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Közlésre é rkeze t t : 1974. I I . 27. 

A 3-amino-2-oxazolidinon (ЗАО), mely a furazol idon ismert me tabo l i t j a 
(1. ábra) erős monoaminooxidáz-(MAO) béní tónak b izonyul t in vivo kísérle-
t ekben , míg in vitro h a t á s t a l an vol t (Stern és mtsa i , 1967; Fuller és Roush , 
1971). 1972-ben K a u l és Grewal l e í r t ák а ЗАО n é h á n y kondenzációs t e rméké-
nek an t ihyper tens iv és MAO-bénító h a t á s á t (Kaul és Grewal, 1972). Kísérle-
te ikben а ЗАО 2-szubszt i tuál t -3-formil-4-oxo-(4H)-pir ido-( l , 2, -a)-pir imidin 
származéka i t haszná l t ák . Ezek a vegyüle tek igen erős, irreverzibilis MAO-
béní tók vo l tak in vivo, míg in vitro h a t á s t a l a n n a k b izonyu l t ak . Egyik vegyü-
le tüknek (A-685) a k é m i a i szerkezete az 1. ábrán l á t h a t ó . Az A-685 kémia i 
szerkezete hasonló a homopir imidazolokéhoz, melyeke t 1969-ben, min t erős 
ha t á sú , ú j spek t rumú ana lge t ikumoka t í r tunk le. (Knoll és mtsa i , 1969 a, b , 
c, d, e; Knoll , 1971; Knol l és mtsa i , 1971 a, b, c, d). A homopir imidazolok 
kedvező eloszlása, tox ic i tása , v a l a m i n t gyors agyi -penet rác ió ja mia t t , (Knol l 
és mtsa i 1969 e; 1971 d) mi is e lkész í te t tük a homopir imidazolok 2-piperidin 
származékainak ЗАО-szubszt i tuá l t de r ivá tumai t , hogy megvizsgál juk ha t á su -
k a t a MAO enzimre. A vegyületeink (MZ—471 és MZ 472) kémiai szerkezete 
az 1. á b r á n lá tha tó . 

Vizsgálati anyagok és módszerek 

a) A kísérletekben használt vegyületek: 
1 4C-Tiramin, ( t i ramin- l - 1 4C. H B r ; spec, ak t . : 10,1 mCi) /mmol; New E n g l a n d 
Nuclear Corp. Boston) . 
1 4C-Benzilamin, (benzi lamin-l - 1 4C.HCl; spec, ak t . : 6,76 mCi/mmol; Gyógyszer-
k u t a t ó In téze t Izo tóp Labora tó r iuma , Budapes t ) . 
3 H-5HT, (5-hidroxi- t r iptamin- 3 H/G/krea t in -szu l fá t ; spec, ak t . : 6 Ci/mmol; 
Amersham, England) . 
6-Metil-3- {[(2-oxo-3-oxazolidinil)imino]metil} -2-( l -piper idini l ) -4H-pir ido-( l ,2 
a) pirimidin-4-on, (MZ-471). 
6-Metil-3- {[(2-oxo-3-oxazolidinil)imino]metilJ -2-( l-piperidini l)-6,7,8,9-tetra-
hidro-4H-pir ido( l ,2 a)pir imidin-4-on, (MZ-472). 

Orvostudomány 25, 1974 



144 MAGYAR -SÁTORY MÉSZÁROS-KNOLL 

3- {[ (2-oxo-3-oxazol id in i l ) imino]met i l J -2 - ( l -p ipe r id in i l ) -6 ,7 ,8 ,9 - t e t r ah id ro -4H-
-p i r ido( l ,2 a )p i r imid in -4 -on , (A-685). 
Fen i l - i zop rop i l -me t i l -p rop in i l amin , (Depren i l®) 
N - B e n z i l - N - m e t i l - p r o p i n i l a m i n , (Pargy l ine) 
3 -Amino-2-oxazo l id inon , (ЗАО) 
2 - H i d r o x i - e t i l h i d r a z i n , ( H E H ) 

