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环丙氟喹诺酮 Ｃ３／Ｃ７双腙的合成及抗肿瘤活性
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摘　要　用酰腙及腙分别作为抗菌氟喹诺酮类药物环丙沙星Ｃ３羧基和Ｃ７哌嗪基的等排体，设计合成了１０个未见文
献报道的双腙１环丙基６氟３（取代苯叉肼酰基）７（取代苯叉肼基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ａ～３ｊ）新化合物。体外抗肿瘤活
性实验发现，双腙化合物对Ｌ１２１０、ＨＬ６０和ＣＨＯ３种肿瘤细胞抑制活性远高于母体环丙沙星。这表明 Ｃ３羧基和 Ｃ７哌嗪
基不是抗肿瘤活性所必需的药效团，可被其电子等排体取代，进一步扩展了结构修饰的范围。
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　　药物创新起始于先导物的发现，基于机制或／
和结构的合理药物设计是发现新先导化合物的有

效途径，电子等排体取代是结构优化常采用的方法

之一［１］。抗菌氟喹诺酮羧酸不但与蒽醌类抗肿瘤

药物具有结构相似性，而且其作用靶点拓扑异构酶

（ＴＯＰＯ）与哺乳动物体内相应的ＴＯＰＯ在功能和序
列上也具有相似性，因此，有望开发出新型结构的

抗肿瘤氟喹诺酮（ＦＱ）类药物［２］。事实上，在转化

抗菌ＦＱ到抗肿瘤ＦＱ上已做了大量的探索性研究
工作，但遗憾的是ＦＱ候选物因体内毒性或稳定性
或生物利用度等尚难解决的问题而未进入临床评

价［３］。因此，寻找新的修饰途径和方法值得关注。

近期研究发现，抗菌 ＦＱＣ３羧基虽是抗菌活性所
必需的，但并非是抗肿瘤活性所必要的，可被其生

物电子等排体取代［４］。然而，目前尚不了解Ｃ７哌
嗪杂环对抗肿瘤活性有何贡献。为此，本研究采用

酰腙和腙作为抗菌氟喹诺酮类药物环丙沙星 Ｃ３
羧基和Ｃ７哌嗪基的电子等排体，设计合成双腙１
环丙基６氟３（取代苯叉肼酰基）７（取代苯叉肼
基）喹啉４（１Ｈ）酮（表１，３ａ～３ｊ）目标化合物，并
通过体外抗肿瘤活性评价，进一步扩展转化抗菌

ＦＱ到抗肿瘤ＦＱ的新途径。
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 收稿日期　２０１２１０１０　　通信作者　Ｔｅｌ：０３７８－３８８０６８０　Ｅｍａｉｌ：ｈｇｑｘｙ＠ｓｉｎａｃｏｍ
基金项目　国家自然科学基金资助项目（Ｎｏ．２０８７２０２８，Ｎｏ．２１０７２０４５）



学 报 　 ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ 第４４卷

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｔｈｅｔｉｔｌｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓ３ａ３ｊ

Ｃｏｍｐｄ Ｒ Ｃｏｍｐｄ Ｒ
３ａ Ｈ ３ｆ ３，４，５（ＯＣＨ３）３
３ｂ ４ＯＣＨ３ ３ｇ ４ＣＨ３
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３ｅ ３，４ＯＣＨ２Ｏ ３ｊ ４Ｏ２Ｎ

'

　合成路线

环丙羧酸酯（１）经酯肼解和选择性取代反应
到１环丙基６氟７肼基喹啉４（１Ｈ）酮３羧酸酰
肼（２），然后与芳香醛缩合成双腙目标化合物１环
丙基６氟３（芳叉肼酰基）７（芳叉肼基）喹啉４
（１Ｈ）酮（３ａ～３ｊ）。

Ｓｃｈｅｍｅ１　Ｓｙｎｔｈｅｔｉｃｒｏｕｔｅｏｆｔｈｅｔａｒｇｅｔｃｏｍｐｏｕｎｄｓ３ａ３ｊ
ａ：８０％Ｎ２Ｈ４Ｈ２Ｏ，ｒｅｆｌｕｘ；ｂ：ＡｒＣＨＯ，ＥｔＯＨ，ｒｅｆｌｕｘ

!

