Y3BEKNCTOH PECIYB/TNMKACHK
OJ/INN BA YPTA MAXCYC TAB/IUM BA3UPJTUT U

MNP3O YNYITBEK HOMWAOAT
Y3BEKUCTOH MUNNNN YHUBEPCUTETW

Y3BEKNCTOH PECIMYBNINKACH ®AHNAP AKALAEMUNACHU
"LUYPTAH A3 KWNME MAXMYACU” MUXX

KNMEHWHI PU BOXNOA PYHOAMEHTAJT,
amanuii tTagkmkotTnap BA YJIAPH/HI
NCTUNKBOJIJTAPU

Pecnybnmka nnMmin-amannii aHxxymaHu matepuannapu

22-23CeHTAOPb
TowkeHT- 2022



Y3BEKNCTOH PECIYBJ/IMKACHU
OJIN BA YPTA MAXCYC TAB/IM BA3UPINTU

MWNP30 ¥YJ1YTBEK HOMUAOAIU
Y3EEK/CTOH MU YHUBEPCUTETU

Mpodeccopun, KNME haHNnapu LOKTOPU
ABAYLWYKYPOB AHBAP KABEMPOBIY

TaBanNyauHUHT 80 Munnurura GarviunaHraH
KUMEHUHI PUBOXWNAA ®YHOAMEHTAN, AMANNN
TAOKNUOT/AP BA YNTAPHUHI NCTWBONNTAPU

MaB3ycugarn Pecny6nnka nnMuii-amannii aHxymaHu

2022 1inn 22-23ceHTAOpb



Ushbu ishda ilk bor 1-etinil-1-siklogeksanolning demirlanishi asosida
I-(4-(I-gidroksisiklogeksil)buta-1,3-diinil)siklogeksanol sintez qilingan. Jarayon 25 °C
haroratda, 48 soat davomida CuCl/TMEDA/CCL/MeOH Kkatalitik sistemasi yordamida olib
borilgan. Reaksiya sxemasi quyidagicha taklif etildi [5].

Terminal atsetilen spirtining migdoriga nisbatan katalizator va ligand miqdori ta’siri
o‘rganildi, bunda 1-etinil-I-siklogeksanol : CUCI:.TMEDA: miqdorlari 1:1:2 nisbatda olinganda
mahsulot 76,4% unum bilan sintez gilindi. Diatsetilendiol sinteziga erituvchilar - MeOH, EtOH,
TGF, 'PrOH va MeCN tabiati ta’siri o‘rganildi, bunda metanolda mahsulot unumi eng yuqori
chiqgishi kuzatildi. Sintez gilingan 1-(4-(I-gidroksisiklogeksil)buta-1,3-diinil)siklogeksanol suvda
umuman erimaydi, atsetonitrilda oz eriydi, dixlorometan, dioksan, etilatsetat va
dimetilformamidda yaxshi erishi tahlil jarayonida o‘rganildi. Shuningdek, [I-(4-(l-
gidroksisiklogeksil)buta-1,3-diinil)siklogeksanolning tuzilishi, tarkibi va tozaligi zamonaviy
fizik-kimyoviy tadqiqot usullari yordamida tadqiq qgilindi.
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Xinazolin asosida sintez gilingan hosilalarning ko’pgina vakillari turli preparatlar sifatida
gishlog xojaligi va tibbiyot amaliyotiga joriy etilgan [1]. Xinazolin asosida yaratilgan birikmalar
viruslar [2], mikroblar, zamburug’lar, shamollash va saraton kasalliklariga garshi, shuningdek
o‘simliklar stimulyatorlari sifatida [3] keng qo‘llanilib kelinmogda. Misol tarigasida oxirgi
yillarda sil va saraton kasalliklariga garshi qo‘llanilayotgan imatinib, erlotinib, afatinib dori
vositalarini keltirish mumkin.

Hozirgi vaqtda keng targalgan ingibitorlar glaukoma, epilepsiya, o’n ikki barmogqli ichak
yarasi va asab kasalliklariga garshi muvaffagiyatli ta’sir etuvchi moddalari sifatida tasvirlangan
[4]. Bitsiklik pirimidin halgasi asosida hosil gilgan birikmalar orasida ro’yxatdan o’tgan dorilar
amid bog’ga ega birikmalarining bir gator ingibitorli hususiyatlari ma’lum [5]. Turli strukturaviy
xilma-xillikni olish imkoniyati bilan past molekulyar massali birikmalami sintez gilish usullarini
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ishlab chigish orqgali azometin bog’li birikmalaming yangi selektiv ingibitorlarini izlash dolzarb
hisoblanadi.

So‘ngi vyillarda chop etilgan adabiyot ma’lumotlami o‘rganib chiggan holda, biz o0z
oldimizga magsad qilib: biologik faol - xinazolin halgasining 6-holatidagi turli xil vakillarini
sintezi, modifikatsiyasi, shuningdek, ulami tuzilishini aniglash hamda molekulasida yangi
farmakofor guruh saglagan moddalar sintezi ustida tadqiqotlar olib bordik.

