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ანოტაცია 

   ადამანტანის წარმოებულები გამოირჩევიან ბიოლოგიური აქტიურობის ფართო 

სპექტრით, რასაც ადასტურებს ადამანტანის ბაზაზე დამზადებული პრეპარატების 

წარმატებული გამოიყენება ფარმაცევტული ქიმიის სხვადასხვა მიმართულებით.   

მიმდინარეობს ადამანტანშემცველი ნაერთების ინტენსიური კვლევები ადამანტანის 

უნიკალური სტრუქტურისა და მის ქიმიურ და ბიოლოგიურ თვისებებს შორის კავშირის 

შესასწავლად. ექსპერიმენტული მონაცემები ადასტურებს, რომ სივრცით დიდი 

კარკასული, ლიპოფილური ადამანტანის მოლეკულის  უკვე არსებულ პრეპარატში და 

ბიოლოგიურად აქტიურ მოლეკულაში შეყვანისას რიგ შემთხვევაში უმჯობესდება 

ნაერთის ბიოლოგიური აქტიურობა, იზრდება მისი ლიპოფილურობა, ბიოშეღწევადობა 

და უმეტეს შემთხვევაში მცირდება ტოქსიკურობა.  

    ჩვენი კვლევის მიზანს წარმოადგენდა ადამანტანის ბირთვის შემცველი 

ბიოლოგიურად პოტენციურად აქტიური ახალი ნივთიერებების მიღება. კვლევის 

ობიექტად არჩეულ იქნა ისეთი ბიოლოგიურად მნიშვნელოვანი ჰეტეროციკლური 

მოლეკულების სინთეზი, როგორიცაა ბენზიმიდაზოლი, ბენზოქსაზოლი და 

ტრიციკლური იმიდაზო[4,5-]ბენზოქსაზოლი.  

    სინთეზირებულ იქნა 2-(ადამანტან-1-ილ)ბენზიმიდაზოლების ახალი წარმოებულები 

ჩანაცვლებული ჯგუფებით 5(ან 6)-მდგომარებაში. დიციკლური ბენზოქსაზოლებიდან 

მიღებულ და შესწავლილ იქნა N-(2-არილ/ალკილბენზოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-

კარბოქსამიდები. შეუღლებული ტრიციკლური სისტემებიდან სინთეზირებულ იქნა 7-

(1-ადამანტილ)-2-არილ-6H-იმიდაზო[4,5-]ბენზოქსაზოლები. ვირტუალური სკრინინგის 

(პროგრამა Pass) საშუალებით შესწავლილ იქნა მიღებულ ნაერთების სტრუქტურასა და 

მათ ბიოლოგიურ აქტიურობას შორის კავშირი. 
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Anotation 

  Adamantane derivatives are distinguished with wide range of biological activity which is 

proven by successful usage of preparations made of adamantine moiety in different branches of   

pharmaceutical chemistry. As a result of the research of adamantan compound, the relationship 

between Adamantan's unique structure and its chemical and biological properties has been 

studied. During input of bulk liphophilic adamantane moiety in the proved medications or 

biologically active molecule in most cases is improved molecule’s biological characteristic, drug’s 

lipopilycity and prolonged action is enhanced, and at the same time, toxicity and side negative 

effects is reduced.  

The aim of our research was the synthesis of the new biologically active substances by 

addition of adamantane core in biologically important heterocycle, such as benzimidazole, 

benzoxazole and tricyclic imidazo[4,5-e]benzoxazole. 

    New derivatives of 2-(adamantan-1-yl)benzimidazole with 5(or 6)-substituted groups were 

synthesized. In the row of dicyclic benzoxazoles were obtained and studied N-(2-

aryl/alkylbenzoxazol-6-yl)adamantan-1-carboxamides. In fused tricyclic systems were 

synthesized 7-(1-adamantyl)-2-aryl-6H-imidazo[4,5-]benzoxazoles. The relationship between 

structure and biological activity of synthesized compounds were studied by online Pass program. 
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შესავალი 
თემის აქტუალობა 

თანამედროვე სამედიცინო ქიმიის ძირითად აქტუალურ თემას წარმოადგენს 

დაავადებების სამკურნალო ახალი საშუალებების აღმოჩენა და შესწავლა. ბევრ 

დღეისათვის არსებულ სამკურნალო საშუალებას გააჩნიათ ტოქსიკურობა და სხვა 

გვერდითი ეფექტები, ამასთან მათ ხანგრძლივ მიღებას თან სდევს რეზისტენტობის 

განვითარება. ამიტომ თანამედროვე პრეპარატულ მედიცინაში არსებობს ახალი, 

მოქმედების განსხვავებული მექანიზმების მქონე,  ნივთიერებების აღმოჩენის რეალური 

მოთხოვნილება.  

ჰეტეროციკლური ნივთიერებების ქიმიის განვითარება მნიშვნელოვან როლს 

ასრულებს ახალი სამკურნალო საშუალებების აღმოჩენის საქმეში. ამ ნივთიერებების 

შესწავლა დიდ ინტერესს იწვევს როგორც თეორიულ, ასევე პრაქტიკულ ასპექტში.  

აზოტის და ჟანგბადის შემცველი პოლიფუნქციური ჰეტეროციკლური ნივთიერებები 

ბიომოლეკულებთან თავისი მსგავსობის გამო, მნიშვნელოვან როლს ასრულებენ 

სამკურნალო საშუალებების აღმოჩენის და დანერგვის პროცესში.  

ბენზიმიდაზოლის და ბენზოქსაზოლის ბირთვები შედიან ძალიან ბევრი ბუნებრივი 

ნაერთის და ფარმაკოლოგიურად აქტიური ნივთიერებების სტრუქტურის 

შემადგენლობაში და შესაბამისად ხასიათდებიან ფიზიოლოგიური აქტიურობის ფართო 

სპექტრით. მათ ბაზაზე დამზადებული პრეპარატები დღეისათვის წარმატებით 

გამოიყენებიან სოფლის მეურნეობაში, ვეტერინარიაში და კლინიკურ მედიცინაში. 

ბიოქიმიურმა და ფარმაკოლოგიურმა ცდებმა აჩვენეს, რომ ბენზიმიდაზოლის 

ბიოლოგიურად აქტიური მოლეკულა ეფექტურია მრავალრიცხოვან 

მიკროორგანიზმთან საბრძოლველად. ბენზიმიდაზოლის ბაზაზე გამოსულია და 

კვლევის სტადიაშია უამრავი პრეპარატი, როგორიცაა კუჭის წყლულის საწინააღმდეგო 

წამლები, ანტიფსიქოზური, ანტჰელმინთური, ანტიპროტოზოული, ფუნგიციდური, 

კიბოს და ტუბერკულოზის საწინააღმდეგო, ანტიმიკრობული და სხვა მრავალი 

საშუალებები. ამიტომ ახალი ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების სინთეზი რჩება 

სამედიცინო კვლევის ძირითად აქტუალურ ამოცანად. დღითიდღე უფრო იზრდება 

ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების რიცხვი, რომლებიც აჩვენებენ უფრო უკეთეს 

აქტიურობას, ვიდრე დღევანდელ ბაზარზე არსებული ფარმაკოლოგიური საშუალებები. 

უფრო მეტიც, არსებული ლიტერატურა ცხადყოფს, რომ ბენზიმიდაზოლის 

წარმოებულები მოქმედებენ როგორც ალტერნატიული სამედიცინო საშუალებები, 

რომლებიც გადაწყვეტენ დღესდღეობით არსებული წამლების მიმართ 

რეზისტენტობასთან დაკავშირებულ პრობლემას. აზოტის და ჟანგბადის შემცველი 

თერაპევტულად მნიშვნელოვანი ჰეტეროციკლების - ბენზიმიდაზოლების, 

ბენზოქსაზოლების და მათი ბირთვის შემცველი პოლიციკლური მოლეკულების 
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შესწავლა იძლევა პერსპექტიულ შედეგებს ორგანული სინთეზისა და სამედიცინო 

ქიმიის სფეროს განვითარებაში. 

ადამანტანი, ტრიციკლური  კარკასული მოლეკულა, გამოირჩევა უნიკალური 

ფიზიკური-ქიმიური და ბიოლოგიური თვისებებით. ადამანტანის ანტივირუსული 

აქტიურობის აღმოჩენის შემდეგ ინტენსიურად მიმდინარეობს მისი ნაწარმების 

სინთეზი და კვლევა, რომელთაგან უმეტესობა აქტიურად გამოიყენება მედიცინაში. 

მრავალწლიანი კვლევების საფუძველზე დადგენილ იქნა, რომ ანტივირუსული და 

ანტიბაქტერიული თვისებების გარდა ადამანტანის ნაწარმებმა გამოავლინეს სხვა 

ბიოლოგიური აქტიურობები, როგორიცაა იმუნოტროპული, ფსიქოტროპული, 

სიმსივნის საწინააღმდეგო, ანალგეზური, კრუნჩხვის საწინააღმდეგო, ციტოსტატიკური, 

კურარემსგავსი, ტრანკვილიზაციური, ჰიპოგლიკემიური და სხვა აქტიურობები. 

ადამანტანი ასევე გამოიყენება საბაზისო ნაერთად ხელოვნური სისხლის, 

ინსექტიციდების და ბაქტერიციდული პრეპარატების დამზადებისას. 

ადამანტანის ფრაგმენტის შეყვანა სხვადასხვა მოლეკულაში საშუალებას იძლევა 

ფართო სპექტრის ნივთიერებების სხვადასხვა ფიზიკურ-ქიმიური და ბიოლოგიური 

თვისებების მოდიფიცირება. დადგენილია, რომ ადამანტანის ნაწარმების ბიოლოგიური 

მოქმედების თავისებურებები დაკავშირებულია მისი მასიური და მაღალლიპოფილური 

კარკასული ბირთვის აღნაგობასთან. ადამანტანის ბირთვის ლიპოფილურობა 

(ჰიდროფობურობა) ხელს უწყობს მისი წარმოებულების პირდაპირ ურთიერთქმედებას 

ლიპიდური შრის მქონე ბიოლოგიურ მემბრანებთან და ცილების ჰიდროფობურ 

ფრაგმენტებთან. ამასთან, ადამანტანის ნაწარმებს შეუძლიათ შეცვალონ მემბრანის 

ფიზიკური თვისებები და ასევე უნარი აქვთ სხვადასხვა ზემოქმედების დროს 

დაასტაბილურონ ბიოლოგიური მემბრანები. ამრიგად, ადამანტანის უნიკალური 

ფიზიკური და ქიმიური თვისებების გამო მისი გამოყენება შეიძლება როგორც 

ადამანტანის ბაზაზე დამზადებული ახალი ბიოლოგიურად აქტიური  სტრუქტურების 

მისაღებად, ასევე წამლების გადატანისთვის გადამზიდი სისტემების დასამზადებლად. 

წინამდებარე დისერტაციის ლიტერატურული მიმოხილვის საფუძველზე 

დადგენილია, რომ ადამანტანის ფრაგმენტის შემცველი ჰეტეროციკლური მოლეკულები 

- ბენზიმიდაზოლები და ბენზოქსაზოლები გამოირჩევიან ფართო სპექტრის 

ბიოლოგიური აქტიურობით. ამ ფარმაკოლოგიურად აქტიური სტრუქტურების მიმართ 

სამეცნიერო ინტერესი დღითიდღე მატულობს, რაც ზრდის ალბათობას მათ ბაზაზე 

დამზადებული პრეპარატების დანერგვას მედიცინაში და დღეისათვის არსებული 

დაავადებების მწვავე პრობლემების გადაჭრის გზების მოძიებას. მათი ახალი 

წარმოებულების სინთეზი და კვლევა გამოავლენს უკეთესი, უსაფრთხო სამკურნალო 

საშუალებებს ფართო ბიოლოგიური აქტიურობით, დაბალი ტოქსიკურობით, მაღალი 

სპეციფიურობით და ბიოშეღწევადობთ. 
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კვლევის ძირითადი ამოცანები. 

წინამდებარე დისერტაციის კვლევის მიზანს წარმოადგენს ბიოლოგიურად აქტიური 

ადამანტანის რადიკალის შემცველი ჰეტეროციკლების,  კერძოდ კი დიციკლური 

ბენზიმიდაზოლის და ბენზოქსაზოლის, და ტრიციკლური იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლების ახალი წარმოებულების სინთეზი და მათი სტრუქტურასა და 

აქტიურობას შორის კავშირის დადგენა პროგრამა PASS-ის მონაცემების საფუძველზე. 

კვლევის ძირითადი ამოცანები შემდეგია:  

 N-(3-(5-ბენზოილ-1H-ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)ადამანტან-1-ილ)აცეტამიდის 

სინთეზი. 

 5(6)-ბენზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის სინთეზი. 

 ეთილ/მეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის 

სინთეზი და ჰიდრაზინოლიზი. 

 5(6)-კარბოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის სინთეზი და მისი აღდგენის 

და სხვადასხვა ამინებთან კონდენსაციის რეაქციების შესწავლა.  

 N-(2-არილ/ალკილბენზოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდების 

სინთეზი. 

 2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლის სინთეზი და მისი ნიტრირების 

და აღდგენის რეაქციის შესწავლა. 

 იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების სინთეზი. 

 2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდაზოლში ალკილირების 

რეაქციის შესწავლა.  

 ელექტრონოდონორული თვისების მქონე ადამანტანის რადიკალის გავლენის 

შესწავლა ნაერთების რეაქციის უნარიანობაზე და მათ ბიოლოგიურ 

აქტიურობაზე. 

 PASS-ის პროგრამის გამოთვლებით სტრუქტურასა და მის ბიოლოგიურ 

აქტიურობას შორის კავშირის შესწავლა. 

ნაშრომის ძირითადი შედეგები, მათი სამეცნიერო და პრაქტიკული მნიშვნელობა. 

სამედიცინო ქიმიის მნიშვნელოვან ასპექტს წარმოადგენს ქიმიურ სტრუქტურასა და 

მის ფარმაკოლოგიურ აქტიურობას შორის კავშირის შესწავლა. ჩვენ მიერ 

სინთეზირებულ იქნა 46 ახალი ნაერთი, მათ შორის ლიპოფილური ადამანტანის 

შემცველი ბიციკლური ჰეტეროციკლების - ბენზიმიდაზოლების და ბენზოქსაზოლების 

და შეუღლებული ტრიციკლური იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების ტიპის 

ჰეტეროციკლების წარმოებულები და ვირტუალური სკრინინგის საფუძველზე PASS-ის 

ონლაინ პროგრამის გამოთვლებით შეფასებულ იქნა მათი შესაძლო ბიოლოგიური 

აქტიურობა. 
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სინთეზირებულ იქნა 2-(1-ადამანტან)ბენზიმიდაზოლის 25 ახალი წარმოებული 5 (ან 

6)-მდგომარეობაში ჩანაცვლებული ბენზოილ, ჰიდროქსი, არილ/ალკილოქსი, კარბოქსი, 

ამიდო, მეთილის და ეთერის ესთერის შემცველი ჯგუფებით.  

შესწავლილ იქნა ადამანტან-1-კარბოქსამიდის ჯგუფის შემცველი 2-

არილ/ალკილბენზოქსაზოლების სინთეზი, გამოყოფილ და დახასიათებულ იქნა 

ადამანტანშემცველი ბენზოქსაზოლის 10 ახალი წარმოებული და გამოკვლეულ იქნა 

მათი შესაძლო ბიოლოგიური აქტიურობა  PASS-ის ონლაინ პროგრამის საშუალებით. 

     მიღებულ იქნა ადამანტანის ბირთვის შემცველი იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების 

ორი ახალი წარმოებული და შესწავლილ იქნა ვირტუალური სკრინინგის საშუალებით 

ლიპოფილური ადამანტანის ბირთვის ბიოლოგიური აქტიურობის კოეფიციენტი სხვა 

ლიპოფილურ ჯგუფებთან შედარებით.  

სინთეზირებული ახალი ნაერთების შემდგომი  კვლევა, ბიოლოგიური აქტიურობის 

გამოვლენის მიზნით, დაგეგმილია სხვადასხვა საშიში ვირუსული შტამების, ასევე 

დღეისათვის ეპიდემიის გამომწვევი გრამ დადებითი და გრამ უარყოფითი ბაქტერიების 

საწინააღმდეგოდ ტესტირების ჩასატარებლად აშშ-ს არმიის ინფექციურ სნეულებათა 

სამედიცინო–კვლევით ინსტიტუტში (USAMRIID). დაბალი ტოქსიკურობის და მცირე 

დოზირებისას მაღალი ბიოლოგიური აქტიურობის გამოვლენის შემთხვევაში მიღებულ 

ნაერთებზე კვლევის გაგრძელება ხელს შეუწყობს სამედიცინო ქიმიის განვითარებას.   

 

ნაშრომის მოცულობა და სტრუქტურა. 

სადისერტაციო ნაშრომი მოიცავს 134 გვერდს. შედგება შემდეგი ძირითადი 

თავებისგან: შესავალი, ლიტერატურის მიმოხილვა, ექსპერიმენტული მონაცემების 

განსჯა, ექსპერიმენტული ნაწილი, ბიოლოგიური აქტიურობის პროგნოზირება და 

დასკვნები. ასევე მოყვანილია დანართი 1, სადაც მოყვანილია ზოგიერთი ნივთიერების 

ბმრ და ი.წ. სპექტრები. ციტირებული ლიტერატურის ნუსხა 189, ცხრილი 6, სქემა 35, 

სურათი 21. 

 

 

 

ნაერთების ნუმერაცია თავებში 

ნაერთების, სქემების და ცხრილების ნუმერაცია თავებში „ლიტერატურის 

მიმოხილვა“ და „ექსპერიმენტული მონაცემების განსჯა“ ავტონომიურია. ნუმერაცია 

„ექსპერიმენტული ნაწილში“ შეესაბამება „ექსპერიმენტული მონაცემების განსჯის“ 

ნუმერაციას. ბიბლიოგრაფიის ნუმერაცია ერთიანია. “ლიტერატურის მიმოხილვაში” 

ნივთიერებების ნუმერაცია აღნიშნულია რომაული ციფრებით, ხოლო 

„ექსპერიმენტული მონაცემების განსჯისა“ და „ექსპერიმენტულ ნაწილში“ არაბული 

ციფრებით. 
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პუბლიკაციები 

დისერტაციის მასალებზე გამოქვეყნებულია 3 სამეცნიერო სტატია, აქედან 1 იმპაქტ 

ფაქტორის მქონე ჟურნალში, 2 სტატია რეფერირებად და რეცენზირებად ჟურნალში. 

აპრობაცია გაიარა  11 საერთაშორისო და 3 ეროვნულ კონფერენციაზე 5  ორალური და 9 

პოსტერული მოხსენების სახით. 
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3. Soselia M., Zurabishvili D., Samsoniya Sh., ”Synthesis of 5(6)-Carboxy-2-(1–

Adamantyl)Benzimidazole And Its Some Transformations”. World Congress of Pharmacology 

and Chemistry of Natural Compounds, ოქტომბერი 9-11. თბილისი, საქართველო, 2017, 

გვ 105-106. 

4. Soselia M., Zurabishvili D., Samsoniya Sh., Christoffers J. “The synthesis of methyl 2- 

(adamant-1-yl)benzimidazoles-5-carboxylate and it’s amide and hydrazide derivatives“. 5- th 

International Conference of Young Scientists (Chemistry Today -2016). სექტემბერი 18-21, 

თბილისი, საქართველო, 2016, გვ. 98-100. 

5. Zurabishvili D. S., Lomidze M. O., Gogolashvili I. N., Bukia T.J., Soselia M. V., Trapaidze M. 

V., Samsoniya Sh. A. ”Screening of adamantane derivatives and other small molecules 
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I თავი. ლიტერატურული მიმოხილვა 

1.1 ადამანტანის სტრუქტურა და მისი მიღების მეთოდები 

ადამანტანი, ტრიციკლო[3.3.1.l3,7]დეკანი, პოლიციკლური კარკასული მოლეკულაა 

მაღალი სტაბილურობით და შესანიშნავი ფიზიკური და ბიოლოგიური თვისებებით. 

პირველად ამ უნიკალური მოლეკულის სტრუქტურა შემოთავაზებულ იქნა დეკერის 

მიერ 1924 წელს [13] რომელმაც მას „დეკატერპენი“ უწოდა და წარმოთქვა მოსაზრება, 

რომ ამ ტრიციკლურ ნახშირწყალბადს, C10H16 ფორმულით, უნდა ჰქონოდა ალმასის 

მსგავსი აგებულება და  მაღალი სიმეტრიულობა.  მოგვიანებით, 1933 წელს  ეს 

ტრიციკლური მოლეკულა გამოყოფილ იქნა ნავთობიდან ლანდას მიერ ქალაქ 

ჰოდინინში, ჩეხეთში [14] და დაერქვა სახელი  ადამანტანი, რაც ბერძნულად ალმასს 

ნიშნავს. ეს სახელწოდება სრულიად ახასიათებს ადამანტანის მოლეკულას, რადგან მის 

უაღრესად მყარ სტრუქტურაში ნახშირბადის ატომები სივრცეში ზუსტად ისე არიან 

განლაგებულები, როგორც ალმასის კრისტალურ მესერში (სურ 1). ადამანტანის 

მოლეკულა წარმოადგენს სავარძლისებურ კონფორმაციაში მყოფი სამი ციკლოჰექსანის 

გაერთიანებას ყველანაირი ტორსიული და კუთხური დაძაბულობის გარეშე (სურ 2). 

რენტგენოსტრუქტურულმა და ელექტრონულმა დიფრაქციულმა კვლევებმა 

გამოავლინეს, რომ ადამანტანის კრისტალები შედგება ცენტრისკენ მიმართული კუბური 

მესერისგან, რაც ძალიან უჩვეულოა ორგანული მოლეკულისათვის.  მისი უნიკალური 

აგებულება დიდ გავლენას ახდენს მის უჩვეულო ფიზიკურ, ქიმიურ და ბიოლოგიურ 

თვისებებზე. ის ერთ-ერთი ყველაზე მაღალ ტემპერატურაზე დნობადი 

ნახშირწყალბადია (269°C  დალუქულ კაპილარში), თუმცა ადვილად სუბლიმირდება 

ოთახის ტემპერატურაზე და ატმოსფერულ წნევაზე [15].   



13 
 

 

სურ 1: ალმასის კრისტალური მესრის ფრაგმენტი [16].

 

სურ 2: ადამანტანის სტრუქტურა [16]. 

ლანდას აღმოჩენის შემდეგ დაიწყო ადამანტანის გამოყოფა სხვადასხვა ნავთობიდან, 

თუმცა პროდუქტის გამოსავალი შეადგენდა 0.0004%-ს. მისი სუფთა სახით გამოყოფა  

მისი სხვა ნაწარმების ნარევში შესაძლებელი იყო ზუსტად მისი მაღალი ლღობის 

ტემპერატურის წყალობით. 40-იან წლებამდე, ნავთობი წარმოადგენდა ადამანტანის 

მიღების ერთადერთ წყაროს, საიდანაც ის, სავარაუდოდ, ნავთობის ბიოგენეზის დროს, 

ბუნებრივი ციკლური ნახშირწყალბადების იზომერიზაციის შედეგად წარმოიქმნა 

თიხისა და ალუმინოსილიკატებთან ურთიერთქმედებისას [15]. 

ბოტჯერი იყო პირველი, რომელმაც 1937 წელს დაასინთეზა სხვადასხვა 

რადიკალებით ჩანაცვლებული ტრიციკლო [3.3.1.13,7]დეკანი [17] თუმცა მისი მიზანი არ 

იყო თვითონ ადამანტანის სინთეზი. 1941 წელს ადამანტანი პირველად იქნა მიღებული 

სინთეზური გზით პრელოგის ჯგუფის მიერ [18] ბიციკლონონანედიოინდიესთერიდან 

(სქემა 1). თუმცა საბოლოო პროდუქტის გამოსავალი იყო ძალიან მცირე და 

პრეპარატული მიზნებისთვის გამოუსადეგარი. მხოლოდ 1957 წლიდან გახდა 

შესაძლებელი ადამანტანის ფართო წარმოება, როცა შლეიმერმა შეიმუშავა ადამანტანის 
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სინთეზი ჰიდრირებული დიციკლოპენტადიენის კატალიზური იზომერიზაციის 

მეთოდით, ლუისის მჟავას თანდასწრებით [19].  

 

სქემა 1: ადამანტანის პირველი წარმატებული სინთეზის სქემა [18]. 

 

ადამანტანის უნიკალური ფიზიკური და ქიმიური თავისებურებების გამო მისი 

ნაწარმები ფართოდ გამოიყენება არა მარტო მედიცინაში, არამედ ორგანულ სინთეზში 

სხვადასხვა სახის სელექტიური კატალიზატორების [20] ასევე თერმომდგრადი და 

ჟანგვამედეგი პოლიმერების [21] და ნახევრად გამტარების თხელი ფირების 

დასამზადებლად [22, 23]. 

 

1.2. ადამანტანის ბიოლოგიური თვისებები 

ადამანტანის ქიმიის სწრაფმა განვითარებამ ხელი შეუწყო ადამანტანის 

წარმოებულების ბიოლოგიური აქტიურობის ღრმა შესწავლას. პირველი ადამანტანის 

ნაწარმი, რომელიც გამოყენებულ იქნა სამედიცინო ქიმიაში, იყო 1-ამინოადამანტანის 

ჰიდროქლორიდი (ამანტადინი) (II) [24]. მან გამოავლინა A ტიპის გრიპის ვირუსის 

მაინჰიბირებელი მოქმედება ქსოვილებზე, თაგვებზე და ქათმის ემბრიონზე ცდებისას 

[25]. აქედან დაიწყო ადამანტანის ბაზაზე წარმოებული პრეპარატების ინტენსიური 

აღმოჩენა და კვლევა. მრავალი ამინოადამანტანი და მისი ანალოგი იქნა 
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დასინთეზირებული და შესწავლილი სხვადასხვა ვირუსული შტამების წინააღმდეგ. 

მაგალითად, ბრომანტანი (III) (პრეპარატული სახელწოდება - ლადასტენი), კემანტანი 

(IV) (დრამანტონი), ამანტადინი (II) (სიმეტრელი) და რემანტადინი (V) (ფლუმადინი)  

წარმატებით გამოიყენებოდა სეზონური გრიპის დაავადების სამკურნალოდ და 

პროფილაქტიკისთვის. რემანტადინმა გამოავლინა ასევე ჰერპესის, წითელას, 

ჩუტყვავილას, რაუსის სარკომის, სხვადასხვა სახის ენცეფალიტის ვირუსების 

გამრავლების მაინჰიბირებელი თვისებები [10]. ტრომანტადინი (VI) (ვირუ-მერცი) 

დღემდე გამოიყენება ტიპი 1 სიმპლექს ჰერპესის ვირუსის სამკურნალოდ (სურ 3) [26, 

27]. 

 

სურ 3: ადამანტანის ბაზაზე დამზადებული ანტივირუსული და ფსიქოტროპული პრეპარატები.  

 

დადგენილ იქნა, რომ ამინოადამანტანები აინჰიბირებდნენ ვირუსების რეპლიკაციას 

ინფიცირების საწყის ეტაპზე, სახელდობრ, ვირუსების შეჭრას მასპინძელ უჯრედში და 

ვირუსული დნმ-ის გამოშვებას ჯანმრთელ უჯრედში. მათი ანტივირუსული აქტიურობა 

განპირობებული იყო ლიპოფილური დიდი მოლეკულით ვირუსის M2 ტიპის ცილოვანი 

იონმიმოცვლითი არხის სელექტიური ბლოკირებით, რის შედეგადაც ითრგუნებოდა 

ვირუსის რეპლიკაცია ინფიცირებულ უჯრედში [28]. 
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A და B ტიპის ვირუსების სტრუქტურული განსხვავების გამო ამინოადამანტანის 

ნაწარმების მოქმედება ეფექტური იყო ძირითადად A ტიპის ვირუსზე. თუმცა, ამ 

სელექტიური მოქმედების გამო ვირუსებში განვითარებული მცირე მუტაციის შემდეგ 

ძალიან სწრაფად გავრცელდა ადამანტანის წამლების მიმართ რეზისტენტობა. 2003 წელს 

აზიაში გავრცელებული A(H3N2) ტიპის ვირუსი მთლიანად იყო ამანტადინის (II) და 

რემანტადინის (V) მიმართ რეზისტენტული და უკვე 2009 წლისთვის სეზონური A 

ტიპის ყველა ვირუსში აღინიშნებოდა ამ პრეპარატების მიმართ რეზისტენტობა [29].  

ვირუსების ზრდადი მუტაციის გამო, დღეისათვის ინტენსიურად მიმდინარეობს 

კვლევები ამ ვირუსების საწინააღმდეგო ახალი ადამანტანშემცველი საშუალებების 

ძიება და სინთეზი. 2013 წელს ვილიამ დეგრადომ და მისმა თანაავტორებმა 

დაასინთეზეს და დააპატენტეს ადამანტან ამინის სხვადასხვა ჰეტეროციკლების, მათ 

შორის ოქსაზოლის და ბენზიმიდაზოლის შემცველი ახალი წარმოებულები, რომლებიც 

ძალზე ეფექტურნი აღმოჩნდნენ წამლების მიმართ რეზისტენტური A ტიპის გრიპის 

ვირუსების საწინააღმდეგოდ. ავტორების აზრით, ისინი შეიძლება გამოყენებულ იქნას 

როგორც M2 ტიპის პროტონული არხის შემცველი  გრიპის ვირუსების (A და B ტიპის 

ვირუსები), ასევე სხვა მსგავსი ვიროფორინების (ებოლას და მარბურგის VP24 ვირუსები; 

ბლუტანგის, იგივე ცხვრის კატარალური ციების გამომწვევი ვირუსის ცილა NS3) მიერ 

გამოწვეული დაავადებების პრევენციისთვის, ინჰიბირებისთვის და მკურნალობისთვის 

[30, 31]. 

1969 წელს პირველად გამოიცადა ამინოადამანტანის ჰიდროქლორიდი პარკინსონის 

დაავადების სამკურნალოდ და 50 წლის განმავლობაში მისი გამოყენება დღემდე 

აქტუალურია. გამოკვლევა ჩატარდა 163 პარკინსონით დაავადებულ პაციენტზე, 

რომლებსაც გაწერილი ჰქონდათ 200 მგ ამანტადინის მიღება ყოველდღე. გამოკვლევის 

შედეგად პაციენტების 66%-ს აღენიშნებოდა დაავადების მიმართ საგრძნობი 

გაუმჯობესება და პარკინსონის დაავადების სიმპტომების დათრგუნვა [32]. ამ 

გამოკვლევის შედეგად დაიწყო ადამანტანის წარმოებულების ახალი კლინიკური 

გამოყენების ხანა ცენტრალური ნერვული სისტემის (ცნს) მკურნალობის სფეროში. 

დადგინდა, რომ მაღალი ლიპოფილურობის წყალობით ადამანტანის ნაწარმები 
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ადვილად გადიან ჰემატოენცეფალურ ბარიერს და აღწევენ ცენტრალურ ნერვულ 

სისტემაში (ცნს). ამ სისტემაზე ადამანტანის მოქმედების მთლიანი მექანიზმი დღემდე 

უცნობია, თუმცა დადგენილია, რომ ადამანტანი წარმოადგენს დოფამინერგულ, 

ნორადრენერგიულ და სეროტონერგიულ ნივთიერებას და გააჩნია ნეიროპროტექტული 

თვისებები.  მიდანტანი (VII) და სხვა სტრუქტურულად მსგავსი ამინოადამანტანები 

იცავენ ცნს-ს ნეირონების დაკარგვისგან ან დისფუნქციისგან ტვინის სხვადასხვა 

პათოლოგიური მდგომარეობის დროს, როგორებიცაა მაგალითად, ექსტრემალური 

ფაქტორების ზეგავლენა (ცერებრალური ჰიპოქსიური დაზიანება, ცირკულაციის 

დარღვევები, ტრავმები, ნერვული ინფექციები და ინტოქსიკაციები) და ზოგიერთი 

ნეიროდეგენერატიული დარღვევები (პარკინსონის, ალცჰეიმერის, იაკობ-

კრეუთციფელტის დაავადებები და გაფანტული სკლეროზი). ადამანტანის ნაწარმები 

ზრდიან შრომისუნარიანობას (როგორც ნორმალურ, ასევე მძიმე პირობებში) და 

ხასიათდებიან იმუნომასტიმულირებელი  და ნეიროფსიქოაქტიურობით, რაც გარკვეულ 

წილად შეიძლება ახნილი იყოს ადამანტანის ნაწარმების უჯრედული მემბრანების 

სტრუქტურის და ფუნქციის ცვლილების პრევენციის უნარით. მაგალითად, ბრომანტანი 

(III) ხასიათდება აკტოპროტექტორული თვისებებით, ფლობს რა ფსიქო- და 

იმუნომასტიმულირებელ, და ასევე ადაპტოგენურ თვისებებს [33]. 

ადამანტანის ნაწარმები ასევე წარმატებით მოქმედებენ ენზიმების სამიზნეებზე. 

მაგალითად, N-ადამანტილშარდოვანას წარმოებულები [34] მოქმედებენ ხსნად 

ეპოქსიდჰიდროლაზაზე, რომელიც მნიშნელოვან როლს ასრულებს ანთების 

მედიატორების ბიოსინთეზში და ქსენობიოტიკების ტრანსფორმაციაში. შესაბამისად 

მისი ინჰიბიტორები წარმატებით გამოიყენება არტერიული წნევის და ანთებითი 

პროცესების დასარეგულირებლად [35, 36]. ჰიდროქსი-ამინოადამანტანის 

წარმოებულები მოქმედებენ სპეციფიურ ექსოპეპტიდაზაზე - დიპეპტიდილ პეპტიდაზა 

IV-ზე (DPP-IV), რომლის აქტიურობა უარყოფითად მოქმედებს გლუკოზის 

ჰომეოსტაზზე. ამ ენზიმის ინჰიბიტორებს აქვთ ჰიპოგლიკემიური აქტიურობა და 

წარმატებით გამოიყენებიან ტიპი 2 დიაბეტი მელიტუსის სამკურნალოდ.  
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ადამანტანის წარმოებულების ანტიდიაბეტური აქტიურობა პირველად 2003 წელს 

შეისწავლა ვილჰაუერის სამეცნიერო ჯგუფმა, რომლებმაც გამოიკვლიეს პიროლიდინის, 

თიაზოლიდინის და N-ჩანაცვლებული გლიცინ ამიდის წარმოებულების 

მაინჰიბირებელი მოქმედება DPP-IV-ზე ვირთაგვებზე და მაიმუნებზე ცდებისას. 90-მდე 

ნაერთის სტრუქტურასა და აქტიურობას შორის კავშირის შესწავლის შედეგად 

გამოვლინდა ყველაზე ეფექტური მაინჰიბირებელი მოქმედების მქონე ადამანტანის 

შემცველი ციანოპიროლიდინის ნაწარმი (სურ 4) ამ ნივთიერების შეყვანისას (დოზით 10 

მკმოლ/კგ, პერორალურად) შემცირდა პლაზმაში DPP-IV-ს აქტიურობა 90% ით მთლიანი 

90 წთ-იანი კვლევის განმავლობაში. ამ ფარმაკოლოგიური კვლევების საფუძველზე 

შემოთავაზებულ იქნა ენანტიომერი 1-[[(3-ჰიდროქსი-1-ადამანტილ)ამინო]აცეტილ]-2-

ციანო-(S)-პიროლიდინი (VIII)  როგორც მძლავრი, მდგრადი, სელექტიური და 

ორალურად ბიოშეღწევადი DPP-IV-ს ინჰიბიტორი, რომელიც აუმჯობესებს ინსულინის 

სეკრეციას და გლუკოზის ჰომეოსტაზს [37]. 

 

სურ 4: ადამანტანის ბაზაზე დამზადებული ტიპი 2 დიაბეტი მელიტუსის სამკურნალო 

პრეპარატები. 

 

ამ კვლევამ დაუდო საფუძველი ადამანტანშემცველი ანტიდიაბეტური წამლების 

შექმნას. ნივთიერება VIII კოდური სახელწოდებით LAF237, ხოლო შემდეგში კი დღემდე 

ცნობილი პრეპარატი ვილდაგლიპტინის სახელით, ადამიანებზე რიგი კლინიკური 
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გამოკვლევების შემდეგ [38-40] წარმატებით გამოიყენება გლიკემიური კონტროლის 

გასაუმჯობესებლად ფართო დიაპაზონის ტიპი 2 დიაბეტი მელიტუსით დაავადებულ 

პაციენტებში, დაწყებული დაავადების მსუბუქი ფორმის მატარებლებიდან, ინსულინზე 

მძიმე ფორმის დაავადებების მქონე პაციენტებამდე [41]. მოგვიანებით 

ვილდაგლიპტინის სტრუქტურული ანალოგის, საქსაგლიპტინის (IX) (სავაჭრო 

სახელწოდება ონგლაიზა - ONGLYZA) აღმოჩენის შემდეგ [42, 43] ადამანტანის შემცველი 

ეს ორი პრეპარატი დღეისათვის ფარმაცევტულ ბაზარზე აქტიურად გამოიყენება 

დიაბეტის სამკურნალოდ. 

მრავალი ადამანტანის შემცველი ნივთიერება შესწავლილ იქნა როგორც პოტენციური 

თერაპევტული საშუალებები ჰემოქრომატოზის (პიგმენტური ცეროზი, გამოწვეული 

ქსოვილებში და ორგანოებში რკინის ჭარბი დაგროვებით), კიბოს, მალარიის და 

ტუბერკულოზის წინააღმდეგ. ამ ფარმაცევტული პრეპარატების დასამზადებლად 

დღესდღეობით იყენებენ ნახევარ-სინთეზურ გზას, როცა ადამანტანის ჩანერგვა 

მოლეკულაში ხდება ბუნებრივ მოლეკულასთან მიბმით ან და ქიმიური სინთეზით 

ახალი მოლეკულის მიღებით [44]. ბუნებრივ მოლეკულაში ადამანტანის ფრაგმენტის 

მიბმა ძირითადად ხდება ბუნებრივი ნივთიერების თერაპევტული ინდექსის 

გაუმჯობესების მიზნით. მაგალითად, დესფერიოქსამინი B, წარმოქმნილი ნიადაგის 

ბაქტერიის, streptomyces pilosus-გან, წარმოადგენს ეფექტურ საშუალებას 

ჰემოქრომატოზის სამკურნალოდ, თუმცა აქვს ძალიან სუსტი კუჭ-ნაწლავში აბსორბციის 

უნარი და პლაზმაში მოკლე ნახევარდაშლის პერიოდი, თუმცა მასთან ადამანტანის 

მოლეკულის მიბმით (სურ 5, X) შესაძლებელ იქნა ორალურად აქტიური და 

პაციენტებისთვის ადვილად გადამტანი სამკურნალო საშუალების დამზადება [45].  

ჩინური მცენარე Artemisia annua-დან გამოყოფილი ბუნებრივი პროდუქტი 

არტემინინი, წარმოადგენს ეფექტურ საშუალებას მალარიის პარაზიტის 

საწინააღმდეგოდ, თუმცა ორგანიზმში სწრაფი ჰიდროლიზის გამო ვერ მოიპოვა 

კლინიკური გამოყენება. მისი ადამანტანშემცველი ადამანტილ-

დიჰიდროარტემისინინის ეთერის (სურ. 5, XI) წარმოებული აღმოჩნდა ორალურად 
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აქტიური, კარგი ბიოშეღწევადობის მქონე ანტიმალარიული საშუალება მრავალი 

წამლის მიმართ რეზისტენტული Plasmodium yoelii nigeriensis-ის საწინააღმდეგოდ [46]. 

