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Ôàðìàêîëîã³÷íèé àíàë³ç àíòèã³ïîêñè÷íî¿ ä³¿
ïîõ³äíèõ ìàñëÿíî¿ êèñëîòè

Ïðîâåäåí êîððåëÿöèîííî-ðåãðåññèâíûé è ôàðìàêîëîãè÷åñêèé àíàëèç àíòèãèïîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ
ïðîèçâîäíûõ ìàñëÿíîé êèñëîòû - óôèáðàòà, Re2(isoC3H7COO)4Cl2  è [Re2(ÃÀÌÊ)2Cl4(H2O)2]Cl2.
Óñòàíîâëåíî, ÷òî èç èññëåäóåìûõ âåùåñòâ àíòèãèïîêñè÷åñêóþ àêòèâíîñòü íà ìîäåëè ãèïåð-
êàïíè÷åñêîé ãèïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè ïðîÿâëÿåò òîëüêî óôèáðàò. Îí ñíèæàåò òåìïåðàòóðó
òåëà ìûøåé, óâåëè÷èâàåò äëèòåëüíîñòü ïåðèîäà äî ïîÿâëåíèÿ ñóäîðîã è äëèòåëüíîñòü æèçíè
ïðè ïðåáûâàíèè æèâîòíûõ â óñëîâèÿõ ãèïåðêàïíèè-ãèïîêñèè.
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ÂÑÒÓÏ

Á³ëüø³ñòü ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â ò³ºþ ÷è ³íøîþ
ì³ðîþ ñóïðîâîäæóºòüñÿ êèñíåâèì ãîëîäóâàí-
íÿì àáî ã³ïîêñ³ºþ. Ïðîòå ïîøóê òà ôàðìàêî-
ëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ àíòèã³ïîêñàíò³â çàëè-
øàºòüñÿ àêòóàëüíîþ ïðîáëåìîþ ñó÷àñíî¿ ìåäè-
öèíè. Öå ïîâ�ÿçàíî, ïåðåâàæíî, ç³ ñêëàäí³-
ñòþ ïàòîãåíåçó ã³ïîêñè÷íèõ ñòàí³â, ³, â³äïîâ-
³äíî, ð³çíèìè ìåòîäîëîã³÷íèìè ï³äõîäàìè äî
âèâ÷åííÿ àíòèã³ïîêñàíò³â. Àíòèã³ïîêñè÷íà ä³ÿ
âëàñòèâà ³ ïîõ³äíèì ìàñëÿíî¿ êèñëîòè. Ñåðåä
íèõ - γ-àì³íîìàñëÿíà êèñëîòà (ÃÀÌÊ), ÿêà
ÿâëÿº ñîáîþ íåéðîìåä³àòîð, ùî â³ä³ãðàº âàæ-
ëèâó ðîëü ó çàáåçïå÷åíí³ äåÿêèõ åíåðãåòè÷-
íèõ ïðîöåñ³â ó ÖÍÑ çà óìîâ ã³ïîêñ³¿. Ï³äòðè-
ìàííÿ îêèñíèõ ïðîöåñ³â ó ìîçêó çà öèõ óìîâ
çàáåçïå÷óºòüñÿ ó÷àñòþ γ-àì³íîáóòèðàòíîãî
øóíòà, á³ëüø âèã³äíîãî â åíåðãåòè÷íîìó â³äíî-
øåíí³ [6]. Ïðîòå åêçîãåííî ââåäåíà ÃÀÌÊ
ïðàêòè÷íî íå âèÿâëÿº àíòèã³ïîêñè÷íèõ âëàñ-
òèâîñòåé, îñê³ëüêè íå ïðîõîäèòü ÷åðåç ãåìà-
òîåíöåôàë³÷íèé áàð�ºð. Åôåêòèâíèì àíòè-
ã³ïîêñàíòîì ç ãðóïè ïîõ³äíèõ ìàñëÿíî¿
êèñëîòè º íàòð³þ îêñèáóòèðàò. Îñòàíí³é äóæå
áëèçüêèé çà õ³ì³÷íîþ áóäîâîþ äî ÃÀÌÊ, ÿêà,
íà â³äì³íó â³ä íå¿, ïðîõîäèòü ÷åðåç ãåìàòîåí-
öåôàë³÷íèé áàð�ºð. Íàòð³þ îêñèáóòèðàò ïî-

