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Ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé íà âçðîñëûõ êðûñàõ Âèñ-

òàð, êîòîðûì â òå÷åíèå 90 äíåé ââîäèëè ãàëîïåðèäîë â äîçàõ îò 15 äî 5 ìã â ñóòêè è

äèìåôîñôîí â äîçå 208 ìã/êã (âíóòðü). Èçìåíåíèÿ â êîñòíîé òêàíè îöåíèâàëè ìåòîäîì

ãèñòîìîðôîìåòðèè (èçìåðåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîé ïëàñòèíêè, òðàáåêóë ãóá÷àòîãî

âåùåñòâà è ïëîùàäè ìåæòðàáåêóëÿðíîãî ïðîñòðàíñòâà êîñòíîé òêàíè). Ïîêàçàíî óìå-

íüøåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîé ïëàñòèíêè è òðàáåêóë ãóá÷àòîãî âåùåñòâà â 2 ðàçà

(ð < 0,01), à òàêæå óâåëè÷åíèå ïëîùàäè ìåæòðàáåêóëÿðíîãî ïðîñòðàíñòâà â ñðåäíåì â

2 ðàçà (ð < 0,01), ó êðûñ ïîñëå ïðèìåíåíèÿ ãàëîïåðèäîëà (âíóòðèáðþøèííîãî ââåäå-

íèÿ îò 15 äî 5 ìã â ñóòêè ïî ñõåìå, â òå÷åíèå 90 äíåé), ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé

ãðóïïîé. Ñîâìåñòíîå èñïîëüçîâàíèå ãàëîïåðèäîëà è äèìåôîñôîíà íå äàëî ñòàòèñòè-

÷åñêè äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé â ïîêàçàòåëÿõ ïëîùàäè ìåæòðàáåêóëÿðíîãî ïðîñòðàíñòâà,

òîëùèíû òðàáåêóë è òîëùèíû êîðòèêàëüíîé ïëàñòèíêè êàê ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì,

òàê è ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ãàëîïåðèäîëà. Îäíàêî ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäî-

âàíèÿ ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü àíòèðåçîðáòèâíûé ýôôåêò äèìåôîñôîíà, âûðàæàþ-

ùèéñÿ â íåçíà÷èòåëüíîì óâåëè÷åíèè òîëùèíû êîñòíûõ òðàáåêóë ïðè ñîâìåñòíîì ïðè-

åìå ãàëîïåðèäîëà è äèìåôîñôîíà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îñòåîïîðîç; ãàëîïåðèäîë; äèìåôîñôîí; ãèñòîìîðôîìåòðèÿ; êîñò-

íàÿ òêàíü; êðûñû.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Èçâåñòíî, ÷òî ãàëîïåðèäîë íàõîäèò ïðèìåíåíèå

ïðè ëå÷åíèè øèçîôðåíèè, àôôåêòèâíûõ ðàññòðîéñòâ è

äðóãèõ ïñèõè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Íàèáîëåå èçó÷åí-

íûìè ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè ãàëîïåðèäîëà ÿâëÿþòñÿ

äâèãàòåëüíûå ðàññòðîéñòâà. Ìåíåå øèðîêî â ëèòåðàòó-

ðå ïðåäîñòàâëåíû ñâåäåíèÿ î âîçíèêíîâåíèè ó ïñèõè-

÷åñêè áîëüíûõ ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà è àññîöèè-

ðîâàííîé ñ íèì ðåçîðáöèè êîñòíîé òêàíè [10, 11].

Íåñìîòðÿ íà àêòèâíîå îáñóæäåíèå â ïîñëåäíèå

ãîäû èçó÷àåìîé ïðîáëåìû äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ îñ-

òåîïîðîçà, èññëåäîâàíèå åå íåêîòîðûõ àñïåêòîâ îñòà-

åòñÿ àêòóàëüíûì. Ïðîäîëæàåòñÿ ïîèñê ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ, îáëàäàþùèõ íàïðàâëåííûì ôàðìàêîëîãè÷å-

ñêèì äåéñòâèåì â îòíîøåíèè êîñòíûõ ñòðóêòóð, ïðè

ýòîì ëèøåííûõ âûðàæåííûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ è

âûñîêîé ñòîèìîñòè ëå÷åíèÿ.