　化学合成

２１　仪器与试剂
熔点用毛细管法测定，温度未校正；ＩＲ由

ＡＶＡＴＡＲ３６０型红外光谱仪测定（ＫＢｒ压片）；
１ＨＮＭＲ用ＢｒｕｋｅｒＡＭ４００型核磁共振仪测定（溶
剂 ＤＭＳＯｄ６）；ＭＳ为 ＥｓｑｕｉｒｅＬＣ型质谱仪；元素
分析仪为 ＰＥ２４００ＩＩ型。试剂为分析纯，未经处
理，直接使用。环丙羧酸酯（１）等试剂为市售分
析纯。

２２　１环丙基６氟７肼基喹啉４（１Ｈ）酮３羧酸酰肼（２）
环丙羧酸乙酯１（１０ｇ，３２ｍｍｏｌ）与水合肼（５０ｍＬ）在

１２０℃反应３２ｈ。分离的粗品用无水乙醇重结晶，得金黄
色固体２，收率 ９０％，ｍｐ２３６～２３７℃；１ＨＮＭＲ（ＤＭＳＯｄ６，
４００ＭＨｚ）δ：１１１４（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１００５（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），８６０
（ｓ，１Ｈ，２Ｈ），８１７（ｓ，１Ｈ，５Ｈ），７９０（ｓ，１Ｈ，８Ｈ），４１５
（ｂｒｓ，４Ｈ，２×ＮＨ２），３８０～３７５（ｍ，１Ｈ，ＣＨ），１３０～１１２

（ｍ，４Ｈ，ＣＨ２ＣＨ２）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３２３７，２９６５，１６５５，１６０３，

１５３７，１４２８；ＭＳｍ／ｚ２９２［Ｍ ＋Ｈ］＋；Ａｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒ
Ｃ１３Ｈ１４ＦＮ５Ｏ２：Ｃ５３６１，Ｈ４８４，Ｎ２４０４；ｆｏｕｎｄＣ５３８５，Ｈ
４６６，Ｎ２４３０。
２３　１环丙基６氟３（取代苯叉肼酰基）７（取代苯叉肼
基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ａ～３ｊ）合成通法

中间体２（０５ｇ，１７ｍｍｏｌ）与苯甲醛类化合物（３５
ｍｍｏｌ）在无水乙醇（２５ｍＬ）中回流反应２６ｈ。滤集产生的
固体，用无水乙醇重结晶，得金黄色目标化合物３ａ～３ｊ。
１环丙基６氟３（苯叉肼酰基）７（Ｎ′苯叉肼基）喹

啉４（１Ｈ）酮（３ａ），收率９１％，ｍｐ２９１～２９３℃；１ＨＮＭＲδ：
１３２６（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１０３７（ｓ，１Ｈ，７ＮＨ），８６８（ｓ，１Ｈ，Ｈ
２），８４６（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８４０（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝
Ｎ），８２０（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），７７７～７４０（ｍ，１０Ｈ，Ｐｈ
Ｈ），３８１～３８４（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１３２～１２０（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２
ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３４４７，１６１６，１５２７，１４３３ｃｍ－１；ＭＳ
ｍ／ｚ４６８［Ｍ＋Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２７Ｈ２２ＦＮ５Ｏ２：Ｃ６９３７，Ｈ
４７４，Ｎ１４９８；ＦｏｕｎｄＣ６９６２，Ｈ４５５，Ｎ１５１３。

