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Ал ки ли ро ва ни ем 4–а ми но бен зой ной, 
ант ра ни ло вой и 4–а ми но гип пу ро вой 
кис лот ги д рох ло ри да ми 4–за ме щен ных 
3–ди э ти ла ми но–1–фе нилп ро пан–1–о нов 
син те зи ро ва ны 4(2)–(3–ок со–3–фе
нилп ро пи ла ми но)– и 4–[3–(ал кок си фе
нил)–3–ок со п ро пил а ми но] бен зой ны е, 
[4–(3–ок со–3–фе нилп ро пи ла ми но) бен зо
ил а ми но]– и [4–[3–(4–за ме щен ные фе
нил)–3–ок со п ро пи ла ми но] бен зо и ла ми
но]ук сус ные кис ло ты. Восс та нов ле ни ем 
пос лед них бор ги д ри дом нат рия по лу че
ны [4–[3–гид рок си–3–(4–за ме щен ные фе
нил) п ро пил а ми но] бен зо и ла ми но] ук сус
ные кис ло ты. Изу че ние би о ло ги чес кой 
ак тив нос ти син те зи ро ван ных со е ди не
ний по ка за ло, что не ко то рые из них про
яв ля ют ан ти ок си дант ную ак тив ность. 

Цель исс ле до ва ни я: син тез но вых 
β–а ми ноп ро пи о фе но нов и со от ветст ву ю
щих 3–а ми ноп ро па но лов – про из вод ных 
аро ма ти чес ких ами но кис лот (4–а ми но
бен зой ной, ант ра ни ло вой и 4–а ми но гип

пу ро вой), изу че ние их би о ло ги чес кой 
ак тив нос ти.

Клю че вые сло ва: β–а ми ноп ро пи о фе
но ны, 4–а ми но бен зой на я, ант ра ни ло вая и 
4–а ми но гип пу ро вая кис ло ты, 3–а ми ноп
ро па но лы, ал ки ли ро ва ни е, восс та нов ле
ни е, ан ти ок си дант ная ак тив ность, ток
сич ность.

В пос лед нее вре мя воз рос ин те рес 
к про из вод ным ами но кис лот бла го да
ря их важ ной ро ли в фи зи о ло ги чес ких 
и би о ло ги чес ких про цес сах. Вве де ние 
фраг мен тов ами но кис лот в мо ле ку лу с 
оп ре де лен ной би о ло ги чес кой ак тив ност
ью, как пра ви ло, при во дит к улуч ше нию 
фар ма ко ло ги чес ких ха рак те рис тик со е
ди не ния – ус ко ре нию транс пор та в би
о ло ги чес кие сис те мы ор га низ ма, про
яв ле нию ан ти ме та бо лит ных свойств и 
сни же нию ток сич нос ти. Ра нее на ми бы ли 
син те зи ро ва ны b–а ми ноп ро пи о фе но ны и 
3–а ми но п ро па но лы, в ко то рых амин ный 
фраг мент предс тав лен ос тат ка ми a– и 

АС МИК АГА БА БЯН
 На уч но–тех но ло ги чес кий центр ор га ни чес кой и фар ма цев ти чес кой хи ми и

 НАН РА, Инс ти тут тон кой ор га ни чес кой хи ми и, зав.  ка фед рой фар ма цев ти чес кой хи ми и
 Mеж ду на род но го на уч но–об ра зо ва тель но го цент ра НАН РА,

кан ди дат хи ми чес ких на ук, до цент,

 ГЮЛЬ НА РА ГЕ ВОР ГЯН
 На уч но–тех но ло ги чес кий центр ор га ни чес кой и фар ма цев ти чес кой хи ми и

 НАН РА, Инс ти тут тон кой ор га ни чес кой хи ми и, 
зав.  ла бо ра то ри ей, док тор хи ми чес ких на ук, п ро фес сор, 

 МАР ГА РИ ТА МА ЛА КЯН
 На уч ный центр ра ди а ци он ной ме ди ци ны и ожо гов МЗ РА,

 кан ди дат би о ло ги чес ких на ук

 ГЕН РИХ ПА НО СЯН
 На уч но–тех но ло ги чес кий центр ор га ни чес кой и фар ма цев ти чес кой хи ми и

 НАН РА, Центр исс ле до ва ния ст ро е ния мо ле ку лы,
 кан ди дат хи ми чес ких на ук

 СИН ТЕЗ И АН ТИ ОК СИ ДАНТ НАЯ АК ТИВ НОСТЬ [3–( ЗА МЕ ЩЕН НЫX  
ФЕ НИЛ)–3–ОК СОП РО ПИ ЛА МИ НО] БЕН ЗОЙ НЫХ И [4–[3–(4–ЗА МЕ ЩЕН
НЫX ФЕ НИЛ)–3–ОК СОП РО ПИ ЛА МИ НО] БЕН ЗО И ЛА МИ НО]УК СУС НЫХ 