ïåðåäæàº ðîçâèòîê ïðèòàìàííèõ ã³ïîêñ³¿ çì³í
îêèñíèõ ïðîöåñ³â ³ çá³ëüøóº ¿õ ³íòåíñèâí³ñòü
çà óìîâ ãëèáîêî¿ êèñíåâî¿ íåäîñòàòíîñò³. Â³í
ïîñèëþº äèõàëüíó òà ôîñôîðèëþþ÷ó àêòèâ-
íîñò³, çìåíøóº â³äíîøåííÿ âì³ñòó ëàêòàò/
ï³ðóâàò, ï³äâèùóº øâèäê³ñòü ïåðåíîñó åëåê-
òðîí³â ó äèõàëüíîìó ëàíöþãó, ïðèøâèäøóº
ñèíòåç ìàêðîåðã³÷íèõ ôîñôàò³â ó ìîçêó [9].
Íèí³ á³îõ³ì³÷íèé ìåõàí³çì ä³¿ íàòð³þ îêñè-
áóòèðàòó äîñòàòíüî çðîçóì³ëèé. Çà àåðîáíèõ
óìîâ â³í ïåðåòâîðþºòüñÿ â áóðøòèíîâèé íà-
ï³âàëüäåã³ä, ÿêèé ïðè ãîñòð³é ã³ïîêñ³¿ çíîâó
ïåðåõîäèòü â γ-îêñèìàñëÿíó êèñëîòó, çìåí-
øóþ÷è äåô³öèòè îêèñíèõ ôîðì ÍÀÄ. Êð³ì
òîãî, íàòð³þ îêñèáóòèðàò ÷åðåç áóðøòèíîâèé
íàï³âàëüäåã³ä ìîæå ïåðåòâîðþâàòèñÿ â ñóê-
öèíàò, ÿêèé ìàº ïåðåâàãè îêèñíåííÿ â äè-
õàëüíîìó ëàíöþãó ïðè íèçüêèõ ðÎ2. Öèêë³-
÷íå ïîõ³äíå ÃÀÌÊ - ï³ðàöåòàì, ÿêèé â³äíî-
ñèòüñÿ äî íîîòðîï³â, òàêîæ ìàº àíòèã³ïîê-
ñàíòí³ âëàñòèâîñò³, õî÷à é ìåíø âèðàæåí³,
í³æ íàòð³þ îêñèáóòèðàò [6]. Âñå âèùåçàçíà-
÷åíå âêàçóº íà ïåðñïåêòèâí³ñòü ïîøóêó àíòè-
ã³ïîêñàíò³â ñåðåä ïîõ³äíèõ ìàñëÿíî¿ êèñëîòè.

