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Работа посвящена синтезу ряда производных глицина на основе алифатических 
диэфиров диэтаноламина, различающихся длиной углеводородного радикала, с 
потенциальной антибактериальной активностью. Разработана простая и универ-
сальная схема получения, которая позволила сформировать серию образцов в пре-
паративных количествах, необходимых для проведения биологических исследова-
ний. Показано, что длина алкильной цепи аминокислотных производных диэфиров 
диэтаноламина чрезвычайно важна для продемонстрированного уровня антибак-
териальной активности. Наилучшие результаты в отношении грамположительных 
и грамотрицательных бактерий отмечены для соединений с длиной липофильной 
цепи С8 и С10 атомов углерода.
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Прогрессирующий рост устойчивости бак-
терий к действующим антибиотикам разной 
молекулярной природы – глобальная проблема 
современного человечества [1]. К ее решению 
подключено множество научно-исследователь-
ских групп, занимающихся разработкой дизайна 
новых антибактериальных агентов, изучением 
зависимости противомикробной активности от 
структуры молекулы, а также созданием так на-
зываемой «формулы» действующего образца. 
Эта «формула» представляет собой совокуп-
ность нескольких вариантов зависимости струк-
турного оформления соединения с заданным на-
бором свойств, обуславливающих их активное 
действие против патогенных микроорганизмов.

Разработка научных подходов и способов соз-
дания миметиков антимикробных пептидов для 
решения вопросов, связанных с множественной 
антибиотической резистентностью к известным 
препаратам, бактериальными инфекциями, со-
провождающимися образованием биопленок, а 
также серьезными грибковыми заболеваниями, 
является актуальной задачей.

Как правило, в первую очередь исследуют-
ся и разрабатываются антимикробные пепти-
ды (АМП) эндогенного происхождения [2, 3]. 
Преимущество данных молекул заключается в 
их разнообразии и высокой активности, однако 
применение в медицине нашли лишь немногие 

соединения из этого класса, поскольку в ходе 
исследований in vivo был выявлен значитель-
ный гемолитический эффект в отношении кле-
ток млекопитающих [4]. Поиск структурных 
особенностей молекулярного дизайна подобных 
соединений привел к появлению нового класса 
антимикробных агентов – синтетических высо-
комолекулярных и низкомолекулярных пептидо-
миметиков [5, 6]. 

Основной мишенью этого класса соединений 
остается бактериальная мембрана. Селектив-
ность действия пептидомиметиков обусловлена 
наличием на ней отрицательного заряда, в то 
время как цвиттер-ионная мембрана клеток мле-
копитающих в меньшей степени подвергается 
воздействию катионных молекул [7, 8]. 

Установлено, что синтетические аналоги 
АМП являются достаточно перспективными 
агентами при условии соблюдения определен-
ных параметров структуры, необходимых для 
проявления активности [9, 10]. Выделяют не-
сколько наиболее значимых структурно-зависи-
мых свойств: наличие одного или нескольких 
положительных зарядов, амфифильную природу 
соединений, пороговую гидрофобность [11].

Положительный заряд позволяет молекуле 
электростатически взаимодействовать с компо-
нентами клеточных стенок, содержащими липо-
полисахариды (ЛПС) у грамотрицательных бак-
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терий и тейхоевые или тейхуроновые кислоты 
у грамположительных [7]. Посредством такого 
взаимодействия активная молекула закрепляет-
ся и удерживается на мембране [12]. В качестве 
носителя положительного заряда используют 
природные аминокислоты, способствующие по-
вышению биодоступности антибактериальных 
средств [13, 14].

Гидрофобный блок рассматриваемых амфи-
фильных соединений, как правило, формиру-
ется одной или несколькими насыщенными и/
или ненасыщенными алифатическими цепями 
(остатки жирных кислот, спиртов или соответ-
ствующих аминов), что создает потенциальную 
возможность для образования слабых гидрофоб-
ных взаимодействий. Фрагменты ароматических 
соединений также обладают этой особенностью 
и могут быть выбраны в качестве липофильного 
звена.

