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Îáîñíîâàí íîâûé ïîäõîä ê àêòèâàöèè êîìïîíåíòîâ ðåàêöèè êîíäåíñàöèè àðîìàòè÷åñêèõ

àëüäåãèäîâ ñ öèêëîãåêñàíîíîì, âûñòóïàþùèõ â ðîëè CH-êèñëîòíîãî êîìïîíåíòà. Êîí-

äåíñàöèÿ ïðîâîäèòñÿ â èçáûòêå ôîñôîðà îêñèõëîðèäà ïðè íàãðåâàíèè è ïðèâîäèò ê îá-

ðàçîâàíèþ ñ âûñîêèìè âûõîäàìè ñîîòâåòñòâóþùèõ ïðîèçâîäíûõ 2,6-äèáåíçèëèäåíöèê-

ëîãåêñàíîíà. Äëÿ ñèíòåçèðîâàííûõ ñîåäèíåíèé èçó÷åíà àíòèðàäèêàëüíàÿ è àíòèîêñè-

äàíòíàÿ àêòèâíîñòü è óñòàíîâëåíî, ÷òî ìàêñèìàëüíîé àêòèâíîñòüþ îáëàäàåò öèêâàëîí.

Ïðåïàðàò ñðàâíåíèÿ (äèáóíîë) íå ïîêàçàë ãàøåíèÿ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è óñòóïàë öèê-

âàëîíó ïî àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè.

Ðàíåå ìû ñîîáùàëè î ïðèìåíåíèè ôîñôîðà îêñè-

õëîðèäà (POCl3) â ñèíòåçå çàìåùåííûõ â àðîìàòè÷å-

ñêîì ôðàãìåíòå ïðîèçâîäíûõ êîðè÷íîé êèñëîòû, àðèë-

àìèäîâ êîðè÷íîé êèñëîòû, ïðîèçâîäíûõ 4-áåíçèëè-

äåí-îêñàçîëîíà-5, ïîñëåäóþùèì ãèäðîëèçîì êîòîðûõ

ïîëó÷àëè �-áåíçîèëàìèíîçàìåùåííûå êîðè÷íîé êèñ-

ëîòû [1 – 3].

Â ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå ïðèìåíÿåòñÿ æåë÷åãîííîå

è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîå ñðåäñòâî öèêâàëîí [4]. Íà-

øèìè èññëåäîâàíèÿìè óñòàíîâëåíî, ÷òî öèêâàëîí îá-

ëàäàåò òàêæå àíòèîêñèäàíòíîé, ìåìáðàíîñòàáèëèçè-

ðóþùåé, ãåïàòîïðîòåêòîðíîé, ïðîòèâîÿçâåííîé àêòèâ-

íîñòüþ, à òàêæå ñïîñîáíîñòüþ óëó÷øàòü ìîçãîâîå

êðîâîîáðàùåíèå [5, 6].

Â ïðîìûøëåííîñòè öèêâàëîí ïîëó÷àþò âçàèìîäåé-

ñòâèåì 4-ãèäðîêñè-3-ìåòîêñèáåíçàëüäåãèäà ñ öèêëî-

ãåêñàíîíîì â ïðèñóòñòâèè òîêà õëîðîâîäîðîäà â òå÷å-

íèå 10 – 12 ÷ [7]. Ìû ïðåäëîæèëè èñïîëüçîâàòü â ýòîì

ñèíòåçå POCl3 âìåñòî HCl. Â äàííîé ðåàêöèè â ðîëè

CH-êèñëîòíîãî êîìïîíåíòà âûñòóïàåò öèêëîãåêñàíîí,

êîòîðûé ñîäåðæèò â ñâîåé ñòðóêòóðå äâà CH-êèñëîò-

íûõ öåíòðà.

Èñõîäÿ èç ýòîãî, ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî â óñëîâèÿõ

ïðåäëàãàåìîé íàìè ðåàêöèè öèêëîãåêñàíîí ïîä äåéñò-

âèåì POCl3 îáðàçóåò ñîîòâåòñòâóþùèå êàðáêàòèîíû

(I, III).