 

სურ 5: ადამანტანის ბირთვის შემცველი ბუნებრივი მოლეკულები. 

ადამანტანის შემცველი ნაერთები ფართოდ იქნა გამოყენებული კიბოს 

საწინააღმდეგო საშუალებების შესწავლის მიზნით. კვლევის სამიზნეებად გამოკვლეულ 

იქნა ტუბულინი, ქრონიკული მიელოგენური ლეიკემია-სპეციფიკური ტიროზინ კინაზა, 

ტრანსკრიცფიის ფაქტორები და სხვა. პროტეინ ტიროზინ კინაზას ინჰიბიტორების 

შესწავლის დროს სვინგენის სამეცნიერო ჯგუფმა გამოიკვლია, რომ ადამანტანის 

შემცველი ადაპოსტინის (სურ. 6, XII) კინაზას მიმართ მაინჰიბირებელი მოქმედება 

უფრო მაღალი აღმოჩნდა, ვიდრე მისი მეთილის ანალოგის [47], უფრო მეტიც, 

ადამიანის ათი ტიპის ლეიკემიის და გლიობლასტომას უჯრედებზე ტესტირებებმა 

აჩვენეს ადაფოსტინის უფრო ფართო გამოყენების პერსპექტივა, ვიდრე უბრალოდ 

ლეიკემიის სამკურნალოდ (აქვს უფრო დაბალი  IC50 სხვა ანტილეიკიმიურ 

საშუალებებთან შედარებით) [28, 48]. 
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სურ 6: ადამანტანშემცველი ლეიკემიის საწინააღმდეგო აქტიური ნივთიერება. 

 

ადამანტანის უნიკალურობა ბიოლოგიური გამოყენების თვალსაზრისით 

განპირობებულია ძირითადად მისი მაღალი ლიპოფილურობით და მისი უნარით 

უზრუნველყოს პრეპარატის სტაბილურობა და გაზარდოს ფარმაკოკინეტიკა 

მოდიფიცირებულ პრეპარატებში.  მისი მდგრადი, ხისტი კარკასი იცავს ახლოს მდებარე 

ფუნქციურ ჯგუფებს მეტაბოლიზმის დროს მოხლეჩისგან და ამით ზრდის წამლის 

სტაბილურობას და მისი სისხლის პლაზმაში განაწილებას. ამასთან ერთად, ადამანტანის 

ჯგუფი თავისი სპეციფიური ზომებიდან გამომდინარე იდეალურად ერგება სხვადასხვა 

მასპინძელი მოლეკულების ჩაღრმავებებში  (მაგალითად ციკლოდექსტრინებში) და აქვს 

უჯრედული იონური არხების, ვიროპორინების და კალციუმის არხების ბლოკირების 

უნარი. ადამანტანის მოლეკულა მშვენივრად იხსნება უჯრედული მემბრანის 

ლიპიდური ბიშრის ლიპოფილურ ნაწილში და აღწევს უჯრედის შიგნით, რითაც 

მნიშვნელოვან პირველად როლს ასრულებს წამლის გადატანაში უჯრედში. უჯრედულ 

მემბრანასთან ურთიერთქმედებისას ის ცვლის მის ფიზიკურ მდგომარეობას და ზრდის 

მის გამტარობას. ზუსტად ამ თვისებაზე დაკვირვებამ განაპირობა ადამანტანის არა 

მხოლოდ ფარმაკოლოგიური თვისებების შესწავლა, არამედ ასევე ადამანტანის 

რადიკალის გამოყენება სამკურნალო პრეპარატების უჯრედში შეღწევის 

გასაადვილებლად და ამით მათი ფარმაკოლოგიური აქტიურობის გასაზრდელად [28]. 

დღეისათვის ადამანტანის ბირთვი ძირითადად გამოიყენება უკვე ცნობილ აქტიურ 

მოლეკულაში ჩასანერგად და მისი ლიპოფილურობის გასაზრდელად. რიგ 

შემთხვევებში, ადამანტანის მოლეკულის ჩანერგვა უკვე ცნობილ პრეპარატში ამცირებს 

მის ტოქსიკურობას და გვერდით ნეგატიურ ეფექტს [49-51]. 
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ადამანტანის უნიკალური ქიმიური თვისებების გამო მისი წარმოებულების 

გამოყენება შეიძლება როგორც ადამანტანის ბაზაზე დამზადებული სამშენებლო 

ბლოკებად, რომლებშიც ადამანტანის ფუნქციური ჯგუფები კოვალენტურად არიან 

დაკავშირებულები (ადამანტანის შემცველი დენდრიმერები), და ასევე როგორც თვით-

ამწყობი სუპერმოლეკულურ სისტემებად, სადაც ადამანტანი ჩანერგილია მისი 

ლიპოფილურობის წყალობით (ლიპოსომები) და ძლიერი სტუმარ-მასპინძელი 

ურთიერთქმედებით (ციკლოდექსტრინები). ხაზგასმით უნდა აღინიშნოს, რომ 

თანამედროვე მედიცინაში ადამანტანი გახდა შესაფერისი კარკასული სტრუქტურა 

წამლის გადამტან სისტემებში მისი ბიოთავსებადობის, არატოქსიკურობის და მარტივი 

ხელმისაწვდომობის გამო [12]. 

 

1.3. ბენზიმიდაზოლის ქიმია 

ბენზიმიდაზოლი არის ბიციკლური არომატული ჰეტეროციკლური მოლეკულა, 

რომელშიც იმიდაზოლის ბირთვის 4 და 5 პოზიციასთან  შერწყმულია ბენზოლის 

ბირთვი (სურ 7). Iupac-ის ნომენკლატურით იგი ცნობილია როგორც 1,3-

ბენზოდიაზოლი, თუმცა თავდაპირველად მას დებუსმა გლიოქსალი უწოდა, როცა 1858 

წელს მიიღო იგი გლიოქსალისა და ამიაკისგან [52]. 

 

სურ 7: ბენზიმიდაზოლის სტრუქტურა [53]. 

ბენზიმიდაზოლის NH ჯგუფს აქვს მჟავური და სუსტი ფუძის თვისებები [54]. 

ბენზიმიდაზოლი ამფოტერული მოლეკულაა და შესაბამისად მისი იონიზაციის 
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მუდმივას მნიშვნელობა უდრის pKa=12.8, ხოლო მისი შესაბამისი შებრუნებული მჟავის 

pKa=5.6 [55]. მისი ამფოტერული ბუნებიდან გამომდინარე მას აქვს სხვადასხვა სახის 

მარილების წარმოქმნის უნარი და ადვილად იხსნება როგორც განზავებულ მჟავებში, 

ისე ტუტის წყალხსნარებში, სადაც წარმოქმნის N-მეტალურ კომპლექსებს. 

ჩაუნაცვლებელი NH ჯგუფის მქონე ბენზიმიდაზოლის მოლეკულას ახასიათებს სწრაფი 

პროტოტროპული ტაუტომერიზაცია, რომლის შედეგადაც მიიღება ასიმეტრულად 

ჩანაცვლებული ტაუტომერების წონასწორული ნარევი და შესაბამისად, სხვადასხვა 

ნაწარმების მიღების შემდეგ, იზომერების ნარევი (სურ 8). 

 

სურ 8: ბენზიმიდაზოლის ტაუტომერული სტრუქტურები. 5 (ან 6)-მეთილბენზიმიდაზოლი. 5-

მეთილბენზიმიდაზოლი (XIV) არის 6-მეთილბენზიმიდაზოლის (XIII) ტაუტომერი [56]. 

ფიზიკური აღწერილობით ბენზიმიდაზოლი არის მოთეთრო-კრემისფერი 

კრისტალური ნივთიერება, რომელიც დნება 170 - 172°C-ზე, ხოლო დუღს 360°C-ზე. იგი 

მცირედ იხსნება წყალში და კარგად ხსნადია ეთანოლში [54]. იმიდური აზოტის 

შემცველი ბენზიმიდაზოლები (როცა პოზიცია 1-ში წყალბადია) იხსნებიან პოლარულ 

გამხსნელებში და ნაკლებად იხსნებიან ორგანულ გამხსნელებში. მაგალითად, 

ბენზიმიდაზოლი იხსნება ცხელ წყალში, მაგრამ ცუდათ ხსნადია ეთერში და სრულიად 

უხსნადია ბენზოლში და ლიგროინში. არაპოლარული ჯგუფების ჩანაცვლება 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვში უფრო ხსნადს ხდის მას არაპოლარულ ორგანულ 

გამხსნელებში. მაგალითად, 2-მეთილბენზიმიდაზოლი კარგად იხსნება ეთერში. 

ანალოგიურად, პოლარული ჯგუფების დამატება ბენზიმიდაზოლის ბირთვში ზრდის 
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მის ხსნადობას პოლარულ გამხსნელებში, როგორიცაა მაგალითად 2-

ამინობენზიმიდაზოლი, რომელიც წყალში ხსნადია [56]. 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვი საკმაოდ სტაბილური მოლეკულაა. მდგრადია დაჟანგვის 

მიმართ. მისგან ბენზოლის ბირთვის მოხლეჩვა შესაძლებელია მხოლოდ ძალიან მკაცრ 

დამჟანგავ პირობებში (კალიუმის პერმანგანატი  ცხელ ტუტე ხსნარში), რის შედეგადაც 

მიიღება იმიდაზოლდიკარბონმჟავა მცირე რაოდენობით. ის ასევე მდგრადია 

აღდგენითი რეაქციის მიმართ, თუმცა გარკვეულ პირობებში შესაძლებელია 

კატალიზური აღდგენით ტეტრაჰიდრო და ჰექსაჰიდრობენზიმიდაზოლის მიღება. 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვზე არ მოქმედებს კონცენტრირებული გოგირდმჟავა, არც 

ცხელი მარილმჟავა და ტუტე ხსნარები [1]. ბენზიმიდაზოლის სტრუქტურის 

თავისებურებებიდან გამომდინარე მას აქვს  წყალბადური ბმების წარმოქმნის უნარი 

ბიოლოგიურ ენზიმებთან და რეცეპტორებთან, იგი მეტალთა იონებთან წარმოქმნის 

კოორდინაციულ ბმას და უკავშირდება როგორც ლიგანდი, ასევე მონაწილეობს  

ჰიდროფობურ და p-p ურთიერთქმედებაში. ბენზიმიდაზოლის მოლეკულა უკვე 100 

წელზე მეტია იწვევს დიდ ინტერესს ქიმიაში და ფარმაციაში და მისი სტრუქტურის 

შემცველი ნაერთები ფართო გამოყენებას პოულობენ მედიცინაში, აგრარულ 

მეცნიერებებში და ფუნქციურ მასალებში [9]. 

1.4. ბენზიმიდაზოლების ბიოლოგიური აქტიურობა 

ბენზიმიდაზოლებმა ქიმიის სხვადასხვა სფეროში მოიპოვეს სხვადასხვა გამოყენება. 

ამ მოლეკულის სინთეზი [56, 57] და ფარმაკოლოგიური აქტიურობა ძალიან კარგად 

არის შესწავლილი და მის შესახებ ამომწურავი ინფორმაციაა შეგროვილი მისთვის 

მიძღვნილ მიმოხილვით შრომებში [2, 3, 5,6, 7, 8, 58-63].  

მრავალი კვლევის შედეგად დადგინდა, რომ ბენზიმიდაზოლის ბიოლოგიური 

თვისებების მრავალფეროვნება დამოკიდებულია მის ბირთვში ჩამნაცვლებლების 

ტიპზე და პოზიციაზეა [64]. ბენზიმიდაზოლის სტრუქტურის, როგორც 

ქიმიოთერაპიული საშუალების, მიმართ ინტერესი დაიწყო 1950-იანი წლებიდან, როცა 

აღმოაჩინეს, რომ 5,6-დიმეთილ-1-(α-D-რიბოფურანოზილ)ბენზიმიდაზოლი არის 

ვიტამინი B12-ის შემადგენელი სტრუქტურული ერთეული [65], რომელიც კობალამინში 
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წარმოადგენს კობალტის აქსიალურ ლიგანდს (სურ 9) [66, 67]. შემდეგში გამოკვლეულ 

იქნა, რომ ბენზიმიდაზოლი წარმოადგენს ბუნებრივი ნუკლეოტიდების სტრუქტურულ 

ერთეულს, რის შედეგედაც ის ადვილად ურთიერთქმედებს ცოცხალი სისტემის 

ბიოპოლიმერებთან.  მისი ეს თვისება განაპირობებს მის ფართო ფარმაკოლოგიურ 

აქტიურობას და თერაპევტულ გამოყენებას [6].  

 

სურ 9: ვიტამინ B12-ის სტრუქტურა [67]. 

1951 წელს თიაბენდაზოლის აღმოჩენის შემდეგ ნათელი გახდა, რომ 

ბენზიმიდაზოლი დიდ როლს ითამაშებდა პარაზიტული დაავადებების მკურნალობის 

საქმეში და მსოფლიოს მასშტაბით დაიწყო ბენზიმიდაზოლების დიზაინი, სინთეზი და 

ბიოლოგიური ტესტირება ანტჰელმინთურ აქტიურობაზე [3, 68]. თავდაპირველად, 

ბენზიმიდაზოლების ნაწარმებს, როგორც ანტჰელმინთების საწინააღმდეგო 

საშუალებებს, იყენებდნენ მხოლოდ ვეტერინარიაში, სადაც წამყვან წამლებად (სურ 10) 

დღემდე ითვლებიან ალბენდაზოლი (რომელიც ეფექტურია ლამბლიოზის, 

ტრიკოცენტელოზის, ფილარიატოზის, ნეიროქრისტიკროზის, ექინოკოკოზის, 

ენტერობიოზის, ასკარიდოზის და სხვა პარაზიტული ჭიების ინფექციის 

საწინააღმდეგოდ), ფლუბენდაზოლი (გამოიყენება ძაღლების და კატების პარაზიტული 

ჭიების სამკურნალოდ), ფენბენდაზოლი (გამოიყენება ფართო სპექტრის 
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ანტჰელმინთების სამკურნალოდ), თრაიქლაბენდაზოლი (ღვიძლის ფლიკების, 

განსაკუთრებით კი ფანქოლიასა და პარაგონმიაზიის სამკურნალოდ), ოქსიბენდაზოლი 

(სხვადასხვა ნემატოდების, ენტერობიოზის და ფილტვის ჭიების სამკურნალოდ 

ცხენებში და შინაურ ცხოველებში) ოქსფენდაზოლი (შინაური ცხოველების სხვადასხვა 

პარაზიტული ჭიების სამკურნალოდ) და ა.შ. მებენდაზოლი პირველი ანტჰელმინთური 

პრეპარატია, რომელიც გამოიყენეს ადამიანის პარაზიტული ჭიების სამკურნალოდ. მას 

მოჰყვა თიაბენდაზოლი, მაგრამ ცუდი ამთვისებლობის გამო 1980 წლებისთვის 

შეიცვალა ალბენდაზოლით, და თრაიქლაბენდაზოლიც, რომელიც 1990 წლებში  

გამოიცადა ადამიანებზე [69]. 



27 
 

 

სურ 10: ბენზიმიდაზოლის ბაზაზე დამზადებული ანტჰელმინთური პრეპარატები [70, 71]. 

დღეისათვის კლინიკურ მედიცინაში გამოიყენება ბენზიმიდაზოლების ბაზაზე 

დამზადებული მთელი რიგი პრეპარატები. მაგალითად, კუჭის წყლულის 

სამკურნალოდ ერთ-ერთ ეფექტურ საშუალებად ითვლება ომეპრაზოლი, 

ლანსოპრაზოლი, რაბეპრაზოლი და პანტოპრაზოლი (სურ 11), რომლებიც მოქმედებენ 

როგორც პროტონული ტუმბოს ინჰიბიტორები და მიეკუთვნებიან კუჭის 

მჟავიანობასთან დაკავშირებული დაავადებების მკურნალობის თერაპევტულ აგენტებს, 
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რომელშიც შედის გასტროეზოფაგური რეფლუქსი, კუჭის წყლულოვანი დაავადებები 

და მწვავე კუჭ-ნაწლავის სისხლდენა [58]. 

 

სურ 11: ბენზიმიდაზოლების ბაზაზე დამზადებული კუჭის წყლულის სამკურნალო 

პრეპარატები [58]. 

ალერგიული ურტიკარიის (ჭინჭრის ციება) და რინიტის სამკურნალოდ გამოიყენება 

მიზოლაზტინი, ასტემიზოლი (სურ 12) და მისი უფრო სელექტიური წარმოებულები O-

დესმეთილასტემიზოლი და ნორასტემიზოლი, რომლებიც მოქმედებენ როგორც 

ჰისტამინის H1-რეცეპტორის ანტაგონისტები: ტელმისარტანი, კანდესარტანი (სურ 12), 

კანდერსარტან ცილექსეტილი და აზილსარტანი გამოიყენება ჰიპერტენზიის, 

დიაბეტური ნეფროპათიის და გულის უკმარისობის სამკურნალოდ [9]. 
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სურ 12: ბენზიმიდაზოლის ბაზაზე დამზადებული ზოგიერთი მაღალი წნევის 

მარეგულირებელი და ალერგიის საწინააღმდეგო წამლები. 

ბენზიმიდაზოლის პირველი სინთეზის შემდეგ, მრავალი საფუძვლიანი კვლევების 

საფუძველზე, ბენზიმიდაზოლების ნაწარმები გამოვლენილი ფარმაკოლოგიური 

პროფილის მიხედვით შეიძლება დაიყოს შემდეგ კლასებად: 1) ანთების საწინააღმდეგო 

და ანალგეზიური საშუალებები [4], 2) ანტიმიკრობული საშუალებები [72-76], 3) 

ტუბერკულოზის საწინააღმდეგო [77, 78], 4) ანტიდიაბეტური და  ანტიკონვულსანტური 

[79-82], 5) ანტიოქსიდანტური [83-86], 6) კიბოს საწინააღმდეგო [87-89], 7) 

ანტივირუსული [90-92],  8) B და C ჰეპატიტის სამკურნალო საშუალება [93-95],  9) 
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მალარიის სააწინააღმდეგო [96-99], 10) აცეტინჰოლინესთერაზას ინჰიბიტორები [100, 

101] და სხვა. 

  დღესდღეობით ბენზიმიდაზოლის ბირთვი თამაშობს ძალიან მნიშვნელოვან როლს 

სამედიცინო ქიმიაში. იგი წარმოადგენს ერთ-ერთ საკვანძო ფარმაკოფორულ 

მოლეკულას თანამედროვე წამლების აღმოჩენის სფეროში და ინტენსიურად 

გამოიყენება სხვადასხვა ტიპის დაავადების პრევენციისთვის და მკურნალობისთვის 

თავისი დაბალი ტოქსიკურობით, მაღალი ბიოშეღწევადობით, ბიოთავსებადობით და 

მრავალფეროვანი სამკურნალო ეფექტით [7]. 

 

1.5. ადამანტანშემცველი ბენზიმიდაზოლების სინთეზის ისტორია 

და მათი ბიოლოგიური აქტიურობა 

ადამანტანის, როგორც ლიპოფილური კარკასული მოლეკულის, ფარმაკოლოგიური 

აქტიურობის აღმოჩენის შემდეგ, ინტენსიურად დაიწყო ამ უნიკალური მოლეკულის 

შემცველი სხვადასხვა ჰეტეროციკლური ნაწარმების სინთეზი და მათი ბიოლოგიური 

აქტიურობის საფუძვლიანი შესწავლა. პირველად ადამანტანშემცველი 5 და 6 წევრიანი 

ჰეტეროციკლები სინთეზირებულ იქნა სასაკის და მისი თანაავტორების მიერ 1969 წელს. 

მათ თავდაპირველად სცადეს 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (XVI) სინთეზი 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვის მიღების კლასიკური მეთოდით: 1-ადამანტანკარბონმჟავას 

პირდაპირი ციკლიზაციით ორთო-ფენილენდიამინთან მარილმჟავას და 

პოლიფოსფორის მჟავას არეში დუღებით,  თუმცა რეაქცია საწყისი პროდუქტების უკან 

გამოყოფით დამთავრდა. საბოლოოდ ბენზიმიდაზოლი სინთეზირებულ იქნა ო-

ფენილენდიამინთან 1-ადამანტანკარბონმჟავას ქლორანჰიდრიდის კონდენსაციით 

მიღებული N-(ადამანტან-1-ილ კარბონილ)-ო-ფენილენდიამინის (XV) ციკლიზაციით 

პოლიფოსფორის მჟავას ეთერის თანაობისას ქლოროფორმში [102] (სქემა 2).  
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სქემა 2: სასაკის მიერ 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის პირველი წარმატებული სინთეზი. 

2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (XVI) სინთეზი შემდეგ უკვე 1974 წელს 

შვეხგეიმერმა და კუზმიჩევმა სცადეს იმინო ესთერის გამოყენებით. მათ 

თავდაპირველად ჯერ დაასინთეზეს 1-ადამანტანკარბონმჟავას იმინოესთერის 

ჰიდროქლორიდი და შემდეგ განახორციელეს მისი კონდენსაცია ო-ფენილენდიამინთან 

აბს. ეთანოლის არეში 1 საათიანი დუღებით. ბენზიმიდაზოლის გამოსავალმა შეადგინა 

71% [103] (სქემა 3).  

სქემა 3: შვეხგეიმერის მიერ განხორციელებული 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის სინთეზის 

სქემა. 

ერთი წლის შემდეგ იგივე ავტორებმა [104] სცადეს ადამანტანდიკარბონიტრილიდან 

ან ადამანტან-1,3-დიკარბონმჟავას დიიმინოესთერიდან ო-ფენილენდიამინთან 

კონდენსაციით 1,3-[ბის(2-ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტანის (XVII) მიღება. 

დინიტრილის და ო-ფენილენდიამინის კუმოლში დუღებით 10 სთ-ის განმავლობაში 4 N 

HCl-ის თანაობისას. ნივთიერება XVII მიღებულ იქნა 58% გამოსავლიანობით (სქემა 4).  
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სქემა 4: შვეხგეიმერის მიერ 1976 წელს განხორციელებული 1,3-[ბის(2-

ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტანის სინთეზის სქემა. 

1 მოლი დიიმინო ესთერის XVIII და 2 მოლი ო-ფენილენდიამინის კონდენსაციით 

ოთახის ტემპერატურაზე აბს. ეთანოლში 2 სთ-ის შემდეგ შვეხგეიმერმა მიიღო 

მონოჩანაცვლებული მეთილ 3-[(2-ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტან-l-კარბოქსილატი 

(XIX) 64%-იანი გამოსავლიანობით, ხოლო ხუთი ექვიმოლური სიჭარბით ო-

ფენილენდიამინის აღებისას იგივე პირობებში 4 სთ-ით მორევისას მიიღება 1,3-[ბის(2-

ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტანი (XVII) (გამოსავალი 69%) [104] (სქემა 5). 

 

სქემა 5: მეთილ 3-[ (2-ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტან-l-კარბოქსილატის და 1,3-[ბის(2-

ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტანის მიღების სქემა. 

1975 წელს კროიცბერგმა და შროდერმა [105] 1-ადამანტანაცეტილქლორიდის 

ურთიერთქმედებით 2-ნიტროანილინთან მიიღეს 1-ადამანტანძმარმჟავის 2-ნიტრო 
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ანილიდი, ხოლო მისი შემდგომი აღდგენით და ციკლიზაციით 2-(1-

ადამანტილმეთილ)ბენზიმიდაზოლი (XX) (სქემა 6). 

სქემა 6: კროიცბერგის და შროდერის მიერ ჩატარებული 2-(1-

ადამანტილმეთილ)ბენზიმიდაზოლის სინთეზის სქემა. 

მოგვიანებით, 1977 წელს ჰოლანმა გაიმეორა 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (XVI) 

სინთეზი 1-ადამანტანკარბონმჟავას ურთიერთქმედებით ო-ფენილენდიამინის 

დიჰიდროქლორიდთან წყლიან ეთანოლში 112°C-ზე დუღებით 8 კბარ ჰიდროსტატური 

წნევის ქვეშ. გამოსავალმა შეადგინა 48%. ციკლიზაცია მაღალი გამოსავლიანობით 

განხორცილდა იგივე პირობებში ო-ფენილენდიამინის ქლორ და მეთილ ჩანაცვლებული 

წარმოებულების გამოყენებისას. ამავე ავტორების მიერ შესწავლილ იქნა მჟავიანობის და 

წნევის გავლენა N-(1-ადამანტილკარბონილ)-ო-ფენილენდიამინის (XV) ციკლიზაციაზე. 

დადგენილ იქნა, რომ ბენზიმიდაზოლის ციკლიზაცია მიმდინარეობს მხოლოდ ძლიერი 

მჟავა კატალიზის შედეგად. სახელდობრ, ამინოანილიდის XV მარილმჟავას თანაობისას 

გაცხელებისას ეთანოლში ატმოსფერულ წნევაზე, 24 საათის განმავლობაში, მიიღება 

ბენზიმიდაზოლი XVI. აღსანიშნავია, რომ იგივე პირობებში კატალიზატორად სუსტი 

მჟავას (ადამანტან-1-კარბონმჟავა, pKa=6.8) გამოყენებისას ციკლიზაცია არ 

მიმდინარეობს. მხოლოდ წნევის გაზრდა 8 კბარ-მდე იძლევა დადებით შედეგს 91%-მდე 

გამოსავლიანობით. უნდა აღინიშნოს, რომ მაღალი წნევის (8 კბარ) გამოყენებისას იგივე 

რეაქციაზე მჟავას გარეშე, ბენზიმიდაზოლის ციკლიზაცია არ მიმდინარეობს (სქემა 7) 

[106].  
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სქემა 7: ჰოლანის მიერ 1977 წელს ჩატარებული 2-(1-ადამანტან)ბენზიმიდაზოლის სინთეზის 

სქემა. 

1980 წელს პენიციარმა და მისმა ჯგუფმა სცადეს 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის 

XVI მიღება (სქემა 8) ბენზიმიდაზოლის C-2 ნახშირბადზე ადამანტილის რადიკალის 

ჰომოლიტური ჩანაცვლების რეაქციით და მიღებული პროდუქტი გამოცადეს A-2 ტიპის 

ვიქტორია ვირუსზე, თუმცა ამ ვირუსის მიმართ იგი აღმოაჩნდა არააქტიური [107]. 

 

სქემა 8: 1980 წელს პენიციარის მიერ ჩატარებული 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის 

სინთეზის სქემა. 

პოლონელმა მკლევარებმა 1986 წელს [108] დაასინთეზეს 2-ადამანტილმეთილ-

ბენზიმიდაზოლი (XX) 1-ადამანტანძმარმჟავას პირდაპირი შელღობით 180°C-ზე ო-

ფენილენდიამინის სხვადასხვა წარმოებულებთან (25-42%-იანი გამოსავლიანობით) 

(სქემა 9). მიღებულმა ნივთიერებებმა ვირთხებში მაღალი არტერიულ წნევაზე 

დაკვირვებისას გამოავლინეს სუსტი ანტიჰიპერტენზიული აქტიურობა. 2-

ადამანტილმეთილ-ბენზიმიდაზოლმა (XX) კი კარგი ანტიბაქტერიული ეფექტი აჩვენა 

ტუბერკულოზის მიკობაქტერიის და სხვა ბაქტერიული შტამების  საწინააღმდეგოდ. 
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სქემა 9: 2-(1-ადამანტილმეთილ)ბენზიმიდაზოლების სხვადასხვა წარმოებულების პირდაპირი 

შელღობით მიღების სქემა. 

1988 წელს რუსმა მეცნიერებმა დაასინთეზეს N-ადამანტილამიდები XXI N-

(ქლოროაცეტილ)ამინოადამანტანების ურთიერთქმედებით 2-ამინობენზიმიდაზოლებ-

თან აცეტონში დუღებით 28-30 სთ-ის განმავლობაში (სქემა 10) და შეისწავლეს 

ადამანტანშემცველი ბენზიმიდაზოლინების ფსიქომასტიმულირებელი მოქმედება 

ცხოველებზე სპონტანურ მოტორულ აქტიურობაზე დაკვირვებისას [109].  

 

სქემა 10: N-ადამანტილამიდების სინთეზი. 

1994 წელს, დავით ზურაბიშვილის ხელმძღვანელობით, ჩვენი ჯგუფის მიერ 

სინთეზირებულ იქნა 5(6)-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (XXII) მარტივი ახალი 

მეთოდით [110]. მათ საწყის ეტაპზე მიიღეს ადამანტანშემცველი ორთო-

ფენილენდიამინი (XXII) და შემდეგ ბენზიმიდაზოლის ბირთვის ციკლიზაცია 

განახორციელეს მიღებული 4-(1-ადამანტილ)-1,2-დიამინობენზოლის (XXII) 

დიჰიდროქლორიდის ჭიანჭველა მჟავასთან 7 სთ დუღებით 95-105°C-ზე, 98% 

გამოსავლიანობით (სქემა 11). 
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სქემა 11: 5(6)-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (XXIII) მიღების სქემა. 

მოგვიანებით, ამავე ჯგუფმა მიიღო 5(6)-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის 

წარმოებულები C-2 მდგომარეობაში ჩანაცვლებული ადამანტანის, მეთილის, ნ-

ბუთილის, ფენილის, ორთო-და პარა-ქლორბენზოლის და ბენზილის რადიკალებით, 4-

(1-ადამანტილ)-1,2-დიამინობენზოლის (XXII) დიჰიდროქლორიდის ჭარბად აღებულ 

შესაბამის ალიფატურ [111] და არომატულ [112, 133] მჟავეებთან დუღების და შელღობის 

შედეგად (სქემა 12).  

 

სქემა 12: დ. ზურაბიშვილის ჯგუფის მიერ 5(6)-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის სხვადასხვა 

წარმოებულების (XXIII a-i) მიღების სქემა. 

ზურაბიშვილის ჯგუფმა ნივთიერება XXIIIb მიიღო ასევე 5-ადამანტილ-2-

აცეტამიდოანილინის ციკლიზაციით 140°C-ზე პოლიფოსფორის მჟავას ეთერების 

თანაობისას (სქემა 13) [111]. 
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სქემა 13: 5(6)-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (XXIIIb) სინთეზის სქემა პოლიფოსფორმჟავას 

ეთერის თანაობისას.  

მიღებულ 5(6)-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის წარმოებულების პირველადი 

ბიოლოგიური კვლევევის შედეგად  ზოგიერთმა წარმოებულმა გამოავლინა 

ანტჰელმინთური და ანტიმიკრობული აქტიურობა [133]. ანტჰელმინთური ახალი 

პრეპარატების ძიების მიზნით მცირე თანამდე უარყოფითი ეფექტების გარეშე, 

ზურაბიშვილის ჯგუფმა დააზინთეზა ადამანტილ-ჩანაცვლებული 

ბენზიმიდაზოლილკარბამატები. 5(6)-(1-ადამანტილ)-2-მეთოქსიკარბონილამინო-

ბენზიმიდაზოლი  (XXIV) სინთეზირებულ იქნა ორი საფეხურის გავლით, 

თავდაპირველად კალციუმის ციანამიდის ურთიერთქმედებით ქლოროფორმიატთან 35-

40°C-ზე და მიღებული N-ციანომეთილკარბამატის პირდაპირი კონდენსაციით 

ნივთიერება XXII-თან 90-100°C-ზე, 49%-იანი გამოსავლიანობით (სქემა 14) [112]. 

 

სქემა 14. 5(6)-(1-ადამანტილ)-2-მეთოქსიკარბონილამინო-ბენზიმიდაზოლის  (XXIV) სინთეზი.  
 

  ბენზიმიდაზოლის ბირთვის 5-მდგომარებაში ჩანაცვლებული ადამანტანის ზოგიერთმა 

ნაწარმებმა (სურ 13) გამოავლინეს ნატრიუმის არხის მოდულატორული თვისებები, 
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რომლებიც დაპატენტებულ იქნა 2013 წელს ბაგალის სამეცნიერო ჯგუფის მიერ. 

ავტორების ღრმა რწმენით, ისინი შეიძლება გამოყენებულ იქნან ტკივილგამაყუჩებელ 

და ანთების საწინააღმდეგო საშუალებებად [113].  

 

სურ 13: ნატრიუმის არხის მოდულატორული თვისების მქონე (1R,2S)-1-(5-((3R,5R,7R)-

ადამანტან-1-ილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)-1-ამინოპროპან-2-ილ)კარბამატის ფორმულა. 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვში NH-თან ჩანაცვლებული ადამანტანის ნაწარმები 

პირველად მიღებულ იქნა 1999 წელს დანილინის მიერ, ბრომომეთილ 1-ადამანტილ 

კეტონის ურთიერთქმედებით ბენზიმიდაზოლთან, ჰექსამეთილფოსფოტრიამიდში 

ნატრიუმის ჰიდროქსიდის თანაობისას, ოთახის ტემპერატურაზე მორევის პირობებში 

(სქემა 15) [114].  

 

სქემა 15: დანილინის მიერ 1999 წელს ჩატარებული სინთეზის სქემა. 

N-1 მდგომარეობაში ჩანაცვლებული 1-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი მიიღეს ასევე 

უკრაინელმა მეცნიერებმა [115] ბენზიმიდაზოლის 1-ბრომადამანტანით 

ადამანტილირებისას უწყლო კალიუმის კარბონატის თანაობისას ო-დიქლორბენზოლში 
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დუღებისას 190°C-ზე (სქემა 16). მიღებული ალკილირებული პროდუქტის გამოსავალმა 

შეადგინა 54%.  

 

 

სქემა 16: რაენკოს მიერ დასინთეზირებული 1-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის მიღების სქემა. 

2001 წელს ამერიკელმა მკლევარებმა [116, 117] შეისწავლეს და დააპატენტეს 

ადამანტანის შემცველი რეტინოლის მსგავსი არომატული და ჰეტეროციკლური 

ნაერთის კიბოს საწინააღმდეგო აქტიურობა. აღსანიშნავია, რომ ამ ნაწარმებიდან 

განსაკუთრებით მიიქციეს ყურადღება ბენზიმიდაზოლის წარმოებულებმა. სახელდობრ, 

2-[3-(1-ადამანტილ)-4-მეთოქსიფენილ]-5-ბენზიმიდაზოლკარბონმჟავამ (XXVIIa) 

გამოვლინა ტვინის, სქელი ნაწლავის, ფილტვის, კისრის, მიელომას, პანკრეასის, 

პროსტატის, კანის, ღვიძლის კიბოს და ლეიკემიის საწინააღმდეგო აქტიურობა. 2-[3-(1-

ადამანტილ)-4-მეთოქსიფენილ]-5-მეთილბენზიმიდაზოლმა (XXVIIb) აჩვენა ლეიკემიის, 

ლიმფომას და მიელომას მაინჰიბირებელი მოქმედება. ამრიგად, ეს ნაწარმები შეიძლება 

გამოყენებულ იქნას კიბოს ფართო არეალის სამკურნალოდ (სურ 14). 

 

სურ 14: ლეიკემიის საწინააღმდეგო აქტიურობის მქონე 2-[3-(1-ადამანტილ)-4-მეთოქსიფენილ]-

5-ბენზიმიდაზოლ კარბონმჟავას და მისი მეთილის ეთერის ფორმულა. 
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ამავე წელს, კალინჯიანმა და მისმა სამეცნიერო ჯგუფმა [118] შეისწავლა კუჭ-

ნაწლავის დარღვევების სამკურნალო ნივთიერებების აქტიურობა ვირთაგვების კუჭზე. 

მათ გამოავლინეს, რომ 2-[5-(ადამანტილოქსი/ამინომეთილ)-2-ციკლოჰექსილ-1H-

იმიდაზოლ-4-ილ]ბენზოქსაზოლები და ბენზიმიდაზოლები წარმატებით შეიძლება 

გამოყენებულ იქნან  გასტრინის და ქოლეცისტოკინინის რეცეპტორების ლიგანდებად 

(სურ 15).  

 

სურ 15: კუჭ-ნაწლავის დარღვევების სამკურნალო თვისების მქონე 2-[5-

(ადამანტილოქსი/ამინომეთილ)-2-ციკლოჰექსილ-1H-იმიდაზოლ-4-ილ]ბენზოქსაზოლები და 

ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების ზოგადი ფორმულა. 

იაპონელი მეცნიერების 2002 წლის პატენტში [119]  აღწერილია ბენზიმიდაზოლ-α-

ჩანაცვლებული კარბონმჟავას წარმოებულების (სურ 16) სინთეზი და დაცულია მათი 

დიაბეტის დაავადების სამკურნალო თვისებები. ჩატარებულმა კვლევებმა დიაბეტის 

მქონე თაგვებში აჩვენა, რომ ადამანტან შემცველი ბენზიმიდაზოლის წარმოებულებმა 

გამოავლინეს ყველაზე კარგი შედეგი. მათ სისხლში შაქრის დონე დაწიეს 58.8%-ით.   

 

სურ 16: დიაბეტის დაავადების სამკურნალო თვისებების მქონე ბენზიმიდაზოლ-α-

ჩანაცვლებული კარბონმჟავას წარმოებულების ზოგადი ფორმულა. 
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მარკ რიჩარდსმა და მისმა სამეცნიერო ჯგუფმა დაასინთეზეს ბის-ამიდური 

ჯგუფების შემცველი 2-(ფენილჩანაცვლებული)ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების 

სხვადასხვა სერია (სურ 17), რომელთა შორის მნიშნელოვანი ადგილი უკავია გვერდითა 

ჯაჭვში  ადამანტანის შემცველ ნაერთებს [120-129].  

 

სურ 17: 2-(ფენილჩანაცვლებული)ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების 4 სერია.  

 

ამ ნაერთებმა გამოავლინეს ანტივირუსული [125] და ანთების [128] საწინააღმდეგო 

აქტიურობა, ისევე როგორც ასთმის, ალერგიის [120-123] და კიბოს [124, 126-129] 

დაავადებების დამთრგუნველი მოქმედება ცხოველურ მოდელში.  

ნაერთების XXX a-aaa, b-bbb, c-ccc სინთეზი განხორციელდა შესაბამისი ნიტრო და 

კარბოქსილის ჯგუფის შემცველი დიამინების პირდაპირი კონდენსაციით 4-

ნიტრობენზალდეჰიდთან  და მეთილ 4-ფორმილბენზოატთან ნიტრობენზოლში 

დუღებით 155-160°C-ზე და მიღებული ბენზიმიდაზოლების კონდენსაციით შესაბამის 

ამინებთან და ქლორანჰიდრიდებთან (სქემა 17, 1), 2), 3)). ხოლო ნაერთების სერია XXX d-
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ddd მიღებულ იქნა 4-ნიტრობენზოლ-2,3-დიამინის კონდენსაციით პ-ამინობენზოის 

მჟავას წარმოებულებთან პოლიფოსფორის მჟავას თანაობისას ქსილოლის არეში 3 სთ 

დუღების შემდეგ და მიღებული ბენზიმიდაზოლის ამინო ჯგუფებთან შესაბამისი 

აცეტილქლორიდების ურთიერთქმედებით (სქემა 18). 
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სქემა 17: ბის-ამიდური ჯგუფების შემცველი 2-(ფენილჩანაცვლებული)ბენზიმიდაზოლების 

წარმოებულების სხვადასხვა სერიის სინთეზი. 
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სქემა 18: ბის-ამიდური ჯგუფების შემცველი 2-(ფენილჩანაცვლებული)ბენზიმიდაზოლების 

წარმოებულების სინთეზი. 

