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Îáëàñòü òåõíèêè
Äàííîå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ñïîñîáó ïðèìåíåíè  êàðáàìàòà äë  ïðåäîòâðàùåíè 

èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà. Áîëåå êîíêðåòíî, äàííîå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê
ñïîñîáó ïðèìåíåíè  ýíàíòèîìåðà ãàëîãåíèðîâàííîãî 2-ôåíèë-1,2-ýòàíäèîëà äèêàðáàìàòà
èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð, äë  ïðåäîòâðàùåíè 
èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà.

Óðîâåíü òåõíèêè
Áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî ïðåäñòàâë åò ñîáîé ïðîãðåññèðóþùåå ïñèõèàòðè÷åñêîå

ðàññòðîéñòâî (F. Goodwin and K. R. Jamison, Manic-Depressive Illness, Oxford
University Press, New York, 1990). Áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî õàðàêòåðèçóåòñ 
ïîâòîð þùèìèñ  ïðèñòóïàìè èçìåíåíè  íàñòðîåíè . Ïðèñòóïû ìîãóò èìåòü ñèìïòîìû
ìàíèè, ãèïîìàíèè (ìåíåå îñòðîé ôîðìû ìàíèè), äåïðåññèè èëè ñî÷åòàíè  ìàíèè è
äåïðåññèè (Bipolar Disorder, Cognos Study #53, Decision Resources, March 2000).
Áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî I òèïà õàðàêòåðèçóåòñ  áîëåå ìàíèàêàëüíûìè ñèìïòîìàìè èëè
ñèìïòîìàìè ñìåøàííîãî íàñòðîåíè , â òî âðåì  êàê áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî II òèïà
îòëè÷àåòñ  â ïåðâóþ î÷åðåäü äåïðåññèâíûìè ïðèñòóïàìè, à òàêæå ñïîíòàííûìè
ïðèñòóïàìè ãèïîìàíèè (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Edition
4, American Psychiatric Association, Washington DC, 1994; Bipolar Disorder, Cognos
Study #53, Decision Resources, March 2000; Akiskal H.S., Bourgeois M.L., Angst J.,
Post R., Moller H., Hirschfeld R., Re-evaluating the prevalence of and diagnostic
composition within the broad clinical spectrum of bipolar disorders, J. Affect
Disord., 2000, 59 (Suppl 1), S5-S30). Îñòðà  ìàíè  ñâ çàíà ñ ïðèïîäí òûì èëè
ðàçäðàæèòåëüíûì íàñòðîåíèåì è, ïî êðàéíåé ìåðå, îò 3 äî 4 êëàññè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè è
ñèìïòîìàìè ìàíèè (íàïðèìåð, àíîìàëüíî ïðèïîäí òîå èëè ðàçäðàæèòåëüíîå íàñòðîåíèå,
çàâûøåííà  èëè ðàçäóòà  ñàìîîöåíêà, ñîêðàùåííûé ñîí, «ñêà÷óùèå» ìûñëè,
ïàòîëîãè÷åñêè ïîâûøåííà  îòâëåêàåìîñòü) (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, Edition 4, American Psychiatric Association, Washington DC, 1994).
Ãèïîìàíè  ñâ çàíà ñ ïåðèîäîì íåçíà÷èòåëüíîãî ïîâûøåíè  íàñòðîåíè , îáîñòðåííîãî
ïîçèòèâíîãî ìûøëåíè  è ïîâûøåííîé ýíåðãèåé è óðîâíåì àêòèâíîñòè, íî áåç îñëàáëåíè 
ñâ çàííîãî ñ ìàíèàêàëüíûìè ïðèñòóïàìè (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, Edition 4, American Psychiatric Association, Washington DC, 1994). Áûñòðà 
öèêëè÷åñêà  ñìåíà ñîñòî íè  îïðåäåëåíà êàê ÷åðåäîâàíèå äåïðåññèè è
ìàíèè/âîçáóæäåíè  (Akiskal H. S., Bourgeois M. L., Angst J., Post R., Moller H.,
Hirschfeld R., Re-evaluating the prevalence of and diagnostic composition within the
broad clinical spectrum of bipolar disorders, J. Affect Disord., 2000, 59 (Suppl 1),
S5-S30). Öèêëîòèìè÷åñêîå ðàññòðîéñòâî ïðåäñòàâë åò ñîáîé îñëàáëåííîå áèïîë ðíîå
ðàññòðîéñòâî, õàðàêòåðèçóþùååñ  ÷àñòûìè êîðîòêèìè öèêëàìè ñóáñèíäðîìíîé äåïðåññèè è
ïðèñòóïîâ ãèïîìàíèè (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, Edition
4, American Psychiatric Association, Washington DC, 1994).

Ñóùåñòâóåò ãèïîòåçà, ÷òî ïîâòîðåíèå áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà âûçâàíî
ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèì/íåéðîôèçèîëîãè÷åñêèì âîçáóæäåíèåì (F.Goodwin and
K.R.Jamison, Manic-Depressive Illness, Oxford University Press, New York, ðð.405-407.
1990; Ghaemi S.N., Boiman E.E., Goodwin F.K., Kindling and second messengers: an
approach to the neurobiology of recurrence in bipolar disorder, Biol. Psychiatry,
1999, 45(2), 137-44; Stoll A.L., Severus W.E., Mood stabilizers: shared mechanisms of
action at postsynaptic signal-transduction and kindling processes, Harv. Rev.
Psychiatry, 1996, 4(2), 77-89; Goldberg J.F., Harrow M., Kindling in bipolar
disorders: a longitudinal follow-up study, Biol. Psychiatry, 1994, 1: 35(1), 70-2).

