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Резюме. Пошук нових ефективних та малотоксичних фармакологічно активних речовин, здатних про
являти вазотропну дію, залишається актуальним науковим напрямком. Однією з таких сполук, що, 
за результатами попередніх досліджень, проявляє судинорозширюючу дію, є новосинтезований ОВП-1 
(оксазолвмісний пептидоміметик), проте даних щодо його токсичності немає.
Мета роботи -  визначення гострої токсичності ОВП-1.
Експеримент проводили із використанням експрес-методу “limit test”. Для визначення гострої токсич
ності взято 11 самок та 11 самців білих нелінійних мишей. Оксазолвмісний пептидоміметик вводили 
в дозі 5000 мг/кг внутрішньошлунково. Зважаючи на те, що досліджувана фізіологічно активна сполука 
була нерозчинною у  рекомендованих розчинниках, був використаний альтернативний органічний роз
чинник -  диметилсульфоксид.
За результатами проведених досліджень LD50 ОВП-1 для самцв та самок становить понад 5000 мг/кг за 
внутрішньошлункового введення, що дозволяє віднести дану сполуку до V класу токсичності “практично 
нетоксичні сполуки”.
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Вступ. Поширеність патологій серцево-судинної сис
теми, серед яких істотну частку складає артеріальна гіпер
тензія, визначає наявність проблеми фармакологічної ко
рекції хронічно підвищеного артеріального тиску, що є 
одним з найважливіших питань сучасної медицини [6]. 
Незважаючи на існування значної кількості лікарських за
собів, дія яких спрямована на усунення дисфункцій су
динної стінки, пошук нових ефективних та малотоксичних 
фармакологічно активних речовин, здатних проявляти ва
зотропну дію, залишається актуальним науковим напрям
ком [4, 8].

За даними попередніх досліджень в експериментах на 
ізольованих сегментах низхідної частини грудної аорти 
щурів була встановлена судинорозширююча активність 
нової оригінальної сполуки ОВП-1 -  оксазолвмісного 
пептидоміметика (діетилового естеру 5-алкіламіно-2{П- 
[Л-бензоїл-(4-метилбензиліден) гліцил] амінометил}-1,3- 
оксазол-4-ілфосфонової кислоти), що вказує на перспек
тивність означеної речовини для подальшого 
доклінічного дослідження [3]. Тому враховуючи вищена- 
ведене, логічним продовженням було подальше вивчення 
гострої токсичності даної фізіологічно активної сполуки.

М ета роботи -  визначення гострої токсичності окса
золвмісного пептидомімітика.

М атеріали та  методи. О б’єктом дослідження був 
ОВП-1, синтезований в Інституті біоорганічної хімії та на
фтохімії' НАН України [5]. Експеримент проводили із вико

ристанням експрес-методу “limit test”, що дозволяє 
швидко оцінити клас токсичності нової сполуки, для якої 
передбачають низьку токсичність без залучення значно
го числа тварин [9].

Для дослідження було обрано внутрішньошлунковий 
шлях введення, як той, що забезпечує системний вплив, і 
є ймовірним для клінічного використання [1]. Для визна
чення гострої токсичності взято 11 самок та 11 самців 
білих нелінійних мишей вагою 20±2 г. Згідно із протоко
лом дослідження за методом “limit test”, субстанцію 
ОВП-1 вводили у дозі 5000 мг/кг внутрішньошлунково 
спочатку одній особині за допомогою зонду (шприц 1 
мл, градуйований із ціною поділки 10 мкл, виробник 
Bogmark, Польща). Якщо перша особина виживала, суб
станцію дозою 5000 мг/кг додатково вводили ще двом 
особинам. У разі загибелі однієї із цих двох особин, в екс
перимент додатково вводили ще дві особини. Таким чи
ном, загальна кількість тварин у дослідній групі станови
ла 5. За смертністю тварин робили висновок щодо того, 
чи перевищує LD50 5000 мг/кг. За подібною схемою конт
рольній групі вводився розчинник -  диметилсульфоксид 
(виробник “Arterium/Галичфарм”) в об’ємі, еквівалент
ному до того, який використали для тварин дослідної гру
пи. Група інтактних тварин складалася з 3 особин кожної 
статі.