Исследования, проведенные в области изучения 
влияния длины гидрофобного домена на мини-
мальную ингибирующую концентрацию (МИК), 
необходимую для подавления роста патогенных 
микроорганизмов, т.е. пороговую гидрофоб-
ность, показали, что эти параметры тесно связа-
ны. Кроме того, бесконтрольное увеличение ги-
дрофобности молекулы приводит к повышению 
цитотоксичности [11, 15].

Цель настоящей работы состояла в разра-
ботке схем получения и синтеза низкомоле-
кулярных катионных пептидомиметиков на 
основе алифатических производных глицил-
диэтаноламина, различающихся длиной ги-
дрофобного блока.  Биологическая часть рабо-
ты была посвящена определению зависимости 
активности образцов по отношению к грамполо-
жительным и грамотрицательным штаммам бак-
терий от структуры.

Экспериментальная часть

Спектры 1Н-ЯМР снимали в дейтерированном 
растворителе на импульсном ЯМР-спектрометре 
«BrukerWM-400» с рабочей частотой 400 МГц. 
Внутренний стандарт – гексаметилдисилоксан. 
Тонкослойную хроматографию проводили на 
пластинках Сорбфил (Краснодар), колоночную 
хроматографию осуществляли на силикагеле 
0,040–0,063 мм («Merck», Германия). Для об-
наружения пятен при ТСХ использовали нагре-
вание над пламенем спиртовки. Для выявления 
веществ, содержащих аминогруппы, применяли 
5%-й раствор нингидрина с последующим на-
греванием до 50 °С.

N-трет-бутоксикарбонил-О,O′-дигексано-
ил-диэтаноламин (5а). К охлажденному до 0 °С 
раствору 0,51 г (4,38 ммоль) капроновой кислоты 
в 20 мл безводного хлористого метилена, пере-
мешивая, добавляли каталитическое количество 
DMAP, раствор 0,60 г (2,92 ммоль) DCC в 30 мл 
хлористого метилена и 0,3 г (1,46 ммоль) про-
дукта 4 [16] в 10 мл хлористого метилена. Смесь 
выдерживали при интенсивном перемешивании 
в течение 24 ч. Контроль над реакцией осущест-
вляли по данным ТСХ. Выпавший осадок ди-
циклогексилмочевины отфильтровывали. Про-
дукт выделяли колоночной хроматографией в 
системе толуол : этилацетат = 1:5 (v/v). Полу-
чали 0,52 г продукта 5а (88,6%).

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.98 (т, 6Н, 
СН3), 1.35 (м, 8Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, ССН3), 
1.64 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.25 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 3.58 (т, 4Н, NCH2CH2), 4.34 (т, 4Н, 
NCH2CH2).

N-трет-бутоксикарбонил-О,O′-диоктаноил-
диэтаноламин (5b) [16]. Реакцию получения со-
единения 5b проводили аналогичным образом. 
Из 0,3 г (1,46 ммоль) 4 получали 0,61 г (91%) 
продукта 5b.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.89 (т, 6Н, 
СН3), 1.28 (м, 16Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, ССН3), 
1.61 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.32 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 3.51 (т, 4Н, NCH2CH2), 4.20 (т, 4Н, 
NCH2CH2).

N-трет-бутоксикарбонил-О,O′-дидеканоил-
диэтаноламин (5c). Реакцию получения соеди-
нения 5c проводили аналогичным образом. Из 
0,3 г (1,46 ммоль) 4 получали 0,67 г (89%) про-
дукта 5c.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.89 (т, 6Н, 
СН3), 1.32 (м, 24Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, ССН3), 
1.69 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.28 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 3.55 (т, 4Н, NCH2CH2), 4.25 (т, 4Н, 
NCH2CH2).

N-трет-бутоксикарбонил-О,O′-дидодека-
ноилил-диэтаноламин (5d). Реакцию получе-
ния соединения 5d проводили аналогичным об-
разом. Из 0,3 г (1,46 ммоль) 4 получали 0,76 г 
(91,5%) продукта 5d.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.89 (т, 6Н, 
СН3), 1.32 (м, 32Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, ССН3), 
1.68 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.28 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 3.54 (т, 4Н, NCH2CH2), 4.22 (т, 4Н, 
NCH2CH2).

