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Представлені результати вивчення дегідратаційної дії хінокарбу — похідного хінолін-5-карбонової 
кислоти, отриманого в умовах напівзбільшеного синтезу на кафедрі фармацевтичної хімії НФаУ під 
керівництвом д.х.н., проф. І.В.Українця. В дослідах встановлено, що в дозах 10 мг/кг, 30 мг/кг, 50 мг/кг 
і 100 мг/кг хінокарб виявляє дегідратаційну дію на моделі анденалінового набряку легенів у мишей. 
Найбільш ефективною є доза 10 мг/кг. Хінокарб в указаній дозі має виразний захисний протинабряковий 
ефект, показником чого є зменшення розміру легеневого коефіцієнта відповідно у 1,6 рази в порівнянні з 
набряком без уведення субстанції. Заслуговує на увагу те, що у частини лабораторних тварин, які 
отримували попередньо хінокарб у дозі 10 мг/кг, набряк легенів був відсутній і розмір легеневого 
коефіцієнта наближався до інтактного контролю. Виразність і триваліст ь д е г і д ратаційної дії хінокарбу 
в указаній дозі незначно поступається відповідним ефектам референс-препарату гіпотіазиду в дозі 
100 мг/кг. Реалізація протинабрякових ефектів нової субстанції супроводжується збільшенням вижи¬
вання тварин у дослідних групах, що вигідно відрізняє її від референтного препарату. 

Усучасній медицині ліку­
вання великої кількості за­

хворювань неможливо уявити без 
терапії діуретиками [1, 11]. За 
останні десятиліття вони зайняли 
одне з провідних місць у ліку¬
ванні гіпертонічної хвороби, хро¬
нічної серцевої недостатності, хво¬
роб нирок, набрякових станів різ¬
ної етіології і локалізації [5, 6]. 
Відомо, що набряк легенів являє 
собою одне з найтяжчих усклад¬
нень багатьох захворювань, хі¬
рургічних втручань, травм груд¬
ної клітини та ін. [10]. Набряк 
легенів є наслідком порушення в 
них водно-сольового обміну, в ре¬
зультаті чого транссудація не врів¬
новажується резорбцією і супро¬
воджується накопиченням ріди¬
ни, а також іонів натрію в інтерсти-
ціальній тканині і альвеолах [4]. 
Реальна загроза розвитку набря¬
ку легенів існує при гострому 
інфаркті міокарда і хронічній сер­
цевій недостатності [2, 8]. 

На етапі скринінгової серії до¬
слідів з вивчення діуретичної ак-

тивності 51 похідного хінолін-5-
карбонової кислоти, синтезованих 
на кафедрі фармацевтичної хімії 
Національного фармацевтичного 
університету під керівництвом 
д.х.н., професора І.В.Українця, бу¬
ла відібрана сполука під шифром 
Ю - 4 1 (умовна назва "Хінокарб"), 
яка виявила виражену діуретич¬
ну активність і має низькі пара¬
метри токсичності [9]. У попе¬
редніх дослідах встановлено, що 
хінокарб у дозі 10 м г / к г , тобто в 
4 рази меншій, ніж у гіпотіазиду, 
чинить виразний і практично рів¬
ний еталонному препарату діуре¬
тичний ефект. Мета роботи — 
вивчення дегідратаційної дії нової 
сполуки в експериментальних тва¬
рин. Дослідження проведені на 
кафедрі біологічної хімії НФаУ. 

Матеріали та методи 

Дегідратаційну дію хінокарбу 
вивчено на моделі адреналіново¬
го набряку легенів у мишей. Ад¬
реналіновий набряк легень біль¬
шістю авторів розглядається як 

гемодинамічний, пов'язаний із по­
рушенням легеневого кровообігу 
і нормального розподілення крові 
між малим та великим колом кро­
вообігу, а також як пов 'язаний із 
спазмом капілярів [7]. Експери­
ментальні дослідження виконані 
на білих нелінійних статевозрі­
лих мишах масою 18-25 г. Твари­
ни вирощені у розплі днику віва­
рію Ц Н Д Л НФаУ. Протягом екс¬
перименту з тваринами поводи¬
лися згідно з Міжнародними прин­
ципами Європейської конвенції про 
захист хребетних тварин, яких 
використовують для експеримен¬
тів і інших наукових цілей (Страс­
бург, 18.03.1986). Набряк леге¬
нів у лабораторних тварин викли¬
кали внутрішньоочеревинним уве¬
денням офіцинального (0,1%) роз¬
чину адреналіну в дозі 0,1 мг на 
10 г маси тіла. Хінокарб ми шам 
уводили внутрішньошлунково в 
дозах 10 мг /кг , 30 мг /кг , 50 м г / к г 
і 100 м г / к г (доза ЕД50 і дозах, 
які перевищують у 3, 5 і 10 разів 
ЕД50) за 20 і 1 годину до моделю¬
вання набряку. За станом тварин 
спостерігали протягом 1 години, 
після чого їх виводили з досліду 
під ефірним наркозом, легені ре-
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Таблиця 
Дегідратаційна дія хінокарбу на моделі адреналінового набряку 

легенів у мишей (Х+Бх), п = 48 

Умови досліду 
Тварини, які 
загинули, % 

Доза препарату, 
мг/кг 

Маса легенів, 
г/100 г 

Легеневий 
коефіцієнт 

Дегідратаційний 
ефект, % 

Інтактний контроль — — 0,84±0,02 0,008 — 

Контрольний набряк 75 — 1,67±0,05 0,017 — 

Хінокарб 

— 10 1,06±0,04* 0,011 36,5 

Хінокарб 
— ЗО 1,30±0,05 0,013 22,2 

Хінокарб 
8 50 1,44±0,07 0,014 13,8 

Хінокарб 

17 100 1,45±0,07 0,015 13,2 

Гіпотіазид 
17 50 1,41±0,07 0,014 15,6 

Гіпотіазид 
8 100 1,00±0,05* 0,010 41,2 

Примітка: * — р<0,001 у порівнянні з контролем на набряк. 