Äë  ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà ïðèìåí þò ñòàáèëèçàòîðû íàñòðîåíè  (Sadock
B.J., Sadock B.A., Post R.M., Treatment of bipolar disorders. Comprehensive Textbook
of Psychiatry, 2000, vol.1, 1385-1430). Èìåþùèåñ  ñòàáèëèçàòîðû íàñòðîåíè  îáëàäàþò
àíòèâîçáóæäàþùèì (óñïîêàèâàþùèì) äåéñòâèåì (Stoll A.L., Severus W.E., Mood
stabilizers: shared mechanisms of action at postsynaptic signal-transduction and
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kindling processes, Harv. Rev. Psychiatry, 1996, 4(2), 77-89). Ïðîòèâîñóäîðîæíûå è
ïðîòèâîýïèëåïòè÷åñêèå ñðåäñòâà, êîòîðûå îáëàäàþò ïðîòèâîâîçáóæäàþùèì äåéñòâèåì,
 âë þòñ  âàæíîé àëüòåðíàòèâîé è âñïîìîãàòåëüíûìè âåùåñòâàìè ïðè ëå÷åíèè
áèïîë ðíîãî çàáîëåâàíè  (Post R.M., Denicoff K.D., Frye M.A., Dunn R.T., Leverich
G.S., Osuch E., Speer A., A history of the use of anticonvulsants as mood stabilizers
in the last two decades of the 20th century, Neuropsychobiology, 1998, 38(3), 152-66;
Janowsky D.S., New Treatments of Bipolar Disorder, Curr. Psychiatry Rep., 1999, 1(2),
111-113), âêëþ÷à  áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî ñ áûñòðûìè öèêëàìè (Shelton M.D., Calabrese
J.R., Current Concepts in Rapid Cycling Bipolar Disorder, Curr. Psychiatry Rep.,
2000, 2(4), 310-315), è ïðè ëå÷åíèè è ïðåäîòâðàùåíèè îñòðîé ìàíèè (Lennkh C.,
Simhandl C., Current aspects of valproate in bipolar disorder, Int. Clin.
Psychopharmacol., 2000, 15(1), 1-11; Tohen M., Grundy S., Management of acute mania,
J. Clin. Psychiatry, 1999, 60 (Suppl 5) 31-4; Muller-Oerlinghausen B., Retzow A.,
Henn F. A., Giedke H., Walden J., Valproate as an adjunct to neuroleptic medication
for the treatment of acute episodes of mania: a prospective, randomized, double-
blind, placebo-controlled, multicenter study, European Valproate Mania Study Group,
J. Clin. Psychopharmacol., 2000, 20(2), 195-203; Sachs G.S., Printz D.J., Kahn D.A.,
Carpenter D., Docherty J.P., The Expert Consensus Guideline Series: Medication
Treatment of Bipolar Disorder 2000. Postgrad. Med., 2000, Spec No:1-104).

Çàìåùåííûå ôåíèëàëêèëêàðáàìàòû, îïèñàííûå â ïàòåíòå ÑØÀ ¹3265728 Bossinger et
al (âêëþ÷åí â îïèñàíèå â êà÷åñòâå ññûëêè), ïðèìåí þòñ  äë  ëå÷åíè  öåíòðàëüíîé
íåðâíîé ñèñòåìû è îáëàäàþò òðàíêâèëèçèðóþùèì, ñåäàòèâíûì è ðàññëàáë þùèì ìûøöû
äåéñòâè ìè, è èìåþò ôîðìóëó:

ãäå R1  âë åòñ  ëèáî êàðáàìàòîì, ëèáî àëêèëêàðáàìàòîì, ñîäåðæàùèì îò 1 äî 3 àòîìîâ
óãëåðîäà â àëêèëüíîé ãðóïïå; R2  âë åòñ  ëèáî âîäîðîäîì, ãèäðîêñè, àëêèëîì, ëèáî
ãèäðîêñèàëêèëîì, ñîäåðæàùèì îò 1 äî 2 àòîìîâ óãëåðîäà; R3  âë åòñ  ëèáî âîäîðîäîì,
ëèáî àëêèëîì, ñîäåðæàùèì îò 1 äî 2 àòîìîâ óãëåðîäà; è Õ ìîæåò áûòü ãàëîãåíîì,
ìåòèëîì, ìåòîêñè, ôåíèëîì, íèòðî èëè àìèíî.

Â ïàòåíòå ÑØÀ ¹3313692 Bossinger et al (âêëþ÷åí â êà÷åñòâå ññûëêè) îïèñàí ñïîñîá
èíäóöèðîâàíè  óñïîêîåíè  è ðàññëàáëåíè  ìûøö ñ ïîìîùüþ êàðáàìàòîâ, âêëþ÷àþùèé
ââåäåíèå ñîåäèíåíè  ôîðìóëû:

â êîòîðîé W  âë åòñ  àëèôàòè÷åñêèì ðàäèêàëîì, ñîäåðæàùèì ìåíåå 4 àòîìîâ
óãëåðîäà, ãäå R1  âë åòñ  àðîìàòè÷åñêèì ðàäèêàëîì, R2  âë åòñ  âîäîðîäîì èëè
àëêèëüíûì ðàäèêàëîì, ñîäåðæàùèì ìåíåå 4 àòîìîâ óãëåðîäà, è Õ  âë åòñ  âîäîðîäîì èëè
ãèäðîêñè èëè àëêîêñè è àëêèëüíûì ðàäèêàëîì, ñîäåðæàùèì ìåíåå 4 àòîìîâ óãëåðîäà, èëè
ðàäèêàëîì:

â êîòîðîì Â  âë åòñ  ðàäèêàëîì îðãàíè÷åñêîãî àìèíà èëè ãðóïïîé, âêëþ÷àþùåé
ãåòåðîöèêëè÷åñêèé, óðåèäî è ãèäðàçèíî ðàäèêàëû è ðàäèêàë -N(R3)2, ãäå R3  âë åòñ 
âîäîðîäîì èëè àëêèëüíûì ðàäèêàëîì, ñîäåðæàùèì ìåíåå 4 àòîìîâ óãëåðîäà.

Îïòè÷åñêèå ÷èñòûå ôîðìû ãàëîãåíçàìåùåííûõ ìîíîêàðáàìàòîâ è äèêàðáàìàòîâ 2-
ôåíèë-1,2-ýòàíäèîëà òàêæå îïèñàíû â ïàòåíòå ÑØÀ ¹6103759 Choi et al (âêëþ÷åí â
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êà÷åñòâå ññûëêè) â êà÷åñòâå ýôôåêòèâíûõ ñðåäñòâ äë  ëå÷åíè  è ïðåäîòâðàùåíè 
ðàññòðîéñòâ öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû, âêëþ÷à  êîíâóëüñèè, ýïèëåïñèþ, óäàð è
ìûøå÷íûé ñïàçì; è äë  ëå÷åíè  çàáîëåâàíèé öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû, îñîáåííî â
êà÷åñòâå ïðîòèâîñóäîðîæíûõ, ïðîòèâîýïèëåïòè÷åñêèõ, íåéðîçàùèòíûõ ñðåäñòâ è
ìûøå÷íûõ ìèîðåëàêñàíòîâ öåíòðàëüíîãî äåéñòâè , èìåþùèõ ôîðìóëû:

