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ВЕРСИТЕТ
(57) Застосування похідних 1,2,3-триазол(1Н)-4-
карбонових кислот загальної формули:
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де R - 4-СН3; R1 - 2-СН3 або Н; R2 - 4-F або 3-СН3,
або 4-СН3; R3 - Н або 4-СН3, як засобів ноотропної
дії.

Корисна модель відноситься до фармації і ме-
дицини, а саме до засобів синтетичного похо-
дження з ноотропною дією.

Профілактика та лікування порушень вищих
психічних функцій, у тому числі пам'яті, є однією з
найбільш актуальних та пріоритетних медичних
проблем. Вони зустрічаються при чисельних за-
хворюваннях, зокрема при інсультах, нейротрав-
мах, токсичних ураженнях головного мозку, хворо-
бі Альцгеймера та ін. [1, 2] А отже існує потреба в
лікарських препаратах ноотропної дії, які здатні
покращувати пам'ять, а також підвищувати резис-
тентність організму до агресивних впливів. Тому
створення нових препаратів з подібною фармако-
логічною активністю є актуальним завданням.

Найчастіше при порушенні пам'яті застосову-
ють ноотропні препарати. Одним з найбільш вжи-
ваних засобів даної групи є пірацетам. Пірацетам
позитивно впливає на метаболічні процеси та кро-
вообіг головного мозку. [3]

Проте цей препарат може викликати несприя-
тливе збудження центральної нервової системи:
підвищену дратівливість, неспокій, порушення сну,
диспетичні явища; він здатний також ініціювати
алергічні реакції, загострювати перебіг коронарної
недостатності. [4]

Відомі похідні 1-арил-5-метил-1,2,3-
триазол(1Н)-4-карбонових кислот, що характери-
зуються протисудомною дією. [5]

Завданням корисної моделі є розширення ар-
сеналу ноотропних засобів за рахунок застосуван-
ня похідних 1-арил-5-метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-
карбонових кислот за новим призначенням, а саме
в якості ноотропних засобів для покращення якості
лікування порушень пам'яті.

Поставлене завдання вирішується шляхом за-
стосування похідних 1-арил-5-метил-1,2,3-
триазол(1Н)-4-карбонових кислот загальної фор-
мули:
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де R 4-СН3,  R1 2-СН3 або Н;  R2 4-F або 3-СН3

або 4-СН3; R3 Н або 4-СН3 в якості засобів ноотро-
пної дії.

Ноотропні властивості похідних 1-арил-5-
метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-карбонової кислоти не
відомі з джерел літератури.

Авторами вперше було виявлено ноотропну
дію похідних 1-арил-5-метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-
карбонових кислот на моделі порушення пам'яті у
піддослідних тварин.

Корисна модель ілюструється наступним при-
кладом.
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Приклад 1.
Вивчення ноотропної дії похідних 1-арил-5-

метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-карбонових кислот про-
водили у співставленні з препаратом порівняння
пірацетамом за загальновживаним тестом умовної
реакції пасивного уникнення (УРПУ) на білих ми-
шах самцях масою 20г на моделі порушення па-
м'яті, що викликана внутрішньоочеревним введен-
ням скополаміну в дозі 1,5мг/кг. [6]

Для визначення ноотропної активності викори-
стано режим профілактичного введення похідних
1-арил-5-метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-карбонових
кислот. Було досліджено ряд сполук, що відпові-
дають R 4-СН3,  R1 2-СН3 або Н;  R2 4-F  або 3-СН3
або 4-СН3; R3 Н або 4-СН3.

Сполука І - 2,4-диметиланілід 1-(4'-
фторфеніл)-5-метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-
карбонової кислоти, де R 4-CH3, R1 2-СН3 , R2 4-F;

Сполука II - 2,4-диметиланілід 1-(3',4'-
диметилфеніл)-5-метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-
карбонової кислоти, де R 4-CH3,  R1 2-СН3,  R2 3-
CH3 R3 4-СН3;

Сполука III 4-метиланілід 1-(4'-метилфеніл)-5-
метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-карбонової кислоти, де
R 4-CH3, R1 Н, R2 4-СН3.

Їх вводили внутрішньошлунково протягом 3 діб
у вигляді тонко дисперсної водної суспензії, солю-
білізованої Твіном-80, у дозі 100мг/кг.

Препарат порівняння пірацетам вводили внут-
рішньошлунково у дозі 200 мг/кг протягом 3 діб.
Контрольні миші отримували відповідну кількість
Твину-80.

Лабораторних тварин розподілили на 6 груп
відповідно до препарату, що вони одержували:

1. Контрольна патологія – скополамін, 1,5мг/кг
внутрішньоочеревинно, n=7.

2. Інтактний контроль, n=7.
3. Сполука І + скополамін, n=6.
4. Сполука II + скополамін, n=6.
5. Сполука III + скополамін, n=6.
6. Пірацетам (200мг/кг внутрішньошлунково) +

скополамін, n=6. Мишей групи інтактного контролю
навчали УРПУ без амнезуючего впливу скопола-
міну. Порушення пам'яті моделювали за допомо-
гою скополаміну через 30 хвилин після останнього
введення досліджуваних субстанцій або пірацета-
му. Далі тварин розміщували на освітленій плат-
формі приладу для вивчення УРПУ та реєструва-
ли латентний період безумовного рефлексу -
входу до темної камери, де у мишей викликали
УРПУ шляхом впливу електричного струму 0,5-
0,6мА через електродну підлогу. Через 24 години
вдруге визначали латентний період входу тварин
до небезпечної темної камери. Мишей, які не від-
відували її протягом 3 хвилин, вважали такими, що
досягли критерію навченості, приймаючи латент-
ний період за 180сек.

