 7,98 (ò, 1H), 8,73 (ä, 1H), 8,96 (ñ, 1H),
11,23 (ñ, 1H), 13,06 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 328,1 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,93 ìèí.

Ïðèìåð 370 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-ìåòèëèìèäàçîë-1-èë-õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-
142): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 2,48 (ñ, 3H), 7,10 (ò, 1H), 7,43 (ò, 1H), 7,57 (ä,
1H), 7,60 (ä, 1H), 7,67 (ä, 1H), 7,76 (òä, 1H), 7,86 (ä, 1H), 7,91 (ä, 1H), 8,01 (òä,
1H), 8,72 (ä, 1H), 11,15 (ñ, 1H), 13,10 (ñ, 1H); El-ÌÑ 342,1 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,06 ìèí.

Ïðèìåð 371 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-(2-ïèïåðèäèí-1-èëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (III-143): 1Í ßÌÐ
(500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,48 (ì, 6H), 3,60 (ì, 4H), 7,11 (ò, 1H), 7,52 (ò, 1H), 7,55 (ä,
1H), 7,64 (ä, 1H), 7,69 (ä, 1H), 7,75 (ä, 1H), 7,90 (ò, 1H), 8,58 (ä, 1H), 11,82
(óøèð.ñ, 1H), 13,25 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 345,1 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,03 ìèí.

Ïðèìåð 372 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(îêòàãèäðîõèíîëèí-1-èë)-õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-144):
1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 0,6-1,9 (ì, 13 H), 3,15 (ì, 1H), 3,25 (ì, 1H), 4,0 (ì,
1H), 7,10 (ò, 0,5H), 7,12 (ò, 0,5H), 7,55 (ì, 2H), 7,66 (ä, 0,5 H), 7,69 (ä, 0,5 H),
7,77 (ä, 1H), 7,91 (ò, 1H), 8,55 (ä, 0,5 H), 8,59 (ä, 0,5 H), 11,46 (ñ, 0,5 H), 11,54
(ñ, 0,5 H), 11,78 (ñ, 0,5 H), 11,84 (ñ, 0,5 H), 13,10 (ñ, 0,5 H), 13,12 (ñ, 0,5 H);
EI-ÌÑ 399,3 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,37 ìèí.

Ïðèìåð 373 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2,6-äèìåòèëìîðôîëèí-4-èë)-õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (III-
145): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ-d6) δ 1,0 (ì, 6H), 4,0 (ì, 6H), 7,12 (ò, 1H), 7,41, (òä,
1H), 7,56 (ò, 1H), 7,58 (ä, 1H), 7,68 (ää, 1H), 7,77 (ò, 1H), 7,93 (ò, 1H), 8,60 (ä,
1H), 11,69 (ñ, 1H), 13,16 (ñ, 1H); EI-ÌÑ 375,3 (M+l); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,93 ìèí.

Ïðèìåð 374 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-1): ò.ïë. 245-
246°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,26 (3H, ñ), 6,32 (1H, óøèð.ñ), 7,07 (1H, óøèð.ñ), 7,48-7,54
(3H, ì), 8,33-8,39 (3H, ì), 9,87 (1H, ñ), 12,03 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1628,
1589, 1579, 1522, 1479, 1441, 1393, 1336; ÌÑ 252,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 375 [6-(4-Àöåòàìèäîôåíèëñóëüôàíèë)-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-
ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-3): Ñóñïåíçèþ Ôåíêëîðèìà (Fenclorim) (4,6-äèõëîð-2-
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ôåíèëïèðèìèäèí) (0,1 ã, 0,44 ììîëü), 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîëà (0,045 ã, 0,47 ììîëü),
N,N-äèèçî-ïðîïèëýòèëàìèíà (0,08 ìë, 0,47 ììîëü) è èîäèäà íàòðè  (0,067 ã, 0,44 ììîëü)
â í-áóòàíîëå (5 ìë) íàãðåâàëè ïðè 117°Ñ â òå÷åíèå 18 ÷àñîâ. Óäàë ëè â âàêóóìå
ðàñòâîðèòåëü è íåî÷èùåííûé ïðîäóêò î÷èùàëè ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (ñèëèêàãåëü, áåíçèí:
EtOAc=3:2) ñ ïîëó÷åíèåì 0,037 ã (âûõîä 29%) (6-õëîð-2-ôåíèëïèðèìè-äèí-4-èë)-(5-ìåòèë-
2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà. Ñóñïåíçèþ
ïîëó÷åííîãî ïèðèìèäèíà (0,037 ã, 0,13 ììîëü) è òèîàöåòàìèäîòèîôåíîëà (0,108 ã, 0,64
ììîëü) â òðåò-áóòàíîëå íàãðåâàëè ïðè 80°Ñ â àòìîñôåðå àçîòà â òå÷åíèå 2 äíåé.
Ðåàêöèîííóþ ñìåñü îõëàæäàëè äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è óäàë ëè â âàêóóìå
ðàñòâîðèòåëü. Êîíöåíòðàò ðàñòâîð ëè â EtOAc è ïðîìûâàëè íàñûùåííûì âîäíûì
ðàñòâîðîì NaHCO3. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå è íåî÷èùåííûé ïðîäóêò
î÷èùàëè ïðåïàðàòèâíîé ÂÝÆÕ. Îñòàòî÷íûé äèñóëüôèä, êîòîðûé âñå åùå ìîæåò
îñòàâàòüñ  â ñìåñè ïîñëå ÂÝÆÕ, ìîæåò áûòü óäàëåí îñàæäåíèåì èç EtOAc è
ôèëüòðîâàíèåì. Ìàòî÷íûé ðàñòâîð êîíöåíòðèðîâàëè ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  IV-3 (7 ìã,
âûõîä 13%) â âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà: ò.ïë. 235-236°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ
2,10 (3H, ñ), 2,21 (3H, ñ), 6,33 (1H, óøèð.ñ), 7,50 (3H, ì), 7,7-7,59 (2H, ì), 7,76-
7,78 (2H, ì), 8,25 (2H, ì), 9,72, 10,26 è 11,93 (3 H, 3 õ óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå
âåùåñòâî) 1669, 1585, 1551, 1492, 1392, 1372, 1312, 1289, 1259, 1174, 1102, 1089,
1027, 1015, 984; ÌÑ 417,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 376 [2-(4-Ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(IV-4): ò.ïë. 215-216°C; 1Í ßÌÐ (CD3OD) δ 0,96 (3H, ä), 1,16 (2H, ì), 1,66 (3H, ì),
2,27 (3H, ñ), 2,86 (2H, ò), 4,58 (2H, ì), 4,78 (2H, îáìåí ïðîòîíîâ), 6,13 (2H, ì),
7,83 (1H, ä); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1593, 1550, 1489, 1436, 1331, 1246, 1231; ÌÑ
273,1 (M+H)+.

Ïðèìåð 377 [2-(4-Ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)-5-íèòðîïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-
èë)àìèí (IV-5): ò.ïë. 185-187°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,93 (3H, ä), 1,06-1,18 (2H, ì), 1,68-
1,80 (3H, ì), 2,26 (3H, ñ), 3,01-3,12 (2H, ì), 4,63 (1H, ä), 4,80 (1H, ä), 6,39 (1H,
ñ), 9,00 (1H, ñ), 10,41 (1H, ñ), 12,36 (1H, ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1589, 1517,
1479, 1446, 1346, 1317, 1246, 1222, 1055; ÌÑ 318,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 378 [5-Àìèíî-2-(4-ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-
3-èë)àìèí (IV-6): Ê ðàñòâîðó ñîåäèíåíè  IV-5 (48 ìã, 0,151 ììîëü) â ýòàíîëå (2,0 ìë)
äîáàâë ëè äèãèäðàò äèõëîðèäà îëîâà (171 ìã, 0,756 ììîëü) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü êèï òèëè
ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 3 ÷àñîâ. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü îõëàæäàëè äî êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðû, âûëèâàëè â ñìåñü 1 Ì NaOH-äèõëîðìåòàí-ïðîïàíîë (18:8:4 ìë) è
ïåðåìåøèâàëè 15 ìèíóò. Ðàçäåë ëè ñëîè è âîäíûé ñëîé ýêñòðàãèðîâàëè äâà ðàçà
äèõëîðìåòàíîì. Îáúåäèíåííûå îðãàíè÷åñêèå ñëîè êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå è îñòàòîê
î÷èùàëè ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (ñèëèêàãåëü, ãðàäèåíò ñìåñè äèõëîðìåòàí-ÌåÎÍ) ñ
ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  IV-6 â âèäå ñåðîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (27 ìã, 63%): 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ)

δ 0,88-1,04 (5H, ì), 1,55-1,62 (3H, ì), 2,21 (3H, ñ), 2,70 (2H, ì), 3,36 (2H, ì),

4,40 (2H, ì), 6,37 (1H, ñ), 7,49 (1H, ñ), 8,40 (1H, ñ), 11,92 (1H, óøèð.ñ); ÌÑ 288,2 (M+H)+.
Ïðèìåð 379 [5-Àìèíî-6-ìåòèë-2-(4-ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-

ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-7): ò.ïë. 172-175°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,90 (3H, ä), 1,03 (2H, ì),
1,52-1,62 (3H, ì), 2,13 (3H, ñ), 2,20 (3H, ñ), 2,69 (2H, ì), 3,92 (2H, óøèð.ñ), 4,44
(2H, ä), 6,35 (1H, ñ), 8,41 (1H, ñ), 11,85 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1612,
1589, 1489, 1446, 1317; ÌÑ 302,5 (M+H)+.

Ïðèìåð 380 [6-Ìåòèë-2-(4-ìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôåíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí
(IV-10): ÌÑ 342,34 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,334 ìèí.

Ïðèìåð 381 [2-(4-Õëîðôåíèë)-6-ìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôóðàí-2-èë-2Í-ïèðàçîë-3-
èë)àìèí (IV-11): ÌÑ 352,11 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,194 ìèí.

Ïðèìåð 382 (5-Ôóðàí-2-èë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(6-ìåòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-
12): ÌÑ 318,21 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,192 ìèí.

Ïðèìåð 383 [6-Ìåòèë-2-(4-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôåíèë-2-èë-2Í-
ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-13): ÌÑ 396,24 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,419 ìèí.
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Ïðèìåð 384 (5-Ôóðàí-2-èë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[6-ìåòèë-2-(4-
òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (IV-14): ÌÑ 386,08 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt

1,347 ìèí.
Ïðèìåð 385 [2-(2,3-Äèãèäðîáåíçî[1,4]äèîêñèí-2-èë)-6-ìåòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ôóðàí-2-

èë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-15): ÌÑ 376,18 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,181 ìèí.
Ïðèìåð 386 [2-(2,3-Äèãèäðîáåíçî[1,4]äèîêñèí-2-èë)-6-ýòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-

ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-16): ÌÑ 338,17 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,082 ìèí.
Ïðèìåð 387 (6-Ýòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-17):

ÌÑ 280,18 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,024 ìèí.
Ïðèìåð 388 (6-Ìåòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ôåíèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-19):

ÌÑ 328,51 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,192 ìèí.
Ïðèìåð 389 [6-Ýòèë-2-(4-òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-

èë)àìèí (IV-20): ÌÑ 348,5 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,224 ìèí.
Ïðèìåð 390 (5-Ôóðàí-2-èë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[6-ìåòèë-2-(4-ìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]

àìèí (IV-21): ÌÑ 332,23 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,139 ìèí.
Ïðèìåð 391 (6-Ìåòîêñèìåòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí

(IV-22): ÌÑ 296,31 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 0,971 ìèí.
Ïðèìåð 392 (5,6-Äèìåòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-

23): ÌÑ 280,2 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 0,927 ìèí.
Ïðèìåð 393 (6-Ìåòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-24):

ÌÑ 266,18 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 0,925 ìèí.
Ïðèìåð 394 [6-Ýòèë-2-(4-ìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí

(IV-25): ÌÑ 294,46 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,174 ìèí.
Ïðèìåð 395 [2-(4-Õëîðôåíèë)-6-ýòèëïèðèìèäèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí

(IV-26): ÌÑ 314,42 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,213 ìèí
Ïðèìåð 396 (5-Ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)-(6-ìåòèë-2-ï-òîëèë-ïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-27):

ÌÑ 280,45 (M+Í); ÂÝÆÕ-ìåòîä Å, Rt 1,135 ìèí
Ïðèìåð 397 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-(6-ìåòîêñèìåòèë-2-ôåíèëïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-

28): 1Í ßÌÐ (500 ÌÃö, ÄÌÑÎ) δ 3,57 (3H, ñ), 4,65 (2H, ñ), 7,23 (1H, J=7,5 Ãö, ò),
7,52 (1H, J=7,6 Ãö, ò), 7,63 (4H, ì), 7,75 (1H, óøèð.), 8,13 (1H, J=5,5 Ãö, óøèð.ä),
8,44 (1H, J=5,7 Ãö, óøèð.ä), 10,6 (1H, óøèð.), 12,8 (1H, óøèð.ñ) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt

2,944 ìèí; ÌÑ (FIA) 332,1 (M+H).
Ïðèìåð 398 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ïèðèäèí-4-èëòèåíî[3,2-d]ïèðèìèäèí-4-èë)àìèí

(IV-29): 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,34 (3H, ñ), 6,66 (1H, ñ), 7,53 (1H, ä), 7,84,(1H, ä), 8,32

(2H, ä), 8,70 (2H, ä); ÌÑ 309,6 (M+H)+.
Ïðèìåð 399 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëïèðèäî[3,4-d]-ïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-

30): ò.ïë. 225°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 2,35 (3H, ñ), 6,81 (1H, ñ), 7,50-7,63 (3H, ì), 8,45-
8,52 (2H, ì), 8,54 (1H, ä), 8,62 (1H, ä), 9,20 (1H, ñ), 10,79 (1H, ñ), 12,38 (1H,
óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2958, 2917, 2852, 1593, 1565, 1524, 1467, 1450; ÌÑ
303,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 400 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëïèðèäî[2,3-d]-ïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-
31): Ê ðàñòâîðó 4-õëîð-2-ôåíèëïèðèäî-[2,3-d]ïèðèìèäèíà (J. Pharm. Belg., 29, 1974,
145-148) (109 ìã, 0,45 ììîëü) â ÒÃÔ (15 ìë) äîáàâë ëè 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (48 ìã,
0,5 ììîëü) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàëè ïðè 65°Ñ â òå÷åíèå íî÷è. Ñìåñü îõëàæäàëè äî
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû è ïîëó÷åííóþ ñóñïåíçèþ ôèëüòðîâàëè è ïðîìûâàëè Et2O. Òâåðäîå
âåùåñòâî ðàñòâîð ëè â ñìåñè EtOH-âîäà è ðÍ äîâîäèëè äî ðÍ 7. Âîäíûé ñëîé
ýêñòðàãèðîâàëè äâà ðàçà ýòèëàöåòàòîì è îáúåäèíåííûå îðãàíè÷åñêèå ñëîè ñóøèëè
(MgSO4), ôèëüòðîâàëè è êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå. Îñòàòîê î÷èùàëè ôëýø-
õðîìàòîãðàôèåé (SiO2, ãðàäèåíò ñìåñè ÄÕÌ(DCM)-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  IV-31 â
âèäå íå ñîâñåì áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (69 ìã, 50%): ò.ïë. 234°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ
2,14 (3H, ñ), 5,99 (1H, ñ), 7,20-7,40 (3H, ì), 7,40-7,50 (3H, ì), 8, 60 (1H, ä), 8,79
(1H, ä), 12,82 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 2957, 2921, 2857, 1644, 1560,
1459, 1427; ÌÑ 303,2 (M+H)+.
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Ïðèìåð 401 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëïèðèäî[3,4-d]ïèðèìèäèí-4-
èë)àìèí (IV-32): Íå ñîâñåì áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî, ò.ïë. 232-233°Ñ; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ
0,70-0,85 (2H, ì), 0,90-1,05 (2H, ì), 1,05-2,07 (1H, ì), 6,75 (1H, ñ), 7,50-7,75 (3H,
ì), 8,40-8,70 (4H, ì), 9,20 (1H, ñ), 10,80 (1H, ñ), 12,41 (1H); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî)
3178, 1601, 1573, 1532, 1484, 1452, 1409, 1367, 1328, 802, 781, 667; ÌÑ 329,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 402 [2-(4-Ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïóðèí-4-èë]-(5-ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèí (IV-
33): Ê ñóñïåíçèè 2,4-äèõëîðïóðèíà (2,0 ã, 10,6 ììîëü) â áåçâîäíîì ýòàíîëå (10 ìë)
äîáàâë ëè 5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èëàìèí (2,05 ã, 21,2 ììîëü). Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 48 ÷àñîâ. Ïîëó÷åííûé îñàäîê
ñîáèðàëè ôèëüòðîâàíèåì, ïðîìûâàëè ýòàíîëîì è ñóøèëè â âàêóóìå ñ ïîëó÷åíèåì 1,524 ã
(âûõîä 58%) (2-õëîðïóðèí-4-èë)-(5-ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà, êîòîðûé èñïîëüçîâàëè
áåç äîïîëíèòåëüíîé î÷èñòêè íà ñëåäóþùåé ñòàäèè. Ê ðàñòâîðó (2-õëîðïóðèí-4-èë)-(5-
ìåòèë-1Í-ïèðàçîë-3-èë)àìèíà (200 ìã, 0,80 ììîëü) äîáàâë ëè 4-ìåòèëïèïåðèäèí (4 ìë,
8,01 ììîëü) è ðåàêöèîííóþ ñìåñü êèï òèëè ñ îáðàòíûì õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå íî÷è.
Âûïàðèâàëè ðàñòâîðèòåëü è îñòàòîê ðàñòâîð ëè â ñìåñè EtOH-âîäà (1:3, 4 ìë). Äîáàâë ëè
êàðáîíàò êàëè  (57 ìã, 0,41 ììîëü) è ñìåñü ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 2 ÷àñîâ. Ïîëó÷åííóþ ñóñïåíçèþ ôèëüòðîâàëè, ïðîìûâàëè âîäîé (2 ðàçà) è Et2O (2
ðàçà) ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  IV-33 â âèäå áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (225 ìã, 90%):
ò.ïë. >300°C; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,91 (3H, ä), 1,10 (2H, ì), 1,65 (3H, ì), 2,24, (3H,
ñ), 2,84 (2H, ì), 4,60 (2H,ì), 6,40 (1H, ñ), 7,87 (1H, ì), 9,37-9,59 (1H, ì), 12,03-
12,39, (2H, ì); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî) 1651, 1612, 1574, 1484, 1446, 1327, 1317, 1255,
1203; ÌÑ 313,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 403 (5-Öèêëîïðîïèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-[2-(4-ìåòèëïèïåðèäèí-1-èë)ïèððîëî[3,2-d]
ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (IV-34): áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî; 1Í ßÌÐ (ÄÌÑÎ) δ 0,65 (2H, ì),
0,91-0,96 (5H, ì), 1,08 (2H, ì), 1,58-1,64 (3H, ì), 1,89 (1H, ì), 2,77 (2H, ò), 4,57
(2H, ä), 6,09 (1H, ñ), 6,38 (1H, ñ), 7,33 (1H, ñ), 9,42 (1H, ñ), 10,65 (1H, ñ), 12,02
(1H, óøèð.ñ); ÌÑ 338,3 (M+H)+.

Ïðèìåð 404 [6-Áåíçèë-2-ôåíèë-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî[4,3-d]-ïèðèìèäèí-4-èë]-(5-
ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)àìèí (IV-35): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6): δ 13,0 (ñ, 1H), 10,4
(ñ, óøèð. 1H), 9,73(ñ, 1Í, TFA-OH), 8,00 (ä, 2H), 7,64 (ì, 2H), 7,59 (ää, 1H), 7,52
(ì, 3H), 7,41 (ò, 1H), 7,31 (ì, 3H), 7,14 (ää, 1H), 4,58 (ñ, 2H), 4,35 (óøèð.2H),
3,74 (ì, 2H), 3,17 (ñ, 2H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=451,30 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Tret 2,96 ìèí.

Ïðèìåð 405 (5-Ôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèë-5,6,7,8-òåòðàãèäðîïèðèäî[4,3-d]
ïèðèìèäèí-4-èë)àìèí (IV-36): Ïîëó÷àëè èç ñîåäèíåíè  IV-35 (0,13 ììîëü) ïóòåì
îáðàáîòêè ðàâíîé ìàññîé Pd/C (10%) â 4,4% ÍÑÎÎÍ â ÌåÎÍ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â
òå÷åíèå 12 ÷àñîâ. Ñìåñü ôèëüòðîâàëè ÷åðåç öåëèò, ôèëüòðàò âûïàðèâàëè è íåî÷èùåííûé
ïðîäóêò î÷èùàëè ïóòåì ÂÝÆÕ ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  IV-36 â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî
âåùåñòâà ñ âûõîäîì 35%. 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6): δ 12,9 (ñ, 1H), 9,06 (ñ, 1H),
7,99 (ä, 2H), 7,57 (ää, 1H), 7,34 (ì, 1H), 7,28 (ì, 3H), 7,22 (ä, 1H), 3,83 (ñ, 2H),
3,05 (ì, 2H), 2,72 (ì, 2H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=361,20 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Tret 2,68 ìèí.

Ïðèìåð 406 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(3-ôåíèëèçîõèíîëèí-1-èë)àìèí (V-1): Ê ðàñòâîðó
1-õëîð-3-ôåíèëèçîõèíîëèíà (J. Het. Chem., 20, 1983, 121-128) (0,33 ã, 1,37 ììîëü) â
ÄÌÔ (áåçâîäíûé, 5 ìë) äîáàâë ëè 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (0,27 ã, 2,74 ììîëü) è
êàðáîíàò êàëè  (0,57 ã, 4,13 ììîëü) è ïîëó÷åííóþ ñìåñü êèï òèëè ñ îáðàòíûì
õîëîäèëüíèêîì â òå÷åíèå 6 ÷àñîâ. Çàòåì ðåàêöèîííóþ ñìåñü îõëàæäàëè è óäàë ëè â
âàêóóìå ðàñòâîðèòåëü. Îñòàòîê ýêñòðàãèðîâàëè äâà ðàçà ýòèëàöåòàòîì è îáúåäèíåííûå
îðãàíè÷åñêèå ñëîè ïðîìûâàëè íàñûùåííûì ðàñòâîðîì ñîëè, ñóøèëè (MgSO4),
ôèëüòðîâàëè è êîíöåíòðèðîâàëè â âàêóóìå. Íåî÷èùåííûé ïðîäóêò î÷èùàëè ôëýø-
õðîìàòîãðàôèåé (SiO2, ãðàäèåíò ñìåñè ÄÕÌ-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì ñîåäèíåíè  V-1 â âèäå
áåñöâåòíîãî ìàñëà: 1H ßÌÐ (MeOD) δ 2,23 (3H, ñ), 5,61 (1H, ñ), 7,41 (1H, ì),
7,52(2H, ì), 7,62(1H, ì), 7,81(1H, ì), 8,07(1H, ä), 8,19(2H, ì), 8,29(1H, ñ), 8,54
(1H, ä); ÌÑ 301,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 407 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[3-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)èçîõèíîëèí-1-èë]àìèí (V-2):
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Ðàñòâîð 1-õëîð-3-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)èçîõèíîëèíà (100 ìã, 0,326 ììîëü) è 1Í-èíäàçîë-
3-èëàìèíà (86 ìã, 0,651 ììîëü) â ýòàíîëå (3 ìë) íàãðåâàëè ïðè 160°Ñ è âûïàðèâàëè ñî
ñòðóåé àçîòà ðàñòâîðèòåëü. Îñòàâøååñ  ìàñëî çàòåì íàãðåâàëè ïðè 160°Ñ â òå÷åíèå 18
÷àñîâ â àòìîñôåðå àçîòà. Ïîëó÷åííûé ðàñïëàâ ðàñòâîð ëè â ñìåñè 5% ìåòàíîë-
äèõëîðìåòàí (50 ìë), ïðîìûâàëè íàñûùåííûì âîäíûì ðàñòâîðîì áèêàðáîíàòà íàòðè  (1 õ
25 ìë) è çàòåì ñóøèëè íàä ñóëüôàòîì ìàãíè . Î÷èñòêà õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå
(ñìåñü 25-50% ãåêñàíýòèëàöåòàò) äàëà ñîåäèíåíèå V-2 â âèäå æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà
(35 ìã, 27%). 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6): δ 9,78 (óøèð.ñ, 1H), 8,62 (ä, 1H), 7,9-7,85
(ì, 1H), 7,78-7,72 (ì, 1H), 7,70-7,68 (ì, 1H), 7,65-7,62 (ì, 1H), 7,60-7,55 (ì, 1H),
7,52-7,45 (ì, 3H), 7,41-7,38 (ì, 1H), 7,28-7,25 (ì, 1H), 7,18 (ñ, 1H), 6,95-6,92 (ì,
1H), 5,76 (ñ, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) m/e=405,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä D Rt 2,74 ìèí.

Ïðèìåð 408 (5,7-Äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[3-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)èçîõèíîëèí-1-èë]
àìèí (V-3): Ñîåäèíåíèå V-3 ïîëó÷åíî èç 5,7-äèôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èëàìèíà â âèäå â âèäå
æåëòîãî òâåðäîãî âåùåñòâà (90 ìã, 63%). 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6): δ 13,25 (ñ, 1H),
9,92 (óøèð.ñ, 1H), 8,61 (ä, 1H), 7,9 (ä, 1H), 7,81-7,49 (ì, 6H), 7,26-7,2 (ì, 2H),
7,12-7,10 (ì, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) m/e=441,16 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 3,58 ìèí.

