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Создание новых безопасных и высоко-
эффективных транквилизирующих ле-
карственных препаратов  – актуальная 

проблема фармакологической и фармацев-
тической науки, решение ее возможно, в том 
числе, в результате синтеза и разносторон-
ней оценки новых биологически активных 
субстанций, имеющих в структуре пирими-
диновое ядро [1, 4]. 

Цель работы  – исследование противотре-
вожного действия биологически активных со-
единений – амидов орто-бензоиламинобензой-
ной кислоты, производных предшественников 
хиназолинона-4, у самцов крыс в приподнятом 
крестообразном лабиринте.

Материал и методы. Серии эксперимен-
тов выполнены на белых крысах – самцах Wistar 

массой 200–220 г (по 6–10 в группе), содер-
жавшихся в стандартных условиях вивария при 
естественном освещении в осенне-зимний пе-
риод. При работе с животными в полном объеме 
соблюдались международные принципы Хель-
синкской декларации о гуманном обращении с 
объектами исследования. Уровень тревожности 
у крыс определяли с применением теста при-
поднятого «крестообразного лабиринта» [5]. 
Поведение животных оценивали в течение 5 ми-
нут. Регистрировали время нахождения (сек) и 
количество заходов в открытые (освещенные) 
и закрытые (темные) рукава лабиринта. Биоло-
гически активные соединения (амиды орто-бен-
зоиламинобензойной кислоты, производные 
предшественников хиназолинона-4)  – 7 суб-
станций синтезированы на кафедре органиче-
ской химии Пятигорского медико-фармацевти-
ческого института [2]. Вещества (лабораторные 
шифры: I – PDM2Taz1,3,4; II – ImPDM2Taz-1,3,4; 
III  – PDM3Taz5SH; IV  – ImPDM3Taz5SH; V  – 
NsQPhS; VI  – NsQPhSD; VII  – NsQPhD) в дозе 
50 мг/кг, препарат сравнения диазепам в дозах 
0,1 и 0,5 мг/кг вводили внутрибрюшинно одно-
кратно за 30 минут до исследования. Контроль-
ные самцы получали соответствующий раство-
ритель (0,4 мл внутрибрюшинно) в аналогичных 
режимах. Эксперименты начинали проводить в 
18 ч. Результаты обрабатывали статистически с 
применением пакета компьютерных программ 
«Exel» и «BIOSTAT». Статистически значимые 
отличия подтверждали с помощью критериев 
Стьюдента и Вилкоксона – Манна – Уитни.

Результаты и обсуждение. При использо-
вании веществ в дозе 50 мг/кг количество за-
ходов в открытый рукав имело тенденцию к уве-
личению на фоне применения всех соединений: 
I  (625  % по сравнению с контролем, p<0,001), 
II (313 %, p<0,05), III (125 %, p<0,05), IV (229 %, 
p<0,01), V (250  %, p<0,05), VI (354  %, p<0,05), 
VII (229 %, p<0,01). Также было отмечено стати-
стически значимое (p<0,001) увеличение вре-
мени нахождения в светлых рукавах при введе-
нии синтезированных субстанций: I (1435  %), 
II (2557 %), III (2581 %), IV (1602 %), V (1052 %), 
VI (2516  %), VII (2460  %). Одновременно суще-
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ственно снижалось (p<0,001) время пребыва-
ния в закрытых рукавах самцов, получавших ве-
щества: I (53 %), II (13 %), III (12 %), IV (47 %), V 
(67 %), VI (14 %), VII (16 %). При этом введение 
ряда соединений сопровождалось ограничени-
ем количества заходов в темные рукава: II (65 %, 
p<0,01), III (46 %, p<0,05), IV (65 %, p<0,01), VII 
(56  %, p<0,01). Впрочем, на фоне вещества I 
возрастала частота заглядываний животных в 
темные рукава лабиринта.

Препарат сравнения диазепам в дозе 0,1 мг/кг 
 увеличивал число заходов (214 % по сравнению 
с контрольной группой, p<0,05) и время пре-
бывания в открытых рукавах (252  %, p<0,05), 
ограничивал время нахождения в закрытых ру-
кавах лабиринта (85 %, p<0,05). В большей дозе 
(0,5  мг/кг) бензодиазепиновый анксиолитик 
увеличивал частоту заходов (253  %, p<0,05) и 
латентность нахождения в освещенных рукавах 
(599 %, p<0,001), заметно снижая пребывание в 
темных рукавах лабиринта (52 %, p<0,001).

Таким образом, выполненное исследование 
выявило противотревожную активность у ами-

дов орто-бензоиламинобензойной кислоты, 
производных предшественников хиназолино-
на-4, в приподнятом крестообразном лабирин-
те и подтвердило данные наблюдений в «откры-
том поле» [3]. Все исследованные субстанции в 
дозе 50 мг/кг существенно увеличивали частоту 
заходов и время пребывания в светлых рукавах 
и снижали латентный период нахождения сам-
цов крыс в темных рукавах лабиринта. При этом 
противотревожный эффект веществ был суще-
ственно более выражен, нежели у диазепама в 
обеих исследованных дозах. 

Выводы
1. Амиды о-бензоиламинобензойной кисло-

ты, производные предшественников хиназоли-
нона-4, в дозе 50 мг/кг проявляют анксиолити-
ческое действие в приподнятом крестообразном 
лабиринте. 

2. Противотревожное действие амидов 
о-бензоиламинобензойной кислоты, произво-
дных предшественников хиназолинона-4, в дозе 
50 мг/кг существенно более выражено, нежели у 
диазепама в дозах 0,1 и 0,5 мг/кг.
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