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Âçàèìîäåéñòâèåì ñîîòâåòñòâóþùèõ òðåòè÷íûõ àìèíîâ è àëêèëãàëîãåíèäîâ ñèíòåçèðî-

âàí ðÿä àììîíèåâûõ ñîëåé ñ ðàçëè÷íûìè ôóíêöèîíàëüíûìè ãðóïïàìè. Ïîêàçàíî, ÷òî 9

èç 10 ñèíòåçèðîâàííûõ ñîëåé ïðîÿâëÿþò àíòèáàêòåðèàëüíóþ àêòèâíîñòü.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àììîíèåâûå ñîëè; õèíîëèíèé; àíòèáàêòåðèàëüíàÿ àêòèâíîñòü; ãðàì-

ïîëîæèòåëüíûå ñòàôèëîêîêêè (209 ð,1); ãðàìîòðèöàòåëüíûå ïàëî÷êè (Sh.dysenteriae

Flexneri 6858, E. coli 0 – 55).

Ïðàêòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü íåíàñûùåííûõ ïîâåðõ-

íîñòíîàêòèâíûõ ìîíî- è áèñàììîíèåâûõ ñîëåé îáó-

ñëîâëåíà ïðîÿâëåíèåì, â ïåðâóþ î÷åðåäü, ðÿäà òàêèõ

öåííûõ ñâîéñòâ, êàê ýìóëüãèðóþùèå, àíòèêîððîçèé-

íûå, âèðóëèöèäíûå, áàêòåðèöèäíûå è ò.ä.

Âûðàæåííàÿ àíòèìèêðîáíàÿ àêòèâíîñòü íåíàñû-

ùåííûõ ÷åòâåðòè÷íûõ àììîíèåâûõ ñîåäèíåíèé

(×ÀÑ) ïðåäîïðåäåëÿåò îáîñíîâàííîñòü ñèíòåçà è èçó-

÷åíèÿ èõ ñâîéñòâ, ÷òî ïîçâîëèò ðàñøèðèòü ìàñøòàáû

èõ ïðàêòè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ [1 – 5].

Â ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå â êà÷åñòâå ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ àììîíèåâûå ñîëè ñ ðàç-

ëè÷íîé ñòåïåíüþ N-àëêèëèðîâàíèÿ. Ïîèñêè íîâûõ

ôèçèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé äàííîãî êëàññà

ïðîäîëæàþòñÿ è íûíå.

Äàííàÿ ðàáîòà ïîñâÿùåíà ñèíòåçó è èçó÷åíèþ àíòè-

áàêòåðèàëüíûõ ñâîéñòâ ÷åòâåðòè÷íûõ àììîíèåâûõ ñî-

ëåé, ñîäåðæàùèõ õèíîëèíèåâûé ôðàãìåíò (I – IV), à

òàêæå áðîìèñòûõ ñîëåé: äèìåòèë(3-ôåíèëïðîïåí-2-

èë)-(öèàíìåòèë)- (V) è äèìåòèë(2-áðîìýòèë)(2-öèàí-

ýòèë)àììîíèÿ (VI), àëëèë(ôåíàöèë)ìîðôîëèíèé áðî-

ìèäà (VII) è õëîðèñòûõ ñîëåé äèìåòèë(2-öèàí-

ýòèë)-(1-íàôòèëìåòèë)- (VIII) è äèìåòèë(öèêëîãåêñåí-

2-èë)-(2-ìåòèëïðîïåí-2-èë)àììîíèÿ (IX) è áðîìèäà

ôóðôóðèë(ìåòîêñèêàðáîíèëìåòèë)ïèïåðèäèíèÿ (X).
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Ñòðîåíèå ïîëó÷åííûõ ñîåäèíåíèé äîêàçàíî ñ ïîìî-

ùüþ ÈÊ è ßÌÐ
1

Í ñïåêòðîñêîïèè, ýëåìåíòíûì àíàëè-

çîì. ×èñòîòà ïðîâåðåíà ìåòîäîì ÒÑÕ.

Ïîëó÷åííûå ñîåäèíåíèÿ óñòîé÷èâû ïðè êîìíàòíîé

òåìïåðàòóðå ïðè äëèòåëüíîì õðàíåíèè, èõ âîäíûå

ðàñòâîðû óñòîé÷èâû ïðè êèïÿ÷åíèè íà âîäÿíîé áàíå.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ õèìè÷åñêàÿ ÷àñòü

ÈÊ-ñïåêòðû ñíèìàëè íà ñïåêòðîìåòðå Specord 75

IR â âàçåëèíîâîì ìàñëå. Ñïåêòðû ßÌÐ
1

Í ïîëó÷àëè íà

ñïåêòðîìåòðå Perkin-Elmer R12B c ðàáî÷åé ÷àñòîòîé

60 ÌÃö îòíîñèòåëüíî ÒÌÑ â ÄÌÑÎ-d
6

.

