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I'enaTtonporexkTopHi BaacTuBocTi moxignux couaei 2-(AJKILJI-, APHJI-,
I'ETEPNJI-)-4-R-1,2,4-TPIA30JIY npu ekcnnepuMeHTAJIbHOMY
TOKCUYHOMY IenaTHTI
Binaii I.M., Muxaiiawk €.0., I'onyas T.C., Ilanacenko O.1., Knum €.I'.
Kageopa kniniunoi papmayii, papmaxomepanii ma YED,
3anopizvkuii Oepacasruli MeOuywHul yHigepcumem, M. 3anopixcoics, Ykpaina
belay250455@gmail.com

Beryn:  3axBoproBaHHA T€YIHKM MEpPEeBaXKalOTh ChOTOJHI  Haja — yciMma
3aXBOPIOBAHHSAMM OpraHiB TpaBieHHs. BoHU peecTpyloThCs y TPETUHHU JIIO/IEH, BJIBIU1
yacTie y kiHoK [4]. BpaxoBytouu posib MEYIHKA y METa00J13M1 XIMIYHUX PEUOBHH,
MO>XHa CTBEp)KYBAaTH, IO HE ICHY€ KCEHOOIOTHKIB, KOTpP1 MPU MEBHUX YMOBax He
BUKIMKanu O ii ypaxeHHa. bararoumcenbHi BIIOMOCTI NP0  MOXKIIUBY
renaToTOKCUYHY [iI0 PI3HUX €TIONOTIYHUX YUHHUKIB JO3BOJISIIOTH 3pOOUTH
BUCHOBOK, IO TOKCHYHE YpaX€HHS MEYIHKM — OJHAa 3 BaXJIMBUX MpoOIeM
remarojorii [5].

Meroto  poOoT  OyB  CKPUHIHTOBHM  TOWIYK  IeNaTONPOTEKTOPHHUI
BJIACTUBOCTEH cepell MOX1IHUX coyel 2-(ankui-, apui-, retepui-)-4-R-1,2,4-tpiazony
MIPU EKCIIEPUMEHTATBHOMY TOKCUYHOMY T'€IaTHTI.

Marepianu Tta wmeroau: J[ochiam BUKOHaHI Ha 63 CTAaTeBO3PLIMX OLIUX
HEeJHIMHKUX 1ypax caMisix macoro 220-260 r. TBapuHu oTpuMadi 3 po3rutiaauka JY
«IHcTuTyTy Qapmaxosnorii 1 tokcukosorii AMH VYkpainu» Ta yrpumyBanucs Ha
CTaHJApTHOMY palliOHI XapuyBaHHS MPU MPUPOJHOMY CBITIOBOMY PEXKHUMI «JI€Hb-
HIY.

JlocnimkeHHs: TpoOBOAWIM 3 ypaxyBaHHsAM «lIpaBun JOKIIHIYHOI OIIIHKHU
oesneku papmakomnoriuaux 3acodis (GLP)» (bypos FO.B., 1992).

3a061ii TBapyH BUKOHYBAJIM BIAMOBIAHO 10 «METOAMYHUX PEKOMEHMAAIIN IO
BUBEJICHHIO TBapHH 3 ekcriepuMeHTy» (1986). Ilpu poOoTi 3 iypaMu JOTpUMYBAIUCh
«3arajibHUX €TUYHUX TPUHIMUIIIB €KCIIEPUMEHTY Ha TBapuHax» (Ykpaina, 2001), mo
y3rO/UKEHH1 3 TIONOKEHHSIMU «EBporericbkoi KoHBeHIII mpo 3axucT XpeOeTHHX
TBAapUH, SKI BUKOPUCTOBYIOTHCA JUIsl EKCHEPUMEHTAIbHUX Ta IHIIMX HAyKOBUX
uien» (CtpacOypr, 1985).

