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Резюме
Введение. Проблема отсутствия эффективного и безопасного фармакологического средства смягчения последствий 
воздействия ионизирующего излучения становится все более актуальной. Ее решение затруднено по причине высокой 
химической токсичности всех известных по-настоящему эффективных радиопротекторов. Сейчас большое внимание 
уделяется изучению радиозащитных свойств так называемых природных соединений. Но в большинстве данных работ 
экспериментальная модель подвергалась единоразовому острому облучению. В то же время безопасный и эффективный 
радиозащитный препарат в условиях фракционированного облучения будет полезен при лучевой терапии онкологических 
заболеваний и при выполнении космических миссий, а также в условиях радиационного загрязнения территорий.
Цель. Сравнение радиозащитного эффекта медного хлорофиллина, рибоксина, также называемого инозином, и 
совместного применения глутатиона и аскорбиновой кислоты с таковым для эталонного российского радиопротектора 
индралина при фракционированном воздействии рентгеновским излучением.
Материалы и методы. Самцы мышей ICR (CD-1) были подвергнуты пяти ежедневным облучениям в дозе 2,5 Гр. В дни 
каждого облучения экспериментальным животным вводились хлорофиллин (20 мкг/г), индралин (50 мкг/г) в растворе 
винной кислоты или глутатион (250 мкг/г) и аскорбиновая кислота (150 мкг/г) перед облучением или рибоксин (200  мкг/г)  
после облучения. Выживаемость мышей оценивалась в течение 30 суток после последнего облучения.
Результаты и обсуждение. Только применение рибоксина обеспечило выживаемость 10 % облученных животных,  
однако без статистически значимого повышения средней продолжительности жизни погибших особей относительно 
группы интактных мышей. Значимое повышение данного параметра обеспечило только использование индралина.  
Медный хлорофиллин не оказал радиозащитного действия. Возможно, применение безметаллических производных 
хлорофилла в будущем сможет оказать радиопротекторное действие в данных условиях. Совместное применение 
глутатиона и аскорбиновой кислоты привело к гибели 2 из 10 мышей в период облучений и введений препаратов, не 
обеспечив повышения выживаемости в период наблюдений.
Заключение. Применение медного хлорофиллина и глутатиона с аскорбиновой кислотой не обеспечило повышения 
выживаемости и средней продолжительности жизни умерших мышей, подвергнутых облучению в дозе 12,5  Гр, 
распределенной на 5 фракций по 2,5 Гр. Применение индралина повысило только продолжительность жизни павших 
животных. Рибоксин способствовал выживанию 10 % соответствующей группы.

Ключевые слова: ионизирующее излучение, радиопротектор, фракционированное облучение, хлорофиллин, рибоксин, 
инозин, индралин, глутатион, аскорбиновая кислота
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Abstract
Introduction. The problem of effectiveness and safe pharmacological means of reducing the consequences of exposure to  
the ionizing effect is becoming increasingly urgent. This solution is difficult due to the high chemical toxicity of all known  
modern effective radioprotectors. Nowadays, much attention is paid to the study of the radioprotective properties of the  
so-called effects. But in most of these works, the experimental model was subjected to a one-time acute irradiation. At the same 
time, a safe and effective radioprotective drug under conditions of fractionated irradiation will be useful in radiation therapy  
for oncological diseases and during space missions, as well as in conditions of radiation contamination of territories.
Aim. Comparison of the radioprotective effect of copper chlorophyllin, riboxin, also called inosine, and the combined use  
of glutathione and ascorbic acid with that of the reference Russian radioprotector indralin during fractionated exposure to  
X-ray radiation.
Materials and methods. Male ICR (CD-1) mice were exposed to five daily irradiations of 2.5 Gy. On the days of each  
irradiation, experimental animals were administered chlorophyllin (20 μg/g), indralin (50 μg/g) in a solution of tartaric acid  
or glutathione (250 μg/g) and ascorbic acid (150 μg/g) before irradiation or riboxin (200 μg/g) after irradiation. The survival  
of mice was assessed within 30 days after the last irradiation.
Result and discussion. Only the use of Riboxin ensured the survival of 10 % of irradiated animals, but without a statistically 
significant increase in the average life expectancy of dead animals relative to the group of intact mice. A significant increase  
in this parameter was provided only by the use of indralin. Copper chlorophyllin had no radioprotective effect. Perhaps the use  
of metal-free chlorophyll derivatives in the future will be able to have a radioprotective effect under these conditions. The  
combined use of glutathione and ascorbic acid led to the death of 2 out of 10 mice during the period of irradiation and  
drug administration, without providing an increase in survival during the observation period.
Conclusion. The use of copper chlorophyllin and glutathione with ascorbic acid did not increase the survival rate and average  
life expectancy of deceased mice irradiated at a dose of 12.5 Gy, distributed into 5 fractions of 2.5 Gy. The use of indralin  
only increased the life expectancy of dead animals. Riboxin contributed to the survival of 10 % of the corresponding group.

