
3- , 
2 . ,

, , .
2 , 

2 , . 
, 2

, , , , 
, , , , ,

.

2 , 2A, 2B 2C .
:

 N- , , :
Alk 1-6 ;
n  1  2;
X  - -, -S-, -S(=O)-  -S(=O)2-;

 R1 , , 1-6 , , 1-4 ;
D 



:
 m  0,1  2;

X2  -O-a o-NR11-;
3  - -, -S-  -NR11-;

4  - -, -S-, -CH2-S-  -NR12-;
5 6  - 2-, - -, -S-  -NR11-;

R2 , 1-6 , 1-6 ;
R3 , 1-6 , 1-6 , 1-6 , - 1-6 ;
R4, R5, R6, R7, R8, R9, R10, R11  R15

1-6 ;
R12 , 1-6 , 1-6 1-6 1-6 ;
R13, R14  R16

1-6 ;
R3  R4  -R3-R4-

:
2 2 2-  ( -1);

-CH2-CH2CH2-CH2-  (a-2);
-CH=CH-CH2- (a-3);
-CH2-CH2=CH- (a-4); 
-CH=CH-CH=CH-  (a-5);

 ( -1)  ( -5) 
, 1-6 , 1-6 , , , , 1-6 1-10 ;

, 1-6 1-6 ; 
-R3-R4- 

-S-CH2CH2  ( -6);
-S-CH2-CH2-CH2 -7);
-S-CH=CH-  ( -8);
-NH-CH2-CH2- -9);
-NH- 2 2 2 -10);
-NH-CH-CH- -11);
-NH-CH=N- (a-12);
-S-CH=N- (a-13) 

- -14);
, ,  ( -6)  ( -14) 

1-6 ; , , ,
, , , , , , 1-6 , 1-

6 , 1-6 , , , - 1-6 , , 1-6 1-

6 .
 " " , , .

 " 1-4 " ,  1  4 
, , , , , , 1- , 1,1- , 2- . 
1-6 " 1-4 ,  5  6 ,

, , , .  " 1-10 " 1-

6 ,  7  10 , , , , ,
,  .   " 1-6 " 

,  1  5 , , , , 1,2- , 1,3-
, 1,4- , 1,5- . 1-6 1-5

,  6 , , 1,6- .  " 1-6 "
,  1  6 ,

, , , 1- , 1- , 1- , 1- .
, , , ,

 ( ) , , , 
, , ; 
; ; ; , , ,

, , , , ,
, , , , , 

, , , , ,
, , , , 
.



, , 
, , , 

 ( ).  ( ), 
, , , , 

, , , , , , , 
, , , , N- -D- , , 

, , , .
, 

.
 " ", , , 

 ( ), , , . 
, , , .

N-  ( ), ,  ( ), 
, , N- .

 " ", , , 
 ( ). , 

, 
.

 ( ) . , 
, .

,  R1, :

,  "  ( )"  N- ,
.

 ( ),  D  ( ), (b), (c), (d), (e), ( ), (g), (h), ( ), (j),
(k)  (1);  m  0; 1-6 .

 ( ),  n  1  R , , , ,
,  R , , , .

,  R1 ,  R1

 6-  7- .
 ( ),  Alk , 1,2- , 1,3- , 1,4-

 1,5- .
 ( ),  D  ( ),  R2

 ,  R3  R4  ( -5)  ( -
8);  D  (b),  R5  R6

1-6 , , ;  D 
 ( ),  R7 ;  D  (d), 2  -NR11-   R11 ;  D 

 ( );  D  ( ), 3  -S-  R 1-6 , ,
;  D  (g), 4  -CH2-S-  -NR12-  a  R12

1-6 1-6

1-6 , , ;  D  (h), 
5  - -  -S-  R10 ;  D  (j);  D  (k)  m 

 1  R13 .
 ( )  X1  - -  -S-.

 ( )  n  1, R1 , , ,
, 1  - -  -S-  D  (a), (b), (c), (d), (e), ( ), (g), (h), (j)  (k).

 ( ),  D  ( ), ( ), (d), (f)  (h); X1
 S; n  1; R1 ,  6 - ;  Alk  1,2- , 1,3-

 1,4- .
, ,  N- , 

:



 ( )  N-  (II) 
 (III) , -0,037,265, -

0,070,053, -0,196,132 -0,378,255. , N- -
, , , , , -

, , , , 
, , , , .

