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Цель. Исследовать психотропную активность ряда N-арилпроизводных (адамантан-1-ил)метиламина и выделить 
соединение с анксиолитическим и антифобическим действием, лишенного миорелаксирующего действия, не 
нарушающего когнитивную функцию.
Материалы и методы. Для синтеза целевых соединений использовали (адамантан-1-ил)метиламин, арилбромиды, 
комплексы нульвалентного палладия, выделение продуктов осуществляли с помощью колоночной хроматографии на 
силикагеле. Эксперименты выполнены на мышах и взрослых крысах-самцах Wistar (возраст 12 месяцев). Психотропный 
профиль соединений оценивали по результатам батареи тестов: «Открытое поле», «Приподнятый крестообразный 
лабиринт», «Распознавание нового объекта» и «Тест экстраполяционного избавления». Анксиолитическую активность 
дополнительно изучали в тесте конфликтной ситуации по Vogel. Оценку возможного миорелаксирующего действия 
и влияния на координацию движений проводили с помощью тестов «Ротарод» и «Удержание на горизонтальном 
канатике».
Результаты. Синтезирован ряд N-арилзамещенных (адамантан-1-ил)метиламинов в условиях аминирования по 
Бухвальду–Хартвигу. В ходе оптимизации параметров реакции выявлено, что стандартная каталитическая система 
Pd(dba)₂/BINAP в присутствии 1-бром-4-фторбензола характеризуется низкой эффективностью (выход  <45%). 
Установлено, что применение донорного фосфинового лиганда DavePhos способствует преодолению стерических и 
электронных затруднений и обеспечивает выход продукта на уровне 74%. В экспериментах на мышах соединение 
XF (3 мг/кг) проявляло значимую анксиолитическую и антифобическую активность в тестах «Открытое поле» и 
«Приподнятый крестообразный лабиринт». По влиянию на декларативную память соединение XF, наряду с XCl и 
XCN, продемонстрировало ноотропный эффект, сопоставимый с препаратом сравнения фенотропилом. Во второй 
серии экспериментов на взрослых крысах линии Wistar (12 месяцев) анксиолитическое действие XF подтверждено в 
тестах «Открытое поле», «Приподнятый крестообразный лабиринт» и конфликтной ситуации по Vogel. Установлено, 
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что, в отличие от диазепама, соединение XF не вызывает миорелаксирующего эффекта и не нарушает координацию 
движений (тесты «Ротарод» и «горизонтальный канатик»), при этом сохраняя когнитивные функции.
Заключение. Полученные результаты позволяют считать перспективным поиск в ряду N-арилпроизводных 
(адамантан-1-ил)метиламина веществ для углубленного исследования психотропных свойств. Введение атома фтора 
в арильный фрагмент рассматривается как стратегический инструмент для расширения спектра фармакологического 
действия потенциальных нейропротекторов.
Ключевые слова: N-арил-(адамантан-1-ил)метиламин; палладий; катализ; психотропное действие; анксиолитическое 
действие; антифобическое действие; когнитивные функции; координация движений
Список сокращений: ОП — тест «Открытое поле», ПКЛ — тест «Приподнятый крестообразный лабиринт», РНО — 
тест «Распознавание нового объекта», ТЭИ — тест экстраполяционного избавления, ДМСО — диметилсульфоксид, 
ДМФА — N,N-диметилформамид.
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The aim. To investigate the psychotropic activity of a series of N-aryl derivatives of (adamantan-1-yl)methylamine and to 
identify a compound with anxiolytic and anti-phobic effects, devoid of myorelaxant action and not impairing cognitive 
function.
Materials and methods. For the synthesis of target compounds, (adamantan-1-yl)methylamine, aryl bromides, and zero-
valent palladium complexes were used. Product isolation was carried out using column chromatography on silica gel. 
Experiments were conducted on mice and adult male Wistar rats (12 months old). The psychotropic activity was assessed 
based on the results of a number of tests: “Open Field,” “Elevated Plus Maze,” “Novel Object Recognition”, and “Extrapolation 
Escape Task”. Anxiolytic activity was further studied in the Vogel conflict test. The assessment of possible myorelaxant effects 
and impact on motor coordination was performed using the “Rotarod” and “Horizontal-Bar” tests.
Results. A series of N-aryl-substituted (adamantan-1-yl)methylamines were synthesized under Buchwald–Hartwig amination 
conditions. During the optimization of reaction parameters, it was found that the standard catalytic system Pd(dba)₂ / BINAP 
in the presence of 1-bromo-4-fluorobenzene exhibited low efficiency (yield < 45 %). It was established that the use of the 
phosphine ligand DavePhos facilitates overcoming steric and electronic hindrances and provides a product yield of 74 %. 
In experiments on mice, compound XF (3 mg/kg) demonstrated significant anxiolytic and anti-phobic activity in the “Open 
Field” and “Elevated Plus Maze” tests. Regarding the effect on declarative memory, compound XF, along with XCl and XCN, 
showed a nootropic effect comparable to the reference drug phenotropil. In a second series of experiments on adult Wistar 
rats (12 months old), the anxiolytic effect of XF was confirmed in the “Open Field”, “Elevated Plus Maze”, and Vogel conflict 
tests. It was found that, unlike diazepam, compound XF does not cause a myorelaxant effect and does not impair motor 
coordination (Rotarod and Horizontal-Bar tests), while preserving cognitive functions.
Conclusion. The obtained results demonstrate that searching within the series of N-aryl derivatives of (adamantan-1-yl)
methylamine for substances for in-depth investigation of psychotropic properties is promising. The introduction of a fluorine 
atom into the aryl fragment is considered a strategic tool for expanding the spectrum of pharmacological action of potential 
neuroprotectors.
Keywords: N-aryl-(adamantan-1-yl)methylamine; palladium; catalysis; psychotropic effect; anxiolytic effect; anti-phobic 
effect; cognitive functions; motor coordination
Abbreviations: OF — Open Field test; EPM — Elevated Plus Maze test; NOR — Novel Object Recognition test; EET — 
Extrapolation Escape Task; DMSO — dimethyl sulfoxide; DMF — N,N-dimethylformamide.
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ВВЕДЕНИЕ
Тревожные и депрессивные расстройства 