Обґрунтування вибору розчинника. Зважаючи на те, 
що досліджувана фізіологічно активна сполука була не
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р о зч и н н о ю  у  р е к о м е н д о в а н и х  р о зч и н н и к а х  [1], б у в  в и к о 
р и с т а н и й  а л ь т е р н а т и в н и й  о р г а н іч н и й  р о з ч и н н и к  -  д и м е 
т и л с у л ь ф о к с и д  (Д М С О ), щ о  х а р а к т е р и з у є т ь с я  н и зь к о ю  
т о к с и ч н іс тю  т а  в и к о р и сто в у єть ся  у  я к о с т і р о зч и н н и к а  в  
б іо м ед и ч н и х  д о сл ідж ен н ях  [7, 10]. У  п о п ер ед н іх  до сл ід ж ен 
н я х  в с та н о в л е н о , щ о  о к с а зо л в м іс н и й  п е п т и д о м ім е т и к  є 
д о б р е р о зч и н н и м  у  Д М С О  [3, 5]. Д л я  то к си к о л о г іч н и х  д о с 
л ід ж ен ь  сп о л у к у  р о зч и н я л и  в  Д М С О  у  с п ів в ід н о ш ен н і 1:2.

Д о гл я д  з а  т в а р и н а м и  т а  їх  е в т а н а з ію  зд ій с н ю в а л и  
в ід п о в ід н о  д о  Д и р е к ти в и  Є в р о п е й с ь к о го  С о ю зу  2 0 1 0 /1 0 / 
63 E U  п р о  за х и с т  х р е б е тн и х  твар и н , щ о  в и к о р и сто в у ю ться  
д л я  е к с п е р и м е н т а л ь н и х  т а  ін ш и х  н ау к о в и х  ц іл ей , і З ако н у  
У к р а їн и  № 3 4 4 7 -IV  “П р о  за х и с т  тв а р и н  в ід  ж о р сто к о го  п о 
в о д ж е н н я ” . Т в ар и н  у т р и м у в а л и  н а  зв и ч а й н о м у  зб а л а н с о 
в ан о м у  х а р ч о в о м у  р а ц іо н і і в іл ь н о м у  д о с т у п і д о  в о д и  [2] в  
у м о в а х  в ів а р ію  Н а ц іо н а л ь н о го  м е д и ч н о г о  у н ів е р с и т е т у  
ім е н і О .О . Б о г о м о л ь ц я . З а  3 г о д и н и  д о  п о ч а т к у  е к с п е р и 
м е н т у  м и ш і б у л и  п о зб а в л е н і корм у. П ід  ч а с  го л о д у в а н н я  
в о д а  за б е зп е ч у в а л а с ь  a d  lib itu m . П р о т я г о м  п е р ш и х  4 8  г о 
д и н  п іс л я  в в е д е н н я  д о с л ід ж у в а н о ї с п о л у к и  с п о с т е р іг а л и  
з а  с м е р т н іс т ю , п о в е д ін к о ю  м и ш е й . Т в а р и н  д о с л ід ж у в а л и  
п р о т я г о м  н а с т у п н и х  14 д н ів  п іс л я  в в ед ен н я . О с о б и н и , щ о  
в и ж и л и , бу л и  в и в ед ен і з  ек сп ер и м ен ту  ш л я х о м  д е к а п іт а ц ії 
із  за с т о с у в а н н я м  ін г а л я ц ій н о г о  н а р к о зу  (х л о р о ф о р м н о 
го) [1, 2]. В с і т в а р и н и  п ід л я г а л и  р о зти н у , у  н и х  б у л и  в и л у 
ч е н і в н у тр іш н і о р ган и  д л я  п о д ал ьш и х  д о сл ід ж ен ь  (печінка, 
н и р к и , с е л е з ін к а , с е р ц е , л е ге н і, г о л о в н и й  м о зо к ).