Ïðåäìåòîì íàøåãî èçó÷åíèÿ ñòàë äèìåôîñôîí, êî-

òîðûé ïðèìåíÿåòñÿ â îñíîâíîì, äëÿ êîððåêöèè àöèäî-

çà ïðè õðîíè÷åñêîì âîñïàëåíèè; ïðè çàáîëåâàíèÿõ,

ïðîòåêàþùèõ â óñëîâèÿõ âòîðè÷íîãî èììóíîäåôèöè-

òà, ïðè çàìåäëåíèè ïðîöåññîâ ðåãåíåðàöèè è ïðîëèôå-

ðàöèè [3, 7]. Äèìåôîñôîí øèðîêî ïðèìåíÿåòñÿ â ïñè-

õèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå ñ öåëüþ ïîëó÷åíèÿ íåéðîòðîï-

íûõ è âàçîòðîïíûõ ýôôåêòîâ â êà÷åñòâå àíòèàöèäåìè-

÷åñêîãî ñðåäñòâà [7]. Ñóùåñòâóåò ðÿä èññëåäîâàíèé, â

êîòîðûõ ðàññìàòðèâàåòñÿ àíòèðåçîðáòèâíûé ýôôåêò

äèìåôîñôîíà ó ïàöèåíòîâ ñ âòîðè÷íûì ñèñòåìíûì

îñòåîïîðîçîì, âûçâàííûé ãëþêîêîðòèêîèäàìè [2]. Â

ëèòåðàòóðå îòñóòñòâóþò ñâåäåíèÿ î âîçìîæíîñòè ïðè-

ìåíåíèÿ ìåòîäîâ ïàòîãåíåòè÷åñêîé êîððåêöèè ïîáî÷-

íûõ ýôôåêòîâ ãàëîïåðèäîëà îòå÷åñòâåííûìè ïðåïàðà-

òîì äèìåôîñôîí, ÷òî è ÿâèëîñü öåëüþ íàñòîÿùåãî èñ-

ñëåäîâàíèÿ.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ — èçó÷èòü àíòèðåçîðáåíòíûé

ýôôåêò äèìåôîñôîíà íà êîñòíóþ òêàíü ïîäîïûòíûõ

êðûñ â óñëîâèÿõ ãàëîïåðèäîë-èíäóöèðîâàííîãî ýêñïå-

ðèìåíòàëüíîãî îñòåîïîðîçà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà ëàáîðàòîðíîé áàçå

ÔÃÁÎÓ ÂÎ “Êàçàíñêàÿ àêàäåìèÿ âåòåðèíàðíîé ìåäè-

öèíû” íà 30 âçðîñëûõ êðûñàõ îáîåãî ïîëà ëèíèè Âèñ-

òàð. Íà ìîìåíò íà÷àëà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâà-

íèé âîçðàñò æèâîòíûõ ñîñòàâëÿë 3,2 � 0,8 ìåñ, ñîîòíî-

øåíèå ïî ïîëó ñîñòàâèëî 1:1. Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ìàññû

òåëà ñîñòàâëÿëè 189,6 � 54,2 ã. Êðûñ ñîäåðæàëè â êëåò-

êàõ, ïëîùàäü êîòîðûõ ïîçâîëÿëà îñóùåñòâëÿòü äîñòà-
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òî÷íóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïðè åñòåñòâåííîì

îñâåùåíèè, íà ñìåøàííîì çåðíîâûì è îâîùíûì êîð-

ìå âèâàðèÿ ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå (ñ öåëüþ èñ-

êëþ÷åíèÿ âëèÿíèÿ ôàêòîðà ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè è

