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Работа посвящена изучению антидепрессивной и противосудорожной активности новых ком-

плексных соединений на основе хлорида олова (IV) с салицилоилгидразонами бензальдегида и
4-бромбензальдегида при их пероральном введении. Полученные данные показывают, что оба
соединения обладают высокой антидепрессивной активностью на протяжении 24 ч по методу
Порсолта. Через час после введения оба комплекса полностью устраняют иммобильность живот-
ных по сравнению с контролем. Новые комплексные соединения SnCl4 с салицилоилгидразона-
ми бензальдегида и 4-бромбензальдегида обладают пролонгированным противосудорожным и
высоким антидепрессивным действием, при этом введение брома в 4-е положение бензальде-
гида усиливает как продолжительность эффекта, так и сам эффект. Данные соединения перс-
пективны для дальнейших фармакологических исследований.

Ключевые слова: новые комплексные соединения на основе хлорида олова (IV) с салици-
лоилгидразонами бензальдегида и 4-бромбензальдегида, антидепрессивная активность.

UDC 615.038
О. I. Alexandrovа, I. A. Kravchenko, О. G. Prokopchuk, N. V. Shmatkova, І. Y. Seyfullina
ANTICONVULSANT AND ANTIDEPRESSANT ACTIVITY OF NEW COMPLEXES OF SnCl4 WITH

SALICYLOYLHYDRAZONES OF BENZALDEHYDE AND 4-BROMBENZALDEHYDE BY ORAL
ADMINISTRATION

I. I. Mechnikov Odessa National University, Odessa, Ukraine
This work is devoted to the study of antidepressant and anticonvulsant activity of new complex

compounds based on tin chloride (IV) with salicyloylhydrazones benzaldehyde and 4-brombenzalde-
hyde by oral administration. The data show that both compounds have high antidepressant activity
over 48 hours using Porsolt method. One hour after administration of both complexes, completely
eliminating the immobility of animals compared with controls. Antidepressant activity of complex II is
more pronounced (7% of control values) by administering to 4-position of benzaldehyde bromine atom.
Data on the anticonvulsant effect of the new compounds by antagonism with pentylenetetrazole indi-
cate about their prolonged action within 48 hours, the maximum effect was recorded 3 hours after
their oral administration. For complex I data DCTC (clonic-tonic ceizures) and DTE (clonic-tonic ex-
tension) were 152 and 158%, for complex II — 170 and 190% correspondingly. Thus, the new com-
plex compounds of SnCl4 with salicyloylhydrazones benzaldehyde and 4-brombenzaldehyde has an-
ticonvulsant and high antidepressant effects. The introduction of bromine in benzaldehyde position 4
strengthens both duration of effect and the effect itself. These compounds are promising for further
pharmacological researching.

Key words: new complex compounds based on tin chloride (IV) with salicyloylhydrazones benzal-
dehyde and 4-brombenzaldehyde, antidepressant and anticonvulsant activity.
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Одним із важливих завдань
фармацевтичної хімії є пошук
і створення нових лікарських
засобів із широким спектром
терапевтичної дії. У медичній
практиці широко використову-
ються препарати на основі по-
хідних саліцилової кислоти зав-
дяки унікальному поєднанню
таких фармакологічних влас-
тивостей, як протизапальна,
жарознижувальна, аналгетич-
на, антибактеріальна тощо [1].
Відомо, що солі саліцилової
кислоти, а саме саліцилати ко-
бальту та саліцилат цинку, у
стрес-моделях на щурах пока-
зали наявність седативних й
анксіолітичних властивостей
[2]. Підвищення ефективності
фармакотерапії та розширення
спектра фармакологічної дії да-
ної групи препаратів можливі
завдяки отриманню нових, зо-
крема комплексних сполук [3–6].

Зважаючи на те, що олово
використовувалося раніше в
медичних цілях для лікування
епілепсії та неврозів, було син-
тезовано нові комплекси салі-
цилоїлгідразонів на основі хло-
риду олова (IV) та показано їх
протизапальну активність [7] й
антимікробну дію [8].