С тати сти ч н у  о б р о б к у  р езу л ьтат ів  в и к о н у в а л и  з а  д о п о 
м о г о ю  п р о г р а м и  B io s ta t  2 0 0 9  v  5 .8 .4 . (в и р о б н и к  -  
A n a ly s tS o ft) .

З а л е ж н о  в ід  н о р м а л ь н о с т і р о зп о д іл у  п о р ів н ю в а н и х  
р я д ів  д о с л ід н і гр у п и  п о р ів н ю в а л и с я  з  к о н т р о л ь н о ю  а б о  із  
в и к о р и стан н ям  к р и тер ію  С ть ю д ен та  д л я  н е за л е ж н и х  в и б і
р о к  і з  в и х ід н и м  з н а ч е н н я м  з а  д о п о м о г о ю  п а р н о го  к р и т е 
р ію  С ть ю д е н та , аб о  з а  д о п о м о г о ю  U -к р и т е р ію  М а н н а -  
У їт н і д л я  г р у п  із  м а л о ю  в и б ір к о ю . Р ів е н ь  з н а ч у щ о с т і д л я  
в с іх  к р и тер іїв  стан о в и в  0 ,05 .

Р е з у л ь т а т и  т а  їх  о б г о в о р е н н я .  Клінічні спостере
ження. В  п е р ш і х в и л и н и  п ісл я  в в е д е н н я  су б с т а н ц ії О В П -1  
в ід м іч а л и  т а к і о зн а к и  ін то к си к ац ії, я к  зн ач н е  п р и гн іч е н н я  
р у х о в о ї а к т и в н о с т і (с а м ц і № 1 , № 2 ; с а м к и  № 1 , № 2 ), ч а с те  
д и х а н н я  (с а м е ц ь  № 2 , с а м к а  № 2 ). О д н а  із  д о с л ід ж у в а н и х  
т в а р и н  (с а м к а  № 1 )  з а й н я л а  в е р т и к а л ь н е  п о л о ж е н н я  в

к л іт ц і, о п и р а ю ч и с ь  н а  ї ї  ст ін к у , щ о  м о ж е  б у т и  п р о я в о м  
п о д р а зн е н н я  к и ш к ів н и к а .

Ч е р е з  3 ,5 г о д  у  о д н іє ї о с о б и н и  (сам ец ь  № 2 ) сп о с т е р іга 
л и  п е р іо д и ч н и й  т р е м о р , п іл о е р е к ц ію . П р и  с п р о б і п е р е с у 
в а ти с я  т в а р и н а  в тр а ч а л а  р ів н о в агу , за в а л ю ю ч и с ь  н а  б ік . 
З а г и б е л ь  ц іє ї  о с о б и н и  в ід б у л а с я  ч е р е з  5 го д  п іс л я  в в е д е н 
н я  д о с л ід ж у в а н о ї су б стан ц ії.

Ч е р е з  24  го д  б іл ь ш ість  д о с л ід ж у в а н и х  тв а р и н  в ід н о в и 
л и  н о р м а л ь н і ф у н к ц ії (ап ети т , а к т и в н іс т ь )  т а  в  ц іл о м у  н е 
в ід р ізн я л и с ь  в ід  ін т а к т н и х  з а  п о в е д ін к о ю  т а  с т а н о м  п о 
к р и в ів . О д н а к , в  г р у п і с а м о к  у  м и ш і №  1 в ід м іч а л и  п ід в и 
щ е н у  зб у д л и в іс ть  у  в ід п о в ід ь  н а  д о ти к . З а г и б е л ь  о с о б и н и  
№ 2  з  г р у п и  с а м о к , я к и м  в в о д и л и  О В П -1 , в ід б у л а с я  ч е р е з  
28  г о д  п іс л я  в в е д е н н я  с п о л у к и .

