
РАДИАЦИОННАЯ БИОЛОГИЯ. РАДИОЭКОЛОГИЯ, 2020, том 60, № 4, с. 378–395

378

ПРЕПАРАТ Б-190 (ИНДРАЛИН) В СВЕТЕ ИСТОРИИ ФОРМИРОВАНИЯ 
ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О МЕХАНИЗМЕ ДЕЙСТВИЯ РАДИОПРОТЕКТОРОВ

© 2020 г.   М. В. Васин1,2,*
1 Научно-исследовательский испытательный центр (авиационно-космической медицины и военной эргономики) 

ЦНИИ ВВС МО РФ, Москва, Россия
2 Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования Минздрава РФ, Москва, Россия

*E-mail: mikhail-v-vasin@yandex.ru
Поступила в редакцию 18.09.2019 г.

После доработки 20.11.2019 г.
Принята к публикации 20.11.2019 г.

Представлена история открытия радиопротекторов из группы аминотиолов и биогенных аминов и
формирования представления о механизме их действия. Проведен анализ достижений отечествен-
ных ученых, радиационных фармакологов и химиков. Отмечена роль Института авиационной и
космической медицины, Института биофизики Минздрава и Московского химико-технологиче-
ского института им. Д.И. Менделеева в синтезе и разработке радиопротектора экстренного дей-
ствия препарата Б-190 (индралина). Представлен механизм фармакологического, противолучевого
и радиомитигирующего действия индралина, его преимущества перед известными радиопротекто-
рами. Обсуждается критическая роль тканевой гипоксии за счет повышения потребления кислоро-
да на фоне циркуляторной гипоксии под действием радиопротектора α1-адреномиметика индрали-
на в реализации противолучевых его свойств на крупных животных (собаках и обезьянах). В основе
радиомитигирующего действия индралина выделяется роль стимуляции 5Н2-серотониновых ре-
цепторов.
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В настоящее время к противолучевым лекар-
ственным средствам, применяемым как средства
защиты от поражающего действия ионизирую-
щего излучения в отечественной и мировой меди-
цинской практике, относятся радиопротектор
препарат Б-190 (индралин), амифостин (WR-
2721), средства, препятствующие инкорпорации в
организм радиоизотопов йода, цезия, стронция,
плутония, урана и полония, соответственно ста-
бильный йодид калия, ферроцин, пентацин,
средства ранней терапии (радиомитигаторы) бе-
талейкин и дезоксинат, средства биологической
защиты при низкоинтенсивном излучении (ра-
диомодуляторы) рибоксин и аминотетравит,
средство патогенетической терапии острой луче-
вой болезни нейпомакс (филграстим) и средство
профилактики и купирования первичной луче-
вой реакции противорвотный препарат латран
(ондансетрон) [1–5]. Ранее применявшиеся про-
тиволучевые средства цистамин и мексамин,
уступающие по ряду характеристик современным
радиопротекторам, прежде всего, по переноси-
мости и противолучевым свойствам, находят но-

вое медицинское применение. Цистамин изуча-
ется как средство лечения нейродегенеративных
заболеваний из-за его свойств блокировать
трансглутаминазу [6, 7]. Кроме того, он рассмат-
ривается как пищевая добавка в животноводстве
для увеличения прибавки массы тела [8]. Мекса-
мин клинически испытан как стимулятор крове-
творения в практике химиотерапии онкологиче-
ских больных [9].

Отечественный радиопротектор экстренного
действия препарат Б-190 (индралин) является ле-
карственным средством для профилактического
применения за короткий срок до возможного воз-
действия больших доз ионизирующего излуче-
ния, вызывающих развитие острой лучевой бо-
лезни и местных лучевых поражений, для зашиты
персонала при радиационных катастрофах. Препа-
рат применяется персоналом внутрь при разжевы-
вании трех таблеток в дозе 0.45 г перед началом ра-
бот в опасных зонах радиоактивного загрязнения.
Продолжительность действия радиопротектора до
1 ч, при необходимости возможен повторный
прием препарата через 1 ч [3, 10].
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История открытия и современные представле-
ния о механизме действия противолучевых
средств представлены в ряде обзоров последних
лет [11–15]. В настоящем обзоре внимание сосре-
доточено на истории открытия и трактовке меха-
низма противолучевого эффекта отечественного
радиопротектора экстренного действия индрали-
на в свете современных представлений о реализа-
ции действия противолучевых средств.

ИСТОРИЯ ОТКРЫТИЯ 
РАДИОПРОТЕКТОРОВ И ФОРМИРОВАНИЯ 

ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О МЕХАНИЗМЕ
ИХ ДЕЙСТВИЯ

Современные знания о механизме противолу-
чевого действия радиопротекторов складывались
исторически как накопление гипотетических
представлений по весьма важным научным фак-
там, имеющим отношение к действию данных со-
единений на различных уровнях реализации ра-
диобиологического эффекта. Однако ни одна из
гипотез радиозащитного действия фармакологи-
ческих соединений не позволяет подойти, к со-
жалению, к единому теоретическому обобщению
всей проблемы механизма действия радиопро-
текторов. Сложность данной проблемы связана с
возможностью одновременной реализации не-
скольких механизмов противолучевого действия.
Тем не менее с научно-практической точки зре-
ния важно то, что уровень современных теорети-
ческих разработок позволяет достаточно кор-
ректно подойти к оценке роли отдельных воз-
можных звеньев, последовательности этапов в
реализации противолучевых свойств различных
групп радиозащитных соединений.

Известие о наличии противолучевых свойств у
биогенных аминов появилось в начале 50-х годов
прошлого века практически одновременно с об-
наружением тех же свойств у природных серосо-
держащих соединений (цистеин, глутатион) [16,
17] и открытием радиопротектора из ряда амино-
тиолов цистамина [18, 19]. Джон Грей в 1952 г. в
опытах на крысах впервые выявил высокий про-
тиволучевой эффект у серотонина, сопостави-
мый с действием радиопротектора цистамина
[20]. Зенон Бак это подтвердил в опытах на мы-
шах в 1954 г. [19]. 10 лет спустя П.Г. Жеребченко и
соавт. впервые те же свойства выявили у произ-
водного серотонина радиопротектора мексамина
[21, 22]. Знаменательно, что в те же 50-е годы был
выявлен небольшой противолучевой эффект у
фармакологических соединений, вызывающих
при определенных дозах гипоксическое состоя-
ние организма: у цианида, п-аминопропиофенона,
морфина, этилового спирта и нитрита натрия [3], а
также у таких биогенных аминов, как гистамин и
адреналин [19, 23].