A r a d i o a k t í v v e g y ü l e t e k k ivé te léve l v a l a m e n n y i v e g y ü l e t e t a Chinoin 
Gyógyszer - és Vegyésze t i T e r m é k e k G y á r a s z in t e t i zá l t a . 

b ) A MAO aktivitás meghatározása : 

K í s é r l e t e i n k b e n CFY spec i f i kác ió jú (LATI ) , 100—150 g-os, h í m p a t -
k á n y o k a t h a s z n á l t u n k . Az á l l a t o k a t s t a n d a r d l a b o r a t ó r i u m i d i é t á n t a r t o t t u k . 
A z in vivo k í s é r l e t e k b e n a gá t l ó sze reke t i n t r a v é n á s á n v a g y g y o m o r s z o n d á n 
a d t u k be, m a x i m á l i s a n 1,0 m l t é r f o g a t b a n . Az á l l a t o k a t d e k a p i t á l á s s a l ö l tük 
m e g . A k i v e t t a g y a t és a m á j a t 10-szeres t é r f o g a t ú , 0,5 m M E D T A - t t a r t a l -
m a z ó (pH 7,2), 0,25 M-os s z a h a r ó z o l d a t b a n h o m o g e n i z á l t u k . A kezel t álla-
t o k MAO a k t i v i t á s á n a k m e g h a t á r o z á s á h o z agy- és m á j - h o m o g e n i z á t u m o t , míg 
a z in vitro k í sé r l e t ekhez a s ze rvekbő l p r e p a r á l t mi tochondr i á l i s f r a k c i ó t hasz-
n á l t u n k . A g y s z ö v e t b ő l A l d r i d g e (1957), m á j s z ö v e t b ő l A ld r idge és J o h n s o n 
(1959) e l j á r á sa a l a p j á n , d i f f e renc iá l c en t r i f ugá l á s sa l p r e p a r á l t u k a m i t o c h o n d -
r iá l i s f r a k c i ó t , m e l y e t l io f i l i zá l tunk és v í z b e n o l d o t t u n k k ö z v e t l e n ü l a fel-
ha szná l á s e lő t t (100 mg/ml) . 

A MAO a k t i v i t á s t W u r t m a n és Axe l rod (1959) r a d i o m e t r i á s módszeréve l 
h a t á r o z t u k m e g . Az i n k u b á c i ó s m é d i u m t é r f o g a t a 1,0 ml vo l t , m e l y 0,067 M 
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foszfá t -puf fé r t (pH 7,4), 0,005 M radioakt ív- je lzet t szubszt rá to t , ( t i ramin, 
benzi lamin, szerotonin) az in vitro kísérletekben gátlószert , va lamin t 0,1— 
0,2 ml homogen izá tumot vagy mi tochondr ium p r e p a r á t u m o t t a r t a l m a z o t t . 
A közeget 5 percig szubszt rá t nélkül inkubá l tuk , m a j d a szubsztrá t hozzá-
adásával ind í to t tuk a reakciót. A radioakt iv i tás tesz tcsövenként 2,2 XlO5 

dpm vol t . Az inkubác ió t 37 °C-on, carbogen a tmoszférában (95% 02-f-
5 % C 0 2 ) végeztük. A reakciót a k í v á n t időpontban (ál ta lában 30 perc) 0,2 ml 
2 M-os ci t romsav hozzáadásával leá l l í to t tuk, és a reakció során kele tkezet t 
a ldehidet 10 ml toluollal ex t rahá l tuk , mely 0 ,5% P P O - t és 0 ,01% P O P O P - t 
t a r t a l m a z o t t . A vizesfázist —20 °C-on k i fagyasz to t tuk (Otsuka és Kobayashi , 
1964) és ezután a szerves fázist szcintillációs edénybe öntve, In te r t echn ique 
SL40 szcintillációs spekt rométerre l m é r t ü k a min ták ak t iv i tásá t . Kísér le tünk-
ben az 5 kísérletből számolt százalékos gátlás középér tékét ^ S. E . a d t u k meg. 

