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Кількість пацієнтів з тривожною патологією постійно зростає, що потребує 
пошуку та розробки нових засобів захисту.  
Мета – встановити наявність анксіолітичної активності у похідних 2-
оксоіндолін-3-гліоксилової кислоти на основі тестування тварин у тесті «чор-
но-біла камера».  
Матеріали та методи. Досліди виконано на 150 статевозрілих щурах-
самцях. Похідні 2-оксоіндоліну ex tempore суспендували (вода для ін’єкцій та 
«Твін-80») і вводили щурам у дозі 12 мг/кг внутрішньоочеревенно за 1 годи-
ну до початку тестування. Контрольна група отримувала розчинник з емуль-
гатором. Препаратом порівняння слугував діазепам (2 мг/кг). Поведінку до-
сліджували у тесті «чорно-біла камера».  
Результати. Сполука 2 вірогідно зменшувала час перебування в світлому 
відсіку камери. Речовина 18 зменшувала латентний період першого визи-
рання в 1,4 разу (p<0,01), вірогідно збільшувала кількість і час визирання, 
зменшувала латентний період виходу в 1,6 разу (p<0,001), збільшувала кіль-
кість виходів і час перебування в освітленій частині установки та вірогідно 
збільшувала відсоток щурів, що визирали або виходили з темного відділу 
камери, а також зменшувала кількість болюсів у 1,9 разу (p<0,001) порівняно 
з контролем. Речовина 2-Т лише вірогідно збільшувала загальний час визи-
рання, сполука К вірогідно зменшувала кількість болюсів, а сполука 3.85 збі-
льшувала латентний період першого визирання в 1,5 разу (p<0,002), речо-
вина Г збільшувала кількість визирань у 1,7 разу (p<0,05), час перебування в 
світлому відсіку камери в 2,5 разу (p<0,001) і зменшувала кількість болюсів у 
1,3 разу порівняно з контролем на інʼєкцію (p<0,05).  
Висновок. Уведення сполуки ІК вірогідно подовжувало латентний період 
першого визирання та виходу й вірогідно зменшувало кількість болюсів порі-
вняно з контролем. 100% тварин визирало в освітлений відсік камери. Похі-
дні 2-оксоіндоліну з лабораторними шифрами 18, Г та ІК змінювали нейро-
фізіологічні реакції тварин подібно до класичного анксіолітика діазепаму. 

Ключові слова: анксіолітики, похідне 2-оксоіндоліну, поведінка, тест 
«чорно-біла камера», діазепам. 
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Вступ 
Серед психічної патології тривожні розлади є 
найпоширенішою групою захворювань [3, 5]. 
Значний обсяг наукових досліджень направлений 
на синтез нових біологічно активних молекул для 
їх корекції, вивчення та доведення до клінічних 
випробувань. В Україні синтезовані похідні 2-
оксоіндолін-3-гліоксилової кислоти, які активно 
вивчаються в якості потенційних нейропсихотро-
пних речовин з органопротекторною дією. Ці ре-
човини структурно подібні до серотоніну і його 
рецепторів і ендогенних похідних індолу, що дає 
їм можливість регулювати активність ендогенних 
лігандів і відомих нейротропних препаратів у міс-
цях їх зв’язування з специфічними рецепторами.   

У попередніх дослідженнях у похідних 2-
оксоіндолін-3-гліоксилової кислоти встановлена 
гормоноподібна, антигіпоксична, антиоксидантна, 
ноотропна і антидепресивна дія [2, 6, 8]. Встано-
влено, що етиловий естер 2-оксоіндоламіно-
оцтової кислоти та N-[(2-oкco-iндолiнiлiдeн-3)-2-
оксіацетіл]-(1-амінонафталін впливав на навчан-
ня і всі три фази пам’яті, зокрема на процеси 
введення інформації та її консолідацію. Також 
показано, що аміди 2-оксоіндоліну на моделі гос-
трої гіпобаричної гіпоксії подовжували тривалість 
життя, тобто виявляли антигіпоксичну дію. Пока-
зано на поведінкових і фармакологічних моделях 
депресії у сполук 18 і Е-38 виразні антидепреси-
вні властивості [6]. Сполуки цієї групи посилюва-
ли ефекти наркозних  речовин [4]. Виявлена це-
ребропротекторна й антиоксидантна активність, 
що обумовлена здатністю активувати енергетич-
ний обмін і запобігати розвитку нейродегенера-
тивних процесів [7].   

