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Íà ìîäåëè èíòðàöåðåáðàëüíîé ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé ãåìàòîìû óñòàíîâëåíî, ÷òî
àôîáàçîë â äîçàõ 1 è 0,1 ìã	êã âíóòðèáðþøèííî ïðè äâóõíåäåëüíîì ââåäåíèè ñíèæà-
åò ãèáåëü æèâîòíûõ, óìåíüøàåò íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ, óëó÷øàåò ïðîöåññû îáó-
÷åíèÿ è ïàìÿòè êðûñ.
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ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â ÃÓ ÍÈÈ ôàðìàêîëîãèè èì. Â. Â. Çàêóñîâà ÐÀÌÍ
ðàçðàáîòàí è âíåäðåí â ìåäèöèíñêóþ ïðàêòèêó îðèãè-
íàëüíûé ïðåïàðàò àôîáàçîë, îáëàäàþùèé àíêñèîëèòè-
÷åñêîé àêòèâíîñòüþ áåç ïðîÿâëåíèé ñåäàòèâíîãî è ìè-
îðåëàêñèðóþùåãî äåéñòâèÿ, õàðàêòåðíîãî äëÿ áåíçäè-
àçåïèíîâ [6, 7].

Â ñïåêòðå ðåöåïòîðíûõ âçàèìîäåéñòâèé àôîáàçîëà
âûÿâëåíî ëèãàíäíîå ñâÿçûâàíèå ñ �1-ðåöåïòîðàìè
(IC50-7.1E-06M) [15]. Óñòàíîâëåíî òàêæå, ÷òî ïðåïà-
ðàò ñïîñîáåí ñíèæàòü óðîâåíü NO ïðè èøåìèè ìîçãà
[1, 12], âîññòàíàâëèâàåò óðîâåíü BDNF ïðè ñòðåññèí-
äóöèðîâàííîì ñíèæåíèè ñîäåðæàíèÿ íåéðîòðîôèíà
[8]. Â îïûòàõ in vitro íåéðîïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå
àôîáàçîëà ïðîäåìîíñòðèðîâàíî ïðè ìîäåëèðîâàíèè
ãëóòàìàòíîé òîêñè÷íîñòè è îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà [4].

Íà ìîäåëè ôîêàëüíîé èøåìèè ãîëîâíîãî ìîçãà
àôîáàçîë çíà÷èòåëüíî ñîêðàùàë çîíó ïåíóìáðû ïðè
ïåðâîì ââåäåíèè ÷åðåç 6 ÷ ïîñëå îïåðàöèè [9]. Àôîáà-
çîë ñïîñîáñòâîâàë óâåëè÷åíèþ êðîâîñíàáæåíèÿ èøå-
ìèçèðîâàííîãî ìîçãà [11].

Ñîâîêóïíîñòü ïîëó÷åííûõ äàííûõ â ñâåòå ñîâðå-
ìåííûõ ïðåäñòàâëåíèé î ìåõàíèçìàõ íåéðîäåãåíåðà-
òèâíûõ èçìåíåíèé ïðè èíñóëüòàõ [14] îïðåäåëèëà öå-
ëåñîîáðàçíîñòü èññëåäîâàíèÿ íåéðîïðîòåêòîðíîãî ïî-
òåíöèàëà àôîáàçîëà íà ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè
ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà áåëûõ áåñïîðîäíûõ
êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 220 – 250 ã, ïîëó÷åííûõ èç ïè-
òîìíèêà Ñòîëáîâàÿ ÐÀÌÍ. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â
ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ïðè ñâîáîäíîì äîñòó-
ïå ê âîäå è ïèùå ïðè 12-÷àñîâîì ñâåòîâîì ðåæèìå â
òå÷åíèå äâóõ íåäåëü äî íà÷àëà îïûòà.

Ëîêàëüíîå êðîâîèçëèÿíèå â ãîëîâíîì ìîçãå ìîäå-
ëèðîâàëè ïî ìåòîäèêå èíòðàöåðåáðàëüíîé ïîñòòðàâ-
ìàòè÷åñêîé ãåìàòîìû [5].

