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Êàðáîêñèëýñòåðàçà (Ê.Ô. 3.1.1.1) ïå÷åíè ñâèíüè ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç íàèáîëåå èçó-
÷àåìûõ è àêòèâíûõ ýíçèìîâ äëÿ ñòåðåîñåëåêòèâíîãî ãèäðîëèçà è ñèíòåçà îáøèðíîãî
ðÿäà àöèêëè÷åñêèõ, êàðáîöèêëè÷åñêèõ è ãåòåðîöèêëè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé. Îäíàêî ÷èñ-
ëî îïóáëèêîâàííûõ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ôåðìåíòàòèâíîãî ýíàíòèî-
ñåëåêòèâíîãî ãèäðîëèçà ñëîæíûõ ýôèðîâ 3-ãèäðîêñè-1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà, ïîòåíöè-
àëüíûõ àíêñèîëèòè÷åñêèõ è ñíîòâîðíûõ ñðåäñòâ, êðàéíå îãðàíè÷åíî.

Èçâåñòíî, ÷òî ýíàíòèîìåðû ÁÀÂ, îáëàäàÿ ïîäîáíûìè õèìè÷åñêèìè è ôèçè÷åñêè-
ìè ñâîéñòâàìè, èìåþò ñóùåñòâåííûå îòëè÷èÿ â ôàðìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè, ÷òî
îáóñëîâëåíî óíèêàëüíîé ñïîñîáíîñòüþ æèâîãî îðãàíèçìà âêëþ÷àòü èõ â òå èëè èíûå
ìåòàáîëè÷åñêèå è ðåöåïòîðíûå ïðîöåññû. Ïîýòîìó ïîëó÷åíèå è äåòàëüíîå èññëåäîâàíèå
ýíàíòèîìåðîâ ëåêàðñòâåííûõ âåùåñòâ ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé çàäà÷åé.

Ñ ïîìîùüþ âûäåëåííîé ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè â ðàçðàáîòàííûõ óñëîâèÿõ îñó-
ùåñòâëåí ñòåðåîñåëåêòèâíûé ãèäðîëèç 3-àöåòîêè-(1), 1-ìåòèë-3-àöåòîêñè-(2) è 1-ýòèë-
3-àöåòîêñè-7-áðîì-5-ôåíèë-1,2-äèãèäðî-3Í-1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà (3) ñ 50 % ñòåïåíüþ
òðàíñôîðìàöèè. Îáðàçóþùèåñÿ â ðåçóëüòàòå ãèäðîëèçà ñîîòâåòñòâóþùèå 3-ãèäðîêñèïðîèçâîäíûå
4-6 ïîäâåðãàþòñÿ ðàöåìèçàöèè â ïðîöåññå ãèäðîëèçà, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè ëè-
òåðàòóðû, îäíàêî áûëè ïîëó÷åíû ýíàíòèîìåðû ñóáñòðàòîâ 1à-3à è óñòàíîâëåíû èõ
ìîëåêóëÿðíûå è êðèñòàëëè÷åñêèå ñòðóêòóðû.

Ïîêàçàíî, ÷òî âñå âûäåëåííûå ñîåäèíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ S-ýíàíòèîìåðàìè, ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î áîëüøåé ñïåöèôè÷íîñòè êàðáîêñèëýñòåðàçû ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè ïå-
÷åíè ñâèíüè ê R-ýíàíòèîìåðàì èññëåäóåìûõ ñîåäèíåíèé.

Ìåòîäîì ðàäèîëèãàíäíîãî àíàëèçà èçó÷åí àôôèíèòåò âûäåëåííûõ S-ýíàíòèîìåðîâ
ñëîæíûõ ýôèðîâ 3-ãèäðîêñè-1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà 1à-3à è èõ ðàöåìàòîâ 1-3 ê öåí-
òðàëüíûì áåíçäèàçåïèíîâûì ðåöåïòîðàì (ÖÁÄÐ). Èçó÷åíèå ñðîäñòâà ñóáñòðàòîâ ïðî-
âîäèëîñü, èñïîëüçóÿ ñïîñîáíîñòü S-ýíàíòèîìåðîâ è ðàöåìàòîâ êîíêóðåíòíî âûòåñíÿòü
ðàäèîëèãàíä [3H]ôëóìàçåíèë èç ìåñò åãî ñïåöèôè÷åñêîãî ñâÿçûâàíèÿ ñ ÖÁÄÐ.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî S-ýíàíòèîìåðû 1à-3à èìåþò â 1,4-2,1 ðàçà áîëüøèé àôôèíèòåò ê
ÖÁÄÐ ïî ñðàâíåíèþ ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ðàöåìàòàìè.

Èññëåäîâàíèå ÃÀÌÊ-ñäâèãà ïîêàçàëî, ÷òî ðàöåìàòû 1-3 ÿâëÿþòñÿ ïîëíûìè àãîíè-
ñòàìè ÖÁÄÐ, â òî âðåìÿ êàê S-ýíàíòèîìåðû 1à-3à - ÷àñòè÷íûå àãîíèñòû, ÷òî ìîæåò
îçíà÷àòü èõ áîëüøóþ ñåëåêòèâíîñòü è îòñóòñòâèå íåæåëàòåëüíûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ
ýôôåêòîâ.
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