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ԱՇԽԱՏԱՆՔԻ ՀԻՄՆԱԿԱՆ ԲՆՈՒԹԱԳԻՐԸ 
 

Աշխատանքի արդիականությունը: Մարդկությունը իր ողջ կեցության ըն-
թացքում պարբերաբար առնչվել է զանազան հիվանդությունների, վարակների և 
համաճարակների հետ, որի պատճառով նոր, ավելի արդյունավետ, ավելի 
անվտանգ դեղամիջոցների և պատվաստանյութերի փնտրտուքը միշտ եղել է 
անհրաժեշտ և արդիական։ Այս բնագավառը արժեքավոր է ոչ միայն իր համա-
մարդկային, այլ նաև գիտական և կիրառական նշանակությամբ: Ներկայումս ու-
ռուցքային, սիրտ-անոթային, վիրուսային, բակտերիական և սնկային հիվան-
դությունները շատ տարածված են և խլում են բազում մարդկային կյանքեր: 
Հատկապես Հայաստանում ուռուցքային հիվանդություններից մահացության 
մակարդակը բարձր է։ Բակտերիական վարակների աճը խնդիր է ամբողջ 
աշխարհում, հատկապես, զարգացող երկրներում: Առկա հակամանրէային 
դեղամիջոցները մեծապես նպաստել են կյանքի տևողության ավելացմանը, 
մինչդեռ հակամանրէային կայունության պրոբլեմը դեռևս առկա է մանրէների, 
հատկապես նոր գրամ-դրական բակտերիաների առաջացման և լայն տարած-
ման պատճառով: Մյուս կողմից, շատ են նյարդային խանգարումները, սթրեսա-
յին իրավիճակները, ընկճախտը, որոնց բուժման նպատակով կիրառվող դեղա-
միջոցները հայտնի են բազմաթիվ կողմնակի ազդեցություններով: Չնայած իշե-
միայի բուժման նոր մեթոդների լայնածավալ հետազոտություններին, սկզբուն-
քորեն նոր, արդյունավետ և անվտանգ հակաիշեմիկ դեղամիջոցներ դեռ չեն 
հայտնաբերվել: Ատենախոսական աշխատանքի շրջանակներում սինթեզված 
միացություններից ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների շարքում հայտնաբերվել 
են միացություններ, որոնք ցուցաբերել են բարձր հակաուռուցքային ակտի-
վություն՝ գերազանցելով դոքսորուբիցին հայտնի դեղամիջոցին: Պիպերազինո-
պիրիդինների ալկիլ- և ացիլ-, ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների N- և S-ալկիլ 
ածանցյալներից հակասնկային ակտիվությամբ գերազանցել են համեմատական 
դեղամիջոց ամպիցիլինին, հատկապես ամենավտանգավոր շտամներից՝ MRSA 
նկատմամբ: Բազմաթիվ միացություններ դրսևորել են բարձր հակացնցումային 
ակտիվություն, ինչպես նաև շատ ավելի ակտիվ հակակոագուլանտներ են, քան 
կլինիկայում օգտագործվող ացետիլսալիցիլաթթուն: Այսպիսով, կարելի է փաս-
տել, որ սինթեզված միացությունները իրենց բարձր ակտիվությամբ և արդյունա-
վետությամբ գերազանցելով վերոհիշյալ հիվանդությունների բուժման ընթաց-
քում կիրառվող որոշ դեղամիջոցներին, դարձնում են աշխատանքը արդիական 
և պահանջված: 

Հետազոտության նպատակն ու խնդիրները: Հետազոտության նպատակն 
է իրականացնել նոր դեղամիջոցների որոնում ալիցիկլո- և հետերոցիկլո[c]պի-
րիդինների նոր ֆուկցիոնալ և համակցված ածանցյալների շարքում: Նպատակի 
իրագործման համար նախատեսվել էր լուծել հետևյալ հիմնական խնդիրները.  
• օպտիմալացնել և կատարելագործել ցիկլոպենտա[c]պիրիդինների, հեքսա-
հիդրոիզոխինոլինների և պիրանո[3,4-c]պիրիդինների սինթեզի եղանակները, 
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• ուսումնասիրել սինթեզված միացությունների քիմիական, ֆիզիկաքիմիական 
և կենսաբանական հատկությունները, 
• բացահայտել այդ միացությունների քիմիական կառուցվածքի ու կենսաբա-
նական ակտիվության միջև օրինաչափություններ: 

Հետազոտության գիտական նորույթը: Հետազոտությունների ընթացքում 
բարձր մաքրությամբ սինթեզվել են մոտ երեք հարյուր նոր միացություններ, այդ 
թվում նոր հետերոցիկլային համակարգեր՝ պիրիդո[1,2-a]պիրիմիդինները և 
պիրիմիդո[2,1-f] [1,2,4]տրիազինները:  

Առաջին անգամ պիրանո[3,4-c]պիրիդինների իզոմերների խառնուրդի 1H 
ՄՄՌ սպեկտրում նույնականացվել է պիրանո[4,3-b]պիրիդինը: 

2,7-Նաֆթիրիդինների շարքում հաջողվել է ստանալ 1-ամինո-3-օքսո-2,7-
նաֆթիրիդիններ: 

Ուսումնասիրվել են սինթեզված միացությունների հակաուռուցքային, հակա-
վիրուսային, հակացնցումային, հակաագրեգանտային, հակաբակտերիական և 
հակասնկային հատկությունները: 

Հետազոտության գործնական արժեքը: Մշակվել է ցիկլոպենտա[c]պիրի-
դինների, հեքսահիդրոիզոխինոլինների և պիրանո[3,4-c]պիրիդինների սինթեզի 
առավել արդյունավետ միառեակտորային եղանակ, որը հնարավորություն է տա-
լիս կրճատել սինթեզի ժամանակահատվածը և խուսափել որոշակի աշխատա-
տար փուլերից: 

Պիրիմիդո[2,1-f][1,2,4]տրիազինը, որպես յուրօրինակ կառուցվածքային միա-
վոր, հնարավորություն է ընձեռում սինթեզել բազմաթիվ նոր հետերոցիկլային 
համակարգեր, այդ պատճառով այն ունի ինչպես տեսական, այնպես էլ 
գործնական մեծ արժեք: 

Մշակվել է 1-ամինո-3-օքսո-2,7-նաֆթիրիդինների սինթեզի եղանակ, ինչը 
հնարավորություն է տալիս սինթեզել նոր հետերոցիկլային համակարգի` ֆուրո-
[2,3-c]-2,7-նաֆթիրիդինի ածանցյալներ: 

Բացահայտվել են կենսաբանական բարձր ակտիվությամբ միացություններ, 
որոնք ունեն իրական հնարավորություններ դեղամիջոց դառնալու համար: 
Դրանցից են. 3,3,8-տրիմեթիլ-6-օքսո-3,4,6,7-տետրահիդրո-5-ցիանո-1H-պիրա-
նո[3,4-c]պիրիդինը (հակաագրեգանտային), պիպերազինոպիրիդինների ալկիլ և 
ացիլ ածանցյալները, ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների N- և S-ալկիլ ածանց-
յալները (hակասնկային և հակաբակտերիական), 1-ամինո-5-(2-ֆուրիլ)-7,8-դի-
հիդրո-6H-ցիկլոպենտա[d]ֆուրո[2,3-b]պիրիդին-2-կարբոհիդրազիդը (հակավի-
րուսային), պիրիդո[1,2-a]պիրիմիդինները (հակացնցումային), N-(տետրահիդրո-
ֆուրան-2-իլմեթիլ)-5-(2-ֆուրիլ)-1,2,3,4-տետրահիդրոպիրիմիդո[4',5':4,5]թիենո-
[2,3-c]իզոխինոլին-8-ամինը (հակաուռուցքային): 

