
ÐÅÇÞÌÅ: Èçó÷åíà áèîëîãè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü
íîâîãî ñîåäèíåíèÿ êîáàëüòà íà îñíîâå ïðîèçâîä-
íûõ 1-àëêåíèëèìèäàçîëà, â ÷àñòíîñòè 1-àëëèëèìè-
äàçîëà. Ïîêàçàíî, ÷òî àëëèëèìèäàçîë ÿâëÿåòñÿ îï-
òèìàëüíûì ëèãàíäîì äëÿ ìåòàëëîêîìïëåêñîâ, â
÷àñòíîñòè ñîåäèíåíèé êîáàëüòà. Âûÿâëåíî, ÷òî
èññëåäîâàííîå ñîåäèíåíèå óìåðåííî òîêñè÷íî è
îáëàäàåò âûðàæåííîé ïðîòèâîãèïîêñè÷åñêîé àê-
òèâíîñòüþ â øèðîêîì äèàïàçîíå äîç. Óñòàíîâëåíî,
÷òî âîçìîæíûé ìåõàíèçì àíòèãèïîêñàíòíîãî äåé-
ñòâèÿ ñîåäèíåíèÿ ñâÿçàí ñ åãî ñïîñîáíîñòüþ óñè-
ëèâàòü ãåìîïîýç, îïòèìèçèðîâàòü ðåæèì êèñëîðîä-
íîãî îáåñïå÷åíèÿ, âëèÿÿ íà àêòèâíîñòü ôåðìåíòà
êàðáîàíãèäðàçû, è ñíèæàòü èíòåíñèâíîñòü îêèñ-
ëèòåëüíîãî îáìåíà.

ABSTRACT: The biological activity of new cobalt
compound, based on derivatives of 1-alkenylimidazole,
particularly 1-allylimidazole, was studied. Allylimidazole
was shown to be the best ligand for metal complexes,
specifically cobalt compounds. It was revealed that the
analyzed compound is moderately toxic and has a
marked antihypoxic activity in a wide range of doses. It
was determined that the possible mechanism of
antihypoxic activity of the compound was connected
with its capability to reinforce haemopoiesis, to optimize
the oxygen provision state, influencing carbonic
anhydrase activity, and to reduce the intensity of
oxidative metabolism.
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Â ëèòåðàòóðå øèðîêî ïðåäñòàâëåíû äàííûå î
òîì, ÷òî êîáàëüò íåîáõîäèì äëÿ ïîñòðîåíèÿ ìî-
ëåêóëû âèòàìèíà Â

12
 è ÿâëÿåòñÿ êîôåðìåíòîì ðÿäà

æèçíåííî âàæíûõ ôåðìåíòîâ — ðèáîíóêëåîçèäò-
ðèôîñôàòðåäóêòàçû, ìåòèëòðàíñôåðàçû, ìåòèëìà-
ëîíèë-ÊîÀ-ìóòàçû. Êîáàëüò âûñòóïàåò â êà÷åñòâå
êîôåðìåíòà ïèðîôîñôàòàç, ïåïòèäàç, àðãèíàçû (Àâ-
öûí è äð., 1991; Êóäðèí, 1999), âëèÿåò íà àêòèâíîñòü
ôåðìåíòîâ, â ÷àñòíîñòè: êàðáîàíãèäðàçû, àäåíèëàò-
öèêëàçû è ôåðìåíòû ìåòàáîëèçìà ãåìà (Êàëèìàí,
Áåëîâåöêàÿ, 1986). Êîáàëüò ó÷àñòâóåò â îáìåíå áåëêà,
ñèíòåçå íóêëåèíîâûõ êèñëîò, ìåòàáîëèçìå óãëåâî-
äîâ è ëèïèäîâ (Taylor, 1985), îêèñëèòåëüíî-âîññòà-
íîâèòåëüíûõ ðåàêöèÿõ â îðãàíèçìå, íåîáõîäèì äëÿ
íîðìàëüíîãî êðîâåòâîðåíèÿ. Ïðè íåäîñòàòî÷íîì
ïîñòóïëåíèè êîáàëüòà ñ ïèùåé ìîãóò ðàçâèòüñÿ
àíåìèè è íàðóøåíèÿ ñâåðòûâàåìîñòè êðîâè (Áÿ-
ëîâñêèé, 2003).