ãäå ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð, è ãäå ôåíèëüíîå êîëüöî çàìåùåíî â ïîëîæåíèè Õ îò
îäíîãî äî ï òè àòîìàìè ãàëîãåíà, âûáðàííûìè èç ôòîðà, õëîðà, áðîìà èëè éîäà, è R1, R2,
R3, R4, R5 è R6 êàæäûé âûáèðàþò èç âîäîðîäà è ïð ìûõ èëè ðàçâåòâëåííûõ àëêèëüíûõ
ãðóïï, ñîäåðæàùèõ îò 1 äî 4 àòîìîâ óãëåðîäà, íåîá çàòåëüíî çàìåùåííûõ ôåíèëüíîé
ãðóïïîé ñ çàìåñòèòåë ìè, âûáðàííûìè èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç âîäîðîäà, ãàëîãåíà,
àëêèëà, àëêèëîêñè, àìèíî, íèòðî è öèàíî. Îïèñàíû ÷èñòûå ýíàíòèîìåðíûå ôîðìû è
ýíàíòèîìåðíûå ñìåñè, â êîòîðûõ îäèí èç ýíàíòèîìåðîâ ïðåîáëàäàåò â ñìåñè, äë 
ñîåäèíåíèé, ôîðìóëû êîòîðûõ ïðåäñòàâëåíû âûøå; ïðåäïî÷òèòåëüíî îäèí èç
ýíàíòèîìåðîâ ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ ïðèìåðíî 90% èëè áîëåå; è áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî
ïðèìåðíî 98% èëè áîëåå.

Ýíàíòèîìåð ãàëîãåíçàìåùåííîãî äèêàðáàìàòà 2-ôåíèë-1,2-ýòàíäèîëà ôîðìóëû (I) èëè
ýíàíòèîìåðíà  ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) íå áûë îïèñàí
â èçâåñòíîì óðîâíå òåõíèêè äë  ïðèìåíåíè  äë  ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè 
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà. Íåäàâíèå ïðåäêëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíè  îáíàðóæèëè íå
âû âëåííûå ðàíåå ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà, êîòîðûå ïðåäïîëàãàþò, ÷òî ýíàíòèîìåð
ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíà  ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(I), ïîëåçåí äë  ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà. Ïîýòîìó öåëüþ
äàííîãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ðàñêðûòèå ñïîñîáà ïðèìåíåíè  ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I)
èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) äë 
ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà.

Êðàòêîå îïèñàíèå èçîáðåòåíè 
Äàííîå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ñïîñîáó ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî

ðàññòðîéñòâà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå ñóáúåêòó, íóæäàþùåìóñ  â ýòîì,
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé
ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I):

ãäå ôåíèë çàìåùåí â ïîëîæåíèè Õ îò îäíîãî äî ï òè àòîìàìè ãàëîãåíà, âûáðàííûìè èç
ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ôòîðà, õëîðà, áðîìà è éîäà; è

R1, R2, R3 è R4 íåçàâèñèìî âûáðàíû èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç âîäîðîäà è Ñ1-Ñ4 àëêèëà;
ãäå Ñ1-Ñ4 àëêèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì (ãäå ôåíèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåí
çàìåñòèòåë ìè, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ãàëîãåíà, Ñ1-Ñ4 àëêèëà,
Ñ1-Ñ4 àëêîêñè, àìèíî, íèòðî è öèàíî).

Âàðèàíòû äàííîãî èçîáðåòåíè  âêëþ÷àþò ñïîñîá ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè 
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áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ñóáúåêòó, íóæäàþùåìóñ  â ýòîì,
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü è ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíóþ
ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I).

Âàðèàíòû ñïîñîáà â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àþò ïðèìåíåíèå
ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí
ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), äë  èçãîòîâëåíè  ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà äë  ïðåäîòâðàùåíè 
èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà ó ñóáúåêòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì.

Âàðèàíòû ñïîñîáà â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àþò ïðèìåíåíèå
ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ
ïðèìåðíî 90% èëè áîëåå. Âàðèàíòû ñïîñîáà â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì òàêæå
âêëþ÷àþò ïðèìåíåíèå ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I)
ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ ïðèìåðíî 98% èëè áîëåå.

Ïîäðîáíîå îïèñàíèå èçîáðåòåíè 
Äàííîå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ñïîñîáó ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî

ðàññòðîéñòâà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå ñóáúåêòó, íóæäàþùåìóñ  â ýòîì,
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé
ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I):

ãäå ôåíèë çàìåùåí â ïîëîæåíèè Õ îò îäíîãî äî ï òè àòîìàìè ãàëîãåíà, âûáðàííûìè èç
ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ôòîðà, õëîðà, áðîìà è éîäà; è

R1, R2, R3 è R4 íåçàâèñèìî âûáðàíû èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç âîäîðîäà è Ñ1-Ñ4 àëêèëà;
ãäå Ñ1-Ñ4 àëêèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì (ãäå ôåíèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåí
çàìåñòèòåë ìè, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ãàëîãåíà, Ñ1-Ñ4 àëêèëà,
Ñ1-Ñ4 àëêîêñè, àìèíî, íèòðî è öèàíî).

Âàðèàíò äàííîãî èçîáðåòåíè  âêëþ÷àåò ñïîñîá çàìåäëåíè  èëè çàäåðæêè ðàçâèòè 
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ñóáúåêòó, íóæäàþùåìóñ  â ýòîì,
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé
ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I).

Ñïîñîá â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àåò ïðèìåíåíèå ýíàíòèîìåðà
ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(I), â êîòîðîì Õ  âë åòñ  õëîðîì; ïðåäïî÷òèòåëüíî Õ çàìåùåí â îðòîïîëîæåíèè
ôåíèëüíîãî êîëüöà.

Ñïîñîá â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àåò ïðèìåíåíèå ýíàíòèîìåðà
ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(I), â êîòîðîì R1, R2, R3 è R4 ïðåäïî÷òèòåëüíî âûáèðàþò èç âîäîðîäà.

Äë  ýíàíòèîìåðíûõ ñìåñåé, â êîòîðûõ ïðåîáëàäàåò ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I),
ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ ïðèìåðíî 90% èëè
áîëåå. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ ïðèìåðíî
98% èëè áîëåå.

Âàðèàíò ñïîñîáà â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àåò ïðèìåíåíèå
ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (Ia) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí
ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ia):
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ãäå ôåíèë çàìåùåí â ïîëîæåíèè Õ îò îäíîãî äî ï òè àòîìàìè ãàëîãåíà, âûáðàííûìè èç
ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ôòîðà, õëîðà, áðîìà è éîäà; è

R1, R2, R3 è R4 íåçàâèñèìî âûáèðàþò èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç âîäîðîäà è Ñ1-Ñ4 àëêèëà;
ãäå Ñ1-Ñ4 àëêèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåí ôåíèëîì (ãäå ôåíèë íåîá çàòåëüíî çàìåùåí
çàìåñòèòåë ìè, íåçàâèñèìî âûáðàííûìè èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ãàëîãåíà, Ñ1-Ñ4 àëêèëà,
Ñ1-Ñ4 àëêîêñè, àìèíî, íèòðî è öèàíî).