КИС ЛОТ И ПРО ДУК ТОВ ИХ ВОСС ТА НОВ ЛЕ НИ Я
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3: R = CH3 (a), C3H7O (б)
Ст ро е ние со е ди не ний 1–3 до ка за но ме то да ми ИК–с пект рос ко пи и, ЯМР 1Н–с пект ро

мет ри и, чис то та подт верж де на ТСХ и эле мент ным ана ли зом.
Экс пе ри мен таль ная хи ми чес кая часть 

b–а ми но кис лот [1–3]. Не ко то рые из них 
про я ви ли вы ра жен ную про ти во вос па ли
тель ну ю, жа ро по ни жа ю щую и ан ти бак
те ри аль ную ак тив ность. Ав то ра ми [2,4] 
по ка за но, что в мо дель ных сис те мах in 
vitro в ус ло ви ях Н2О2–с ти му ли ро ван но
го окис ли тель но го ст рес са эрит ро ци тов 
мно гие из ами но кис лот ных про из вод ных 
ами но ке то нов и ами нос пир тов про яв ля
ли мемб ра но с та би ли зи ру ю щее дейст ви е, 
пре пятст вуя ге мо ли ти чес ко му раз ру ше
нию кле ток.

Из вест но, что п–а ми но бен зой ная кис
ло та (ПАБК), яв ля ясь ст рук тур ным ком
по нен том боль шо го чис ла пре па ра тов, 
про дол жа ет прив ле кать вни ма ние исс ле
до ва те лей в свя зи с ши ро ким спект ром 
би о ло ги чес ко го дейст вия и низ кой ток
сич ност ью. Про из вод ные 4–а ми но гип пу
ро вой кис ло ты так же ин те рес ны с точ ки 
зре ния би о ор га ни чес кой и фар ма цев ти

чес кой хи ми и. 
В нас то я щей ра бо те при ве ден син

тез и изу че ние ток сич нос ти и ан ти ок си
дант ных свойств но вых ари ла ли фа ти чес
ких b–а ми ноп ро пи о фе но нов, ко то ры е, в 
от ли чие от син те зи ро ван ных ра не е, в 
b–по ло же нии со дер жат ос та ток 4–а ми
но бен зой ной, ан т ра ни ло вой или (4–а ми
но бен зо и ла ми но)ук сус ной (то есть, 4–
а ми но гип пу ро вой) кис лот. 

4(2)–(3–Ок со–3–фе нилп ро пи ла ми но)– 
(1а,г) и 4–[3–(4–ал кок си фе нил)–3–ок соп
ро пил а ми но] бен зой ные (1б,в), [4–(3–ок со–
3–фе нилп ро пи ла ми но) бен зо и ла ми но]– и 
[4–[3–(4–за ме щен ные фе нил)–3–ок соп ро
пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ные кис ло
ты (2a–з) син те зи ро ва   ны ал ки ли ро ва ни ем 
со от ветст ву ю щих кис лот гид рох ло ри да ми 
3–ди э ти ла ми но–1–фе нил п ро пан–1–о на или 
4–за ме щен ных 3–ди э ти ла ми но–1–фе нилп
ро пан–1–о нов по [1]. 
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ИК–с пект ры сня ты на спект ро фо
то мет ре “FT–IR NEXUS”. Спект ры ЯМР1Н 
за ре гист ри ро ва ны на при бо ре “Mercury 
300 Varian”, ра бо чая час то та 300МГц, 
внут рен ний стан дарт – ТМС. Тон кос
лой ная хро ма тог ра фия осу ществ ле на на 
плас тин ках “Silufol UV–254” в сис те ме 
н–бу та нол–э та нол–ук сус ная кис ло та–во
да (8:2:1:3), про яв ле ние пя тен – 0,5%–ным 
спир то вым раст во ром нин гид ри на. Тем
пе ра ту ры плав ле ния оп ре де ле ны на при
бо ре ”Boetius”. Най ден ные зна че ния С, Н 
и N со от ветст ву ют вы чис лен ным.

4(2)–(3–Ок со–3–фе нилп ро пи ла ми
но)–, 4–[3–(4–ал кок си фе нил)–3–ок соп
ро пил а ми но] бен зой ные (1), [4–(3–ок со–
3–фе нилп ро пи ла ми но) бен зо и ла ми но]– и 
[4–[3–(4–за ме щен ные фе нил)–3–ок соп
ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ные 
кис ло ты (2). Об щая ме то ди ка по лу че
ни я. Смесь 0.01 мо ля 4(2)–а ми но бен зой
ной или (4–а ми но бен зо и ла ми но)ук сус ной 
кис лот и 0.01 мо ля гид рох ло ри да 3–ди э ти
ла ми но–1–фе нилп ро пан–1–о на или 4–за ме
щен но го 3–а ми но–1–фе нилп ро пан–1–о на в 
20 мл во ды ки пя тят на во дя ной ба не 1.5 – 2 
ч. Пос ле ох лаж де ния от фильт ро вы ва ют 
со е ди не ние 1, 2 про мы ва ют на фильт ре 
хо лод ной во дой, за тем эта но лом. Из ма
точ но го раст во ра пос ле уда ле ния 1/3 об
ъе ма раст во ри те ля по лу ча ют еще до 20% 
об ще го ко ли чест ва про дук та. Пе рек рис
тал ли зо вы ва ют из эта но ла или сме си эта
нол–во да (1:1). 

