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Patentkrav

1. Fremgangsmate for fremstilling av en forbindelse som betegnes av den fglgende
kjemiske formel 1, omfattende trinnene av:

1) 3 bringe en forbindelse som betegnes av den fglgende kjemiske formel 1-1, til 8 reagere
med ammoniumklorid og natriumcyanid eller kaliumcyanid, etterfulgt av reaksjon med en
syre for & fremstille en forbindelse som betegnes av den fglgende kjemiske formel 1-2;
2) 3 beskytte en forbindelse som betegnes av den falgende kjemiske formel 1-2, med en
aminbeskyttelsesgruppe (P) for 8 fremstille en forbindelse som betegnes av den fglgende
kjemiske formel 1-3;

3) & bringe en forbindelse som betegnes av den falgende kjemiske formel 1-3, til & reagere
med (i) metylkaliummalonat eller metylnatriummalonat, (ii) karbonyldiimidazol, og (iii)
magnesiumhalogenid, etterfulgt av en reaksjon med en syre for a fremstille en forbindelse
som betegnes av den fglgende kjemiske formel 1-4;

4) 3 bringe en forbindelse som betegnes av den fglgende kjemiske formel 1-4, til 3 reagere
med N,N-dimetylformamiddimetylacetal for a8 fremstille en forbindelse som betegnes av
den fglgende kjemiske formel 1-5;

5) & bringe en forbindelse som betegnes av den fglgende kjemiske formel 1-5, til & reagere
med dimetylsulfat for 8 fremstille en forbindelse som betegnes av den fglgende kjemiske
formel 1-6; og

6) a bringe en forbindelse som betegnes av den falgende kjemiske formel 1-6, til & reagere
med en syre for @ fremstille en forbindelse som betegnes av den fglgende kjemiske formel
1:
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2. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor
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i trinn 1 er molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-1 til

ammoniumklorid, 10:1 til 1:10, og

molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-1 til natriumcyanid

eller kaliumcyanid, er 10:1 til 1:10.

3. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

i trinn 1 gjennomfgres reaksjonen med forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel

1-1, ammoniumklorid og natriumcyanid eller kaliumcyanid, ved 0 til 40°C, og reaksjonen

med en syre gjennomfgres ved 80 til 120°C.

4. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

syren i trinn 1 er eddiksyre eller saltsyre.
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5. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor,
aminbeskyttelsesgruppen (P) i trinn 2 er  tert-butoksykarbonyl (Boc),
fluorenylmetyloksykarbonyl (Fmoc), Tosyl eller Acyl.

6. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

reaksjonen av trinn 2 gjennomfgres ved 10 til 40°C.

7. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

magnesiumhalogenidet i trinn 3 er magnesiumklorid eller magnesiumbromid.

8. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

i trinn 3 er molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-3 til
metylkaliummalonat eller metylnatriummalonat, 10:1 til 1:10,

molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-3 til
karbonyldiimidazol, er 10:1 til 1:10, og

molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-3 til

magnesiumhalogenid, er 10:1 til 1:10.

9. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

syren i trinn 3 er saltsyre, salpetersyre, svovelsyre eller fosforsyre.

10.  Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

reaksjonen mellom forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-3 og (i)
metylkaliummalonat eller metylnatriummalonat, (ii) karbonyldiimidazol og (iii)
magnesiumhalogenid i trinn 3, gjennomfgres ved 50 til 100°C, og reaksjonen med syren

gjennomfgres ved 0 til 40°C.

11.  Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor
molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-4 til N,N-

dimetylformamiddimetylacetal i trinn 4, er 1:1 til 1:10.

12. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

reaksjonen av trinn 4 gjennomfgres ved 20 til 70°C.

13.  Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor
molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-5 til dimetylsulfat i
trinn 5, er 10:1 til 1:10.
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14.  Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

reaksjonen av trinn 5 gjennomfgres ved 20 til 60°C.

15.  Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor
molforholdet av forbindelsen som betegnes av den kjemiske formel 1-6 til trifluoreddiksyre
i trinn 6, er 1:1 til 1:30.

16. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

reaksjonen av trinn 6 gjennomfgres ved 10 til 40°C.

17.  Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor

syren i trinn 6 er trifluoreddiksyre, saltsyre, salpetersyre, svovelsyre eller fosforsyre.
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