Ó êðûñ, íàðêîòèçèðîâàííûõ õëîðàëãèäðàòîì
(400 ìã	êr â ìûøöó), ïðîâîäèëè òðåïàíàöèþ ÷åðåïà.
Çàòåì ïðè ïîìîùè ñïåöèàëüíîãî óñòðîéñòâà (ìàíäðåí
— íîæ) è ñòåðåîòàêñèñà, îñóùåñòâëÿëè äåñòðóêöèþ
ìîçãîâîé òêàíè â îáëàñòè âíóòðåííåé êàïñóëû ñ ââåäå-
íèåì ÷åðåç 2 – 3 ìèí â ìåñòî ïîâðåæäåíèÿ êðîâè, âçÿ-
òîé èç-ïîä ÿçûêà æèâîòíîãî (0,02 – 0,03 ìë). Òàêèì
ñïîñîáîì äîñòèãàåòñÿ ëîêàëüíûé àóòîãåìîððàãè÷å-
ñêèé èíñóëüò â îáëàñòè âíóòðåííåé êàïñóëû (äèàìåòð
— 2 ìì, ãëóáèíà — 3 ìì) áåç ñóùåñòâåííûõ ïîâðåæ-
äåíèé âûøå ðàñïîëîæåííûõ îáðàçîâàíèé ìîçãà.

×åðåç 24 ÷ ïîñëå îïåðàöèè ó êðûñ ðåãèñòðèðîâàëè
íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò, êîîðäèíàöèþ äâèæåíèé,
ìûøå÷íûé òîíóñ, îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîå
ïîâåäåíèå è ãèáåëü æèâîòíûõ.

Æèâîòíûå áûëè ðàçäåëåíû íà ãðóïïû: 1 — ëîæíîî-
ïåðèðîâàííûå (ËÎ) êðûñû, êîòîðûì ïîä íàðêîçîì
ïðîâîäèëè òîëüêî òðåïàíàöèþ ÷åðåïà (I ãðóïïà); 2 —
æèâîòíûå ñ ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì — ÃÈ (II
ãðóïïà); 3 — æèâîòíûå ñ ÃÈ, êîòîðûì ââîäèëè àôîáà-
çîë â äîçå 1 ìã	êã (III ãðóïïà); 4 — æèâîòíûå ñ ÃÈ, êî-
òîðûì ââîäèëè àôîáàçîë â äîçå 0,1 ìã	êã (IV ãðóïïà).
Àôîáàçîë ââîäèëè âíóòðèìûøå÷íî ÷åðåç 6 ÷ ïîñëå
îïåðàöèè, çàòåì åæåäíåâíî äâàæäû â äåíü â òå÷åíèå
÷åòûðíàäöàòè äíåé. Êîíòðîëüíûì æèâîòíûì (I è II
ãðóïïû) ââîäèëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â ýêâèâà-
ëåíòíîì îáúåìå.

Äèíàìèêó ðàçâèòèÿ íàðóøåíèé, âûçâàííûõ èíòðà-
öåðåáðàëüíûé ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé ãåìàòîìîé, è ýô-
ôåêòû àôîáàçîëà îöåíèâàëè â òå÷åíèå 14 ñóòîê ñ ðåãè-
ñòðàöèåé ïîâåäåíèÿ è ñîñòîÿíèÿ æèâîòíûõ íà ïåðâûå,
òðåòüè, ñåäüìûå è ÷åòûðíàäöàòûå ñóòêè ïîñëå îïåðà-
öèè, èñïîëüçóÿ ìåòîäîëîãèþ, îïèñàííóþ ðàíåå [3]. Â
òå÷åíèå 14 ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè ðåãèñòðèðîâàëè âû-
æèâàåìîñòü êðûñ.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó äàííûõ ïðîâîäèëè ïî
ìåòîäó Ñòüþäåíòà (t-test) è òî÷íîìó êðèòåðèþ Ôèøåðà
ñ èñïîëüçîâàíèåì êîìïüþòåðíîé ïðîãðàììû Biostat.
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ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â òå÷åíèå äâóõ íåäåëü ïîñëå îïåðàöèè â ãðóïïå ËÎ
êðûñ ãèáåëè æèâîòíûõ íå íàáëþäàëè.

