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Streszczenie

Benzofurany wykazują istotną z punktu widzenia lekarza i farmaceuty aktywność biologiczną. Wiele z nich 
wykazuje działanie przeciwarytmiczne oraz bakterio- i grzybobójcze. Z tego względu pochodne benzofuranów są 
wykorzystywane do produkcji różnorodnych leków. Prowadzone są również badania pod kątem nowych aktyw-
ności i potencjalnych zastosowań tej grupy związków. Niniejsza praca zawiera przegląd leków zawierających układ 
benzofuranu. (Farm Współ 2013; 6: 1-8)
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Summary

Benzofurans show important pharmacological activities ranging from antiarrhythmic to antifungal/antibac-
terial properties. Due to these properties benzofurans and its derivatives are used as medicines. The research of 
new activities and potential applications of these compounds is of interest to the pharmaceutical community. This 
manuscript provides an overview of drugs derived from benzofuran system. (Farm Współ 2013; 6: 1-8)
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Wstęp
Benzo[b]furan (rycina 1) jest jednym ze składni-

ków smoły węglowej, produktem ubocznym koksowa-
nia. Po raz pierwszy został wyizolowany w 1890 roku 
przez Kraemera i Spikera [1]. 

związków pochodzenia naturalnego, wykazujących 
aktywność biologiczną. Od wieków zioła zawierające 
benzofurany były używane w medycynie ludowej. 
Pochodne benzofuranów można znaleźć np. w korze-
niu sadźca konopiastego – Radix Eupatorii cannabini 
(leczenie kolki żółciowej, zastojów żółci, zapalenia 
pęcherzyka żółciowego oraz obrzęku wątroby). Odwar 
z korzeni działa rozkurczowo, żółciopędnie i  prze-
ciwzapalnie. W medycynie ludowej napar z ziela jest 
stosowany w leczeniu schorzeń wątroby i pęcherzyka 
żółciowego. W tradycyjnej medycynie chińskiej znaj-
duje zastosowanie sadziec japoński – Eupatorium 
japonicum Thunberg, działający na śledzionę, żołądek 
i płuca [1]. Obecnie benzofurany są stosowane jako 
insektycydy, środki przeciwpasożytnicze, herbicydy 
i repellenty odstraszające insekty. Jednak z punktu 
widzenia farmaceuty o wiele ważniejsza jest aktyw-

Rycina 1.  Benzo[b]furan
Figure 1.  Benzo[b]furan

Układ benzo[b]furanu, dla uproszczenia dalej 
nazywany benzofuranem, wchodzi w skład wielu 
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ność benzofuranów względem organizmu ludzkiego. 
W lecznictwie benzofurany mają zastosowanie jako 
leki przeciwarytmiczne oraz środki bakterio- i grzy-
bobójcze. Ze względu na szeroki zakres działania 
farmakologicznego i możliwości modyfikacji struk-
tury, pochodne benzofuranów stanowią obiecującą 
podstawę do poszukiwania nowych terapeutyków.

Leki benzofuranowe

sercowego. Jego działanie przeciwarytmiczne pojawia 
się dopiero po kilku dniach od zażycia i utrzymuje się 
długo. Jest to lek, który dobrze wchłania się z przewodu 
pokarmowego. Biotransformacja amiodaronu polega 
na N-deetylacji jednej z grup etylowych i usunięciu 
atomów jodu z pierścienia aromatycznego. Powstają 
wtedy w organizmie większe ilości jonów jodkowych, 
które hamują przemiany tyroksyny do trijodotyro-
niny, co z kolei prowadzi do zaburzeń funkcjonowa-
nia tarczycy. Z tego względu amiodaron stosuje się 
jedynie w przypadku opornych arytmii komorowych 
i nadkomorowych [5]. Amiodaron stosowany jest 
także w zaburzeniach rytmu serca w przebiegu WPW, 
migotaniu i trzepotaniu przedsionków, napadowych 
arytmiach nadkomorowych, częstoskurczu komoro-
wym oraz migotaniu komór u dzieci do 18 roku życia. 
W lekach występuje także w postaci chlorowodorku.