Îáðàçóþùèåñÿ êàðáêàòèîíû îäíîçíà÷íî ìîãóò ñòà-

áèëèçèðîâàòüñÿ äåïðîòîíèðîâàíèåì �-ìåòèëåíîâûõ

ãðóïï ñ îáðàçîâàíèåì àêòèâíûõ íóêëåîôèëîâ (II, IV, V).

Ïðè âçàèìîäåéñòâèè àêòèâíûõ íóêëåîôèëîâ ñ êàðá-

êàòèîíîì, ôîðìèðóþùèìñÿ èç àëüäåãèäíîãî êîìïî-

íåíòà ðåàêöèè, âîçìîæíî îáðàçîâàíèå ïðîèçâîäíûõ

2,6-äèáåíçèëèäåíöèêëîãåêñàíîíà (VI – IX):

Òàêèì îáðàçîì, ïðè íàãðåâàíèè ñìåñè 2 ìîëü àðî-

ìàòè÷åñêîãî àëüäåãèäà è 1 ìîëü öèêëîãåêñàíîíà â

ïðèñóòñòâèè POCl3 ñ õîðîøèìè âûõîäàìè ïîëó÷åíû

ïðîèçâîäíûå 2,6-äèáåíçèëèäåíöèêëîãåêñàíîíà (VI –

IX), â òîì ÷èñëå èçâåñòíîå ëåêàðñòâåííîå ñðåäñòâî

öèêâàëîí. Â òàáë. 1 ïðèâåäåíû ñðàâíèòåëüíûå âûõîäû

ñîåäèíåíèé, ïîëó÷åííûõ ïðåäëàãàåìûì ìåòîäîì (ìå-

òîä Á) è èçâåñòíûìè ñïîñîáàìè (ìåòîä À).

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçûâàþò, ÷òî ïðåäëàãàå-

ìûé ìåòîä ñèíòåçà ïðîèçâîäíûõ 2,6-äèáåíçèëèäåí-

öèêëîãåêñàíîíà èìååò ðÿä ïðåèìóùåñòâ ïåðåä ñóùå-

ñòâóþùèìè: çíà÷èòåëüíî óïðîùàåòñÿ è ñîêðàùàåòñÿ

ïðîäîëæèòåëüíîñòü ñèíòåçà, ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâà-

þòñÿ âûõîäû öåëåâûõ ïðîäóêòîâ.

Ïðåäñòàâëÿëî èíòåðåñ èçó÷èòü àíòèðàäèêàëüíóþ

(ÀÐÀ) è àíòèîêñèäàíòíóþ (ÀÎÀ) àêòèâíîñòè ñèíòåçè-
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ðîâàííûõ ñîåäèíåíèé â ñðàâíåíèè ñ èçâåñòíûì àíòè-

îêñèäàíòîì äèáóíîëîì. Âûáîð äèáóíîëà ïðîäèêòîâàí

òåì, ÷òî îäíî èç ñèíòåçèðîâàííûõ àíàëîãîâ öèêâàëîíà

(ñîåäèíåíèå VIII) ñîäåðæèò îäèíàêîâûå ñ äèáóíîëîì

çàìåñòèòåëè â àðîìàòè÷åñêèõ öèêëàõ, ðàñïîëîæåííûå

â òåõ æå ïîëîæåíèÿõ.

Â òàáë. 2 ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé ÀÐÀ

ñîåäèíåíèé VI – IX â êîíöåíòðàöèè 3,3 ìêã6ìë. Ïîëó-

÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî â äàí-

íîé ãðóïïå ñîåäèíåíèé íàèáîëüøåé ÀÐÀ îáëàäàåò ñî-

åäèíåíèå VII — öèêâàëîí êàê ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðî-

ëþ, òàê è ïî îòíîøåíèþ ê äðóãèì èññëåäîâàííûì

ñîåäèíåíèÿì.

