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АНТИГЕЛЬМИНТНАЯ АКТИВНОСТЬ ГЕТЕРИЛАМИДОВ 
1,4-ДИКАРБОНОВЫХ КИСЛОТ

Н.В. Колотова1*, А.В. Старкова1

Резюме. Исследована антигельминтная активность 10 гетериламидов 1,4-дикарбоновых кислот. В чашку Петри поме-
щали 5 мл 0,5% водного раствора исследуемых соединений и погружали 5 особей дождевых червей. Время наступления 
смерти каждой особи фиксировали по прекращению двигательной активности в ответ на механическое раздражение. В 
качестве эталонов применяли противогельминтные препараты пирантел и левамизол. Установлено, что три соединения 
оказывают антигельминтное действие, превышающее активность пирантела, одно из них в 2 раза активнее левомизола.
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ANTIHELMINTHIC ACTIVITY OF GETIRYAMIDES 1,4-DECARBOXYLIC ACIDS

N.V. Kolotova1*, A.V. Starkova1

Abstract. Antihelminthic potency 10-getiryamides 1,4-decarboxylic acids was analyzed. 5 mL of 0.5% aqueous solution of investigated 
substances was placed in the Petrie dish and earthworms were immersed in a solution. Time of death of each species was determined 
according to the cessation of motion activity in response to mechanical irritation. Antihelminthic products Pirantel and Levomizol were 
used as references. Three substances have an antihelminthic effect exceeding the activity of Pirantel, one of them is twice as active as 
Levomizol.
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ВВЕДЕНИЕ
Биологическая активность монозамещен-

ных гетериламидов 1,4-дикарбоновых кислот до-
статочно хорошо изучена. Для них исследованы 
гипо- и гипергликемическое, гипертензивное, 
инсектицидное, антикоагулянтное, гемостатичес- 
кое действия, а также другие виды фармакологи-
ческой активности [1–7]. Антигельминтная актив-
ность гетериламидов 1,4-дикарбоновых кислот 
не изучалась.

По официальным данным, заболеваемость 
гельминтозами в России составляет около 
1%  [8, 9]. Для лечения гельминтозов использу-
ются антигельминтные препараты, многие из 
которых высокотоксичны или обладают тяже-
лыми побочными эффектами. Наиболее частые 
побочные эффекты: аллергические реакции, 
тошнота, головокружение, головная боль, по-
вышение температуры тела, нарушение функ-
ции печени, снижение числа лейкоцитов кро-
ви [10, 11]. Поэтому актуальным является поиск 
новых соединений, обладающих антигельминт-
ной активностью.

Цель и задачи исследования – изучение 
антигельминтной активности гетериламидов 
1,4-дикарбоновых кислот.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Объектами исследования были 2-, 3- и 4-пи-

ридил- и пиримидиламиды янтарной, малеино-
вой, фталевой и тетрахлорфталевой кислот об-
щей формулы:

RCOX–YCOOH,

где X–Y: –CH2– CH2–, –СН=СН–, , 
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Исследование антигельминтной активности со- 
единений проводили на дождевых червях по методи-
ке М.П. Николаева [12]. В чашку Петри помещали 5 мл 
0,5% водного раствора исследуемых соединений и 
погружали 5 особей червей длиной 5–8 см и диамет- 
ром 3–5 мм (приобретены в зоомагазине г. Пермь). 
Далее фиксировали время наступления смерти каж-
дой особи по прекращению двигательной активнос- 
ти в ответ на механическое раздражение. Продолжи-
тельность жизни червей в контроле в очищенной во-
де составляет сутки. В качестве эталонов применя-
ли антигельминтные препараты, приобретенные в 
аптечной сети и соответствующие требованиям ФС. 
Эталонами сравнения служили суспензия пирантела 
(50 мг в 1 мл производства ООО  «Атолл») и раствор 
левамизола для инъекций (раствор для инъекций 
10%, ООО «Асконт»).

Результаты обработаны способом вариационной 
статистики по методу Фишера – Стьюдента [13]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты исследований показали, что из десяти 

гетериламидов 1,4-дикарбоновых кислот три соедине-
ния (3, 9, 10) проявили антигельминтную активность, 
которая превышает действие противогельминтного 
препарата пирантел.

5-Метил-2-пиридиламид янтарной кислоты (со-
единение 3) в два раза активнее левамизола; 2-пири-
диламид (соединение 1) и 3-метил-2-пиридиламид 
(соединение 2) янтарной кислоты не оказывают анти-
гельминтного действия; 3- и 4-пиридиламиды янтар-
ной кислоты (соединения 4 и 5) также неактивны. За-
мена кислотного фрагмента в соединении 3 на остаток 
фталевой кислоты (соединение 8) приводит к потере 
активности. Введение четырех атомов хлора во фта-
левый фрагмент (соединение 9) приводит к появлению 
антигельминтной активности, почти в 2 раза превыша-
ющей действие пирантела. 2-пиримидиламид тетра- 
хлорфталевой кислоты (соединение 10) в 1,5 раза усту-
пает антигельминтному действию левамизола.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучена антигельминтная активность 2-, 3-, 4-пи-

ридиламидов и пиримидиламида 1,4-дикарбоновых 
кислот, среди которых обнаружены соединения с эф-
фектом, превышающим действие препаратов, при-
меняемых в терапии гельминтозов. Полученные ре-
зультаты свидетельствуют о перспективности поиска 
среди гетериламидов дикарбоновых кислот соеди-
нений с данным видом биологического действия. Бо-
лее широкие исследования антигельминтного дейст- 
вия различных гетериламидов 1,4-дикарбоновых кис-
лот позволят установить зависимость активности 
от структуры гетероцикла и кислотного фрагмента 
соединений.

Таблица 1.

Антигельминтная активность гетериламидов  
1,4-дикарбоновых кислот
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1 –CH2–CH2– Более 200
1

2 –CH2–CH2– Более 200 1

3 –CH2–CH2– 10,8±1,39 1

4 –CH2–CH2– Более 200 1

5 –CH2–CH2– Более 200 1

6 –СН=СН– Более 200 1

7 Более 200 1

8 Более 200 1

9 113,5±4,20 1

10 30,3±2,25 1

Эта-
лоны

Пирантел 215,0±0,37 1

Левамизол 20,2±2,08 1
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