Íà îñíîâå ìèêðîýëåìåíòà êîáàëüòà ñèíòåçè-
ðîâàí âèòàìèí Â

12
, êîòîðûé âõîäèò â ñîñòàâ ôåð-

ìåíòà S-àäåíîçèëìåòèîíèíìåòèëòðàíñôåðàçû, ó÷à-
ñòâóþùåé â ïðîöåññå ìåòèëèðîâàíèÿ ÄÍÊ è ëè-
ïèäîâ, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ ìèåëèíîâîãî âåùåñòâà
(Ñêàëüíûé, Êóäðèí, 2000). Âèòàìèí Â

12
 îáëàäàåò

àíàáîëè÷åñêèì ýôôåêòîì — ñïîñîáñòâóåò óâåëè-
÷åíèþ ìûøå÷íîé ìàññû è óñêîðÿåò ïðîöåññû
ôèçè÷åñêîãî âîññòàíîâëåíèÿ, ïîýòîìó íåîáõîäèì
ëèöàì, ïîäâåðãàþùèìñÿ ïîâûøåííûì ôèçè÷åñêèì
íàãðóçêàì è ñïîðòñìåíàì.

Âìåñòå ñ òåì ïðåïàðàòû íà îñíîâå êîáàëüòà
ïðåäñòàâëåíû íåäîñòàòî÷íî, ÷òî ÿâèëîñü îñíîâà-
íèåì äëÿ ïðîâåäåíèÿ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ.

Íàìè áûëî èçó÷åíî àíòèãèïîêñàíòíîå äåéñòâèå
ñèíòåçèðîâàííîãî â Èðêóòñêîì èíñòèòóòå õèìèè
ÑÎ ÐÀÍ ìåòàëëîêîìïëåêñíîãî ñîåäèíåíèÿ ïðî-
èçâîäíîãî àëëèëèìèäàçîëà ïîä øèôðîì CoALL,
ñîäåðæàùåãî êîáàëüòäèõëîðèä. Ââèäó òîãî, ÷òî èìè-
äàçîëüíàÿ ãðóïïà ãèñòèäèíà — ýòî áëèæàéøàÿ ê
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ãåìó ôóíêöèîíàëüíàÿ ãðóïïà ãëîáèíà, ìû ïðåäïî-
ëîæèëè, ÷òî èìåþùèéñÿ â ñòðóêòóðå êîìïëåêñà
ëèãàíä àëëèëèìèäàçîë îáåñïå÷èâàåò åãî âûñîêóþ
áèîäîñòóïíîñòü â îòëè÷èå îò èçâåñòíûõ ïðåïàðà-
òîâ êîáàëüòà. Ó÷èòûâàÿ òàêæå àíòèäîòíûé ýôôåêò
ïðè ãèñòîòîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè, êîòîðàÿ, êàê èçâå-
ñòíî, ÿâëÿåòñÿ òåðìèíàëüíûì çâåíîì âñåõ ãèïîê-
ñè÷åñêèõ ïðîöåññîâ (×åñíîêîâà è äð., 2006), èçó÷à-
åìîå íàìè ñîåäèíåíèå ïðåäñòàâëÿåò èíòåðåñ ñ
òî÷êè çðåíèÿ êîððåêöèè ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé.
Ëåêàðñòâåííûìè ñðåäñòâàìè ñðàâíåíèÿ â íàøèõ
îïûòàõ áûëè èçâåñòíûå àíòèãèïîêñàíòû — ýòî-
ìåðçîë, ìåêñèäîë è íîîãëþòèë.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû â ñîîòâåòñòâèè ñî
ñòàòüåé 11 Õåëüñèíêñêîé äåêëàðàöèè Âñåìèðíîé
ìåäèöèíñêîé àññîöèàöèè (1964), Ìåæäóíàðîäíû-
ìè ðåêîìåíäàöèÿìè ïî ïðîâåäåíèþ ìåäèêî-áèî-
ëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñ èñïîëüçîâàíèåì æèâîò-
íûõ (1985) è ïðàâèëàìè ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè â
Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè (ïðèêàç Ìèíçäðàâà Ðîññèè
¹ 267 îò 19 èþíÿ 2003 ã.). Àíòèãèïîêñè÷åñêóþ àê-
òèâíîñòü èññëåäîâàííûõ ñîåäèíåíèé îöåíèâàëè íà
4 ìîäåëÿõ îñòðîé ãèïîêñèè (îñòðàÿ ãèïîáàðè÷åñ-
êàÿ ãèïîêñèÿ, îñòðàÿ ãèïîêñèÿ ñ ãèïåðêàïíèåé, îñ-
òðàÿ ãåìè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ, îñòðàÿ ãèñòîòîêñè÷åñ-
êàÿ ãèïîêñèÿ) â ñîîòâåòñòâèè ñ «Ìåòîäè÷åñêèìè
ðåêîìåíäàöèÿìè ïî ýêñïåðèìåíòàëüíîìó èçó÷å-
íèþ ïðåïàðàòîâ, ïðåäëàãàåìûõ äëÿ êëèíè÷åñêîãî
èçó÷åíèÿ â êà÷åñòâå àíòèãèïîêñè÷åñêèõ ñðåäñòâ»
(Ëóêüÿíîâà, 1990), îäîáðåííûõ Ôàðìàêîëîãè÷åñêèì
êîìèòåòîì ÌÇ ÑÑÑÐ.