Ñëåäóåò îáðàòèòü âíèìàíèå íà òî, ÷òî äèáóíîë, äëÿ

êîòîðîãî îïèñàíà ÀÐÀ [4], èññëåäóåìàÿ â òåõ æå óñëî-

âèÿõ è â òåõ æå êîíöåíòðàöèÿõ, íå ïîêàçàë ãàøåíèÿ

ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ äàæå â êîíöåíòðàöèè 1 ìã6ìë.

Äëÿ íàèáîëåå àêòèâíîãî ïî ÀÐÀ ñîåäèíåíèÿ VII

(öèêâàëîí) áûëè ïðîâåäåíû èññëåäîâàíèÿ ïî îïðåäå-

ëåíèþ åãî àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè (ÀÎÀ), êîòî-

ðóþ îöåíèâàëè ïî ìåòîäèêå, îñíîâàííîé íà îïðåäåëå-

íèè ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà, îáðàçóþùåãîñÿ ïðè

îêèñëåíèè ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò êèñëî-

ðîäîì âîçäóõà, à òàêæå íà ìîäåëè ñâîáîäíîðàäèêàëü-

íîãî îêèñëåíèÿ (ÑÐÎ) ëèïîñîì.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïî ÀÎÀ íà ìîäåëè ñ îáðàçîâàíèåì

ìàëîíîâîãî àëüäåãèäà öèêâàëîí óñòóïàåò äèáóíîëó

(ÝÄ50 ñîîòâåòñòâåííî 350 è 50 ìã6êã).

Íà ìîäåëè íåèíäóöèðîâàííîãî ÑÐÎ ëèïîñîì öèê-

âàëîí â êîíöåíòðàöèè 10 ìêÌ îêàçàëñÿ çíà÷èòåëüíî

ýôôåêòèâíåå äèáóëîíà, ò. ê. åãî àíòèîêñèäàíòíîå äåé-

ñòâèå ïðîÿâëÿåòñÿ óæå ÷åðåç 6 ÷ è èíãèáèðîâàíèå

îêèñëåíèÿ ñîñòàâëÿåò (23,6 %) îò êîíòðîëÿ (ðèñ. 1).

Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ñíèæåíèå ðåçèñòåíòíîñòè

ýðèòðîöèòîâ îòðàæàåò äèñôóíêöèþ è äåñòðóêöèþ êëå-

òîê îðãàíèçìà, âûçûâàåìóþ ýíäîãåííûìè òîêñè÷åñêè-

ìè ñóáñòàíöèÿìè, ê êîòîðûì îòíîñÿòñÿ àêòèâíûå ôîð-

ìû êèñëîðîäà è äðóãèå ñâîáîäíûå ðàäèêàëû. Ïîýòîìó

íàì ïðåäñòàâëÿëîñü èíòåðåñíûì èçó÷èòü âëèÿíèå öèê-

âàëîíà è äèáóíîëà íà ðåçèñòåíòíîñòü ýðèòðîöèòîâ ê

ïîâðåæäàþùåìó äåéñòâèþ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî öèêâàëîí â äèàïàçîíå êîíöåíòðà-

öèé 0,2 – 20 ìêÌ ïîäàâëÿåò èíäóöèðîâàííûé èîíàìè

ìåäè ãåìîëèç (ðèñ. 2, à ). Êîíñòàíòà èíãèáèðîâàíèÿ,

ðàññ÷èòàííàÿ ïî ðåçóëüòàòàì 2 ÷ èíêóáàöèè, ñîñòàâëÿ-

åò (5,3 � 1,4) � 10 – 8 Ì. Ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè öèê-

âàëîíà äî 200 – 500 ìêÌ ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ åãî àí-

òèãåìîëèòè÷åñêîãî ýôôåêòà.

Ñõîäíûå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû è â ñëó÷àå ãåìîëèçà,

èíäóöèðîâàííîãî êîìáèíàöèåé èîíîâ ìåäè ñ ïåðåêè-

ñüþ âîäîðîäà (ðèñ. 2, á ). Íî, â îòëè÷èå îò èíäóêöèè

òîëüêî ìåäüþ, âåëè÷èíà êîíñòàíòû èíãèáèðîâàíèÿ

öèêâàëîíà, ðàññ÷èòàííàÿ ïî ðåçóëüòàòàì 2 ÷ èíêóáà-

öèè ñóùåñòâåííî ìåíüøå (1,5 � 0,8) � 10 – 6 Ì.