Keywords: ionizing radiation, radioprotector, fractionated irradiation, chlorophyllin, riboxin, inosine, indralin, glutathione, 
ascorbic acid

Доклинические и клинические исследования
Preclinical and clinical study



367РАЗРАБОТКА И РЕГИСТРАЦИЯ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. 2025. Т. 14, № 1
DRUG DEVELOPMENT & REGISTRATION. 2025. V. 14, No. 1

Conflict of interest. The authors declare that they have no obvious and potential conflicts of interest related to the publication  
of this article.

Contribution of the authors. Leonid A. Romodin – scientific substantiation of the study and development of the experimental 
protocol, organizational part of the study, participation in the experiment with animals, analysis of experimental data in the  
context of literary information, writing the text of the article. Alexander A. Moskovskij – participation in the experiment with 
animals, editing the text of the article. Olga V. Nikitenko and Taisia M. Bychkova – conducting an experiment with animals  
and processing experimental data. Elizaveta D. Rodionova – participation in the experiment with animals, preparation of the  
English version of the article.

Funding. The study was supported by the Russian Science Foundation Grant No. 23-24-00383, https://rscf.ru/project/23-24-00383/

Compliance with the principles of ethics. The study was approved by the Ethics Committee of the State Scientific Center  
FMBC named after A.I. Burnazyan (extract from protocol No. 113 of 02/07/2024) and was carried out in accordance with the 
International Guidelines for Biomedical Research Involving Animals (International Guiding Principles for Biomedical Research 
Involving Animals, 1985).

For citation: Romodin L. A., Moskovskij A. A., Nikitenko O. V., Bychkova T. M., Rodionova E. D. Comparison of the effects of 
copper chlorophyllin, riboxin, indralin and the combined use of glutathione and ascorbic acid on the survival of mice during  
fractionated X-ray irradiation. Drug development & registration. 2025;14(1):365–374. (In Russ.) https://doi.org/10.33380/ 
2305-2066-2025-14-1-1957

ВВЕДЕНИЕ
Проблема поиска эффективного, но при том без-

опасного способа фармакологической защиты при 
действии ионизирующего излучения продолжает 
оставаться актуальной, несмотря на то что активные 
разработки в этой области ведутся с середины XX  ве- 
ка. Связано это с высокой химической токсичностью 
всех по-настоящему эффективных радиопротекторов 
и с низкой степенью радиозащитного эффекта, кото-
рый оказывают малотоксичные препараты [1].

Радиопротектором называют радиозащитный пре-
парат, действующий непосредственно в момент воз-
действия радиации [2] и способный защитить при 
облучении в летальной дозе [3]. Фактор изменения  
дозы  – отношение полулетальной дозы ионизирую- 
щего излучения на фоне применения препарата к та-
ковой для облученного контроля – для радиопротек-
торов должен быть не менее 1,2 [4].

Другие типы радиозащитных препаратов, радио- 
митигаторы и радиомодуляторы, также могут быть 
полезными при терапии лучевого синдрома. Данные 
соединения менее токсичны, но величина их радио-
защитного эффекта существенно ниже, однако они 
могут оказывать положительное действие и при ис-
пользовании после воздействия излучения [2, 3]. Ра- 
диомитигаторы ускоряют восстановление тканей пос- 
ле облучения посредством активации провоспали-
тельных сигнальных путей и усиления секреции ге-
мопоэтических ростовых факторов, а радиомоду-
ляторы, среди которых много антиоксидантов и 
антимутагенов, повышают общую резистентность 
организма [3]. 