Це дає підставити передбачати у цієї групи речо-
вин й іншу психотропну активність, що може бути 
поєднана з позитивною органозахисною дією.  

Мета – встановити наявність анксіолітичної акти-
вності у похідних 2-оксоіндолін-3-гліоксилової ки-
слоти на основі тестування тварин у тесті «чор-
но-біла» камера. 

Матеріали і методи 
Досліди виконано на 150 статевозрілих щурах-
самцях лінії Wistar, що перебували в стандартних 
умовах віварію по 5-6 тварин у клітці, експерименти 
проводили у першій половині дня з 9-00 до 12-00 го-
дин. Вивчали похідні 2-оксоіндолін-3-гліоксилової 
кислоти, які синтезовані в Національному фарма-
цевтичному університеті. Сполуки ex tempore су-
спендували у воді для ін’єкцій, використовуючи 
емульгатор «Твін-80» (1 крапля на 25 мг досліджу-
ваної речовини), уводили щурам у дозі 12 мг/кг 
внутрішньоочеревенно за 1 годину до початку тес-
тування. Контрольна група отримувала у такому ж 
об’ємі розчинник з емульгатором. У даних дослі-

дах препаратом порівняння слугував діазепам 
(«Tarchomin S.A.», Польща у дозі 2 мг/кг. У кожній 
дослідній групі було по 10 тварин. 

Вплив похідний 2-оксоіндолін-3-гліоксилової кис-
лоти вивчали в тесті «чорно-біла камера»  [10]. 
Камера являла собою закритий ящик, що скла-
дався з чорного і білого відсіків розміром 
25х25х25 см з центральною перетинкою. Над бі-
лим відділом розміщувалась електрична лампо-
чка 40 Вт. Цей тест запропонував Краулі Ж. у 
1980 році, в онові якого знаходиться конкуруван-
ня орієнтовно-дослідницької реакції (дослідження 
камери) і страху (освітлений відсік чорно-білої 
камери). У тесті реєструється дослідницька акти-
вність, що виявлялась у вивченні освітленої час-
тини камери, в якій  вивчається норковий реф-
лекс – перехід в бажаний темний відсік. Тесту-
вання кожної тварини тривало 10 хв. (5 хв. адап-
тація до темного відсіку камери і 5 хв. власне те-
стування). Реєстрували латентний період першо-
го виглядання (рефлекс нори) і виходу (с), кіль-
кість виглядань і виходів у світлий відсік камери, 
а також загальний час (с) виглядання і час (с) пе-
ребування тварин у світлому відсіку камери (с), 
відсоток тварин, що виглядали і виходили до 
освітленого відділу камери та показники вегета-
тивного балансу за кількістю болюсних кульок у 
камері. Мінімальний час одного виглядання при-
ймався за 1 с. Серія повторних виглядань реєст-
рувалась як декілька незалежних. Статистичну 
обробку одержаних результатів проводили за 
програмою Microsoft Statistika 6.0 з використан-
ням дисперсійного аналізу ANOVA i χ2 [1]. 

Результати 
Тест «чорно-біла камера» є однією з найчутли-
віших моделей для встановлення у перспектив-
них речовин нейротропної, зокрема анксіолітич-
ної дії [10]. У результаті проведеного досліджен-
ня встановлено, що застосування розчинника з 
емульгатором (Твін-80) контрольній групі щурів 
достовірно не змінювало психофізіологічні пока-
зники реалізованої та нереалізованої поведінки у 
тесті «чорно-біла» камера порівняно з інтактними 
тваринами (таблиця).  

