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Аннотация. В рамках проведенного исследования было изучено воздействие производ-

ных α,α-диаллиларилацетонитрилов на перекисное окисление липидов (ПОЛ) в гомогена-

тах мозга и печени белых крыс. Наряду с этим, было изучено нейротропное действие ука-

занных соединений на организм животных в экспериментальных условиях. Результаты 

показали, что исследуемые соединения проявляют значительную антиоксидантную актив-

ность (АОА) в печеночной ткани, в то время как более низкие уровни активности отмеча-

ются в тканях мозга белых крыс. У соединений выявлено слабое антикоразоловое дей-

ствие у мышей, а также умеренная антитревожная активность как у мышей, так и у крыс. 

На основе проведенных исследований можно заключить о выраженной антиоксидантной 

активности вышеуказанных соединений в процессе перекисного окисления липидов в 

тканях мозга и печени белых крыс. Отмечено, что под действием исследуемых соедине-

ний происходит заметное подавление процесса перекисного окисления липидов (ПОЛ). 

Полученные результаты свидетельствуют о потенциальной полезности изученных соеди-

нений в контексте поддержания баланса окислительных процессов и защиты тканей от 

окислительного стресса. Oдновременно выявленo нейропротекторноe действие соедине-

ний. 

Ключевые слова: перекисное окисление липидов, оксидативный стресс, антиоксидантная и 

нейротропная активность. 
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Abstract. Within the conducted study, the impact of derivatives of α, α-diallylarylacetonitriles 

on lipid peroxidation (LPO) in homogenates of the brain and liver of white rats was investigated. 

Alongside this, the neurotropic effect of these compounds on the animals' organisms under ex-

perimental conditions was studied. The results showed that the examined compounds exhibit 

significant antioxidant activity (AOA) in liver tissue, while lower levels of activity are observed 

in the brain tissues of white rats. The compounds demonstrated weak anti-ulcerative action in 

mice, as well as moderate anti-anxiety activity in both mice and rats. 

Based on the conducted research, it can be concluded that the above-mentioned compounds ex-

hibit pronounced antioxidant activity during the lipid peroxidation process in the brain and liver 

tissues of white rats. It is noted that under the influence of the examined compounds, a noticea-

ble suppression of the lipid peroxidation process (LPO) occurs. The obtained results indicate the 

potential usefulness of the studied compounds in maintaining the balance of oxidative processes 

and protecting tissues from oxidative stress. Simultaneously, a neuroprotective action of the 

compounds was identified. 

Keywords: lipid peroxidation, oxidative stress, antioxidant and neurotropic activity. 

α, α-ԴԻԱԼԻԼԱՐԻԼԱՑԵՏՈՆԻՏՐԻԼՆԵՐԻ ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐԻ ՀԱԿԱՕՔՍԻԴԱՆՏ 

ԵՎ ՈՐՈՇ ՆԵՅՐՈՏՐՈՖԻԿ ԱԿՏԻՎՈՒԹՅՈՒՆԸ 

Նվարդ Հարությունի Պահության 

ՀՀ ԳԱԱ Օրգանական և դեղագործական քիմիայի 

Ա․Լ․ Մնջոյանի անվ․ Նուրբ օրգանական քիմիայի ինստիտուտի 

գիտատեխնոլոգիական կենտրոնի 

Դեղաբանության և պաթոհիստալոգիայի լաբորատորիաի կրտսեր գիտ. աշխատող, 
ք. Երևան, Հայաստանի Հանրապետություն 
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Ա․Լ․ Մնջոյանի անվ․ Նուրբ օրգանական քիմիայի ինստիտուտի 

գիտատեխնոլոգիական կենտրոնի 

Դեղաբանության և պաթոհիստալոգիայի լաբորատորիաի կրտսեր գիտ. աշխատող, 
ք. Երևան, Հայաստանի Հանրապետություն 
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գիտատեխնոլոգիական կենտրոնի 
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տեղ փորձարարական պայմաններում ուսումնասիրվել է այս միացությունների նեյ-

րոտրոպիկ ազդեցությունը կենդանիների օրգանիզմի վրա։ Արդյունքները ցույց են 

տվել, որ փորձարկված միացությունները լյարդի հյուսվածքներում զգալի հակաօքսի-

դիչ ակտիվություն են ցուցաբերել (ՀՕԱ), մինչդեռ սպիտակ առնետների ուղեղի հյուս-

վածքներում նկատվել է ակտիվության ավելի ցածր մակարդակ: Միացությունները 

ցույց են տվել թույլ հակակորազոլային ակտիվություն մկների մոտ, ինչպես նաև չա-

փավոր հակատագնապային ակտիվություն ինչպես մկների, այնպես էլ առնետների 

մոտ: 

