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Êàðáîêñèëýñòåðàçà ïå÷åíè ìëåêîïèòàþùèõ, áëàãîäàðÿ øèðîêîé ñóáñòðàòíîé ñïåöè-
ôè÷íîñòè è âûñîêîé ñòåðåîñåëåêòèâíîñòè, ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì áèîêàòàëèçàòîðîì
ýíàíòèîñåëåêòèâíîãî ãèäðîëèçà è ñèíòåçà îáøèðíîãî ðÿäà àëèöèêëè÷åñêèõ, êàðáîöèê-
ëè÷åñêèõ è ãåòåðîöèêëè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé, â òîì ÷èñëå ñëîæíûõ ýôèðîâ 3-ãèäðîêñè-
1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà, ïîòåíöèàëüíûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ ñ àíêñèîëèòè÷åñêèì
è ñíîòâîðíûì äåéñòâèåì.

Êàðáîêñèëýñòåðàçà îáëàäàåò ðÿäîì ïîëîæèòåëüíûõ ñâîéñòâ: îòñóòñòâèåì êîôåðìåí-
òà è ñóèöèäàëüíîé èíàêòèâàöèè, îäíàêî íåäîñòàòêàìè åå ïðèìåíåíèÿ ÿâëÿåòñÿ íåñòà-
áèëüíîñòü, âûñîêàÿ ñòîèìîñòü êîììåð÷åñêîãî ïðåïàðàòà è îäíîêðàòíîñòü åãî èñïîëü-
çîâàíèÿ. Ïîýòîìó àêòóàëüíûì äëÿ ïðîâåäåíèÿ ñòåðåîñåëåêòèâíîãî ãèäðîëèçà ñëîæíûõ
ýôèðîâ 3-ãèäðîêñè-1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà ÿâëÿåòñÿ ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòà êàðáîêñèë-
ýñòåðàçû â ñîñòàâå ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè (ÌÔ) ïå÷åíè ñâèíüè, à òàêæå ðàçðàáîòêà
ìåòîäîâ èììîáèëèçàöèè ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè íà ïîëèìåðíûõ íîñèòåëÿõ.

Â ðåçóëüòàòå èììîáèëèçàöèè ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè ïå÷åíè ñâèíüè â êðèîãåëå
ïîëèâèíèëîâîãî ñïèðòà (ÏÂÑ) (Ì.ì. 120 000) ïîëó÷åí íåðàñòâîðèìûé â âîäå áèîêàòà-
ëèçàòîð ñ 65 % ñîõðàíåíèåì èñõîäíîé ýñòåðàçíîé àêòèâíîñòè.

Èçó÷åí âûõîä áåëêà èç èììîáèëèçîâàííîãî ïðåïàðàòà ÌÔ. Ïîêàçàíî, ÷òî ìàêñè-
ìàëüíûé âûõîä áåëêà íàáëþäàåòñÿ ïðè ìàññîâîì îòíîøåíèè áåëîê: ÏÂÑ = 1:2 è ñî-
ñòàâëÿåò 10 % â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ. Ïîñêîëüêó ïðè âûñâîáîæäåíèè áåëêà ñíèæàåòñÿ
ýñòåðàçíàÿ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà è çàãðÿçíÿåòñÿ êîíå÷íûé ïðîäóêò ðåàêöèè, èñïîëü-
çîâàíèå ìàññîâûõ îòíîøåíèé áåëîê: ÏÂÑ = 1:6 è 1:10, ïðè êîòîðûõ âûõîä áåëêà íå
ïðåâûøàåò 5 %, ÿâëÿåòñÿ áîëåå ïåðñïåêòèâíûì.

Äëÿ îïòèìèçàöèè óñëîâèé ïðîâåäåíèÿ ðåàêöèè ñòåðåîñåëåêòèâíîãî ãèäðîëèçà 3-
àöåòîêñè-7-áðîì-1-ìåòèë-5-ôåíèë-1,2-äèãèäðî-3Í-1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà èçó÷åíû çàâè-
ñèìîñòü ýñòåðàçíîé àêòèâíîñòè èììîáèëèçîâàííîé ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè îò ðÍ è
òåìïåðàòóðû èíêóáàöèîííîé ñðåäû. Ïîêàçàíî íåçíà÷èòåëüíîå ðàñøèðåíèå ðÍ-ïðîôèëÿ
â îáëàñòè ùåëî÷íûõ çíà÷åíèé ðÍ èììîáèëèçîâàííîé ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè ïî ñðàâ-
íåíèþ ñî ñâîáîäíîé.

Îäíàêî îáíàðóæåíî, ÷òî ïðè èììîáèëèçàöèè ïðîèñõîäèò ðàñøèðåíèå òåðìîïðîôèëÿ
ïðåïàðàòà ïðè òåìïåðàòóðå 50-60 ◦Ñ, ÷òî ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ ñòàáèëèçèðóþùèì âëèÿíè-
åì íîñèòåëÿ, ïðåïÿòñòâóþùèì äåçàãðåãàöèè ìèêðîñîìàëüíûõ ìåìáðàí è äåíàòóðàöèè
êàðáîêñèëýñòåðàçû.

Èììîáèëèçàöèÿ ìèêðîñîìàëüíîé ôðàêöèè â êðèîãåëå ÏÂÑ ïîçâîëèëà ìíîãîêðàòíî
èñïîëüçîâàòü ïîëó÷åííûé áèîêàòàëèçàòîð.

Â îïòèìèçèðîâàííûõ óñëîâèÿõ (Na-ôîñôàòíûé áóôåðíûé ðàñòâîð 0,01 ìîëü/ äì3

ðÍ 7,0, t = 37 ◦Ñ, τ = 1 ÷, êîíöåíòðàöèÿ äèìåòèëñóëüôîêñèäà � 40 %) îñóùåñòâëåí ñòå-
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ðåîñåëåêòèâíèé ãèäðîëèç ñîåäèíåíèÿ 3-àöåòîêñè-7-áðîì-1-ìåòèë-5-ôåíèë-1,2-äèãèäðî-
3Í -1,4-áåíçäèàçåïèí-2-îíà ñ 50 % ñòåïåíüþ òðàíñôîðìàöèè â òå÷åíèå 5 öèêëîâ èñïîëü-
çîâàíèÿ â ðåàêòîðå ïåðèîäè÷åñêîãî äåéñòâèÿ.
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