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AOKNIHIYHE BUBYEHHA
AHTUOEMPECUBHOI AKTUBHOCTI NOXIOQHUX
2-OKCOIHOOMIH-3-rMIOKCUNOBOI KUCNOTU

HauioHanbHWin hapmMaueBTUYHUIA YHIBEPCUTET, XapkiB

BecTtyn

HeobxigHicTb NoLuyKy HOBUX
NCcMXOTpOnHMX 3acobis onga ni-
KyBaHHS genpecii nos’sisaHa 3i
3HAYHUM 36iNblUEHHAM Kiflb-
KOCTi nogen, wo cTpaxaarTb
Ha genpecuBHi NopyLleHHs. Bu-
COKa 4acToTa BUHUKHEHHSA Me-
XKOBUX HEPBOBO-MCUXIYHUX PO3-
napis obymoBrieHa 3poCTaHHAM
emoLirnHoro Ta iHgopmaLinHoro
HaBaHTaXXeHHA B ymMoBaXx Npu-
CKOPEHOro HayKoBO-TEXHIYHOro
nporpecy i Temny XuTTs B Uino-
My. Enigemionorivni gaHi nig-
TBEPKYOTb aKTyarnbHICTb Npo6-
nemu nikyBaHHs OenpecuBHUX
poanagiB: iX NOWMpeHHs cepea
HaceneHHsa kpaiH €sponu i CLUA
CbOrofHi cqarae LoHanMmeHwe
10-15 % [11]. CyTTeBO 3pocTae
aKTyarbHICTb Ljel npobnemn npu
COMaTMYHUX 3aXBOPIOBAHHSIX, €
YyacToTa BUMHUKHEHHSA Oenpecin
carae 22-33 % [11]. B YkpaiHi
NOLUNPEHICTE adIEKTUBHUX PO3-
napis 6nu3bka 0O HaBe4EeHUX: Y
YoIoBikiB BoHa cdrae 13,2 %, y
XiHOK — 25,5 %, y ToMy uucni
PEKYPEHTHUX OEeNPeCcUBHUX PO3-
napis — BignosigHo 8,61 19,5 %
[1]. Oo Toro x 4acTto cnoctepi-
raeTbCs OOQHOYACHUN PO3BUTOK
AenpecuBHNX CTaHIB i NOPYLLEH-
HS KOTHITUBHUX OYHKLIiN, 30Kpe-
Ma nam’aTi, 0cobnmMBoO B nauieH-
TiB MOXMNOro BiKy. 3 LUX NPUYnH
CTBOPEHHS npenaparis, WO Mo-
€0HYOTb HOOTPOMHI W aHTUge-
NpecuBHI BNacTMBOCTI, € BaXNK-
BMM 3aBOaHHSM Cy4acHOl me-
ONUWHK Ta dpapmallii, OCKinbKu
pano 6 3mMory YHUKHYTW noni-
nparmasii, NoNiNWUTN SKICTb XNT-
TS NayieHTiB | 3MEHLWWUTN BU-
TpaTu Ha NiKyBaHHS.

[ns po3B’si3aHHsA UbOro 3aB-
OaHHS HAaYKOBUI iIHTEpEeC BUKIN-
KatoTb CMOMYKMU OPUriHANbHOMO
psay NoxXigHMX 2-oKCOiHAOSMIH-3-
rMiOKCUIOBOI KUCIOTU, CUHTE-
30BaHi B HauioHanbHoOMy dap-
MaueBTUYHOMY YHiBepcuteTi. Y
nonepeaHix AOCNiMKEeHHAX BCTa-
HOBIEHO, WO BOHW BUSABMSAOTb
HW3Ky LiHHMX BUAIB hapmakoso-
rYHOT aKTUBHOCTI, B TOMY YMCHi
LepebponpoTEKTOPHY 1 aHTU-
amHecTuyHy [4; 6; 10], cTpec-
npoTekTopHy [2]. Jligepom 3a
AHTMaMHECTUYHOI aKTMBHICTIO
ceped Uux Cnonyk € eTUrnoBun
ectep N-[(2-okcoiHponiHinigeH-
3)-2-okciayeTun]-amiHooLTOBOI
KMCNOTW, @ 3a CTPECNPOTEKTOP-
HOK akTMBHiCTO — N-[(2-oKkco-
iHOoniHinigeH-3)-2-okciaueTun]-
(1-amiHoHadTaniH), aknin o
TOrO X BUABMNSAE AOCUTb NOTY>XHi
aHTMaMHEeCTUYHI BIacTUBOCTI
[2; 6]. Cnonyku Uboro psgy 4u-
HATb TAKOX aHTUTIMOKCUYHWUMA,
AHTUOKCUAOAHTHUW, aHKCIONiTUY-
HWI ecpekTn [6; 8].

