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Соединения, которые в больших количествах целенаправленно синтезируются для создания лекар-
ственных препаратов, широко распространены в медицинской и фармацевтической практике. С появлением 
современной компьютерной техники и современных технологий синтеза и создания определенных лекар-
ственных форм синтетические лекарственные средства занимают существенный процент мирового фарма-
цевтического рынка. На кафедрах Пятигорской государственной фармацевтической академии осуществляет-
ся синтез молекул, которые по компьютерному прогнозу могут обладать целенаправленной биологической 
активностью. Для подтверждения компьютерного прогноза на кафедре клинической фармакологии планиру-
ются и осуществляются экспериментальные исследования на животных для подтверждения биологической 
активности. За последние годы были проведены эксперименты по изучению биологической активности про-
изводных различных химических рядов.
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The compounds that are synthesized in large quantities to create targeted drugs are widespread in the medical 
and pharmaceutical practice. With the advent of modern computer technology and advanced synthesis technologies 
and the creation of certain dosage forms, synthetic drugs occupy a substantial percentage of the global pharmaceutical 
market. In the departments of Pyatigorsk State Pharmaceutical Academy is the synthesis of molecules that are 
predicted by computer may have targeted biological activity. To confi rm the computer predictions at the Department 
of Clinical Pharmacology, planned and carried out experimental studies in animals to confi rm the biological activity. 
In recent years, experiments were conducted to study the biological activity of derivatives of different chemical 
series.
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С появлением современной компью-
терной техники и современных технологий 
синтеза и создания определенных лекар-
ственных форм синтетические лекарствен-
ные средства занимают существенный про-
цент мирового фармацевтического рынка. 
На кафедрах Пятигорской государственной 
фармацевтической академии осуществляет-
ся синтез молекул, которые по компьютер-
ному прогнозу могут обладать целенаправ-
ленной биологической активностью. Для 
подтверждения компьютерного прогноза на 
кафедре клинической фармакологии плани-
руются и осуществляются эксперименталь-
ные исследования на животных для под-
тверждения биологической активности. За 
последние годы были проведены экспери-

менты по изучению биологической актив-
ности производных различных химических 
рядов. Существующая потребность в уве-
личении количества лекарственных препа-
ратов, как растительного происхождения, 
так и синтетического связана с увеличени-
ем продолжительности жизни населения, и, 
естественно, с повышением риска заболева-
ний со стороны любой системы жизнеобе-
спечения человека [1, 2, 4, 5, 8, 9, 11, 13, 14]. 
Актуальность синтеза и поиска веществ, 
обладающих биологической активностью, 
сохраняется до настоящего времени.

Цель исследования – выявление биоло-
гической активности соединений, получен-
ных из различных химических рядов в ис-
следованиях на лабораторных животных.
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Материал и методы исследования
При планировании эксперимента на животных 

мы руководствовались биоэтическими принципа-
ми «трех R» (replacement – замена болезненных для 
животных экспериментов опытами, не причиняю-
щими страданий; reduction –уменьшение числа опы-
тов с животными; refi nement – улучшение методики 
с целью облегчения страданий подопытных живот-
ных). Впервые принципы биоэтики были изложены 
У. Рассел и Р. Берч в 1959 году в книге «Принципы 
гуманной экспериментальной техники» [1, 2, 6]. Ими 
обоснована концепция гуманного использования жи-
вотных в экспериментах, которая получила название – 
«Биоэтическая концепция трех R». 

Исследование проводили на белых крысах линии 
Wistar массой 250 ± 10 г; беспородных белых мышах 
массой 20 ± 1 г.; морских свинках массой 350 ± 20 г. 
Экспериментальные животные содержались в стан-
дартных условиях вивария Пятигорской государствен-
ной фармацевтической академии: температура окру-
жающего воздуха 22±2 °С. Комбинированный корм 
и воду животные получали ad libitum. Все эксперимен-
ты проводили в соответствии с методической базой, 
представленной в официальном руководстве [10].

При постановке экспериментов в качестве нар-
козных средств применяли золетил 100 [6, 12] и стан-
дартный, официнальный препарат – хлоралгидрат.

В ходе проведенного исследования нами оцени-
валось влияние исследуемых соединений из расти-
тельного сырья на уровень системного артериально-
го давления (САД), частоту сердечных сокращений 
(ЧСС) и объемную скорость мозгового кровообраще-
ния (ОСМК). Объемную скорость мозгового кровото-
ка оценивали с помощью метода водородного клирен-
са. Данный метод основан на регистрации скорости 
вымывания предварительно введенного водорода из 
мозговой ткани и позволяет определить количествен-
но уровень ОСМК. Принципы метода были обоснова-
ны И.Т. Демченко [1, 2]. Положительными сторонами 
метода являются отсутствие травматичности сосудов 
мозга, стабильность показателей, индифферентность 
используемого газа. Результаты оценивались по кри-
вой изменения напряжения водорода на электроде 
полярографическим способом [1]. САД и ЧСС ре-
гистрировали с помощью механического манометра 
в общей сонной артерии. Учитывая значения САД 
и ОСМК рассчитывали величину сопротивления со-
судов мозга (ССМ).

В ходе исследования гастропротекторной ак-
тивности нами оценивалось влияние исследуемых 
соединений на вес желудков, вес, площадь и коли-
чество участков стенки желудка с поврежденной 
слизистой при пептической (механической) гастро-
патии [7, 11, 15].

При изучении противовоспалительной и раноза-
живляющей активности нами оценивалось влияние 
на объем грануляционной ткани и скорость регене-
рации поврежденных тканей соответственно [3, 15].