N-трет-бутоксикарбонил-О,O′-дитетрадека-
ноил-диэтаноламин (5e). Реакцию получения 
соединения 5e проводили аналогичным образом. 
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Из 0,3 г (1,46 ммоль) 4 получали 0,8 г (87%) про-
дукта 5e.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.89 (т, 6Н, 
СН3), 1.32 (м, 40Н, СН2СН3), 1.49 (с, 9Н, ССН3), 
1.73 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.22 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 3.58 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.20 (т, 4Н, 
NСН2СН2).

O,O′-дигексаноил-диэтаноламин (7а). Cо-
единение 5а в количестве 0,52 г (1,29 ммоль) 
растворяли в 10 мл безводного хлористого ме-
тилена и прибавляли смесь 10 мл трифторук-
сусной кислоты в 10 мл безводного хлори-
стого метилена при перемешивании. Через 1 ч 
реакционную массу упаривали на роторном 
испарителе, остаток растворяли в 40 мл хло-
роформа, промывали 5%-м водным раствором 
гидрокарбоната натрия (3×40 мл) и водой до 
рН 7, сушили над сульфатом натрия, упарива-
ли. Выход продукта 7а составил 0,3 г (76,9%). 

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.98 (т, 6Н, 
СН3), 1.32 (м, 8Н, СН2СНСН2СН2), 1.46 (с, 1Н, 
NH), 1.69 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.32 (т, 4Н, 
С(О)ОСН2СН2), 2.86 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.22 (т, 
4Н, NHСН2СН2).

O,O′-диоктаноил-диэтаноламин (7b). Ре-
акцию получения соединения 7b проводили 
аналогичным образом. Из 0,61 г (1,33ммоль) 5b 
получали 0,41 г (86,2%) продукта 7b.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.98 (т, 6Н, 
СН3), 1.30 (м, 16Н, СН2СН3), 1.48 (с, 1Н, NH), 
1.68 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.34 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 2.95 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.21 (т, 4Н, 
NHСН2СН2).

O,O′-дидеканоил-диэтаноламин (7c). Ре-
акцию получения соединения 7c проводили 
аналогичным образом. Из 0,67 г (1,30 ммоль) 
5c получали 0,46 г (85,5%) продукта 7c.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.98 (т, 6Н, 
СН3), 1.29 (м, 24Н, СН2СН3), 1.46 (с, 1Н, NH), 
1.70 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.30 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 2.84 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.20 (т, 4Н, 
NHСН2СН2).

O,O′-дидодеканоил-диэтаноламин (7d). Ре-
акцию получения соединения 7d проводили ана-
логичным образом. Из 0,76 г (1,33ммоль) 5d по-
лучали 0,52 г (83%) продукта 7d.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.98 (т, 6Н, 
СН3), 1.28 (м, 32Н, СН2СН3), 1.53 (с, 1Н, NH), 
1.73 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.28 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 2.88 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.20 (т, 4Н, 
NHСН2СН2).

O,O′-дитетрадеканоил-диэтаноламин (7e). 
Реакцию получения соединения 7e проводили 

аналогичным образом. Из 0,8 г (1,27 ммоль) 5e 
получали 0,53 г (79,4%) продукта 7e.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0.98 (т, 6Н, 
СН3), 1.29 (м, 40Н, СН2СН3), 1.55 (с, 1Н, NH), 
1.72 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.27 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 2.86 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.19 (т, 4Н, 
NHСН2СН2).

Трифторацетат глицил-O,O′-дигексаноил-
диэтаноламина (9а). К охлажденному до 0 °С 
раствору 0,174 г (0,996 ммоль) ВосGly-ОН 2 
[16] в 5 мл безводного хлористого метилена 
при перемешивании добавляли каталитическое 
количество DMAP, раствор 0,3 г (1,49 ммоль) 
DCC в 10 мл хлористого метилена и 0,15 г 
(0,497 ммоль) продукта 7а в 35 мл хлористого 
метилена. Смесь выдерживали при интенсив-
ном перемешивании в течение 24 ч. Контроль 
над реакцией осуществляли по данным ТСХ. 
Выпавший осадок дициклогексилмочевины от-
фильтровывали, реакционную массу промыва-
ли дистиллированной водой до рН 7 и сушили 
над Na2SO4. Продукт выделяли колоночной хро-
матографией в системе толуол : этилацетат = 
10:1 (v/v). Получали 0,157 г продукта 8а (69%). 

