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блідої – печериці  лугової – не давав  позитивних реакцій з 
реактивами на аманітові алкалоїди.
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Проведено дослідження впливу на видільну функцію нирок 12 синтезованих сполук у ряді метилових ефірів 5-N,N-діетилсульфамоїл-
N-фенілантранілової кислоти. Встановлено, що досліджувані сполуки збільшують діурез за 4 години спостереження у діапазоні від 20,5% 
до 110,3%. Найбільшу діуретичну активність виявила сполука 6 – метиловий ефір 5-діетилсульфамоїл-N-фенілантранілової кислоти, 
який збільшує діурез на 110,3% і за сечогінним ефектом перевищує гіпотіазид на 39,4%. Метилові ефіри 5-N,N-діетилсульфамоїл-
N-фенілантранілової кислоти є перспективною групою речовин для подальшого проведення синтезу і фармакологічного скринінгу з 
метою створення на їх основі ефективних препаратів для посилення екскреторної функції нирок.
Проведено исследование влияния на выделительную функцию почек 12 синтезированных соединений в ряду метиловых эфиров 

5-N,N-диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты. Установлено, что изучаемые соединения увеличивают диурез за 4 часа 
наблюдения в диапазоне от 20,5% до 110,3%. Наибольшую диуретическую активность проявило соединение 6 – метиловый эфир 
5-диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты, которое увеличивает диурез на 110,3% и по мочегонному эффекту превосходит 
гипотиазид на 39,4%. Метиловые эфиры 5-N,N-диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты являються перспективной группой 
веществ для дальнейшего проведения синтеза и фармакологического скрининга с целью создания на их основе эффективных пре-
паратов для усиления экскреторной функции почек.

The research of infl uence for 12 synthesized compounds in series methyl ethers 5-N,N-diethylsulfamoyl-N-phenylanthranylic acid on excretory 
function of kidneys was carry out. Fixed, that this substances increased diuresis for 4 hours from 20,5 % to 110,3 %. Greatest diuretic activity 
was compounds 6 – methyl ether 5-diethylsulfamoyl-N-phenylanthranylic acid, which increased diuresis by 110,3 % and exceed diuretic effect of 
Hypothiazide on 39,4 %. Methyl ethers 5-N,N-diethylsulfamoyl-N-phenylanthranylic acid is perspective group of substttances for further realization 
of synthesis and pharmacological screening for construction on their basis of effective drugs for increasing excretory function of kidneys.

Регуляция баланса состава внутриклеточной и внекле-
точной жидкостей играет важнейшую роль в процессах 

жизнедеятельности организма. Функция почек и регулирую-
щие ее механизмы постоянно направлены на выравнивание 
изменений водно-электролитного баланса организма. Знание 
механизмов, регулирующих водно-натриевый баланс при 
заболеваниях, важно для разработки методов рациональной 
фармакотерапии диуретическими препаратами [2, 7]. 

Нарушения обмена натрия приводят к изменению объема 
тела. Увеличение внеклеточного объема сопровождается 
образованием отеков. При сердечной недостаточности на-
копление жидкости чаще происходит в интерстициальном 
пространстве нижних конечностей [2]. 
Нарушения водно-электролитного состава внутриклеточ-

ной и внеклеточной жидкостей является причиной нарушения 
почечной экскреции электролитов, что приводит к развитию 
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гипертензивных кризов [7].
Почечный транспорт электролитов и воды – сложный 

процесс, который реализуется на различных уровнях и на-
ходится под контролем регуляторных факторов: нервных, 
гормональных, гуморальных, физико-химических и др. 
Диуретические препараты позволяют оказывать регули-
рующее влияние на выравнивание водно-электролитного 
баланса в организме [2,7].
Несмотря на терапевтическую эффективность диурети-