Àíàëèç ìåòîäîì ÒÑÕ îñóùåñòâëÿëè íà ïëàñòèíêàõ

Silufol UV-254 â ñèñòåìå í-áóòàíîë – ýòàíîë – âîäà –

óêñóñíàÿ êèñëîòà (10:7:6:4) ïî îáúåìó. Ïðîÿâèòåëü –

ïàðû éîäà.

Òåìïåðàòóðû ïëàâëåíèÿ îïðåäåëÿëè íà ìèêðîíàãðå-

âàòåëüíîì ñòîëèêå Boetius ñ íàáëþäàòåëüíûì óñòðîé-

ñòâîì ÐÍÌÊ-0.5. Äàííûå ýëåìåíòíîãî àíàëèçà ñîîò-

âåòñòâóþò âû÷èñëåííûì.

Ìåòîäèêà ïîëó÷åíèÿ àììîíèåâûõ ñîëåé I – X.

Ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå ê 0,010 ìîëü õèíîëèíà

ïðèáàâëÿþò ýêâèìîëüíîå êîëè÷åñòâî ñîîòâåòñòâóþ-

ùåãî áðîìèäà. Ïîñëå 5 – 15 ÷ ñòîÿíèÿ â òåõ æå óñëîâè-

ÿõ (â ñëó÷àå ñîëè III âñëåäñòâèå êðèñòàëëè÷åñêîãî ñî-

ñòîÿíèÿ áðîìèäà â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåëÿ áåðóò 15 ìë

áåíçîëà è ðåàêöèþ ïðîâîäÿò ïðè òåìïåðàòóðå

50 – 60 °C) îñåâøèé îñàäîê îòôèëüòðîâûâàþò, ïðîìû-

âàþò àáñîëþòíûì ýôèðîì (3 � 15 ìë) è ñóøàò â âàêóó-

ìå. Âûõîäû êîëè÷åñòâåííûå.

Àíàëîãè÷íî èç äèìåòèëöèàíìåòèëàìèíà è 1-õëîð-

3-ôåíèëïðîïåíà ïîëó÷åíî ñîåäèíåíèå V, äèìå-

òèë-�-öèàíýòèëàìèíà è 1,2-äèáðîìýòàíà — VI, àëëèë-
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Ò à á ë è ö à 1

Ôèçèêî-õèìè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ñîëåé I – IX

Ñîåäèíåíèå Ò. ïë., °C R
f

Áðóòòî ôîðìóëà Âíåøíèé âèä

I 152 – 153 0,58 C
18

H
12

NO
2
Br Ñâåòëî-êîðè÷íåâûå êðèñòàëëû

II 104 – 105 0,66 C
13

H
14

NO
2
Br Ñâåòëî-êîðè÷íåâûå êðèñòàëëû

III 92 – 93 0,70 C
17

H
14

NOBr Æåëòûå êðèñòàëëû

IV 213 0,75 C
15

H
18

NOBr Æåëòûå êðèñòàëëû

V 158 – 159 0,55 C
13

H
17

N
2
Br Áåëûå êðèñòàëëû

VI 187 – 188 0,69 C
7
H

14
N

2
Br

2
Áåëûå êðèñòàëëû

VII 83 0,76 C
15

H
20

NO
2
Br Òåìíî-êîðè÷íåâûå êðèñòàëëû

VIII 217 0,59 C
16

H
19

N
2
CI Áåëûå êðèñòàëëû

IX 105 – 106 0,64 C
12

H
22

NCI Æåëòûå êðèñòàëëû

X 170 0,71 C
13

H
21

NO
3
Br Áåëûå êðèñòàëëû

Ò à á ë è ö à 2

ÈÊ è ßÌÐ
1

Í ñïåêòðû ñîåäèíåíèé I – X

Ñîåäèíåíèå ÈÊ-ñïåêòð, �
max

, ñì

– 1

Ñïåêòðû ßÌÐ

1

Í, 
, ì.ä. (J, Ãö)

I 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 15800, 1605, 3030 (áåíçîëü-