Ïðèìåð 409 (5-Ìåòèë-2Í-ïèðàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíîëèí-1-èë)àìèí (V-4): Ê ñìåñè 4-
õëîð-2-ôåíèëõèíîëèíà (J. Het. Chem., 20, 1983, 121-128) (0,53 ã, 2,21 ììîëü) â
äèôåíèëîâîì ýôèðå (5 ìë) äîáàâë ëè 3-àìèíî-5-ìåòèëïèðàçîë (0,43 ã, 4,42 ììîëü) è
ïîëó÷åííóþ ñìåñü íàãðåâàëè ïðè 200°Ñ â òå÷åíèå íî÷è ïðè ïåðåìåøèâàíèè. Ðåàêöèîííóþ
ñìåñü îõëàæäàëè äî òåìïåðàòóðû îêðóæàþùåé ñðåäû, çàòåì äîáàâë ëè ïåòðîëåéíûé ýôèð
(20 ìë) è ïîëó÷åííûé îñàäîê èçâëåêàëè ôèëüòðîâàíèåì. Íåî÷èùåííîå òâåðäîå âåùåñòâî
î÷èùàëè ôëýø-õðîìàòîãðàôèåé (SiO2, ãðàäèåíò ñìåñè ÄÕÌ-ÌåÎÍ) ñ ïîëó÷åíèåì
ñîåäèíåíè  V-4 â âèäå áåëîãî òâåðäîãî âåùåñòâà: ò.ïë. 242-244°Ñ; 1H ßÌÐ (DMCO): δ
2,27(3H, ñ), 6,02(1H, ñ), 7,47(2H, ä), 7,53-7,40(2H, óøèð.ì), 7,67(1H, ì), 7,92(1H,
ì), 8,09(2H, ä), 8,48(2H, ì), 9,20(1H, ñ), 12,17 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ (òâåðäîå âåùåñòâî)
1584, 1559, 1554, 1483, 1447, 1430, 1389; ÌÑ 301,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 410 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíîëèí-4-èë)àìèí (V-5): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö,
DMCO-d6): δ 12,78 (ñ, 1H), 9,50 (ñ, 1H), 8,65 (ä, 1H), 8,15 (ñ, 1H), 8,04-7,98 (ì,
3H), 7,94 (ñ, 1H), 7,78-7,75 (ì, 1H), 7,60-7,40 (ì, 6H), 7,15-7,10 (ì, 1H), ÆÕ-ÌÑ (ES+
) m/e=337,11 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 2,10 ìèí.

Ïðèìåð 411 (2-Ôåíèëõèíîëèí-4-èë)-(1Í-ïèðàçîëî[4,3-b]ïèðèäèí-3-èë)àìèí (V-6): 1H ßÌÐ
(500 ÌÃö, DMCO-d6): δ 13,6 (ñ, 1H), 11,4 (ñ, 1H), 8,94 (ä, 1H), 8,61 (ää, 1H), 8,23
(ä, 1H), 8,16 (ää, 1H), 8,12 (ò, 1H), 7,89 (ò, 1H), 7,86 (ä, 1H), 7,65 (ì, 4H), 7,54
(ñ, 1H), 7,52 (ää, 1H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=338,11 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt

2,91 ìèí.
Ïðèìåð 412 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíîëèí-4-èë]àìèí (V-7): 1H

ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6): δ 12,68 (ñ, 1H), 9,51 (ñ, 1H), 8, 7 (ä, 1H), 7,95-7,89 (ì,
2H), 7,83-7,70 (ì, 3H), 7,68-7,62 (ì, 2H), 7,60 (ñ, 1H), 7,55-7,52 (ì, 1H), 7,49-7,45
(ì, 1H), 7,40-7,37 (ì, 1H), 7,12-7,09 (ì, 1H); ÆÕ-ÌÑ (ES+) m/e=405,15 (M+H); ÂÝÆÕ-
ìåòîä D Rt 2,25 ìèí.

Ïðèìåð 413 (5,7-Äèòôòîð-1Í-èíäàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíîëèí-4-èë]
àìèí (V-8): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 13,31 (ñ, 1H), 9,49 (ñ, 1H), 8,70-8,67 (ì,
1H), 7,96-7,92 (m; 1H), 7,85-7,66 (ì, 7H), 7,63-7,60 (ì, 1H), 7,42-7,40 (ì, 1H), ÆÕ-
ÌÑ (ES+) m/e=441,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä D Rt 2,39 ìèí.

Ïðèìåð 414 [2-(2-Òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíîëèí-4-èë]-(1Í-ïèðàçîëî-[4,3-b]ïèðèäèí-3-
èë)àìèí (V-9): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 13,6 (ñ, 1H), 11,6 (ñ, óøèð., 1Í), 8,98
(ä, 1H), 8,57 (ää, 1H), 8,12 (ì, 3H), 7,97 (ì, 2H), 7,86 (ì, 3H), 7,49 (ää, 1H), 7,23
(ñ, 1H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=406,20 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A Rt 2,91 ìèí.

Ïðèìåð 415 (2-Ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)-(2Í-[1,2,4]òðèàçîë-3-èë)àìèí (IX-154): íå ñîâñåì
áåëîå òâåðäîå âåùåñòâî, ò.ïë. 266-267°Ñ: 1H ßÌÐ (DMCO) δ 7,50-7,70 (4H, ì), 7,85-8,00
(2H, ì), 8,15-8,25 (2H, ì), 8,37-8,45 (2H, ì), 8,58 (1H, ä), 13,90 (1H, óøèð.ñ); ÈÊ
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(òâåðäîå âåùåñòâî) 3344, 3059, 1630, 1609, 1570, 1557, 1543, 1501, 1495, 1445, 1411,
1355, 1326, 1267, 1182, 1053, 1038, 760, 676, 667, 654; ÌÑ 289,2 (M+H)+.

Ïðèìåð 416 (5-Ìåòèë-2Í-[1,2,4]òðèàçîë-3-èë)-(2-ôåíèëõèíàçîëèí-4-èë)àìèí (IX-155): 1H
ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 8,59 (ñ, 1H), 8,42 (ä, J=6,7 Ãö, 2H), 7,79 (ì, 4H), 8,03
(ì, 2H), 7,74 (ì, 4H), 2,51 (ñ, 3H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=303,08 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,64
ìèí.

Ïðèìåð 417 (2Í-[1,2,4]-òðèàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí
(IX-47): áëåäíî-æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî (âûõîä 52%): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 8,54
(ñ, 1H), 8,15 (ñ, óøèð., 1Í), 7,91 (ò, 1H), 7,85 (ì, 2H), 7,76 (ì, 3H), 7,66 (ò, 1H)
ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=357,13 (M+H); (ES-): m/e=355,15 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt2,81 ìèí.

Ïðèìåð 418 (5-Ìåòèë-2Í-[1,2,4]òðèàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]
àìèí (IX-38): áëåäíî-æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî (âûõîä 54%): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ
8,44 (ñ, óøèð., 1Í), 7,92 (ì, 3H), 7,84 (ì, 1H), 7,77 (ì, 2H), 7,68 (ò, 1H), 2,28 (ñ,
3H) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=371,14 (M+H); (ES-): m/e=369,18 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 2,89 ìèí.

Ïðèìåð 419 (5-Ìåòèëñóëüôàíèë-2Í-[1,2,4]òðèàçîë-3-èë)-[2-(2-
òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíàçîëèí-4-èë]àìèí (IX-156): áëåäíî-æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî
(âûõîä 65%): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 8,56,(óøèð., 1Í), 7,90 (ò, 1H),7,84 (ì,
2H), 7,78 (ì, 2H), 7,67 (ì, 2H), 2,51 (ñ, 3H, ñêðûò DMCO) ì.ä., ÌÑ (ES+): m/e=403,12
(M+H); (ES-): m/e=401,16 (M-H); ÂÝÆÕ-ìåòîä A, Rt 3,20 ìèí.

Ïðèìåð 420 (1Í-[1,2,4]Òðèàçîë-3-èë)-[3-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)èçîõèíîëèí-1-èë]àìèí
(IX-175): Ðàñòâîð 1-õëîð-3-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)èçîõèíîëèíà (0,326 ììîëü) è 1Í-[1,2,4]
òðèàçîë-3-èëàìèíà (0,651 ììîëü) â ýòàíîëå (3 ìë) íàãðåâàëè ïðè 160°Ñ è âûïàðèâàëè
ðàñòâîðèòåëü ñî ñòðóåé àçîòà. Îñòàâøååñ  ìàñëî çàòåì íàãðåâàëè ïðè 160°Ñ â òå÷åíèå 18
÷àñîâ â àòìîñôåðå àçîòà. Ïîëó÷åííûé ðàñïëàâ ðàñòâîð ëè â ñìåñè 5% ìåòàíîë-
äèõëîðìåòàí (50 ìë), ïðîìûâàëè íàñûùåííûì âîäíûì ðàñòâîðîì áèêàðáîíàòà íàòðè  (1 õ
25 ìë) è çàòåì ñóøèëè íàä ñóëüôàòîì ìàãíè . Î÷èñòêà õðîìàòîãðàôèåé íà ñèëèêàãåëå äàëà
ñîåäèíåíèå IX-175 â âèäå áåñöâåòíîãî ìàñëà (âûõîä 4%). 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ
9,18 (ä, 1H), 8,82 (ñ, 1H), 7,90 (ä, 1H), 7,85-7,75 (ì, 3H), 7,71-7,52 (ì, 3H), 7,60-
7,55 (ì, 2H), 4,42-4,35 (ì, 1H), ÆÕ-ÌÑ (ES+) 356,16 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 3,55 ìèí.

Ïðèìåð 421 (2-Ôåíèëõèíîëèí-4-èë)-(1Í-[1,2,4]òðèàçîë-3-èë)àìèí (IX-176): áëåäíî-
æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî (âûõîä 30%): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 13,82 (ñ, 1H),
9,91 (ñ, 1H), 8,80 (ñ, 1H), 8,70-8,65 (ì, 1H), 8,55 (ñ, 1H), 8,15-8,12 (ì, 2H), 8,03-
7,98 (ì, 1H), 7,75-7,72 (ì, 1H), 7,57-7,49 (ì, 3H), ÆÕ-ÌÑ (ES+) m/e=288,11 (M+H);
ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt 1,55 ìèí.

Ïðèìåð 422 (1Í-[1,2,4]Òðèàçîë-3-èë)-[2-(2-òðèôòîðìåòèëôåíèë)õèíîëèí-4-èë]àìèí (IX-
177): áëåäíî-æåëòîå òâåðäîå âåùåñòâî (âûõîä 46%): 1H ßÌÐ (500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 13,70
(ñ, 1H), 9,98 (ñ, 1H), 8,70 (ä, 1H), 8,49 (ñ, 1H), 8,30,(ñ, 1H), 7,94-7,88 (ì, 2H),
7,80-7,68 (ì, 3H), 7,64-7,56 (ì, 2H), ÆÕ-ÌÑ (ES+) m/e=356,18 (M+H); ÂÝÆÕ-ìåòîä ä, Rt

1,68 ìèí.
Ïðèìåð 423 (1Í-Èíäàçîë-3-èë)-[5-ìåòèë-6-ìîðôîëèí-4-èë-2-(2-

òðèôòîðìåòèëôåíèë)ïèðèìèäèí-4-èë]àìèí (II-251): Áåñöâåòíà  ïëåíêà, âûõîä 2%: 1H ßÌÐ
(500 ÌÃö, DMCO-d6) δ 7,84 (ì, 2H), 7,71 (ì, 3H), 7,41 (ò, 2H), 7,14 (ì, 1H), 3,74 (ì,
4H), 3,69 (ì, 4H), 1,24 (ñ, 3H) ì.ä.; ÂÝÆÕ-ìåòîä A Rt 3,26 ìèí; ÌÑ (FIA) 455,1 (M+Í).

ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
Àêòèâíîñòü ñîåäèíåíèé êàê èíãèáèòîðîâ ïðîòåèíêèíàç ìîæåò áûòü îïðåäåëåíà in vitro,

in vivo è íà êëåòî÷íîé ëèíèè. Èññëåäîâàíè  in vitro âêëþ÷àþò ìåòîäû îïðåäåëåíè 
èíãèáèðîâàíè  ôîñôîðèëèðóþùåé àêòèâíîñòè èëè ÀÒÔàçíîé àêòèâíîñòè àêòèâèðîâàííîé
ïðîòåèíêèíàçû. ×åðåäóþùèåñ  àíàëèçû in vitro îáåñïå÷èâàþò êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå
ñïîñîáíîñòè èíãèáèòîðà ñâ çûâàòüñ  ñ ïðîòåèíêèíàçîé. Ñâ çûâàíèå èíãèáèòîðà ìîæåò
áûòü èçìåðåíî ïóòåì ìå÷åíè  èíãèáèòîðà ðàäèîàêòèâíûìè ìåòêàìè ïåðåä ñâ çûâàíèåì,
âûäåëåíè  êîìïëåêñà èíãèáèòîð-ïðîòåèíêèíàçà è îïðåäåëåíè  êîëè÷åñòâà ñâ çàííûõ
ðàäèîàêòèâíûõ ìåòîê. Â ñîîòâåòñòâèè ñ äðóãèì âàðèàíòîì ñâ çûâàíèå èíãèáèòîðà ìîæåò
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áûòü îïðåäåëåíî ïðîâåäåíèåì ñðàâíèòåëüíîãî ýêñïåðèìåíòà, â êîòîðîì íîâûå èíãèáèòîðû
èíêóáèðóþò ñ ïðîòåèíêèíàçîé, ñâ çàííîé ñ èçâåñòíûìè ðàäèîëèãàíäàìè.

