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Оксимы шестичленных гетероциклических соединений с двумя и тремя 
гетероатомами широко применяются как интермедиаты в тонком органи-
ческом синтезе. Методы их получения и особенности строения были рас-
смотрены в обзоре [1]. В данной статье обсуждены реакции пиридазино-
вых, пиримидиновых, пиразиновых, триазиновых, оксазиновых, тиазино-
вых, оксадиазиновых и тиадиазиновых альдоксимов, кетоксимов и амид-
оксимов и их производных. В отдельный раздел выделены методы синтеза 
новых гетероциклических систем из производных этих оксимов. В послед-
нем разделе этого обзора приведены некоторые результаты исследования 
биологической активности эфиров этих оксимов. 
 
 

1.  ХИМИЧЕСКИЕ  ПРЕВРАЩЕНИЯ  ОКСИМОВ  ШЕСТИЧЛЕННЫХ ГЕТЕРО-
ЦИКЛИЧЕСКИХ  СОЕДИНЕНИЙ  С  ДВУМЯ  И  ТРЕМЯ ГЕТЕРОАТОМАМИ 

 

1.1. Синтез О-производных оксимов 
 

1.1.1. О-Эфиры пиридазиновых оксимов 
 

Основным методом получения эфиров пиридазиновых оксимов явля-
ется их алкилирование алкилгалогенидами в системе NaH/ДМФА [2]. 
Кроме того О-эфиры пиридазиновых оксимов были получены из карбо-
нилпроизводных и гидрохлоридов О-алкилпроизводных гидроксилами-
нов в присутствии ацетата натрия в метаноле [3]. 
_____________ 

  * Здесь и далее в номере фамилия автора, с которым следует вести переписку, 
отмечена звездочкой. 



**  Сообщение I см. [1]. 

Разработан трёхстадийный метод синтеза О-эфирных производных 
пиридазинового кетоксима 2 из нитрила 1 [4]. Механизм реакции вклю-
чает оксидативный гидролиз исходного нитрила до кетона с последую-
щим синтезом оксимного эфира 2 в условиях межфазного катализа. 
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О-Метилоксим 7,7-диметил-3-фенил-7,8-дигидро-6Н-циннолин-5-она (4) 

получен в реакции 2-диметиламинопроизводного 3 в системе соляно-
кислый гидроксиламин/пиридин с последующим взаимодействием с му-
равьиной кислотой и пиридином. В результате реакции происходит арома-
тизация пиридазинового цикла [5]. 
 
 

N
N

Me

Me

O

NMe2

Ph

N
N

Me

Me

N

Ph

OMe

1) NH2OH  HCl, Py
2) HCOOH 

3) Py

 4
3

.

 
 

О-Ацетилоксим 2-гидрокси-5-хлорпиридазин-3-карбальдегида получен 
из соответствующего оксима и уксусного ангидрида [6]. Разработан также 
метод синтеза эфиров пиридазиновых оксимов из дихлорпроизвод-
ных  пиридазинов и различных оксимов в системах NaH/ДМФА или 
NaOH/ацетон [7]. 

 
 

 
1.1.2. О-Эфиры пиримидиновых оксимов 

 
О-Эфиры пиримидиновых оксимов обычно получают из оксимов и 

алкилгалогенидов в системах K2CO3/MeCN [8] или NaH/ДМФА [9]. 
В литературе также имеются сведения о синтезе примидиновых оксимных 
эфиров из соответствующих карбонильных соединений и О-алкоксигидр-
оксиламинов [2, 10, 11]. Например, реакция фталимидного производного 5 
с гидразином и далее с соляной кислотой приводит к образованию 
О-алкилгидроксиламина, который легко конденсируется с пиримидино-
вым кетоном 6 в присутствии водного раствора Na2CO3 и дает О-ал-
килоксим 7 [2]. 
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Циклизация О-эфиров имидазольных амидоксимов 8 триэтилортофор-

миатом в присутствии соляной кислоты дает адениновые О-алкилоксимы 9 
[12, 13]. Похожая реакция амина 10 с альдегидами приводит к эфирам 11 [14]. 
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О-Ацилированные пиримидиновые оксимы также были получены из 

соответствующих оксимов и хлоридов или ангидридов кислот [15–18]. 
 