4–(3–Ок со–3–фе нилп ро пи ла ми но)
бен зой ная кис ло та (1а). Вы ход 59%, 
т.пл. 145–147оС; Rf 0.67. ИК–с пектр, ν, 
см–1: 3362 (NH); 1666 (C=O). Спектр ЯМР 1Н 
(DMCO–d6, δ, м. д., J, Гц): 3.60 (т, 2H, J = 
5.5, CH2); 3.95(т, 2H, J = 5.5, NCH2); 7.55 (м, 
2H, C6H5); 7.71 (м, 1H, C6H5); 7.73 (м, 2H, 
C6H4); 7.96(м, 2H, C6H5); 8.30 (м, 2H, C6H4). 

4–[3–(4–Э ток си фе нил)–3–ок соп ро
пи ла ми но)] бен зой ная кис ло та (1б). 
Вы ход 59%, т.пл. 145–147оС; Rf 0.67. ИК–
с пектр, ν, см–1: 3350 (NH); 1680 (C=O). 
Спектр ЯМР 1Н (DMCO–d6, δ, м. д., J, Гц): 

1.35 (т, 3H, J = 6.9, CH3); 3.25 (т, 2H, J = 6.6, 
CH2); 3.44 (т.д., 2H, J1 = 6.6, J2 = 5.5, NCH2); 
4.12 (к, 2H, J = 6.9, ОCH2); 6,59 (м, 2H, 
H–2.6 C6H4N); 7.02 (м, 2H, H–3.5 C6H4O); 
7.67 (м, 3H, H–2.6 C6H4O); 7,93 (м, 2H, 
H–3.5 C6H4N); 11.95 (ш, 1H, COOH). 

4–[3–(П ро пок си фе нил)–3–ок соп
ро пи ла ми но] бен зой ная кис ло та (1в). 
Вы ход 80%, т.пл. 229–231оС; Rf 0.67. ИК–
с пектр, ν, см–1: 3386 (NH); 1658 (C=O). 
C пектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 1.06 (т, 3H, J 
= 7.4, CH3); 1.82 (т, 2H, CH3CH2); 3.21 (т, 
2H, J = 6.6, CH2CH2N); 3.49 (т.д., 2H, J1 = 
6.6, J2 = 5.7, NHCH2); 3.99 (т, 2H, J = 6.5, 
ОCH2); 5.96 (с, 1H, =CH); 6,04 (т, 1H, J= 5.7, 
NH); 6,55 (м, 2H, H–2.6 C6H4N); 6.91 (м, 2H, 
H–3.5 C6H4O); 7.68 (м, 2H,C6H4 NH); 7.90 
(м, 2H, H–2.6 C6H4O); 11.51 (ш, 1H, COOH).

2–(3–Ок со–3–фе нилп ро пи ла ми но)
бен зой ная кис ло та (1г). Вы ход 42%, 
т.пл. 170–171оС; Rf 0.67. ИК–с пектр, ν, см–1: 
3480; 3370 (NH); 1680 (C=O). C пектр ЯМР 
1Н, δ, м.д., Гц: 3.34 (т, 2H, J = 6.7, CH2); 
3.63 (т, 2H, J =6.7, NCH2); 6.50 (д.д.д., 1H, J1 
= 8.0, J2 = 7.1, J3 = 1.0, H–4 C6H4); 6.72 (д.д., 
1H, J1 = 8.4, J2 = 1.0, H–4 C6H4); 7.29 (д.д.д., 
1H, J1 = 8.4, J2 = 7.1, J3 = 1.7, H–5 C6H4); 7.46 
(м, 2H, H–3.5 C6H5); 7.56 (м, 1H, H–4 C6H5); 
7.81 (д.д., 1H, J1 = 8.0, J2 = 1.7, H–3 C6H4); 
7.97 (м, 2H, H–2.6 C6H5); 7.98 (ш, 1H, NH); 
12.04 (ш, 1H, COOH).