Eredmények 

Az MZ—471 és MZ—472 vegyüle tek ha t á sá t a 14C-tiramin oxidat ív 
dezaminációjára p a t k á n y a g y és - m á j mi tochondr iumon in vitro kísérletekben 
az I. t áb l áza t m u t a t j a . A vegyületek 1 0 — 1 0 ~ 4 M közöt t i koncent rác ióban 
ha t á s t a l anok a m á j MAO enzimére, és csak gyengén gátol ják az agyi MAO-t. 
ЗАО szintén ha t á s t a l an azonos kísérleti körü lmények közöt t , azonban a 
2-hidroxi-eti lhidrazin ( H E H ) , ami а ЗАО metabol i t j a lehet, mindké t szerven 
je lentős MAO-bénító ha t á s t vált ki. Amennyiben a szokásos 5 perces előinku-
bációs időt 10—15 percre m e g n y ú j t o t t u k in vitro kísérletekben, az MZ—471 
és —472 gátláserőssége nem fokozódot t . Összehasonlí tásként két i smert , erős 
MAO béní tó , a pargyl ine és a deprenil (Knoll és mtsa i , 1965; Magyar és mtsai , 
1967; Knoll és Magyar , 1972; Magyar és mtsai 1973) ha tásá t szintén fel tün-
t e t t ü k a t áb láza tban . 

I . táb láza t 

Homopirimidazol származékok és néhány ismert MAO-bénítá hatása patkányagy és -máj 
mitochondrium preparátum MAO aktivitására, uC-tiramin szubsztrát mellett, in vitro kísérletekben 

Gátlószerek 

Százalékos gátlás ± S. E . 

Gátlószerek 1 0 - " 10 -5 10-Gátlószerek 

»gy m á j »gy m á j »gy m á j 

MZ-471 10 ,9±1 ,6 0 15,9 ± 1 , 0 0 6 5 , 4 ± 2 , 2 0 , 7 ± 0 , 1 
MZ-472 9,0 ± 0 , 8 0 10 ,6±1 ,7 4,1 ± 2 , 4 18,2 ± 1 , 3 6,6 ± 2 , 5 
ЗАО 0 , 9 ± 0 , 1 1 ,9±0 ,8 10,9 ± 0 , 9 5 , 0 ± 0 , 9 17,0 ± 2 , 4 14,6 ± 1 , 5 
H E H 1,3 ± 0 , 5 11 ,6±2 ,6 16,1 ± 2 , 3 30,1 ± 1 , 9 66,1 ± 4 , 2 51,8 ± 5 , 5 
Deprenil 53,8 ± 8 , 8 62,8 ± 0 , 9 57,7 ± 6 , 4 7 1 , 3 ± 1 , 8 73,9 ± 3 , 0 7 8 , 3 ± 1 , 7 
Pargyl ine 55,1 ± 6 , 7 75 ,8±5 ,2 7 5 , 2 ± 2 , 1 92,8 ± 2 , 2 93,1 ± 1 , 8 9 7 , 0 ± 1 , 2 
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Bár a homopi r imidazo l szerkezetű MZ—471 és MZ—472 p r a k t i k u s a n 
h a t á s t a l a n o k v o l t a k in vitro, a m i k o r 10—25—50 mg/kg dózisban a d t u k pa t -
k á n y o k n a k i. v . v a g y p. о. a vegyü le t eke t , egy v a g y ké t ó ráva l a dekapi tác ió 
e l ő t t , mind agy- mind m á j - h o m o g e n i z a t u m o n erős MAO-bén í tóknak bizo-
n y u l t a k . ( I I . I I I . t áb láza t . ) In vivo kö rü lmények közö t t a k é t gát lószer erős-
sége p rak t ikusan megegyezet t a pargyl ine és depreni l erősségével. А ЗАО és 
a H E H - , az MZ-vegyüle tek va lósz ínű me tabo l i t j a i , m á j h o m o g e n i z a t u m o n még 

