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Ó êðûñ ñ îêêëþçèåé äèñòàëüíîé âåòâè ëåâîé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè (ÎÑÌÀ)
÷åðåç 72 ÷ ïîñëå îïåðàöèè íà ôðîíòàëüíûõ ñðåçàõ ãîëîâíîãî ìîçãà â ëîáíî-òåìåííîé
îáëàñòè êîðû îïðåäåëÿëàñü çîíà èøåìè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ðàçìåðîì 22,51 � 3,0 % îò
îáúåìà èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðèÿ. Íîîãëþòèë (N-(5-îêñèíèêîòèíîèë)-L-ãëóòàìè-
íîâàÿ êèñëîòà) â äîçå 10 ìã�êã, ìåêñèäîë â äîçå 100 ìã�êã è ôåíèë-t-áóòèëíèòðîíà
(PBN) â äîçå 100 ìã�êã ïðè ââåäåíèè â âåíó â ìîìåíò ÎÑÌÀ, à â ïîñëåäóþùèå 2 äíÿ
âíóòðèáðþøèííî ýôôåêòèâíî îãðàíè÷èâàëè çîíó ïîðàæåíèÿ: íîîãëþòèë — äî 7,6 �
2,28 %, ìåêñèäîë — äî 9,55 � 1,9 % è PBN — äî 12,8 � 1,7 % îò îáúåìà èïñèëàòåðàëü-
íîãî ïîëóøàðèÿ. Ó æèâîòíûõ îáó÷åííûõ óñëîâíîìó ðåôëåêñó ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ
(ÓÐÏÈ) äî ÎÑÌÀ íà òðåòüè ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè îòìå÷àëîñü íàðóøåíèå âîñïðîèç-
âåäåíèÿ ðåôëåêñà. Íà ôîíå ìåêñèäîëà è, îñîáåííî, íîîãëþòèëà íàðóøåíèÿ âîñïðîèç-
âåäåíèÿ ÓÐÏÈ áûëè âûðàæåíû â çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé ñòåïåíè.
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ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Èøåìè÷åñêèé èíñóëüò çàíèìàåò âàæíîå ìåñòî â
ñòðóêòóðå öåðåáðîâàñêóëÿðíûõ çàáîëåâàíèé è ÿâëÿåò-
ñÿ îäíîé èç ãëàâíûõ ïðè÷èí ñìåðòíîñòè è èíâàëèäèçà-
öèè âçðîñëîãî íàñåëåíèÿ. Ó áîëüíûõ, ïåðåíåñøèõ èí-
ñóëüò, ïîìèìî íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà ðàçâèâàåò-
ñÿ äåïðåññèÿ, íàðóøåíèå êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé [22].

Ïðè èøåìè÷åñêîì ïîðàæåíèè ìîçãà â ðåçóëüòàòå
ñíèæåíèÿ ìîçãîâîãî êðîâîòîêà ïðîèñõîäèò íàðóøåíèå
ôóíêöèè äûõàòåëüíîé öåïè ìèòîõîíäðèé, ýíåðãåòè÷å-
ñêîãî îáìåíà èîííîãî ãîìåîñòàçà êëåòêè ñ ïîâûøåí-
íèåì âíóòðèêëåòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ èîíîâ êàëüöèÿ,
ãëóòàìàòíîé “ýêñàéòîòîêñè÷íîñòüþ”, àêòèâàöèåé
âíóòðèêëåòî÷íûõ ôåðìåíòîâ, ïîâûøåíèåì ñèíòåçà
NO, ðàçâèòèåì îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà, ýêñïðåññèåé ãå-
íîâ, àíîêñè÷åñêîé äåïîëÿðèçàöèåé ìåìáðàí è
ñìåðòüþ êëåòêè [3, 12, 20].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ àêòèâíî ïðîâîäèòñÿ ïîèñê íî-
âûõ íåéðîïðîòåêòîðîâ ñðåäè âåùåñòâ, âîçäåéñòâóþ-
ùèõ íà ãëóòàìàòåðãè÷åñêóþ ñèñòåìó, àíòàãîíèñòîâ êà-
ëüöèÿ è îêñèäà àçîòà, àíòèîêñèäàíòîâ [7, 9, 19]. Äëÿ
ýòèõ öåëåé èñïîëüçóåòñÿ îäíà èç íàèáîëåå àäåêâàòíûõ
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëåé èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà

— ìîäåëü ëîêàëüíîé èøåìèè ãîëîâíîãî ìîçãà ó êðûñ
ïóòåì îêêëþçèè ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè (ÎÑÌÀ)
[10, 11, 19].