Կատարված ուսումնասիրությունների հիման վրա կարելի է եզրակացնել, որ վերը 

նշված միացությունները սպիտակ առնետների գլխուղեղի և լյարդի հյուսվածքներում 

լիպիդային պերօքսիդացման գործընթացում ունեն զգալի հակաօքսիդիչ ակտիվու-

թյուն: Նշվել է, որ ուսումնասիրված միացությունների ազդեցության տակ նկատվում է 

լիպիդային պերօքսիդացման (ԼՊՕ) գործընթացի նկատելի ճնշում: Ստացված ար-

դյունքները ցույց են տալիս ուսումնասիրված միացությունների պոտենցիալ օգտա-

կարությունը օքսիդատիվ պրոցեսների հավասարակշռությունը պահպանելու և հյուս-

վածքները օքսիդատիվ սթրեսից պաշտպանելու համատեքստում: Միաժամանակ բա-

ցահայտվել է միացությունների նեյրոպաշտպանիչ ազդեցությունը: 

Հիմնաբառեր՝ լիպիդային պերօքսիդացում, օքսիդատիվ սթրես, հակաօքսիդանտ և 
նեյրոտրոպ ակտիվություն: 

ВВЕДЕНИЕ 

В настоящее время широко применяются лекарственные вещества с различным хи-

мическим происхождением, включая как синтетические, так и природные соединения, 

обладающие выраженными антиоксидантными свойствами. Важно отметить, что хими-

ческое строение вещества играет значимую роль в его антиоксидантных свойствах [1: 90]. 

Антиоксиданты являются ключевыми компонентами в поддержании здоровья, по-

скольку они способны защищать клетки от оксидативного стресса, вызванного свобод-

ными радикалами, способными привести к повреждению клеток, что, в свою очередь, мо-

жет способствовать развитию различных заболеваний. 

Разнообразие химических структур антиоксидантов позволяет выбирать подходящие 

соединения в зависимости от конкретных потребностей и характеристик организма. 

Синтетические антиоксиданты могут быть разработаны с учетом специфических 

свойств, что предоставляет возможность создания более эффективных и стабильных со-

единений. 

Природные антиоксиданты, содержащиеся в пищевых продуктах и растительных 

экстрактах, также широко применяются в медицине и диетологии. Они не только обес-

печивают защиту организма от оксидативного стресса, но и предоставляют дополнитель-

ные выгоды, такие как поддержка иммунной системы, снижение риска развития хрони-

ческих заболеваний и др. 
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Таким образом, понимание химического строения антиоксидантов играет важную 

роль в выборе и разработке лекарственных веществ, направленных на поддержание 

здоровья и профилактику заболеваний [2]. 

Известно, что окислительные процессы поддерживают равновесие между окисле-

нием свободных радикалов и их нейтрализацией. Таким образом, они обеспечивают по-

стоянный синтез активных форм кислорода (АФК) в организме. 

Как правило, АФК компенсируется работой антиокислительной системы. Когда 

образование АФК превалирует над их употреблением, может развиваться процесс окисли-

тельного стресса, приводя к видоизменению важнейших биоорганических макромолекул, 

вплоть до деградации функционального состояния организма. 

Антиоксидантная активность (АОА) в настоящее время считается одной из ключе-

вых и хорошо известных характеристик веществ, на которые обращается особое внимание 

в многочисленных исследованиях биологически активных соединений. Основная функция 

антиоксиданта заключается в захвате свободных радикалов, образующихся в результате 

различных процессов в клетке живого организма. Эти свободные радикалы способны 

атаковать жизненно важные структуры, и здесь выступает естественный механизм их 

нейтрализации. 

Изучение антиоксидантной активности представляет собой важный аспект, посколь-

ку она связана с обеспечением баланса в организме и защитой клеток от потенциального 

оксидативного стресса. Цель настоящей работы продолжать исследования в этой области 

для более глубокого понимания роли антиоксидантов в поддержании здоровья и профи-

лактике различных заболеваний [3]. 

В современную эпоху число больных с различными психическими расстройствами 

увеличивается с каждым днем из-за информационной перегрузки и ухудшения экологии в 

мире. Нейротропные соединения, защищающие ЦНС от различных стрессовых воздей-

ствий, также являются важным аспектом для поддержания гомеостаза организма, так как в 

настоящее время психические нарушения довольно распространены и выражаются невро-

зами, депрессиями, психозами [4]. С этой точки зрения разработка новых, более активных 

и менее токсичных нейротропных препаратов становится важной задачей современной 

медицины. 