представляют собой одну из наиболее острых 
проблем современного здравоохранения. 
Согласно глобальным эпидемиологическим 
данным, тревожные расстройства занимают 
первое место среди всех психических заболеваний 
по распространённости в популяции [1–3].  
Депрессивные расстройства, в свою очередь, 
диагностируются у 280 млн человек и 
являются ведущей причиной инвалидизации 
среди лиц трудоспособного возраста [4]. 
Рост их распространённости, усугублённый 
последствиями пандемии COVID‑19 и социально-
экономической нестабильностью, требует 
постоянного расширения арсенала эффективных 
и безопасных фармакологических средств 
для коррекции тревожно-депрессивных 
состояний. [2, 5]. Ключевым недостатком 
многих классических анксиолитиков (например, 
производных 1,4-бензодиазепина) является их 
негативное влияние на когнитивные функции, 
включая ухудшение памяти, внимания и 
скорости психомоторных реакций, а также 
высокий риск лекарственной зависимости [6, 7]. 
Поэтому поиск новых химических соединений, 
обладающих выраженной анксиолитической  
и/или антидепрессивной активностью и лишённых 
побочного действия на когнитивные функции, 
является актуальной задачей.

Соединения, содержащие структурный 
фрагмент адамантана, получили широкое 
распространение, в первую очередь, за счет их  
разнообразной биологической активности, связанной  
с уникальными липофильными свойствами 
адамантанового каркаса и практически  
безграничными возможностями его модификации [8].  
Среди многочисленных соединений адамантана, 
проявляющих активность, важнейшее место 
занимают его аминопроизводные. Достаточно 
отметить, что из семи лекарственных препаратов, 
в настоящее время зарегистрированных на рынке 
и включающих в свой состав фрагмент адамантана, 
четыре представляют собой производные 
адамантан-1-амина, а два — (1-адамантил)
метиламина: α-метил-1-адамантанметиламин, 
обладающий противогриппозной активностью 
и саксаглиптин, характеризующийся высокой 
гипогликемической активностью. Вещества, 
в которых в том или ином виде присутствует 
структурная единица (1-адамантил)метиламина, 
в зависимости от их строения и наличия других 
функциональных групп и фармакофорных 
фрагментов, могут обладать разнообразной 
биологической активностью. В рамках разработки 
более эффективных препаратов против вируса 
гриппа создано несколько структур, объединяющих 
данный структурный мотив с алициклами 
различного размера — от циклопропана до 

циклогептана [9] или с пирролидиновым 
фрагментом [10]. Так, например, 2-(1-адамантил)
пиперидины действуют против вируса ВИЧ-1 [11,  
12], адамантанзамещённые тиазилидиноны 
работают как ненуклеозидные ингибиторы 
обратной транскриптазы ВИЧ [13, 14], а 
модифицированный адамантаном дез-(N-метил-D-
Leu)аглюкон эремомицина улучшает действие анти-
ВИЧ-препаратов [15].

Отмечается [16], что 7-хлорхинолиновое 
производное (1-адамантил)метиламина, аналог 
хлорохина, эффективно против малярии [16]. 
Имеются также данные по влиянию производных 
адамантана на нервную систему. Например, в 
работе [17] продемонстрирована эффективность 
в блокаде рекомбинантных АМПА рецепторов, 
вырабатываемых в ооцитах Xenopus laevis. 
Разработан адамантановый аналог габапентина [18,  
19] — препарата для лечения неврологических 
расстройств, получены антагонисты Р2Х7 рецептора 
на основе данного структурного мотива [20–23]. 
Фрагмент (1-адамантил)метиламина показал 
перспективность и при введении его в природные 
антибиотики. Так, адамантилированный аналог 
грамицидина С перспективен как антибиотик: 
он проникает в бактериальные клетки, но не 
повреждает клетки млекопитающих [24]. Таким 
образом, синтез новых производных (1-адамантил)
метиламина и исследование их фармакологической 
активности является актуальной задачей.

ЦЕЛЬ. Исследовать психотропную активность 
ряда N-арилпроизводных (адамантан-1-ил) 
метиламина и выделить соединение с 
анксиолитическим и антифобическим действием, 
лишенное миорелаксирующего действия и не 
нарушающее когнитивную функцию.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Животные
Исследование выполнено на белых 

беспородных крысах-самцах возрастом 13 мес. 
и массой 350–400  г., полученных из вивария 
Научно-исследовательского института гигиены, 
токсикологии и профпатологии (Россия, 
Волгоградская область, г. Волгоград). 

Условия содержания лабораторных животных 
соответствовали всем требованиям лабораторной 
практики при проведении доклинических 
исследований в Российской Федерации. 

После 2-недельного карантина лабораторные 
животные содержались в условиях вивария 
НЦИЛС ФГБОУ ВО ВолгГМУ Минздрава России при 
свободном доступе к пище. Животные содержались 
в пластиковых клетках (545×395×200  мм, Тип: 
Т/4В, ООО «МЭСТ», г. Москва). В качестве подстила 
использовались мягкие древесные стружки. 
Световой режим составлял 12 часов света  
и 12 часов темноты (автоматическое отключение 
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света всегда в 20:00 и включение в 08:00). Режим 
воздухообмена обеспечивал смену воздуха 14–15 
объемов помещения в час. В качестве приемлемых 
границ параметров микроклимата в комнатах 
содержания животных использовались границы, 
определенные руководством The Guide for Care 
and Use of Laboratory Animals (National Academy 
Press, Washington D.C., 2010). Температура 20–22°С, 
влажность 40–60%. 

Дизайн исследования
Выполнено 2 серии экспериментов:
1.	 В серии 1 проведено скрининговое 

исследование спектра психотропного действия на 
мышах с использованием набора психотропных 
тестов: поиск активности в тестах «Открытое 
поле», «Приподнятый крестообразный лабиринт», 
«Распознавание нового объекта» и «Удержание тела 
на горизонтальном веревочном канатике».

2.	 В серии 2 выполнено расширенное 
исследование на крысах наиболее активных 
соединений (по данным серий 1) психотропной 
активности в тесте «Открытое поле», «Приподнятый 
крестообразный лабиринт», «Распознавание нового 
объекта», «Тест экстраполяционного избавления», 
«Наказуемое взятие воды по Vogel», «Удержание 
тела на горизонтальном веревочном канатике», 
«Ротарод». В группах контроля, диазепама и 
фенотропила по 6 животных, а в группах, которым 
вводили исследуемые соединения по 3 животных. 
Это соответствует принципу сокращения (Reduction) 
в биоэтике (3R): для скрининга новых соединений 
достаточно 3 животных на группу, а для контроля 
и эталонных препаратов — 6 для надёжной 
статистики.