Îïûòû ïðîâåäåíû íà 840 ìûøàõ-ñàìöàõ âåñîì
18—20 ã.

Îñòðóþ ãèïîáàðè÷åñêóþ ãèïîêñèþ (ÎÃÁÃ) ìî-
äåëèðîâàëè ïî ìåòîäèêå Í.Í. Ñàìîéëîâà è ñîàâò.
(Àòðîøåíêî è äð., 1995) â óñòàíîâêå íà áàçå ýëåê-
òðîâàêóóìíîé ïå÷è «Âèòà», ñêîíñòðóèðîâàííîé íà
Áðÿíñêîì çàâîäå «Èçîòåðì» ïóòåì «ïîäíÿòèÿ»
æèâîòíûõ íà «âûñîòó» 10 000 ì íàä óðîâíåì ìîðÿ
ñî ñêîðîñòüþ 50 ì/ñ. Ó÷èòûâàëè ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ìûøåé â ìèíóòàõ â òå÷åíèå 20-ìè-
íóòíîãî ïðåáûâàíèÿ íà çàäàííîé âûñîòå.

Îñòðóþ ãèïîêñèþ ñ ãèïåðêàïíèåé (ÎÃñÃÊ) ó
ìûøåé âûçûâàëè ïîìåùåíèåì êàæäîãî æèâîòíî-
ãî â àïòå÷íûé øëàíãëàñ èç ïðîçðà÷íîãî ñòåêëà ñ
ïðèòåðòîé ñòåêëÿííîé ïðîáêîé îáúåìîì 250 ìë.
Òî÷íîñòü âîçäóøíîãî ïðîñòðàíñòâà âî âñåõ åìêî-
ñòÿõ îïðåäåëÿëè íàïîëíåíèåì âîäîé äî 250 ìë. Åñëè
ïîëîñòü øëàíãëàñà ïðåâûøàëà óêàçàííûé îáúåì,
òî åãî óìåíüøàëè íà ñîîòâåòñòâóþùóþ âåëè÷èíó
íàïîëíåíèåì ðàñïëàâëåííûì ìåäèöèíñêèì ïàðà-
ôèíîì. Ñòåêëÿííóþ ïðîáêó øëàíãëàñà ñìàçûâàëè
âàçåëèíîì. Ó÷èòûâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ìûøåé â ìèíóòàõ.

Îñòðóþ ãåìè÷åñêóþ ãèïîêñèþ (ÎÃåÃ) ìîäåëè-
ðîâàëè ââåäåíèåì ìûøàì ïîä êîæó ñïèíû íàòðèÿ
íèòðèòà â äîçå 400 ìã/êã (1,5 ËÄ

100
).

Ñòîëü âûñîêàÿ äîçà ìåòãåìîãëîáèíîîáðàçîâà-
òåëÿ ïðèìåíÿëàñü ñ öåëüþ âûçâàòü ÷åòêî âûðà-

æåííóþ ãèïîêñèþ. Ó÷èòûâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè æèâîòíûõ â ìèíóòàõ.

Îñòðóþ ãèñòîòîêñè÷åñêóþ ãèïîêñèþ (ÎÃÒÃ)
ìîäåëèðîâàëè ââåäåíèåì ìûøàì ïîä êîæó ñïèíû
0,2% ðàñòâîðà íàòðèÿ íèòðîïðóññèäà â äîçå 20 ìã/
êã. Ó÷èòûâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîò-
íûõ â ìèíóòàõ.

