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Изыскание новых эффективных нейротропных
веществ с нейропротекторными свойствами — акту-
альная задача современной фармакологии [1, 3, 4].

Ранее нами было установлено, что новые ней-
ротропные соединения ИБХФ-1, ИБХФ-2 и ИБХФ-3 об-
ладают антиоксидантной и противогипоксической ак-
тивностью; кроме того, ИБХФ-2 оказывает выражен-
ное нейропротекторное действие у крыс и мышей [5,
6]. В настоящей работе исследовали влияние новых
соединений ИБХФ-1, ИБХФ-2 и ИБХФ-3 на дыхание
митохондрий клеток головного мозга крыс в сравне-
нии с отечественными препаратами «Мексидолом» и
«Эмоксипином», обладающими нейропротекторными
свойствами, а также с эталонным антигипоксантом
амтизолом.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Исследовать влияние новых нейротропных со-

единений ИБХФ-1, ИБХФ-2 и ИБХФ-3 в сравнении с
мексидолом, эмоксипином и амтизолом на дыхание
митохондрий клеток головного мозга крыс.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Митохондрии выделяли из ткани головного моз-

га белых нелинейных крыс-самцов (массой 210—
260 г) с помощью дифференциального центрифуги-
рования по методике [7]. Определение содержания
белка в изолированных митохондриях проводили по
методу Брэдфорд.

Потребление кислорода изолированными мито-
хондриями регистрировали полярографически с по-
мощью стандартного электрода Кларка в 1 мл среды
инкубации (маннит — 215 мМ, сахароза — 75 мМ,
MgCl2 — 2 мМ, KH2PO4 — 10 мМ, бычий сывороточ-
ный альбумин — 0,1 %, ЭГТА — 1 мМ, HEPES —
20 мМ, рН 7,4) при постоянном перемешивании. Ско-
рость потребления кислорода (О2) выражали в нано-
молях (нМ) О2 за 1 минуту (мин) в расчете на 1 мг
белка митохондрий.

Числовые данные обработаны методами вари-
ационной статистики.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Было установлено, что исходная скорость потреб-

ления кислорода митохондриями клеток головного мозга
крыс составляет в среднем (5,3 ± 0,1) нМ О2/мин мг бел-
ка митохондрий (n = 110). ИБХФ-1, ИБХФ-3, амтизол и
эмоксипин (2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина гид-
рохлорид) в концентрации 5 мМ практически не из-
меняли этот показатель (табл.).

ИБХФ-2 в концентрации 5 мМ примерно в поло-
вине случаев (в 15 из 32) существенно не изменял
скорость потребления кислорода [с (4,9 ± 0,4) до
(5,0 ± 0,4) нМ О2/мин мг белка митохондрий]; однако
в 17 случаях ИБХФ-2 статистически значимо
(p < 0,001) увеличивал этот показатель на (175 ± 25) %
(табл.). Следует отметить, что ингибитор комплекса
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EFFECT OF SOME NEUROTROPIC SUBSTANCES ON OXYGEN CONSUMPTION IN
MITOCHONDRIA OF RAT BRAIN

V. V. Yasnetsov
It was estimated by polarographic measurement of oxygen consumption in rat brain mitochondria that a new substance

IBCP-2 (in about a half of all cases), mexidol and amtizol succinate can nearly equally increase oxygen consumption. Other
new substances IBCP-1 and IBCP-3 as well as amtizol and emoxipin, have no such ability. Unlike preparations including
succinate (mexidol and amtizol succinate), IBCP-2 stimulates mitochondrial respiration by way of complex I.
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I дыхательной цепи (НАДН-дегидрогеназа) амитал
существенно подавлял стимулирующий эффект
ИБХФ-2. Следовательно, можно заключить, что ИБХФ-
2 стимулирует дыхание митохондрий преимуществен-
но за счет работы комплекса I.