Ó çâ�ÿçêó ç öèì íàøó óâàãó ïðèâåðíó-
ëè óô³áðàò (óíäåöèëîâèé åô³ð n-õëîðôåíîê-
ñè³çîìàñëÿíî¿ êèñëîòè) òà êëàñòåðí³ êîìïëåê-
ñè ðåí³þ (²²²) ç ³çîìàñëÿíîþ êèñëîòîþ òà
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ÃÀÌÊ - Re2(isoC3H7COO)4Cl2 òà
[Re2(ÃÀÌÊ)2Cl4(H2O)2]Cl2 â³äïîâ³äíî. Óô³á-
ðàò ìàº ã³ïîë³ï³äåì³÷í³ âëàñòèâîñò³ [1]. Äëÿ
êëàñòåðíèõ êîìïëåêñ³â ðåí³þ ç ïîõ³äíèìè
ìàñëÿíî¿ êèñëîòè õàðàêòåðíà ìåìáðàíîñòàá³-
ë³çóþ÷à ä³ÿ in vitro [9], ÿêà in vivo íà åêñ-
ïåðèìåíòàëüíèõ ìîäåëÿõ ãåìîë³òè÷íî¿ àíåì³¿
ïðîÿâëÿºòüñÿ çíèæåííÿì ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â
òà ëåòàëüíîñò³ òâàðèí [11, 12]. Âñ³ òðè ñïî-
ëóêè õàðàêòåðèçóþòüñÿ íèçüêîþ òîêñè÷í³ñòþ
[7, 8] òà çíà÷íîþ àíòèîêñèäàíòíîþ àêòèâí³-
ñòþ [1, 11, 12]. Çâàæàþ÷è òàêîæ íà òå, ùî çà
äàíèìè ë³òåðàòóðè [4], â ðåàë³çàö³¿ àíòèã³ïîê-
ñè÷íî¿ ä³¿ ôàðìàêîëîã³÷íèõ çàñîá³â ïåâíó ðîëü
â³ä³ãðàº ¿õ ñïðîìîæí³ñòü ãàëüìóâàòè â³ëüíî-
ðàäèêàëüí³ ïðîöåñè ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ
ë³ï³ä³â, äîñë³äæåííÿ àíòèã³ïîêñè÷íèõ âëàñ-
òèâîñòåé óô³áðàòó, Re2(isoC3H7COO)4Cl2 òà
[Re(ÃÀÌÊ)2Cl4(H2O)2]Cl2 ñòàëî ëîã³÷íèì
ïðîäîâæåííÿì âèâ÷åííÿ ôàðìàêîëîã³÷íèõ âëàñ-
òèâîñòåé öèõ ðå÷îâèí.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåí³ íà 30 ñòàòåâîçð³ëèõ
á³ëèõ ìèøàõ ìàñîþ 17,87 ã ± 3,00 ã, ÿêèõ
óòðèìóâàëè çà óìîâ â³âàð³þ ²íñòèòóòó ôàð-
ìàêîëîã³¿ òà òîêñèêîëîã³¿ ÀÌÍ Óêðà¿íè. Çà
äîïîìîãîþ åëåêòðîòåðìîìåòðà ìåäè÷íîãî
ÒÏÝÌ-1 ó êîæíî¿ òâàðèíè ç òî÷í³ñòþ äî ñî-
òî¿ ÷àñòêè ãðàäóñà âèçíà÷àëè ðåêòàëüíó òåì-
ïåðàòóðó ïåðåä ââåäåííÿì ïðåïàðàòó (âèõ³ä-
íà òåìïåðàòóðà, Ò1) òà ÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ
ââåäåííÿ (Ò2) òà ðîçðàõîâóâàëè ð³çíèöþ ì³æ
íèìè (òåìïåðàòóðíà äåïðåñ³ÿ, dT). Êîæíó
äîçó (5750, 1150, 230, 46 ³ 9 ìã/êã â³äïîâ³ä-
íî) äîñë³äæóâàíî¿ ðå÷îâèíè (óô³áðàòó,
Re2(isoC3H7COO)4Cl2 òà [Re(ÃÀÌÊ)2Cl4(H2O)2]Cl2)
ââîäèëè òâàðèíàì âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî çà
30 õâ äî ðîçì³ùåííÿ ó ãåðìåòè÷íèé îá¢ºì.
Êîíñòðóêö³ÿ îñòàííüîãî äàº ìîæëèâ³ñòü ñòâî-
ðþâàòè äëÿ êîæíî¿ òâàðèíè ñòàíäàðòí³ îá-
¢ºìè ïîâ³òðÿ ó ðîçðàõóíêó íà 1 ã ìàñè ò³ëà,
ùî ìàêñèìàëüíî çìåíøóº ðîçêèä åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ ðåçóëüòàò³â. Ïðîçîð³ñòü ñò³íîê êàìå-
ðè çàáåçïå÷óº ìîæëèâ³ñòü ñïîñòåðåæåííÿ çà
ïîâåä³íêîþ òâàðèí. Ïðè öüîìó ô³êñóâàëè

òðèâàë³ñòü ÷àñó äî ðîçâèòêó ñóäîì ³ ëåòàëü-
íîãî ê³íöÿ (tsud òà tlet â³äïîâ³äíî, õâ).