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå
íåéðîïðîòåêòèâíûõ ñâîéñòâ íîîòðîïíîãî ïðåïàðàòà,
ïîçèòèâíîãî ìîäóëÿòîðà ÀÌÐÀ ðåöåïòîðîâ ãëóòàìàò-
åðãè÷åñêîé ñèñòåìû íîîãëþòèëà (N-(5-îêñèíèêîòèíî-
èë)-L-ãëóòàìèíîâàÿ êèñëîòà), ïðåïàðàòà ñ àíêñèîëèòè-
÷åñêîé è íåéðîïðîòåêòèâíîé àêòèâíîñòüþ àíòèîêñè-
äàíòà è ìåìáðàíîïðîòåêòîðà ìåêñèäîëà [3] è
íàõîäÿùåãîñÿ íà ñòàäèè äîêëèíè÷åñêîãî èññëåäîâà-
íèÿ, àíòèîêñèäàíòà, îòíîñÿùåãîñÿ ê ãðóïïå “ëîâóøåê”
ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ — ôåíèë-t-áóòèëíèòðîíà (PBN)
[14, 15, 17, 18, 25] íà ìîäåëè èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà,
âûçâàííîãî ÎÑÌÀ ó êðûñ, à òàêæå èçó÷åíèå ó ýòèõ
æèâîòíûõ ïðîöåññîâ îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû âûïîëíåíû íà êðûñàõ-ñàìöàõ ëèíèè
Âèñòàð 4 – 5-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ìàññîé 300 – 350 ã.
Ìîäåëèðîâàíèå ôîêàëüíîé èøåìèè ãîëîâíîãî ìîçãà
ïðîâîäèëè ñîãëàñíî ìåòîäèêå Chen [11]. Ó íàðêîòèçè-
ðîâàííûõ ýòàìèíàëîì íàòðèÿ æèâîòíûõ (50 ìã�êã,
â�á), â ìåñòå øâà ñêóëîâîé êîñòè ñ ëîáíîé äåëàëè îò-
âåðñòèå äèàìåòðîì îêîëî äâóõ ìèëëèìåòðîâ, îáíàæàÿ
ìåñòî ïåðåñå÷åíèÿ ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè ñ íèæ-
íåé ìîçãîâîé âåíîé. Ïîä ìèêðîñêîïîì (Olympus
SZ-CTV) ïîä ëåâóþ ñðåäíþþ ìîçãîâóþ àðòåðèþ ïîä-
âîäèëè ñïåöèàëüíûé ìåòàëëè÷åñêèé êðþ÷îê. Ñ ïîìî-
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ùüþ êîàãóëÿòîðà ïðîèçâîäèëè îêêëþçèþ ñðåäíåé ìîç-
ãîâîé àðòåðèè ïðîêñèìàëüíåå ìåñòà åå áèôóðêàöèè íà
ôðîíòàëüíóþ è ïàðèåòàëüíóþ âåòâè. Ïðè ýòîì â ïîëå
çðåíèÿ ìèêðîñêîïà íàáëþäàëîñü ïðåêðàùåíèå òîêà
êðîâè ïî ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè âûøå ìåñòà îê-
êëþçèè. Â ãðóïïå ëîæíîîïåðèðîâàííûõ æèâîòíûõ
îñóùåñòâëÿëàñü îïèñàííàÿ âûøå ïðîöåäóðà îïåðàöèè
áåç ÎÑÌÀ.