 

1.1.3. О-Эфиры пиразиновых оксимов 
 

Основной метод получения О-эфиров пиразиновых и хиноксалиновых 
оксимов основан на алкилировании оксимов алкилгалогенидами в при-
сутствии гидрида натрия [19, 20] или изопропилата натрия в 2-пропаноле 
[21]. Кроме того О-эфиры пиразиновых оксимов были получены из кар-
бонилпроизводных и гидрохлоридов О-метилгидроксиламинов в присут-
ствии NaHCO3 в водном этаноле [22]. В литературе имеется один пример  
синтеза 3-метилоксима 1-[(6-хлорпиридин-3-ил)метил]пиперазин-2,3-диона 
(13) нуклеофильным замещением метилтиогруппы производного 3-метил-
тио-5,6-дигидропиразин-2-она 12 [23]. 
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Интересно, что нагревание смеси оксима 2-аминопиразин-3-карбокс-

амида (14) с триэтилортоацетатом приводит к образованию эфира 15 с вы-
ходом 53% [24]. 
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В результате циклизации производного гидроксимоилхлорида 16 с эти-

лендиамином образуется О-метилоксим 3-фенил-5,6-дигидро-2(1H)-пира-
зинона (17) [25]. 
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Синтез О-ацилпризводных пиразиновых и хиноксалиновых оксимов 

осуществлен ацилированием оксимов в присутствии уксусного ангидрида 
[26, 27] или с использованием  алкилизоцианатов [28, 29]. 

 
 

1.1.4. О-Эфиры 1,2,4- и 1,3,5-триазиновых оксимов 
 
 

О-Метилэфиры 1,2,4-триазиновых оксимов получены  алкилированием 
оксимов диметилсульфатом в присутствии NaH в ДМФА [30]. О-Ацетил-
производные 1,2,4-триазиновых оксимов получены в системе оксим/ук-
сусный ангидрид/пиридин/бензол [31]. 

Реакции производных 2,4-дихлортриазинов 18 с 2,6-дихлорбензальд-
оксимом в водном растворе Na2CO3 или NaHCO3 дают О-эфиры 19 [32]. 
Эфирные производные триазиновых оксимов применяются в качестве 
фотоактивных агентов [33]. 
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О-Ацилировананные 1,3,5-триазиновые оксимы были получены из со-

ответствующих оксимов и хлоридов [34] или ангидридов кислот [35, 36]. 
 

 

1.1.5. О-Эфиры 1,2-, 1,3-, 1,4-оксазиновых и 1,4-тиазиновых оксимов 
 

О-Эфиры 1,2-оксазиновых оксимов были получены из карбонилпроиз-
водных и гидрохлоридов О-метилгидроксиламинов в присутствии 
NaHCO3 в водном этаноле [37]. Циклизация О-метилоксима гекса-2,4-
диеналя (20) в присутствии хирального хлорнитрозодиенофила в хлоро-
форме с последующим окислением (OsO4) дает 1,2-оксазиновый О-метил-
оксим 21 [38, 39]. 
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Циклизация производных ацилированных о-цианофенолов 22 в присут-
ствии Et3N приводит к оксимным эфирам 1,3-оксазинов 23 [40, 41]. 
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Присоединение диметилацетилендикарбоксилата к производным мор-
фолинового или 1,4-тиазинового оксимов 24 дает оксимные эфиры 25 
в качестве единственных продуктов [42]. 
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О-Ацетилпроизводные морфолиновых оксимов получены в системе 

оксим/ацилхлорид/этилацетат или в хлороформе [43, 44]. 
 