Тест «Открытое поле» (ОП) позволяет 
оценить выраженность отдельных поведенческих 
элементов, отражающих психоэмоциональное 
состояние, двигательную и ориентировочно-
исследовательскую активность.

После помещения тестируемого животного в 
центр установки в течение 3 минут регистрируются 
следующие параметры: 

–	 количество пересечённых квадратов 
трактуется как спонтанная двигательная активность;

–	 количество пересечённых секторов по 
центру (большее число соответствует меньшей 
тревожности);

–	 суммарное количество стоек и 
обследованных отверстий-норок — трактуется как 
ориентировочно-исследовательское поведение;

–	 число дефекаций и уринаций (большее 
число трактуется как вегетативные корреляты 
тревожности).

Тест «Приподнятый крестообразный лабиринт» 
(ПКЛ) используется для изучения поведения 
грызунов в условиях переменной стрессогенности 

(при свободном выборе комфортных условий), 
позволяет оценить уровень тревожности и страха 
животного и используется для скрининговой оценки 
анксиолитической и антифобической активности 
исследуемых соединений.

Тестируемое животное помещается на 
центральную площадку ПКЛ головой к открытому 
рукаву и в течение 3 минут с использованием 
двух секундомеров и шаблона для записи 
регистрируются следующие параметры:

–	 латентный период выхода с центральной 
площадки в какой-либо рукав;

–	 количество заходов и время пребывания 
в открытых рукавах (ОР) — потенциально 
стрессогенную зону установки;

–	 частота заходов и время пребывания 
животных в закрытых рукавах (ЗР), потенциально 
комфортной зоне установки; 

–	 число пересечений центральной зоны 
установки (при заходе в открытый и закрытый 
рукав), трактуется как показатель двигательной 
активности;

–	 время выхода с центральной площадки 
как показатель скорости принятия решения, 
помимо этого центральная зона ПКЛ также 
является освещенным открытым пространством, и 
время нахождения в ней может суммироваться со 
временем пребывания в открытых рукавах.

Поведенческие акты в тесте ПКЛ 
регистрировали в течение 180 сек.

Тест «Распознавание нового объекта» позволяет 
оценить кратковременную декларативную 
память. Состоит из двух сессий: ознакомление с 
объектами и воспроизведение. В сессии обучения 
в домашнюю клетку без верхней сетки помещают 
два одинаковых предмета на расстоянии в 10 см  
друг от друга и 10 см от каждой из стенок 
ящика, и животное исследует ящик и предметы, 
в нем находящиеся, в течение 3 мин. При 
этом регистрируется время, проведенное на 
исследование каждого предмета. После изучения 
представленных объектов животные помещаются в 
ту же домашнюю клетку. В сессии воспроизведения 
через 60 мин после обучения животных помещают 
в тот же ящик, но один из предметов заменяется 
новым. Предметы отличаются формой и цветом, 
но примерно одного размера. Затем животное 
свободно исследует предметы и ящик в течение 
3 минут, регистрируется время, проведенное на 
исследование каждого предмета в отдельности. 
Для измерения когнитивной функции используется 
индекс дискриминации, рассчитываемый по 
формуле: (время исследования нового объекта —
время исследования «старого» объекта)/(время 
исследования нового объекта+время исследования 
«старого» объекта)×100. После каждого теста ящик 
обрабатывается 70% спиртом. 
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«Тест Экстраполяционного избавления» (ТЭИ)  
позволяет получить данные о скорости решения 
экстраполяционного избавления. На этапе 
«обучения» животное помещается хвостом вниз 
во внутренний цилиндр и в течение 3 минут оно 
должно решить задачу: поднырнуть под край 
цилиндра, после чего оно извлекается из установки. 
При первом воспроизведении исключаются 
животные, которые не смогли в течение  
3 мин решить «экстраполяционную задачу». 
Воспроизведение №  2» проводиться через 24  ч 
после первоначально выполненного теста (после 
обучения). В тесте ТЭИ фиксируются показатель 
времени решения задачи — время, через которое 
животное подныривает под край цилиндра, 
(тем самым решая экстраполяционную задачу). 
Более короткое время, затраченное на решение 
задачи ТЭИ животных одной группы, получавших 
исследуемое вещество, по сравнению с животными 
контрольной группы, расценивается, как лучшее 
запоминание и выполнение стратегии избавления 
от аверсивной среды. Повышение времени 
подныривания (решения задачи), трактуется как 
амнезия (забывание) животным навыка активного 
избавления от аверсивной среды.

В тесте «Наказуемое взятие воды по Vogel» 
животные подвергались водной депривации на 48 ч 
без ограничений в корме. В экспериментальный 
день к поилке подключали электрод, крысу 
помещали в клетку на 3 мин и каждое взятие 
воды наказывалось подачей тока к поилке (1  мА). 
Фиксировали общее количество подходов животных 
к поилке за период наблюдения.

В тесте «Удержание тела на горизонтальном 
веревочном канатике» оценивается способность 
животного удерживаться на горизонтальном 
веревочном канате передними лапами, что 
отражает его мышечную силу. Для проведения теста 
нейлоновый веревочный канат диаметром 0,5  см 
располагается горизонтально на высоте 100  см 
от поддона клетки, заполненной на 5 см слоем 
стружки. Передние лапы животного помещают на 
канат и отпускают тело вниз. Фиксируется время 
удержания крысы на веревочном канате. Для 
каждой крысы проводят 3 повторные посадки, 
которые суммируют. Большее время удержания 
на канатике расценивается как повышение силы и 
работоспособности, отсутствие миорелаксирующего 
действия.

Тест «Ротарод» используется для оценки 
координации движения животных. В день обучения 
животные помещались на вращающийся стержень 
со скоростью 15 об/мин. На следующий день 
фиксировалось время нахождения животных на 
вращающемся стержне за 3 попытки с той же 
скоростью вращения.

Исследуемые вещества вводились внутрижелудочно  
в эквимолярных дозах 1/100 и 1/30 от молекулярной 

массы, что составляло дозу у большинства 3  
и 9 мг/кг (табл. 1). Препараты сравнения 
фенотропил и диазепам вводились в дозировке 
30 и 1 мг/кг соответственно. Ранее выполненные 
исследования психотропной активности 
соединений близких по структуре к соединениям, 
включенных в данную работу, показали некоторые 
психотропные свойства при применении доз  
1/10 1/30 от молекулярной массы. В низкой дозе 
1/100 эффективность практически не проявлялась.