Äëÿ èçó÷åíèÿ ïðîöåññîâ îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè çà 30
ìèí äî îïåðàöèè æèâîòíûõ îáó÷àëè óñëîâíîé ðåàêöèè
ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ (ÓÐÏÈ) â óñòàíîâêå ôèðìû “La-
fayette Instrument Co” (ÑØÀ), à ÷åðåç 70 ÷ ïîñëå
ÎÑÌÀ âîñïðîèçâîäèëè ðåôëåêñ [2, 5]. ×åðåç 72 ÷ ïî-
ñëå ÎÑÌÀ æèâîòíûõ äåêàïèòèðîâàëè, èçâëåêàëè ãî-
ëîâíîé ìîçã è îïðåäåëÿëè îáúåì èíôàðêòà ìåòîäîì
ãèñòîõèìè÷åñêîãî ïðîêðàøèâàíèÿ 2,3,5-òðèôåíèëòåò-
ðàçîëèåì õëîðèäîì (ÒÒÕ) [8]. Çàòåì äëÿ êàæäîãî îêðà-
øåííîãî ñðåçà ïðîâîäèëè äâóñòîðîííåå ôîòîãðàôèðî-
âàíèå öâåòíîé âèäåîêàìåðîé CCD IRIS (ìîäåëü
DXC-107AP, SONY Corporation). Ñ ïîìîùüþ ïðîãðàì-
ìû MOCHA (Copyright� Jandel Scientific Corp.,
1991 – 1992, âåðñèÿ 1.2.0.0) ïðîâîäèëè ïëàíèìåòðèþ,
îïðåäåëÿëè ïëîùàäü èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðèÿ
(ÈÏ) è çîíû ïîðàæåíèÿ (ÇÏ). Âû÷èñëÿëè îáúåì ÇÏ è
ÈÏ ïî ôîðìóëå “òðàïåöèè”: V = d [1�2[S1 + Sn ] + S2
+... + Si +... + Sn – 1], ãäå d — òîëùèíà ñðåçà, S1, Sn, Sn – 1
— ïëîùàäü ÇÏ è ÈÏ äëÿ êàæäîãî ñðåçà, ñ ïîñëåäóþ-
ùèì îïðåäåëåíèåì ïðîöåíòà îáúåìà ÇÏ îòíîñèòåëüíî
îáúåìà ÈÏ (J. M. Roda, 1995).

Â ýêñïåðèìåíòå áûëî èñïîëüçîâàíî 51 æèâîòíîå,
ñëó÷àéíûì îáðàçîì ðàçäåëåííûå íà 6 ãðóïï: 1-ÿ ãðóï-
ïà (n = 10) — èíòàêòíûå æèâîòíûå; 2-ÿ ãðóïïà (n = 10)
— ëîæíîîïåðèðîâàííûå; 3-ÿ ãðóïïà (n = 8) — êîíòðî-
ëüíûå ñ ÎÑÌÀ; 4-ÿ ãðóïïà — æèâîòíûå (n = 8) ñ
ÎÑÌÀ + íîîãëþòèë 10 ìã�êã�äåíü; 5-ÿ ãðóïïà — æè-
âîòíûå (n = 8) ñ ÎÑÌÀ + ìåêñèäîë 100 ìã�êã�äåíü;
6-ÿ ãðóïïà — æèâîòíûå (n = 7) ñ ÎÑÌÀ + ôåíèë-t-áó-
òèëíèòðîí (“Sigma”) 100 ìã�êã�äåíü. Íîîãëþòèë, ìåê-
ñèäîë, PBN èëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð ââîäèëè
êðûñàì â ìîìåíò ÎÑÌÀ â�â, à â ïîñëåäóþùèå äâà äíÿ
â�á.

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëàñü
ñ èñïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ñòàòèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì
“STATISTICA 4.0”(Statistica Inc., ÑØÀ). Äàííûå ïðåä-

