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Рэзюмэ. Даследавана магчымасць уплыву утварэння пдратау окса-злучэнням1 на 1х 
растваральнасць у вадзе i, як следства, на б1ядаступнасць лекавых сродкау, яюя змяшчаюць окса-
групу. Былi даследаваны тэрмадынамiчныя параметры оксазлучэнняу i iх пдратау на прыкладзе 
пящчленных i шасщчленных цыклау, а таксама iх бщыкшчных аналагау. 

Ключавыя словы: бiядаступнаць, вадародныя сувязi, пдраты, гiдрафiльнасць, окса-
злучэннi. 

Resume. The possible influence of oxo compounds of hydrates formation on the solubility in water 
has been verified in view of the bioavailability of pharmaceutical drugs containing oxo group. The 
thermodynamic parameters of oxo compounds and their hydrates were studied on the example of five-
membered and six-membered cycles, as well as on example of their bicyclic analogues. 

Keywords: bioavailability, hydrogen bonds, hydrates, hydrophilicity, oxo compounds. 

Актуальнасць. Наяунасць кетоннай щ альдэпднай групы у структуры окса-
злучэнняу уплывае на шэраг ф1зша-х1м1чных уласщвасцяу. Так, увядзенне у 
структуру рэчыва окса-групы падвышае пдрафшьнасць; пры гэтым, у адрозненне ад 
амша- i г1дракс1льнай груп, лшафшьнасць не змяняецца. Гэтыя асабл1васщ трэба 
ул1чваць падчас пошуку новых б1ялапчна актыуных злучэнняу (окса-група здольная 
забяспечыць дадатковыя узаемадзеянн1 малай малекулы з лекавай м1шэнню), маючы 
на увазе неабходнасць выкарастыння б1ядаступных формау 
(г1драф1льнасць/л1паф1льнасць у значнай ступен1 уплываюць на б1ядаступнасць, якая 
таксама залежыць ад спосабу увядзення лекавага сродку i метабал1зму). Традыцыйна, 
падвышэнне пдрафшьнасщ за кошт окса-групы тлумачыцца утварэннем 
м1жмалекулярных вадародных сувязяу пам1ж малекулам1 рэчыва i вады з удзелам 
двух электронных пар карбаншьнай групы. Але такое тлумачэнне супярэчыць 
дадзеным аб практычна аднолькавым уплыве окса- i г1дракс1льнай груп на 
пдрафшьнасць; пры гэтым пдраксшьная група мае моцна палярызаваную сувязь O-
H, якая з'яуляецца донарам пратона. 1ншым цiкавым фактам, якi не тлумачыць 
згаданы падыход, з'яуляецца высокая парцыяльная лiпафiльнасць окса-групы. У 
дадзенай працы для пацверджання новай гiпотэзы прыроды 
гiдрафiльнасцi/лiпафiльнасцi окса-групы мы правялi параунальны аналiз шэрагу 
фiзiка-хiмiчных характарыстык окса-злучэнняу у эксперыменце in silico, а таксама 
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пры анаизе баз дадзеных. Гэта дае магчымасць планаваць мадыфкацыю бiялагiчна 
актыуных злучэнняу у бiядаступныя формы i, адпаведна, даследаванне з'яуляецца 
актуальным i практычна значным. 

Мэта: выяуленне залежнасцi памiж хiмiчнай будовай окса-злучэнняу i iх 
здольнасцю растварацца у вадзе у кантэксце праверкi гшотэзы аб фармiраваннi з окса-
злучэнняу пдратау. 

Задачы: 
1. Правесцi аналiз дадзеных лiтаратуры па растваральнасцi окса-злучэнняу i 

параунаць iх з дадзенымi для аналагау з гiдраксiльнымi групамц 
2. Даследаваць i параунаць стабшьнасць пдратау для пяцiчленных i 

шасщчленных цыклау розных злучэнняу; 
3. Прасачыць залежнасць памiж растваральнасцю рэчывау i стабiльнасцю iх 

гiдратау. 
Матэрыял i метады. Дызайн структур i разлж параметрау окса-злучэнняу i iх 

пдратау in silico зроблены з дапамогай рэсурсу ChemOffice. 
Вышю i ix абмеркаванне. Растваральнасць цыклагексанону i цыклагексанолу 

ад 10°C да 25°C спачатку змяньшаецца, што можна патлумачыць разбурэннем 
вадародных сувязей. Пры далейшым падвышэнш тэмпературы растваральнасць 
павялiчваецца за кошт больш моцнага уплыву ваганняу кавалентных сувязяу 
малекул. Растваральнасць цыклагексанону значна вышэйшая за растваральнасць 
цыклагексанолу пры тэмпературы да 25 градусау i крыху вышэйшая пры тэмпературы 
30 °C. Растваральнасць цыклапентанону амаль у 13 разоу нiжэйшая, чым 
цыклапентанола (таблща 1) [1, 3]. 