გამოკვლეულ იქნა, რომ ოთხივე სერიის ნაერთების ალერგიის საწინააღმდეგო 

მოქმედება განპირობებულია მათი დამთრგუნველი მოქმედებით lgE ანტიგენზე, რაც 

გამოვლინდა in vivo  და in vitro ცდებისას, თაგვის ელენთის და ადამიანის 

პერიფერიული სისხლის უჯრედულ კულტურაზე დაკვირვებისას, ისევე როგორც in 

vivo ცდებისას თაგვების მოდელში. კვლევის შედეგად ამ ნაერთებმა გამოვლინეს 

პირდაპირი მოქმედება სხვადასხვა ჯგუფის ალერგიულ მედიატორებზე. შესაბამისად, 

ისინი შესაძლებელია წარმატებით იქნას გამოყენებული სხვადასხვა ალერგიული 

დაავადებების სამკურნალოდ, მათ შორის მწვავე ასთმის და ალერგიული რინიტის 

დროს. ამ ორასამდე ნაერთის სტრუქტურა-აქტიურობას შორის კავშირის შესწავლამ 

აჩვენა ადამანტანის ტიპის დიდი ჰიდროფობური ჯგუფების მნიშნელოვანი წვლილი lgE 

ანტიგენის დათრგუნვაში. ამასთან ერთად აღმოჩნდა, რომ ტერმინალური არომატული 

ჯგუფების ჩანაცვლება ადამანტანის ტიპის ციკლოალკილური ჯგუფებით, აუმჯობესებს 

აქტიურობას. აქტიურობის გაზრდასთან ერთად ადამანტანის შემცველმა როგორც 

საწყისმა ნაერთებმა, ასევე მათმა აქტიურმა მეტაბოლიტებმა, გამოავლინეს კარგი 

ბიოშეღწევადობა [121]. შესწავლილ იქნა, რომ ადამანტანშემცველი 2-

(ფენილჩანაცვლებული)ბენზიმიდაზოლების წარმოებულები მოქმედებენ გოლჯის 

აპარატის ცილებზე, ამცირებენ უჯრედის პროლიფერაციას და შესაბამისად ანელებენ 

კიბოს უჯრედების ზრდას [126]. ამასთან, იმის გამო, რომ ბევრი ვირუსი მათი 
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სასიცოცხლო ციკლის დროს  იყენებს მასპინძელი უჯრედების გოლჯის აპარატს, ეს 

ნაერთები თრგუნავენ იმ სხვადასხვა ოჯახის ვირუსებით ინფიცირებას, რომლებსაც 

სჭირდებათ გოლჯის აპარატი მასპინძელ უჯრედებში გადაადგილებისას [125].  

კორეელი მეცნიერების მიერ სინთეზირებულ იქნა ადამანტანშემცველი 

ბენზიმიდაზოლების ახალი სერიის ნაერთები და შესწავლილ იქნა მათი 

დიაცილგლიცეროლ აცილტრანსფერაზას მიმართ მაინჰიბირებელი აქტიურობა 

ვირთხების ღვიძლის მიკროსომების გამოყენებით ცდებისას [130]. სინთეზირებულ იქნა 

2-((4-(1-ადამანტილ)ფენოქსი)მეთილ)-N-ჰეტერილ/არილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-

კარბოქსამიდები ადამანტილ ფენოლიდან. ბენზიმიდაზოლის ბირთვის სინთეზი მათ 

განახორციელეს რბილ პირობებში, ადამანტილფენოქსიძმარმჟავის პირდაპირი 

ციკლიზაციით მეთილ 3,4-დიამინობენზოატთან PPSE (პოლიფოსფორის მჟავის 

მეთილსილილი) არეში 140°C-ზე 5 საათის განმავლობაში დუღების შედეგად 90%-იანი 

გამოსავლიანობით (სქემა 19). 

 

სქემა 19: 2-((4-(1-ადამანტილ)ფენოქსი)მეთილ)-N-ჰეტერილ/არილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-

კარბოქსამიდების სინთეზის სქემა [130]. 

ამავე შრომაში ლიის და მისი სამეცნიერო ჯგუფის მიერ გამოკვლეულ იქნა 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვში 2-მდგომარეობაში ფენოქსიმეთილთან ჩანაცვლებული 

სხვადასხვა ალკილის ჯგუფების ზეგავლენა დიაცილგლიცეროლ აცეტილტრანსფერა-
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ზას მაინჰიბირებელ აქტიურობაზე. კვლევის შედეგად დადგინდა, რომ კარგი 

მაინჰიბირებელი მოქმედება გააჩნია მხოლოდ ადამანტანის და იზობუთილის 

რადიკალების შემცველ ნაწარმებს ფენილთან და წყალბადთან შედარებით. 

გამოკვლეული სერიიდან ყველაზე აქტიური ნივთიერება აღმოჩნდა XXXII (სურ 18). 

რომელიც შემდეგში გამოკვლეულ იქნა in vivo ეფექტურობაზე დიეტით გამოწვეული 

სიმსუქნის ვირთხების მოდელზე. ნივთიერებამ XXXII კონცენტრაციით 10 მგ/კგ, 

დათრგუნა სხეულის წონის მომატება 73%-ით. უფრო მეტიც, ბენზიმიდაზოლის XXXII 5 

კვირის განმავლობაში მიღებისას საგრძნობლად შემცირდა სხეულის წონა, რაც 

მეტყველებს იმაზე, რომ ეს ნივთიერება წარმატებით შეიძლება გამოყენებულ იქნას 

სიმსუქნის და ნივთიერებათა ცვლის დარღვევის სამკურნალოდ.  

სურ 18: ლიის და მისი სამეცნიერო ჯგუფის მიერ სინთეზირებული დიაცილგლიცეროლ 

აცილტრანსფერაზას მიმართ ყველაზე მაღალი მაინჰიბირებელი მოქმედების მქონე ნაერთის 

სტრუქტურა. 

ზჰანგმა და მისმა სამეცნიერო ჯგუფმა დაასინთეზეს 2-ამინობენზიმიდაზოლები და 

შეიწავლეს მათი პოტენციური აქტიურობა მიკობაქტერიული მემბრანული 

პროტეინების მიმართ. აღმოჩნდა, რომ ადამანტანშემცველმა 2-

ამინობენზიმიდაზოლებმა (სურ 19, XXXIII) გამოავლინეს შესანიშნავი ტუბერკულოზის 

საწინააღმდეგო აქტიურობა საკონტროლო ნივთიერებასთან შედარებით 

(კონცენტრაციით 0.03-დან 2µგ/მლ) [131].  

 

სურ 19: 2-(1-ადამანტანამინო)-5,6-დიქლორობენზიმიდაზოლი. 
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2015 წელს დავით ზურაბიშვილის ჯგუფის მიერ მოწოდებულ იქნა 2-(1-ადამანტილ)-

1H-ბენზიმიდაზოლის (XVI) მარტივი ერთ საფეხურიანი სინთეზი 1-

ადამანტანკარბონმჟავის პირდაპირი ციკლიზაციით ო-ფენილენდიამინთან POCl3-ის 

არეში დუღებით 93%-იანი გამოსავლიანობით (სქემა 20) [132].  

 

სქემა 20: დ.ზურაბიშვილის ჯგუფის მიერ მიღებული 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლი 

მარტივი ერთ საფეხურიანი სინთეზით. 

შესწავლილ იქნა მიღებულ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლის (XVI) ნიტრირების 

რეაქცია მანიტრირებელი ნარევის სხვადასხვა თანაფარდობების გამოყენებით (კონც.  

HNO3 (d 1.35) და კონც. H2SO4 (d 1.83) ყინულით გაცივების პირობებში. ნაერთი XXXIV 

მიღებულ იქნა 92%-იანი გამოსავლიანობით HNO3 : H2SO4 1:1,1 ექვიმოლური 

თანაფარდობით აღებისას, ხოლო დინიტრო ნაწარმი XXXV მიღებულ იქნა 81%-იანი 

გამოსავლიანობით HNO3 : H2SO4 10:1 ექვიმოლური თანაფარდობით გამოყენებისას 

(სქემა 21). მიღებული მონონიტრონაწარმის XXXIV აღდგენის შემდეგ ჩატარებულ იქნა 

კონდენსაციის რეაქციები სხვადასხვა არომატულ ალდეჰიდებთან სპირტის არეში 

დუღებით შესაბამისი შიფის ფუძეების XXXVIIa-d მიღებით, ხოლო 1-

ადამანტანკარბონჟავას ქლორანჰიდრიდთან და ბენზილქლორიდთან 

ურთიერთქმედებისას დიეთილის ეთერის არეში ტრიეთილამინის თანაობისას 

მიღებულ იქნა შესაბამისი ამიდები  XXXVIIIa და b (სქემა 21) [132].     
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სქემა 21: 2-(1-ადამანტან)-1H-ბენზიმიდაზოლის ნიტრო ნაწარმების და 2–(1–ადამანტილ)-1H-

ბენზიმიდაზოლ-5(6)–ამინის იმინო და აცილნაწარმების სინთეზი. 

 

ადამანტანშემცველი ბენზიმიდაზოლების ახალი ნაწარმების სინთეზი და მათი 

ბიოლოგიური აქტიურობის კვლევა დღემდე აქტიურად მიმდინარეობს. ადამანტან 

შემცველ ბენზიმიდაზოლების სინთეზს მიძღვნილი აქვს 2 მიმოხილვითი შრომა [133, 

134] და ამ ორი უნიკალური სტრუქტურის ერთობლივი ნაწარმები თანამედროვე 

მედიცინაში არსებული მწვავე პრობლემების გადაჭრის პერსპექტიულ საშუალებებს 

წარმოადგენენ.  

1.6. ადამანტანშემცველი ბენზოქსაზოლები 

ოქსაზოლები წარმოადგენენ ჰეტეროციკლების მნიშვნელოვან კლასს, რომლებიც 

გამოირჩევიან ბიოლოგიური აქტიურობის ფართო სპექტრით და მნიშვნელოვან როლს 

ასრულებენ სამედიცინო ქიმიაში. ბენზოქსაზოლის ბირთვის შემცველ ნაწარმებს 

გააჩნიათ ანტიმიკრობული, ანთების საწინააღმდეგო და ანალგეზიური, 

ანტიჰიპერგლიკემიური, კიბოს საწინააღმდეგო, დნმ ტოპოიზომერაზას მაინჰიბირებე-

ლი მოქმედება და სხვა [135-141]. ამასთან ერთად, ბენზოქსაზოლები გამოიყენებიან 

აგროქიმიაში, ასევე პოლიმერების და ფლუორესცენტული საღებავების სინთეზში. 

მიუხედავად ბენზოქსაზოლის ფართო ბიოლოგიური აქტიურობისა, 

ადამანტანშემცველი ბენზოქსაზოლები, ბენზიმიდაზოლებთან შედარებით, ნაკლებად 

არის შესწავლილი. 20-მდე შრომაში, რომელთაგანაც უმეტესობა პატენტია, აღწერილი 

ბენზოქსაზოლების ბაზაზე დამზადებული ადამანტანშემცველი პოლიმერები, 

რომლებიც გამოირჩევიან მაღალი გამინების ტემპერატურით და მაღალი თერმული 

სტაბილურობით, მაღალი გამჭვირვალობით და დაბალი დიელექტრიკული მუდმივით 

[142-148], ისინი წარმადგენენ პერსპექტიულ მასალებს ელექტროიზოლაციური 

ფირების, ლაქების და ნახევრადგამტარების დასამზადებლად [149-154].  

ბიოლოგიური აქტიურობის შესწავლის მიზნით პირველად ადამატანშემცველი 

ბენზოქსაზოლი დაასინთეზა შვეხგეიმერმა და კუზმიჩევამ 1974 წელს. 2-(1-

ადამანტილ)ბენზოქსაზოლი (XXXIX) დაასინთეზეს 1-ადამანტანკარბონმჟავას იმინო 
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ესთერის ჰიდროქლორიდის კონდენსაციით ო-ამინოფენოლთან აბს. ეთანოლში 76%-

იანი გამოსავალიანობით (სქემა 22) [103].  

 

 

სქემა 22: შვეხგეიმერის მიერ მოწოდებული 2-(1-ადამანტილ)ბენზოქსაზოლის სინთეზის სქემა. 

ერთი წლის შემდეგ იგივე ავტორებმა [104] დაასინთეზეს 1,3-[ბის(2-

ბენზოქსაზოლილ)]ადამანტანი (XXXX) მაღალი გამოსავლიანობით (62 %) 1 მოლი 

დინიტრილის კონდენსაციით 2 მოლური თანაფარდობით აღებულ ო-ამინოფენოლთან 

ტოლუოლის არეში 18 სთ დუღებით 4 N HC1-ის თანაობისას (სქემა 23). იგივე ნაერთის 

მიღება ვერ მოხერხდა  იგივე თანაფარდობით აღებულ დიიმინოეთერის 

ურთიერთქმედებისას  ო-ამინოფენოლთან. 

 

სქემა 23: შვეხგეიმერის მიერ 1,3-[ბის(2-ბენზოქსაზოლილ)]ადამანტანის სინთეზის სქემა. 

ამავე ავტორებმა ბენზოქსაზოლის ბირთვის ციკლიზაცია განახორციელეს მეთილ 3-[ 

(2-ბენზიმიდაზოლილ)]ადამანტან-l-კარბოქსილატის (XIX) კონდენსაციით ო-

ამინოფენოლთან პ-ქსილოლში 18 სთ დუღებით, კატალიზატორად KU-2 

იონმიმოცვლითი რეზინის გამოყენებისას. მიღებული პროდუქტის (XXXXI) 

გამოსავალმა შეადგინა 59% (სქემა 24).  
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სქემა 24: ბენზოქსაზოლის ციკლიზაციის სქემა.  

2001 წელს კალინჯიანმა და მისმა სამეცნიერო ჯგუფმა [118] შეიწავლა კუჭ-ნაწლავის 

დარღვევების სამკურნალო ნივთიერებების აქტიურობა ვირთაგვების კუჭზე. მათ 

გამოავლინეს, რომ 2-[5-(ადამანტილოქსიმეთილ)-2-ციკლოჰექსილ-1H-იმიდაზოლ-4-

ილ]ბენზოქსაზოლები და ბენზიმიდაზოლები წარმატებით შეიძლება გამოყენებულ 

იქნან  გასტრინის და ქოლეცისტოკინინის რეცეპტორების ლიგანდებად (სურ 20). 

 

სურ 20: 2-[5-(ადამანტ-1-ილოქსიმეთილ)-2-ალკილ-1H-იმიდაზოლ-4-ილ]ბენზოქსაზოლების 

ზოგადი ფორმულა. 

ადამანტანის ბირთვის შემცველი ბენზოქსაზოლების ნაწარმები მოქმედებენ 

ბიომოლეკულებზე, მაგალითად, მათ გამოავლინეს ანდროგენის მაინჰიბირებელი 

მოქმედება (აქტიურ ნივთიერებად გამოვლინდა ადამანტან-1-კარბონმჟავა 

ბენზოქსაზოლ-6-ილამიდი, სურ 21, XXXXII), რის საშუალებითაც შესაძლებელია თმის 
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ზრდის სტიმულაცია და ალოპეციის  (გამელოტების) მკურნალობა [155]. 

ბენზოქსაზოლების ნაწარმებს გააჩნიათ სფინგოზინ კინაზას მაინჰიბირებელი 

მოქმედება (სურ 21, XXXXIII, 3-(4-ქლოროფენილ)ადამატან-l-კარბონმჟავა(5-ქლორო-

ბენზოქსაზოლ-2-ილ)-ამიდი) და შესაძლებელია გამოყენებულ იქნან 

ჰიპერპროლიფერაციისა და ანთებითი პროცესების სამკურნალო საშუალებების 

დასამზადებლად [156, 157]. 

 

სურ 21: ადამანტან-1-კარბონმჟავა ბენზოქსაზოლ-6-ილამიდის (XXXXII) და 3-(4-

ქლოროფენილ)ადამატან-l-კარბონმავა(5-ქლორო-ბენზოქსაზოლ-2-ილ)-ამიდის ფორმულა 

(XXXXIII). 

ლიტერატურის მიმოხილვის ანალიზის საფუძველზე შეიძლება დავასკვნათ, რომ 

ადამანტანშემცველი ბენზოქსაზოლები ნაკლებად არის შესწავლილი და 

სინთეზირებული, რაც საჭიროებს უფრო მეტ ყურადღებას ამ პერსპექტიული 

ბიოლოგიურად აქტიური მოლეკულების ქიმიის განვითარების სფეროში და მოითხოვს 

ამ მნიშვნელოვანი მოლეკულის საინტერესო ბიოლოგიური თვისებების მქონე ახალი 

ნაწარმების მიღებას.  
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II თავი. ექსპერიმენტული მონაცემების განსჯა 

   წინამდებარე დისერტაციის საკვლევ ობიექტს წარმოადგენს პოტენციურად 

ბიოლოგიურად აქტიური ადამანტანის რადიკალის შემცველი ჰეტეროციკლების - 

ბენზიმიდაზოლის და ბენზოქსაზოლის, და ტრიციკლური იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლების ახალი წარმოებულების სინთეზი. ლიტერატურის მიმოხილვის 

საფუძველზე შერჩეულ იქნა 2-(1-ადამანტან)ბენზიმიდაზოლის ახალი წარმოებულების 

სინთეზი 5 (ან 6)-მდგომარეობაში ჩანაცვლებული სხვადასხვა ფარმაკოფორული 

ჯგუფებით, N-(2-არილ/ალკილბენზოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდების 

სინთეზი და 7-(ადამანტილ)-2-(არილ)-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზიმიდაზოლის 

წარმოებულების მიღება. 

  სინთეზირებული ნაერთების აგებულების და სტრუქტურის დადგენა 

განხორციელებულ იქნა ინფრაწითელი და ულტრაიისფერი სპექტროსკოპიის, 1H ბმრ, 

13C ბმრ, DEPT 13C ბმრ (Distortions Enhancement by Polarization Transfer), HMQC 

(Heteronuclear Multiple-Quantum Correlation), HMBC (Heteronuclear Multiple Bond 

Correlation) სპექტროსკოპიის, მას–სპექტრომეტრიის და ელემენტური ანალიზის 

საშუალებით. 

 

2.1. ადამანტანის ბირთვის შემცველი ბენზიმიდაზოლების 

სინთეზი 

  როგორც ლიტერატურული მიმოხილვაში არის ნაჩვენები, ადამანტანშემცველი 

ბენზიმიდაზოლების ნაწარმებიდან სინთეზირებულია 2-(1-

ადამანტან)ბენზიმიდაზოლები, სადაც ადამანტანის ბირთვი ბენზიმიდაზოლთან 

დაკავშირებულია როგორც უშუალოდ ბირთვთან [102-104, 106, 107, 132], ასევე 

სხვადასხვა ჯგუფებით არის გამოყოფილი გვერდითა ჯაჭვში [105, 108, 109, 116-131]. 

ჩვენს მიერ სინთეზირებულ იქნა უშუალოდ ბენზიმიდაზოლის ბირთვთან 

დაკავშირებული ახალი 2-(1-ადამანტან)ბენზიმიდაზოლების ნაწარმები, რომლებშიც 

5(6) მდგომარეობაში ჩანაცვლებულია  ბენზოილის, ჰიდროქსი და კარბოქსი ჯგუფები, 
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ხოლო კარბოქსილის ჯგუფის შემდგომი გარდაქმნებით მიღებულია სხვადასხვა 

არომატული და ჰეტერიციკლური კარბოქსამიდები, ეთილ და მეთილკარბოქსილატები 

და 5(6)-ჰიდროქსიმეთილ-2-(1-ადამანტან)ბენზიმიდაზოლი.  

2.1.1. 5(6)-ბენზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის და N-(3-(5(6)-

ბენზოილ-1H-ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)ადამანტან-1-ილ)აცეტამიდის სინთეზი 

 მებენდაზოლი, მეთილ 5-ბენზოილ-2-ბენზიმიდაზოლკარბამატი, წარმოადგენს 

ფართო სპექტრის მქონე ანტჰელმინთურ პრეპარატს, რომელიც ეფექტურია სხვადასხვა 

სახის პარაზიტული ჭიების, ნემატოდური და ტრემატოდური ინფექციების 

სამკურნალოდ ადამიანებში და შინაურ ცხოველებში. ამასთან, ბოლო წლების კვლევებმა 

აჩვენა, რომ მებენდაზოლს აქვს კიბოს საწინააღმდეგო აქტიურობა 

ადრენოკორტიკალური კარცინომას, ფილტვის და საკვერცხეების სიმსივნის, ასევე 

გლიობლატომის და სხვა ტიპის ტვინის კიბოს დაავადებებისას [158-160]. თუმცა, 

მაღალეფექტურობასთან ერთად, მებენდაზოლს გააჩნია ცუდი ბიოშეღწევადობა, 

რომლის გასაუმჯობესებლად მიმდინარეობს მისი მოდიფიკაცია სხვადასხვა ცხიმოვან 

მჟავებთან და ზეთებთან [161].  

არსებულ პრეპარატთან შედარებით უფრო მაღალი ბიოშეღწევადობის, დაბალი 

ტოქსიკურობის და მცირე გვერდითი ეფექტების მქონე ახალი სამკურნალო 

საშუალებების ძიების მიზნით ჩვენი კვლევის მიზანს წარმოადგენდა 

ადამანტანშემცველი მებენდაზოლის ანალოგის სინთეზი, სადაც კარბამატული ჯგუფი 

შეცვლილია ადამანტანის ბირთვით.  

 ადამანტანის ბირთვის შეყვანის მიზნით ჰეტეროციკლურ მოლეკულაში, 

თავდაპირველად სინთეზირებულ იქნა 1-ადამანტანკარბონმჟავა (1) კოხ-ჰააფის 

რეაქციით [162]. ძლიერ მჟავა არეში (კონცენტრირებული H2SO4) 1-ბრომადამანტანზე 

ჭიანჭველა მჟავას მოქმედებით, 8 სთ-ის განმავლობაში მორევის პირობებში მიღებულ 

იქნა 1-ადამანტან კარბონმჟავა (1) 91%-იანი გამოსავლიანობით (სქემა 1). 

       ადამანტანის ბირთვში ფუნქციური ჯგუფების შეყვანის ეფექტური მეთოდია 

რეაქციები ადამანტანის მესამეული კარბკატიონის მონაწილეობით. ჩვენს  შემდეგ 

ამოცანას წარმოადგენდა რიტტერის რეაქციით [163, 164] 3-აცეტამიდოადამატან-1-
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კარბონმჟავას (3) მიღება როგორც პირდაპირი ადამანტანის C-H ბმის ამიდირებით [165-

167], ასევე შევისწავლეთ ჰიდროქსი ჯგუფის შეყვანა 1-ადამანტან კარბონმჟავაში (1) და 

შემდეგ მასზე აცეტონიტრილის მოქმედებით აცეტამიდის წარმოებულის მიღება (სქემა 

1) [168]. 

 შესწავლილ იქნა მიღებული 3-აცეტამიდოადამანტან-1-კარბონმჟავას (3) პირდაპირი 

ციკლიზაციის რეაქცია 3,4-დიამინობენზოფენონთან (4) პირდაპირი შელღობით, ასევე 

POCl3  არეში ტოლუოლში, და PPSE (ტრიმეთილსილილ პოლიფოსფატი) არეში როგორც 

გამხსნელით, ასევე გამხსნელის გარეშე (სქემა 1).  PPSE -ის არეში მიღებულ იქნა N-(3-(5-

ბენზოილ-1H-ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)ადამანტან-1-ილ)აცეტამიდი (5) 94%-იანი 

გამოსავლიანობით. პირდაპირი შელღობით 150-დან 250°C-მდე ცხელებით ვუდის 

აბაზანაზე ბენზიმიდაზოლის 5 გამოსავლიანობა საკმაოდ დაბალია და ადგილი აქვს 

თანამდე პროდუქტების წარმოქმნას, ხოლო ქსილოლში დუღებით PPSE-ის 

თანდასწრებით რეაქცია საწყისი პროდუქტების უკან გამოყოფით დამთავრდა.  
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სქემა 1. 3-აცეტამიდოადამანტან-1-კარბონმჟავას და მისგან N-(3-(5-ბენზოილ-1H-

ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)ადამანტან-1-ილ)აცეტამიდის სინთეზი.  
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მებენდაზოლის 1-ადამანტილის რადიკალის შემცველი ანალოგის მისაღებად 

სინთეზირებულ იქნა 5(6)-ბენზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (7) როგორც 

შესაბამისი დიამინის პირდაპირი ციკლიზაციით ადამანტან-1-კარბონმჟავასთან, ასევე 

თავდაპირველად ჯერ ამინოამიდის 6 მიღებით და შემდეგ მისი ციკლიზაციით. (სქემა 2. 

1)). ბენზიმიდაზოლის პირდაპირი ციკლიზაცია განხორციელებულ იქნა POCl3-ის არეში, 

გამოყოფილ იქნა 5(6)-ბენზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (7) 80%-იანი 

გამოსავლიანობით, 3 სთ დუღების პირობებში.  

1-ადამანტანკარბონმჟავას გადაყვანის შემდეგ მის შესაბამის ქლორანჰიდრიდში 

(თიონილქლორიდის არეში 1 სთ დუღების პირობებში) შესაძლებელ იქნა 

განხორციელებულიყო მარტივი და სწრაფი კონდენსაცია შესაბამის 3,4-

დიამინობენზოფენონთან (4). რეაქცია ჩატარდა ტგფ/H2O-ს არეში ოთახის 

ტემპერატურაზე, ტრიეთილამინის თანაობისას, რის შედეგადაც გამოყოფილ იქნა 

ამინოამიდი - N-(2-ამინო-5-ბენზოილფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (6) 51%-იანი 

გამოსავლიანობით (სქემა 2. 2)). მიღებული ამინოამიდის 6  POCl3-ში დუღებით 1 სთ 

განმავლობაში, შესაძლებელ იქნა შესაბამისი ბენზიმიდაზოლის 7 მიღება  99%-იანი 

გამოსავლიანობით (სქემა 2. 2)).  
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სქემა 2. 5(6)-ბენზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის 1) ერთ და 2) ორ საფეხურიანი 

სინთეზი.  

2.1.2. ეთილ/მეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის 

სინთეზი და ჰიდრაზინოლიზი 

ახალი ბიოლოგიურად აქტიური მოლეკულების ძიების მიზნით ჩვენი სამუშაოს 

მიზანს წარმოადგენდა ადამანტანის ახალი ნაწარმების სინთეზი, ამიტომ შესწავლილ 

იქნა ბენზიმიდაზოლის მიღების რამოდენიმე გზა, რომლის შედეგადაც სინთეზის 

სხვადასხვა საფეხურზე გამოყოფილ იქნა პოტენციურად ბიოლოგიურად აქტიური 

ადამანტანის შემცველი ამიდების სხვადასხვა წარმოებულები. ლიტერატურული 

მიმოხილვის საფუძველზე შერჩეულ იქნა ადამანტანშემცველი 5(6)-მდგომარეობაში 

ჩანაცვლებული რთულეთერული ჯგუფების შემცველი ბენზიმიდაზოლების მიღება. 

ლიტერატურული მონაცემებიდან ცნობილია, რომ  5-მდგომარეობაში ესთერების 

შემცველ ბენზიმიდაზოლებს გააჩნიათ ანტიმიკრობული [169], ლეიკემიის 

საწინააღმდეგო [170], მკერდის კიბოს პოტენციური მათრგუნებელი [171], 
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ტუბერკოლოზის გამომწვევი მიკობაქტერიის [172] მათრგუნებელი აქტიურობა, ხოლო 

ადამანტანკარბონმჟავას ამიდურმა წარმოებულებმა გამოავლინეს ანთების 

საწინააღმდეგო [173], ანტიმიკრობული [174] და ხსნადი ეპოქსი ჰიდროლაზას 

მაინჰიბირებელი [175] აქტიურობა.   

განხორციელებულ იქნა 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლების 5(6)- მდგომარეობაში 

ჩანაცვლებული მეთილის და ეთილის ესთერების ახალი წარმოებულების სინთეზი. 

შესწავლილ იქნა ეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის (12) 

მიღების რამოდენიმე გზა. თავდაპირველად ჩატარებულ იქნა სინთეზი ხუთი 

საფეხურის გავლით (სქემა 4). პარა-ამინობენზოის მჟავას ესთერიფიკაციის შემდეგ, 

განხორციელდა 1-ადამანტანკარბონმჟავას გარდაქმნა მის შესაბამის ქლორანჰიდრიდში 

40-50°C გაცხელებით SOCl2-ში და მიღებული პროდუქტის კონდენსაცია ეთილ 4-

ამინობენზოატთან (8) CH2Cl2-ის არეში, Et3N თანაობისას, ოთახის ტემპერატურაზე. 

მიღებული ამიდის 9 ნიტრირებით მანიტრირებელი რეაგენტის თანაობისას (65% HNO3 / 

98% H2SO4, 1 / 1.2) ყინულოვანი ძმარმჟავასა და ძმარმჟავა ანჰიდრიდის არეში მიღებულ 

იქნა ნიტრო პროდუქტი 10. ნიტრო ჯგუფის აღდგენით მოლეკულური წყალბადის არეში 

Pd/C კატალიზატორზე, ეთანოლში, ოთახის ტემპერატურაზე გამოყოფილ იქნა 

შესაბამისი ამინოამიდი 11. ამ უკანასკნელის ციკლიზაციით ტოლუოლში ყინულოვანი 

ძმარმჟავას თანაობისას სინთეზირებულ იქნა ბენზიმიდაზოლი 12, 84%-იანი 

გამოსავლიანობით. 

ბენზიმიდაზოლის 12 ალტერნატიული სინთეზი შესწავლილ იქნა ეთილ 3,4-

დიამინობენზოატის 13 პირდაპირი კონდენსაციით 1-ადამანტანკარბონმჟავასთან.  

თავდაპირველად ჩატარდა საწყისი რეაგენტის 3,4-დიამინობენზოის მჟავას 

ესთერიფიკაცია აბს. ეთანოლში თიონილქლორიდის ან გოგირმდჟავას არეში და შემდეგ 

დამუშავდა მიღებული ეთილ 3,4-დიამინობენზოის მჟავას კარბოქსილატის 1-

ადამანტანკარბონმჟავასთან პირდაპირი ციკლიზაციის მეთოდი. რეაგენტების 

პირდაპირმა შელღობამ ჯერ 95°C-ზე, შემდეგ კი 135°C-ზე 5 სთ განმავლობაში 

დადებითი შედეგი არ გამოიღო. შემდეგ ციკლიზაცია შესწავლილ იქნა POCl3-ის 

სხვადასხვა კონცენტრაციაზე ტოლუოლში. ციკლიზაციის რეაქცია წარმატებით 
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განხორციელდა POCl3-ის 10-ჯერ მეტი ექვიმოლური თანაფარდობის თანაობისას (სქემა 

5).  

ბენზიმიდაზოლის 12 სინთეზი მაღალი გამოსავლიანობით განხორციელდა ასევე 

ამინოამიდიდან, 4-ამინო-3-(1-ადამანტანკარბოქსამიდო)ბენზოის მჟავას (14) პირდაპირი 

ერთ საფეხურიანი ესთერიფიკაცია-ციკლიზაციით ეთანოლში თიონილქლორიდის 

თანაობისას (სქემა 6).  

 

 

სქემა 4. ეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის (12) სინთეზის გზა 

ხუთი საფეხურის გავლით.  
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სქემა 5. ეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის (12) სინთეზი ეთილ 

3,4-დიამინობენზოის მჟავას კარბოქსილატის 1-ადამანტანკარბონმჟავასთან პირდაპირი 

ციკლიზაციის მეთოდით. 

 

 

სქემა 6. ეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის (12) სინთეზის გზა ერთ 

საფეხურში.  

განსხვავებული გზით იქნა სინთეზირებული მეთილ 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდა-

ზოლ-5-კარბოქსილატი (19). ყველაზე მარტივი და სწრაფი გზა გამოდგა მეთილ 3,4-

დიამინობენზოატის (15) პირდაპირი გაცხელება 1-ადამანტანკარბონმჟავასთან 

ტრიმეთილსილილპოლიფოსფატის არეში 140-160°C-ზე 7 სთ-ის განმავლობაში. 

გამოსავალმა შეადგინა 99% (სქემა 8). ასევე საკმაოდ მაღალი გამოსავლით მიღებულ იქნა 

იგივე ნივთიერება 19 თავდაპირველად  მეთილ 3,4-დიამინობენზოატის კონდენსაციით 

1-ადამანტანკარბონმჟავას ქლორანჰიდრიდთან და მიღებული ძირითადი პროდუქტის - 

ამინოამიდის 16 ციკლიზაციით ძმარმჟავაში (გამოსავლიანობა 90%) ან 

ტრიფტორძმარმჟავაში (გამოსავლიანობა 99%) (სქემა 7). 
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ჩატარდა სინთეზირებული ესთერის 19 ჰიდრაზინოლიზი ჰიდრაზინჰიდრატით 

ოთახის ტემპერატურაზე 81%-იანი გამოსავლიანობით, შესაბამისი ჰიდრაზიდის 

მიღებით 20 (სქემა 7) და ტუტე ჰიდროლიზი შესაბამისი კარბონმჟავას 21 გამოყოფით 

(71%) (სქემა 8).  

 

სქემა 7. მეთილ 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის (19) სინთეზი და 

ჰიდრაზინოლიზი. 

 

2.1.4. 5(6)-კარბოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის სინთეზი და მისი 

აღდგენის და სხვადასხვა ამინებთან კონდენსაციის რეაქციები 

   ადამანტანშემცველი ბენზიმიდაზოლის 5(6)- მდგომარეობაში ჩანაცვლებულ 

კარბოქსამიდების სხვადასხვა წარმოებულებს გააჩნიათ ფართო სპექტრის ბიოლოგიური 

აქტიურობა. ასე მაგალითად, ამერიკელი მეცნიერების მიერ სინთეზირებულ და 

შესწავლილ იქნა ბის-ამიდური ჯგუფების შემცველი 2-

(ფენილჩანაცვლებული)ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების სხვადასხვა სერია (თავი I. 

ქვეთავი 1.5. ნივთიერებები XXXa-aaa, b-bbb, c-ccc, d-ddd), რომელთაც აღმოაჩნდათ 

ანტივირუსული [125] და ანთების [128] საწინააღმდეგო აქტიურობა, ისევე როგორც 

ასთმის, ალერგიის [120-123] და კიბოს [124, 126-129] დაავადებების დამთრგუნველი 

მოქმედება ცხოველურ მოდელში.  კორეელი მეცნიერების მიერ სინთეზირებულ იქნა 
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ადამანტანშემცველი ბენზიმიდაზოლის 5-კარბოქსამიდების წარმოებულები - 2-((4-(1-

ადამანტილ)ფენოქსი)მეთილ)-N-ჰეტერილ/არილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-

კარბოქსამიდები, რომლებსაც აღმოაჩნდათ დიაცილგლიცეროლ აცილტრანსფერაზას 

მიმართ მაინჰიბირებელი აქტიურობა და წარმოადგენენ პერსპექტიულ ნაერთებს 

სიმსუქნის და ნივთიერებათა ცვლის დარღვევის სამკურნალო პრეპარატების 

დასამზადებლად [130].  

ჩვენი შემდგომი კვლევის მიზანს წარმოადგენდა მიღებული 5(6)-კარბოქსი-2-(1-

ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლში (21) კარბოქსილის ჯგუფის აღდგენის და ასევე 

სხვადასხვა ამინებთან კონდენსაციის რეაქციების შესწავლა (სქემა 8).  

კარბოქსილის ჯგუფის აღდგენის შესასწავლად გამოყენებულ იქნა LiAlH4 

მაჰიდრირებელი აგენტი და ყველაზე ოპტიმალური პირობები აღმოჩნდა LiAlH4  

თანდასწრებით მჟავის დუღება აბსოლუტურ ეთილის ეთერში 6 სთ-ის განმავლობაში. 

მიღებულ იქნა 5(6)-ჰიდროქსიმეთილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (22) 53%-იანი 

გამოსავლიანობით. 

  ლიტერატურაში [120-129] ამიდების მისაღებად  თავდაპირველად ამუშავებენ 

შესაბამის კარბონმჟავას დიმეთილფორმამიდის არეში კარბონილდიიმიდაზოლთან 3 

სთ-ის განმავლობაში 80°C-ზე, ან 1-ეთილ-3-(3-

დიმეთილამინოპროპილ)კარბოდიიმიდთან 3 სთ-ის განმავლობაში ოთახის 

ტემპერატურაზე, ხოლო შემდეგ ახორციელებენ მიღებული ნაერთის კონდენსაციას 

ამინებთან  4-დიამინოპირიდინის თანდასწრებით 18-98 სთ განმავლობაში 100°C-ზე 

(თავი 1.5. სქემა 17, 1), 3)).  

    ჩვენს შემთხვევაში 5(6)-კარბოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (21) ამიდური 

წარმოებულების მიღების მიზნით კარბონმჟავა 21 რეაქციისუნარიანობის გაზრდის 

მიზნით გადაყვანილ იქნა მის შესაბამის ქლორანჰიდრიდში SOCl2-ის არეში დუღებით 

2.5 სთ-ს განმავლობაში და ჩატარებულ იქნა მიღებული პროდუქტის სხვადასხვა 

არომატულ და ჰეტეროცილკურ ამინებთან კონდენსაციის რეაქცია დიოქსანში ან 

მეთილენქლორიდში ტრიმეთილამინის თანაობისას ოთახის ტემპერატურაზე ან 40°C-ზე 

1-9 სთ-ის განმავლობაში მიღებულ იქნა შესაბამისი ამიდები 23-32 (სქემა 8), (ცხრილი 1). 
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სქემა 8. 5(6)-კარბოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის (21) სინთეზი და მისი აღდგენის და 

სხვადასხვა ამინებთან კონდენსაციის რეაქცია.  

ცხრილი 1. ამიდების 23-32 სინთეზის მონაცემები. 

# ამინი პროდუქტი გამოსავალი, % Tლღ °C დრო, სთ 

1 NH4OH 23 92 170-172 1 

2 AdNH2 24 70 318-320 2 

3 1-მეთილ 

პიპერაზინი 

25 52 244-246 2 

4 პიპერაზინი 26 42 272-274 3 

5 4-ამინოაცეტოფენონი 27 72 266-268 7 

6 4-ფენოქსიანილინი 28 60 270-273 4 

7 პიროლიდინი 29 73 283-286 6 

8 4-მეთილანილინი 30 52 292-294 2 

9 3-ნიტროანილინი 31 81 167-170 5 

10 2-ქლორანილინი 32 70 155-160 9 
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2.1.5. მიღებული ბენზიმიდაზოლების წარმოებულების 

სპექტრული მონაცემები 
    სინთეზირებული ახალი ნივთიერებების 5-7, 10-12, 16-32 სტრუქტურები 

დადგენილ იქნა ინფრაწითელი სპექტროსკოპიის, 1H და 13C ბირთვულ-მაგნიტური 

რეზონანსის  სპექტრომეტრიის და მაღალი გარჩევადობის მასს-სპექტრომეტრის 

საშუალებით (ცხრილი 2).   

