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СИНТЕЗ УГЛЕВОДНЫХ ПРОИЗВОДНЫХ АДАМАНТИЛТИОМОЧЕВИН

Ю.А. Абдурашитова, Ж.А. Джаманбаев, Р.К. Сарымзакова

Разработан способ синтеза углеводных производных адамантана с гликозилтиоамидными связями и про-
ведена оценка биологической активности соединений с использованием компьютерной программы PASS. 
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В последние годы химия азотсодержащих ге-
тероциклических соединений  привлекает к себе 
внимание исследователей в связи с их практиче-
ской ценностью и биологической активностью.

Азотсодержащие производные адамантана об-
ладают широким спектром биологической актив-
ности. К ним относятся соединения, проявляющие 
антивирусную, курареподобную, миорелаксирую-
щую, антихолинэстеразную, психостимулирую-
щую, нейротропную и местно-анестезирующую 
активность. На основе производных адамантана 
разработаны эффективные лекарственные препара-
ты – мидантан, глудантан, адапромин, амантадин, 
ремантадин, мемантин [1–5].

Ранее нами сообщалось о синтезе аминоада-
мантана и N-(адамантан-1-карбонил)-о-фенилен-
диамина [6]. Можно предположить, что введение 
углевода в структуру производных адамантана по-
средством гликозилтиоамидной связи может суще-
ственно изменить его биологическое действие на 
организм.

В данной работе изучена реакция взаимодей-
ствия гликозилизотиоцианатов с производными ада-
мантана для получения новых  соединений в целях 
их дальнейшего скрининга как потенциально био-
логически активных молекул (рисунок 1).

Материалы и методы. Идентификация синте-
зируемых соединений осуществлялась методами тон-
кослойной хроматографии, ИК-, ЯМР-спектроскопии 
и элементным  анализом. Контроль за ходом реак-
ций и чистотой синтезированных соединений осу-
ществляли с помощью ТСХ на пластинках “Silufol 
UV-254” в системе: хлороформ:ацетонитрил:гексан 
(10:1:2). ИК-спектры сняты на Фурье-ИК спектромет-
ре “Spectrum BX II” в области 400–4200 см-1 (прессо-
вание с KBr). ПМР-спектры сняты на спектрометре 
“Bruker WM-250” с использованием в качестве вну-
треннего стандарта ГМДС и дейтерированного рас-

творителя CD3OD. Температуру плавления измеряли 
на микронагревательном столике “Boetus”. Компью-
терный прогноз биологической активности проведен 
с использованием программы PASS (Prediction of 
activity spectra for substances).

Синтез N-(2,3,4,6-тетра-О-ацетил-b-D-
глюкопиранозил)-N/-адамантилтиомочевины (I)

0,420 г (0,001 моль) 1-изотиоциано-1-дезокси-2, 
3, 4, 6-тетра-О-ацетил-b-D-глюкопиранозы и 0,163 г 
(0,001 моль) 1-аминоадамантана растворяют в 15 мл 
абсолютного ацетонитрила, нагревают при переме-
шивании на водяной бане. Контроль за ходом реак-
ции осуществляют тонкослойной хроматографией 
в системе: хлороформ:ацетонитрил:гексан (10:1:2). 
Полученный продукт перекристаллизовывают из 
этилацетата.
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Рисунок 1 – Общая схема синтеза 
гликозиладамантилтиомочевин
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Выход: 0,519 г (89 %). Тпл = 110–112 0С. Rf 
= 0,5 система: хлороформ:ацетонитрил:гексан 
(10:1:2). ИК-спектр (KBr, n, см-1): 3446 n (N-H), 
2911, 2851 d (C-H), 1537 d (N-H), 1367 n (C=S), 
1756 n (OAc), 1221 d (OAc), 1039, 917 (b-форма) 
n (углеводное кольцо), 600 d (C-H). ПМР-спектр 
(d, м. д., CD3OD): 5,84 (д., H-C1, J=9,7 Гц); 4,89-
5,12 (м., H-C2); 5,33 (т., H-C3, J=10,0 Гц); 4,89-5,12 
(м., H-C4); 3,81-3,98 (м., H-C5); 4,32 (д.д. H-C6, 
J6eq5=5,2 Гц, J6ax6eq=10,5 Гц); 4,11 (д.д. H-C6, 
J6ax5=2,3 Гц, J6ax6eq=10,5 Гц); 1,90-2,12 (м., 
CH3COO, 12H); 2,25 (уш.с., b-H), (6H)); 1,72 (уш.с., 
d-H), (6H)); 2,09 (уш.с., g-H), (3H)). C25H36N2O9S  
540,629. Найдено: % С-56,01; % H-6,45; % N-4,78. 
Вычислено: % С-55,54; % H-6,71; % N-5,18.