ñòàâëåíû â âèäå: ñðåäíåå àðèôìåòè÷åñêîå � îøèáêà
ñðåäíåãî. Äëÿ ìåæãðóïïîâîãî ñðàâíåíèÿ ïðèìåíÿëè
êðèòåðèé Äàííåòà, è U-êðèòåðèé Ìàííà-Óèòíè. Ðàçëè-
÷èÿ ðàññìàòðèâàëèñü êàê ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ïðè
ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ãèñòîëîãè÷åñêèé àíàëèç ñðåçîâ ãîëîâíîãî ìîçãà
êðûñ ñ ÎÑÌÀ ïðîâåäåííûé ÷åðåç 72 ÷ ïîêàçàë, ÷òî ó
æèâîòíûõ îòìå÷àëîñü ôîðìèðîâàíèå çîíû èíôàðêòà.
Ïðèìåíåíèå ìåòàáîëè÷åñêîãî êðàñèòåëÿ (2.3.5-òðèôå-
íèëòåòðàçîëèé õëîðèä) ïîçâîëèëî ëåãêî îòëè÷èòü çîíó
èíôàðêòà îò çäîðîâîé òêàíè. Ìåõàíèçì ïðîêðàøèâà-
íèÿ ñâÿçàí ñ òåì, ÷òî ÒÒÕ (áåëûé ïîðîøîê) â çäîðîâîé
òêàíè, âçàèìîäåéñòâóÿ ñ êîìïîíåíòàìè ìèòîõîíäðèà-
ëüíîé äûõàòåëüíîé öåïè, âîññòàíîâëèâàåòñÿ äî ôîð-
ìàçàíà è îêðàøèâàåò â êðàñíûé öâåò òîëüêî íåïîâðåæ-
äåííóþ òêàíü (J. B. Bederson, 1986). Â ÷åðíî-áåëîì âà-
ðèàíòå ôîòîãðàôèè (ðèñ. 1) íà ôðîíòàëüíûõ ñðåçàõ
ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ çîíà ïîðàæåíèÿ âûãëÿäèò áîëåå
ñâåòëîé â ñðàâíåíèè ñ íåïîâðåæäåííîé òêàíüþ. Âèä-
íî, ÷òî ïðè ÎÑÌÀ ïîðàæåíà ëîáíîòåìåííàÿ îáëàñòü
êîðû ãîëîâíîãî ìîçãà (ðèñ. 1). Ðàñ÷åò îáúåìà çîíû ïî-
ðàæåíèÿ ïîêàçàë, ÷òî â ñðåäíåì îí ñîñòàâèë 22,51 �
3 % îò îáùåãî îáúåìà èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðèÿ.
Ýòè ðåçóëüòàòû (ëîêàëèçàöèÿ è çîíà ïîðàæåíèÿ) ñîîò-
âåòñòâóþò äàííûì, ïîëó÷åííûì äðóãèìè àâòîðàìè íà
ìîäåëè ÎÑÌÀ ó êðûñ [10, 11, 16, 19, 21, 23].

Â ãðóïïàõ æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ íîîãëþòèë, ìåê-
ñèäîë èëè PBN îòìå÷àëîñü çíà÷èòåëüíîå óìåíüøåíèå
çîíû èøåìè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ. Îñîáåííî ýôôåêòèâ-
íûì áûë íîîãëþòèë. Íà åãî ôîíå îáúåì èøåìè÷åñêîãî
ïîðàæåíèÿ ìîçãà áûë â 3 ðàçà ìåíüøå, ÷åì â êîíòðîëå
è ñîñòàâèë 7,6 � 2,28 % (ð � 0,05) îò îáúåìà èïñèëàòå-
ðàëüíîãî ïîëóøàðèÿ. Ïîä âëèÿíèåì ìåêñèäîëà ýòîò
ïîêàçàòåëü ñîñòàâëÿë 9,55 � 1,9 % ( ð � 0,05), à íà ôîíå
PBN — 12,8 � 1,7 % (ð � 0,05).

Âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ, ïðîâåäåííîå ÷åðåç òðîå
ñóòîê ïîñëå îáó÷åíèÿ è îïåðàöèè, ïîêàçàëî, ÷òî ëîæ-
íîîïåðèðîâàííûå êðûñû âåëè ñåáÿ êàê èíòàêòíûå æè-
âîòíûå — ïîìíèëè îá óäàðå òîêîì â òåìíîé êàìåðå è
íå çàõîäèëè òóäà èëè çàõîäèëè ñ áîëüøèì ëàòåíòíûì
âðåìåíåì ðåôëåêñà (ðèñ. 2). Òåñòèðîâàíèå æèâîòíûõ ñ

4 Î. Â. Ïîâàðîâà è äð.

Ðèñ. 1. Ñðåçû ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ ñ îêêëþçèåé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè.