I I . táblázat 

Homopirimidazol származékok és néhány ismert MAO-bénító hatása 
patkányagy és -máj homogenizátum MAO aktivitására 

uC-tiramin szubsztrát mellett, in vivo kísérletekben 

Gátlószerek 
Dózis 

Százalékos gátlás + S. E. 
Gátlószerek mg /kg i. v . 

a g y m á j 

MZ-471 10 
25 

48,5 ± 0 , 6 
57,0 ± 0 , 8 

38,8 ± 3 , 6 
8 3 , 3 ± 1 , 2 

MZ-472 10 
25 

53,5 ± 1 , 9 
70,9 ± 0 , 8 

48,8 ± 7 , 3 
81,5 ± 2 , 7 

A-685 10 
25 

— 4,1 ± 1 , 2 
7 5 , 8 ± 7 , 7 

ЗАО 10 
25 

8 1 , 8 ± 3 , 9 
97,8 ± 0 , 8 

7 8 , 8 ± 2 , 9 
9 3 , 4 ± 2 , 4 

H E H 10 
25 

4 9 , 6 ± 2 , 3 
77,1 ± 1 , 8 

7 8 , 8 ± 2 , 9 
97,9 ± 0 , 2 

Depreni l 10 
25 

4 8 , 4 ± 6 , 5 
6 7 , 4 ± 3 , 2 

7 1 , 6 ± 5 , 6 
74,9 ± 2 , 7 

Pa rgy l ine 10 
25 

86,3 ± 0 , 6 
94,8 ± 3 , 7 

79,5 ± 0 , 9 
9 5 , 2 ± 4 , 2 

A gátlószereket i. v. ad tuk be 1 óráva l a dekapitáció előtt . 

I I I . táblázat 

Homopirimidazol származékok hatása patkánymáj homogenizátum MAO aktivitására 
uC-tiramin szubsztrát mellett, 2 óra múlva a vegyületek р. o. beadása után. 

Gátlószerek 
Százalékos gátlás + S E . 

Gátlószerek 
50 mg/kg 25 mg/kg 10 mg/kg 

MZ-471 9 0 , 2 ± 0 , 5 8 2 , 4 ± 3 , 1 7 0 , 5 ± 2 , 1 
MZ-472 94,6 ± 0 , 2 93,7 ± 0 , 1 87,9 ± 2 , 7 
A-685 8 6 , 4 ± 1 , 1 2 7 0 , 7 ± 1 , 8 5 , 2 ± 1 , 1 
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erősebb gát lószereknek b i zonyu l t ak mint az MZ—471 és —472. Érdekes , h o g y 
míg а ЗАО a g y h o m o g e n i z a t u m o n is azonos erősséggel gá to l t , a H E H - t agy-
szöve ten sz igni f ikánsan gyengébb MAO-gát lónak ta lá l tuk , m i n t má jhomoge-
n i z a t u m o n . 

A homopir imidazolok j ó l fe lszívódnak a gyomorbé l t r ak tusbó l és р . o. 
b e a d á s u tán 2 ó r a múlva, az a lka lmazot t 10—25—50 m g / k g dózisban erős 
g á t l á s t idéztek elő má jhomogen iza tumon ( I I I . t áb láza t ) . Per os beadás ese tén , 
a m i k o r két óra t e l t el a b e a d á s és a dekap i t ác ió közöt t a 10 mg/kg dózisban 
t a p a s z t a l t gá t l ás mér téke megegyeze t t a 25 mg/kg i. v . kezelés a lka lmáva l 
észlel t gátlás erősségével, a m i k o r csak egy ó ra volt a kezelés i d ő t a r t a m a . 
А р . o. beadásná l az erősebb g á t l á s részben a j ó fe lsz ívódásnak, részben a hosz-
s z a b b kísérleti i d ő t a r t a m n a k t u l a j d o n í t h a t ó , mivel idő szükséges az a k t í v 
me tabo l i t képződéséhez . E n n e k ellenére a MAO-béní tó h a t á s beál l ta gyors , 
h iszen i. v . b e a d á s mellett is m á r 60 perc m ú l v a jelentős gá t l á s t észle l tünk. 
Az A—685 m i n d i. v . mind р . o. kezelés m e l l e t t gyengébb MAO-béní tó , m i n t 
az MZ-vegyüle tek . ( I I . I I I . t á b l á z a t ) 

