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УДК 547.918:547.914.4.057:577.151. 042:577.
334

Противовирусные свойства
терпеновых производных

и их ингибиторная активность
в отношении протеиназ

Е.И. Бореко, Н.И. Павлова, С.Н. Николаева,
О. В. Савинова, В.Ф. Еремин, В.Н. Никандров

Рубрика: 76.03.41
Тема НИР: «Поиск новых высокоэффективных про­

тивовирусных соединений среди производных бетули-
новой кислоты».



НИИ эпидемиологии и микробиологии

Сроки выполнения НИР: 2000-2002 гг.
Научный руководитель: канд. мед. наук Е.И. Бореко.
Источник финансирования: госбюджет.
Исследованы вирусингибирующие свойства 52 тер­

пеновых производных, в основном тритерпеноидов ряда
лупана, в отношении вирусов герпеса простого 1 типа,
гриппа FPV/Rostock, ВИЧ-1 и ЕСИО 6 в экспериментах
на культурах клеток. Установлены противовирусные
свойства известных (бетулин, бетулиновая и бетулоно-
вая кислоты) и новых тритерпеноидов в отношении ви­
руса герпеса. Ряд новых соединений обладал более вы­
сокими противовирусными свойствами в отношении
вируса герпеса в сравнении с известными тритерпе­
ноидами. В проявлении противовирусной активности в
данном случае значимо сочетание заместителей в 3 и 28
положениях лупанового тритерпеноида. Наиболее ак­
тивны 3-оксопроизводные с L-аминокислотами в 28
положении. Впервые установлены выраженные проти­
вовирусные свойства новых лупановых тритерпенои­
дов в отношении вируса гриппа, причем их свойства
чаще всего определяются наличием оксима или амид­
ной группы в 3- или 28-заместителях. Из других соеди­
нений, активных в отношении вируса гриппа, следует
отметить аллобетулин. Заместители более половины
соединений, обладающих активностью в эксперимен­
тах с ВИЧ-1, представлены N-замещенными амидами.
Бетулиновая кислота обладает вирусингибирующими
свойствами в отношении вируса ЕСИО 6 и характеризу­
ется относительно незначительным снижением титра
вируса в широком диапазоне концентраций. В присут­
ствии ряда тритерпеноидов зарегистрировано подавле­
ние активности некоторых сериновых, цистеиновых и
аспартильной протеиназ.

Область применения: инфекционные (вирусные)
заболевания.

Рекомендации по использованию: разработка новых
лекарственных средств.

Предложения по сотрудничеству: изучение без­
вредности, разработка лекарственной формы, лабора­
торные и клинические испытания эффективности.

Antiviral properties of terpene derivatives and
their inhibitory effect on proteinases

E.I. Boreko, N.I. Pavlova, S.N. Niko/ayeva, O.V. Savinova,
V.F. Eremin, V.N. Nikandrov

The antiviral properties of 52 lupane and some other
terpenes were investigated in cell cultures infected with
herpes simplex type 1 (HSV-1), influenza A/FPV/Rostock
and ECHO 6 viruses. It was found that the known (betulin,
betulinic and betulonic acids) and new triterpenes have
antiviral activity against HSV-1. A number of new com­
pounds had higher antiviral properties in HSV-1 experi­
ments as compared with the known triterpenes. A combi­
nation of the substitutes in positions 3 and 28 of lupane
triterpene was important for the antiviral activity in this
case. The 3-oxo derivatives with L-amino acids in position
28 were the most active. Antiviral properties of new lupane
triteqtenes against influenza virus were determined for the
first time. Their activity mostly correlated with oxime or
amide group in positions 3 or 28. Among other compounds
active against influenza virus allobetulin is most remark­
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able. The substitutes more than a half of compounds ac­
tive against HIV-1 were N-substituted amides. Betulinic
acid has antiviral activity against ECHO 6 virus, and is
characterized by a relatively insignificant virus titer de­
crease in a wide concentration range. Inhibition of some
serine, cysteine and aspartic proteinases was observed in
the presence of triterpenes studied.

Fields o f  application: infectious (virus) diseases.
Recommendations for use: development of new medi­

cines.
Proposals for co-operation: safety and efficacy inves­

tigation.
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