
-4 -1,2,4- , 
, .

,  (-)  5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-
, , 

, 
.

 5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4- . 
 hsp , , 

 WO 97/16349,  WO
98/06400. , , , 

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

.
 5,6- -5-(1- )-

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

,  (+) . 
, .

 (-)-5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-
, 

.
,  (-)-5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-

-1,2,4- ,  (+) , 
, .  (-)-5,6- -5-(1-

)- -3-(3- )-4 -1,2,4-
,  (+)- , 

.
 (-)-5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -

1,2,4- .

 (2500 .) 
 (60 ).  (SH) 

, 
 (Experimetria Ltd)  (100 2 ) -

 (KHS), : NaC  120;  5,4; 2 2,7; 2 1,1; NaHCO3 24; D-  11. KHS
 (95% 2; 5% 2),  7,4.

 ( 206, Transonic Systems Inc.). 
. 

. 
.  20-30 .

 (5- ). , 
, .

,  10-7  (5- , Sigma
Chemical Co.). ,  5-

 KHS. 
 10 . 

. , 
 5-  KHS, . 

 KHS,  10-6  (-)-5,6- -5-(1- )- -3-(3-
)-4 -1,2,4- , (-)-5,6- -5-[(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-

(+)-5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4- , .  20-30 
, , 

.
. 

.

SH (-) (+)

37,1319,5 63,08±11,7
=0,07

88,41±10,9
=0,016

49,78±9,9
=0,45

 (-)-5,6- -5 [(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-
 (10-6 )  10 

, (+)  SH- .

, 



Griswold . (J. Pharmacol. Methods 1988, 20: 225-235). SH 
 (60 ). , 

 ( :  552)  1,5-2 /100 , 
 55 . 2, 2 , 

 ( 236  Stetham) 
 ( )  (9Hg-O2D

Experimetria®).  (HR)  (HR-01 Experimetria®).
 ( ,  III)  (ER-14, Micromed®) 

. 
, 4/0 

. 
.  37° . 

15 , ,  70 g
. 

 1  1 .
 6 .

.
. 

 2 .  0,1% -
 (NBT)  III, pH 7,4  15 . 

,  NBT 
. , 

. 
,  (COLIM, Pictron Kft), 

.

(%)

-

(%)
SH  n=11 44,7±2,5 54,5

27,2±5,8** 70,0
 (-)  7,1±2,5** 10060**
 (+)  34,5±4,6 75,0

** <0,01

 (-)  (100 )  6 
 (+)

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

 ( ,  2-3 ) . 
. 

 0,5 .  ( ) 120 NaCI, 5,4 , 2,7 2, 1,1
MgCI2, 1,1 NaHCO3  11,0 . Ph  7,4  37°  95% 2  5% 2.

 Isosis System of Experimetria, . 
 1-  1000 . 

, . 
 60 . 

, , .  15-
20 . :  ( )  ( ), 

.

)

(-) (+)

100 100 100
10-6 92±5,08 126,6±5,3** 90,1±3,5
10-5 87,1±3,5** 132,8±5,0** 79,5±5,6**
10-4 83,7±3,3** 142,5±4,8** 78,4±5,0**

** <0,01



(-)-5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-
 10-6  10-4 (+), 

. 
, , 

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

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

, 
, , ,

. N-[2- -3-(1- )- ]-3- , , 
) , , , 

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

. 
 (-) L- . 

, , ,
, 

. 
. , 

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

, 
, . 

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

, .

, 
.

, .

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

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

,  0,1  200 ,
 0,1  50 .  10-200 , 

 1-15 ,  2-20 . 
 2-3 , , 

.
, .

 (-) 5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-
-1,2,4- , , 

, .
, 

. ,
, , , , , , 

. 
, , , , 

, , , , , , 
, , , .

. 

, .
 1

 (-)5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4: 
19,7  (0,076 ) 5,6- -5-[(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-

300  28,5  (0,076  )  (-) . 
, .

, .  23,2
 159-160° .

. 
 7,9 .

 (7,9 )  130  1
 2 130 . 

, .  (3,2 )  41
. .  2,55 . : 137-140° .



]406=-72° ( =1, ).
: 97,6% ( )

IR ( r, -1): 3185 (b), 2912, 2890 (b), 1603, 1570, 1460, 1335, 1128, 975, 857, 801, 694.
1H-NMR (250 , : CDCI3: 3  ( .): 8,88 (1 , dd), 8,68 (1 , dd), 8,00 (1 , dd): 2; 3,82

(1 , m): N-CH-N; 2,3-2,7 (6 , ): 3 NCH2; 1,75-1,4 (6 , ): 3x 2.
13C-NMR (63 , : CDCI3: CDCI3=77,0 .,  ( .): 167,0 (COOH); 150,9, 128,5, 133,4, 123,3,

146,7 (  2-3-4-5-6); 150,9 (C=NO); 67,1 (NOCH2; 59,5 (CH2NH); 46,2 (NCH); 54,7, 26,0, 24,1 ( ).
, : 

, 250 4,6 ,  CHIRALCEL 
: 40°
:  500  500

: 0,5 .
:  220

:
(-)- :14 
(+) : 16 

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

390  (1,5 )  1  4 .  0,4  3,7
.  1,0 , . 

(540 ) .
 280  (69,2%) . : 150-153° .

IR ( r, -1): 3177, 2930, 2622, 2531, 1608, 1533, 1463,1185, 1117, 1026, 950, 799, 716.
 3

 (-) 5,6- -5-(1- )- -3-(3- )-4 -1,2,4-
390  (1,5 )  1  4 . 0,174

, .  (620 )
 2,0 , 

.  520  (69,2%) . =127-130°
IR ( r, -1): 3257, 2941, 2673, 2561, 1690, 1362, 1197, 1100, 946, 866, 819, 721.

 4

(-) 5,6- -5-[(1- )- -
-3-(3- )-4 -1,2,4-  20,0

100,0
95,0
4,5
0,5

, , .
.

 5

 (-) 5,6- -5-[(1-
)- -3-(3- )-4 -

1,2,4- 20,0
99,0
1,0

, 
.

 6

 (-) 5,6- -5-[(1-
)- -3-(3- )-4 -

1,2,4- 25,0
82,5
33,0
4,0
0,5

. 
. 

 50° . 
, . .

 7

 (-) 5,6- -5-[(1-
)- -3-(3- )-4 -

1,2,4- 4,0
3,5

 50 15,0
 40°



. .
 8

 (-) 5,6- -5-[(1-
)- -3-(3- )-

-1,2,4- 500
10

0,05
 100

 9

 (-) 5,6- -5-[(1-
)- -3-(3- )-

-1,2,4-
, ,

 2,0
.

 10

 (-) 5,6- -5-
[(1- )- -3-(3-

)-4 -1,2,4- 20
, ,

 2,0