ÎÑÌÀ âûÿâèëî ó íèõ íàðóøåíèå âîñïðîèçâåäåíèÿ ïà-
ìÿòíîãî ñëåäà. Ïî÷òè âñå êðûñû ñ ÎÑÌÀ áûñòðî çàõî-
äèëè â òåìíóþ “îïàñíóþ” êàìåðó. Ìåêñèäîë è îñîáåí-
íî íîîãëþòèë îñëàáëÿëè àìíåçèþ ÓÐÏÈ, âûçâàííóþ
ÎÑÌÀ, ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî óâåëè÷èâàÿ ëàòåíò-
íîå âðåìÿ ðåôëåêñà ïðè âîñïðîèçâåäåíèè (ðèñ. 2).

Òàêèì îáðàçîì, íîîãëþòèë, ìåêñèäîë è PBN óìåíü-
øàëè â ìîçãå êðûñ çîíó èøåìè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ, âû-
çâàííóþ ÎÑÌÀ, à íîîãëþòèë è ìåêñèäîë óëó÷øàëè
ïðîöåññû âîñïðîèçâåäåíèÿ ïàìÿòíîãî ñëåäà.

Êàê îòìå÷àëîñü âûøå, íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì öå-
ðåáðîïðîòåêòîðîì ñðåäè èçó÷åííûõ ñîåäèíåíèé áûë
íîîãëþòèë. Ïàòîãåíåç èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà ñëîæåí,
îñíîâó åãî ñîñòàâëÿåò ïàòîáèîõèìè÷åñêèå ðåàêöèè
ãëóòàìàòíî-êàëüöèåâîãî êàñêàäà, êîòîðûé ìîæíî
óñëîâíî ðàçäåëèòü íà íåñêîëüêî ïîñëåäîâàòåëüíûõ
ýòàïîâ[3, 12, 20], êàæäûé èç êîòîðûõ ïðåäñòàâëÿåò ñî-
áîé ïîòåíöèàëüíóþ ìèøåíü äëÿ òåðàïåâòè÷åñêîãî âîç-
äåéñòâèÿ. Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî íîîãëþòèë îáëàäà-
åò ïðîòèâîãèïîêñè÷åñêèì ýôôåêòîì [1], óëó÷øàåò
ìîçãîâîé êðîâîòîê, îãðàíè÷èâàåò ñêîðîñòü ðàçâèòèÿ,
âûðàæåííîñòü îòåêà è íàáóõàíèÿ ìîçãîâîé òêàíè ïðè
òðàíçèòîðíîé èøåìèè è ýêñïåðèìåíòàëüíîé ÷åðåï-
íî-ìîçãîâîé òðàâìå. Íîîãëþòèë âûçûâàåò òàêæå óñè-
ëåíèå âîçáóæäàþùåãî ïîñòñèíàïòè÷åñêîãî ïîòåíöèà-
ëà, ãåíåðèðóåìîãî AMPA, ñ ïîñëåäóþùèì óìåíüøå-
íèåì äåñåíñèòèçàöèè AMPA ðåöåïòîðà, êîòîðàÿ
ïðèâîäèò ê çàìåäëåíèþ äåàêòèâàöèè AMPA ðåöåïòîðà
[1, 4], óñèëèâàåò äîëãîâðåìåííóþ ïîòåíöèàöèþ â ñè-
íàïñàõ ïåðôîðàíòíîãî ïóòè íà íåéðîíàõ çóá÷àòîé èç-
âèëèíû â ñðåçàõ ãèïïîêàìïà. ßâëÿÿñü ïîçèòèâíûì ìî-
äóëÿòîðîì AMPA ðåöåïòîðîâ ãëóòàìàòåðãè÷åñêîé ñèñòå-
ìû, íîîãëþòèë, ïî-âèäèìîìó, ñïîñîáñòâóåò àêòèâàöèè
íåéðîíàëüíûõ ïðîöåññîâ â èøåìèçèðîâàííîé çîíå è

ïðåïÿòñòâóåò ðàçâèòèþ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ,
ïðèâîäÿùèõ ê íàðóøåíèþ âîñïðîèçâåäåíèÿ ïàìÿòíî-
ãî ñëåäà.