 (III) W1 , , ,
, , ; , , 4-

.
, , 

, , , , ,
, .

 ( )  D  (f),  (I-f),  N-
 (IV)  (V),  W2

, , , , .



 ( ),  D  (j)  Alk  -(Alk')p-CH2- 
k' 1-5  0  1,  ,  (I-j),  N-

 (II)  (VI).

 N-

, . , 
. , , ;

, , 2- . ,
, , , 

, , 
, , , . 

,
, , 

. , , ,
, , .

 ( ) , 
.

 ( )  N- , , 
,  N- . 

N- , ,  ( ) 
. , , 

, , , ;
, , , 
, , 3-

, , , , , , -
. , , , , , 

, , , , , , 2- , , ,
, .

, , 
.

,  (III) -0,037,265, -
0,070,053, -0,196,132 -0,378,225.

 (II),  X1 ,  Syn. Comm. (1995), p. 3883-
3900  J. Chem. Soc, 1965,  4939-4953 , . 

 1.



 (II), 1  -S-  J. Med. Chem., 1992, 35(7),
1176-1182 , .  2.

,  (II)  Syn. Comm. (1995), p. 3883-3900
.  3.



 (III),  D  (h),  ( -h), 
 (VII),  W3 , 

, , ,  (VIII) , ,
, . , . ,

, , , , , , 
, , , , , 

, .

 ( ), , ,
. 

, .
, , , 

, , 
. 

, , , 
; 

, ,
, ; , , 

.
,  ( ) , 

, 
, .  ( ) .

 ( ),  N- , 
, 2 , 

, . 
, 

. ,
, , , ,

.
2

,  (Maura et. ., 1992, Naunyn-
Schmiedeberg's Arch. Pharmacol., 345:410-416).

,  DOPAC
(3,4- ), .

, , 
, , , 
, , , 

, 
 ( ) .

, , 
, , 2  (Tellez et al. 1997, J. Neurochem.

68:778-785).



, , 
0,01  4 .

,  ( ), , 
. ,  ( ) 

.
Ex vivo,  in vitro 

2 .
, 

, , , 
2  in vivo.

.
, 
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 ( ) . 

, , , 
, , 

. , 
, , , 

. , , 
, , , , , , , , 
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, , , , , , ,

. , 
, . , 

, , 
, , , . 

, , . 
,  (1), . 

, , , , , , 
, , . 

, , . 
, , , 
, , 

, , . 
. 

, , , 
.   ( ),  

, 
.

. ,
, , 

, 
.

 ( ), ,
, , , , 
, .

, .

,  " " , " "  " " 
.

. 
1

)  3- -1,2-  (0,08 ), 4- -1-  (0,24 )  (1 .) 
 4  80 . , 2 2

 ( : 2 l2 H3  95/5).  
,  15,4 . (93 %) 4-(1,2- -3- )-1-  (  1).

)  (0,048 )  0°  (1) (0,048 ) 
l3 (20 ) .

. . 2 2- 
 (MgSO4), , ,  10,4 . N-(4- )-1,2-

-3-  (  2).
2

a)  N2. NaH 60% (0,17 )  (350 ). 20 
 (  (0,17 )  (150 ) (

 30 ).  20 , 
 0 .  5- -3-  (0,15 )  (350 ) 

 30  0 . 
,  (1500 ) . ,  (2 ),



 (MgSO4, . 
 ( : 2 l2 /  50/50). 

,  21,2 . (82%) 5- -3-  (  3).
b)  (3) (0,12 )  NH3/CH3OH (400 )  (3 .) 

. 2(2 ), .
 ( : H2 l2/( 3 /NH3) 98/2  96/4).

.  (  2,1 .)  2-  (500 ), 
 (1:1) l/2- . .

. , ,  24,4 . (96 %) 5-
-3-  (1:1) (  4).

)  (4) (0,0024 ) 2 ,  (2 )  37% (2 )
 100 .   1  

NaOH (50 ). , ,  1 N l (500 ). 
 15  (80 ). .  2- . 
.  2- , 

. ,  0,4 . 1,2,3,4- -6-
[2,3-  (  5).

 A3
a)  1,2,3,4- -[1] [2,3-  (0,02 ), N 2 3 (5 .),   (0,1 .)   4-

 (0,025 )  (50 )  (150 ) 
, , . 

)  ( : 2 l2 3  98/2). 
,  5,2 . 3,4- [2,3- -2(1 )-

 (  6).
b)  (6) (0,0195 )  NH3/CH3OH (200 )  (4 .)