Оскільки отримання нових
сполук приводить до розши-
рення спектра фармакологічної
активності [9], мета нашого до-
слідження — вивчення анти-
депресивної та протисудомної
дії нових комплексних сполук
SnCl4 із саліцилоїлгідразонами
бензальдегіду та 4-бромбенз-
альдегіду. Комплекси було
синтезовано на кафедрі загаль-
ної хімії та хімії полімерів ОНУ
імені І. І. Мечникова.

Матеріали та методи
дослідження

Для проведення експери-
менту були відібрані білі без-
породні миші масою (20,0±
±2,0) г із середньою рухо-
вою активністю та середніми
показниками депресивності,
які були розділені на конт-
рольну групу і п’ять експери-
ментальних груп по шість тва-
рин у кожній.

Для оцінки антидепресив-
них властивостей одержаних
сполук нами було використа-
но метод Порсолту [10]. Пер-
шій та другій групам мишей
перорально вводили комплек-
си I і II у твіновій емульсії до-
зою, розрахованою в мольному
перерахунку, виходячи з дози
40 мг/кг саліцилової кислоти.
Третя група отримувала роз-
чин саліцилової кислоти (Sig-
ma) дозою 52 мг/кг у перера-
хунку на залишок саліцилової ки-
слоти, четверта — розчин хло-
риду олова (чда, ГОСТ 36-88)
у твіновій емульсії дозою, роз-
рахованою в мольному пере-
рахунку на внесок маси олова
у складі комплексів, що вивча-
ються. П’ята — розчин амі-
триптиліну в твіновій емульсії
дозою 20 мг/кг. Як референт-
ний препарат було використано
амітриптилін (ТОВ «Дослідний
завод “ГНЦЛС”», Харків).

Ацетилсаліцилову кислоту
та хлорид олова використову-
вали для дослідження впливу
функціональних дескрипторів
на ступінь прояву фармаколо-
гічної активності.

Антидепресивну активність
сполук оцінювали за зменшен-
ням часу зависання у воді що-
до показників інтактних тварин,
яким вводили розчин, — конт-
рольних значень. При спосте-
реженні за тваринами визнача-
ли час іммобільності, який ін-
терпретувався як прояв від-
чаю. Антидепресивну дію ви-

значали протягом 3 хв через
певні проміжки часу (1, 3, 5 та
24 год) після перорального
введення відповідних експери-
ментальних сполук.

Протисудомну дію комплекс-
них сполук вивчали за антаго-
нізмом із коразолом (Sigma),
1 % розчин якого вводили у
хвостову вену тварин, з подаль-
шою реєстрацією мінімальних
ефективних доз коразолу (МЕД),
що викликають клоніко-тонічні
судоми (ДКТС) і тонічну екстен-
зію (ДТЕ) [11; 12]. Судомний
агент вводили через певні про-
міжки часу (1, 3, 5 та 24 год)
після перорального введення
сполук, що вивчалися.

Експериментальні дослі-
дження проводили відповідно
до методичних рекомендацій
Державного фармакологічного
центру МОЗ України [13], що
підтверджено комісією з біо-
етики ОНУ імені І. І. Мечнико-
ва МОН України (протокол № 3
від 10 лютого 2015 р.).

Результати дослідження об-
роблені загальноприйнятими
методами з обчислюванням се-
редньої арифметичної величи-
ни та середнього відхилення.