ÏÐÈÌÅÐ 1 ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
ÎÏÐÅÄÅËÅÍÈÅ Êi ÄËß ÈÍÃÈÁÈÐÎÂÀÍÈß GSK-3
Ñîåäèíåíè  ïðîâåð ëè íà èõ ñïîñîáíîñòü èíãèáèðîâàòü àêòèâíîñòü GSK-3β (ÀÀ 1-420),

ïîëüçó ñü ñòàíäàðòíîé ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìîé (Fox et al. (1998) Protein Sci.
7, 2249). Ðåàêöèè ïðîâîäèëè â ðàñòâîðå, ñîäåðæàâøåì 100 ìÌ HEPES (ðÍ 7,5), 10 ìÌ
MgCl2, 25 ìÌ NaCl, 300 ìêÌ NADH, 1 ìÌ DTT è 1,5% ÄÌÑÎ. Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè
ñóáñòðàòà â îáðàçöå ñîñòàâë ëè 20 ìêÌ ÀÒÔ (Sigma Chemicals, St Louis, MO) è 300 ìêÌ
ïåïòèä (HSSPHQS(PO3H2)EDEEE, American Peptide, Sunnyvale, CA). Ðåàêöèè ïðîâîäèëè
ïðè 30°Ñ è 20 íÌ GSK-3β. Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè êîìïîíåíòîâ ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé
ñèñòåìû ñîñòàâë ëè 2,5 ìÌ ôîñôîåíîëïèðóâàòà, 300 ìêÌ NADH, 30 ìêã/ìë ïèðóâàòêèíàçû
è 10 ìêã/ìë ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû.

Ïðèãîòàâëèâàëè èñõîäíûé áóôåðíûé ðàñòâîð äë  èñïûòàíè , ñîäåðæàâøèé âñå
ïåðå÷èñëåííûå âûøå ðåàãåíòû çà èñêëþ÷åíèåì ÀÒÔ è èíòåðåñóþùåãî èñïûòóåìîãî
ñîåäèíåíè . Èñõîäíûé áóôåðíûé ðàñòâîð (175 ìêë) èíêóáèðîâàëè â 96-ëóíî÷íîì ïëàíøåòå
ñ 5 ìêë èíòåðåñóùåãî èñïûòóåìîãî ñîåäèíåíè  ïðè êîíå÷íûõ êîíöåíòðàöè õ â äèàïàçîíå
0,002-30 ìêÌ ïðè 30°Ñ â òå÷åíèå 10 ìèíóò. Îáû÷íî ïðîâîäèëè 12-òî÷å÷íîå òèòðîâàíèå,
ïðèãîòàâëèâà  ñåðèéíûå ðàçáàâëåíè  (èç 10 ìÌ ðàñòâîðîâ èñõîäíûõ ñîåäèíåíèé)
ïîñðåäñòâîì ÄÌÑÎ èñïûòóåìûõ ñîåäèíåíèé â äî÷åðíèõ ïëàíøåòàõ. Ðåàêöèþ
èíèöèèðîâàëè äîáàâëåíèåì 20 ìêë ÀÒÔ (êîíå÷íà  êîíöåíòðàöè  20 ìêÌ). Ïîëüçó ñü
ñ÷èòûâàþùèì óñòðîéñòâîì äë  ïëàíøåòîâ Molecular Devices Spectramax (Sunnyvale, CA),
ïîëó÷àëè ñêîðîñòè ðåàêöèè çà 10 ìèíóò ïðè 30°Ñ. Ïî äàííûì ñêîðîñòè îïðåäåë ëè
çíà÷åíè  Ki â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè èíãèáèòîðà.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåíåå ÷åì 0,1 ìêÌ äë  GSK-3: ñîåäèíåíè 
II-1, II-105, II-33, II-34, II-36, II-39, II-38, II-39, II-40, II-41, II-42, II-46,
II-57, II-59, II-60, II-61, II-62, II-63, II-64, II-66, II-67, II-69, II-70, II-53,
II-71, II-99, II-73, II-74, II-75, II-76, II-77, II-7, II-8, II-9, II-10, II-24, II-
19, II-78, II-54, II-79, II-80, II-81, II-82, II-83, II-84, II-56, II-86, II-20, II-
25, II-26, II-85, II-21, II-27, II-28, II-87, II-88, II-29, II-11, II-12, II-30, II-
31, II-13, II-14, II-15, II-16, II-17, II-18, II-79, II-23, II-2, II-90, II-91, II-
92, II-93, II-3, II-4, II-5, II-6, II-94, II-95, II-96, II-107, II-108, II-109, II-
110, II-124, II-125, II-111, II-112, II-113, II-114, II-115, II-116, II-117, II-118,
II-119, II-120, II-121; II-208, III-8, III-7, III-9, III-37, III-38, III-39, III-40,
III-42, III-45, III-46, III-47, III-48, III-49, III-51, III-52, III-53, III-54, III-
55, III-56, III-57, III-58, III-59, III-60, III-61, III-62, III-63, III-30, III-65,
III-66, III-67, III-70, III-73, III-31, III-75, III-76, III-77, III-33, III-34, III-
106, III-108, III-109, III-111, III-35, III-116, III-117, III-118, III-119, III-120,
III-121, III-127, III-128, III-141, III-130, III-131, IV-15, IV-16, IV-17, IV-20, IV-
25, IV-26, IV-30, IV-34, V-3 è IX-47.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 0,1 è 1,0 ìêÌ äë  GSK-3: ñîåäèíåíè 
II-103, II-104, II-35, II-44, II-45, II-49, II-50, II-97, II-101, II-22, II-32, III-
41, III-43, III-44, III-28, III-50, III-29, III-64, III-71, III-74, III-78, III-82,
III-88, III-90, III-102, III-105, III-107, III-110, III-112, III-114, III-115, III-
122, III-124, III-124, IV-1, III-l, III-138, III-140, III-142, III-129, III-132, III-
134, III-135, III-136, IV-1, IV-10, IV-11, IV-12, IV-13, IV-14, IV-19, IV-21, IV-22,
IV-23, IV-24, IV-3, IV-4, IV-6, IV-7, IV-8, IV-29, IV-31, IV-32, IV-33, IV-36, V-2, V-
7, IX-38, IX-154 è IX-177.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 1,0 è 20 ìêÌ äë  GSK-3: ñîåäèíåíè 
II-43, II-65, II-48, II-47, II-51, II-68, II-52, II-72, II-100, II-98, II-89, III-68,
III-81, III-83, III-91, III-94, III-95, III-96, III-97, III-98, III-99, III-100, III-
101, III-103, III-123, III-137, III-139, III-143, III-145, III-146, V-4, V-8, IX-156 è IX-176.

ÏÐÈÌÅÐ 2 ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
ÎÏÐÅÄÅËÅÍÈÅ Êi ÄËß ÈÍÃÈÁÈÐÎÂÀÍÈß AURORA-2
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Ñîåäèíåíè  ïðîâåð ëè ñëåäóþùèì íèæå îáðàçîì íà èõ ñïîñîáíîñòü èíãèáèðîâàòü
àêòèâíîñòü AURORA-2, ïîëüçó ñü ñòàíäàðòíîé ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìîé (Fox et
al. (1998) Protein Sci. 7, 2249).

Ê èñõîäíîìó áóôåðíîìó ðàñòâîðó äë  àíàëèçà, ñîäåðæàâøåìó 0,1 Ì HEPES (ðÍ 7,5), 10
ìÌ MgCl2, 1 ìÌ DTT, 25 ìÌ NaCl, 2,5 ìÌ ôîñôîåíîëïèðóâàòà, 300 ìêÌ NADH, 30 ìã/ìë
ïèðóâàòêèíàçû, 10 ìã/ìë ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû, 40 ìÌ ÀÒÔ è 800 ìêÌ ïåïòèäà (LRRASLG,
American Peptide, Sunnyvale, CA) äîáàâë ëè ðàñòâîð ñîåäèíåíè  ïî íàñòî ùåìó
èçîáðåòåíèþ â ÄÌÑÎ äî êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè 30 ìêÌ. Ïîëó÷åííóþ ñìåñü èíêóáèðîâàëè
ïðè 30°Ñ â òå÷åíèå 10 ìèíóò. Ðåàêöèþ èíèöèèðîâàëè äîáàâëåíèåì 10 ìêë èñõîäíîãî
ðàñòâîðà AURORA-2 ñ ïîëó÷åíèåì êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè 70 íÌ â îáðàçöå. Ïîëüçó ñü
ñ÷èòûâàþùèì óñòðîéñòâîì äë  ïëàíøåòîâ BioRad Ultramark (Hercules, CA),
ïîëó÷àëè ñêîðîñòè ðåàêöèè ïóòåì ìîíèòîðèíãà ñïåêòðàëüíîé ïîãëîùàòåëüíîé ñïîñîáíîñòè
ïðè 340 íì çà 5 ìèíóò ñ÷èòûâàíè  ïðè 30°Ñ. Ïî äàííûì ñêîðîñòè îïðåäåë ëè çíà÷åíè  Ki

â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè èíãèáèòîðà.
Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåíåå ÷åì 0,1 ìêÌ äë  AURORA-2:

ñîåäèíåíè  II-33, II-34, II-36, II-37, II-40, II-41, II-55, III-7, III-9, III-37, III-
38, III-39, III-40, III-41, III-42, III-44, III-45, III-46, III-47, III-48, III-49,
III-50, III-51, III-52, III-53, III-54, III-55, III-56, III-57, III-59, III-60, III-
61, III-63,  III-30, III-65, III-66, III-67, III-70, III-31, III-76, III-77, III-78,
III-80, III-32, III-33, III-34, III-106, III-108, III-109, III-110, III-111, III-112,
III-114, III-35, III-115, III-116, III-117, III-118, III-119, III-120, III-121, IV-7, IV-30, IV-32 è IV-34.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 0,1 è 1,0 ìêÌ äë  AURORA-2:
ñîåäèíåíè  II-1, II-105, II-35, II-38, II-39, II-42, II-64, II-70, II-53, II-99, II-
77, II-79, II-86, II-20, II-93, II-94, III-28, III-58, III-64, III-71, III-73, III-
74, III-75, III-102, III-105, III-107, III-113, III-124, III-1, III-130, IV-1, IV-3,
IV-4, IV-6, IV-29, IV-33 è V-4.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 1,0 è 20 ìêÌ äë  AURORA-2:
ñîåäèíåíè  II-103, II-104, II-57, II-59, II-61, II-63, II-67, II-69, II-75, II-76, II-
10, II-19, II-78, II-54, II-80, II-82, II-21, II-90, II-91, II-96, II-107, III-68,
III-79, III-82, III-101, III-103, III-127, III-141, III-129, III-132, IV-31, V-2, IX-47, IX-154 è IX-177.

ÏÐÈÌÅÐ 3 ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
ÈÑÏÛÒÀÍÈÅ ÍÀ ÈÍÃÈÁÈÐÎÂÀÍÈÅ CDK-2
Ñîåäèíåíè  ïðîâåð ëè ñëåäóþùèì íèæå îáðàçîì íà èõ ñïîñîáíîñòü èíãèáèðîâàòü

àêòèâíîñòü CDK-2, ïîëüçó ñü ñòàíäàðòíîé ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìîé (Fox et al.
(1998) Protein Sci. 7, 2249).

Ê èñõîäíîìó áóôåðíîìó ðàñòâîðó äë  àíàëèçà, ñîäåðæàâøåìó 0,1 Ì HEPES (ðÍ 7,5), 10
ìÌ MgCl2, 1 ìÌ DTT, 25 ìÌ NaCl, 2,5 ìÌ ôîñôîåíîëïèðóâàòà, 300 ìêÌ NADH, 30 ìã/ìë
ïèðóâàòêèíàçû, 10 ìã/ìë ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû, 100 ìÌ ÀÒÔ è 100 ìêÌ ïåïòèäà
(MAHHHRSPRKRAKKK, American Peptide, Sunnyvale, CA) äîáàâë ëè ðàñòâîð ñîåäèíåíè  ïî
íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ â ÄÌÑÎ äî êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè 30 ìêÌ. Ïîëó÷åííóþ ñìåñü
èíêóáèðîâàëè ïðè 30°Ñ â òå÷åíèå 10 ìèíóò.

