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(54) ÐÅÃÈÎÑÅËÅÊÒÈÂÍÛÉ ÑÈÍÒÅÇ CCI-779

(57) Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Ñïîñîá ïîëó÷åíè  ñëîæíîãî 42-ýôèðà ðàïàìèöèíà, êîòîðûé âêëþ÷àåò
(à) àöèëèðîâàíèå 31-ñèëèëîâîãî ýôèðà ðàïàìèöèíà ñîåäèíåíèåì ôîðìóëû
ÍÎÎÑ.CR7R8R9

èëè åãî ñìåøàííûì àíãèäðèäîì,
ãäå R7 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7

àòîìàìè óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, -(CR12R13)fOR10, -CF3, -F èëè -CO2R
10;

R10 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè
óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, òðèôåíèëìåòèë, áåíçèë, àëêîêñèìåòèë ñ 2-7
àòîìàìè óãëåðîäà, õëîðýòèë èëè òåòðàãèäðîïèðàíèë;

R8 è R9, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò Õ;
Õ ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-èë èëè 2-ôåíèë-1,3,2-

äèîêñàáîðèíàí-4-èë, ãäå ôåíèë ìîæåò áûòü íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì;
R12 è R13 êàæäûé, íåçàâèñèìî, ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà,
òðèôòîðìåòèë èëè -F; è f = 0-6;

äë  îáðàçîâàíè  42-ýôèðáîðîíàòà 31-ñèëèëîâîãî ýôèðà ðàïàìèöèíà;
(b) ñåëåêòèâíûé ãèäðîëèç 42-ýôèðáîðîíàòà 31-ñèëèëîâîãî ýôèðà â óìåðåííî êèñëûõ

óñëîâè õ äë  ïîëó÷åíè  42-ýôèðáîðîíàòà ðàïàìèöèíà; è
(ñ) îáðàáîòêó 42-ýôèðáîðîíàòà ðàïàìèöèíà ïîäõîä ùèì äèîëîì äë  ïîëó÷åíè 

ñëîæíîãî 42-ýôèðà ðàïàìèöèíà.
2. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì ïîëó÷åííûé ñëîæíûé 42-ýôèð ðàïàìèöèíà ïðåäñòàâë åò
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ñîáîé CCI-779, è â êîòîðîì óêàçàííà  ñòàäè  àöèëèðîâàíè  (à) âêëþ÷àåò àöèëèðîâàíèå 31-
ñèëèëîâîãî ýôèðà ðàïàìèöèíà 5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâîé
êèñëîòîé èëè ñìåøàííûì àíãèäðèäîì 5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâîé
êèñëîòû äë  ïîëó÷åíè  42-ýôèðáîðîíàòà 31-Î-ñèëèëîâîãî ýôèðà ðàïàìèöèíà.

3. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå 31-ñèëèëýôèðíûé ôðàãìåíò ñîîòâåòñòâóåò ôîðìóëå
-OSiR'R''R''',
â êîòîðîé R', R'' è R'''  âë þòñ  îäèíàêîâûìè èëè ðàçëè÷íûìè, âûáðàííûìè èç àëêèëà

ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, ôåíèëà è áåíçèëà.
4. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå 31-ñèëèëîâûé ýôèð ïðåäñòàâë åò ñîáîé òðèìåòèëñèëèëîâûé

ýôèð.
5. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå àöèëèðîâàíèå íà ñòàäèè (à) âûïîëíåíî ñ 5-ìåòèë-2-ôåíèë-

1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâîé êèñëîòîé.
6. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå àöèëèðîâàíèå íà ñòàäèè (à) âûïîëíåíî ñ èñïîëüçîâàíèåì

2,4,6-òðèõëîðáåíçîèëüíîãî ñìåøàííîãî àíãèäðèäà 5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-
êàðáîíîâîé êèñëîòû.

7. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå àöèëèðîâàíèå íà ñòàäèè (à) âûïîëíåíî ïðè ìåíåå ÷åì
ïðèìåðíî 20°Ñ.

8. Ñïîñîá ïî ï.7, êîòîðûé âûïîëíåí ïðè òåìïåðàòóðå îò ïðèìåðíî -50°Ñ äî ïðèìåðíî
20°Ñ.

9. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, â êîòîðîì ñòàäè  (à) âûïîëíåíà â ðàñòâîðèòåëå, âêëþ÷àþùåì
ìåòèëåíõëîðèä.

10. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå êèñëîòà íà ñòàäèè (b) ïðåäñòàâë åò ñîáîé ðàçáàâëåííóþ
íåîðãàíè÷åñêóþ êèñëîòó.

11. Ñïîñîá ïî ï.10, ãäå êèñëîòà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñåðíóþ, õëîðèñòîâîäîðîäíóþ èëè
ôîñôîðíóþ êèñëîòó.

12. Ñïîñîá ïî ï.11, ãäå ïðèìåíåííà  íà ñòàäèè (b) êèñëîòà ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñåðíóþ
êèñëîòó.

13. Ñïîñîá ïî ï.10, ãäå ïðèìåíåííà  íà ñòàäèè (b) êèñëîòà ïðåäñòàâë åò ñîáîé
êèñëîòó îò ïðèìåðíî 0,1 í. äî ïðèìåðíî 3 í.

14. Ñïîñîá ïî ï.13, ãäå ïðèìåíåííà  íà ñòàäèè (b) êèñëîòà ïðåäñòàâë åò ñîáîé
êèñëîòó îò ïðèìåðíî 0,2 í. äî ïðèìåðíî 2 í.

15. Ñïîñîá ïî ï.13, ãäå ïðèìåíåííà  íà ñòàäèè (b) êèñëîòà ïðåäñòàâë åò ñîáîé 0,5 í.
êèñëîòó.

16. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå ñòàäè  (b) âûïîëíåíà â îäíîôàçíîé ñèñòåìå âîäíà 
êèñëîòà/îðãàíè÷åñêèé ðàñòâîðèòåëü.

17. Ñïîñîá ïî ï.16, ãäå îðãàíè÷åñêèì ðàñòâîðèòåëåì  âë åòñ  àöåòîí.
18. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, ãäå ñòàäè  (b) âûïîëíåíà ïðè òåìïåðàòóðå îò ïðèìåðíî 25°Ñ

èëè íèæå.
19. Ñïîñîá ïî ï.18, ãäå ñòàäè  (b) âûïîëíåíà ïðè òåìïåðàòóðå îò ïðèìåðíî -5°Ñ äî

ïðèìåðíî 10°Ñ.
20. Ñïîñîá ïî ï.18, ãäå ñòàäè  (b) âûïîëíåíà ïðè òåìïåðàòóðå îò ïðèìåðíî 0°Ñ äî

ïðèìåðíî 5°Ñ.
21. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, â êîòîðîì ïðèìåíåííûé íà ñòàäèè (ñ) äèîë ïðåäñòàâë åò

ñîáîé 1,2-, 1,3-, 1,4- èëè 1,5-äèîë.
22. Ñïîñîá ïî ï.21, â êîòîðîì äèîë ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ìåòèë-2,4-ïåíòàíäèîë.
23. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, â êîòîðîì äèîë íà ñòàäèè (ñ) ïðèìåíåí â êîëè÷åñòâå îò

ïðèìåðíî 1 äî ïðèìåðíî 5 ìîëü-ýêâèâàëåíòîâ.
24. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, â êîòîðîì ñòàäè  (ñ) âûïîëíåíà ïðè òåìïåðàòóðå îò

ïðèìåðíî -5°Ñ äî ïðèìåðíî +25°Ñ.
25. Ñïîñîá ïî ëþáîìó îäíîìó èç ïï.1-24, â êîòîðîì ñòàäè  (ñ) âûïîëíåíà â

ïðèñóòñòâèè òåòðàãèäðîôóðàíîâîãî ðàñòâîðèòåë .
26. Ñïîñîá ïî ï.1 èëè 2, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè ýôèðíîãî ðàñòâîðèòåë .
27. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì 42-ýôèðáîðîíàò 31-Î-òðèìåòèëñèëèëîâîãî ýôèðà

ðàïàìèöèíà ñîîòâåòñòâóåò ôîðìóëå
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â êîòîðîé
R ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-Ñ=Î.CR7R8R9, ãäå
R7 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, -(CR12R13)fOR10, -CF3, -F èëè -CO2R
10;

R10 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè
óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, òðèôåíèëìåòèë, áåíçèë, àëêîêñèìåòèë ñ 2-7
àòîìàìè óãëåðîäà, õëîðýòèë èëè òåòðàãèäðîïèðàíèë;