１环丙基６氟３（对甲氧苯叉肼酰基）７（Ｎ′对甲氧
苯叉肼基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ｂ），收率９０％，ｍｐ２６５～２６７
℃；１ＨＮＭＲδ：１３１９（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１０２０（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），
８６７（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８５８（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８３２
（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８１９（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），
７６７～７０４（ｍ，８Ｈ，ＰｈＨ），３８９（ｂｒｓ，６Ｈ，２×ＯＣＨ３），３３６
（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１３０～１１４（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ
（ＫＢｒ）ν：３０２１，１６３２，１５４４，１４３３ｃｍ－１；ＭＳｍ／ｚ５２８［Ｍ＋
Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２９Ｈ２６ＦＮ５Ｏ４：Ｃ６６０３，Ｈ４９７，Ｎ
１３２７；ＦｏｕｎｄＣ６６２７，Ｈ４７４，Ｎ１３５２。

１环丙基６氟３（邻甲氧苯叉肼酰基）７（Ｎ′邻甲氧
苯叉肼基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ｃ），收率 ８２％，ｍｐ２４６～
２４８℃；１ＨＮＭＲδ：１３１７（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１０２３（ｓ，１Ｈ，
ＮＨ），８６４（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８５２（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），
８３４（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８２１（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），
７６５～７１３（ｍ，８Ｈ，ＰｈＨ），３９２（ｂｒｓ，６Ｈ，２×ＯＣＨ３），３３４
（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１２８～１１２（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ
（ＫＢｒ）ν：３０４６，１６３４，１５４７，１４３８ｃｍ－１；ＭＳｍ／ｚ５２８［Ｍ＋
Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２９Ｈ２６ＦＮ５Ｏ４：Ｃ６６０３，Ｈ４９７，Ｎ
１３２７；ＦｏｕｎｄＣ６６２５，Ｈ４７８，Ｎ１３５６。

１环丙基６氟３（４羟基３甲氧苯叉肼酰基）７［Ｎ′
（４羟基３甲氧）苯叉肼基］喹啉４（１Ｈ）酮（３ｄ），收率
９４％，ｍｐ＞３００℃；１ＨＮＭＲδ：１３２０（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１１２２
（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），９９６ａｎｄ１０１５（２ｓ，２Ｈ，２×ＯＨ），８６８（ｓ，１Ｈ，
Ｈ２），８４２（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８１７（ｂｒｓ，２Ｈ，２×
ＣＨ＝Ｎ），８０５（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），７５２～７２３（ｍ，
６Ｈ，ＰｈＨ），３８７（ｂｒｓ，６Ｈ，２×ＯＣＨ３），３８２（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），
１３３～１２０（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３３６５，
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１６３２，１５５７，１４４８ｃｍ－１；ＭＳｍ／ｚ５６０［Ｍ ＋Ｈ］＋；
ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２９Ｈ２６ＦＮ５Ｏ６：Ｃ６２２５，Ｈ４６８，Ｎ１２５２；
ＦｏｕｎｄＣ６２５１，Ｈ４４６，Ｎ１２８０。
１环丙基６氟３（３，４二氧亚甲基苯叉肼酰基）７

［Ｎ′（３，４二氧亚甲基）苯叉肼基］喹啉４（１Ｈ）酮（３ｅ），收
率 ９２％，ｍｐ＞３００℃；１ＨＮＭＲδ：１３１８（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），
１０２２（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），８７４（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８３６（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，
１Ｈ，Ｈ５），８１８（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８０１（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，
１Ｈ，Ｈ８），７３６～７００（ｍ，６Ｈ，ＰｈＨ），６１１（ｓ，４Ｈ，２×
ＯＣＨ２Ｏ），３８２（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１３１～１１６（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２ａｎｄ

Ｈ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３０８６，１６２６，１５３５，１４４９ｃｍ－１；ＭＳｍ／ｚ
５５６［Ｍ＋Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２９Ｈ２２ＦＮ５Ｏ６：Ｃ６２７０，Ｈ
３９９，Ｎ１２６１；ＦｏｕｎｄＣ６２９１，Ｈ４１４，Ｎ１２８８。