Մշակվել են կենսաբանորեն ակտիվ 3,3-դիմեթիլ-6-օքսո-պիրանո[3,4-c]-
պիրիդինների, 3(6)-պիպերազինոպիրիդինների, ֆուրո[2,3-b]պիրիդինների կար-
բոհիդրազիդների, պիրիդո[3',2':4,5]ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների N-, S-
ալկիլ և ամինոածանցյալների ու պիրիդո[3',2':4,5]ֆուրո[3,2-d]պիրիդո[1,2-a]պի-
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րիմիդինների սինթեզի եղանակներ: 
Աշխատանքի փորձարկումը: Ատենախոսության հիմնական դրույթները 

ներկայացվել են 7 միջազգային գիտաժողովներում. 9th Eurasian Meeting on 
Heterocyclic Chemistry, EAMHC-2016, Dombay, Russia, 2016, Book of Abstracts of 
5th International Conference of Young Scientists, Chemistry Today-2016, Tbilisi, 
Georgia, 2016, 7th Hellenic Symposium on Medicinal Chemistry, Thessaloniki, 
Greece, 2017, Markovnikov Congress on Organic Chemistry, Moscow-Kazan, Russia, 
2019, 10th Eurasian Meeting on Heterocyclic Chemistry, EAMHC-2019, Milano 
Marittima-Cervia, Italy, 2019, VI Scientific Conference of the Armenian Chemical 
Society (with international participation), Yerevan, Armenia, 2019, International 
scientific-practical conference Georgian Scientific Pharmacy: Past and Present, 
Tbilisi, Georgia, 2022: 

Հրատարակված աշխատությունները: Ատենախոսության հիմնական 
դրույթներն ու արդյունքները ամփոփված են 18 հոդվածներում և գիտաժողով-
ների 9 նյութերում: 

Աշխատանքի կառուցվածքը: Ատենախոսական աշխատանքը շարադրված է 
150 էջի վրա, բաղկացած է ներածությունից, գրականության ակնարկից, արդ-
յունքների քննարկումից, փորձնական մասից, եզրակացություններից, օգ-
տագործված գրականության ցանկից (177 հղում) և հավելվածից (46 էջ): 
Ներառում է 18 աղյուսակ և 16 նկար: 

 
ԱՇԽԱՏԱՆՔԻ ՀԻՄՆԱԿԱՆ ԲՈՎԱՆԴԱԿՈՒԹՅՈՒՆԸ 

 
1. Երկցիկլ և եռացիկլ ալիցիկլո- և հետերոցիկլո[c]պիրիդինների 

սինթեզն ու փոխարկումները 
 

Աշխատանքի համար որպես ելանյութ կիրառվել են 3,5,6,7-տետրահիդրո-
2H-ցիկլոպենտա[c]պիրիդին-3-ոնները 4, 2,3,5,6,7,8-հեքսահիդրոիզոխինոլին-3-
ոնները 5 և 3,3-պիրանո[3,4-c]պիրիդին-6-ոնները 10: Ցիկլոպենտա[c]պիրիդին-
ների և հեքսահիդրոիզոխինոլինների սինթեզն իրականացվել է ելնելով ցիկլիկ 
կետոններից 1, որոնցից ստացվել են մորֆոլինային ենամիններ 2: Վերջիններիս 
փոխազդեցությունը կարբոնաթթուների քլորանհիդրիդների հետ ըստ Ստորկի 
ռեակցիայի բերել է β-դիկարբոնիլային միացությունների 3 ստացմանը:  

N

O
O

R

O

(  )n

(  )n NH

N

R

O
(  )n

N
H

R

O

N

(  )n

O

(  )n

n = 0, 1; R = ³ÉÏÇÉ, ³ñÇÉ

1 2 3 

+

6 

a b

4, 5 

c

C6H6; (a) ÙáñýáÉÇÝ; (b) RCOCl, Et3N; (c) NCCH2CONH2, Et2NH  
β-Դիկետոններում երկու ռեակցիոն կենտրոնների առկայության պատճառով 

ցիանացետամիդի հետ փոխազդեցությունից կարող են առաջանալ երկու ցիկլա-
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յին իզոմերներ. ցիկլոպենտա[c]պիրիդիններ և իզոխինոլիններ 4, 5, ինչպես նաև 
ցիկլոպենտա[b]պիրիդիններ և խինոլիններ 6: 2,2-Դիմեթիլպիրանոնի ենամինի 
ացիլումից ստացվում են երկու β-դիկետոններ 8, 9, որոնց ցիկլումը ցիանացե-
տամիդի հետ կարող է բերել 4 (2+2) իզոմեր արգասիքների առաջացմանը 10-13:  

O
Me

Me

N

O

O
Me

Me

N

O

O
Me

Me

O O
R

RCOClO NH

Me

Me

N

O

R

O

N
HMe

Me
O

N
R

O NH

O

R

N

MeMe

O

N
H

O

R NMeMe
O

OO
R

Me

Me

+

+ +

Et3N
7 7

8 9

10

11

12

13R = ³ÉÏÇÉ, ³ñÇÉ  
Մաքուր վիճակում անջատվել են միայն 3,3-դիմեթիլ-6-օքսոպիրանո[3,4-

c]պիրիդինի ածանցյալները 10: Նպատակ ունենալով բարձրացնել վերջիններիս 
ելքերը, հիմնական արգասիքի 10 անջատումից հետո, իրականացվել է մայր 
լուծույթի ուսումնասիրություն, դրանից անջատվել է հիմնական արգասիքի 
որոշակի քանակ, բարձրացնելով ելքը ևս 10-20 %-ով: Խանուրդում առկա 2-րդ 
միացությունը՝ 1,1-դիմեթիլպիրանո[3,4-c]պիրիդինը 12 չի անջատվել մաքուր վի-
ճակում, բայց նույնականացվել է խառնուրդի ՄՄՌ սպեկտրում, որում առկա են 
հարևան CH2 խմբերի տրիպլետ ազդանշանները: Ատենախոսական աշխատան-
քում մշակվել է ելանյութերի 4, 5, 10 սինթեզի միառեակտորային մեթոդ՝ օգ-
տագործելով հավասարամոլային քանակությամբ ռեակտիվներ, իսկ մինչ այս 
օգտագործված երեք լուծիչների (տոլուոլ, բենզոլ և էթանոլ) փոխարեն կիրառվել 
է միայն բենզոլ: Մեթոդի առավելություններից են որոշակի աշխատատար փու-
լերից խուսափելը, ռեակտիվներ խնայելը, ինչպես նաև գրեթե կիսով չափ նպա-
տակային միացությունների սինթեզի ժամանակահատվածի նվազեցնելը: Հարկ 
է նշել, որ ընդհանուր ելքերը համեմատելի են եռափուլ մեթոդով ստացված միա-
ցությունների ելքերի հետ: 

Առաջին անգամ հաջողվել է 1H ՄՄՌ սպեկտրում նույնականացնել երրորդ 
միացությունը՝ 7,7-դիմեթիլպիրանո[4,3-b]պիրիդինը 11: Վերջինիս կառուցվածքի 
ապացուցման նպատակով դրանք ստացվել են հանդիպակաց սինթեզի եղա-
նակով ըստ ներքոբերյալ սխեմայի. 
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Me