სინთეზირებულ ნაერთებში ფუნქციური ჯგუფის არსებობა დადგენილ იქნა 

ინფრაწითელი სპექტროსკოპიის საშუალებით. ნაერთებში 5, 7, 12, 19, 21-23, 27-32 იწ. 

სპექტრში N-H ბმის დამახასიათებელი  შთანთქმის ზოლები მჟღავნდებიან  3100–3450 სმ-

1 უბანში, ხოლო არომატული ბირთვის C-H-ების  და ადამანტანის, პიროლიდინის 

(ნაერთი 29) და პიპერაზინის (ნაერთები 25, 26) C-H-ების  შთანთქმის ზოლები 

მჟღავნდებიან   3050-3080 და 2840-2964 სმ-1 უბნებში, შესაბამისად. ნაერთების 5, 6, 11, 23-

32 ამიდური C=O ბმის დამახასიათებელი ვალენტური ბმის რხევები მჟღავნდებიან 1609-

1650 სმ-1 უბანში. ნაერთის 9 ნიტრირებით მიღებულ პროდუქტში 10, NO2 ჯგუფის 

დამახასიათებელი შთანთქმის ზოლები ჩნდება 1509 და 1376 სმ-1, ხოლო მისი აღდგენით 

წარმოქმნილი პროდუქტის 11 იწ სპექტრში ქრება ნიტროჯგუფისთვის 

დამახასიათებელი შთანთქმის ზოლები და ჩნდება NH2 ჯგუფის დამახასიათებელი  

შთანთქმის ზოლები 3426, 3363 სმ-1 უბანში.  

ნივთიერება 5, 7, 12, 19-24, 26-32 -ის 1H ბმრ სპექტრებში შეიმჩნევა ბენზიმიდაზოლის 

NH ჯგუფისთვის დამახასიათებელი რეზონანსული სიგნალები ფართო სინგლეტის 

სახით სუსტ ველში 11.94 - 12.53 მ.ნ. (ppm) უბანში, გადაღებულებს D6-დეიტერირებულ 

დიმეთილსულფოქსიდში (DMSO-d6), ხოლო დეიტერირებულ ქლოროფორმში (CDCl3) 

გადაღებისას  ნივთიერება 25-ის NH ჯგუფისთვის დამახასიათებელი რეზონანსული 

სიგნალი მჟღავნდება შედარებით ძლიერ ველში 10.90 მ.ნ. (ppm) უბანში. გვერდითა 

ჯაჭვში ჩანაცვლებული ფენილის ბირთვის და ბენზიმიდაზოლის არომატული C-H 

პროტონების რეზონანსული სიგნალები  მჟღავნდება 6.99-9.00 მ.ნ. (ppm) უბანში, 

რომელთა ქიმიური წანაცვლება დამოკიდებულია ჩანაცვლებულ ჯგუფებზე. 1.61-2.23 
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მ.ნ.-ზე მჟღავნდება ადამანტანის C-H ალკილური პროტონების რეზონანსული 

სიგნალები მულტიპლეტების სახით ყველა  5-7, 10-12, 16-32 ნაერთში. 

ცხრილი 2: ნაერთების 5-7, 10-12, 19-32 სპექტრული მონაცემები. 

# ფორმუ

ლა 

ი.წ. 

სპექტრ. 

1H ბმრ სპექტრული 

მონაცემები 

13C ბმრ სპექტრული 

მონაცემები 

მასს სპექტრ. 

მონაცემები  

6 

 

3461, 3345, 

3201, 2901, 

2846, 1658,  

(DMSO-d6): δ  1.59–1.70 (m, 

6H, Ad), 1.83–1.90 (m, 6H, 

Ad), 1.95–2.01 (m, 3H, Ad), 

5.60 (s, 2H, NH2), 6.78 (d, 1H, 

Ar), 7.04-7.43 (m, 1H, Ar), 

7.45-7.53 (m, 2H, Ar), 7.55-

7.65 (m, 3H, Ar), 8.16 (s, 1H, 

Ar), 8.79 (s, 1H, NH) 

(DMSO-d6):δ 28.07 (3CH), 36.42 

(3 CH2), 42.90 (3 CH2), 41.00 

(C), 110.05 (CH), 128.87 (CH), 

138.15 (CH), 138.43 (CH), 

140.31 (C), 142.51 (C), 143.39, 

144.94, 149.13, 169.60 (C), 

187.55 (C), 187.98 (C),  198.03 

(C) 

HR-MS (CI, 70 eV): 

m/z  თეორ. 374.20 

(C24H26N2O2+); 

ნაპოვნი 374.1997 

[M]+ 

5 

 

3363, 2915, 

2861, 1689, 

1627, 1550, 

1457 

DMSO: 12.71 (1H, brs NH), 7. 

84 (1H, s, NHCO), 7.69 (2H, s, 

Ar), 7.66-7.41 (6H, m, Ar), 

2.21-2.08 ( 3H, m, Ad), 2.03-

1.75 (8H, m, 5HAd და 3H 

CH3), 1.73-1.43 (6H, m, Ad) 

(DMSO-d6, 125 MHz), δ: 177.61 

(C=O), 168.60 (C=O), 145.27, 

144.88,  132.54, 130.69, 129.48 

(2C), 129.35, 128.34, 128.29, 

128.24, 118.31, 116.41, 111.8, 

50.69, 42.06, 41.35, 40.02, 37.59 

(3C), 34.95, 28.42 (3C), 23.63 

(1C-CH3) 

- 

7 

 

3361, 2904, 

2850, 2772, 

2674, 2622, 

2596  

(DMSO-d6): δ  12.53 (1H, br.s, 

NH),  7.85 (1H, s, Ar), 7.74-

7.7288 (2H, m, Ar), 7.66 (1H, 

t, J=7.6, Ar), 7.62 (2H, s, Ar), 

7.56 (2H, t, J=7.6), 2.07 (9H, 

m, Ad), 1.77 (6H, m, Ad) 

(DMSO-d6): δ 195.63 (C), 

138.17, 131.87 (2C), 130.13, 

129.32 (4C), 128.28 (4), 123.32 

(1C), 40.55(3C), 35.98 (3C), 

35.06 (1C), 27.55 (3C) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

357.1889 

(C24H25N2O), 

ნაპოვნი 357.1973 

[M + H+] 

10 

 

3354, 2926, 

2849, 2353, 

2323, 1720, 

1509, 1443, 

1376,   

CDCl3, δ: 10.90 (s, 1H), 9.00 

(d, J = 8.9 Hz, 1H), 8.91 (s, 

1H), 8.28 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 

4.44 (q, J = 6.8 Hz, 2H), 2.12-

2.21 (m, 3H), 1.97-2.09 (m, 

6H), 1.75-1.91 (m, 6H), 1.45 (t, 

J = 6.9 Hz, 3H) 

CDCl3, δ: 177.55 (C), 164.25 (C), 

138.77 (C), 136.43 (CH), 135.56 

(C), 127.46 (CH), 124.93 (C), 

121.68 (CH), 61.65 (CH2), 42.68 

(CH), 39.04 (3 CH2), 36.26 (3 

CH2), 27.99 (3 CH), 14.27 (CH3) 

MS (ESI. pos. 

Mode):თეორ.395.1

583 (C20H24N2NaO5), 

ნაპოვნი 395.2888 

[M+Na+].  

11 

 

3426, 3363, 

3289, 2903, 

2849, 2321, 

1715, 1643, 

1593, 1517 

CDCl3, δ: 7.58-7.76 (m, 3 H), 

4.35 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 1.86-

2.24 (m, 9 H), 1.62-1.86 (m, 6 

H), 1.39 (t, J = 7.1 Hz, 3 H) 

CDCl3, δ: 176.78 (C), 166.34 (C), 

139.23 (C), 129.85 (C), 128.09 

(C), 123.78 (CH), 121.63 (CH), 

119.81 (CH), 60.90 (CH2), 41.63 

(C), 39.39 (3 CH2), 36.46 (3 

CH2), 28.14 (3 CH), 14.31 (CH3) 

MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

(C20H26N2NaO3), 

365.1841. ნაპოვნი 

365.1063 [M+Na+] 

12 

 

3300, 2899, 

2848, 1696, 

1622, 1519 

DMSO-d6, δ: 12.32 (br, s, 1H), 

7.98-8.22 (m, 1H), 7.78 (br, s, 

1H), 7.40-7.65 (m, 1H), 4.32 

(q, J = 7.1 Hz, 2H), 2.06-2.12 

(m, 9H), 1.75-1.84 (m, 6H), 

1.36 (t, J = 7.1 Hz, 3H) 

DMSO-d6, δ: 165.24 (C),142.70 

(C),141.88 (C), 137.79 (C),122.56 

(C), 121.96 (CH),119.95 (CH), 

117.73 (CH), 60.05 (CH2), 40.58 

(3 CH2), 36.03 (3CH2), 34.98 (C), 

27.59 (3CH), 14.09(CH3) 

MS (ESI. pos. 

Mode):თეორ. 

347.1735 

(C20H24N2NaO2), 

ნაპოვნი 347.2493 

[M + Na+].  
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19 

 

3324, 2906, 

2850, 1706, 

1622, 1516, 

1438, 1410, 

1320,  

DMSO-d6: δ 12.41 (s, 1H), 8.10 

(s, 1H), 7.78 (d, J = 8.3 Hz, 

1H), 7.55 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 

3.85(s, 3H), 2.05 (s, 9 H), 1.77-

1.73(m, 6H). 

CDCl3: δ 8.38 (d, J = 1.4 Hz, 

1H), 8.02 (dd, J = 8.7 Hz, J = 

1.5 Hz, 1H), 7.75 (d, J = 8.6 Hz, 

1H), 3.87 (s, 3 H), 2.23 – 1.61 

(m, 15 H) 

DMSO-d6 δ: 166.92 (C), 122.52 

(CH), 51.89 (CH3), 40.65 (3 

CH2),  36.08(3 CH2), 35.11 (C), 

36.45 (3 CH2),  27.66 (3 CH). 

CDCl3, δ: 166.32 (C), 163.13 (C), 

135.40 (C), 132.19 (C), 127.38 

(C), 126.47 (CH), 116.47 (CH), 

114.08 (CH), 52.54 (CH3),  40.03 

(3 CH2), 35.52 (d, C, 3 CH2),  

27.76 (3 CH) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

333.1579 (for 

C19H23NaN2O2), 

ნაპოვნი 333.1579 

[M + Na+]. 

20 

 

3256, 2905, 

2852, 1625, 

1525, 1452, 

1409, 1318. 

CD3OD: δ 8.08 (d, J=15.3 Hz, 

1H), 8.00 (s, 1H), 7.78–7,68 

(m, 1H), 7.64 (dd, J=8.4, 1,3 

Hz, 1H), 7.57 (d, 8.4 Hz, 1H), 

7.54 (d, J=8.4, 1H), 3.30 (dd, 

J=3.0, 1.6 Hz, 2H),  2.10- 1.96 

(m, 15 H) 

CDCl3: δ 173.01 (C), 170.38 (C), 

166.12 (C), 128.83 (C), 128.44 

(C), 128.14 (C), 122.81 (CH), 

122.21 (CH), 42.14 (3 CH2), 

37.55 (3 CH2), 36.80 (C), 28.69 (3 

CH) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

311.1754 

(C18H22N4O), 

ნაპოვნი 311.1863  

[M + H+] 

21 

 

2904, 2847, 

1690, 1625, 

1491 

DMSO-d6: δ: 12.66 (br.s, 1H), 

8.19 (s, 1H), 7.89 (d, J = 8.3 Hz, 

1H), 7.67 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 

2.0 – 1.90 (m, 9H), 1.78 – 1.70 

(m, 6H) 

DMSO-d6, δ: 167.45 (C), 163.41 

(C), 138.66 (C), 135.39 (C), 

125.30 (C), 124.11 (CH), 116.10 

(CH), 114.04 (CH), 35.78 (3 

CH2), 35.16 (C), 27.43 (3 CH) 

MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

(C18H20N2NaO2), 

319.14.ნაპოვნი 

319.123 [M+Na+]  

22 

 

3440, 3286, 

2904, 2848, 

1653, 1608, 

1519 

DMSO-d6, δ: (ორი 

ტაუტომერი), 11.94 (br, s, 

1H), 9.00 (s, 1H), 8.95 (s, 1H), 

7.81 – 7.55 (m, 1H), 7.34 (d, J = 

8.2 Hz, 1H), 7.10 (dd, J = 8.2, 

1.9 Hz, 1H), 7.05 (d, J = 8.2, 

1H), 5.21 (t, J = 5.7, 1H), 5.07 

(t, J = 5.7, 1H), 4.55 (d, J = 5.5, 

2H), 4.46 (d, J = 5.5, 2H), 2.10–

1.99 (m, 6H), 1.92-1.83 (m, 12 

H), 1.78-1.63 (m, 12 H) 

DMSO-d6, δ: (ორი 

ტაუტომერი) 139.55 (C), 139.52 

(C), 132.32 (C), 131.63 (C), 

131.50 (C), 130.92 (C), 130.83 

(C), 129.50(C), 129.46 (C), 

128.57 (C), 125.04 (C), 125.00 

(CH), 123.10 (CH). 122.99 (CH), 

67.31 (CH2), 62.26 (CH2), 40.76 

(3 CH), 40.60 (3 CH), 38.73 (C), 

38.00 (C), 36.09 (3 CH), 35.95 (3 

CH), 27.64 (3 CH), 27.53 (3 CH) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

283.1810 (for 

C18H23N2O), 

ნაპოვნი 283.1812 

[M + H+] 

23 

 

3340, 3185, 

2923, 2852, 

1658 

DMSO-d6, δ: (ორი 

ტაუტომერი), 12.31 (br, s, 

2H), 8.06 (s, 2H), 7.89 (s, 1H), 

7.80-7.66 (m, 2H), 7.62-7.31 

(m, 2H), 7.19 (s, 1H), 2.17-1.77 

(m, 18H), 1.82-1.70 (m, 12H) 

DMSO-d6, δ: (ორი 

ტაუტომერი) 168.48 (2 C), 

156.47 (C), 153.94 (C), 141.93 

(C), 139, 97 (C), 133.03 (C), 

131.51 (C), 128.58 (C), 127.34 

(C), 121.09 (CH), 120.98 (CH), 

118.06 (2 CH), 111.13 (2 CH), 

41.17 (6 CH2), 36.59 (6 CH2), 

35.53 (2 C), 28.14 (6 CH2) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

296.1763 

(C18H22N3O), 

ნაპოვნი 296.1717 

[M+H+]. 
 

24 

 

3367, 3072, 

3050, 2904, 

2848, 1632. 

DMSO-d6, δ: 7.92 (d, J = 8.6 

Hz, 1H), 7.89 (s, 1H), 7.77 (d, J 

= 8.5 Hz, 1H), 5.76 (s, 1H), 

2.15 – 2.05 (m, 15H), 1.8 – 

1.75 (m, 15H) 

DMSO-d6,δ:165.34(C),161.34 

(C), 151.84 (C),126.03(C), 124.59 

(C), 119.09 (CH), 113.41 (CH), 

103.47 (CH), 40.86 (3CH2), 36.09 

(C),35.42 (C),35.13(6CH2), 28.91 

(3 CH2), 28.31 (6CH2) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

430.2858 

(C28H36N3O), 

ნაპოვნი 430.2850 

[M + H+]. 

25 

 

3429, 2923, 

2850, 1724, 

1611. 

CDCl3, δ: 10.90 (br, s, 1H), 

7.59 (br, s, 2H), 7.17 (d, J = 

8.08, 1H), 3.95-3.45 (m, 4H), 

2.55-2.34 (m,  4H), 2.31 (s, 

3H), 2.07-1.99 (m, 9H), 1.79-

1.70 (m, 6H) 

 

CDCl3, δ: 164.29 (C), 129.47 (C), 

128.60 (2 C), 121.02 (C), 120.92 

(CH), 117.71 (CH), 116. 04 (CH), 

55.02 (2 CH2), 54.90 (CH3), 45.93 

(2 CH2), 41.09 (3 CH2), 36.43 (3 

CH2), 35.41(C), 28.12 (3 CH2) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 

379.2498 

(C23H31N4O), 

ნაპოვნი 379.2429 

[M + H+] 
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26 

 

3473, 3176, 

2902, 2848, 

1621, 1524. 

DMSO-d6, δ:  1.52-1.89 (m, 

6H), 1.91-2.21 (m, 9H), 3.58 (s, 

5H), 7.21 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 

7.60 – 7.47 (m, 2H)  
 

13C NMR (DMSO-d6, 125 

MHz), δ: 21.65 (3CH2), 35.03 

(1C), 36.08 (3CH), 40.68 (3CH2), 

120.87 (d, 2H), 128.55 (CH), 

163.56 (CH), 170.13 (C)   

HR-MS (CI. pos. 

Mode):თეორ. 

364.4839(C22H28N4), 

ნაპოვნი 364. 8950 

[M+] 

27 

 

3254, 2903, 

2849, 1772, 

1661, 1622, 

1592, 1521. 

DMSO-d6, δ:  1.61-1.91 (m, 

6H), 1.97-2.22 (m, 9H), 2.55 

(3H), 7.59 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 

7.81 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.98 (s, 

4H),  8.19 (s, 1H), 10.49 (s, 

1H), 12.51 (s, 1H). 26.46 (CH3) 

 

DMSO-d6, δ: 27.65 (3 CH2), 

35.11 (3 C), 36.08 (3 CH2), 40.64 

(3 CH2), 119.32 (3CH), 122.86 (C 

), 127.49 (C ), 129.30 (4CH), 

131.74 (C ), 144.02 (C ), 164.21 

(C ), 166.47 (C ), 167.92 (C ), 

196.61 (C ) 

HR-MS (CI. pos. 

Mode): თეორ. 

414.5115 

(C26H28N3O2), 

ნაპოვნი 414.2172 

[M+H+]. 

28 

 

3369, 3050, 

2909, 2847, 

1645, 1619, 

1603, 1585. 

DMSO-d6, δ:  1.70-1.90 (m, 

6H), 2.03-2.14 (m, 9H), 6.99 

(d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.03 (d, J = 

8.8 Hz, 2H), 7.11 (t, J = 7.3 Hz, 

1H), 7.38 (t, J = 7.8 Hz, 2H), 

7.57 (s, 1H), 7.78 (d, J = 8.4 Hz, 

1H), 7.83 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 

8.15 (s, 1H), 10.21 (s, 1H), 

12.36 (s, 1H) 

DMSO-d6, δ: 27.67 (3 CH2), 

35.03 (C), 36.11 ( 3CH), 40.71 

(3CH2), 117.85 (4 CH), 119.31 

(2CH), 121.95 (4C), 122.95 

(2CH), 129.97 (4 CH), 135.48 

(C), 151.81 (C), 157.44 (C), 

165.97 (C). 

HR-MS (CI. pos. 

Mode): თეორ. 

463.5702 

(C30H29N3O2), 

ნაპოვნი 463.2670 

[M+]. 

29 

 

3397, 3181, 

2964, 2901, 

2848, 1599, 

1569, 1523.   

DMSO-d6, δ:  1.69-1.84 (m, 

6H), 1.84-1.95 (m, 2H), 1.99-

2.13 (m, 9H), 3.53 – 3.40 (m, 

2H), 7.36 – 7.22 (m, 1H), 7.46 

– 7.38 (m, 1H), 7.54 (s, 1H), 

12.22 (s, 1H)  

DMSO-d6, δ: 23.96 (CH2), 26.07 

(CH2), 27.64 (3CH2), 35.00 (C), 

36.09 (3CH), 40.71 (3CH2), 45.97 

(CH2), 49.27 (CH2), 176.52 (C). 

HR-MS (CI. pos. 

Mode): თეორ. 

349.4693 

(C22H27N3O), 

ნაპოვნი 349.2157 

[M+]. 

30 

 

3354, 2902, 

2847, 1645, 

1594. 

DMSO-d6, δ: ორი 

ტაუტომერი: 1.91-1.70 (m, 

12H), 2.16 -2.00 (m, 18H), 2.28 

(s, 6H), 7.15 (d, J=8.1 Hz, 4H), 

7.49 (d, J=8.2 Hz, 1H), 7.62 (d, 

J=8.1 Hz, 1H), 7.69 (m, 4H), 

7.77 (s, 2H), 8.01 (s, 1H), 8.25 

(s, 1H), 10.08 (d, 2H), 12.33 (d, 

J=8.8 Hz, 2H) 

DMSO-d6, δ: ორი ტაუტომერი: 

20.48 (2C), 27.67 (6CH2), 35.05 

(2 CH3), 36.11 (6CH2), 40.71 (6 

CH2), 110.50, 111.05, 117.72, 

118.10, 120.30 (d, 4CH), 128.98 

(4CH), 132.14, 132.26, 133.96, 

135.78, 36.02, 137.03 (2CH), 

142.31, 145.22, 153.76, 154.10, 

163.76, 164.55, 165.90 (2C)  

HR-MS (CI. pos. 

Mode): თეორ.  

385.5014 

(C25H27N3O), 

ნაპოვნი 385.2147 

[M+]. 

31 

 

3117, 2903, 

2849, 1651, 

1621, 1596 . 

DMSO-d6, δ:1.86-1.70 (m, 6H), 

2.00-2.17(m,9H), 7.59 (d, J=7.6 

Hz, 1H), 7.65 (t, J=8.2 Hz, 1H), 

7.86–7.78 (m, 1H), 7.94 (dd, J = 

8.1, 1.4 Hz, 1H), 8.23 (d, J = 

7.9 Hz, 2H), 8.86 (s, 1H), 10.64 

(s, 1H), 12.00 (s, 1H) 

 

DMSO-d6, δ: 27.67 (3CH2), 35.11 

(C ), 36.10 (3CH2), 40.68 (3CH2), 

114.21, 117.79, 121.30 (d, C), 

121.37 (d, C), 121.43, 121.31, 

125.08, 127.14, 129.47, 129.99, 

140.78, 147.90, 166.60, 171.93 

HR-MS (CI. pos. 

Mode): თეორ. 

416.4724 

(C24H24N4O3), 

ნაპოვნი 

416.0051[M+]. 

32 

 

3414, 3178, 

2902, 2848, 

1654, 1590. 

DMSO-d6, δ:1.83-1.72 (m, 6H), 

2.14-2.02 (m, 9H), 7.31-7.24 

(m, 1H), 7.43-7.35 (m, 1H), 

7.56 (dd, J=8.1 Hz, 1.3 Hz, 1H), 

7.59 (s, 1H), 7.67 (dd, 7.9 Hz, 

1.4 Hz, 1H), 7.81 (dd, J = 8.4 

Hz, J = Hz, 1.5, 1H), 8.18 (s, 

1H), 9.91 (s, 1H), 12.45 (s, 1H) 

DMSO-d6, δ: 165.89, 135.42, 

129.48 (2C), 129.15, 128.18 (2C), 

127.41 (2C), 127.08, 121.30, 

40.67 (3CH), 39.09 (3 CH2), 

35.10 (C), 27.66 (3CH2) 

MS (m/z, %): 90.98 

(100%), 349.06 

(93%), 385.15 

(77%).   
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2.2. დიციკლური ბენზიმიდაზოლების, ბენზოქსაზოლების და 

ტრიციკლური იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების სინთეზი 

წინამდებარე დისერტაციაში ჩვენს მიზანს წარმოადგენდა ადამანტანის ბირთვის 

შემცველი ბიოლოგიურად აქტიური აზოტ და ჟანგბადშემცველი ჰეტეროციკლების, 

კერძოდ კი დიციკლური ბენზიმიდაზოლების, ბენზოქსაზოლების და ტრიციკლური 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების ახალი წარმოებულების სინთეზი. 

ლიტერატურული წყაროებიდან ცნობილია, რომ ბიოლოგიური აქტიურობის 

თვალსაზრისით განსაკუთრებით გამოირჩევიან 2- და 5-(ან 6) მდგომარეობაში 

ჩანაცვლებული ბენზიმიდაზოლების და ბენზოქსაზოლების წარმოებულები. 

ბიოლოგიურად აქტიური ადამანტანშემცველი ბენზოქსაზოლების და ერთდროულად 

ბენზიმიდაზოლების ახალი წარმოებულების მიღების მიზნით ჩვენ განვახორციელეთ 

ერთი საწყისი რეაგენტიდან 3-ამინოფენოლიდან, სინთეზი ორი მიმართულებით, ხოლო 

მიღებული ბენზიმიდაზოლის შემდეგი გარდაქმნით სინთეზირებულ იქნა 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლის ტრიციკლური სისტემა. 

2.2.1 N-(2-არილ/ალკილბენზოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდების 

სინთეზი 

როგორც ლიტერატურულ მიმოხილვაში არის მოცემული (თავი I. ქვეთავი 1.6.), 2-

მდგომარეობაში ჩაუნაცვლებელი ადამანტან-1-კარბონმჟავა ბენზოქსაზოლ-6-ილამიდს 

(XXXXII) აღმოაჩნდა მამაკაცის ჰორმონის, ანდროგენის მაინჰიბირებელი მოქმედება, 

რომელიც მიღებულ იქნა კორეელი მეცნიერების მიერ [155], თუმცა მათ არ 

განუხორციელებიათ თვითონ ბენზოქსაზოლის ბირთვის სინთეზი. ნივთიერება XXXXII 

მიღებულ იქნა 6-ამინობენზოქსაზოლის ურთიერთქმედებით 1-ადამანტან 

ქლორანჰიდრიდთან. ადამანტანშემცველი ბენზოქსაზოლების ახალი წარმოებულების 

მისაღებად, ჩვენი მიზანი იყო დაგვესინთეზირებინა არომატული და ალიფატური 

ჯგუფებით 2-მდგომარეობაში ჩანაცვლებული N-(2-არილ/ალკილბენზოქსაზოლ-6-

ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდები, რისთვისაც შევისწავლეთ ბენზოქსაზოლების 

მიღების ორი გზა. თავდაპირველად ჩვენი არჩევანი შევაჩერეთ ადამანტანშემცველი 

ამინოფენოლის ალდეჰიდებთან ყველაზე იაფ და ხელმისაწვდომ ციკლიზაციის 
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მეთოდზე კატალიზატორად სპილენძის აცეტატის გამოყენებით  [176], შემდეგ კი 

ადამანტანშემცველ ამინოფენოლზე კარბონიტრილების ურთიერთქმედებით ლუისის 

მჟავას (ZnCl2) თანაობისას [177]. 

 ბენზოქსაზოლების 43-52 სინთეზის გზა დავიწყეთ 1-ადამანტანკარბონმჟავას 

გარდაქმნით შესაბამის ქლორანჰიდრიდში თიონილქლორიდის არეში და ამ 

შუალედური პროდუქტის ურთიერთქმედებით 3-ამინიფენოლთან ორი მეთოდით: 1) 

CH2Cl2-ის არეში ტრიეთილამინის თანაობისას N-(3-ჰიდროქსიფენილ)ადამანტან-1-

კარბოქსამიდის (33) წარმოქმნით 80% -იანი გამოსავლიანობით ცნობილი პროცედურის 

მიხედვით (სქემა 9) [178] და 2) შოტენ-ბაუმანის მეთოდით, მეთილენქლორიდისა და 

ნატრიუმის ჰიდროკარბონატის წყალხსნარის ნარევში, 95%-იანი გამოსავლიანობით. 

მიღებული ამიდის 33 ნიტრირების შედეგად 65%-იანი აზოტმჟავით ყინულოვანი 

ძმარმჟავის არეში წარმოიქმნა სამი რეგიოიზომერი, ორთო-იზომერები 34 (3%) და 35 

(40%) და ასევე პარა-იზომერი 36 (30%), რომელთა დაყოფაც შესაძლებელ იქნა 

ქრომატოგრაფიულ სვეტზე. მიღებული იზომერების ნიტრო ჯგუფების აღდგენით 

(მოლეკულური წყალბადით, Pt/C კატალიზატორის თანაობისას) მიღებულ იქნა 

შესაბამისი ამინოამიდები 37 (23%), 38 (91%) და 39 (95%). ამინოფენოლის 38 შემდეგი 

გარდაქმნით მიღებულ იქნა ბენზოქსაზოლები 43-52 ორი მეთოდის გამოყენებით 76%-

მდე გამოსავლიანობით (იხ. ცხრილი 3). თავდაპირველად შესწავლილ იქნა ამინოამიდის 

38 Cu(II)-კატალიზირებული, ჟანგვითი კონდენსაციის რეაქცია ძმარმჟავა ანჰიდრიდთან 

40 (43, სვეტი 1) და სხვადასხვა ალდეჰიდებთან 41a-f (44-49, სვეტები 2-7). უნდა 

აღინიშნოს, რომ ბენზოქსაზოლის ციკლიზაცია დაბალი გამოსავლიანობით 

გამოვლინდა ძმარმჟავა ანჰიდრიდის (სვეტი 1, 43, 16%), 4-მეთოქსიბენზალდეჰიდის 41f 

(სვეტი 7, 49, 15%) და 3,4-დიმეთოქსიბენზალდეჰიდის 41c (სვეტი 4, 46, 7%) გამოყენების 

შემთხვევაში, მაშინ, როცა ბენზალდეჰიდის 41a (სვეტი 2, 44, 50%), 4-

იზოპროპილბენზალდეჰიდის 41b (სვეტი 3, 45, 32%), 4-ბრომო-ჩანაცვლებული 

ბენზალდეჰიდის 41e (სვეტი 6, 48, 39%) და თიოფენ-2-კარბალდეჰიდის 41d (სვეტი 5, 47, 

53%) გამოყენებისას მიღებულ იქნა საშუალოზე მაღალი გამოსავლიანობით, რაც 

შესაძლებელია ახსნილი იყოს ბენზალდეჰიდებში ჩამნაცვლებელი ჯგუფების 
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გავლენით. ბენზოქსაზოლების გამოსავლიანობა მნიშვნელოვნად ვერ გაუმჯობესდა 

მეორე მეთოდის გამოყენებით, კერძოთ კი ამინოამიდის 38 კონდენსაციით 

კარბონიტრილებთან 42a-c ლუისის მჟავის ZnCl2-ის თანდასწრებით (50-52, სვეტები 8-

10). 4-ბრომობენზონიტრილთან 42a გამოსავალმა შეადგინა 17% (სვეტი 8, 50), ხოლო 3-

მეთოქსიპროპიონიტრილთან 42c 19% (სვეტი 10, 52). ყველაზე მაღალი გამოსავალი 

მიღებულ იქნა ტერეფტალოდინიტრილის 42b გამოყენებისას - 76% (სვეტი 9, პროდუქტი 

51).  

მოსინჯულ იქნა ამინოამიდის 37 კონდენსაცია თიოფენ-2-კარბალდეჰიდთან  

სპილენძის აცეტატის კატალიზატორის გამოყებით, (N-(2-არილ/ალკილბენოქსაზოლ-4-

ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდების მისაღებად, თუმცა ციკლიზაცია ამ პირობებში არ 

მოხდა, რაც შეიძლება გამოწვეული იყოს სივრცითი ფაქტორით და ამინოამიდის 37 

ადვილად დაჟანგვით სარეაქციო ნარევში (სქემა 9). 
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სქემა 9. ბენზოქსაზოლების 43-52 სინთეზი. რეაგენტები და რეაქციის პირობები: (A) 

H2SO4, 1-AdBr, HCOOH, 8 სთ, 23°C (a) 1) SOCl2, 60°C, 30 წთ; 2) Et3N, CH2Cl2, 23°C, 3 სთ. (b) 

HNO3, AcOH, 23°C, 1 სთ; (c) Pt/C (კატ.), 1 ატმ H2, EtOH, 23°C, 24-32 სთ; (d) Ac2O (40), 

Cu(OAc)2 · H2O (კატ.), ტოლუოლი, 110°C, ჰაერი, 7 სთ; (e) 1.0 ექვ. ალდეჰიდები 41a–f, 

Cu(OAc)2 · H2O (კატ.), ტოლუოლი, 110°C, ჰაერი, 16-20 სთ; (f) 1.0 ექვ. კარბონიტრილები 

42a–c, ZnCl2 (კატ.), PhCl, 135°C, ინერტული არე (N2), 24 სთ. 

 

ცხრილი 3. სინთეზირებული პროდუქტები 43-52 და 58, 59 და მათი გამოსავალი. 

სვეტი საწყისი რეაგენტი მეთოდი პროდუქტი (R) გამოსავალიa 

(%) 

1 40 ძმარმჟავა ანჰიდრიდი (d) 43 (Me) 16 

2 41a ბენზალდეჰიდი (e) 44 (Ph) 50 

3 
41b 

4-

იზოპროპილბენზალდეჰიდი (e) 45 (4-iPrC6H4) 32 

4 
41c 

3,4-

დიმეთოქსიბენზალდეჰიდი (e) 46 

[3,4-

(MeO)2C6H4] 7 

5 41d თიოფენ-2-კარბალდეჰიდი (e) 47 (2-thienyl) 53 

6 41e 3-ბრომობენზალდეჰიდი (e) 48 (3-BrC6H4) 39 

7 
41f 4-მეთოქსიბენზალდეჰიდი (e) 49 

(4-

MeOC6H4) 15 

8 42a 4-ბრომობენზონიტრილი (f) 50 (4-BrC6H4) 17 

9 42b ტერეფტალოდინიტრილი (f) 51 (4-NCC6H4) 76 

10 
42c 3-მეთოქსიპროპიონიტრილი (f) 52 

(2-

MeOC2H4) 19 

11 41a ბენზალდეჰიდი (g) 58 (Ph) 11 

12 
41f 4-მეთოქსიბენზალდეჰიდი (g) 59 

(4-

MeOC6H4) 9 

aგამოყოფილი პროდუქტების გამოსავალი ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ. 
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2.2.2. იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების სინთეზი 

აზოტ და ჟანგბადშემცველი კონდენსირებული ტრიციკლური სისტემებიდან 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლის ბირთვი მხოლოდ რამოდენიმე პატენტში გვხვდება 

[179-181]. იმიდაზოლის და ოქსაზოლის შემცველმა ამ კონდენსირებული ტრიციკლური 

ბირთვის წარმოებულებმა გამოავლინეს საინტერესო ბიოლოგიური აქტიურობა, 

კერძოთ, მიკროსომული პროსტაგლანდინ E სინტაზა-1 ენზიმის მაინჰიბირებელი 

მოქმედება, რომლითაც შეიძლება ტკივილის და ანთებითი დაავადებების მკურნალობა 

[179],  ვირუსული ინფექციების სამკურნალო [180] და ასევე კიბოს საწინააღმდეგო [181] 

აქტიურობა. 

ბიოლოგიური გამოკვლევების მიუხედავად ლიტერატურაში არ არის მოცემული 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების სინთეზის სქემა. ჩვენ განვახორციელეთ ამ 

ტრიციკლური სტრუქტურის სინთეზი თავდაპირველად ადამანტანშემცველი 

ბენზიმიდაზოლის მიღებით, შემდეგ კი ბენზიმიდაზოლის ბირთვში 4- და 5-

მდგომარეობაში ოქსაზოლის ბირთვის შეკვრით. 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების სინთეზის სქემა შემდეგია: მაშინ, როცა იზომერი 

38 გამოყენებულ იქნა ბენზოქსაზოლების 43-52 სინთეზისთვის, იზომერის 39 მჟავა-

კატალიზირებული ციკლიზაციით მიღებულ იქნა ბენზიმიდაზოლი 53  99% -იანი 

გამოსავლიანობით ტრიფტორძმარმჟავას გამოყენებით ტოლუოლის არეში (სქემა 10). 

შემდგომ ეტაპზე შესწავლილ იქნა მიღებული ბენზიმიდაზოლის 53 ნიტრირების 

რეაქცია კონცენტრირებული აზოტმჟავით. აღმოჩნდა, რომ ნივთიერება 53-ის 

ნიტრირება ძალიან სწრაფად მიმდინარეობს 57%-იანი აზოტმჟავით ძმარმჟავის არეში 

ოთახის ტემპერატურაზე. ლიტერატურაში ცნობილია, რომ 5-

ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლის ნიტრირებისას ჰიდროქსილის ჯგუფის ძლიერი 

დონორული ბუნებიდან გამომდინარე, ელექტროფილური ჩანაცვლება ძირითადად 

მიმდინარეობს ბენზიმიდაზოლის 4-მდგომარეობაში [182]. ჩვენს შემთხვევაში 

ნიტრირების შედეგად მიღებულ იქნა სამი ნიტრო პროდუქტი 54-56, სადაც როგორც 

მოსალოდნელი იყო, 4-მდგომარეობაში მონო ნიტრირებული იზომერი 54 

(გამოსავლიანობა 44%) გამოყოფილ იქნა რეაქციის ძირითადი პროდუქტის სახით, 
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ამასთან, ნიტრირება წარიმართა ასევე 6-მდგომარეობაშიც და ნიტრო ნაწარმი 55 

მიღებულ იქნა 10%-იანი გამოსავლიანობით. ნიტრირების შედეგად ადგილი აქვს 

დინიტრო ნაწარმის 56 მიღებასაც მცირე რაოდენობით (გამოსავლიანობა 3%).  

  მიღებული ბენზიმიდაზოლის 54 ნიტრო ჯგუფის აღდგენით გამოყოფილ იქნა 

ამინოფენოლი 57 99%-იანი გამოსავლიანობით, რომელიც შეყვანილ იქნა კონდენსაციის 

რეაქციაში არომატულ ალდეჰიდებთან 41a და 41f ტრიციკლური სისტემის წარმოქმნით, 

Cu(OAc)2 · H2O კატალიზატორის თანდასწრებით [176]. მიღებულ იქნა შესაბამისი 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლები 58 (11%) და 59 (9%) (ცხრილი 1, სვეტი 11 და 12). 

 

სქემა 10. ბენზიმიდაზოლის 53 და იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების 58 და 59 სინთეზი. 

რეაგენტები და რეაქციის პირობები: (a) CF3COOH, ტოლუოლი, 110°C, 11 სთ; (b) HNO3, 

AcOH, 23°C, 30 წთ; (c) Pd/C (კატ.), 1 ატმ H2, EtOH, 23°C, 1 დღე; (g) 2.6 ექვ. ალდეჰიდები 

41a ან 41f, Cu(OAc)2 · H2O (კატ.), ტოლუოლი, 110°C, ჰაერი, 9-15 სთ. 
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2.2.3. მიღებული ბენზოქსაზოლების, ბენზიმიდაზოლების და 

იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების წარმოებულების სპექტრული 

მონაცემები 
სინთეზირებული ადამანტანის ბირთვის შემცველი ბენზოქსაზოლების  43-52, 

ბენზიმიდაზოლების 53, 54-56, 57 და იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზლების 58, 59 ახალი 

წარმოებულების სტრუქტურა დადგენილ იქნა ინფრაწითელი და ულტრაიისფერი 

სპექტროსკოპიის, 1H და 13C ბირთვულ-მაგნიტური რეზონანსის  სპექტრომეტრის და 

მაღალი გარჩევადობის მასს-სპექტრომეტრის საშუალებით (ცხრილი 4).   

