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Гетероциклічні сполуки відіграють 
значну роль у різних біологічних про­
цесах організму людини, і багато з 
них використовуються в клінічній 
практиці завдяки різноманітним 
хімічним і біологічним властивостям. 
Серед них індол є однією з найпер­
спективніших фармакологічно актив­
них молекул [1].

Індолу та його похідним належить 
особлива роль у життєдіяльності 
живих організмів. Вони поширені в 
різних формах життя, функціонуючи 
як сигнальні молекули у прокаріотів 
і з більш різноманітними ролями в 
еукаріотах. Більшість індолів, що 
знаходяться в навколишньому середо­
вищі, пов’язані з бактеріальними 
ферментами, які перетворюють трип­
тофан на індол і його похідні. Неза­
мінна амінокислота триптофан у рос­
линах перетворюється на фітогормон 
гетероауксин та інші індольні алка­
лоїди, а в організмі тварин – на 
нейромедіатор серотонін [2]. 

Завдяки своїй хімічній реакційній 
здатності індол був модифікований 
для отримання великої кількості 
нових молекул, надалі успішно вико­
ристаних як кандидати на ліки для 
різних захворювань. Засоби на основі 
індолу, такі як вінкристин (протира­
ковий), резерпін (антигіпертензив­
ний), амедалін (антидепресант) та 
багато інших, обґрунтовують лікар­
ську та фармакологічну важливість 
індолу для покращання життя люди­

ни. Медичне значення індолів вклю­
чає протигрибковий, протипротозой­
ний, антитромбоцитарний, протиальц­
геймерівський, антипаркінсоніч­
ний, антиоксидантний і протипух­
линний потенціал, оскільки індол є 
універсальним фармакофором, при­
вілейованим каркасом й особливою 
гетероциклічною сполукою з широ­
ким спектром фармакологічної актив­
ності завдяки різним механізмам 
дії [3].

Це придатна основа для відкриття 
ліків зі загальною властивістю нага­
дувати різні структури білка, що 
робить похідні індолу мультифунк­
ціональними структурами [4]. Остан­
німи роками було проведено багато 
досліджень для синтезу та вивчення 
терапевтичних перспектив цієї групи; 
акцентовано увагу на зв’язок струк­
тура­активність, щоб виявити актив­
ні фармакофори різних аналогів індо­
лу, відповідальні за окремі конкретні 
ефекти. Це запропонувало дослідни­
кам платформу для розробки різно­
манітних нових похідних індолу, що 
характеризуються високою фармако­
логічною активністю зі зниженою 
токсичністю, меншою кількістю по ­
біч  них ефектів [5–8]. 

Мета дослідження – розглянути 
фармакологічні властивості та засто­
сування відомих препаратів і нових 
засобів серед похідних індолу.

Матеріали та методи. Для досяг­
нення мети проаналізовано джерела 
літератури, які присвячені будові, 
фармакодинаміці, механізмам дії та 
показанням до застосовування похід­
них індолу, що використовуються в 
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клініці або проходили клінічні випро­
бування. На основі ознайомлення з 
назвами і рефератами статей для 
остаточного огляду було відібрано 
62 джерела.

Основна частина. У фармакології 
широко відомі індольні алкалоїди. 
Вважають, що основними ефектами 
алкалоїдів з групи індолу, зокрема, 
алкалоїдів раувольфії, є седативний і 
снодійний ефекти [9]. Це дало змогу 
використовувати лікарські засоби на 
їхній основі в разі нервово­психічних 
розладів на фоні підвищеного арте­
ріального тиску, а також безсоння та 
захворювань з розладами емоційної 
сфери [10]. При лікуванні шизофренії 
та алкогольних психозів резерпін 
може бути призначений у комбінації 
з нейролептиками, однак зараз цей та 
інші алкалоїди раувольфії викорис­
товуються, в основному, як антигі­
пертензивні засоби з симпатолітич­
ним механізмом дії [11].