[4–(3–Ок со–3–фе нилп ро пи ла ми но)
бен зо и ла ми но]ук сус ная кис ло та (2a). 
Вы ход 67%, т.пл. 201–204оС. Rf 0.67. ИК–
с пектр, ν, см–1: 3400 (NH–а рил), 3375 (NH–
а мид), 1760 (COOH), 1670 (C=O), 1600 (C=O 
амид). Спектр ЯМР 1Н (DMCO–d6+CF3COOD, 
δ, м.д., J, Гц): 3.30 (2H, т, J 6.6, COCH2); 
3.52 (2H, т, J 6.6, COCH2CH2); 3.88 (2H, д, J 
6.6, CH2COOH); 5.89 (1H, ш, NHC6H4); 6.58 
(2H, м) и 7.65 (2H, м, C6H4); 7.47 (2H, м); 
7.56 (1H, м) и 7.96 (2H, м, C6H5); 8.01 (1H, 
т, J 5.8, CONH); 12.16 (1H, ш, COOH). 

[4–[3–(4–Ме тил фе нил)–3–ок соп
ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус
ная кис ло та (2б). Вы ход 65.5%, т.пл. 
204–207оС. Rf 0.61. ИК–с пектр, ν, см–1: 
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3380 пл. (NH–а рил), 3360с. (NH–а мид), 
1763с. (COOH), 1657 (CO), 1600 (C=O амид). 
Спектр ЯМР 1Н (DMCO–d6 + CCl4, δ, м.д., 
J, Гц): 2.42 (3H, с, CH3–Ar); 3.25 (2H, т, J 
6.6, CH2CH2N); 3.50 (2H, т, J 6.6, NCH2CH2); 
3.88 (2H, д, J 5.7, NCH2CO); 5.86 (1H, ш, 
NHC6H4); 6.57 (2H, м); 7.26 (2H, м, C6H4); 
7.64 (2H, м) и 7.85 (2H, м, C6H4 ); 8.01 (1H, 
т, J 5.7, NH); 12.17 (1H, шир, COOH). 

[4–[3–(4–Ме ток си фе нил)–3–ок соп
ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ная 
кис ло та (2в). Вы ход 57%, т.пл. 214–217оС. 
Rf 0.67. ИК–с пектр, ν, см–1: 3390.45 (NH–
а рил), 3358.80 (NH–а мид), 1764.11 (COOH), 
1661.23 (C=O), 1609.79 (C=O амид). Спектр 
ЯМР 1Н (DMCO–d6+CF3COOD, δ, м.д., J, Гц): 
3.22 (2H, т, J 6.6, COCH2); 3.49 (2H, т, J 6.6, 
COCH2CH2); 3.87 (3H, с, OCH3); 3.88 (2H, д, 
J 5.8, CH2COOH); 5.84 (1H, ш, NHC6H4); 6.57 
(2H, м) и 7.64 (2H, м, C6H4N); 6.94 (2H, м) 
и 7.92 (2H, м, C6H4O); 8.01 (1H, м, J 5.8, 
CОNH); 12.13 (1H, ш, COOH).

[4–[3–(4–Э ток си фе нил)–3–ок соп ро
пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ная кис
ло та (2г). Вы ход 54%, т.пл. 202–205 оС. Rf 

0.67. ИК–с пектр, ν, см–1: 3380 (NH–а рил), 
3340–3320 (NH–а мид), 1715 (COOH), 1670 
(C=O). Спектр ЯМР 1Н (DMCO–d6+CF3COOD, 
δ, м.д., J, Гц): 1.40 (3H, т, J 7.0, CH3); 3,23 
(2H, т, J 6.6, COCH2); 3.46 (4H, т, J 6.6, 
COCH2CH2); 3.85 (2H, д, J 5.8, CH2COOH); 
4.12 (2H, к, J 7.0 CH2CH3); 6.03 (1H, ш, 
NHC6H4); 6.57 (2H, м) и 7.63 (2H, м, C6H4N); 
6.96 (2H, м) и 7.91 (2H, м, C6H4O); 8.16 (1H, 
т, J 5.8, CONH); 12.25 (1H, ш, COOH).

[4–[3–(4–П ро пок си фе нил)–3–ок
соп ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук
сус ная кис ло та (2д). Вы ход 68%, т.пл. 
198–200оС. Rf   0.58. ИК–с пектр, ν, см–1: 
3368.74 (NH–а рил), 3349.14 (NH–а мид), 
1734.14 (COOH), 1670 (C=O). Спектр ЯМР 
1Н (DMCO–d6+CF3COOD, δ, м.д., J, Гц): 1.06 
(3H, т, J 7.4,CH3); 1,82 (м, 2H, CH2CH3); 
3.22 (т, 2H, J 6.6 COCH2); 3.49 (2H, т, J 
6.6, COCH2CH2); 3.88 (2H, J 5.8, CH2COOH); 
4,00 (2H,т, J 6.5, CH2CH2CH3); 5.83 (1H, ш, 
NHC6H4); 6.57 (2H, м) и 7.64 (2H, м, C6H4N); 

6.92 (2H, м) и 7.91 (2H, м, C6H4O); 7.99 (1H, 
т, J 5.8, CH2NH); 12,2 (ш, 1H, COOH).