Ñïîñîá â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àåò ïðèìåíåíèå ýíàíòèîìåðà
ôîðìóëû (Ia) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(Ia), â êîòîðîì Õ  âë åòñ  õëîðîì; ïðåäïî÷òèòåëüíî Õ çàìåùåí â îðòîïîëîæåíèè
ôåíèëüíîãî êîëüöà.

Ñïîñîá â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àåò ïðèìåíåíèå ýíàíòèîìåðà
ôîðìóëû (Ia) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(Ia), â êîòîðîì R1, R2, R3 è R4 ïðåäïî÷òèòåëüíî âûáèðàþò èç âîäîðîäà.

Äë  ýíàíòèîìåðíûõ ñìåñåé, â êîòîðûõ ïðåîáëàäàåò ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ia),
ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ia) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ ïðèìåðíî 90% èëè
áîëåå. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ia) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ
ïðèìåðíî 98% èëè áîëåå.

Âàðèàíò äàííîãî èçîáðåòåíè  âêëþ÷àåò ñïîñîá ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè 
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà, êîòîðûé âêëþ÷àåò ââåäåíèå ñóáúåêòó, íóæäàþùåìóñ  â ýòîì,
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (Ib) èëè ýíàíòèîìåðíîé
ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib):

Äë  ýíàíòèîìåðíûõ ñìåñåé, â êîòîðûõ ïðåîáëàäàåò ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib),
ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ ïðèìåðíî 90% èëè
áîëåå. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ
ïðèìåðíî 98% èëè áîëåå.

Âàðèàíò äàííîãî èçîáðåòåíè  âêëþ÷àåò ñïîñîá çàìåäëåíè  èëè çàäåðæêè ðàçâèòè 
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ñóáúåêòó, íóæäàþùåìóñ  â ýòîì,
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (Ib).

Ìîãóò ñóùåñòâîâàòü äðóãèå êðèñòàëëè÷åñêèå ôîðìû ñîåäèíåíèé, ïðèìåí åìûõ â
ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì, è êàê òàêîâûå îíè âêëþ÷åíû â îáúåì äàííîãî
èçîáðåòåíè .

Ñïåöèàëèñòó â äàííîé îáëàñòè òåõíèêè î÷åâèäíî, ÷òî ñîåäèíåíè  â ñîîòâåòñòâèè ñ
äàííûì èçîáðåòåíèåì ïðèñóòñòâóþò â âèäå ýíàíòèîìåðîâ è ýíàíòèîìåðíûõ ñìåñåé.
Ýíàíòèîìåð êàðáàìàòà, âûáðàííûé èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç ôîðìóëû (I), ôîðìóëû (Ia) è
ôîðìóëû (Ib), ñîäåðæèò àñèììåòðè÷åñêèé õèðàëüíûé àòîì óãëåðîäà â áåíçèëüíîì
ïîëîæåíèè, êîòîðûé  âë åòñ  àëèôàòè÷åñêèì àòîìîì óãëåðîäà, ñîñåäíèì ê ôåíèëüíîìó
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êîëüöó (ïðåäñòàâëåíî çâåçäî÷êîé â ñòðóêòóðíîé ôîðìóëå).
Ñîåäèíåíè  â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû, êàê îïèñàíî â

ðàíåå óêàçàííîì ïàòåíòå Bossinger '728 (âêëþ÷åí â êà÷åñòâå ññûëêè), ïàòåíòå Bossinger
'692 (âêëþ÷åí â êà÷åñòâå ññûëêè) è ïàòåíòå Choi '759 (âêëþ÷åí â êà÷åñòâå ññûëêè).

Ïðåäïîëàãàåòñ , ÷òî îïðåäåëåíèå ëþáîãî çàìåñòèòåë  èëè ïåðåìåííîé â îïðåäåëåííîì
ïîëîæåíèè â ìîëåêóëå íå çàâèñèò îò èõ îïðåäåëåíèé â äðóãèõ ìåñòàõ äàííîé ìîëåêóëû.
Ïîí òíî, ÷òî çàìåñòèòåëè è ìåñòî çàìåùåíè  ó ñîåäèíåíèé â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì
èçîáðåòåíèåì ìîãóò áûòü âûáðàíû ñïåöèàëèñòîì â äàííîé îáëàñòè òåõíèêè äë  ïîëó÷åíè 
ñîåäèíåíèé, êîòîðûå  âë þòñ  õèìè÷åñêè óñòîé÷èâûìè è ìîãóò áûòü ëåãêî ñèíòåçèðîâàíû
ìåòîäàìè, èçâåñòíûìè â äàííîé îáëàñòè òåõíèêè, à òàêæå ìåòîäàìè, ïðåäñòàâëåííûìè â
äàííîì îïèñàíèè.

Äàííîå èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê ñïîñîáó ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî
çàáîëåâàíè  ó ñóáúåêòà, íóæäàþùåãîñ  â ýòîì. Áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî âêëþ÷àåò, íî íå
îãðàíè÷åíî èìè, áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî òèïà I, áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî òèïà II,
öèêëîòèìè÷åñêîå ðàññòðîéñòâî, áûñòðóþ ñìåíó íàñòðîåíè , óëüòðàäèàííóþ ñìåíó
íàñòðîåíè , áèïîë ðíóþ äåïðåññèþ, îñòðóþ ìàíèþ, ìàíèþ, ñìåøàííóþ ìàíèþ, ãèïîìàíèþ
èëè ïðèñòóïû, ñâ çàííûå ñ áèïîë ðíûì ðàññòðîéñòâîì.

Ïðèìåð ñïîñîáà â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì âêëþ÷àåò ââåäåíèå ñóáúåêòó
òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé
ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), â ôàðìàöåâòè÷åñêîé
êîìïîçèöèè, ñîäåðæàùåé ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûé íîñèòåëü è ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(I) èëè ýíàíòèîìåðíóþ ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I).
Ñïîñîá â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì òàêæå âêëþ÷àåò ïðèìåíåíèå ýíàíòèîìåðà
ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(I) äë  èçãîòîâëåíè  ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà äë  ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè 
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà.