Являють інтерес й інші ефекти 
алкалоїдів з раувольфії зміїної. В 
екстракту кореня цієї рослини вияв­
лено гіпоглікемічну, кардіопротектор­
ну та протиатеросклеротичну дію 
[12]. Розглядаються перспективи 
корекції цими алкалоїдами усклад­
нень цукрового діабету [13]. За умов 
експерименту екстракт листя рау­
вольфії зміїної виявляє протидіарей­
ну активність [14]. В іншого різнови­
ду раувольфії встановлено виражену 
протипухлинну дію [15].

До похідних індолу належать алка­
лоїди маткових ріжків [16]. У дегідро­
ваних алкалоїдів переважає антигі­
пертензивний ефект, тоді як власне 
алкалоїди мають утеротонічну дію. 
Ерготамін є частковим агоністом 
α­адренорецепторів і серотонінових 
(5­НТ2) рецепторів, тому має судино­
звужувальну дію, стимулює скорочен­
ня матки й застосовується для підви­
щення тонусу міометрію та зупинки 

післяпологових маткових кровотеч. 
Дигідроерготамін виявляє більшу 
селективність до α­адренорецепторів і 
часткову селективність до 5­НТ­рецеп­
торів. Ергометрин з більшою вибір­
ковістю стимулюючого впливу на 
матку є агоністом α­адрено рецепторів,  
5­НТ2­рецепторів і частковим агоніс­
том дофамінових (D2) рецепторів [17]. 

Деякі монотерпенові індольні алка­
лоїди взаємодіють з адренорецептора­
ми. Аймалін (раубазин), алкалоїд 
раувольфії, є селективним антагоніс­
том α1­адренорецепторів, завдяки 
чому має антигіпертензивний і анти­
аритмічний ефекти [18]. Алкалоїд 
йохімбе йохімбін є більш селектив­
ним стосовно α2­адренорецепторів. 
Завдяки блокуванню пресинаптич­
них адренорецепторів препарат збіль­
шує викид норадреналіну, що при­
зводить до стимуляції симпатичної 
імпульсації та підвищення артеріаль­
ного тиску. Йохімбін застосовувався 
для лікування еректильної дисфунк­
ції до появи більш досконалих пре­
паратів і може застосовуватись нині в 
складі комбінованої терапії [19]. 
Встановлено, що цей алкалоїд добре 
переноситься, покращує стан цен­
тральної нервової системи і позитив­
но впливає на стан пацієнтів за дея­
ких тривожних розладів [20]. Йохім­
бін також має перспективи в разі 
еректильної дисфункції на фоні 
цукрового діабету 2­го типу, змен­
шуючи прояви обох захворювань [21]. 

Індольні алкалоїди також виявлені 
в листі пасифлори. Екстракти цієї 
рослини проявляють виражені анксіо­
літичний і снодійний ефекти [22]. 
Основні біологічні ефекти пасифло­
ри пов’язують з С­глікозидними 
флавоноїдами та індольними алка­
лоїдами β­карболіну (гармін, гар­
ман, гармалін, гармол і гармалол). 
Речовини пасифлори застосовують у 
складі комбінованих анксіолітичних 
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і седативних засобів «Новопасит», 
«Цент рал­Б» і призначають при 
стресі, інсомнії, депресії [23].

Значний інтерес для медицини ста­
новить виражена протипухлинна 
активність біс­індольних алкалоїдів 
барвінку рожевого. Вона виявлена в 
галенових препаратів і в ізольованих 
алкалоїдів [24]. Найактивнішими з 
алкалоїдів є вінбластин і вінкристин. 
Вони мають цитостатичну актив­
ність, блокують мітози пухлинних 
клітин на стадії метафази, хоча в 
деяких випадках з явищами резис­
тентності [25]. 