[4–[3–(4–И зоп ро пок си фе нил)–3–ок
соп ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук
сус ная кис ло та (2е). Вы ход 59%, т.пл. 
187–189оС. Rf  0.67. ИК–с пектр, ν, см–1: 3390 
(NH–а рил), 3350 (NH–а мид), 1720 (COOH), 
1685 (C=O), 1650 (C=O амид). Спектр ЯМР 1Н 
(DMCO–d6+ CF3COOD, δ, м.д., J, Гц): 1.35 (6H, 
д, J 6,0, CH3); 3,21 (3H, т, J 6.6, COCH2); 3,49 
(т, 2H, J 6.6, COCH2CH2); 3.88 (2H, д, J 5,8, 
CH2COOH); 4.68 (1H, сп, J 6.0, CH(CH3)2; 5.82 
(1H, ш, NHC6H4); 6.57 (2H, м) и 7.64 (2H, м, 
C6H4N); 6.89 (2H, м) и 7.89 (2H, м, C6H4O); 
8.01 (1H, т, J 5,8, CONH); 12.1 (1H, ш, COOH).

[4–[3–(4–Бу ток си фе нил)–3–ок соп ро
пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ная кис
ло та (2ж). Вы ход 47%, т.пл. 160–163оС. Rf 

0.67. ИК–с пектр, ν, см–1: 3386.06 (NH–а рил), 
3347.46 (NH–а мид), 1730.03 (COOH), 1675 
(C=O), 1664.40 (C=O амид). Спектр ЯМР 1Н 
(DMCO–d6+CF3COOD, δ, м.д., J, Гц): 1.00 (3H, 
т, J 7.3, CH3); 1.44–1.57 (2H, м, CH2); 1.72–1.82 
(2H, м, CH3CH2CH2CH2O); 3.21 (2H, т, J 6.6, 
COCH2); 3.49 (2H, т, J 6.6, COCH2CH2); 3.88 
(2H, д, J 5.7, NHCH2); 4.03 (2H, т, J 6.4, CH2O); 
5.84 (1H, ш, NHC6H4); 6.57 (2H, м) и 7.84 (2H, 
м, C6H4O); 6.91 (2H, м) и 7.90 (2H, м, C6H4N); 
8.01 (1H, т, J 5.7, NHCH2).

[4–[3–(4–Пен ти лок си фе нил)–3–ок
соп ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус
ная кис ло та (2з). Вы ход 62%, т.пл. 201–
204оС. Rf 0.67. ИК–с пектр, ν, см–1: 3388.34 
(NH–а рил), 3345 (NH–а мид), 1722 (COOH), 
1675 (C=O), 1665 (C=O амид). Спектр ЯМР 
1Н (DMCO–d6+CF3COOD, δ, м.д., J, Гц): 
0.93 (3H, т, J 6.9, CH3); 1.32–1.49 (м, 4H, 
CH3CH2CH2); 1.77 (2H, м, CH2CH2О); 3.21 
(2H, м, J 6.6, COCH2); 3.48 (2H, т, J 6.6, 
COCH2CH2); 3.86 (2H, с, CH2COOH); 4.0 (2H, 
т, J 6.4, OCH2); 6.00 (1H, ш, NHC6H4); 6.60 
(2H, м) и 7.64 (2H, м, C6H4N); 6.90 (2H, м) 
и 7.88 (2H, м, C6H4O); 8.06 (1H, ш, CONH).

[4–[3–Гид рок си–3–(4–за ме щен ные 
фе нил)п ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]
ук сус ные кис ло ты (3) по лу че ны ана
ло гич но [5]. К сус пен зии 0,005 моль ами
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но ке то нов 2б,д в 10–12 мл во ды или сме
си эта нол–во да (1:1) при пе ре ме ши ва нии 
мед лен но при бав ля ют по кап лям раст вор 
0,6 г (0,0158 моль) бор гид ри да нат рия 
и 0,7 г (0,0051 моль) кар бо на та ка лия в 
10мл во ды. Ре ак ци он ную смесь пе ре
ме ши ва ют при ком нат ной тем пе ра ту ре 
6–7 ч., ос тав ля ют на ночь, под кис ля ют 
раз бав лен ной со ля ной кис ло той (1:1) до 
нейт раль ной ре ак ции (pH  7), вы пав ший 
оса док от фильт ро вы ва ют, пе рек рис тал
ли зо вы ва ют из сме си эта нол–во да. 

[4–(3–Гид рок си–3–п–то лилп ро пи ла
ми но) бен зо и ла ми но]ук сус ная кис ло та 
(3а). Вы ход 97%, т.пл. 120–123оС. Rf 0.59. 
ИК–с пектр, ν, см–1: 3441(NH–а мид), 3344 
(с., ОН), 1684 (C=O амид), 1640. 