История открытия противолучевых соедине-
ний была тесно связана с достижениями радиаци-
онной химии своего времени и явилась следствием
обнаружения двух важных фактов: это радиобио-
логический феномен “кислородный эффект”, ко-
гда наличие в среде кислорода вызывает усиление
радиационного поражения биообъектов [24, 25],
а присутствие в среде низкомолекулярных серо-
содержащих соединений со свободной тиольной
группой (цистеин, глутатион), наоборот, его сни-
жает [26].

Прямые доказательства образования гидрок-
сильного радикала при действии ионизирующего
излучения на воду были получены J. Weiss в 1944 г.
[27], а в 1947 г. D. Lea [28] дал первое объяснение
механизма образования радикалов из ионов при
их рекомбинации в процессе радиолиза. По гипо-
тезе Z. Bacq и P. Alexander [29], серосодержащие
противолучевые препараты могут вступать в кон-
курентные отношения с продуктами радиолиза
воды, перехватывая их и таким образом предот-
вращая повреждающее действие перекисных со-
единений на макромолекулы клеток. Ими впер-
вые было высказано предположение о возможно-
сти участия радиопротекторов в химических
процессах восстановления радикалов макромо-
лекул путем донорства водорода тиольной груп-
пы молекулы препарата [30].

Значение низкомолекулярных тиолов для реа-
лизации “кислородного эффекта” впервые было
показано в опытах in vitro на ДНК и ферментах, а
также на бактериофаге [31, 32]. Способность тио-
лов вызывать химическую репарацию радикалов
типа R• путем донорства водорода из SH-группы
могла обеспечивать участие серосодержащих со-
единений в конкурентном процессе между фик-
сацией потенциальных лучевых повреждений
кислородом с образованием перекисей вида
ROO• и их коррекции восстановительными экви-
валентами клетки. Образование скрытых потен-
циальных повреждений макромолекул после облу-
чения ранее было обосновано Л.Х. Эйдусом [33].

Однако взаимодействие аминотиолов с моле-
кулой ДНК может носить более специфический
характер, чем простая адсорбция на макромоле-
куле. Впервые возможность образования химиче-
ского комплекса между цистамином и ДНК с по-
мощью диаминовой связи показал Jellum [34].
По его данным, данный комплекс обладал боль-
шей термостабильностью, чем незащищенные
молекулы ДНК. Рассматривалась гипотеза [34,
35] о роли стабилизации непокрытых гистонами
участков спиралей ДНК с помощью радиопро-
текторов через диаминовую связь в повышении
ее устойчивости к пострадиационной деградации
и проявлении таким путем противолучевой эф-
фективности цистамина.
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У адреналина и норадреналина противолуче-
вой эффект в первых исследованиях составил 10–
40% [3]. В дальнейшем с учетом весьма кратко-
временного фармакологического эффекта ка-
техоламинов при большой мощности дозы облу-
чения и соответственно при сокращении времени
воздействия радиации до нескольких минут у
данных биогенных аминов была также выявлена
высокая противолучевая эффективность [36–39].

Радиозащитное действие биогенных аминов с
самого начала связывали с гипоксией из-за их вы-
сокой вазоактивности. В 1959 г. C. Van der Meer и
соавт. зарегистрировали гипоксический эффект
биогенных аминов в кроветворной ткани поляро-
графическим методом [36]. Выявлена тесная за-
висимость между проявлением противолучевых
свойств серотонина, мексамина и других их про-
изводных от выраженности нарушения кровото-
ка и развития гипоксии в кроветворных тканях
[36, 40–45]. Ранее было установлено, что гипо-
ксическая гипоксия, вызываемая снижением со-
держания кислорода во вдыхаемом воздухе более
чем в 2 раза, уже оказывает радиозащитное дей-
ствие [46, 47]. В работах H. van den Brenk и соавт.
[48, 49] впервые была показана возможность под
действием повышенного давления кислорода
устранять или существенного ослаблять противо-
лучевой эффект адреналина, гистамина, серото-
нина и аминотиолов. Кроме того, обнаружено,
что фармакологические антагонисты биогенных
аминов, блокируя их фармакологическое дей-
ствие на кровеносные сосуды, способны устра-
нять противолучевые свойства биогенных ами-
нов [50, 51].

В последующие годы изыскание новых радио-
протекторов из различных классов химических
соединений велось весьма интенсивно как у нас в
стране, так и за рубежом. Первичному отбору,
или скринингу радиозащитных средств за это
время подверглись десятки тысяч соединений как
природного, так и синтетического происхожде-
ния, принадлежащих к различным химическим
классам. Со временем накопленный массив экс-
периментальных данных позволил систематизи-
ровать полученные сведения, выделить основные
классы химических соединений и проследить за-
висимость между химической структурой и радио-
защитными свойствами внутри отдельных клас-
сов серосодержащих соединений, индолил- и
арилалкиламинов.

Наряду с этим широко изучались механизмы
реализации радиозащитного действия эффектив-
ных радиопротекторов на молекулярном, клеточ-
ном и организменном уровнях. Противолучевые
свойства радиопротекторов наиболее изучены и
находят свое полное проявление при остром воз-
действии ионизирующего излучения в дозах, вы-
зывающих развитие костномозгового синдрома

острой лучевой болезни. Прямые данные об эф-
фективности радиопротекторов на кроветворной
ткани были получены по изменению уровня хро-
мосомных аберраций в миелокариоцитах [52] и
по тесту экзогенных КОЕс. [53, 54].

В дальнейшем прошли первые испытания
наиболее активных радиопротекторов (цистами-
на, цистеамина, АЭТ, серотонина и мексамина)
на крупных животных (cобаках и обезьянах) [55–
62]. Они показали, что эти соединения обладают
противолучевыми свойствами на крупных живот-
ных, однако выявленная активность препаратов
была более скромной по сравнению с результата-
ми, наблюдаемыми на мелких лабораторных жи-
вотных и, как правило, не превышала 50% для
серoсодержащих соединений и 20–30% при ис-
пытании серотонина и мексамина.

В 1970-е годы поиск новых эффективных ра-
диопротекторов завершился открытием наиболее
активных к настоящему времени противолучевых
соединений, которые в опытах на крупных жи-
вотных (собаки, обезьяны) обладали 100%-ным
радиозащитным действием при облучении в до-
зах, близких к ЛД100. Это относится, прежде всего,
к препаратам амифостин (WR-2721) и индралин
(препарат Б-190).