Ïîòðåáëåíèå êèñëîðîäà ìûøàìè îïðåäåëÿëè
â àïïàðàòå çàêðûòîãî òèïà êîíñòðóêöèè Ñ.Â. Ìè-
ðîïîëüñêîãî â òå÷åíèå 9—12 ìèí ïîñëå ïðåäâàðè-
òåëüíîé 10-ìèíóòíîé àäàïòàöèè æèâîòíûõ â ðåñ-
ïèðàöèîííîé êàìåðå (Ñàíîöêèé, 1970; Øîëîõîâ,
1975). Êîëè÷åñòâî ïîòðåáëÿåìîãî ìûøàìè êèñëî-
ðîäà ðàññ÷èòûâàëè â ìèëëèëèòðàõ çà 1 ìèí.

Ðåêòàëüíóþ òåìïåðàòóðó ó ìûøåé èçìåðÿëè ñ
ïîìîùüþ ýëåêòðè÷åñêîãî ìåäèöèíñêîãî òåðìî-
ìåòðà «ÒÏÝÌ-1». Ñòàíäàðòíûé ýëåêòðîä äëÿ èç-
ìåðåíèÿ òåìïåðàòóðû ïðåäâàðèòåëüíî îáðàáàòû-
âàëè ýòèëîâûì ñïèðòîì, ñìàçûâàëè ãëèöåðèíîì è
ââîäèëè â ïðÿìóþ êèøêó íà ãëóáèíó 1,5 ñì. Çíà÷å-
íèå òåìïåðàòóðû ðåãèñòðèðîâàëè â ãðàäóñàõ Öåëü-
ñèÿ ïîñëå ïîëíîé îñòàíîâêè ñòðåëêè øêàëû ïðè-
áîðà.

Ìîðôîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè êðîâè ìûøåé
îïðåäåëÿëè îäíîìîìåíòíî íà ãåìàòîëîãè÷åñêîì
18-ïàðàìåòðîâîì àíàëèçàòîðå-àâòîìàòå Exell.18.
Çàáîð êðîâè ïðîèçâîäèëè èç ñîñóäîâ øåè ïîñëå
äåêàïèòàöèè æèâîòíîãî.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈÉ
È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈß

Âëèÿíèå CoAll è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ íà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé ïðè îñòðîé ãèïîáà-
ðè÷åñêîé ãèïîêñèè

Îñòðàÿ ãèïîáàðè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ îáóñëîâëåíà
ñíèæåíèåì áàðîìåòðè÷åñêîãî è ïàðöèàëüíîãî äàâ-
ëåíèÿ êèñëîðîäà è ìîæåò âîçíèêàòü ïðè áûñòðîì
ïîäúåìå íà î÷åíü âûñîêèå ãîðû, ïðè ðàçãåðìåòè-
çàöèè îáèòàåìûõ îòñåêîâ ëåòàòåëüíûõ àïïàðàòîâ
íà áîëüøîé âûñîòå (äèðèæàáëè, ñàìîëåòû, êîñìè-
÷åñêèå êîðàáëè, êîñìè÷åñêèå ñòàíöèè).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî CoALL â óñëîâèÿõ îñòðîé
ãèïîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè îêàçûâàë âûðàæåííûé
çàùèòíûé ýôôåêò â äîçàõ 10, 25, 50 è 100 ìã/êã. Ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ óâåëè÷èâàëàñü íà
51, 154, 181 è 163% ñîîòâåòñòâåííî. Â äîçå 5 ìã/êã
ñîåäèíåíèå íå îêàçûâàë âûðàæåííîãî äåéñòâèÿ íà
âðåìÿ æèçíè ìûøåé (òàáë. 1).

Ñðåäè èññëåäîâàííûõ ñðåäñòâ ñðàâíåíèÿ àíòè-
ãèïîêñè÷åñêèå ñâîéñòâà â óñëîâèÿõ îñòðîé ãèïîáà-
ðè÷åñêîé ãèïîêñèè ïðîÿâëÿëè ýòîìåðçîë è ãèïîê-
ñåí. Ýòîìåðçîë áûë ýôôåêòèâåí òîëüêî â äîçå 100
ìã/êã, óâåëè÷èâàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ïðè ýòîì íà 49% ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Ãèïîê-
ñåí óâåëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïîäîïûò-
íûõ æèâîòíûõ â òðåõ äîçàõ, ðàâíûõ 50, 100 è 150 ìã/êã
íà 130, 151, 121% ñîîòâåòñòâåííî ïî ñðàâíåíèþ ñ êîí-
òðîëåì. Ìåêñèäîë íå ïðîÿâëÿë àíòèãèïîêñè÷åñêèõ
ñâîéñòâ â óñëîâèÿõ íàøåãî ýêñïåðèìåíòà.