Me
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NH2 O
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R

7 11R = Ph, 2-ýáõñÇÉ

EtOH
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Նկար 1. Պիրանո[3,4‒c]պի-
րիդինի և պիրանո[4,3‒b] 
պիրիդինի մոլեկուլային կա-
ռուցվածքները: 
 

Մոնոտեղակալված պիպերազինները ստացվել են 3(6)-հիդրօքսիպիրիդին-
ներից՝ երկփուլ եղանակով: Վերջիններս նախ քլորացվել են, ապա սինթեզված 
քլորածանցյալները 14-16 փոխազդեցության մեջ դրվել տասնապատիկ ավել-
ցուկով պիպերազինի հետ 17, 18: 

N

N

X

R

R

R1

N
NH

(  )nCl

N

N

X

R

R

R1

(  )n

N

N

OH

X

R

R

R1

(  )n NH NHPOCl3

C6H6

3, 4, 10 14-16 17, 18  
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ: 

Աշխատանքի հաջորդ փուլում 3(6)-պիպերազինոպիրիդինները քլորքացա-
խաթթվի քլորանհիդրիդի ազդեցությամբ բերել են 19, 20 միացությունների 
ստացմանը, որոնք ամինացվել են՝ 21, 22 արգասիքների առաջացմամբ: 3(6)-
Պիպերազինոպիրիդինների և քլորացետամիդների փոխազդեցությունից գոյա-
ցել են 23, 24 N-ալկիլ ածանցյալները: Հարկ է, նշել, որ վերոնշյալ պիպերազինո-
պիրիդինները դիէթիլօքսալատի ազդեցությամբ վերածվել են օքսալատների 25, 
26, որոնք հաջողությամբ ամինացվել են 27 և 28 միացությունների ստացմամբ: 
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R
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R
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(  )n
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X N
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R
R
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N
R3

R2O

(  )n

NHR2R3

ClCH2COCl

23, 2417, 1819, 20

25, 2621, 22 27, 28  
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2‒R7 = H, ալկիլ; R2 + R3, R4 + R5, R6 + R7 
= ցիկլոալկիլ:  

3(6)-Հիդրօքսիպիրիդինները հիմնային միջավայրում էթիլքլորացետատի 
կամ էթիլքլորբութիրատի հետ փոխազդելիս ստացվել են համապատասխան О-
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ալկիլված ածանցյալները 29-31: Ըստ 1H ՄՄՌ սպեկտրների նկատվել են նաև N-
ալկիլված ածանցյալների հետքեր, որոնցից հնարավոր է եղել ազատվել 
վերաբյուրեղացման ճանապարհով: Որոշ О-ալկիլված ածանցյալներ (երբ m = 1) 
կալիումի հիդրօքսիդի ջրասպիրտային լուծույթի ազդեցությամբ, ապա 
աղաթթվով չեզոքացնելիս վերածվել են համապատասխան թթուների 32, 33: 

N

N

O

O

X

R

R

R1

OEt

(  )n

N

N

O

O

R1

OH

(  )n

(  )m

N

N

O

X

R

R

R1

O

OEt

(  )n

(  )m

a b
3, 4, 10

29-31 32, 33

(a) Cl(CH2)mCOR2, K2CO3/DMF; (b) i. KOH, EtOH, ii. HCl
        

+

 
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; m = 1, 3: 

Ստացված ացետօքսի ածանցյալները 29-31 նատրիումի էթիլատի ազդեցութ-
յամբ ցիկլվել են համապատասխան ֆուրո[2,3-b]պիրիդինների ամինոէսթերների 
34-36: Հարկ է նշել, որ երբ m = 3՝ ցիկլում տեղի չի ունեցել:  

Թիենո[2,3-b]պիրիդինների ամինոէսթերները 34-36 ստացվել են համա-
պատասխան 3(6)-քլորպիրիդինների 14-16 և էթիլմերկապտոացետատի փո-
խազդեցությունից: Այնուհետև ամինոէսթերները փոխազդեցության մեջ դնելով 
հիդրազին հիդրատի հետ սինթեզվել են համապատասխան կարբոհիդրա-
զիդները 37-39: 

X

N

RR

R1 Y

O

NH2

OEt

(  )n X

N

RR

R1 Y

O

NH2

NHNH2

(  )na

b

c
 29-31

34-36 37-39
(a) NaOEt; (b) HSCH2COOEt, NaOEt; (c) N2H4.H2O 

14-16

 
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; Y = O, S: 

Կենսաբանորեն ակտիվ ամինոպիրիդինների, ինչպես նաև համակցված ֆու-
րո[2,3-b]պիրիդինների սինթեզի համար հարմար ֆունկցիոնալ խմբեր ստանալու 
նպատակով իրագործվել է Սմայլսի տիպի վերախմբավորում:  

O(CH2)mCONR2R3

N

N

X

R

R

R1

(  )n

N

N

O(CH2)mCOOEt

X

R

R

R1

(  )n

N O

NH2

O

NR2R3

Ph
N

N

R1

N
H

R3

29-31 40-42

43 44 

NHR2R3

m=3
m=1m=3

m=1

R2 = H

 
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2, R3 = H, ալկիլ; R2 + R3 = ցիկլոալկիլ: 
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Հետազոտությունների ընթացքում ուսումնասիրվել է, թե ինչ ազդեցություն 
ունի կողային ալկիլ շղթայի երկարացումը վերջինիս վրա: Այսպես. ստացված 
ացետօքսի և բութիրիլօքսի ածանցյալները տարբեր ամինների ազդեցությամբ 
վերածվել են համապատասխան ամիդների 40-42: Վերջիններիս ռեակցիան 
նատրիումի էթիլատի հետ բութիրիլօքսի ածանցյալների դեպքում չի բերել հա-
մապատասխան ամինոպիրիդինների 44 և ֆուրո[2,3-b]պիրիդինների ամի-
նոամիդների 43 ստացմանը, այսինքն՝ այս դեպքում Սմայլսի տիպի վերախմբա-
վորում տեղի չի ունենում: 

 
2. Ֆուրո(թիենո)[2,3-b]պիրիդինների ամինոէսթերների հիման վրա  

քառացիկլ և հնգացիկլ համակարգերի սինթեզը 
 

Ֆուրո- և թիենոպիրիդինների ամինոէսթերները օժտված չեն կենսաբանա-
կան բարձր ակտիվությամբ, սակայն վիցինալ ֆունկցիոնալ խմբերի առ-
կայության պատճառով դրանք հարմար սինտոններ են քառացիկլ և հնգացիկլ 
միացություններին անցնելու համար: Այսպես. իրագործվել են ինչպես 
նախկինում ստացված պիրոլո[1,2-a]պիրիմիդինների (m = 1) 45, 46 և 
պիրիմիդո[1,2-a]ազեպինների (m = 3) 50-52 նոր ածանցյալների, այնպես էլ նոր 
հետերոցիկլային համակարգերի՝ պիրիդո[1,2-a]պիրիմիդինների (m = 2) 47-49 
ստացում: Սինթեզն իրականացվել է ֆոսֆորի օքսիքլորիդի ներկայությամբ 
փոխազդեցության մեջ դնելով ֆուրո[2,3-b]պիրիդինների ամինոէսթերները և 
5‒7 անդամանի լակտամները: 