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.) 8а: 0.89 (т, 6Н, 
СН3), 1.28 (м, 8Н, СН2СН3), 1.32 (с, 9Н, ССН3), 
1.58 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.32 (т, 4Н, С(О)
ОСН2СН2), 3.61 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.21 (c, 2H, 
NHCH2), 4.23 (м, 4Н, NСН2СН2), 5.45 (с, 1Н, NH).

Удаление защитной группы с техническо-
го продукта проводили путем воздействия 
0,82 мл (11,01 ммоль) трифторуксусной кис-
лоты в 10 мл безводного хлористого мети-
лена при перемешивании. Растворитель с 
избытком кислоты удаляли вод вакуумом, 
получали трифторуксусную соль 9а с коли-
чественным выходом.

Трифторацетат глицил-O,O′-диоктаноил-
ди-этаноламина (9b) [16]. Реакцию получения 
соединения 9b проводили аналогичным обра-
зом. Из 0,15 г (0,328 ммоль) 7b получали 0,172 г 
(85%) продукта 9b.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.) 8b: 0.89 (т, 
6Н, СН3), 1.28 (м, 16Н, СН2СН3), 1.36 (с, 9Н, 
ССН3), 1.56 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.34 (т, 4Н, 
С(О)ОСН2СН2), 3.61 (т, 4Н, NСН2СН2), 3.88 (c, 
2H, NHCH2), 4.27 (м, 4Н, NСН2СН2), 5.99 (с, 1Н, 
NH).

Трифторацетат глицил-O,O′-дидеканоил-
диэтаноламина (9с). Реакцию получения со-
единения 9с проводили аналогичным образом. 
Из 0,15 г (0,29 ммоль) 7с получали 0,151 г (77%) 
продукта 9с.
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1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.) 8c: 0.89 (т, 
6Н, СН3), 1.32 (м, 24Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, 
ССН3), 1.68 (т, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.28 (т, 4Н, 
С(О)ОСН2СН2), 3.54 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.22 (c, 
2H, NHCH2), 4.25 (м, 4Н, NСН2СН2), 5.48 (с, 1Н, 
NH).

Трифторацетат глицил-O,O′-дидодеканоил-
диэтаноламина (9d). Реакцию получения соеди-
нения 9d проводили аналогичным образом. Из 
0,15 г (0,263 ммоль) 7d получали 0,164 г (85,8%) 
продукта 9d.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.) 8d: 0.89 (т, 
6Н, СН3), 1.28 (м, 32Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, 
ССН3),1.7 (м, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.28 (т, 4Н, 
С(О)ОСН2СН2), 3.54 (т, 4Н, NСН2СН2), 3.75 (c, 
2H, NHCH2), 4.24 (м, 4Н, NСН2СН2), 5.48 (с, 1Н, 
NH).

Трифторацетат глицил-O,O′-дитетрадека-
ноил-диэтаноламина (9е). Реакцию получения 
соединения 9е проводили аналогичным обра-
зом. Из 0,15 г (0,239 ммоль) 7е получали 0,159 г 
(84,9%) продукта 9е.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.) 8e: 0.89 (т, 
6Н, СН3), 1.28 (м, 40Н, СН2СН3), 1.48 (с, 9Н, 
ССН3),1.73 (м, 4Н, С(О)ОСН2СН2), 2.34 (т, 4Н, 
С(О)ОСН2СН2), 3.55 (т, 4Н, NСН2СН2), 4.12 (c, 
2H, NHCH2), 4.24 (м, 4Н, NСН2СН2), 5.48 (с, Н, 
NH).