ბენზოქსაზოლების  43-52 ულტრაიისფერ სპექტრში ნივთიერება 43 -ს შთანთქმის 

ყველაზე მაღალი მაქსიმუმი შეინიშნება 205 ნანომეტრზე, ხოლო მისი შესაბამისი 

არომატული ანალოგების მცირე ჰიპსოქრომული გადანაცვლებით 202-204 ნმ-ზე  

შესაბამისად. ანალოგიურად ნივთიერება 43-ს შემდეგი შთანქმის ზოლები λ მაქსიმუმით 

მჟღავნდება 256 და 284 ნმ-ზე, ისევე როგორც ნივთიერება 52 -ს 257 და 285 ნმ-ზე, მაშინ 

როცა მათ არომატულ წარმოებულებს აღენიშნებათ ბატოქრომული გადანაცვლება 

გრძელტანღოვან უბანში λ შთანქმის მაქსიმუმებით 276-279 და 312-326 ნმ ტალღის 

სიგრძეზე. 

ინფრაწითელ სპექტრში შთანქმის ზოლები  3200-3450 უბანში შეესაბამება 

ბენზოქსაზოლების 43-52 ამიდური N-H ბმის ვალენტურ და 1520-1590 უბანში 

დეფორმაციულ რხევებს. ამიდური C=O ბმის ვალენტური ბმის რხევები ფიქსირდება 

1640-1690 უბანში შესაბამისად.  ადამანტანის ალკილური C-H ბმის ვალენტური რხევები 

შეინიშნება 2820-2910 უბანში ყველა ნივთიერების 43-57 და იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლების 58, 59 სპექტრში. ნიტრო პროდუქტების 34-36, 54-56 C-NO2 

ჯგუფისათვის დამახასიათებელი შთანთქმის ზოლები ჩნდება 1503-1520,  1310-1330 სმ-1 

უბანში, რომლებიც შემდეგ ქრება ნიტრო ჯგუფის აღდგენისას და შესაბამისს 

ჰიდრირებულ პროდუქტებში  37-39, 57 ჩნდება NH2 ჯგუფისთვის დამახასიათებელი 

შთანთქმის ზოლები 3308-3326 და 3402 სმ-1 უბანში. ნაერთების 19-23, 53-57 OH-ის 

ჯგუფის შთანთქმის ზოლი მჟღავნდება 3312-3356 სმ-1–ზე, შესაბამისად. 
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ბენზიმიდაზოლებში 54-56, 60-62 დეიტერირებულ ქლოროფორმში გადაღებულ 1H ბმრ 

სპექტრებში შეიმჩნევა ბენზიმიდაზოლის NH ჯგუფისთვის დამახასიათებელი 

რეზონანსული სიგნალები ფართო სინგლეტის სახით სუსტ ველში 10.14-10.67 მ.ნ. (ppm) 

უბანში, ხოლო OH პროტონების 10.82-12.16 უბანში. ბენზიმიდაზოლებში 54-62 და 

ბენზოქსაზოლებში 43-52 არომატული C-H პროტონების რეზონანსული სიგნალები  

მჟღავნდება 6.67-8.78 მ.ნ. (ppm) უბანში, აქედან უმეტეს შემთხვევაში ბენზიმიდაზოლის 

და ბენზოქსაზოლების C-4-თან დაკავშირებული პროტონი სინგლეტის, C-7-თან 

დაკავშირებული პროტონი დუბლეტის (სპინ-სპინური ურთიერთქმედების კონსტანტა 

საშუალოდ J=8.5 Hz), ხოლო C-6-თან დაკავშირებული პროტონი დუბლეტ-დუპლეტის 

სახით სპინ-სპინური ურთიერთქმედებით საშუალოდ J=8.5 Hz და 2.0 Hz მჟღავნდება. 

ყველა ახალ ნივთიერებაში ადამანტანის C-H პროტონები გვაძლევენ სიგნალს 

მულტიპლეტი სახით 1.56-2.30 მ.ნ. უბანში, შესაბამისად.  
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ცხრილი 4: ამიდების 34-39, ბენზოქსაზოლების  43-52, ბენზიმიდაზოლების 53, 54-56, 57, 60-62 და იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზლების 58, 59 სპექტრული მონაცემები. 

# ფორმულა ი.წ. 

სპექტროსკოპ

იული 

მონაცემები 

უ.ი. λ max,   

nm (lg ε), 

მეთილის 

სპირტში 

1H ბმრ სპექტრული მონაცემები 

(მ.ნ. ppm) 

13C ბმრ სპექტრული 

მონაცემები (მ.ნ. ppm) 

მასს 

სპექტრომეტრულ

ი მონაცემები  

34 

 

3351, 2912, 

2850, 1695, 

1611, 1579 

1518, 1448,  

- DMSO-d6: δ 1.60–1.76 (m, 6H, Ad), 

1.77–1.96 (m, 6H, Ad), 1.96–2.05 (m, 

3H, Ad), 6.81 (d, J = 7,9 Hz, 1H, Ar), 

6.90 (d, J = 8.2 Hz, 1H, Ar), 7.33 (t, J 
= 8.2 Hz, 1H, Ar), 9.27 (s, 1H, OH), 

10.86 (s, 1H, NH) 

DMSO-d6: δ 27.56 (3 CH), 

36.00 (3 CH2), 38.22 (3 CH2), 

40.39 (C), 114.30 (CH), 117.31 

(CH), 131.31 (CH), 131.63 (C), 

135.96 (C), 150.37 (C), 176.03 

(C) 

(ESI): m/z (%) = 

339.1 (100) [M+Na]+  

35 

 

3434, 2904, 

2849, 1686, 

1628, 1589 

1503, 1468 

- DMSO-d6: δ 1.66–1.78 (m, 6H, Ad), 

1.87–1.97 (m, 6H, Ad), 1.90–2.12 (m, 

3H, Ad), 7.27 (d, J = 9.1 Hz, 1H, Ar), 

7.75 (s, 1H, Ar), 7.94 (d, J = 9.2 Hz, 

1H, Ar), 9.54 (s, 1H, OH), 10.85 (s, 

1H, NH) 

DMSO-d6: δ 27.55 (3 CH), 

35.85 (3 CH2), 37.88 (3 CH2), 

41.37 (C), 108.03 (CH), 111.21 

(CH), 126.06 (CH), 130.40 (C), 

146.36 (C), 154.15 (C), 176.79 

(C) 

(ESI): m/z (%) = 

339.2 (100) [M+Na]+ 

36 

 

3094, 2920, 

2851, 1660, 

1598, 1559 

1505, 1444 

- DMSO-d6: δ 1.64–1.80 (m, 6H, Ad), 

1.85–1.97 (m, 6H, Ad), 2.01–2.06 (m, 

3H, Ad), 6.62 (dd, J = 9.2 Hz, J = 2.2, 

1H, Ar), 7.98 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 

8.08 (d, J = 9.3 Hz, 1H, Ar), 10.57 (s, 

1H, OH), 11.17 (s, 1H, NH 

DMSO-d6: δ 27.58 (3 CH), 

35.93 (3 CH2), 38.42 (3 CH2), 

41.69 (C), 107.27 (CH), 111.40 

(CH), 128.55 (CH), 129.74 (C), 

137.05 (C), 164.39 (C), 176.32 

(C) 

(ESI): m/z (%) = 

339.2 (100) [M+Na]+  

37 

 

3356, 3326, 

3291, 2899, 

2850, 1646, 

1619, 1544,  

- მეთანოლი-d4: δ = 7.02 (d, J = 1.6 

Hz, 1H), 6.68-6.74 (m, 2H), 4.90 (s, 

4H), 2.11-1.93 (m, 9H), 1.87-1.75 (m, 

6H) 

მეთანოლი-d4: δ = 179.57 (C), 

146.75 (C), 133.66 (C), 131.64 

(C), 117.44 (CH), 115.46 (CH), 

111.24 (CH), 42.81 (C), 40.53 

(3 CH2), 38.01 (3 CH2),  30.16 

(3 CH) 

(ESI. pos. Mode): 

თეორ. 287.1715 

(for C17H23N2O2), 

ნაპოვნია 287.1830  

[M+H+] 
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38 

 

3356, 3326, 

3291, 2899, 

2850, 1646, 

1619, 1544 

- მეთანოლი-d4: δ 1.73–1.81 (m, 6H, 

Ad), 1.92–1.96 (m, 6H, Ad), 2.02–

2.06 (m, 3H, Ad), 6.63–6.72 (m, 2H, 2 

Ar), 6.98 (d, J = 1.9 Hz, 1H, Ar  

მეთანოლი-d4: δ 30.16 (3 CH), 

38.01 (3 CH2), 40.53 (3 CH2), 

42.81 (C), 111.24 (CH), 115.46 

(CH), 117.44 (CH), 131.64 (C), 

133.66 (C), 146.75 (C), 179.57 

(C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

287.2 (100) [M + 

H]+. HRMS (ESI): 

m/z [M+H]+ თეორ. 

C17H23N2O2: 

287.1760; ნაპოვნია: 

287.1747 

39 

 

3312, 3006, 

2906, 2850, 

1629 

- მეთანოლი-d4: δ 1.78–1.84 (m, 6H, 

Ad), 1.98–2.03 (m, 6H, Ad), 2.04–

2.09 (m, 3H, Ad), 6.55 (dd, J = 8.5 Hz, 

J = 2.7 Hz, 1H, Ar), 6.69 (d, J = 2.6 

Hz, 1H, Ar), 6.75 (d, J = 8.5 Hz, 1H, 

Ar), 7.90 (s, 1H, NH) 

მეთანოლი-d4: δ 29.70 (3 CH), 

37.56 (3 CH2), 40.24 (3 CH2), 

42.47 (C), 113.68 (CH), 114.98 

(CH), 120.51 (CH), 127.55 (C), 

134.69 (C), 151.79 (C), 179.47 

(C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

309.2 (100) [M+Na]+  

43 

 

3261, 2900, 

2849, 1644, 

1623, 1582, 

1527 

205 (0.251) 

256 (0.180) 

284 (0.116) 

CDCl3: δ 1.60–2.09 (m, 15H, Ad), 

2.81 (s, 3H, CH3), 7.07 (dd, J = 8.5 

Hz, J = 2.1 Hz, 1H, Ar),7.43 (s, 1H, 

NH), 7.53 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 8.17 

(d, J = 2.0 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 14.65 (CH3), 28.30 (3 

CH), 36.59 (3 CH2), 39.46(3 

CH2), 41.73 (C), 103.09 (CH), 

116.54 (CH), 119.07 (CH), 

135.28 (C), 138.06 (C), 151.49 

(C), 164.13 (C), 176.21 (C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

333.1 (100) [M+Na]+. 

HRMS (ESI): m/z 
თეორ. 333.1579 

C19H22N2NaO2+); 

ნაპოვნია 333.1576 

[M+Na]+ 

44 

 

3433, 2901, 

2819, 1665, 

1620, 1556, 

1523, 1481 

203 (0.258) 

312 (0.146) 

276 (0.073) 

CDCl3: δ 1.71–1.79 (m, 6H, Ad), 

1.95–1.99 (m, 6H, Ad), 2.08–2.11 (m, 

3H, Ad), 7.11–7.19 (m, 1H, Ar), 7.44–

7.54 (m, 3H, Ar), 7.58 (s, 1H, NH), 

7.62 (d, J = 8.4 Hz, 1H, Ar), 8.20 (dd, 

J = 6.7, J = 3.0 Hz, 2H, Ar), 8.28 (d, J = 

2.1 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 28.19 (3 CH), 36.47 (3 

CH2), 39.31 (3 CH2), 41.67 (C), 

103.21 (CH), 117.12 (CH), 

119.57 (CH), 127.20 (C), 127.52 

(CH), 128.96 (2 CH), 131.44 (2 

CH), 135.82 (C), 138.51 (C), 

151.20 (C), 163.29 (C), 176.28 

(C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

395.1 (100) [M+Na+]. 

HRMS (ESI): m/z 

თეორ. 373.1916 

(C24H25N2O2+); 

ნაპოვნია 373.1908 

[M+H]+ 
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45 

 

3434, 2906, 

2851, 1620, 

1565, 1485 

204 (0.353) 

313 (0.281) 

278 (0.126) 

CDCl3: δ 1.30 (d, J = 6.8 Hz, 6H, 2 

CH3), 1.69–1.86 (m, 6H, Ad), 1.98–

2.02 (m, 6H, Ad), 2.07–2.17 (m, 3H, 

Ad), 2.99 (p, J = 6.8 Hz, 1H, CH), 7.12 

(dd, J = 8.5 Hz, J = 2.2 Hz, 1H, Ar), 

7.37 (d, J = 8.4 Hz, 2H, Ar), 7.45 (s, 

1H, NH), 7.64 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 

8.15 (d, J = 8.3 Hz, 2H, Ar), 8.28 (d, J 
= 2.2 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 23.84 (2 CH3), 28.23 

(3 CH), 34.34 (CH), 36.52 (3 

CH2), 39.36 (3 CH2), 41.69 (C), 

103.20 (CH), 116.99 (CH), 

119.44 (CH), 124.80 (C), 127.13 

(2 CH), 127.67 (2 CH), 135.62 

(C), 138.65 (C), 151.16 (C), 

152.83 (C), 163.59 (C), 176.25 

(C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 414.3 (30), 

135.1 (100), 83.9 

(75) [M]+. HRMS 

(EI, 70 eV): m/z  

თეორ.414.2307 

C27H30N2O2+) 

ნაპოვნია 414.2301 

[M]+ 

46 

 

3259, 2902, 

2850, 1650, 

1620 

204 (0.419) 

326 (0.205) 

279 (0.103) 

CDCl3: δ 1.56–2.13 (m, 15H, Ad), 

3.97 (s, 3H, OCH3), 4.02 (s, 3H, 

OCH3), 6.99 (d, J = 8.4 Hz, 1H, Ar), 

7.11 (dd, J = 8.5 Hz, J = 1.9 Hz, 1H, 

Ar), 7.45 (s, 1H, NH), 7.63 (d, J = 8.5 

Hz, 1H, Ar), 7.73 (d, J = 1.8 Hz, 1H, 

Ar), 7.83 (dd, J = 8.3 Hz, J = 1.9 Hz, 

1H, Ar), 8.27 (d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 28.27 (3 CH), 36.57 (3 

CH2), 39.44 (3 CH2), 41.75 (C), 

56.20 (CH3), 56.29 (CH3), 

103.12 (CH), 110.04 (CH), 

111.18 (CH), 116.89 (CH), 

119.30 (CH), 119.96 (C), 121.23 

(CH), 135.50 (C), 138.75 (C), 

149.39 (C), 151.26 (C), 152.05 

(C), 163.54 (C), 176.21 (C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 432.6 (100), 

135.1 (100), 93.1 

(14) [M]+. HRMS 

(EI, 70 eV): m/z  

თეორ. 432.2049 

(C26H28N2O4+); 

ნაპოვნია 432.2036 

[M]+ 

47 

 

3440, 3070, 

2909, 2849, 

1659, 1618, 

1575 

202 (0.131) 

325 (0.124) 

240 (0.0537) 

CDCl3: δ 1.72–1.79 (m, 6H, Ad),1.95–

1.99 (m, 6H, Ad), 2.12–2.08 (m, 3H, 

Ad), 7.13 (dd, J = 8.5 Hz, J = 1.9 Hz, 

1H, Ar), 7.16 (dd, J = 4.8 Hz, J = 3.9 

Hz, 1H, thienyl), 7.52 (m, 2H, 

thienyl; NH), 7.59 (d, J = 8.5 Hz, 1H, 

Ar), 7.83–7.89 (m, 1H, thienyl), 8.24 

(d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 28.22 (3 CH), 36.51 (3 

CH2), 39.36 (3 CH2), 41.71 (C), 

103.06 (CH), 117.15 (CH), 

119.40 (CH), 128.35 (CH), 

129.72 (C), 129.87 (CH), 130.15 

(CH), 135.82 (C), 138.41 (C), 

150.94 (C), 159.33 (C), 176.24 

(C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 378.5 (70) 

135.0 (100), 78.9 

(23) [M]+. HRMS 

(EI, 70 eV): m/z 
თეორ. 378.1402 

(C22H22N2O2S+); 

ნაპოვნია 378.1395 

[M]+ 
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48 

 

3437, 2902, 

2849, 1674, 

1621, 1571, 

1530, 1492 

206 (0.441) 

317 (0.328) 

 

CDCl3: δ 1.74–1.82 (m, 6H, Ad), 

2.00–2.01 (m, 6H, Ad), 2.12–2.14 (m, 

3H, Ad), 7.15 (dd, J = 8.4 Hz, J = 2.2 

Hz, 1H, Ar), 7.39 (t, J = 7.9 Hz, 1H, 

Ar), 7.48 (s, 1H, NH), 7.60–7.69 (m, 

2H, Ar), 8.15 (d, J = 7.8 Hz, 1H, Ar), 

8.31 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 8.38 (d, J 
= 1.9 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 28.26 (3 CH), 36.54 (3 

CH2), 39.41 (3 CH2), 41.78 (C), 

103.17 (CH), 117.28 (CH), 

119.91 (CH), 123.12 (C), 126.05 

(CH), 129.03 (C), 130.43 (CH), 

130.57 (CH), 134.36 (CH), 

136.24 (C), 138.35 (C), 151.36 

(C), 161.78 (C), 176.28 (C) 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

450.0943 

(C24H23BrN2O2+); 

ნაპოვნია 450.0933 

[M]+ 

49 

 

3262, 2898, 

2850, 1644, 

1620 

202 (0.162) 

316 (0.0931) 

277 (0.0511) 

CDCl3: δ 1.74–1.84 (m, 6H, Ad), 

2.00–2.04 (m, 6H, Ad), 2.11–2.13 (m, 

3H, Ad), 3.89 (s, 3H, OCH3), 6.98–

7.07 (m, 2H, Ar), 7.11 (dd, J = 8.5 Hz, 

J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 7.45 (s, 1H, NH), 

7.61 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 8.11–8.21 

(m, 2H, Ar), 8.24 (d, J = 1.9 Hz, 1H, 

Ar) 

CDCl3: δ 28.32 (3 CH), 36.61 (3 

CH2), 39.48 (3 CH2), 41.77 (C), 

55.60 (CH3), 103.18 (CH), 

114.52 (2 CH), 116.88 (CH), 

119.30 (CH), 119.92 (C), 129.41 

(2 CH), 135.43 (C), 138.86 (C), 

151.24 (C), 162.42 (C), 163.58 

(C), 176.19 (C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 402.01 (90) 

135.01 (100), 93.3 

(44), 79.3 (42) [M]+. 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

402.1943 

(C25H26N2O3+); 

ნაპოვნია 402.1945 

[M]+ 

50 

 

3434, 2910, 

2851, 1674, 

1619, 1520 

203 (0.211) 

237 (0.0712) 

291 (0.0704) 

267 (0.0448) 

CDCl3: δ 1.76–1.82 (m, 6H, Ad), 

1.93–2.04 (m, 6H, Ad), 2.07–2.15 (m, 

3H, Ad), 7.11 (dd, J = 8.7 Hz, J = 2.1 

Hz, 1H, Ar), 7.49 (s, 1H, NH), 7.59–

7.73 (m, 4H, Ar), 8.08 (d, J = 8.7 Hz, 

1H, Ar), 8.30 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar 

CDCl3: δ 28.27 (3 CH), 36.55 (3 

CH2), 39.43 (3 CH2), 41.78 (C), 

103.18 (CH), 117.21 (CH), 

119.79 (CH), 126.21 (C), 128.99 

(2 CH), 132.36 (2 CH), 136.09 

(C), 138.47 (C), 151.34 (C), 

162.48 (C), 176.30 (C 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

450.0943 

(C24H23BrN2O2+); 

ნაპოვნია 450.0950 

[M]+ 
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51 

 

3429, 2907, 

2852, 1669, 

1622, 1527 

- CDCl3: δ 1.75–1.82 (m, 6H, Ad), 

1.99–2.03 (m, 6H, Ad), 2.09–2.15 (m, 

3H, Ad), 7.15 (dd, J = 8.7 Hz, J = 2.1 

Hz, 1H, Ar), 7.52 (s, 1H, NH), 7.68 (d, 

J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 7.80 (d, J = 8.0 

Hz, 2H, Ar), 8.32 (d, J = 8.4 Hz, 2H, 

Ar), 8.37 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar) 

CDCl3: δ 28.24 (3 CH), 36.53 (3 

CH2), 39.42 (3 CH2), 41.83 (C), 

103.14 (CH), 114.63 (C), 117.51 

(CH), 118.38 (C), 120.29 (CH), 

127.91 (2 CH), 131.24 (C), 

132.81 (2 CH), 136.78 (C), 

138.27 (C), 151.55 (C), 161.21 

(C), 176.37 (C 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 397.2 (35), 

135.1 (100) [M]+. 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

397.1790 

(C25H23N3O2+); 

ნაპოვნია 397.1789 

[M]+ 

52 

 

3259, 2900, 

2849, 1644, 

1618, 1526 

204 (0.253) 

257 (0.178) 

285 (0.126) 

 

DMSO-d6: δ 1.70–1.74 (m, 6H, Ad), 

1.90–1.95 (m, 6H, Ad), 2.01–2.05 (m, 

3H, Ad), 3.15 (t, J = 6.3 Hz, 2H, CH2), 

3.26 (s, 3H, OCH3), 3.79 (t, J = 6.4 Hz, 

2H, OCH2), 7.51 (dd, J = 8.6 Hz, J = 

1.9 Hz, 1H, Ar), 7.56 (d, J = 8.6 Hz, 

1H, Ar), 8.11 (d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar) 

9.26 (s, 1H, NH) 

DMSO-d6: δ 27.63 (3 CH), 

28.65 (CH2), 35.97 (3 CH2), 

38.24 (3 CH2), 40.94 (C), 57.86 

(CH3), 68.43 (CH2), 102.24 

(CH), 117.09 (CH), 118.43 

(CH), 136.37 (C), 136.57 (C), 

150.09 (C), 164.31 (C), 176.01 

(C 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%)=354.2 (15), 

135.1 (100) [M]+. 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

354.1943 

(C21H26N2O3+); 

ნაპოვნია 354.1942 

[M]+ 

53 

 

2912, 2856, 

2280, 1778, 

1663, 1638, 

1503 

208 (1.2467) 

291 (0.4080) 

246 (0.2607) 

მეთანოლი-d4: δ 1.75–1.93 (m, 6H, 

Ad), 2.14 (s, 9H, Ad), 6.95–7.04 (m, 

2H, 2 Ar), 7.48 (d, J = 8.6 Hz, 1H, Ar) 

მეთანოლი-d4: δ 29.16 (3 CH), 

36.57 (C), 36.87 (3 CH2), 40.93 

(3 CH2), 99.16 (CH), 115.27 

(CH), 117.07 (CH), 125.51 (C), 

133.38 (C), 158.05 (C), 160.45 

(C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

269.2 (100) [M+H]+. 

HRMS (ESI): m/z  

თეორ. 269.1654 

(C17H21N2O+) 

ნაპოვნია 269.1655 

[M+H]+ 



81 
 

54 

 

3435, 3016, 

2906, 2854, 

1626, 1601, 

1509, 1489 

- CDCl3: δ 1.80–1.88 (m, 6H, Ad), 

2.10–2.19 (m, 9H, Ad), 6.96 (d, J = 8.7 

Hz, 1H, Ar),7.93 (d, J = 8.6 Hz, 1H, 

Ar), 10.16 (br, s, 1H, NH), 10.82 (s, 

1H, OH)   

CDCl3: δ 28.21 (3 CH), 35.51 

(C), 36.49 (3 CH2), 41.38 

(3CH2), 112.90 (CH), 120.81 

(C), 128.19 (C), 130.58 (CH), 

137.86 (C), 153.74 (C), 162.58 

(C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

314.2 (100) [M+H]+ 

55 

 

3311, 2919, 

2850, 1640, 

1600, 1551 

- CDCl3: δ 1.80–1.87 (m, 6H, Ad), 

2.03–2.15 (m, 9H, Ad), 7.09 (s, 1H, 

Ar), 8.38 (s, 1H, Ar), 10.67 (s, 1H, 

NH)  

CDCl3: δ 28.19 (3 CH), 35.92 

(C), 36.51 (3 CH2), 41.19 (3 

CH2), 130.46 (C), 152.16 (C)  

MS (ESI): m/z (%) = 

314.1 (100) [M + 

H]+. HRMS (ESI): 

m/z თეორ. 

314.1505 

(C17H20N3O3)+ 

ნაპოვნია 314.1511 

[M+H]+ 

56 

 

3850, 2905, 

2852, 1641, 

1515 

- CDCl3: δ 1.75–1.96 (m, 6H, Ad), 

2.04–2.32 (m, 9H, Ad), 8.78 (s, 1H, 

Ar), 10.38 (s, 1H, NH), 12.16 (s, 1H, 

OH 

CDCl3: δ 28.06 (3 CH), 35.98 

(C), 36.35 (3 CH2), 41.07 (3 

CH2), 124.57 (CH), 132.11 (C), 

134.62(C), 135.81(C), 149.59 

(C) 

MS (ESI): m/z (%) = 

359.2 (95), 301.2 

(100) [M + H]+. 

HRMS (ESI): m/z 

თეორ. 359.1355 

(C17H19N4O5)+  

ნაპოვნია 359.1353 

[M+H]+ 

57 

 

3402, 3308, 

2910, 1665, 

1639 

- მეთანოლი-d4: δ 1.55–2.32 (m, 15H, 

Ad), 3.27 (s, 3H, NH2, NH) 6.67 (d, J 
= 2.9 Hz, 2H, 2 Ar) 

DMSO-d6: δ 27.71 (3 CH), 

34.83 (C), 38.13 (3 CH2),40.80 

(3 CH2),101.23 (C),111.77 

(CH), 123.09 (C), 137.59 (C), 

159.52 (2 C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 283.1 (100), 

226 (10) [M]+. 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

283.1685 

(C17H21N3O+); ნაპ. 

283.1683 [M]+ 
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58 

 

2901, 2849, 

1553, 1530 

208 

(0.69357) 

303 

(0.40656) 

237 

(0.24706) 

 

CDCl3: δ 1.78–1.88 (m, 6H, Ad), 

2.11–2.22 (m, 9H, Ad), 7.47 (d, J = 8.7 

Hz, 1H, Ar), 7.49–7.57 (m, 3H, 

Ar),7.66 (br. s, 1H, Ar), 8.27 (dd, J = 

6.7 Hz, J = 3.0 Hz, 2H, Ar) 

CDCl3: δ 28.43 (3 CH), 35.64 

(C), 36.71 (3 CH2), 41.66 (3 

CH2), 104.94(CH), 127.51 (2 

CH), 127.61 (C), 129.09 (3 CH), 

131.38 (CH),148.05 (C), 161.91 

(C), 162.79 (C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 369.2 (100), 

312.1 (17) [M]+. 

HRMS (EI, 70 eV): 

m/z თეორ. 

369.1841 

(C24H23N3O+); 

ნაპოვნია 369.1833 

[M]+ 

59 

 

3072, 3003, 

2903, 2847, 

1610, 1529, 

1498 

208 (0.1356) 

308 

(0.075348) 

253 

(0.027894) 

CDCl3: δ 1.78–1.88 (m, 6H, Ad), 

2.10–2.24 (m, 9H, Ad), 3.90 (s, 3H, 

CH3O), 6.95–7.09 (m, 2H, Ar),7.46 (d, 

J= 8.6 Hz, 1H, Ar), 7.66 (s, 1H, Ar), 

8.27–8.12 (m, 2H, Ar) 

CDCl3: δ 28.42 (3 CH), 35.62 

(C), 36.69 (3 CH2), 41.62 (3 

CH2), 55.61(CH3), 104.87 (2 

CH), 114.56 (2 CH), 120.16 (C), 

129.25 (2 CH), 147.90 (2 C), 

161.83 (2 C), 162.32 (C), 162.97 

(2 C) 

MS (EI, 70 eV): m/z 

(%) = 399.1 (100), 

342.1 (58), 171.2 

(25) [M]+. HRMS 

(EI, 70 eV): m/z 
თეორ.399.1947 

(C25H25N3O2+); 

ნაპოვნია 399.1948 

[M]+ 

60 

 

3471, 2904, 

2847, 2038, 

1636, 1585, 

1504, 1448, 

1390, 1359, 

1314  

- CDCl3: 1.71 – 1.82 (m, 6 H), 2.02 – 

2.12 (m, 9 H), 3.97 (s, 3 H),  6.89 (d, J 

= 8.9, 1 H – 7), 7.85 (d, J = 8.8 Hz, 1H 

– 6), 10.14 (s, 1 H)  

163.25 (C 2), 152.68 (C 5), 

138.65 (C 7a), 130.36 (C 4), 

126.99 (CH 6), 123.61 (C 3a), 

107.49 (CH 7), 57.35 (CH3), 

41.18 (3 CH2), 36.89 (3 CH2), 

29.23 (C), 28.09 (3 CH) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode):                   

გამოთვლილი.      

328.1661 

(C18H22N3O3), 

ნაპოვნი                                                        

328.1663 [M + H+]. 
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61 

 

3391, 3063, 

2901, 2849, 

2322, 2164, 

2049, 1857, 

1633, 1587, 

1502, 1449, 

1354, 1311 

- CDCl3: δ = 1.62-1.80 (m, 6H), 1.97-

2.10 (m, 9H), 5.22 (s, 2 H), 6.92 (d, J = 

8.9, 1H), 7.11-7.47 (m, 5H), 7.78 (d, J 

= 8.9 Hz, 1H), 10.17 (s, 1H), 

163.43 (C 2), 151.50 (C 5), 

138.77 (C 7a), 135.76 (C Ar), 

130.26 (C 4), 128.65 (2 CH Ar), 

128.54 (CH 6), 126.97 (2 CH 

Ar), 126.79 (CH Ar), 124.12 (C 

3a),  109.41 (CH 7), 72.16 

(CH2), 41.17 (3 CH2), 36.35 (3 

CH2), 35.45 (C), 28.06 (3 CH) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ.        

426.1794 

(C24H25N3NaO3),                                                             

პრაქტ.         

426.3391 [M + Na+].    

 

62 

 

2918, 2850, 

2366, 1605, 

1518, 1483, 

1441, 1376, 

1356, 1330 

- CDCl3: δ = 1.69 – 1.84 (m, 6H), 2.0 – 

2.15 (m, 4H), 2.18 – 2.27 (m, 5H), 

3.91 (s, 3H), 6.93 (d, J = 8.9 Hz, 1H – 

7),  7.42 (d, J = 8.8 Hz, 1H-6), 11.19 

(s, 1H) 

163.66 (C 2), 153.59 (C 5), 136. 

63 (C 3a), 132.11 (C 7a), 124.98 

(C 4), 117.92 (CH 7), 113.05 

(CH 6), 41.15 (3 CH2), 36.45 

(C), 36.36 (3 CH2), 32.68 (CH3), 

28.23 (3 CH) 

HR-MS (ESI. pos. 

Mode):                  

თეორ.      350.1481 

(C18H21N3NaO3),                                                            

პრაქტ.      350.1031  

[M + Na+] 
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2.3. 2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდაზოლში 

ალკილირების რეაქციის შესწავლა 

 

ბენზიმიდაზოლის ბირთვში ალკილირების რეაქცია ალკილჰალოგენიდებით, 

კარგად არის შესწავლილი [56]. ჩანაცვლებულ ბენზიმიდაზოლში ალკილირების 

რეაქციის მიმდინარეობა დამოკიდებულია ელექტრონული, თერმოდინამიკური და 

სტერიული ფაქტორების კომპლექსურ ურთიერთქმედებაზე, რომელთა ზეგავლენა 

დამოკიდებულია SN2 რეაქციაში გარდამავალი მდგომარეობის სტრუქტურის ბუნებაზე  

[183]. 

ჩვენ შევისწავლეთ სინთეზირებულ 2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-

ნიტრობენზიმიდაზოლში 54 ალკილირების რეაქცია სხვადასხვა პირობებში (სქემა 11). 

ნაჩვენები იქნა, რომ მეთილ იოდიდით მეთილირებისას ტეტრაჰიდროფურანის არეში 

ფუძის სახით NaH -ის გამოყენებისას წარმოიქმნება O-მეთილ (ნივთიერება 60, 5%) და N-

მეთილ (ნივთიერება 62, 25%) წარმოებულები. როგორც იყო მოსალოდნელი, როცა NaH 

შეცვლილ იქნა კალიუმის კარბონატით, აცეტონის არეში, გამოყოფილ იქნა მხოლოდ O-

მეთილირებული პროდუქტი 60 (40%). ანალოგიურად, კალიუმის კარბონატის 

თანდასწრებით, აცეტონის არეში, ბენზილბრომიდით ალკილირებისას მიღებულ იქნა 

O-ალკილირებული პროდუქტი 61 (67%).  
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სქემა 11. 4-ნიტრო-5-ჰიდროქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლების ალკილირების 

რეაქცია. 

2.3.1. ალკილირებული პროდუქტების სპექტრული მონაცემების ანალიზი 

O-და N-ალკილირებული პროდუქტების სტრუქტურა ზუსტად იქნა დადგენილი  

HMBC (ჰეტერობირთვული მრავალბმიანი კორელაცია) და HMQC (ჰეტერობირთვული 

მრავალჯერადი კვანტური კოჰერენტულობა) ექსპერიმენტების გამოყენებით (ცხრილი 

5). 1-მეთილ-4-ნიტრო-5-ჰიდროქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლში (62) შორეული 

კორელაციები დაფიქსირდა N-CH3 (s, 3.98) და ორ ნახშირბადს C-2 და 7a შორის, ხოლო 

ჩაუნაცვლებელი O-H კორელაციაში აღმოჩნდა შესაბამისად სამ არომატულ 

ნახშირბადთან C-4, 5 და 6. ნივთიერება 4(7)-ნიტრო-5(6)-მეთოქსი-2-(1-

ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლში (60) გრძელ დიაპაზონიანი ურთიერთქმედება 

შეინიშნება O-CH3-სა და არომატული ნახშირბადს C-5 შორის. O-ჩანაცვლება 4(7)-

ნიტრო-5(6)-ბენზილოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლში (61) შეიძლება 

დადასტურებულ იქნას ხილული გრძელ დიაპაზონიანი კორელაციით H-18 -სა და C-5 -ს 

შორის და ასევე ჩაუნაცვლებელი N-H-ის კორელაციით ნახშირბადებთან C-2, 7a და 7. 
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ცხრილი 5. ნივთიერებების 60, 61 და 62 1H, 13C-ბმრ და HMBC ბმრ მონაცემების ანალიზი. 

ნივთიერება 60 

 

ნივთიერება 61 

 

ნივთიერება 62 

 

N 1H 13C HMBC 

(H→C) 

1Ha 13C HMBC 

(H→C) 

 
1H 

13C HMBC 

(H→C) 

CH3 4.03 57.51 C-5    3.98 (s) 32.84 C-2, 7a 

OH       11.26 (s)  C-4,5,6 

1 10.14 

(s) 

  10.17 (s)  C-2, 7a, 7    

2  163.4

2 

  163.53   163.83  

3          

4  130.5

2 

  130.35   125.15  

4a  123.7

7 

  124.12   136. 

80 

 

5  152.8

4 

  151.60   153.76  

6 6.95 

(d) 

107.6

5  

C-5, 6, 7, 

7a 

6.92 (d) 109.5 C-4, 5, 7, 7a 7.00 (d) 113.22 C-4, 5, 7, 7a 

7 7.91 

(d) 

127.1

5 

C-4, 5, 7 7.78 (d) 128.24 C-4a, 5, 6, 

7a,  

7.49 118.09 C-4,5,4a,7a 

7a  138.8

1 

  138.86   132.28  

8  29.40   35.54   37.01  

9,13,

14 

2.02 – 

2.12 

(m) 

41.34 C-2,8, 

10,11,12,1

5,16,17 

1.97-

2.10 (m) 

41.24 C-2,8, 

10,11,12,15,

16,17 

2.18 – 

2.27 (m) 

40.10 C-2,8, 

10,11,12,15,

16,17 

10, 

12, 

15 

2.02 – 

2.12 

(m) 

28.25 C-

9,13,14,11

,16,17 

1.97-

2.10 (m) 

28.15 C-

9,13,14,11,1

6,17 

2.0 – 

2.15 (m) 

28.40 C-

9,13,14,11,1

6,17 

11, 

16, 

17 

1.71 – 

1.82 

(m) 

36.53 C-

8,9,10,12,

13,14,15 

1.62-

1.80 (m) 

36.45 C-

8,9,10,12,13

,14,15 

1.69 – 

1.84 (m) 

36.62 C-

8,9,10,12,13

,14,15 

18    5.22 (s) 72.25 C-5, 

19,20,24 

   

19     135.86     

20, 

24 

   7.44 (d) 128.74 C-18,19, 

21,23 

   

21, 

23 

   7.30 (t) 126.89 C-19, 20,24, 

22 

   

22    7.24 (t) 126.22 C-

20,21,23,24 
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III თავი. ექსპერიმენტული ნაწილი 

რეაქციის მსვლელობა, ნივთიერებათა სისუფთავე და მათი Rf-ის მნიშვნელობა 

ისაზღვრებოდა Merck-ის ფირმის ალუმინის ფირფიტაზე დაფარებულ სილიკაგელზე 

SiO2 F254. გამჟღავნება ხდებოდა იოდით და UV ნათურის დახმარებით.  სვეტური 

ქრომატოგრაფიისთვის მყარ სორბენტად გამოყენებულ იქნა  Merck-ის ფირმის 

სილიკაგელი (Merck SiO2, ნაწილაკების ზომა 35–70 მკმ, ტიპი 60 Å), ხოლო ელუენტად 

ჰექსანისა და ეთილაცეტატის ნარევი სხვადასხვა თანაფარდობით.  

1H და 13C, ბირთვულ-მაგნიტური რეზონანსის  სპექტრები გადაღებულია მაღალი 

გარჩევადობის 500 MHz სპექტრომეტრზე Bruker Avance DRX 500. ნახშირბადის 

სიგნალების სიმრავლე განისაზღვრა DEPT ექსპერიმენტებით. 1H-13C ჰეტერობირთვული 

სპექტრები გადაღებულია CDCl3 გამხსნელში. ქიმიური წანაცვლების გაზომვებისთვის 

შინაგან სტანდარტად გამოყენებულ იქნა ტეტრამეთილსილანი (TMS). მაღალი 

გარჩევადობის მასს-სპექტრები გადაღებულია ხელსაწყოზე - Finnigan MAT95 (EI) და 

Waters Q-TOF Premier (ESI, pos. mode). ინფრაწითელი სპექტრები გადაღებულია Bruker 

Tensor 27 სპექტრომეტრზე, აღჭურვილი "GoldenGate" diamond ATR ერთეულით. ჩაწერა 

ხდებოდა სრულ დიაპაზონში 4000-400 სმ-1. ულტრაიისფერი სპექტრი გადაღებული იქნა 

Agilent 8453 სპექტრომეტრზე ეთანოლში.  ელემენტური ანალიზი ჩატარებულია 

HEKAtech ფირმის ინსტრუმენტზე - Euro EA-CHNS.  

ლღობის ტემპერატურა განსაზღვრულია ხელსაწყოზე Boetius, ვიზუალური მოწყო-

ბილობით PHMKO5 და Gallenkamp-ის ლღობის ტემპერატურის განმსაზღვრელ 

ხელსაწყოზე.  

რეაგენტები და საწყისი ნივთიერებები შეძენილ იქნა საერთო კომერციული 

მომწოდებლებისგან და გამოყენებულ იქნა პირდაპირ გასუფთავების გარეშე. ყველა 

გამხსნელი გამოყენების წინ იქნა გასუფთავებული და გამშრალი ცნობილი 

სტანდარტული პროცედურების გავლით.  