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ
êîððåêöèè îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà, êàê îäíîãî èç ãëàâ-
íûõ êîìïîíåíòîâ èøåìè÷åñêîãî ïàòîãåíåòè÷åñêîãî
êàñêàäà [1, 3, 13]. Ïîêàçàíî, ÷òî íàáëþäàåìàÿ ïðè
èøåìèè ãèïåðïðîäóêöèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà
(ÀÔÊ) ìîæåò áûòü óñòðàíåíà ïðèìåíåíèåì ïðåïàðà-
òîâ ñ àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ [13]. Â ÷àñòíîñòè,
àíòèîêñèäàíòû, ÿâëÿþùèåñÿ “ëîâóøêàìè” ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ (S-àëëèëöèñòåèí, MI-186), îêàçûâàþò âûðà-
æåííûé íåéðîïðîòåêòèâíûé ýôôåêò [16, 21].

Ýôôåêòèâíîñòü PBN, êàê íåéðîïðîòåêòîðà, îáó-
ñëîâëåíà, ïî-âèäèìîìó, åãî ïðÿìûì âçàèìîäåéñòâèåì
ñ àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà [25], ñòàáèëèçèðóþ-
ùèì âëèÿíèåì íà ìèòîõîíäðèàëüíóþ äèñôóíêöèþ
[15, 18], ñïîñîáíîñòüþ óìåíüøàòü ñèíòåç NO è ïðî-
âîñïàëèòåëüíûõ ôàêòîðîâ [17], áëîêèðîâàòü êàëüöèå-
âûå êàíàëû [6].

Ìåõàíèçì íåéðîïðîòåêòèâíîãî äåéñòâèÿ ìåêñèäîëà
â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îáóñëîâëåí åãî àíòèîêñèäàíò-
íûìè ñâîéñòâàìè [2] è ñâÿçàí ñî ñïîñîáíîñòüþ ïðåïà-
ðàòà îêàçûâàòü ïîçèòèâíîå âëèÿíèå íà ýêçîãåííóþ àí-
òèîêñèäàíòíóþ ñèñòåìó çàùèòû ãîëîâíîãî ìîçãà, ïî-
âûøàÿ àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû, ãëóòàòèîíçà-
âèñèìûõ ôåðìåíòîâ, óâåëè÷èâàÿ êîíöåíòðàöèþ âîñ-
ñòàíîâëåííîé ôîðìû ãëóòàòèîíà, íåéòðàëèçóÿ
ãèïåðïðîäóêöèþ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ ïóòåì ïðÿìîãî
âçàèìîäåéñòâèÿ ñ àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà,
îñëàáëÿÿ, òàêèì îáðàçîì, ïðîÿâëåíèå îêñèäàòèâíîãî
ñòðåññà â èøåìèçèðîâàííîé òêàíè ìîçãà. Íåéðîïðî-
òåêòèâíûé ýôôåêò ìåêñèäîëà, ïî-âèäèìîìó, ñâÿçàí ñ
åãî ìåìáðàíîñòàáèëèçèðóþùåé àêòèâíîñòüþ. Ìîæíî
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî âûçûâàÿ ðåïàðàöèþ ñòðóêòóð-
íî-ôóíêöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé â ìåìáðàíå è îäíî-
âðåìåííî ÿâëÿÿñü ìîäóëÿòîðîì ÃÀÌÊ-áåíçîäèàçåïè-
íîâîãî êîìïëåêñà, ïðåïàðàò îêàçûâàåò ÃÀÌÊ-ïîçèòèâ-
íûé ýôôåêò, òåì ñàìûì óñòðàíÿÿ äèñáàëàíñ ìåæäó
òîðìîçíûìè è âîçáóæäàþùèìè àìèíîêèñëîòàìè, âû-
çâàííûé èøåìè÷åñêèì ïîðàæåíèåì ãîëîâíîãî ìîçãà.