Синтез
Спектры ЯМР 1Н и 13С регистрировали при 298 К  

на спектрометре «Bruker Avance-400» (рабочая 
частота 400 МГц, внутренний стандарт Me4Si). 
Масс-спектры MALDI-TOF положительных ионов 
получали на приборе Bruker Daltonics Autoflex II 
с использованием 1,8,9-тригидроксиантрацена в 
качестве матрицы и полиэтиленгликолей ПЭГ-200  
и ПЭГ-300 в качестве внутренних стандартов. 
Препаративную колоночную хроматографию 
выполняли с использованием силикагеля марки 
«Merck» (40/60). Исходные коммерчески доступные 
соединения: 1-бром-4-хлорбензол, 1-бром-4-
фторбензол, п-бромбензонитрил, п-броманизол, 
п-иоданизол, 4-иодбензотрифторид, рац-
2 ,2’ -бис(дифенилфосфино)-1,1’ -бинафталин 
(BINAP), 2-(дициклогексилфосфино)-2’-
диметиламинобифенил (DavePhos), рац-1,1’-
би(2-нафтол) (БИНОЛ), трет-бутилат натрия, 
карбонат цезия производства фирм SigmaAldrich 
и ABCR использовали без специальной очистки. 
Амин 1 получен по способу, описанному в [28]. 
Pd(dba)2 синтезировали по методу, описанному 
в  работе T.  Ukai и соавт. [29]. ДМСО и ДМФА 
марки «хч» использовали без дополнительной 
очистки, диоксан абсолютировали перегонкой над 
натрием, дихлорметан и петролейный эфир для 
хроматографии использовали свежеперегнанными. 

N-(Адамантан-1-илметил)-4-хлоранилин (1). 
Метод (а). В двугорлую колбу объемом 10 мл, 
снабженную обратным холодильником, магнитной 
мешалкой и заполненную аргоном, помещали 
1-бром-4-хлорбензол (1,1 ммоль, 211 мг), Pd(dba)2 
(1 мол%, 5,7 мг), BINAP (1,25 мол%, 7,8 мг), 
добавляли диоксан (5 мл), амин 1 (1 ммоль, 165 мг),  
трет-бутилат натрия (1,5 ммоль, 144 мг), и 
реакционную смесь кипятили в течение 6  ч. После 
окончания реакции реакционную смесь охлаждали, 
отделяли раствор от осадка фильтрованием, осадок 
промывали 5 мл дихлорметана, объединенные 
органические фракции упаривали в вакууме 
роторного испарителя, анализировали остаток 
с помощью спектроскопии ЯМР 1Н. Метод (б). 
Проводили аналогично методу (а) с использованием 
Pd(dba)2 (2 мол%, 11,5 мг), BINAP (2,5 мол%,  
15,5 мг). Метод (в). Проводили аналогично методу (а)  
в колбе объемом 25 мл с использованием 1-бром-

DOI: 10.19163/2307-9266-2026-14-3-307-322



312

(PHARMACY & PHARMACOLOGY)

ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

ISSN 2307-9266   e-ISSN 2413-2241

Том 14, Выпуск 3, 2026

4-хлорбензола (2,2 ммоль, 421 мг), Pd(dba)2 (2 
мол%, 23 мг), BINAP (2,5 мол%, 31 мг), амина 1  
(2 ммоль, 330 мг), трет-бутилата натрия (3 ммоль, 
288 мг), в 10 мл диоксана. Реакцию по методу (в)  
проводили 2 раза. Объединенные остатки из 
методов (а), (б) и (в) хроматографировали на 
силикагеле с использованием последовательности 
элюентов петролейный эфир, петролейный эфир –  
дихлорметан (9:1–1:1). Целевое соединение  
2 выделили с элюентом петролейный эфир – 
дихлорметан 9:1. Выход 906 мг (55%). Спектр ЯМР 
1Н, δ, м.д.: 1,55–1,57 м (6H, CH2(Ad)), 1,63–1,75 м 
(6H, CH2(Ad)), 1,99 уш. с (3H, CH(Ad)), 2,75 с (2Н, 
CH2N), 3,96 уш. с (1H, NH), 6,56 уш. д (2H, 3Jнабл=8,1 Гц, 
H2,2’(Ar)), 7,06–7,10 м (2H, H3,3’(Ar)). Спектр ЯМР 13С, 
δ, м.д.: 28,3 (3 CH(Ad)), 33,9 (C(Ad)), 37,0 (3 CH2(Ad)), 
40,6 (3 CH2(Ad)), 56,3 (CH2N), 113,5 (C2,2’(Ar)), 120,9 
(C4(Ar)), 128,8 (C3,3’(Ar)), 147,1 (C1(Ar)). Масс-спектр 
MALDI-TOF: m/z, найдено 276,1565 [M+H]+. C17H23ClN. 
Вычислено: M+H 276,1519.

N-(Адамантан-1-илметил)-4-фторанилин (2). 
В двугорлую колбу объемом 25 мл, снабженную 
обратным холодильником, магнитной мешалкой 
и заполненную аргоном, помещали 1-бром-
4-фторбензол (2,2 ммоль, 385 мг), Pd(dba)2  
(4 мол%, 46 мг), DavePhos (4,5 мол%, 35 мг), 
добавляли диоксан (10 мл), амин 1 (2 ммоль, 
330 мг), трет-бутилат натрия (3 ммоль, 288 мг),  
и реакционную смесь кипятили в течение 6 ч.  
После окончания реакции реакционную 
смесь охлаждали, отделяли раствор от осадка 
фильтрованием, осадок промывали 5 мл 
дихлорметана, объединенные органические 
фракции упаривали в вакууме роторного 
испарителя, анализировали остаток с помощью 
спектроскопии ЯМР 1Н. Провели синтез три раза, 
объединенные остатки хроматографировали на 
силикагеле с использованием последовательности 
элюентов петролейный эфир, петролейный эфир–
дихлорметан (9:1–1:1). Целевое соединение 
3 выделили с элюентами петролейный эфир–
дихлорметан (1,5:1–1:1). Выход 970 мг (62%). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,57–1,59 м (6H, CH2(Ad)), 1,66–1,77 
м (6H, CH2(Ad)), 2,02 уш. с (3H, CH(Ad)), 2,75 с (2Н, 
CH2N), 3,54 уш. с (1H, NH), 6,56 д. м (2H, 4JHF=4,4 Гц, 
H2,2’(Ar)), 6,86–6,90 д. м (2H, 4JHF=8,7 Гц, H3,3’(Ar)). 
Спектр соответствует приведённому в сообщении 
S.P. Panchenko и соавт. [30].