íîå êîëüöî), 760, 790, 1135, 1155, 1180, 1440, 1735 (ñëîæ-

íîýôèðíàÿ ãðóïïà)

3,82 (ñ, 3Í, ÎÑÍ
3
), 6,06 (ñ, 2Í, NÑÍ

2
), 7,50 – 9,07 (ì, 6Í,

õèíîëèíåâîãî êîëüöà)

II 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 1580, 1605, 3030 (áåíçîëü-

íîå êîëüöî), 760, 790, 1135, 1155, 1180, 1435, 1730 (ñëîæ-

íîýôèðíàÿ ãðóïïà)

1,29 (ò, 3Í, ÑÍ
2
ÑÍ

3
, J 7,0), 4,30 (ê, 2Í, ÑÍ

2
ÑÍ

3
, J 4,15),

7,45 – 9,10 (ì, 6Í, õèíîëèíîâîãî êîëüöà)

III 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 1580, 1605, 3030 (áåíçîëü-

íîå êîëüöî), 1690 (Ñ=Î)

6,73 (ñ, 2Í, ÑÍ
2
), 7,67 (ì, 5Í, áåíçîëüíîãî êîëüöà),

7,45 – 9,00 (ì, 6Í, õèíîëèíîâîãî êîëüöà)

IV 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 1580, 1605, 3030 (áåíçîëü-

íîå êîëüöî), 1715 (Ñ=Î)

1,32 (ñ, 9Í, Ñ(ÑÍ
3
)
3
, 2,60 (ñ, 2Í, ÑÍ

2
), 7,55 – 9,00 (ì, 6Í,

õèíîëèíîâîãî êîëüöà)

V 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 1580, 1605, 3030 (áåíçîëü-

íîå êîëüöî), 2245 (ÑN)

3,42 (ñ, 6Í, NÑÍ
3
), 4,08 (ñ, 2Í, ÑÍ

2
CN), 6,13 (ì, 1Í,

ÑÍ=ÑÍÑ
6
Í

5
), 7,25 – 7,40 (ì, 5Í, Ñ

6
Í

5
), 7,45 (ì, 1Í,

ÑÍ
2
ÑÍ=)

VI 2245 (ÑN) 3,51 (ñ, 6Í, NÑÍ
3
), 3,52 è 3,74 (ì, 4Í, ÑÍ

2
ÑÍ

2
Br), 3,78 è

3,94 (ì, 4Í, ÑÍ
2
ÑÍ

2
CN)

VII 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 1580, 1605, 3030 (áåíçîëü-

íîå êîëüöî), 1690 (Ñ=Î). 1645 (ÑÍ=ÑÍ
2
)

4,97 (ñ, 2Í, ÑÍ
2
Ñ=Î), 3,88 – 4,20 (ì, 8Í, ìîðôîëèíîâîãî

êîëüöà), 5,50 – 5,95 (ì, 2Í, =ÑÍ
2
), 6,10 – 6,21 (ì, 1Í,

ÑÍ=ÑÍ
2
), 4,23 (ì, 2Í, ÑÍ

2
ÑÍ), 7,43 – 8,23 (ì, 5Í, Ñ

6
Í

5
)

VIII 690, 710, 730, 770, 1450, 1500, 15800, 1605, 3030 (àðîìàòè-

÷åñêîå ÿäðî), 2245 (ÑN)

3,55 (ñ, 6Í, NÑÍ
3
), 4,95 (ñ, 2Í, NÑÍ

2
Ñ

10
Í

7
), 3,70 è 3,91

(ì, 4Í, ÑÍ
2
ÑÍ

2
), 7,55 (ì, 7Í, Ñ

10
Í

7
)

IX 890, 1655, 1675 (ÑÍ=ÑÍ), (-Ñ=ÑÍ
2
) 1,35 – 1,79 (ì, 6Í, ÑÍ

2
ÑÍ

2
ÑÍ

2
â êîëüöå), 1,57 (ñ, 3Í,

ÑÍ
3
Ñ=), 3,26 (ñ, 6Í, NÑÍ

3
), 3,75 (ñ, 2Í, ÑÍ

2
Ñ-ÑÍ

3
), 4,65

(ñ, 2Í, =ÑÍ
2
), 4,68 (ì, 1Í, ÑÍÑÍ

2
â êîëüöå), 5,96 – 6,04

(ì, 2Í, ÑÍ=ÑÍ)

X 740, 800, 870, 1015, 1500, 1565, 3185 (ôóðàíîâîå êîëüöî),

1710 (Ñ=Î)