Препарат WR-2721 был разработан в Научно-
исследовательском институте им. Уолтера Рида
(Walter Reed Army Institute of Research, Washing-
ton, США) и представляет собой 3-аминопропил-
2-аминоэтилтиофосфат (ethyol, amiphostin, гам-
мафос) [63–65]. Фармакологическая оценка его
противолучевых свойств наиболее полно была да-
на J. Yuhas [66–69]. В настоящее время амифо-
стин проходит клинические испытания как сред-
ство защиты здоровых тканей при радиохимиоте-
рапии онкологических больных [70, 71].

Индралин был впервые синтезирован проф.
Н.Н. Суворовым с возглавляемым им коллекти-
вом химиков Московского химико-технологиче-
ского института им. Д.И. Менделеева (МХТИ им.
Д.И. Менделеева). Его высокие противолучевые
свойства, в том числе на крупных животных (со-
баках), впервые выявлены в Государственном на-
учно-исследовательском испытательном инсти-
туте авиационной и космической медицины МО
СССР [38] и подвержены широкомасштабным
исследованиям с участием Института биофизики
Минздрава СССР [2].

Как непосредственный участник данных со-
бытий, могу отметить, что препарат индралин,
помеченный первоначально мною как препарат
П-9, был одним из более 300 вновь синтезирован-
ных проф. Н.Н. Суворовым и сотр. на кафедре ор-
ганической химии МХТИ им. Д.И. Менделеева
производных биогенных аминов, проходивших
скрининг на радиозащитную активность в Ин-
ституте авиационной и космической медицины



РАДИАЦИОННАЯ БИОЛОГИЯ. РАДИОЭКОЛОГИЯ  том 60  № 4  2020

ПРЕПАРАТ Б-190 (ИНДРАЛИН) 381

МО СССР (72). В коллективе отдела Института,
возглавляемом проф. В.В. Антиповым, была бла-
гоприятная атмосфера для реализации любых
творческих начинаний. Мною оценивалась связь
между изменением химической структуры и фар-
макологической и противолучевой активностью
данных соединений [43–45, 73–83]. Было установ-
лено, что адреналин, норадреналин и серотонин
при краткосрочном облучении (в течение несколь-
ких минут) обладают выраженными противолуче-
выми свойствами, сопоставимыми с радиозащит-
ным эффектом наиболее активных аминотиолов,
но обладают значительно большей широтой тера-
певтического действия [3]. Все изученные хими-
ческие модификации биогенных аминов в ряде
случаев при сохранении высокой их активности
не увеличивали, а как правило, снижали терапев-
тический индекс исходных соединений [45]. Тем
не менее это позволяло существенно увеличивать
продолжительность действия препарата до 1–2 ч
[78], что имеет большое практическое значение.

Мое внимание привлек препарат П-9 из-за его
способности вызывать адренергическую реакцию
у животных, отмеченной в виде пилоэрекции, ко-
торая характерна для α1-адреномиметиков.
В дальнейшем Н.Н. Суворов предложил назвать
его индралином. При первой возможности мной
было проведено испытание данного препарата в
опытах на собаках, причем на животных, выжив-
ших после облучения в смертельной дозе 4 Гр при
экранировании области живота. Через 2 мес. по-
сле облучения они были подвергнуты вновь γ-об-
лучению (60Со) в дозе 4 Гр при профилактическом
внутрибрюшинном введении индралина в дозах
20–40 мг/кг, близких к дозам, ранее применяв-
шимся с мексамином в опытах на крупных жи-
вотных. Результаты были неожиданными: все
подопытные животные с индралином выжили
при 100%-ной смертности животных из кон-
трольной группы облучения. Эти результаты я до-
ложил моему руководителю проф. В.В. Антипову
и проф. Н.Н. Суворову, возглавлявшему проект
по разработке новых потенциально эффективных
радиопротекторов из ряда производных биоген-
ных аминов. Николай Николаевич в тот же день
связался с директором Института биофизики
Минздрава СССР академиком Л.А. Ильиным,
чтобы сообщить о данном открытии, о чем Лео-
нид Андреевич вспоминает в своей книге “Мифы
и реалии Чернобыля” [84].

В дальнейшем в опытах на 50 собаках был под-
твержден 100%-ный противолучевой эффект ин-
дралина в сравнительных исследованиях с мекса-
мином и цистамином, радиозащитное действие
которых не превышало 30–60% по выживаемости
животных после γ-облучения в абсолютно смер-
тельной дозе 4 Гр [85]. Высокий радиозащитный
эффект индралина в дальнейшем был подтвер-
жден в опытах на обезьянах Макака-резус, под-

вергнутых воздействию γ-облучения от источни-
ка 60Со в абсолютно смертельной дозе [86]. Пер-
вая серия исследований на обезьянах состоялась
по инициативе проф. Н.Н. Суворова, который
связался с проф. Б.А. Лапиным, директором Ин-
ститута экспериментальной патологии и терапии
АМН СССР (г. Сухуми), с просьбой выделить для
исследования обезьян и содействовать проведе-
нию на них изучения противолучевых свойств
индралина. При его согласии я выехал в команди-
ровку в г. Сухуми на 2 мес., где были проведены
исследования индралина с сотрудниками лабора-
тории, возглавляемой проф. Л.Ф. Семеновым,
который оказал большую помощь в работе с обе-
зьянами.

Полученные результаты послужили основани-
ем для дальнейших широкомасштабных исследо-
ваний индралина при различных способах при-
менения (внутривенный, внутримышечный, под-
кожный и пероральный пути введения) не только
при γ-облучении, но и при γ-нейтронном и про-
тонном (высоких энергий) облучении в совмест-
ных исследованиях Института авиационной и
космической медицины МО СССР и Института
биофизики Минздрава СССР при участии Ин-
ститута медико-биологических проблем (в те го-
ды МЗ СССР). Разработанная лекарственная
форма индралина для применения внутрь для че-
ловека в виде таблеток по 0.15 г получила назва-
ние препарат Б-190 [2].

МЕХАНИЗМ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОГО 
ДЕЙСТВИЯ ИНДРАЛИНА

Индралин в опытах на крысах, кошках, кроли-
ках и собаках повышает артериальное давление
[2, 86, 87]; α-адреноблокаторы тропафен и фенто-
ламин полностью снимают гипертензивную ре-
акцию индралина. Вазопресcорное действие пре-
парата сохранялось при предварительном приме-
нении резерпина, т.е. препарат обладает прямым
адренергическим эффектом. При повторном
применении индралина выраженность гипертен-
зивной реакции сохраняется. В отличие от адре-
налина, когда после его гипертензивной фазы
действия может быть гипотензивная реакция,
при применении индралина подобного эффекта
не отмечается [87].