R8 è R9, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò Õ;
Õ ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-èë èëè 2-ôåíèë-1,3,2-

äèîêñàáîðèíàí-4-èë, ãäå ôåíèë ìîæåò áûòü íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì;
R12 è R13 êàæäûé, íåçàâèñèìî, ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà,
òðèôòîðìåòèë èëè -F;

f = 0-6, è
R', R'' è  R'''  âë þòñ  îäèíàêîâûìè èëè ðàçëè÷íûìè è âûáðàíû èç àëêèëà ñ 1-6

àòîìàìè óãëåðîäà, ôåíèëà è áåíçèëà.
28. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì 42-ýôèðáîðîíàò ðàïàìèöèíà ñîîòâåòñòâóåò ôîðìóëå

â êîòîðîé
R ïðåäñòàâë åò ñîáîé -Î-Ñ=Î.CR7R8R9, ãäå
R7 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, -(CR12R13)fOR10, -CF3, -F èëè -CO2R
10;

R10 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè
óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, òðèôåíèëìåòèë, áåíçèë, àëêîêñèìåòèë ñ 2-7
àòîìàìè óãëåðîäà, õëîðýòèë èëè òåòðàãèäðîïèðàíèë;

R8 è R9, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò Õ;
Õ ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-èë èëè 2-ôåíèë-1,3,2-

äèîêñàáîðèíàí-4-èë, ãäå ôåíèë ìîæåò áûòü íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì;
R12 è R13 êàæäûé, íåçàâèñèìî, ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà,
òðèôòîðìåòèë èëè -F; è f = 0-6.

29. Ñïîñîá ïîëó÷åíè  ñîåäèíåíè  ôîðìóëû
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êîòîðûé âêëþ÷àåò îáðàáîòêó 42-ýôèðáîðîíàòà 31-ñèëèëîâîãî ýôèðà ðàïàìèöèíà
ïîäõîä ùèì äèîëîì.

30. Ñïîñîá ïî ï.29, â êîòîðîì ïðèìåíåííûé äèîë ïðåäñòàâë åò ñîáîé 1,2-, 1,3-, 1,4-
èëè 1,5-äèîë.

31. Ñïîñîá ïî ï.29 èëè 30, â êîòîðîì äèîë ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ìåòèë-2,4-ïåíòàíäèîë.
32. Ñïîñîá ïî ï.29, â êîòîðîì äèîë ïðèìåíåí â êîëè÷åñòâå îò ïðèìåðíî 1 äî ïðèìåðíî

5 ìîëü-ýêâèâàëåíòîâ.
33. Ñïîñîá ïî ï.29, êîòîðûé âûïîëíåí ïðè òåìïåðàòóðå îò ïðèìåðíî -5°Ñ äî

ïðèìåðíî +25°Ñ.
34. Ñïîñîá ïî ï.29, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè òåòðàãèäðîôóðàíîâîãî

ðàñòâîðèòåë .
35. Ñïîñîá ïî ï.29, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè ýôèðíîãî ðàñòâîðèòåë .
36. Ñïîñîá ïîëó÷åíè  5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâîé êèñëîòû,

êîòîðûé âêëþ÷àåò âçàèìîäåéñòâèå 2,2-áèñ(ãèäðîêñèìåòèë)ïðîïèîíîâîé êèñëîòû ñ
ôåíèëáîðîíîâîé êèñëîòîé.

37. Ñïîñîá ïî ï.36, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè òåòðàãèäðîôóðàíîâîãî
ðàñòâîðèòåë .

38. Ñïîñîá ïîâûøåíè  ÷èñòîòû ñîåäèíåíè  ôîðìóëû

â ðàñòâîðå, ñîäåðæàùåì èçîìåðû Â è Ñ â ñîîòíîøåíèè < ïðèìåðíî 10:1,
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âêëþ÷àþùèé ñòàäèþ äîâåäåíè  çíà÷åíè  ðÍ ðàñòâîðà äî ðÍ, ðàâíîãî ïðèìåðíî îò 5 äî
6.