Ðåàêöèþ èíèöèèðîâàëè äîáàâëåíèåì 10 ìêë èñõîäíîãî ðàñòâîðà CDK-2/Cyclin A ñ
ïîëó÷åíèåì êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè 25 íÌ â îáðàçöå. Ïîëüçó ñü ñ÷èòûâàþùèì óñòðîéñòâîì
äë  ïëàíøåòîâ BioRad Ultramark (Hercules, CA), ïîëó÷àëè ñêîðîñòè ðåàêöèè ïóòåì
ìîíèòîðèíãà ñïåêòðàëüíîé ïîãëîùàòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ïðè 340 íì çà 5 ìèíóò ñ÷èòûâàíè 
ïðè 30°Ñ. Ïî äàííûì ñêîðîñòè îïðåäåë ëè çíà÷åíè  Ki â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè
èíãèáèòîðà.

ÏÐÈÌÅÐ 4 ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
ÈÑÏÛÒÀÍÈÅ ÍÀ ÈÍÃÈÁÈÐÎÂÀÍÈÅ ERK
Ñîåäèíåíè  ïðîâåð ëè íà èíãèáèðîâàíèå ERK2 ïóòåì ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêîãî

àíàëèçà ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìû (Fox et al. (1998) Protein Sci. 7, 2249). Ïðè
äàííîì àíàëèçå èíêóáèðîâàëè ôèêñèðîâàííóþ êîíöåíòðàöèþ àêòèâèðîâàííîãî ERK2 (10
íì) ñ ðàçëè÷íûìè êîíöåíòðàöè ìè ñîåäèíåíè  â ÄÌÑÎ (2,5%) â òå÷åíèå 10 ìèíóò ïðè 30°Ñ
â 0,1 Ì HEPES áóôåðå (ðÍ 7,5), ñîäåðæàâøåì 10 ìÌ MgCl2, 2,5 ìÌ ôîñôîåíîëïèðóâàòà,
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200 ìêÌ NADH, 150 ìêã/ìë ïèðóâàòêèíàçû, 50 ìêã/ìë ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû è 200 ìêÌ
ïåïòèäà ýðêòèä. Ðåàêöèþ èíèöèèðîâàëè äîáàâëåíèåì 65 ìêÌ ÀÒÔ. Êîíòðîëèðîâàëè
ñêîðîñòü óìåíüøåíè  ñïåêòðàëüíîé ïîãëîùàòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ïðè 340 íì. Ïî äàííûì
ñêîðîñòè îöåíèâàëè IC50 â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè èíãèáèòîðà.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi <1 ìêÌ äë  ERK-2: III-109, III-111, III-
115, III-117, III-118, III-120 è IV-4.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 1 ìêÌ è 12 ìêÌ äë  ERK-2: III-63,
III-40 è III-108.

ÏÐÈÌÅÐ 5 ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
ÈÑÏÛÒÀÍÈÅ ÍÀ ÈÍÃÈÁÈÐÎÂÀÍÈÅ ÀÊÒ
Ñîåäèíåíè  ïðîâåð ëè íà èõ ñïîñîáíîñòü èíãèáèðîâàòü ÀÊÒ, ïîëüçó ñü ñòàíäàðòíîé

ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìîé (Fox et al. (1998) Protein Sci. 7, 2249). Èñïûòàíè 
ïðîâîäèëè â ñìåñè 100 ìÌ HEPES (ðÍ 7,5), 10 ìÌ MgCl2, 25 ìÌ NaCl, 1 ìÌ DTT è 1,5%
ÄÌÑÎ. Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè ñóáñòðàòîâ â îáðàçöå ñîñòàâë ëè 170 ìêÌ ÀÒÔ (Sigma
Chemicals) è 200 ìêÌ ïåïòèä (RPRAATF, American Peptide, Sunnyvale, CA). Èñïûòàíè 
ïðîâîäèëè ïðè 30°Ñ è 45 íÌ ÀÊÒ. Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè êîìïîíåíòîâ ñîïð æåííîé
ôåðìåíòíîé ñèñòåìû ñîñòàâë ëè 2,5 ìÌ ôîñôîåíîëïèðóâàòà, 300 ìêÌ NADH, 30 ìêã/ìë
ïèðóâàòêèíàçû è 10 ìêã/ìë ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû.

Ïðèãîòàâëèâàëè èñõîäíûé áóôåðíûé ðàñòâîð äë  èñïûòàíè , ñîäåðæàâøèé âñå
ïåðå÷èñëåííûå âûøå ðåàãåíòû çà èñêëþ÷åíèåì ÀÊÒ, DTT è èíòåðåñóþùåãî èñïûòóåìîãî
ñîåäèíåíè . Èñõîäíûé áóôåðíûé ðàñòâîð (56 ìêë) ïîìåùàëè â 384-ëóíî÷íûé ïëàíøåò,
ïîñëå ÷åãî äîáàâë ëè 1 ìêë 2 ìÌ èñõîäíîãî ðàñòâîðà â ÄÌÑÎ, ñîäåðæàâøåãî èñïûòóåìîå
ñîåäèíåíèå (êîíå÷íà  êîíöåíòðàöè  ñîåäèíåíè  30 ìêÌ). Ïëàíøåò ïîäâåðãàëè
ïðåäâàðèòåëüíîìó èíêóáèðîâàíèþ â òå÷åíèå ïðèìåðíî 10 ìèíóò ïðè 30°Ñ è çàòåì
èíèöèèðîâàëè ðåàêöèþ äîáàâëåíèåì 10 ìêë ôåðìåíòà (êîíå÷íà  êîíöåíòðàöè  45 íÌ) è 1
ìÌ DTT. Ïîëüçó ñü ñ÷èòûâàþùèì óñòðîéñòâîì äë  ïëàíøåòîâ BioRad Ultramark (Hercules,
CA), ïîëó÷àëè ñêîðîñòè ðåàêöèè çà 5 ìèíóò ñ÷èòûâàíè  ïðè 30°Ñ. Ñîåäèíåíè , ïîêàçàâøèå
áîëåå ÷åì 50% èíãèáèðîâàíèå â ñîïîñòàâëåíèè ñî ñòàíäàðòíûìè ëóíêàìè, ñîäåðæàâøèìè
ñìåñü äë  àíàëèçà è ÄÌÑÎ áåç èñïûòóåìîãî ñîåäèíåíè , òèòðîâàëè äë  îïðåäåëåíè 
çíà÷åíèé IC50.

ÏÐÈÌÅÐ 6 ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÈÑÏÛÒÀÍÈß
ÈÑÏÛÒÀÍÈÅ ÍÀ ÈÍÃÈÁÈÐÎÂÀÍÈÅ SRC
Ñîåäèíåíè  îöåíèâàëè êàê èíãèáèòîðû êèíàçû Src ÷åëîâåêà ñ èñïîëüçîâàíèåì

ðàäèîàêòèâíîãî ìåòîäà àíàëèçà èëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêîãî ìåòîäà.
Èñïûòàíèå À íà èíãèáèðîâàíèå Src: Ðàäèîàêòèâíûé ìåòîä àíàëèçà
Ñîåäèíåíè  èñïûòûâàëè â êà÷åñòâå èíãèáèòîðîâ ðåêîìáèíàíòíîé ÷åëîâå÷åñêîé Src

êèíàçû ïîëíîé äëèíû (Upstate Biotechnology, êàò. ¹ 14-117), ýêñïðåññèðîâàííîé è
î÷èùåííîé îò ïàëî÷êîâèäíûõ âèðóñíûõ êëåòîê. Àêòèâíîñòü Src êèíàçû ïðîâåð ëè ïîñëå
èíêîðïîðèðîâàíè  33Ð èç ÀÒÔ â òèðîçèí ïðîèçâîëüíîãî ïîëè Glu-Tyr ïîëèìåðíîãî
ñóáñòðàòà êîìïîçèöèè, Glu:Tyr=4:1 (Sigma, êàò. ¹ Ð-0275). Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè
êîìïîíåíòîâ äë  àíàëèçà áûëè ñëåäóþùèìè: 0,05 Ì HEPES (ðÍ 7,6), 10 ìÌ MgCl2, 2 ìÌ
DTT, 0,25 ìã/ìë ÁÑÀ (BSA), 10 ìêÌ ÀÒÔ (1-2 ìêÊè 33Ð-ÀÒÔ íà ðåàêöèþ), 5 ìã/ìë ïîëè Glu-
Tyr è 1-2 åäèíèöû ðåêîìáèíàíòíîé ÷åëîâå÷åñêîé Src êèíàçû. Ïðè îáû÷íîì èñïûòàíèè âñå
êîìïîíåíòû ðåàêöèîííîé ñìåñè çà èñêëþ÷åíèåì ÀÒÔ ïðåäâàðèòåëüíî ñìåøèâàëè è
àëèêâîòèðîâàëè â ëóíêè ïëàíøåòà äë  èñïûòàíèé. Â ëóíêè äîáàâë ëè èíãèáèòîðû,
ðàñòâîðåííûå â ÄÌÑÎ, äî ïîëó÷åíè  êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè ÄÌÑÎ, ðàâíîé 2,5%. Ïëàíøåò
èíêóáèðîâàëè ïðè 30°Ñ â òå÷åíèå 10 ìèíóò, ïîñëå ÷åãî èíèöèèðîâàëè ðåàêöèþ

äîáàâëåíèåì 33Ð-ÀÒÔ. ×åðåç 20 ìèíóò ðåàêöèþ ãàñèëè äîáàâëåíèåì 150 ìêë 10%
òðèõëîðóêñóñíîé êèñëîòû (ÒÑÀ), ñîäåðæàâøåé 20 ìÌ Na3PO4. Ïîãàøåííûå îáðàçöû çàòåì
ïåðåíîñèëè íà 96-ëóíî÷íóþ ôèëüòðîâàëüíóþ ïëàñòèíó (Whatman, ôèëüòð èç ñòåêëîâîëîêíà
UNI-Filter GF/F, êàò. ¹ 7700-3310), óñòàíîâëåííóþ íà âàêóóìíîì êîëëåêòîðå äë 
ôèëüòðîâàëüíîé ïëàñòèíû. Ôèëüòðîâàëüíûå ïëàñòèíû ïðîìûâàëè 4 ðàçà 10% ÒÑÀ,
ñîäåðæàâøåé 20 ìÌ Na3PO4, è çàòåì 4 ðàçà ìåòàíîëîì. Çàòåì â êàæäóþ ëóíêó äîáàâë ëè
200 ìêë ñöèíòèëë öèîííîé æèäêîñòè. Ïëàñòèíû ãåðìåòè÷åñêè çàêðûâàëè è îïðåäåë ëè
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âåëè÷èíó ðàäèîàêòèâíîñòè, ñâ çàííîé ñ ôèëüòðàìè, íà ñöèíòèëë öèîííîì ñ÷åò÷èêå
TopCount. Èíêîðïîðèðîâàííóþ ðàäèîàêòèâíîñòü èçîáðàæàëè â âèäå ãðàôèêà çàâèñèìîñòè
îò êîíöåíòðàöèè èíãèáèòîðà. Äàííûå ñîãëàñîâûâàëè ñî ñðàâíèòåëüíîé ìîäåëüþ êèíåòèêè
èíãèáèðîâàíè  ñ ïîëó÷åíèåì çíà÷åíèé Êi äë  ñîåäèíåíè .

Èñïûòàíèå Â íà èíãèáèðîâàíèå Src: Ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèé ìåòîä
Îïðåäåë ëè êîëè÷åñòâî ÀÄÔ, ïîëó÷åííîãî èç ÀÒÔ ïóòåì êàòàëèçèðîâàííîãî

ðåêîìáèíàíòíîé ÷åëîâå÷åñêîé Src êèíàçîé ôîñôîðèëèðîâàíè  ïîëè Glu-Tyr ñóáñòðàòà, ñ
èñïîëüçîâàíèåì ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìû (Fox et al. (1998) Protein Sci. 7,
2249). Ïðè äàííîì ìåòîäå îäíó ìîëåêóëó NADH îêèñë þò äî NAD äë  êàæäîé ìîëåêóëû
ÀÄÔ, ïîëó÷åííîãî â êèíàçíîé ðåàêöèè. Èñ÷åçíîâåíèå NADH ìîæíî óäîáíî ïðîñëåäèòü ïðè
340 íì.

Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè êîìïîíåíòîâ äë  àíàëèçà áûëè ñëåäóþùèìè: 0,025 Ì HEPES
(ðÍ 7,6), 10 ìÌ MgCl2, 2 ìÌ DTT, 0,25 ìã/ìë ïîëè Glu-Tyr è 25 íÌ ðåêîìáèíàíòíîé
÷åëîâå÷åñêîé Src êèíàçû. Êîíå÷íûå êîíöåíòðàöèè êîìïîíåíòîâ ñîïð æåííîé ôåðìåíòíîé
ñèñòåìû áûëè ñëåäóþùèìè: 2,5 ìÌ ôîñôîåíîëïèðóâàòà, 200 ìêÌ NADH, 30 ìêã/ìë
ïèðóâàòêèíàçû è 10 ìêã/ìë ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû.