Литературные данные показывают, что производные тетрагидроизохинолина со спи-

розаместителями в четвертом положении обладают широким спектром биологического 

действия, в том числе антибактериальной, противоопухолевой, психотропной актив-

ностью [5, 6]. Также известно, что соединения, обладающие подобными свойствами, мо-

гут тем или иным способом вызывать нарушения вторичной структуры ДНК [7]. 
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В настоящей работе исследовали специфику антиоксидантного действия α, α-диал-

лиларилацетонитрилов, синтезированных в лаборатории «Дизайн и синтез соединений, 

регулирующих деятельность сердечно-сосудистой системы». Одновременно исследовали 

нейротропное действие указанных соединений. Строение синтезированных соединений 

подтверждено данными ИК- и ЯМР1Н спектров, чистота проверена хроматографически. 

Цель исследования: Целью данной работы было провести ряд исследований для 

выявления антиоксидантной активности новых синтезированных соединений в мозговой и 

печеночной ткани белых крыс в экспериментах in vivo и in vitro, а также изучить противо-

судорожное, психотропное действие указанных соединений. 

Исследованные соединения: Исследованы растворимыe в воде гидрохлориды диал-

лилзамещенных арилэтиламинов (1.23.51, 1.23.52, 1.23.53) и нерастворимые в воде гидро-

хлориды диаллилзамещенных арилэтиламинов (1.23.54,1.23.55 ). 

СТРУКТУРЫ ИССЛЕДУЕМЫХ СОЕДИНЕНИЙ 

Гидрохлорид 2-аллил-2-фенилпент-4-ен-1-амина 

 

Гидрохлорид 2-аллил-2-(3,4-диметоксифенил)пент-4-ен-1-амина 

 

Гидрохлорид 2-аллил-N,N-диметил-2-фенилпент-4-ен-1-амина 

 

2-Аллил-2-(3,4-диметоксифенил)-4-пентенонитрил 
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2-Аллил-2-фенил-4-пентенкарбоновая кислота 

 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 

Исследования антиоксидантной активности были проведены на беспородных белых 

крысах-самцах, весом 180–200 гр, содержащихся на обычном пищевом рационе. Исследо-

ванные вещества растворяли в 1мл воды (растворимые соединения), либо в 1 мл ДМСО 

(нерастворимые соединения), затем вводили подопытным животным из расчета 0.3 мг на 

килограмм массы, а контрольным животным вводили 1 мл воды или 1 мл ДМСО. 

После декапитации, изолированные головной мозг и печень промывали физ. раство-

ром, очищали от кровеносных сосудов и гомогенизировали в трис-HCl буфере (pH-7,4). 

Степень перекисеобразования липидов определяли в неферментативной аскорбатзависи-

мой системе переокисления по выходу конечного продукта – малонового диальдегида 

(МДА), образующего с тиобарбитуровой кислотой комплексное соединение в виде розо-

вого хромогена, интенсивность окраски которого регистрировалась спектрофотометри-

чески (при длине волны 535 нм), которая соответствовала количеству образовавшейся пе-

рекиси [8, 9]. 

Об антиокислительной активности (АОА) испытуемых соединений судили по про-

центным изменениям количества МДА в опытных пробах по сравнению с контрольными 

из расчета на 1 гр предварительно определенного количества белка [10, 11]. 

Статистическую обработку полученных результатов проводили с использованием 

критерия достоверности Фишера-Стьюдента. 

Исследования нейротропной активности соединений проводили на 40 аутбредных 

мышах массой 18–24 г (по 5 животных в группе) и 30 белых крысах массой 150 г (по 5 

животных в группе) обоего пола. Противосудорожную активность оценивали по преду-

преждению клонических судорог, вызываемых у мышей подкожным введением коразола 
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(80 мг/кг) [12]. На мышах изучались также нежелательные побочные эффекты с использо-

ванием методики «вращающегося стержня» [12]. Синтезированные соединения вводились 

в дозе 50 мг/кг внутрибрюшинно в виде суспензии с твин-80 за 45 минут до эксперимента. 

Для суждения о психотропной активности у мышей использовали методику «приподнято-

го крестообразного лабиринта» (ПКЛ) [13]. Установка представляет собой пересекающие 

2 открытых и 2 закрытых рукава над полом. В течение 5 минут регистрировали время 

нахождения животного в закрытых и открытых рукавах, время нахождения в центре уста-

новки, число заходов в открытый и закрытый рукав. Двигательно-исследовательское по-

ведение крыс изучали на модифицированной модели «открытое поле» [14]. Для этого ис-

пользовали установку, дно которой разделено на квадрады с отверствиями. В течение 5 

минут эксперимента определялась количество горизонтальных (пересечение квадрадов), 

вертикальных перемещений (вставание на задние лапки) и обнюхивание ячеек. Результа-

ты статистически обрабатывались. Вычислялась средняя арифметическая и доверитель-

ные интервалы для изучаемых соединений при уровне вероятности P=0.05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Об интенсивности течения свободнорадикального окисления (СРО) липидов судили 

по выходу образовавшегося конечного продукта – малонового диальдегида (МДА). Было 

выявлено антиоксидантное действие следующих препаратов: А) растворимыe воде 

гидрохлориды диаллилзамещенных арилэтиламинов (1.23.51, 1.23.52, 1.23.53) и Б) нерас-

творимые в воде гидрохлориды диаллилзамещенных карбонитрила и кислоты (1.23.54, 

1.23.55). 