W Polsce dopuszczono do obrotu następu-
jące preparaty zawierające amiodaron: Opacorden 
(Polpharma), Amiokordin (Krka), Cordarone (Sanofi 
- Aventis France).

v	Benzaron 
Benzaron (rycina 2) jest związkiem chronią-

cym i wzmacniającym naczynia krwionośne [6]. 
Jest wykorzystywany w leczeniu zaburzeń krążenia 
obwodowego, takich jak przewlekła niewydolność 
żylna, żylaki kończyn dolnych czy hemoroidy. W roku 
1992 leki zawierające benzaron (nazwy handlowe 
Fragivix i  Vasoc) [7] zostały wycofane z lecznictwa 
w Niemczech, kiedy stwierdzono, że benzaron powo-
duje chroniczne aktywne zapalenie wątroby.

W Polsce nie jest dopuszczony do obrotu.
Na zagranicznych rynkach lekowych funkcjo-

nuje pod nazwami handlowymi mi.in: Fragivix 
(Sanofi-Aventis, Sanol), Vasoc (Lindopharm), Venagil 
(Logifarm), Benzarona, Benzarone, Fagivil. Leki gene-
ryczne (rynek tajwański): Benzarone, Benzarone Yung 
Sine, Hemobend, Iejyhhao, Vasoc, Venagil Zu-U.

v	Benziodaron 
Benziodaron (rycina 2) był początkowo stosowany 

w Europie jako lek rozszerzający naczynia wieńcowe 
i zwiększający przepływ krwi. Jednak dalsze badania 
wykazały, że jest on także dobrym lekiem zwiększa-
jącym wydzielanie kwasu moczowego. W niektórych 
krajach został on wycofany z lecznictwa z powodu 
działania niepożądanego – występowania żółtaczki 
u osób przyjmujących ten lek [8]. 

Rycina 2.  Amiodaron, benzbromaron, benzaron, 
benziodaron

Figure 2. Amiodarone, benzbromarone, benzarone, 
benziodaron 

v	Amiodaron
Amiodaron (rycina 2) został początkowo wpro-

wadzony do lecznictwa jako lek rozszerzający naczy-
nia krwionośnie w dusznicy bolesnej. Został jednak 
wycofany w 1967 roku z powodu zaobserwowanych 
niekorzystnych efektów, takich jak żółtobrązowe złogi 
w rogówce, odbarwienie skóry pod wpływem promieni 
słonecznych, niedoczynność gruczołu tarczowego.

W roku 1974 odkryto, że amiodaron działa sku-
tecznie w leczeniu rzadko spotykanego typu arytmii 
– syndromu Wolffa-Parkinsona-White’a (WPW) 
i  zaczęto go stosować jako lek o tym specyficznym 
działaniu [3]. Obecnie amiodaron jest dodatkowo 
przedstawiany w piśmiennictwie naukowym jako 
związek wykazujący aktywność przeciwgrzybiczą [4].

Amiodaron jest lekiem przeciwarytmicznym 
klasy III, przedłużającym czas trwania potencjału 
czynnościowego i wydłużającym czas refrakcji mięśnia 
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W Polsce nie jest dopuszczony do obrotu. Na 
zagranicznych rynkach lekowych funkcjonuje pod 
nazwami handlowymi m.in.: Amplivix, Cardivix, 
Carofam, Corofam, Dilacoron, Flanicone.

v	Benzbromaron 
Benzbromaron (rycina 2) jest bromowanym 

analogiem benziodaronu, stosowanym w terapii 
przewlekłej dny moczanowej w celu zapobiegania 
napadom choroby. Obniża poziom kwasu moczowego 
we krwi poprzez zwiększenie jego wydalania. Związek 
ten hamuje wchłanianie zwrotne kwasu moczowego 
w kanaliku bliższym oraz hamuje syntezę puryn. 
Ponadto wykazuje działanie spazmolityczne [9]. Można 
go stosować u chorych, u których dobowe wydalanie 
kwasu moczowego jest normalne lub obniżone, jednak 
nie może być zażywany przy współistniejącej kamicy 
moczanowej. Przy stosowaniu leków z tej grupy zale-
cana jest alkalizacja moczu oraz zwiększona podaż 
płynów [10].

W Polsce dopuszczono do obrotu następujące pre-
paraty zawierające benzbromaron (w ramach importu 
docelowego): Desuric (Sanofi Winthrop), Normurat 
(Grünenthal Gmbh) -Niemcy, Hipuric.

v	Dronedaron 
Dronedaron (rycina 3) to pochodna benzofura-

nowa o działaniu przeciwarytmicznym, wprowadzona 
do lecznictwa w roku 2009. 

