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ВСТУП 

Епілепсія є найчастішим неврологічним захворюванням, що 

характеризується надмірним тимчасовим розрядженням нейронів. Загальна 

поширеність захворювання становить 1,0% населення та до 50 млн людей по 

всьому світу.  Незважаючи на розробку нових протисудомних препаратів, 

лікування епілепсії все ще залишається неповноцінним. Близько третини 

пацієнтів не реагують на наявне зараз лікування, навіть якщо застосовують 

декілька лікарських засобів з додатковою дією [1]. Крім того, понад 50% 

пацієнтів із епілепсією зазнають небажаних побічних ефектів від лікування, 

тому є потреба у відкритті нових антиконвульсивних препаратів з підвищеною 

ефективністю та мінімальними побічними ефектами. У зв’язку з цим 

актуальним є дослідження монотерпеноїдів, які є основними складовими 

ефірних масел – летких речовин, які мають різні біологічні властивості, такі як 

аналгетичні, серцево-судинні та протисудомні [2]. 

З літератури відомо про протисудомні, антибактеріальні та аналгетичні 

властивості монотерпеноїду тимолу [3]. Також виявлено, що він є позитивним 

алостеричним модулятором рецепторів гамма-аміномасляної кислоти А-типу, 

відмінною особливістю яких є широка поширеність в організмі, тому якісні та 

кількісні зміни їх складу можуть призвести до неврологічних, психічних, 

соматичних, гормональних розладів. Приведені відомості про тимол 

привертають увагу до вивчення біологічних властивостей його ізомеру – 

карвакролу (5-ізопропіл-2-метилфенол) – як потенційного нового потужного 

протиепілептичного препарату [4]. 

Завдяки реакційноздатній гідроксильній групі карвакролу є можливим 

синтез його різноманітних похідних, які проявляють фармакологічну 

активність. Відомо, що сполуки, синтезовані на основі ацетилювання  ОН-

групи (наприклад, карвакріл ацетат) демонструють анксіолітичну та 

антигельмінтну активність [5], а реакція етерифікації призводить до отримання 

естерів, які проявляють протизапальну, аналгетичну та протисудомну 

активності (естер карвакролу з ГАМК) [6]. 
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Таким чином, мета даного дослідження полягає у синтезі похідних 5-

ізопропіл-2-метилфенолу з подальшим вивченням протисудомної активності 

отриманих похідних. 

Для досягнення поставленої мети необхідно було вирішити наступні 

задачі: 

1. Здійснити синтез похідних 5-ізопропіл-2-метилфенолу на основі 

реакційної активності його гідроксильної групи. 

2. Встановити будову синтезованих сполук за допомогою ряду фізико-

хімічних методів.  

3. Вивчити фармакологічну активність сполук як потенційних 

протисудомних агентів. 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ 

TRP – канали транзієнтного рецепторного потенціалу 

ГАМК – гамма-аміномасляна кислота 

ГДЗ – гідазепам  

ГЕБ – гематоенцефалічний бар’єр 

ЦНС – центральна нервова система 

ДКТС – доза, що викликає клоніко-тонічні судоми 

ДТЕ – доза, що викликає тонічну екстензію 

ЕД50 – ефективна доза 

БДЗ – бензодіазепіни 

АІТЦ – алілізотіоціанат 

ТМС – тетраметилсилан  

ЯМР – ядерний магнітний резонанс 

ДЗП – діазепам 

ФБ – фенобарбітал 
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ВИСНОВКИ 

1. Синтезовано похідні 5-ізопропіл-2-метилфенолу: пропіловий, бутиловий, 

октиловий та бензиловий етери на основі реакційної активності його 

гідроксильної групи та її можливості вступати в реакції О-алкілування. 

2. Будову даних сполук підтверджено методами мас-спектрометрії, ІЧ та 1Н 

ЯМР-спектроскопії. 

3. Експериментально підтверджено, що дані сполуки проявляють значну 

протисудомну активність в часовому інтервалі від 1 години до 24 годин після 

одноразового перорального введення. 

4. За допомогою експерименту сумісного введення з класичними 

протисудомними препаратами: фенобарбіталом та гідазепамом було 

запропоновано механізм зв’язування з ГАМК-рецептором похідних 5-

ізопропіл-2-метилфенолу. 
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