àëèìåíòàðíîãî ôàêòîðà íà ìåòàáîëè÷åñêèå ïðîöåññû

â êîñòíîé òêàíè). Ïî èñòå÷åíèè àäàïòàöèîííîãî ïå-

ðèîäà ê êëåòêàì, êðûñû áûëè ðàíæèðîâàíû ìåòîäîì

ñëó÷àéíîé âûáîðêè íà 3 ãðóïïû: 1 ãðóïïà — êîí-

òðîëüíàÿ; 2 ãðóïïà — æèâîòíûå, ïîëó÷àâøèå ãàëîïå-

ðèäîë (Gedeon Richter, Âåíãðèÿ), âíóòðèáðþøèííî â

äîçå 5 – 15 ìã â ñóòêè îäíîêðàòíî, â òå÷åíèå 90 äíåé; 3

ãðóïïà — æèâîòíûå, ïîëó÷àâøèå ãàëîïåðèäîë ñ äèìå-

ôîñôîíîì (Òàòõèìôàðìïðåïàðàò, Ðîññèÿ), â äîçå

208 ìã/êã âíóòðü, 1 ðàç â ñóòêè â òå÷åíèå 90 äíåé. Â êà-

æäîé ãðóïïå áûëî 10 êðûñ. Äëèòåëüíîñòü âñåãî ýêñïå-

ðèìåíòà ñ ââåäåíèåì ïðåïàðàòîâ ñîñòàâèëà 90 äíåé.

Ââåäåíèå ãàëîïåðèäîëà îñóùåñòâëÿëè ïî ñõåìå: ñ 1

ïî 10 äåíü â äîçå 15 ìã â ñóòêè (1 ìë 0,15 % ðàñòâîðà

ãàëîïåðèäîëà), ñ 10 ïî 20 äåíü — â äîçå 10 ìã â ñóòêè

(1 ìë 0,1 % ðàñòâîðà) è ñ 20 ïî 90 äåíü — â äîçå 5 ìã

(1 ìë 0,05 % ðàñòâîðà). Ðàñòâîð ãàëîïåðèäîëà ðàçâîäè-

ëè ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì è ââîäèëè èç ðàñ÷åòà

1 ìë ïðåïàðàòà íà 100 ìã ìàññû òåëà êðûñû. Âûáðàí-

íàÿ äîçà ñîîòâåòñòâóåò ÅÄ
50

ïðè ëå÷åíèè øèçîôðåíèè,

ïñèõîçîâ, ïñèõîñîìàòè÷åñêèõ íàðóøåíèÿõ [1].

Ðàñòâîð äèìåôîñôîíà ðàçâîäèëè äèñòèëëèðîâàííîé

âîäîé è ââîäèëè êðûñàì 3 ãðóïïû âíóòðü ÷åðåç êàòåòåð

â äîçå 208 ìã/êã 1 ðàç â ñóòêè. Äàííàÿ äîçà ñîîòâåòñòâó-

åò ÅÄ
50

äëÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ [4].

Âûâåäåíèå æèâîòíûõ èç ýêñïåðèìåíòà ïðîâîäèëè

ïóòåì äåêàïèòàöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ýôèðíîãî íàðêî-

çà (Ìåæäóíàðîäíûå íîðìû Council of the European

Communities Directive 86/609/EES). Îòïðåïàðîâûâàëè

ïîÿñíè÷íûå ïîçâîíêè, îñâîáîæäàëè èõ îò ñãóñòêîâ

êðîâè, âûñóøèâàëè è âçâåøèâàëè.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïëîùàäè ìåæòðàáåêóëÿðíîãî ïðî-

ñòðàíñòâà â ãóá÷àòîé êîñòè èñïîëüçîâàëè ìåòîäèêó àâ-

òîìàòèçèðîâàííîãî ïîäñ÷åòà ïî öèôðîâûì ôîòîãðà-

ôèÿì. Îáðàçöû òêàíè ôèêñèðîâàëè â íåéòðàëüíîì

ôîðìàëèíå, äåêàëüöèíèðîâàëè, îáåçâîæèâàëè è çàëè-

âàëè â ïàðàôèí ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå. Çàòåì èçãî-

òàâëèâàëè ìèêðîòîìíûå ñðåçû ïàðàôèíîâûõ áëîêîâ

òîëùèíîé 5 – 7 ìêì, ïîñëå ÷åãî îêðàøèâàëè èõ ãåìà-

òîêñèëèíîì è ýîçèíîì. Öèôðîâûì ôîòîàïïàðàòîì

ïðîâîäèëè òîòàëüíîå ìèêðîñêîïè÷åñêîå ñêàíèðîâàíèå

ïîëó÷åííûõ ãèñòîëîãè÷åñêèõ ñðåçîâ êîñòè. Ïîëó÷åí-

íûå èçîáðàæåíèÿ îáðàáàòûâàëè ïðè ïîìîùè êîìïüþ-

òåðíîé ïðîãðàììû “PhotoM-1.21” â äâà ýòàïà: 1) öâåò-

íóþ ôîòîãðàôèþ ïåðåâîäèëè â âûñîêîêîíòðàñòíîå

÷åðíî-áåëîå èçîáðàæåíèå; 2) ïðîãðàììà àâòîìàòè÷å-

ñêè ïîäñ÷èòûâàëà ïëîùàäü ÷åðíîãî è áåëîãî öâåòîâ íà

èçîáðàæåíèè â ïðîöåíòàõ, ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî ïëî-