Rycina 4.  Cloridarol
Figure 4.  Cloridarol 

Rycina 3.  Dronedaron 
Figure 3.  Dronedarone 

Mechanizm działania tego związku jest zwią-
zany głównie z blokowaniem kanałów jonowych 
potasowych, co powoduje wydłużenie czasu trwania 
potencjału czynnościowego serca i okresu refrakcji. 

Zmniejsza ryzyko hospitalizacji sercowo-naczyniowej 
(CV) u pacjentów z przebytym lub trwającym obec-
nie, nieutrwalonym migotaniem przedsionków oraz 
zapobiega nawrotom migotania przedsionków lub 
zwolnieniu rytmu komorowego [11].

Dzięki modyfikacji budowy chemicznej, w tym 
usunięciu z cząsteczki atomów jodu, jest on pozba-
wiony niekorzystnego wpływu na gruczoł tarczowy 
i tkankę płucną. W odniesieniu do pacjentów z migo-
taniem przedsionków udowodniono skuteczność dro-
nedaronu w przywracaniu rytmu zatokowego i kontroli 
częstości akcji komór w czasie nawrotu arytmii.

Na polskim rynku farmaceutycznym lek jest 
dostępny w postaci chlorowodorku pod nazwą Multaq 
(Sanofi-Aventis) [12]. 

v	Cloridarol (clobenfurol)
Jest lekiem rozszerzającym naczynia krwionośne, 

niezarejestrowanym w Polsce [13].
Na zagranicznych rynkach lekowych funkcjo-

nuje pod nazwami handlowymi m.in.: Clobenfurol, 
Menacor (Menarini - Włochy), Menoxicor (Guidotti 
- Spain) [14]. 

v	Befunolol 

Rycina 5.  Befunolol
Figure 5.   Befunolol

Befunolol (rycina 5) jest ß-blokerem używa-
nym w leczeniu jaskry. Będąc antagonistą receptora 
ß-adrenergicznego, wykazuje działanie hipotensyjne  
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[15]. Związek ten występuje w dwóch odmianach 
izomerycznych, przy czym odmiana S (–) jest około 
300 razy bardziej aktywna od odmiany R (+).

W Polsce nie jest dopuszczony do obrotu. 
Na zagranicznych rynkach lekowych funkcjonuje pod 
nazwami handlowymi m.in: Benfuran (Kaken), Bentos 
(Kaken), Glauconex (Alcon), Eifel (Alapis Pharma, 
Greece).

v	Oksetoron 

v	Vilazodon 

Rycina 6.  Oksetoron
Figure 6.  Oxetorone

Oksetoron (rycina 6) jest pochodną benzofuranu 
o działaniu przeciwhistaminowym, przeciwanafi-
laktycznym, przeciwwymiotnym i przeciwbólowym 
oraz słabym działaniu neuroleptycznym. Zwiększa 
mózgowy przepływ krwi, co czyni go skutecznym 
lekiem przeciwmigrenowym, jednak może upośledzać 
zdolność reagowania. Stosuje się go głównie w bólach 
głowy pochodzenia naczyniowego, ze szczególnym 
uwzględnieniem migreny niepoprzedzonej zwiastu-
nami, migreny z zaburzeniami widzenia czy migreny 
w okresie okołomiesiączkowym [16]. Znajduje zastoso-
wanie również w zespole Hortona, klasterowym bólu 
głowy, bólach psychogennych oraz neuralgiach.

W Polsce został wycofany ze względu na skutki 
uboczne. Na zagranicznych rynkach lekowych funk-
cjonuje pod nazwami handlowymi, m.in.: Nocertone 
(Sanofi Winthrop GmbH, Niemcy i Enzypharm – 
Holandia).

 

Rycina 7.  Vilazodon  
Figure 7.  Vilazodone

Rycina 8.  Daryfenacyna
Figure 8.  Darifenacin

Vilazodon (rycina 7) należy do leków z grupy 
selektywnych inhibitorów wychwytu zwrotnego 
serotoniny (SSRI). Jest częściowym agonistą receptora 
serotoniny 5-HT1A, używanym w leczeniu zaburzeń 
afektywnych [17]. Posiada nieistotne powinowactwo 
do pozostałych receptorów serotoninowych, między 
innymi 5-HT1D, 5-HT2A i 5-HT2C. 

Jako częściowy agonista receptora 5-HT1A, opiera 
się na stosunkowo nowopoznanym mechanizmie dzia-
łania, podobnym do buspironu (Buspar) i aripipazolu 
(Abilify). W odróżnieniu od pozostałych leków z grupy 
SSRI, Vilazodon nie wykazuje działań niepożądanych, 
takich jak zaburzenia seksualne czy zwiększenie masy 
ciała, które zniechęcały pacjentów do leczenia lekami 
z tej grupy.