BpaxoBytoun NO3UTMBHY Aito
MOXiAHUX 2-OKCOiHAOMIH-3-TMioK-
CUSTOBOT KUCAOTU Ha (Pi3nydHy
BUTPMBanNiCTb TBapuH 3a YMOB
rinotepmii, WO o3Hayae HasB-
HiCTb CTMMYNIOBaNbHUX, aKTO-
NPOTEKTOPHMX BriacTMBocTeNn [3],
AouinbHO nornubneHo gocnigu-
TV BMNAMB CMOSYK Ha NposiBK Ae-
npecii B ymoBax cneumndgiyvyHol
pesepniHoBoi mogeni. Lle kna-
CUYHa Moaenb AenpecuBHUX
nopyLleHb BHACMigOK BUCHAXEH-
HS 3anaciB godaminy, Hopagpe-
HaniHy i CEpOTOHIHY Ta OeCWUH-
XPOHi3auji kKaTexonamiHepriyHnx
npowecis, pekomeHaoBaHa ansd
drapmMakonoridyHmMx gocnigxeHb

[5].

MeTa pgocnigkeHHa — 3'dcy-
BaTW HAsABHICTb aHTUOENPECUB-
HUX BNacTUBOCTEN MOXigHUX
2-0KCOiHAOOMiH-3-rNioKCunoBol
KMCNOTK Ha Moaeni pesepniHo-
BOI Aenpeci.

MaTepianu Ta metoau
AocnipgXeHHSA

Jocnign BukoHaHo Ha 28 b6es-
nopoaHux B6inux wypax-camuysax
macoto 200-250 r BignosigHo A0
«3aranbHUX eTUYHUX NPUHUUNIB
eKCNepuMeHTIB Ha TBapuHax»
(2001). Wypis yTpumyBanu B
CTaHgapTHUX ymMoBax BiBapito.
AHTMOENpPecnBHY Ail0 BMBYANuU
Ha MOZeni pe3epniHoBOI genpe-
Cil, SIKy BiATBOpPIOBAN LUMSIXOM
04HOPa30BOro BHYTPiLUHbOYEpe-
BMHHOIO BBEAEHHS pe3epriHy B
nosi 4 wmr/kr [5]. Jocnigxysanu
AOBi CNONyKM, WO, 9K 3a3Ha4YeHO
BULLE, € figepaMmn 3a aHTMaM-
HECTUYHOIO Ta CTPECNPOTEKTOP-
HOIO aKTMBHICTIO: €TUMNOBUI ec-
Tep N-[(2-okcoiHgoniHinigeH-3)-
2-oKciayeTtun]-amiHoOLTOBOI
kmcnotu (cnonyka 1) i N-[(2-
OKCOiHAONIHINiaeH-3)-2-oKciale-
Tvn]-(1-amiHoHadTaniH) (crnony-
Ka 2). Ix yBogunun BHYTpILIHbO-
LLUNYHKOBO npoTsarom 5 gi6 y Bu-
rnsgi CycneHsii y nepcukoBin
onii go3oro 12 mr/kr, aka 3abes-
nevyye HOOTPOMHiI BracCTUBOCTI
[10]. OcTaHHE BBEAEHHA — 3a
30 xB 0o pesepniHy. EdekT ubo-
ro cMMmnaTosniTvka Ta BNuB Ha
HbOro MNOXiAHUX 2-OKCOiIHAOMIH-
3-rniokcunoBoi KNCNOTN BU3HA-
Yyanu yepes 4 rod, konu genpe-
COreHHa Jisa pesepniHy Bupaxe-
Ha MakcumanbHo. Bukopucto-
ByBanuv 3aranbHOBXMWBaHi Kpu-
Tepil — 6nedaponTtos i pek-
TanbHy TemnepaTtypy. bnedapo-
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nTo3 ouiHoBanu B 6anax (0 —
BiICYTHICTb NTO3Y BEPXHbLOI MO-
BikM, 1 — 3aKpuTTHa OKa Ha Y%,
2 — 3aKpuUTTSa OKa Oinblue Hix
Ha ¥z, 3 — NOBHE 3aKPUTTS OKa).
TemnepaTypy BuMiptoBanu 3a
AOMOMOror TepMomMeTpa B npsi-
Min knwyi [5]. Ak npenapat no-
PiBHSIHHSA 06pPaHO TPULUMKIYHMIA
aHTMaenpecaHT iminpamid (Meli-
pramin, “Egis”, YropuuHa) B go-
3i 25 mr/kr [9]. Moro aHTuaenpe-
CMBHa [Oia 3[iNCHIOETbLCA 3a
paxyHOK CTUMYNSALil agpeHepriy-
HUX | CEPOTOHIHEPTIYHMX MeXa-
Hi3MiB, LLO MPUrHiYYyIOTbCA pe-
3epniHOM: Uel pedepeHc-npe-
napaTt pekoMeHAYeTbCA Ang 4o-
CNigpXeHb aHTUOENPECUBHOI ak-
TMBHOCTI [5]. Y nonepegHix go-
cnigax BCTAHOBIEHO CXOXiCTb
3MiH KaTexonamMiHepriyHnx npo-
Luecis nig BNAMBOM iMinpamiHy
Ta gocnigxyesaHux cnonyk [9].
CTaTMUCTUYHY BIpPOriOHICTb MiX-
rpynoBux BiAMiHHOCTEN po3pa-
XoByBanu 3a t-kputepiem CTblo-
AeHTa.