1-ადამანტანკარბონმჟავა (1) 

 სამყელა კოლბაში, რომელსაც მორგებული აქვს საწვეთი ძაბრი და გაზგამყვანი მილი, 

ათავსებენ  (3.227 გ,  15 მმოლ, 1 ეკვ) 1-ბრომადამანტანს და (182 მლ, 1860  მმოლ, 124 ეკვ) 
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კონცენტრირებულ H2SO4-ს. სარეაქციო ნარევს ინტენსიური მორევის პირობებში 

ყინულიან აბაზანაზე გაციების შემდეგ, წვეთ-წვეთობით ემატება (18 მლ, 390 მმოლ, 26 

ეკვ) ჭიანჭველამჟავა 30 წუთის განმავლობაში. ამის შემდეგ სარეაქციო ნარევს ყინულის 

აბაზანას აცილებენ და ურევენ 8 სთ-ის განმავლობაში. რის შემდეგაც შლიან 300 გ 

ყინულზე. გამოყოფილ თეთრ ნალექს ფილტრავენ და რეცხავენ წყლით ნეიტრალურ 

რეაქციამდე და აშრობენ. მიღებულ პროდუქტს ხსნიან 100 მლ NaOH-ში (10 % 

წყალხსნარი) და ფილტრავენ. ფილტრატს ანეიტრალებენ 20 % მარილმჟავით და 

გამოყოფილ თეთრ ნალექს ფილტრავენ და რეცხავენ წყლით. ნალექის გაშრობის შემდეგ 

მიიღება 2.460 გ (13.65 მმოლ, 91 %) ზემოთმოხსენიებული ნივთიერება 1.  

ლღ.ტ. 173-175°C. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 11.09 (s, 1H), 2.12-1.97 (m, 3 H), 1.96-1.82 

(m, 6 H), 1.81-1.53 (m, 6 H) ppm. რაც ემთხვევა ლიტერატურულ მონაცემებს [184]. 

1-ჰიდროქსიადამანტან-3-კარბონმჟავა (2)  

სამყელა კოლბაში სარეველათი, უკუმაცივრით და თერმომეტრით, ათავსებენ 20 მლ 

HNO3 (57%), აცივებენ ყინულის აბაზანაზე 2-3°C-ზე და ამატებენ წვეთ-წვეთობით 40 მლ 

კონც. გოგირდმჟავას 30წთ-ის განმავლობაში. შემდეგ სარეაქციო ნარევს ამატებენ 50 მლ 

ოლეუმს (20%) 1 სთ-ის განმავლობაში. ბლანტ სარეაქციო ნარევს უმატებენ 12 გ (0.07 

მოლი) 1-ადამანტანკარბონმჟავას (1) და ურევენ 2 სთ-ს განმავლობაში 5°C-ზე. შემდეგ 

სარეაქციო ნარევს შლიან ყინულებზე, გამოლექილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ 

წყლით და აშრობენ. იღებენ 12.5 გ (0.064 მოლი, 96%) ნივთიერება 2 უფერო 

კრისტალების სახით ლღ.ტ. 200-203°C (ლიტ.: 202-203°C [168]). ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3440; 

3200, 2500; 2946, 2908,  2862, 2808; 1712. 

3-აცეტამიდოადამანტან-1-კარბონმჟავა (3)  

მეთოდი 1 

3-ჰიდროქსიადამანტან-1-კარბონმჟავას (2) (10 გ, 0.05 მოლი) და 35 მლ CH3CN (0.68 

მოლ) ათავსებენ სამყელა კოლბაში სარეველით, უკუმაცივრით და საწვეთ ძაბრით 

ძაბრის მეშვეობით წვეთ-წვეთობით უმატებენ კონც გოგირმჟავას (30 მლ, 0.56 მოლ). 

ურევენ 1.5 სთ-ს განმავლობაში 3-5°C-ზე. რეაქციის დასრულების შემდეგ სარეაქციო 

ნარევის ბლანტ მასას შლიან წყალში და გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ,  რეცხავენ 
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წყლით და აშრობენ. იღებენ 9.0 გ (0.038 მოლი, 74%). ლღ.ტ. 252-254°C ([ლიტ.: 252-254°C 

[168]).  

მეთოდი 2 

სამყელა კოლბაში სარეველათი, უკუმაცივრით და თერმომეტრით, ათავსებენ 35 მლ 

HNO3 (57%), აცივებენ ყინულის აბაზანაზე 2-3°C-ზე და ამატებენ წვეთ-წვეთობით 60მლ 

კონც. გოგირდმჟავას 30წთ-ის განმავლობაში. შემდეგ სარეაქციო ნარევს ამატებენ 80 მლ 

ოლეუმს (20%) 30 წთ-ის განმავლობაში. ბლანტ ნარევს უმატებენ 1-

ადამანტანკარბონმჟავას (1) (20 გ, 0.11 მოლი) და 50 მლ აცეტონიტრილს, ურევენ 1 სთ-ს 

განმავლობაში 3-8°C-ზე. შემდეგ სარეაქციო ნარევს უმატებენ კიდევ ერთ ულუფა 50მლ 

და ურევენ დამატებით 2 სთ-ის განმავლობაში 3°C-ზე. რეაქციის დამთავრების შემდეგ 

სარეაქციო ნარევს შლიან ყინულებზე, გამოლექილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ 

წყლით და აშრობენ. იღებენ უფერო კრისტალებს 19 გ (0.080 მოლი, 73%). ლღ.ტ. 252-

254°C ([ლიტ.: ნედლი, ტექნ. პროდუქტის 242-246°C [168]). ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3371; 

2908, 2854; 1689.  1H NMR (DMSO-d6): δ  12.09 (1H, s, OH); 7.40 (1H, s, NH);    2.08 (3H, s, Ad), 

1.98-1.69 (11 H, m, Ad), 1.55 (3H, s, CH3) ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 177.62, 

168.61, 42.06, 41.35, 37.59, 34.95, 28.43, 23.63 ppm. 

N-(3-(5-ბენზოილ-1H-ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)ადამანტან-1-ილ)აცეტამიდი (5) 

0.662გ (3.1 მმოლ) 3,4-დიამინობენზოფენონის (4) და 0.75 (3.1 მმოლ)  3-

აცეტამიდოადამანტან-1-კარბონმჟავას (3) ნარევი 6 მლ პოლიფოსფორის მჟავას 

ტრიმეთილსილილის ეთერში აცხელებენ 150-160°C 9 სთ-ის განმავლობაში და შემდეგ 

შლიან 100 მლ წყალში. ანეიტრალებენ 10% NaOH წყალხსნარით pH 8-9 მდე. გამოყოფილ 

თეთრ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ წყლით და ჰექსანით და აკრისტალებენ 

მეთილენქლორიდიდან და ჰექსანიდან. იღებენ 1.2 გ (3.0 მმოლ) 94 % თეთრ 

კრისტალებს. ლღ.ტ. 265-268°C. 1H NMR DMSO: 12.71 (1H, brs NH), 7. 84 (1H, s, NHCO), 

7.69 (2H, s, Ar), 7.66-7.41 (6H, m, Ar), 2.21-2.08 ( 3H, m, Ad), 2.03-1.75 (m, 5HAd და 3H CH3), 

1.73-1.43 (6H, m, Ad) ppm.  13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 177.61 (C=O), 168.60 (C=O), 

145.27, 144.88,  132.54, 130.69, 129.48 (2C), 129.35, 128.34, 128.29, 128.24, 118.31, 116.41, 
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111.8, 50.69, 42.06, 41.35, 40.02, 37.59 (3C), 34.95, 28.42 (3C), 23.63 (1C-CH3) ppm. ი.წ. 

სპექტრი, ν, cm-1:  3363, 2915, 2861, 1689, 1627, 1550, 1457.  

N-(2-ამინო-5-ბენზოილფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (6) 

1.8 გ ადამანტან-1-კარბონმჟავას (1) ადუღებენ 5 მლ SOCl2 არეში 60°C-ზე 1 სთ-ის 

განმავლობაში. შემდეგ გამხსნელს აცილებენ და ხსნიან 30 მლ დიეთილის ეთერში. 

მიღებულ ხსნარს წვეთ-წვეთობით უმატებენ 2.12 გ (10 მმოლ) 4-ბენზოილ-ო-

ფენილენდიამინისა (4) და 1.39 მლ (10 მმოლ) ტრიეთილამინის ნარევს დიეთილის 

ეთერი/ტჰფ (80მლ/50მლ) ნარევში. სარეაქციო ნარევს აცხელებენ 40°C-ზე 4 სთ-ის 

განმავლობაში. შემდეგ ამატებენ 100 მლ წყალს და შემდეგ NaOH (5%) pH=10-მდე. ორ 

ფენას ყოფენ და გამოლექილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ ნეიტრალურ რეაქციამდე და 

აშრობენ. იღებენ 1.89 გ (51%, 5 მმოლ) ნივთიერება 6. ლღ.ტ. 265-268°C. 1H NMR (DMSO-

d6): δ  1.59–1.70 (m, 6H, Ad), 1.83–1.90 (m, 6H, Ad), 1.95–2.01 (m, 3H, Ad), 5.60 (s, 2H, NH2), 

6.78 (d, 1H, Ar), 7.04-7.43 (m, 1H, Ar), 7.45-7.53 (m, 2H, Ar), 7.55-7.65 (m, 3H, Ar), 8.16 (s, 1H, 

Ar), 8.79 (s, 1H, NH) ppm. 13C NMR (DMSO-d6): δ 28.07 (3 CH), 36.42 (3 CH2), 42.90 (3 CH2), 

41.00 (C), 110.05 (CH), 128.87 (CH), 138.15 (CH), 138.43 (CH), 140.31 (C), 142.51 (C), 143.39, 

144.94, 149.13, 169.60 (C), 187.55 (C),  187.98 (C),  198.03 (C) ppm. HR-MS (CI, 70 eV): m/z  

თეორ. 374.20 (C24H26N2O2+); ნაპოვნია 374.1997 [M]+     

5(6)-ბენზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლის სინთეზი (7) 

0.25 გ  (0.7 მმოლ) ამინოამიდს 6 უმატებენ 2 მლ POCl3 და ადუღებენ 1 სთ. სარეაქციო 

ნარევს შლიან წყალში, გამოლექილ ნალექს ფილტრავენ, ამუშავებენ  5% NaOH რეცხავენ 

და აშრობენ. იღებენ 0.23 გ (0.7 მმოლ, 99 %) ნივთიერება 7-ს თეთრი კრისტალების 

სახით. ლღ.ტ 211-213°C. 1H NMR (DMSO-d6): δ  12.53 (1H, br.s, NH),  7.85 (1H, s, Ar), 7.74-

7.7288 (2H, m, Ar), 7.66 (1H, t, J=7.6, Ar), 7.62 (2H, s, Ar), 7.56 (2H, t, J=7.6), 2.07 (9H, m, Ad), 

1.77 (6H, m, Ad) ppm. 13C NMR (DMSO-d6): δ 195.63 (C), 138.17, 131.87 (2C), 130.13, 129.32 

(4C), 128.28 (4), 123.32 (1C), 40.55(3C), 35.98 (3C), 35.06 (1C), 27.55 (3C) ppm. HR-MS (ESI. 

pos. Mode): თეორ. 357.1889 (C24H25N2O), ნაპოვნია 357.1973 [M + H+]. 
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ეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატი (12) 

მეთოდი A (სქემა 5). 

0.2 გ (1,1 მმოლ) ეთილ 3,4-დიამინობენზოის მჟავას და 0.2 გ (1.1 მმოლ) 1-

ადამანტანკარბონმჟავას გახსნილს 20 მლ ტოლუოლში და 1 მლ (11 მმოლ) POCl3. 

ადუღებენ 6 სთ. შემდეგ უმატებენ წყალს და Na2CO3 და წვლილავენ ეთილაცეტატით. 

ორგანულ ფაზას რეცხავენ წყლით, აშრობენ გლაუბერის მარილზე, ფილტრავენ და 

აორთქლებენ. მიღებულ მყარ მასას აკრისტალებენ ჰექსანიდან და იღებენ 0.1 გ (0,3 

მმოლ, 28%) ნივთიერება 12 მორუხო ფერის კრისტალებს. ლღ.ტ. 246-248°C (ჰექსანი). 

მეთოდი B (სქემა 6). 

0.20 გ (1.24 მმოლ) 4-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-3-ამინობენზოის მჟავას (10) და 1.4 

მლ SOCl2-ის სუსპენზიას ეთანოლში ადუღებენ 3 სთ. შემდეგ გამხსნელს აორთქლებენ 

და ნაშთს რეცხავენ წყლით და ჰექსანით, აშრობენ, იღებენ 0.43 გ (1.19 მმოლ, 96%) 

ნივთიერება 12 ჰიდროქლორიდის მარილის სახით. ლღ.ტ. 246-248°C 

მეთოდი C (სქემა 4). 

0.21 გ (0.61 მმოლ, 1 ეკვ) ეთილ 3-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-4-ამინობენზოატს (15) 

უმატებენ 0.30 მლ (100 %, 5.2 მმოლ, 8.5 ეკვ) ძმარმჟავას, 10 მლ ტოლუოლს, კოლბას 

უკეთებენ უკუმაცივარს წყლის გამოსაყოფი მილით და სარეაქციო ნარევს ურევენ 11 სთ-

ის განმავლობაში. შემდეგ ნარევს აცივებენ, გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ 

აცეტონით და აშრობენ. იღებენ ნივთიერება 12 (0.17 გ, 0.52 მმოლ, 84%) უფერო 

კრისტალების სახით. ლღ.ტ. 246-248°C. 1H NMR (500 MHz, DMSO-d6), δ: 12.32 (br, s, 1H), 

7.98-8.22 (m, 1H), 7.78 (br, s, 1H), 7.40-7.65 (m, 1H), 4.32 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 2.06-2.12 (m, 9H), 

1.75-1.84 (m, 6H), 1.36 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 165.24 (C), 142.70 

(C), 141.88 (C), 137.79 (C), 122.56 (C), 121.96 (CH), 119.95 (CH), 117.73 (CH), 60.05 (CH2), 

40.58 (3 CH2), 36.03 (3 CH2), 34.98 (C), 27.59 (3 CH), 14.09 (CH3) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 

3300, 2899, 2848, 1696, 1622, 1519. MS (ESI. pos. Mode): გამოთვლილი 347.1735 (for 

C20H24N2NaO2), ნაპოვნია 347.2493 [M + Na+]. Anal. For C20H24N2O2 (324.42): გამოთვლილი, 

%: C 74.04, H 7.46, N 8.64; ნაპოვნია C 73.67, H 7.55, N 8.78. 
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ეთილ -4-ამინობენზოატის ჰიდროქლორიდი (8) 

კარგად  გაცივებულ (ყინულის აბაზანა) 50 მლ ეთანოლს წვეთ-წვეთობით უმატებენ 

აცეტილქლორიდს (1.43 გ, 18.00 მმოლ, 3 ეკვ) ძლიერი მორევის პირობებში. ათი წუთის 

შემდეგ, სარეაქციო ნარევს უმატებენ  0.82 გ (6.00 მმოლ, 1 ეკვ) პ-ამინობენზოის მჟავას და 

ნარევს ურევენ 5 სთ-ის განმავლობაში. შემდეგ აცილებენ გამხსნელს ვაკუუმ 

ამაორთქლებელზე და დარჩენილ მყარ მეთილის ეთერის ჰიდროქლორიდს 

აკრისტალებენ ეთანოლში. მიიღება 1.10 გ (91 %, 5.45 მმოლ) ნივთიერება 8 უფერო 

კრისტალების სახით ლღ.ტ. 183-185°C (ეთანოლი), (ლიტ.: 195°C [185]). 1H NMR (300 MHz, 

Methanol-d4), δ: 7.75 (d, J =8.5 Hz, 2H), 6.64 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 4.41 (q, J = 7.1, 2H), 1.41 (t, J = 

7.1, 3H) ppm. 

ეთილ  4-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)ბენზოატი (9) 

1-ადამანტანკარბონმჟავას (1) (0.54 გ, 3.00 მმოლ, 1 ეკვ) ხსნიან 5 მლ SOCl2-ში და ნარევს 

ადუღებენ 1 სთ-ის განმავლობაში. შემდეგ SOCl2-ს აშორებენ ვაკუუმზე, ნედლს მასას 

ხსნიან CH2Cl2-ში (5 მლ) და უმატებენ წვეთ-წვეთობით ნივთიერება 8-სა (0.50გ, 3.00 

მმოლ, 1 ეკვ) და ტრიეთილამინის (0.30 გ, 3.00 მმოლ) ნარევს 10 მლ CH2Cl2-ში 1 სთ-ის 

განმავლობაში. სარეაქციო ნარევს ურევენ 2 სთ-ის განმავლობაში ოთახის 

ტემპერატურაზე (18°C).  შემდეგ სარეაქციო ნარევს შლიან 15 მლ წყალში და წარმოქმნილ 

ორ ფენას ყოფენ გამყოფი ძაბრის საშუალებით. ორგანულ ფენას აშრობენ უწყლო Na2SO4-

ზე, ფილტრავენ და აორთქლებენ ვაკუუმზე. დარჩენილ ნედლ მყარ მასას ასუფთავებენ 

სვეტზე (SiO2, ეთილაცეტატი/ჰექსანი, 1 / 3, Rf  = 0.80). მიიღება ნივთიერება 9 (0.70 გ, 2.13 

მმოლ, 71 %) უფერო კრისტალების სახით. ლღ.ტ.188-190°C (ლიტ.: 186-188°C [186], 192°C 

[175]). 1H NMR (300 MHz, CDCl3), δ: 7.93 (d, J = 8.7 Hz, 2H),  7.56 (d, J = 8.7 Hz, 2H),  7.38 

(s,br, 1H), 4.29 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 2.00-2.09 (m, 3H),  1.84-1.98 (m, 6H),  1.60-1.78 (m, 6H), 1.32 

(t, J = 7.1 Hz, 3H) ppm. 

ეთილ 4-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-3-ნიტრობენზოატი (10) 

მანიტრირებელ ნარევს (HNO3 65%, 0.15 მლ, 3.45 მმოლ, 2.30 ეკ და H2SO4 98%, 0.22 მლ, 

4.1 მმოლ, 2.7 ეკვ) წვეთ-წვეთობით უმატებენ 15 წთ-ის განმავლობაში კარგად 
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გაცივებულ (ყინულის აბაზანა)  0.49 გ (1.50 მმოლ, 1 ეკვ) ნივთიერება 9,  2 მლ ძმარმჟავა 

და 1 მლ ძმარმჟავა ანჰიდრიდის სუსპენზიაში. 30 წთ-ის შემდეგ აცილებენ ყინულიან 

აბაზანას და სარეაქციო ნარევს ურევენ 3 სთ-ს განმავლობაში ოთახის ტემპერატურაზე 

(18° C).  შემდეგ რეაქციას შლიან ყინულებზე (50 მლ) და გამოყოფილ ყვითელ ნალექს 

ფილტრავენ და რეცხავენ ნეიტრალურ რეაქციამდე. ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ 

სვეტზე (სილიკაგელი, ჰექსანი / ეთილაცეტატი 8 / 1, Rf = 0.65). მიიღება 0.40 გ  (1.1 მმოლ, 

72 %) ყვითელი ფერის ნივთერება 10. ლღ.ტ.121-123°C. 1H NMR (500 MHz, CDCl3), δ: 10.90 

(s, 1H), 9.00 (d, J = 8.9 Hz, 1H), 8.91 (s, 1H), 8.28 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 4.44 (q, J = 6.8 Hz, 2H), 

2.12-2.21 (m, 3H), 1.97-2.09 (m, 6H), 1.75-1.91 (m, 6H), 1.45 (t, J = 6.9 Hz, 3H) ppm. 13C NMR 

(CDCl3, 125 MHz), δ: 177.55 (C), 164.25 (C), 138.77 (C), 136.43 (CH), 135.56 (C), 127.46 (CH), 

124.93 (C), 121.68 (CH), 61.65 (CH2), 42.68 (CH), 39.04 (3 CH2), 36.26 (3 CH2), 27.99 (3 CH), 

14.27 (CH3) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3354, 2926, 2849, 2353, 2323. MS (ESI. pos. Mode): 

თეორიული 395.1583 (C20H24N2NaO5), ნაპოვნია 395.2888 [M + Na+]. ელემენტური ანალიზი: 

C20H24N2O5 (372.41): თეორ. %: C 64.60, H 6.50, N 7.52; ნაპოვნია C 64.85, H 6.64, N 7.77. 

ეთილ 4-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-3-ამინობენზოატი (11) 

0.34 გ (0.90 მმოლ) ნივთერება 10 და 0.04 გ  კატალიზატორს (10 % Pd) Pd/C ათავსებენ 

100 მლ ერთყელა კოლბაში, უმატებენ 30 მლ ეთანოლს და ურევენ წყალბადის არეში 24 

სთ-ს განმავლობაში ოთახის ტემპერატურაზე (18° C). შემდეგ სარეაქციო ნარევს 

ფილტრავენ და აცილებენ გამხსნელს ვაკუუმზე. ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ 

გადაკრისტალებით 10 მლ ეთანოლში. იღებენ 0.21 გ (0.61 მმოლ, 68 %) ნივთიერება 11 

უფერო კრისტალების სახით. ლღ.ტ. 286-288°C. 1H NMR (300 MHz, CDCl3), δ: 7.58-7.76 (m, 

3 H), 4.35 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 1.86-2.24 (m, 9 H), 1.62-1.86 (m, 6 H), 1.39 (t, J = 7.1 Hz, 3 H) 

ppm. 13C NMR (CDCl3, 125 MHz), δ: 176.78 (C), 166.34 (C), 139.23 (C), 129.85 (C), 128.09 (C), 

123.78 (CH), 121.63 (CH), 119.81 (CH), 60.90 (CH2), 41.63 (C), 39.39 (3 CH2), 36.46 (3 CH2), 

28.14 (3 CH), 14.31 (CH3) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3426, 3363, 3289, 2903, 2849, 2321. MS 

(ESI. pos. Mode): თეორიული (for C20H26N2NaO3), ნაპოვნია 366.1063 [M+Na+]. ელემენტური 

ანალიზი: C20H26N2O3 (342.43): თეორ., %: C 70.15, H 7.65, N 8.18; ნაპოვნია C 70.33, H 7.83, N 

8.39. 
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5(6)-კარბოქსი-2-(1–ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი 21 

მეთოდი ა) 

2.16 გ (12 მმოლ) ადამანტან-1-კარბონმჟავას 1 აცხელებენ SOCl2 (4 მლ) არეში 30 წთ 50°C-

ზე. შემდეგ SOCl2 აცილებენ ვაკუუმ ამაორთქლებელზე და ნედლ პროდუქტს ხსნიან 

CH2Cl2-ში (30 მლ) და შემდეგ წვეთ-წვეთობით ამატებენ 1 სთ-ის განმავლობაში 1.83 გ (12 

მმოლ) 3,4-დიამინობენზოის მჟავასა და 3 მლ ტრიეთილამინის (20 მმოლ) ნარევს CH2Cl2-

ში (200 მლ). სარეაქციო ნარევს ურევენ 3 სთ ოთახის ტემპერატურაზე. შემდეგ ამატებენ 

წყალს (30 მლ) და მიღებულ ორ ფენას ყოფენ. ორგანულ ფენას რეცხავენ წყლით, 

აშრობენ უწყლო Na2SO4-ზე, შემდეგ ფილტრავენ და აორთქლებენ გამხსნელს. მიღებულ 

2.61 გ ნალექს ხსნიან CF3COOH-ში (5 მლ) და ტოლუოლის (35 მლ) ნარევში 9 სთ-ის 

განმავლობაში. ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ წყლით და ჰექსანით და აშრობენ. იღებენ 

1.60 გ (5.40 მმოლ) ნივთიერება 21 -ის უფერო კრისტალებს. ლღ. ტ. 298-300°C. 

მეთოდი ბ) 

50 მლ მრგვალძირა კოლბაში ათავსებენ 742 მგ (2.39 მმოლ) ნივთიერება 19 და უმატებენ 

ტგფ/წყალი 2/1 ნარევს. წარმოქმნილ თეთრ სუსპენზიას უმატებენ 7 მლ 10% ნატრიუმის 

ტუტეს და სარეაქციო ნარევს ურევენ ოთახის ტემპერატურაზე 35 სთ განმავლობაში. 

შემდეგ სარეაქციო ნარევს ანეიტრალებენ HCl-ით და გამოყოფილ თეთრი ფერის ნალექს 

ფილტრავენ და აშრობენ. იღებენ 510 მგ, 1.72 მმოლ, 72%) ნივთიერება 21-ს. 

ლღ. ტ. 298-300°C. 1H NMR (500 MHz, DMSO-d6): δ: 12.66 (br.s, 1H), 8.19 (s, 1H), 7.89 (d, J = 

8.3 Hz, 1H), 7.67 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 2.0 – 1.90 (m, 9H), 1.78 – 1.70 (m, 6H) ppm. 13C NMR (125 

MHz, DMSO-d6), δ: 167.45 (C), 163.41 (C), 138.66 (C), 135.39 (C), 125.30 (C), 124.11 (CH), 

116.10 (CH), 114.04 (CH), 35.78 (3 CH2), 35.16 (C), 27.43 (3 CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 

2904, 2847, 1690, 1625, 1491. 

5(6)-ჰიდროქსიმეთილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (22) 

 0.20 გ (0.67 მმოლ) ნივთიერება 21-ს უმატებენ 0.19 გ ლითიუმ ალუმინის ჰიდრიდის 

სუსპენზიაში მშრალ Et2O-ში (80 მლ). სარეაქციო ნარევს აუღებენ 6 სთ. შემდეგ აცივებენ, 

უმატებენ KOH (3 მლ, 15%) და წყალს (2 მლ) და ურევენ 24 სთ. გამოყოფილ ალუმინის 

მარილის თეთრ ნალექს ფილტრავენ და რეცხავენ EtOAc და Et2O-ის ნარევით. შემდეგ 
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ორგანულ ფენას აერთიანებენ და აშრობენ უწყლო Na2SO4-ზე, ფილტრავენ და აცილებენ 

გამხსნელს ვაკუუმზე. ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ სვეტზე (SiO2, 

EtOAc / ჰექსანი, 2 / 1, Rf= 0.55). გამოყოფილ იქნა ნივთიერება 22 0.10 გ (0.35 მმოლ, 53%) 

კრემისფერი კრისტალების სახით. ლღ. ტ. 138-140°C. 1H NMR (500 MHz, DMSO-d6), δ: 

(ორი ტაუტომერი), 11.94 (br, s, 1H), 9.00 (s, 1H), 8.95 (s, 1H), 7.81 – 7.55 (m, 1H), 7.34 (d, J = 

8.2 Hz, 1H), 7.10 (dd, J = 8.2, 1.9 Hz, 1H), 7.05 (d, J = 8.2, 1H), 5.21 (t, J = 5.7, 1H), 5.07 (t, J = 

5.7, 1H), 4.55 (d, J = 5.5, 2H), 4.46 (d, J = 5.5, 2H), 2.10–1.99 (m, 6H), 1.92-1.83 (m, 12 H), 1.78-

1.63 (m, 12 H) ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: (ორი ტაურომერი) 139.55 (C), 139.52 

(C), 132.32 (C), 131.63 (C), 131.50 (C), 130.92 (C), 130.83 (C), 129.50(C), 129.46 (C), 128.57 (C), 

125.04 (C), 125.00 (CH), 123.10 (CH). 122.99 (CH), 67.31 (CH2), 62.26 (CH2), 40.76 (3 CH), 40.60 

(3 CH), 38.73 (C), 38.00 (C), 36.09 (3 CH), 35.95 (3 CH), 27.64 (3 CH), 27.53 (3 CH) ppm. ი.წ. 

სპექტრი, ν, cm-1: 3440, 3286, 2904, 2848, 1653, 1608, 1519. HR-MS (ESI. pos. Mode): თეორ. 

283.1810 (for C18H23N2O), ნაპოვნია 283.1812 [M + H+]. 

ამიდების მიღების ზოგადი პროცედურა 23-32 

0.20 გ (0.7 მმოლ) ნივთიერება 21 4 მლ SOCl2 -ში და 2 მლ აბს. ბენზოლში ადუღებენ 3.5 

სთ. შემდეგ გამხსნელს აცილებენ ვაკუუმზე და ყვითელ ნალექს ხსნიან CH2Cl2-ში და 

უმატებენ ამინს (0.7 მმოლ). სარეაქციო ნარევს აცხელებენ 3-12 სთ განმავლობაში. შემდეგ 

უმატებენ 30 მლ წყალს და ამუშავებენ 8% HCl-ით, გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ, 

რეცხავენ, ამუშავებენ 5% ტუტით. მიღებულ ნედლ პროდუქტს რეცხავენ, აშრობენ და 

აკრისტალებენ CH2Cl2-იდან.  

5(6)-კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (23). ლღ. ტ. 170-172°C. 1H NMR 

(500 MHz, DMSO-d6), δ: (ორი ტაურომერი), 12.31 (br, s, 2H), 8.06 (s, 2H), 7.89 (s, 1H), 7.80-

7.66 (m, 2H), 7.62-7.31 (m, 2H), 7.19 (s, 1H), 2.17-1.77 (m, 18H), 1.82-1.70 (m, 12H) ppm. 13C 

NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: (ორი ტაურომერი) 168.48 (2 C), 156.47 (C), 153.94 (C), 141.93 

(C), 139, 97 (C), 133.03 (C), 131.51 (C), 128.58 (C), 127.34 (C), 121.09 (CH), 120.98 (CH), 118.06 

(2 CH), 111.13 (2 CH), 41.17 (6 CH2), 36.59 (6 CH2), 35.53 (2 C), 28.14 (6 CH2) ppm. ი.წ. 

სპექტრი, ν, cm-1: 3340, 3185, 2923, 2852, 1658. HR-MS (ESI. pos. Mode): თეორ. 296.1763 ( 

C18H22N3O), ნაპოვნი 296.1717 [M + H+]. 
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N-(1-ადამანილ)-2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5(6)-კარბოქსამიდი (24). ლღ. ტ. 

318-320°C, 1H NMR (500 MHz, DMSO-d6), δ: 7.92 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 7.89 (s, 1H), 7.77 (d, J = 

8.5 Hz, 1H), 5.76 (s, 1H), 2.15 – 2.05 (m, 15H), 1.8 – 1.75 (m, 15H) ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 

125 MHz), δ, ppm: 165.34 (C), 161.34 (C), 151.84 (C), 126.03 (C), 124.59 (C), 119.09 (CH), 

113.41 (CH), 103.47 (CH), 40.86 (3 CH2), 36.09 (C), 35.42 (C), 35.13 (6 CH2), 28.91 (3 CH2), 28.31 

(6 CH2) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3367, 3072, 3050, 2904, 2848, 1632. HR-MS (ESI. pos. 

Mode): თეორ. 430.2858 (C28H36N3O), ნაპოვნია 430.2850 [M + H+]. 

5(6)-(N-მეთილპიპერაზინ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (25). ლღ. ტ. 

244-246°C 1H NMR (500 MHz, CDCl3), δ: 10.90 (br, s, 1H), 7.59 (br, s, 2H), 7.17 (d, J = 8.08, 1H), 

3.95-3.45 (m, 4H), 2.55-2.34 (m,  4H), 2.31 (s, 3H), 2.07-1.99 (m, 9H), 1.79-1.70 (m, 6H) ppm. 13C 

NMR (CDCl3, 125 MHz), δ: 164.29 (C), 129.47 (C), 128.60 (2 C), 121.02 (C), 120.92 (CH), 117.71 

(CH), 116. 04 (CH), 55.02 (2 CH2), 54.90 (CH3), 45.93 (2 CH2), 41.09 (3 CH2), 36.43 (3 CH2), 

35.41(C), 28.12 (3 CH2) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3429, 2923, 2850, 1724, 1611. HR-MS (ESI. 

pos. Mode): თეორ. 379.2498 (C23H31N4O), ნაპოვნია 379.2429 [M + H+]. 

5(6)-(N-(2-ქლოროფენილ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (32). ლღ. ტ. 

155-160°C . 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6, δ:  1.83-1.72 (m, 6H), 2.14-2.02 (m, 9H), 7.31-7.24 

(m, 1H), 7.43-7.35 (m, 1H), 7.56 (dd, J=8.1 Hz, 1.3 Hz, 1H), 7.59 (s, 1H), 7.67 (dd, 7.9 Hz, 1.4 Hz, 

1H), 7.81 (dd, J = 8.4 Hz, J = Hz, 1.5, 1H), 8.18 (s, 1H), 9.91 (s, 1H), 12.45 (s, 1H) ppm. 13C NMR 

(DMSO-d6, 125 MHz), δ: 165.89, 135.42, 129.48 (2C), 129.15, 128.18 (2C), 127.41 (2C), 127.08, 

121.30, 40.67 (3CH), 39.09 (3 CH2), 35.10 (C), 27.66 (3CH2) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3414, 

3178, 2902, 2848, 1654, 1590. MS (m/z, %): 90.98 (100%), 349.06 (93%), 385.15 (77%).   

5(6)-(N-(4-მეთილფენილ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (30). ლღ. ტ. 

292-294°C . 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6, δ:  ორი ტაუტომერი: 1.91-1.70 (m, 12H), 2.16 -2.00 

(m, 18H), 2.28 (s, 6H), 7.15 (d, J=8.1 Hz, 4H), 7.49 (d, J=8.2 Hz, 1H), 7.62 (d, J=8.1 Hz, 1H), 7.69 

(m, 4H), 7.77 (s, 2H), 8.01 (s, 1H), 8.25 (s, 1H), 10.08 (d, 2H), 12.33 (d, J=8.8 Hz, 2H) ppm. 13C 

NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: ორი ტაუტომერი: 20.48 (2C), 27.67 (6CH2), 35.05 (2 CH3), 

36.11 (6CH2), 40.71 (6 CH2), 110.50, 111.05, 117.72, 118.10, 120.30 (d, 4CH), 128.98 (4CH), 

132.14, 132.26, 133.96, 135.78, 36.02, 137.03 (2CH), 142.31, 145.22, 153.76, 154.10, 163.76, 
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164.55, 165.90 (2C) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3354, 2902, 2847, 1645, 1594. HR-MS (CI. pos. 

Mode): თეორ.  385.5014 (C25H27N3O), ნაპოვნია 385.2147 [M+]. 

5(6)-(N-(3-ნიტროფენილ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (31) ლღ. ტ. 

167-170°C . 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6, δ:  1.86-1.70 (m, 6H), 2.00-2.17 (m, 9H), 7.59 (d, J=7.6 

Hz, 1H), 7.65 (t, J=8.2 Hz, 1H), 7.86 – 7.78 (m, 1H), 7.94 (dd, J = 8.1, 1.4 Hz, 1H), 8.23 (d, J = 7.9 

Hz, 2H), 8.86 (s, 1H), 10.64 (s, 1H), 12.00 (s, 1H) ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 27.67 

(3CH2), 35.11 (C ), 36.10 (3CH2), 40.68 (3CH2), 114.21, 117.79, 121.30 (d, C), 121.37 (d, C), 

121.43, 121.31, 125.08, 127.14, 129.47, 129.99, 140.78, 147.90, 166.60, 171.93 ppm. ი.წ. 

სპექტრი, ν, cm-1: 3117, 2903, 2849, 1651, 1621, 1596 . HR-MS (CI. pos. Mode): თეორ. 416.4724 

(C24H24N4O3), ნაპოვნია 416.0051[M+]. 

5(6)-(N-(4-ფენოქსიფენილ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (28) ლღ. ტ. 

270-273°C . 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6, δ:  1.70-1.90 (m, 6H), 2.03-2.14 (m, 9H), 6.99 (d, J = 

8.0 Hz, 2H), 7.03 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.11 (t, J = 7.3 Hz, 1H), 7.38 (t, J = 7.8 Hz, 2H), 7.57 (s, 1H), 

7.78 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.83 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 8.15 (s, 1H), 10.21 (s, 1H), 12.36 (s, 1H) ppm. 13C 

NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 27.67 (3 CH2), 35.03 (C), 36.11 ( 3CH), 40.71 (3CH2), 117.85 (4 

CH), 119.31 (2CH), 121.95 (4C), 122.95 (2CH), 129.97 (4 CH), 135.48 (C), 151.81 (C), 157.44 (C), 

165.97 (C) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3369, 3050, 2909, 2847, 1645, 1619, 1603, 1585. HR-MS 

(CI. pos. Mode): თეორ. 463.5702 (C30H29N3O2), ნაპოვნია 463.2670 [M+].  

5(6)-(N-(4-აცეტამიდოფენილ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (27). ლღ. 

ტ. 266-268°C . 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6, δ:  1.61-1.91 (m, 6H), 1.97-2.22 (m, 9H), 2.55 (3H), 

7.59 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.81 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.98 (s, 4H),  8.19 (s, 1H), 10.49 (s, 1H), 12.51 (s, 

1H). 26.46 (CH3) ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 27.65 (3 CH2), 35.11 (3 C), 36.08 (3 

CH2), 40.64 (3 CH2), 119.32 (3CH), 122.86 (C ), 127.49 (C ), 129.30 (4CH), 131.74 (C ), 144.02 (C 

), 164.21 (C ), 166.47 (C ), 167.92 (C ), 196.61 (C ) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3254, 2903, 2849, 

1772, 1661, 1622, 1592, 1521.  HR-MS (CI. pos. Mode): თეორ. 414.5115 (C26H28N3O2), ნაპოვნია 

414.2172 [M+H+]. 

5(6)-(N-(1H-პიპერაზინ)კარბოქსამიდო-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (26). ლღ. ტ. 

272-274°C . 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6), δ:  1.52-1.89 (m, 6H), 1.91-2.21 (m, 9H), 3.58 (s, 5H), 
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7.21 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.60 – 7.47 (m, 2H) ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 21.65 

(3CH2), 35.03 (1C), 36.08 (3CH), 40.68 (3CH2), 120.87 (d, 2H), 128.55 (CH), 163.56 (CH), 170.13 

(C) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3473, 3176, 2902, 2848, 1621, 1524.  HR-MS (CI. pos. Mode): 

თეორ. 364.4839 (C22H28N4O), ნაპოვნია 364. 8950 [M+]. 

2-(ადამანტან-1-ილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-ილ)(პიროლიდინ-1-ილ)მეთანონი (29) ლღ. ტ. 

283-286°C. 1H NMR (400 MHz, DMSO-d6, δ:  1.69-1.84 (m, 6H), 1.84-1.95 (m, 2H), 1.99-2.13 (m, 

9H), 3.53 – 3.40 (m, 2H), 7.36 – 7.22 (m, 1H), 7.46 – 7.38 (m, 1H), 7.54 (s, 1H), 12.22 (s, 1H) 

ppm. 13C NMR (DMSO-d6, 125 MHz), δ: 23.96 (CH2), 26.07 (CH2), 27.64 (3CH2), 35.00 (C), 36.09 

(3CH), 40.71 (3CH2), 45.97 (CH2), 49.27 (CH2), 176.52 (C) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3397, 

3181, 2964, 2901, 2848, 1599, 1569, 1523.  HR-MS (CI. pos. Mode): თეორ. 349.4693 (C22H27N3O), 

ნაპოვნია 349.2157 [M+]. 