тельно оглядали, витягали та зва¬
жували. Ступінь виразності на¬
бряку легенів оцінювали за вижи¬
ванням тварин, зовнішнім вигля¬
дом органу, а також за легеневим 
коефіцієнтом, що являє собою від¬
ношення маси легень до маси 
тіла тварини. Поряд з цим визна¬
чали вміст води в легенях шля¬
хом його висушування до постій¬
ної маси при температурі 105°С в 
сушильній шафі. Вміст води роз¬
раховували як різницю між воло¬
гою і сухою масою легень у мг і 
% . Препаратом порівняння обра¬
но гіпотіазид у дозах 50 м г / к г і 
100 м г / к г [3]. 

Результати та їх 
обговорення 

Результати проведених нами 
експериментальних досліджень 
свідчать про те, що у всіх тварин 
з контрольною патологією відра¬
зу після ін'єкції адреналіну спосте¬
рігали рухливу збудливість, при¬
скорення дихання, яке потім пе¬
реходило в задишку. Через де¬
кілька хвилин у більшості мишей 
розвинулася адинамія, задишка 
ставала сильнішою, потім почи¬
налися судоми. Через 10-20 хв у 
контрольній групі загинуло 7 щу¬
рів, усього за весь період спосте¬
реження загинуло 9 тварин, що 
становило 75 % (табл.) . При роз¬
тині у мишей контрольної групи 
були виявлені ознаки набряку ле¬
гень: легені довго не спадали, 
мали збільшений об'єм, світло-
рожеві ділянки чергувалися з тем-

но-червоними застійними або ге­
морагічними. Легеневий коефіці­
єнт у групі тварин з модельною 
патологією був у 2 рази вищим у 
порівнянні з інтактною (у середн ьо-
му цей показник складав 0,017, 
тоді як у інтактних тварин — 
0,008). Отримані результати збі­
гаються з даними літератури [7]. 

У групі мишей, яким уводили 
хінокарб у дозі 50 м г / к г і 100 м г / к г , 
клінічні ознаки набряку були менш 
вираженими. Також значно мен­
шою, ніж у контролі була заги­
бель тварин — 8% і 17% від­
повідно. При цьому миші гинули 
в пізніші строки — через 50 хви¬
лин після уведення адреналіну, 
тоді як у контролі цей строк скла¬
дав 10-20 хв. При розтині тварин 
встановлено, що патологічні змі¬
ни в легенях були менш вираже¬
ними, їх маса коливалася в межах 
1,44-1,45 г / 1 0 0 г маси тварини. 

У мишей, яким попередньо уво¬
дили хінокарб у дозах 10 м г / к г і 
30 м г / к г , не загинула жодна тва­
рина. Стан тварин незна чно від¬
різнявся від мишей інтактної гру¬
пи. Розтин тварин і наступне зва¬
жування легень показало, що хі-
нокарб у дозі 10 м г / к г має вира¬
жений захисний протинабряко-
вий ефект, показником чого є 
зменшення розміру легеневого кое¬
фіцієнта відповідно в 1,6 рази в 
порівнянні з набряком без уве¬
дення субстанції. Слід підкресли¬
ти, що у частини лабораторних 
тварин, які отримували поперед¬
ньо хінокарб у дозі 10 м г / к г , на-

бряк легень був відсутній і розмір 
легеневого коефіцієнта наближав¬
ся до інтактного контролю. 

У групі мишей, яким поперед¬
ньо уводили гіпотіазид у дозах 
50 м г / к г і 100 м г / к г , ми також 
спостерігали зовнішні прояви на¬
бряку легень, однак їх виразність 
була значно меншою та протягом 
однієї години спостереження заги¬
нуло 17% і 8% мишей відповідно. 
Маса вологих легень була збільше¬
на в 1,68 і 1,19 рази відповідно. 

Таким чином, за результатами 
досліджень випробовувана субстан¬
ція хінокарб у дозі 10 м г / к г володіє 
досліджуваною дегідратаційною 
дією, вираженість і тривалість якої 
в указаній дозі незначно посту¬
пається відповідним ефектам ре-
ференс-препарату гіпотіазиду в до¬
зі 100 м г / к г . Реалізація проти-
набрякових ефектів нової субстан¬
ції супроводжується збільшенням 
виживання тварин у дослідних 
групах, що вигідно відрізняє її від 
референтного препарату. 

ВИСНОВКИ 
1. Найбільш виразна дегідра-

таційна дія при введенні хінокарбу 
спостерігається в дозі 10 м г / к г , 
вираженість і тривалість якої не¬
значно поступається відповідним 
ефектам референс-препарату гі-
потіазиду в дозі 100 м г / к г . 

2. Реалізація протинабрякових 
ефектів нової субстанції супро¬
воджується збільшенням вижи¬
вання тварин у дослідних групах, 
що вигідно відрізняє її від рефе¬
рентного препарату. 
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