В последнее время большое внимание в кон- 
тексте разработки радиозащитных препаратов уде- 
ляется веществам природного происхождения, сре-
ди которых много естественных метаболитов орга- 
низма  [2, 5–7]. Большинство из этих веществ следует  
относить к радиомодуляторам, однако многие иссле-
дователи не оставляют попыток найти среди них ве-
щество с выраженными радиопротекторными свойст- 
вами [5, 6].

Лучевая болезнь во многом является свободнора-
дикальной патологией, в патогенезе которой важную 
роль играет состояние окислительного стресса  [8, 9]. 
Известно, что ионизирующее излучение приводит к 
резкому снижению содержания естественных антиок-
сидантов в тканях организма [8, 10]. Поэтому логич-
ным выглядит коррекция лучевого синдрома экзоген-
ными антиоксидантами.

Так, в литературе есть сообщения о радиозащит-
ном эффекте аскорбиновой кислоты [11] и экзоген-
ного глутатиона [12]. А ввиду того, что собственный 
клеточный глутатион, являющийся основным компо-
нентом естественной системы антиоксидантной за-
щиты организма [13], при окислении в клетках вос-
станавливается аскорбатом [14, 15], нам показалось 
целесообразным совместное применение данных ве-
ществ для терапии лучевой болезни.

В литературе достаточно много сообщений о ра-
диозащитных свойствах содержащего азотистое осно-
вание гипоксантин рибонуклеозида рибоксина, также 
называемого инозином [16–20]. Механизм радиоза-
щитного действия данного соединения четко не уста-
новлен. Авторы [17] связывают его с показанными 
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ими антиоксидантными свойствами данного вещест- 
ва. М. В.  Васин и И. Б. Ушаков объясняют радиоза- 
щитное действие рибоксина тем, что общим свойст- 
вом нуклеозидов является способность усиливать  
анаболические процессы по механизму субстратного 
регулирования, что приводит к интенсификации син-
теза белка и нуклеиновых кислот и ускоряет репара-
цию радиационных повреждений ДНК [21]. 

Интерес вызывают работы, посвященные изуче-
нию радиозащитных свойств препаратов на основе 
зеленого пигмента растений хлорофилла  [22–25]. Ос-
новное внимание в литературе посвящено не само-
му хлорофиллу, а водорастворимому продукту его 
омыления – хлорофиллину [23–25]. Содержащая медь 
форма данного соединения является стабильным пи- 
щевым красителем, часто используемым в качестве 
биологически активной добавки к пище.

В наших недавних работах мы исследовали ра-
диопротекторные свойства хлорофиллина, рибокси-
на и тролокса. Мы установили, что фактор изменения 
дозы (ФИД) для медного хлорофиллина и рибокси-
на, вводимых мышам внутрибрюшинно в дозировке  
100 мкг/г перед облучением, равен 1,1 [26] и 1,07 [27] 
соответственно. Фактором изменения дозы называют  
отношение полулетальной дозы радиации на фоне 
применения препарата к таковой для группы облу- 
ченного контроля [4].

Данные значения не позволяют изолированно  
использовать указанные вещества как радиопротек- 
торы при разовом облучении в большой дозе [4].  
Однако достоверных сведений касательно эффек- 
тивности данных соединений при фракционирован-
ном облучении до настоящего исследования в ли-
тературе не было. А между тем использование без-
опасного и эффективного при фракционированном 
облучении радиозащитного вещества может быть  
полезным в некоторых схемах лучевой терапии онко- 
логических заболеваний, а также при выполнении 
космических миссий.

Целью настоящей работы было сравнение ра-
диозащитного эффекта медного хлорофиллина, ри-
боксина и совместного применения глутатиона и 
аскорбиновой кислоты с таковым для эталонного  
российского радиопротектора индралина при их 
введении самцам мышей ICR (CD-1), подвергнутых 
пяти ежедневным облучениям рентгеновским излу-
чением в дозе 2,5 Гр, по тесту 30-суточной выжива-
емости. Структурные формулы изучаемых веществ 
приведены на рисунке 1.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Эксперименты были выполнены на 60 аутбред-

ных самцах мышей линии ICR (CD-1) SPF-категории 
(массой 36,2 ± 0,4 г), полученных из питомника ла-
бораторных животных Российской академии наук  
(г.  Пущино). Фракционированное тотальное облуче-
ние мышей осуществляли на рентгеновской биоло-
гической установке РУБ РУСТ-М1 (Россия), мощность 

дозы в контейнере с мышами составляла 0,85 Гр/мин 
±10 %, анодное напряжение – 200  кВ, алюминиевый 
фильтр 1,5 мм.