Результати дослідження
та їх обговорення

Одержані дані свідчать про
те, що у тесті відчаю перораль-
не введення сполук I та II до-
стовірно збільшувало час ак-
тивного плавання протягом
24 год (рис. 1).
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Рис. 1. Антидепресивна активність комплексів І і ІІ після перораль-
ного введення за методом Порсолта
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За 1 год після перорального
введення комплексів І і ІІ спо-
стерігалася повна відсутність
іммобільності мишей упродовж
3 хв вимірювання порівняно з
контрольною групою. Протя-
гом 5 год спостерігалась анти-
депресивна дія досліджуваних
сполук, у середньому час ім-
мобільності тварин зменшу-
вався на 90 і 82 % відповідно.
Імовірно, свій вклад у прояв ан-
тидепресивного ефекту вно-
сить залишок саліцилової кис-
лоти, що підтверджується фак-
том зниження часу іммобіль-
ності тварин у середньому на
60 % щодо контрольних зна-
чень протягом 5 год експери-
менту при пероральному вве-
денні ацетилсаліцилової кисло-
ти. Певний внесок у прояв ан-
тидепресивної дії досліджу-
ваних сполук належить також
центральному атому олова,
що підтверджується наявністю
антидепресивної дії у хлориду
олова, який зменшує час іммо-
більності тварин на 37 і 82 %
через 3 і 5 год експерименту
відповідно.

Для комплексної сполуки I
через 24 год після введення
час прояву антидепресивної
дії зменшується, але зали-
шається на досить високому
рівні — 34 % щодо контроль-
них значень. Антидепресивна
активність комплексу ІІ через

24 год після перорального вве-
дення достовірно перевищує
дію комплексу І, але порівня-
но з контрольними показника-
ми обидва комплекси надають
досить потужної антидепресив-
ної дії протягом 24 год, змен-
шуючи час іммобільності тва-
рин на 96 % щодо контрольних
значень. Порівняно з амітрип-
тиліном, антидепресивна дія
досліджуваних комплексів не
поступається йому своєю ефек-
тивністю. Через 24 год експе-
рименту антидепресивна дія
амітриптиліну практично від-
сутня.

При дослідженні протису-
домної активності комплексних
сполук за антагонізмом з ко-
разолом було встановлено, що
протягом 48 год після пер-
орального введення спостері-
галася протисудомна дія за
показниками клоніко-тонічних
судом і тонічною екстензією
(рис. 2).

Через 1 год після перораль-
ного введення ДКТС перевищує
контрольні показники практично
на 50 %: для комплексу I це
становить 152 %, для комплек-
су II — 158 % щодо контроль-
них значень. Через 3 год ДКТС
для комплексу I залишається
на незмінному рівні, а для комп-
лексу II зростає до 170 %. Нада-
лі динаміка зміни протисудом-
ної активності є однаковою

для обох комплексів: через
5 год ДКТС становить 142 %,
через 48 год — 121 і 133 % від-
повідно. Зниження протисудом-
ної дії пов’язане з процесами
елімінації сполук з організму
експериментальних тварин,
але процес є повільним.

Аналогічна динаміка зміни
протисудомної дії спостеріга-
ється при визначенні показни-
ків ДТЕ. Через 1 год цей показ-
ник становить 151 і 158 % від-
повідно для комплексу I та II.
Через 3 год експерименту від-
бувається збільшення тонічної
екстензії при використанні ком-
плексу II до 190 % щодо конт-
ролю. Через 48 год значення
ДТЕ відповідних комплексів
сягає 112 і 135 % відповідно
щодо контрольних значень.
Імовірно, що введення атому
брому до бензальдегіду ком-
плексу II приводить до незнач-
ного збільшення його проти-
судомної дії.

Висновки

Результати вивчення фар-
макологічної активності нових
комплексних сполук SnCl4 з
саліцилоїлгідразонами бенз-
альдегіду та 4-бромбензаль-
дегіду показали, що одержані
сполуки виявляють достатньо
високу антидепресивну та про-
тисудомну активність протягом
24 год і протисудомну актив-
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Рис. 2. Протисудомна активність комплексів І і ІІ
після перорального введення за антагонізмом із коразолом: а — ДКТС; б — ДТЕ
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ність протягом 48 год експе-
рименту. Вклад у прояв антиде-
пресивної активності комплексів
вносить присутність у їх струк-
турі хлориду олова та залиш-
ку саліцилової кислоти. Анти-
депресивна дія комплексів І і ІІ
через 24 год перевищує дію
амітриптиліну. Пролонгована
дія нових сполук, імовірно, по-
в’язана з їх високою ліпофіль-
ністю, а введення брому до
4-го положення бензальдегіду
комплексу II приводить до
збільшення фармакологічного
ефекту.
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