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Резюме. Проведен анализ способности лекарственных средств – производных имидазола, 

пиридина и тетрагидропирана ингибировать работу фермента ксантиноксидаза с целью поиска 

потенциальных противоподагрических препаратов. 
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Resume. The analysis of the ability of drugs – imidazole, pyridine and tetrahydropyran deriva-

tives inhibit the enzyme xanthine oxidase work. 
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Актуальность. При нарушении обмена пуринов и повышенном содержании 

мочевой кислоты в плазме крови развивается заболевание подагра. Мочевая кислота 

является конечным метаболитом, образующимся под действием фермента ксанти-

ноксидаза в организме из пуриновых оснований. Вследствие плохой растворимости 

мочевая кислота может образовывать в тканях кристаллы, что в дальнейшем приво-

дит к развитию воспалительной реакции, сопровождающейся болью. Для лечения 

заболевания используются аллопуринол (конкурентный ингибитор) и фебуксостат 

(неконкурентный ингибитор) фермента ксантиноксидазы [1]. Основной проблемой 

при создании препаратов для лечения подагры, является токсичность. Это и стиму-

лирует постоянный поиск новых структур, способных эффективно ингибировать ра-

боту фермента ксантиноксидазы. Следует отметить, что в последнее время интерес к 

поиску новых соединений, способных эффективно ингибировать работу ксантинок-

сидазы, возрос [2–5]. Было показано, что соединения, содержащие имидазольный и 

другие гетероциклы в своей структуре, обладают большим потенциалом [2] и обла-

дают очень высокой активностью, порой превосходящую активность аллопуринола 

и фебуксостата. 

Цель: изучить влияние лекарственных соединений, содержащих различные 

гетероциклические фрагменты, на работу фермента ксантиноксидаза. 

Задачи:  

1. Определить ингибирующую способность производных имидазола. 

2. Определить ингибирующую способность производных пиридина. 

3. Определить ингибирующую способность производных тетрагидропира-

на. 

4. Сравнить ингибирующую способность исследованных соединений. 

Материалы и методы исследований. Для исследования использовались 

коммерчески доступные действующие вещества лекарственных средств бифоназол, 

клотримазол, кетоконазол (производные имидазола), изониазид (производное пири-
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дина) и кларитромицин (производное тетрагидропирана). 

Изучение способности полученных соединений ингибировать работу фермен-

та ксантиноксидаза проводили при 37°С в условиях открытого воздуха при pH 7.4 

(фосфатный буфер). Для того, чтобы оценить ингибирующие свойства синтезиро-

ванных соединений, использовали методику, основанную на спектрофотометриче-

ском определении количества образовавшейся мочевой кислоты в УФ–области при 

293 нм [4]. К буферному раствору добавляли ксантин (20 μМ), синтезированное ве-

щество (5,3 μМ) (раствор в ДМСО) и фермент. В качестве контроля использовали 

раствор ксантина и исследуемого вещества (для нивелирования поглощения при 

длине волны 293 нм). Стандартный образец представлял собой раствор в буфере 

ксантина (20 μМ) и фермента. По разности оптических плотностей стандартного и 

опытного образцов определяли % ингибирования действия фермента в присутствии 

синтезированного соединения с концентрацией 5,3 μМ. 

Результаты и их обсуждение исследованные вещества проявили ингибиру-

ющие свойства, которые приведены в таблице 1. 

 
Таблица 1.Ингибирующие свойства соединений 

Соединение % ингибирования при концентрации 5,3 μМ 

Бифоназол 0,3 

Клотримазол 0,4 

Кетоконазол 5,0 

Изониазид 3,6 

Кларитромицин 3,4 

Аллопуринол 92,2 

 

Из данных таблицы видно, что наиболее активным соединением оказался ке-

токоназол, который ингибировал фермент на 5,0% при концентрации 5,3μМ. В це-

лом просматривается закономерность, что наличие полярных заместителей в моле-

куле улучшает ее ингибирующие свойства.  

Выводы. 

1.Лекарственные соединения на основе имидазола, пиридина и тетрагидропирана 

оказывают влияние на работу фермента ксантиноксидаза и выступают ее ингибито-

рами.  

2.Среди исследованных соединений наибольшую активность проявил кетоконазол 

(лекарственное средство на основе имидазола). 
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Резюме. В работе представлены результаты анализа биохимических показатели крови 

некурящих пациентов с хронической обструктивной болезнью легких. По итогу работы была со-

ставлена математическая модель оценки риска будущих обострений.  
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Resume. The results of analysis of biochemical parameters in non-smoking patients with COPD. 

The developed prediction model can help clinicians to predict the risk of future exacerbations in non-

smoking patients with COPD. 

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, cytokines, smoking, quality of life, exacerba-

tions. 

 

Актуальность.  
Хроническая обструктивная болезнь легких – заболевание, характеризующие-

ся персистирующим ограничением скорости воздушного потока, связанное связано 