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ï³ääàâàëè ñòàòèñ-
òè÷íîìó òà êîðåëÿö³éíîìó àíàë³çó íà ÏÊ
IBM-486 ç âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìè Statgra-
phics. Äëÿ ïàð ïîêàçíèê³â, ó ÿêèõ âèÿâëåíî
ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äí³ êîåô³ö³ºíòè êîðåëÿö³¿
(Ð<0,05), ïðîâåäåíî êîðåëÿö³éíî-ðåãðåñèâíèé
àíàë³ç ³ç çàñòîñóâàííÿì ÷îòèðüîõ ìàòåìàòè÷-
íèõ ìîäåëåé (ë³í³éíà, ñòåïåíåâà, åêñïîíåíö-
³éíà òà çâîðîòíà) ³ç âèçíà÷åííÿì íàéá³ëüø
àäåêâàòíî¿ ç íèõ òà êîíêðåòíî¿ ¿¿ ìàòåìàòè÷-
íî¿ ôîðìóëè [2, 3, 5].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ̄ Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Âñòàíîâëåíî, ùî ç òðüîõ äîñë³äæóâàíèõ ðå-
÷îâèí ïåâí³ àíòèã³ïîêñè÷í³ âëàñòèâîñò³ ìàº
ò³ëüêè óô³áðàò. Òàê, äëÿ óô³áðàòó ç 49 ïàð
ïîð³âíþâàíèõ ïîêàçíèê³â ó 7 çíàéäåíèé ñòà-
òèñòè÷íî â³ðîã³äíèé êîðåëÿö³éíèé çâ¢ÿçîê
âèñîêîãî ñòóïåíÿ ê³ëüêîñò³: 1) òðèâàë³ñòü ÷àñó
äî âèíèêíåííÿ ñóäîì (tsud) - äîçà ïðåïàðà-
òó; 2) òðèâàë³ñòü ÷àñó äî çàãèáåë³ (tlet) - äîçà
ïðåïàðàòó; 3) òðèâàë³ñòü ÷àñó äî çàãèáåë³
(tlet) - òåìïåðàòóðà ò³ëà ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðå-
ïàðàòó (Ò2); 4) òðèâàë³ñòü ÷àñó äî âèíèê-
íåííÿ ñóäîì (tsud) - òåìïåðàòóðà ò³ëà ï³ñëÿ
ââåäåííÿ ïðåïàðàòó (Ò2); 5) ð³çíèöÿ òåìïå-
ðàòóð (dT) - òåìïåðàòóðà ò³ëà ï³ñëÿ ââåäåí-
íÿ ïðåïàðàòó (Ò2); 6) òåìïåðàòóðà ò³ëà ââå-
äåííÿ ïðåïàðàòó (Ò2) - äîçà ïðåïàðàòó; 7)
òðèâàë³ñòü ÷àñó äî çàãèáåë³ (tlet) - òðèâàë³ñòü
÷àñó äî âèíèêíåííÿ ñóäîì (tsud) (òàáëèöÿ).
Äëÿ äîñë³äæóâàíèõ êëàñòåðíèõ êîìïëåêñ³â
ðåí³þ ç îðãàí³÷íèìè ë³ãàíäàìè ç óñ³õ ïàð
ïîð³âíþâàíèõ ïîêàçíèê³â ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³-
äíîãî êîðåëÿö³éíîãî çâ�ÿçêó íå âèÿâëåíî â
æîäí³é, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî â³äñóòí³ñòü âïëèâó
öèõ ðå÷îâèí íà ïåðåá³ã ã³ïåðêàïí³÷íî¿ ã³ïîê-
ñè÷íî¿ ã³ïîêñ³¿. Òîìó íàäàë³ àíàë³çóâàëè àí-
òèã³ïîêñè÷íó àêòèâí³ñòü ëèøå óô³áðàòó.