-



ìîðôîëèëàìèíà è ôåíàöèëáðîìèäà — VII, äèìå-

òèë-�-öèàíýòèëàìèíà è 1-íàôòèëìåòèë õëîðèäà —

VIII, äèìåòèë(öèêëîãåêñåí-2-èë)àìèíà è ìåòàëëèë-

õëîðèäà — IX è êàðáìåòîêñèìåòèëïèïåðèäèíà è ôóð-

ôóðèëáðîìèäà — X. Ôèçèêî-õèìè÷åñêèå õàðàêòåðè-

ñòèêè ñîåäèíåíèé I – X ïðèâåäåíû â òàáë.1, à äàííûå

ÈÊ è ßÌÐ
1

Í — â òàáë. 2.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ áèîëîãè÷åñêàÿ ÷àñòü

Àíòèáàêòåðèàëüíóþ àêòèâíîñòü ñîåäèíåíèé I – X

èçó÷àëè ìåòîäàìè “äèôôóçèè â àãàðå” è “ñåðèéíûõ

ðàçâåäåíèé â ìÿñîïåïòîííîì áóëüîíå” (ðÍ 7,2 – 7,4)

ïðè áàêòåðèàëüíîé íàãðóçêå 20 ìëí ìèêðîáíûõ òåë íà

1 ìë ñðåäû [6, 7].

Â îïûòàõ èñïîëüçîâàëè ãðàìïîëîæèòåëüíûå ñòàôè-

ëîêîêêè (209 ð, 1), ãðàìîòðèöàòåëüíûå ïàëî÷êè

(Sh.dysenteriae Flexneri 6858, E. coli 0 – 55).

Ðàñòâîðû èññëåäóåìûõ âåùåñòâ ãîòîâèëè íà 0,9 %

ðàñòâîðå õëîðèäà íàòðèÿ â êîíöåíòðàöèè 1:20.

Íà ÷àøêè Ïåòðè ñ ïîñåâàìè èñïûòóåìûõ øòàììîâ

ìèêðîîðãàíèçìîâ íàíîñèëè ðàñòâîðû èññëåäóåìûõ

ñîåäèíåíèé ïî 0,1 ìë. Ó÷åò ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ïî

äèàìåòðó (d, ìì) çîí îòñóòñòâèÿ ðîñòà ìèêðîîðãàíèç-

ìîâ íà ìåñòå íàíåñåíèÿ ñîåäèíåíèé ïîñëå ñóòî÷íîãî

âûðàùèâàíèÿ â òåðìîñòàòå ïðè 37 °C. Îïûòû ïîâòîðÿ-

ëèñü íå ìåíåå 3 ðàç. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû îáðàáà-

òûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè ïî ìåòîäó Ñòüþäåíòà-Ôèøåðà.

Ïðè ìåòîäå ñåðèéíûõ ðàçâåäåíèé íà êàæäûé ïîä-

îïûòíûé ìèêðîîðãàíèçì ñîñòàâëÿëè ðÿäû ïî 7 – 8

ïðîáèðîê, ñîäåðæàùèõ ïèòàòåëüíóþ ñðåäó ñ ðàçëè÷-

íûìè êîíöåíòðàöèÿìè èñïûòóåìûõ âåùåñòâ.

Ïðîáèðêè çàñåâàëè îäèíàêîâûì êîëè÷åñòâîì áàêòå-

ðèàëüíîé âçâåñè, ïðèãîòîâëåííîé èç 18-÷àñîâîé êóëü-

òóðû. Ðåçóëüòàòû îïûòà îöåíèâàëè âèçóàëüíî ïî èí-

òåíñèâíîñòè ðîñòà ìèêðîáîâ ïîñëå 20 – 24 ÷ èíêóáà-

öèè â òåðìîñòàòå ïðè 37 °C.

Â êà÷åñòâå ïîëîæèòåëüíîãî êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè

èçâåñòíûé ëåêàðñòâåííûé ïðåïàðàò ôóðàçîëèäîí [8].

Èññëåäîâàíèÿ ìåòîäîì “äèôôóçèè â àãàðå” ïîêàçà-

ëè, ÷òî ñðåäè èñïûòóåìûõ âåùåñòâ ñîåäèíåíèå X

(ôóðôóðèëüíîå ïðîèçâîäíîå ïèïåðèäèíèé áðîìèäà)

ïîëíîñòüþ ëèøåíî àêòèâíîñòè. Îñòàëüíûå âåùåñòâà

ïðîÿâëÿþò âûñîêóþ àêòèâíîñòü òîëüêî â îòíîøåíèè

ãðàìïîëîæèòåëüíûõ ìèêðîáîâ, ïîäàâëÿÿ èõ ðîñò â

çîíå äèàìåòðîì 17 – 30 ìì (òàáë. 3), à íà ãðàìîòðèöà-

òåëüíûõ øòàììàõ èõ àêòèâíîñòü íåñêîëüêî ñíèæàåòñÿ

(d = 12 – 20 ìì).