Т а к и м  ч и н о м , у  г р у п а х  с а м ц ів  т а  с а м о к  з а ги н у л о  по  
о д н ій  о с о б и н і із  т р ь о х , в н а с л ід о к  ч о г о  с у б с т а н ц ію  в в е л и  
д в о м  д о д а т к о в и м  м и ш а м  (№ 4  т а  № 5 ). В  п е р ш і го д и н и  
п іс л я  в в е д е н н я  ц і о с о б и н и  в и я в л я л и  п о д іб н і с и м п т о м и  
ін т о к с и к а ц ії , о д н а к  в ід н о в л ю в а л и  н о р м а л ь н у  ж и т т є д і
я л ь н іс т ь  в ж е  п р о т я г о м  2 4  го д и н .

П а р а л е л ь н о  п р о в е л и  в в е д е н н я  Д М С О  у  г р у п і к о н т р о 
л ю  р о зч и н н и к а . З в а ж а ю ч и  н а  те , щ о  с м е р т н о с т і в  ц ій  
г р у п і н е  с п о с т е р іга л и , з а г а л ь н а  к іл ь к іс т ь  т в а р и н  с т а н о в и 
л а  тр и . З а г а л о м  о с о б л и в и х  к л ін іч н и х  о зн а к  у  т в а р и н  з  ц іє ї 
гр у п и  н е  с п о с т е р іг а л и , п о в е д ін к а  т а  п о к р и в и  т в а р и н  н е 
в ід р ізн ял и сь  в ід  т а к и х  у  ін так тн и х  твар и н .

Маса тіла тварин. Д а н і щ о д о  д и н а м ік и  м а с и  т іл а  т в а 
р и н  в п р о д о в ж  е к с п е р и м е н т у  п ід с у м о в а н і у  та б л . 1.

З а г а л о м  с п о с т е р іг а л и  п о зи т и в н у  д и н а м ік у  н а б о р у  
м а с и  у  в с іх  г р у п а х  е к с п е р и м е н т а л ь н и х  т в а р и н . В  г р у п і 
О В П -1  -  с а м ц і с т а т и с т и ч н о  зн а ч у щ и й  п р и р іс т  м а с и  с т а 
н о в и в  1 3 ,4 4 %  н а  1 4 -й  д е н ь  в ід п о в ід н о . В  г р у п і О В П -1  -  
с а м к и  с т а т и с т и ч н о  зн а ч у щ е  зб іл ь ш е н н я  м а с и  т іл а , я к е  
ста н о в и л о  9 ,6 9 % , в ід м іт и л и  т іл ь к и  н а  14-у добу.

В  к о н т р о л ь н и х  г р у п а х  т в а р и н  ( ін т а к т  і к о н т р о л ь  р о з 
ч и н н и к а )  с т а т и с т и ч н о  зн а ч у щ е  зб іл ь ш е н н я  м а с и  т іл а  
ф ік с у в а л и , п о ч и н а ю ч и  із  7 -го  д н я  ек сп ер и м ен ту .

Д ан і щ о д о  м а с о в и х  к о еф іц ієн т ів  в н у тр іш н іх  о р ган ів  н а 
в ед ен і у  табл . 2. В и я в и л и  н аступн е: м а с о в и й  к о еф іц ієн т  п е 
ч ін к и  в  гр у п і Д М С О -с а м к и  б у в  ста ти с ти ч н о  зн ач у щ о  м е н 
ш и м  н а  2 1 ,9 3 %  в  п о р ів н я н н і з  ін т а к т н и м и  т в а р и н а м и , а  в  
г р у п і О В П -1  -  с а м ц і м а с о в и й  к о е ф іц іє н т  с е р ц я  б у в  н а  
1 5 ,4 9 %  м е н ш и м  в  п о р ів н я н н і із  ін т а к т н и м и  т в а р и н ам и .