ეთილ 3,4-დიამინობენზოატი (13) 

მეთოდი ა)  

3.04 გ (20 მმოლ) 3,4-დიამინობენზოის მჟავა გახსნილ იქნა 50 მლ აბს. ეთანოლში და 

წვეთ-წვეთობით 15 წთ განმავლობაში დამატებულ იქნა 2 მლ გოგირმდჟავა (d=1.84). 

მიღებული ყავისფერი სუსფენზია ადუღეს 6 სთ, შემდეგ დაამატეს  200 მლ წყალი და 80 

მლ Na2CO3 pH=8-მდე. შემდეგ ამოიწვლილა 200მლ ეთილაცეტატით. ორგანულ ფაზას  

რეცხავენ წყლით, აშრობენ გლაუბერის მარილზე, ფილტრავენ და აორთქლებენ. იღებენ 

1.8 გ (10 მმოლ. 50%) ნივთიერება 13 ყავისფერ კრისტალებს. ლღ. ტ. 220-225°C.  

მეთოდი ბ)  

5.05 გ (35მმოლ) 3,4-დიამინობენზოის მჟავა გახსნილ იქნა 50 მლ აბს. ეთანოლში და 50 

მლ მეთილენ ქლორიდის არეში და ყავისფერ სუსპენზიას წვეთ- წვეთობით 20 წთ 

განმავლობაში უმატებენ 5 მლ თიონილქლორიდს. ადუღებენ 4.5 სთ. ნალექს 

ფილტრავენ, რეცხავენ მეთილენქლორიდით და აშრობენ. იღებენ 5.8 გ (71%) 

ნივთიერება 13 ყავისფერი კრისტალებს ჰიდროქლორიდის სახით. ლღ. ტ. 220-225°C. 

მეთილ 3,4-დიამინობენზოატი (15) 
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5.0 გ (33 მმოლ) 3,4-დიამინობენზოის მჟავას 50 მლ აბსოლუტურ მეთანოლში 

უმატებენ წვეთ-წვეთობით 3.6 მლ (50 მმოლ) SOCl2 20 წთ-ს განმავლობაში და შემდეგ 

სარექციო ნარევს ადუღებენ 3 სთ. შემდეგ აკონცენტრირებენ, რეცხავენ ნაჯერი NaHCO3 

ხსნარით  pH=8-მდე და ახდენენ ექსტრაქციას (3×50 მლ)150 მლ ეთილაცეტატით. 

ორგანულ გამონაწვლილებს აგროვებენ, რეცხავენ მარილიანი წყლით, აშრობენ უწყლო 

MgSO4-ზე და აორთქლებენ გამხსნელს. იღებენ 5.0 გ (30 მმოლ, 92 %) ნივთიერება 15 ღია 

ყავისფერი კრისტალების სახით. ლღ. ტ. 109-111°C  (ლიტ: 105-110°C). 

1H NMR (500 MHz, CDCl3): δ = 7.45 (dd, J = 8.0 Hz, J = 1.8 Hz, 1H), 7.40 (d, J = 1.8 Hz, 1H), 6.66 

(d, J = 8.1 Hz, 1H), 3.84 (s, 3 H), 3.43 (br, s, 4 H) ppm. 13C NMR (125 MHz, CDCl3): δ = 167.51 

(C), 140.54 (C), 133.20 (C), 123.35 (CH), 121.09 (C), 118.40 (CH), 114.99 (CH), 51.79 (CH3) ppm. 

ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3435, 3362, 3199, 2943, 1688, 1665, 1624, 1585. 

მეთილ 3-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-4-ამინობენზოატი (16) 

1-ადამანტანკარბონმჟავას (1) (1.1 გ, 6.1 მმოლ, 1 ეკვ) ათავსებენ 50 მლ ერთყელა 

მრგვალძირა კოლბაში, უმატებენ 2 მლ (27 მმოლ, 4 ეკვ.) SOCl2, კოლბას უკეთებენ 

უკუმაცივარს და აცხელებენ 50◦ ტემპერატურაზე 20 წთ-ის განმავლობაში. შემდეგ SOCl2 

აცილებენ ვაკუუმ ამაორთქლებელზე და მიღებულ მყარ მასას ხსნიან 30 მლ CH2Cl2-ში. 

მიღებულ ხსნარს წვეთ-წვეთობით ამატებენ 2 სთ-ის განმავლობაში მეთილ 3,4-

დიამინობენზოატის (2.02 გ,  12 მმოლ, 2 ეკვ) და ტრიეთილამინის (3.5 მლ, 25 მმოლ, 4 

ეკვ) CH2Cl2 -ან ხსნარში (100 მლ). სარეაქციო ნარევს ურევენ ოთახის ტემპერატურაზე 3 

სთ-ის განმავლობაში. რეაქციის დამთავრების შემდეგ სარეაქციო ნარევს რეცხავენ 

წყლით ნეიტრალურ რეაქციამდე, აშრობენ MgSO4-ზე და აორთქლებენ გამხსნელს 

ვაკუუმ ამაორთქლებელზე. მიღებულ ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ სილიკაგელის 

სვეტზე.  (მოძრავი ფაზა: ჰექსანი/ეთილაცეტატი 3/1). იღებენ 4 ფრაქციას: 

I ფრაქცია: საწყისი ამინი 236 მგ (1.4 მმოლ, 12%). 

1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 8.69 (s, 1H), 8.16 (dd, J = 9.2 Hz, J = 1.5 Hz, 1H), 7.99 (d, J = 9.2 

Hz, 1H), 3.98 (s, 3H) ppm. 

II ფრაქცია: დიამიდი 18. (60 მგ, 0.1 მმოლ, 2%). (Rf=0.25).  ლღ.ტ. 287-288 °C. 1H NMR (300 

MHz, CDCl3): δ = 8.39 (s, 1H), 7.94 (d, 1.8 Hz, 1H), 7.98 – 7.80 (m, 2H), 7.73 (d, 8.5 Hz, 1H), 
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3.90 (s, 3H), 2.13 – 1.78 (m, 30) ppm. 13C NMR (125 MHz, CDCl3): δ = 177.74 (C), 177.42 (C), 

166.31 (C), 136.22 (C), 129.87 (C), 127.67 (CH), 127.21 (CH), 127.07 (C), 125.15 (CH), 

52.29(CH3), 41.70 (C),  41.46 (C), 39.37 (3 CH2),  39.37 (3 CH2), 36.51 (d, 6 CH), 28.20 (d, 6 CH) 

ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3275 (br, w), 2901 (s), 2850 (s), 1716 (s), 1645 (s), 1491 (s), 1437 (m), 

1284 (s), 1221 (s), 1136 (w) cm-1. 

III ფრაქცია: იზომერი 17. (78 მგ, 0.2 მმოლ, 4%). 

IV ფრაქცია: იზომერი 16 (600 მგ, 1.8 მმოლ, 30 %). (Rf=0.15). ლღ.ტ.200-202 °C. 

1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.83-7,64 (m, 2H), 7.27 (s, Hz, 1H), 6.76 (d, J = 8.1 Hz, 1H), 4.31 

(s, 2H), 3.88 (s, 3H), 2.21 – 1.90 (m, 9 H), 1.91 – 1.66 (m, 6 H) ppm. 13C NMR (125 MHz, CDCl3): 

δ = 177.23 (C), 166.83 (C), 146.66 (C), 129.37 (CH), 128.01 (CH), 122.98 (C), 120.41 (C), 116.97 

(CH), 51.89(CH3), 41.42 (C),  39.48 (3 CH2), 36.49 (3 CH2),  28.20 (3 CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, 

cm-1: 3449 (m), 3341 (d, m), 3200 (m), 2903 (s), 2850 (s), 1717 (m), 1687 (s), 1650 (s), 1624 (s), 

1603 (s), 1490 (s),1443 (s), 1328 (s), 1287 (s), 1209 (s), 1105 (m), 993 (s), 639 (m) cm-1. 

მეთილ 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატი (19) 

1) მეთოდი. 

1.64 გ (5 მმოლ, 1 ეკვ) მეთილ 3-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-4-ამინობენზოატს (16) 

ათავსებენ 50 მლ მრგვალძირა კოლბაში, უმატებენ 2.3 მლ (100 %, 40 მმოლ, 9 ეკვ) 

ძმარმჟავას, 30 მლ ტოლუოლს, კოლბას უკეთებენ უკუმაცივარს წყლის გამოსაყოფი 

მილით და სარეაქციო ნარევს ურევენ 11 სთ-ს განმავლობაში. შემდეგ ნარევს აცივებენ, 

გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ აცეტონით და აშრობენ. იღებენ ნივთიერება 

19 (0.912 გ, 2.94 მმოლ, 90 %) უფერო კრისტალების სახით. ლღ.ტ. 224-226°C. 1H NMR (500 

MHz, DMSO-d6): δ = 12.41 (s, 1H), 8.10 (s, 1H), 7.78 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.55 (d, J = 8.5 Hz, 1H), 

3.85(s, 3H), 2.05 (s, 9 H), 1.77-1.73(m, 6H) ppm. 13C NMR (125 MHz, DMSO-d6): δ = 166.92 (C), 

122.52 (CH), 51.89 (CH3), 40.65 (3 CH2),  36.08(3 CH2), 35.11 (C), 36.45 (3 CH2),  27.66 (3 CH) 

ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3324 (s), 2906 (s), 2850 (s), 1706 (s), 1622 (s), 1516 (w), 1438 (m), 

1410 (m), 1320 (m), 1280 (s), 1214 (w), 1090 (s), 737 (s), 668 (s) cm-1. HR-MS (ESI. pos. Mode): 

გამოთვლილია: 333.1579 (for C19H23NaN2O2), ნაპოვნია: 333.1579 [M + Na+]. 

2) მეთოდი. 
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989 მგ (3 მმოლ, 1 ეკვ) მეთილ 3-(ადამანტან-1-კარბოქსამიდო)-4-ამინობენზოატს (16) 

ათავსებენ 50 მლ მრგვალძირა კოლბაში, უმატებენ 1.7 მლ (21 მმოლ, 7 ეკვ) 

ტრიფტორძმარმჟავას, 15 მლ ტოლუოლს, კოლბას უკეთებენ უკუმაცივარს წყლის 

გამოსაყოფი მილით და სარეაქციო ნარევს ურევენ 7 სთ-ს განმავლობაში. შემდეგ ნარევს 

აცივებენ, გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ წყლით და ჰექსანით და აშრობენ. 

იღებენ ნივთიერება 19 (925 გ, 2.98 მმოლ, 99 %) უფერო კრისტალების სახით. ლღ.ტ. 224-

226°C. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 8.38 (d, J = 1.4 Hz, 1H), 8.02 (dd, J = 8.7 Hz, J = 1.5 Hz, 

1H), 7.75 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 3.87 (s, 3 H), 2.23 – 1.61 (m, 15 H) ppm. 1H NMR (500 MHz, 

CDCl3): δ = 8.39 (s, 1H), 8.02 (dd, J = 8.6 Hz, J = 1.1 Hz, 1H), 7.73 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 4.70 (s, 1H), 

3.86 (s, 3H), 2.20 (s, 8 H), 1.73 (q, J = 12.4 Hz, 8H) ppm. 13C NMR (125 MHz, CDCl3): δ = 166.32 

(C), 163.13 (C), 135.40 (C), 132.19 (C), 127.38 (C), 126.47 (CH), 116.47 (CH), 114.08 (CH), 52.54 

(CH3),  40.03 (3 CH2), 35.52 (d, C, 3 CH2),  27.76 (3 CH) ppm. 

3)მეთოდი 

50 მლ კონუსურ კოლბაში უკუმაცივრით, სარეველათი და თერმომეტრით, ათავსებენ 

3.489 გ (21 მმოლ) მეთილ-3,4-დიამინობენზოატს (15) და 3.785 გ (21 მმოლ) ადამანტან 

კარბონმჟავას. ნარევს უმატებენ 15 მლ პოლიფოსფორის მჟავას ტრიმეთილსილილის 

ეთერს და ბლანტ მასას აცხელებენ 140-160°C-ზე 7 სთ. ციკლიზაციის მიმდინარეობას 

ამოწმებენ თხელფენოვანი ქრომატოგრაფიის საშუალებით სისტემა: ჰექსანი/ეთილაცე-

ტატი 1/1. რეაქციის დამთავრების შემდეგ სარეაქციო ნარევს ცხლად შლიან 100 მლ 

წყალში. ანეიტრალებენ 5% NaOH წყალხსნარით pH 9-10-მდე. გამოყოფილ თეთრ ნალექს 

ფილტრავენ, რეცხავენ წყლით და ჰექსანით და აშრობენ. იღებენ 6.5 გ (21 მმოლ) 99 % 

ნივთიერება 19 თეთრ კრისტალებს. ლღ.ტ. 224-226°C 

2-(ადამანტან-1-ილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოჰიდრაზიდი (20)  

10 მლ მრგვალძირა კოლბაში ათავსებენ 100 მგ (0.3 მმოლ) ნივთიერება 19, უმატებენ 2 

მლ ჰიდრაზინჰიდრატს და 5 მლ ეთანოლს. სარეაქციო ნარევს ურევენ ოთახის 

ტემპერატურაზე 48 სთ. შემდეგ სარეაქციო ნარევს უმატებენ წყალს  და წვლილავენ 50 

მლ ეთილაცეტატით  ორჯერ. აშრობენ უწყლო მაგნიუმის სულფატზე და აორთქლებენ 

გამხსნელს. იღებენ 81 მგ (0.26 მმოლ, 81 %) თეთრი ფერის ნივთიერება 20-ს. 
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1H NMR (500 MHz, CD3OD): δ = 8.08 (d, J = 15.3 Hz, 1H), 8.00 (s, 1H), 7.78 – 7,68 (m, 1H), 7.64 

(dd, J = 8.4, 1,3 Hz, 1H), 7.57 (d, 8.4 Hz, 1H),7.54 (d, J = 8.4, 1H), 3.30 (dd, J = 3.0, 1.6 Hz, 2H),  

2.10- 1.96 (m, 15 H) ppm. 13C NMR (125 MHz, CDCl3): δ = 173.01 (C), 170.38 (C), 166.12 (C), 

128.83 (C), 128.44 (C), 128.14 (C), 122.81 (CH), 122.21 (CH), 42.14 (3 CH2), 37.55 (3 CH2), 36.80 

(C), 28.69 (3 CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3256 (br.s), 2905 (s), 2852 (s), 1625 (s), 1525 (w), 

1452 (w), 1409 (m), 1318 (m). HR-MS (ESI. pos. Mode): გამოთვლილია: 311.1754 (C18H22N4O), 

ნაპოვნია: 311.1863  [M + H+]. 

N-(3-ჰიდროქსიფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი  (33) 

მეთოდი 1) [171] 

1-ადამანტანკარბონმჟავას (1) (9.01 გ, 50 მმოლ, 1 ეკვ) ათავსებენ 100 მლ ერთყელა 

მრგვალძირა კოლბაში, უმატებენ 11 მლ SOCl2, კოლბას უკეთებენ უკუმაცივარს და 

ადუღებენ 1 სთ-ის განმავლობაში. შემდეგ SOCl2 აცილებენ ვაკუუმ ამაორთქლებელზე 

და მიღებულ მყარ მასას ხსნიან 10 მლ CH2Cl2-ში. მიღებულ ხსნარს წვეთ-წვეთობით 

უმატებენ 3-ამინოფენოლისა (5.46 გ,  50 მმოლ, 1 ეკვ) და ტრიეთილამინის (11 მლ, 

79.მმოლ, 1.6 ეკვ) CH2Cl2 -ან ხსნარში (50 მლ). სარეაქციო ნარევს ურევენ ოთახის 

ტემპერატურაზე 3 სთ-ის განმავლობაში. რეაქციის დამთავრების შემდეგ სარეაქციო 

სუსპენზიას უმატებენ ამუშავებენ წყლით, გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ 

წყლით და ჰექსანით და აშრობენ. იღებენ 10.85 გ ნივთიერება 33-ის (40 მმოლ, 80%). 

ლღ.ტ. 187-188°C.   

მეთოდი 2) 

1-ადამანტანკარბონმჟავას (1) (1.092 გ, 6 მმოლ, 1 ეკვ.) და თიონილქლორიდს (2 მლ, 27 

მმოლ, 27 ეკვ) ათავსებენ 50მლ მრგვალძირა კოლბაში და აცხელებენ 55 °C- ზე 1სთ 

განმავლობაში. შემდეგ თიონილქლორიდს აცილებენ ვაკუუმ ამაორთქლებელზე და 

მიღებულ ნაშთს ხსნიან 10 მლ მეთილენქლორიდში. მიღებულ ხსნარს წვეთ-წვეთობით 

ამატებენ ყინულის აბაზანაში ჩადგმულ 20 მლ მეთილენქლორიდში გახსნილ 3-

ამინოფენოლისა (0.660 გ, მმოლ, 1ეკვ) და  10 მლ 2M ნატრიუმის ჰიდროკარბონატის 

წყალხსნარის ნარევში. ქლორანჰიდრიდის სრული დამატების შემდეგ სარეაქციო ნარევს 

აცილებენ ყინულის აბაზანას და აგრძელებენ მორევას ოთახის ტემპერატურაზე მთელი 
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ღამის განმავლობაში. მეორე დღეს ფუძის ფაზაში გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ, 

რეცხავენ წყლით ნეიტრალურ რეაქციამდე და აშრობენ. იღებენ 1.048 გ ნივთიერება 33-

ის თეთრი ფერის ამორფულ კრისტალებს. 

ორი ფენისგან შემდგარ ფილტრატს ყოფენ. ორგანულ ფენას რეცხავენ 10% 

მარილმჟავით, შემდეგ წყლით ნეიტრალურ რეაქციამდე, აშრობენ MgSO4-ზე და 

აორთქლებენ გამხსნელს. გამოყოფენ  0.447 გ თეთრი ფერის ამორფულ კრისტალებს, 

მიღებული ნალექის სრული რაოდენობა შეადგენს 1.495 გ(5.5 მმოლ, 95%). Rf=0.60, ლღ.ტ. 

187-188°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3389, 3177, 2901, 2851, 1609, 1532, 1436 cm-1. 1H NMR 

(DMSO-d6): δ  1.59–1.77 (m, 6H, Ad), 1.82–1.92 (m, 6H, Ad), 1.94–2.05 (m, 3H, Ad), 6.36–6.48 

(m, 1H, Ar), 6.94–7.08 (m, 2H, Ar), 7.23 (s, 1H, Ar), 8.94 (s, 1H, NH), 9.29 (s, 1H,OH) ppm. 13C 

NMR (DMSO-d6): δ 27.76 (3 CH), 36.07 (3 CH2), 38.33 (3 CH2), 40.97 (C), 107.45 (CH), 110.23 

(CH), 111.02 (CH), 128.99 (CH), 140.44 (C), 157.40 (C), 175.89 (C) ppm. 

იზომერები 34-36 მიღების მეთოდიკა 

კარგად გაციებულ (ყინულის აბაზანა) 2.99 გ (11 მმოლ, 1 ეკვ) ნივთიერება 33 -ის 15 მლ 

ძმარმჟავის სუსპენზიაში უმატებენ წვეთ-წვეთობით HNO3  (65%, 7 მლ, 15 მმოლ, 1.4 ეკვ) 

5 წუთის განმავლობაში და სარეაქციო ნარევს ურევენ 1 სთ-ის განმავლობაში ოთახის 

ტემპერატურაზე. შემდეგ ასხამენ ყინულებზე და გამოყოფილ ყვითელ ნალექს 

ფილტრავენ და რეცხავენ წყლით ნეიტრალურ რეაქციამდე.  ნალექს აშრობენ და 

აკრისტალებენ 10 მლ ეთანოლში. იღებენ 0.86 გ (2.74 მმოლ, 25 %) ყვითელი ფერის  N-(5-

ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (36) კრისტალებს.  ფილტრატს 

აორთქლებენ და მშრალ ნაშთს ასუფთავებენ სილიკაგელის სვეტზე.  (მოძრავი ფაზა: 

ჰექსანი/ეთილაცეტატი 3/1). იღებენ 3 ფრაქციას: პირველს, (Rf = 0.85), 0.10 გ (0.33 მმოლ, 3 

%), წითელი ფერის იზომერს 34. მეორე, (Rf = 0.80), ყვითელი ფერის ნივთიერება 35 (1.39 

g, 5.13 mmol, 40 %). მესამე ფრაქცია, (Rf = 0.71), ნივთიერება 36 დარჩენილი ნაწილი (0.186 

გ, 0.588 მმოლ, 5 %).ნივთიერება 36 სრული გამოსავალი: 1.049 გ (3.316 მმოლ, 30 %).  

N-(3-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (34). წითელი კრისტალები 

ლღ.ტ. 155-157°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3351, 2912, 2850, 1695, 1611, 1579 cm–1; 1H NMR 

(DMSO-d6): δ 1.60–1.76 (m, 6H, Ad), 1.77–1.96 (m, 6H, Ad), 1.96–2.05 (m, 3H, Ad), 6.81 (d, J = 
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7,9 Hz, 1H, Ar), 6.90 (d, J = 8.2 Hz, 1H, Ar), 7.33 (t, J = 8.2 Hz, 1H, Ar), 9.27 (s, 1H, OH), 10.86 

(s, 1H, NH) ppm; 13C NMR (DMSO-d6): δ 27.56 (3 CH), 36.00 (3 CH2), 38.22 (3 CH2), 40.39 (C), 

114.30 (CH), 117.31 (CH), 131.31 (CH), 131.63 (C), 135.96 (C), 150.37 (C), 176.03 (C) ppm. მასს-

სპექტრი (ESI): m/z (%) = 339.1 (100) [M + Na]+. ელემენტური ანალიზი: თეორიული 

C17H20N2O4: C, 64.54; H, 6.37; N, 8.86. ნაპოვნია C, 64.03; H, 6.83; N, 8.34.  

N-(3-ჰიდროქსი-4-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (35). ყვითელი კრისტალები 

ლღ.ტ.192-194°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3434, 2904, 2849, 1686, 1628, 1589. 1H NMR (DMSO-

d6): δ 1.66–1.78 (m, 6H, Ad), 1.87–1.97 (m, 6H, Ad), 1.90–2.12 (m, 3H, Ad), 7.27 (d, J = 9.1 Hz, 

1H, Ar), 7.75 (s, 1H, Ar), 7.94 (d, J = 9.2 Hz, 1H, Ar), 9.54 (s, 1H, OH), 10.85 (s, 1H, NH) ppm. 

13C NMR (DMSO-d6): δ 27.55 (3 CH), 35.85 (3 CH2), 37.88 (3 CH2), 41.37 (C), 108.03 (CH), 

111.21 (CH), 126.06 (CH), 130.40 (C), 146.36 (C), 154.15 (C), 176.79 (C) ppm. მასს-

სპექტრი(ESI): m/z (%) = 339.2 (100) [M + Na]+. ელემენტური ანალიზი: თეორიული 

C17H20N2O4: C, 64.54; H, 6.37; N, 8.86. ნაპოვნია C, 64.63; H, 6.41; N, 8.61. 

N-(5-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (36). მუქი ყვითელი 

კრისტალები, ლღ.ტ. 281-285°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3094, 2920, 2851, 1660, 1598, 1559. 1H 

NMR (DMSO-d6): δ 1.64–1.80 (m, 6H, Ad), 1.85–1.97 (m, 6H, Ad), 2.01–2.06 (m, 3H, Ad), 6.62 

(dd, J = 9.2 Hz, J = 2.2, 1H, Ar), 7.98 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 8.08 (d, J = 9.3 Hz, 1H, Ar), 10.57 (s, 

1H, OH), 11.17 (s, 1H, NH) ppm. 13C NMR (DMSO-d6): δ 27.58 (3 CH), 35.93 (3 CH2), 38.42 (3 

CH2), 41.69 (C), 107.27 (CH), 111.40 (CH), 128.55 (CH), 129.74 (C), 137.05 (C), 164.39 (C), 

176.32 (C) ppm. მასს-სპექტრი (ESI): m/z (%) = 339.2 (100) [M + Na]+. ელემენტური ანალიზი: 

თეორიული C17H20N2O4: C, 64.54; H, 6.37; N, 8.86. ნაპოვნია C, 64.36; H, 6.62; N, 8.90. 

ნივთიერება 37-39 მიღების ზოგადი მეთოდიკა. 

0.100 გ კატალიზატორი (5% Pt, 1 % Fe, ნახშირზე) ემატება 0.78 გ (2.37 მმოლ) 

ნივთიერება 34-36-ს 25 მლ ეთანოლში. სარეაქციო ნარევს უკეთებენ დეგაზაციას და 

ურევენ 24 სთ-ს განმავლობაში ოთახის ტემპერატურაზე (18°C) წყალბადის არეში. 

შემდეგ აცილებენ კატალიზატორს გაფილტვრით და მიღებულ ფილტრატს აორქლებენ 

ვაკუუმ ამაორქლებელზე. ნედლ პროდუქტს აკრისტალებენ ქლოროფორმში. იღებენ 

ამინოამიდებს 37-39.  
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N-(2-ამინო-3-ჰიდროქსიფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (37). (გამ. 23%)  ღია 

იასამნისფერ კრისტალებს. ლღ.ტ. 1H NMR (500 MHz, მეთანოლი-d4): δ = 7.02 (d, J = 1.6 Hz, 

1H), 6.68-6.74 (m, 2H), 4.90 (s, 4H), 2.11-1.93 (m, 9H), 1.87-1.75 (m, 6H) ppm. 13C NMR (125 

MHz, Methanol-d4): δ = 179.57 (C), 146.75 (C), 133.66 (C), 131.64 (C), 117.44 (CH), 115.46 (CH), 

111.24 (CH), 42.81 (C), 40.53 (3 CH2), 38.01 (3 CH2),  30.16 (3 CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 

3356, 3326, 3291, 3899, 2850, 1646, 1619, 1544, 1444, 1393, 1247. HR-MS (ESI. pos. Mode): 

თეორ. 287.1715 (for C17H23N2O2), ნაპოვნია 287.1830  [M + H+]. 

N-(4-ამინო-3-ჰიდროქსიფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (38). გამოსავალი: 0.64 გ (2.24 

მმოლ, 91%); რუხი ფერის კრისტალები, ლღ.ტ. 200-202°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3356, 3326, 

3291, 3899, 2850, 1646, 1619, 1544. 1H NMR (მეთანოლი-d4): δ 1.73–1.81 (m, 6H, Ad), 1.92–

1.96 (m, 6H, Ad), 2.02–2.06 (m, 3H, Ad), 6.63–6.72 (m, 2H, 2 Ar), 6.98 (d, J = 1.9 Hz, 1H, Ar) 

ppm. 13C NMR (მეთანოლი-d4): δ 30.16 (3 CH), 38.01 (3 CH2), 40.53 (3 CH2), 42.81 (C), 111.24 

(CH), 115.46 (CH), 117.44 (CH), 131.64 (C), 133.66 (C), 146.75 (C), 179.57 (C) ppm. MS (ESI): 

m/z (%) = 287.2 (100) [M + H]+. HRMS (ESI): m/z [M + H]+ გამოთვლილია C17H23N2O2: 

287.1760; ნაპოვნია: 287.1747. 

N-(2-ამინო-5-ჰიდროქსიფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (39). გამოსავალი 0.67 g (2.34 

mmol, 95%); რუხი ფერის კრისტალები, ლღ.ტ.180-182°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3312, 3006, 

2906, 2850, 1629. 1H NMR (მეთანოლი-d4): δ 1.78–1.84 (m, 6H, Ad), 1.98–2.03 (m, 6H, Ad), 

2.04–2.09 (m, 3H, Ad), 6.55 (dd, J = 8.5 Hz, J = 2.7 Hz, 1H, Ar), 6.69 (d, J = 2.6 Hz, 1H, Ar), 6.75 

(d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 7.90 (s, 1H, NH) ppm. 13C NMR (მეთანოლი-d4): δ 29.70 (3 CH), 37.56 (3 

CH2), 40.24 (3 CH2), 42.47 (C), 113.68 (CH), 114.98 (CH), 120.51 (CH), 127.55 (C), 134.69 (C), 

151.79 (C), 179.47 (C) ppm. MS (ESI): m/z (%) = 309.2 (100) [M + Na]+. ელემენტური 

ანალიზი, გამოთვლილი C17H22N2O2: C, 71.30; H, 7.74; N, 9.78. ნაპოვნია: C, 71.26; H, 7.78; 

N, 9.55. 

 

 

N-(2-მეთილბენოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (43). 
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   ნივთიერება 38 (92 მგ, 0.30 მმოლ), Cu(OAc)2∙ H2O (19 მგ, 0.10 მმოლ) და ძმარმჟავა 

ანჰიდრიდს 40 (61 მგ, 0.60 მმოლ) ყინულოვან ძმარმჟავაში (2 მლ) ადუღებენ 118°C  7 სთ. 

შემდეგ აცილებენ გამხსნელს და ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ 

სვეტზე (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 2:1) და იღებენ ნივთიერება 43 (15 მგ, 0.05 მმოლ, 16%, Rf = 

0.30) ვარდისფერი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 235-237°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3261, 

2900, 2849, 1644, 1623, 1582, 1527. 1H NMR (CDCl3): δ 1.60–2.09 (m, 15H, Ad), 2.81 (s, 3H, 

CH3), 7.07 (dd, J = 8.5 Hz, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 7.43 (s, 1H, NH), 7.53 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 8.17 

(d, J = 2.0 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 14.65 (CH3), 28.30 (3 CH), 36.59 (3 CH2), 

39.46(3 CH2), 41.73 (C), 103.09 (CH), 116.54 (CH), 119.07 (CH), 135.28 (C), 138.06 (C), 151.49 

(C), 164.13 (C), 176.21 (C) ppm. MS (ESI): m/z (%) = 333.1 (100) [M+Na]+. HRMS (ESI): 

გამოთვლილი 333.1579 (C19H22N2NaO2+); ნაპოვნია 333.1576 [M+Na]+. 

ბენზოქსაზოლები 44-49 (ცხრილი 1, სვეტი 2–7); ზოგადი პროცედურა A 

ნივთიერება 38 (1.0 equiv.), Cu(OAc)2 ∙ H2O (0.4 equiv.) და ალდეჰიდებს 41a–f (1.0 

equiv.) აბსოლუტურ ტოლუოლში (10 ლ/მოლ 38) ადუღებენ 16-20 სთ-ის განმავლობაში 

დინა-სტარკის აპარატის გამოყენებით. რეაქციის დამთავრების შემდეგ (მონიტორინგს 

აწარმოებდნენ თხელფენოვანი ქრომატოგრაფიით), გამხსნელს აცილებენ ვაკუუმზე და 

ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ სვეტზე. იღებენ ნივთიერებებს 44-

49. 

N-(2-ფენილბენზოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (44). მიღებულ იქნა 

ზოგადი პროცედურა A-ს შესაბამისად:  ნივთიერება 38 (143მგ, 0.50მმოლ), 

Cu(OAc)2 · H2O (40მგ, 0.20მმოლ) და ბენზალდეჰიდს 41a (53 მგ, 0.50 მმოლ) აბსოლუტურ 

ტოლუოლში (50 მლ) აცხელებენ 16 სთ და იღებენ ნივთიერება 44 (93 მგ, 0.25 მმოლ, 50%, 

Rf = 0.25) ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 4:1) ღია 

ბეჟი კრისტალების სახით,  ლღ.ტ. 196-198°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3433, 3901, 2819, 1665, 

1620, 1556, 1523, 1481. 1H NMR (CDCl3): δ 1.71–1.79 (m, 6H, Ad), 1.95–1.99 (m, 6H, Ad), 2.08–

2.11 (m, 3H, Ad), 7.11–7.19 (m, 1H, Ar), 7.44–7.54 (m, 3H, Ar), 7.58 (s, 1H, NH), 7.62 (d, J = 8.4 

Hz, 1H, Ar), 8.20 (dd, J = 6.7, J = 3.0 Hz, 2H, Ar), 8.28 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR 

(CDCl3): δ 28.19 (3 CH), 36.47 (3 CH2), 39.31 (3 CH2), 41.67 (C), 103.21 (CH), 117.12 (CH), 
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119.57 (CH), 127.20 (C), 127.52 (CH), 128.96 (2 CH), 131.44 (2 CH), 135.82 (C), 138.51 (C), 

151.20 (C), 163.29 (C), 176.28 (C) ppm. MS (ESI): m/z (%) = 395.1 (100) [M+Na+]. HRMS (ESI): 

m/z გამოთლილი 373.1916 ( C24H25N2O2+); ნაპოვნია 373.1908 [M+H]+. 

N-[2-(4-იზოპროპილფენილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (45). 

მიღებულ იქნა ზოგადი პროცედურა A-ს შესაბამისად: ნივთიერება 38 (100 მგ, 0.35 

მმოლ), Cu(OAc)2 · H2O (30 მგ, 0.15 მმოლ) და 4-იზოპროპილალდეჰიდს 41b (52 მგ, 0.35 

მმოლ) აბსოლუტურ ტოლუოლში (30 მლ) აცხელებენ 16 სთ და იღებენ ნივთიერება 45 

(46 მგ, 0.11 მმოლ, 32%, Rf = 0.68) ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ 

(SiO2, hexanes/EtOAc 3:1) უფერო კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 225-226°C. ი.წ. სპექტრი, ν, 

cm-1: 3434, 2906, 2851, 1620, 1565, 1485. 1H NMR (CDCl3): δ 1.30 (d, J = 6.8 Hz, 6H, 2 CH3), 

1.69–1.86 (m, 6H, Ad), 1.98–2.02 (m, 6H, Ad), 2.07–2.17 (m, 3H, Ad), 2.99 (p, J = 6.8 Hz, 1H, 

CH), 7.12 (dd, J = 8.5 Hz, J = 2.2 Hz, 1H, Ar), 7.37 (d, J = 8.4 Hz, 2H, Ar), 7.45 (s, 1H, NH), 7.64 

(d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 8.15 (d, J = 8.3 Hz, 2H, Ar), 8.28 (d, J = 2.2 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR 

(CDCl3): δ 23.84 (2 CH3), 28.23 (3 CH), 34.34 (CH), 36.52 (3 CH2), 39.36 (3 CH2), 41.69 (C), 

103.20 (CH), 116.99 (CH), 119.44 (CH), 124.80 (C), 127.13 (2 CH), 127.67 (2 CH), 135.62 (C), 

138.65 (C), 151.16 (C), 152.83 (C), 163.59 (C), 176.25 (C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 414.3 

(30), 135.1 (100), 83.9 (75) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z გამოთვლილი 414.2307 (C27H30N2O2+); 

ნაპოვნი 414.2301 [M]+. 

N-[2-(3,4-დიმეთოქსიფენილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (46). 

მიღებულ იქნა ზოგადი პროცედურა A-ს შესაბამისად: ნივთიერება 38 (100 მგ, 0.35 

მმოლ), Cu(OAc)2 · H2O (30 მგ, 0.15 მმოლ) და 3,4-დიმეთოქსიბენზალდეჰიდს 41c (58 მგ, 

0.35 მმოლ) აბსოლუტურ ტოლუოლში (30 მლ) აცხელებენ 20 სთ და იღებენ ნივთიერება 

46 (10 მგ, 0.02 მმოლ, 7%, Rf = 0.25 ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების 

შემდეგ(SiO2, hexanes/EtOAc 2:1) უფერო კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 140-145°C. ი.წ. 

სპექტრი, ν, cm-1: 3259, 2902, 2850, 1650, 1620. 1H NMR (CDCl3): δ 1.56–2.13 (m, 15H, Ad), 3.97 

(s, 3H, OCH3), 4.02 (s, 3H, OCH3), 6.99 (d, J = 8.4 Hz, 1H, Ar), 7.11 (dd, J = 8.5 Hz, J = 1.9 Hz, 

1H, Ar), 7.45 (s, 1H, NH), 7.63 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 7.73 (d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar), 7.83 (dd, J = 

8.3 Hz, J = 1.9 Hz, 1H, Ar), 8.27 (d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.27 (3 CH), 
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36.57 (3 CH2), 39.44 (3 CH2), 41.75 (C), 56.20 (CH3), 56.29 (CH3), 103.12 (CH), 110.04 (CH), 

111.18 (CH), 116.89 (CH), 119.30 (CH), 119.96 (C), 121.23 (CH), 135.50 (C), 138.75 (C), 149.39 

(C), 151.26 (C), 152.05 (C), 163.54 (C), 176.21 (C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 432.6 (100), 

135.1 (100), 93.1 (14) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z თეორ. 432.2049 (C26H28N2O4+); ნაპოვნი 

432.2036 [M]+. 

N-[2-(2-თიენილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (47). მიღებულ იქნა 

ზოგადი პროცედურა A-ს შესაბამისად: ნივთიერება 38 (100 მგ, 0.35 მმოლ), 

Cu(OAc)2 · H2O (30 მგ, 0.15 მმოლ) და თიოფენ-2-კარბალდეჰიდს 41d (39 მგ, 0.35 მმოლ) 

აბსოლუტურ ტოლუოლში (30 მლ) აცხელებენ 17 სთ და იღებენ ნივთიერება 47 (70 მგ, 

0.18 მმოლ, 53%, Rf = 0.70) ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, 

hexanes/EtOAc 2:1) სტაფილოსფერი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 203-205°C. ი.წ. სპექტრი, 

ν, cm-1: 3440, 3070, 2909, 2849, 1659, 1618, 1575. 1H NMR (CDCl3): δ 1.72–1.79 (m, 6H, 

Ad),1.95–1.99 (m, 6H, Ad), 2.12–2.08 (m, 3H, Ad), 7.13 (dd, J = 8.5 Hz, J = 1.9 Hz, 1H, Ar), 7.16 

(dd, J = 4.8 Hz, J = 3.9 Hz, 1H, thienyl), 7.52 (m, 2H, thienyl; NH), 7.59 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 

7.83–7.89 (m, 1H, thienyl), 8.24 (d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.22 (3 CH), 

36.51 (3 CH2), 39.36 (3 CH2), 41.71 (C), 103.06 (CH), 117.15 (CH), 119.40 (CH), 128.35 (CH), 

129.72 (C), 129.87 (CH), 130.15 (CH), 135.82 (C), 138.41 (C), 150.94 (C), 159.33 (C), 176.24 (C) 

ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 378.5 (70) 135.0 (100), 78.9 (23) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z 

გამოთვლილი 378.1402 (C22H22N2O2S+); ნაპოვნი 378.1395 [M]+. 

N-[2-(3-ბრომოფენილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (48). მიღებულ 

იქნა ზოგადი პროცედურა A-ს შესაბამისად: 38 (100 მგ, 0.35 მმოლ), Cu(OAc)2 · H2O (30 მგ, 

0.15 მმოლ) და 3-ბრომბენზალდეჰიდს 41e (65 მგ, 0.35 მმოლ) აბსოლუტურ ტოლუოლში 

(30 მლ) აცხელებენ 16 სთ და იღებენ ნივთიერება 48 (61 მგ, 0.14 მმოლ, 39%, Rf = 0.50) 

ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 3:1) ბეჟი 

კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 216-218°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3437, 2902, 2849, 1674, 1621, 

1571, 1530, 1492. 1H NMR (CDCl3): δ 1.74–1.82 (m, 6H, Ad), 2.00–2.01 (m, 6H, Ad), 2.12–2.14 

(m, 3H, Ad), 7.15 (dd, J = 8.4 Hz, J = 2.2 Hz, 1H, Ar), 7.39 (t, J = 7.9 Hz, 1H, Ar), 7.48 (s, 1H, 

NH), 7.60–7.69 (m, 2H, Ar), 8.15 (d, J = 7.8 Hz, 1H, Ar), 8.31 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 8.38 (d, J = 
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1.9 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.26 (3 CH), 36.54 (3 CH2), 39.41 (3 CH2), 41.78 (C), 

103.17 (CH), 117.28 (CH), 119.91 (CH), 123.12 (C), 126.05 (CH), 129.03 (C), 130.43 (CH), 130.57 

(CH), 134.36 (CH), 136.24 (C), 138.35 (C), 151.36 (C), 161.78 (C), 176.28 (C) ppm. HRMS (EI, 70 

eV): m/z თეორიული 450.0943 (C24H23BrN2O2+); ნაპოვნი 450.0933 [M]+. 