У складі барвінку малого виявлено 
алкалоїд вінкамін. На його частку 
припадає 25–65 % від усіх індольних 
алкалоїдів цієї рослини. Вінкамін 
входить до складу таких препаратів, 
як вінкатон, вінкапан, девінкан. Він 
чинить судинорозширювальну, гіпо­
тензивну й заспокійливу дію, в екс­
перименті демонструє протипухлинні 
властивості [26]. Цей алкалоїд засто­
совують для лікування артеріальної 
гіпертензії, вегето­судинних пору­
шень, аритмій і невротичних станів. 
Вінкамін інгібує фосфодіестеразу, 
підвищує вміст цАМФ у тканинах 
мозку, посилює поглинання й обмін 
глюкози, покращує оксигенацію тка­
нин мозку, підвищує розумову пра­
цездатність, полегшує процес запа­
м’я то вування. Препарат гальмує 
адгезію й агрегацію тромбоцитів, 
зменшує в’язкість крові. 

Похідним індолу є алкалоїд ібо­
гаїн. Він є природною психоактивною 
речовиною, що міститься в рослинах 
сімейства Apocynaceae. Найвиражені­
ший терапевтичний ефект ібогаїну 
спостерігається щодо зменшення або 
усунення залежності від опіоїдів, але 
він може бути корисним у лікуванні 
залежності від алкоголю, метамфета­
міну та нікотину, а також позитивно 
впливає на невротичні розлади, не 

пов’язані зі зловживанням психо­
активними речовинами [27].

Хімічні замісники створюють 
широкий вибір структур похідних 
індолу. Зручною речовиною для син­
тезу нових речовин індольного ряду 
вважають оксоіндол і його гомологи. 
Серед них описано засоби з проти­
пухлинною, протидіабетичною, анти­
оксидантною, антибактеріальною, 
противірусною та антилейшманій­
ною дією, аналгетичним та анксіолі­
тичним ефектами [28–30]. Похідні 
ізо індолу також мають різноманітну 
біологічну активність, зокрема, про­
типухлинну, протизапальну, ноо­
тропну, анксіолітичну, седативну, 
антигіпертензивну, сечогінну, про­
тимікробну та протипаразитарну, 
можуть інгібувати тромбін [31–33]. 
У похідних піридоіндолу встановле­
но виражену антиоксидантну актив­
ність, властивість інгібувати альдо­
редуктазу і здатність зменшувати 
ускладнення діабету [34].

Серед похідних індолу є велика кіль­
кість засобів, що впливають на ефек­
торні органи та метаболізм. До таких 
препаратів, що останнім часом активно 
вивчаються, належить тегасерод – част­
ковий агоніст 5­HT4­рецепторів. Він 
виявляє нейромедіаторну, секретолі­
тичну дію та здатен стимулювати 
тонус і скорочувальну активність 
шлунково­кишкового тракту. Тегасе­
род виявився достатньо ефективним у 
лікуванні синдрому подразненого 
кишечника [35]. 

Вареспладиб – інгібітор ІІа, V і Х 
ізоформ секреторної фосфоліпази A2. 
Він активно досліджувався в ліку­
ванні гострого коронарного синдрому 
[36]. Вареспладиб діє як протиза­
пальний засіб, порушуючи перший 
етап утворення медіаторів запалення 
з арахідонової кислоти, а останнім 
часом вивчається як захисний агент 
проти отрути змій [37]. 
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Чимало похідних індолу мають 
протидіабетичні властивості, прикла­
дом може бути лідорестат – сильно­
діючий селективний інгібітор альдо­
редуктази, що вважається перспек­
тивним у лікуванні ускладнень 
цукрового діабету, зокрема ретинопа­
тій, і при цьому має позитивний фар­
макокінетичний профіль [38].

Індольне кільце входить до складу 
базедоксифену. Це селективний моду­
лятор рецепторів естрогену [39]. Він 
схвалений для профілактики та ліку­
вання постменопаузального остеопо­
розу. Комбінація базедоксифену з 
іншими засобами проходила клінічні 
випробовування для лікування симп­
томів постменопаузи й дала обнадій­
ливі результати за цукрового діабету 
типу 2. Також препарат розглядаєть­
ся з точки зору терапії раку молочної 
залози, маткових кровотеч, лікуван­
ня ендометріозу.