Таблиця 1.
Динаміка маси тіла експериментальних тварин при дослідженні гострої токсичності ОВП-1

Групи тварин Маса тварин, г
Вихідні дані 3 доба 7 доба 14 доба

самці
Ін т ак т н і 19 ,5 7 ± 0 ,6 7 20 ,6 0 ± 1 ,3 1 2 2 ,8 0 ± 1 ,2 3 * 2 5 ,9 7 ± 1 ,5 3 *
К о н т р о л ь  р о зч и н н и к а  
(Д М С О )

2 1 ,1 7 ± 1 ,0 4 2 2 ,7 5 ± 0 ,9 8 2 4 ,4 0 ± 1 ,1 5 * 2 6 ,8 3 ± 1 ,2 6 *

О В П -1  (5 0 0 0  м г/к г) 1 9 ,68± 0 ,46 1 9 ,90± 1 ,04 2 0 ,7 0 ± 0 ,4 3 * 2 2 ,3 3 ± 1 ,2 6 *
самки

Ін т ак т н і 1 9 ,57± 0 ,78 2 0 ,6 0 ± 0 ,8 2 2 2 ,8 0 ± 1 ,1 1 * 2 5 ,9 7 ± 1 ,0 7 *
К о н т р о л ь  р о зч и н н и к а  
(Д М С О )

2 1 ,1 7 ± 0 ,1 7 2 2 ,7 5 ± 0 ,2 1 * 2 4 ,4 0 ± 0 ,9 5 * 2 6 ,8 3 ± 2 ,0 3 *

О В П -1  (5 0 0 0  м г/к г) 2 1 ,0 6 ± 0 ,7 8 2 1 ,7 5 ± 0 ,8 2 22 ,3 3 ± 1 ,1 2 3 ,1 0 ± 1 ,0 7 *

Примітка: * -  значення статистично значущо відрізняється від вихідного (p<0,05)
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Розтин тварин. При розтині мишей, які загинули про
тягом перших 24 год після введення оксазолвмісного пеп- 
тидоміметика (самець №2 та самка №2) відмічали на
ступні особливості: ознаки подразнення кишківика 
(виражена гіперемія судин), зміна кольору печінки, вира
жене збільшення жовчного міхура, зменшення розмірів 
селезінки, здуття шлунку, наповненого сумішшю суб
станції з великою кількістю шлункового соку, виражена 
гіперемія судин головного мозку. Результати щодо розти
ну тварин наведені табл. 3.

Смертність тварин та висновок щодо ЬБ50 суб
станції. Зіставивши отримані дані із послідовностями 
смертності мишей, які графічно підсумовані у табл. 4, ми 
дійшли до висновку, що ОВП-1 має Ь Б 50 вищу за 
5000 мг/кг та може бути віднесений до V класу токсич
ності “практично нетоксичні сполуки” [1]. У групах із 
введенням розчинника ДМСО не зафіксовано смертей 
тварин, що є додатковим свідченням його низької токсич
ності при виборі як розчинника для досліджуваної суб
станції.

Таблиця 2.
Масові коефіцієнти внутрішніх органів мишей за внутрішньошлункового введення ОВП-1

Групи тварин Масовий коефіцієнт (М±ш)
печінка 1 права нирка ліва нирка селезінка серце легені ГОЛОВНИЙ мозок

самці

Інтактні
7 ,2 1± 0,90± 0,85± 1,0 8± 0,82± 1,21± 2,19±
0,84 0,12 0,14 0,06 0,05 0,09 0,11

К онтроль розчинника 6,60± 1,0 8± 1,02± 1,12± 0,82± 1,17± 2 ,2 1±
(Д М СО ) 0,52 0,05 0,03 0,35 0,10 0,11 0,06

ОВП-1 (5000 мг/кг)
6,99±
0,56

1,01±
0,07

0,84±
0,03

0,90±
0,28

0,70*±
0,04

1,24±
0,19

2,30±
0,09

самки

Інтактні
7,93± 0,84± 0,81± 0,86± 0,87± 1,28± 2,48±
0,43 0,10 0,08 0,11 0,04 0,12 0,36

К онтроль розчинника 6,19± 0,93± 0,88± 0,80± 0,80± 1,06± 2,34±
(Д М СО ) 0,57* 0,07 0,08 0,19 0,04 0,07 0,09

ОВП-1 (5000 мг/кг) 6,85±
1,06

0,88±
0,12

0,85±
0,16

0,79±
0,09

0,81±
0,15

1,51±
0,46

2,56±
0,09

Примітка: * -  значення статистично значущо відрізняється від вихідного (p<0,05).

