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про виконання колективної теми 

 

1. Назва наукового підрозділу – лабораторія синтезу та вивчення властивостей біологічно активних сполук 

2. Назва теми, строки виконання – Нові нітрогено-, сульфуро- та оксигеновмісні гетероциклічні сполуки: синтез та дослідження практично-

корисних властивостей  (з 01.01.2020 по 31.12.2024 р.р.) 

3. Науковий керівник – д.х.н., професор Суховєєв Володимир Володимирович  

4. Склад виконавців: д.фарм.н., проф. Демченко А.М., д.фарм. н., проф. Федченкова Ю.А.,  д.мед. н., проф. Потебня Г.П., к.х.н, доц. 

Москаленко О.В.,  к.х.н., доц. Циганков С.А., ст. викл. Швидко О.В. 

Всього – 7 

в т.ч. докторів наук, професорів – 4 

кандидатів, доцентів – 2 

молодих вчених – 0 

5. Основні наукові результати. 

Реакціями метатезису синтезовано нові спіроциклічні піримідин-2,4,6-тріони, що виявляють аналгетичну активність. Розроблено також 

зручний спосіб одержання діалілвмісних похідних діамідосульфонів, які реацією метатезису перетворено на заміщені тіадіазепін-1,1-

діоксиди. Показано, що діалілвмісні похідні  ізооксазолів ефективні в якості протизносних присадок до синтетичних олив.  

Встановлено також, що взаємодія хлоридів 1-ациламіно-2,2-дихлоретеніл (трифеніл)фосфонію з алканоламінами, що містять первинну 

аміногрупу, приводить до утворення солей 4-оксазолілфосфонію з гідроксіалкіламіновими замісниками в положенні 5 циклу оксазолу. За 

подібних умов реакція N-заміщених алканоламінів з хлоридами 1-ациламіно-2,2-дихлоретеніл-(трифеніл)фосфонію сприяє утворенню 

похідних 1,3-оксазолідин-2-ілідену, у яких трифенілфосфонієва група знаходиться в бічному ланцюзі.   

У Національному інституті раку США (National Cancer Institute of Health, USA) в рамках Development Therapeutic Program досліджена 

протипухлинна активність деяких похідних азулену та азепіну. Так, 3-R-феніламіди 1-(41-ізопропілфеніл)-4-(42-хлорофеніл)-5,6,7,8-тетра-

гідро-2,4а-діазациклопента[c,d]азулен-2-карбонової кислоти запатентовані нами як сполуки, що мають протипухлинну активність щодо 

клітин РС-3 раку простати, а бромід 1-(41-метоксифеніл)-3-(42-біфеніл)-3-гідроксі-2,5,6,7,8,8-гексагідро-3Н-імідазо[1,2-а]азепінію, що має 

протипухлинні властивості більш широкого спектру дії. Показано, що заявлена сполука перевищує еталон на більшості лініях ракових клітин 

з 60, що досліджувалися. Найбільш ефективною вона виявилася відносно клітин лейкемії HL-60(TB), К-562, MOLT-4, RPMI-8226 та SR 

(перевищує дію 5-флуорурацилу на 91,33 % , 74.48 %, 74.30 %, 70.21 %  та 71,94 % відповідно), раку товстого кишківника COLO 205, HCT-

116, HT-29 та KM12 (перевищує дію еталону на 79,43 %, 60,15 %, 63.66 % та 61.80 % відповідно), клітин меланоми SK-MEL-5 перевищує 

дію 5-флуорурацилу на 82,61 % та клітин раку молочної залози  Т47D – на 84,76 %. Слід відмітити, що для клітин MDA-MB-468 раку 

молочної залози мітотична активність становить    -15.21 %. Тобто, заявлена сполука не тільки затримує ріст цих ракових клітин, а й знищує 

їх. Отже, запропоновані нові біологічно активні сполуки, які можуть бути використані як основа для створення ефективних селективних 

протипухлинних засобів. Доведено також, що деякі похідні азепіну виявляють знеболювальну та протизапальну дії.  



