1. Būdas, apimantis formulės III junginio:
[image: image1.png]



arba jo druskos reagavimą su 4-hidroksipiperidinu, kad susidarytų formulės IV junginys:
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arba jo druska.

2. Būdas pagal 1 punktą, kur reakcija su 4-hidroksipiperidinu atliekama dalyvaujant bazei.

3. Būdas pagal 2 punktą, kur bazė yra tretinis aminas, pasirinktinai kur tretinis aminas yra N,N-diizopropiletilaminas.

4. Būdas pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur reakcija su 4-hidroksipiperidinu atliekama tirpiklio komponente, kuris apima dichlormetaną, pasirinktinai kur reakcija su 4-hidroksipiperidinu atliekama nuo maždaug 25 °C iki maždaug 35 °C temperatūroje.

5. Būdas pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kur formulės III junginys yra sudaromas būdu, apimančiu reagavimą formulės II junginio:
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arba jo druskos su oksalilchloridu, kad susidarytų formulės III junginys arba jo druska.

6. Būdas pagal 5 punktą, kur formulės II junginio reakcija su oksalilchloridu yra:

(a) atliekama dalyvaujant katalitiniam kiekiui dimetilformamido (DMF); ir (arba)
(b) atliekama tirpiklio komponente, apimančiame dichlormetaną; ir (arba)
(c) atliekama nuo maždaug 15 °C iki maždaug 25 °C temperatūroje.

7. Būdas pagal bet kurį iš 1-6 punktų, papildomai apimantis reagavimą formulės IV junginio arba jo druskos, oksidacijos sąlygomis, kad susidarytų formulės V junginys:
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arba jo druska.

8. Būdas pagal 7 punktą, kur oksidacijos sąlygos apima pirmąjį oksidatorių, pasirinktinai kur oksidacijos sąlygos apima antrąjį oksidatorių.

9. Būdas pagal 8 punktą, kur:

(a) pirmasis oksidatorius yra trichlorizociano šlapimo rūgštis (TCIC), pasirinktinai kur TCIC yra tarp maždaug 0,5 ir maždaug 0,7 molinio ekvivalento formulės IV junginio atžvilgiu; ir (arba)
(b) antrasis oksidatorius yra 2,2,6,6-tetrametil-1-piperidiniloksi (TEMPO), pasirinktinai kur TEMPO yra tarp maždaug 0,015 ir maždaug 0,025 molinio ekvivalento formulės IV junginio atžvilgiu.

10. Būdas pagal bet kurį iš 7-9 punktų, kur formulės IV junginio reagavimas oksidacijos sąlygomis papildomai apima:

(a) vieną arba daugiau iš natrio bikarbonatą, natrio karbonatą ir natrio bromidą; ir (arba)
(b) tirpiklio komponentas apima dichlormetaną, pasirinktinai kur tirpiklio komponentas papildomai apima vandenį.

11. Būdas pagal 7 punktą, kur oksidacijos sąlygos apima trichlorizociano šlapimo rūgšties pridėjimą į tirpalą, apimantį formulės IV junginį ir TEMPO, esant temperatūrai nuo maždaug 0 °C iki maždaug 5 °C; pasirinktinai kur trichlorizociano šlapimo rūgšties pridėjimas apima trichlorizociano šlapimo rūgšties pridėjimą mažiausiai dviem porcijomis.

12. Būdas pagal 11 punktą, kur po minėto pridėjimo tirpalas maišomas nuo maždaug 0 °C iki maždaug 5 °C temperatūroje, maždaug 30 min., pasirinktinai papildomai apima po minėto maišymo minėto tirpalo pašildymą iki temperatūros nuo maždaug 20 °C iki maždaug 25 °C, maždaug nuo vienos valandos iki maždaug dviejų valandų laiko tarpą.

13. Būdas pagal bet kurį iš 7-12 punktų, papildomai apima formulės V junginio reagavimą su formulės VI junginiu:
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arba jo druska, dalyvaujant reduktoriui, kad susidarytų formulės I junginys:
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arba jo druska;

kur Z1 yra H arba apsauganti grupė, ypač kur Z1 yra H.

14. Būdas pagal 13 punktą, kur reduktorius yra natrio cianoborhidridas arba natrio triacetoksiborhidridas.

15. Būdas, apimantis reagavimą formulės III junginio:
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arba jo druskos, su 4-piperidonu arba jo druska, kad susidarytų formulės V junginys:
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arba jo druska.

16. Būdas pagal 15 punktą, kur 4-piperidonas arba jo druska yra:

(a) 4-piperidono hidrochloridas; arba
(b) 4-piperidono hidrochlorido monohidratas.

17. Būdas pagal bet kurį iš 15-16 punktų, kur reakcija paipildomai apima bazę, pasirinktinai kur bazė yra natrio karbonatas.
18. Būdas pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur formulės III junginio reakcija su 4-piperidonu yra:

(a) atliekama tirpiklio komponente, apimančiame dichlormetaną; ir (arba)
(b) atliekama nuo maždaug 0 °C iki maždaug 5 °C temperatūroje.

19. Būdas pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur formulės III junginys sudaromas būdu, apimančiu reagavimą formulės II junginio:
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arba jo druskos, su oksalilo chloridu, kad susidarytų formulės III junginys arba jo druska.

20. Būdas pagal 19 punktą, kur:

(a) reagavimas formulės II junginio su oksalilo chloridu yra atliekamas dalyvaujant katalitiniam kiekiui dimetilformamido (DMF); ir (arba)
(b) reagavimas formulės II junginio su oksalilo chloridu yra atliekamas tirpiklio komponente, apimančiame dichlormetaną; ir (arba)
(c) reagavimas formulės II junginio su oksalilo chloridu yra atliekamas nuo maždaug 15 °C iki maždaug 25 °C temperatūroje; ir (arba)
(d) formulės III junginys neišskiriamas prieš formulės III junginiui reaguojant su 4-piperidonu; ir (arba)
(e) reagavimas formulės II junginio su oksalilo chloridu ir reagavimas formulės III junginio su 4-piperidonu yra atliekamas viename reaktoriuje.

21. Būdas pagal bet kurį iš 16-20 punktų, papildomai apimantis formulės V junginio reagavimą su formulės VI junginiu:
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arba jo druska, dalyvaujant reduktoriui, kad susidarytų formulės I junginys:
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arba jo druska;

kur Z1 yra H arba apsauganti grupė, ypač kur Z1 yra H.

22. Būdas pagal 21 punktą, kur reduktorius yra natrio cianoborhidridas arba natrio triacetoksiborhidridas.