ùàäè êîñòíûõ áàëîê è ìåæáàëî÷íûõ ïðîñòðàíñòâ (ïî-

ëîñòåé). Òàêèì îáðàçîì, ÷åì áîëüøèé ïðîöåíò ïîëîñ-

òåé â êîñòíîé òêàíè âûÿâëÿëè ïðè èññëåäîâàíèè, òåì

ìåíüøå áûë îáúåì êîñòíîé òêàíè, ÷òî ñîîòâåòñòâîâà-

ëî îñòåîïîðîçó [5].

Òàêæå ãèñòîìîðôîìåòðè÷åñêè îïðåäåëÿëè ñðåä-

íþþ òîëùèíó òðàáåêóë ãóá÷àòîé êîñòè è òîëùèíó êîð-

òèêàëüíîé ïëàñòèíêè íà ãèñòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòàõ,

èñïîëüçîâàëè óâåëè÷åíèå � 200. Çàòåì ïîäñ÷èòûâàëè

ñðåäíåå çíà÷åíèå òîëùèíû òðàáåêóëû (ìêì) äëÿ êàæ-

äîãî îáðàçöà [5].

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ

ïðîâîäèëè ïðè ïîìîùè ïðîãðàììû “SPSS-14 for

Windows”. Âû÷èñëÿëè ñëåäóþùèå ïàðàìåòðû: ñðåäíåå

àðèôìåòè÷åñêîå — Ì, îøèáêà ñðåäíåãî àðèôìåòè÷å-

ñêîãî — m. Äîñòîâåðíîñòü ïîëó÷åííûõ äàííûõ îöåíè-

âàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ äîñòîâåðíîñòè — t

(êðèòåðèé Ñòüþäåíòà, Íüþìåíà — Êåéñëà). Ðåçóëüòà-

òû ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â ïðîöåññå ýêñïåðèìåíòà áûëî âûÿâëåíî âûðàæåííîå

îñòåîïîðåòè÷åñêîå äåéñòâèå ãàëîïåðèäîëà (òàáëèöà).

Ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ íà ôîíå ãàëîïåðè-

äîëà âûÿâëåíî óìåíüøåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîãî

ñëîÿ â 2 ðàçà, ïî ñðàâíåíèþ ñ êðûñàìè êîíòðîëüíîé

ãðóïïû (ð < 0,01). Êîðòèêàëüíàÿ ïëàñòèíêà êîñòíîé

òêàíè ÿâëÿåòñÿ äîâîëüíî ñòàáèëüíîé ìîðôîëîãè÷å-

ñêîé ñòðóêòóðîé ñ îòíîñèòåëüíî íåâûñîêîé ñêîðîñòüþ

îáìåííûõ ïðîöåññîâ, ïîýòîìó ñòîëü áûñòðîå ñíèæå-

íèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîãî ñëîÿ ñâèäåòåëüñòâóåò î

âûðàæåííîì ðåçîðáòèâíîì äåéñòâèè ãàëîïåðèäîëà

(ðèñ. 1). Â íàøåì ïðåäûäóùåì èññëåäîâàíèè áûëè âû-

ÿâëåíû ìíîãî÷èñëåííûå ïåðåëîìû òåë ïîçâîíêîâ

êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ãàëîïåðèäîë, ÷òî îáóñëîâëåíî ðåç-

êèì óìåíüøåíèåì òîëùèíû ïëîòíîé êîðòèêàëüíîé

ïëàñòèíêè [6]. Ó êðûñ, ïîëó÷àþùèõ äèìåôîñôîí, òàê-

æå áûëî çàìåòíî óìåíüøåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîé

ïëàñòèíêè, îäíàêî ïîêàçàòåëè äîñòîâåðíî íå îòëè÷à-

ëèñü îò òàêîâûõ ó æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû

(òàáëèöà, ðèñ. 2, 3). Èçìåíåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíî-
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Ãðóïïà æèâîòíûõ
Ïëîùàäü ìåæòðàáåêóëÿðíîãî