PesynbTatn gocnigxeHHs
Ta iX 06roBopeHHs

PesepniH 4yMHMB TUNoBy Ang
HbOro AenpecoreHHy aito. Y rpyni
MOZAenbHOT naTonorii cnocrepi-
ranocs 3HauyLe 3HWKEHHS pek-
TanbHoi Temnepatypu (p<0,001)
y cepegHbomy Ha 1,3 °C, wo
ctaHoBuno 3,5 % Big BUXigHOro
nokasHuka. lNonepenHe BBeaeH-
HS iMinpamiHy, 0coGnIMBO Cnony-
Kn 2, 3MeHLyBano CTyniHb rino-
Tepwmii (tadbn. 1). MNig Bnnneom
iMinpamiHy TemnepaTypa 3HU3K-
nacb y cepegHbomy Ha 0,7 °C,
a Ha oHi cnonykn 2 — nuwe
Ha 0,3 °C, wo BiporigHO MeHLe
(p<0,001), HiX y rpyni MogenbHOI
natonorii. Cnonyka 1 4yacTkoBO
3MeHLLyBana BnivMB pes3eprniHy
Ha pekTanbHy TemnepaTtypy, ane
CTaTUCTUYHO 3HAYYLLOro PiBHSA
Li BiAMIHHOCTI HE CArHynu.

bnedaponto3 Ha ¢oHi pe-
3epriHy B TBApWH rpynu MOAerb-
HOT NaTonorii CTaHOBMB Yy cepef-
Hbomy 2,4 ©ana. [Mig BnnvBoMm
iMinpamMiHy MOro BUpaXeHiCTb
BiporigHo 3Hu3unaca go 1,3 Ga-
na (p<0,01), edekT cnonyku 2,
SK i y pasi pekTanbHOI Temnepa-

P

Typu, 6yB noTyxHiwunm — 0,86
6ana (p<0,005). 3HmxeHHs Bne-
daponToady nig gieto cnonyku 1,
y cepegHbomy o 1,8 6ana, He
CArHyno piBHs 3HauvywocTi. OT-
Xe, pesynbTatu cBigvaTb, WO
Ha Mofeni pe3epniHoBOI Aenpe-
Cil cnonyka 2 YMHUTb aHTuae-
NPECUBHUI BMIMB Ha PiBHI iMi-
npamiHy. Cnonyka 1 He BUSIBNse
BUPaXeHOT aHTuAenpecmnBHoOI ail
Ta NOCTYNaeTbCs 3a UMM BUOOM
aKTMBHOCTI npenapaTty nopis-
HAHHS | cnonyu,i 2.