Результаты проведенных экспериментов пред-
ставлены в виде средних арифметических и ошибки 
среднеквадратичного отклонения. Статистическую 
обработку полученных результатов производили 
с использованием t-критерия Стьюдента для незави-
симых рядов. Расчёты результатов проводились в па-
кете компьютерной программы Microsoft Excel 2000 
[10]. Изменения исследуемых показателей считались 
статистически значимыми при p < 0,05. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Проведенные эксперименты на белых 
крысах показали, что гамма-аминомас-
ляная кислота (ГАМК) и вещество №217 
(производное ГАМК, лабораторный шифр) 
положительно влияют на показатели рабо-
ты миокарда у бодрствующих животных 
в норме и в условиях моделирования ги-
пертензии и ишемического инсульта мозга. 
ГАМК и вещество №217 снижают выра-
женность изменений системной гемоди-
намики у бодрствующих крыс, вызванных 
нагрузочной пробой объемом. Вещество 
№219 (лабораторный шифр, производное 
ГАМК) положительно влияет на показате-
ли работы миокарда у бодрствующих жи-
вотных в норме и в условиях моделирова-
ния гипертензии и ишемического инсульта 
мозга. ГАМК и вещество №219 существен-
но снижают выраженность изменений си-
стемной гемодинамики у бодрствующих 
крыс, вызванных нагрузочной пробой 
объемом. 

В условиях острой сосудистой пато-
логии мозга натрия селенит (50 мкг/кг) 
и токоферола ацетат (50 мг/кг) повышают 
двигательную и ориентировочно-исследо-
вательскую активность животных. Ком-
бинированное введение натрия селенита 
(50 мкг/кг) и витамина Е (50 мг/кг) снижает 
смертность животных в 2 раза по сравне-
нию с контролем, уменьшает уровень эмо-
ционального напряжения. 

Получены экспериментальные данные 
о том что, соединение МИКС-8 (лабора-
торный шифр, производное феноиазина) 
и препарат сравнения каптоприл у нарко-
тизированных крыс с ХСН при однократ-
ном внутрибрюшинном введении в дозе, 
составляющей 1/3000 от LD50, оказывают 
более выраженный кардиопротективный 
эффект, чем при введении данных соедине-
ний в других дозах. При изучении влияния 
исследуемых соединений на показатели 
работы сердца у наркотизированных крыс 
с хронической сердечной недостаточно-
стью при курсовом введении (14 дней) 
в дозе 1/3000 от LD50 установлено, что со-
единение МИКС-8 и препарат сравнения 
каптоприл обладают кардиопротекторным 
действием. При сравнительном изучении 
антигипертензивного средства каптоприла 
и антиаритмического препарата этацизина 
на показатели работы сердца у наркотизи-
рованных крыс с хронической сердечной 
недостаточностью при курсовом введении 
(14 дней) в дозе 1/3000 от LD50 установ-
лено, что каптоприл и этацизин обладают 
практически положительным одинаковым 
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эффектом на показатели работы сердца. 
Такой показатель, как конечное диастоли-
ческое давление у животных, восстанавли-
вался до исходных значений в контрольных 
опытах. Выявлены достоверные изменения 
свертываемости крови и изменений уров-
ня ОСМК при назначении белым крысам 
ингибиторов ангиотензинпревращающего 
фермента. Показатели свертывающей си-
стемы крови понижались на 14–28 % от ис-
ходного уровня, а уровень мозгового кро-
вотока возрастал на 12–17 %.

На основании системного анализа и вы-
бора адекватных биомоделей эксперимен-
тально доказана противовоспалительная 
эффективность олеогеля метронидазола 
с бета-каротином в статике и динамике, на-
блюдалась положительная динамика всех 
симптомов воспалительной реакции: сни-
жение отека, гиперемии и нормализация 
температуры воспаленной конечности 
крыс. Олеогель метронидазола с бета-ка-
ротином вызывал достоверное угнетение 
экссудативной фазы острого воспаления на 
30,3 % (р < 0,05), по сравнению с нелечен-
ными животными. Противовоспалитель-
ная эффективность олеогеля составила 
58,3 %. Изучена антиэкссудативная актив-
ность фенолопроизводных хиназолино-
на-4 с лабораторными шифрами QPhpFol 
и QPhmFol. Исследование проводили на 
модели острого воспалительного отёка, 
который вызывали субплантарным введе-
нием 0,1 мл 10 %-й водной взвеси каолина 
в заднюю лапу крысы. Изучаемые веще-
ства вводили животным внутрибрюшин-
но в виде водной взвеси в дозе 10 мг/кг, 
контрольной группе в адекватном количе-
стве вводили физиологический раствор. 
Установлено, что исследуемые вещества 
QPhpFol и QPhmFol проявляли антиэкссу-
дативный эффект по отношению к контро-
лю на 38,6 и 28,4 % соответственно.

Экспериментально доказана гастро-
протекторная эффективность когитума 
в статике и динамике, наблюдалась поло-
жительная динамика всех симптомов вос-
палительной реакции: снижение отека, 
гиперемии и существенное уменьшение 
площади эрозивных повреждений слизи-
стой желудка.

Скрининг N-бензилпроизводных 1,3-ди-
а зинона-4 показал наличие у них противо-
воспалительной активности разной силы (от 
10 до 50 %). Вещества PDMBenz и QPhBenz 
(лабораторные шифры) оказывают проти-
вовоспалительное действие, сопоставимое 
с эффектом диклофенака.

Выводы
Выявлена достоверная биологическая ак-

тивность у исследованных синтезированных 
соединений в виде различных лекарствен-
ных форм из различных перспективных хи-
мических рядов на лабораторных животных, 
что указывает на перспективность дальней-
шего фармакологического изучения.
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