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Поиск новых психотропных средств является одной из актуальных задач фармакологии. Работы отечественных и зару-

бежных авторов указывают на наличие психотропной активности у производных ксантина. Скрининг психотропных 
средств осуществляется путем изучения их влияния на поведение экспериментальных животных. Целью настоящего ис-
следования явилось изучение действия новых тиетансодержащих производных ксантина на индивидуальное поведение бе-
лых беспородных мышей в тесте «открытое поле». Исследовано 25 вновь синтезированных соединений. Вещества вводили 
однократно внутрибрюшинно в двух дозах (1/10 и 1/100 от молекулярной массы). 

Установлено, что новые производные тиетанилксантина изменяют поведение животных в тесте «открытое поле». Ха-
рактер действия зависит от химической структуры соединения. Вещества Ф-34, Ф-61, Ф-86, Ф-102, ИА-4, УМ-23, Ф-101, 
Ф-147, Ф-159 оказывают седативное, Ф-30 ‒ активирующее и противотревожное действия, Ф-45, Ф-102, Ф-106 и Ф-164 ‒ 
противотревожное действие на белых беспородных мышей. 
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THIETANYLXANTHINES – A PROMISING CLASS  
OF COMPOUNDS OF PSYCHOPHARMACOLOGICAL ACTION 

 
Search of new psychotropic drugs is one of relevant problems of pharmacology. Works of domestic and foreign authors indicate 

the presence of psychotropic activity in xanthine derivatives. Screening of psychotropic drugs is carried out by studying their influ-
ence on behavior of experimental animals. The purpose of the research was studying of action of new thietan-containing xanthine 
derivatives on individual behavior of white outbred mice in the "open field" test. 25 newly synthesized compounds were investigat-
ed. Single injection of substances were made intraperitoneally in two doses (1/10 and 1/100 from molecular weight). 

It is established that new derivatives of thietanylxanthine change the behavior of animals in the "open field" test. The nature of 
action depends on chemical structure of the compound. The substances F-34, F-61, F-86, F-102, IA-4, UM-23, F-101, F-147, F-159 
have sedative, F-30 - activating and antianxiety, F-45, F-102, F-106 and F-164 - antianxiety action on white outbred mice. 

Key words: thietanylxanthines, “open field” test, psychotropic activity, white outbred mice. 
 
Производные ксантина в настоящее вре-

мя широко используются в медицинской прак-
тике. Кофеин применяют как психостимули-
рующее, теофиллин и эуфиллин как бронхоли-
тические средства, а пентоксифиллин в каче-
стве антиагрегантного средства [9]. Кроме это-
го, отечественными и зарубежными авторами 
среди синтетических производных ксантина 
обнаружены соединения, обладающие проти-
вомикробной, противогрибковой, противови-
русной, иммунотропной, анальгетической, 
противовоспалительной, противоопухолевой и 
антидепрессивной активностями [1,6]. Обзор 
литературных данных указывает на перспек-
тивность поиска среди производных ксантина 
новых фармакологически активных веществ, в 
том числе и психотропных. При скрининге 
любого типа психотропного действия необхо-
димо определение влияния новых соединений 
на индивидуальное поведение животных, для 
этого выполняется тест «открытое поле».  

Цель исследования ‒ изучить влияние 
новых тиетансодержащих производных ксан-

тина на индивидуальное поведение мышей в 
тесте «открытое поле». 

Материал и методы 
Исследование было проведено на 240 

беспородных мышах-самцах массой 20-23 г, 
выращенных в ГУП «Иммунопрепарат» (г. 
Уфа). Животные находились в стандартных 
условиях вивария при естественном свето-
темновом режиме, свободном доступе к воде 
и полнорационному корму в соответствии с 
ГОСТом Р50258–92. При выполнении экспе-
риментов были строго соблюдены требования 
Европейской конвенции «О защите позвоноч-
ных животных, используемых для экспери-
ментальных или иных научных целей» 
(Страсбург, 1986 г.), приказа МЗ РФ от 01 ап-
реля 2016 г. № 199н "Об утверждении Правил 
надлежащей лабораторной практики". 

Животные были распределены на кон-
трольные и опытные группы по 6-8 живот-
ных. Было проведено 5 серий экспериментов.  