Уведення діазепаму 2 мг/кг за 1 годину до тесту-
вання тварин у тесті «чорно-біла» камера досто-
вірно зменшувало латентний період визирання 
та виходу в освітлений відсік установки. Цей 
препарат збільшував кількість кількість визирань 
у 2,4 разу (р<0,001) і виходів у освітлений відсік 
камери в 1,7 разу порівняно з контрольною гру-
пою (р<0,05). Застосування препарату порівнян-
ня змінювало кількісні параметри реалізованої 
активності, про це свідчило достовірне зменшен-
ня часу латентного періоду першого виходу в 
освітлений відсік чорно-білої камери в 2,2 разу 
(р<0,001) та збільшувало в 3,0 рази (р<0,001) час 
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перебування щурів у ньому. Діазепам знижував 
емоційність тварин у вигляді вірогідного змен-
шення кількості болусних кульок у 2,0 рази 
(р<0,001) порівняно з таким у контрольній групі. 
Також при застосуванні цього засобу на 40% 
зростала кількість щурів у групі, що визирали і на 
60%, що виходили до світлого відсіку камери, по-
рівняно з таким у групі контрольних тварин (таб-
лиця, рис.1 і рис. 2).  

Уведення похідних 2-оксоіндоліну змінювало 
психофізіологічні характеристики тварин у тесті 
«чорно-біла камера». Сполука з лабораторним 
шифром 2 вірогідно зменшувала лише час пере-
бування в світлому відсіку камери порівняно зі 
значеннями показника у групі контроль на 
ін’єкцію (таблиця). 

Таблиця 
Вплив похідних 2-оксоіндолін-3-гліоксилової кислоти на показники тривожності щурів 

у тесті «чорно-біла камера» (M±m, n=10) 

Визирання у світлий відсік Виходи у світлий відсік 

Сполука, доза Лат. період 
першого ви-
зирання, с 

Кількість 
Визирань, 

од. 
Час вигля-

дань, с 
Латентний 

період першо-
го виходу, с 

Кількість 
виходів, од 

Час перебуван-
ня у світлому 

відсіку,с 

Кількість 
болюсів, од 

1. Інтактний контроль 64,7±8,23 1,71±0,39 3,21±0,31 100,2±12,0 1,33±0,33 11,3, ±1,12 4,51±0,31 
2. Контроль на ін’єкцію
(контрольна група) 51,2±5,76 1,40±0,16 3,17±0,34 91,7±8,74 1,33±0,33 13,4±0,94* 4,30±0,37 

3. Діазепам, 2 мг/кг 36,3±3,24*,** 3,41±0,28*,** 3,72±0,34 42,7±5,49*,** 2,19±0,16*,** 40,4±1,47*,** 2,1±0,18*,** 
4. Сполука 2, 12 мг/кг 49,8±3,47# 1,50±0,29# 3,58±0,25 102,8±5,15# 1,5±0,29 10,3±0,85# 3,67±0,3 
5. Сполука 18, 12 мг/кг 31,7±1,83*,** 3,22±0,27*,** 3,67±0,28 58,6±6,27*,** 2,27±0,13*,** 25,2±2,11*,**,# 2,18±0,23*,** 
6. Сполука 15, 12 мг/кг 53,2±4,01# 1,40±0,25# 3,50±0,17 94,8±3,97# 1,25±0,25# 13,3±1,32# 3,20±0,33*,** 
7. Сполука 2-T, 12 мг/кг 66,2±7,09# 1,20±0,2# 4,80±0,66*,** 98,2±7,09# 1,67±0,33 13,2±1,39# 3,5±0,34 
8. Сполука 1-Ф, 12 мг/кг 55,5±4,70# 1,67±0,21# 3,55±0,18 90,2±4,61# 1,50±0,22# 13,5±1,61# 3,40±0,26 
9. Сполука K, 12 мг/кг 52,3±4,80# 1,57±0,20# 3,19±0,27 92,0±4,36# 1,43±0,20# 13,7±1,37# 2,9±0,31*,** 
10. Сполука Г, 12 мг/кг 50,8±4,13# 2,4±0,40** 3,0±0,31 76,8±3,94# 1,6±0,20# 33,2±2,67*,**,# 3,2±0,25*,** 
11. Сполука 3.85, 12 мг/кг 77,3±4,21*,**,# 1,25±0,25# 3,9±0,19 100,3±8,97# 1,33±0,33# 11,3±1,45# 3,9±0,23 
12. Сполука 38, 12 мг/кг 56,2±6,67# 1,40±0,25# 3,32±0,32 97,3±5,78# 1,67±0,33 10,0±1,15*,**,# 4,0±0,33 
13. Сполука М, 12 мг/кг 53,2±4,87# 1,40±0,25# 3,32±0,32 91,0±6,15# 1,25±0,20# 12,5±1,04# 4,1±0,23 
14. Сполука ІК, 12 мг/кг 81,0±2,89*,**,# 1,4±0,16# 3,90±0,38 123,0±6,64**,# 1,33±0,33# 12,3±1,85# 1,8±0,2** 
15. Сполука Гіп-1, 12
мг/кг 61,3±3,70# 1,33±0,21# 3,62±0,11 90,7±3,60# 1,33±0,21# 12,7±1,11# 3,40±0,22 