До похідних індолу належить зафір­
лукаст – антагоніст цистеніл­лейко тріє­
нових рецепторів (СysLТ1­рецептори), 
що використовується для лікування 
бронхіальної астми. Засіб виявляє про­
тизапальну, протиастматичну та брон­
холітичну дію, а також потужний 
антитромботичний ефект [40].

Наступним засобом серед похідних 
індолу є екопладиб – індольний інгі­
бітор цитозольної фосфоліпази A2α, 
ефективний у лікуванні бронхіальної 
астми, остеоартриту, ревматоїдного 
артриту та больового синдрому [41]. 

Іншим засобом, в основі якого зна­
ходиться індольне кільце, є індомета­
цин, що використовується в багатьох 
країнах світу. Він належить до несте­
роїдних протизапальних препаратів і 
призначається для лікування лихо­
манки, болю, запалення, системних 
захворювань сполучної тканини та 
іншої патології. Індометацин виявляє 
свою дію шляхом інгібування про­
дукції простагландинів [42]. 

Препарат з групи індолу правадо­
лін (WIN 48098) виявляє виражені 
протизапальні та знеболювальні влас­
тивості. За хімічною будовою права­
долін нагадує індометацин. Правадо­
лін розробили у 1980­х роках як 
протизапальний засіб – інгібітор 
циклооксигенази, але препарат вия­
вив виражену знеболювальну актив­
ність у дозах, які в 10 разів менші 
порівняно з протизапальними, що було 
пояснено агонізмом до кана бі ноїдних 
рецепторів [43]. 

Останніми роками успішно розви­
вається хімія оксоіндолів, що 
пов’язане з численними дослідження­
ми щодо синтезу та скринінгу пер­
спективних фізіологічно активних 
речовин цієї групи. Однією з них є 
семаксаніб, що розроблявся як про­
типухлинний засіб. Він виявився 
потужним і селективним інгібітором 
Flk­1/KDR фактора росту ендотелію 
судин, рецептора тирозинкінази. 
Однак при лікуванні колоректально­
го раку на ІІІ фазі клінічних випро­
бувань подальші дослідження були 
припинені у зв’зку з недостатньою 
клінічною ефективністю. 

На основі цього препарату синтезо­
ваний інгібітор тирозинкінази нового 
покоління – сунітиніб, який випус­
кається під комерційною назвою 
«Сутен». Цей засіб інгібує подібний 
тирозинкіназі­3 рецептор, α­ й β­ре цеп­
  тори тромбоцитарного фактора росту, 
рецептори фактора росту ендотелію 
судин, факторів стовбурних клітин, 
колоніє­стимулювального фактора, а 
також рецептори нейротрофічного 
гліального фактора, що відіграють 
провідну роль в ангіогенезі пухлин і 
проліферації пухлинних клітин [44]. 
Сунітиніб рекомендований для ліку­
вання онкологічних захворювань, особ­
ливо раку нирок [45]. 

Одним зі заміщених індолів, 
порівняно нещодавно впроваджених 
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у клінічну практику, виявився 
леналідомід (Revlimid) – похідне 
талідоміду. Леналідомід індукує 
проліферацію Т­лімфоцитів, підви­
щує синтез інтерлейкіну­2 та 
γ­інтерферону, збільшує цитоток­
сичну активність Т­кілерів. Препа­
рат інгібує проліферацію клітин 
різних ліній гемопоетичних пух­
лин, гальмує ангіогенез. Крім того, 
препарат пригнічує синтез проангіо­
генного судинного ендотеліального 
фактора росту, інгібує секрецію 
прозапальних цитокінів і підвищує 
продукцію протизапального цитокі­
ну інтерлейкіну­10 [46]. Леналідо­
мід використовується для лікуван­
ня множинної мієломи та мієлоди­
спластичного синдрому. Також засіб 
проходить клінічні випробування 
для лікування лімфоми Ходжкіна, 
неходжкінських лімфом, хронічного 
лімфолейкозу та солідних ракових 
пухлин, зокрема таких. Побічні 
реакції після застосування цього 
препарату частіше зустрічаються 
при мієломній хворобі, однак не 
перевищують користь від препарату 
за рецидивуючої або резистентної 
множинної мієломи [47]. 

