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Наведені результати вивчення міотропної спазмолітичної активності нового похідного серед алкіламідів 
дигідрохінолін-З-карбонової кислоти — алкілкарбу, який синтезовано на кафе дрі фармацевтичної хімії 
НФаУ під керівництвом професора І.В.Українця. У попередньо проведених дослідженнях встановлена 
виразна аналгетична активність сполуки і низький профіль токсичності. Результатами експери­
ментів показано, що субстанція алкілкарб у дослідах in vitro на моделі ізольованого фрагменту грудної 
аорти щурів в умовах попередньої констрикції фенілефрином виявляє дилататорні властивості та 
володіє достатнім спазмолітичним ефектом у порівнянні з класичним спазмолітиком дротаверином. 
Сполука, що вивчалася, показала мінімальну дилататорну активність при концентрації 10 ' 1 0 моль/л 
(0,05+0,001 мН) з максимумом при /0" 2 моль/л (0,11+0,0006 мН). Показаник ЕСбО алкілкарбу при 
дослідженні спазмолітичної активності на ізольованій аорті щурів скла дає 7,29x10' ± 1,23x10' моль/л. 

Н а теперішній час зберігає 
свою актуальність пошук 

ефективних спазмоліти чних за­
собів для купірування больового 
синдрому [3]. Відомо, що хімічні 
речовини — похідні дигідрохіно-
лін-карбонової кислоти фармако­
логічно багатогранні. Експеримен¬
тальним шляхом була доведена 
протизапальна, аналгетична, ді¬
уретична та інші види активності 
цих речовин [4, 5]. Тому ува га 
вчених постійно спрямована на 
пошук, фармакологічне вивчення 
та використання в медичній прак¬
тиці нових, менш токсичних і 
більш ефективних лікарських за¬
собів [7, 9]. На етапі скринін гової 
серії дослідів з вивчення аналге¬
тичної активності 30 похі дних ал-
кіламідів дигідрохінолін-3-карбо-
нової кислоти, синтезованих на 
кафедрі фармацевтичної хімії НФаУ 
під керівництвом д.х.н. , проф. 
І.В.Українця для подальших до­
сліджень була відібрана сполука 
під шифром АО-26 (умовна назва 
алкілкарб), яка виявила виразну 
аналгетичну активність і має низь-

кі параметри токсичності. Вихо­
дячи з цих обставин, було б до­
цільно вивчити інші фармаколо­
гічні властивості нової сполуки. 
Метою даного дослідження стало 
вивчення міотропної спазмолітич-
ноі активності алкілкарбу — пре д-
ставника алкіламідів дигідрохіно-
лін-3-карбонової кислоти. 

Матеріали та методи 

Вивчення скорочувальної ак¬
тивності судин гладеньких м'язів 
здійснювали на сегментах груд­
ної аорти щурів обох статей ма­
сою 180-200 г. Тварини забива¬
лись шляхом цервікальної дисло¬
кації. Протягом експерименту з 
тваринами поводилися згідно з 
Міжнародними принципами Єв¬
ропейської конвенції про захист 
хребетних тварин, яких використо¬
вують для експериментів та ін¬
ших наукових цілей (Страсбург, 
18.03.1986). Беручи до уваги те, що 
аорта щура у вихідному стані воло¬
діє недостатньо виразним базальним 
тонусом, дослідження дилататорних 
реакцій проводилися на фоні по-
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переднього скорочення фенілеф-
рином у концентрації 10 - 6 м о л ь / л . 
Отриманий рівень тонусу прий¬
мався за вихідний, а всі судинні 
реакції змінювалися відносно да¬
ного рівня ізометричного напру¬
ження гладеньком'язових клітин. 
Реєструємою реакцією тест-об'єк-
ту вважалася сила, з якою при¬
гнічувалася скоротлива відповідь, 
викликана фенілефрином. Дослі джу-
вані препарати у зростаючій кон¬
центрації в діапазоні від 10 - 1 0 -10 - 2 

