
94 ISSN 2306-4145   №2 (83) 2014     

Антигіпоксанти – група біологічно активних речовин, 
що покращують утилізацію організмом оксигену і 

знижують потребу в ньому органів і тканин. Як наслідок, 
дають змогу запобігти чи ефективно й безпечно боротись 
із проявами гіпоксичних станів. Активація вільноради-
кальних процесів і перекисного окислення супроводжує 
багато захворювань: атеросклероз і його тромбогеморагічні 
ускладнення (інфаркт, інсульт), цукровий діабет, хронічні 
неспецифічні ураження легенів, зниження клітинного та гу-
морального імунітету тощо. Антиоксиданти є обов’язковими 
компонентами їх комплексної терапії. Вільнорадикальні 
процеси нормалізуються відновленням вільних радикалів 
у стабільну молекулярну форму (не здатну брати участь у 
ланцюзі аутоокислення). Антиоксиданти або безпосеред-
ньо зв’язують вільні радикали (прямі антиоксиданти), або 
стимулюють антиоксидантну систему організму (непрямі 
антиоксиданти).
Мета роботи
Фармакологічний скринінг антигіпоксичної активності 

вперше синтезованих солей 2-(5-(адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-
тріазол-3-ілтіо)ацетатних кислот.
Матеріали і методи дослідження
Антигіпоксичну активність солей похідних 1,2,4-тріазо-

лу вивчали [6] при моделюванні гіпоксії з гіперкапнією, 
яку відтворювали розміщенням щурів у скляних банках 
однакового об’єму (1330 мл). Банки герметично закрили, 
перевернули догори дном і розмістили у кюветі з водою 
для запобігання надходженню повітря. Як препарат по-
рівняння протягом дослідження використали мексидол 
у дозі 100 мг/кг [3].
Препарат порівняння мексидол і досліджувані речовини 

інтраперитонально вводили у вигляді водного розчину. 
Дію кожної речовини вивчали на 7 тваринах. Контрольна 
група отримувала ізотонічний розчин натрій хлориду. 
Сполуки вводили в дозі 1/10 від LD50.
Результати досліджень опрацьовували сучасними 

статистичними методами аналізу на персональному 
комп’ютері з використанням стандартного пакета програм 
Microsoft Offi ce 2010 (Microsoft Excel) та «STATISTICA® 
for Windows 6.0». Розраховували середні арифметичні 
(М) і стандартні похибки середньої (±m). Достовірність 
міжгрупових відмінностей за даними експериментів вста-
новлювали за допомогою t-критерію Стьюдента. Викорис-
товували 3 рівні статистичної значущості відмінностей 
результатів досліджень: р<0,05; р<0,01; та р<0,001 [5,8].
Результати та їх обговорення
У результаті дослідження встановили, що сполуки 

(табл. 1) і препарат порівняння по-різному впливали на 
тривалість життя щурів (табл. 2).
За результатами досліджень, всі солі 2-(5-адамантан-1-

іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)ацетатних кислот, що вивча-
ли, знижують тривалість життя щурів на 12,83–41,81%, 
за винятком ферум (ІІІ) 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-
тріазол-3-ілтіо)ацетата, який майже не впливав на три-
валість життя дослідних щурів і подовжував її на 2,21% 
(р>0,05).
Найбільш виражено тривалість життя щурів за умов 

гіпоксії з гіперкапнією знижувала моноетаноламонієва 
сіль 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)аце-
татної кислоти на 41,81% (р<0,001).
На 30,75–39,16% (р<0,001) тривалість життя знижували 

цинкова, натрієва, метиламонієва, морфолінієва, піпериди-
нієва й амонієва солі 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-
3-ілтіо)ацетатних кислот.
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Примітка: * – дані статистично значущі щодо мексидолу (р<0,05); Ad – адамантан.

Таблиця 2
Залежність тривалості життя щурів при введенні 
солей 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)

ацетатної кислоти від природи катіона
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Таблиця 1
Вплив солей 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)ацетатних кислот на тривалість життя щурів

Сполука Доза сполуки, 
мг/кг

Середня тривалість 
життя щурів, хв. (M±m)

Достовірність даних 
відносно до контролю

Активність відносно 
контролю, Δ%

Активність відносно 
мексидолу, Δ%

Контроль - 64,57±0,81* - - -25,04
Мексидол 100 86,14±1,91 <0,001 33,41 -

R+

Na+ 196 41,14±2,04* <0,001 -36,28 -52,24
Ca2+ 58,2 56,29±0,87* <0,001 -12,83 -34,66
Cu2+ 31,4 52,43±1,89* <0,001 -18,81 -39,14
Zn2+ 28,2 44,71±1,97* <0,001 -30,75 -48,09
Fe3+ 46,7 66,00±2,15* >0,05 2,21 -23,38
NH4

+ 282 39,29±2,63* <0,001 -39,16 -54,39

    CH3NH3 201 41,86±1,61* <0,001 -35,18 -51,41

H2H2
HO–C -C -NH3

303 37,57±4,36* <0,001 -41,81 -56,38

N
H

H
268 41,29±1,34* <0,001 -36,06 -52,07

O N
H

H
272 41,29±0,68* <0,001 -36,06 -52,07

+

+

Шифр R+ Тривалість життя
Na+ ↓↓↓↓
Zn2+ ↓↓↓
Ca2+ ↓↓
Cu2+ ↓↓↓
Fe3+ ↑
NH4

+ ↓↓↓↓↓

CH3NH3 ↓↓↓

H2H2
HO–C -C -NH3

↓↓↓↓↓↓

N
H

H ↓↓↓↓

O N
H

H ↓↓↓↓

+

+

Протягом досліджень встановили певні закономірності 
хімічної будови та фармакологічної дії  сполук.
Так, у ряду солей моноетаноламонієвої, амонієвої, на-

трієвої піперидинієвої, морфолінієвої, метиламонієвої, 
цинкової, мідної, кальцієвої та ферум (ІІІ) 2-(5-адамантан-
1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)ацетатної кислоти (табл. 2) 
відзначають збільшення тривалості життя дослідних щурів 
в умовах гіпоксії з гіперкапнією.
Висновки
Солі 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)аце-

татних кислот не проявляють антигіпоксичної активності, 
зменшуючи тривалість життя дослідних тварин.
Найзначніше тривалість життя знижувала моноетанола-

монієва сіль 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)
ацетатної кислоти – на 41,81% (р<0,001).
Протягом дослідження встановили, що моноетанола-

монієва, амонієва, натрієва, піперидинієва, морфолінієва, 
метиламонієва, цинкова, мідна, кальцієва та ферум (ІІІ) 
солі 2-(5-адамантан-1-іл)-4Н-1,2,4-тріазол-3-ілтіо)ацетатної 
кислоти продовжують тривалість життя щурів в умовах 
гіпоксії з гіперкапнією.
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