Òàêèì îáðàçîì, èññëåäóåìûå â íàñòîÿùåé ðàáîòå
ïðåïàðàòû äåéñòâóþò íà ðàçëè÷íûå, íî âçàèìîñâÿçàí-
íûå çâåíüÿ ïàòîãåíåçà èøåìèè ãîëîâíîãî ìîçãà, îáåñ-
ïå÷èâàÿ íåéðîïðîòåêòèâíîå äåéñòâèå.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Îêêëþçèÿ âåòâè ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè ó
êðûñ ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ çîíû èíôàðêòà, êîòîðàÿ çà-
òðàãèâàåò ëîáíî-òåìåííóþ îáëàñòü êîðû ãîëîâíîãî
ìîçãà è ñîñòàâëÿåò îêîëî 22,5 � 3 % îò îáùåãî îáúåìà
èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðèÿ. Íîîãëþòèë (10
ìã�êã�äåíü), ôåíèë-t-áóòèëíèòðîí (100 ìã�êã�äåíü) è
ìåêñèäîë (100 ìã�êã�äåíü) ïðè ââåäåíèè â ïåðâûé
äåíü âíóòðèâåííî, à â ïîñëåäóþùèå 2 äíÿ — âíóòðè-
áðþøèííî, ýôôåêòèâíî îãðàíè÷èâàþò çîíó ïîðàæå-
íèÿ.

Âëèÿíèå ôåíèë-t-áóòèëíèòðîíà, ìåêñèäîëà è íîîãëþòèëà 5
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå íîîãëþòèëà è ìåêñèäîëà íà âîñïðîèçâåäåíèå
óñëîâíîãî ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ (ÓÐÏÈ) ó êðûñ ñ îê-
êëþçèåé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè (ÎÑÌÀ).

Ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, %, íå çàøåäøèõ â òåìíóþ êà-
ìåðó ïðè âîñïðîèçâåäåíèè ÓÐÏÈ: 1 — ëîæíîîïåðèðîâàííûå æèâîò-
íûå, 2 — êðûñû ñ ÎÑÌÀ, 3 — êðûñû ñ ÎÑÌÀ + íîîãëþòèë (10 ìã�êã),
4 — êðûñû ñ ÎÑÌÀ + ìåêñèäîë (100 ìã�êã). Îòëè÷èÿ äîñòîâåðíû ìåæ-
äó ëîæíîîïåðèðîâàííûìè æèâîòíûìè è êðûñàìè ñ ÎÑÌÀ ïðè p � 0,05;
� — ìåæäó êðûñàìè ñ ÎÑÌÀ è ãðóïïîé êðûñ ñ ÎÑÌÀ, ïîëó÷àâøåé
ïðåïàðàò.



2. Ìåêñèäîë è, îñîáåííî, íîîãëþòèë óëó÷øàþò âîñ-
ïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ, íàðóøåííîå ó êðûñ ñ îêêëþçèåé
ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ïîääåðæêå ãðàíòà ÐÔÔÈ
03-04-492231.
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THE EFFECT OF PHENYL-TERT-BUTYLNITRONE, MEXIDOL,
AND NOOGLUTYL ON THE ISCHEMIC CEREBRAL AFFECTION ZONE
AND MEMORY OF RATS UPON MEDIAL CEREBRAL ARTERY OCCLUSION

O. V. Povarova1, T. L. Garibova2, E. I. Kalenikova1, I. P. Galaeva2, V. A. Kraineva2,
O. S. Medvedev1, and T. A. Voronina2

1 Pharmacology Chair, Department of Fundamental Medicine, Moscow State University, Lomonosovskii pr. 31/5, Mos-
cow, 117192 Russia

2 Laboratory of Psychopharmacology, Institute of Pharmacology, Russian Academy of Medical Sciences, Baltiiskaya ul.
8, Moscow, 125315 Russia

An ischemic cerebral affection zone amounting to 22.51 � 3.0 % of the ipsilateral hemisphere volume was found on the frontal brain sections in the fronto-
parietal cortex of rats 72 h after occlusion of the distal branch of the medial cerebral artery. The new nootropic drug nooglutyl [N-(5-hydroxynicotinoyl)-L-glu-
tamic acid] in a dose of 10 mg�kg, as well as mexidol or phenyl-tert-butylnitrone (PBN) in a dose of 100 mg/kg, introduced into the vein at the moment of oc-
clusion and intraperitoneally for two days after operation, effectively restricted the affected zone: nooglutyl, up to 7.6 � 2.28%; mexidol, up to 9.55 � 1.9%; and
PBN, up to 12.8 � 1.7% of the ipsilateral hemisphere volume. On the third day after operation, animals preliminarily learnt to the passive avoidance conditio-
ned reflex exhibited violated memory retrieval. The retrieval was significantly improved in the test animals treated with mexidol and especially nooglutyl.

6 Î. Â. Ïîâàðîâà è äð.