Визначення противірусної активності похідних сим-триазину та азулену було проведено в  рамках  скринінгової  програми 

Національного Інституту  Здоров’я США (NIH/NIAID) у Південному дослідному інституті США (Southern Research Institute – SRI, 

Birmingham, Alabama) під керівництвом проф. Дейла Бернарда з університету штату Юта (Dale Barnard, Utah State University). 

Прототипом за структурою та дією проти коронавірусу HCoV-EMC обрано N-(31-хлор-41-метилфеніл)-N1-(31-фторфеніл)-6-морфолін-4-

їл-[1,3,5] триазин-2,4-діамін (патент України на винахід № 116386 від 12.03.2018 р.). 

Відповідно до результатів скринінгу, пригнічення вірусу HCoV-EMC сполукою, що патентується, за двома методами оцінювання, 

виражене концентрацією ЕС50, становить 3.3 – 4.9 мкг/мл, а її індекс селективності дорівнює SI = >20 – >30, що в 1,5–3,0 рази перевищує 

раніше запатентовану сполуку. Показано, що противірусна активність гідрохлоридів 6-морфолін-4-їл-N-(41-R-феніл)-N1-(мета-толіл)-

[1,3,5]триазин-2,4-діамінів по відношенню до вірусу Flu A H1N1 спостерігається в концентраціях, у 2.9–50 разів менших за концентрацію 

Рибавірину та у 13,8–235 разів – за концентрацію Амізону, тоді як (4,6-біс-етиламіно-[1,3,5]триазин-2-ілсульфаніл)-N-(2,4,6-трихлорофеніл)-

ацетаміду за індексом селективності (SI >170) значно перевищує Рибавірин і Амізон (SI > 160 та SI > 2,1 відповідно) при IC50 > 100 мкг/мл в 

концентрації, нижчій у 116 разів, ніж у Рибавірину, та в 626,7 разів порівняно з Амізоном.   

 Досліджена також противірусна активність феніламіду 1-(пара-толіл)-4-феніл-5,6,7,8-тетрагідро-2,2а,4а-триазациклопента[cd]азулен-

3-карботіонової кислоти щодо вірусу Flu A H1N1 California/07/2009. З’ясовано, що зазначена сполука порівняно з референс-препаратами 

Рибавірином та Амізоном виявляє виражену противірусну активність. Таким чином, виконані дослідження підтверджують перспективність 

розроблення нових  вітчизняних лікарських препаратів з противірусною активністю на основі похідних сим-триазину та азулену.  

Досліджено антиоксидантні властивості гідроксильованих азометинових похідних п-амінобензойної кислоти та інгібувальний вплив 

цих сполук на активність ксантиноксидази. Аналіз інгібувальної активності серії синтезованих азометинових сполук щодо ксантиноксидази, 

а також результати молекулярного докінгу вказують на те, що в механізмах інгібування ферменту можуть бути задіяні карбоксильна і 

гідроксильна групи. Вплив азометинових похідних описується кінетикою змішаного типу з мікромолярними значеннями констант 

інгібування. Показано, що здатність деяких сполук нейтралізувати гідроксильні радикали перевищує дію тролоксу як еталонного 

антиоксиданту.  

 

6. Кількість публікацій за рік: 

всього – 61 

патентів – 19 

статей та повідомлень – 26 
тез доповідей на наукових зібраннях, тощо – 16. 

 

 

 

 

 

 

 



7. Перелік публікацій за рік. 

 

№ 

п/п 
Вид Автор (автори) Назва 

Де опубліковане чи видане, реквізити 

 

1 2 3 4 5 

1 

патент О.В.Павлюк, 

В.С.Пилявський, 

В.В.Суховєєв, 
В.І.Кашковський 

Застосування N,N-діаліл-(3-арилізоксозол-5-іл)-
метиленсульфоніламідів як присадок для підвищення несучої 
здатності авіаційних олив на основі естеру пентаеритриту та 
синтетичних жирних кислот: пат. № 139908  України на 
корисну модель. № u 2019 07784 

Опубл. 27.01.2020, Бюл. № 2. 

2 

патент О.В.Павлюк, 

В.С.Пилявський, 

В.В.Суховєєв, 
В.І.Кашковський 

Застосування N,N-діаліл-(3-арилізоксозол-5-іл)-
метиленсульфоніламідів як присадок для підвищення несучої 
здатності авіаційних олив на основі естеру пентаеритриту та 
синтетичних жирних кислот: пат. №121837 України на винахід. 
№ а 2019 07783 

Опубл. 27.07.2020, Бюл. № 14. 

