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ВИВЧЕННЯ ДІЇ 7-(2'-ГІДРОКСИ-3'-ІЗОПРОПОКСИ)ПРОПІЛ-3-МЕТИЛ-8-(4'-ФЕНІЛПІПЕРАЗИН-1'-ІЛ)-
КСАНТИНУ НА ПОКАЗНИКИ  КИСЛОТНО-ЛУЖНОГО БАЛАНСУ У КРОВІ ЩУРІВ НА ТЛІ ГІПЕРЛІПІДЕМІЇ 

Остапенко А. О.1, Білай І.М.2 , Білай А. І.2, Красько М. П.2 
1ДЗ «Запорізька медична академія післядипломної освіти» МОЗ України, 

2Запорізький державний медичний університет 

Вступ. Зважаючи на те, що використовувані в сучасній медицині деякі похідні ксантину (пентоксифілін, агапурин, 
еуфілін) виявляють комплексність терапевтичної дії завдяки унікальному клітинному механізмові: впливові на А1-А3-
аденозинові рецептори, розташовані в більшості цікавих для нас органів, зі зрушенням активності різних ізоферментів 
3',5'-фосфодіестерази PDE1-PDE5 [4]. Крім того окремими дослідженнями доведено, що ряд похідних 8-бромксантину 
виявляють антиоксидантну та протизапальну дію. Завдяки такій активності похідні ксантину підвищують стійкість тканин до 
гіпоксії та діють як цитопротектори, що можна використовувати для попередження ускладнень АС. Тому створення нових 
антиатеросклеротичних препаратів на основі похідних ксантину є перспективним завданням сучасної фармакологічної науки. 
Мета роботи – вивчення дії 7-(2'-гідрокси-3'-ізопропокси)пропіл-3-метил-8-(4'-фенілпіперазин-1'-іл)-ксантину на показники 
кисневого балансу у крові щурів на тлі гіперліпідемії. Матеріали та методи дослідження. Експериментальну гіперліпідемію 
створювали за «вітамінною» моделлю. На шосту добу забирали кров в спеціальні гепаринізовані шприци та капіляри для 
дослідження показників кисневого балансу.  Біохімічні показники досліджували потенціометрично на аналізаторі кислотно-
лужного стану ABL 800 Flex та гемоксиметрі OSM-3 ( «Radiometer», Данія). Дані для сполук порівнювали з аналогічними для 
інтактних щурів, контролю та еталонних препаратів (аторвастатину, фенофібрату та нікотинової кислоти).  Статистична 
обробка даних здійснювалася з застосуванням стандартного пакету програм «STATISTICA® for Windows 6.0» (StatSoft Inc., 
№ AXXR712D833214FAN5), оцінюючи достовірність при рівні значущості не менше 95% (Р <0,05) з використанням 
t-критерію Стьюдента. Розподіл змінних визначали за допомогою критерію Колмогорова-Смирнова. Порівняння проводили 
за непараметричними критеріями Манна-Уїтні. Результати й обговорення. У результаті дослідження показників кислотно-
лужного стану (КЛС) крові щурів, що відображає співвідношення концентрацій водневих (Н +) та гідроксильних (ОН-) іонів 
у біологічних середах, встановлено, що рН крові щурів змінювався убік ацидозу. 7-(2′-гідрокси-3′-ізопропокси)пропіл-3-
метил-8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантин сприяв зменшенню респіраторного ацидозу, викликаного експериментальною 
гіперліпідемією, що проявлялося збільшенням рН, компенсаторним споживанням О2 (рО2), зниженням гіперкапнії (рСО2), а 
це вказує на нормалізацію КЛС. 7-(2′-гідрокси-3′-ізопропокси) пропіл-3-метил-8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантин, як і 
препарати порівняння фенофібрат і аторвастатин, мали тенденцію до підвищення рН, тобто зменшення ацидозу, що 
позитивно діє на нормалізацію активності ферментативних систем кисневого гомеостазу і благотворно впливає на міру 
іонізації біологічно активних молекул гемоглобінового буфера організму. При аналізі обміну гемоглобіну в крові було 
показано, що рівень цього показника відновлювався при експериментальній гіперліпідемії після введення 7-(2′-гідрокси-3′-
ізопропокси)пропіл-3-метил-8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантину (на 6,23 %). Досліджувана сполука і препарати порівняння 
аторвастатін, фенофібрат і нікотинова кислота знижували рівень продуктів перетворення гемоглобіну – метгемоглобіну 
(metHb) і карбоксигемоглобіну (HbCO) (на 16,29 % - 40,45 %), що, можливо, обумовлено потенціюючою дією на ферментні 
системи (в тому числі карбо- та метгемоглобінредуктазу). Одним з кінцевої мети оцінки кисневого балансу організму є 
отримання даних про споживання кисню організмом (VO2).  Показник споживання кисню організмом тварин при 
експерименті після введення досліджуваної сполуки перевищувала 250 мл/хв/м2, що перевищує нормальні значення і 
доводять її вплив на підвищену десатурацію крові тканинами. Отримані при дослідженні результати дозволяють доказати 
дієвий вплив 7-(2′-гідрокси-3′-ізопропокси)пропіл-3-метил-8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантину на усі перераховані процеси. 
Висновки. 1. Досліджувана речовина - 7-(2′-гідрокси-3′-ізопропокси)пропіл-3-метил-8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантин 
сприяла зменшенню респіраторного ацидозу, викликаного экспериментальной гіперліпідемією, що проявлялося збільшенням 
рН, компенсаторным споживанням О2 (рО2), зниженням гіперкапнії (рСО2). 2. 7-(2′-гідрокси-3′-ізопропокси)пропіл-3-метил-
8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантин сприяв зменшенню споживання О2, активації тканинного дихання, зменшенню рівня 
несприятливих продуктів перетворення гемоглобіну (HbCO і metHb), при цьому компенсаторно активуючи анаеробний 
гліколіз та тканеве дихання. 3. 7-(2′-гідрокси-3′-ізопропокси)пропіл-3-метил-8-(4′-фенілпіперазін-1′-іл)-ксантин не 
поступається препаратам порівняння з нормалізації показників обміну гемоглобіну.  
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