ïðîñòðàíñòâà, %

Ñðåäíèé äèàìåòð

òðàáåêóë, ìêì

Òîëùèíà êîðòèêàëüíîãî

ñëîÿ, ìêì

Êîíòðîëü 19,28 � 6,34 58,26 � 17,53 77,91 � 13,28

Ãàëîïåðèäîë 38,62 � 14,76* 26,92 � 11,55* 38,73 � 15,08*

Ãàëîïåðèäîë + äèìåôîñôîí 31,52 � 10,05 41,21 � 12,65 54,96 � 15,22

* ð < 0,01 — ñòàòèñòè÷åñêàÿ äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ïîêàçàòåëåé ìåæäó ãðóïïàìè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ è êîíòðîëüíîé.



ãî ñëîÿ òàêæå áûëî íåäîñòîâåðíûì, ïî ñðàâíåíèþ ñ

êðûñàìè, ïîëó÷àâøèìè òîëüêî ãàëîïåðèäîë (ð > 0,05).

Òîëùèíà òðàáåêóë ãóá÷àòîãî âåùåñòâà êîñòíîé òêà-

íè ó æèâîòíûõ íà ôîíå äåéñòâèÿ ãàëîïåðèäîëà òàêæå

äîñòîâåðíî îòëè÷àëàñü îò àíàëîãè÷íîãî ïîêàçàòåëÿ

êðûñ êîíòðîëüíîé ãðóïïû — áûëà ñíèæåíà â 2,17 ðàçà

(ð < 0,01). Òðàáåêóëÿðíàÿ ÷àñòü êîñòíîé òêàíè áîëåå

ïîäâåðæåíà ïåðåñòðîå÷íûì ïðîöåññàì, íî çíà÷èòåëü-

íîå èñòîí÷åíèå êîñòíûõ áàëîê ñâèäåòåëüñòâóåò î âû-

ðàæåííîì ðåçîðáòèâíîì âëèÿíèè ãàëîïåðèäîëà. Äè-

ìåôîñôîí íåñêîëüêî çàìåäëÿë ïðîöåññ ðåçîðáöèè êî-

ñòíîé òêàíè: æèâîòíûõ áûëî çàìå÷åíî óìåíüøåíèå

òîëùèíû òðàáåêóë, íî äîñòîâåðíîñòü ïî ñðàâíåíèþ ñ

êîíòðîëüíîé ãðóïïîé íå áûëà äîñòèãíóòà (ð > 0,05).

Ñîîòâåòñòâåííî, ïëîùàäü ìåæòðàáåêóëÿðíîãî ïðî-

ñòðàíñòâà ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ãàëîïåðèäîë, áûëà çíà-

÷èòåëüíî áîëüøå, ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè êîí-

òðîëüíîé ãðóïïû â 2 ðàçà (ð < 0,01). Âñå âûÿâëåííûå

ïðèçíàêè (óìåíüøåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîãî ñëîÿ,

òîëùèíû òðàáåêóë, óâåëè÷åíèå ìåæòðàáåêóëÿðíîãî

ïðîñòðàíñòâà) ñâèäåòåëüñòâóþò î âûðàæåííîì îñòåî-

ïîðîçå ó êðûñ íà ôîíå äëèòåëüíîãî ââåäåíèÿ ãàëîïå-

ðèäîëà. Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ êîìáèíàöèþ ãàëî-

ïåðèäîë + äèìåôîñôîí, îòìå÷àëè çàìåäëåíèå ðåçîð-

24 Ð. Þ. Èëüèíà è äð.

Ðèñ. 1. Ãèñòîëîãè÷åñêèé ñðåç êîñòíîé òêàíè êðûñû êîíòðîëüíîé ãðóïïû (�200).

Ðèñ. 2. Ãèñòîëîãè÷åñêèé ñðåç êîñòíîé òêàíè êðûñû 2 ãðóïïû (ãàëîïåðèäîë, �200).



áòèâíûõ ïðîöåññîâ è íå ñòîëü çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷å-

íèå ìåæòðàáåêóëÿðíîãî ñëîÿ, ïîêàçàòåëè ìîðôîìåò-

ðèè íå îòëè÷àëèñü ñòàòèñòè÷åñêè îò êîíòðîëüíûõ ïî-

êàçàòåëåé (ð > 0,05) (ðèñ. 1 – 3).