Объектом исследования стали 25 новых 
производных тиетанилксантина, синтезирован-
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ных на кафедре фармацевтической химии с 
курсом аналитической и токсикологической 
химии ФГБОУ БГМУ Минздрава России с ла-
бораторными шифрами: Ф-30,Ф-33, Ф-34, Ф-45, 
Ф-61, Ф-63,Ф-86,Ф-101,Ф-102,Ф-106,Ф-115, Ф-
143,Ф-144,Ф-147,Ф-149, Ф-159,Ф-164, Ф-183,Ф-
184,Ф-185,Ф-186,Ф-187,Ф-194, иа-4 и ум-23 [7].  

Исследуемые соединения вводили од-
нократно внутрибрюшинно в виде суспензии 
(0,1 мл на 10 г массы тела) за 30 мин до те-
стирования в дозах, равных 1/10 и 1/100 от 
молекулярной массы. Суспензию готовили ex 
tempore в 0,9% растворе натрия хлорида, ис-
пользуя стабилизатор Твин-80. Опытные 
группы получали исследуемые соединения, а 
контрольные – физиологический раствор с 
добавлением Твина-80 (плацебо).  

Влияние новых производных ксантина 
на индивидуальное поведение мышей опреде-
ляли по тесту «открытое поле», в котором ре-

гистрировали количество и длительность пат-
тернов: перемещение (П), исследование отвер-
стий (Н), вертикальная стойка (Вс), стойка с 
упором (Су), число заходов в центр (Ц), число 
актов груминга (АГ), длительность груминга 
(ДГ), дефекация (Д), уринация (У). Вычисляли 
ориентировочно-исследовательскую актив-
ность (ОИА), которая соответствует сумме 
паттернов Н, Вс и Су. 

Статистический анализ проводили с 
помощью программы «Statistica 6.1», исполь-
зуя непараметрический критерий Ман-
на‒Уитни. Отличия считали достоверными 
при p<0,05 [3,8]. 

Результаты и обсуждение 
По результатам теста «открытое поле» 

было установлено, что ряд новых производ-
ных тиетанилксантина оказывают существен-
ное влияние на индивидуальное поведение 
белых беспородных мышей (см. таблицу). 

 
Таблица 

Влияние однократного введения новых производных ксантина  
на параметры индивидуального поведения в тесте «открытое поле» 

Группа П (ДА) Н Вс Су Ц АГ ДГ Д У ОИА 
Серия 1 

Контроль  103 [80;119] 18[16;26] 1[0;4] 11[6;15] 7,5[6;11,5] 1[0;2] 2[0;5] 1[1;2] 0[0;0] 32[21;44] 
Ф-30 

34,5 мг/кг 104[102;107] 14[13;18] 0[0;0] 7,5[3;10] 5[2;6] 1[0;1] 4[0;5] 0,5[0;2] 0,5[0;1] 21[18;35] 
Ф-30 

3,45 мг/кг 105[97;153] 22[18;35] 2[1;11] 23*[16;30] 24*[15;40] 0[0;3] 0[0;12] 1[0;2] 0[0;0] 59*[39;60] 
Ф-33 

34,9 мг/кг 63[62;65] 13[13;27] 2[1;3] 9,5[9;11] 4*[2;4] 0,5[0;1] 2,5[0;5] 1[0;1] 0[0;0] 25[23;40] 
Ф-33 

3,49 мг/кг 77[62;83] 18[12;21] 1[0;1] 17[12;17] 11[7;23] 1[0;1] 3[0;10] 0[0;3] 0[0;0] 34[30;35] 
Ф-34 

35 мг/кг 120[92;122] 25[22;26] 0[0;0] 6[1;20] 5,5[3;8] 1,5[1;3] 5,5[3;7] 0,5[0;2] 0[0;0] 33[30;44] 
Ф-34 

3,5 мг/кг 41*[37;44] 3*[0;4] 0[0;0] 1*[0;1] 3[1;7] 1[0;4] 8[0;18] 0[0;2] 0[0;0] 4*[0;5] 
Ф-45 

36,3 мг/кг 86[84;88] 21,5[16;26] 0,5[0;1] 12[9;14] 5,5[3;9] 1[0;2] 7,5[0;10] 0,5[0;2] 0[0;0] 33,5[25;40] 
Ф-45 

3,63 мг/кг 122[108;140] 12*[12;15] 1[0;7] 11[9;13] 21*[13;27] 0[0;1] 0[0;3] 0[0;2] 0[0;0] 33[26;41] 
Ф-61 

37 мг/кг 77,5*[63;83] 18[7;19] 0[0;0] 8,5[6;12] 6[3;8] 1[0;3] 5[0;14] 1[0;2] 0[0;0] 22[15;33] 
Ф-61 