W Polsce nie został dopuszczony do obrotu. 
W USA występuje pod nazwą Viibryd (Forest/Trovis) 
od stycznia 2011 roku.

v	Daryfenacyna 
Jest to selektywny inhibitor receptorów muska-

rynowych M3, stosowany w leczeniu zaburzeń czyn-
nościowych pęcherza moczowego. Działanie leku 
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u chorych z zespołem nadreaktywnego pęcherza 
polega na zwiększaniu jego pojemności na skutek 
zmniejszenia aktywności układu przywspółczulnego 
oraz podwyższeniu poziomu moczu wywołującego 
potrzebę mikcji i zmniejszeniu częstości skurczów 
mięśnia wypieracza moczu. Dzięki swemu działaniu 
lek zapobiega niechcianemu oddaniu moczu, w znacz-
nym stopniu poprawiając komfort życia u pacjentów 
z zaburzeniami czynnościowymi pęcherza moczowego 
[18-20]. 

Lek został dopuszczony do obrotu w całej Unii 
Europejskiej od 22.10.2004 r pod nazwą Emselex 
(Novartis Europharm Limited).

v	Gryzeofulwina 

W Polsce dopuszczono do obrotu następujące 
preparaty zawierające gryzeofulwinę: Biogrisin 
(Biochemie GmbH) Gricin, AWD (Arzneimittelwerk 
Dresden GmbH & Co.Kg - Niemcy), Griseofulvin M 
(Krka), Griseofulvin Forte (Biosyntez). 

Na świecie: Griseofulvine (Fagron BV – Holandia), 
Dufulvin, Equifulvin, Fulsovin (Wielka Brytania), 
Erlivin, Fulcin, Fulcivin, S-Fulvin, Crivicin, Grison-250 
(V.I.P Pharma), Gris-PEG (Allergan, Inc, Irvine, 
CA, USA), Grifulvin V (Ortho-McNeil-Janssen 
Pharmaceuticals, Inc., Titusville, NJ USA), Fulvicin 
P/G (Schering-Plough Corporation), Grisactin 500 
(Wyeth, Madison, New Jersey USA).

Aktywne farmakologicznie benzofurany 
w próbach klinicznych

v	Rac-BHFF (rycina 10)

Rycina 9.  Gryzeofulwina 
Figure 9.   Griseofulvin

Jest to naturalny antybiotyk grzybostatyczny, 
produkt fermentacji trzech gatunków: Penicillium 
griseofulvum, Penicillium janczewski, Penicillium 
patulum (rycina 9). Stosuje się ją przy zakażeniach 
grzybiczych skóry, włosów i paznokci, wywołanych 
przez grzyby skórne (Dermatophyta) z rodzajów 
Microsporon, Trichophyton i Epidermophyton. Oprócz 
działania przeciwgrzybiczego, wykazuje ona również 
działanie przeciwzapalne. Stosowana zewnętrznie 
gryzeofulwina nie powoduje zahamowania wzrostu 
grzybów, dlatego też lek ten stosuje się doustnie [21]. 
Mechanizm działania polega na uszkodzeniu ściany 
komórkowej drobnoustrojów wskutek zahamowania 
syntezy chityny (z tego względu działa tylko na grzyby 
mające chitynę w ścianie komórkowej) oraz hamuje 
syntezę RNA. Nie wykazuje ponadto działania przeciw 
Candida albicans.

Jest stosowana wyłącznie w umiarkowanych 
i  ciężkich postaciach dermatomikozy skóry, włosów 
i paznokci. Leczenie jest długotrwałe (od 30 dni do 
6 miesięcy). Związek nie jest skuteczny w przypadku 
kandydozy skórnej i łupieżu pstrego. 

