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1. Синтез, структура та властивості 3-алкокси- та 3-ацилокси-1,2-дигідро-3H-1,4-бенздіазепін-2-онів

2. Synthesis, structure and properties of 3-alkoxy- and 3-acyloxy-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-ones

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена синтезу нових похідних 3-гідрокси-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-
ону, вивченню фізико-хімічних властивостей та зв'язку "структура - властивості (фармакологічні властивості,
афінітет, функціональна активність)" отриманих сполук. Синтезовані 3-ацилокси-1,2-дигідро-3Н-1,4-
бенздіазепін-2-они, 3-алкокси-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-они, 1-алкілкарбоніл-3-ацилокси-5-феніл-
1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-они, 3-(2-ацилокси)етокси-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-они, 1-
алкил-3-гідрокси-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-они, 1-алкил-1,2,3,4-тетрагідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2,3-
діони. Методом рентгеноструктурного аналізу встановлені кристалічні та молекулярні структури десятьох
синтезованих сполук. Встановлено, що при алкілюванні 7-бром-3-гідрокси-5-(2'-хлор)феніл-1,2-дигідро-3Н-
1,4-бенздіазепін-2-онів додецил- чи цетил тозилатами утворюється суміш продуктів: 1-алкіл-3-гідрокси-1,2-
дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-они та 1-алкіл-1,2,4,5-тетрагідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2,3-діони. При
алкілюванні гексилбромідом чи гексилтозилатом утворюються лише 1-гексил-1,2,4,5-тетрагідро-3Н-1,4-
бенздіазепін-2,3-діони, а при алкілюванні метиловим ефіром фенілсульфокислоти чи метилтозилатом -



лише 3-гідрокси-1-метил-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-он. Вивчено зв'язок між структурою та
фармакологічними властивостями синтезованих сполук, їх афінітетом до бенздіазепінових рецепторів та
типом функціональної активності найбільш афінних сполук. Виявлено високу анальгетичну активність для 3-
алкосипохідних. Вивчено залежність фармакологічних властивостей від конфігурації стереоцентру 7-бром-
3-(2-метокси)етокси-5-феніл-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-ону.

2. The present thesis is devoted to the synthesis, studying of physical and chemical properties and "structure -
properties" relationship (pharmacological properties, affinity for benzodiazepine receptors, functional activity) of
synthesized compounds. Novel 3-acyloxy-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-ones, 3-alkoxy-1,2-dihydro-3H-
1,4-benzodiazepine-2-ones, 3-acyloxy-1-alkylcarbonyl-7-bromo-5-phenyl-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-
ones, 3-(2-acyloxy)ethoxy-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-ones, 1-alkyl-3-hydroxy-1,2-dihydro-3H-1,4-
benzodiazepine-2-ones and 1-alkyl-1,2,4,5-tetrahydro-3H-1,4-benzodiazepine-2,3-dione have been synthesized. It
has been determined crystalline and molecular structure of ten synthesized compounds by the method of X-ray
diffraction analysis. It has been found that mixture of 1-alkyl-3-hydroxy-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-one
and 1-alkyl-1,2,4,5-tetrahydro-3H-1,4-benzodiazepine-2,3-dione was obtained as a result of the alkylation of 7-
bromo-3-hydroxy-5-(2'-chloro)phenyl-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-ones with dodecyl and cetyl
tosylates. In the case of alkylation with hexyl bromide or hexyl tosylate only 1-hexyl-1,2,4,5-tetrahydro-3H-1,4-
benzodiazepine-2,3-diones was formed, in the case of alkylation with methyl p-toluenesulfonate or methyl
benzenesulfonate only 3-hydroxy-1-methyl-1,2-dihydro-3H-1,4-benzodiazepine-2-one was obtained.
Pharmaceutical properties of synthesized compounds and affinity for benzodiazepine receptors has been studied.
The type of functional activity of the most affinity compounds has been determined. High analgesic activity of 3-
alkoxy derivatives has been found.
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