Tadgigotning ob’ekti sifatida o-aminobenzoy kislota, formamid, xinazolin-4-on, 6-
aminoxinazolin-4-on, 6-asetamidoxinazolin-4-on va tadqigqot usullari sifatida yupga gatlamli
xromatografiya, 1Q va 'HYaMR spektroskopiya qo’llanildi.

Biz amalga oshirgan tadqgiqotlarimiz davomida, o-aminobenzoy kislota (1) va formamid
ishtirokida xinazolin-4-on (2, 97%) sintez gilishning samarali va qulay usuli amalga oshirilib,
mahsulotni migdoriy unum bilan olishga erishildi.

Olingan moddani nitrolovchi aralashma ta’sirida nitrolab 95% unum bilan 6-
nitroxinazolin-4-on (3) sintez gilindi:

-"COOH

i) 0-aminobenzoy kislota:formamid (1:2 nisbat), 130-135°C, 2 soat
ii) HNO3+H2504 0-2°C, 1soat; 20-24°C, 1soat; 60-65°C, 2 soat
iii) SnCI2 2H20, HC1/EFOH. 20-24°C, 2 soat; 65-70°C, 2 soat

Olingan nitro-hosilani - 6-nitroxinazolin-4-onni qalay (I1) xlorid digidrat (SnCh”~HHK) bilan
kontsentirlangan HC1 ishtirokida gaytarilib tegishli 6-aminoxinazolin-4-on (4) 75% unum bilan
sintez qilib olindi.

Olingan moddani sirka angidridi va atsetil bromid bilan reaksiyasidan 6-
atsetamidoxinazolin-4-on (5) 94% unum bilan sintez gilindi, suyuqglanish harorati 223-225°C.

ii
i) Benzol, 20-24°C, 14 soat; 60-65°C, 2 soat
ii) Benzol, TEA, 20-24°C, 14 soat; 60-65°C, 2 soat
Shunday gilib, 6-aminoxinazolin-4-onni samarali sintezi va uni sirka angidridi hamda
atsetil bromid bilan ta’sirlashishi narijasida 6-atsetamidoxinazolin-4-on sintez qilindi. Olingan
moddaning tuzilishi fizik-tadqigot usullari: 1Q va 'HYaMR spektraskopiya yordamida to’liq
isbotlandi.
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Kondensirlangan pirimidin halqgali birikmalar gatoridagi preparatlar gishlog xofaligi va
tibbiyot [1] amaliyotiga keng joriy etilgan. Ushbu sinf birikmalari asosida viruslar, mikroblar,
zamburug’lar, shamollash va saraton kasalliklariga garshi [2], shuningdek, o‘simliklar uchun
stimulyatorlar va pestisidlar sifatida keng qo‘llanilib kelinmoqda [3]. Oxirgi yillarda sil va
saraton kasalliklariga garshi qoilanilayotgan (imatinib, erlotinib, afatinib kabi) dori vositalarini
bunga misol sifatida ko‘rsatish mumkin [4]. Bu sinf birikmalari asosida yaratilgan preparatlar
gerbitsid, fimgitsidlar (2,3-dimetilxinazolonlar), bakteritsid, antigelmint (xinazolin-4-on),
gipotenziv preparatlar sifatida qo‘llanilmogda [5]. Xinazolin hosilalarining juda ko’pchilik
vakillari organizmdagi ko’p miqdordagi biokimyoviy jarayonlarda ishtirok etadigan zararli
moddalarining ingibitori sifatida ham keng qo’llaniladi.

Shuning uchun, tarkibida mazkur geterotsiklik birikmalar fragmentlarini saglagan yangi,
potentsial biologik faol hosilalami magsadli sintezini va modifikatsiyasini amalga oshirish,
ulaming tuzilishini zamonaviy usullar yordamida aniglash, olingan birikmalami turli biologik
xossalarini tekshirish, tanlab olingan “nomzod” biologik faol moddalar asosida yangi dori
vositalarini yaratish borasida gator ilmiy tadqiqotlar bajarilmoqda [3].

Mazkur ishning maqgsadi, biologik faol - xinazolin halgasining 6-holatida almashingan
turli xil vakillarini sintezi, modifikatsiyasi, shuningdek, ulami tuzilishini aniglashdan iborat.

Avvalgi ishlarimizda keltirilganidek, o-aminobenzoy kislota va formamid ishtirokida
xinazolin-4-on sintez qilishning samarali va qulay usuli ishlab chigilgan va uni nitrolovchi
aralashma ta’sirida nitrolab 6-nitroxinazolin-4-on sintez gilingan. Olingan nitrobrikmani galay
(1) xlorid digidrat (SnCh-2H20) hamda HC1 ishtirokida gaytarilib tegishli 6-aminoxinazolin-4-
on (1) 75% unum bilan sintez qilindi. Uni benzoil xlorid bilan benzolda eritilgan holda reaksiyasi
olib borilganda, 89% unum bilan 6-benzamidoxinazolin-4-on (2) hosil bo’ladi,/?ara-ftorbenzoil
xlorid bilan reaksiya olib borilganda esa 6-(para-ftorbenzamido)xinazolin-4-on (3) 94% unum
bilan sintez qilib olinadi. Reaktsiyalaming borishi YuQX usuli yordamida tekshirib borildi,
suyuglanish harorati 286-288°C.
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