4-((Адамантан-1-илметил)амино)бензонитрил 
(3). Метод (а). В двугорлую колбу объемом 10 мл, 
снабженную обратным холодильником, магнитной 
мешалкой и заполненную аргоном, помещали 
п-бромбензонитрил (1,1 ммоль, 200 мг), Pd(dba)2 
(2 мол%, 11,5 мг), BINAP (2,5 мол%, 15,5 мг),  
добавляли диоксан (5 мл), амин 1 (1 ммоль,  
165 мг), трет-бутилат натрия (1,5 ммоль, 144 мг),  
и реакционную смесь кипятили в течение 6 ч. После 
окончания реакции реакционную смесь охлаждали, 

отделяли раствор от осадка фильтрованием, осадок 
промывали 5 мл дихлорметана, объединенные 
органические фракции упаривали в вакууме 
роторного испарителя, анализировали остаток 
с помощью спектроскопии ЯМР 1Н. Метод (б). 
Проводили аналогично методу (а) в колбе объемом 
25 мл с использованием п-бромбензонитрила 
(3,3 ммоль, 601 мг), Pd(dba)2 (2 мол%, 34 мг), 
BINAP (2,5 мол%, 46 мг), добавляли диоксан  
(15 мл), амин 1 (3 ммоль, 495 мг), трет-бутилат 
натрия (4,5 ммоль, 432 мг). Объединенные 
остатки хроматографировали на силикагеле с 
использованием последовательности элюентов 
петролейный эфир, петролейный эфир–
дихлорметан (9:1–1:1), дихлорметан. Целевое 
соединение 4 выделили с элюентами петролейный 
эфир–дихлорметан (2:1–1:1). Выход 940 мг (88%). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,52–1,54 м (6H, CH2(Ad)), 
1,60–1,72 м (6H, CH2(Ad)), 1,97 уш. с (3H, CH(Ad)), 
2,80 с (2Н, CH2N), 4.42 уш. с (1H, NH), 6,54–6,56 м (2H, 
H2,2’(Ar)), 7,33–7,35 м (2H, H3,3’(Ar)). Спектр ЯМР 13С, 
δ, м.д.: 28,0 (3 CH(Ad)), 34,0 (C(Ad)), 37,0 (3 CH2(Ad)), 
40,3 (3 CH2(Ad)), 55,0 (CH2N), 97,2 (C4(Ar)), 111,8 
(C2,2’(Ar)), 120,7 (CN), 133,4 (C3,3’(Ar)), 152,2 (C1(Ar)). 
Масс-спектр MALDI-TOF: m/z, найдено 267,1830 
[M+H]+. C18H23N2. Вычислено: M+H 267,1861. 

N-(Адамантан-1-илметил)-4-метоксианилин (4).  
В герметично завинчивающуюся виалу объемом 
8 мл, снабженную магнитной мешалкой, 
поместили п-иоданизол (3,75 ммоль, 878 мг), 
CuI (10 мол%, 57 мг), рац-БИНОЛ (20 мол%,  
172 мг), амин 1 (3 ммоль, 495 мг), карбонат цезия  
(3,75 ммоль, 1,22 г), 6 мл ДМФА, и реакционную 
смесь перемешивали с нагреванием при 140°С 
в течение 24 ч. После окончания реакции 
реакционную смесь охлаждали, отделяли раствор от 
осадка фильтрованием, осадок промывали два раза 
по 5 мл дихлорметана, объединенные органические 
фракции упаривали в вакууме роторного 
испарителя, анализировали остаток с помощью 
спектроскопии ЯМР 1Н. Синтез проводили два раза. 
Объединенные остатки хроматографировали на 
силикагеле с использованием последовательности 
элюентов петролейный эфир, петролейный эфир–
дихлорметан (5:1–1:1), дихлорметан. Целевое 
соединение 5 выделили с элюентами петролейный 
эфир–дихлорметан (2:1–1:1). Выход 920 мг (57%). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,57–1,59 м (6H, CH2(Ad)), 
1,65–1,76 м (6H, CH2(Ad)), 2,00 уш. с (3H, CH(Ad)), 
2,74 с (2Н, CH2N), 3,39 уш. с (1H, NH), 3,74 с (1Н, 
Оме), 6,57–6,60 м (2H, H2,2’(Ar)), 6,76–6,78 м (2H, 
H3,3’(Ar)). Спектр соответствует приведённому в 
сообщении S.P. Panchenko и соавт. [30].

N-(Адамантан-1-илметил)-4-(трифторметил)
анилин (5). В герметично завинчивающуюся виалу 
объемом 8 мл, снабженную магнитной мешалкой, 
поместили п-иодбензотрифторид (3,75 ммоль,  
1,02 г), CuI (10 мол%, 57 мг), рац-БИНОЛ  
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(20 мол%, 172 мг), амин 1 (3 ммоль, 495 мг), 
карбонат цезия (3,75 ммоль, 1,22 г), 6 мл 
ДМФА, и реакционную смесь перемешивали 
с нагреванием при 140°С в течение 24 ч. 
После окончания реакции реакционную 
смесь охлаждали, отделяли раствор от осадка 
фильтрованием, осадок промывали два раза по  
5 мл дихлорметана, объединенные органические 
фракции упаривали в вакууме роторного 
испарителя, анализировали остаток с помощью 
спектроскопии ЯМР 1Н. Синтез проводили два 
раза. Объединенные остатки хроматографировали 
на силикагеле с использованием а качестве 
элюента петролейного эфира. Выход 650 мг (35%). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,55–1,57 м (6H, CH2(Ad)), 
1,63–1,75 м (6H, CH2(Ad)), 2.00 уш. с (3H, CH(Ad)), 
2,82 с (2Н, CH2N), 4,01 уш. с (1H, NH), 6,58–6,60 м  
(2H, H2,2’(Ar)), 7,35–7,37 м (2H, H3,3’(Ar)). Спектр 
соответствует приведённому в сообщении  
S.P. Panchenko и соавт. [30].