(  )n (  )nX

N O

NH2

O

R R

OEt
R1

X

N O

R R

R1

N

O

N
(  )m

Y

X

N

RR

NH

N

O

R1

(  )n

HCONH2

(a) 2-åÇñáÉÇ¹áÝ,  (b) 2-åÇå»ñÇ¹áÝ, (c) 2-³½»å³ÝáÝ 
          

a, b, c

45-5234 -36

 POCl3, 
C2H4Cl2

53-55

X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; Y = O, S; m=1, 2, 3: 

     

 
Նկար 2. 4-Իզոպրոպիլ-2,3,9,10,11,12-հեքսա-
հիդրոցիկլոպենտա[4',5']պիրիդո[3',2':4,5]ֆուրո-
[3,2-d]պիրիդո[1,2-a]պիրիմիդին-7(1H)-ոնի մոլե-
կուլային կառուցվածքը: 

Հաջորդ քայլում ֆուրո(թիենո)[2,3-b]պիրիդինների ամինոէսթերներից 
սինթեզվել են ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդիններ 53-55, վերջիններից էլ 
համապատասխան քլորածանցյալները 59-61: Ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրի-
միդիններից ստացվել են նաև N-ալկիլված ածանցյալներ 56-58, իսկ O-ալկիլված 
ածանցյալների հետքերից կրկին հնարավոր է եղել ազատվել վերաբյուրեղաց-
ման միջոցով: 
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Y

X

N

RR

NH

N

O

R1
Y

X

N

RR

N

N

Cl

R1

(  )n(  )n

POCl3
R2Hal

Y

X

N

RR

N

N

R1

O
R2

(  )n

53-5559-61 56-58  
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2 = ալկիլ; Y = O, S:  

Քառացիկլ ֆուրո(թիենո)պիրիմիդիններից կենսաբանական բարձր ակտի-
վությամբ աչքի են ընկել վերջիններիս ամինոածանցյալները: Սույն աշխատան-
քում ընդլայնվել է այդ ածանցյալների շարքը 62-64: Քլորածանցյալների և թիո-
միզանյութի փոխազդեցությունից ստացվել են ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդին-
7(8)-թիոններ 65, 66, որոնք ալկիլվել են 2-քլոր-N-1,3-թիազոլ-2-իլացետամիդով՝ 
բերելով համապատասխան S-ալկիլ ածանցյալների 67, 68 ստացմանը: 

NH2CSNH2

Y

X

N

RR

N

N

Cl
R1 S

X

N

RR

NH

N

S
R1 S

X

N

RR

N

N

SH
R1

NR R3
Y

X

N

RR

N

N

R1 S

X

N

RR

N

N

SR4
R1

(  )n

(  )n

(  )n (  )n

(  )n

S

X

N

RR

N

N

S
R1 R4

(  )n

NHR2R3

2

R4Hal

62-64

65, 66

67, 68

59-61

+

 
X = CH2, O; n = 0, 1; Y = O, S; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2, R3 = H, ալկիլ; R2 + R3 = 
ցիկլոալկիլ; R4 = ալկիլ: 

Նպատակ ունենալով ստանալ տեղակալված պիրիմիդիններ, ալիցիկլո- և հե-
տերոցիկլո[c]պիրիդինների ամինոէսթերները փոխազդեցության մեջ են դրվել 
բենզոիլիզոթիոցիանատի հետ և ստացվել են համապատասխան թիոուրեիդո 
ածանցյալները 69-71:  

Y

X

N

NHCNHCPh

RR

COOEtR1

S O

Y

X

N

RR

NH

N
H

S

O

R1

Y

X

N

RR

NH

N NHNH2

O

R1

(  )n

(  )n

(  )n

Y

X

N

RR

COOEtR1

NH2

(  )n

75, 76

    

69-71

72-74

34 ³,·,Á,Å; 35 ³,¹,½,Á-Å;
       36 ·,»-Á,Å,É

PhCONCS

N2H4.H2O

KOH

  
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; Y = O, S: 
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Թիոուրեիդո ածանցյալների 69-71 ցիկլումը հիդրազին հիդրատի ազդե-
ցությամբ բերել է 9(10)-հիդրազինոպիրիդո[3',2':4,5]թիենո(ֆուրո)[3,2-d]պիրի-
միդին-7(8)-ոնների 72-74, իսկ կալումի հիդրօքսիդի դեպքում՝ 9(10)-թիոօք-
սիպիրիդո[3',2':4,5]թիենո(ֆուրո)[3,2-d]պիրիմիդին-7(8)-ոնների 75, 76 ստաց-
մանը: 

Ելնելով այն հանգամանքից, որ ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների 7(8)-
ամինոածանցյալները ցուցաբերել են կենսաբանական բարձր ակտիվություն, 
ատենախոսական աշխատանքի շրջանակներում ընդլայնվել է վերջիններիս 
շարքը՝ ի հաշիվ համապատասխան մեթիլթիո ածանցյալների: Այդ նպատակով 
սինթեզված 9(10)-թիոօքսիպիրիդո[3',2':4,5]թիենո(ֆուրո)[3,2-d]պիրիմիդին-7(8)-
ոնները 75, 76 ալկիլվել են մեթիլյոդիդով 77, 78: 

SN
NH

N S

O

Me

X

R R

R1 SN
N

N S

Cl

Me

X

R R

R1 SN
N

N S

NR2R3

Me

X

R R

R1

(  )n(  )n

77, 78

(  )n

(a) DMF/KOH, MeI; (b) POCl3; (c) HNR2R3, EtOH

a b c75, 76

81, 8279, 80

 
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2, R3 = H, ալկիլ; R2 + R3 = ցիկլոալկիլ: 

Ինչպես քիմիական, այնպես էլ կենսաբանական տեսանկյունից հետաքրքիր 
է նոր հնգացիկլ միացությունների սինթեզը: Այսպես. 4-ալկիլ-7-քլոր-9-(մեթիլ-
թիո)-2,3-դիհիդրո-1H-ցիկլոպենտա[4',5']պիրիդո[3',2':4,5]թիենո[3,2-d]պիրիմի-
դինների 79, 80 հիման վրա սինթեզվել են հիդրազինոածանցյալները 83, 84: 
Վերջիններիս ռեակցիան մրջնաթթվի կամ դրա օրթոէսթերի հետ բարձր ելքե-
րով բերել է միայն համապատասխան տրիազոլո[4,3-c]պիրիդինների 85 ստաց-
մանը: Իզոմեր տրիազոլո[1,5-с]պիրիմիդինների 87 ստացում չի նկատվել, այն 
ստացվել է 85 միացությունները հիմնային միջավայրում մշակելիս: Այնուհետև 
85 միացությունները փոխազդեցության մեջ են դրվել որոշ առաջնային ամին-
ների և հիդրազին հիդրատի հետ: Նկատվել է SCH3 խմբի տեղակալում, ինչպես 
նաև Դիմրոտի վերախմբավորում՝ բերելով համապատասխան 5-ամինոտե-
ղակալված տրիազոլո[1,5-c]-պիրիմիդինների 86 ստացմանը: 