Результаты изучения антиоксидантной активности исследуемых соединений пред-

ставлены в таблицах (См.: Табл. 1, 2). 
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Таблица № 1 

Изменения содержания количества МДА в мозговой ткани 
под действием исследованных препаратов 

Соединения 
Контроль мг/кг 

(n=10) 

Опыт мг/кг  

(n=10) 

% 

Опыта от 

контроля 

% 

Разницы 

от кон-

троля 

1) 1.23.51 18.45±0.14 2.12±0.4 11.49 88.51 

2) 1.23.52 18.45±0.14 3.65±0.5 19.78 80.22 

3) 1.23.53 18.45±0.14 1.79±0.4 9.70 90.3 

4) 1.23.54 19.0±0.14 3.08±0.4 16.21 83.79 

5) 1.23.55 19.0±0.14 3.65±0.6 19.21 80.79 

Таблица №2 

Изменения содержания количества МДА в печеночной ткани 

под действием исследованных препаратов. 

Соединения 

Контроль 

мг/кг 

(n=10) 

Опыт мг/кг 

(n=10) 

% опыта 

от контроля 

% разни-

цы от кон-

троля 

1) 1.23.51 18.45±0.14 3.01±0.4 16.31 83.69 

2) 1.23.52 18.45±0.14 4.55±0.6 24.66 75.34 

3) 1.23.53 18.45±0.14 3.40 ±0.6 18.43 81.57 

4) 1.23.54 19.0±0.14 2.56±0.4 24.36 75.64 

5) 1.23.55 19.0 ±0.14 2.05±0.5 19.50 80.5 

Результаты проведенных исследований показали значительную антиоксидантную 

активность всех соединений. Наибольшую эффективность показали соединения 1.23.51 и 

1.23.53 как в тканях головного мозга (90.3%, 88.51%), так и в печеночной ткани (83.69%, 

81.57%). 

Наименьшую активность в мозговой ткани проявили соединения под номерами 

1.23.52 (80.22%) и 1.23.55 (80.79%), а в тканях печени – соединения 1.23.52 (75.34%) и 

1.23.54 (75.64%). 

При изучении нейротропных свойств установлено, что изучаемые соединения в ка-

кой-то степени обладают антикоразоловой активностью у 20–40% животных. Побочные 

эффекты – миорелаксация и нейротоксичность – в изучаемых дозах не наблюдались. Изу-

чение влияния соединений на параметры поведения мышей в условиях ПКЛ показало, что 

в отличие от контрольных животных, предпочитающих находиться в темных закрытых 

рукавах, подопытные животные увеличивали время нахождения в светлых рукавах, в цен-

тре и количество заходов в светлые рукава. Эти параметры превышали данные по сравне-
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нию с контролем в несколько десятков раз. Это свидетельствует о снижении тревожности 

животных и о транквилизирующей активности веществ. Поведение крыс в условиях «от-

крытого поля» показало, что изучаемые соединения в течение 5 минут увеличивают коли-

чество обследованных ячеек в два раза по сравнению с контролем. Горизонтальные и вер-

тикальные перемещения статистически незначимо отличаются от контрольных, что пока-

зывает на отсутствие явлений седации или активации. Можно предположить об анксиоли-

тическом действии исследованных соединений. 

Основываясь на результатах полученных данных, можно заключить, что соединения 

обладают антиоксидантными свойствами, способствуя защите клеток от оксидативного 

стресса. Это имеет значение для профилактики и лечения заболеваний, связанных с 

повышенным уровнем свободных радикалов. Следует отметить, что эти потенциальные 

преимущества требуют дальнейших исследований и клинических испытаний для 

подтверждения их эффективности и безопасности при применении в медицинских целях. 

Учитывая факт образования липидных перекисей во всех тканях при различных па-

тологиях, изучение влияния некоторых новых синтезированных соединений на изменение 

перекисного окисления липидов (ПОЛ) представляет несомненный интерес. Одновремен-

но можно констатировать, что исследуемые соединения обладают нейропротекторным эф-

фектом, так как обладают противосудорожным и умеренным анксиолитическим действи-

ем. Исследования нейротропной активности в этом ряду соединений продолжаются. 
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