Òàêèì îáðàçîì, â ãðóïïàõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æè-

âîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãàëîïåðèäîë, âûÿâëåíû îáúåê-

òèâíûå èçìåíåíèÿ â ñòðîåíèè êîñòíîé òêàíè, õàðàê-

òåðíûå äëÿ îñòåîïîðîçà. Â íàøåì ïðåäûäóùåì èññëå-

äîâàíèè ìû îáíàðóæèëè ãðóáûå èçìåíåíèÿ íà ðåíòãå-

íîãðàììàõ òåë ïîçâîíêîâ. Áûëè âûÿâëåíû èñòîí÷åíèå

êîðòèêàëüíîé ïëàñòèíêè, ñìåùåíèå òåë ïîçâîíêîâ, èõ

äåôîðìàöèÿ, î÷àãè îñòåîïîðîçà. Òðàáåêóëû ãóá÷àòîãî

âåùåñòâà êîñòíîé òêàíè òåë ïîçâîíêîâ èìåëè ðàçìû-

òûå êîíòóðû ñ î÷àãàìè ïðîñâåòëåíèÿ, ïðè ýòîì íà

ôîíå îáåäíåííîãî òðàáåêóëÿðíîãî ðèñóíêà ÷¸òêî êîí-

òóðèðîâàëàñü êîðòèêàëüíàÿ ïëàñòèíêà (“ôåíîìåí ðàì-

êè”) [6]. Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èçó÷åíèè ïðåïàðàòîâ

ìû îáúåêòèâíî âûÿâèëè ïðè÷èíû ïîëó÷åíèÿ òàêîé

ðåíòãåíîëîãè÷åñêîé êàðòèíû — óìåíüøåíèå òîëùèíû

êîðòèêàëüíîé ïëàñòèíêè, òðàáåêóë ãóá÷àòîãî âåùåñò-

âà, ÷òî ïðèâîäèëî ê óâåëè÷åíèþ ìåæòðàáåêóëÿðíîãî

ïðîñòðàíñòâà. Ïðåäñòàâëåííàÿ êàðòèíà ñîîòâåòñòâóåò

âûðàæåííîìó îñòåîïîðîçó, êîòîðûé âûÿâëåí ó æèâîò-

íûõ, ïîëó÷àâøèõ â õîäå ýêñïåðèìåíòà ãàëîïåðèäîë.

Êîëè÷åñòâåííûå ïàðàìåòðû ãèñòîìîðôîìåòðèè êî-

ñòíîé òêàíè ïðè ñîâìåñòíîì íàçíà÷åíèè ãàëîïåðèäîëà

è äèìåôîñôîíà ñòàòèñòè÷åñêè íå îòëè÷àëèñü îò êîí-

òðîëüíûõ ïîêàçàòåëåé êðûñ áåç ãàëîïåðèäîëîâîãî îñ-

òåîïîðîçà. Õîòÿ ãèñòîìîðôîëîãè÷åñêàÿ êàðòèíà êîñò-

íîé òêàíè â ýòîé ãðóïïå êðûñ âûÿâèëà íåêîòîðûå îñ-

òåîïîðåòè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, íî îíè áûëè íå ñòîëü âû-

ðàæåííûå, êàê â ãðóïïå êðûñ òîëüêî íà ôîíå

ãàëîïåðèäîëà. Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ äèìåôîñôîíà ÿâëÿ-

åòñÿ ïðåäìåòîì äèñêóññèè.