BuBuenHst (papMakoJOTriuHUX BJIACTUBOCTEN MOXITHUX COJIer 2-(anKii-, apuil-,
retepwi-)-4-R-1,2,4-tpiazony  OpoBOAMIAM HA  MOJEIl  EKINEPUMEHTAJIBHOIO
TOKCUYHOTO renaTuTy HUISIXOM BHTYPIIIHbOILTYHKOBOT'O BBEJICHHS
TeTpaxyiopMerany y Burisial 50 % omiiHOTOo po3unHy y 1031 1 Ma/ 100 T macu Tina
urypa. [Ipu 11pomMy nociiKyBaHi pe4OBUHU BBOJMIIM BHYTPIIIHBOIIIYHKOBO Yy /1031
1/10 Big LDsg 3a 1 roguny A0 Ta yepe3 2 TOJUHHM TICIs BBEICHHS TETPAXJIOPMETaHY.
3a0lp KpoBI BUKOHYBaIM 4epe3 24 TOAMHM TICIAS OCTaHHLOTO BBEJCHHS
terpaxiopMmerany (Crtedanos O.B., 2002). [Toka3zuuk Toxcuunocti JI/15) BU3Hauamu
nonepesHbo excrpecmeToioM 1o IIpozoposcskomy [1].

CKpuHIHTY MiJaBIUCS MOXIAHI cosiel 2-(ayKii-, apui-, TeTepui-)-4-R-1,2,4-
Tpiazony (tabi. 1).
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Tabnuys 1
CTpyKTypHi popMyJIH JOCTIIKYBAHUX MOXIAHUX cosIei 2-(aJaKuI-, apuJI-,

Mudp JI 50,
CIIOJTYK R; R, R, R4 Gal MI/KT
51
2.01 -CoHig -H —713—22*@ -H Br 714+56
“CHy>- e ) _
2.02 CH=CH, -H — ) -H Cl 668+113
H, 0
203 | ——< | H e Y| o | 1920e4n

H O

2.04 | -C4Ho -H _NZS@ -H | Br | 1740+34
2.05 | -CsHy -H _N=S~@\ H | Br | 770175

206 | -CioHy | -H _N:g@ H | CI' | 21104360

JIJisi eKCIepUMEHTANbHUX JTOCHIIKEHb Y SIKOCTI 00’ €KTIB JOCIIIKEHb BUOpaHi
cUpoBaTKa KpoBil. Y TBapuH MiJ e(QIipHUM HApPKO30M pO3THUHAJAacs 4YepeBHA
MOpOKHUHA, 13 KIyOoBOi1 apTepii 3abupanacs kpoB. KpoB nentpudyrysanacs npu
3000 o6 / xB ynpoaox 15 xBuiauH. OTprMaHa cUpOBaTKa BUKOPHUCTOBYBAJACs s
BU3HAYEHHSI aKTUBHOCTI ajaHiHaMIHOTpaHcepasu (AnAT),
acnapraraminotrpancepazu  (AcAT),  ayxHoi  docdarazu (JI®),  v-
riytamiitpancnentugasu  (y-I'T) iMyHoepMEeHTHHM METOJOM 3a JOMOMOTOIO
niarHocTuaHUX HabopiB Cormey [3].

Pesynbrati mocnimkeHb OOpOOJEHI CYy4aCHUMM CTAaTUCTUYHUMHU METOJaMHU
aHai3y Ha NEPCOHAJIBHOMY KOMII IOTEpPl 3 BUKOPUCTAHHSM CTAaHJAPTHOIO MAKETY
nporpam Microsoft Office 2007 Ta «Statisticafor Windows 6.0» (StatSoftInc., No
AXXR712D833214FANS). PozpaxoByBasiu cepenni  apupmernyni (M) Ta
CTaHAApTHI MOXUOKK cepeAHboi (£m). JJOCTOBIPHICTP MIKIPYIOBUX BIIMIHHOCTEH
pO3paxoByBaJIM 3a JONOMOIOI0 mapameTpuyHoro t-kputepito Ct’rofeHTa.
BukopucroByBanucss 3 piBHS CTaTUCTHUYHOI 3HAYYIIOCT! BIAMIHHOCTEH pe3yibTaTiB
nociipkens - p<0,05; p<0,01; ta p<0,001[2].