Àíàëèçèðóÿ ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû, ñëåäóåò îòìå-

òèòü, ÷òî èñïûòóåìûå âåùåñòâà ïî àêòèâíîñòè çíà÷è-

òåëüíî óñòóïàþò êîíòðîëüíîìó ïðåïàðàòó, çà èñêëþ÷å-

íèåì ñîåäèíåíèé I è VIII, êîòîðûå ïî äåéñòâèþ íà

Staphylococcous aureus 209 p íåñêîëüêî ïðåâîñõîäÿò

ôóðàçîëèäîí (d = 30 ìì).

Ñîåäèíåíèÿ, ïðîÿâèâøèå âûñîêóþ àêòèâíîñòü â îò-

íîøåíèè ñòàôèëîêîêîâ (I, II, V, VII è VIII) áûëè èçó÷å-

íû òàêæå ìåòîäîì ñåðèéíûõ ðàçâåäåíèé. Âûÿâëåíî,

÷òî óêàçàííûå âåùåñòâà àíòèáàêòåðèàëüíóþ àêòèâ-

íîñòü îáíàðóæèâàþò ïðè äîâîëüíî âûñîêèõ êîíöåí-

òðàöèÿõ. Èõ ìèíèìàëüíàÿ ïîäàâëÿþùàÿ êîíöåíòðàöèÿ

(ÌÏÊ) ñîñòàâëÿåò � 1000 ìêã/ìë (òàáë. 3). Ïî ýòîìó

ïîêàçàòåëþ îíè ñóùåñòâåííî óñòóïàþò êîíòðîëüíîìó

ïðåïàðàòó ôóðàçîëèäîíó (ÌÏÊ = 31,2 ìêã/ìë).

Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ãîâîðÿò î

öåëåñîîáðàçíîòè ïîèñêà íîâûõ àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé

â ðÿäó íåïðåäåëüíûõ ÷åòâåðòè÷íûõ àììîíèåâûõ ñî-

ëåé.
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Àíòèáàêòåðèàëüíàÿ àêòèâíîñòü àììîíèåâûõ ñîëåé I – X

Ñîåäèíåíèå

Âåëè÷èíà äèàìåòðà çîíû óãíåòåíèÿ, ìì ÌÏÊ, ìêã/ìë

Staphylococcous aureus
Sh. dysenteriae

Flexneri 6858

E. coli. 0 – 55

Staphylococcous aureus

209 1 209 ð 1

I 30,0 � 1,7 22,0 � 1,0 12,3 � 1,1 19,5 � 0,5 1000 > 1000

II 25,6 � 1,1 17,3 � 1,5 15,0 � 0 14,0 � 0,5 > 1000 > 1000

III 24,3 � 0,6 18,0 � 1,0 17,6 � 0,6 16,0 � 1,0 – –

IV 20,0 � 1,7 17,0 � 0,5 14,0 � 0 13,3 � 1,5 – –

V 25,7 � 1,5 18,0 � 1,0 15,3 � 1,1 14,0 � 0,5 > 1000 > 1000

VI 22,0 � 1,0 17,3 � 1,1 16,5 � 0,5 12,5 � 0,5 – –

VII 25,0 � 1,0 17,0 � 1,0 13,3 � 1,5 12,5 � 0,5 > 1000 > 1000

VIII 30,0 � 2,0 21,5 � 0,5 20,0 � 1,0 19,7 � 1,5 1000 > 1000

IX 20,3 � 1,1 17,5 � 0,5 14,0 � 0 13,3 � 1,5 – –

X 0 0 0 0 – –

Ôóðàçîëèäîí 24 24 23 23 39 39
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Ammonium salts with various functional groups have been synthesized by the interaction of corresponding tertiary amines and alkyl halides. It has been es-

tablished that nine compounds (from ten synthesized salts) display the bactericidal activity.

Keywords: ammonium salts, quinolinium; Gram-positive staphylococcus (209 ð.1); Gram-negative bacillus (Sh. dysenteriae Flexneri 6858, E. coli 0 – 55).
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