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1. 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(4-metil-1-piperazinil)metil]-1H-indolo dimezilato monohidrato aktyvus metabolitas yra 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolas, turintis formulę (I):
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2. (I) formulės junginio pagal 1 punktą gavimo būdas, kuris apima:

(i) pakopą: N-Boc piperazino, kurio formulė 1:
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reakciją, naudojant acto rūgštį ir 2 formulės vandeninį formaldehidą, siekiant gauti Mannich aduktą;
HCHO     2

(ii) pakopą: Mannich adukto reakciją su 5-metoksiindolu, kurio formulė 3:
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naudojant metanolį, siekiant gauti 3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-5-metoksi-1H-indolą, kurio formulė 4:
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(iii) pakopą: 3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-5-metoksi-1H-indolo, kurio formulė 4, gryninimą, naudojant n-heksaną;

(iv) pakopą: aukščiau gauto 4 formulės 3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-5-metoksi-1H-indolo reakciją su 2-bromfenilsulfonilo chloridu, kurio formulė 5:
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tetrahidrofurane, naudojant kalio hidroksidą, siekiant gauti 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-1H-indolą, kurio formulė 6:
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(v) pakopą: 6 formulės 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-1H-indolo gryninimą, naudojant izopropanolį ir metanolį;

(vi) pakopą: aukščiau gauto 6 formulės 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-1H-indolo konvertavimą, naudojant gryną etanolį ir vandeninę druskos rūgštį, siekiant gauti 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolo dihidrochloridą, kurio formulė 8:
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(vii) pakopą: aukščiau gauto 8 formulės 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolo dihidrochlorido ištirpinimą vandenyje ir šarminimą iki pH 10,5 – 11, pridedant 40 (w/w) % natrio hidroksido tirpalo, siekiant gauti 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolą, kurio formulė (I).

3. Junginys, kurio bendra formulė (II):
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4. (II) formulės junginio pagal 3 punktą gavimo būdas, kuris apima:

(i) pakopą: N-Boc piperazino, kurio formulė 1:
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reakciją, naudojant acto rūgštį ir 2 formulės vandeninį formaldehidą, siekiant gauti Mannich aduktą;
HCHO     2

(ii) pakopą: Mannich adukto reakciją su 5-metoksiindolu, kurio formulė 3:
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naudojant metanolį, siekiant gauti 3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-5-metoksi-1H-indolą, kurio formulė 4:
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(iii) pakopą: 3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-5-metoksi-1H-indolo, kurio formulė 4, gryninimą, naudojant n-heksaną;

(iv) pakopą: aukščiau gauto 4 formulės 3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-5-metoksi-1H-indolo reakciją su 2-bromfenilsulfonilo chloridu, kurio formulė 5:
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tetrahidrofurane, naudojant kalio hidroksidą, siekiant gauti 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-1H-indolą, kurio formulė 6:
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(v) pakopą: 6 formulės1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-1H-indolo gryninimą, naudojant izopropanolį ir metanolį;

(vi) pakopą: aukščiau gauto 6 formulės 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-t-butiloksikarbonil-piperazin-4-il)metil]-1H-indolo konvertavimą, naudojant acetoną ir metansulfonrūgštį, kurios formulė 7:
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siekiant gauti 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolo dimezilatą, kurio formulė 9:
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(vii) pakopą: aukščiau gauto 9 formulės 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolo dimezilato ištirpinimą vandenyje ir acetone, kaitinant iki 55 - 60 °C, siekiant gauti 1-[(2-bromfenil)sulfonil]-5-metoksi-3-[(1-piperazinil)metil]-1H-indolo dimezilato dihidratą, kurio formulė (II).

5. Farmacinė kompozicija, apimanti junginį pagal 1 punktą ir farmaciniu požiūriu priimtinus užpildus.
6. Farmacinė kompozicija pagal 5 punktą, skirta panaudoti Alzheimerio ligos, dėmesio deficito hiperaktyvumo, Parkinsono ligos ir šizofrenijos gydymui.
7. Junginys pagal 1 punktą, skirtas panaudoti su 5-HT6 receptoriumi susijusių ligų gydymui.
8. Junginys, skirtas panaudoti pagal 7 punktą, kur su 5-HT6 receptoriumi susijusios ligos yra parinktos iš Alzheimerio ligos, dėmesio deficito hiperaktyvumo, Parkinsono ligos ir šizofrenijos.
9. Farmacinė kompozicija, apimanti junginį pagal 3 punktą ir farmaciniu požiūriu priimtinus užpildus.
10. Farmacinė kompozicija pagal 9 punktą, skirta panaudoti Alzheimerio ligos, dėmesio deficito hiperaktyvumo, Parkinsono ligos ir šizofrenijos gydymui.
11. Junginys pagal 3 punktą, skirtas panaudoti su 5-HT6 receptoriumi susijusių ligų gydymui.
12. Junginys, skirtas panaudoti pagal 11 punktą, kur su 5-HT6 receptoriumi susijusios ligos yra parinktos iš Alzheimerio ligos, dėmesio deficito hiperaktyvumo, Parkinsono ligos ir šizofrenijos.
13. (I) formulės junginys pagal 1 punktą, skirtas gamybai vaisto, skirto centrinės nervų sistemos sutrikimo, susijusio arba veikiamo 5-HT6 receptorių, gydymui.

14. (II) formulės junginys pagal 3 punktą, skirtas gamybai vaisto, skirto centrinės nervų sistemos sutrikimo, susijusio arba veikiamo 5-HT6 receptorių, gydymui.