SN

N S
Me

R1 N

N N
SN

N

N

R1

NH
NH2

X

RR

S
Me

SN

N

Me Me

S
Me

N

N
N SN

N

R1

N
H

R2

N

N
N

86

db

b Ï³Ù c

e

87

8583, 84

   (a) N2H4.H2O; (b)CH(OEt)3; (c) HCOOH; (d) NH2R1, EtOH; (e) DMF, K2CO3

79, 80
a

(  )n

 
X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2 = H, ալկիլ: 
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Նոր համակցված տրիազոլների ստացման նպատակով հիդրազինոածան-
ցյալը 83գ ցիկլվել է ծծմբածխածնի ազդեցությամբ: Ֆիզիկաքիմիական հետա-
զոտությունները ցույց են տվել, որ ստացված տրիազոլը 88 և´ բյուրեղական վի-
ճակում, և´ լուծույթում գտնվում է թիոլակտամային ձևով: Այնուհետև վերջինս 
ալկիլվել է մեթիլ յոդիդով բիս(մեթիլթիո)ածանցյալի 89 ստացմամբ, որը էթանո-
լում փոխազդեցության մեջ է դրվել որոշ ամինների հետ` բերելով 5-ամինոտե-
ղակալված տրիազոլո[4,3-c]պիրիմիդինների ստացմանը 90: Տրիազոլո[4,3-c]պի-
րիմիդին-3-թիոնի 88 փոխազդեցությունը մեթօքսիէթիլամինի հետ հանգեցրել է 
91 միացության ստացմանը: Այնուհետև մեթիլ յոդիդով վերջինիս ալկիլումից 
ստացվել է 90բ միացությունը, որի հիման վրա էլ հանդիպակաց սինթեզի միջո- 
ցով հաստատվել է վերջինիս կառուցվածքը: 

SN

N S

N

N N
Me Me

Me

S
MeSN

N S

Me Me

N

N NH

S

Me

SN

N

Me Me

N
H

N

N NH

O
Me

S
SN

N

Me Me

N
R1

N

N N

R

S
Me

90

c

a b

91

8988

c

b

(a) CS2, Py; (b) DMF, K2CO3, MeI; (c) HNRR1, EtOH

83·

 
R  = H; R1 = ալկիլ; R + R1 = ցիկլոալկիլ: 

Հիդրազինոածանցյալներից 83գ, 84ա ստացվել են 7(8)-ազիդոթիենո[3,2-d]-
պիրիմիդիններ/թիենո[2,3-e]տետրազոլո[1,5-c]պիրիմիդիններ 92A/T, 93A/T (ա-
զիդ/տետրազոլ), որոնք բյուրեղական վիճակում հանդես են գալիս տետրազո-
լային ձևով, մինչդեռ լուծույթում՝ որպես երկու իզոմեր ձևերի խառնուրդ: 

N N
N

N
S

X

N

R R

N

R1

S
Me

S

X

N

R R

N

N

N3

R1

S
Me

NaNO2

(  )n(  )n

AcOH
0-5 OC

83·, 84³

92A, 93A92T, 93T  
X = CH2, n = 0, R = H, R1 = i-Bu; X = O, n = 1, R = Me, R1 = i-Pr:  

Հաջորդ փուլում 7(8)-ազիդոթիենո[3,2-d]պիրիմիդին/թիենո[2,3-e]տետրազո-
լո[1,5-c]պիրիմիդինը 92A/T, 93A/T փոխազդեցության մեջ է դրվել պիրոլիդինի, 
2-ամինոէթանոլի և մորֆոլինի հետ: Պիրոլիդինի դեպքում տեղի է ունեցել 
ազիդային և SMe խմբերի տեղակալում, 2-ամինոէթանոլի և մորֆոլինի դեպքում` 
ազիդային խմբի քայքայում NH2 խմբի առաջացմամբ՝ բերելով 94 միացության 
ստացմանը: Նպատակային 95 միացությունը ստացվել է ավելի մեղմ պայ-
մաններում 92-ը էթանոլում մորֆոլինի հետ փոխազդեցության մեջ դնելիս: 
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SN

N S
CH3

Me Me

N

N N
NSN

N

N S
CH3

N3Me Me

SN

N

N

N

N

Me Me

SN

N

N

N3Me Me

N
O

SN

N S
CH3

N

NH2Me Me

92A 92T

a

(a)åÇñáÉÇ¹ÇÝ;  (b) ÙáñýáÉÇÝ Ï³Ù 2-³ÙÇÝá¿Ã³ÝáÉ; (c) ÙáñýáÉÇÝ, EtOH
          

b

93 94 95

c

 
9(10)-Թիօքսոֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդին-7(8)-ոնները 75, 76 փոխազդե-

ցության մեջ են դրվել 1,2-դիքլորէթանի, 1,3-դիքլորպրոպանի կամ 1,3-դիքլոր-2-
պրոպանոլի հետ: Սկզբունքորեն կարելի էր սպասել թիազոլային և թիազինային 
օղակների կառուցում պիրիմիդինի ինչպես [a], այնպես էլ [b] կողի վրա: Մինչդեռ 
անջատվել է միայն մեկ տեսակի միացություն, ինչը ռեակցիայի ռեգիոսելեկտիվ 
լինելու ապացույց է: Արդյունքում ընթանում է թիազոլային 96, 97 կամ թիա-
զինային 98, 99 օղակի կառուցում պիրիմիդինի [b] կողի վրա: 
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X
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S

R2
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R1

(  )n (  )m Y
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O
R1

N

N

S

(a) ClCH2CH2Cl, KOH/EtOH; (b) ClCH2CHR2CH2Cl, KOH/EtOH

a

b

96, 97

98, 99

75, 76

 
X = CH2, O; n = 0, 1; Y = O, S; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ; R2 = H, OH: 

 

 
Նկար 3. 4-Իզոպրոպիլ-2,3,9,10-տետրա-
հիդրոցիկլոպենտա[4',5']պիրիդո[3',2':4,5]-
ֆուրո[3,2-d][1,3]թիազոլո[3,2-a]պիրիմիդին-
7(1H)-ոնի մոլեկուլային կառուցվածքը: 

Հաջորդ քայլում 9(10)-հիդրազինոպիրիդո[3',2':4,5]թիենո(ֆուրո)[3,2-d]պիրի-
միդին-7(8)-ոնները 72-74, փոխազդեցության մեջ են դրվել մրջնաթթվի կամ վեր-
ջինիս օրթոէսթերի հետ: Կրկին հնարավոր է ցիկլման երկու ուղղություն. տրիա-
զոլային օղակի կառուցում պիրիմիդինի [a] կամ [b] կողի վրա: Սակայն ըստ 



14 
 

գրական տվյալների նման դեպքերում ստացվում են գծային կառուցվածքով հա-
մակցված տրիազոլներ։ Արդյունքում սինթեզվել են պիրիդո[3',2':4,5]թիենո-
(ֆուրո)[3,2-d][1,2,4]տրիազոլո[4,3-а]պիրիմիդին-7(8)-ոններ 100-102, որոնց կա-
ռուցվածքներն ապացուցվել են մեթիլ յոդիդով ալկիլելով և համապատասխան 
11(12)-մեթիլպիրիդո[3',2':4,5]թիենո(ֆուրո)[3,2-d][1,2,4]տրիազոլո[4,3-a]պիրիմի-
դին-7(8)-ոնները 103-105 ստանալով: 
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a Ï³Ù b

ca Ï³Ù b
72-74 100-102

103-105
(a) CH(OEt)3; (b) HCOOH; (c) DMF/K2CO3, MeI  

X = CH2, O; n = 0, 1; Y = O, S; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ: 

 

 
Նկար 4. 5-Իզոպրոպիլ-2,2,12-տրիմեթիլ-1,4-
դիհիդրո-2H-պիրանո[4'',3'':4',5']պիրիդո[3',-
2':4,5]ֆուրո[3,2-d][1,2,4]տրիազոլո[4,3-a]պի-
րիմիդին-8(12H)-ոնի մոլեկուլային կառուց-
վածքը: 

 