Апазиквон – сполука індолу та 
хінону є проліками й за хімічною 
будовою – аналогом мітоміцину С. 
Активні метаболіти алкілують ДНК і 
викликають апоптоз [48]. Фармаколо­
гічну активність препарат виявляв 
щодо пухлин, зокрема сечового міху­
ра. Апазиквон проходив клінічні 
випробовування як препарат для 
лікування поверхнево розташованого 
раку сечового міхура.

Загалом застосування похідних індо­
лу за онкологічної патології пов’язане з 
індукуванням апоптозу, інгібуванням 
ароматази, регуляцією рецепторів 
естрогену та інгібуванням тирозинкіна­
зи, зборки тубуліну та шляху NFkB/
PI3/Akt/mTOR і HDAC [49]. 

Препарати на основі індолу є одним 
зі значущих ресурсів для розробки 
нових антирезистентних протипух­
линних засобів. Вони мають потен­
ціал діяти на різноманітні мішені в 
ракових клітинах і виявляти актив­
ність проти стійких до лікарських 
засобів видів раку. Більше того, деякі 
індолвмісні сполуки, такі як семакса­
ніб, сунітиніб, вінорельбін, вже засто­
совуються в клініці для лікування 
резистентного раку [5]. 

Крім засобів периферичної дії, 
серед похідних індолу існує чимало 
нейротропних засобів, і це не тільки 
індольні алкалоїди. Новий препарат 
зипрасидон, потужний блокатор D­ і 
5­НТ­рецепторів, належить до похід­
них оксоіндолу [50]. Він схвалений 
для лікування шизофренії, біполяр­
ного захворювання, гострого збу­
дження в хворих на шизофренію. 
Зипрасидон – атиповий антипсихо­
тичний засіб, в якого встановлена 
також антидепресивна й анксіолітич­
на дія [51].

Бінедалін (бінодалін) – похідне 
індолу, препарат з групи антидепре­
сантів. Його механізм дії зумовле­
ний селективним інгібуванням зво­
ротного захоплення НА і відносно 
незначним впливом на зворотне 
захоплення 5­НТ і дофаміну. Він 
досліджувався в 1980­х роках, але 
на фармацевтичному ринку не 
з’явився [52]. До нейротропних 
похідних індолу належить амедалін 
(UK­3540­1), що теж представляє 
групу антидепресантів. Препарат був 
синтезований на початку 1970­х 
років, але також ніколи не з’явився 
на фармацевтичному ринку [53]. Це 
селективний інгібітор зворотного 
захоплення норадреналіну, що суттє­
во не впливав на зворотне захоплен­
ня серотоніну та дофаміну, та не мав 
антигістамінних і антихолінергічних 
властивостей. 
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Роксіндол як похідне індолу спо­
чатку був розроблений для лікування 
шизофренії. У клінічних випробуван­
нях його ефективність як антипсихо­
тичного засобу викликала сумніви, 
однак у препарату встановили вира­
жену антидепресивну й анксіолітич­
ну дію. Також він досліджувався для 
лікуванні хвороби Паркінсона та про­
лактиноми [54]. За механізмом дії 
роксіндол є потужним селективним 
агоністом дофамінових авторецепто­
рів. Препарат також інгібує погли­
нання 5­НТ і є агоністом 5­HT1A­
рецепторів [55]. 

Сірамезин (Lu 28­179) є селектив­
ним агоністом сигма­рецепторів α2 
підтипу [56]. Препарат проходив 
клінічні випробовування для ліку­
вання тривоги, однак ефективність 
на людині не було доведено. Водно­
час у нього виявлено антидепресив­
ну дію [57] та здатність протидіяти 
ефектам кокаїну, модифікуючи глу­
таматергічну та дофамінергічну 
передачу в певних структурах голов­
ного мозку [58]. 