 

1.1.6. О-Эфиры 1,3,4-тиадиазиновых оксимов 
 

Ацилирование 6-гидроксиимино-3-метил-4-нитрозо-5-фенилтетрагидро- 
1,3,4-тиадиазин-2-тиона (26) в системе ацилхлорид/пиридин/MeCN дает 
ацилированные оксимы 27 с выходом 16–72% [45, 46]. 
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1.2. Превращения оксимной группы 
 

Пиридазиновые кетоксимы и их О-эфиры легко восстанавливаются до 
соответствующих аминов в присутствии  LiAlH4 в диэтиловом эфире 
[47, 48]  или в системе  H2/PtO2 [49].  Гидрирование урацильных оксимов в  
присутствии никелевых катализаторов также приводит к соответствую- 
щим аминам [50]. Восстановление 1,2,4-триазольных кетоксимов в при- 
сутствии пекарских дрожжей приводит к вторичным триазольным спир- 
там [51]. Синтез соответствующих гидроксиламинов [52] или аминов [53, 54] 
легко осуществлен восстановлением 1,2- и 1,3-оксазиновых кетоксимов 
в присутствии NaCNBH3 [52] или LiAlH4 [54]. Гидрирование оксимной 
группы 1,2-тиазиновых кетоксимов в присутствии никеля Ренея в уксус- 
ной кислоте дает первичные амины [55]. Однако гидрирование 1,2,6-тиа- 
диазинового оксима 28 на PtO2 приводит к продукту 29. Таким образом, 
в данной реакции кроме гидрирования оксимной группы наблюдается вос-
становление спиртовой группы в тиадиазиновом кольце [56]. 
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Пиримидиновые альдоксимы превращаются в нитрилы в присутствии 
Ac2O/SOCl2 [57], PPh3 [58] или POCl3 [59, 60]. Интересно, что реакция 
производных пиридо[1,2-a]пиримидиновых альдоксимов 30 с диметил-
ацетилендикарбоксилатом приводит к смеси енаминов 31 (выходы до 
84%) и нитрилов 32 [61]. Хиноксалиновые альдоксимы образуют нитрилы 
в кипящем уксусном ангидриде в присутствии ацетата натрия [62]. 
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R = OBn, OEt; DMAD – диметилацетилендикарбоксилат 

 

Нагревание пиридазинового оксима 33 в водном растворе HCl вслед-
ствие деоксимирования с последующим декарбоксилированием эфирной 
группы приводит к кетону 34 [63]. Ароматизация 5,6,7,8-тетрагидроцинно-
линовых оксимов 35 до аминоциннолинов 36 в результате перегруп-
пировки Семмлера–Вольфа осуществлена в присутствии ПФК  [64]. 

 

N

N

NOH O

OEt N

N

O

MeHCl, H2O, 100 oC

33 34  
 

N
N

NOH

R

R

R
2

R
1

N
N

NH2

R

R

R
2

R
1ПФК

R, R1, R2  = H, Alk, Ar
35 36

 
 

Гидролиз пиримидиновых оксимных эфиров 37  в присутствии этилата 
натрия дает эфиры 38 [65]. Обратимая изомеризация 1,2-дизамещенных 
4-гидроксииминогексагидропиримидинов описана в работе [66]. Таким 
образом, оксим 39 в спиртах изомеризуется в нитрон 40. Однако в апро-
тонных растворителях наблюдается обратный процесс, т. е. превращение 
соединения 40 в оксим 39 [66]. Пиримидиновые кетоксимы в присутствии 
нитрата трехвалентного железа превращаются в нитропроизводные [67]. 
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В химической литературе также представлены деоксимирование хин-

оксалиновых альдоксимов в системах NaNO2/H2SO4 [68] и NaNO2/HCl/H2O 
[69] и перегруппировка Бекмана тиазиновых кетоксимов в системе 
LiAlH4/эфир [70]. 

Оксимы 1,2-тиазин-3-она 41 в присутствии BF3•OEt2 в уксусной кисло-
те перегруппировываются в амид 42 [71]. 1,2-Оксазиновый оксим 43 
в водной щелочи или в соляной кислоте образует анилин 44 и N-ацетил-
анилин 45 [72]. 
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1,2,6-Тиадиазиновый оксим 46 в кипящем водно-этанольном растворе 

соляной кислоты дает N,N-дибензилсульфамид 47 с выходом 69% [73]. 
 

 1130 



N N
S

O O

O O

N

OH

PhPh
N N

S
O O

PhPh

H H

2M HCl, H2O, EtOH

69%46 47
 

 
 
 

1.3. Синтез новых гетероциклических систем из оксимов 
шестичленных гетероциклических соединений с двумя и тремя 

гетероатомами 

 
Последние достижения в синтезе гетероциклических систем из окси-

мов обобщены в обзорах [74, 75]. В этой главе более подробно будут изло-
жены специфические реакции циклизации оксимов шестичленных гетеро-
циклических соединений с двумя и тремя гетероатомами. 