Ô³ç³îëîã³÷íó ñóòü ïðîöåñ³â, ÿê³ çíàéø-
ëè âèðàæåííÿ ó çíà÷åííÿõ êîåô³ö³ºíò³â êî-
ðåëÿö³¿, ìîæíà òðàêòóâàòè òàêèì ÷èíîì. Òðè-
âàë³ñòü ÷àñó äî âèíèêíåííÿ ñóäîì îáåðíåíî
êîðåëþº ç òåìïåðàòóðîþ ò³ëà ï³ñëÿ ââåäåííÿ

Ôàðìàêîëîã³÷íèé àíàë³ç
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óô³áðàòó. Öå ìîæíà ïîÿñíèòè âëàñòèâ³ñòþ
öüîãî ïðåïàðàòó çíèæóâàòè òåìïåðàòóðó ò³ëà
çàâäÿêè çìåíøåííþ ³íòåíñèâíîñò³ ìåòàáîë³÷-
íèõ ïðîöåñ³â, âíàñë³äîê ÷îãî çìåíøóºòüñÿ
êèñíåâèé çàïèò îðãàí³çìó. Îñòàíí³ì ïîÿñ-
íþºòüñÿ çá³ëüøåííÿ ÷àñó ïåðåáóâàííÿ òâàðèí
ó êàìåð³ äî ïîÿâè ñóäîì. Òàêèì æå ÷èíîì
ìîæíà ïîÿñíèòè ³ çá³ëüøåííÿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ
ó ãåðìîêàìåð³ ïðè çìåíøåíí³ òåìïåðàòóðè
ò³ëà ï³ñëÿ ââåäåííÿ óô³áðàòó.

Îñíîâíèì çàâäàííÿì º ç�ÿñóâàííÿ äîçî-
çàëåæíîñò³ ïîêàçíèê³â àíòèã³ïîêñè÷íî¿ ä³¿
óô³áðàòó (òðèâàë³ñòü ÷àñó äî ðîçâèòêó ñó-
äîì, òðèâàë³ñòü æèòòÿ çà óìîâ ã³ïåðêàïí³¿ -
ã³ïîêñ³¿) â³ä éîãî äîçè. Ì³æ íèìè âèÿâëåíî
ïðÿìèé êîðåëÿö³éíèé çâ¢ÿçîê âèñîêîãî ñòó-
ïåíÿ (äèâ. òàáëèöþ). Öå äàº ï³äñòàâó ââà-
æàòè, ùî óô³áðàò ìàº ïåâí³ àíòèã³ïîêñè÷í³
âëàñòèâîñò³.

Çíà÷íèé ³íòåðåñ ñòàíîâèòü êîðåëÿö³éíèé
àíàë³ç òðèâàëîñò³ ÷àñó äî ïîÿâè ñóäîì òà ëå-
òàëüíîãî íàñë³äêó ó ðàç³ ïåðåáóâàííÿ çà óìîâ
ã³ïåðêàïí³¿ - ã³ïîêñ³¿. Ì³æ íèìè âèÿâëåíî
âèñîêèé ïðÿìèé êîðåëÿö³éíèé çâ�ÿçîê
(r=0,9999; P<0,05). Îòæå, ïîÿâà ñóäîì º
ãð³çíîþ îçíàêîþ êàòàñòðîôè â îðãàí³çì³, ÿêà
ó ðàç³ íåâæèâàííÿ êàðäèíàëüíèõ çàõîä³â íå-
ìèíó÷å âèêëèêàº çàãèáåëü ÷åðåç êîðîòêèé
òåðì³í (ó ìèøåé ó ìåæàõ 60 ñ). Öÿ áëèñêà-
âè÷íà äèíàì³êà òà åêñòðåìàëüíèé ñòàí ïîÿñ-
íþºòüñÿ ì³çåðíèì çàïàñîì êèñíþ â îðãàí³çì³,

ç îäíîãî áîêó, òà ìàêñèìàëüíèì åíåðãîñïî-
æèâàííÿì, âèêëèêàíèì ñóäîìàìè, ç ³íøîãî.
Çâ³äñè âèïëèâàº ³ ïðàêòè÷íå çíà÷åííÿ ö³º¿
çàêîíîì³ðíîñò³: ïðè âèçíà÷åíí³ àíòèã³ïîêñè÷-
íî¿ àêòèâíîñò³ ïîòåíö³éíèõ ìåäèêàìåíòîçíèõ
çàñîá³â çà óìîâ ã³ïåðêàïí³¿ - ã³ïîêñ³¿ íåäî-
ö³ëüíî ïðîäîâæóâàòè åêñïåðèìåíò äî çàãè-
áåë³ åêñïåðèìåíòàëüíèõ òâàðèí, îñê³ëüêè ñó-
äîìè ó öüîìó âèïàäêó º äîñòàòíüî ³íôîð-
ìàòèâíèì ïîêàçíèêîì.