3 

патент Демченко С.А., 

Ядловский О.Є., 

Бухтіарова Т.А., 

Серединська Н.М., 

Голубов М.І.,  

Демченко А.М. 

3-(4-гідроксифеніл)-2-(6,7,8,9-тетрагідро-5Н-[4,3-а]азепін-3-

їл)акрилонітрил, що проявляють аналгетичну та протизапальну 

активності: пат. № 120416 України на винахід. № а 2019 00532 

Опубл. 25.11.2019, Бюл. № 22/2019. 

4 

патент Демченко С.А., 

Федченкова Ю.А., 

Суховєєв В.В.,  

Демченко А.М. 

Бромід 1-(41-метоксифеніл)-3-(42-біфеніл)-3-гідроксі-

2,5,6,7,8,8-гексагідро-3Н-імідазо[1,2-а]азепінію, що має 

протипухлинні властивості: пат. № 139230 України на корисну 

модель. № u 2019 06623  

Опубл. 26.12.2019, Бюл. № 24/2019. 

5 

патент Демченко С.А., 

Оксамитний В.М., 

Синицин В.А.,  

Бобкова Л.С.,  

Демченко А.М. 

Гідробромід 2-[(5-метил-4,5,6,7-тетрагідро-3Н-азепін-2-їл)-
феніламіно]-1-(41-нітрофеніл)етанону, що має противірусну 
активність по відношенню до вірусу H1N1: пат. № 120646 
України на винахід. № а 2017 10913 

 

Опубл. 10.01.2020, Бюл. № 1. 

6 

патент Демченко А.М., 

Геращенко І.В.,  

Драпак І.В.,  

Перехода Л.О.,  

Голубов М.І. 

Застосування гідрохлориду 1-[2-(4'-метоксифеніліміно)-4-
метил-3-(4''-метилпіперазин-1-іл)-2,3-дигідротіазол-5-іл]-
етанону як сполуки, що має кардіопротекторні властивості: 
пат. № 120857  України на винахід. № u 2017 01651 

Опубл. 25.02.2017, Бюл. № 4/2020. 



7 

патент Демченко С.А., 

Геращенко І.В., 

Баглай О.Ю.,  

Бобкова Л.С.,  

Демченко А.М. 

Гідробромід N-[4-(41-метоксіфенил)-тіазол-2-їл-N1-(4,5,6,7-

тетрагідро-3Н-азепін-2-їл)гідразину, що має кардіопротекторні 

властивості: пат. № 117064  України на винахід. № а 2017 

01383  
 

Опубл. 11.06.2018, Бюл. № 11. 

8 

патент Демченко А.М.,  

Янченко В.О., 

Демченко Д.А., 

Бобкова Л.С. 

Застосування 5,7-дипропіоніл-6-(4'-циклогексилфеніл)-5Н-
[1,2,4]триазоло[4,3-b][1,3,4]тіадіазину як сполуки, що має 
протипухлинні властивості: пат. № 120939 України на винахід. 
№ а 2017 01374 

Опубл. 10.03.2020, Бюл. № 5/20. 

9 

патент Драпак І.В., 

Зіменковський Б.С., 

Серединська Н.М., 

Перехода Л.О.,  

Демченко А.М. 

(2Z)-4-(4-Бромфеніл)-N-[3-(трифлуорометил)феніл]-3-(проп-2-
ен-1-іл)-2,3-дигідро-1,3-тіазол-2-іміну гідробромід, що 
проявляє гіпотензивну дію: пат. № 140535 України на корисну 
модель. № а 2019 08788;  

Опубл. 10.03.2020, Бюл. № 5/20. 

10 

патент Драпак І.В.,  

Зіменковський Б.С., 

Серединська Н.М., 

Перехода Л.О.,  

Демченко А.М. 

1-[3-[2-(3,4-диметоксіфеніл)-етил]-2-(2,3-диметилфеніліміно)-
4-метил-2,3-дигідро--тіазол-5-іл]-етанону гідрохлорид, що 
проявляє гіпотензивну дію: пат. № 140536 України на корисну 
модель. № а 2019 08847 

 

Опубл. 10.03.2020, Бюл. № 5/20. 