Ñëåäîâàòåëüíî, CoALL â óñëîâèÿõ îñòðîé ãèïî-
áàðè÷åñêîé ãèïîêñèè îêàçûâàåò àíòèãèïîêñè÷åñêîå



äåéñòâèå, ïðåâîñõîäÿ ïî øèðîòå äåéñòâóþùèõ äîç è
âåëè÷èíå ïðîòèâîãèïîêñè÷åñêîãî ýôôåêòà ïðåïà-
ðàòû ñðàâíåíèÿ ýòîìåðçîë, ìåêñèäîë è ãèïîêñåí.

Âëèÿíèå CoALL è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé ïðè îñòðîé ãèïîêñèè ñ
ãèïåðêàïíèåé

Îñòðàÿ ãèïîêñèÿ ñ ãèïåðêàïíèåé âîçíèêàåò ïðè
íåêîòîðûõ çàáîëåâàíèÿõ äûõàòåëüíîé, ñåðäå÷íî-
ñîñóäèñòîé, âûäåëèòåëüíîé ñèñòåì, íàðóøåíèè ðå-
ãåíåðàöèè âîçäóõà â îáèòàåìûõ îòñåêàõ ìîðñêîé
òåõíèêè (ïîäâîäíûå ëîäêè, ïîäâîäíûå áàòèñêàôû
è ò.ï.), àâèàöèè, êîñìîñà, íàçåìíûõ è ïîäçåìíûõ
çàêðûòûõ ïîìåùåíèÿõ âîåííîãî íàçíà÷åíèÿ è
ãðàæäàíñêîé îáîðîíû. Â ýòèõ ñëó÷àÿõ ñîäåðæàíèå
êèñëîðîäà â ïîìåùåíèè óìåíüøàåòñÿ, à êîíöåíò-
ðàöèÿ óãëåêèñëîãî ãàçà óâåëè÷èâàåòñÿ, ÷òî âûçû-
âàåò ãèïîêñèþ ñ ãèïåðêàïíèåé.

CoALL îêàçûâàë âûðàæåííîå àíòèãèïîêñè÷åñ-
êîå äåéñòâèå ïðè îñòðîé ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé
(òàáë. 2). Ïðè ââåäåíèè CoALL â äîçàõ 10, 25, 50 è 100
ìã/êã ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé óâåëè÷è-
âàëàñü íà 15, 18, 38 è 34% ñîîòâåòñòâåííî.

Ýòîìåðçîë è ìåêñèäîë óâåëè÷èâàëè ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé òîëüêî â äîçå 100 ìã/êã.
Ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò ïðåâûøàë êîíòðîëü íà
32 è 21% ñîîòâåòñòâåííî. Ãèïîêñåí â äîçàõ 100 è
150 ìã/êã óâåëè÷èâàë âðåìÿ æèçíè æèâîòíûõ íà
26 è 29% ñîîòâåòñòâåííî ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíò-
ðîëåì.

CoALL â óñëîâèÿõ îñòðîé ãèïîêñèè ñ ãèïåð-
êàïíèåé îêàçûâàþò àíòèãèïîêñè÷åñêîå äåéñòâèå,
ïðåâîñõîäÿùåå ïî øèðîòå äåéñòâóþùèõ äîç è âå-
ëè÷èíå ïðîòèâîãèïîêñè÷åñêîãî ýôôåêòà ïðåïàðà-
òû ñðàâíåíèÿ ýòîìåðçîë, ìåêñèäîë è ãèïîêñåí.

Âëèÿíèå CoALL è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé ïðè îñòðîé ãåìè÷åñêîé
ãèïîêñèè

Îñòðàÿ ãåìè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ îòíîñèòñÿ ê òÿ-
æåëûì âèäàì êèñëîðîäíîãî ãîëîäàíèÿ. Îíà ìî-
æåò âîçíèêíóòü ïðè óìåíüøåíèè åìêîñòè êðîâè
ïðè àíåìèè, ãèäðåìèè, ïîäàâëåíèè êîñòíîìîçãî-
âîãî êðîâåòâîðåíèÿ, à òàêæå ïðè îòðàâëåíèè ÿäî-
âèòûìè âåùåñòâàìè, êîòîðûå íàðóøàþò ñïîñîá-
íîñòü ãåìîãëîáèíà ñâÿçûâàòü, òðàíñïîðòèðîâàòü
è îòäàâàòü êèñëîðîä òêàíÿì (óãàðíûé ãàç, ìåòãå-
ìîãëîáèíîîáðàçîâàòåëè è äðóãèå õèìè÷åñêèå âå-
ùåñòâà).