Несколько работ посвящено синтезу новых гетероциклических систем, 
содержащих пиррольный или индольный цикл. При взаимодействии 
оксима пиримидона 48 с соляной кислотой в присутствии бензальдегида 
образуется производное 4,7-дигидропирроло[2,3-d]пиримидина 49 с выхо-
дом 81% [76]. Похожая реакция оксима 50 в присутствии смолы Dowex-50 
в воде приводит к образованию продукта 51 с выходом 71% [77]. 
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Фотоиндуцированная перегруппировка производных циннолиновых 

оксимов 52 приводит к производным индола 53 [78]. В термической реак-
ции альдоксимов пиридо[1,2-a]пиримидина 54 в о-дихлорбензоле в ка-
честве основных продуктов выделены четырехциклические производные 
пирролидина 55 [79]. 

 

 1131 



N
N

N
O Ph

OR N NH

N

Ph

O O

R
1

R

NOR2

R1

NOR2

R = H, Cl, OMe; R1, R2 = Alk

52 53

 
 
 

N

N

O

NOR

N

N

N

O

N

N OR

Bn

R1

R1

Bn
54 55  

 
 

1,2,4-Триазиновый кетоксим 56 превращен в оксимное производное 
бензо[b]фуро[2,3-b]пиразина 57 в результате внутримолекулярной реак-
ции Дильса–Альдера  [30]. 
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R = Alk56
57

 
 
 
1Н-Пиразоло[3,4-b]хиноксалиновая система 59 (выход 62–86%) полу-

чена из хиноксалиновых оксимов 58 и гидразиновых производных в ки-
слой среде [80, 81]. Циклизация оксимов 60 в уксусном ангидриде в при-
сутствии ацетата натрия приводит к пиразоло[1,5-a]хиноксалинам 61 с 
выходом 41–58% [81]. 
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N R

N

N OAc

R1

Ac2O, NaOAc

R1

R = Me, Ph; R1 = H, Br  

60 61

 
 
Циклизация 1,3,4-тиадиазин-3-пропионитрила 62 в присутствии HCl 

в ацетонитриле дает оксимное производное пиразоло[1,2-c][1,3,4]тиади-
азина 63 [46]. 
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CN
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Ph

NOH

SN
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HCl, MeCN

62 63
 

 
Ряд работ посвящен синтезу гетероциклов, содержащих имидазольное 

кольцо, из оксимных производных урацила [82–85], пиримидина [86] и 
1,2,6-тиадиазина [87]. Таким образом, циклизация 5-ацетилоксиимино-
4-метилиминоурацила (64) в кипящем этаноле дает теофиллин 65  [84]. 
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64 65  
 

Циклизация пиридазиновых [88] и пиримидиновых [89] формамидок-
симов в присутствии водоотнимающих агентов (например ПФК) приво-
дит к образованию нового триазольного кольца. Например, взаимодей-
ствие оксимов 66 с ПФК при 70–80 С приводит к трициклическим 
продуктам 67 [88]. 
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HON
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X
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NN
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ПФК

X = CH, N66 67  
О-(-Цианоалкил)оксимы 68 в системе Me3SiN3/Bu2SnO/диоксан дают 
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тетразольные производные пиридазиновых оксимов 69, которые исполь-
зуют в качестве ингибиторов редуктазы альдозы [90]. 
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Me3SiN3, Bu2SnO, 

44–83%
n = 5, 6; R = H, Cl, OMe

3-, 4-
68 69

n(  ) n(  )

диоксан

 
 