 (4 ). 2 (2 ), 
,  3,9 . 3,4- [2,3- ]- -

2(1 )-  (  7).
4

a)  6- -1,2,3,4- [1] [2,3-  (0,02 ), 1,1-  (4-
 (0,02 ), Na2CO3 (3,5 .)  (0,1 .)  4- -2-  (300 ) 

. , 
.  ( : 2 l2 3

96/4). ,  5,2 . 1,1-  [4-(6- -3,4-
[1] [2,3- -2(1H)-  (  8).

b)  (8) (0,013 ) l/2-  (50 )  2-  (100 )
 30 . .

 ( l) 4 . 
2 l2. . 

3 N/ , ,  2,2 . 6- -3,4- [1] -[2,3-
-2(1H)-  (  9).

5
)  37% (31 .)  ZnCl2 (10 .)  (90 ) l 12N (190 ) 

 -10 . l ( )  (  - 10 ). 5-
[b]  (0,35 )  <0° . 

.  (200 ) . 
,  NaHCO3 , 

. , ,  58 . 3-
)-5- [b]  (82,6%) (  10).

b)  (0,33 ) [b,k][1,4,7,10,13,16]-
(0,050 .)  (110 )  30 .  (10) (0,29 ) 

 30 . 
. , . , ,

2 2· , ,  5-
[b] -3-  (  11).

c)  (11) (0,29 )  NH3/CH3OH (700 )  14
 (5 .)  (10 ). 2 (2

), . 
 ( : 2 l2/ (CH3OH/NH3) 96/4). 

. ,  (1:1) l/2-
. , , ,  48,5 . 5- [b] -3-

 (1:1) (  12).
d)  (12) (0,21 ) 2  (190 ),  (190 ) ,

37% (190 ) . 
,  NaOH 4N (1200 ), .
 CH3CN, , , 

21 . 1,1’- [6- -1,2,3,4- -[1] [2,3-  (  13).
e)  (13) (0,049 )  (1700 ) l 12N (285 ) 

. ,  CH3CN ,



,  17,7 . 6- -1,2,3,4- -[1] [2,3-  (
 14).

6
 N2.  1,2-  (0,026 ) 2 l2 (60 ) 

 60 .  (3,8 )  -60
 10 .  (1) (0,024 ) 2 l2 (120 ) 

 -60  -60 . -
 (13,7 )  10 

 -60 , .  (250 ). 
 10 . , 

. , ,  3,9 . 4-(1,2-
-3-  (80%) (  15).

. 
1

 1,2,3,4- [2,3-  (1:1) (0,007 ), 3-(2- )-2-
-4 [1,2- -4-  (0,012 ), Na2 3 (0,015 )  ( )  2-

 (100 ) . 
. 

 ( : 2 2 /  (CH3OH/NH3)  98/2  97/3). 
.  2-  ( )-2-  (1 .). 

. ,  2,00 .
(61%) 3-[2-(3,4- [2,3- -2(1 )- ]-2- -4 [1,2- -4-  ( )-2-

 (2:1) (  1).
 Blb

 6- -1,2,3,4- -[1] [2,3-  (1:1) (0,01 ), 1-(4-
)-1,3- -3-(1- )-2 -2-  (0,01 ), Na2CO3 (3,5 .)  (0,1 .)  2-

 (200 ) , ,
. 

: 2 l2/(CH3OH/NH3) 95/5). . 
/2- . . , 

. , 2 2. 
, .  2-

 ( )-2-  (1:1). , , , 
 0,82 . 1-[4-(6- -3,4- [2,3- -2(1H)- ]-1,3- -2 -2-

)-2-  (1:1) (  21).
2

 1,2,3,4- -[1] [2,3-  (1:1) (0,00057 ), 7-(2- )-1,3-
-7 -2,6-(1 ,3 )-  (0,100 .)  Na2CO3 (0,100 .)  2-  (2 ) 

 100 . 

 Kromasil Spherical (55 ., 60 ,
)  ( :  2   I.D.;  :  2 l2/ ( 2 l2 3  90/10)/ 3  (0 ) 100/0/0, (10,50 )

0/100/0, (12,50 ) 50/0/50, (14,00 ) 0/0/100, (15,01-20,00 ) 100/0/0). 
,  0,070 . 7-[2-(3,4- [2,3- ] -2(1 )- ]-1,3- -

-2,6(3 ,7 )-  (  7).
3

 (9) (0,007 ), 2-  (0,01 )  Na2CO3 (2 .)   2-
 (50 )  3 . 