Антибактериальная активность образцов 
9а-е

По 100 мкл суспензии микроорганизмов 
разливали по чашкам Петри, затем добавляли 
10 мл теплого питательного агара и оставляли 
до застывания. На поверхности агара в чаш-
ках с культурами раскладывали стерильные 
диски единого размера и массы из плотной 
фильтровальной бумаги на равном расстоя-
нии друг от друга и от края чашки (внутрен-
ний диаметр дисков составлял 6,0 ± 0,1 мм). 
На диски наносили аликвоты исследуемых и 
стандартного растворов. После внесения об-
разцов чашки выдерживали при комнатной 
температуре в течение 1–2 ч, затем инкуби-
ровали при температуре 36 ± 1 °С в течение 
16–18 ч. По завершении эксперимента с по-
мощью линейки определяли диаметры зон по-
давления роста тест-микроорганизмов с точ-
ностью до 0,1 мм. Каждый образец, а также 
положительный контроль (липофильный три-
пептид DZ 47, ранее исследованный в нашей 
лаборатории), тестировали в трех параллель-
ных экспериментах.

Обсуждение результатов
В настоящей работе реализована предло-

женная ранее концепция блочной системы по-
строения новых целевых низкомолекулярных 
пептидомиметиков. Концепция включает ди-
зайн гидрофильного и гидрофобного блоков 
амфифилов [16]. Это обеспечивает единую 
архитектуру доменов, из которых построены 
образцы, с целенаправленным варьировани-
ем природы аминокислот в полярном блоке, 
длины и числа алифатических цепей в гидро-
фобном блоке. Преимущество данного подхо-
да состоит в простоте разработанной универ-
сальной схемы создания целевых соединений, 
позволяющей получать большое разнообразие 
структур с потенциальной биологической ак-
тивностью.

Полярный блок синтезированных амфифи-
лов 9а-е представлен остатком глицина, а в 
качестве центрального связующего звена вы-
браны производные коммерчески доступного 
диэтаноламина. Полифункциональные соеди-
нения обладают возможностью формирования 
структуры катионных амфифилов путем опре-
деленной последовательности введения и уда-
ления защитных группировок с вариациями по 
полярности и/или степени гидрофобности со-
ответствующих блоков. Это способствует ком-
бинированию в одной структуре нескольких 
важнейших характеристик пептидомиметиков: 
величины положительного заряда полярного 
блока, значения гидрофильно-липофильного 
баланса (ГЛБ) за счет изменения длины алифа-
тического радикала.

Для планируемых низкомолекулярных кати-
онных амфифилов, различающихся длиной на-
сыщенных алифатических цепей в гидрофобном 
домене, был проведен расчет значений ГЛБ с 
использованием программы «ACD/Labs, LogP». 
Полученные данные варьировались в интервале 
от 3,30 до 11,8 (таблица). 

По предложенной схеме [16] первоначаль-
но вводили Вос-защитную группировку по 
свободной аминогруппе глицина. Для этого 
аминокислоту обрабатывали ди-трет-бутил-
пирокарбонатом (Boc2O) в среде тетрагидро-
фурана. Значение рН 8–10 в реакционной 
массе поддерживали добавлением водного 
раствора 4 М NaOH. По окончании реакции 
смесь подкисляли 20%-м раствором лимон-
ной кислоты до рН 3, экстрагировали этила-
цетатом. Соединение (2) выделяли с выходом 
86%. 
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Аналогичным образом получали Вос-
производное диэтаноламина (4) [16], которое 
использовали в последующих реакциях ацили-
рования соответствующими кислотами С6, С8, 
С10, С12 и С14 в присутствии DCC и DMAP. 
В результате были получены алифатические 
производные диэтаноламина 5а-е. Структура 
соединений подтверждена данными 1Н-ЯМР-
спектроскопии. 

Последующие операции связаны с удалени-
ем Вос-защиты с производных 5а-е действием 
трифторуксусной кислоты в среде хлористого 
метилена и получением трифторуксусных со-
лей 6а-е с количественными выходами, которые 
нейтрализовали обработкой 5%-м водным рас-
твором гидрокарбоната натрия. Структуры сое-
динений 7а-е подтверждены данными 1Н-ЯМР-
спектроскопии.

Основной реакцией предложенной схемы 
является конъюгация N-трет-бутоксикарбонил-
глицина (2) с синтезированными продуктами 
гидрофобного домена 7а-е по карбодиимидному 
методу в присутствии DMAP [17]. Выход про-
дуктов составил от 69,0 до 85,8%. Структура по-
лученных таким образом соединений 8а-е под-
тверждена данными 1Н-ЯМР-спектроскопии.