3,7 мг/кг 51*[16;67] 7*[7;10] 0[0;3] 4[0;9] 6[1;15] 0[0;1] 0[0;2] 0[0;1] 0[0;0] 17*[16;18] 
Серия 2 

Контроль  102 [78;108] 21[16;26] 2[1;5] 10[8;15] 8[6;11] 1[0,5;1] 2[0;5] 1[1;1] 0[0;0] 36[24;46] 
Ф-63 

37,7 мг/кг 88[81;109] 25[19;27] 3[0;3] 14[14;19] 8[5;11] 1[1;1] 8[1;11] 0[0;2] 0[0;0] 37[27;40] 
Ф-63 

3,77 мг/кг 78[47;95] 9[7;22] 0[0;0] 12[7;12] 8[5;13] 3*[2;10] 15*[13;31] 0[0;2] 0[0;0] 21[14;34] 
Ф-86 

38 мг/кг 62*[62;74] 11*[8;14] 0*[0;0] 11[8;14] 2*[2;4] 0[0;1] 0[0;2] 2[1;2] 0[0;0] 22*[21;25] 
Ф-86 

3,8 мг/кг 113[101;117] 9*[2;9] 0[0;5] 7[1;18] 17[1;20] 0[0;1] 0[0;2] 0[0;2] 0[0;0] 28[16;32] 
Ф-101 

40 мг/кг 107[106;110] 17[6;25] 3[1;4] 13[12;19] 8,5[5;12] 1,5[0;2] 7[0;11] 0[0;0] 0[0;0] 38[33;49] 
Ф-101 
4 мг/кг 100[24;196] 2*[1;3] 1[0;2] 9[9;10] 23[0;38] 0[0;1] 0[0;11] 0*[0;0] 0[0;0] 12*[11;14] 
Ф-102 

39,5 мг/кг 56*[39;75] 10*[3;20] 0[0;3,5] 13[2;21] 11[4;17] 1[0;2] 6[0;11] 0[0;1] 0[0;0] 30[4;44] 
Ф-102 

3,95 мг/кг 58[66;68] 16[14;28] 0,5[0;3,5] 9[3;16] 12*[8;15] 0[0;1] 0[0;7] 0[0;1,5] 0[0;0] 29[22;40] 
Ф-106 

36,7 мг/кг 87[69;107] 13*[10;15] 3[3;5] 20*[19;23] 5,5[4;7] 1[0;1] 4[0;8] 1[1;1] 1[0;1] 37[24;39] 
Ф-106 

3,67 мг/кг 118[115;128] 24[24;26] 5[0;16] 18[15;19] 21*[15;29] 1[0;8] 6[0;33] 0[0;2] 0[0;0] 41[18;50] 
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продолжение таблицы 
Серия 3 

Контроль  103 [77;108] 18[16;25] 1[0;5] 13[6;15] 8,5[7;12] 1[0;2] 1[0;2] 1[1;1] 0[0;0] 37[24;48] 
Ф-115 

36,3 мг/кг 74[46;91] 14[8;20] 0,5[0;1,5] 7[3;11] 5,5[2,5;8,5] 1[0,5;1,5] 3[1;22] 0*[0;0,5] 0[0;0] 23[14;30] 
Ф-115 

3,63 мг/кг 70[68;11] 12[8;16] 4[1;5] 21[13;22] 14[9;21] 2[0;5] 7[0;16] 0*[0;0] 0[0;0] 30[30;40] 
Ф-143 

37,9 мг/кг 99[95;105] 15[15;21] 2,5[0,5;5,5] 19[12;26] 6,5[4;10] 1,5[0,5;3] 6[1,5;11] 0[0;1,5] 0[0;0] 33[32;38] 
Ф-143 

3,79 мг/кг 86[74;91] 12[9;16] 3[2;4] 15[13;20] 8[7;12] 2[0;2] 8[0;9] 0*[0;0] 0[0;0] 33[27;34] 
Ф-144 

36,7 мг/кг 114[97;126] 25[24;27] 3,5[0;8] 8[4;22] 6,5[6;12] 1[1;3] 5[5;7] 2*[2;3] 0[0;0] 46[36;54] 
Ф-144 

3,67 мг/кг 102[123;147] 16[19;26] 0[0;0] 9[1;16] 17[1;25] 1[0;1] 4[0;11] 0[0;2] 0[0;0] 25[28;42] 
Ф-147 

38,7 мг/кг 88[78;90] 15[9;19] 0[0;1] 5[5;12] 6[5;7] 1[0;1] 1[0;5] 1[0;1] 0[0;0] 28[24;28] 
Ф-147 