１环丙基６氟３（３，４，５三甲氧基苯叉肼酰基）７
［Ｎ′（３，４，５三甲氧基）苯叉肼基］喹啉４（１Ｈ）酮（３ｆ），
收率 ８４％，ｍｐ２７２～２７４℃；１ＨＮＭＲδ：１３１６（ｓ，１Ｈ，
ＣＯＮＨ），１０２４（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），８６３（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８３２（ｄ，
Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８１６（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８０４
（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），７４３～７２１（ｍ，４Ｈ，ＰｈＨ），
３８６ａｎｄ３８９（ｂｒｓ，１８Ｈ，６×ＯＣＨ３），３８０（ｍ，１Ｈ，Ｈ′
１），１３２～１１８（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）
ν：３０７３，１６２８，１５４６，１４４７ｃｍ－１；ＭＳｍ／ｚ６４８［Ｍ＋Ｈ］＋；
ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ３３Ｈ３４ＦＮ５Ｏ８：Ｃ６１２０，Ｈ５２９，Ｎ１０８１；
ＦｏｕｎｄＣ６１４６，Ｈ５１２，Ｎ１１０６。
１环丙基６氟３（对甲基苯叉肼酰基）７（Ｎ′对甲基

苯叉肼基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ｇ），收率８４％，ｍｐ２６１～２６３
℃；１ＨＮＭＲδ：１３１２（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１０１６（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），
８６２（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８５４（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８２７
（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８１５（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），
７６３～６８７（ｍ，８Ｈ，ＰｈＨ），３８４（ｓ，３Ｈ，ＯＣＨ３），３３６（ｍ，
１Ｈ，Ｈ′１），２３８（ｓ，３Ｈ，ＣＨ３Ｐｈ）；１２６～１１３（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２

ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３０３６，１６２７，１５４６，１４４５ｃｍ－１；ＭＳ
ｍ／ｚ４９６［Ｍ＋Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２９Ｈ２６ＦＮ５Ｏ２：Ｃ７０２９，Ｈ
５２９，Ｎ１４１３；ＦｏｕｎｄＣ７０５４，Ｈ５１２，Ｎ１４３８。

１环丙基６氟３（对氟苯叉肼酰基）７（Ｎ′对氟苯叉肼
基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ｈ），收率 ９２％，ｍｐ２７０～２７２℃；
１ＨＮＭＲδ：１３２４（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１１２５（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），８７２
（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８５１（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８２０（ｂｒｓ，
２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８１２（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），７８１～７５３
（ｍ，８Ｈ，ＰｈＨ），３８５（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１３７～１２２（ｍ，４Ｈ，Ｈ′
２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３０３８，１６３０，１５４８，１４３７ｃｍ－１；ＭＳ
ｍ／ｚ５０４［Ｍ＋Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２７Ｈ２０Ｆ３Ｎ５Ｏ２：Ｃ６４４１，
Ｈ４００，Ｎ１３９１；ＦｏｕｎｄＣ６４６８，Ｈ４１３，Ｎ１４１２。
１环丙基６氟３（对氯苯叉肼酰基）７（Ｎ′对氯苯叉

肼基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ｉ），收率 ８５％，ｍｐ２５６～２５７℃；
１ＨＮＭＲδ：１３１８（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１０６４（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），８６８

（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８４７（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８１６（ｂｒｓ，
２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８０７（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），７７４～７３６
（ｍ，８Ｈ，ＰｈＨ），３６６（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１３３～１２０（ｍ，４Ｈ，Ｈ′
２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３０５６，１６３４，１５４６，１４４３ｃｍ－１；ＭＳ
ｍ／ｚ５３６［Ｍ ＋Ｈ］＋；ＡｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒＣ２７Ｈ２０Ｃｌ２ＦＮ５Ｏ２：Ｃ
６０４６，Ｈ３７６，Ｎ１３０６；ＦｏｕｎｄＣ６０７１，Ｈ３５３，Ｎ１３３１。