в стандартному розчині з дода¬
ванням фенілефрину поміщалися 
у змінні ємкості, звідки периста¬
льтичним насосом подавалися без¬
посередньо у робочу камеру при 
швидкості потоку 1,5 м л / х в [1]. 
Необхідна концентрація в робо¬
чій камері встановлювалася про¬
тягом 1-2 с. Відпрацьований роз¬
чин відкачувався другим пери¬
стальтичним насосом з аналогіч¬
ною швидкістю потоку. Д л я побу¬
дови кривих доза-ефект використо¬
вувалась низка послідовних кон¬
центрацій (10 - 1 0 -10 - 2 ) для кожно­
го з препаратів [6, 8]. Триваліст ь 
експозиції для кожної з концент¬
рацій складала 3-5 хвилин. В яко¬
сті критерію активності грудної 
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Рис. 1. Дилататорна активність алкілкарбу на гладеньком'язових клітинах 

грудної аорти передскорочених фенілефрином (10 6 моль/л) 

Рис. 2. Дилататорна активність дротаверину на гладеньком'язових клітинах 
грудної аорти передскорочених фенілефрином (10 моль/л) 

Таблиця 
Вплив спазмолітиків на дилататорну активність 

м'язових клітин грудної аорти щурів (М+т) , п = 12 

Препарат Етах, % ЕС50, моль/л Р 

Дротаверин 100 1,63x10"8 ± 0,39x10" 8 <0,05 

Алкілкарб 100 7,29x10" 8 ± 1,23x10"8 <0,05 

Примітки: 
1) Етах — % максимального ефекту; 
2) ЕС50 — концентрація лікарського засобу, яка викликає реакцію, що відповідає 
половині максимального ефекту. 

аорти порівнювали площу під кри­
вими рівних відрізків реєстрації 
скоротливої активності для кож­
ної з концентрацій. Спазмолітич­
на ефективність нової сполуки 
визначалась у порівнянні з кла¬
сичним спазмолітиком дротаве-
рином за величиною спазмолітич¬
ного ефекту [2]. 

Результати та їх 
обговорення 

Результати проведених дослі­
джень свідчать про те, що суб­
станція алкілкарб виявляє дила-
таторні властивості (рис. 1). Спо¬
лука, що вивчалася, показала мі¬
німальну дилататорну активність 
при концентрації 1 0 - 1 0 м о л ь / л 
(0,05+0,001 мН) з максимумом 
при 10 - 2 м о л ь / л (0,11+0,0006 мН). 
Концентрація, яка відображає по¬
ловину максимального ефекту, скла¬
дала 7,29x10 - 8 ± 1,23x 10 - 8 мол ь / л . 

Наші дослідження показали, 
що для дротаверину (рис. 2) діа¬
пазон концентрацій, що використо¬
вувався для побудови кривої доза-
ефект знаходився в діапазоні від 
1 0 - 1 0 до 10 - 2 м о л ь / л . Спазмолі­
тичний ефект починав проявляти­
ся при кон центрації 10 - 1 м о л ь / л 
(0,09+0,0005 мН). Максимал ьне 
значення реєстрували при концен¬
трації 10 - 2 моль /л (0,11+0,0003 мН), 
ЕС50 при цьому складала 1,63x10-

+ 0,39x10 - 8 м о л ь / л . 
Таким чином, субстанція ал-

кілкарб володіє достатнім спаз¬
молітичним ефектом у порівнянні 
з класичним спазмолітиком дро-
таверином. 

ВИСНОВКИ 
1. В дослідах in vitro на моделі 

ізольованого фрагменту грудної 
аорти щурів в умовах попередньої 
констрикції досліджено вплив но¬
вого похідного алкіламідів дигід-
рохінолін-3-карбонової кислоти в 
якості міотропного спазмолітич¬
ного засобу. 

2. Субстанція алкілкарб, що 
вивчалася, знімала спазм судин, 
ініційований фенілефрином, на рівні 
препарату порівняння дротаверину 
(ЕС50 ,7,29x10 - 8 + 1,23x10-8 мол ь / л ) . 
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