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Èññëåäîâàíî âëèÿíèå íîâûõ ôòîðñîäåðæàùèõ àíàëîãîâ ïèíàöèäèëà íà ñîêðàòèòå-
ëüíóþ àêòèâíîñòü ìî÷åâîãî ïóçûðÿ in vitro è in vivo, íà òîíóñ ñîñóäîâ in vitro. Âñå ÷å-
òûðå âåùåñòâà êîíöåíòðàöèîííîçàâèñèìûì îáðàçîì óãíåòàëè ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâ-
íîñòü èçîëèðîâàííûõ ïîëîñîê ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è èçîëèðîâàííûõ êîëåö àîðòû êðûñ.
Ýôôåêò âåùåñòâà PF-5 óìåíüøàëñÿ ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé ïåðôóçèè ãëèáåíêëàìè-
äîì. Ýòî âåùåñòâî óãíåòàëî ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ìî÷åâîãî ïóçûðÿ in vivo.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïèíàöèäèë, ôòîðñîäåðæàùèå àíàëîãè ïèíàöèäèëà, èçîëèðîâàííûå
ïîëîñêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è ñîñóäèñòûå êîëüöà

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ãèïåðàêòèâíîñòü ìî÷åâîãî ïóçûðÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ
÷àñòûì ìî÷åèñïóñêàíèåì, èìïåðàòèâíûìè ïîçûâàìè ñ
óðãåíòíûì íåäåðæàíèåì ìî÷è èëè áåç íåãî, ÿâëÿåòñÿ
îäíîé èç íàèáîëåå ÷àñòûõ ïðè÷èí íàðóøåíèé ìî÷åèñ-
ïóñêàíèÿ [2, 7]. Äàííîå ñîñòîÿíèå ñîïðîâîæäàåòñÿ íå-
êîîðäèíèðîâàííûìè ñîêðàùåíèÿìè äåòðóçîðà âî
âðåìÿ ôàçû íàïîëíåíèÿ. Äëÿ ëå÷åíèÿ ãèïåðàêòèâíîñòè
ìî÷åâîãî ïóçûðÿ èñïîëüçóþò ðàçëè÷íûå ôàðìàêîëîãè-
÷åñêèå ïðåïàðàòû, îäíàêî èç-çà íàëè÷èÿ ó íèõ áîëüøî-
ãî êîëè÷åñòâà âûðàæåííûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ âåäåò-
ñÿ ïîèñê íîâûõ ñðåäñòâ. Ïåðñïåêòèâíûìè â äàííîì
íàïðàâëåíèè ñ÷èòàþò àêòèâàòîðû êàëèåâûõ êàíàëîâ
[6]. Îíè ïðåäñòàâëÿþò îòíîñèòåëüíî íîâûé êëàññ àí-
òèãèïåðòåíçèâíûõ, ïðîòèâîèøåìè÷åñêèõ è àíòèàíãè-
íàëüíûõ ïðåïàðàòîâ. Â ïóáëèêàöèÿõ ïîñëåäíèõ ëåò
ïðåäñòàâëåíî áîëüøîå êîëè÷åñòâî äàííûõ îòíîñèòå-
ëüíî âëèÿíèÿ ýòèõ ñðåäñòâ íå òîëüêî íà ãëàäêîìûøå÷-
íûå ýëåìåíòû ñîñóäîâ, íî è íà ãëàäêîìûøå÷íûå ýëå-
ìåíòû ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, êèøå÷íèêà, ìàòêè è äðóãèõ
îðãàíîâ. Àêòèâèðóÿ îïðåäåëåííûå âèäû êàëèåâûõ êà-
íàëîâ â êëåòî÷íîé ìåìáðàíå, îíè óâåëè÷èâàþò âûõîä
èîíîâ êàëèÿ èç êëåòîê, ÷òî âûçûâàåò åå ñòîéêóþ ãè-
ïåðïîëÿðèçàöèþ. Ïðè ýòîì óâåëè÷èâàåòñÿ ïîðîãîâûé
ïîòåíöèàë êëåòî÷íîé ìåìáðàíû, ñíèæàåòñÿ âîçáóäè-
ìîñòü êëåòîê, ÷òî ïðèâîäèò ê ðåëàêñàöèè ãëàäêîìû-
øå÷íûõ êëåòîê è ñíèæåíèþ èõ ñîêðàòèòåëüíîé àêòèâ-
íîñòè [3, 8]. Ïèíàöèäèë, àêòèâàòîð êàëèåâûõ êàíàëîâ
1-ãî ïîêîëåíèÿ, ïîêàçàë âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü â
îïûòàõ in vitro è in vivo, íî ïðè êëèíè÷åñêèõ èññëåäî-
âàíèÿõ íå áûëî âûÿâëåíî åãî âûðàæåííîãî âëèÿíèÿ íà
ñèìïòîìû ãèïåðàêòèâíîñòè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ â äîçàõ,
êîòîðûå íå ñíèæàþò àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå äî íåäî-