Ïðè îáû÷íîì èñïûòàíèè âñå êîìïîíåíòû ðåàêöèîííîé ñìåñè çà èñêëþ÷åíèåì ÀÒÔ
ïðåäâàðèòåëüíî ñìåøèâàëè è àëèêâîòèðîâàëè â ëóíêè ïëàíøåòà äë  èñïûòàíèé. Â ëóíêè
äîáàâë ëè èíãèáèòîðû, ðàñòâîðåííûå â ÄÌÑÎ, äî ïîëó÷åíè  êîíå÷íîé êîíöåíòðàöèè
ÄÌÑÎ, ðàâíîé 2,5%. Ïëàíøåò èíêóáèðîâàëè ïðè 30°Ñ â òå÷åíèå 10 ìèíóò, ïîñëå ÷åãî
èíèöèèðîâàëè ðåàêöèþ äîáàâëåíèåì 100 ìêÌ ÀÒÔ. Íà ñ÷èòûâàþùåì óñòðîéñòâå äë 
ïëàíøåòîâ ðåãèñòðèðîâàëè èçìåíåíèå ïî âðåìåíè ñïåêòðàëüíîé ïîãëîùàòåëüíîé
ñïîñîáíîñòè ïðè 340 íì, ò.å. ñêîðîñòü ðåàêöèè. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñêîðîñòè êàê ôóíêöèè
êîíöåíòðàöèè èíãèáèòîðà ñîãëàñîâûâàëè ñî ñðàâíèòåëüíîé ìîäåëüþ êèíåòèêè
èíãèáèðîâàíè  ñ ïîëó÷åíèåì çíà÷åíèé Êi äë  ñîåäèíåíè .

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi <100 íÌ äë  Src: III-31, III-32, III-33,
III-34, III-35, III-47, III-65, III-66, III-37, III-38, III-39, III-40, III-42, III-
44, III-48, III-49, III-70, III-45, III-78, III-76 è IV-32.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 100 íÌ è 1 ìêÌ äë  Src: III-63, III-
71, III-75, III-73, III-72, III-74, III-80, III-50, IV-30.

Ñëåäóþùèå ñîåäèíåíè  èìåëè çíà÷åíè  Êi ìåæäó 1 ìêÌ è 6 ìêÌ äë  Src: III-79, IV-1
è IV-31.

Âûøå áûë ïðåäñòàâëåí ð ä âàðèàíòîâ îñóùåñòâëåíè  íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè , íî
î÷åâèäíî, ÷òî îñíîâíà  ñòðóêòóðà ìîæåò áûòü èçìåíåíà ñ ïîëó÷åíèåì äðóãèõ âàðèàíòîâ, â
êîòîðûõ èñïîëüçîâàíû ñîåäèíåíè  è ñïîñîáû ïî íàñòî ùåìó èçîáðåòåíèþ. Ïîýòîìó
ïîí òíî, ÷òî îáúåì íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè  îïðåäåë åòñ  ïóíêòàìè ïðèëàãàåìîé ôîðìóëû
èçîáðåòåíè , à íå êîíêðåòíûìè âàðèàíòàìè, êîòîðûå ïðåäñòàâëåíû â êà÷åñòâå ïðèìåðà.

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Ïðîèçâîäíûå ïèðàçîëà ôîðìóëû II

èëè åãî ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü, ãäå
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êîëüöî Ñ âûáðàíî èç ôåíèëüíîãî èëè ïèðèäèíèëüíîãî êîëåö, ãäå óêàçàííîå êîëüöî Ñ
èìååò îäèí èëè äâà çàìåñòèòåë  â îðòî-ïîëîæåíèè, íåçàâèñèìî âûáðàííûå èç -R1, è
ëþáîå çàìåùàåìîå íåîðòî-ïîëîæåíèå â êîëüöå Ñ íåçàâèñèìî è íåîá çàòåëüíî çàìåùåíî
ðàäèêàëîì -R5, è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â êîëüöå Ñ íåîá çàòåëüíî îáúåäèíåíû âìåñòå
ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì ôåíèëüíîãî êîëüöà;

R1 âûáðàí èç ãàëîãåíà; -CN; -ÎÍ; ôåíèëà; C1-6àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîé ãàëîãåíîì; -Î-Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì; èëè Ñ(=
O)Ñ1-6àëêèëà; èëè R1 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç T-R3; èëè Rx è Ry îáúåäèíåíû âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè ñ îáðàçîâàíèåì êîíäåíñèðîâàííîãî íåíàñûùåííîãî èëè
÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîãî 5-8-÷ëåííîãî êîëüöà, èìåþùåãî 0-2 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà,
âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, êîòîðûé
âêëþ÷àåò àòîì àçîòà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí
îêñîãðóïïîé, -O(Ñ1-6àëêèë)îì, -S(Ñ1-6àëêèë)îì èëè NH2; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â
óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí áåíçèëüíîé
ãðóïïîé; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì Rx è Ry

íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì, N(R7)2 èëè -O(Ñ1-6àëêèëîì), íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü;
R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç âîäîðîäà, ÎÍ, Ñ1-6àëêèëà, ôåíèëà, öèêëîïðîïèëà,

òèåíèëà, ôóðèëà èëè -T-W-R6- èëè R2 è R2', îáúåäèíåííûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå 6-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç àçîòà, ãäå
êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè R2 è R2' íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, NO2, NH2,
ïèððîëèëîì, CO2(C1-6àëêèë)îì èëè Ñ1-6àëêèëîì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì; è
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ðàäèêàëîì ôåíèëîì;

R3 âûáðàí èç âîäîðîäà; ãàëîãåíà; -CN; -N(R4)2; -SO2NH2; ôåíèëà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì; ôåíîêñè; ïèðèäèëà; èìèäàçîëèëà; Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî N(R4)2 èëè NHSO2(C1-6àëêèë)îì; öèêëîãåêñèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî
N(R4)2, èëè NHSO2(C1-6àëêèë)îì; ìîðôîëèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, èëè ïèïåðèäèíèëà èëè
ïèïåðàçèíèëà, ãäå óïîì íóòûå âûøå ìîðôîëèíèë, ïèïåðèäèíèë, èëè ïèïåðàçèíèë
íåîá çàòåëüíî çàìåùåíû Ñ1-6àëêèëîì, O-ôåíèëîì, -Ñ(=O)C1-6àëêèëîì, -CO2(Ñ1-6àëêèë)-
ôåíèëîì, èëè -SO2(Ñ1-6àëêèë)îì;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç Ñ1-6àëêèëà, -Ñ(=O)Ñ1-6àëêèëà, -CO2(Ñ1-6àëêèë)-
ôåíèëà, èëè ÑÍ2ôåíèëà;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì,
ãàëîãåíà, -Î-Ñ1-6àëêèëà-, NH2 è -NO2; èëè R5 è ñîñåäíèé çàìåñòèòåëü, âç òûå âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò óêàçàííîå êîëüöî, êîíäåíñèðîâàííîå ñ êîëüöîì Ñ;

W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2O-, -CO2-, èëè -CON(R6)-;
êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè Ñ1-4àëêèëà;
êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè Ñ1-4àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû,

íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé NH2 èëè NH(C1-6àëêèëîì); èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì ìîðôîëèíèëüíîãî èëè
ïèïåðàçèëüíîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî Ñ1-6àëêèëîì.

2. Ñîåäèíåíèå ïî ï.1, ãäå óêàçàííîå ñîåäèíåíèå èìååò îäèí èëè íåñêîëüêî ïðèçíàêîâ,
âûáðàííûõ èç ãðóïïû, âêëþ÷àþùåé:

(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå ãðóïïîé -R5, ïðè÷åì, êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â íåì
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îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà  ñèñòåìà
ïðåäñòàâë åò ñîáîé íàôòèëüíîå èëè õèíîëèíèëüíîå êîëüöà;

(b) Rx ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4àëêèëüíóþ ãðóïïó, è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé
T-R3, èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîå 5-7-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2
êîëüöåâûõ àòîìà àçîòà; ïðè÷åì ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì
êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå Rx è Ry, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, êîòîðûé âêëþ÷àåò
àòîì àçîòà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí îêñîãðóïïîé, -O(Ñ1-6àëêèë)îì, -S(Ñ1-6àëêèë)îì èëè
NH2; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx

è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí áåíçèëüíîé ãðóïïîé; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
áåíçîëüíîì êîëüöå îáðàçîâàííîì Rx è Ry íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì, N(R7)2

èëè -O(Ñ1-6àëêèëîì), íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;
(c) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí; C1-6àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî

çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì; ôåíèë; -Ñ(=O)Ñ1-6àëêèë; -O(C1-6àëêèë; èëè -CN è
(d) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä ôåíèë, òèåíèë,

ôóðèë, C1-6àëêèë, èëè öèêëîïðîïèë; èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò çàìåùåííîå èëè íåçàìåùåííîå áåíçîëüíîå, ïèðèäèíîâîå,
ïèðèìèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ãäå
êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè R2 è R2' íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -NO2, -NH2,
ïèððîëèëîì, -CO2(Ñ1-6àëêèë)îì èëè -Ñ1-6àëêèëîì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì; è
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì.

3. Ñîåäèíåíèå ïî ï.2, ãäå
(a) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, ãäå óêàçàííîå

êîëüöî íåîá çàòåëüíî çàìåùåíî ãðóïïîé -R5, èëè êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â
íåì îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, âûáðàííóþ èç íàôòèëüíîãî èëè
õèíîëèíèëüíîãî êîëåö;

(b) Rx ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè Ñ1-4àëêèë è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé T-R3; èëè Rx

è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå
5-7-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 êîëüöåâûõ
àòîìà àçîòà; ïðè÷åì ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì
êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, êîòîðûé âêëþ÷àåò àòîì àçîòà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé îêñîãðóïïîé, -O(Ñ1-6àëêèë)îì, -S(Ñ1-6àëêèë)îì èëè NH2; è ëþáîé çàìåùàåìûé
àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåí áåíçèëüíîé ãðóïïîé; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì, N(R7)2 èëè -O(Ñ1-6àëêèëîì),
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

(c) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííóþ
ãàëîãåíîì Ñ1-6àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, ôåíèë, -Ñ(=O)Ñ1-6àëêèë, -ÎÑ1-6àëêèë, -ÎÍ èëè -CNH è

(d) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, ôåíèë, òèåíèë,
ôóðèë, Ñ1-6àëêèë èëè öèêëîïðîïèë èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò çàìåùåííîå èëè íåçàìåùåííîå áåíçîëüíîå, ïèðèäèíîâîå,
ïèðèìèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ãäå
êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì
ðàäèêàëàìè R2 è R2', íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -NO2, -NH2,
ïèððîëèëîì, -CO2(Ñ1-6àëêèë)îì èëè Ñ1-6àëêèëîì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì; è
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì.

4. Ñîåäèíåíèå ïî ï.2, ãäå óêàçàííîå ñîåäèíåíèå èìååò îäèí èëè íåñêîëüêî ïðèçíàêîâ,
âûáðàííûõ èç ãðóïïû, âêëþ÷àþùèå

(à) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, óêàçàííîå
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êîëüöî íåîá çàòåëüíî çàìåùåíî ãðóïïîé -R5, èëè êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ çàìåñòèòåë  â
íåì îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, âûáðàííóþ èç íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rx ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë, è Ry ïðåäñòàâë åò ôåíèë, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé ãàëîãåíîì; ôåíîêñè; -N(R4)2; ïèðèäèë; èìèäàçîëèë; Ñ1-6àëêèë, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé N(R4)2; öèêëîãåêñèë, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé -N(R4)2; ìîðôîëèíèë;
ïèïåðèäèíèë; èëè ïèïåðàçèíèë, ãäå óïîì íóòûå ìîðôîëèíèë, ïèïåðèäèíèë èëè
ïèïåðàçèíèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåíû Ñ1-6àëêèëîì, -Ñ(=O)(Ñ1-6àëêèë)îì, -CO2(C1-6àëêèë)-
(ôåíèë)îì èëè -SO2Ñ1-6àëêèëîì; èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò 5-7-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå
êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì,
N(R7)2 èëè -O(Ñ1-6àëêèëîì), íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

(c) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, C1-6àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì, ôåíèë èëè -CN;

(d) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, ôåíèë,
èëè C1-6àëêèë, èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò
çàìåùåííîå èëè íåçàìåùåííîå áåíçîëüíîå, ïèðèäèíîâîå, ïèðèìèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî; è ãäå êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -NO2, -NH2,
ïèððîëèëîì, -CO2(Ñ1-6àëêèë)îì èëè -Ñ1-6àëêèëîì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì; è
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì; è

(e) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -NO2, -NH2, Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, èëè -Î-Ñ1-6àëêèëà.