Примітки: 1. * ‒ p<0,05 у порівнянні з інтактним контролем; 
2. ** ‒ p<0,05 у порівнянні з контролем на інʼєкцію;
3. # ‒ p<0,05 у порівнянні з діазепамом;
4. n ‒ кількість тварин у групі.

0
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80

100

Інтактні Контроль Діазепам
Сполука 2 Сполука 18 Сполука 15
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Сполука Г Сполука 3.85 Сполука 38
Сполука М Сполука ІК Сполука  Гіп-1

% *,** *,**

# 

# #

*,** 

Рис. 1. Відсоток щурів у групі, що визирали в освітлений відсік камери  
через 1 годину після застосування похідних 2-оксоіндоліну (100% – 10 щурів). 

1. * ‒ p<0,05 у порівнянні з інтактними;
2. ** ‒ p<0,05 у порівнянні з контролем на інʼєкцію (контроль);

3. # ‒ p<0,05 у порівнянні з діазепамом.
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Застосування речовини 18 зменшувало латент-
ний період першого визирання в освітлений від-
сік чорно-білої камери в 1,4 разу порівняно зі 
значеннями контрольної групи щурів (p<0,01). 
Сполука 18 вірогідно збільшувала кількість і час 
визирання порівняно з показниками групи конт-
роль на ін’єкцію. Уведення сполуки 18 зменшу-
вало латентний період виходу в світлий відсік 
камери в 1,6 разу порівняно з групою тварин, 
яким вводили розчинник і емульгатор (p<0,001). 

Ця речовина збільшувала кількість виходів і час 
перебування в освітленій частині установки в 1,7 
разу (p<0,05) і 1,9 разу (p<0,001) відповідно, 
порівняно з контролем на інʼєкцію. Застосування 
речовини 18 вірогідно збільшувало відсоток щу-
рів, що визирали або виходили з темного відділу 
камери, а також зменшувало кількість болюсів у 
1,9 разу (p<0,001) порівняно з контролем (табли-
ця, рис. 1, рис. 2). 
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Рис. 2. Відсоток щурів у групі, що виходили в світлий відсік камери  

через 1 годину після застосування похідних 2-оксоіндоліну (100% – 10 щурів). 
1. * ‒ p<0,05 у порівнянні з інтактними;  

2. ** ‒ p<0,05 у порівнянні з контролем на інʼєкцію (контроль); 
3. # ‒ p<0,05 у порівнянні з діазепамом. 

Більшість сполук не значно впливали на емоцій-
но-поведінкові реакції тварин, зокрема введення 
речовини 2-Т лише вірогідно збільшувало зага-
льний час визирання у світлий відсік камери, 
сполуки К ˗ вірогідно зменшувало кількість болю-
сів, а сполуки 3.85 ˗ збільшувало латентний пері-
од першого визирання в 1,5 разу порівняно з кон-
трольною групою тварин (p<0,002). Застосування 
речовини Г збільшувало кількість визирань у 1,7 
разу (p<0,05), час перебування в світлому відсіку 
камери в 2,5 разу (p<0,001) і зменшувало кіль-
кість болюсів у 1,3 разу порівняно з контролем на 
інʼєкцію (p<0,05) (таблиця, рис. 1 і рис. 2). 

