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методике гибридные соединения 

структуры I, показали высокий уровень 

антивирусной активности, в частности в 

отношении филовирусов Эбола и 

Марбург [1-2]. Данные соединения 

содержат несколько фармакофорных 

структур: борнановый остов и N-

гетероциклы, связанные между собой 

линкером – сложным эфиром с различной 

длиной цепи. 

В данной работе с использованием метода ВЭЖХ-МС/МС представлен метод анализа 

одного из соединений I, названного как AS-358, где n=2, X=CH2. Изучена его стабильность in 

vitro в различных биологических жидкостях (кровь и плазма крови крысы), содержащих 

разные антикоагулянты, показано, что сложноэфирная связь в линкере гидролизуется 

ферментами крови. Тем не менее, при использовании NaF в качестве добавки к консерванту 

происходило ингибирование ферментов, в результате чего скорость гидролиза заметно 

снижалась. Это позволило разработать методику количественного определения AS-358 в 

цельной крови крысы с использованием метода ВЭЖХ-МС/МС и валидировать ее по 

необходимым параметрам. Разработанная методика была использована для изучения 

фармакокинетики соединения AS-358 после перорального введения крысам. 

С целью нахождения метаболически стабильных соединений, также обладающих 

антивирусной активностью, благодаря присутствующим фармакофорным структурам, были 

синтезированы аналоги соединений типа I, содержащие простой эфир в качестве линкера. Для 

соединений, проявивших наилучшую антифиловирусную активность, разработаны методики 

количественного определения в крови крыс и изучена фармакокинетика. 
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