Kísér le te inkben egyhetes idő ta r t amig k ö v e t t ü k az MZ—471 és — 4 7 2 
MAO-béní tó h a t á s á n a k a l a k u l á s á t a vegyü le t ek i. v. b e a d á s a u t á n (IV. t á b -
l áza t ) . Mindkét vegyüle t ese tében a kezelés u t á n 3 óra m ú l v a a lakul t k i a 

IV. táblázat 

25 mg/kg MZ-471 és MZ-472 hatása patkánymáj homogenizátum 
MAO aktivitására különböző idővel a vegyületek i. v. beadása után 

Idő (óra) 
Százalékos g á t l á s + S. E . 

Idő (óra) 
MZ-471 MZ-472 

1 83 ,3±1,2 81 ,5±2 ,7 
2 91 ,2±1 ,8 92 ,7±1 ,4 
3 96,1 ± 1 , 5 94,6 ± 2 , 3 

24 76 ,3±0 ,5 71 ,5±2 ,7 
72 54,9 ±0 ,9 39,8 ±1 ,2 

120 27,4 ±0 ,7 36 ,2±1 ,5 
168 0 0 

h a t á s m a x i m u m a . A MAO-gát lás igen t a r t ó s . A kezelés u t á n 3 n a p múlva m é g 
4 0 % - o s vol t a gá t l á s m á j - h o m o g e n i z a t u m o n és még 5 n a p mú lva is j e l en tős 
gá t l á s t m é r t ü n k . A MAO enz im teljes regenerác ió jához 7 n a p r a volt szükség . 

Különböző szubszt rá t ( t i r amin , benz i l amin , szerotonin) mellet t is vizs-
g á l t u k a homopi r imidazo lok ha t á sá t m á j h o m o g e n i z á t u m o n . Azt t a l á l t u k , 
h o g y az MZ—471 és —472 fő leg a t i ramin , k e v é s b é a szerotonin és legkevésbé 
a benzi lamin o x i d a t i v dezaminác ió já t g á t o l j a . (V. t áb láza t . ) А ЗАО és H E H 
h a t á s á t szintén f e l t ü n t e t t ü k a szubsz t rá tok oxidációjára . 
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V. t áb l áza t 

A homopirimidazolok és metaboliljaik hatása 
patkánymáj homogenizátum MAO aktivitására különböző szubsztrát mellett 

Százalékos gátlás + S. E . 
25 mg/kg i. V. 

"C-Benzüamin "C- t i r amin 3 H - 5 H T »H-5HT 

MZ-471 
MZ-472 
ЗАО 
H E H 

2 4 , 7 ± 1 , 2 + + 8 3 , 3 ± 1 , 1 5 2 , 5 ± 3 , 9 * 
4 0 , 7 ± 1 , 7 + + 92,7 ± 1 , 1 6 7 , 3 ± 2 , 9 * 
7 6 , 3 ± 0 , 9 + 93,4 ± 2 , 4 
75,5 ± 1 , 4 + 97,9 ± 0 , 2 

A gátlószereket egy órával a dekapitáció e lő t t ad tuk be i. v. 
+ A t i ramin és benzi lamin gát lásában t a l á l t különbség szignifikáns ( + + p < 0,001; 

+ p < 0,05) 
* A t i ramin és szerotonin gát lásában t a l á l t különbség szignifikáns (p < 0,001) 

A szignifikanciát a S t u d e n t - „ t " tesz t te l vizsgáltuk. 