5. Ñîåäèíåíèå ïî ï.4, ãäå
(à) êîëüöî Ñ ïðåäñòàâë åò ñîáîé ôåíèëüíîå èëè ïèðèäèíèëüíîå êîëüöî, ãäå óêàçàííîå

êîëüöî íåîá çàòåëüíî çàìåùåíî ãðóïïîé -R5, ãäå, êîãäà êîëüöî Ñ è äâà ñîñåäíèõ
çàìåñòèòåë  â íåì îáðàçóþò áèöèêëè÷åñêóþ êîëüöåâóþ ñèñòåìó, áèöèêëè÷åñêà  êîëüöåâà 
ñèñòåìà âûáðàíà èç íàôòèëüíîãî êîëüöà;

(b) Rx ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë, è Ry ïðåäñòàâë åò ôåíèë, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé ãàëîãåíîì; ôåíîêñè; -N(R4)2; ïèðèäèë; èìèäàçîëèë; Ñ1-6àëêèë, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé N(R4)2; öèêëîãåêñèë, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûé -N(R4)2; ìîðôîëèíèë;
ïèïåðèäèíèë; èëè ïèïåðàçèíèë, ãäå óïîì íóòûå ìîðôîëèíèë, ïèïåðèäèíèë èëè
ïèïåðàçèíèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåíû Ñ1-6àëêèëîì, -Ñ(=O)(Ñ1-6àëêèë)îì, -CO2(C1-6àëêèë)-
(ôåíèë)îì èëè -SO2Ñ1-6àëêèëîì; èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò 5-7-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå
êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì,
N(R7)2 èëè -O(Ñ1-6àëêèë)îì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

(c) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí; C1-6àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì; ôåíèë; èëè -CN;

(d) R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä è R2 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, ôåíèë,

èëè C1-6àëêèë, èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò
çàìåùåííîå èëè íåçàìåùåííîå áåíçîëüíîå, ïèðèäèíîâîå, ïèðèìèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî; è ãäå êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì
óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -NOz, -NH2,
ïèððîëèëîì, -CO2(Ñ1-6àëêèë)îì èëè -Ñ1-6àëêèëîì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì; è
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè R2 è R2',
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì; è
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(e) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç ãàëîãåíà, -NO2, -NH2, Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, èëè -ÎÑ1-6àëêèëà.

6. Ñîåäèíåíèå ïî ï.4, ãäå óêàçàííîå ñîåäèíåíèå èìååò îäèí èëè íåñêîëüêî ïðèçíàêîâ,
âûáðàííûõ èç ãðóïïû, âêëþ÷àþùåé:

(a) Rx ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë, ýòèë,
èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, 2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë èëè ôåíèë, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé ãàëîãåíîì; èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè,
îáðàçóþò 6-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî,
ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ðàäèêàëàìè Rx

è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì, N(R7)2 èëè -O(C1-6àëêèë)îì, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

(b) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4 àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì; èëè -CN;

(c) R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò áåíçîëüíîå,
ïèðèäèíîâîå, ïèðèìèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå
êîëüöî, ãäå êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óïîì íóòîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì R2 è R2', íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, -NO2, -NH2,
CO2(-C1-4àëêèë)îì, èëè -Ñ1-4àëêèëîì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, ãäå
(Ñ1-4àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé íåðàçâåòâëåííóþ èëè ðàçâåòâëåííóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è

(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Cl, -F, -CF3, -NH2, èëè C1-4àëêèëà.
7. Ñîåäèíåíèå ïî ï.2, ãäå
(a) Rx ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä èëè ìåòèë è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë, ýòèë,

èçîïðîïèë, òðåò-áóòèë, 2-ïèðèäèë, 4-ïèðèäèë, ïèïåðèäèíèë èëè ôåíèë, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûé ãàëîãåíîì; èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè,
îáðàçóþò áåíçîëüíîå êîëüöî, ïèðèäèëüíîå êîëüöî èëè 6-÷ëåííîå ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå
êàðáîöèêëè÷åñêîå êîëüöî;

(b) R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé ãàëîãåí, Ñ1-4àëèôàòè÷åñêóþ ãðóïïó, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííóþ ãàëîãåíîì; èëè -CN;

(c) R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò áåíçîëüíîå,
ïèðèäèíîâîå, ïèðèìèäèíîâîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 6-÷ëåííîå êàðáîöèêëè÷åñêîå
êîëüöî, ãäå êàæäûé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óïîì íóòîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì R2 è R2' íåîá çàòåëüíî çàìåùåí îêñîãðóïïîé, -NH2, èëè -Ñ1-4àëêèëîì,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, ãäå (Ñ1-4àëêèë) ïðåäñòàâë åò ñîáîé
íåðàçâåòâëåííóþ èëè ðàçâåòâëåííóþ àëêèëüíóþ ãðóïïó; è

(d) êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Cl, -F, -CF3, -NH2 èëè C1-4àëêèëà.
8. Ñîåäèíåíèå ïî ï.7, ãäå êàæäûé èç Rx è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë èëè Rx è Ry,

âç òûå âìåñòå ñ ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå êîëüöî,
âûáðàííîå èç õèíàçîëèíà, è R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ ïèðàçîëüíûì êîëüöîì, îáðàçóþò
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå èíäàçîëüíîå êîëüöî.

9. Ñîåäèíåíèå ïî ï.1, ãäå óêàçàííîå ñîåäèíåíèå âûáðàíî èç ñëåäóþùèõ ñîåäèíåíèé:
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10. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè , èíãèáèðóþùà  GSK-3 èëè AURORA-2 àêòèâíîñòü,
ñîäåðæàùà  ñîåäèíåíèå ïî ëþáîìó èç ïï.1-9 è ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü.

11. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ïî ï.10, äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæàùà  âòîðîé
òåðàïåâòè÷åñêèé àãåíò, âûáðàííûé èç àãåíòîâ äë  ëå÷åíè  äèàáåòà,
õèìèîòåðàïåâòè÷åñêîãî àãåíòà èëè àíòè-ïðîëèôåðàòèâíîãî àãåíòà,
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî àãåíòà, èìóíîìîäóë òîðíûõ è èììóíîñóïðåññèâíûõ àãåíòîâ,
íåéðîòðîôíîãî ôàêòîðà, àãåíòà äë  ëå÷åíè  ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé, àãåíòà äë 
ëå÷åíè  çàáîëåâàíèé ïå÷åíè, ïðîòèâîâèðóñíîãî àãåíòà èëè àãåíòà äë  ëå÷åíè 
çàáîëåâàíèé êðîâè.

12. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ïî ï.11, ãäå òåðàïåâòè÷åñêèé àãåíò âûáðàí èç
èíñóëèíà èëè àíàëîãîâ èíñóëèíà, ãëèòàçîíîâ, èíãèáèòîðîâ àëüôà-ãëþêîçèäàçû,
áèãóàíèäîâ, ñåíñèáèëèçàòîðîâ èíñóëèíà è ñóëüôîíèëìî÷åâèíû, àäðèìèöèíà,
äåêñàìåòàçîíà, âèíêðèñòèíà, öèêëîôîñôàìèäà, ôòîðóðàöèëà, òîïîòåêàíà, òàêñîëà,
èíòåðôåðîíîâ, ïðîèçâîäíûõ ïëàòèíû, êîðòèêîñòåðîèäîâ, áëîêàòîðîâ TNF, IL-1 RA,
àçàòèîïðèíà, öèêëîôîñôàìèäà, ñóëüôàñàëàçèíà; öèêëîñïîðèíà, òàêðîëèìóñà, ðàïàìèöèíà,
ìóêîôåíîë òà ìîôåòèëà, èíòåðôåðîíîâ, êîðòèêîñòåðîèäîâ, öèêëîôîñôàìèäà,
àçàòèîïðèíà è ñóëüôàñàëàçèíà; èíãèáèòîðîâ àöåòèëõîëèíýñòåðàçû, èíãèáèòîðîâ ÌÀÎ,
ïðîòèâîñóäîðîæíûõ ñðåäñòâ, áëîêàòîðîâ èîííûõ êàíàëîâ, ðèëóçîëà è ñðåäñòâ ïðîòèâ
áîëåçíè Ïàðêèíñîíà; áåòà-áëîêàòîðîâ, èíãèáèòîðû ÀÏÔ (ÀÑÅ), äèóðåòèêîâ, íèòðàòîâ,
áëîêàòîðîâ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ è ñòàòèíîâ; õîëåñòèðàìèíà, ïðîòèâîâèðóñíûõ ñðåäñòâ;
ïðîòèâîëåéêîçíûõ ñðåäñòâ, ðîñòîâûå ôàêòîðîâ, è ãàììàãëîáóëèíà.

13. Ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè GSK-3 èëè AURORA ó íóæäàþùåãîñ  â ýòîì
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ïàöèåíòà, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

14. Ñïîñîá ïî ï.12, ãäå óêàçàííûì ñïîñîáîì èíãèáèðóþò àêòèâíîñòü GSK-3 ó ïàöèåíòà.
15. Ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  àêòèâíîñòè GSK-3 èëè AURORA â áèîëîãè÷åñêîì îáðàçöå,

âêëþ÷àþùèé îñóùåñòâëåíèå êîíòàêòèðîâàíè  óêàçàííîãî áèîëîãè÷åñêîãî îáðàçöà ñ
ñîåäèíåíèåì ïî ïï.1-9.

16. Ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî èíãèáèòîðîì GSK-3, âêëþ÷àþùèé
ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

17. Ñïîñîá ïî ï.16, äîïîëíèòåëüíî âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó
âòîðîãî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà, âûáðàííîãî èç àíòèäèàáåòè÷åñêèõ àãåíòîâ,
õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèõ àãåíòîâ èëè äðóãèõ àíòè-ïðîëèôåðàòèâíûõ àãåíòîâ,
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ àãåíòîâ, èìóíîìîäóë òîðíûõ è èììóíîñóïðåññèâíûõ àãåíòîâ,
íåéðîòðîôíîãî ôàêòîðà, áëîêàòîðîâ èîííûõ êàíàëîâ, ðèëóçîëà è ñðåäñòâ ïðîòèâ áîëåçíè
Ïàðêèíñîíà; àãåíòà äë  ëå÷åíè  ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé, àãåíòà äë  ëå÷åíè 
çàáîëåâàíèé ïå÷åíè, àãåíòà äë  ëå÷åíè  çàáîëåâàíèé êðîâè è àãåíòîâ äë  ëå÷åíè 
èììóíîäåôèöèòíûõ ðàññòðîéñòâ.

18. Ñïîñîá ïî ï.16, â êîòîðîì óêàçàííîå çàáîëåâàíèå  âë åòñ  äèàáåòîì.
19. Ñïîñîá ïî ï.16, â êîòîðîì óêàçàííîå çàáîëåâàíèå  âë åòñ  áîëåçíüþ Àëüöãåéìåðà.
20. Ñïîñîá ïî ï.16, â êîòîðîì óêàçàííîå çàáîëåâàíèå  âë åòñ  øèçîôðåíèåé.
21. Ñïîñîá óñèëåíè  ñèíòåçà ãëèêîãåíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé

ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

22. Ñïîñîá ñíèæåíè  óðîâí  ãëþêîçû â êðîâè ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì,
âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

23. Ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  ïðîäóêöèè ãèïåðôîñôîðèëèðîâàííîãî áåëêà Tau ó ïàöèåíòà,
íóæäàþùåãîñ  â ýòîì, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

24. Ñïîñîá èíãèáèðîâàíè  ôîñôîðèëèðîâàíè  β-êàòåíèíà ó ïàöèåíòà, íóæäàþùåãîñ  â
ýòîì, âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

25. Ñïîñîá ëå÷åíè  çàáîëåâàíè , îáëåã÷àåìîãî ëå÷åíèåì èíãèáèòîðîì AURORA,
âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó, íóæäàþùåìóñ  â òàêîì ëå÷åíèè, òåðàïåâòè÷åñêè
ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

26. Ñïîñîá ïî ï.25, äîïîëíèòåëüíî âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óêàçàííîìó ïàöèåíòó
âòîðîãî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà èç àíòèäèàáåòè÷åñêèõ àãåíòîâ, õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèõ
àãåíòîâ èëè äðóãèõ àíòè-ïðîëèôåðàòèâíûõ àãåíòîâ, ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ àãåíòîâ,
èìóíîìîäóë òîðíûõ è èììóíîñóïðåññèâíûõ àãåíòîâ, íåéðîòðîôíîãî ôàêòîðà, áëîêàòîðîâ
èîííûõ êàíàëîâ, ðèëóçîëà è ñðåäñòâ ïðîòèâ áîëåçíè Ïàðêèíñîíà; àãåíòà äë  ëå÷åíè 
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé, àãåíòà äë  ëå÷åíè  çàáîëåâàíèé ïå÷åíè, àãåíòà äë 
ëå÷åíè  çàáîëåâàíèé êðîâè è àãåíòîâ äë  ëå÷åíè  èììóíîäåôèöèòíûõ ðàññòðîéñòâ.