Таблиця 3.
Результати розтину тварин в експерименті із внутрішньошлунковим введенням ОВП-1

Групи тварин | Виявлені макроскопічні особливості при розтині
самці

Інтактні № 1 -3  -  без особливостей.
К онтроль розчинника 
(Д М СО )

№ 1 -3  -  без особливостей.

ОВП-1 (5000 мг/кг) № 2 -  ш лунок заповнений субстанцією  та  ш лунковим  соком. Г іперем ія судин головного мозку.
№ 3 -  ознаки закрепу (накопичення калових м ас) в товстом у киш ечнику.

самки
Інтактні № 1 -3  -  без особливостей.
К онтроль розчинника № 1 -2  -  без особливостей.
(Д М СО ) № 3 -  гіперем ія судин киш ківника.
ОВП-1 (5000 мг/кг) №1 -  здуття киш ківника, гіперем ія судин арахноїдальної оболонки головного мозку.

№ 2 -  ознаки подразнення киш ківника (вираж ена гіперем ія судин). Зм іна кольору печінки. В ираж ене 
збільш ення ж овчного міхура. Зменш ення розмірів селезінки, здуття ш лунку, наповненого суміш ш ю  
субстанції з великою  кількістю  ш лункового соку. В ираж ена г іперем ія судин головного мозку.
№ 4 -  гіперем ія судин очеревини та  киш ківника. Зм іна кольору нирок, розш ирення коронарних 
артерій  серця. В ізуальне збільш ення наднирників.
№ 3, № 5 -  без особливостей.

Таблиця 4.
Графічне відображення смертності тварин у експерименті із внутрішньошлункового введення

ОВП-1 за методом “limit test”
Група Послідовність Вижило тварин/всього тварин

О В П -1-сам ці охооо* 4/5
О В П -1-сам ки О Х О О О 4/5
Д М С О -самки о оо 3/3
Д М С О -самці о оо 3/3

Примітка: * -  графічне зображення послідовності тварин, яким вводили субстанцію, “%” - тварина вижила, “х” - тварина загинула.
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Отже, проведеними дослідженнями встановлені певні 
особливості токсичної дії оксазолвмісного пептидоміме- 
тика на організм експериментальних тварин. Ґрунтую
чись на даних клінічних спостережень (пригнічення рухо
вої активності, тремор, втрата рівноваги при 
пересуванні), а також на результатах розтину окремих 
особин (гіперемія судин головного мозку), можна зроби
ти припущення, що субстанція має центральний ефект. 
Ознаки гіперемії судин тонкої та товстої кишок і очереви
ни, наявність великої кількості шлункового соку в особин, 
що гинули в перші 24 год після введення свідчать про 
можливу подразнюючу дію досліджуваної сполуки на 
слизові оболонки шлунково-кишкового тракту. Отримані 
дані із зниження масових коефіцієнтів окремих 
внутрішніх органів тварин потребують подальшого більш 
грунтовного вивчення.

Варто також відмітити хорошу переносимість експе
риментальними тваринами речовини-розчинника -  ди
метилсульфоксиду, який не є стандартним розчинником 
для досліджень з гострої токсичності. Оскільки у тварин, 
яким вводили ДМСО, не спостерігали вищезгаданих 
клінічних ознак та не відмічали макроскопічних особли
востей при розтині, їх поява у дослідних групах пов’язана 
саме із введенням ОВП-1.

В и с н о в к и .
1. LD50 досліджуваного ОВП-1 (оксазолвмісного пеп- 

тидоміметика) для самців та самок становить понад 5000 
мг/кг за внутрішньошлункового введення, що дозволяє 
віднести дану субстанцію до V класу токсичності “прак
тично нетоксичні сполуки”.