После удаления защитных Вос-группировок 
с использованием трифторуксусной кислоты в 
среде хлористого метилена получали целевые 
катионные амфифилы 9а-е с количественными 
выходами. 

Преимущество разработанной схемы синтеза 
катионных амфифилов на основе производных 
алифатических аминов заключается в просто-
те и универсальности предложенного подхода, 
который применяется при разработке целена-
правленно модифицированных образцов в пре-
паративных количествах для проведения после-
дующих биологических исследований. 

Предварительную оценку антибактериально-
го действия синтезированных соединений 9а-е 
проводили на линиях клеток грамположитель-
ных (Bacillus subtilis 534) и грамотрицательных 
(Escherichia coli М17) микроорганизмов.

Эксперимент был поставлен на пяти амфи-
филах с остатком глицина в полярном фраг-
менте, имеющих разную длину алифатических 
цепей производного диэтаноламина (С6–С14). 
В целях изучения способности синтезирован-
ных соединений подавлять рост микроорганиз-
мов готовили соответствующие суспензии с 
концентрацией бактерий 1,5×108 КОЕ/мл. Для 
синтезированных катионных амфифилов опре-
деляли зависимость активности от структуры, 
изменяемым параметром которой является дли-
на алкильной цепи. Эта зависимость может быть 
разной и часто служит важной характеристикой 
при выборе оптимальной структуры конкретных 
синтетических образцов для достижения по-
ставленной цели, например приемлемого уровня 
терапевтической эффективности. 

Все образцы тестировали при значениях 
концентрации 1, 10 и 100 мкг/мл.  Полученные 
результаты (таблица) свидетельствуют о том, 
что наибольшей активностью по подавлению 
роста исследованных штаммов бактерий обла-
дают амфифилы 9b и 9c со значениями МИК 
1 и 100 мкг/мл в отношении грамположитель-
ных и грамотрицательных штаммов и значения-
ми ГЛБ 5,43 и 7,55 соответственно. Это хорошо 
согласуется с литературными данными по пер-
спективным образцам антимикробного действия 
низкомолекулярных пептидомиметиков с рас-
считанными показателями баланса в диапазоне 
от 5 до 8 [18]. 

Таким образом, в результате проделанной ра-
боты осуществлен синтез серии новых аминокис-
лотных пептидомиметиков, различающихся дли-
ной алифатических цепей в гидрофобном блоке, а 
также проведено предварительное изучение анти-
микробной активности на двух штаммах бактерий. 
Анализ зависимости «структура – активность» по-
зволил выявить соединения-лидеры для последу-
ющих исследований.

Работа выполнена при финансовой поддерж-
ке Российского фонда фундаментальных ис-
следований (проект № 20-04-00672). 
Конфликта интересов нет. 

Предварительные данные минимальной ингибирующей концентрации и ГЛБ для соединений 9a-c

Соединение 9а 9b 9c 9d 9e

ГЛБ 3,30 5,43 7,55 9,68 11,8

МИК, мкг / мл
Bacillus subtilis 534 >100 1 1 10 10

Escherichia coli 
M17 >100 100 100 >100 >100
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OF GLYCYLDIETHANOLAMINE
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Yu.L. Sebyakin.

(MIREA – Russian Technology University (Lomonosov Institute of Fine Chemical Tech-
nology), N. Ah. Preobrazhensky department of chemistry and technology of biologically 
active compounds, medical and organic chemistry, * e-mail: c-221@yandex.ru) 

The present study is devoted to the synthesis of a number of glycine derivatives based 
on aliphatic diesters of diethanolamine, varying in the length of a hydrocarbon radicals, 
having a potential antibacterial activity. A simple and universal scheme was developed, 
which made it possible to form a series of samples in preparative quantities required for 
biological research. It was stated that the alkyl chain length of the amino acid derivatives 
of diethanolamine diesters crucially important for the demonstrated level of antibacterial 
activity. The best results with gram-positive and gram-negative bacteria were obtained for 
compounds with lipophilic chain lengths of C8 and C10 carbon atoms. 

Key words: peptidomimetics, cationic amphiphiles, diethanolamine, glycine, minimum 
inhibitory concentration, antibacterial activity.
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