N-[2-(4-მეთოქსიფენილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (49). მიღებულ 

იქნა ზოგადი პროცედურა A-ს შესაბამისად: ნივთიერება 38 (72 მგ, 0.25 მმოლ), 

Cu(OAc)2 · H2O (20 მგ, 0.10 მმოლ) და 4-მეთოქსიბენზალდეჰიდს 41f (34 მგ, 0.25 მმოლ) 

აბსოლუტურ ბენზოლში (20 მლ) ადუღებენ 20 სთ და იღებენ ნივთიერება 49 (15 მგ, 0.04 

მმოლ, 15%, Rf = 0.25) ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, 

hexanes/EtOAc 3:1) ღია ბეჟი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 235-239°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 

3262, 2898, 2850, 1644, 1620. 1H NMR (CDCl3): δ 1.74–1.84 (m, 6H, Ad), 2.00–2.04 (m, 6H, Ad), 

2.11–2.13 (m, 3H, Ad), 3.89 (s, 3H, OCH3), 6.98–7.07 (m, 2H, Ar), 7.11 (dd, J = 8.5 Hz, J = 2.1 Hz, 

1H, Ar), 7.45 (s, 1H, NH), 7.61 (d, J = 8.5 Hz, 1H, Ar), 8.11–8.21 (m, 2H, Ar), 8.24 (d, J = 1.9 Hz, 

1H, Ar) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.32 (3 CH), 36.61 (3 CH2), 39.48 (3 CH2), 41.77 (C), 55.60 

(CH3), 103.18 (CH), 114.52 (2 CH), 116.88 (CH), 119.30 (CH), 119.92 (C), 129.41 (2 CH), 135.43 

(C), 138.86 (C), 151.24 (C), 162.42 (C), 163.58 (C), 176.19 (C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 

402.01 (90) 135.01 (100), 93.3 (44), 79.3 (42) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z გამოთვლილი 

402.1943 (C25H26N2O3+); ნაპოვნი 402.1945 [M]+. 

ბენზოქსაზოლები 33h–j (ცხრილი 1, სვეტი 8–10); ზოგადი მეთოდიკა B  

ნივთიერება 38 (1.0 ექვ.), ZnCl2 (0.3 ექვ.) და კარბონიტრილს (1.0 ექვ.) ქლორბენზოლში 

(12 ლ/მოლ 38) ადუღებენ აზოტის ინერტულ არეში 135º C-ზე 24 სთ. შემდეგ გამხსნელს 

აორთქლებენ ვაკუუმზე და ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ სვეტზე. 

იღებენ პროდუქტს 50-52.   

N-[2-(4-ბრომოფენოლ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (50). მიღებულ 

იქნა ზოგადი პროცედურა B-ს შესაბამისად: ნივთიერება 38 (70 მგ, 0.24 მმოლ), ZnCl2 (10 

მგ, 0.07 მმოლ) და 4-ბრომობენზონიტრილი 42a (44 მგ, 0.24 მმოლ) ქლორბენზოლში (3 

მლ) ადუღებენ 24 სთ და იღებენ ნივთიერება 50 (19 მგ, 0.04 მმოლ, 17%, Rf = 0.60) 

ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 3:1) უფერო 
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კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 180-182°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3434, 2910, 2851, 1674, 1619, 

1520. 1H NMR (CDCl3): δ 1.76–1.82 (m, 6H, Ad), 1.93–2.04 (m, 6H, Ad), 2.07–2.15 (m, 3H, Ad), 

7.11 (dd, J = 8.7 Hz, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 7.49 (s, 1H, NH), 7.59–7.73 (m, 4H, Ar), 8.08 (d, J = 8.7 

Hz, 1H, Ar), 8.30 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.27 (3 CH), 36.55 (3 CH2), 

39.43 (3 CH2), 41.78 (C), 103.18 (CH), 117.21 (CH), 119.79 (CH), 126.21 (C), 128.99 (2 CH), 

132.36 (2 CH), 136.09 (C), 138.47 (C), 151.34 (C), 162.48 (C), 176.30 (C) ppm. HRMS (EI, 70 eV): 

m/z გამოთვლილი 450.0943 (C24H23BrN2O2+); ნაპოვნი 450.0950 [M]+. 

N-[2-(4-ციანოფენილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (51). მიღებულ 

იქნა ზოგადი პროცედურა B-ს შესაბამისად: ნივთიერება 3b (70 მგ, 0.24 მმოლ), ZnCl2 (10 

მგ, 0.07 მმოლ) დატერეფტალოდინიტრილს 42b (31 მგ, 0.24 მმოლ) ქლორბენზოლში (3 

მლ) ადუღებენ 24 სთ და იღებენ ნივთიერება 51 (37 მგ, 0.09 მმოლ, 76%, Rf = 0.33) 

ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 3:1) უფერო 

კრისტალების სახით, ლღ.ტ.> 340°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3429, 2907, 2852, 2228, 1669, 

1622, 1527 cm–1. 1H NMR (CDCl3): δ 1.75–1.82 (m, 6H, Ad), 1.99–2.03 (m, 6H, Ad), 2.09–2.15 

(m, 3H, Ad), 7.15 (dd, J = 8.7 Hz, J = 2.1 Hz, 1H, Ar), 7.52 (s, 1H, NH), 7.68 (d, J = 8.5 Hz, 1H, 

Ar), 7.80 (d, J = 8.0 Hz, 2H, Ar), 8.32 (d, J = 8.4 Hz, 2H, Ar), 8.37 (d, J = 2.1 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C 

NMR (CDCl3): δ 28.24 (3 CH), 36.53 (3 CH2), 39.42 (3 CH2), 41.83 (C), 103.14 (CH), 114.63 (C), 

117.51 (CH), 118.38 (C), 120.29 (CH), 127.91 (2 CH), 131.24 (C), 132.81 (2 CH), 136.78 (C), 

138.27 (C), 151.55 (C), 161.21 (C), 176.37 (C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 397.2 (35), 135.1 

(100) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z თეორიული 397.1790 (C25H23N3O2+); ნაპოვნი 397.1789 

[M]+. 

N-[2-(2-მეთოქსიეთილ)ბენზოქსაზოლ-6-ილ]ადამანტან-1-კარბოქსამიდი (52). მიღებულ 

იქნა ზოგადი პროცედურა B-ს შესაბამისად: ნივთიერება 29b (70 მგ, 0.24 მმოლ), ZnCl2 (10 

მგ, 0.07 მმოლ) და 3-მეთოქსიპროპიონიტრილს 42c (20 მგ, 0.24 მმოლ) ქლორბენზოლში (3 

მლ) ადუღებენ 24 სთ და იღებენ ნივთიერება 52 (16 მგ, 0.05 მმოლ, 19%, Rf = 0.15) 

ქრომატოგრაფიულ სვეტზე გასუფთავების შემდეგ (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 2:1) უფერო 

კრისტალების სახით, ლღ.ტ.175-177°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3259, 2900, 2849, 1644, 1618, 

1526. 1H NMR (DMSO-d6): δ 1.70–1.74 (m, 6H, Ad), 1.90–1.95 (m, 6H, Ad), 2.01–2.05 (m, 3H, 
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Ad), 3.15 (t, J = 6.3 Hz, 2H, CH2), 3.26 (s, 3H, OCH3), 3.79 (t, J = 6.4 Hz, 2H, OCH2), 7.51 (dd, J 

= 8.6 Hz, J = 1.9 Hz, 1H, Ar), 7.56 (d, J = 8.6 Hz, 1H, Ar), 8.11 (d, J = 1.8 Hz, 1H, Ar) 9.26 (s, 1H, 

NH) ppm. 13C NMR (DMSO-d6): δ 27.63 (3 CH), 28.65 (CH2), 35.97 (3 CH2), 38.24 (3 CH2), 40.94 

(C), 57.86 (CH3), 68.43 (CH2), 102.24 (CH), 117.09 (CH), 118.43 (CH), 136.37 (C), 136.57 (C), 

150.09 (C), 164.31 (C), 176.01 (C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 354.2 (15), 135.1 (100) [M]+. 

HRMS (EI, 70 eV): m/z თეორიული 354.1943 (C21H26N2O3+); ნაპოვნი 354.1942 [M]+. 

2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლი (53). ტრიფტორძმარჟავას (0.10 მლ, 1.30 

მმოლ) უმეტებენ მორევის პირობებში ნივთიერება 39-ს (54 მგ, 0.20 მმოლ) ტოლუოლის 

ნარევში (5 მლ). სარეაქციო ნარევს ადუღებენ 11 სთ, წარმოქმნილ ნალექს ფილტრავენ, 

რეცხავენ ტოლუოლით და აშრობენ. ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქლოროფორმში (5 

მლ) გადაკრისტალებით. იღებენ ნივთერება 53 (50 მგ, 0.19 მმოლ, 99%) ღია რუხი 

კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 220-222°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 2912, 2856, 2280, 1778, 1663, 

1638, 1503. 1H NMR (მეთანოლი-d4): δ 1.75–1.93 (m, 6H, Ad), 2.14 (s, 9H, Ad), 6.95–7.04 (m, 

2H, 2 Ar), 7.48 (d, J = 8.6 Hz, 1H, Ar) ppm. 13C NMR (მეთანოლი-d4): δ 29.16 (3 CH), 36.57 (C), 

36.87 (3 CH2), 40.93 (3 CH2), 99.16 (CH), 115.27 (CH), 117.07 (CH), 125.51 (C), 133.38 (C), 

158.05 (C), 160.45 (C) ppm. MS (ESI): m/z (%) = 269.2 (100) [M + H]+. HRMS (ESI): m/z  

თეორიული 269.1654 (C17H21N2O+); ნაპოვნი 269.1655 [M + H]+. 

ნივთიერება 54-56 მიღების მეთოდიკა 

ყინულის აბაზანაზე გაციებულ ბენზიმიდაზოლ 53 (1.24 გ, 4.60 მმოლ) სუსპენზიას 

ყინულოვან ძმარმჟავაში (10 მლ) წვეთ-წვეთობით უმეტებენ აზოტმჟავას (65%, 0.2 მლ, 

4.60 მმოლ) 5 წუთის განმავლობაში. შემდეგ სარეაქციო ნარევს ურევენ ოთახის 

ტემპერატურაზე 15 წთ-ის განმავლობაში და შლიან ყინულებზე (10 მლ). გამოყოფილ 

ყვითელ ნალექს ფილტრავენ, რეხავენ წყლით ნეიტრალურ რეაქციამდე და აშრობენ. 

ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ სვეტზე (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 3:1). 

პირველი ფრაქციის სახით გამოყოფენ ნივთიერება 54 (0.64 გ, 2.02 მმოლ, 44%, Rf = 0.49). 

მეორე ფრაქციის სახით გამოიყოფა ნივთიერება 55 (0.114 გ, 0.46 მმოლ, 10%, Rf = 0.32) და 

მესამე ფრაქციის სახით გამოიყოფა დინიტრო პროდუქტი 56 (0.049 გ , 0.14 მმოლ, 3%, Rf 

= 0.15). 
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2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდაზოლი (54). გამოყოფილია ყვითელი 

კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 188-187°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3435, 3016, 2906, 2854, 1626, 

1601, 1509, 1489. 1H NMR (CDCl3): δ1.80–1.88 (m, 6H, Ad), 2.10–2.19 (m, 9H, Ad), 6.96 (d, J = 

8.7 Hz, 1H, Ar), 7.93 (d, J = 8.6 Hz, 1H, Ar), 10.16 (br, s, 1H, NH), 10.82 (s, 1H, OH) ppm. 13C 

NMR (CDCl3): δ 28.21 (3 CH), 35.51 (C), 36.49 (3 CH2), 41.38 (3CH2), 112.90 (CH), 120.81 (C), 

128.19 (C), 130.58 (CH), 137.86 (C), 153.74 (C), 162.58 (C) ppm. MS (ESI): m/z (%) = 314.2 (100) 

[M + H]. ელემენტური ანალიზი: თეორიული C17H19N3O3: C, 65.16; H, 6.11; N, 13.41. 

ნაპოვნია: C, 65.22; H, 6.19; N, 13.54. 

2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-6-ნიტრობენზიმიდაზოლი (55). გამოყოფილია ყვითელი 

კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 258-260°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3311, 2919, 2850, 1640, 1600, 

1551. 1H NMR (CDCl3): δ 1.80–1.87 (m, 6H, Ad), 2.03–2.15 (m, 9H, Ad), 7.09 (s, 1H, Ar), 8.38 (s, 

1H, Ar), 10.67 (s, 1H, NH) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.19 (3 CH), 35.92 (C), 36.51 (3 CH2), 

41.19 (3 CH2), 130.46 (C), 152.16 (C) ppm. MS (ESI): m/z (%) = 314.1 (100) [M + H]+. HRMS 

(ESI): m/z გამოთვლილი 314.1505 (C17H20N3O3)+; ნაპოვნია 314.1511 [M + H]+. 

2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4,6-დინიტრობენზიმიდაზოლი (56). გამოყოფილია მუქი 

ყვითელი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 133-135°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3850, 2905, 2852, 

1641, 1515. 1H NMR (CDCl3): δ 1.75–1.96 (m, 6H, Ad), 2.04–2.32 (m, 9H, Ad), 8.78 (s, 1H, Ar), 

10.38 (s, 1H, NH), 12.16 (s, 1H, OH) ppm. 13C NMR (CDCl3): δ 28.06 (3 CH), 35.98 (C), 36.35 (3 

CH2), 41.07 (3 CH2), 124.57 (CH), 132.11 (C), 134.62(C), 135.81(C), 149.59 (C) ppm. MS (ESI): 

m/z (%), 359.2 (95), 301.2 (100) [M+H]+. HRMS (ESI): m/z გამოთლილი 359.1355 

(C17H19N4O5)+; ნაპოვნია 359.1353 [M + H]+. 

2-(1-ადამანტილ)-4-ამინო-5-ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლი (57). Pd/C (10%, 140 მგ) 

უმატებენ ნიტრო ნაერთს 54 (575 მგ, 1.80 მმოლ) ეთანოლში (60 მლ). სარეაქციო სისტემას 

აცილებენ ატმოსფერულ ჰაერს და  წყალბადის ატმოსფეროში (1 ატმ) ურევენ ოთახის 

ტემპერატურაზე 24 სთ-ს განმავლობაში. რეაციის დამთავრების შემდეგ აცილებენ 

გაფილტვრით კატალიზატორს და აორთქლებენ ვაკუუმში გამხსნელს. იღებენ 

ნივთიერება 57 (450 მგ, 1.6 მმოლ, 87%) ყავისფერი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 185-190°C 

გასუფთავების გარეშე. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3402, 3308, 2910, 1665, 1639. 1H NMR 
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(მეთანოლი-d4): δ 1.55–2.32 (m, 15H, Ad), 3.27 (s, 3H, NH2, NH) 6.67 (d, J = 2.9 Hz, 2H, 2 Ar) 

ppm. 13C NMR (DMSO-d6): δ 27.71 (3 CH), 34.83 (C), 38.13 (3 CH2), 40.80 (3 CH2), 101.23 (C), 

111.77 (CH), 123.09 (C), 137.59 (C), 159.52 (2 C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 283.1 (100), 

226 (10) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z გამოთვლილი 283.1685 (C17H21N3O+); ნაპოვნია 

283.1683 [M]+. 

7-(1-ადამანტილ)-2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი (58). ამინო ალკოჰოლის 57 

(50 მგ, 0.14 მმოლ), Cu(OAc)2 · H2O (40 მგ, 0.20 მმოლ) და ბენზალდეჰიდის 41a (162 მგ, 

0.37 მმოლ) ნარევს ტოლუოლში (30 მლ) ადუღებენ 9 სთ-ის განმავლობაში. შემდეგ 

გამხსნელს აცილებენ ვაკუუმზე და ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ 

სვეტზე (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 2:1) და იღებენ ნივთიერება 58 (7 მგ, 0.02 მმოლ, 11%, Rf = 

0.45) ბეჟი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 303-306°C. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 2901, 2849, 1553 

1530. 1H NMR (CDCl3): δ 1.78–1.88 (m, 6H, Ad), 2.11–2.22 (m, 9H, Ad), 7.47 (d, J = 8.7 Hz, 1H, 

Ar), 7.49–7.57 (m, 3H, Ar),7.66 (br. s, 1H, Ar), 8.27 (dd, J = 6.7 Hz, J = 3.0 Hz, 2H, Ar) ppm. 13C 

NMR (CDCl3): δ 28.43 (3 CH), 35.64 (C), 36.71 (3 CH2), 41.66 (3 CH2), 104.94 (CH), 127.51 (2 

CH), 127.61 (C), 129.09 (3 CH), 131.38 (CH), 148.05 (C), 161.91 (C), 162.79 (C) ppm. MS (EI, 70 

eV): m/z (%) = 369.2 (100), 312.1 (17) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z გამოთვლილი 369.1841 

(C24H23N3O+); ნაპოვნია 369.1833 [M]+. 

7-(ადამანტილ)-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზიმიდაზოლი (59). ამინო 

ალკოჰოლის 57 (50 მგ, 0.14 მმოლ), Cu(OAc)2 · H2O (40 მგ, 0.20 მმოლ) და 4-

მეთოქსიბენზალდეჰიდის 41f (50 მგ, 0.37 მმოლ) ნარევს ტოლუოლში (30 მლ) ადუღებენ 

15 სთ-ის განმავლობაში. შემდეგ გამხსნელს აცილებენ და ნედლ პროდუქტს 

ასუფთავებენ ქრომატოგრაფიულ სვეტზე (SiO2, ჰექსანი/EtOAc 3:1). იღებენ ნივთიერება 

59 (12 მგ, 0.03 მმოლ, 9%, Rf = 0.25) ბეჟი კრისტალების სახით, ლღ.ტ. 293-296°C. ი.წ. 

სპექტრი, ν, cm-1: 3072, 3003, 2903, 2847, 1610, 1529, 1498. 1H NMR (CDCl3): δ 1.78–1.88 (m, 

6H, Ad), 2.10–2.24 (m, 9H, Ad), 3.90 (s, 3H, CH3O), 6.95–7.09 (m, 2H, Ar), 7.46 (d, J= 8.6 Hz, 

1H, Ar), 7.66 (s, 1H, Ar), 8.27–8.12 (m, 2H, Ar) ppm.  13C NMR (CDCl3): δ 28.42 (3 CH), 35.62 

(C), 36.69 (3 CH2), 41.62 (3 CH2), 55.61(CH3), 104.87 (2 CH), 114.56 (2 CH), 120.16 (C), 129.25 

(2 CH), 147.90 (2 C), 161.83 (2 C), 162.32 (C), 162.97 (2 C) ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 399.1 



114 
 

(100), 342.1 (58), 171.2 (25) [M]+. HRMS (EI, 70 eV): m/z გამოთვლილი 399.1947 

(C25H25N3O2+); ნაპოვნია 399.1948 [M]+. 

4(7)-ნიტრო-5(6)-ბენზილოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (61) 

73 მგ (0.51 მმოლ) K2CO3 ემატება 94 მგ (0.34 მმოლ) ნივთიერება 54-ს 10 მლ აცეტონში. 

სარეაქციო ნარევს ურევენ 15 წთ-ის განმავლობაში და შემდეგ უმატებენ 0.06 გ (0.34 

მმოლ) ბენზილბრომიდს.სარეაქციო ნარევს ადუღებენ 7 სთ-ის განმავლობაში და შემდეგ 

შლიან წყალზე. ყვითელ ნალექს ფილტრავენ და რეცხავენ წყლით. ნედლ პროდუქტს 

ასუფთავებენ სილიკაგელის სვეტზე (SiO2, ჰექსანი / ეთილაცეტატი, 2 : 1) (Rf = 0.49). 

გამოყოფენ 81 მგ (0.20 მმოლ, 67 %) ნივთიერება 61 ყვითელი კრისტალების სახით. ლღ.ტ. 

208-210°C. 1H NMR (500 MHz, CDCl3): δ = 10.17 (s, 1H), 7.78 (d, J = 8.9 Hz, 1H), 7.44 (d, J = 7.6 

Hz, 2H), 7.30 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 7.24 (t, J = 7.3 Hz, 1H), 6.92 (d, J = 8.9, 1 H), 5.22 (s, 2 H), 1.97-

2.10 (m, 9 H), 1.62-1.80 (m, 6 H) ppm. 13C NMR (CDCl3, 125 MHz): δ = 163.53 (C), 151.60 (C), 

138.86 (C), 135.86 (C Ar), 130.35 (C), 128.74 (2 CH Ar), 128.24 (CH), 126.89 (2 CH Ar), 126.22 

(CH Ar), 124.12 (C),  109.50 (CH), 72.25 (CH2), 41.24 (3 CH2), 36.45 (3 CH2), 35.54 (C), 28.15 (3 

CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3391, 3063, 2901, 2849, 2322, 2164, 2049, 1857, 1633, 1587, 

1502, HR-MS (ESI. pos. Mode): გამოთვლილი. 426.1794 (C24H25N3NaO3), ნაპოვნია 426.3391 

[M + Na+]. ელემენტური ანალიზი C24H25N3O3 (403.19): გამოთვლილი. C 71.44, H 6.25, N 

10.41; ნაპოვნია C 71.47, H 6.32, N 10.10. 

4(7)-ნიტრო-5(6)-მეთოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (60) 

67 გმ (0.21 მმოლ, 1 ეკვ) ნივთიერება 54 და 30 მგ (0.21 მმოლ, 1 ეკვ) K2CO3სხნიან 20  მლ 

აცეტონში და ნარევს ურევენ 10 წთ-ის განმავლობაში. შემდეგ უმატებენ 15 მლ მეთილ 

იოდიდს და წითელი ფერის სარეაქციო ნარევს ურევენ 32 სთ-ის განმავლობაში. 

რეაქციის დამთავრების შემდეგ სარეაქციო ნარევს ასხავენ 50 მლ წყალში და ყვითელი 

ფერის გამოყოფილ ნალექს ფილტრავენ და რეცხავენ. ნედლ პროდუქტს ასუფთავებენ 

სვეტზე  (სილიკაგელი, ჰექსანი/ეთილაცეტატი, 2 / 1) (Rf = 0.37). იღებენ 28 მგ (0.08 მმოლ, 

40%) ნივთიერება 60 ყვითელი კრისტალების სახით. ლღ.ტ. 139-142°C. 1H NMR (500 MHz, 

CDCl3): δ = 10.20 (s, 1 H), 7.91 (d, J = 8.8 Hz, 1 H – 6), 6.95 (d, J = 8.9, 1 H – 7), 4.03 (s, 3 H), 2.02 
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– 2.12 (m, 9 H), 1.71 – 1.82 (m, 6 H) ppm. 13C NMR (CDCl3, 125 MHz): δ = 163.42 (C 2), 152.84 

(C 5), 138.81 (C 7a), 130.52 (C 4), 127.15 (CH 7), 123.77 (C 4a), 107.65 (CH 6), 57.51 (CH3), 41.34 

(3 CH2), 36.53 (3 CH2), 29.40 (C), 28.25 (3 CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 3471, 2904, 2847, 

2038, 1636, 1585, 1504. HR-MS (ESI. pos. Mode): გამოთვლილი 328.1661 (C18H22N3O3), 

ნაპოვნია 328.1663   [M + H+]. 

1-მეთილ-4-ნიტრო-5-ჰიდროქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი (62). 

125 მგ (0.4 მმოლ, 1 ეკვ) ნივთიერება 54 და 20 მგ (0.4 მმოლ, 1 ეკვ) NaH  ათავსებენ  50 

მლ ერთყელა კოლბაში, უმატებენ აბს. ტგფ-ს და ურევენ 25 წთ-ის განმავლობაში. შემდეგ 

უმატებენ 0.025 მლ (0.4 მმოლ) მეთილ იოდიდს და სარეაქციო ნარევს ურევენ 8 სთ-ის 

განმავლობაში. რეაქციის დამთავრების შემდეგ სარეაქციო ნარევს ასხავენ 20 მლ წყალში, 

გამოლექილ წითელი ფერის ნალექს ფილტრავენ, რეცხავენ წყლით და აშრობენ. ნედლ 

პროდუქტს ასუფთავებენ სვეტზე  (სილიკაგელი, ჰექსანი / ეთილაცეტატი, 2 / 1). 

გამოყოფენ სამ ფრაქციას: პირველი,  (Rf = 0.68), 67 მგ (0.21 მმოლ) საწყისი ნივთიერება 54. 

მეორე, (Rf = 0.45), 33მგ (0.10 მმოლ, 25 %) ნივთიერება 62 ყვითელი კრისტალების სახით 

და მესამე ფრაქცია, (Rf = 0.37), 7მგ (0.02 მმოლ, 5 %) ნივთიერება 60 ყვითელი 

კრისტალების სახით. ლღ.ტ.153-155°C. 1H NMR (500 MHz, CDCl3): δ = 11.26 (s, 1 H), 7.49 (d, 

J = 8.6 Hz, 1 H), 7.00 (d, J = 8.9 Hz, 1 H), 3.98 (s, 3 H), 2.18 – 2.27 (m, 6 H), 2.0 – 2.15 (m, 3 H), 

1.69 – 1.84 (m, 6 H) ppm. 13C NMR (CDCl3, 125 MHz): δ = 163.83 (C 2), 153.76 (C 5), 136. 80 (C 

4a), 132.28 (C 7a), 125.15 (C 4), 118.09 (CH 7), 113.22 (CH 6), 40.10 (3 CH2), 37.01(C), 36.62 (3 

CH2), 32.84 (CH3), 28.40 (3 CH) ppm. ი.წ. სპექტრი, ν, cm-1: 2918, 2850, 2366, 1605, 1518, HR-

MS (ESI. pos. Mode): გამოთვლილი 350.1481 (C18H21N3NaO3), ნაპოვნია 350.1031 [M + Na+]. 
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IV თავი. ბიოლოგიური აქტიურობის პროგნოზირება 

ქიმიური ნაერთის მნიშვნელოვან მახასიათებელს წარმოადგენს მისი ბიოლოგიური 

აქტიურობა, რადგან ზუსტად ეს პარამეტრი განსაზღვრავს ამ ნივთიერების შემდგომ 

გამოყენებას თერაპევტული დანიშნულებით და ტოქსიკურობის ან გვერდითი 

ეფექტების აღმოჩენის შემთხვევაში პირიქით, შეზღუდავს მის პრაქტიკულ გამოყენებას. 

ბიოლოგიური აქტიურობის სპექტრის შეფასება კომპიუტერული პროგრამებით 

შესაძლებლობას იძლევა უზარმაზარი დროსა და რესურსების დაზოგვით 

განისაზღვროს კონკრეტული ნივთიერების ფარმაკოლოგიური აქტიურობის 

ტესტირების მეტად პერსპექტიული მიმართულებები. ასევე კვლევის ადრეულ 

სტადიაზე გაიმიჯნოს პოტენციურად სახიფათო მოლეკულები.   

წინამდებარე დისერტაციაში სინთეზირებული ნივთიერებების ბიოლოგიური 

აქტიურობის შეფასება განხორციელდა PASS (Prediction of Activity Spectra for Substances - 

ნივთიერებების აქტიურობის სპექტრის პროგნოზირება) გამოთვლების საფუძველზე 

ParmaExpert პროგრამული უზრუნველყოფით (http://www.pharmaexpert.ru/passonline/). 

PASS-ის პროგრამით შესაძლებელია 4000-ზე მეტი ბიოლოგიური აქტიურობის, მათ 

შორის ფარმაკოლოგიური ეფექტის, მოქმედების მექანიზმის, ტოქსიკურობის და 

გვერდითი ეფექტების, მეტაბოლურ ენზიმებთან და გადამტანებთან 

ურთიერთქმედების, გენის ექსპრესიაზე გავლენის და ა.შ.  პროგნოზირება. პროგრამა 

PASS პროგნოზირებს მოლეკულის ფარმაკოლოგიურ ეფექტს სტრუქტურა-აქტიურობას 

შორის დამოკიდებულების ანალიზის საფუძველზე, მონაცემთა ბაზაში არსებულ 

300.000-მდე პრეცეზიულად (საფუძვლიანად) არჩეულ ორგანული ნივთიერებების 

სტრუქტურისა და ბიოლოგიური აქტიურობის მონაცემთა ჩანაწერების საფუძველზე 

[187]. ნივთიერების აქტიურობის სპექტრი შეფასებულია როგორც სავარაუდო აქტიური 

(Pa) ან სავარაუდო არააქტიური (Pi) და მათი სიდიდე მერყეობს  0.000-დან 1.000-ის 

მნიშვნელობამდე. კონკრეტული ნივთიერებისთვის მხოლოდ ის აქტიურობები 

განიხილება როგორც შესაძლო, რომელთა სიდიდე Pa>Pi შეესაბამება.  ამ გამოთვლების  

საშუალო სიზუსტე 95%-ია [188]. 

PASS პროგრამის პროგნოზის გამოყენებით ახორციელებენ მთელი ელექტრონული 
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ბიბლიოთეკის ვირტუალური სკრინინგს და ათასობით ნაერთიდან არჩევენ 

პოტენციურად აქტიურ უკვე ათეულ ნაერთს შემდგომი ბიოლოგიური კვლევებისთვის. 

ამასთან, ვირტუალური სკრინინგით და ექპერიმენტის შედეგად შესწავლილი 

ბიოლოგიური აქტიურობები ხშირ შემთხვევაში ემთხვევა ერთმანეთს [189]. 

 პროგნოზირებული შედეგების მიხედვით, ამიდებმა 33, 34-36 და 37-39 გამოავლინეს 

მაღალი აქტიურობა (Pa > 0.7) გრიპის და პიკორნავირუსის საწინააღმდეგოდ. 

ბენზოქსაზოლებმა 43-52 აჩვენეს კარგი შედეგები 5-ჰიდროქსიტრიფტამინის სეკრეციის 

მაინჰიბირებელ მოქმედებაზე, ხოლო ბენზიმიდაზოლებმა 53, 54-56 და 57 გამოავლინეს 

თირკმელების ფუნქციის მასტიმულირებელი მოქმედება. ნივთიერებებმა 58, 59 აჩვენეს 

Pa > 0.8 თირკმლის დაავადებების სამკურნალო ეფექტი.  

სინთეზირებური ნივთიერებების მიერ გამოვლენილი ფართო სპექტრის 

პროგნოზირებულ აქტიურობებს შორის, შერჩეულ იქნა ყველაზე მაღალი Pa  სიდიდის 

მქონე აქტიურობები და ამ მონაცემების გამოყენებით შესწავლილ იქნა სტრუქტურასა და 

აქტიურობას შორის კავშირი ადამანტანის რადიკალის და სხვა ლიპოფილური ჯგუფის 

შემცველ ბენზიმიდაზოლები, ბენზოქსაზოლების და იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების 

სინთეზირებულ წარმოებულებზე. როგორც მოსალოდნელი იყო, აღმოჩნდა, რომ 

ადამანტანის მოლეკულის ჩანაცვლებამ სხვა ლიპოფილური მოლეკულით უმეტეს 

შემთხვევაში შეამცირა პროგნოზირებული აქტიურობა ჰეტეროციკლებში. 

მოლეკულებმა მეთილის, ფენილის, ციკლოჰექსანის, იზოპროპილის და მეოთხეული 

ბუტილის რადიკალებით აჩვენეს უფრო დაბალი Pa მნიშნელობა, ვიდრე იგივე 

მოლეკულებმა ადამანტანის ბირთვით. მაგალითად, იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების 

37a–b Pa -ს მონაცემები თირკმლის დაავადებების სამკურნალო აქტიურობაზე 

აღმოჩნდნენ 1-2 რიგით მეტი, ვიდრე ადამანტანის გარეშე სხვა მათი ანალოგი 

ნაერთების (ცხრილი 6).  
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ცხრილი 6: ნივთიერება 58, 59 -ს და მათი სტრუქტურული ანალოგების Pa და Pi 

მნიშნელობები თირკმლის დაავადებების სამკურნალო აქტიურობაზე 

რიგი ნივთიერებათა სახელწოდება თირკმლის 

დაავადებების 

მკურნალობა 

Pa Pi 

1 58 7-(1-ადამანტილ)-2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.882 0.003 

2  7-ციკლოჰექსილ-2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.392 0.008 

3 7-მეთილ-2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.630 0.004 

4 2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.451 0.005 

5 7-იზოპროპილ-2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.526 0.011 

6 2,7-დიფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.537 0.007 

7 7-ტეტრ-ბუთილ-2-ფენილ-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.677 0.004 

8 59 7-(1-ადამანტილ)-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლი 

0.810 0.003 

9  7-ციკლოჰექსილ-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლი 

0.350 0.011 

10 7-მეთილ-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლი 

0.540 0.004 

11 2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლი 0.398 0.008 

12 7-იზოპროპილ-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლი 

0.468 0.005 

13 7-ფენილ-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლი 

0.459 0.005 

14 7-ტეტრ-ბუთილ-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-

e]ბენზოქსაზოლი 

0.520 0.005 
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დასკვნები 

1. შესწავლილია N-(3-(5-ბენზოილ-1H-ბენზიმიდაზოლ-2-ილ)ადამანტან-1-

ილ)აცეტამიდის პირდაპირი ციკლიზაციის რეაქცია 3-აცეტამიდოადამანტან-1-

კარბონმჟავას კონდენსაციით 3,4-დიამინობენზოფენონთან როგორც პირდაპირი 

შელღობით, ასევე POCl3 არეში ტოლუოლში და PPSE (ტრიმეთილსილილ 

პოლიფოსფატი) არეში როგორც გამხსნელით, ასევე გამხსნელის გარეშე.  

2. მიღებულ იქნა 5(6)-ბეზოილ-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი სწრაფი და 

მარტივი მეთოდით შესაბამისი დიამინის პირდაპირი ციკლიზაციით 1-

ადამანტანკარბონმჟავასთან, ასევე თავდაპირველად ჯერ ამინოამიდის მიღებით 

და შემდეგ მისი ციკლიზაციის სხვადასხვა პირობებში ჩატარებით.   

3. შესწავლილ იქნა ეთილ 2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის 

მიღების რამოდენიმე გზა სხვადასხვა პირობებში. 

4. სინთეზირებულ იქნა მეთილ 2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატი 

99%-იანი გამოსავლიანობით როგორც პირდაპირი კონდენსაციის რეაქციით, ასევე 

ამინოამიდის მიღებით და შემდგომში მისი ციკლიზაციით. ჩატარებულ იქნა 

მიღებული ესთერის ჰიდრაზინოლიზი და მიღებულ იქნა შესაბამისი 2-

(ადამანტან-1-ილ)-1H-ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოჰიდრაზიდი. 

5. მიღებულ იქნა 5(6)-კარბოქსი-2-(1-ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლი, მეთილ 2-(1-

ადამანტილ)ბენზიმიდაზოლ-5-კარბოქსილატის ტუტე ჰიდროლიზის 

საშუალებით და შესწავლილ იქნა კარბოქსილის ჯგუფის აღდგენის და 

სხვადასხვა არომატულ და ჰეტეროციკლურ ამინებთან კონდენსაციის რეაქციები. 

6. სინთეზირებულ იქნა N-(2-არილ/ალკილბენზოქსაზოლ-6-ილ)ადამანტან-1-

კარბოქსამიდები ორი გზით. როგორც შესაბამისი ამინოფენოლის ციკლიზაციის 

არომატულ ალდეჰიდებთან Cu(OAc)2 თანაობისას, ასევე ნიტრილებთან 

კონდენსაციით ლუისის მჟავას თანდასწრებით. 

7. სინთეზირებულ იქნა 2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლი და 

შესწავლილ იქნა მისი ნიტრირების რეაქციები. ჩატარებულ იქნა მიღებული 

ნიტრო პროდუქტის აღდგენის რეაქცია.  
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8. განხორციელებულ იქნა იმიდაზო[4,5-e]ბენზოქსაზოლების სინთეზი 2-(1-

ადამანტილ)-4-ამინო-5-ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლის კონდენსაციით 

ბენზალდეჰიდთან და 4-მეთოქსიბენზალდეჰიდთან Cu(OAc)2-ის თანაობისას.  

9. შესწავლილ იქნა მიღებული 2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდა-

ზოლის ალკილირების რეაქცია.  

10. სინთეზირებული ნაერთების სტრუქტურასა და ბიოლოგიური აქტიურობას 

შორის კავშირი შეფასება განხორციელებულ იქნა PASS-ის ონლაინ პროგრამის 

საშუალებით. ადამანტანის ბირთვის შემცველი ნაერთების შესაძლო მაღალი 

აქტიურობა შედარებულ იქნა ანალოგიური სტრუქტურის მქონე სხვა 

ლიპოფილურ მოლეკულით ჩანაცვლებულ ნაერთებთან. გამოვლენილ იქნა, რომ 

თითქმის ყველა შემთხვევაში ადამანტანის შემცველმა ნაერთებმა გამოავლინეს 

უფრო მაღალი აქტიურობა, ვიდრე ანალოგიურმა ნაერთებმა ადამანტანის 

ბირთვის გარეშე.   
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დანართი 1 

N-(3-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (34) 1H ბმრ სპექტრი 
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N-(3-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (34) 13C ბმრ სპექტრი
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N-(3-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (34) 13C DEPT ბმრ სპექტრი
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N-(3-ჰიდროქსი-4-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (35) 1H ბმრ სპექტრი 
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N-(3-ჰიდროქსი-4-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (35) 13C ბმრ სპექტრი 
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N-(3-ჰიდროქსი-4-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (35) 13C DEPT ბმრ სპექტრი
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N-(5-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (36) 1H ბმრ სპექტრი
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N-(5-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (36) 13C ბმრ სპექტრი
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N-(5-ჰიდროქსი-2-ნიტროფენილ)ადამანტან-1-კარბოქსამიდის (36) 13C DEPT ბმრ სპექტრი
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2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსიბენზიმიდაზოლის (53) 1H ბმრ სპექტრი 
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2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდაზოლის (54) 1H ბმრ სპექტრი 
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2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდაზოლის (54) 13C ბმრ სპექტრი 
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2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-4-ნიტრობენზიმიდაზოლის (54) 13C DEPT ბმრ სპექტრი 
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2-(1-ადამანტილ)-5-ჰიდროქსი-6-ნიტრობენზიმიდაზოლის (55) 1H ბმრ სპექტრი
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7-(ადამანტილ)-2-(4-მეთოქსიფენილ)-6H-იმიდაზო[4,5-e]ბენზიმიდაზოლის (59) 1H ბმრ სპექტრი 
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5-მეთოქსი-4-ნიტრო-2-(1-ადამანტილ)-1H-ბენზიმიდაზოლის HMBC (Heteronuclear Multiple Bond Correlation) სპექტრი 
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