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II. Етап виконання ДіР
Номер етапу: 3
Назва етапу: Розробка прогнозуючих QSAR моделей антимікробної активності іонних рідин на основі
різних катіонів. Експериментальне дослідження гострої токсичності досліджених іонних рідин та
гетероциклічних сполук, що виявили високу антимікробну активність. Встановлення кореляційних
показників залежності «активність-структура», «токсичність-структура. Узагальнення отриманих результатів
роботи у вигляді звіту.
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V. Відомості про замовника ДіР
Повне найменування юридичної особи (або ПІБ фізичної особи): Національна академія наук
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VII. Відомості про ДіР
Назва роботи українською:
QSAR моделювання та експериментальні дослідження властивостей нових потенційно біоактивних сполук.

Назва роботи англійською:
QSAR modeling and experimental studies of new bioactive compounds properties.

Реферат українською:
Встановлено, що більшість солей імідазолію, як водорозчинних, так і водонерозчинних, із LD50 у діапазоні
від 1 до 10 мг/л належать до ІV класу помірнотоксичних речовин. Асиметричні імідазолієві солі з алкільним
радикалом С12 є помірно- та малотоксичними речовинами із значеннями LD50 від 2,42 до 11,12 мг/л (IV та V
класи), а симетричні з аналогічною довжиною алкільного ланцюга відносяться до ІІІ класу високотоксичних
речовин. Зменшення довжини алкільного ланцюга у структурі асиметричних імідазолієвих солей практично
не впливає на рівень їх токсичності, а у структурі симетричних солей приводить до суттєвого росту їх
токсичного потенціалу-за І класом супертоксичних речовин. Визначено, що значне зниження токсичних
ефектів імідазолієвих солей відбувається або за рахунок наявності у їх будові структурного фрагменту 2-
гідроксиетил-радикалу або комплексоутворення із β-циклодекстрином, що приводить практично до 10-
разового зниження токсичності досліджених сполук і лише на 5-20%-го знижує їх антимікробні властивості.
Онієві солі на основі катіону піридинію відносяться до ІІІ, IV та V класів високо-, помірно- та малотоксичних
речовин. Помірна токсичність піридинієвих солей забезпечується функціоналізацією піридинового кільця
гідроксиетильною групою, а - мала токсичність(V клас)-естер-функціоналізацією. Алкілгуанідинієві солі із
естерфункціоналізованим алкільним ланцюгом за встановленим класом токсичності є представниками
малотоксичних речовин (V клас). Більшість досліджених фосфонієвих солей із сірко замісниками у
положенні 5 оксазольного кільця є високотоксичними сполуками(ІІІ клас), а 5-аміно-1,3-оксазол-4-
ілфосфонієві солі представляють речовини ІV класу - помірнотоксичних сполук. Інгібітори N-
міристоїлтрансферази гриба С.albicans 1-додецил-3-метилімідазолій - 1-додецил-3-(2-
гідроксиетил)імідазолій - та 1-додецилпіридиній хлориди із довгим алкільним ланцюгом С12 запропоновані
як потенційні синтетичні агенти подвійної, антикандидозної та протиракової дії.

Реферат англійською:
It has been established that most of imidazolium salts, both water soluble and water insoluble, with LD50 in the
range of 1 to 10 mg/l are moderately toxic compounds of class V. Also asymmetric imidazolium salts with alkyl
chain С12 are moderate and low-toxic compounds with LD50 from 2,42 to 11,12 mg/l (IV and V classes), and
symmetrical salts with similar length of alkyl chain belong to II class of highly toxic substances. Reduction of alkyl
chain length in the structure of asymmetric imidazolium salts practically does not effect on the level of their
toxicity,but the presence of such reduction in the structure of symmetric salts leads to a significant increase of the
toxic potential corresponding to class 1 of supertoxic compounds. It is shown that significant reduction in toxic
effects of imidazolium salts is due to the presence in their structure of 2- hydroxyethyl fragment or complex
formation with β cyclodextrin, which leads in a 10-fold decrease in studied compounds toxicity of and only in 5-20%
decrease in their antimicrobial activity. The pyridinium salts based are classified as classes I, IV and V high,
moderate and low toxic substances. Functionalized pyridinium salts especially with hydroxyethyl group on the
pyridine ring are moderate toxic compounds of IV toxicity class and esterfunctionalized pyridinium salts are low-
toxic compounds of V class. Alkyl guanidinium salts based with esterfunctionalized alkyl chain are small toxic
compounds of V class. Most of the studied sulfur-substituted phosphonium salts (at position 5 of the oxazole ring)
are highly toxic compounds of III class toxicity, and the 5-amino-1,3-oxazol-4-ylphosphonium salts are moderately
toxic compounds of the IV toxicity class. N-miristoiltransferaze of Candida albicans inhibitors 1-dodecyl-3-
methylimidazolium - 1- dodecyl 3-(2- hydroxyethyl) imidazolium - and 1-dodecyl pyridinium chlorides are offered



as potential agents of dual action with antifungal and anticancer properties.
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VIII. Наукова (науково-технічна) продукція (НТП)
Назва НТП українською: Класифікація онієвих солей за токсичністю та типом хімічної модифікації як
потенційних антимікробних агентів. Імідазолієві солі як сполуки подвійного типу дії з високими
антикандидозними та протираковими властивостями.

Назва НТП англійською: Toxicity classification of onium salts as a potential antimicrobial agents is
established depending on the type of their chemical modification. Imidazolium salts as dual type compounds with
antifungal and anticancer properties are recommended.

НТП, яку передбачалося створити:
Причини, через які НТП не було створено:
Отримані результати: Методи, теорії

Галузь застосування: медицина

Реєстраційний номер картки технології:
Опис НТП: За встановленими показниками гострої токсичності класифіковано ряд імідазолієвих,
піридинієвих, алкілгуанідинієвих та фосфонієвих солей, як перспективних біоцидних агентів та
представлено аналіз рівня їх токсичного потенціалу за формулою «структура-токсичність». Побудовано нові
QSAR моделі для прогнозування активності сполук, для пошуку та розробки нових біорегуляторів
відповідного механізму та типу дії. Десять тіазоловмісних похідних ізоніазиду, як інгібіторів еноїлредуктази
М. tuberculosis запропоновано в якості потенційних протитуберкульозних агентів. Сім імідазолієвих солей як
інгібіторів гомологу еукаріотичного тубуліну S.aureus, запропоновано як потенційні антистафілококові
агенти. Ряд оксазол-трифеніл-фосфонієвих солей представлено як потенційні антикандидозні засоби із
специфічним механізмом молекулярної дії. Продемонстровано, що інгібітори N-міристоїлтрансферази С.
albicans є потенційними агентами подвійної, антикандидозної та протиракової, дії.

Соціально-економічна спрямованість НТП: Поліпшення якості життя та здоров'я населення,
ефективності діагностики та лікування хворих

Вплив НТП на довкілля:
Впровадження НТП: Впроваджено

Практична реалізація НТП
Початок етапу: 01.2019

Закінчення етапу: 12.2019

Споживачі продукції: Вищі навчальні заклади та науково-виробничі установи в області нових
біотехнологій

Перспективні ринки: Україна

Характер співробітництва з інвестором
Потрібний обсяг інвестицій, тис. грн.:
Права, що надаються інвестору після завершення роботи: Права не надаються

Наявність бізнес-плану: Ні

Техніко-економічне обгрунтування: Ні

Потенціальний обсяг продажу, тис. грн.:
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