Թիենո[2,3-b]պիրիդինի ամինոէսթերները ացիլվել են քլորքացախաթթվի 
քլոր անհիդրիդով 106-108, ապա սինթեզված ացիլ ածանցյալների և 3-պիկո-
լիլամինի փոխազդեցությունից ստացվել են համապատասխան ամի-
նոածանցյաները 109-111:  
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106-108 109-111

115-117 112-114

34 -36 

X = CH2, O; n = 0, 1; R = H, Me; R1 = ալկիլ, արիլ: 
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Ստացված ամինոածանցյալները ցիկլվել են հիդրազին հիդրատի ազդե-
ցությամբ երկտեղակալված թիենո[3,2-d]պիրիմիդինների 112-114, որոնց հետա-
գա ցիկլումը մրջնաթթվի օրթոէսթերի հետ բերել է նոր և յուրօրինակ հետե-
րոցիկլային համակարգերի` թիենո[3',2':4,5]պիրիմիդո[2,1-f][1,2,4]տրիազինների 
առաջացմանը 115-117, որոնց յուրօրինակությունը կայանում է նրանում, որ բացի 
առաջին երեք հիմնական ցիկլերից, նույնիսկ վերջին երկու ցիկլերի համակ-
ցությունը ինքնին նոր հետերոցիկլային համակարգ է:  
 

3. 1-Ամինո-3-օքսո-2,7-նաֆթիրիդինների սինթեզը 
 

1,3-Դիքլոր-2,7-նաֆթիրիդինների 118 հիման վրա սինթեզվել են 1-ամինո-3-
քլոր-2,7-նաֆթիրիդիններ 119: Վերջիններիս և 2-մերկապտոէթանոլի փոխազ-
դեցությունից ստացվել են 3-[(2-հիդրօքսիէթիլ)թիո]-2,7-նաֆթիրիդիններ 120: 
Այնուհետև դրանք ենթարկվել են Սմայլսի վերախմբավորմանը՝ բերելով 
նպատակային 1-ամինո-3-օքսո-2,7-նաֆթիրիդինների 121 ստացմանը:  

(  )n

N N

Cl

Cl

Me

Me

N

N N

Cl

Me

Me

N

N

(  )n

N N

S

Me

Me

N

N

OH

(  )n

N N

OH

Me

Me

N

N

(  )n

N N

O

Me

Me

N

N

118 119 120

121

a b

c

(a) åÇñáÉÇ¹ÇÝ Ï³Ù Ñ»ùë³Ù»ÃÇÉ»ÝÇÙÇÝ, Et3N, EtOH; 
  (b) SHCH2CH2OH, K2CO3, DMF; (c) NaOH, EtOH

n = 1, 3

 
4. Սինթեզված միացությունների կառուցվածքի և կենսաբանական 

ակտիվության միջև կապը 
 

Սինթեզված միացությունները ենթարկվել են կենսաբանական հետազոտու-
թյունների ՀՀ ԳԱԱ ՆՕՔԻ «Դեղաբանության և պատոհիստոլոգիայի», «Թունա-
բանության և քիմիոթերապիայի», Մոլեկուլային կենսաբանության ինստիտուտի 
«Բջջի կենսաբանության և վիրուսաբանության» լաբորատորիաներում, Սալո-
նիկի Արիստոտելի, Պրահայի Չարլզի և Խ. Աբովյանի անվան Հայկական 
պետական մանկավարժական համալսարաններում ու Բելգրադի Կենսաբա-
նական հետազոտությունների ինստիտուտում։ 

«Դեղաբանության և պատոհիստոլոգիայի» լաբորատորիայում իրականացվել 
է 24, 45-52, 62, 63 միացությունների նեյրոտրոպ հատկությունների ուսումնասի-
րություն: Ըստ հետազոտությունների արդյունքների 3(6)-պիպերազինոպիրիդին-
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ների ալկիլված ածանցյալների 24 շարքում հակացնցումային բարձր ակտիվու-
թյուն ցուցաբերել են կողային տեղակալիչում արոմատիկ օղակ պարունակող 
միացությունները, որոնք սկսած 25 մգ/կգ դեղաչափից բերել են կորազոլային 
նոպաների կանխարգելման:  

Պիրոլո[1,2-a]պիրիմիդինների 45, 46, պիրիդո[1,2-a]պիրիմիդինների 47-49 և 
պիրիմիդո[1,2-a]ազեպինների 50-52 շարքերում առավել արտահայտված նեյ-
րոտրոպ հատկություններ դրսևորվել են 47-49 միացությունների մոտ, որոնց 
ակտիվությամբ զիջել են 50-52 միացությունները, ապա պիրոլո[1,2-a]պիրիմի-
դինները: Պարզվել է, որ ակտիվության վրա էական ազդեցություն ունի ոչ միայն 
վերջին ցիկլի մեծությունը, այլ նաև պիրիդինային օղակի տեղակալիչը:  

Ցիկլոպենտա[4',5']պիրիդո[3',2':4,5]թիենո[3,2-d]պիրիմիդինների ամինոա-
ծանցյալների 62 հակացնցումային ակտիվության ուսումնասիրությունները ցույց 
են տվել, որ վերջիններս՝ անկախ 4-րդ դիրքի խմբից (իզոպրոպիլ կամ իզոբու-
թիլ), ցուցաբերել են գրեթե միանման ակտիվություն: Իզոխինոլինային շարքի ա-
ծանցյալները 63 դրսևորել են հակացնցումային ավելի բարձր ակտիվություն, 
քան ցիկլոպենտա[c]պիրիդինների 62 շարքի ածանցյալները: Երկու շարքում էլ 
հիդրօքսիէթիլամինային խումբ պարունակող միացությունները ունեցել են ամե-
նացածր ակտիվությունը, մինչդեռ շղթայի երկարացումը մեկ СН2 խմբով բերել է 
ամենաբարձր ակտիվությանը: 

«Թունաբանության և քիմիոթերապիայի» լաբորատորիայում իրականացվել 
են ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների ամինոածանցյալների 63, 64 հակաու-
ռուցքային ակտիվության ուսումնասիրություն: Ամենաբարձր ակտիվությունը 
ցուցաբերել է N-(տետրահիդրոֆուրան-2-իլմեթիլ)-5-(2-ֆուրիլ)-1,2,3,4-տետրա-
հիդրոպիրիմիդո[4',5':4,5]թիենո[2,3-c]իզոխինոլին-8-ամինը, որն իր ակտիվութ-
յամբ զգալիորեն գերազանցել է համեմատական դեղամիջոց դոքսորուբիցինին:  

Խ. Աբովյանի անվան հայկական պետական մանկավարժական համալ-
սարանում իրականացված հետազոտությունները ցույց են տվել, որ պիպե-
րազինոպիրիդինների ացիլված ածանցյալները 21 օժտված են արտահայտված 
հակաբորբոսային հատկությամբ, ինչպես նաև դրանց 0.02%-անոց ջրային 
լուծույթը խթանում է ցորենի, գարու և եգիպտացորենի սերմերի ծլունակությունն 
ու ծլման էներգիան: 