Kísér le te inkben b i zony í to t t uk , hogy a homopir imidazol s ze rkeze tű 
MZ—471 és MZ—472 — mely vegyüle tek kémiai szerkezete hasonló a k o r á b -
b i a k b a n á l t a lunk leírt homopir imidazol ana lge t ikumokéhoz (Knoll és mt sa i , 
1969 a, b , c, d, e; Knol l , 1971, Knoll és m t s a i , 1971 a, b , c, d) — erősen gátol-
j á k a p a t k á n y a g y és m á j MAO enzimét in vivo k í sér le tekben, míg in vitro 
k ö r ü l m é n y e k közöt t p r a k t i k u s a n h a t á s t a l a n o k . Az in vitro és in vivo k a p o t t 
e r edmények közöt t i el térés az t jelenti , hogy az MZ-vegyüle tek a p a t k á n y szer-
veze tében h a t é k o n y m e t a b o l i t t á a l aku lnak á t és mivel az á ta laku láshoz idő 
szükséges a gát lás m é r t é k e a vegyüle tek beadása u t á n 3 óra múlva a legki-
f e j eze t t ebb . A homopir imidazolok á l ta l k i v á l t o t t MAO-gát lás ta r tós , i r rever -
zibilis. Első lépésben az MZ-vegyüle tekből а ЗАО kele tkezése a legvalószínűbb, 
azonban ez szintén csak in vivo ha tásos , míg a H E H , mely а ЗАО t o v á b b i 
me tabo l ikus á t a l a k u l á s á n a k e redménye lehe t , már mind in vitro, mind in vivo 
h a t é k o n y MAO béní tó . 

A k o r á b b i a k b a n Ful ler és Roush (1971) köz leményükben három ok m i a t t 
e lve te t t ék azt a lehetőséget , hogy a H E H а ЗАО ak t ív me tabo l i t j a l e n n e : 

1. Időben а ЗАО és H E H ha tás -kezde tében nem t a l á l t ak kü lönbsége t . 
2. 3AO-t ha t á sosabb MAO b é n í t ó n a k t a l á l t ák m i n t a H E H - t in v ivo 

k ísér le tekben . 
3. A k é t gátlószer re la t ív agy /má j ha táserősségében különbséget t a l á l t a k . 
Ful ler és Roush kísér le te ikben 1 4C-tr iptamin- t h a s z n á l t a k s zubsz t r á tkén t . 
Vizsgá la ta inkban 10—25 mg/kg ЗАО és H E H i. v . beadása és 1 4C-t i ramin 

szubsz t r á t mel le t t mi egyet len szembe tűnő különbséget észleltünk a k é t ve-
gyület h a t á s á b a n . A H E H sokkal gyengébben gáto l ta az agy, min t a m á j 
MAO a k t i v i t á s á t , míg а ЗАО p r a k t i k u s a n azonos erősséggel gátolt a k é t szer-
ven. Ez a különbség azonban az agy-vér -gá t szelektív f u n k c i ó j á n a k is t u l a j -

Megbeszélés 
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don í tha tó , mely fe l tehe tően jobban g á t o l j a a H E H m i n t а ЗАО b e j u t á s á t . 
A H E H g y o r s a b b inak t ivác ió jának és e l iminációjának sz in tén szerepe lehe t 
a ké t vegyü le t h a t á s á b a n észlelt különbség k ia l aku lásában . Ezen fe l t é te leze t t 
eloszlási, pene t rác iós kü lönbségek m e g m a g y a r á z n á k a F u l l e r és Roush á l ta l 
észlelt kü lönbségeke t is a k é t gátlószer v o n a t k o z á s á b a n . E r r e v o n a t k o z ó a n 
azonban még nincsenek k o n k r é t ada t a ink . 