Животные подвергались пяти ежедневным облу- 
чениям в дозе 2,5 Гр. Таким образом, суммарная до-
за рентгеновского излучения, полученная на протя- 
жении эксперимента, составила 12,5 Гр. Эксперимен-
тальные животные были разделены на 6 групп по 
10  особей: группы виварного и облученного контро-
ля, группы, животные в которых получали хлорофил-
лин, рибоксин, индралин, а также группа, мыши в ко- 
торой подвергались совместному влиянию глутатио- 
на и аскорбиновой кислоты.

Указанные препараты вводились мышам в дни об-
лучений. Индралин (ФГУП НПЦ «Фармзащита» ФМБА  
России) в дозировке 50 мкг/г мы вводили внутри-
брюшинно в объеме 0,36 мл за 10–15 мин до каждо-
го облучения, для возможности внутрибрюшинного 
введения мы растворяли индралин в 0,43%-м раство-
ре винной кислоты (Китай). Рибоксин (ОАО  «ДАЛЬ- 
ХИМФАРМ», Россия) в дозировке 200 мкг/г мы вводи-
ли внутрибрюшинно в объеме 0,36 мл через 15  мин  
после каждого облучения. Медный хлорофиллин 
(Macklin, Китай) в дозировке 20 мкг/г мы вводили  
внутрибрюшинно в объеме 0,36 мл за 20–30 мин до 
каждого облучения. Глутатион (препарат «Глатион» 
производства «Шаньдун Луи Фармасьютикал», Китай) 
в дозировке 250 мкг/г мы вводили внутрибрюшинно  
в объеме 0,36 мл за 20–30 мин до каждого облучения, 
этим же мышам за 5 мин до облучения мы внутриже-
лудочно вводили аскорбиновую кислоту (ОАО «ДАЛЬ-
ХИМФАРМ», Россия) в дозировке 150  мкг/г в объеме 
0,1 мл. Средой для растворения изучаемых веществ 
при внутрибрюшинном введении выступал 0,2%-й 
раствор уротропина (АО «Мосагроген», Россия). Мы-
шам из группы облученного контроля мы вводили 
внутрибрюшинно 0,2%-й раствор уротропина в объ- 
еме 0,36 мл.

Выживаемость мышей мы оценивали в течение  
30  суток после последнего, пятого, облучения. Куму- 
лятивную выживаемость мы рассчитывали по Капла-
ну – Майеру  [28]. Кривые выживаемости были про-
анализированы с использованием log-rank-тестом  –  
сравнение выживаемости групп с учетом всего перио- 
да наблюдения. Статистически значимыми считали 
различия при p (log-rank  test) < 0,05. Статистический 
анализ полученных результатов проводили общепри-
нятыми методами вариационной статистики (U-кри-
терий Манна – Уитни). Данные представлены в виде 
«среднее значение ± ошибка среднего» (M ± m).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В группе виварного контроля гибели не отмеча-

лось, можно говорить об адекватности полученных 
нами данных по выживаемости в экспериментальных 
группах. В таблице 1 и на рисунке 2 приведены дан- 
ные о динамике смертности мышей и средней про- 
должительности жизни умерших животных.
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Рисунок 1. Формулы изучаемых веществ: 
A – аскорбиновая кислота; Б – глутатион; В – индралин; Г – медный хлорофиллин в форме хлорина e6; Д –рибоксин 
(инозин)

Figure 1. The formulas of the studied substances are: 
A – ascorbic acid; B – glutathione; C – indralin; D – copper chlorophyllin in the form of chlorin e6; E – riboxin (inosine)