Этические принципы
Дизайн исследования одобрен Локальным 

этическим комитетом ФГБОУ ВО «Волгоградский 
государственный медицинский университет» 
Минздрава России, протокол № 2022/116 от 
04.03.2022 г. (регистрационный номер IRB 00005839 
IORG 0004900 [OHRP]).

В исследованиях применялись следующие 
меры по ограничению боли и страданий 
экспериментальных животных:

В эксперименте использовалось минимально 
возможное число экспериментальных животных.

•	 Высокая квалификация персонала,  
осуществляющего уход и выполнение 
всех манипуляций с животными, которые  
выполнялись в соответствии с разработанными  
в лаборатории стандартными операционными  
процедурами (СОП).

•	 Для исключения возможного негативного  
влияния на результаты исследования циркадных  
биоритмов все экспериментальные 
исследования проводились через 
одинаковые интервалы времени и при 
одинаковых климатических условиях 
(все продолжительные исследования 
планировались таким образом, чтобы 
сроки их выполнения укладывались в одно 
и тоже время года, за исключением этапов 
«отсидки» без манипуляций). Проведение 
хэндлинга перед экспериментальными 
сессиями позволяло исключить негативное 
влияние недостаточной адаптации 
животных к человеческому фактору. Также 
это давало возможность оценить состояние 
здоровья лабораторных животных на 
предмет внешних повреждений (состояние 
шерстяного покрова, слизистых оболочек, 

поведения). Эвтаназия по завершению  
экспериментальных исследований проводилась  
согласно правилам Руководства1.

Статистическая обработка результатов
Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием пакета программ 
GraphPad Prism 9.0 (GraphPad Software Inc., 
США). Соответствие данных закону нормального 
распределения оценивали с помощью критерия 
Шапиро–Уилка. Для определения статистической 
значимости различий между группами при 
нормальном распределении использовали 
однофакторный дисперсионный анализ (one-way 
ANOVA) с последующим post-hoc тестом Даннета 
(для сравнения опытных групп с контролем). 
При распределении, отличном от нормального, 
применяли непараметрический критерий Краскела-
Уоллиса с последующим тестом Данна. Результаты 
представляли в виде среднего арифметического 
значения и стандартной ошибки среднего (M±SEM). 
Различия считали статистически значимыми  
при p <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Синтез N-арилпроизводных 
(адамантан-1-ил)метиламина
Для проведения биологических исследований 

синтезировано несколько N-арилпроизводных 
(адамантан-1-ил)метиламина (1), содержащих в 
пара-положении фенильного кольца различные 
электронодонорные и электроноакцепторные 
заместители. Реакции между амином 1 и 
соответствующими бромаренами проводили в 
условиях палладий-катализируемого аминирования 
первоначально в присутствии каталитической 
системы Pd(dba)2/BINAP (dba=дибензилиденацетон, 
B INAP=рац -2 ,2 ’ -бис(дифенилфосфино)-1 ,1 ’ -
бинафталин), которая успешно зарекомендовала 
себя в качестве весьма универсальной, в том 
числе, и для осуществления N-арилирования 
различных адамантансодержащих аминов [25, 26]. 
Реакции проводили с использованием 10 мол% 
избытка бромаренов, в присутствии основания 
трет-бутилата натрия, при кипячении в диоксане 
(концентрация амина 0,2 М) в течение 6 ч (Рис. 1).

При осуществлении Pd-катализируемого 
арилирования первичных аминов следует 
использовать минимально возможные загрузки 
катализатора для подавления побочного  
N,N-диарилирования первичной аминогруппы [25,  
26]. При использовании 2  мол% катализатора 
взаимодействие амина 1 с 1-бром-4-хлорбензолом 
прошло с 61% выходом целевого соединения 2 

1 Руководство по проведению доклинических исследований 
лекарственных средств / Научный центр экспертизы средств 
медицинского применения Минздравсоцразвития России. Том 
Часть 1. – Москва: Гриф и К, 2012. – 944 с. EDN: SDEWMP
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в реакционной смеси, при снижении загрузки 
катализатора до 1 мол% выход не изменяется (60%),  
а при большем количестве катализатора 
возрастает доля продукта N,N-диарилирования, 
поэтому масштабирование синтеза проводили 
при загрузке Pd(dba)2/BINAP 2/2,5 мол%. После 
хроматографической очистки на силикагеле 
выделили целевой продукт 2 с выходом 55%.

В случае 1-бром-4-фторбензола реакции 
в присутствии 2 и 4 мол% каталитической 
системы Pd(dba)2/BINAP оказались 
недостаточно эффективными, выход 
продукта аминирования 3 не превысил 45% 
в реакционной смеси. Замена лиганда BINAP 
на DavePhos (2-(дициклогексилфосфино)-2’-
диметиламинобифенил) позволила увеличить 
выход продукта до 74% в реакционной 
смеси, в результате соединение 3 выделено 
хроматографически с выходом 62%. При введении 
в реакцию п-бромбензонитрила реакция прошла 
отлично в присутствии 2 мол% Pd(dba)2/BINAP 
(выход 93% в реакционной смеси), а целевой 
продукт 4 получен с препаративным выходом 
88%. Однако палладий-катализируемая реакция с 
донорным п-броманизолом оказалась совершенно  
неэффективной — целевое соединение 5  
образовалось с незначительным 13% выходом,  
при этом в более существенной степени  
прошло C-C сочетание с образованием 
4,4’-дибромбифенила (5а) (около 50%). В 
связи с этим предпринято альтернативное 
медь-катализируемое арилирование амина 1 с 
использованием п-иоданизола (Рис. 2).