В литературе широко описано получение соединений, содержащих  из-

оксазольное кольцо, из пиридазиновых [63], пиримидиновых [91–94], цин-
нолиновых и пиразиновых оксимов [95–99]. Так нагревание этилового 
эфира 3-гидроксиимино-3-пиридазин-4-илпропионовой кислоты (70) до 
130 С дает производное изоксазол-5-она 71 [63]. Реакция пиримидиновых 
окси-мов 72 с ангидридами кислот или ортоэфирами при 140 С приводит 
к об-разованию изоксазоло[3,4-d]пиридинов 73 [93]. Интересно, что 
циклиза-ция о-фторсодержащего оксима 74 в щелочной среде приводит к 
1,2-бензоксазолу 75 [94]. 
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75  
Соль оксима 76 в воде в присутствии каталитических количеств три-
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этиламина дает производное дигидроизоксазоло[4,5-b]хиноксалинa 77 с вы- 
ходом 86% [100]. 
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Оксим 1,2-бензотиазина 78 при нагревании в ДМСО образует  произ-

водное изоксазол[4,5-c][1,2]бензотиазина 79 [101]. 
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2-(N,N-Диметиламинометиламино)-6-хлороксазоло[5,4-c]пиридазин (81) 

успешно получен циклизацией формамидоксима 80 в присутствии диме-
тилацеталя ДМФА в кипящем толуоле [102]. 
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DMF–DMA – диметилацеталь ДМФА 
 
1,2,4-Оксадиазольные производные пиридазиновых оксимов получены 

из амидоксимов в присутствии ацилирующего агента [103, 104]. Ряд работ 
посвящен получению 1,2,4-оксадиазольных производных пиримидина 
из пиримидиновых оксимов [16, 105–108]. Так, нагревание оксимных эфи-
ров 82 до температуры плавления приводит к оксадиазолинохиназоли-
ну 83 [108]. Синтез бис(пиримидил)фуроксана 85 осуществлен окислением 
бис(пиримидинового)глиоксима 84 в присутствии N2O4 в хлороформе [109]. 
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Синтез 1,2,4-оксадиазольных производных пиразинов из пиразиновых 
оксимов также широко представлен в литературе [24, 27, 110–114]. Взаимо-
действие диоксима 86 с K3Fe(CN)6 в водной щелочи дает фуроксано[3,4-b]-
пиперазины 87 с выходом 72–98% [115]. 
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О-Ацилированные 1,2,4- [116, 117] и 1,3,5-триазиновые [34] амидоксимы 
легко превращаются в 1,2,4-оксадиазольные производные триазинов. 1,3,4-
Тиадиазиновые оксимы в оснóвной [46] и 1,2,6-тиадиазиновые окси-мы в 
кислой [73] среде перегруппировываются в тиадиазолы. Например, 
нагревание оксима 88 в концентрированной соляной кислоте дает 4-
амино-2-циклогексил-2,3-дигидро-3-окcо-1,2,5-тиадиазол-1,1-диок-сид 
(89) с выходом 71% [73]. 
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Внутримолекулярная реакция Дильса–Альдера О-метилового эфира 

триазольного оксима 90  при 156 C дает пиридиновый оксим 91 [30]. 
[4+2]-Циклоприсоединение 2-метил-1,3-бутадиена к оксиму 92 приводит 
к образованию метилового эфира 5-метилпиридин-2-карбоновой кислоты. 
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Гидрирование метилового эфира 1,2-оксазинового оксима 94 в присут-

ствии 5% палладия на угле в воде дает производное пиперидина 95 с вы-
ходом 71% [39]. 
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Нагревание хиноксалинового оксима 96 и ортоэфира в уксусной кисло-

те в присутствии порошкообразного железа приводит к образованию но-
вого 1,2,4-триазинового кольца 97 [97]. Xиноксалиновый оксим 98 в кипя-
щем этаноле в присутствии CoCl2 дает тетразин 99 [119]. 
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Морфолиновый оксимный эфир 25 в кипящем ксилоле образует произ-
водное пиримидина 100 с выходом 54% [42]. 

 Гидрирование 1,2-тиазинового оксима 101 в присутствии никеля Ренея 
в уксусной кислоте дает 1,2,5-бензотиадиазоцин-1,1-диоксид 102 с выхо-
дом 73% [120]. 
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Перегруппировка Бекмана 1,2-оксазинового оксима 103 в ПФК при 
140 С приводит к  производному пиразино[1,2-b][1,2]оксазина 104 [121]. 