Рисунок 2. Динамика выживаемости самцов мышей ICR 
(CD-1) по Каплану – Майеру после фракционированно-
го воздействия рентгеновского излучения в суммарной 
дозе 12,5 Гр: 5 ежедневных воздействий в дозе 2,5 Гр  
с введением изучаемых веществ в дни облучений. 
1 – облученный контроль; 2 – индралин, 50 мкг/г; 3 – ри-
боксин, 200 мкг/г; 4 – хлорофиллин, 20 мкг/г; 5 – глута- 
тион, 250 мкг/г, и аскорбиновая кислота, 150 мкг/г. На-
чало отсчета – день последнего облучения

Figure 2. Dynamics of survival of male ICR (CD-1) mice 
according to Kaplan – Mayer after fractionated exposure to 
X-rays at a total dose of 12.5 Gy: 5 daily exposures at a dose 
of 2.5  Gy with the introduction of the studied substances 
on the days of irradiation. 
1 – irradiated control; 2 – indralin, 50 μg/g; 3 – riboxin, 
200  μg/g; 4 – chlorophyllin, 20 μg/g; 5 – glutathione, 
250  μg/g, and ascorbic acid, 150 μg/g. The countdown 
starts on the day of the last exposure
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Анализ 30-суточной выживаемости показал, что 
применение исследуемых препаратов при пятикрат-
ном фракционированном облучении рентгеновским  
излучением в суммарной дозе 12,5 Гр не оказало ра-
диозащитного эффекта. Статистически значимых раз-
личий между исследуемыми группами по показателю 
30-суточной выживаемости отмечено не было.

По показателю средней продолжительности жиз-
ни павших животных отмечено статистически значи-
мое увеличение в группе с предварительным введе-
нием индралина в дозировке 50 мкг/г за 10–15  мин 
до каждого сеанса облучения в дозе 2,5 Гр по сравне-
нию с группой с предварительным введением медно-
го хлорофиллина в дозировке 20 мкг/г за 20–30  мин 
(U-критерий Манна – Уитни, p ≤ 0,01), а также с груп-
пой животных, которым вводили рибоксин в дозиров-
ке 200  мкг/г через 15 мин после каждого сеанса облу-
чения, и с группой облученного контроля (U-критерий 
Манна – Уитни, p ≤ 0,05).

Если говорить об общей выживаемости облучен-
ных мышей, то по итогу эксперимента выжило только 
1 облученное животное, которое получало рибоксин 

в дозировке 200 мкг/г через 15 мин после каждого 
облучения при внутрибрюшинном введении. Данный  
факт выглядит особенно интересно в свете недавно 
проведенного нами эксперимента, результаты кото-
рого не опубликованы, по фракционированному об-
лучению мышей. Все его условия аналогичны тако-
вым в настоящей работе, кроме дозы излучения при 
каждом сеансе воздействия. Тогда она составляла 
1,4  Гр, а суммарная доза составила 7  Гр. И в тех усло- 
виях выжили почти все экспериментальные живот-
ные, включая группу облученного контроля в пол- 
ном составе. Пало только по 1  животному из груп- 
пы, получавшей рибоксин, и группы, получавшей глу- 
татион и аскорбиновую кислоту.

То есть введение рибоксина в идентичных, кро-
ме дозы излучения, условиях эксперимента дало, по 
сути, противоположный эффект. И данный факт тре-
бует внимания. Однако необходимо заметить, что как 
гибель одной мыши, так и выживание одной мыши  
из группы не дает достаточной статистической зна-
чимости для однозначного заявления о тех или иных 
свойствах изучаемого препарата.

Таблица 1. Влияние действия изучаемых веществ на течение лучевого синдрома  
после пятикратного фракционированного воздействия рентгеновского излучения  
в суммарной дозе 12,5 Гр на самцов мышей ICR(CD-1) 

Table 1. Effect of the action of the studied substances on the course of radiation syndrome  
after fivefold fractionated exposure to X-rays at a total dose of 12.5 Gy on male ICR(CD-1) mice 

Группа, дозировка препарата  
в дни облучений

Group, dosage of the drug  
on the days of irradiation

Количество мышей  
в группе в день 

последнего облучения
The number of mice  

in the group on the day  
of the last irradiation

Выживаемость
Survival rate

Средняя 
продолжительность жизни 

павших животных, сутки
The average life expectancy 

of fallen animals, days
Абсолютная

Absolute %

I
Облученный контроль
Irradiated control

10 0 0 7,7 ± 0,6 (2)