Äëÿ ìàòåìàòè÷íîãî îïèñó ïðîöåñ³â, ÿê³
ðîçãëÿäàþòüñÿ ó ö³é ðîáîò³, ïðîâåäåíî êîðå-
ëÿö³éíî-ðåãðåñèâíèé àíàë³ç îòðèìàíîãî åêñ-
ïåðèìåíòàëüíîãî ìàòåð³àëó. Íà îñíîâ³ öüîãî
îòðèìàí³ ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³, ÿê³ äàþòü ìîæ-
ëèâ³ñòü ðîçðàõóâàòè âåëè÷èíè, íà ÿê³ çì³íþ-
þòüñÿ çàëåæí³ çì³íí³ ôóíêö³¿ â³ä íåçàëåæ-
íèõ çì³ííèõ (àðãóìåíò³â, êîíñòàíò). Öå äàº
ìîæëèâ³ñòü á³ëüøîþ ÷è ìåíøîþ ì³ðîþ ïðî-
âîäèòè ìàòåìàòè÷íå ìîäåëþâàííÿ äîñë³äæó-
âàíèõ ïðîöåñ³â (äèâ. òàáëèöþ).

ßê âèäíî ç òàáë. 1, çàëåæí³ñòü ÷àñó ïå-
ðåáóâàííÿ òâàðèí çà óìîâ ã³ïåðêàïí³¿ - ã³ïîêñ³¿
äî ïîÿâè ñóäîì â³ä äîçè óô³áðàòó îïèñóºòü-
ñÿ ñòåïåíåâîþ ìîäåëëþ òèïó y=aXb. Ðîçðà-
õóíêè ïîêàçóþòü, ùî ïðè çì³í³ âåëè÷èíè äîçè
óô³áðàòó íà 1 ìã òðèâàë³ñòü ÷àñó äî ñóäîì
çá³ëüøóºòüñÿ â ìåæàõ 0,001 õâ.

Ïîä³áí³ çàêîíîì³ðíîñò³ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ
ó ðàç³ ïîð³âíÿííÿ çàëåæíîñò³ òðèâàëîñò³ æèòòÿ
â³ä äîçè óô³áðàòó. Âêàçàíà çàëåæí³ñòü òà-

Â. Â. Õðàïàê, Ñ. À. Îë³éíèê, Â. ª. Øåâ÷åíêî òà ³í.

Ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³ çàëåæíîñò³ ì³æ ïàðàìè ïîêàçíèê³â çà óìîâ ãîñòðî¿ ïðîãðåñóþ÷î¿ ã³ïåðêàïí³¿-
ã³ïîêñ³¿ òà ïðîô³ëàêòè÷íîìó çàñòîñóâàíí³ óô³áðàòó ç âèÿâëåíèìè â³ðîã³äíèìè êîåô³ö³ºíòàìè êîðåëÿö³¿

(P<0,05)

¹ Ïàðà ïîêàçíèê³â Êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿, r Ìàòåìàòè÷íà ìîäåëü

1 tsud � äîçà 0,888134 y = e2.71359*Õ0.0631872

2 tlet �äîçà 0,887559 y = e2.77547*X0.0603588

3 tlet � Ò2 (-)0,709215 y = e14.3058*Õ-3.13124

4 tsud - Ò2 (-)0,706562 y = e14.7328*Õ(-3.26359)

5 dT � Ò2 0,9221 y = -37.9948+1.03923Õ

6 Ò2 � äîçà 0,837135 1/y = 0.0274111+ 3.81752*10-7*Õ

7 tlet - tsud 0,9999 y = 1 + X

Ïðèì³òêà: Ñèìâîë �e� ó ôîðìóëàõ îçíà÷àº îñíîâó íàòóðàëüíèõ ëîãàðèôì³â, ÿêà äîð³âíþº 2,718281828.
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êîæ îïèñóºòüñÿ ñòåïåíåâîþ ìîäåëëþ òèïó
y=aXb. Ïîä³áí³ ÷èñëîâ³ çàëåæíîñò³ òðèâàëîñò³
÷àñó â³ä çì³íè äîçè ïðåïàðàòó íà 1 ìã ñïîñòå-
ð³ãàþòüñÿ ³ â öüîìó âèïàäêó.