Äðóãèì ïðèìåðîì ñïîñîáà â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì  âë åòñ  ââåäåíèå
ñóáúåêòó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè
ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), èëè åãî
ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè â ñî÷åòàíèè ñ îäèí èëè áîëåå àãåíòàìè, ïðèìåí åìûìè äë 
ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà.

Ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíà  ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí
ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), èëè åãî ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ìîãóò ââîäèòüñ  ëþáûì
îáû÷íûì ïóòåì ââåäåíè , âêëþ÷à , íî íå îãðàíè÷èâà ñü èìè, ïåðîðàëüíûé, ëåãî÷íûé,
âíóòðèáðþøèííûé (âá), âíóòðèâåííûé (ââ), âíóòðèìûøå÷íûé (âì), ïîäêîæíûé (ïê),
÷ðåçêîæíûé, áóêêàëüíûé, íàçàëüíûé, ïîäú çû÷íûé, ãëàçíîé, ðåêòàëüíûé è âàãèíàëüíûé.
Êðîìå òîãî, ââåäåíèå íåïîñðåäñòâåííî â íåðâíóþ ñèñòåìó ìîæåò âêëþ÷àòü, íî íå
îãðàíè÷èâàòüñ  èìè, èíòðàöåðåáðàëüíûé, èíòðàâåíòðèêóë ðíûé,
èíòðàöåðåáðîâåíòðèêóë ðíûé, âíóòðèîáîëî÷å÷íûé, èíòðàöèñòåðíàëüíûé,
èíòðàñïèíàëüíûé èëè ïåðèñïèíàëüíûé ñïîñîáû ââåäåíè , ñ äîñòàâêîé ëåêàðñòâåííîãî
ñðåäñòâà ÷åðåç âíóòðè÷åðåïíûå èëè èíòðàâåðòåáðàëüíûå èãëû èëè êàòåòåðû ñ íàñîñîì èëè
áåç íàñîñà. Ñïåöèàëèñòó â äàííîé îáëàñòè òåõíèêè ïîí òíî, ÷òî äë  ïðèìåíåíè  â
ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì ïîäõîäèò ëþáà  äîçà èëè ÷àñòîòà ââåäåíè , êîòîðà 
îáåñïå÷èâàåò òåðàïåâòè÷åñêîå äåéñòâèå, îïèñàííîå â äàííîì èçîáðåòåíèè.

Òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíîé
ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), èëè åãî ôàðìàöåâòè÷åñêîé
êîìïîçèöèè ìîæåò ñîñòàâë òü îò îêîëî 0,01 ìã/êã/äîçó äî îêîëî 100 ìã/êã/äîçó.
Ïðåäïî÷òèòåëüíî òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî ìîæåò ñîñòàâë òü îò îêîëî 0,01
ìã/êã/äîçó äî îêîëî 25 ìã/êã/äîçó. Áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå
êîëè÷åñòâî ìîæåò ñîñòàâë òü îò îêîëî 0,01 ìã/êã/äîçó äî îêîëî 10 ìã/êã/äîçó. Íàèáîëåå
ïðåäïî÷òèòåëüíî òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî ìîæåò ñîñòàâë òü îò îêîëî 0,01
ìã/êã/äîçó äî îêîëî 5 ìã/êã/äîçó. Ïîýòîìó òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî
àêòèâíîãî èíãðåäèåíòà, ñîäåðæàùååñ  â ñòàíäàðòíîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìå (íàïðèìåð,
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òàáëåòêå, êàïñóëå, ïîðîøêå, èíúåêöèè, ñóïïîçèòîðèè, ÷àéíîé ëîæêå è ïîäîáíîì), êàê
îïèñàíî âûøå, ìîæåò ñîñòàâë òü îò îêîëî 1 ìã/äåíü äî îêîëî 7000 ìã/äåíü äë  ñóáúåêòà,
íàïðèìåð, èìåþùåãî ñðåäíèé âåñ 70 êã.

Äîçèðîâêà, îäíàêî, ìîæåò âàðüèðîâàòüñ  â çàâèñèìîñòè îò ïîêàçàòåëåé ñóáúåêòà
(âêëþ÷à  ôàêòîðû, ñâ çàííûå ñ êîíêðåòíûì ñóáúåêòîì, ïîäëåæàùèì ëå÷åíèþ, âêëþ÷à 
âîçðàñò, âåñ è äèåòó ñóáúåêòà, ñèëó ïðåïàðàòèâíîé ôîðìû, ïðîãðåññ çàáîëåâàíè  è
ñïîñîá è âðåì  ââåäåíè ) è ïðèìåí åìîãî îïðåäåëåííîãî ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) èëè
ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), èëè åãî
ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè.

Îïòèìàëüíûå ââîäèìûå äîçèðîâêè ìîãóò áûòü ëåãêî îïðåäåëåíû ñïåöèàëèñòîì â
äàííîé îáëàñòè òåõíèêè, è ìîæåò âîçíèêíóòü íåîáõîäèìîñòü ñêîððåêòèðîâàòü äîçó äî
ïîäõîä ùåãî òåðàïåâòè÷åñêîãî óðîâí . Ìîæåò ïðèìåí òüñ  ëèáî åæåäíåâíîå ââåäåíèå,
ëèáî ïîñò-ïåðèîäè÷åñêîå ââåäåíèå. Ïðåäïî÷òèòåëüíî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) èëè
ýíàíòèîìåðíà  ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), èëè åãî
ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  äë  ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî
çàáîëåâàíè  ââîäèòñ  ïåðîðàëüíî èëè ïàðåíòåðàëüíî.

Â ñîîòâåòñòâèè ñî ñïîñîáàìè â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì ýíàíòèîìåð
ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíà  ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû
(I), èëè åãî ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ìîãóò ââîäèòüñ  îòäåëüíî, â ðàçëè÷íîå âðåì 
âî âðåì  êóðñà òåðàïèè èëè îäíîâðåìåííî, ðàçäåëüíîé êîìáèíàöèåé èëè â îäíîé
êîìáèíàöèè. Ïðåèìóùåñòâåííî ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíà  ñìåñü, â
êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I), èëè åãî ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè 
ìîãóò ââîäèòüñ  â âèäå ðàçîâîé åæåäíåâíîé äîçû, èëè îáùà  åæåäíåâíà  äîçà ìîæåò
ââîäèòüñ  ÷åðåç óñòðîéñòâî íåïðåðûâíîé äîñòàâêè èëè ðàçäåëüíûìè äîçàìè äâà, òðè èëè
÷åòûðå ðàçà â äåíü. Ïîýòîìó äàííîå èçîáðåòåíèå ïîíèìàåòñ  êàê âêëþ÷àþùåå âñå òàêèå
ñïîñîáû è ðåæèìû îäíîâðåìåííîé èëè ÷åðåäóþùåéñ  òåðàïèè è òåðìèí «ââåäåíèå»
èíòåðïðåòèðóåòñ  ñîîòâåòñòâåííî.