Тропісетрон є селективним конку­
рентним антагоністом 5­НТ3­
рецепторів у периферичних тканинах 
і центральній нервовій системі й аго­
ністом Нα7­холінорецепторів [59]. Пре­
парат пригнічує блювотний рефлекс і 
відчуття нудоти, що виникають при 
застосуванні протипухлинних засо­
бів. 

До похідних індолу належить 
β­блокатор піндолол, відомий вже 
кілька десятиліть [60]. Механізм дії 
препарату полягає в неселективній 
блокаді β­адренорецепторів, у резуль­
таті чого знижується частота серце­
вих скорочень, пригнічується провід­
ність, збудливість і скоротливість 
міокарда. Піндолол має внутрішню 
симпатоміметичну активність і мемб­
раностабілізуючу дію, пригнічує 
автоматизм і виникнення ектопічних 

ділянок. Препарат знижує артеріаль­
ний тиск, зменшує частоту нападів 
стенокардії та підвищує переноси­
мість фізичних навантажень. Також 
він має пряму вазодилатуючу дію та 
знижує внутрішньоочний тиск.

Похідні індолу характеризуються 
не тільки впливом на макроорганізм, 
а й протимікробною активністю, 
зокрема противірусною. Заслуговує 
на увагу делавірдин – інгібітор ізо­
ферменту P450 CYP3A4 (зворотної 
транскриптази), що в своїй основі має 
індольне кільце. Делавірдин викорис­
товується в комбінації з іншими засо­
бами для лікування інфекції, спри­
чиненої вірусом імунодефіциту люди­
ни. Делавірдин порушує розмножен­
ня вірусу й уповільнює руйнування 
імунної системи [61].

До похідних індолу належить ате­
вірдин – ненуклеозидний інгібітор 
зворотної транскриптази, що вивчав­
ся в контексті лікування інфекції, 
викликаної вірусом імунодефіциту 
людини [62]. Похідні індолу можуть 
інгібувати й інші віруси, напри­
клад, вірус лихоманки Денгу або 
SARS­CoV­2, що поки знаходиться на 
стадії вивчення [7, 8].

Висновок
Отже, похідні індолу являють собою 
дуже важливий для фармакології 
клас молекул, активно вивчаються та 
мають значний клінічний потенціал. 
Частина з них добре відома та вико­
ристовується в клінічній практиці, 
інші засоби досліджуються в клініч­
них випробуваннях. Як серед при­
родних сполук, так і серед синтетич­
них гомологів індолу тривають пошу­
ки перспективних речовин з вираже­
ною фармакологічною активністю та 
низькою токсичністю, що здатні 
поповнити перелік існуючих лікар­
ських засобів.
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Р. В. Луценко 
Похідні індолу та їхнє місце у фармакології 
Завдяки своїй хімічній реакційній здатності індол був модифікований для отримання великої кіль-

кості нових молекул, які надалі були успішно використані як лікарські засоби за різних захворювань. 
Останніми роками проведено багато досліджень з синтезу та вивчення терапевтичних перспектив 
цієї групи; акцентовано увагу на зв’язок структура-активність, щоб виявити активні фармакофори та 
запропонувати платформу для розробки нових похідних індолу. 

Мета дослідження – розглянути фармакологічні властивості та застосування відомих препаратів 
і нових засобів серед похідних індолу.