Êàê âèäíî èç äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ íà ðèñ. 4, à,

âëèÿíèå äèáóíîëà ïðè êîíöåíòðàöèÿõ íèæå 200 ìêÌ

íà ïðîöåññ ãåìîëèçà, èíäóöèðîâàííûé 200 ìêÌ õëî-

ðèäà ìåäè, íåçíà÷èòåëüíî. Äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå ñòå-

ïåíè ãåìîëèçà âûÿâëÿåòñÿ òîëüêî ïðè åãî êîíöåíòðà-

öèè 20 ìêÌ è ïðè èíêóáàöèè â òå÷åíèå 90 ìèí. Íà-

ïðîòèâ, äèáóíîë â êîíöåíòðàöèÿõ 200 è 500 ìêÌ

ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ñêîðîñòè ïðîöåññà íà íà÷àëü-

íîé ñòàäèè (èíêóáàöèÿ äî 90 ìèí, ðèñ. 3, à ). Êàê è â

ñëó÷àå âûñîêèõ êîíöåíòðàöèé öèêâàëîíà, äèáóíîë â

êîíöåíòðàöèè 500 ìêÌ ïî÷òè äâóêðàòíî óâåëè÷èâàåò

ñòåïåíü ãåìîëèçà óæå ê 30 ìèí èíêóáàöèè.
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Ðèñ. 1. Àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü äèáóíîëà è öèêâàëîíà.

* p � 0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå öèêâàëîíà íà ãåìîëèç ýðèòðîöèòîâ êðûñ èíäóöèðîâàííûé: (à ) õëîðèäîì ìåäè (200 ìêÌ); (á ) õëîðèäîì ìåäè
(200 ìêÌ) â ñî÷åòàíèè ñ ïåðîêñèäîì âîäîðîäà (5 ìÌ). Ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû çà âû÷åòîì ñïîíòàííîãî ãåìîëèçà (â ôèçðàñòâîðå).



Â ñëó÷àå èíäóêöèè ãåìîëèçà ýðèòðîöèòîâ êðûñ

êîìáèíàöèåé èîíîâ ìåäè è ïåðîêñèäà âîäîðîäà

(ðèñ. 3, á ) äåéñòâèå äèáóíîëà áîëåå âûðàæåíî. Äèàïà-

çîí êîíöåíòðàöèé, ïðè êîòîðûõ íàáëþäàåòñÿ äîñòî-

âåðíîå ñíèæåíèå ñòåïåíè èíäóöèðîâàííîãî ãåìîëèçà,

ñîñòàâëÿåò 10 – 200 ìêÌ.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî

íà ìîäåëè ìåäü-èíäóöèðîâàííîãî ãåìîëèçà ýðèòðîöè-

òîâ â äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé äî 20 ìêÌ öèêâàëîí

ïðîÿâëÿåò áîëåå âûðàæåííûå àíòèðàäèêàëüíûå ñâîé-

ñòâà, ÷åì äèáóíîë. Âìåñòå ñ òåì, êàê öèêâàëîí, òàê è

äèáóíîë â êîíöåíòðàöèÿõ 200 – 500 ìêÌ âûçûâàþò

óâåëè÷åíèå ñòåïåíè ãåìîëèçà. Ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî

êàê ñ íåïîñðåäñòâåííûì èçìåíåíèåì ñâîéñòâ ëèïèä-

íîãî áèñëîÿ â ïðèñóòñòâèè ñòîëü âûñîêèõ êîíöåíòðà-

öèé ëèïîôèëüíûõ âåùåñòâ, òàê è ñ íàêîïëåíèåì ðàäè-

êàëüíûõ ôîðì ñîáñòâåííî ñàìèõ «ëîâóøåê» (öèêâàëî-

íà è äèáóíîëà).

