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Вступ. Карієс є одним з найбільш поширених хронічних захворювань. У 

сучасному арсеналі засобів лікування і профілактики карієсу лідерами є 

фторидні препарати. В останнє десятиліття в якості нових перспективних 

антикарієсних агентів активно вивчаються  амонієві гексафторосилікати з 

біологічно активними катіонами (АГБАК) [1], які володіють певними 

превагами у порівнянні з традиційними фторидними препаратами. Тому 

актуальним є пошук нових придатних для синтезу АГБАК органічних основ з 

очікуваним проявом потрібного типу біологічної активності, зокрема, 

протизапальної. 

Мета роботи. Оцінка потенційної біологічної активності і ліпофільності 

ряду комерційно доступних похідних піридину (27 структур, база даних 

PubChem) як можливих катіонних компонентів АГБАК, що містять 

фармакофорні групи – залишки оцтової, пропіонової та фенілоцтової кислот, 

наявність яких пов'язують з проявом протизапальної активності (ПЗА). Як 

відомо, протизапальні агенти виконують важливу функцію в схемах лікування і 
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профілактики карієсу, проте на даний час в літературі відсутні дані про АГБАК, 

катіони яких виявляють ПЗА. 

Матеріали та методи. Об'єктами дослідження були комерційно доступні 

похідні піридину (27 структур, база даних PubChem), що містять фармакофорні 

групи – залишки оцтової, пропіонової, фенілоцтової кислот, наявність яких 

пов'язують з проявом протизапальної активності (ПЗА). В якості контролю 

було обрано лікарські речовини протизапальної дії – похідне фенілоцтової 

кислоти, диклофенак, і похідне пропіонової кислоти, ібупрофен. Оцінку 

потенційної біологічної активності обраних сполук і препаратів порівняння  

було проведено з використанням програми PASS 2017 Professional [2]. Значення 

ліпофільності logP піридинів розраховували з використанням пакетів програм 

ALOGPS [3], KowWin [4], моделі QSPR [5]. 

Результати та обговорення. Аналіз даних, що було отримано, показав, 

що в ряді похідних оцтової кислоти найбільша ймовірність наявності ПЗА 

очікується для структур 2-, 3-, 4-HO(O)CH2C5H4N (Ра = 0,454, 0,506, 0,537); 

введення другого замісника у піридиновий цикл (атоми фтору, брому, хлору, 

CF3-група) супроводжується зниженням значень Ра. У ряду 2-, 3-, 4-заміщених 

похідних піридину з фрагментом фенілоцтової кислоти також спостерігається 

відносне зростання ймовірності проявлення ПЗА (Ра = 0,437, 0,468, 0,494 

відповідно, однак Ра  0,5). Аналогічна тенденція спостерігається і у випадку 

похідних пропіонової кислоти 2-, 3-, 4-HO(O)CH2CH2C5H4N (Ра = 0,377, 0,396, 

0,416 відповідно), причому введення замісників в етиленовий фрагмент (атоми 

фтору, НО-, H2N-групи) призводить до зниження значень Ра. Розрахунки також 

демонструють відсутність помітної ймовірності гепатотоксичності і 

нефротоксичності для всіх вивчених похідних піридину (Ра  0,5). За даними 

комп'ютерного аналізу в трьох різних наближеннях, значення ліпофільності log 

P всіх похідних піридину знаходяться в межах –2,65 ’ 2,26, причому модель 

QSPR дає найкращу збіжність з експериментом за середньоквадратичним 

відхиленням. 
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Висновки. Можна констатувати, що всі вивчені похідні піридину 

відповідають «правилу 5» Ліпінського (М  500, кількість Н-донорів  5, 

кількість Н-акцепторів  10, log P  5) і відносяться до малотоксичних ―drug-

like‖ сполук. Незважаючи на наявність у складі вивчених піридинів 

фармакофорів, які пов'язуються з ПЗА, практично для всіх структур 

ймовірність прояву зазначеного типу активності невелика (Ра ≤ 0,5). В якості 

кандидатів для синтезу АГБАК інтерес представляють 2-, 3-, 4-заміщені похідні 

піридину із залишками фенілоцтової і пропіонової кислот як моделі для 

експериментального з'ясування впливу положення фармакофорної групи в 

структурі піридинового циклу на значення карієспрофілактичної ефективності 

та ПЗА відповідних АГБК. 
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