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Вступ. Висока реакційна здатність вільних 

радикалів призводить до прискорення проце-
сів вільно-радикального окислення ліпідів в 
організмі людини, які спричиняють численні 
патологічні порушення серцево-судинної, нер-
вової систем, травного каналу, а також викли-
кають онкологічні та ендокринні захворюван-
ня [13]. Для попередження прогресування цих 
процесів у схемах комплексної фармакотерапії 
багатьох захворювань широко застосовують 
антиоксиданти [2], що нейтралізують в органі-
змі надлишок вільних радикалів [1,7,16]. 

Аналіз літературних джерел свідчить про 
високі антиоксидантні властивості (1-метил-
1Н-імідазол-2-ілтіо)алканкарбонових кислот 
[17]. Саме тому, з метою пошуку в ряду похід-
них імідазолу нових антиоксидантних засобів, 
нами здійснено синтез [(1-арил-5-форміл-1Н-
імідазол-4-іл)тіо]оцтових кислот [14]. За ре-
зультатами досліджень антиоксидантної акти-
вності in vitro було встановлено, що в діапазо-
ні концентрацій 10-1-10-3 моль/л ці сполуки 
ефективно пригнічували аскорбат-індуковане 
вільнорадикальне окиснення ліпідів. При цьо-
му найбільшу активність виявила {[1-(3-
метилфеніл)-5-форміл-1Н-імідазол-4-іл]тіо} 
оцтова кислота (сполука 1), що спонукало нас 
провести ґрунтовніше вивчення її антиоксида-
нтних властивостей в умовах in vivo [14]. 

Зв’язок роботи з науковими програма-
ми, темами: робота виконувалася відповідно 
до основного плану науково-дослідницьких 
робіт (НДР) Буковинського державного меди-
чного університету і є фрагментом теми НДР 
«Фармацевтичні та медико-біологічні аспекти 
дії препаратів з антиоксидантною активністю» 
(№ держреєстрації 0111U006496). 

Мета дослідження – вивчити вплив {[1-(3-
метилфеніл)-5-форміл-1Н-імідазол-4-
іл]тіо}оцтової кислоти на функціонування си-
стеми антиоксидантного захисту щурів на фо-
ні тетрахлорометанового гепатиту. 

Матеріали та методи. Дослідження було 
проведено на 20 білих нелінійних щурах-самцях, 
масою 160-180 г, яких утримували в стандарт-
них умовах віварію. Вивчення антиоксидантної 
активності сполук в системі in vivo проводили на 
загальновідомій моделі тетрахлорометанового 
гепатиту в щурів, який викликали шляхом дво-
разового (через день) внутрішньошлункового 
введення тваринам 50%-ного олійного розчину 
тетрахлорометану (CCl4) із розрахунку 0,25 
мл/100 г маси щура [5]. Дослідні тварини було 
розділено на чотири групи: І – контрольна (інта-
ктні щури); ІІ – тварини інтоксиковані CCl4; ІІІ – 
щури, яким на фоні інтоксикації CCl4 впродовж 
7 днів внутрішньоочеревинно вводили сполуку 1 
(100мг/кг); ІV – щури, яким на фоні інтоксикації 
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CCl4 впродовж 7 днів вводили тіотриазолін 
(100мг/кг) (виробник корпорація «Артеріум», 
Україна, розчин для ін’єкцій, 25 мг/мл), який 
володіє антиоксидантними властивостями [10]. 
Декапітацію тварин проводили під легким ефір-
ним наркозом, відбирали кров в присутності ге-
парину, відділяли печінку та нирки блоком, за-
морожували і на льоду готували 5%-ні гомоге-
нати. У плазмі крові щурів визначали вміст оки-
сно-модифікованих білків (ОМБ), вільних HS-
груп; в еритроцитах крові визначали вміст мало-
нового альдегіду (МА), глутатіону відновленого 
(Г-SН), активності каталази (КТ) та глутатіонпе-

роксидази (ГП); у гомогенатах печінки та нирок 
визначали вміст МА, ОМБ, Г-SН, активність КТ 
і ГП за загальноприйнятими методиками, описа-
ними в роботі [5]. Статистичний аналіз отрима-
них результатів проводили з використанням па-
раметричного t-критерію достовірності Стьюде-
нта [4]. 