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Ñèíòåç ñîåäèíåíèé

Ñïîñîá À. Ñîåäèíåíèÿ ïîëó÷åíû ïî èçâåñòíîìó

ñïîñîáó, êîíäåíñàöèåé öèêëîãåêñàíîíà (ñîåäèíåíèÿ

VI – IX) ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè àðîìàòè÷åñêèìè àëüäå-

ãèäàìè [7].

Ñïîñîá Á. Ñìåñü, ñîñòîÿùóþ èç 0,02 ìîëü ñîîòâåò-

ñòâóþùåãî àðîìàòè÷åñêîãî àëüäåãèäà, 1,1 ã

(0,011 ìîëü) öèêëîãåêñàíîíà (ñîåäèíåíèÿ VI – IX) è

2 ìë POCl3, íàãðåâàþò ïðè 80 – 90° C â òå÷åíèå

30 ìèí. Ïîñëå îõëàæäåíèÿ ðåàêöèîííóþ ñìåñü âûëè-

âàþò â ñìåñü, ñîñòîÿùóþ èç 50 ìë âîäû ñî ëüäîì. Âû-

äåëèâøèéñÿ îñàäîê îòäåëÿþò, ïðîìûâàþò âîäîé äî

íåéòðàëüíîé ðåàêöèè è ñóøàò. Êðèñòàëëèçóþò èç ýòà-

íîëà.

Îïðåäåëåíèå àíòèðàäèêàëüíîé àêòèâíîñòè

Îïðåäåëåíèå ñòåïåíè òîðìîæåíèÿ õåìèëþìèíåñ-

öåíöèè (â % îò êîíòðîëÿ) îñóùåñòâëÿëè ñî ñïåöèàëü-

íîé ïðèñòàâêîé äëÿ îïðåäåëåíèÿ àêòèâíîñòè ãàñèòå-

ëåé õåìèëþìèíåñöåíöèè. Â êà÷åñòâå ñèñòåìû, ãåíåðè-

ðóþùåé ñâîáîäíûå ðàäèêàëû, èñïîëüçîâàëè

ðåàêöèîííóþ ñìåñü, ñîñòîÿùóþ èç êàðáîíàòíîãî áó-

ôåðà pH 10,0 (0,1 Ì6ë), ÝÒÄÀ (0,1 Ì6ë), ðèáîôëàâèíà

(0,1 Ì6ë), ëþìèíîëà (10 ìêÌ6ë) [8]. Èññëåäóåìûå ñî-

åäèíåíèÿ ðàñòâîðÿëè â 75 % ýòèëîâîì ñïèðòå. Â ðàáî-

÷óþ êþâåòó âíîñèëè 50 ìêë ñïèðòîâîãî ðàñòâîðà ñîå-

äèíåíèÿ. Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè 75 % ýòè-

ëîâûé ñïèðò â îáúåìå 50 ìêë.
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Ðèñ. 3. Âëèÿíèå äèáóíîëà íà ãåìîëèç ýðèòðîöèòîâ êðûñ èíäóöèðîâàííûé: (à ) õëîðèäîì ìåäè (200 ìêÌ); (á ) õëîðèäîì ìåäè
(200 ìêÌ) â ñî÷åòàíèè ñ ïåðîêñèäîì âîäîðîäà (5 ìÌ). Ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû çà âû÷åòîì ñïîíòàííîãî ãåìîëèçà (â ôèçðàñòâîðå).

Ò à á ë è ö à 1
Âûõîäû ïðîèçâîäíûõ 2,6-äèáåíçèëèäåíöèêëîãåêñàíîíà

Ñîåäèíåíèå R1 R2 R3
Âûõîä, %

Ìåòîä À Ìåòîä Á

VI H H H 67 82

VII OH OCH3 H 74,5 85

VIII OH (CH3)3C (CH3)3C 55 70

IX OCH3 OCH3 H 68 93

Ïðèìå÷àíèå. Ñòðîåíèå ïîëó÷åííûõ ñîåäèíåíèé óñòàíîâëåíî íà îñíî-

âàíèè äàííûõ õðîìàòîãðàôè÷åñêîãî àíàëèçà, ÓÔ-, ÈÊ-ñïåêòðîâ, ýëå-

ìåíòíîãî àíàëèçà, òåìïåðàòóð ïëàâëåíèÿ.