ческие препараты: гидрохлортиазид, фуросемид, клопамид, 
этакриновая кислота и др. [4,14] могут вызывать такие 
побочные эффекты как гипокалиемия, головокружение, 
головная боль, метаболический ацидоз, гиперлипидемия, 
гипергликемия, и др. которые ограничивают их практиче-
ское применение [5,9,10].
Для лечения артериальной гипертензии применяют ком-

бинированную фармакотерапию, включающую cалуретик 
гидрохлортиазид и блокаторы АТ1 рецепторов к ангиотензину 
II (лорсартан, валсартан, ирбесартан) оказывающие влияние на 
сердечно-сосудистую систему и функцию почек [10-13,15].
В связи с этим поиск мочегонных средств является акту-

альной задачей современной фармакологии. На основании 

ранее проведенных исследований [3] и результатов компьютер-
ного прогноза были отобраны и исследованы метиловые эфиры 
5-N,N-диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты. 
ЦЕЛЬЮ ИССЛЕДОВАНИЯ было изучение диу-

ретической активности метиловых эфиров 5-N,N-
диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты в 
опытах на лабораторных животных.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Объектом исследования 

были метиловые эфиры 5-N,N-диэтилсульфамоил-N-
фенилантраниловой кислоты. Структура синтезированных 
веществ подтверждена с помощью современных физико-
химических методов элементного анализа, УФ-, ИК-, 
ПМР- и масс-спектрометрических методов исследования, 
а чистота синтезированных соединений контролировалась 
методом тонкослойной хроматографии. 
Исследование диуретической активности синтезиро-

ванных веществ изучено на белых крысах линии Вистар 
обоего пола массой 140-180 г по методу Е.Б. Берхина [1]. 
При изучении водного диуреза крыс содержали на посто-
янном рационе при свободном доступе к воде. До водной 
нагрузки животных выдерживали в течение 2 ч без пищи и 

Таблица 1
 Влияние метиловых эфиров 5-N, N-диэтилсульфамоил- N-фенилантраниловой кислоты на диурез у белых крыс линии Вистар

N

C

H

OCH3

O

NO2S
R

R R1

Соединение № R R1
Доза, мг/

кг

Диурез через

2 часа 4 часа

мл % к контролю мл % к контролю

1 - 25 H H 12,0 1,88±0,23* 157,9 3,47±0,21 148,3

2 - 26 H 2-CH3 16,3 1,72±0,18* 144,5 3,34±0,19 142,7

3 - 27 H 2-CH3 43,7 1,69±0,17 142,0 3,28±0,14 140,2

4 - 28 H 2-CH3 13,5 1,55±0,18 130,2 3,11±0,27 132,9

5 - 29 H 2,5-CH3 15,5 1,32±0,14 110,9 2,91±0,24 124,4

6 - 30 C2H5 H 13,1 2,61±0,21** 219,3 4,92±0,27** 210,3

7 - 31 C2H5 2-CH3 12,5 2,41±0,25 202,5 4,23±0,31** 180,8

8 - 32 C2H5 4-CH3 17,9 1,29±0,13 108,4 2,82±0,23 120,5

9 - 33 C2H5 2,4-CH3 14,3 1,09±0,11* 91,6 2,30±0,17 98,3

10 - 34 C2H5 2,5-CH3 10,8 1,58±0,14 132,8 3,88±0,28 165,8

11 - 35 C2H5 3,5-CH3 14,3 1,43±0,19 120,2 3,19±0,31 136,3

12 - 36 C2H5 4-OCH3 13,8 0,81±0,09 68,1 1,40±0,11 59,8

Гипотиазид – – 25 1,92±0,16* 168,4 4,0±0,17* 170,9

Контроль – – – 1,19±0,11 100 2,34±0,23 100

Примечание: * и **– достоверность результатов при р<0,05 и р<0,01, соответственно, по сравнению с контролем.
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воды. Затем крысам вводили внутрижелудочно, с помощью 
специального металлического зонда, исследуемые вещества 
в дозе 0,01 ЛД50 в виде 3–5%-ной тонкодисперсной водной 
суспензии, стабилизированной твином-80, одновременно с 
водной нагрузкой 3% от массы тела. Мочу собирали через каж-
дый час, в течение 4 ч. При проведении экспериментальных 
исследований животные находились в стандартных условиях, 
соответствующих нормам и принципам Директивы Совета ЕС 
по вопросам защиты хребетных животных, которых использу-
ют для экспериментальных и других научных целей [4].
Результаты обработаны методами вариационной статисти-