Результати дослідження та їх обговорен-
ня. Вивчення антиоксидантної дії in vivo спо-
луки 1 при експериментальному токсичному 
гепатиті свідчить про її здатність інгібувати 
процеси ВРОЛ і ОМБ (табл. 1, 2, 3) в крові, 
печінці та нирках. 

Таблиця 1. Вплив сполуки 1 на показники оксидантно-антиоксидантного гомеостазу в крові щурів за 
умов токсичного гепатиту (М ± m; n = 5) 

Показники/ 
групи щурів 

Контроль  
(інтактні щури) CCl4 CCl4+ сполука 1 CCl4+тіотриазолін 

МА, мкмоль/л 17,36±0,48 21,44±0,52* 20,19±0,22* 17,46±0,80 
ОМБ, о.о.г/мл 1,10±0,02 1,25±0,02* 0,96±0,02* 1,05±0,01 

Вільні SH-групи, 
мкмоль/мл 0,39±0,02 0,29±0,02* 0,63±0,02* 0,62±0,02* 

Г-SH, мкмоль/мл 1,56±0,04 1,13±0,03* 1,29±0,01* 1,55±0,03 
КТ, мкмоль/хв•л 41,32±0,32 33,74±0,70* 42,67±0,64 41,58±0,60 
ГП, мкмоль/хв•л 186,87±9,67 139,45±4,66* 144,26±5,18* 150,56±1,54* 
Примітка: * - достовірно по відношенню до контролю (р ≤ 0,05), 
Таблиця 2. Вплив сполуки 1 на показники оксидантно-антиоксидантного гомеостазу в печінці щурів за 

умов токсичного гепатиту (М ± m; n = 5) 

Показники/ 
групи щурів 

Контроль 
(інтактні щури) CCl4 CCl4+ сполука 1 CCl4+тіотриазолін

МА, мкмоль/г б 38,84±0,76 91,07±3,17* 48,54±1,24* 53,46±2,14* 
ОМБ, о.о.г/г б 15,36±0,42 23,68±0,78* 20,86±0,14* 15,80±0,68 

КТ, мкмоль/хв•г тк 105,96±1,27 105,34±2,17 116,18±6,73 130,26±4,86* 
ГП, нмоль/хв•мг тк 192,18±3,07 129,07±6,82* 177,60±5,99 238,76±3,29* 
Г-SH, мкмоль/г б 6,82±0,13 5,88±0,19* 6,43±0,17 6,90±0,11 

Примітка: * - достовірно по відношенню до контролю (р ≤ 0,05), 
Таблиця 3. Вплив сполуки 1 на показники оксидантно-антиоксидантного гомеостазу в нирках щурів за 

умов токсичного гепатиту (М ± m; n = 5) 

Показники/ 
групи щурів 

Контроль 
(інтактні щури) CCl4 CCl4+ сполука 1 CCl4+тіотриазолін

МА, мкмоль/ г б 25,90±0,51 60,72±2,12* 32,36±0,82* 35,64±1,43* 
ОМБ, о.о.г/ г тк 19,58±0,38 24,78±0,47* 14,48±0,22* 13,16±0,27* 

КТ, мкмоль/хв• г тк 96,18±1,07 95,57±1,83 106,41±5,96 120,48±4,11* 
ГП, нмоль/хв• г тк 72,06±1,15 48,40±2,56* 66,59±2,25 89,52±1,23* 
Г-SH, мкмоль/ г тк 3,10±0,24 2,67±0,10 3,68±0,17 3,96±0,16* 
Примітка: * - достовірно по відношенню до контролю (р ≤ 0,05), 

Інтоксикація тварин тетрахлорометаном 
використовується в експериментальних дослі-
дженнях як модель токсичного гепатиту (Губ-
ський Ю.І., 1984). При отруєнні тетрахлороме-
таном, як відомо [9], спостерігається одночас-
не ураження печінки та нирок (гепатореналь-
ний синдром). Метаболіти CCl4 – CCl3˙ (ради-
кал трихлористого карбону) та CCl3О2˙ (трих-
лорометилпероксидний радикал) ініціюють в 
тканинах процеси ВРОЛ та біополімерів, зок-
рема білків [6, 8, 11, 12, 18]. 