Ò à á ë è ö à 2
Àíòèðàäèêàëüíàÿ àêòèâíîñòü ïðîèçâîäíûõ 2,6-äèáåíçèëè-
äåíöèêëîãåêñàíîíà

Ñîåäèíåíèå
Êîíöåíòðàöèÿ,

ìêã6ìë

Òîðìîæåíèå õåìèëþìè-

íåñöåíöèè, %

Ýòàíîë (êîíòðîëü) 50 ìêë 0,0

VI 3,3 28,0 � 1,4 ( p < 0,05)

Ýòàíîë (êîíòðîëü) 50 ìêë 0,0

VII 3,3 66,7 � 3,3* ( p < 0,05)

Ýòàíîë (êîíòðîëü) 50 ìêë 0,0

VIII 3,3 21,0 � 1,1 ( p < 0,05)

Ýòàíîë (êîíòðîëü) 50 ìêë 0,0

IX 3,3 4,4 � 0,2 ( p < 0,05)

* p < 0,05 ïî îòíîøåíèþ ê ñîåäèíåíèÿì VI, VIII, IX è êîíòðîëþ.
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Îïðåäåëåíèå àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè

Îöåíêó ÀÎÀ ïðîâîäèëè ïî êîíöåíòðàöèè ñîåäèíå-

íèé (â ìîëü6ë), âûçûâàþùåé ñíèæåíèå íàêîïëåíèÿ

ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà íà 50 % (ÝÄ50) [9].