１环丙基６氟３（对硝基苯叉肼酰基）７（Ｎ′对硝基
苯叉肼基）喹啉４（１Ｈ）酮（３ｊ），收率 ８３％，ｍｐ＞３００
℃；１ＨＮＭＲδ：１３２８（ｓ，１Ｈ，ＣＯＮＨ），１１２６（ｓ，１Ｈ，ＮＨ），
８６８（ｓ，１Ｈ，Ｈ２），８４７（ｄ，Ｊ＝１３２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ５），８２３
（ｂｒｓ，２Ｈ，２×ＣＨ＝Ｎ），８１６（ｄ，Ｊ＝７２Ｈｚ，１Ｈ，Ｈ８），
７８３～７５４（ｍ，８Ｈ，ＰｈＨ），３８６（ｍ，１Ｈ，Ｈ′１），１３８～１２４
（ｍ，４Ｈ，Ｈ′２ａｎｄＨ′３）；ＩＲ（ＫＢｒ）ν：３０４７，１６３６，１５５５，
１４４５ ｃｍ－１；ＭＳ ｍ／ｚ５５８［Ｍ ＋Ｈ］＋；Ａｎａｌｃａｌｃｄｆｏｒ
Ｃ２７Ｈ２０ＦＮ７Ｏ６：Ｃ５８１７，Ｈ３６２，Ｎ１７５９；ＦｏｕｎｄＣ５８４２，Ｈ
３４６，Ｎ１７８２。

２３　活性评价
２３１　抗菌活性筛选［５］　目标化合物３ａ～３ｊ及
对照环丙沙星（ＣＦＸ）用 ＤＭＳＯ预配成１２８μｇ／ｍＬ
供试液，用标准试管二倍稀释法测定其对金黄色葡

萄球菌（ＳａｕｒｅｕｓＡＴＣＣ２５９２３）和大肠埃希菌（Ｅ．
ｃｏｌｉＡＴＣＣ２５９２２）的最低抑菌浓度（ＭＩＣ）。
２３２　抗肿瘤活性筛选　对合成的１０个双腙化
合物 ３ａ～３ｊ及对照 ＣＦＸ用 ＤＭＳＯ配成 １０×
１０－２ｍｏｌ／Ｌ的储备液，用 ＲＰＭＩ１６４０培养液稀释
到所需浓度。取对数生长期的中国仓鼠卵巢

（ＣＨＯ）细胞以每孔 ５０００个细胞的密度接种于
９６孔板。培养隔夜后，加入不同浓度的上述化合
物。４８ｈ后弃去培养基，每孔加入１ｇ／ＬＭＴＴ溶液
１００μＬ，继续培养４ｈ后弃上清液，每孔加入二甲
基亚砜 １５０μＬ，轻轻振荡 ３０ｍｉｎ，用酶标仪在
５７０ｎｍ处测其吸收度；取对数生长期的鼠白血病
细胞（Ｌ１２１０）和人白血病细胞（ＨＬ６０），以每孔
７０００个细胞的密度接种于９６孔板，随后加入不同
浓度的上述化合物。４８ｈ后每孔加入５ｇ／ＬＭＴＴ
溶液１０μＬ，继续培养 ４ｈ后加入 １０％ＳＤＳ溶液
１００μＬ培养过夜，用酶标仪在５７０ｎｍ处测其吸收
度。按公式计算各组对肿瘤细胞的抑制率：细胞

抑制率（％）＝（１－实验组吸收度／对照组吸收
度）×１００。然后以各药物浓度对数值对各浓度
下的抑制率作线性回归得剂量效应方程，依此计
算出各供试化合物对实验肿瘤细胞的半数抑制