Ранее нами установлено, что реакции медь- 
катализируемого N-арилирования адамантансодержащих  
аминов успешно протекали при катализе CuI в 
ДМСО при 110°С и в ДМФА при 140°С [20]. Также при 
проведении реакций в ДМСО можно использовать 
наночастицы меди. Во всех случаях оптимальным 
лигандом является рац-БИНОЛ (1,1’-би(2-нафтол)), 
реакции проводят в присутствии основания 
карбоната цезия при концентрации амина 0,5 М 
в течение 24 ч и при небольшом изтке (25  мол%) 
арилирующего агента. Взаимодействие амина 1  
с п-иоданизолом прошло одинаково успешно 
в ДМСО и ДМФА, выход целевого продукта 5 
составил более 80% (в реакционной смеси) в 
обоих случаях. Для более простого выделения 
при масштабировании (упаривание растворителя 
без необходимости экстракции) выбрана реакция 
в ДМФА, после хроматографического выделения 
соединение 5 получено с препаративным выходом 
57%. В аналогичных условиях проведена реакция и 
с электроноакцепторным п-иодбензотрифторидом, 
при этом выход соединения 6 в реакционной 
смеси составил 72%, а после хроматографической  
очистки — 35%. Таким образом, получена серия 
из пяти N-арилпроизводных (адамантан-1-ил)

метиламина высокой чистоты в количествах  
0,6–1 г, пригодных для проведения биологических 
испытаний. 

Биологические исследования
Результаты исследований серии 1
Исследования серии 1 влияния ряда 

производных адамантана с заместителями -F, -Cl, 
-CN, -OMe, -CF3 в положении 4 показали, что они 
оказывают активирующее действие и, исходя из 
этого, в качестве препарата сравнения выбран 
фенотропил, оказывающий активирующее и 
ноотропное действие. В тесте (ОП) у мышей, 
получивших соединения XF, XCF3 и препарат 
сравнения фенотропил, отмечалась более высокая 
спонтанная двигательная активность (82±2, 93,7±6,8, 
80,7±13,3 соответственно), а у соединения XF и 
более высокая исследовательская активность 
(19,5±9,5). Животные, получавшие соединения XF,  
совершали больше переходов в центральной 
зоне освещённой арены (37±4), а в дозе 3 мг/кг 
только у отдельных животных отмечалось меньшее 
количество болюсов, которые рассматриваются 
как маркеры вегетативной окраски тревожного 
поведения (Рис. 3). 

В тесте ПКЛ животные, которым за 60 мин до 
тестирования вводились соединение XF в дозе  
3 мг/кг, быстрее покидали центральную 
площадку, больше делали переходов между 
рукавами, большее время находились в открытых 
рукавах установки, в которых осуществляли  
свешивания (Рис. 4).

Представленные результаты поведения 
животных в ОП и ПКЛ позволяют заключить, что 
соединение XF проявляет анксиолитическое и 
антифобическое действие. Учитывая такие свойства 
у вещества XF, которые характерны для веществ 
бензодиазепинового ряда, нежелательным 
действием которых является миорелаксирующий 
эффект, мы спланировали тест «Подвешивание 
животных на горизонтально натянутом канатике». 
По времени удержания (более 30  с) животных на 
канатике, получавших исследуемые вещества, в 
сравнении с группой контроля, делался вывод 
о наличии миорелаксирующего действия. Если 
животные удерживались меньшее время в 
сравнении с контрольной группой, делался 
вывод о наличии миорелаксирующего действия, 
а если удерживались на канатике равно или 
больше животных контрольной группы, то 
об отсутствии миорелаксирующего действия 
(возможно и о повышении силы хвата, силы 
сокращения мышц передних лап животного). 
В нашем эксперименте исследуемые вещества 
не оказывали миорелаксирующее действие, а 
животные, получавшие соединение XF в дозе 9 мг/
кг, дольше других удерживались на горизонтальном  
канатике. (Рис. 5).
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Рисунок 1 — Синтез N-арилпроизводных адамантанаминов в условиях палладий-катализируемого 
аминирования.

Таблица 1 — Исследуемые соединения

№ Название Структурная формула Молекулярная 
масса, г/моль

Кратность 
к Mr

Доза 
вещества, 
мг/кг

Условное 
обозначение

1 N-((3R,5R,7R)-адамантан-1-
илметил)-4-фторанилин 259,36

1/100 3 F_100

1/30 9 F_30
2 N-((3R,5R,7R)-адамантан-1-

илметил)-4-хлоранилин 275,82
1/100 3 Cl_100

1/30 9 Cl_30
3 4-(((3R,5R,7R)-адамантан-

1-илметил)амино)
бензонитрил

266,38
1/100 3 CN_100

1/30 9 CN_30

4 N-((3R,5R,7R)-адамантан-1-
илметил)-4-метоксианилин 271,40

1/100 3 OMe_100
1/30 9 OMe_30

5 N-((3R,5R,7R)-адамантан-1-
илметил)-4-(трифторметил)
анилин

309,37
1/100 3 CF3_100

1/30 10 CF3_30

NH2

Br

R

R = Cl, F, CN, OMe

    Pd(dba)2/L
2-4/2.5-4.5 mol%
tBuONa, dioxane

reflux, 6 h

H
N

R
1

2: R = Cl, 61% (L = BINAP, 2 mol%)
            60% (L = BINAP, 1 mol%)

55% isolated yield

3: R = F, 43% (L = BINAP, 2 mol%)
           45%  (L = BINAP, 4 mol%)
            74% (L = DavePhos)

62% isolated yield

4: R = CN, 93% (L = BINAP, 2 mol%)
              88% isolated yield

5: R = OMe, 13% (L = BINAP, 2 mol%)
5a: 4,4'-dimethoxybiphenyl, 50%

2-5

PPh2

PPh2

BINAP

Cy2P

NMe2

DavePhos

L =

Рисунок 2 — Синтез N-арилпроизводных в условиях катализа соединениями меди.
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Рисунок 3 — Показатели поведения мышей в тесте «Открытое поле».
Примечание: А — количество пересечённых квадратов; Б — количество пересечённых квадратов в центральной зоне;  

В — общая исследовательская активность; Г — количество болюсов.

А Б

В Г

Рисунок 4 — Показатели поведения мышей в тесте «Приподнятый крестообразный лабиринт».
Примечание: А — латентный период (с) выхода из центра; Б — количество переходов между рукавами;  

В — время (с) в открытом рукаве установки; Г — количество свешиваний с открытого рукава; * — значение статистически значимо  
в сравнении с группой контроль (p <0,05), критерий Краскела-Уоллиса с последующим тестом Данна.
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Рисунок 5 — Показатели поведения мышей в тесте «Подвешивание животных  
на горизонтально натянутом канатике».
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Рисунок 6 – Показатели поведения мышей в тесте «Распознавание нового объекта».
Примечание: А — время (с) исследования объектов; Б — коэффициент дискриминации.