ïóñòèìûõ âåëè÷èí [4, 5]. Îäíàêî ïîèñê è èçó÷åíèå
íîâûõ äåòðóçîðñåëåêòèâíûõ àêòèâàòîðîâ êàëèåâûõ êà-
íàëîâ ïðîäîëæàåòñÿ [1]. Ýòî îáóñëîâëåíî, ñ îäíîé ñòî-
ðîíû, âûðàæåííûìè ìèîòðîïíûìè ñâîéñòâàìè ñîåäè-
íåíèé óêàçàííîãî òèïà [9], ñ äðóãîé — ðåçóëüòàòàìè
ïîñëåäíèõ èññëåäîâàíèé, êîòîðûå ñâèäåòåëüñòâóþò î
òîì, ÷òî àêòèâàöèÿ ìåíåå 1 % ÀÒÔ-çàâèñèìûõ êàëèå-
âûõ êàíàëîâ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ïðèâîäèò ê âûðàæåííî-
ìó åãî ðàññëàáëåíèþ[10].

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå âëèÿíèÿ íîâûõ
ôòîðñîäåðæàùèõ àíàëîãîâ ïèíàöèäèëà, ñèíòåçèðîâàí-
íûõ â Èíñòèòóòå îðãàíè÷åñêîé õèìèè ÍÀÍ Óêðàèíû
ïîä ðóêîâîäñòâîì Ë. Ì. ßãóïîëüñêîãî, íà ñîêðàòèòåëü-
íóþ àêòèâíîñòü ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è òîíóñ ñîñóäîâ in
vitro (ðèñ. 1). Êðîìå òîãî, ýôôåêòèâíîñòü íàèáîëåå
äåòðóçîðñåëåêòèâíîãî ñîåäèíåíèÿ áûëà èçó÷åíà in
vivo. Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû ââåäåíèå ôòîðà èëè ôòîð-
ñîäåðæàùåé ãðóïïû â ìîëåêóëó ëåêàðñòâåííîãî ïðå-
ïàðàòà ìîæåò ïðèâîäèòü ê óâåëè÷åíèþ åãî ôàðìàêîëî-
ãè÷åñêîé àêòèâíîñòè è/èëè óìåíüøåíèþ òîêñè÷íîñòè.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèÿ in vitro. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè íà èçîëèðî-
âàííûõ ïîëîñêàõ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è èçîëèðîâàííûõ ñîñóäè-
ñòûõ êîëüöàõ êðûñ-ñàìîê ìàññîé 250 – 350 ã. Ïîëîñêè áûëè âû-
äåëåíû èç äíà ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, èìåëè äëèíó ïðèáëèçèòåëüíî
10 ìì è øèðèíó 4 – 5 ìì. Èçîëèðîâàííûå ñîñóäèñòûå êîëüöà
âûäåëÿëè èç ãðóäíîé àîðòû, îíè èìåëè äèàìåòð 2 ìì, øèðèíó
1,5 ìì. Ïåðåä èññëåäîâàíèÿìè ïðåïàðàòû, çàêðåïëåííûå â ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíîé êàìåðå, ïåðôóçèðîâàëè íà ïðîòÿæåíèè 30 ìèí
ïðè 37° C ñîëåâûì ðàñòâîðîì ñëåäóþùåãî ñîñòàâà (â ìîëü/ë):
NaCl (118,4), KCl (4,7), CaCl2 (2,5), MgSO4 (1,2), KH2PO4 (1,2),
NaHCO3 (24,9), ãëþêîçà (11,1). Çàòåì 90 ìèí — ñîëåâûì ðàñòâî-
ðîì ñ êîíöåíòðàöèåé õëîðèäà êàëèÿ 60 èëè 15 ììîëü�ë â çàâè-
ñèìîñòè îò öåëè ýêñïåðèìåíòà. Ðàáî÷èå ðàñòâîðû íàñûùàëè ãà-
çîâîé ñìåñüþ 95 % Î2 è 5 % ÑÎ2. Àâòîìàòè÷åñêèé òåðìîñòàò
ïîçâîëÿë ïîääåðæèâàòü òåìïåðàòóðó ðàñòâîðà â êàìåðå
37 � 0,5 °C. Âñå îïûòû ïðîâîäèëè â èçîìåòðè÷åñêîì ðåæèìå.
Ôòîðñîäåðæàùèå ñîåäèíåíèÿ è ïèíàöèäèë ïîäàâàëè íåïîñðåä-
ñòâåííî â ýêñïåðèìåíòàëüíóþ êàìåðó â êîíöåíòðàöèÿõ îò
10 íìîëü�ë äî 100 ìêìîëü�ë. Êàê êîíòðîëüíûé ïðåïàðàò èñïî-
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ëüçîâàëè ïèíàöèäèë. Èññëåäóåìûå ñîåäèíåíèÿ ðàñòâîðÿëè â
äèìåòèëàöåòàìèäå, êîíöåíòðàöèÿ êîòîðîãî â ýêñïåðèìåíòàëü-
íîé êàìåðå íå ïðåâûøàëà ðåêîìåíäîâàííûå óðîâíè è ïðàêòè÷å-
ñêè íå âëèÿëà íà òîíóñ ïîëîñîê ìî÷åâîãî ïóçûðÿ [6].