30ir aHTaenpecmBHOro edpek-
Ty CMonykn 2 3 BignoBigHUM
BMNSIMBOM iMinpamiHy, MOXINBO,
0OyMOBIEHNI OEAKMMU Cnifb-
HYMM NaHKamMn MexaHiamy rncuxo-
TPOMHOT Ail UMX peyvyoBuMH, a ca-
Me BTpy4aHHsIM B 06ir uepeb-
panbHUX KaTexonamiHiB. ¥ no-
nepeagHix gocnigax npu Bu-
BYEHHI BNNMBY CMNOSyKM 2 Ta
iMinpamiHy Ha BMiCT MOHOaMIHIB
royI0OBHOro Mo3Ky [7] cnocTtepira-
nacb O4HOCMNPSIMOBAHICTb Xa-
pakTepy 3MiH y B3aEMO3B’S3Ky
BMICTY MOHOaMiHIiB y napax fo-
damiH-HopagpeHaniH, Hopaape-
HaniH-agpeHaniH Ta godamiH-
agpeHaniH. Crnonyka 2 1 imi-
npamiH nocuntoBanu Kopensawin-

HWI 3B’SI30K Y BCiX TPbOX Napax
MOHOAaMIHiB, WO CBigYNTbL NpoO
30iNbLUEHHST CNPSXKEHOCTi KaTe-
xonamiHepriyHmx npouecis. Pe-
3epniH 3MeHLYye BMICT Liepeb-
panbHUX katexonamiHis. OgHa-
KoBa NpoTuaia cnonykm 2 Ta
iMinpamiHy BNAnBY pe3epniHy
Ta MOCUNEHHS KopensauinHoro
3B’'I3KY MiX BMIiCTOM Lepeb-
panbHUX KaTexonamiHiB cBia-
YaTb NPO CNiflbHY NaHKy iX aHTK-
aenpecuBHOT Ail. BigmiHHOCTI
abCconTHUX 3HAYEHb BMICTYy
uepebpanbHUX KaTexonaMmiHiB
Ha poHi crnonykn 2 i iminpami-
HY [7], a came BMICT godamiHy
(51,715,3) Hr/r (cnonyka 2) npoTtu
(64,616,3) Hr/r (iminpamiH), Hop-
agpeHaniny (52,2+4,7) Hr/r (cno-
nyka 2) npotu (65,50+3,06) Hr/r
(iminpamiH), MOXyYTb CBIgYMTH
NpPO opuriHanbHWIA HEMPOXIMIYHWIA
MeXaHi3M aiji cnonyku 2.

OTxe, Ha mogeni pesepmniHo-
BOI genpecii BCTaHOBMEHO, LU0
N-[(2-okcoiHgoniHinigeH-3)-2-
okciauetun]-(1-amiHoHadTaniH),
KNI BUSIBNSE HOOTPOIHI (aHTU-
aMHECTUYHI) BNacTMBOCTI, B A0-
3i 12 MI/Kr YMHUTb MOTY>KHY aHTU-
OEenpecuBHy Aito, 3a AKO nepe-
BEPLUYE KNacU4HUn aHTuaenpe-

Tabnuuys 1

BnnuB noxigHMx 2-oKCOiHAONIH-3-rNiOKCUNOBOI KUCIOTU
1 iminpamiHy Ha rinoTepwmito Ta 6nedaponTos
Ha Mopeni pe3epniHOBOI Aenpecii y WwWypiB

. o SHWKEHHSA
Foyna TemnepaTtypa Tina, °C Temnepa- 5n<na<Ti())2po-
BUXigHa nicns rypy, 6anv;
pesepniHy °C (%)

MogenbHa natonorisi, [ 37,10+£0,03 | 35,70+0,09**| 1,30+0,08 | 2,40+0,26
n=8 (3,5+0,2)
ETunoswii ectep 37,10+0,03]36,00+0,13**| 1,1+0,1 1,810,3
N-[(2-okcoiHgoniHini- (2,90,3)
neH-3)-2-okciaueTtun]-
aMiHOOLITOBOI KUCHO-
™, 12 Mmr/kr, n=6
N-[(2-okcoiHgoniHini- [37,00+0,03 | 36,8+0,1* ** [0,28+0,10"(0,86+0,26%
neH-3)-2-okciaueTtun]- (0,80+0,34)
(1-amiHoHadTaniH),
12 mr/kr, n=7
IminpamiH, 37,10+0,04 | 36,30+0,19*"10,73£1,90"|1,30+0,18#
25 mr/kr, n=7 (2,0£0,5)

lMpumimka. BiporigHi BigMiHHOCTI BigHOCHO:

*

— BuxigHoro ctaHy (p<0,05);

** — uxigHoro ctaHy (p<0,001); » — mopgensHoi natonorii (p<0,05); * — mo-
fAenbHoi natonorii (p<0,001); # — mogenbHoi naTonorii (p<0,01); # — mopenb-