А Б

Рисунок 7 — Показатели поведения крыс в тесте «Открытое поле».
Примечание: А — количество пересечённых квадратов; Б — количество пересечённых квадратов в центральной зоне; В — общая 

исследовательская активность; Г — количество болюсов; * — значение статистически значимо в сравнении с группой контроль (p <0,05), 
критерий Краскела-Уоллиса с последующим тестом Данна.
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Рисунок 8 — Показатели поведения крыс в тесте «Приподнятый крестообразный лабиринт».
Примечание: А — латентный период (с) выхода из центра; Б — количество переходов между рукавами;  

В — время (с) в открытом рукаве установки; Г — количество свешиваний с открытого рукава.

А Б

В Г

Рисунок 9 — Показатели поведения крыс в тесте «Наказуемое взятие воды по Vogel».
Примечание: * — значение статистически значимо в сравнении с группой контроль (p <0,05), критерий Краскела-Уоллиса  

с последующим тестом
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Рисунок 10 — Показатели поведения крыс в тестах «Подвешивание животных  
на горизонтально натянутом канатике» и «Ротарод».

Примечание: А — время (с) удерживания на канатике; Б — время удержания в тесте Ротарод; * — значение статистически значимо  
в сравнении с группой контроль (p <0,05), критерий Краскела-Уоллиса с последующим тестом Данна.
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Рисунок 11 — Показатели поведения крыс в тесте «Распознавание нового объекта».
Примечание: А — время (с) исследования объектов; Б — коэффициент дискриминации.

Рисунок 12 — Показатели поведения крыс в тесте экстраполяционного избавления.
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В тесте РНО на мышах отмечено, что все 
животные, получавшие фенотропил, как препарат 
сравнения, а также получавшие соединения XCl 
в дозе 9 мг/кг, XF и XCN значительно дольше 
изучали новый предмет, чем известный, после 
предварительной сессии знакомства с предметами. 
Представленные данные позволяют считать, что 
соединения XCl, XF и XCN, подобно и сопоставимо 
с фенотропилом, улучшают декларативную  
память (Рис. 6).

Представленные данные о спектре и 
выраженности психотропного действия 
производных адамантана с заместителями -F, 
-Cl, -CN, -OMe, -CF3 в положении 4 показали, 
что наиболее выраженное анксиолитическое 
и антифобическое действие соединения XF 
побудило нас повторно исследовать эти эффекты в 
эксперименте на крысах с препаратом сравнения 
диазепамом.

Результаты исследований серии 2
Далее представлены данные серии 2 

экспериментов, выполненных на взрослых крысах- 
самцах в возрасте 12 месяцев.

В тесте ОП животные практически всех групп 
пересекали равное количество квадратов, но 
животным, которым вводился диазепам, и в 
меньшей мере XCl, XF, XCN, пересекали больше 
квадратов в центральной зоне, чем животные 
контрольной группы. Общая исследовательская 

активность статистически значимо больше в 
группах, которым вводили вещества XF, XCN, XOMe 
и XCF3, чем у животных контрольной группы. У 
всех животных, получавших исследуемые вещества 
меньше болюсов, в сравнении с контрольными 
животными (Рис. 7).

В тесте переменной стрессогенности 
«Приподнятый крестообразный лабиринт» (ПКЛ) 
животные после посадки покидали её центральную 
площадку в течение первых 3–4 секунд, но большее 
количество переходов между рукавами отмечалось 
только у животных, получавших диазепам. Однако 
больше время пребывания в открытом рукаве 
и количество свешиваний отмечались только 
у животных, получавших препарат сравнения 
диазепам и соединение XF (Рис. 8).

Таким образом на основании данных, 
полученных в тестах ОП и ПКЛ, отмечено некоторое 
анксиолитическое и антифобическое действие 
у животных, получавших препарат сравнения 
диазепам и, в меньшей мере, соединение XF, что 
согласуется с данными, полученными на мышах. 

Для подтверждения анксиогенного действия 
проведено тестирование животных в тесте Vogel 
(наказуемого взятия воды). После 48 ч депривации 
воды животным, которым вводилось соединение 
XF в дозе 9 мг/кг, статистически значимо больше 
подходили к поилке, чем животные контрольной 
группы, но меньше, чем животные, получавшие 
диазепам (Рис. 9).
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В тестах удержание тела на горизонтальном 
веревочном канатике и Ротарод время удержания 
на канатике и вращающемся стержне не отличалось 
от показателей контрольной группы, которым 
вводилась очищенная вода. Животные, получавшие 
диазепам, меньше удерживались на канатике и на 
вращающемся стержне, чем животные контрольной 
группы, что объясняется присущим практически 
всем анксиолитикам бензодиазепинового ряда 
миорелаксирующим действием. Остальные 
животные, получавшие исследуемые вещества, 
удерживались на канатике равно животным 
контрольной группы. Данные свидетельствуют о 
том, что исследуемые соединения не оказывают 
миорелаксирующего действия. В тесте Ротарод 
животные, получавшие диазепам и соединение 
XF в дозе 3 мг/кг, меньше удерживались на 
вращающемся стержне (Рис. 10).

В тесте РНО на крысах отмечено, что у всех 
животные, получавшие исследуемые вещества, не 
происходит нарушения внимания и декларативной 
памяти (Рис. 11).

В тесте экстраполяционного избавления 
не выявлено ни улучшения, ни ухудшения 
формирования памятного следа и декларативной 
памяти при получении всех исследованных 
препаратов (Рис. 12).

Ограничения исследования 
К ограничениям данного исследования 

относится неравномерность и малый объем 
выборки: экспериментальные группы включали по 3 
животных, тогда как контрольные — по 6, что могло 
отразиться на статистической мощности при оценке 
поведенческих реакций. Кроме того, психотропный 
профиль синтезированных соединений оценивался 
исключительно в условиях их однократного 
внутрижелудочного введения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, изучение спектра 

психотропного действия производных адамантана 
с заместителями -F, -Cl, -CN, -OMe, -CF3 фторанилин, 
проявляющее выраженное анксиолитическое 
и антифобическое действие, не оказывающее 
миорелаксирующего действия, не нарушающее 
координацию движений и когнитивную 
функции. На основании представленных данных 
можно считать целесообразным дальнейшее 
изучение психотропных и нейротропных 
свойств соединения XF, включая и получения 
его улучшенных структур, возможно, с большей 
активностью и другим спектром психотропного  
действия.
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