Kísér le te ink t ehá t n e m b izony í t j ák , hogy а ЗАО a k t í v m e t a b o l i t j a a 
H E H lenne, de t á m o g a t j á k a z t a hipotézis t , hogy а ЗАО metabo l i zmusa — ak t i -
válódási ú t j a — H E H - o n m e g y keresztül . 

Kísér le te inkből ny i lvánva ló , hogy K a u l és Grewal (1972) kísér leteihez 
hasonlóan, m i n t az A-685-nél az MZ-471 és MZ-472 ese tében is a MAO béní-
t ásé r t а ЗАО rész, illetve a belőle ke le tkező akt ív me tabo l i t a felelős. K é r d é s , 
hogy milyen szerepe van a molekula t ö b b i részének a MAO-béní tó h a t á s b a n ? 
Kísér le te inkben az t t a l á l t u k , hogy 25 m g / k g i. v . dózisban az MZ-471 és MZ-472 
szelekt ívebben gátol ja a t i r a m i n me tabo l i zmusá t , mint а З А О és a H E H . (V. t á b -
lázat .) Ezé r t a r r a lehet köve tkez t e tn i , h o g y a komplex moleku la ha egészében 
nem is vesz részt a MAO-béní tásban , m i n t hordozó, m ó d o s í t j a az ak t í v gyök 
sorsát (felszívódás, eloszlás, kiürülés) a szervezetben és ezá l t a l a gá t lásér t fele-
lős rész speci f ikus kö tődésé t , hozzáférhe tőségét az enzim ak t í v c e n t r u m á h o z . 

1965-ben sikerült e lőá l l í tanunk az első szelektív MAO-béní tó t , a depre -
ni l t , (Knoll és m t , 1965) m e l y elsősorban a benzilamin me tabo l i zmusá t gá to l -
j a . A depreni l sze lek t iv i tásá t többen megerős í t e t t ék (Chr i s tmas és mtsa i , 1972; 
Y a n k és Neff 1973). A clorgyl in ( Johns ton , 1968) a szero ton in ox ida t ív dez-
aminác ió jának szelektív gát lószere (Hall és mtsai , 1968). Az ál ta lunk előállí-
t o t t ké t homopir imidazol származék fő leg a t i ramin o x i d a t í v dezaminác ió já t 
gátol ja szelekt íven. 

Összefoglalás 

A ké t ú j homopi r imidazol szá rmazék a 6-Metil-3- {[(2-oxo-3-oxazolidi-
ni l )- imino]meti l} -2-( l -p iper id in i l ) -4H-pir ido( l ,2a)pi r imidin-4-on, (MZ—471) és 
a 6-Metil-3- I [(2-oxo-3-oxazol idini l ) imino]meti lJ -2-(l-piperidinil)-6, 7, 8, 9-
- te t rah idro-4H-pi r ido (1, 2a) pir imidin-4-on, (MZ 472) erős MAO-béní tó ha-
t á sá t í r tuk le p a t k á n y m á j és p a t k á n y a g y h o m o g e n i z á t u m o n . Mindkét v e g y ü -
let erős MAO-béní tó in vivo és p r a k t i k u s a n ha tás ta lan in vitro k í sé r le tekben . 
MAO-gátló h a t á s u k erőssége eléri a dep ren i l é t és a pa rgy l iné t . Az MZ 471 
és 472 á l ta l k ivá l to t t g á t l á s tar tós , i r reverzibi l is jellegű és 7 nap szükséges az 
enzim te l jes regenerá lódásához . A két homopi r imidazol szá rmazék főleg a t i ra -
min ox ida t ív dezaminác ió j á t gátolja és kevésbé hat a benzi lamin me tabo l i z -
musára . A szerotonin ox idác ió jának g á t l á s á b a n az MZ 471 és — 472 köze-
pes erősségű. 
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