Ñîåäèíåíèå ïîä øèôðîì CoALL â äîçàõ 10, 25,
50 è 100 ìã/êã ïðîÿâëÿëî âûðàæåííîå àíòèãèïîê-
ñè÷åñêîå äåéñòâèå, óâåëè÷èâàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè æèâîòíûõ íà 51, 35, 55 è 87% (òàáë. 3).

Ïðè ââåäåíèè ýòîìåðçîëà â äîçàõ 25 è 50 ìã/êã
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè îïûòíûõ ìûøåé óâå-
ëè÷èâàëàñü íà 21 è 43% ñîîòâåòñòâåííî ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ êîíòðîëåì. Â äîçå 100 ìã/êã ïðåïàðàò àí-
òèãèïîêñè÷åñêèõ ñâîéñòâ íå ïðîÿâëÿë. Ìåêñèäîë â
äîçå 100 ìã/êã óâåëè÷èâàë âðåìÿ æèçíè ïîäîïûò-
íûõ ìûøåé íà 14% ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì,

Òàáëèöà 1. Âëèÿíèå CoALL è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ïðè îñòðîé ãèïîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè
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Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ìèí

5,5 ± 1,4
6,5 ± 1,1
8,3 ± 0,9

5,7 ± 1,2
14,5 ± 1,4
16,0 ± 1,5

6,0 ± 0,7
15,8 ± 2,1

8,6 ± 0,6
8,4 ± 0,6
8,5 ± 0,7
12,8 ± 1,2

8,4 ± 0,6
7,9 ± 0,5
6,9 ± 0,3
7,2 ± 0,8

8,2 ± 0,8
9,1 ± 1,1
18,9 ± 1,1
20,6 ± 1,2

8,0 ± 0,8
17,7 ± 1,1
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ñîåäèíåíèÿ

Äîçà, ìã/êã
Êîëè÷åñòâî

ìûøåé
Ì ± m % Ð <

Ç.Õ. Áàáàíèÿçîâà. ÎÖÅÍÊÀ ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÉ ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÈ
ÍÎÂÎÃÎ ÌÅÒÀËËÎÊÎÌÏËÅÊÑÀ ÊÎÁÀËÜÒÀ
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Òàáëèöà 3. Âëèÿíèå CoALL è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ïðè îñòðîé ãåìè÷åñêîé ãèïîêñèè
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Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ìèí

12,6 ± 0,2
13,0 ± 0,4

12,5 ± 1,1
18,9 ± 1,5

11,3 ± 0,8
15,3 ± 1,1
17,5 ± 0,8

12,5 ± 1,1
23,4 ± 1,0

14,0 ± 0,9
17,0 ± 1,2
20,0 ± 0,9

13,0 ± 0,9
14,0 ± 1,2
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Äîçà, ìã/êã
Êîëè÷åñòâî

ìûøåé
Ì ± m % Ð <

Òàáëèöà 2. Âëèÿíèå CoALL è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ïðè îñòðîé ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé
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Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ìèí

24,0 ± 1,2
27,5± 1,3
28,4 ± 0,7

24,4 ± 1,3
33,6 ± 2,2
32,8 ± 2,6

31,0 ± 1,8
30,0 ± 2,3
30,0 ± 2,8
41,0 ± 1,3

28,0 ± 1,3
26,0 ± 1,6
29,0 ± 1,9
34,0 ± 1,6

23,0 ± 1,3
22,3 ± 1,2

23,0 ± 0,9
28,9 ± 1,1
29,6 ± 1,3
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134
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õèìè÷åñêîãî
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Äîçà, ìã/êã
Êîëè÷åñòâî

ìûøåé
Ì ± m % Ð <
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ïðèíÿòûì çà 100%. Ãèïîêñåí â äîçàõ 100 è 150 ìã/êã
áûë íåýôôåêòèâåí.