В якості показників ноотропної дії обрано збі-
льшення латентного періоду входу до темної ка-
мери та кількість мишей, що досягли критерію на-
вченості через 24 години після амнезуючого
впливу скополаміну. У разі обліку результатів у
вигляді середня ± стандартна помилка статистич-
ну достовірність між групових відмінностей розра-
ховували за критерієм t Ст'юдента, внутрішньогру-
пових - за парним критерієм Вілкоксона; у разі
реєстрації результатів в альтернативній формі - за
кутовим перетворенням Фішера. Результати до-
слідження наведені у таблиці.

Таблиця

Вивчення ноотропної дії досліджуваних сполук

Латентний період входу до
темної камери, секунди

Кількість тварин, що досягли
критерію навченості№

п/п Варіанти досліду
вихідний через 24 год абсолютна %

1 Скополамін 1,5 мг/кг (контроль), n=7 7,9±2,7 7,5±0,7 0 0
2 Інтактний контроль, n=7 16,8±5,4 154±18,2* 6 85,7
3 Пірацетам, n=6 15,9±5,7 91,0±28,0* 2 16,7
4 Сполука І + скополамін, n=6 25±3,8 142,7±12,5* 4 66,67
5 Сполука II + скополамін, n=6 27,3±2,9 124,3±19,4* 4 66,67
6 Сполука III + скополамін, n=6 18,2±5,4 79,3±17,8* 3 50

Примітка. Достовірні відмінності вихідного стану та через 24 години після проведення тесту УРПУ:
* - р<0,05

Аналіз даних таблиці свідчить, що у 100% ми-
шей, яких піддавали впливу скополаміну (група
контрольної патології), спостерігали повну амне-
зію: вони не зберігали інформацію про небезпеку,
яка очікує на них в темній камері,  та входили до
неї в середньому за 7сек. Пірацетам чинив анти-
амнестичну дію, тобто проявляв ноотропних
ефект, який виражався у достовірному збільшенні
латентного періоду входу до темної камери у 12,1
рази відносно відповідного показника групи конт-

рольної патології, причому 2 тварини досягли кри-
терію навченості.

Сполуки І та II демонстрували більш вираже-
ний ефект - достовірно збільшували латентний
період в 19 та 16,6 раза відповідно відносно вихід-
ного стану та групи контрольної патології, причому
4 та 6 мишей відповідно досягли критерію навче-
ності.

Сполука III за антиамнестичними властивос-
тями, дещо поступається сполукам І та II: лише 3
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тварини з 6 досягли критерію навченості, а латен-
тний період входу до темної камери збільшився у
10,6 раза відносно показника групи контрольної
патології, а відносно препарату порівняння змен-
шився у 1,15 раза.

Найбільш виражену ноотропну дію проявили
сполуки І та II: латентний період входу до темної
камери збільшився у 5,7 та 4,5 раза відповідно
порівняно з вихідним станом та у 19 та 16,5 раза
відповідно відносно показника групи контрольної
патології, а 66,67 відсотків мишей досягли крите-
рію навченості у обох групах. Цей показник у 4
рази вище, ніж у тварин, що одержували піраце-
там.

Таким чином, заявлено застосування похідних
1-арил-5-метил-1,2,3-триазол(1Н)-4-карбонових
кислот в якості засобів, що проявляють виражений
ноотропний ефект, а саме значно покращують
пам'ять. Це дозволяє передбачити можливість їх
застосування у медичній практиці для лікування
порушень пам'яті.

Джерела інформації:
1. Воронина Т.А., Середенин С.Б. Ноотропные

препараты, достижения и нове проблемы

//Экспериментальная и клиническая фармаколо-
гия. - 1998. Т.61. - №4. - С.3-9

2. Ковалева Г.В. Ноотропные средства. - Вол-
гоград: Ниж.-Волж. КН. Из-во, 1990. - 368с.

3. Машковский М.Д. Лекарственные средства:
В 2т. - М.: ООО «Издательство Новая волна»: 14-е
изд. 2003. - Т.1.

4. Компендиум 2007 - лекарственные препара-
ты /Под ред. В.Н.Коваленко, А.П.Викторова. - Мо-
рион, 2007. - Т.2. - С.186-187.

5. Георгіянц В.А., Глущенко А.В., Перехода
Л.О., Коваленко СМ. Синтез нових потенційних
антиконвульсантів в ряду метоксіанілідів 1-арил-5-
мети-1,2,3-триазол(1Н)-4-карбонових кислот
//Український вісник психоневрології. - 2006. Т.14,
№2. - С.102-105.

6. Методические указания по изучению ноот-
ропной активности фармакологических веществ
/Воронина Т.А., Островская Р.У. //Руководство по
экспериментальному (доклиническому) изучению
новых фармакологических веществ. - М.: Ремеди-
ум, 2005. - С.153-158.

Комп’ютерна верстка Н. Лиcенко Підписне Тираж 28 прим.

Міністерство освіти і науки України

Державний департамент інтелектуальної власності, вул. Урицького, 45, м. Київ, МСП, 03680, Україна

ДП “Український інститут промислової власності”, вул. Глазунова, 1, м. Київ – 42, 01601