[4–[3–Гид рок си–3–(4–п ро пок си фе
нил)п ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук
сус ная ки с ло      та (3б) по лу че на по ме то
ди ке [6] из со е ди не ния II д. Вы ход 94%, 
т.пл. 128–130оС. Rf 0.54. ИК–с пектр, ν, см–1: 
3441, 3344 (с.), 1684, 1640. Спектр ЯМР 1Н 
(DMCO–d6+CF3COOD, δ, м.д., J, Гц): 0.97(3H, 
т, 7.4, CH3); 1.71 (2H, скс, 7.4, CH2CH3); 1.84 
(2H, м, OCHCH2); 3.09 (2H, т, NCH2CH2); 
3.85 (2H, т, 5.9, CH2COOH); 3.90 (2H, т, 6.5, 
OCH2); 4.62 (1H, дт, 7.5, 4.5, OCH); 5.14 (1H, 
д, 4.5, OH); 6.15 (1H, т, 5.2, NHCH2); 6.52 
(2H, м ) и 7.24 (2H, м, C6H4O); 6.87 (2H, 
м) и 7.62 (2H, м, C6H4N); 8.30 (1H, т, 5.9, 
NHCH2COO); 12.42 (1H, ш, COOH). 

Экс пе ри мен таль ная би о ло ги чес кая 
часть

В мо дель ных сис те мах in vitro исс ле
до ва ны ток сич ность и ан ти ок си дант ная 
ак тив ность (А О А) син те зи ро ван ных со е
ди не ний 1а–г, 2а–е и 3а,б. 

Ток сич ность со е ди не ний оце ни ва
лась по ме то ду оп ре де ле ния ле таль нос ти 
жаб ро но го го рач ка Artemia salina L. по 
[5] че рез 24 ч. пос ле ин ку ба ции на фо
не изу ча е мых ве ществ в кон цент ра ции 
10–2 М, 10–3 М и 10–4 М. Ре зуль та ты тес ти
ро ва ния вы я ви ли за ви си мость вы жи ва е
мос ти Artemia salina Լ. от кон цент ра ции 
ве ществ в ин ку ба ци он ной сре де. Так, при 
на и бо лее вы со кой кон цент ра ции в 10–2 М 
бы ла за ре гист ри ро ва на на и мень шая вы
жи ва е мость рач ков, при чем в слу чае со
е ди не ний 1б и 2а,в наб лю да лись их пол
ная ги бель (рис.1).

С умень ше ни ем кон цент ра ции ве
ществ в ин ку ба ци он ной сре де уве ли чи
ва лось чис ло на уп лий, ос тав ших ся в жи
вых пос ле 24–ча со вой ин ку ба ци и, при чем 
име лась 100%–ная вы жи ва е мость на фо не 
ами но ке то на 2б и ами ноп ро па но лов 3а,б 
в кон цент ра ции 10–4 М. 

Та ким об ра зом, мож но конс та ти ро
вать, что ток сич ность исс ле ду е мых со
е ди не ний яв ля ет ся кон цент ра ци он но 
за ви си мой и что со е ди не ния 2б и 3а,б 
яв ля ют ся ма ло ток сич ны ми ве щест ва ми.

Рис.1.КоличествоживыхнауплийArtemiasalinaL.(%)через24ч.
послеинкубациинафонеиспытуемыхвеществвконцентрации10–2М,10–3Ми10–4М.
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10–2 М, 10–3 М; 10–4 М

При исс ле до ва нии АОА ве ществ в 
сис те ме ас кор бат за ви си мо го Fe(II)–с ти
му ли ру е мо го пе ре кис но го окис ле ни я, 
где ак тив ные фор мы кис ло ро да предс
тав ле ны в ос нов ном гид рок силь ны ми ра
ди ка ла ми (OH•) с вы со кой ре ак ци он ной 
спо соб ност ью [6], бы ло об на ру же но, что 
поч ти все ами но ке то ны ря да 4–а ми но
гип пу ро вой кис ло ты (2а–з) не толь ко не 
про яв ля ют АО А, а на о бо рот, уси ли ва ют 
ин тен сив ность фор ми ро ва ния в ре ак ци
он ной сре де ма ло но во го ди аль де ги да (М
ДА) – од но го из ко неч ных про дук тов пе

ре кис но го окис ле ни я, что ука зы ва ет на 
про ок си дант ные свойст ва тес ти ру е мых 
ве ществ (табл.1). Оп ре де лен ные про ок
си дант ные эф фек ты про яв ля ли так же 
ами но ке тон из ря да п–а ми но бен зой ной 
кис ло ты (1а) и ами ноп ро па нол – про из
вод ное 4–а ми но гип пу ро вой кис ло ты (3а). 