Âëèÿíèå CoALL è ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé ïðè îñòðîé ãèñòîòîê-
ñè÷åñêîé ãèïîêñèè

Îñòðàÿ ãèñòîòîêñè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ îòíîñèòñÿ
ê òêàíåâîìó òèïó êèñëîðîäíîãî ãîëîäàíèÿ. Ýòî
òÿæåëûé âèä ãèïîêñèè, âîçíèêàþùèé ïðè îòðàâ-
ëåíèè ÿäàìè, êîòîðûå íàðóøàþò îêèñëèòåëüíî-
âîññòàíîâèòåëüíûå ïðîöåññû â êëåòêå. Ê ÷èñëó
òàêèõ ÿäîâ îòíîñèòñÿ ñèíèëüíàÿ êèñëîòà è åå ïðî-
èçâîäíûå. Îñòðàÿ ãèñòîòîêñè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ òàê-
æå âîçìîæíà ïðè àâèòàìèíîçàõ è íàðóøåíèè ôóí-
êöèè íåêîòîðûõ æåëåç âíóòðåííåé ñåêðåöèè.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî â óñëîâèÿõ îñòðîé ãèñòîòîê-
ñè÷åñêîé ãèïîêñèè CoALL â äîçàõ 10, 25, 50, 100
ìã/êã óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìû-
øåé íà 23, 45, 54, 84% (òàáë. 4).

Àíòèãèïîêñàíòû ýòîìåðçîë è ìåêñèäîë â äî-
çàõ 25, 50 è 100 ìã/êã íå îêàçûâàëè ñóùåñòâåííîãî
âëèÿíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé ïðè
îñòðîé ãèñòîòîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè. Â òåõ æå óñëî-
âèÿõ îïûòà ãèïîêñåí îêàçûâàë çàùèòíûé ýôôåêò
â äîçàõ 50 è 100 ìã/êã, ïðè ââåäåíèè êîòîðûõ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ áûëà áîëüøå
êîíòðîëÿ íà 38 è 86%.

Âëèÿíèå CoALL íà ïîòðåáëåíèå êèñëîðîäà, ðåê-
òàëüíóþ òåìïåðàòóðó è ãåìîãðàììû ìûøåé

Èçó÷åíèå âëèÿíèÿ CoALL íà ñêîðîñòü îêèñëè-
òåëüíîãî îáìåíà ïîêàçàëî, ÷òî ÷åðåç 1 ÷ ïîñëå ââå-

äåíèÿ ñîåäèíåíèÿ â äîçå 50 ìã/êã ïîòðåáëåíèå êèñ-
ëîðîäà ìûøàìè ñíèæàåòñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîä-
íûì çíà÷åíèåì íà 38%, à ñïóñòÿ 24 ÷ ñóùåñòâåííî
íå îòëè÷àåòñÿ îò èñõîäíîé âåëè÷èíû.

Ðåêòàëüíàÿ òåìïåðàòóðà ó ìûøåé, êîòîðûì
ââîäèëè CoALL â äîçå 50 ìã/êã, óìåíüøàëàñü ÷åðåç
1 ÷ íà 10% ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì è âîññòà-
íàâëèâàëàñü â òå÷åíèå ñóòîê.

Èçó÷åíèå âëèÿíèÿ CoALL íà ïîêàçàòåëè ãåìîã-
ðàììû ïîêàçàëî, ÷òî ÷åðåç 1 ÷ ïîñëå âíóòðèáðþ-
øèííîãî ââåäåíèÿ ñîåäèíåíèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ ñî-
äåðæàíèå ýðèòðîöèòîâ — íà 30%, ëèìôîöèòîâ —
íà 88, ìîíîöèòîâ — íà 90, ãðàíóëîöèòîâ — íà 180,
òðîìáîöèòîâ — íà 29%. Ïîêàçàòåëè ãåìîãëîáèíà
è ãåìàòîêðèòà óâåëè÷èâàþòñÿ íà 27 è 28% ñîîò-
âåòñòâåííî (òàáë. 5).