Hoi natonorii (p<0,005).
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CaHT iMinpaMiH y 0o3i 25 Mr/kr.
ETunosui ectep N-[(2-0OKCOiH-
poniHinigeH-3)-2-okciayetnn]-
aMiHOOLTOBOT KMCNOTU nuwe
He3Ha4yHO 3MeHLYye genpeco-
reHHun BnnuB pesepniny. lMo-
€QHaHHA aHTUAaMHECTUYHUX W
aHTMOENPECVBHMX BNACTUBOCTEN
€ NpVBabIMBNM i3 TOYKK 30pY Khi-
HiYHOI Ncuxodpapmakonorii. Mox-
Ha BBakaTu 3a AoUiNbHe po3pob-
Ky niKapCbkux 3acobiB Ha OCHOBI
NOXigHUX 2-OKCOIHAOMIH-3-TNiOK-
CUIOBOI KUCIOTW.

BucHoBKK

1. N-[(2-okcoiHgoniHinigeH-
3)-2-okciayeTtnn]-(1-amiHoHaM-
TaniH) (cnonyka 2) Ha mogeni
pe3epniHOBOT Aenpecii YNHUTL
BMPaXeHy aHTUAEeNnpeCcuBHY Aito
3a KpUTEPIAMWN 3MEHLLEHHS Tino-
Tepwmii Ta 6nedaponTosy, nepe-
BEPLUYHOYN KITACUYHUIA aHTuae-
npecaHT iMinpamiH.

2. MexaHi3am aHTMaenpecuBs-
HOI Ail gocnigyXyBaHoI CNONyKn
MOXe OyTV NoB’sA3aHUI i3 BNIK-
BOM Ha OOMiH LepebpanbHuxX
MOHOaMIHIB.

3. ETunosuii ectep N-[(2-ok-
coiHaoniHiniaeH-3)-2-okciaue-
TUN]-aMiHOOLTOBOI KMCNOTKU

(cnonyka 1) He BUABNSE aHTU-
JenpecuBHol aii Ha mogeni pe-
3epniHOBOI Aenpecii y LwypiB.
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TKAHUHHA BIOOOCTYIMNHICTb
AHTUENINENTUYHOI CMOJNYKU AGB-31 Y MO30OK
LLYPIB Micns Il NEPOPAJIbHOIO BBEEHHHA

[epxaBHa yctaHoBa «IHCTUTYT dpapmakosorii Ta Tokcukonoriit HAMH Ykpainm», Kuis

Jlikapcbki 3acobu 3 rpynu aH-
TMeninenTU4YHUX npenapartiB
(AEIT) gocnTb pisHOMaHITHI 3a Xi-
MIYHMM MOXOAXEHHAM, OofHaK
yci BOHM edeKTMBHO 3anobira-
I0Tb Cy4OMHMM Hanagam TifbKu
y 60-80 % naujieHTiB, W0 NOB’A-
3aHO 3i LWBMAKMM PO3BUTKOM TO-
nepaHTHOCTI. He € BMHATKOM
OO0 PO3BUTKY 3HWKEHOI Yy TIN-
BOCTiI 4O NpodinbHOI Al i 3aco-
O1 HOBOro NoKoJiHHS — Tonipa-

e e e e Tty e

maT, benbamat i namoTpu-
XWH. 1O HNX TaKOX PO3BMBAETb-
CH TONIEPAHTHICTb, i Nikapi 3my-
LLUEeHi nepexoauTu Big onTumMarb-
HOI MOHOTepanii 40 MeHLW npu-
BabrIMBOro KOMBIHOBAHOIO fiKy-
BaHHA eninencii. OgHak HaBiTb
koMmbiHOBaHMI Migxig Ao dap-
MakoTepanii He 3aBXan po3B’s-
3ye NpobrnemMy, OCKiNbKKn iCHye
nepexpecHa TOMEPaHTHICTDb |
ycnix gu- abo TPMKOMMOHEHTHOI
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Tepanii 3anuwae TiNlbKN O4UH
HanpsiMok Aans ii BUPILLEHHA —
NOLUYK HEBILOMMX paHille more-
kyn AETT.

3BUYariHoO, NOLYK nepcrek-
TmBHUX AEI 6axaHo BecTn ce-
pen HOBMX KfaciB XiMiYHUX Cro-
NyK, WwWob YHUKHYTM B ManbyT-
HbOMY PO3BUTKY MEPEXPECHOI pe-
3ncTeHTHocTi. CnoaiBaHHs 3Hal-
TW TaKU Knac XiMiYHUX CMONyK
yBiHYanucs ycnixom y HaykoBmux

ORECLRHA MELHYHHA K YPAAN