Äàâíî èçó÷åííûì ôàêòîì ÿâëÿåòñÿ áëîêàäà D2-ðå-

öåïòîðîâ â ãèïîòàëàìóñå ïðè èñïîëüçîâàíèè òèïè÷-

íûõ íåéðîëåïòèêîâ, ÷åì è îáóñëîâëåí èõ ÷àñòûé ïî-

áî÷íûé ýôôåêò — äâèãàòåëüíûå ãèïåðêèíåçû [9]. Ïðè

ýòîì îáñóæäàåòñÿ âëèÿíèå è íà ñåðîòîíèíîâûå ðåöåï-

òîðû â ãèïîòàëàìóñå è îïîñðåäîâàííîå óâåëè÷åíèå

óðîâíÿ ïðîëàêòèíà [9]. Ó ïñèõè÷åñêè áîëüíûõ íà ôîíå

ïðèåìà òèïè÷íûõ íåéðîëåïòèêîâ íàáëþäàåòñÿ ïîâû-

øåíèå óðîâíÿ ïðîëàêòèíà â êðîâè [9]. Ïðîëàêòèí —

ãîðìîí, ðåãóëèðóþùèé áàëàíñ ïîëîâûõ ãîðìîíîâ â

îðãàíèçìå, êîòîðûå àêòèâíî ó÷àñòâóþò â ìåòàáîëèçìå

êîñòíîé òêàíè. Èçâåñòíî, ÷òî ñíèæåíèå óðîâíÿ ýñòðî-

ãåíà ó æåíùèí â ïîñòìåíîïàóçå ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ

ñèñòåìíîãî îñòåîïîðîçà [8].

Â èññëåäîâàíèÿõ Ç. À. Áóðíàøîâîé è ñîàâò. áûëî

âûÿâëåíî ïîâûøåíèå êëåòî÷íîé ÷èñëåííîñòè îñòåî-

áëàñòîâ è ñåêðåöèè îñòåîêàëüöèíà. Ó êðûñ ýòè àâòîðû

âûÿâèëè óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè òðàáåêóë ãóá÷àòîãî âå-

ùåñòâà çà ñ÷åò ðîñòà õðÿùåâîé òêàíè [2]. Íàáëþäàëàñü

ñòàáèëèçàöèÿ ìåòàáîëèçìà â êîñòíîé òêàíè è çàìåäëå-

íèå ïðîöåññà ðåçîðáöèè ïîñëå 18-äíåâíîãî êóðñà äè-

ìåôîñôîíà íà ôîíå âíóòðèæåëóäî÷íîãî ââåäåíèÿ

ïðåäíèçîëîíà. Â íàøåì ýêñïåðèìåíòå ïðîñìàòðèâàåò-

ñÿ áîëåå àãðåññèâíîå îñòåîïîðåòè÷åñêîå äåéñòâèå ãà-

ëîïåðèäîëà, êîòîðîå íå ñìîã â ïîëíîé ìåðå êîìïåíñè-

ðîâàòü 3-ìåñÿ÷íûé êóðñ íàçíà÷åíèÿ äèìåôîñôîíà.

Âîçìîæíî, òðåáóåòñÿ áîëåå äëèòåëüíîå ïðèìåíåíèå

ýòîãî ËÑ, òàê êàê âûÿâëåíû ïîëîæèòåëüíûå èçìåíå-

íèÿ â ñòðóêòóðå êîñòíîé òêàíè, õîòü îíè áûëè ñòàòè-

ñòè÷åñêè íåäîñòîâåðíûìè. Êðîìå òîãî, ñíèæåíèå êî-

ëè÷åñòâà ïîëîâûõ ãîðìîíîâ â ïðîöåññå ðåãóëÿöèè îñ-

òåîñèíòåçà, ìîæåò ïðèâîäèòü ê çàìåäëåíèþ ïåðåõîäà

õðÿùåâîé òêàíè â çðåëóþ êîñòíóþ òêàíü. Ìû ïîëàãà-

åì, ÷òî ïðèìåíåíèå äèìåôîñôîíà â ïñèõèàòðè÷åñêîé

ïðàêòèêå îïðàâäàíî, ïîñêîëüêó îí îêàçûâàåò âëèÿíèå
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Ðèñ. 3. Ãèñòîëîãè÷åñêèé ñðåç êîñòíîé òêàíè êðûñû 3 ãðóïïû (ãàëîïåðèäîë + äèìåôîñôîí, �200).



íå òîëüêî íà ðåãóëÿöèþ ïðîöåññîâ â ÖÍÑ, íî è âîç-

ìîæíîå ïîëîæèòåëüíîå äåéñòâèå íà ìåòàáîëèçì êîñò-

íîé òêàíè.