На функцию сердца препарат не оказывает су-
щественного влияния. Отмечаемая при примене-
нии индралина брадикардия является рефлектор-
ной реакцией на гипертензию под действием α1-
адреномиметика (рис. 1) [88]. На магистральных
артериальных сосудах по данным ангиографии в
опытах на собаках индралин вызывал небольшое
сокращение ряда сосудов конечностей (в преде-
лах 9–11%) и оказывал слабое влияние на диаметр
брыжеечной и селезеночной артерий (до 8–9%)
при отсутствии влияния на печеночную и почеч-
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ную артерии, несопоставимое с выраженным со-
кращением (на 20–40%) крупных артериальных
сосудов под действием производного серотонина
мексамина в той же дозе 10 мг/кг (табл. 1) [89, 90].
Тем не менее отмечено резкое снижение скоро-
сти прохождения контрастной массы через сосу-
ды конечностей и внутренних органов брюшной
полости под действием индралина за счет резкого
сокращения прекапилляров [89]. Как α-адрено-
миметик индралин вызывает подобно адренали-
ну сокращение гладких мышц селезенки, резко
сокращая в ней кровоток [89] (табл. 2), не влияя
на гладкую мускулатуру бронхов [87]. Помимо
всего прочего, индралин обладает серотонинер-
гическим действием, сокращая мышцы рога мат-
ки крысы, которое устраняется блокатором D-се-
ротониновых рецепторов LSD [87].

Фармакодинамика индралина предопределя-
ется его фармакокинетикой, она во многом сход-
на с фармакодинамикой биогенных аминов, в
частности, производного серотонина мексамина.
После внутримышечного введения максималь-
ное содержание препарата в крови и тканях уста-
навливается через 5–10 мин и поддерживается на
данном уровне в течение 30 мин; в дальнейшем
отмечается быстрое снижение концентрации
препарата в крови, через 1 ч его содержание
уменьшается в 2 раза. В кроветворных тканях
(костный мозг, селезенка) на оптимальный срок
противолучевого действия (15–20 мин) содержание
препарата в 1.5–2.0 раза превышает его уровень в
крови. Прохождение индралина через гематоэнце-
фалический барьер достаточно ограничено. Препа-
рат практически полностью выводится из организ-
ма через почки, в основном в течение 6 ч. В тече-
ние 30 мин индралин выводится через почки в
основном в неизменном виде, через 6 ч в моче 70–
75% активности связано с метаболитами препара-
та [2].

Препарат Б-190 в дозе 0.45 г у человека вызы-
вает повышение артериального давления, уреже-
ние частоты сердечных сокращений и изменение
периферического кровотока (рис. 1) [2, 3]. С уче-
том фармакокинетики препарата при перораль-
ном применении основные фармакологические
эффекты имеют продолжительность до 60 мин.
При приеме препарата Б-190 внутрь нет наруше-
ния ритма сердца.

Результаты клинических исследований позво-
ляют отнести препарат Б-190 к мощным прессор-
ным средствам вазотонического механизма дей-
ствия. Первичным действием препарата является
α1В-адреномиметический вазопрессорный эф-
фект с ростом периферического сопротивления и
ограничением регионального кровотока [2].

Индралин связан с прямым α1-адренергиче-
ским эффектом, реализующим действие на клет-
ки через Gαq/11-протеин cцепленные рецепторы

[91, 92], через которые осуществляется стимуляция
1Р3-киназы, вызывающей фосфорилирование спе-
цифического мембранного фосфоинозитол-4,5-
дифосфата до инозитол-1,4,5-трифосфата (1Р3)
[93]. Образовавшийся IP3 через фосфолипазу С вы-
зывает высвобождение внутриклеточного Са2+ из
сакроплазматического ретикулума клетки с по-
следующей активацией кальций-зависимой про-
теинкиназы С и реализацией α(В)1-адренергиче-
ского эффекта [94].

Сокращение гладких мышц сосудов под дей-
ствием высвобождаемого в цитозоль Са2+ при
стимуляции α1(В)-адренорецепторов ограничи-
вается компенсаторным механизмом ограниче-
ния входа Са2+ в клетку через открытие Са2+-ак-
тивируемых К+-каналов под действием нитрок-
сида (NO) [95].

Вазоконстрикция под действием α1(В)-адре-
номиметиков неизбежно связана с освобождени-
ем в сосудах NO, который противодействует чрез-
мерному их сокращению и тем самым позволяет
поддерживать минимально необходимое крово-
снабжение ткани. Этот механизм обратной связи
заложен природой. Запуск активации эндотели-
альной NO-синтазы в этих условиях осуществля-
ется за счет поступления Са2+ в эндотелий через
его диффузию из гладких мышц сосудов [96]. При
предварительном применении нитратов (мони-
зола) фармакодинамика гипертензивной реакции
на индралин сохраняется, но интенсивность ре-
акции резко снижается [88].

Вазодилятация под действием NO может про-
исходить по цГМФ-зависимому или цГМФ-неза-

Рис. 1. Влияние препарата Б-190 (0.45 г) при перо-
ральном применении натощак на диастолическое ар-
териальное давление (АД) и частоту сердечных сокра-
щений (ЧСС) у человека [2].
Fig. 1. Effect of Б-190 (0.45 g) in fasting oral administra-
tion on diastolic blood pressure (AD) and heart rate (HR)
in humans [2].
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висимому механизму. При реализации эффекта
NO через цГМФ-зависимую протеинкиназу про-
исходит фосфорилирование небольшого G-белка
RhoA, что приводит к блокаде его активности.
Известно, что RhoA через RhoA-киназу вовлека-
ется в сенситизацию гладких мышц сосудов к

Са2+ и усиливает вазоконстрикторный эффект
α1-агонистов. Таким образом, эндотелиальная
NO подавляет RhoA/RhoA-киназа-зависимое со-
кращение сосудов [97]. Релаксация сосудов под
действием NO по цГМФ-независимому механиз-
му связана с активацией K+-каналов [98].

Вазоконстрикторный эффект, реализуемый
через α1-адренорецепторы, неизбежно связан с
повышением потребления кислорода в ткани
[99–101]. Во время гипоксии снижается вазокон-
стрикторный эффект норадреналина и фенилэф-
рина [102].