Òåðìèí «ñóáúåêò» â äàííîì îïèñàíèè îòíîñèòñ  ê æèâîòíîìó, ïðåäïî÷òèòåëüíî
ìëåêîïèòàþùåìó, íàèáîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíî ÷åëîâåêó, êîòîðûé  âë åòñ  îáúåêòîì
ëå÷åíè , íàáëþäåíè  èëè ýêñïåðèìåíòà.

Òåðìèí «òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî» â äàííîì îïèñàíèè îçíà÷àåò, òàêîå
êîëè÷åñòâî àêòèâíîãî ñîåäèíåíè  èëè ôàðìàöåâòè÷åñêîãî àãåíòà, êîòîðîå âûçûâàåò
áèîëîãè÷åñêèé èëè ìåäèöèíñêèé îòâåò â ñèñòåìå òêàíåé æèâîòíîãî èëè ÷åëîâåêà, êîòîðûé
íàõîäèòñ  ïîä íàáëþäåíèåì èññëåäîâàòåë , âåòåðèíàðà, ìåäèêà èëè äðóãîãî êëèíèöèñòà,
êîòîðîå îáëåã÷àåò ñèìïòîìû çàáîëåâàíè  èëè ðàññòðîéñòâà, ïîäëåæàùåãî ëå÷åíèþ.

Â äàííîì îïèñàíèè òåðìèí «êîìïîçèöè » îõâàòûâàåò ïðîäóêò, ñîäåðæàùèé
îïðåäåëåííûå èíãðåäèåíòû â îïðåäåëåííûõ êîëè÷åñòâàõ, à òàêæå ëþáîé äðóãîé ïðîäóêò,
êîòîðûé ïîëó÷àåòñ , íåïîñðåäñòâåííî èëè êîñâåííî, èç ñî÷åòàíèé îïðåäåëåííûõ
èíãðåäèåíòîâ â îïðåäåëåííûõ êîëè÷åñòâàõ.

Äë  ïîëó÷åíè  ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì
ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) èëè ýíàíòèîìåðíóþ ñìåñü, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò îäèí
ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I) â êà÷åñòâå àêòèâíîãî èíãðåäèåíòà, òùàòåëüíî ïåðåìåøèâàþò ñ
ôàðìàöåâòè÷åñêèì íîñèòåëåì ñîãëàñíî îáû÷íûì ìåòîäàì ïîëó÷åíè  ôàðìàöåâòè÷åñêèõ
êîìïîçèöèé, ãäå íîñèòåëü ìîæåò ïðèíèìàòü ìíîæåñòâî ôîðì â çàâèñèìîñòè îò
ëåêàðñòâåííîé ôîðìû, æåëàòåëüíîé äë  ââåäåíè  (íàïðèìåð, ïåðîðàëüíîé èëè
ïàðåíòåðàëüíîé). Ïîäõîä ùèå ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå íîñèòåëè õîðîøî èçâåñòíû â
äàííîé îáëàñòè òåõíèêè. Îïèñàíèå íåêîòîðûõ òàêèõ ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûõ
íîñèòåëåé äàíû â The Handbook of Pharmaceuticals Excipients, îïóáëèêîâàííîé
Àìåðèêàíñêîé Ôàðìàöåâòè÷åñêîé Àññîöèàöèåé è Ôàðìàöåâòè÷åñêèì Îáùåñòâîì
Âåëèêîáðèòàíèè.

Ñïîñîáû ïîëó÷åíè  ôàðìàöåâòè÷åñêèõ êîìïîçèöèé îïèñàíû âî ìíîæåñòâå ïóáëèêàöèé,
òàêèõ êàê Pharmaceutical Dosage Forms: Tablets, Second Edition, Revised and Expanded,
òîìà 1-3, ïîä ðåäàêöèåé Lieberman et al; Pharmaceutical Dosage Forms: Parenteral
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Medications, òîìà 1-2, ïîä ðåäàêöèåé Avis et al; è Pharmaceutical Dosage Forms:
Disperse Systems, òîìà 1-2, ïîä ðåäàêöèåé Lieberman et al; îïóáëèêîâàíî Marcel Dekker, Inc.

Ïðåäïî÷òèòåëüíî ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  ïðåäñòàâë åò ñîáîé ñòàíäàðòíóþ
ëåêàðñòâåííóþ ôîðìó, òàêóþ êàê òàáëåòêà, ïèëþë , êàïñóëà, êàïëåòà, æåëàòèíîâà 
êàïñóëà, ïàñòèëêà, ãðàíóëà, ïîðîøîê, ñòåðèëüíûé ïàðåíòåðàëüíûé ðàñòâîð èëè ñóñïåíçè ,
äîçèðóåìûé àýðîçîëü èëè æèäêèé ñïðåé, êàïëè, àìïóëà, óñòðîéñòâî ñ àâòîâïðûñêèâàòåëåì
èëè ñóïïîçèòîðèé äë  ââåäåíè  ïåðîðàëüíûì, èíòðàíàçàëüíûì, ïîäú çû÷íûì,
âíóòðèãëàçíûì, ÷ðåçêîæíûì, ïàðåíòåðàëüíûì, ðåêòàëüíûì, âàãèíàëüíûì ïóò ìè,
èíãàë öèåé èëè èíñóôôë öèåé. Àëüòåðíàòèâíî, êîìïîçèöè  ìîæåò áûòü ïðåäñòàâëåíà â
âèäå ôîðìû, ïîäõîä ùåé äë  ââåäåíè  îäèí ðàç â íåäåëþ èëè îäèí ðàç â ìåñ ö, èëè
ìîæåò áûòü àäàïòèðîâàëà äë  ïîëó÷åíè  ëåêàðñòâåííîé ôîðìû äë  âíóòðèìûøå÷íûõ
èíúåêöèé.