39. Ñïîñîá ïî ï.38, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè àöåòîíîâîãî ðàñòâîðèòåë .
40. Ñïîñîá ïî ï.38 èëè 39, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè íàòðèéàöåòàòíîãî áóôåðà.
41. Ñïîñîá ïî ï.38 èëè 39, êîòîðûé âûïîëíåí â ïðèñóòñòâèè áèêàðáîíàòà íàòðè  èëè

óêñóñíîé êèñëîòû.
42. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû (I)

â êîòîðîé R âûáðàí èç
-Î-Ñ=Î.CR7R8R9, ãäå
R7 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, -(CR12R13)fOR10, -CF3, -F èëè -CO2R
10;

R10 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè
óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, òðèôåíèëìåòèë, áåíçèë, àëêîêñèìåòèë ñ 2-7
àòîìàìè óãëåðîäà, õëîðýòèë èëè òåòðàãèäðîïèðàíèë;

R8 è R9, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò Õ;
Õ ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-èë èëè 2-ôåíèë-1,3,2-

äèîêñàáîðèíàí-4-èë, ãäå ôåíèë ìîæåò áûòü íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì;
R12 è R13 ïðåäñòàâë þò ñîáîé êàæäûé, íåçàâèñèìî, âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà,
òðèôòîðìåòèë èëè -F; è f = 0-6.

43. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû

â êîòîðîé R âûáðàí èç
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-Î-Ñ=Î.CR7R8R9, ãäå
R7 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè

óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, -(CR12R13)fOR10, -CF3, -F èëè -CO2R
10;

R10 ïðåäñòàâë åò ñîáîé âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè
óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, òðèôåíèëìåòèë, áåíçèë, àëêîêñèìåòèë ñ 2-7
àòîìàìè óãëåðîäà, õëîðýòèë èëè òåòðàãèäðîïèðàíèë;

R8 è R9, âç òûå âìåñòå, îáðàçóþò Õ;
Õ ïðåäñòàâë åò ñîáîé 2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-èë èëè 2-ôåíèë-1,3,2-

äèîêñàáîðèíàí-4-èë, ãäå ôåíèë ìîæåò áûòü íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì;

R12 è R13 ïðåäñòàâë þò ñîáîé êàæäûé, íåçàâèñèìî, âîäîðîä, àëêèë ñ 1-6 àòîìàìè
óãëåðîäà, àëêåíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà, àëêèíèë ñ 2-7 àòîìàìè óãëåðîäà,
òðèôòîðìåòèë èëè -F; è f = 0-6;

è ãäå R', R'' è R'''  âë þòñ  îäèíàêîâûìè èëè ðàçëè÷íûìè è âûáðàíû èç àëêèëà ñ 1-6
àòîìàìè óãëåðîäà, ôåíèëà è áåíçèëà.

44. Ñîåäèíåíèå, êîòîðîå ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñëîæíûé 42-ýôèð ðàïàìèöèíà ñ 5-ìåòèë-2-
ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâîé êèñëîòîé.

45. Ñîåäèíåíèå, êîòîðîå ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñëîæíûé 42-ýôèð 31-Î-
òðèìåòèëñèëèëîâîãî ýôèðà ðàïàìèöèíà ñ 5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-äèîêñàáîðèíàí-5-
êàðáîíîâîé êèñëîòîé.

46. Ñîåäèíåíèå ôîðìóëû
HO-C=O.CR7R8R9

â êîòîðîé R7, R8 è R9 ïðèíèìàþò çíà÷åíè , îïðåäåëåííûå â ï.1, èëè åãî ñìåøàííîå
àíãèäðèäíîå ïðîèçâîäíîå.

47. Ñîåäèíåíèå ïî ï.46, êîòîðîå ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-
äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâóþ êèñëîòó, ãäå ôåíèë  âë åòñ  íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûì;
èëè åå 2,4,6-òðèõëîðáåíçîèëüíîå ñìåøàííîå àíãèäðèäíîå ïðîèçâîäíîå.

48. Ñîåäèíåíèå ïî ï.46, êîòîðîå ïðåäñòàâë åò ñîáîé 5-ìåòèë-2-ôåíèë-1,3,2-
äèîêñàáîðèíàí-5-êàðáîíîâóþ êèñëîòó èëè åå 2,4,6-òðèõëîðáåíçîèëüíîå ñìåøàííîå
àíãèäðèäíîå ïðîèçâîäíîå.
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