II
Индралин, 50 мкг/г
Indralin, 50 μg/g

10 0 0 10,8 ± 1,2

III
Рибоксин, 200 мкг/г
Riboxin, 200 μg/g

10 1 10 7,6 ± 0,6 (2)

IV
Медный хлорофиллин, 20 мкг/г
Copper chlorophyllin, 20 μg/g

10 0 0 7 ± 0,8 (1)

V
Глутатион, 250  мкг/г, и аскорби-
новая кислота, 150 мкг/г
Glutathione, 250 μg/g, and ascor-
bic acid, 150 μg/g

8 0 0 9,1 ± 0,1

VI
Виварный контроль
Intact mice

10 10 100 –

Примечание. 1 – статистически значимая разница с группой II (Индралин), p ≤ 0,01; 2 – статистически значимая разни- 
ца с группой II (Индралин), p ≤ 0,05.

Note. 1 – statistically significant difference with group II (Indralin), p ≤ 0,01; 2 – statistically significant difference with group II 
(Indralin), p ≤ 0.05.
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Но тем не менее описанные эффекты наталкивают  
на мысль о существенных изменениях фармакологи-
ческих свойств рибоксина, также называемого ино- 
зином, при облучении организма в разных режимах. 
Этим можно объяснить то, что одни исследователи 
говорят о рибоксине как о перспективном радиоза-
щитном препарате [17, 29], а в других исследованиях  
рибоксин не показал радиозащитных свойств  [27].  
На неоднозначность эффектов рибоксина также ука-
зывают и авторы [16], показавшие существенную раз-
ницу в его радиозащитном действии при различных 
способах введения.

В этой связи можно предположить, что механизм 
показанного ранее радиозащитного действия рибок-
сина [16, 17, 19, 29] в большей степени обусловлен 
сложным влиянием данного вещества на процессы 
трансляции при синтезе белка [30], а также другими, 
еще не описанными в литературе механизмами, а не 
непосредственно его антиоксидантными свойствами,  
которые описали авторы [31]. По данной причине  
рибоксин может по-разному влиять на физиологиче-
ское состояние клеток при любых изменениях внеш-
них параметров.

Исходя из вышеизложенного, нам кажется пра-
вильным при разработке терапевтических схем лече-
ния лучевой болезни с применением рибоксина пред-
варительно детально изучить его эффекты ровно  
в тех условиях, для которых разрабатывается данная 
терапевтическая схема. Под этими условиями под- 
разумевается вид излучения, дозировка и способ вве-
дения препарата, режим облучения, доза и мощность 
дозы излучения. 

Индралин является эталонным российским ра-
диопротектором [4, 32]. Поэтому наиболее правиль-
ным с точки зрения методологии научного иссле-
дования изучать радиозащитные свойства других 
веществ в контексте сравнительной оценки с тако- 
выми у индралина.

Вопрос о целесообразности применения индра-
лина при фракционированном облучении не имеет в 
настоящее время однозначного ответа ввиду высокой 
химической токсичности данного вещества [32]. В на-
стоящем исследовании мы не получили эффекта по-
вышения доли выживших животных на фоне приме- 
нения индралина по сравнению с группой облученно-
го контроля. Однако мы показали статистически зна-
чимое повышение средней продолжительности жиз- 
ни мышей по сравнению со всеми другими экспери-
ментальными группами. Авторы [33], подвергавшие 
мышей фракционированному воздействию γ-излуче-
нием на фоне применения индралина, получили схо-
жие с нашими данные: в их исследовании индралин 
значимо повышал среднюю продолжительность жиз-
ни облученных животных, не повышая конечную до- 
лю выживших.

В настоящем исследовании мы применяли не таб- 
летированную форму индралина для перорального 
применения, а его инъекционную форму, представля- 

ющего собой раствор индралина и винной кислоты  
в близком к эквимолярному соотношении. В таком  
виде индралин можно растворять в воде и применять 
в виде инъекций. Однако ввиду хорошей биодоступ-
ности индралина [32] полученные результаты вполне 
можно экстраполировать и на пероральное приме- 
нение данного препарата.