 
 

OMe
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Me
OMe

N

NH

MeO

O

ПФК, 140 oC

103 104  
 
Интересно, что кислота 105 в присутствии диазометана дает 9-метил-

6,7,8,9-тетрагидропиримидо[2,1-c][1,2,4]оксадиазин-4-он (106) в качестве 
единственного продукта [122]. 
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105 106  
 
Нагревание оксима пиридо[1,2-a]пиримидина 107 в различных раство-

рителях (этанол, бензол или ацетонитрил) приводит к образованию смеси 
продуктов 108–111 [123]. Образование диазепинового кольца в соедине-
нии  113 также происходит в результате циклизации пуринового оксима 
112 в системе I2/NaHCO3/EtOH при комнатной температуре [124]. 
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2.  БИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ ОКСИМОВ ШЕСТИЧЛЕННЫХ  ГЕТЕРО-
ЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ С ДВУМЯ И ТРЕМЯ ГЕТЕРОАТОМАМИ И ИХ 

O-ЭФИРОВ 
 

2.1. Бактерицидная, противораковая и антивирусная  активности 
 

Широкое применение получили антибактериальные средства на основе 
цефалоспориновых антибиотиков, в том числе O-замещенные оксимы 
цефуроксим, цефотаксим, цефтриаксон, цефтазидим и др. [125–127]. Высо-
кую антибактериальную активность показали также производные оксимов 
пиридазина [128, 129], пиразина [130], хиноксалина [131, 132], пиперазина 
[133–142], 1,2,4-триазина [143, 144], 1,4-оксатиана [145] и 1,3,4-тиа-
диазина [146]. 
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Производные ацетилформамидоксима, содержащие фрагменты пипера-
зина, исследованы в качестве цитотоксичных агентов на линиях клеток 
лимфоцитного лейкоза и саркомы Иенсена. Однако, высокой активности 
эти соединения не показали [147]. Широко исследована противораковая и 
антипролиферативная активность О-эфиров пиримидиновых оксимов (на-
пример, соединения 114 и 115) [148–156]. Пиперазиновый оксим 116 
показал высокую активность на раковых клетках саркомы человека [157]. 
Также следует отметить противораковую активность у оксимов (хина-
золин-4-ил)аминофенилэтанона [158], О-эфиров альдоксимов 1,4-диок-
сина [159] и пиразиновых диазогидроксидов [160]. Нашими исследова-
ниями установлено, что 4-(3,4-дигидро-2H-[1,3]тиазино[3,2-a]бензимид- 
азол-3-илoкси)-N-гидроксибутироамидин (117) проявляет высокую цито-
токсичность на клетках мышечной гепатомы (MG-22A). 
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Производные оксимов шестичленных гетероциклических соединений с 

двумя гетероатомами показали широкий спектр антивирусной активности. 
Среди этих соединений следует отметить О-(4-хиназолинил)оксимные 
эфиры [161, 162], О-эфир пиридазинового оксима 118 [163] и 1,2- и 1,4-ок-
сазиновые оксимы [164]. Выявлена также высокая антивирусная актив-
ность О-эфиров пиримидиновых оксимов 119 против HIV-1 [165, 166]. 
Различные пиразиновые амидоксимы показали антитуберкулезную актив-
ность [167, 168]. Кроме того, обнаружена трипаноцидная активность у 
О-эфиров пиперазиновых амидоксимов [169] и антималярийная актив-
ность у пуриновых оксимов  [170]. 
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2.2. Действие на сердечно-сосудистую систему 
 

Пиперазиновые оксимы и их O-эфиры, среди которых следует отметить 
производное 120, изучены как агенты, активирующие глюкокиназу [171]. 
Эти соединения могут быть  использованы при лечении диабета. Пипера-
зиновые оксимы показали также высокую гипохолестеринемическую и 
гиполипидемическую активность [172]. 
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Следует отметить сосудорасширяющую активность пиримидиновых 

[173], гипотензивную активность пиперазиновых [174] и антиаритмиче-
скую активность 2-(пиримидилтио)ацетамидоксимов [175]. Диазиновые 
формамидоксимы изучались в качестве средств для лечения цереброваску-
лярных заболеваний [176]. Пиперазиновые [177] и 1,4-тиадиазиновые [178] 
оксимные О-эфиры являются - и -адреноблокаторами, соответственно, 
пиперазиновые оксимы обладают кардиоваскулярной активностью [179]. 

