1. Gamybos būdas junginio A
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kur
PG yra blokuojančioji grupė, parinkta iš t-butoksikarbonilo (Boc) ir karboksibenzilo (cbz);

R1 yra CH3, ir R2 yra -OCH3, arba R1ir R2 paimti kartu su azoto atomu, prie kurio jie yra prijungti, suformuoja morfolino žiedą;

X- nėra arba X- yra adityvinės druskos anijonas, parinktas iš trifluoracto rūgšties (TFA), Cl, Br, I ir mezilato;

amido pakopa 1 apima naudojimą rūgštį aktyvinančio agento ir bazinio amino, parinkto iš (CH3)NH(OCH3) ir morfolino;

grignardo pakopa 2 apima naudojimą izopropilo magnio chlorido, Mg ir 2-brompropeno arba izopropenilmagnio bromido;

epoksidinimo pakopa 3 apima oksiduojančio agento ir mangano katalizatoriaus naudojimą;

epimerizacijos pakopa 4 apima bazės naudojimą; ir
blokuojančios grupės pašalinimo pakopa 5 apima katalizatoriaus arba rūgšties naudojimą.

2. Būdas pagal 1 punktą, kur PG yra boc arba benzilas.

3. Būdas pagal 1 arba 2 punktą, kur amido pakopa 1 apima naudojimą morfolino ir rūgšties aktyvinančio agento, parinkto iš 1,1’-karbonildiimidazolo (CDI), dicikloheksilkarbodiimido (DCC), N-[(1H-benzotriazol-1-il) (dimetilamino) metilen]-N-metilmetanaminio tetrafluorborat-N-oksido (TBTU), N-[(dimetilamino)-1H-1,2,3 -triazolo[4,5-b]piridin-1-il-metilen]-N-metilmetanaminio heksafluorfosfato (HATU), (benzotriazol-1-iloksi)tris(pirolidin)-fosfonio heksafluorfosfato (PyBOP), O-(6-chlor-1H-benzotriazol-1-il)-N,N,N’,N’-tetrametiluronio tetrafluorborato (TCTU), 1-etil-3-(3-dimetilaminopropil) karbodiimido (EDCI), pivaloilo chlorido, izobutilchlorformato, propilfosfonio anhidrido, trifenilfosfino ir N,N-diizopropilkarbodiimido.

4. Būdas pagal bet kurį iš 1 – 3 punktų, kur grignardo pakopa 2 apima izopropilo magnio chlorido, Mg ir 2-brompropeno naudojimą.

5. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 4 punktų, kur oksiduojantis agentas, naudojamas epoksidinimo pakopoje 3, yra parinktas iš vandenilio peroksido, peroksiacto rūgšties, t-BuOOH ir PhIO.

6. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 5 punktų, kur mangano katalizatoriaus, naudojamo epoksidinimo pakopoje 3, struktūra yra
[image: image3.emf]
kur kiekvienas R3, nepriklausomai, yra metilas arba etilas.

7. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 6 punktų, kur bazė, naudojama epimerizacijos pakopoje 4, yra parinkta iš DBU, triazabiciklodeceno (TBD), pirolidino, kalio karbonato ir natrio hidroksido.

8. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 7 punktų, kur:

a) aktyvinantis agentas, naudojamas amido pakopoje 1, yra CDI; ir (arba)
b) oksiduojantis agentas, naudojamas epoksidinimo pakopoje 3, yra vandenilio peroksidas; ir (arba)
c) mangano katalizatoriaus, naudojamo epoksidinimo pakopoje 3, struktūra yra
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ir (arba) 

d) bazė, naudojama epimerizacijos pakopoje 4, yra DBU arba TBD.

9. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 8 punktų, dar apimantis tirpiklio pakeitimą, įtraukiant:

a) perėjimas prie alkoholio tirpiklio arba bazinio tirpiklio; arba
b) perėjimas prie metanolio, izopropanolio ar N-metilpirolidinono.

10. Gamybos būdas junginio 4a
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būdas apimantis 1 - 4 pakopas pagal 1-a schemą
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kur mangano katalizatoriaus struktūra yra
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kur R1 yra metilas arba etilas.

11. Būdas pagal 10 punktą, kur mangano katalizatoriaus struktūra yra
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12. Būdas pagal bet kurį iš 10 ir 11 punktų, kur
CDI yra naudojamas kiekiu, svyruojančiu nuo 1,0 ekvivalento iki 2,5 ekvivalentų;

morfolinas yra naudojamas kiekiu, svyruojančiu nuo 1,2 ekvivalento iki 2,0 ekvivalentų;

2-brompropenas yra naudojamas kiekiu, svyruojančiu nuo 1,5 ekvivalento iki 3.5 ekvivalentų;

vandenilio peroksidas yra naudojamas kiekiu, svyruojančiu nuo 1,5 ekvivalento iki 3,0 ekvivalentų;

mangano katalizatoriaus struktūra yra
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kur kiekvienas R3, nepriklausomai, yra metilas arba etilas, ir yra naudojamas kiekiu, svyruojančiu nuo maždaug 0,0002 ekvivalento iki maždaug 0,001 ekvivalento; ir
DBU yra naudojamas kiekiu, svyruojančiu nuo 0,1 iki 0,5 ekvivalento.

13. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų, kur mangano katalizatorius yra naudojamas kiekiu svyruojančiu nuo 0,0001 iki 0,002, nuo 0,0002 iki 0,001, arba 0,001 molinių ekvivalentų, skaičiuojant nuo pradinės medžiagos junginio 2 arba 2a molių.

14. Būdas pagal 9 arba 13 punktų, kur tirpiklio pakeitimas apima perėjimą nuo ACN prie metanolio tarp grignardo pakopos ir epoksidinimo pakopos.

15. Būdas pagal bet kurį iš 1 - 8 ir 10 - 14 punktų, dar apimantis tirpiklio pakeitimą, apimantį perėjimą prie metanolio, izopropanolio arba N-metilpirolidinono.