2. Введення диметилсульфоксиду контрольній групі 
мишей не призвело до їх смертності, а також появи симп
томів, що спостерігались при введенні ОВП-1. Це свідчить 
про низьку токсичність обраного розчинника.

Конфлікт інтересів: дане дослідження конфлікту 
інтересів немає.

Джерела фінансування: це дослідження не отри
мало ніякої фінансової підтримки від державної, 
громадської чи комерційної організації.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ОСТРОЙ ТОКСИЧНОСТИ 
ОКСАЗОЛСОДЕРЖАЩЕГО ПЕПТИДОМИМЕТИ КА 

ПРИ ВНУТРИЖЕЛУДОЧНОМ ВВЕДЕНИИ

Седько Е.В.1, Ниженковская И.В.1,
Броварец В.С.2, Головченко А.В.2

Национальный медицинский университет 
имени А.А. Богомольца, г. Киев, Украина

2Институт биоорганической химии 
и нефтохимии НАН Украини, г. Киев, Украина

Р е з ю м е .  Поиск новых эффективных и малотоксич
ных фармакологически активных веществ, имеющих ва- 
зотропное действие, остается актуальным научным на
правлением. Одним из таких соединений, которое, 
согласно результатам предыдущих исследований, про
являет сосудорасширяющее действие, является ново
синтезированный ОСП-1 (оксазолсодержащий пептидо- 
миметик), при этом данных, касающихся его 
токсичности, нет.

Цель работы -  определение острой токсичности 
ОСП-1.

Эксперимент проводили с использованием эксп
ресс-метода “limit test”. Для определения острой токсич
ности взяли 11 самок и 11 самцов белых нелинейных 
мышей. Оксазолсодержащий пептидомиметик вводили 
в дозе 5000 мг/кг внутрижелудочно. Ввиду того, что ис
следуемое физиологически активное соединение было 
нерастворимым в рекомендуемых растворителях, был 
использован альтернативный органический раствори
тель -  диметилсульфоксид.

Согласно результатам проведенных исследований 
LD50 ОСП-1 для самцов и самок составляет более 5000 
мг/кг при внутрижелудочном введении, что позволяет от
нести данное соединение к V классу токсичности “прак
тически нетоксичные соединения”.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  оксазолсодержащий пептидоми
метик, острая токсичность, внутрижелудочное введе
ние, мыши, limit test.

STUDIES OF ACUTE TOXICITY OF OXAZOLE 
CONTAINING PEPTIDOMIMETICS 

AT INTRAGASTRIC ADMINISTRATION

K.V. Sedko1, I.V. Nizhenkovska1,
V.S. Brovarets2, A.V. Golovchenko2 

Bogomolets National Medical University,
Kyiv, Ukraine
2Institute of Bioorganic Chemistry and Petrochemistry 
of the National Academy of Sciences of Ukraine

S u m m a ry . The search for new effective and low-toxic 
pharmacologically active substances which develop the 
vasotropic action, is an actual scientific direction. One of 
these compounds, which has the vasodilator effect by the 
results of previous studies, is a new synthesized OCP-1 
(oxazole containing peptidomimetics), but data regarding 
its toxicity none.

Purpose -  to determine the acute toxicity of OCP-1.
The experiment was performed using an express 

method “limit test”. To determine the acute toxicity it was 
taken 11 females and 11 males nonlinear white mice. 
Oxazole containing peptidomimetics administered at a 
dose of 5000 mg/kg intragastric. Given the fact that studied 
physiologically active compound is insoluble in the 
recommended solvents it was used alternative organic 
solvent -  dimethyl sulfoxide.

By the results of research LD50 of OCP-1 for males and 
females is more than 5000 mg/kg by intragastric 
administration, this compound can be attributed to the V 
class of toxicity “practically non-toxic compounds.”

K ey  w o r d s :  oxazole containing peptidomimetics, acute 
toxicity, intragastric administration, mice, limit test.
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