МЕХАНИЗМ ПРОТИВОЛУЧЕВОГО 
ДЕЙСТВИЯ ИНДРАЛИНА

Высокая степень противолучевой защиты при
применении индралина была подтверждена на
многих видах животных: мыши, крысы, сирий-
ские хомячки, морские свинки, кролики, собаки
и обезьяны [2, 85, 86]. Начало проявления специ-
фического эффекта радиопротектора вызвано его
взаимодействием с α1-адренорецепторами клеток
и отмечается с первых минут после его паренте-
рального введения. Максимальный противолуче-
вой эффект индралина отмечается через 5–
10 мин после его парентерального или через 10–
15 мин после перорального введения, т.е. в сроки
его наибольшей концентрации в крови и тканях
при различных путях его поступления, продолжа-
ется 1 ч, после чего начинает снижаться. Приме-
нение ингибитора моноаминооксидазы ипрази-
да, затрудняющего метаболизм вещества, увели-
чивает время действия препарата в 2–3 раза [91].
Дозовая зависимость противолучевого эффекта
индралина, как и для биогенных аминов, реали-
зующих свой эффект через специфические ре-
цепторы, удовлетворительно описывается лога-
рифмической функцией.

Установлена тесная связь противолучевой эф-
фективности биогенных аминов с их вазокон-
стрикторской активностью, которая приводит к
региональному нарушению кровоснабжения, в
том числе в радиочувствительных тканях. Радио-
защитная активность биогенных аминов объяс-
няется частичной нейтрализацией известного ра-
диобиологического феномена “кислородного
эффекта” вследствие развития острой гипоксии,
прежде всего, в костном мозге и селезенке. При
ослаблении гипоксического эффекта биогенных
аминов в условиях облучения животных под по-
вышенным давлением кислорода их радиозащит-
ные свойства устранялись [48, 49].

Применение фармакологических антагони-
стов устраняло противолучевое действие биоген-
ных аминов [50, 51]. По данным В.И. Кулинско-
го, противолучевая эффективность адреналина и
норадреналина реализуется через α1-адреноре-

Таблица 1. Влияние индралина и мексамина на диа-
метр артериальных сосудов собак через 5–7 мин после
их внутримышечного введения в дозе 10 мг/кг (изме-
нения в % к исходному уровню) [89, 90]
Table 1. Effect of indralin and mexamine on dog arterial
vessel diameter 5–7 min after their intramuscular adminis-
tration at a dose of 10 mg/kg (% to baseline) [89, 90]

Примечание. Собаки во время исследования находились под
нембуталовым наркозом (30 мг/кг). В каждой группе по
10 животных.
* р < 0.05 по отношению к исходному уровню по критерию
Ван дер Вардена.

Сосуды Индралин Мексамин

Бедренная артерия –1.6 –18*
Краниальная бедренная 
артерия

–4.7 –28*

Окружная латеральная 
бедренная артерия

+1.7 –25*

Проксимальная артерия –11.5 –40*
Средняя артерия –8.6 –32*
Дистальная артерия –2.7 –25*
Сафена –15 –21*
Внутренняя подвздошная 
артерия

–1.0 –20*

Средняя крестцовая артерия –1.7 –17*
Хвостовая непарная артерия –13 –20*
Межреберные артерии –2.0 –1.0
Краниальная брыжеечная 
артерия

–9 –30*

Селезеночная артерия –7.7 –32*
Печеночная артерия +0.1 –32*

Таблица 2. Влияние индралина и мексамина в дозе
10 мг/кг в/м на изменение кровотока в селезенке и
костном мозге собак (% к группе биологического кон-
троля) [89]
Table 2. Effect of indralin and mexamine at a dose of
10 mg/kg on blood f low change in spleen and bone marrow
of dogs (% to biological control group) [89]

Примечание. Изменение кровотока оценивали косвенно по
содержанию нейтрального красного в органах, вводимого
в/в через 10 мин после применения радиопротекторов. n –
число животных.
* р < 0.05 по отношению к группе биологического контроля
по критерию Вилкоксона–Манна–Уитни.

Группы n Селезенка Костный мозг

Индралин 6 18.3* 57.8*
Мексамин 18 26.3* 49.1*
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цепторы [103]. Противолучевые свойства индра-
лина также связаны с α1-адренорецепторами
[92]. Неселективные α-адренолитики тропафен и
аминазин, селективный α1-адреноблокатор
празозин снижали или полностью устраняли про-
тиволучевое действие индралина (табл. 3) [91, 92].
Применение блокаторов β-адренорецепторов,
серотонинергических и М-холинергических ре-
цепторов не влияет на противолучевые свойства
индралина. Резерпин и кокаин также не влияли
на противолучевой эффект индралина, что свиде-
тельствует о реализации его действия непосред-
ственно через прямое воздействие на α1-адрено-
рецепторы [91]. Кроме того, отсутствие влияния
нифедипина (блокатора Са-каналов) на эффект
индралина косвенно указывает на чувствитель-
ность именно α1В-адренорецепторов к радио-
протектору [97]. Подавление противолучевых
свойств индралина под действием блокатора фос-
фодиэстеразы теофиллина обусловлено противо-
действием вазоконстрикторному эффекту радио-
протектора NO-зависимой и NO-независимой
вазодилятацией за счет экспрессии блокатором
NOS белков, стимуляции NO/сGMP и AC/cAMP
путей и открытия K+-каналов [93, 104].

Между проявлением противолучевых свойств
индралина и его фармакологическим вазокон-
стрикторным эффектом, регистрируемым по ги-
пертензивной реакции, снижением напряжения
кислорода в подкожной клетчатке и костном моз-
ге существует коррелятивная связь [2]. Циркуля-
торная гипоксия в радиочувствительных тканях
при росте периферического сопротивления сосудов
во время гипертензивной реакции на индралин
вносит определенный вклад в механизм реализации
противолучевых свойств радиопротектора.

Важно подчеркнуть, что индралин оказывает
противолучевое действие при сверхсмертельных
дозах облучения. Потенциальные возможности
препарата Б-190 по радиозащитной эффективно-
сти на крупных животных достигают теоретиче-
ски возможного предела по показателю ФУД,
равного 2–2.5. (табл. 4) [2]. Такого результата по-
ка по настоящее время никто не смог достигнуть
в мире в исследованиях на крупных животных.
Возникает наиболее важный вопрос, который
требует своего решения: почему существует
принципиальное различие в реализации эффекта
индралина на крупных животных (собаках и обе-
зьянах), сопровождающегося высокими недости-
жимыми для серотонина и его производных про-
тиволучевыми свойствами, связанными с гипо-
ксическим действием радиопротекторов [2]. Для
меня стало ясно, что равные с эффектами мекса-
мина циркуляторные нарушения кровоснабже-
ния радиочувствительных органов под действием
индралина (табл. 2), ведущие к развитию в них ги-
поксии, не являются определяющими в реализа-
ции его действия [89]. Наблюдаемый уровень ги-