В целом полученные нами данные говорят в поль- 
зу возможности рассмотрения использования индра-
лина не только в случаях разового острого воздейст- 
вия ионизирующего излучения, но и при фракциони-
рованном облучении организма, например, при лу-
чевой терапии онкологических заболеваний. В на-
стоящее время в клинической практике в этой связи 
используется, причём довольно ограниченно, лишь 
радиопротектор амифостин [34, 35]. 

Так как механизм радиопротекторного действия 
индралина заключается в создании гипоксии в тка-
нях  [32, 33], то для защиты здоровых тканей от воз- 
действия ионизирующего излучения во время сеан- 
сов лучевой терапии он может найти применение,  
например, при лечении гипоксического рака, когда 
концентрация кислорода в опухоли и так низкая, по-
этому ее снижение в крови под действием радиопро-
тектора не окажет защитного эффекта по отношению  
к опухолевым клеткам.

Применение классических антиоксидантов глута- 
тиона и аскорбиновой кислоты в дозировках 250 и 
150  мкг/г соответственно не привело к коррекции  
лучевого синдрома, вызванного пятикратным облу- 
чением в дозе 2,5  Гр, по критерию выживаемости.  
Однако обращает на себя внимание отсутствие гибе- 
ли мышей в первые 10 суток после последнего облу- 
чения, а также гибель двух животных в течение не- 
дели введения препаратов и облучений.

Глутатион, являющийся одним из основных анти- 
оксидантов клетки [13, 14], по механизму радиозащит-
ного действия схож с цистамином и амифостином,  
реализующим радиопротекторный эффект за счет 
сульфгидрильных групп [36]. Главным минусом при- 
менения данных соединений является химическая 
токсичность, возникающая вследствие наличия этих 
же сульфгидрильных групп [37].

Скорее всего, гибель мышей при введении глута-
тиона была вызвана так называемым восстановитель-
ным стрессом. Однако перевод организма в это со- 
стояние смог защитить его от действия ионизирую-
щего излучения. Но первоначальный избыток анти-
оксидантов привел к прекращению их синтеза орга-
низмом. А это в сочетании с вызванным облучением 
резким снижением их пула в организме [8] привело  
к летальному состоянию уже окислительного стресса, 
за которым последовала гибель животных. Таким об-
разом, анализируя полученные в настоящей работе 
данные, для будущих исследований возможности при-
менения экзогенного глутатиона для терапии луче- 
вого синдрома при фракционированном облучении 
мы можем порекомендовать попробовать снизить до-
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зировку препарата непосредственно в дни сеансов 
облучения, но продолжать его применение уже по  
завершении серии облучений.

Медный хлорофиллин, радиопротекторные свойст- 
ва которого мы описали в нашей недавней работе [26], 
в настоящей работе не показал радиопротекторных 
свойств. Может быть, это связано с его применением  
в достаточно низкой концентрации. От ее повыше- 
ния мы отказались ввиду содержания в составе моле-
кулы изучаемого вещества токсичной меди. Однако 
не исключено, что использование безметаллического  
хлорофиллина сможет оказать радиозащитное дейст- 
вие и в условиях фракционированного облучения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Применение инъекционной формы индралина в 

дни облучений привело к значимому увеличению про-
должительности жизни мышей, подвергнутых пяти 
ежедневным воздействиям рентгеновского излуче- 
ния в дозе 2,5 Гр (суммарная доза 12,5 Гр), однако не 
увеличило конечной доли выживших мышей к кон-
цу срока 30-суточного наблюдения. Использование в  
дни облучений медного хлорофиллина и комбиниро-
ванное применение глутатиона и аскорбиновой кис-
лоты не смогло обеспечить ни выживаемости, ни по- 
вышения продолжительности жизни после облуче- 
ния. Выживаемость 10 % облученных мышей обеспе-
чило применение в дни облучений рибоксина. На ос-
новании анализа полученных в настоящей работе 
данных в контексте результатов предыдущих иссле- 
дований мы сделали вывод, что механизм радиоза-
щитного действия рибоксина заключается не в непо-
средственных антиоксидантных свойствах, а во влия- 
нии на энергетические процессы в клетке и на про- 
цессы трансляции при синтезе белка, что может ин-
тенсифицировать репарацию повреждений.
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