Синтез N-(2,3,4,6-тетра-О-
ацетил-b-D-галактопиранозил)-N/-

адамантилтиомочевины (II)
Аналогично из 0,390 г (0,001 моль) 

1-изотиоциано-1-дезокси-2,3,4,6-тетра-О-ацетил-
b-D-галактопиранозы и 0,151 г (0,001 моль) 1-ами-
ноадамантана в 15 мл абсолютного ацетонитрила 
получают соединение (II).

Выход: 0,378 г (70 %). Тпл = 96–97 0С. Rf = 0,43 
система: хлороформ:ацетонитрил:гексан (10:1:2). 
ИК-спектр (KBr, n, см-1): 3350 n (N-H), 2910 d (C-
H), 1547 d (N-H), 1374 n (C=S), 1754 n (OAc), 1226 
d (OAc), 1040, 920 (b-форма) n (углеводное коль-
цо), 607 d (C-H). C25H36N2O9S540,629. Найдено: 
% С-55,93; % H-6,50; % N-5,58. Вычислено: % 
С-55,54; % H-6,71; % N-5,18.

Синтез N-(2,3,4,6-тетра-О-ацетил-b-D-
глюкопиранозилтиокарбамоил)-N/-адамантоил-

1-о-фенилендиамина (III)
0,390 г (0,001 моль) 1-изотиоциано-1-дезокси-2, 

3, 4, 6-тетра-О-ацетил-b-D-глюкопиранозы и 0,271 г 
(0,001 моль) N-(адамантан-1-карбонил)-о-фенилен-
диамина растворяют в 20 мл абсолютного ацетони-
трила, нагревают при перемешивании на водяной 
бане. Контроль за ходом реакции осуществляют 
тонкослойной хроматографией в системе: хлоро-
форм: ацетонитрил: гексан (10:1:2). Полученный 
продукт перекристаллизовывают из смеси хлоро-
форм-гексан.

Выход: 0,516 г (78 %). Тпл = 130–132 0С. Rf 
= 0,14 система: хлороформ: ацетонитрил: гексан 
(10:1:2). ИК-спектр (KBr, n, см-1): 3437, 3276 n 
(N-H), 2901, 2851 d (C-H, Ad), 1597, 1523 d (N-H), 
1457, 1309 n (C=S), 1756 n (OAc), 1232 d (OAc), 
1176, 1110, 1078, 978, 930 (b-форма) n (углеводное 
кольцо), 674, 599, 567 d (C-H). C32H41N3O10S 
659,752. Найдено: % С-58,12; % H-5,85; % N-6,68. 
Вычислено: % С-58,26; % H-6,26; % N-6,37.

Синтез N-(2, 3, 4, 6-тетра-О-ацетил-b-
D-галактопиранозилтиокарбамоил)-N/-
адамантоил-1-о-фенилендиамина (IV)
Аналогично из 0,390 г (0,001 моль) 

1-изотиоциано-1-дезокси-2, 3, 4, 6-тетра-О-ацетил-
b-D-галактопиранозы и 0,271 г (0,001 моль) 
N-(адамантан-1-карбонил)-о-фенилендиамина в 20 
мл абсолютного ацетонитрила получают соедине-
ние (IV). 