Уведення сполуки ІК вірогідно подовжувало ла-
тентний період першого визирання в 1,6 разу 
(p<0,001), а у світлий відсік визирало 100% тва-
рин у цій групі (рис. 3.4). Також ця речовина в 
щурів вірогідно подовжувала латентний період 
першого виходу в освітлений відсік камери й 
зменшувала кількість болюсів у 2,4 разу 
(p<0,001) порівняно з введенням лише розчинни-
ка та емульгатора (табл. 3.4).  

Обговорення 
У результаті спостереження за тваринами вста-
новлено, що найактивніше впливали на емоцій-
но-поведінкові реакції щурів у тесті «чороно-біла 
камера» сполуки 18, Г та ІК. Однак речовина ІК, 
навпаки пролонгувала латентний період першого 
визирання і виходу тварин у світлий відсік каме-
ри, хоча при цьому 100% тварин визирали й зме-
ншувалась кількість боліснів. Зміни поведінки 
тварин під впливом цих похідних 2-окосіндоліну 
вказують, що в структурі нейротропної дії дослі-
джуваних сполук присутня виразна анксіолітична 
активність, яка була у зазначених речовин на рі-
вні препарату порівняння діазепаму. В тесті «чо-
рно-біла камера» фармакологічну активність ви-
являла більшість відомих анксіолітиків, а також 
нові сполуки, що можуть рекомендуватися в яко-
сті потенційних препаратів з цією дією [9].  

Отримані результати дослідження нейрофізіоло-
гічних реакцій у тесті «чорно-біла» камера, а та-
кож результати попередніх досліджень вказують, 
що зоrрема сполука 18 (N-(1-нафтил)амід-2-
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оксоіндолін-3-гліоксилової кислоти) виявляє анк-
сіолітичну, стреспротективну, антидепресивну 
дію [11].  

Висновок 
Похідні 2-оксоіндоліну з умовним позначенням 
18, Г та ІК змінювали нейрофізіологічні реакції 
тварин подібно до класичного анксіолітика діазе-
паму. 
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THE INFLUENCE OF 2-OXOINDOLINE-3-GLYOXYLIC ACID DERIVATIVES ON THE 
NEUROPHYSIOLOGICAL REACTIONS OF RATS IN THE “BLACK AND WHITE 
CHAMBER” TEST 
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The number of patients with an anxiety pathology is constantly growing, which requires the search and development of 
new remedies for protection.  
The aim of this research is to establish the presence of anxiolytic activity in derivatives of 2-oxoindolin-3-glyoxylic acid 
basedon testing animals in the “black-and-white chamber” test.  
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Materials and methods. Experiments were performed on 150 adult male rats. The 2-oxoindoline derivatives were sus-
pended ex tempore (water for injection and Tween-80) and administered to rats at a dose of 12 mg/kg intraperitoneally 1 
hour before testing. The control group received a solvent with an emulsifier. Diazepam (2 mg/kg) served as a reference 
preparation. Behavior was studied in the “black and white chamber” test.  
Results. Compound 2 significantly reduced the residence time in the light compartment of the chamber. Substance 18 
reduced the latent period of the first peek by 1.4 times (p<0.01), significantly increased the number and time of peeking, 
reduced the latent period of exit by 1.6 times (p<0.001), increased the number of exits and the time spent in the illumi-
nated part of the device and significantly increased the percentage of rats peeking or exiting from the dark compartment 
and also reduced the number of boluses by 1.9-fold (p<0.001) compared to the control. Substance 2-T only increased 
the total time of peeking, compound K significantly reduced the number of boluses, and compound 3.85 increased the 
latent period of the first peek by 1.5 times (p<0.002), substance G increased the number of peeks by 1.7 times ( p<0.05), 
the time of stay in the light compartment of the camera by 2.5 times (p<0.001) and reduced the number of boluses by 1.3 
times compared to the injection control (p<0.05).  
Conclusion. Administration of the IK compound significantly prolonged the latency of the first peek and exit, as well as 
significantly reduced the number of boluses compared to the control. 100% of animals peeked into the illuminated com-
partment of the chamber. Derivatives of 2-oxoindoline with the laboratory codes 18, G, and IК changed the neurophysi-
ological reactions of animals in a similar way to the classic anxiolytic diazepam. 
Key words: anxiolytics, 2-oxoindoline derivative, behavior, “black and white camera” test, diazepam. 