Èññëåäîâàíèÿ in vivo. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà êðû-
ñàõ-ñàìêàõ (300 – 400 ã), àíåñòåçèðîâàííûõ óðåòàíîì (1,2 ã�êã).
Âíóòðèïóçûðíîå äàâëåíèå èçìåðÿëè ÷åðåç èíòðàóðåòðàëüíûé
êàòåòåð. Êàòåòåð áûë ïîäêëþ÷åí ÷åðåç òðåõõîäîâîé ïåðåêëþ÷à-
òåëü ê òðàíñäüþñåðó äàâëåíèÿ è ïåðôóçèîííîìó íàñîñó, êîòî-
ðûé èíôóçèðîâàë ñîëåâîé ðàñòâîð â ìî÷åâîé ïóçûðü. Ñèñòåìà
áûëà çàïîëíåíà ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì. Îáúåì èíôóçèðî-
âàííîãî ñîëåâîãî ðàñòâîðà â ìî÷åâîé ïóçûðü ñîñòàâëÿë
0,1 – 0,15 ìë è íå âûçûâàë ðåôëåêñà ìî÷åèñïóñêàíèÿ. Ìàêñèìà-
ëüíûå ýôôåêòû èññëåäóåìûõ âåùåñòâ ôèêñèðîâàëè â òå÷åíèå
20 ìèí ïîñëå èõ âíóòðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ.