Ïðè ïîëó÷åíèè ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè â ôîðìå òâåðäîé ñòàíäàðòíîé
ëåêàðñòâåííîé ôîðìû äë  ïåðîðàëüíîãî ââåäåíè , òàêîé êàê òàáëåòêè, ïèëþëè, êàïñóëû,
êàïëåòû, æåëàòèíîâûå êàïñóëû, ïàñòèëêè, ãðàíóëû èëè ïîðîøîê (êàæäà  èç êîòîðûõ
âêëþ÷àåò ëåêàðñòâåííûå ôîðìû ñ íåìåäëåííûì âûäåëåíèåì, âûäåëåíèåì â
îïðåäåëåííîå âðåì  è çàìåäëåííûì âûäåëåíèåì), â åå ñîñòàâ âêëþ÷àþò ïîäõîä ùèå
íîñèòåëè è äîáàâêè, âêëþ÷àþùèå, íî íå îãðàíè÷åííûå èìè, ðàçáàâèòåëè, ãðàíóëèðóþùèå
àãåíòû, ñìàçûâàþùèå àãåíòû, ñâ çóþùèå àãåíòû, àãåíòû, ïðèäàþùèå ñêîëüæåíèå,
ðàçðûõëèòåëè è ïîäîáíûå. Ïðè æåëàíèè òàáëåòêè ìîãóò èìåòü ñàõàðíóþ îáîëî÷êó,
æåëàòèíîâóþ îáîëî÷êó, ïëåíî÷íóþ îáîëî÷êó èëè îáîëî÷êó, ðàññàñûâàþùóþñ  â êèøå÷íèêå,
íàíåñåííûå ñòàíäàðòíûìè ìåòîäàìè.

Äë  ïîëó÷åíè  òâåðäîé ñòàíäàðòíîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû îñíîâíîé àêòèâíûé
èíãðåäèåíò ñìåøèâàþò ñ ôàðìàöåâòè÷åñêèì íîñèòåëåì (íàïðèìåð, îáû÷íûìè
èíãðåäèåíòàìè äë  ïîëó÷åíè  òàáëåòîê, òàêèìè êàê ðàçáàâèòåëè, ñâ çóþùèå àãåíòû,
àäãåçèâû, ðàçðûõëèòåëè, ñìàçûâàþùèå àãåíòû, ñðåäñòâà ïðîòèâ ïðèëèïàíè  è àãåíòû,
ïðèäàþùèå ñêîëüæåíèå). Ïîäñëàñòèòåëè è âêóñîâûå àãåíòû ìîãóò áûòü äîáàâëåíû â
æåâàòåëüíûå òâåðäûå ñòàíäàðòíûå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû äë  óëó÷øåíè  âêóñà
ïåðîðàëüíîé ñòàíäàðòíîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû. Êðîìå òîãî, êðàñèòåëè è îáîëî÷êè ìîãóò
áûòü äîáàâëåíû èëè íàíåñåíû íà òâåðäûå ñòàíäàðòíûå ëåêàðñòâåííûå ôîðìû äë 
îáëåã÷åíè  èäåíòèôèêàöèè ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà èëè â ýñòåòè÷åñêèõ öåë õ. Òàêèå
íîñèòåëè îáúåäèí þò ñ ôàðìàöåâòè÷åñêè àêòèâíûìè ñðåäñòâàìè äë  ïîëó÷åíè  òî÷íûõ
ïîäõîä ùèõ äîç ôàðìàöåâòè÷åñêè àêòèâíîãî ñðåäñòâà ñ òåðàïåâòè÷åñêèì ïðîôèëåì
âûäåëåíè .

Ïðè ïîëó÷åíèè ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè, èìåþùåé æèäêóþ ôîðìó, äë 
ïåðîðàëüíîãî, ìåñòíîãî è ïàðåíòåðàëüíîãî ââåäåíè  ìîãóò ïðèìåí òüñ  ëþáûå îáû÷íûå
ôàðìàöåâòè÷åñêèå ñðåäû èëè íàïîëíèòåëè. Òàêèì îáðàçîì, äë  æèäêèõ ñòàíäàðòíûõ
ëåêàðñòâåííûõ ôîðì, òàêèõ êàê ñóñïåíçèè (íàïðèìåð, êîëëîèäû, ýìóëüñèè è äèñïåðñèè) è
ðàñòâîðû, ïîäõîä ùèå íîñèòåëè è äîáàâêè âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷åíû èìè,
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûå óâëàæí þùèå àãåíòû, äèñïåðãàòîðû, àãåíòû ôëîêóë öèè,
çàãóñòèòåëè, àãåíòû, êîíòðîëèðóþùèå ðÍ (íàïðèìåð, áóôåðû), îñìîòè÷åñêèå àãåíòû,
êðàñèòåëè, êîððèãåíòû, îòäóøêè, êîíñåðâàíòû (íàïðèìåð, äë  êîíòðîë  ðîñòà ìèêðîáîâ, è
ò.ä.) è æèäêèå íîñèòåëè. Íå âñå ïåðå÷èñëåííûå âûøå êîìïîíåíòû áóäóò òðåáîâàòüñ  äë 
êàæäîé æèäêîé ñòàíäàðòíîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû. Æèäêèå ôîðìû, â êîòîðûõ ñîäåðæàòñ 
íîâûå êîìïîçèöèè â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûì èçîáðåòåíèåì, äë  ââåäåíè  ïåðîðàëüíî èëè â
âèäå èíúåêöèé âêëþ÷àþò, íî íå îãðàíè÷åíû èìè, âîäíûå ðàñòâîðû, ñèðîïû ñ ïîäõîä ùèì
âêóñîì, âîäíûå è ìàñë íûå ñóñïåíçèè, è ýìóëüñèè ñî âêóñîâûìè íàïîëíèòåë ìè ñî
ñúåäîáíûìè ìàñëàìè, òàêèìè êàê  õëîïêîâîå ìàñëî, êóíæóòíîå ìàñëî, êîêîñîâîå ìàñëî
èëè  àðàõèñîâîå ìàñëî, à òàêæå ýëèêñèðû è ïîäîáíûå ôàðìàöåâòè÷åñêèå íîñèòåëè.

Ïðèìåðû áèîëîãè÷åñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ
Àêòèâíîñòü ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (I) (èëè ýíàíòèîìåðíîé ñìåñè, â êîòîðîé ïðåîáëàäàåò

îäèí ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (I)) äë  ïðèìåíåíè  äë  ïðåäîòâðàùåíè  èëè ëå÷åíè 
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà îöåíèâàþò â ñëåäóþùèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ïðèìåðàõ, êîòîðûå
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äàíû â öåë õ èëëþñòðàöèè è íå îãðàíè÷èâàþò èçîáðåòåíèå.
Ìîäåëü ãèïïîêàìïàëüíîãî âîçáóæäåíè  ó êðûñ
Â ìîäåëè ãèïïîêàìïàëüíîãî âîçáóæäåíè  (Lothman E.W. et al., Epilepsy Res., 1988,

2(6) 367-79) âçðîñëûì ñàìöàì êðûñ Sprague-Dawley õèðóðãè÷åñêèì ïóòåì èìïëàíòèðóþò
áèïîë ðíûå ýëåêòðîäû. Ñòåïåíü ïðèñòóïà îöåíèâàþò ñëåäóþùèì îáðàçîì: (1) äâèæåíè 
ðòà è ìîðäû; (2) óêàçàííûå âûøå ñèìïòîìû ïëþñ ïîäåðãèâàíèå ãîëîâû; (3) óêàçàííûå
âûøå ñèìïòîìû ïëþñ êëîíóñ ïåðåäíèõ êîíå÷íîñòåé; (4) óêàçàííûå âûøå ñèìïòîìû ïëþñ
çàäí   ÷àñòü; è (5) óêàçàííûå âûøå ñèìïòîìû ïëþñ ïàäåíèå.

Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå íà ìîäåëè ãèïïîêàìïàëüíîãî âîçáóæäåíè  ó êðûñ
Ïðèìåð 1
Ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) ââîä ò âíóòðèáðþøèííî è îáíàðóæèâàþò, ÷òî îí  âë åòñ 

ýôôåêòèâíûì ïðîòèâ ýêñïðåññèè ïðèñòóïîâ 5 ñòåïåíè ïðè íåòîêñè÷íîé äîçå 300 ìã/êã ó
êðûñ ñ ãèïïîêàìïàëüíûì âîçáóæäåíèåì (n=2) â òå÷åíèå áîëåå 4 ÷àñîâ.

Êàê ïîêàçàíî â òàáëèöå 1, äåéñòâèå ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû (Ib) íà ýêñïðåññèþ ïðèñòóïîâ
5 ñòåïåíè â ìîäåëè êðûñ ñ ãèïïîêàìïàëüíûì âîçáóæäåíèåì ó êðûñ çàâèñèò îò äîçû.

Òàáëèöà 1

Âðåì  (÷) Ñðåäí   ñòåïåíü ïðèñòóïà Ïîðîã ïîñëå âûäåëåíè  (ìÀ) Äëèòåëüíîñòü ïîñëå âûäåëåíè  (ñåê)

Êîíòðîëü 5 95 68

0,25 2,5 105 44

1 1,5 >200 50

2 1,5 >200 53

4 2,5 200 111

Ïðèìåð 2
Ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) ââîä ò âíóòðèáðþøèííî è îáíàðóæèâàþò, ÷òî îí èìååò

çàâèñèìîå îò äîçû ñíèæåíèå ïîðîãà è äëèòåëüíîñòü ïîñëå âûäåëåíè  íåòîêñè÷íîé äîçû
500 ìã/êã ó êðûñ ñ ãèïïîêàìïàëüíûì âîçáóæäåíèåì (n=8 äë  êàæäîé òåñòèðóåìîé ãðóïïû) â
òå÷åíèå áîëåå ïðèáëèçèòåëüíî 3 ÷àñîâ.

Êàê ïîêàçàíî â òàáëèöå 2, ðåçóëüòàòû ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû (ð<0,05) îò êîíòðîëüíîé
ãðóïïû ïåðåä äîçèðîâàíèåì äë  êîëè÷åñòâà çàùèùåííûõ êðûñ â êàæäîé ãðóïïå (%
çàùèòû), äë  ñðåäíåãî ñíèæåíè  ñòåïåíè ïðèñòóïîâ äë  îáùåãî êîëè÷åñòâà æèâîòíûõ äë 
êàæäîãî óðîâí  äîçèðîâàíè  (ñðåäí   ñòåïåíü ïðèñòóïîâ) è äë  äëèòåëüíîñòè ïîñëå
âûäåëåíè . Íà äîçó îò 50 äî 200 ìã/êã ðàññ÷èòàííîå ED50 çíà÷åíèå ñíèæåíè  ñòåïåíè
ïðèñòóïîâ îò 5 äî 3 èëè ìåíåå ñîñòàâë åò 112 ìã/êã ñ 95% ñ äîâåðèòåëüíûì èíòåðâàëîì
îò 67,9 äî 189,9 ìã/êã.

Òàáëèöà 2

Äîçà (ìã/êã) n % Çàùèòû Ñðåäí   ñòåïåíü ïðèñòóïà Äëèòåëüíîñòü ïîñëå âûäåëåíè  (ñåê)

50 8 12,50 3,75 75,88

100 8 33,33 3 53,17

200 8 87,50 1,63 42

Ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) îáëàäàåò ñèëüíûì äåéñòâèåì ïðîòèâ âîçáóæäåíè  ó êðûñ íà
ìîäåëè ãèïïîêàìïàëüíîãî âîçáóæäåíè .

Õîò  â ïðåäñòàâëåííîì âûøå îïèñàíèè äàíû ïðèíöèïû äàííîãî èçîáðåòåíè  ñ
ïðèìåðàìè, óêàçàííûì ñ öåëüþ èëëþñòðàöèè, ïîí òíî, ÷òî ïðàêòèêà äàííîãî èçîáðåòåíè 
îõâàòûâàåò âñå îáû÷íûå âàðèàöèè, àäàïòàöèè è/èëè ìîäèôèêàöèè, ñëåäóþùèå èç
ôîðìóëû èçîáðåòåíè , è èõ ýêâèâàëåíòû.

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Ñïîñîá ëå÷åíè  áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ñóáúåêòó,

íóæäàþùåìóñ  â ýòîì, òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà ýíàíòèîìåðà ôîðìóëû
Ib.
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2. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ 90% èëè
áîëåå.

3. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì ýíàíòèîìåð ôîðìóëû (Ib) ïðåîáëàäàåò â ïðåäåëàõ 98% èëè
áîëåå.

4. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì áèïîë ðíîå ðàññòðîéñòâî âûáðàíî èç ãðóïïû, ñîñòî ùåé èç
áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà òèïà I, áèïîë ðíîãî ðàññòðîéñòâà òèïà II, öèêëîòèìè÷åñêîãî
ðàññòðîéñòâà, áûñòðîé ñìåíû íàñòðîåíè , óëüòðàäèàííîé ñìåíû íàñòðîåíè , áèïîë ðíîé
äåïðåññèè, îñòðîé ìàíèè, ìàíèè, ñìåøàííîé ìàíèè, ãèïîìàíèè èëè ïðèñòóïîâ, ñâ çàííûõ ñ
áèïîë ðíûì ðàññòðîéñòâîì.

5. Ñïîñîá ïî ï.1, â êîòîðîì òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîå êîëè÷åñòâî ñîñòàâë åò îò
0,01 ìã/êã/äåíü äî 100 ìã/êã/äåíü.
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