ки по критерию t Стьюдента с использованием программно-
го обеспечения «Windows-2000», электронных таблиц Excel 
и пакета математической обработки Mathcad [6].
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Анализ резуль-

татов изучения диуретической активности метиловых 
эфиров 5-N,N-диэтилсульфамоил-N-фенилан траниловой 
кислоты (табл. 1) показал, что наибольший диуретиче-
ский эффект оказывает соединение 6 – метиловый эфир 
диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты, которое 
в дозе 13,1 мг/кг через 2 часа вызывает увеличение количе-
ства выделяемой мочи на 119,3%, а через 4 часа – на 110,3%. 
Замена атома водорода (соед. 6) в фенильном фрагменте 
молекулы 5-N,N-диэтил сульфамоил-N-фенилантраниловой 
кислоты на 2′-метильный (соед. 7), 2′,5′-диметильный (соед. 
10), 3′,5′-диметильный (соед. 11) и 4′-метильный (соед. 8) 
приводит к уменьшению выделительной функции почек 
у крыс. Введение в фенильный фрагмент молекулы 5-N,N-
диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты вместо 
3′,5′-диметильного (соед. 11) радикала 4′-метоксильного 
(соед. 12), заместителя приводит к проявлению антидиу-
ретической активности. Так соединение 12, в дозе 13,8 мг/
кг, достоверно вызывает уменьшение экскреции мочи через 
2-часа на 31,9% и через 4 часа на 40,2% (p < 0,05). Замена 
в сульфамоильном фрагменте (соед. 6) молекулы 5-N,N-
диэтилсульфамоил-N-фенилантраниловой кислоты двух 
этильных радикалов на два атома водорода (соед. 1-5) при-
водит к проявлению умеренной диуретической активности. 
Наименьший диуретический эффект был установлен у соеди-
нения 5 – 5-сульфамоил-N-2′,5′-диметилфенилантраниловой 
кислоты, которое в дозе 15,5 мг/кг повышает диурез у крыс 
на 24,4%. Замена в фенильном фрагменте молекулы 5-N,N-
диэтилсульфамоил-N-2′,5′-диметилфенилантраниловой кис-
лоты 2′,5′-диметильного (соед. 5) радикала на 4′-метильный 
(соед. 4), 3′-метильный (соед. 3), 2′-метильный (соед. 2) и 
атом водорода приводит к повышению диуретической актив-
ности этих веществ. После введения соединения 1, в дозе 12 
мг/кг, количество выделяемой мочи увеличилось через 2 часа 
на 57,9%, а через 4 часа – на 48,3%.
Таким образом, можно предположить, что более вы-

раженный диуретический эффект соединения №6 по 

сравнению с гипотиазидом, по-видимому, связан с угне-
тением активного транспорта натрия в канальцах нефрона 
и увеличением его экскреции с мочой. 
ВЫВОДЫ
1. Соединение 6-метиловый эфир диэтилсульфамоил-

N-фенилантра-ниловой кислоты увеличивает количество 
выделяемой мочи на 110,3%.

2. Метиловые  эфиры  5-N,N-диэтилсульфамоил- 
N-фенилантраниловой кислоты являются перспективной 
группой органических веществ для дальнейшего прове-
дения целенаправленного синтеза и фармакологического 
скрининга с целью создания на их основе эффективных 
препаратов для усиления экскреторной функции почек.
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