Բելգրադի Կենսաբանական հետազոտությունների ինստիտուտում իրակա-
նացվել է ցիկլոպենտա[c]պիրիդինների և պիրանո[3,4-c]պիրիդինների 2-պի-
պերազին-1-իլ-N-1,3-թիազոլ-2-իլացետամիդների 23, 24, ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պի-
րիմիդինների N- 56-58 և S-ալկիլ 67, 68 ածանցյալների հակաբակտերիական և 
հակասնկային հատկությունների ուսումնասիրություն: Համեմատական դեղամի-
ջոցներին 23, 24 միացություններից և´ հակաբակտերիական, և´ հակասնկային 
ակտիվությամբ գերազանցել են դիմեթիլպիրանի շարքից ֆուրիլ, ցիկլոպենտա-
նային շարքից բութիլ խումբ պարունակող ածանցյալները, իսկ 56-58 և 67, 68 
շարքերից` դիմեթիլպիրանի օղակ, իզոպրոպիլ և ֆենիլ խումբ պարունակող 
ածանցյալները: Ըստ արդյունքների հակաբակտերիական ակտիվությունը և´ 
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ցիկլոպենտա[c]պիրիդինների, և´ պիրանո[3,4-c]պիրիդինների շարքերում ար-
տահայտված է գրեթե հավասարաչափ, իսկ հակասնկային ակտիվությունը 
առավել բարձր դրսևորվել է պիրանո[3,4-c]պիրիդինների ածանցյալների մոտ: 

Սալոնիկի Արիստոտելի համալսարանում իրականացվել են 82, 86, 90, 91, 
97-99 և 100-105 միացությունների հակամանրէային ակտիվության ուսում-
նասիրություն: Ըստ արդյունքների 82 միացությունների շարքում առավել բարձր 
ակտիվություն ունեցել են դիմեթիլպիրանի օղակ պարունակող պիրիդո-
[3',2':4,5]թիենո[3,2-d]պիրիմիդին-8-իլ]ամինո}պրոպան-2-ոլը և պիրիդո[3',2':4,5]-
թիենո[3,2-d]պիրիմիդին-8-իլ]-N,N-դիմեթիլէթան-1,2-դիամինը: 86, 90, 91, 97-99 
և 100-105 միացությունները ցուցաբերել են հակամանրէային միջին ակտի-
վություն:  

Պրահայի համալսարանում իրականացվել է 6-օքսոպիրանո[3,4-c]պիրիդին-
ների 10 հետազոտություններ: Ըստ արդյունքների մեթիլ տեղակալիչով ա-
ծանցյալը ավելի արդյունավետ է կանխարգելում թրոմբոցիտների ագրեգացիան, 
քան բժշկության մեջ կիրառվող ասպիրինը։ Ex vivo հետազոտությունները ցույց 
են տվել, որ այն ունի նաև արտահայտված անոթալայնիչ ազդեցություն:  

ՄԿԻ «Բջջի կենսաբանության և վիրուսաբանության» լաբորատորիայում 
ուսումնասիրվել է 32, 33, 37, 38 միացությունների հակավիրուսային ակտի-
վությունը խոզերի աֆրիկյան ժանտախտի (ASFV) դեմ: Արդյունքները ցույց են 
տվել, որ 37 միացությունների շարքից ամենաբարձր ակտիվություն ցուցաբերած 
ֆուրիլ խումբ պարունակող ածանցյալը արգելակում է տուբուլինի պոլիմերումը, 
խոչնդոտում վիրուսային ԴՆԹ-ի կրկնապատկմանը և վիրուսային սպիտակուցի 
սինթեզին:  

Այսպիսով, հիմնվելով իրականացված կենսաբանական հետազոտություն-
ների վրա, կարելի է փաստել, որ ատենախոսության մեջ ներառված հետե-
րոցիկլային համակարգերը, որպես հետազոտությունների առարկա, ճիշտ են 
ընտրված և հետագայում այդ ուղղություներով հետազոտությունները նույնպես 
հեռանկարային կլինեն: 

 
ԵԶՐԱԿԱՑՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐ 

 
1. Պարզվել է, որ 3(6)-օքսոպիրիդինների սինթեզը հնարավոր է իրագործել 

միառեակտորային եղանակով, որն ավելի արդյունավետ է, քան նախկինում 
կիրառվող եռափուլ մեթոդը: 

2. Պիրանո[3,4-c]պիրիդինների երրորդ իզոմերի հայտնաբերմամբ ցույց է 
տրվել, որ ենամինների ացիլումը և β-դիկետոնների ցիկլումը ընթանում են ոչ 
ռեգիոսելեկտիվ: 

3. Հայտնաբերվել է, որ երկտեղակալված պիպերազինոածանցյալների գերա-
կըշիռ մասն օժտված է կենսաբանական ակտիվությամբ, հետևաբար պիպե-
րազինի ածանցյալների կենսաբանական ակտիվության հիմքը պիպերազինի  
օղակն է: 
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4. Պարզվել է, որ ալիցիկլո- և հետերոցիկլո[c]պիրիդինների օքսոացետամիդ-
ների կողային ալկիլ շղթան ածխածնի երկու ատոմով երկարացնելով 
Սմայլսի տիպի վերախմբավորում տեղի չի ունենում:  

5. Հաստատվել է, որ քառացիկլ ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդիններում տրիա-
զոլի, թիազոլի և թիազինի օղակները կառուցվում են պիրիմիդինային օղակի 
[b] կողի վրա՝ բերելով գծային կառուցվածքով միացությունների ստացմանը։ 

6. Բացահայտվել է, որ հնգացիկլ հետերոցիկլային համակարգեր՝ պիրիդո[1,2-
a]պիրիմիդինները և պիրիմիդո[1,2-a]ազեպինները ցուցաբերում են հա-
կացնցումային բարձր ակտիվություն: Ցույց է տրվել, որ ցիկլերի քանակը 
էական նշանակություն չունի կենսաբանական ակտիվության հարցում, ինչը 
հակասում է Լիպինսկու համալրված կանոնին: 

7. Պիրանո[3,4-c]պիրիդինների, 3(6)-պիպերազինոպիրիդինների, ֆուրո[2,3-b]-
պիրիդինների կարբոհիդրազիդների, ֆուրո(թիենո)[3,2-d]պիրիմիդինների  
N-, S-ալկիլ և ամինոածանցյալների շարքերում հայտնաբերվել են կենսաբա-
նական բարձր ակտիվությամբ օժտված միացություններ, որոնք ակտի-
վությամբ գերազանցում են համեմատական դեղամիջոցներին և ունեն ցածր 
թունականություն: 

 
Հետազոտությունները իրականացվել են ՀՀ գիտության կոմիտեի ֆինան-

սական աջակցությամբ՝ 21AG-1D036 և 20TTWS-1D009 ծածկագրերով գիտական 
թեմաների շրջանակներում: 
 

ԱՏԵՆԱԽՈՍՈՒԹՅԱՆ ՀԻՄՆԱԿԱՆ ԲՈՎԱՆԴԱԿՈՒԹՅՈՒՆՆ  
ԱՐՏԱՑՈԼՎԵԼ Է ՀԵՏԵՎՅԱԼ ՀՐԱՊԱՐԱԿՈՒՄՆԵՐՈՒՄ 
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АКОПЯН  ЭЛЬМИРА  КАРАПЕТОВНА 
 

СИНТЕЗ И БИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ НОВЫХ ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ И 
КОНДЕНСИРОВАННЫХ ПРОИЗВОДНЫХ АЛИЦИКЛО- И 

ГЕТЕРОЦИКЛО[c]ПИРИДИНОВ 
РЕЗЮМЕ 

 
Диссертационная работа, посвящена синтезу и изучению свойств новых 

функциональных и конденсированных производных алицикло- и гетероцик-
ло[с]пиридинов, производные которых уже проявили высокую биологическую 
активность.  

Синтезированы более 300 новых биологически активных соединений и 6 но-
вых конденсированных гетероциклических систем с высокой степенью чистоты.  