Òàêèì îáðàçîì, óñòàíîâëåíà âûðàæåííàÿ ïðî-
òèâîãèïîêñè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü íîâîãî ñîåäèíå-
íèÿ êîáàëüòà ñ ïðîèçâîäíûìè àëëèëèìèäàçîëà
ïîä øèôðîì CoALL ïðè âñåõ èññëåäîâàííûõ íàìè
âèäàõ ãèïîêñèè. Óêàçàííîå ñîåäèíåíèå îáëàäàåò
òàêæå ãåìîïîýçñòèìóëèðóþùèì äåéñòâèåì è ïî-
íèæàåò ïîòðåáëåíèå îðãàíèçìîì êèñëîðîäà è òåì-
ïåðàòóðû òåëà. Âîçìîæíûé ìåõàíèçì àíòèãèïîê-
ñàíòíîãî äåéñòâèÿ ñîåäèíåíèÿ, âîçìîæíî, ñâÿçàí
ñ åãî ñïîñîáíîñòüþ óñèëèâàòü ãåìîïîýç, îïòèìè-
çèðîâàòü ðåæèì êèñëîðîäíîãî îáåñïå÷åíèÿ, âëèÿÿ
íà àêòèâíîñòü ôåðìåíòà êàðáîàíãèäðàçû, è ñíè-
æàòü èíòåíñèâíîñòü îêèñëèòåëüíîãî îáìåíà. Íà
íàø âçãëÿä, áèîäîñòóïíîñòü è àêòèâíîñòü êîáàëüòà

Òàáëèöà 4. Âëèÿíèå CoALL ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ïðè îñòðîé ãèñòîòîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè
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10

8
8
8
8

8
8
8
8

8
8
8

8
8
8

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ìèí

12,8 ± 0,6
13,8 ± 0,4
15,7 ± 0,4

11,4 ± 0,5
16,5 ± 1,0
17,6 ± 1,0

12,2 ± 0,9
22,4 ± 0,7

14,0 ± 0,7
16,0 ± 0,6
15,0 ± 0,8
13,0 ± 0,9

14,0 ± 0,7
15,0 ± 0,6
15,0 ± 0,5
15,0 ± 0,7

15,3 ± 0,7
16,2 ± 0,8
21,1 ± 0,5

15,4 ± 0,7
28,6 ± 0,8
16,8 ± 0,5

100
108
123

100
145
154

100
184

100
114
107
93

100
107
107
107

100
106
138

100
186
109

Íîìåð
ñåðèè
îïûòà

Øèôð
õèìè÷åñêîãî
ñîåäèíåíèÿ

Äîçà, ìã/êã
Êîëè÷åñòâî

ìûøåé
Ì ± m % Ð <

Ç.Õ. Áàáàíèÿçîâà. ÎÖÅÍÊÀ ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÉ ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÈ
ÍÎÂÎÃÎ ÌÅÒÀËËÎÊÎÌÏËÅÊÑÀ ÊÎÁÀËÜÒÀ
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Òàáëèöà 5. Âëèÿíèå CoALL (50 ìã/êã) íà íåêîòîðûå ïîêàçàòåëè ãåìîãðàììû ìûøåé
ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, ïðèíÿòûì çà 100% (n = 6), p < 0,05

197

188

190

280

130

127

128

129

Ïîêàçàòåëü,
åäèíèöû èçìåðåíèÿ Êîíòðîëü

CoALL

àáñ. %

Ëåéêîöèòû, õ109 ã/ë

Ëèìôîöèòû, õ109 ã/ë

Ìîíîöèòû, õ109 ã/ë

Ãðàíóëîöèòû, õ109 ã/ë

Ýðèòðîöèòû, õ1012  ã/ë

Ãåìîãëîáèí, ã/ë

Ãåìàòîêðèò, %

Òðîìáîöèòû, õ109 ã/ë

5,8 ± 0,3

4,3 ± 0,5

1,0 ± 0,1

0,5 ± 0,1

5,6 ± 0,5

131 ± 3,9

30,2 ± 2,5

375 ± 28

11,4 ± 1,1

8,1 ± 0,8

1,9 ± 0,2

1,4 ± 0,1

7,3 ± 0,3

166 ± 5,8

38,8 ± 1,6

485 ± 19

îáåñïå÷èâàåòñÿ 1-àëëèëèìèäàçîëîì — îïòèìàëü-
íûì äëÿ ýòîãî êîìïëåêñà ëèãàíäîì àçîëüíîé
ãðóïïû.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Èçó÷åíèå è àíàëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïî-
çâîëÿåò çàêëþ÷èòü, ÷òî íîâîå ñîåäèíåíèå êîáàëü-
òà ïðîèçâîäíîå 1-àëëèëèìèäàçîëà ïîä øèôðîì
CoALL ïî ñòåïåíè âûðàæåííîñòè àíòèãèïîêñàí-
òíîãî äåéñòâèÿ è øèðîòå ýôôåêòèâíûõ äîç ïðè
4 âèäàõ ãèïîêñèè ïðåâîñõîäèò èçâåñòíûå àíòèãè-
ïîêñàíòû ýòîìåðçîë, ìåêñèäîë, íîîãëþòèë.
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