3,87 мг/кг 90[91;102] 16[10;20] 2[1;2] 3*[1;4] 5[3;17] 0[0;1] 0[0;10] 0[0;1] 0[0;0] 13*[22;40] 
Ф-149 

3,7 мг/кг 83[76;104] 18[18;22] 1[0;5] 8[8;16] 8[8;10] 1[0;1] 2[0;2] 1[0;1] 0[0;0] 27[27;39] 
Ф-149 

3,7 мг/кг 96[98;103] 12[12;20] 2[1;7] 5[4;8] 9[7;13] 1[0;2] 3[0;26] 0*[0;0] 0[0;1] 26[18;27] 
Серия 4 

Контроль 71[55;90] 15[11;22] 2,5 [0;8] 14 [10;16] 7 [5;11] 2[1;2] 8 [4;13] 1 [0;1] 0[0;1] 36[27;42] 
Ф-159 

27,3 мг/кг 68[61;72] 11[7;26] 0[0;0] 13[3;14] 2[1;6] 1[0;1] 6[0;8] 1[1;3] 0[0;0] 20[12;43] 
Ф-159 

2,73 мг/кг 70[40;80] 13[9;15] 5[5;6] 6*[5;8] 5[4;6] 1[0;1] 2[0;3] 0*[0;0] 0[0;0] 24*[20;29] 
Ф-164 

29,9 мг/кг 64[11;84] 21[15;28] 1[0;9] 9[5;17] 8[6;10] 1[0;1] 2[1;6] 0[0;0] 0[0;0] 32[18;46] 
Ф-164 

2,99 мг/кг 87[87;136] 17[15;18] 4[4;5] 8[7;10] 15*[12;17] 1*[1;2] 2[2;8] 1[1;2] 0[0;0] 28[28;31] 
Серия 5 

Контроль 94[85;96] 13[11;17] 5[2;8] 22[14;25] 9[8;11] 1[0;1] 1[0;6] 0[0;1] 0[0;0] 42[31;49] 
Ф-183 

29,6 мг/кг 78[71;83] 27[11;31] 2[0;3] 15[9;17] 9[2;9] 2[2;3] 9*[7;14] 0[0;0] 0[0;0] 38[27;50] 
Ф-183 

2,96 мг/кг 106[80;122] 10[9;18] 0[0;5] 10[7;16] 13[11;15] 0[0;0] 0[0;0] 1[0;1] 0[0;0] 24[20;26] 
Ф-184 

31 мг/кг 105[93;119] 19[14;32] 5[1;8] 18[11;19] 10[9;13] 1[0;1] 3[0;6] 0[0;0] 0[0;1] 46[31;52] 
Ф-184 

3,1 мг/кг 84[62;94] 15[12;16] 4[2;12] 17[14;19] 11[10;20] 1[0;2] 2[0;5] 0[0;0] 0[0;0] 37[36;38] 
Ф-185 

32,4 мг/кг 112[93,5;150] 21[18;24] 1*[0;2] 18[17;19] 11[10;12] 0[0;0] 0[0;0] 0[0;0] 0[0;0] 40[35;44] 
Ф-185 

3,24 мг/кг 104[87;136] 12[8;19] 0*[0;3] 11[6;15] 14[11;17] 0[0;1] 0[0;0] 0[0;0] 0[0;0] 24[16;39] 
Ф-186 

32,4 мг/кг 86[74;89] 14[9;15] 0*[0;1] 7*[2;7] 3*[3;5] 0[0;0] 0[0;0] 0[0;1] 0[0;0] 23[16;24] 
Ф-186 

3,24 мг/кг 87,5[83;102] 17[15;18] 1[0;6] 12[5;16] 18[13;20] 0[0;1] 0[0;2] 0[0;0] 0[0;0] 28[21;37] 
Ф-187 

33,8 мг/кг 84[72;103] 19[13;24] 1*[0;2] 11[7;19] 8[7;8] 2[1;3] 7[2;10] 0[0;1] 0[0;0] 34[23;41] 
Ф-187 

3,7 мг/кг 105[96;117] 15[13;16] 3[2;3] 8*[6;15] 8[5;14] 1[1;2] 5[4;6] 0[0;0] 0[0;0] 25[23;34] 
Ф-194 

3,7 мг/кг 70[65;72] 17[9;17] 0*[0;1] 15[14;16] 4[2;5] 1[0;1] 2[0;12] 0[0;0] 0[0;0] 31[26;33] 
Ф-194 

3,7 мг/кг 87[66;90] 12[11;15] 4[2;5] 10*[8;12] 13[4;15] 1[0;2] 4[0;10] 0[0;1] 0[0;0] 29[26;31] 
Серия 6 