Для досягнення мети проаналізовано джерела літератури, які присвячені будові, фармакодина-
міці, механізмам дії та показанням похідних індолу, що застосовуються в клініці або проходили клі-
нічні випробування.
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У фармакології широко відомі індольні алкалоїди, зокрема, алкалоїди раувольфії зміїної (резер-
пін, аймалін), маткових ріжків (ергометрин, ерготамін), йохімбе (йохімбін), пасифлори (у складі пре-
паратів «Новопасит», «Централ-Б»), барвінку рожевого (вінбластин і вінкристин), барвінку малого 
(вінкамін), ібоги (ібогаїн). Хімічні замісники створюють широкий вибір структур похідних індолу 
(оксоіндоли, ізоіндоли, піридоіндоли). Серед них велика кількість засобів, що впливають на ефек-
торні органи та метаболізм, справляють протизапальну, бронхолітичну, гіпоглікемічну й остеопро-
текторну дію, регулюють функції шлунково-кишкового тракту. До цих препаратів належать індомета-
цин, правадолін, зафірлукаст, екопладиб, вареспладиб, лідорестат, базедоксифен, тегасерод. 
Існують заміщені індоли з протипухлинною дією (сунітиніб, леналідомід, апазиквон та інші), яка 
пов’язана з індукуванням апоптозу, інгібуванням ароматази, регуляцією рецепторів естрогену, інгі-
буванням тирозинкінази чи зборки тубуліну. Серед похідних індолу чимало нейротропних засобів, і 
це не тільки індольні алкалоїди. До них належать зипрасидон (атиповий нейролептик), роксіндол 
(анксіолітик і антидепресант з протипарокінсонічною дією), сірамезин (анксіолітик і антидепресант), 
тропісетрон (протиблювотний засіб), піндолол (бета-адреноблокатор). Похідні індолу характери-
зуються не тільки впливом на макроорганізм, а й протимікробною, зокрема противірусною активніс-
тю: наприклад, делавірдин й атевірдин призначені для лікування інфекції, спричиненої вірусом іму-
нодефіциту людини. 

Отже, похідні індолу є важливим для фармакології класом молекул, що активно вивчаються та 
мають значний клінічний потенціал. Як серед природних сполук, так і серед синтетичних гомологів 
індолу тривають пошуки перспективних речовин з вираженою фармакологічною активністю та низь-
кою токсичністю, які здатні поповнити перелік існуючих лікарських засобів.

Ключові слова: індол, індольні алкалоїди, заміщені індоли, фармакологічна дія 
похідних індолу

Р. В. Луценко 
Производные индола и их место в фармакологии
Благодаря своей химической реакционной способности индол был модифицирован для получе-

ния большого количества новых молекул, в дальнейшем успешно использованных в качестве лекар-
ственных средств при различных заболеваниях. В последние годы проведено много исследований 
по синтезу и изучению терапевтических перспектив веществ этой группы; акцентировано внимание 
на связь структура-активность, чтобы выявить активные фармакофоры и предложить платформу 
для разработки новых производных индола. 

Цель исследования – рассмотреть фармакологические свойства и применение известных пре-
паратов и новых средств среди производных индола.

Для достижения цели проанализированы источники литературы, посвященные строению, фар-
макодинамике, механизмам действия и показаниям производных индола, которые применяются в 
клинике или проходили клинические испытания.

В фармакологии широко известны индольные алкалоиды, в частности алкалоиды раувольфии 
змеиной (резерпин, аймалин), спорыньи (эргометрин, эрготамин), йохимбе (йохимбин), пассифло-
ры (в составе препаратов «Новопасит», «Центравин-Б»), барвинка розового (винбластин, винкрис-
тин), барвинка малого (винкамин), ибоги (ибогаин). Химические заместители создают широкий 
выбор структур производных индола (оксоиндолы, изоиндолы, пиридоиндолы). Среди них большое 
количество средств, которые влияют на эффекторные органы и метаболизм, оказывают противо-
воспалительное, бронхолитическое, гипогликемическое и остеопротекторное действие, регули-
руют функции желудочно-кишечного тракта. К таким препаратам относятся индометацин, правадо-
лин, зафирлукаст, экопладиб, вареспладиб, лидорестат, базедоксифен, тегасерод. Существуют 
замещенные индолы с противоопухолевым действием (сунитиниб, леналидомиид, апазиквон и 
другие), которое связано с индуцированием апоптоза, ингибированием ароматазы, регуляцией 
рецепторов эстрогена, ингибированием тирозинкиназы или сборки тубулина. Среди производных 
индола немало нейротропных средств, и это не только индольные алкалоиды. К ним относятся 
зипрасидон (атипичный нейролептик), роксиндол (анксиолитик и антидепрессант с противопаркин-
соническим действием), сирамезин (анксиолитик и антидепрессант), трописетрон (противорвот-
ное средство), пиндолол (бета-адреноблокатор). Производные индола характеризуются не только 
влиянием на макроорганизм, но и противомикробной активностью, в частности, противовирусной: 
например, делавирдин и атевирдин назначают для лечения инфекции, вызванной вирусом иммуно-
дефицита человека.