Ëèïîñîìû ãîòîâèëè èíæåêòîðíûì ñïîñîáîì: 5 ìë

ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà ïðè èíòåíñèâíîì ïåðåìå-

øèâàíèè áûñòðî âïðûñêèâàëè øïðèöîì ñ òîíêîé èã-

ëîé 0,25 ìë ðàñòâîðà ôîñôîëèïèäà íóæíîé êîíöåíò-

ðàöèè â ýòàíîëå. Êîíå÷íàÿ êîíöåíòðàöèÿ ôîñôîëèïè-

äà â ñóñïåíçèè ëèïîñîì â áîëüøèíñòâå ýêñïåðèìåíòîâ

ñîñòàâëÿëà 2,38 ìã6ìë. Èññëåäóåìûå âåùåñòâà äîáàâ-

ëÿëè â ðàñòâîð ëåöèòèíà ïåðåä ïðèãîòîâëåíèåì ëèïî-

ñîì. Äëÿ èíèöèàöèè ÑÐÎ â ñóñïåíçèè ëèïîñîì èñïî-

ëüçîâàëè òåðìè÷åñêîå âîçäåéñòâèå (ñïîíòàííîå èëè

àâòîîêèñëåíèå). Êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå âå-

ùåñòâ, ðåàãèðóþùèõ ñ òèîáàðáèòóðîâîé êèñëîòîé

(ÒÁÊ) ïðîâîäèëè ïî ñëåäóþùåé ìåòîäèêå: ê 0,25 ìë

ñóñïåíçèè ëèïîñîì äîáàâëÿþò 0,5 ìë 1 % ðàñòâîðà

ôîñôîðíîé êèñëîòû, 0,5 ìë 0,6 % ðàñòâîðà ÒÁÊ è

0,25 ìë FeSO4·7H2O, ïîñëå ÷åãî ðåàêöèîííóþ ñìåñü

èíêóáèðóþò â òå÷åíèå 10 ìèí íà êèïÿùåé âîäÿíîé

áàíå è öåíòðèôóãèðóþò 10 ìèí ïðè 1800 � g è ôîòî-

ìåòðèðóþò ïðè äëèíå âîëíû 532 íì. Â ïðîáàõ áåç òåñ-

òèðóåìûõ ñîåäèíåíèé ñîäåðæàíèå âåùåñòâ, ðåàãèðóþ-

ùèõ ñ ÒÁÊ, êîëåáàëîñü îêîëî 100 % (íà âñåõ ðèñóíêàõ

îòìå÷åíû øòðèõ-ïóíêòèðíîé ëèíèåé), à òåñòèðóåìûå

âåùåñòâà ëèáî ñíèæàëè ýòè çíà÷åíèÿ, ëèáî óâåëè÷èâà-

ëè èõ. Â ïåðâîì ñëó÷àå ìîæíî ãîâîðèòü îá àíòèîêñè-

äàíòíîì, à âî âòîðîì — îá ïðîîêñèäàíòíîì ýôôåêòå

[10]. Ñèñòåìà ãåíåðàöèè èíèöèàòîðîâ ïðîöåññîâ ÑÐÎ

âêëþ÷àëà Cu2+ è ïåðîêñèä âîäîðîäà (ðåàêöèÿ Ôåíòî-

íà). Äåòåêöèþ èíòåíñèâíîñòè ïðîöåññîâ ïðîâîäèëè

ïî ñêîðîñòè ãåìîëèçà, êîòîðûé, êàê èçâåñòíî, â ýòîì

ñëó÷àå îïðåäåëÿåòñÿ ïåðåêèñíûì ïîâðåæäåíèåì ìåì-

áðàí [11, 12].

Îïðåäåëåíèå àíòèãåìîëèòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ âûðàæåííîñòè ãåìîëèçà èçìåðÿëè

êîíöåíòðàöèþ ãåìîãëîáèíà ïðÿìûì ñïåêòðîôîòîìåò-

ðè÷åñêèì ìåòîäîì. Êîíå÷íûé ãåìàòîêðèò â îáðàçöàõ

ñîñòàâëÿë 1 %, ïðè ïîëíîì ãåìîëèçå îáðàçöà ïîãëî-

ùåíèå ïðîáû áûëî â äèàïàçîíå 1,5 – 1,8 î. å. Ñèñòåìà

ãåíåðàöèè èíèöèàòîðîâ ïðîöåññîâ ÑÐÎ âêëþ÷àëà Cu2+

è ïåðîêñèä âîäîðîäà (ðåàêöèÿ Ôåíòîíà). Äåòåêöèþ

èíòåíñèâíîñòè ïðîöåññîâ îöåíèâàëè ïî ñêîðîñòè ãå-

ìîëèçà, êîòîðûé, êàê èçâåñòíî, â ýòîì ñëó÷àå îïðåäå-

ëÿåòñÿ ïåðåêèñíûì ïîâðåæäåíèåì ìåìáðàí [11, 12].

Èíêóáàöèÿ îáðàçöîâ ïðîâîäèëàñü ïðè 37° C è ïîñòî-

ÿííîì ïåðåìåøèâàíèè. Â ýòèõ óñëîâèÿõ èíêóáàöèÿ

îáðàçöà â îòñóòñòâèå èíäóêòîðîâ ïðèâîäèëà ê ãåìîëè-

çó ~ 6 – 14 % ýðèòðîöèòîâ. Êîíñòàíòó èíãèáèðîâàíèÿ

ðàññ÷èòûâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êîîðäèíàò Ýä-

äè-Õåôñòà [13].
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OF CYCVALON AND ITS ANALOGS

Ì. À. Simonyan
1
, Í. Deeb

1
, A. N. Pashkov

2
, À. V. Simonyan

1
, Î. V. Myachina

2
, and Î. V. Ostrovskii

1

1 Volgograd State Medical Academy, Volgograd, Russia

2 Voronezh State Medical Academy, Voronezh, Russia

A new approach to the activation of components in the reaction of aldehyde condensation with aromatic cyclohexanon (CH-acid component) has båån justifi-
ed. The condensation is carried out on heating in excess of phosphorus oxychloride and results in the formation of the corresponding 2,6-dibenzylidene cóñ-
lîheõànîn derivatives with high yields. The antiradical and antioxidant activity of the synthesized compounds has båån studied. The maximum activity was
observed for Cycvalon, which exceeded the reference drug (dibunol) in free radical scavenging and antioxidants activity.
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