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АНКСІОЛІТИЧНІ ТА АНТИДЕПРЕСИВНІ ЕФЕКТИ СЕЛЕКТИВНИХ ЛІГАНДІВ 
TSPO РЕЦЕПТОРІВ ПОХІДНИХ  

1-МЕТОКСИКАРБОНІЛМЕТИЛ-3-АРИЛАМІНО-7-БРОМ-5-ФЕНІЛ-1,2-ДИГІДРО-3Н-
1,4-БЕНЗДІАЗЕПІН-2-ОНІВ 

Замкова А.В., Карасьова Т.Л., Павловський В.І. 
Фізико-хімічний інститут ім. О.В. Богатського НАН України, м. Одеса, Україна e-mail: 

zamkovaya@gmail.com 
 
Дослідження функцій переферичних бенздіазепінових рецепторів (TSPO) та 

властивостей їх лігандів продовжується вже понад 20 років  та інтерес до них лише зростає 
[1]. Вони виявлені практично во всіх тканинах організму людини та тварин та залучені у 
регуляцію багатьох фізіологічних процесів у нормі та патології. Не викликає сумнівів їх 
терапевтична значність, що є підтверженою багаточисельними дослідженнями у разних 
галузях медицини: неврологія, кардіологія, онкологія, імунологія [1, 2] та ін. 
Полімодальноіть дії відомих лігандів TSPO надає ще більшу актуальність для створення й 
подальших досліджень нових селективних лігандів TSPO. 

Метою цієї роботи було вивчення нейротропних властивостей (анксіолітичні, 
антидепресивні, седативні) нових селективних лігандів TSPO рецепторів похідних 1-
метоксикарбонілметил-3-ариламіно-7-бром-5-феніл-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-онів. 

В даній роботі вивчали анксіолітичну активність за тестом «Конфліктна ситуація» [3], 
антидепресивну активність за моделлю форсованого плавання Порсолта [4], загальну рухову 
активність (ЗРА) за методом «Відкрите поле» [3], гостру токсичність за метолом Літчфілда-
Уілкоксона [3]. Досліджені сполуки вводили щурам в/о у дозі 5 мг/кг в суспензії з Twin-80. 

Раніше було встановлено, що всі сполуки високоселективно зв’язуються з TSPO 
рецепторами нервової системи [5]. Нами встановлено, що досліджені сполуки проявляють 
анксіолітичні властивості в порівнянні з контролем. Найвищу анксіолітичну активність 
проявила сполука 2 (табл.), це може бути обумовлено зв’язуванням з TSPO рецепторами 
Ki(TSPO)=19нМ у той час як Ki(ЦБДР) > 10000 нМ (для усіх вивчених сполук) [5]. 
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Таблиця.  
Нейрофармакологічні властивості нових похідних 1-метоксикарбонілметил-3-

ариламіно-7-бром-5-феніл-1,2-дигідро-3Н-1,4-бенздіазепін-2-онів 
 

N
HN

NBr

O

O

OCH3

R
 

 

№ R 
Анксіоліт. акт-ть 

(кіл-ть покараних узять 
води) 

Антидепресивна 
активніть 

(час плавання, %) 

Загальна рухова 
активність  

(кіл-ть рухових 
актів) 

1 H 69,0 ± 3,7* 86,3±7,1 25,8±6,0 
2 о-NO2 109,5 ± 8,3* 78,0±7,6 13,0±5,4 
3 п-NO2 38,7±2,6* 109,0±12,7 19,0±8,4 
4 м-NO2 40,6 ± 3,9* 85,9±6,2 17,0±7,0 

Контроль 18,0±1,0 100,0±2,9 35,3±2,4 
Діазепам 120,0 ± 4,9* - 20,5±6,5 

Амітриптилін 
 (10 мг/кг) - 57,3±1 12,2±4,2 

Примітка: * при Р ≤ 0,05 до контролю. 
 
Показано, що похідні 1, 3 та 4 володіють анксіолітичною дією. Виявлено, що 

найбільшу анксіолітичну та антидепресивну активність проявила сполука 2. Також виразну 
антидепресивну активність проявили речовини 1 та 4.  

Всі дослідженні сполуки низькотоксичні (LD50<500 мг/кг). 
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