Од на ко не ко то рые ве щест ва вы де ля
лись вы со ким по ка за те лем АО А, сос та вив 
иск лю че ние сре ди тес ти ро ван ных со е ди
не ний. Это со е ди не ние 3б из груп пы ами
но п ро па но лов, на фо не ко то ро го поч ти 
на 60% умень ша лось об ра зо ва ние МДА, и 
ами но ке тон 1б, ко то рый про яв лял уме
рен ную АОА и спо собст во вал сни же нию 
уров ня МДА в пре де лах 16.5% (табл. 1). 

Таб ли ца 1. Из ме не ние сте пе ни фор ми ро ва ния ма ло но во го ди аль де ги да (%) в мо дель
ной сис те ме ас кор бат за ви си мо го Fe(II)–с ти му ли ру е мо го пе ре кис но го окис ле ния на фо
не со е ди не ний 1 а–в, 2 а–з и 3 а, б в кон цент ра ции 10–3 М (↓–по дав ле ни е, или ↑– уси ле ни е) 

Соединение %измененияМДА,(↓)или(↑)

4–(3–Ок со–3–фе нилп ро пи ла ми но) и 4–[3–(ал кок си фе нил)–3–ок соп ро пи ла ми но] 
бен зой ные кис ло ты

1а 11.0↑
1б 16.5↓
1в 5.5↓

[4–[3–(4–За ме щен ные фе нил)–3–ок соп ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ные кис ло ты
2а 103.0↑
2б 1.1↓
2д 63.0↑
2е 30.0↑
2з 28.0 ↑

[4–[3–Гид рок си–3–(4–п ро пок си фе нил)п ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]– и 
[4–(3–гид рок си–3–п–то лилп ро пи ла ми но) бен зо и ла ми но]ук сус ные кис ло ты

3а 14.0↑
3б 60.1↓

Сог лас но ре зуль та там исс ле до ва ния АОА син те зи ро ван ных со е ди не ний по фо то
хе ми лю ми нес цент но му ме то ду ана ли за, их ак тив ность на хо ди лась в ди а па зо не из
ме ря е мос ти лишь при ус ло ви и, ес ли в ре ак ци он ной сре де они при сутст во ва ли в 
ко ли чест ве 40  на но мо лей, что в 4 ра за пре вос хо дит ко ли чест во конт роль но го пре па
ра та – бу ти ли ро ван но го гид рок си то лу о ла (БГТ, 10  на но мо лей): толь ко в этом слу чае 
АОА ис пы ту е мых со е ди не ний и БГТ мог ла быть срав ни ма с ак тив ност ью стан дар та 
Тро лок са (рис.2). 
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Ис хо дя из это го, мож но сде лать вы
вод о низ кой эф фек тив нос ти про из вод
ных [4–[3–(4–за ме щен ных фе нил)–3–ок
соп ро пи ла ми но] бен зо и ла ми но]ук сус ных 
кис лот 1а,г, 2а,в,г,е и 3а,б в ней т ра ли
за ции ра ди ка лов су пе рок сид но го ани о на 
O2

–•. Од на ко мож но вы де лить три со е ди
не ни я, а имен но, 1а,г и 2а, ко то рые име
ли от но си тель но вы со кую ак тив ность. 
При ме ча тель но, что все они не со дер жат 
ра ди ка ла R в бен золь ном яд ре.

Обоб щая ре зуль та ты исс ле до ва ни я, 
мож но зак лю чить, что про из вод ные за
ме щен ных 2(3,4)–(3–ок со–3–фе нилп ро
пи ла ми но) бен зой ных и [4–(3–ок со–3–фе
нил п ро пил а ми но) бен зо ил а ми но] ук сус ных 
кис лот предс тав ля ют со бой ма ло ток сич
ные ве щест ва, при чем их ток сич ность яв
ля ет ся кон цент ра ци он но за ви си мой. Эти 
со е ди не ния в ос нов ном ли ше ны АОА и не 
об ла да ют спо соб ност ью нейт ра ли зо вать 
ра ди ка лы OH• су пе рок сид но го ани о на O2

–•. 

А О А,у.е.

Рисунок2.Антиоксидантнаяактивность10наномолейБГТи40наномолейсоединений1а–г,2а–еи3а,б,
выраженнаяву.е.,равныхколичествунаномолейТролоксасэквивалентнойактивностью.
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SYNTHESIS AND ANTIOXIDANT ACTIVITY OF [3–(4–SUBSTITUTED PHENYL)–3– 
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4(2)–(3–Оxo–3–phenylpropylamino)– and 4–[3–(alkoxyphenyl)–3–oxopropylamino]benzoic, 
[4–(3–oxo–3–phenylpropylamino)benzoylamino]– and [4–[3–(4–substituted phenyl)–3–oxo propyl
amino]ben zo ylamino]acetic acids have been synthesized by means of alkylation of 4–aminobenzoic, 
anthranilic or (4–aminobenzoylamino)acetic acids by 4–substituted 3–di ethylamino–1–phenyl
propane–1–ones. Sodium borohydride reduction of (4–aminobenzoylamino)acetic acid derivatives 
results in [4–[3–hydroxy–3–(4–substituted phenyl)propylamino]benzoylamino]acetic acids. Some 
of the synthesized compounds possess anti oxidant activity.