Âåëè÷èíû ðåàêöèé ïðåäñòàâëåíû êàê Ì � m äëÿ êîëè÷åñòâà
ýêñïåðèìåíòîâ (n). Äîñòîâåðíîñòü ðàñõîæäåíèé ìåæäó çíà÷å-
íèÿìè îïðåäåëÿëè ïî t-êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà. Ðàçëè÷èÿ ñ÷èòàëè
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè ïðè p < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â ïåðâîé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ ïîëîñêè ìî÷åâîãî
ïóçûðÿ ïåðôóçèðîâàëè íà ïðîòÿæåíèè 90 ìèí ãèïåð-
êàëèåâûì ðàñòâîðîì ñ ìîëÿðíîñòüþ 15 ììîëü�ë èëè
60 ììîëü�ë, â çàâèñèìîñòè îò öåëè ýêñïåðèìåíòà. Ïðè
ïåðôóçèè ïðåïàðàòîâ ñîëåâûì ðàñòâîðîì ñ êîíöåíòðà-
öèåé õëîðèäà êàëèÿ 15 ììîëü�ë íàáëþäàëîñü óâåëè÷å-
íèå àìïëèòóäû è ÷àñòîòû âîëí ñïîíòàííîé ñîêðàòèòå-
ëüíîé àêòèâíîñòè ïîëîñîê ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, à ïðè
ïåðôóçèè èõ ðàñòâîðîì ñ êîíöåíòðàöèåé õëîðèäà êà-
ëèÿ 60 ììîëü�ë íàáëþäàëîñü ïîâûøåíèå òîíóñà ïîëî-
ñîê. Óñòàíîâëåíî, ÷òî íîâûå ôòîðñîäåðæàùèå ïðîèç-
âîäíûå ãóàíèäèíà (àíàëîãè ïèíàöèäèëà) óìåíüøàþò
òîíóñ ïîëîñîê ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, èíäóöèðîâàííûé ñî-
ëåâûì ðàñòâîðîì ñ êîíöåíòðàöèåé õëîðèäà êàëèÿ
60 ììîëü�ë êîíöåíòðàöèîííîçàâèñèìûì ñïîñîáîì.
Ðàññëàáëåíèå ïîëîñîê ìî÷åâîãî ïóçûðÿ íà 50 % (ÅÑ50)
íàáëþäàëîñü ïðè êîíöåíòðàöèè âåùåñòâà ÐF-5
0,23 ìêìîëü�ë, ÐF-15 – 10 ìêìîëü�ë, ÐF-20 –
20 ìêìîëü�ë, ÐF-10 – 0,563 ìêìîëü�ë. Òàêèì îáðàçîì,
íîâûå ôòîðñîäåðæàùèå àíàëîãè ïèíàöèäèëà äåéñòâè-
òåëüíî óãíåòàþò ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü äåòðóçî-
ðà êðûñ in vitro. ÅÑ50 âåùåñòâà ÐF-5 ñîñòàâëÿåò
0,23 ìêìîëü�ë, à êîíòðîëüíîãî ïðåïàðàòà ïèíàöèäèëà
0,502 ìêìîëü�ë. Òàêèì îáðàçîì, ÐF-5 èìååò áîëåå âû-
ðàæåííóþ ìèîðåëàêñèðóþùóþ àêòèâíîñòü, ÷åì ïèíà-
öèäèë è ïðî÷èå èññëåäóåìûå âåùåñòâà. Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò âûñòðîèòü âåùåñòâà â ðÿä ïî
ìåðå ñíèæåíèÿ èõ àêòèâíîñòè: ÐF-5 > ïèíàöèäèë 

ÐF-10 > ÐF-15 > ÐF-20.

Äëÿ âûÿñíåíèÿ ìåõàíèçìà äåéñòâèÿ íàèáîëåå àê-
òèâíîãî âåùåñòâà ÐF-5 ìû èñïîëüçîâàëè ãëèáåíêëà-
ìèä — ñïåöèôè÷åñêèé áëîêàòîð ÀÒÔ-çàâèñèìûõ êà-
ëèåâûõ êàíàëîâ. Ïðè ýòîì ïîëîñêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ
ïðåäâàðèòåëüíî (ïåðåä ââåäåíèåì èññëåäóåìûõ âå-
ùåñòâ) ïåðôóçèðîâàëè íà ïðîòÿæåíèè 10 ìèí ãëèáåíê-
ëàìèäîì (5 ìêìîëü�ë). Ïðè ïîñëåäóþùåé ïåðôóçèè
èññëåäóåìûì âåùåñòâîì íàáëþäàëè óìåíüøåíèå åãî
ìèîðåëàêñèðóþùåãî ýôôåêòà è ñäâèã ïðÿìîé êîíöåíò-
ðàöèÿ-ýôôåêò âïðàâî. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâî-
ëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî âåùåñòâî ÐF-5 ìîæíî èäåí-