 
 

2.3. Действие на центральную нервную систему 
 
Исследования эфиров пиперазиновых [180] и пиримидиновых [181]  

кетоксимов в качестве седативных и психотропных агентов проводились 
в середине 70-гг. XX века. Седативная и антиконвульсивная активность 
оксимных производных барбитуратов также описана в литературе [182]. 
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Исследовано действие O-эфиров тетрагидропиримидиновых оксимов 
121 на мускариновые рецепторы. Эти соединения применены для лечения 
болезни Альцгеймера [183–186]. Несколько работ посвящено исследова-
нию пиперазиновых оксимов в качестве антагонистов нейрокинина, эти 
соединения используются при лечении заболеваний центральной нервной 
системы [187–190]. Оксимные производные, содержащие 1,4-бенздиокси-
новый и пиперазиновый фрагменты (например соединение 122), также 
показали высокую активность при лечении заболеваний центральной 
нервной системы [191, 192]. 
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2.4. Анальгетическая  активность 
 
Пиперазиновые кетоксимы [193] и амидоксимы [194] показали вы-

сокую анальгетическую активность, а O-эфиры 1,2,4-тиадиазиновых окси-
мов 123 –  анестезирующую активность [195]. 
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2.5. Противовоспалительная активность 
 
Высокую противовоспалительную активность показали пиперазиновые 

кетоксимы [196] и О-ацилированные производные 1,4-диоксиновых окси-
мов [197]. 

 
 

2.6. Пестицидная активность 
 
Широкое применение получил фунгицид с пиримидиновым и 1,4,2-ди-

оксазиновым кольцами Fluoxastrobin 124 [125–127]. Кроме этого широко 
применяемого препарата следует отметить очень широкий спектр патентов 

 
и публикаций, посвященных фунгицидной активности оксимных 
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производных пиридазина [198, 199], пиримидина [200–212], хиназолина 
[213], пиразина [214], 1,3,4-триазина [215], 1,3-оксазина [216], морфолина 
[217] и 1,4,2-диоксазина [218–225]. 
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Пестицидную активность показали производные оксимов пиримидина 

[226–228], 1,4-дитиана [229], 1,4-оксазина [230] и 1,4,2-диоксазина [231, 232]. 
В литературе имеются данные о гербицидной активности пиримидино-

вых [233–254], пиразиновых [19], 1,4-бензоксазиновых [255] и 1,2,6-тиади-
азиновых [256] оксимов, О-эфиров хлорзамещенных 1,3,5-триазиновых ок-
симов [32]. 1,3-Тиазиновые [257], пиримидиновые и 1,4,2-диоксазиновые 
[258] оксимы показали высокую инсектицидную активность. 

Кроме того, пиримидиновые оксимы используют в качестве акари-
цидов [259], а 1,3,5-триазиновые оксимы – в качестве регуляторов роста 
растений [260]. 

 
 

2.7. Другие активности 
 

Пиримидиновые [261–263] и морфолиновые [264] оксимы исследованы 
в качестве антидотов при отравлениях фосфорорганическими соедине-
ниями. 

Производные -гидроксииминопиразинацетонитрилов показали проти-
воязвенную активность [265]. Хиназолиновые оксимы уменьшают коли-
чество серотонина в крови у мышей [266]. Различные пиримидиновые 
оксимы являются антагонистами холецистокинина или гастрина [267] и 
ингибируют различные протеинкиназы [268]. Пиридазиновые оксимные 
эфиры ингибируют фосфодиэстеразу IV [269], а 1,2,4-тетразиновые окси-
мы – цистеинкиназу [270]. Различные эфиры диазиновых оксимов  селек-
тивно ингибируют серинпротеазу [271]. Оксимы 4-амино-6-ариламинопи-
римидин-5-карбоксальдегидов являются двойными ингибиторами проте-
интирозинкиназ EGFR и ErbB-2 [272]. Оксимы 1-арил-3-(4-пиридин-2-ил-
пиперазин-1-ил)пропан-1-она являются агонистами дофаминовых Д4-ре-
цепторов  [273]. 
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