[3–(4–ՏԵ ՂԱ ԿԱԼ ՎԱԾ ՖԵ ՆԻԼ)–3–ՕՔ ՍՈՊ ՐՈ ՊԻ ԼԱ ՄԻ ՆՈ]  ԲԵՆ ԶՈԱ ԿԱՆ, 
[4–[3–(4– ՏԵ ՂԱ ԿԱԼ ՎԱԾ ՖԵ ՆԻԼ)–3– ՕՔ ՍՈՊ ՐՈ ՊԻ ԼԱ ՄԻ ՆՈ]  

ԲԵՆ ԶՈԻԼ Ա ՄԻ ՆՈ]  ՔԱ ՑԱ ԽԱԹ ԹՈՒ ՆԵ ՐԻ ԵՎ ՀԱ ՄԱ ՊԱ ՏԱՍ ԽԱՆ  
ԱՄԻ ՆՈՍ ՊԻՐՏ ՆԵ ՐԻ ՍԻՆ ԹԵԶ

 ՀԱՍ ՄԻԿ ԱՂԱ ԲԱԲՅԱՆ
ՀՀ ԳԱԱ օր գա նա կան և դե ղա գոր ծա կան քի մի այի գի տա տեխ նո լո գի ա կան կենտ րոն, 

Նուրբ օր գա նա կան քի մի այի ինս տի տուտ, քի մի ա կան գի տու թյուն նե րի թեկ նա ծու
ՀՀ ԳԱԱ գի տակր թա կան մի ջազ գային կենտ րո նի 

դե ղա գոր ծա կան քի մի այի ամ բի ո նի վա րիչ, դո ցենտ

ԳՅՈՒԼ ՆԱ ՐԱ ԳԵ ՎՈՐԳՅԱՆ
ՀՀ ԳԱԱ օր գա նա կան և դե ղա գոր ծա կան քի մի այի գի տա տեխ նո լո գի ա կան կենտ րոն,

 Նուրբ օր գա նա կան քի մի այի ինս տի տուտ,
 քի մի ա կան գի տու թյուն նե րի դոկ տոր, պրո ֆե սոր, լա բո րա տո րի այի վա րիչ

 ՄԱՐ ԳԱ ՐԻ ՏԱ ՄԱ ԼԱՔՅԱՆ
ՀՀ ԱՆ ռա դի ա ցի ոն բժշ կու թյան և այր ված քա բա նու թյան գի տա կան կենտ րոն,

 կեն սա բա նա կան գի տու թյուն նե րի թեկ նա ծու

 ՀԵՆ ՐԻԿ ՓԱ ՆՈՍՅԱՆ
ՀՀ ԳԱԱ օր գա նա կան և դե ղա գոր ծա կան քի մի այի գի տա տեխ նո լո գի ա կան կենտ րոն,  

Մո լե կու լի կա ռույ ցի ու սում նա սի րու թյան կենտ րոն,
 քի մի ա կան գի տու թյուն նե րի թեկ նա ծու
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4–Ա մի նո բեն զոա կան թթ վի, ան տրա նի լաթթ վի և 4–ա մի նո հի պու րաթթ վի ալ կի լա ցու
մով 4–տե ղա կալ ված 3–դի է թի լա մի նո–1–ֆե նիլպ րո պան–1–օն նե րի հիդ րո քլո րիդ նե րի մի
ջո ցով սին թեզ վել են 4(2)–(3–օք սո–3–ֆե նիլպ րո պի լա մի նո)– և 4–[3–(ալ կօք սի ֆե նիլ)–3–օք
սոպ րո պիլ ա մի նո] բեն զոա կան, [4–(3–օք սո–3–ֆե նիլպ րո պի լա մի նո) բեն զոի լա մի նո]– և 
[4–[3–(4–տե ղա կալ ված ֆե նիլ)–3–օք սո–3–պ րո պիլ ա մի նո] բեն զո իլ ա մի նո]  քա ցա խաթ թու ներ: 
Վեր ջին նե րիս վե րա կանգնու մով ստաց վել են [4–[3–հիդ րօք սի–3–(4–տե ղա կալ ված ֆե նիլ)
պ րո պիլ ա մի նո] բեն զո իլ ա մի նո] քա ցա խաթ թու ներ: Սին թեզ ված որոշ մի ա ցու թյուն ներ ցու
ցա բե րում են հա կա օք սի դան տային ակ տի վու թյուն: 