浓度（ＩＣ５０），结果见表２。
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Ｔａｂｌｅ２　Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｔａｒｇｅｔｃｏｍｐｏｕｎｄｓ（３ａ３ｊ）ａｇａｉｎｓｔ
Ｌ１２１０，ＨＬ６０ａｎｄＣＨＯｔｕｍｏｒｃｅｌｌｓ

Ｃｏｍｐｄ．
ＩＣ５０／（μｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｌ１２１０ ＨＬ６０ ＣＨＯ
３ａ １２６ １４２ １０４
３ｂ ８４ １０６ ８４
３ｃ ５２ ７０ ２５
３ｄ １７ ２８ １５
３ｅ １６７ １５４ １３７
３ｆ ２３５ １８４ １５７
３ｇ ２０６ １４５ １１６
３ｈ １５７ ２２３ １６２
３ｉ ５３ ７２ ６２
３ｊ １７８ ２１４ １４５
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ＞１５０ ＞１５０ ＞１５０

２３３　活性评价结果
目标化合物体外对金黄色葡萄球菌和大肠埃

希菌的最低抑菌浓度（ＭＩＣ）均大于６４μｇ／ｍＬ，与
对照ＣＦＸ（ＭＩＣ＜１０μｇ／ｍＬ）相比，其抗菌活性均
消失；而其抗肿瘤活性（表 １）显著高于对照 ＣＦＸ
（ＩＣ５０＞１５０μｍｏｌ／Ｌ）的活性，表明羧基和哌嗪基不
是抗肿瘤活性所必需的药效团，可被其电子等排体

取代，这为抗肿瘤氟喹诺酮类药物的深入研究提供

了新思路。
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·征订启事·

欢迎订阅２０１３年《中国药科大学学报》

《中国药科大学学报》是由国家教育部主管、中国药科大学主办的药学中文核心期刊，主要刊登合成药物化学、天

然药物化学、生药学 、中药学、药剂学 、药物分析、药物生物技术、药理学、药代动力学等学科的原创研究论著。

《中国药科大学学报》在药学界享有较高的学术声誉，目前已被国际上多家著名权威数据库（ＣＡ，ＩＰＡ，ＳＣＯＰＵＳ，
ＪＳＴ，ＩＣ，ＥＭＢＡＳＥ／ＥｘｃｅｒｐｔａＭｅｄｉｃａ，ＣＡＳ）等所收录，被国内权威数据库：《中文核心期刊要目总览》、中国科技论文统计
源数据库、中国科学引文数据库等列为药学类核心期刊，屡获国家新闻出版总署、教育部、科技部等各种优秀期刊奖。

２００８年，《中国药科大学学报》被评为中国精品科技期刊，２００６、２００８、２０１０年连续３次被教育部评为中国高校精
品科技期刊。据中国知网，中国学术期刊（光盘版）电子杂志社《中国学术期刊影响因子年报（２０１０版）》公布的最新
数据，《中国药科大学学报》复合影响因子为１１７１，位居中国药学学术期刊第４位。学术影响力极高，在高等院校、
科研机构、制药企业、医院等单位拥有众多读者。

本刊为双月刊，９６页。国际标准开本，国内外公开发行。欢迎到当地邮局订阅，漏订者可直接与编辑部联系。

国内刊号：ＣＮ３２１１５７／Ｒ　　　ＩＳＳＮ：１０００５０４８
国内邮发代号：２８－１１５ 定　价：２０元／期，全年１２０元
地　址：南京童家巷２４号 邮政编码：２１０００９
电　话：０２５８３２７１５６６／５６２ 传　真：０２５８３２７１２７９
Ｅｍａｉｌ：ｃｐｕｘｕｅｂａｏ＠ｓｏｈｕｃｏｍ ｘｕｅｂａｏ＠ｃｐｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｚｇｙｋｄｘｘｂｃｎ

８３