Влияние некоторых нейротропных веществ
на скорость потребления кислорода

(нМ О2/мин мг белка митохондрий, M ± m)
митохондриями клеток головного мозга крыс

Вещество 
(концентрация, мМ) 

Исходная 
скорость 

потребления 
кислорода 

Скорость потребления 
кислорода под влиянием 

веществ (увеличение в % по 
отношению к исходной)  

ИБХФ-1 (5) /n = 6/ 4,9 ± 0,5 4,9 ± 0,6 

ИБХФ-2 (5) /n = 17/ 5,6 ± 0,6 15,6 ± 2,1** 
(175 ± 25%) 

ИБХФ-3 (5) /n = 6/ 5,9 ± 0,8 6 ± 1 
Мексидол (0,5) /n = 6/ 5,2 ± 0,4 5,0 ± 0,3 

Мексидол (1) /n = 10/ 5,1 ± 0,4 6,8 ± 0,8 
(37 ± 16%) 

Мексидол (2,5) /n = 10/ 5,9 ± 0,4 11,5 ± 1,5* 
(89 ± 13%°) 

Мексидол (5) /n = 12/ 6,1 ± 0,6 16,6 ± 1,8**   
(181 ± 22%°) 

Амтизола сукцинат (1) 
/n = 7/ 

5,1 ± 0,4 6,7 ± 0,9 
(33 ± 12%) 

Амтизола сукцинат (5) 
/n = 7/ 

5,1 ± 0,7 13,0 ± 1,3** 
(165 ± 22%^) 

Амтизол (5) /n = 6/ 4,9 ± 0,4 5,0 ± 0,5 
Эмоксипин (5) /n = 8/ 4,8 ± 0,4 4,5 ± 0,3 

* p < 0,01, ** p < 0,001 — значимость различий по
сравнению с исходной скоростью; ° p < 0,05 — значи-
мость различий мексидола в концентрации 2,5 мМ по
сравнению с концентрацией 1 мМ и в концентрации 5 мМ
по сравнению с концентрацией 2,5 мМ соответственно;
^ p < 0,001 — значимость различий амтизола сукцината
в концентрации 5 мМ по сравнению с концентрацией
1 мМ (критерий Стьюдента).

Мексидол (2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина
сукцинат) оказывал эффект в зависимости от концент-
рации. Так, например, он в концентрации 0,5 мМ прак-
тически не изменял скорость потребления кислорода,
а в концентрации 1 мМ увеличивал ее на (37 ± 16) %
(p > 0,05). В концентрациях 2,5 и 5 мМ мексидол зна-
чимо увеличивал этот показатель на (89 ± 13) (p < 0,01)
и (181 ± 22) % (p < 0,001) соответственно.

Амтизола сукцинат (в отличие от амтизола) в
концентрации 1 мМ увеличивал скорость потребления
кислорода на (33 ± 12) % (p > 0,05), а в концентрации
5 мМ — на (165 ± 22) % (p < 0,001).

Ингибитор комплекса II дыхательной цепи (сук-
цинатдегидрогеназа) малонат практически полностью
подавлял стимулирующие эффекты мексидола и ам-
тизола сукцината, что свидетельствует об участии
комплекса II в реализации действия этих сукцинатсо-
держащих препаратов.

Следует указать, что ИБХФ-2, мексидол и амти-
зола сукцинат в концентрации 5 мМ примерно в рав-

ной степени увеличивали скорость потребления кис-
лорода митохондриями клеток головного мозга крыс.

Ранее Л. Д. Лукьяновой и ее сотрудниками в
сходных экспериментальных условиях были получе-
ны близкие результаты в отношении мексидола и эмок-
сипина при изучении действия препаратов на процес-
сы окислительного фосфорилирования в митохонд-
риях печени крыс [2].

Что касается амтизола, то ранее была обнару-
жена его способность в условиях нормоксии стиму-
лировать дыхание нейронов медицинской пиявки,
активируя НАДН-дегидрогеназное окисление суб-
стратов в цикле Кребса. Однако в наших экспери-
ментах действовал лишь сукцинатсодержащий пре-
парат амтизола сукцинат, а сам амтизол был неэф-
фективен. Это можно объяснить различными усло-
виями опытов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Итак, можно заключить, что ИБХФ-2 (примерно

в половине случаев), мексидол и амтизола сукцинат
способны примерно в равной степени увеличивать
скорость потребления кислорода митохондриями кле-
ток головного мозга крыс; напротив, ИБХФ-1, ИБХФ-
3, амтизол и эмоксипин этой способностью не обла-
дают. В отличие от сукцинатсодержащих препаратов
(мексидола и амтизола сукцината, стимулирующих
дыхание по сукцинатоксидазному пути окисления)
ИБХФ-2 стимулирует дыхание митохондрий преиму-
щественно за счет функционирования комплекса I
дыхательной цепи.
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