Контроль  89[62;112] 8[5;12] 0[0;3] 12[10;19] 3[1;8] 0[0;0] 0[0;0] 1[0;2] 0[0;0] 23[18;27] 
ИА- 4 

44 мг/кг 34*[29;44] 4*[4;5] 0[0;0] 0*[0;2] 1[0;2] 0[0;1] 0[0;5] 0[0;0] 0[0;0] 5*[4;6] 
ИА- 4 

4,4 мг/кг 46,5[18,5;77] 9[8;11] 0[0;1] 6[3;13] 2[2;8] 1[1;1] 7*[5;14] 0[0;1] 0[0;0] 15[11;17] 
УМ-23 

52 мг/кг 67[63;80] 3,5[0;9,5] 0[0;4] 9,5[9;10] 2,5[0;6,5] 0[0;0] 0[0;0] 0[0;0,5] 0[0;0] 15,5[10;22,5] 
УМ-23 

5,2 мг/кг 55*[54;59] 9[8;10] 0[0;0] 10[2;12] 2[2;4] 0[0;1] 0[0;8] 1[1;2] 0[0;0] 21,5[15;23] 
Примечание. В таблице представлены медиана (Ме) и межквартильный размах [25%;75%]. * р<0,05 – уровень достоверности для 
критерия Манна‒Уитни по отношению к контролю соответствующей серии. 

 
Действие исследуемых веществ имело 

разнонаправленный характер, связанный, по-
видимому, с отличиями в химической струк-

туре. Так, соединения Ф-34, Ф-61, Ф-86, Ф-
102, ИА-4, УМ-23 статистически достоверно 
уменьшали длительность паттерна перемеще-
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ние, что свидетельствует о подавлении двига-
тельной активности мышей. При этом наибо-
лее сильное седативное действие отмечено у 
соединений Ф-34, Ф-61, Ф-102, ИА-4, которые 
снижали двигательную активность животных 
более чем в 2 раза. 

Вещества Ф-34, Ф-61, Ф-86, ИА-4 по-
давляли также ОИА. Наиболее сильный эф-
фект произвели соединения Ф-34, который 
уменьшал ОИА мышей в 8 раз и ИА-4 ‒ в 4 
раза по сравнению с контролем. 

Таким образом, соединения Ф-34, Ф-61, 
Ф-86 и ИА-4 обладают наиболее выраженным 
седативным действием.  

ОИА подавляли также Ф-101, Ф-147, Ф-
159, но их действие было менее выраженным, 
чем у предыдущих соединений.  

Количество заходов в центральную зону 
(показатель возможного анксиолитического 
действия) достоверно увеличивалось под вли-
янием Ф-45, Ф-106 и Ф-164 в 2,8, 2,8 и 2,1 ра-
за соответственно по сравнению с контролем.  

После введения Ф-33, Ф-86 и Ф-186 жи-
вотные реже посещали центральный отсек 
открытого поля по сравнению с контрольны-
ми животными. Можно предположить об 
анксиогенном действии данных веществ, од-
нако, судя по значениям интегральных крите-
риев, уменьшение количества заходов в цен-
тральный отсек поля может быть проявлением 
седативного действия.  

Действие соединения Ф-30 несколько 
отличалось от других производных тиета-
нилксантина. Он повышал ОИА, количество 
стоек с упором и количество заходов в центр 
в 1,8, 2,1 и 3,2 раза соответственно по сравне-
нию с контролем, что указывает на наличие у 
этого вещества активирующего и противотре-
вожного действий. 

Таким образом, среди производных тие-
танилксантина имеются соединения, облада-
ющие седативным, активирующим и противо-
тревожным действиями. Полученные резуль-
таты свидетельствует о перспективности по-
иска новых психотропных средств среди про-
изводных тиетанилксантина. 

Выводы  
Изучено влияние новых тиетансодер-

жащих производных ксантина на индивиду-
альное поведение мышей в тесте «открытое 
поле».  

Седативное действие на белых беспо-
родных мышей оказывают производные тие-
танилксантина Ф-34, Ф-61, Ф-86, Ф-102, Ф-
101, Ф-147, Ф-159, ИА-4 и УМ-23. Наиболее 
выраженный седативный эффект выявлен у 
Ф-34, Ф-61 и ИА-4. 

Противотревожное действие выявлено у 
соединений Ф-45, Ф-106 и Ф-164. Активиру-
ющее и противотревожное действия оказыва-
ет соединение Ф-30.  
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