11 

патент Драпак І.В., 

Зіменковський Б.С., 

Серединська Н.М., 

Перехода Л.О.,  

Демченко А.М.,  

Голота С.М.,  

Нєктєгаєв І.О. 

[3-аліл-4-(41-метоксифеніл)-3Н-тіазол-2-іліден]-(32-
трифлуорометилфеніл)аміну гідро бромід (кардіазол), що 
проявляє кардіопротекторну та антиоксидантну активність: 
пат. № 140537 України на корисну модель. № а 2019 08852 

Опубл. 10.03.2020, Бюл. № 5/20. 

12 

патент Демченко С.А., 

Федченкова Ю.А., 

Суховєєв В.В.,  

Демченко А.М. 

3-R-феніламіди 1-(41-ізопропілфеніл)-4-(42-хлорофеніл)-5,6,7,8-
тетрагідро-2,4а-діазациклопента[c,d]азулен-2-карбонової 
кислоти, що мають протипухлинну активність щодо клітин РС-
3 раку простати: пат. № 121172 України на винахід. № а 2019 
00686  

Опубл. 10.04.2020, Бюл. № 7/2020. 

13 

патент Демченко С.А., Волоч-

нюк Д.М., Бобкова 

Л.С., Демченко А.М. 

Застосування гідроброміду 1-(41-циклогексилфеніл)-2-[5,6-
дигідро-4Н-[1,3]тіазин-2-їл)-(42-етилфеніл)аміно]етанону як 
сполуки, що має протипухлинні властивості: пат. № 121227 
України на винахід. № а 2017 06315  

Опубл. 27.04.2020, Бюл. № 8/2020. 



14 

патент Демченко С.А., 

Острик Д.В., 

Бухтіарова Т.А., 

Демченко А.М., 
Бобкова Л.С. 

Бромід 1-(41-хлорфеніл)-3-бензо[1,3]діоксол-5-їл)-3-гідроксі-
2,5,6,7, 8,9-гексагідро-3Н-імідазо[1,2-а]азепінію, що проявляє 
противірусну активність по відношенню до вірусів H1N1 та 
H3N2: пат. № 121597 України на винахід. № а 201803611  

 

Опубл. 25.06.2020, Бюл. № 12/2020. 

15 

патент Демченко С.А., 

Ерьоміна Г.О., 

Перехода Л.О., 

Ядловський О.Є., 

Бобкова Л.С., 

Демченко А.М. 

Гідробромід (3-єтил-4-феніл-3Н-тіазол-2-іліден)-[4-(6,7,8,9-
тетрагідро-5Н-[1,2,4]триазоло-[4,3-а]азепін-3-іл)феніл)аміну, 
що проявляє анальгезуючу активність: пат. № 121854 України 
на винахід. № а 201604706  

 

Опубл. 10.08.2020, Бюл. № 15/2020. 

16 

патент Демченко С.А., 

Бухтіарова Т.А., 

Ядловський О.Є., 

Серединська Н.М., 

Бобкова Л.С., 

Демченко А.М. 

Застосування гідроброміду 2-[(5,6-дигідро-4Н-[1,3]тіазин-2-іл)-
феніламіно]-1-(41-метоксифеніл)-етанону як сполуки, що 
проявляє анальгетичну активність: пат. № 121899 України на 
винахід. № а 201804196 

Опубл. 10.08.2020, Бюл. № 15/2020. 

17 

патент Шарикіна Н.І., 

Демченко А.М., 

Мєшкова Н.О., 

Бобкова Л.С., 

Хайрулін А.Р., 

Міщенко О.В., Рогозін 

В.В., Червіовський 

Д.О., Пенделю С.І, 

Максюта С.В., 

Бухтіарова Т.А. 

Етил-2-(хіназолін-4-іламіно)-4,5,6,7-тетрагідро-1-бензотіофен-
3-карбоксілату гідрохлорид, що має протипухлинну активність 
при недрібноклітинному раку легенів людини: пат. № 121900 
України на винахід. № а 201804302  
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