Табл.1. Растваральнасць (мг/л) цыкл1чных окса- i гщроксьзлучэнняу без замяшчальткау 

T, °C Цыклагексанон Цыклагексанол Цыклапентанон Цыклапентанол 

10 150.00 42.00 

20 50.00-100.00 36.00 

25 25.00 9.18 130.00 

30 50.00 43.00 

Звяртае увагу большая растваральнасць цыклагексанонону у параунанш як з 
цыклапентанонам (супярэчыць канцэпцьи уплыву большага вугляроднога ланцуга), 
так i з цыклагексанонам (супярэчыць канцэпцыи большай здольнасцi гiраксiльнай 
групы да утварэння вадародных сувязяу). Намi прапанавана гiпотэза, згодна з якой 
больш высокая растваральнасць цыклагексанону у параунанш з цыклагексанолам 
сувязана з утварэннем пдрату, якi утрымлiвае дзве пдраксшьныя групы. Пры гэтым 
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цыклапентанон меньш схшьны да утварэння пдратау за кошт меньшай выгаднасщ 
адпаведнай канфармацьи. 

Для пераверкi гшотэзы намi былi прааналiзаваны in silico патэнцыйныя энергii 
мона- i бщыкичных окса-злучэнняу iх гiдратау, а таксама адпаведных 
цыклаалканолау. 

Малекулы даследуемы злучэнняу маюць падобную будову, што дазваляе 
карэляваць iх стабiльнасць з параметрамi энэргii. Чым нiжэйшая патэнцыйная энерпя, 
тым вышэйшая стабiльнасць злучэння. Пры большай стабiльнасцi адпаведнага 
гiдрату можна прадказаць яго больш значную ролю ва утварэнш вадародных сувязяу 
з малекуламi вады, а значыць, i большую растваральнасць. 

Гiдрат цыклагексанону мае шжэйшае значэнне энергii (7,5724 ккал/моль) за 
пдрат цыклапентанону (12,3785 ккал/моль). З гэтага вышкае, што стабшьнасць 
гiдрату цыклагексанону вышэйшая за стабшьнасць пдрату цыклапентанону. З улiкам 
большай здольнасщ гiдратау да утварэння вадародных сувязяу большая стабшьнасць 
пдрату цыклагексанону можа тлумачыць яго лепшую растваральнасць у вадзе 
(таблща 2) [2]. 

Табл. 2. Патэнцыйная энерпя малекул, уключаючы пдраты 

Рэчыва Патэнцыйная энерпя, 
ккал/моль Рэчыва Патэнцыйная энерпя, 

ккал/моль 
Цыклагексанон 6,4138 Цыклапентанон 7,6739 

Гiдрат 
цыклагексанону 7,5724 Пдрат 

цыклапентанону 12,3785 

Цыклагексанол 8,2936 Цыклапентанол 12,7810 
Ментон 12,1515 Карвон 5,3099 

Пдрат ментону 14,6895 Пдрат карвону 4,6941 
Ментол 12,8000 

Камфара 29,2007 
Пдрат камфары 34,0591 

Барнэол 32,2820 

Высновы: для монафункцыянальных окса-вытворных выяулена больш 
высокая растваральнасць для цыклагексанону, яго аналагау i iх замешчаных 
вытворных (у прыватнасщ, бiялагiчна актыуных прыродных злучэнняу мона-i 
бiцыклiчнага шэрагу) у параунаннi з ацыклiчнымi злучэннямi. 

Намi прапанавана мадэль, паводле якой больш высокая растваральнасць 
карэлюе з магчымасцю фарм1равання пдратау. 

Больш высокая растваральнасць цыклагексанону у параунанш з ацыкл1чным1 
аналагамi i цыклапентанонам тлумачыцца больш выгадным1 тэрмадынамiчнымi 
параметрамi для цыклагесан-1,1-дыёлу. 

Больш высокая растваральнасць мнопх прыродных тэрпеноiдау шэрагу 
цыклагексанона i яго бiцыклiчных аналагау (напрыклад, ментону i камфары) у 
параунанш з ацыклiчнымi i тым1, якiя змяшчаюць пяцiчленны цыкл, окса-вытворнымi 
(напрыклад, туёну, тагетону i шш.) тлумачыцца аналагiчна. 
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