поксии в костном мозге и подкожной клетчатке
собак (снижение рО2 на 50%) после применения
радиопротектора не может в полной мере обеспе-
чить отмечаемый 90–100%-ный эффект препара-
та, что видно на примере мексамина, обладающе-
го слабыми противолучевыми свойствами при тех
гемодинамических сдвигах в кровоснабжении
костного мозга [89]. Удаление селезенки у собак,
где кровоток снижался под действием индралина
в 5 раз, существенно не влияло на его противолу-
чевой эффект (табл. 2 и 3) [89]. Поскольку проти-
волучевой эффект индралина так или иначе свя-
зан с гипоксическим эффектом препарата, устра-
няемого в условиях гипероксии [89], нами было
высказано предположение, что его действие объ-
ясняется во многом развитием тканевой гипо-
ксии за счет активации тканевого дыхания через
α1-адренорецепторы [38, 89, 105, 106]. Подобную
точку зрения ранее высказывал В.И. Кулинский в
отношении реализации противолучевого дей-
ствия норадреналина [107].

Впервые стимуляцию дыхания митохондрий
под действием Са2+ выявил Сhаnсе [108]. Образо-
вавшийся при стимуляции α1(В)-адренорецепто-
ра инозитол-1,4,5-трифосфат (1Р3) вызывает че-
рез 1Р3-рецепторы высвобождение внутрикле-
точного Са2+ из эндоплазматического ретикулума
(ЭР) клетки в микродоминантах на специфиче-
ских контактах ЭР с митохондриями. Высокие
концентрации Са2+ на контактах ЭР с митохон-
дриями позволяют реализовать быстрое погло-
щение Са2+ митохондриями через низкоаффин-
ный митохондриальный унипортер с последую-
щим подъемом концентрации Са2+ в матриксе
митохондрий. Рост содержания Са2+ в митохон-
дриях стимулирует их метаболизм и усиливает
потребление кислорода тканями [109].

Существует принципиальное различие по ме-
ханизму вазоконстрикторного эффекта между се-
ротонином и норадреналином. Для норадренали-
на сокращение гладких мышц сосудистого русла
требует повышенного потребления кислорода, в
то время как для серотонина этого не требуется
[92]. α-Адреномиметики способны повышать по-
требление кислорода в тканях (например, в мыш-
цах, печени и почках) [99, 100, 110, 111]. Нами
установлено, что индралин при снижении напря-
жения кислорода в костном мозге в условиях ги-
поксии ниже 10 мкмоль/л может увеличить повы-
шение его потребления в 1.5 раза [112]. Характер
влияния индралина на потребление кислорода
клетками, возможно, связан с реализацией тро-
фической функции адренергической системы,
открытой Л.А. Орбели. Повышение потребления
кислорода в костном мозге на фоне циркулятор-
ной гипоксии под действием индралина при вы-
раженной гетерогенности его кровоснабжения
может в определенной популяции клеток создать
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условия, близкие к аноксии с резким повышени-
ем их радиорезистентности, что в дальнейшем
обеспечивает пострадиационную репопуляцию
кроветворной ткани. Известно, что интенсифи-
кация потребления кислорода за счет расщепле-
ния окислительного фосфорилирования под дей-
ствием 2,4-динитрофенола без проявления цир-
куляторной гипоксии способна обеспечить 100%-
ную выживаемость мышей при смертельной дозе
облучения [113, 114].

Здесь возникает вопрос, который обескуражил
исследователей по испытанию мексамина в опы-

тах на собаках и обезьянах – почему данный ра-
диопротектор, имея высокие противолучевые
свойства на мелких лабораторных животных, об-
ладает существенно меньшей эффективностью
при защите крупных животных от действия ради-
ации [114–116].

Проведенное нами сравнительное исследова-
ние по противолучевым свойствам гипоксиче-
ской гипоксии в опытах на мышах, крысах и со-
баках позволило установить, что снижение эф-
фективности гипоксии в данном ряду от мышей к
собакам связано со снижением интенсивности

Таблица 3. Фармакологический анализ противолучевых свойств индралина [91, 92]
Table 3. Pharmacological analysis of radioprotective properties of indralin [91, 92]

* р < 0.05 по сравнению с группой “индралин”.

Группа Доза, мг/кг Время введения
до облучения, мин n Выживаемость, %

Белые беспородные мыши
Контроль на облучение – – 57 5.3
Индралин 100 5 60 78.4
Тропафен + индралин 10 + 100 15 + 5 37 5.4*
Контроль на облучение – – 46 0
Индралин 100 5 50 74.0
Аминазин + индралин 1 + 100 10 + 5 20 90.0

2 + 100 30 + 5 39 25.6*
5 + 100 10 + 5 18 0*

Контроль на облучение – – 29 0
Индралин 100 5 38 65.8
Теофиллин + индралин 50 + 100 20 + 5 48 14.6*

Мыши (CBA×C57Bl/6)F1
Контроль на облучение – – 39 2.5
Индралин 100 5 29 79.3
Тропафен + индралин 10 + 100 25 + 5 20 25.0*
Аминазин + индралин 2 + 100 30 + 5 30 30.0*
Контроль на облучение – – 20 5.0
Индралин 100 5 20 60.0
Празозин + индралин 6 +100 60 + 5 20 10.0*

Крысы белые беспородные
Контроль на облучение – – 20 0
Индралин 100 5 29 69.0
Тропафен + индралин 10 + 100 15 + 5 30 30.0*
Индралин + тропафен 100 + 10 5 + после облуче-

ния
30 86.7

Собаки беспородные
Контроль на облучение – – 11 0
Индралин 10 5 7 100.0
Тропафен + индралин 2 + 10 20 + 5 5 0*
Спленоэктомия + индралин 10 5 7 71.4
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потребления кислорода при увеличении массы
животного, связанного со снижением отношения
площади поверхности животного как главного
источника теплоотдачи организма в окружаю-
щую среду к его массе [117, 118]. Исходный уро-
вень потребления кислорода животным и челове-
ком предопределяет степень развития тканевой
гипоксии при проявлении в организме гипо-
ксической или циркуляторной гипоксии. Более
низкий исходный уровень потребления кислоро-
да, например, при гипотермии, предоставляет
большие возможности для адаптивных процессов
в клетке к воздействию острой гипоксии [119].
Этим объясняется снижение противолучевых
свойств гипоксической гипоксии и мексамина на
крупных животных и потенциально низкая их
эффективность как средств защиты у человека
[89, 116, 120]. α-Адреномиметики могут нарушить
отмеченный выше адаптационный процесс, ин-
тенсифицируя тканевое дыхание в условиях ги-
поксии. По этой причине возможно достижение
острой тканевой гипоксии под действием индра-
лина в радиочувствительных тканях до радиобио-
логически значимых значений.