У проведеному нами експерименті (табл. 1, 
2, 3) на інтенсифікацію ВРОЛ в організмі 
CCl4–інтоксикованих щурів вказує підвищення 
вмісту МА, вміст якого в печінці та нирках був 

у 2,34 рази, а в еритроцитах крові у 1,24 рази 
вищим, ніж в інтактних тварин. Вміст ОМБ в 
печінці гепатитних щурів був у 1,54 рази, в 
нирках – у 1,26 разів, а у плазмі крові – у 1,14 
разів вищим, ніж в інтактних щурів. 

Інтоксикація щурів тетрахлорометаном та-
кож призводить до порушення функціонування в 
організмі систем антиоксидантного захисту, зок-
рема глутатіонового [11, 15]. Згідно з отримани-
ми нами результатами (табл. 1,2,3), на 8-му добу 
після отруєння тварин тетрахлорометаном у пе-
чінці та нирках щурів на 33 % порівняно з конт-
ролем, знизилася активність ГП. Пригнічення 
активності ГП за даних умов може бути зумов-
лене як дефіцитом ГВ, так і модифікацією фер-
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менту за умов надлишку АФК. Вміст ГВ у печі-
нці та нирках інтоксикованих щурів був на 13,85 
% нижчим, ніж у тварин контрольної групи, що 
може бути спричинено як порушенням синтезу 
останнього, так і пригніченням процесу його 
регенерації з окисненої форми [3, 11, 15]. Слід 
зазначити, що при токсичному тетрахлоромета-
новому гепатиті у щурів показники глутатіоно-
вої системи змінюються не лише у печінці й ни-
рках, але й у еритроцитах крові, що узгоджуєть-
ся з літературними даними [3, 5, 11]. Проведене 
нами дослідження показало (табл. 1), що в ерит-
роцитах інтоксикованих щурів, на 8-му добу пі-
сля останнього введення CCl4 активності ГП і 
вміст ГВ були нижчі відповідно на 25,4 і 27,6 %, 
ніж показники інтактного контролю. Вміст віль-
них HS-груп та активності каталази в крові інто-
ксикованих щурів були нижчими, ніж показники 
інтактних тварин, на 25,64 та 18,34 % відповід-
но, що також вказує на пригнічення систем ан-
тиоксидантного захисту крові. 

Щоденне введення впродовж 7 днів CCl4-
інтоксикованим щурам сполуки 1 сприяло ста-
білізації процесів ВРОЛ та ОМБ, а також від-
новленню функціонування систем антиокси-
дантного захисту в тканинах щурів. Аналогіч-
ний вплив щодо досліджуваних показників 
відмічено при введенні гепатитним тваринам 
такої ж дози тіотриазоліну (табл. 1, 2, 3), що 
вказує на подібність біохімічних механізмів їх 
впливу на порушений за умов інтоксикації те-
трахлорометаном оксидантно-антиоксидант-
ний гомеостаз. Загалом, за своєю антиоксида-
нтною активністю сполука 1 не поступається 
тіотриазоліну. 

Висновок: Таким чином, результати до-
сліджень антиоксидантної активності {[1-(3-
метилфеніл)-5-форміл-1Н-імідазол-4-
іл]тіо}оцтової кислоти на тлі тетрахлоромета-
нового гепатиту в щурів свідчать про те, що 
досліджувана сполука має виражені антиокси-
дантні властивості. 
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