, . 
 ( : 2 l2 3  96/4). .

3 N, , ,  1,75 . N-
2- -6- -3,4- [1] [2,3- -2(1 )-  (58,3%) (  64).

4
 3,4- -7- [2,3- -2(1 )-  (0,0055 ), 3- -1,2-

 (0,0089 ) TaNaHCO3 (0,01 )  1,5  120
).  1-  (0,5 ). , 2 l2

 ( : 2 l2/ (CH3OH/NH3) 98/2). 
.  2- ,  (1:2)

l/2- . . , 
 1,60 . N-(1,2- -3- )-3,4- -7- [2,3- -2(1 )-

 (61%) (  55).
5

 (0,005 )  1,2,3,4- -7- [2,3-
 (0,005 )  1,2-  (30 ).  (15) (0,005 ) 

. NaBH(OAc)3 (0,005 ) 
. 2 2(100 ),  10%

 NaOH,  (MgSO4, . 
 ( : 2 l2/ (CH3OH/NH3) 98/2). 

.  2- ,  ( )-2-
 (2:1)  ( )-2-  (0,8 .). , 



. ,
 1,50 . N-(1,2- -3- )-3,4- -7- [2,3- -2(1 )-

(68%) (  65).
6

 (7) (0,015 ), 2-  (0,015 ), Na2CO2 (3 .)  (
)  (150 ) , 

 50 . . 
 ( : 2 l2 3  95/5).  

.  CH3CN, ,  2,4 . N-2-
-3,4- [2,3- -2(1 )-  (  25).
7

1,2,3,4- [2,3-  (1:1) (0,01 ) 
 CH2Cl/H2O.NH4OH. ,  (2) (0,019 ) 

 (0,015 )  (50 )  70  48
. . 

: 2 l2/(CH3OH/NH3) 98/2). .  2-
 ( )-2-  (1 .). , 

. .  2- , l/2-
, ,  0,7 . (16%) N-1,2-

-3- -3,4- [2,3- -2 (1 )-  (  36).
8

 1,2,3,4- [2,3-  (1:1) (0,01 ) ,
,  (1,4 ., 0,008 ). 

 4-  (0,01 )  (150 )  10%-
 (1 .)  4% (1 ). 2

.  ( :
2 l2/( 3 /NH3) 98/2). .  2-

,  ( )-2-  (1:1)  (1,2 .) ( )-2-
. , 

. ,  1,8 . (49%) 1,2,3,4- -2-[(4- -
[2,3-  ( )-2-  (1:1) (  33).

9
 1,2,3,4- -[1] [2,3-  (1:1) (0,01 ) 

(0,01 )  (150 )  50  10%-  (1 .) 
 (2 .)  4% (1 ). 2

.  CH3CN, . 
 (3 .)  NH4OH, 2 l2. 

 (MgSO4), . 
CH3CN, ,  2,7 . 1,2,3,4- -2-[(4- -

[2,3-  (  34).
 1  ( ), 

.
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 C.1: In vitro 2

 ( ) 2  in vitro 
.

, , 
, , 

, . , 
. , , ,

, . , 
, .

, , , 
. , 

, .
, , , 3 , 

, , -  Chinese Hamster Ovary (CHO), 
, .

 1, 5, 7, 8, 11, 12, 13, 16, 17, 19, 24, 28, 29, 20, 32, 33  36
 50%, ,  10-6

 10-9 .
D. 

» ( .), ,  ( ), 
.

 D.1: 
20 . ., 6 . , 56 . , 56 . , 0,8 . ,  1,2 .

.  1000
,  20 ..

 D.2: , 

 100 . .1., 570 .  200 . , 
 5 .  10 .  200 . 

, .  100 .  15 .
. ,  10000

,  10 .

 10 .  75 ,  5 .
 150 .  75  2,5  1,2,3- . 10 .

 75 . 
 2,5 , 5 .  30

. 
.

 D.3: 
.  4-  1 .  4-  4 

.  3  10  2,3- ,
20 .  12  1,2,3-

 3  70% . 40 
0,5  2  2 . , 

 q.s.  20 , ,  5 
 (5 ). .

 D.4; 



1,8 .  4-  0,2 .  4-  0,5 
.  50 ,  4 . 

, 0,05 .  4 . .. 
 q.s.  1 , ,  4 .. 

.