Таким образом, производные индола представляют важный для фармакологии класс молекул, 
активно изучаются и имеют значительный клинический потенциал. Как среди природных соедине-
ний, так и среди синтетических гомологов индола продолжаются поиски перспективных веществ, 
обладающих выраженной фармакологической активностью и низкой токсичностью, способных 
пополнить перечень существующих лекарственных средств.

Ключевые слова: индолы, индольные алкалоиды, замещенные индолы, 
фармакологическое действие производных индола
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R. V. Lutsenko 
Indole derivatives and their place in pharmacology
Due to its chemical reactivity, indole was modified to obtain a large number of new molecules, which 

were later successfully used as drugs for various diseases. In recent years, many studies have been con-
ducted on the synthesis and investigation of the therapeutic prospects of this compounds, focused on the 
structure-activity relationship to identify active pharmacophores and offer a platform for the development 
of new indole derivatives. 

The purpose of the study is to consider the pharmacological properties and use of known drugs and 
new remedies among indole derivatives. 

To achieve the goal, literary sources devoted to the structure, pharmacodynamics, mechanisms of 
action and indications of indole derivatives used in the clinic or undergoing clinical trials were analyzed. 

In pharmacology, indole alkaloids are widely known, in particular, alkaloids of rauwolfia (reserpine, 
aimaline), ergot (ergometrine, ergotamine), yohimbe (yohimbine), passionflower (as part of the drugs 
«Novopasit», «Central-B»), pink periwinkle (vinblastine and vincristine), minor periwinkle (vincamine), 
iboga ( (ibogaine). Chemical substitutes create a wide selection of structures of indole derivatives (oxoin-
doles, isoindoles, pyridoindoles). Among them, there is a large number of agents that affect effector 
organs and metabolism, exerting anti-inflammatory, broncholytic, hypoglycemic or osteoprotective 
action, regulating the functions of the gastrointestinal tract. These drugs include indomethacin, pravadolin, 
zafirlukast, ecopladib, varespladib, lidorestat, bazedoxifene, and tegaserod. There are substituted indoles 
with antitumor properties (sunitinib, lenalidomide, apaziquone and others), which associated with induc-
tion of apoptosis, inhibition of aromatase, regulation of estrogen receptors, inhibition of tyrosine kinase, or 
tubulin assembly. There are many neurotropic agents among indole derivatives, and these are not only 
indole alkaloids. These include ziprasidone (an atypical antipsychotic), roxindol (an anxiolytic and antide-
pressant with antiparkinsonian action), siramesin (an anxiolytic and antidepressant), tropisetron (anti-
emetic), pindolol (beta-adrenergic blocker). Indole derivatives are characterized not only by their effect on 
the macroorganism, but also by antimicrobial, in particular, antiviral activity: for example, delavirdine and 
atevirdine are used for the treatment of HIV infection. 

Therefore, indole derivatives represent an important class of molecules for pharmacology, are actively 
studied and have significant clinical potential. The search for promising substances with pronounced phar-
macological activity and low toxicity is still going on both among natural compounds and synthetic homo-
logues of indole to replenish the list of existing drugs. 

Key words: indole, indole alkaloids, substituted indoles, pharmacological effect of indole 
derivatives
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