Çàëåæí³ñòü òðèâàëîñò³ æèòòÿ òâàðèí â³ä
òåìïåðàòóðè ò³ëà, âèì³ðÿíî¿ ÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ
ââåäåííÿ óô³áðàòó, òàêîæ îïèñóºòüñÿ ñòåïå-
íåâîþ ìîäåëëþ òèïó y=aXb. Ðîçðàõóíêè
ïîêàçóþòü, ùî ïðè çíèæåíí³ âêàçàíî¿ òåìïå-
ðàòóðè ò³ëà íà 10Ñ òðèâàë³ñòü æèòòÿ òâàðèí
çá³ëüøóºòüñÿ íà äåê³ëüêà õâèëèí.

Ïîä³áí³ çàêîíîì³ðíîñò³ âèÿâëåí³ ïðè êî-
ðåëÿö³éíî-ðåãðåñ³éíîìó àíàë³ç³ çâ¢ÿçêó ì³æ
òðèâàë³ñòþ ÷àñó äî ñóäîì ³ òåìïåðàòóðîþ ò³ëà,
âèì³ðÿíî¿ ÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ ââåäåííÿ óô³áðà-
òó.

Çàëåæí³ñòü âåëè÷èíè dT â³ä òåìïåðàòó-
ðè, âèì³ðÿíî¿ ÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ ââåäåííÿ óô³-
áðàòó, çàäîâ³ëüíî îïèñóºòüñÿ ë³í³éíîþ ìî-
äåëëþ òèïó y=a+bX (äèâ. òàáëèöþ). Êîðå-
ëÿö³éíà çàëåæí³ñòü ó öüîìó âèïàäêó îáåðíå-
íà. ²íøèìè ñëîâàìè, ùî íèæ÷à òåìïåðàòóðà
ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðåïàðàòó, òî á³ëüøå çíà÷åí-
íÿ dT.

Çàëåæí³ñòü òåìïåðàòóðè ò³ëà, âèì³ðÿíî¿
÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ ââåäåííÿ óô³áðàòó, â³ä äîçè
ïðåïàðàòó çàäîâ³ëüíî îïèñóºòüñÿ îáåðíåíîþ
ìîäåëëþ òèïó y/1=a+bX, ÿêà ñâ³ä÷èòü, ùî
óô³áðàò çäàòåí çíèæóâàòè òåìïåðàòóðó ò³ëà.
Âêàçàíà âëàñòèâ³ñòü íîñèòü ÷³òêèé äîçîçàëåæ-
íèé õàðàêòåð.

Çàëåæí³ñòü òðèâàëîñò³ æèòòÿ åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ òâàðèí çà óìîâ ãîñòðî¿ ïðîãðåñóþ÷î¿
ã³ïåðêàïí³¿-ã³ïîêñ³¿ â³ä òðèâàëîñò³ ÷àñó ïåðå-
áóâàííÿ ó ãåðìîîá¢ºì³ äî ïîÿâè ñóäîì ïðÿ-
ìà òà âèñîêî¿ ù³ëüíîñò³ çâ¢ÿçêó (r=0,9999).
Ìàòåìàòè÷íà ìîäåëü ë³í³éíà òèïó y=1+X.
Öå äàº ï³äñòàâó ââàæàòè òðèâàë³ñòü ÷àñó äî
ïîÿâè ñóäîì îäí³ºþ ç âàæëèâèõ ïàòîãåíåòè÷-
íèõ îçíàê äëÿ ïðîâåäåííÿ ôàðìàêîëîã³÷íîãî
àíàë³çó ïîòåíö³éíèõ ôàðìàêîëîã³÷íèõ çàñîá³â,
çîêðåìà ç àíòèã³ïîêñè÷íîþ ä³ºþ.