Pe3ynpTaT Ta ix 0OroBopeHHs: Y pe3ysbTaTi MPOBEIEHOIO JOCTIIKEHHS
BIUTMBY NOXiAHUX 1,2,4-Tpiazony B psay cronyk 2.01-2.06 (Ta6a. 2) Ha MOKa3HUKH
aKTUBHOCTI aMmiHOTpaHc(depa3 y CHUpOBaTil KPOBI B YyMOBaX I'OCTPOTO TOKCHYHOTO
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renaTUTy BUSBJICHO 3Ha4YHE MiABUIICHHS akTUBHOCTI ACAT ta AnAT y rpyni TBapuH
KOHTPOJIbHOT MATOJNOrii, 10 CBITYWIO MpO ypakeHHs renatouuTiB. Koedimient e
pitica ctaHoBuB 0,77+0,22. HaiiOuibii BHpa3Ho akTUBHICTE ACAT Ta AnAT
3HIKYBayiacs npu BBeaeHH1 cnionyku 2.01 (na 77,4 % Ta 68,59 % BianoBigHO). 3a
OTPUMAaHUMU JaHUMH I PEUOBHHA JIOPIBHIOBAJIA /i1 TIOTPUA30JIIHY, KU 3HUKYBAB
aktuBHiCTh ACAT (Ha 76,09 %) ta AnAT (ma 60,72 %) BinmoimHO. IcTOTHO
3HI)KYBQJIM aKTUBHICTh IIUX MOKa3HUKIB crionyku 2.02 (wa 57,35 % ta 57,53 %
BiamoBiaHO), 2.03 (Ha 46,55 % Tta 34,32 % BigmosigHo), 2.04 (Ha 49, 39 % Ta 53,53
% BiamoBigHO) Ta 2.06 (Ha 50,37 % Ta 60,08 % BiATOBIIHO).

Tabnuys 2
Bruius nmoxiguux 1,2,4-Tpiazoay (cnmoayku 2.10-2.20) Ha AKTUBHICTH
amiHoTpaHcdepa3 y cupoBaTi KPOBI IIypPiB B YMOBaX rocTpoOro
TETPAXJIOPMETAHOBOI0 renatury (n=7), (M+m)

AcAT, AnAT, Koedirient [le
I'pyna MMOJTb/ A, % MMOJTb/ A, % .
Pitica
TOJI"JI roJI-J1
IaTakTHI
TBapUHU 1,30+0,13 1,47+0,07 0,96+0,13
KontponbHa
MaTOJIOT s 12,42+0,12* 12,67+0,07** 0,77+0,22
udp
CIIOJIYKH,
1/10 JI ds0.
2.01 2,83+0,06** |-77,42| 3,98+0,13** |-68,59| 0,71+0,02
2.02 5,30+0,09** |-57,35| 5,38+0,23** |-57,53 0,99+0,05
2.03 6,64+0,12** 1-46,55| 8,32+0,14** |-3432| 0,80+0,02
2.04 6,29+0,08** |-49,39| 5,89+0,11** |-53,53 1,07+0,02
2.05 13,54+0,12*%* | 9,02 | 13,92+0,15** | 9,88 0,97+0,02
2.06 6,16+0,08** |-50,37| 5,06+0,28** |-60,08 1,24+0,08
Tiorpuazomni,
50 Mr/kr 2,97£0,14** |-76,09| 4,98+0,08** |-60,72| 0,60+0,04
[TpumiTku:

1. * - NHOCTOBIPHICTH BIIMIHHOCTEH IO BIIHOIIEHHIO J0 I1HTAKTHUX
TBapuH, p<0,05;

2. ** - NOCTOBIPHICTh BIAMIHHOCTEW IO BIJHOIIEHHIO 10 KOHTPOJIHHOT
narosiorii, p<0,05;

3. n - KUIbKICTh TBAPUH y KOXKHIH TpyIIi.

3a pe3ynbTaTaMu MpoOBeAEHOro (hapMaKoJIOTIYHOTO CKPUHIHTY B YyMOBax
rOCTPOr0 TOKCUYHOTO TETPAXJIOPMETAHOBOTO TEeNaTUTy BUSBJIEHO, IO cepen 6
MOX1THUX coJiek 2-(ankii-, apui-, rerepuii-)-4-R-1,2,4-tpiazony cnonyka 2.1, mana
HaNHOUIBII BUPA3HY aHTULUTONITUYHY A0 (3HIKEHHS ACAT Ha 77,42 % Ta AnAT Ha
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68,59 %), 110 He mocTynanocs NpenapaTry MOpiBHAHHA TIOTpUa3oiiHy. PedoBunu 2.2
ta 2.06 TakoX MaJM BUPA3HY IrenaTonpoTEKTOPHY JAit0, PO IO CBIAYMIO 3HUKCHHS
AcAT (na 57,35 % 1a 50,37 %) ta AnArt (na 57,53 % Ta 60,08 %).
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