Впервые удалось в смеси пиранопиридинов обнаружить и в ПМР спектрах 
идентифицировать 7,7-диметилпирано[4,3-b]пиридин-2-он, который однозначно 
получен встречным синтезом.  

Разработан эффективный однореакторный метод синтеза циклопента-
[c]пиридин-3-онов, 5,6,7,8-тетригидроизохинолин-3-онов и пирано-[3,4-c]-
пиридин-6-онов. Преимущество этого метода состоит в том, что он позволяет 
избежать некоторых трудоемких работ и почти в 2 раза сокращает время 
синтеза.  

https://www.researchgate.net/publication/360849032_Synthesis_of_1-amino-3-oxo-27-naphthyridines_Via_Smiles_Rearrangement_A_New_Approach_in_the_Field_of_Chemistry_of_Heterocyclic_Compounds?_sg%5B0%5D=hRK9qfbooJIsKF1Lr_OHinsQ-QUgiVd80eHkBLqB_ywKWQ51qOrYFa21RHi9MYNwU-h76kazb8ASrH5K101z2T6b7W-f8n97zgjzZjR6.Prs1kASa5z4cZ8X_tk4XVSGRQzmTj5Q1jlrJM1OduogHmnxG_em1BAvtYmn6mmOfBfSfKrOqUX3N_HQva71e2w
https://www.researchgate.net/publication/360849032_Synthesis_of_1-amino-3-oxo-27-naphthyridines_Via_Smiles_Rearrangement_A_New_Approach_in_the_Field_of_Chemistry_of_Heterocyclic_Compounds?_sg%5B0%5D=hRK9qfbooJIsKF1Lr_OHinsQ-QUgiVd80eHkBLqB_ywKWQ51qOrYFa21RHi9MYNwU-h76kazb8ASrH5K101z2T6b7W-f8n97zgjzZjR6.Prs1kASa5z4cZ8X_tk4XVSGRQzmTj5Q1jlrJM1OduogHmnxG_em1BAvtYmn6mmOfBfSfKrOqUX3N_HQva71e2w
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Установлено, что в тетрациклических фуро(тиено)[3,2-d]пиримидинах триазо-
ловые, тиазоловые и тиазиновые кольца аннелируются по ребру [b] пирими-
динового цикла с образованием пентацилических систем линейного строения. 

Многие производные замещённых пиперазинов обладают широким спектром 
биологической активности. Исходя из этого, был осуществлен синтез новых 
производных этого класса соединений. Аминоэфиры трициклических (фуро)-
тиено[2,3-b]пиридинов не отличались высокой биологической активностью, но 
стали промежуточным мостом для перехода в тетрациклические и пентацик-
лические производные. Так, на основе этих соединений получены производные 
(фуро)тиено[3,2-d]пиримидинов и новые гетероциклические системы: пиридо-
[1,2-a]пиримидины и уникальные пентациклические пиримидо[2,1-f][1,2,4]триа-
зины. 

Разработаны препаративные методы синтеза 1-амино-3-оксо[2,7]нафтири-
динов и фуро[2,3-c][2,7]нафтиридинов. 

Выявлены соединения с выраженным биологическим действием.  
3,3,8-Триметил-6-оксопирано[3,4-c]пиридин проявляет выраженную ан-

тиагрегантную активность в малых дозах и является более активным анти-
коагулянтом, чем ацетилсалициловая кислота. 

Некоторые производные дизамещённых пиперазинов обладают высокой 
противогрибковой и антибактериальной активностью, превосходяшей ак-
тивность сравнительнных препаратов кетоконазола и ампициллина, соот-
ветственно. 

Производные фуро[2,3-b]пиридин-2-карбогидразидов показывают высокую 
противовирусную активность в отношении африканской чумы свиней. 

N- и S-алкильные производные фуро(тиено)[3,2-d]пиримидинов имеют про-
тивомикробную активность, превосходящую активность сравнительнного 
препарата ампициллина. 

Высокой противосудорожной активностью выделялись пиридо[3',2':4,5]-
фуро[3,2-d]пиридо[1,2-а]пиримидины. 

Аминопроизводные пиридо[3',2':4,5]фуро(тиено)[3,2-d]пиримидинов пока-
зывают высокую противораковую активность, превышающую активность из-
вестного лекарственного средства доксорубицина. 

 
HAKOBYAN  ELMIRA  KARAPET 

 
SYNTHESIS AND BIOLOGICAL ACTIVITY OF NEW FUNCTIONAL AND 

CONDENSED DERIVATIVES OF ALICYCLO- AND HETEROCYCLO[c]PYRIDINES 
SUMMARY 

 
The dissertation is devoted to the synthesis and study of the properties of new 

functional and fused derivatives of alicyclo[c]- and heterocyclo[c]pyridines, 
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derivatives of which have already shown high biological activity.  
More than 300 new biologically active compounds and 6 new condensed 

heterocyclic systems have been synthesized with high purity. 
For the first time it was succeeded to detect 7,7-dimethylpyrano[4,3-b]pyridine in 

the reaction mixture of pyranopyridines and to identify it in the 1H NMR spectrum. It 
should be noted, that 7,7-dimethylpyrano[4,3-b]pyridine was unambiguously obtained 
by counter synthesis. 

An efficient one-pot method for the synthesis of cyclopenta[c]pyridine-3-ones, 
5,6,7,8-tetrhyrdoisoquinoline-3-ones and pyrano[3,4-c]pyridine-6-ones was 
developed. The advantage of this method is that it avoids some laborious work and 
reduces the synthesis time by almost 2 times. 

It has been established that in tetracyclic furo(thieno)[3,2-d]pyrimidines the 
condensation of triazolo, thiazolo and thiazino rings takes place on the [b] side of the 
pyrimidine ring with the formation of linear pentacylic systems.  

Many derivatives of substituted piperazines have a wide spectrum of biological 
activity. Based on this, the synthesis of new derivatives of this class of compounds 
was carried out. Amino esters of tricyclic (furo)thieno[2,3-b]pyridines were not 
distinguished by high biological activity, but became an intermediate bridge for the 
transition into tetracyclic and pentacyclic derivatives. Thus, based on these 
compounds, derivatives of (furo)thieno[3,2-d]pyrimidines and new heterocyclic 
systems: pyrido[1,2-a]pyrimidines and pyrido[2,1-f][1,2,4]triazines were obtained. 

Preparative methods for the synthesis of 1-amino-3-oxo-2,7-naphthyridines and 
furo[2,3-c][2,7]naphthyridines was developed. 

Compounds with a pronounced biological effect have been identified. 
3,3,8-Trimethyl-6-oxopyrano[3,4-c]pyridine exhibits pronounced antiplatelet 

activity in small doses and appeared to be more active anticoagulant than 
acetylsalicylic acid. 

Some derivatives of disubstituted piperazines possess high antifungal and 
antibacterial activity, exceeding the activity of the reference drugs ketoconazole and 
ampicillin, respectively. 

Derivatives of furo[2,3-b]pyridine-2-carbohydrazides show high antiviral activity 
against African swine fever. 

N- and S-alkyl derivatives of furo(thieno)[3,2-d]pyrimidines showed higher 
antimicrobial activity than the reference drug ampicillin. 

Pyrido[3',2':4,5]furo[3,2-d]pyrido[1,2-a]pyrimidines were distinguished by high 
anticonvulsant activity. 

Amino derivatives of pyrido[3',2':4,5]furo(thieno)[3,2-d]pyrimidines showed high 
anticancer activity, exceeding that of the known drug doxorubicin. 

 