Таблица 1 – Компьютерный прогноз биологической активности  
углеводных производных адамантилтиомочевин

Ry NH C

S

NH R

Rу R

Вид биологической активности

лечение 
рестеноза

антиви-
русная

антиви-
русная
(грипп)

противо-
опухоле-

вая

анти-
вирусная 
(пикорна-
вирус)

анти-
вирусная 
(арбови-
рус)

антиви-
русная
(оспа)

лечение 
болезни 
Паркин-
сона

Pa/Pi Pa/Pi Pa/Pi Pa/Pi Pa/Pi Pa/Pi Pa/Pi Pa/Pi

Тетра-О-
ацетил-
глюкопи-
раноза

0,828
0,006

0,768
0,007

0,680
0,006

0,637
0,033

0,467
0,128 - 0,490

0,031
0,487
0,019

Тетра-О-
ацетил-
глюкопи-
раноза 

C

O

HN 0,795
0,004

0,580
0,013

0,727
0,005

0,542
0,048

0,483
0,120

0,498
0,199 - -
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Выход: 0,456 г (69 %). Тпл = 120–121 0С. Rf 
= 0,10 система: хлороформ:ацетонитрил:гексан 
(10:1:2). ИК-спектр (KBr, n, см-1): 3436, 3272 n 
(N-H), 2901 d (C-H, Ad), 1597 d (N-H), 1454, 1310 
n (C=S), 1756 n (OAc), 1232 d (OAc), 1174, 1100, 
1078, 926, 930 (b-форма) n (углеводное кольцо), 
670, 598 d (C-H). C32H41N3O10S 659,752. Найде-
но: % С-58,42; % H-5,77; % N-5,97. Вычислено: % 
С-58,26; % H-6,26; % N-6,37.

Результаты исследований
Прогноз биологической активности 
углеводных производных адамантана

Для оценки биологической активности проведе-
но компьютерное прогнозирование синтезированных 
соединений с использованием программы PASS [7].

Базовыми структурами для направленного по-
иска были выбраны углеводные производные ада-
мантана. Наиболее вероятные виды биологической 
активности углеводных производных адамантана, 
прогнозированные компьютерной программой 
PASS, представлены в таблице 1, из которой видно, 
что углеводные производные адамантилтиомоче-
вин обладают высокой активностью при лечении 
рестеноза, болезни Паркинсона, антивирусной ак-
тивностью широкого спектра действия и противо-
опухолевой активностью. 

Таким образом, нами разработан метод синте-
за углеводных производных адамантана и намече-
ны пути дальнейших экспериментальных испыта-
ний по выявлению заданных видов биологической 

активности с целью поиска новых перспективных 
физиологически активных веществ.
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ДИАГНОСТИКА И ЛЕЧЕНИЕ ГЕМАНГИОМ ПЕЧЕНИ

Б.А. Авасов

Представлены результаты диагностики и оперативного лечения больных с гемангиомой печени 
кавернозной и капиллярной форм. 
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В последние годы многие исследователи отме-
чают существенный рост заболеваемости очаговой 
патологией печени и в том числе увеличение частоты 
больных с гемангиомами [1, 2]. Однако повышение 
заболеваемости обусловлено и улучшением методов 
диагностики, в частности широкое применение уль-
тразвукового исследования (УЗИ) и компьютерной 
томографии (КТ) значительно улучшило диагности-

ку очаговых заболеваний печени, особенно геман-
гиом [1, 3]. Нужно отметить, что это заболевание не 
является редкостью и, по данным А.И. Грицаенко [2] 
и З.С. Завенян и соавт. [4], частота гемангиом увели-
чилась с 0,5 до 7,0 %. Оптимальным методом диагнос-
тики являются УЗИ и КТ.

Основным методом лечения гемангиом печени 
является хирургический. Это резекция печени 