òèôèöèðîâàòü êàê àêòèâàòîð ÀÒÔ-çàâèñèìûõ
êàëèåâûõ êàíàëîâ.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ÐF-5 êîíöåíòðàöèîííîçàâèñèìûì
îáðàçîì óìåíüøàåò àìïëèòóäó âîëí ñïîíòàííîé ñî-
êðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè ïîëîñîê ìî÷åâîãî ïóçûðÿ,
èíäóöèðîâàííîé ïðè ïåðôóçèè èõ ñîëåâûì ðàñòâîðîì
ñ êîíöåíòðàöèåé õëîðèäà êàëèÿ 15 ììîëü�ë. Êîíöåíò-
ðàöèÿ èññëåäóåìîãî âåùåñòâà, ïðè êîòîðîé íàáëþäà-
åòñÿ óìåíüøåíèå àìïëèòóäû âîëí íà 50 %, ñîñòàâëÿåò
79,5 íìîëü�ë. Êîíöåíòðàöèÿ ïèíàöèäèëà, ïðè êîòîðîé
íàáëþäàåòñÿ ïîëóìàêñèìàëüíûé ýôôåêò, ñîñòàâëÿåò
0,166 ìêìîëü�ë.

Âñå èçó÷àåìûå ôòîðñîäåðæàùèå àíàëîãè ïèíàöè-
äèëà óìåíüøàëè ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü èçîëèðî-
âàííûõ ñîñóäèñòûõ êîëåö àîðòû êðûñ êîíöåíòðàöèîí-
íîçàâèñèìûì îáðàçîì. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâî-
ëÿþò ñîñòàâèòü ðÿä âåùåñòâ ïî ìåðå ñíèæåíèÿ èõ
àêòèâíîñòè (óâåëè÷åíèÿ ÅÑ50):

ïèíàöèäèë (1,6 ìêìîëü�ë) > ÐF-20 (5,65 ìêìîëü�ë)
> ÐF-10 (20 ìêìîëü�ë) > ÐF-15 (63 ìêìîëü�ë) > ÐF-5
(0,178 ììîëü�ë).

Ñîåäèíåíèå ÐF-5 è ïèíàöèäèë óìåíüøàþò âíóòðè-
ïóçûðíîå äàâëåíèå ïîñëå âíóòðèáðþøèííîãî ââåäå-
íèÿ êîíöåíòðàöèîííîçàâèñèìûì îáðàçîì. ÅÑ50 ñî-
ñòàâëÿþò 2,89 (n = 21) è 4,58 ìã�êã (n = 24) ñîîòâåòñò-
âåííî.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî
ñîåäèíåíèå ÐF-5 ïðèáëèçèòåëüíî â 2 – 80 ðàç àêòèâ-
íåå, ÷åì äðóãèå, êàê ðåëàêñàíò ãëàäêîìûøå÷íûõ ýëå-
ìåíòîâ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, è â 2 – 8 ðàç ìåíåå àêòèâíî,
÷åì äðóãèå ñîåäèíåíèÿ, êàê ðåëàêñàíò ãëàäêîìûøå÷-
íûõ ýëåìåíòîâ ñîñóäèñòûõ êîëåö. Ãëèáåíêëàìèä ñó-
ùåñòâåííî óìåíüøàë ìèîðåëàêñèðóþùèé ýôôåêò
ÐF-5 è îáóñëîâëèâàë ñäâèã ïðÿìîé êîíöåíòðàöèÿ-ýô-
ôåêò âïðàâî, íà îñíîâàíèè ÷åãî ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,
÷òî â ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ýòîãî ñîåäèíåíèÿ âîâëå÷åíà
àêòèâàöèÿ ÀÒÔ-çàâèñèìûõ êàëèåâûõ êàíàëîâ. Óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ÐF-5 â 2,2 ðàç àêòèâíåå, ÷åì ïèíàöèäèë,
êàê ðåëàêñàíò ãëàäêîìûøå÷íûõ ýëåìåíòîâ ìî÷åâîãî
ïóçûðÿ (EC50 0,23 ìêìîëü�ë è 0,502 ìêìîëü�ë ñîîò-
âåòñòâåííî) è â 11 ðàç ìåíåå àêòèâåí, ÷åì ïèíàöèäèë
êàê ðåëàêñàíò ãëàäêîìûøå÷íûõ ýëåìåíòîâ ñîñóäèñòûõ
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Ðèñ. 1. Îáùàÿ ôîðìóëà ôòîðñîäåðæàùèõ ïðîèçâîäíûõ ãóàíè-
äèíà (àíàëîãè ïèíàöèäèëà).



