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На сьогоднішній день проведені ретельні дослідження в області терапії антибактеріа-

льними агентами хінолонового ряду. До теперішнього часу розроблені більше ніж 30 препа-

ратів і більше 20 з них ретельно вивчені в клініці. Фторхінолонові препарати мають позитив-

ні фармакокінетичні властивості, високу біодоступність при пероральному прийомі, широ-

кий спектр антибактеріальної дії, добру переносимість. 

Проте існує необхідність в продовженні досліджень в даній галузі у зв'язку з усунен-

ням недоліків вже існуючих препаратів. Йдеться про прагнення до збільшення стабільності 

лікарських речовин, зниження токсичності, можливості їх введення як перорально, так і па-

рентерально, а також терапевтичного призначення один раз на добу. Важливими є виклю-

чення негативної взаємодії з іншими лікарськими засобами, та бажання включити до спектру 

дії анаеробні мікроорганізми. 

При розробці нових оригінальних лікарських засобів (ЛЗ) відбувається: пошук, скри-

нінг, хімічна оптимізація молекули, цілеспрямований синтез, біологічний скринінг, доклініч-

ні та клінічні дослідження. Найважливішим і найбільш актуальним етапом у фармацевтич-

них розробках, на наш погляд, є розробка та оптимізація методів синтезу нових сполук. Ви-

користання широкого ряду гетероциклічних похідних фторхінолонів безсумнівно представ-

ляє інтерес для поліпшення фармакологічних властивостей перспективних молекул активних 

фармацевтичних інгредієнтів (АФІ).  

У нашій роботі ми використовували 3-ціан-6,7-дифторхінолон, як вихідний структур-

ний фрагмент для виходу на різні гетероциклічні біоізостери карбоксильної групи або її по-

хідних у 3-му положенні фторхінолонового ядра. Була розроблена найбільш ефективна стра-

тегія формування і трансформації периферійних фрагментів в базовій структурі гетероциклі-

чних похідних фторхінолонів, що дозволило значно збільшити різноманітність одержуваних 

сполук з максимальним виходом і при мінімальній кількості стадій. 

Нами було здійснено синтез двох нових класів гетероциклічних систем, що містять в 

3-му положенні фторхінолона 1,3-тіазол-2-ільний або 1,2,4-оксадіазол-3-ільний фрагменти. 

Далі на основі периферійних трансформацій і трансформацій нітрильного угруповання був 

розроблений і оптимізований шлях, що приводить до цільових полігетероциклічних класів. В 

ході роботи проведено ретельний підбір умов взаємодії. В результаті оптимізації останньої 

стадії ми домоглися простого й зручного способу одержання цільових сполук з високими ви-

ходами без додаткового очищення. Було синтезовано понад 70 сполук та підтверджена їх бу-

дова за допомогою ПМР-, ІЧ-, УФ- спектроскопії та мас-спектроскопії. 

З метою подальшого відбору перспективних сполук було вивчено фізико-хімічні вла-

стивості (розчинність, температура плавлення), проведено порівняння фізико-хімічних хара-

ктеристик. За результатами проведеного комп’ютерного прогнозування за допомогою про-

грами PASS Professional синтезованих сполук найбільш ймовірною виявилася антибактеріа-

льна активність. 

Сполуки, що показали високу вірогідність антибактеріальної активності при проведе-

ні комп’ютерного прогнозування та мали оптимальні фізико-хімічнї властивості були напра-

влені для подальших біологічних досліджень.  