Òàêèì îáðàçîì, â óñëîâèÿõ ïñèõèàòðè÷åñêîãî ñòà-

öèîíàðà ìû ðåêîìåíäóåì ïðîâîäèòü ìîíèòîðèíã ñî-

ñòîÿíèÿ êîñòíîé òêàíè ó ïàöèåíòîâ íà äëèòåëüíîé òå-

ðàïèè ãàëîïåðèäîëîì èç-çà âûñîêîãî ðèñêà ðàçâèòèÿ

îñòåîïîðîçà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íåîáõîäèìî îñóùåñò-

âëÿòü àêòèâíóþ ïðîôèëàêòèêó äàííîãî îñëîæíåíèÿ, â

òîì ÷èñëå çà ñ÷åò ðàçðàáîòêè è âíåäðåíèÿ áåçîïàñíûõ

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ñ àíòèðåçîðáòèâíûì âîçäåéñò-

âèåì íà êîñòíóþ òêàíü äëÿ ëå÷åíèÿ äàííîé êàòåãîðèè

ïàöèåíòîâ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Âíóòðèáðþøíîå ââåäåíèå ãàëîïåðèäîëà â äîçå îò

15 ìã äî 5 ìã â ñóòêè, â òå÷åíèè 90 äíåé âûçûâàëî

óìåíüøåíèå òîëùèíû êîðòèêàëüíîé ïëàñòèíêè è òðà-

áåêóë ãóá÷àòîãî âåùåñòâà ïîçâîíêîâ êðûñ â 2 ðàçà

(ð < 0,01), óâåëè÷åíèå ïëîùàäè ìåæòðàáåêóëÿðíîãî

ïðîñòðàíñòâà â 2 ðàçà(ð < 0,01), ïî ñðàâíåíèþ ñ êîí-

òðîëüíîé ãðóïïîé êðûñ. Â ãðóïïå æèâîòíûõ, ãäå ãàëî-

ïåðèäîë ââîäèëè ñ äèìåôîñôîíîì, ñòàòèñòè÷åñêè äîñ-

òîâåðíûõ ðàçëè÷èé ñ ãðóïïîé, êîòîðîé ââîäèëè òîëüêî

ãàëîïåðèäîë, îáíàðóæåíî íå áûëî. Â íàøåì ýêñïåðè-

ìåíòå ââåäåíèå äèìåôîñôîíà íå ñìîãëî óìåíüøèòü

íåãàòèâíîãî ðåçîðáòèâíîãî äåéñòâèÿ ãàëîïåðèäîëà íà

êîñòíóþ òêàíü êðûñ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ÷àñòè÷íî çà ñ÷¸ò ñóáñèäèè, âûäå-

ëåííîé â ðàìêàõ ãîñóäàðñòâåííîé ïîääåðæêè Êàçàí-

ñêîãî (Ïðèâîëæñêîãî) ôåäåðàëüíîãî óíèâåðñèòåòà â

öåëÿõ ïîâûøåíèÿ åãî êîíêóðåíòîñïîñîáíîñòè ñðåäè

âåäóùèõ ìèðîâûõ íàó÷íî-îáðàçîâàòåëüíûõ öåíòðîâ.

Àâòîðû çàÿâëÿþò îá îòñóòñòâèè êîíôëèêòà èíòåðå-

ñîâ ïî ïðåäñòàâëåííîé ñòàòüå.
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EVALUATING DIMEPHOSPHON EFFECT ON THE ACTIVITY OF REORGANIZATION

PROCESSES IN BONE TISSUE OF VISTAR RATS WITH EXPERIMENTAL OSTEOPOROSIS
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Results of experiments on adult Wistar rats, which received therapeutic doses of haloperidol (abdominal injection, 15 to 5 mg per day) and dimephosphon (pe-

roral, 208 mg/ kg body weight per day) during 90 days are presented. Changes in bone tissue were estimated by method histomorphometry (thickness of corti-

cal lamina, trabeculars of spongy substance and area of intertrabecular space). Analysis of experimental data revealed two-fold reduction in thickness of corti-

cal lamina and trabeculars ( p < 0.01) and two-fold increase in intertrabecular space surface ( p < 0.01) relative to control. Combined administration of both ha-

loperidol and dimephosphon did not lead to statistically significant changes in these indices, neither relative to control nor as compared to haloperidol group.

However, results lead to a conclusion that there is some antiresorptive effect of dimephosphon manifested by rather insignificant increase in the thickness of

trabecules upon joint administration of both haloperidol and dimephosphon in rats with experimental osteoporosis.
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