Существует четкая взаимосвязь между уров-
нем воздействия острой гипоксии и выраженно-
стью стресс-адренергической реакции в виде ак-
тивации тканевого дыхания, регистрируемой по
одному из ферментов цикла Кребса СДГ. Выброс
катехоламинов при стресс-реакции вносит опре-
деленный вклад в повышение радиорезистентно-
сти организма, в том числе при применении ра-
диопротекторов [121]. Реакция со стороны СДГ
лимфоцитов крови может служить индикатором
переносимости острой гипоксии и в то же время
обусловленной ею противолучевых свойств у ра-
диопротекторов (рис. 2) [105, 118, 122, 123]. Обна-
руженная реакция СДГ лимфоцитов крови у че-
ловека на прием индралина в рекомендуемой до-
зе предполагает вероятность проявления у него
оптимального радиозащитного эффекта [105].

В процессе реоксигенации при завершении
гипоксии происходит генерация активных форм
кислорода, которые способствуют радиационно-
му поражению и замедляют ранние пострадиаци-
онные репаративные процессы. Эти побочные
последствия имеют место и при фармакологиче-
ской гипоксии, индуцированной индралином.
Сочетанное применение индралина до облучения
и нитратов (монизола) после облучения, которые
химически нейтрализуют активные формы кис-
лорода с образованием нитропероксида, способ-
ствует стабилизации противолучевого действия
радиопротектора [124, 125]. Подобный эффект
наблюдали при сочетанном применении серото-
нина до облучения и нитропрусcида после облу-
чения [126].

МЕХАНИЗМ ТЕРАПЕВТИЧЕСКОГО 
(РАДИОМИТИГИРУЮЩЕГО)

ДЕЙСТВИЯ ИНДРАЛИНА

Известно, что серотонин и его производные, а
также аминотиолы (цистамин и АЭТ) способны
снижать смертность животных от смертельных
доз радиации при их применении в течение часа
после облучения и усиливать пролиферацию
стволовых кроветворных клеток в облученном
костном мозге и селезенке [127–129]. В исследо-
ваниях, проведенных Г.А. Черновым, было впер-
вые показано на примере индралина, что радио-

Таблица 4. Противолучевая эффективность индралина
в опытах на собаках при сверхсмертельных дозах γ-об-
лучения [2]
Table 4. Radioprotective effectiveness of indralin in dog ex-
periments at superlethal doses of γ-radiation [2]

Группа
Доза 

облучения, 
Гр

Доза, 
мг/кг n

Выжива-
емость %

Контроль 4.0 – 10 0
Индралин 4.0 10 62 90.3

6.0 10 10 60.0
6.0 30 10 100.0
7.0 30 10 100.0
8.0 30 20 55.0

Рис. 2. Взаимосвязь между активацией СДГ лимфо-
цитов крови под действием радиопротекторов и про-
явлением их противолучевых свойств при различных
дозах препаратов [99]: 1 – индралин (мыши). 2 – ин-
дралин (собаки). 3 – цистамин (мыши). 4 – мексамин
(мыши).
Fig. 2. Relationship between activation of blood lympho-
cyte succinate dehydrogenase by radioprotectors and their
radioprotective properties at different doses of prepara-
tions [99]: 1 – indralin (mice). 2 – indralin (dogs). 3 – cys-
tamine (mice). 4 – mexamine (mice).
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митигирующий эффект радиопротектора имеет
место и в опытах на крупных животных (собаках)
[2]. При применении индралина после облучения
терапевтическое действие радиопротектора воз-
растало до 50% при последующей антибиотикоте-
рапии на модели острой лучевой болезни в опы-
тах на собаках [130]. Подобным же действием в
сходных условиях в опытах на собаках обладает
беталейкин (человеческий рекомбинантный
ИЛ-1) – средство экстренной терапии [131].

Г.А. Черновым было установлено в опытах на
мышах по тесту эндогенных колоний, что данный
эффект индралина не устраняется α-адренобло-
катором тропафеном [2]. Нами было подтвер-
жден радиомитигирующий эффект индралина
[132], в том числе при сверхсмертельных дозах ра-
диации в условиях применения средств локаль-
ной защиты в области живота [133]. Данный эф-
фект не изменялся под действием селективного
α1-адреноблокатора, но устранялся 5НТ2А-серо-
тониновым блокатором [134]. Ранее установлено,
что в опытах in vitro норадреналин обладает про-
тиволучевым действием только при применении
его до облучения. В тех же условиях серотонин
был активен как до, так и после облучения [135].
Пока нет прямых данных о связи терапевтическо-
го действия индралина с его возможной серото-
нинергической активностью на системе крове-
творения. Возможно также, что индралин опо-
средованно высвобождает серотонин из тканей, в
том числе из костного мозга. По такому механиз-
му реализуется радиомитигируюший эффект ци-
стамина [136]. Терапевтический эффект индрали-
на устраняется монизолом, являющимся источ-
ником нитроксида, при отсутствии влияния на
его противолучевые свойства [124]. Причиной
данного эффекта монизола может быть способ-
ность нитратов переводить серотонин в неактив-
ную форму [136].

Известно, что серотонин стимулирует проли-
ферацию гемопоэтических стволовых клеток
[137–141], в том числе через активацию мезенхи-
мального окружения в нише костного мозга [141,
142]. Действие серотонина на гемопоэз в основ-

ном осуществляется чрез 5НТ2A-серотониновые
рецепторы, принадлежащие к семейству Gαq-
протеин сцепленных рецепторов [137, 143].

Норадреналин вызывает ускорение диффе-
ренциации гемопоэтических стволовых клеток,
при этом блокируя их пролиферацию [131, 144].
α1(B)-адреноагонисты, к которым относятся но-
радреналин и индралин, повышают в клетках ак-
тивность экстраклеточной сигнальной киназы
(ERK 1/2) и связанный с ней синтез белков и
р38 киназу, которая блокирует синтез ДНК, что
способствует дифференцировке клеток [145].
Стимуляция дифференциации гемопоэтических
стволовых клеток под действием α1-адреноаго-
нистов подавляется сиртуинами, которые по ме-
ханизму обратной связи активируются данными
соединениями. Получены экспериментальные
данные о стимуляции α1-адреномиметиком фе-
нилэфрином экспрессии сиртуина 1 при его по-
давлении под действием радиации в облученных
слюнных железах [146]. Возможно, что механизм
данного эффекта α1-адреномиметиков связан с
повышенной продукцией АФК, которые способ-
ны стимулировать экспрессию сиртуина 1 после
облучения с активацией антиоксидантной систе-
мы через ядерный фактор Nrf2 и FOXO3 и ранних
пострадиационных репаративных процессов в
радиочувствительных тканях [147]. Растительные
полифенолы (кверцетин), являющиеся стимуля-
торами сиртуинов, при сочетанном применении с
индралином способствуют усилению его терапев-
тического противолучевого действия [148, 149].