Rycina 10.  Rac-BHFF
Figure 10.  Rac-BHFF

Jest to silny, a zarazem selektywny pozytywny 
efektor allosteryczny receptora GABAB [22,23]. 
Wyniki badań in vivo dodatnich modulatorów recep-
tora GABAB wskazują na ich potencjał terapeutyczny 
w leczeniu schorzeń ośrodkowego układu nerwowego, 
takich jak stany lękowe i uzależnienie od narkotyków.

v	ABT-239

Rycina 11.  ABT-239 
Figure 11.  ABT-239



6

FA R M AC J A  W S P Ó Ł C Z E S N A  2013; 6: 1-8  

wielokierunkowe działanie na kanały jonowe suge-
ruje, że może być skuteczny w leczeniu wrodzonych 
form arytmii, spowodowanych mutacjami w kanałach 
jonowych. Oprócz działania przeciwarytmicznego, 
Celivaron może być skuteczny jako lek przeciwnad-
ciśnieniowy. Jak wykazały badania [27-30], hamuje 
zarówno angiotensynę II, jak i nadciśnienie induko-
wane fenylefryną u psów. Migotanie przedsionków 
często występuje razem z nadciśnieniem, dlatego lek 
na te dwie choroby jest szczególnie pożądany. Lek jest 
w fazie testów, więc niebawem okaże się, czy efekt 
otrzymany na zwierzętach znajdzie odbicie u ludzi. 

v	Budiodaron

Związek funkcjonujący pod nazwą ABT-239 
(rycina 11) jest odwrotnym agonistą receptora H3. 

Wykazuje działanie pobudzające i nootropowe, co 
czyni go potencjalnym lekiem stosowanym w terapii 
ADHD, chorobie Alzheimera i schizofrenii [24-26]. 
Badania na ludziach zostały przerwane ze względu 
na niebezpieczny wpływ leku na serce – wydłużenie 
odcinka QT, jednak testy na zwierzętach są nadal 
prowadzone.

v	Celivaron

Rycina 12.  Celivaron
Figure 12.  Celivarone

Celivaron (rycina 12), otrzymany przez firmę 
Sanofi-Aventis, posiada podobne działanie do droneda-
ronu (rycina 3). Celivaron jest pochodną benzofuranu, 
strukturalnie podobną do amiodaronu – leku stoso-
wanego w leczeniu arytmii. Ma potencjalne działanie 
przeciwarytmiczne, oparte na złożonym mechanizmie. 
Ogólnie ujmując, blokuje kanały jonowe sodowe, wap-
niowe typu L, wiele typów kanałów potasowych i jest 
inhibitorem receptora adrenergicznego β1, jednak 
szczegółowy mechanizm jego działania jest zależny 
od zastosowanej dawki. Dużą zaletą celivaronu jest 
dłuższy okres półtrwania (28-35 godzin), dzięki czemu 
mógłby być stosowany raz dziennie. Nie wywołuje 
niekorzystnego wpływu na tarczycę, ponieważ nie 
posiada w swojej cząsteczce jodu. We wczesnej II fazie 
badań na ludziach Celivaron był przyjmowany doust-
nie w dawkach 50 mg, 100 mg, 200 mg, 300 mg raz 
dziennie i skutecznie zapobiegał nawrotom trzepotania 
przedsionków [27-30]. 

Związek ten charakteryzuje się selektywnością 
względem przedsionków. Badania wykazały również, 
że utrzymuje prawidłowy zatokowy rytm serca, co 
odpowiada za skuteczne leczenie hipokaliemii. Jego 

Rycina 13.  Budiodaron
Figure 13.  Budiodarone

Budiodaron (rycina 13) jest związkiem o działaniu 
przeciwarytmicznym.

Jest analogiem amiodaronu zawierającym w poło-
żeniu C-2 benzofuranu ugrupowanie octanu sec-bu-
tylu. Ten łańcuch boczny powoduje, że budiodaron 
ma krótszy biologiczny okres półtrwania w organi-
zmie (7 godzin) niż macierzysty amiodaron (35–68 
dni). Pozwala to na szybsze rozpoczęcie działania 
i  metabolizmu, przy ciągłym zachowaniu podobnej 
aktywności elektrofizjologicznej. Szybszy metabolizm 
budiodaronu pozwala na ograniczenie szkodliwego 
działania niepożądanego, co bezpośrednio wpływa 
na obniżony poziom jego toksyczności w porównaniu 
z amiodaronem. Budiodaron jest podawany w postaci 
soli kwasu winowego.

Istnieją również dowody na wydłużone działanie 
budiodaronu na mięsień sercowy przez kilka dni po 
odstawieniu. Wyniki uzyskane w tym okresie były 
różne od tych sprzed rozpoczęcia terapii. Sugeruje 
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to, że budiodaron może wzmagać przebudowę przed-
sionków, usprawniając funkcjonowanie uszkodzonych 
kanałów jonowych – przyczyny migotania przedsion-
ków   [31-33].
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