êîëåö (EC50 0,178 ììîëü�ë è 1,6 ìêìîëü�ë ñîîòâåòñò-
âåííî). Âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèÿ ñîåäèíåíèÿ ÐF-5
è ïèíàöèäèëà äîçîçàâèñèìûì îáðàçîì óìåíüøàëî
âíóòðèïóçûðíîå äàâëåíèå in vivo. Ñîåäèíåíèå ÐF-5
áîëåå àêòèâíî, ÷åì ïèíàöèäèë ïðèáëèçèòåëüíî â 1,7
ðàç (EC50 3,5 ìã�êã è 5,5 ìã�êã ñîîòâåòñòâåííî). Ðàçëè-
÷èå ìåæäó óðîâíÿìè ÅÑ50 äëÿ ñîåäèíåíèÿ ÐF-5 â ðå-
ëàêñàöèè äåòðóçîðà (0,23 ìêìîëü�ë) è ÅÑ50 äëÿ ðåëàê-
ñàöèè ñîñóäîâ (0,178 ììîëü�ë) ïîêàçûâàåò, ÷òî îíî áî-
ëåå ñåëåêòèâíî îòíîñèòåëüíî äåòðóçîðà, ÷åì ñîñóäîâ
(ðèñ. 2). Èçîëèðîâàííûå ñîñóäèñòûå êîëüöà â 77 ðàç
ìåíåå ÷óâñòâèòåëüíû ê ýòîìó ñîåäèíåíèþ, ÷åì äåòðó-
çîð. Äëÿ ïèíàöèäèëà ýòè âåëè÷èíû ñîñòàâëÿþò 0,502 è
1,6 ìêìîëü�ë ñîîòâåñòâåííî. Ñëåäîâàòåëüíî, èçîëèðî-
âàííûå ñîñóäèñòûå êîëüöà â 3,2 ðàçà ìåíåå ÷óâñòâèòå-
ëüíû ê ïèíàöèäèëó, ÷åì äåòðóçîð.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Íîâûé ôòîðñîäåðæàùèé àíàëîã ïèíàöèäèëà ÐF-5
ïðîÿâëÿåò âûðàæåííóþ äåòðóçîðñåëåêòèâíóþ ñïîñîá-
íîñòü óìåíüøàòü ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ìî÷åâî-
ãî ïóçûðÿ in vitro è in vivo.

2. Âåùåñòî ÐF-5 îáëàäàåò áîëåå âûðàæåííîé àêòèâ-
íîñòüþ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïèíàöèäèëîì.

3. Â ìåõàíèçì äåéñòâèÿ PF-5 âîâëå÷åíà àêòèâàöèÿ
ÀÒÔ-çàâèñèìûõ êàëèåâûõ êàíàëîâ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ
êðûñ.
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COMPARATIVE STUDY OF THE EFFECTS OF NEW FLUORINE-CONTAINING
PINACIDYL ANALOGS ON BLADDER CONTRACTILE FUNCTION AND VESSEL TONE

N. A. Mokhort1, I. V. Samarskaya1, and L. M. Yagupol’skii2

1 Department of Cardiovascular Pharmacology, Institute of Pharmacology and Toxicology, National Academy of Medi-

cal Sciences of Ukraine, 03057 Kiev, Ukraine
2 Institute of Organic Chemistry, National Academy of Sciences of Ukraine, Kiev, Ukraine

The effects of four new fluorine-containing pinacidyl analogs (FPs) on the bladder contractile function in vitro and in vivo, and on the vessel tone in vitro

were examined. All the four drugs produced a concentration-dependent relaxation of isolated rat detrusor strips and isolated aorta rings. The contractility inhibition

effect of compound FP-5 was decreased by preliminary glibenclamide perfusion. This compound also effectively inhibited bladder contractility function in vivo.

34 Í. À. Ìîõîðò è äð.
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Ðèñ. 2. Êðèâûå êîíöåíòðàöèÿ-ýôôåêò âëèÿíèÿ PF-5 (à) è ïèíàöèäèëà (á) íà òîíóñ ñîñóäîâ (1 ) è ñîêðàòèòåëüíóþ àêòèâíîñòü ìî÷åâî-
ãî ïóçûðÿ (2) êðûñ in vitro.