Практический интерес представляют данные
по противолучевой эффективности препарата Б-190
при неравномерном облучении. В условиях экра-
нирования отдельных участков костного мозга
животных возможно наблюдать усиление мигра-
ции его стволовых клеток, что способствует более
быстрым пострадиационным репаративным про-
цессам в кроветворной системе [150]. При экрани-
ровании области живота существенно (на 50%) воз-
растают противолучевые свойства индралина как
cредства экстренной терапии при его применении в
ближайший час после облучения (табл. 5) [134].

Таблица 5. Противолучевые свойства индралина при применении после облучения в условиях частичного экра-
нирования области живота крыс [132]
Table 5. Radioprotective properties of indralin when applied after irradiation under conditions of partial shielding of rat ab-
domen [132]

* р < 0.05 по отношению к контролю на облучение (по точному критерию Фишера); ** р < 0.05 по отношению к контролю на облу-
чение (по U-критерию Манна–Уитни); ‡ р < 0.05 по отношению к группе “Э”. “индралин” (по точному критерию Фишера).

Группа Способ и срок введения Доза, мг/кг n Выживаемость, % СПЖ, сут
Контроль на облучение – – 34 2.9 8.5 ± 0.7
Индралин внутрибрюшинно через 

10 мин после облучения
100.0 10 10.0 5.7 ± 0.9

Экранирование живота (Э) – – 32 31.3* 11.9 ± 1.0**
Э + индралин внутрибрюшинно через

10 мин после облучения
100.0 24 87.5* ‡ 9.3 ± 0.7
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В целом можно заключить, что радиомитиги-
рующие свойства индралина, сходные по выра-
женности с терапевтическим действием беталей-
кина, вносят определенный вклад в повышение
радиорезистентности организма, но не сопоста-
вимы с величиной его уникального радиозащит-
ного эффекта, обнаруженного в экспериментах
на крупных животных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Открытие З. Баком радиозащитного эффекта у

цистамина и Дж. Греем тех же свойств у серото-
нина в начале 50-х годов прошлого века вызвало в
мире всплеск исследований по поиску более ак-
тивных соединений среди практически всех фар-
макологических к тому времени известных групп
с последующей разработкой противолучевых ле-
карственных средств амифостина (WR-2721) в
США и препарата Б-190 (индралина) в СССР с
формированием теоретических представлений о
механизме реализации действия радиопротекто-
ров как средства по нейтрализации “кислородно-
го эффекта” – универсального радиобиологиче-
ского феномена, потенцирующего поражающее
действие на живые организмы ионизирующего
излучения в больших дозах.

Влияние препарата Б-190 (индралина) на сер-
дечно-сосудистую систему и его высокая проти-
волучевая эффективность связаны с прямым вза-
имодействием с α1-адренорецепторами с после-
дующим развитием гипертензивной реакции и
циркуляторной гипоксии в радиочувствительных
тканях на фоне фармакологической активации
тканевого дыхания. Следствием этого является
формирование в клетках биохимического шока
по З. Баку или “восстановительного” стресса по
современным представлениям.

Терапевтическое действие индралина как ра-
диомитигатора реализуется в основном через
5Н2-серотониновые рецепторы, активация кото-
рых способствует усилению пролиферации и ми-
грации стволовых клеток и клеток-предшественни-
ков радиочувствительных тканей с репопуляцией
их клеточного состава в процессе пострадиацион-
ного восстановления. Препарат Б-190 по своим
высоким противолучевым свойствам и широте
терапевтического (радиозащитного) действия
превосходит известные лекарственные противо-
лучевые препараты.

P.S.
В моей жизни был ряд важных событий, кри-

тических рубежей, которые во многом предопре-
делили всю мою судьбу на поприще науки. Пер-
вое – это то, что я смог заниматься научной рабо-
той практически сразу после окончания Первого
Московского медицинского института благодаря

безграничной любви и помощи моей матушки.
Второе, что судьба меня свела с моим научным
руководителем, родоначальником отечественной
радиационной фармакологии Павлом Петрови-
чем Саксоновым. Третье, что я встретил в своей
жизни большого ученого-химика и обаятельного
человека Николая Николаевича Суворова. Он
был для меня большим другом, с ним я плодо-
творно сотрудничал по скринингу вновь синтези-
руемых производных биогенных аминов, а в даль-
нейшем при изучении противолучевых свойств
индралина.
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B-190 (Indralin) in the Light of History of Formation of Ideas
of the Mechanism of Action of Radioprotectors

M. V. Vasina,b,#

a Scientific Research Test Center of Aerospace Medicine and Military Ergonomics of Ministry of Defence of Russian Federation, 
Moscow, Russia

b Russian Medical Academy of Continuous Professional Education of the Russian Ministry of Health Care, Moscow, Russia
#E-mail: mikhail-v-vasin@yandex.ru

History of discovery of radioprotectors from group of aminothiols and biogenic amines and formation of idea
of mechanism of their action is presented. Achievements of domestic scientists. radiation pharmacologists
and chemists have been revealed. The role of Institute of Aviation and Space Medicine of Ministry of De-
fence. Institute of Biophysics of Ministry of Health Care and Mendeleyev Moscow Chemical and Techno-
logical Institute in the synthesis and development of radioprotector of emergency action B-190 (indralin) was
noted. The mechanism of pharmacological. radioprotective and radiomitigative action of indralin. its advan-
tages over known radioprotectors is presented. Critical role of tissue hypoxia due to increase of oxygen con-
sumption on background of circulatory hypoxia under action of radioprotector α1-adrenomimetic indralin
in realization of its radioprotective properties in large animals (dogs and monkeys) is discussed. The role of
stimulation of 5H2-serotoninergic receptors in radiomitigative action of indralin is identified.

Keywords: B-190 (indralin). radioprotective effect. circulator hypoxia. tissue hypoxia. radiomitigator. radio-
protector. α1-adrenoceptors. 5-H2-serotoninergic receptor
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