Îòæå, óô³áðàò º ô³ç³îëîã³÷íî àêòèâíîþ
ðå÷îâèíîþ, ÿêà ïðè âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî-
ìó ââåäåíí³ çíèæóº òåìïåðàòóðó ò³ëà, çá³ëü-
øóº òðèâàë³ñòü ÷àñó äî ïîÿâè ñóäîì ïðè ïå-
ðåáóâàíí³ çà óìîâ ã³ïåðêàïí³¿ - ã³ïîêñ³¿, à

òàêîæ â³ääàëÿº ìîìåíò ïîÿâè ëåòàëüíîãî ê³í-
öÿ. Îäíèì ç îñíîâíèõ ìåõàí³çì³â ö³º¿ ôàð-
ìàêîëîã³÷íî¿ ä³¿ óô³áðàòó º çíèæåííÿ ð³âíÿ
ìåòàáîë³÷íèõ ïðîöåñ³â, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çíè-
æåííÿ òåìïåðàòóðè ò³ëà òâàðèí. Âêàçàí³ ïðî-
öåñè â³äïîâ³äíî çìåíøóþòü ïîòðåáó îðãàí³ç-
ìó â êèñí³, ùî ³ ëåæèòü â îñíîâ³ àíòè-
ã³ïîêñè÷íî¿ ä³¿ ö³º¿ á³îëîã³÷íî àêòèâíî¿ ðå÷î-
âèíè.

Íàâåäåí³ ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³ ìîæóòü
çíàéòè çàñòîñóâàííÿ ïðè âèâ÷åíí³ âëàñòèâîñ-
òåé á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ðå÷îâèí òà ¿õ ìå-
õàí³çì³â ôàðìàêîëîã³÷íî¿ ä³¿, çîêðåìà ïðè
ïðîãíîçóâàíí³ àíòèã³ïîêñè÷íî¿ àêòèâíîñò³ òà
¿¿ âíåñêó ó çàãàëüíîçàõèñíó ä³þ ïðåïàðàò³â.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Ñåðåä äîñë³äæóâàíèõ ïîõ³äíèõ ìàñëÿíî¿
êèñëîòè - óô³áðàòó, Re2(isoC3H7COO)4Cl2 òà
[Re2(ÃÀÌÊ)2Cl4(H2O)2]Cl2 - àíòèã³ïîêñè÷-
íó àêòèâí³ñòü íà ìîäåë³ ã³ïåðêàïí³÷íî¿ ã³ïîê-
ñè÷íî¿ ã³ïîêñ³¿ âèÿâèâ ò³ëüêè óô³áðàò.

2. Óô³áðàò çíèæóº òåìïåðàòóðó ò³ëà,
çá³ëüøóº òðèâàë³ñòü ÷àñó äî ïîÿâè ñóäîì ³
òðèâàë³ñòü æèòòÿ ìèøåé ïðè ïåðåáóâàíí³ çà
óìîâ ã³ïåðêàïí³¿ - ã³ïîêñ³¿.

V.V.Hrapak, S.A.Oliynyk, V.Ye.Shevchenko,
N.I.Shtemenko, A.V.Shtemenko

CORRELATION-REGRESSIVE AND
PHARMACOLOGICAL ANALYS OF
BUTANE ACID DERIVATES ANTIHYPOXIC
ACTION

The correlation-regressive and pharmacological analys
of butane acid derivates - ufibrat, Re2(isoC3H7COO)4Cl2
òà [Re2(GABA)2Cl4(H2O)2]Cl2 - was made. It is estab-
lished that among these substances antihypoxic acti-
vity on the hypercapnic hypoxic hypoxia have only
ufibrat. It decrease mice�s temperature of body, increa-
se duration of period to the appearence of sudoms and
the life longitudindity at the condition of hypercapnia-
hypoxia.

Institute of Pharmacology and Toxicology of AMS
of Ukraine, Kiev; Medical Institute of Ukrainian
Association of Folk Medicine, Kiev

Ôàðìàêîëîã³÷íèé àíàë³ç
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