27. Ñïîñîá ïî ï.25, â êîòîðîì óêàçàííîå çàáîëåâàíèå  âë åòñ  ðàêîì.
28. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ïî ï.10 â êîìáèíàöèè ñ àíòè-ïðîëèôåðàòèâíûì

àãåíòîì èëè õèìèîòåðàïåâòè÷åñêèì àãåíòîì.
29. Ñïîñîá ëå÷åíè  ðàêà ó ïàöèåíòà, êîòîðûé â ýòîì íóæäàåòñ , âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ

ââåäåíè  óïîì íóòîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî
ïï.1-9, ãäå óïîì íóòûé ðàê ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåëàíîìó èëè âûáðàí èç ðàêà êèøîê,
ëåãêèõ, æåëóäêà, ìîëî÷íûõ æåëåç.

30. Ñïîñîá ïî ï.29, âêëþ÷àþùèé äîïîëíèòåëüíóþ ñòàäèþ ââåäåíè  ïàöèåíòó àíòè-
ïðîëèôåðàòèâíîãî àãåíòà èëè õèìèîòåðàïåâòè÷åñêîãî àãåíòà, ïðè÷åì äîïîëíèòåëüíûé
òåðàïåâòè÷åñêèé àãåíò ââîäèòñ  âìåñòå ñ óïîì íóòîé êîìïîçèöèåé â âèäå åäèíè÷íîé äîçû
èëè ðàçäåëüíî ñ óïîì íóòîé êîìïîçèöèåé êàê ÷àñòü ìíîæåñòâåííîé ôîðìû.

31. Ñïîñîá ëå÷åíè  áîëåçíè Àëüöãåéìåðà ó ïàöèåíòà, êîòîðûé â ýòîì íóæäàåòñ ,
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âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ ââåäåíè  óïîì íóòîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî
êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

32. Ñïîñîá ëå÷åíè  øèçîôðåíèè ó ïàöèåíòà, êîòîðûé â ýòîì íóæäàåòñ , âêëþ÷àþùèé
ñòàäèþ ââåäåíè  óïîì íóòîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà
ñîåäèíåíè  ïî ïï.1-9.

33. Ñïîñîá ëå÷åíè  äèàáåòà ó ïàöèåíòà, êîòîðûé â ýòîì íóæäàåòñ , âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ
ââåäåíè  óïîì íóòîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî
ïï.1-9.

34. Ñïîñîá ëå÷åíè  ðàêà ó ïàöèåíòà, êîòîðûé â ýòîì íóæäàåòñ , âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ
ââåäåíè  óïîì íóòîìó ïàöèåíòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ñîåäèíåíè  ïî
ïï.1-9.

35. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû À

âûáðàííîå èç ãðóïïû, âêëþ÷àþùåé

36. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû Â
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ãäå R1 ïðåäñòàâë åò ñîáîé CF3;
R5 ïðåäñòàâë åò ñîáîé îäèí-òðè çàìåñòèòåë , êàæäûé èç êîòîðûõ íåçàâèñèìî âûáðàí èç

Cl, F, CF3 èëè NO2;
Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç T-R3, èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè

àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 5-8-
÷ëåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî è íåçàâèñèìî çàìåùåí îêñî ãðóïïîé, -O(Ñ1-

6àëêèëîì), -S(Ñ1-6àëêèëîì) èëè NH2 è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå,

îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí áåíçèëüíîé ãðóïïîé, ïðè÷åì
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì Rx è Ry,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì, N(R7)2 èëè -O(Ñ1-6àëêèë)îì, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü;
R3 âûáðàí èç âîäîðîäà, ãàëîãåíà, -CN, N(R4)2, -SO2NH2, ôåíèëà, íåîá çàòåëüíî

çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, ôåíîêñè, ïèðèäèëà, èìèäàçîëèëà; Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî -N(R4)2 èëè -NHSO2 (Ñ1-6àëêèëîì); öèêëîãåêñèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî
-N(R4)2 èëè -NHSO2(C1-6àëêèëîì); ìîðôîëèíèëà, ïèïåðèäèíèëà èëè ïèïåðàçèíèëà, ãäå
óêàçàííûå ìîðôîëèíèë, ïèïåðèäèíèë èëè ïèïåðàçèíèë íåîá çàòåëüíî
çàìåùåíû Ñ1-6àëêèëîì, O-ôåíèëîì, Ñ(=O)(Ñ1-6àëêèëîì), -CO2-(Ñ1-6àëêèë)-(ôåíèëîì)
èëè -SO2C1-6àëêèëîì;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç Ñ1-6àëêèëà, -Ñ(=O)(Ñ1-6àëêèëà), -CO2-(Ñ1-6àëêèë)-
(ôåíèëà) èëè ÑÍ2ôåíèëà.

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè Ñ1-4àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé NH2 èëè NH(C1-6àëêèë)îì; èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà, âç òûå âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà, îáðàçóþò ìîðôîëèíèëüíîå èëè
ïèïåðàçèíèëüíîå êîëüöî, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîå Ñ1-6àëêèëîì.

37. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû Ñ

ãäå R2 è R2' íåçàâèñèìî âûáðàíû èç âîäîðîäà, ÎÍ, Ñ1-6àëêèëà, ôåíèëà, öèêëîïðîïèëà,
òèåíèëà, ôóðèëà èëè -T-W-R6, èëè R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè,
îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå 6-÷ëåííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå êîëüöî,
èìåþùåå 0-2 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè R2 è R2', çàìåùåí
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ãàëîãåíîì, îêñîãðóïïîé, NO2, NH2, ïèððîëèëîì, CO2(C1-6àëêèë)îì, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííûì ãàëîãåíîì, è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè R2 è R2', íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ãðóïïîé ôåíèëîì;

Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç T-R3 èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ ïðîìåæóòî÷íûìè
àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî íåíàñûùåííîå 5-8-
÷ëåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç êèñëîðîäà, ñåðû èëè
àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry, êîòîðûé ñîäåðæèò àòîì àçîòà íåîá çàòåëüíî è íåçàâèñèìî
çàìåùåí -O(Ñ1-6àëêèë)îì, -S(Ñ1-6àëêèë)îì èëè NH2; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â
óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí áåíçèëüíîé
ãðóïïîé; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â áåíçîëüíîì êîëüöå,
îáðàçîâàííîì Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì, N(R7)2, -Î(Ñ1-6àëêèëîì),
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü;
W ïðåäñòàâë åò ñîáîé -C(R6)2O- èëè -CON(R6)-;
R3 âûáðàí èç âîäîðîäà, ãàëîãåíà, -CN, -N(R4)2, -SO2NH2, ôåíèëà, íåîá çàòåëüíî

çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì, ôåíîêñè, ïèðèäèëà, èìèäàçîëèëà, Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî
çàìåùåííîãî N(R4)2, èëè NHSO2(C1-6àëêèëîì), öèêëîãåêñèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî
N(R4)2, èëè NHSO2(C1-6àëêèëîì), ìîðôîëèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, èëè ïèïåðèäèíèëà, èëè
ïèïåðàçèíèëà, ãäå óïîì íóòûå âûøå ìîðôîëèíèë, ïèïåðèäèíèë, èëè ïèïåðàçèíèë
íåîá çàòåëüíî çàìåùåíû Ñ1-6àëêèëîì, O-ôåíèëîì, -Ñ(=O)C1-6àëêèëîì, -CO2(Ñ1-6àëêèë)-
ôåíèëîì, èëè -SO2(Ñ1-6àëêèë)îì, êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç Ñ1-6àëêèëà, -Ñ(=
O) Ñ1-6àëêèëà, -ÑÎ2(Ñ1-6àëêèë)-ôåíèëà, èëè ÑÍ2ôåíèëà;

êàæäûé R6 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè Ñ1-4àëêèëà; è
êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè Ñ1-4àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû,

íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé NH2, èëè NH(Ñ1-6)àëêèëîì, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì ìîðôîëèíèëüíîãî èëè
ïèïåðàçèëüíîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî Ñ1-6àëêèëîì;

ïðè óñëîâèè, ÷òî R2 íå  âë åòñ  òðåò-áóòèëîì, è R2 íå  âë åòñ  ìåòèëîì, êîãäà Rx

ïðåäñòàâë åò ñîáîé Br, Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, R2' ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä.
38. Ñîåäèíåíèå ïî ï.37, ãäå êàæäûé èç Rx è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë èëè Rx è Ry,

âç òûå âìåñòå ñ ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò õèíàçîëèíîâîå êîëüöî.
39. Ñîåäèíåíèå ïî ï.38, ãäå R2 è R2', âç òûå âìåñòå ñ ïèðàçîëüíûì êîëüöîì, îáðàçóþò

èíäàçîëüíîå êîëüöî.
40. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû D

ãäå Rx è Ry íåçàâèñèìî âûáðàíû èç T-R3 èëè Rx è Ry, âç òûå âìåñòå ñ èõ
ïðîìåæóòî÷íûìè àòîìàìè, îáðàçóþò êîíäåíñèðîâàííîå íåíàñûùåííîå èëè ÷àñòè÷íî
íåíàñûùåííîå 5-8-÷ëåííîå êîëüöî, èìåþùåå 0-2 êîëüöåâûõ ãåòåðîàòîìà, âûáðàííûõ èç
êèñëîðîäà, ñåðû èëè àçîòà, ãäå ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â óêàçàííîì
êîíäåíñèðîâàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry, êîòîðûé ñîäåðæèò àòîì àçîòà,
íåîá çàòåëüíî è íåçàâèñèìî çàìåùåí ãðóïïîé -O(Ñ1-6àëêèëà), -S(C1-6àëêèëà) èëè NH2; è
ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì àçîòà â óêàçàííîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì ãðóïïàìè Rx è Ry,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåí áåíçèëüíîé ãðóïïîé; è ëþáîé çàìåùàåìûé àòîì óãëåðîäà â
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áåíçîëüíîì êîëüöå, îáðàçîâàííîì Rx è Ry, íåîá çàòåëüíî çàìåùåí Ñ1-6àëêèëîì,
N(R7)2, -O(C1-6àëêèë)îì, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì àìèíîãðóïïîé;

Ò ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñâ çü;
R3 âûáðàí èç ãàëîãåíà, -CN, -N(R4)2, -SO2NH2, ôåíèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî

ãàëîãåíîì, ôåíîêñè, ïèðèäèëà, èìèäàçîëèëà, C1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî
N(R4)2, èëè NHSO2(Ñ1-6àëêèë)îì, öèêëîãåêñèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî N(R4)2, èëè
NHSO2(C1-6àëêèë)îì, ìîðôîëèíèëà, ïèïåðèäèíèëà, èëè ïèïåðèäèíèëà èëè ïèïåðàçèíèëà,
ãäå óïîì íóòûå âûøå ìîðôîëèíèë, ïèïåðèäèíèë èëè ïèïåðàçèíèë íåîá çàòåëüíî
çàìåùåíû Ñ1-6àëêèëîì, O-ôåíèëîì,-Ñ(=O)Ñ1-6àëêèëîì, -CO2(Ñ1-2àëêèë)-ôåíèëîì,
èëè -SO2(Ñ1-6àëêèë)îì;

êàæäûé R4 íåçàâèñèìî âûáðàí èç Ñ1-6àëêèëà, -Ñ(=O)Ñ1-6àëêèëà, -CO2(C1-6àëêèë)-
ôåíèëà, èëè ÑÍ2ôåíèëà;

êàæäûé R5 íåçàâèñèìî âûáðàí èç -Ñ1-6àëêèëà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî ãàëîãåíîì,
ãàëîãåíà, -Î-Ñ1-6àëêèëà, NH2 è NO2;

êàæäûé R7 íåçàâèñèìî âûáðàí èç âîäîðîäà èëè Ñ1-4àëèôàòè÷åñêîé ãðóïïû,
íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîé NH2 èëè NH(Ñ1-6)àëêèëîì, èëè äâà R7 ó îäíîãî è òîãî æå
àòîìà àçîòà îáúåäèíåíû âìåñòå ñ àòîìîì àçîòà ñ îáðàçîâàíèåì ìîðôîëèíèëüíîãî èëè
ïèïåðàçèëüíîãî êîëüöà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííîãî Ñ1-6àëêèëîì.

41. Ñîåäèíåíèå ïî ï.40, ãäå êàæäûé èç Rx è Ry ïðåäñòàâë åò ñîáîé ìåòèë èëè Rx è Ry,
âç òûå âìåñòå ñ ïèðèìèäèíîâûì êîëüöîì, îáðàçóþò õèíàçîëèíîâîå êîëüöî.
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