Â ãðóïïå êðûñ ñ ÃÈ â òå÷åíèå ïåðâûõ ñóòîê ïîãèáëî
îêîëî 17 % æèâîòíûõ, à ê 14-ìó äíþ — 50 %. Àôîáà-
çîë, ââîäèìûé ïî îïèñàííîé ñõåìå, â äîçå 1 ìã	êã,
ïîëíîñòüþ ïðåäóïðåæäàë ãèáåëü êðûñ ñ ÃÈ, à â äîçå
0,1 ìã	êã óìåíüøàë ïîêàçàòåëü ãèáåëè äî 8 %
(òàáë. 1).

Íàðóøåíèÿ êîîðäèíàöèè äâèæåíèé ó êðûñ ñ ÃÈ â
ïåðâûå — òðåòüè ñóòêè îòìå÷åíû ó 90 – 55 %, à íà ñå-
äüìûå — ÷åòûðíàäöàòûå ó 37 – 17 % âûæèâøèõ æè-
âîòíûõ.

Àôîáàçîë â äîçå 1 ìã	êã äîñòîâåðíî îñëàáëÿë íàðó-
øåíèÿ êîîðäèíàöèè äâèæåíèé ó êðûñ íà ïåðâûå ñóò-
êè, à ê òðåòüèì ñóòêàì ïîëíîñòüþ èõ óñòðàíÿë. Â äîçå
0,1 ìã	êã àôîáàçîë îñëàáëÿë íàðóøåíèå êîîðäèíàöèè
äâèæåíèé ê ÷åòûðíàäöàòûì ñóòêàì ïîñëå èíñóëüòà
(òàáë. 2).

Îñëàáëåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà íà ïåðâûå-òðåòüè
ñóòêè îòìå÷àëîñü ó 50 – 67 % ñîîòâåòñòâåííî, íà ÷å-
òûðíàäöàòûå ó 50 % æèâîòíûõ ñ ÃÈ, â òî âðåìÿ êàê
ïðè ââåäåíèè àôîáàçîëà â äîçå 0,1 è 1 ìã	êã â ïåðâûå
ñóòêè îñëàáëåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà íàáëþäàëîñü ó

33 – 42 % æèâîòíûõ, à ê ÷åòûðíàäöàòûì ñóòêàì ýòîò
ïîêàçàòåëü ñíèæàëñÿ äî 8 % (òàáë. 3).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ëîæíîîïåðèðîâàííûõ æèâîòíûõ
íîðêîâûé ðåôëåêñ íå íàðóøàåòñÿ. Ó êðûñ ñ ÃÈ òàêæå
íå íàðóøàåòñÿ íîðêîâûé ðåôëåêñ, íî ñòàòèñòè÷åñêè
äîñòîâåðíî óâåëè÷èâàåòñÿ (â 4 ðàçà) ëàòåíòíîå âðåìÿ
åãî âûïîëíåíèÿ. Àôîáàçîë êàê â äîçå 1 ìã	êã, òàê è â
äîçå 0,1 ìã	êã äîñòîâåðíî ñíèæàåò ëàòåíòíîå âðåìÿ
âûïîëíåíèÿ íîðêîâîãî ðåôëåêñà ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóï-
ïîé “èíñóëüòíûõ” æèâîòíûõ, ò.å. óëó÷øàåò âûðàáîòêó
ýòîãî íàâûêà (òàáë. 4).

Ïðè èçó÷åíèè âëèÿíèÿ ÃÈ íà ïàìÿòü æèâîòíûõ
óñòàíîâëåíî, ÷òî â ãðóïïå ËÎ æèâîòíûõ ÷åðåç ñóòêè
ïîñëå îáó÷åíèÿ 42 % ïîìíèëè îá óäàðå òîêîì â òåì-
íîé êàìåðå è íå çàõîäèëè òóäà, à â ãðóïïå ñ ÃÈ 100 %
æèâîòíûõ çàøëè â òåìíóþ êàìåðó. Ïðè âîñïðîèçâåäå-
íèè ÓÐÏÈ íà 14-é äåíü ïîñëå îïåðàöèè ó êðûñ ñ ÃÈ
íå ñîõðàíÿëñÿ ïàìÿòíûé ñëåä, â òî âðåìÿ êàê ó ËÎ æè-
âîòíûõ ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòàâëÿë 33 %.

Àôîáàçîë â äîçå 0,1 ìã	êã íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà
âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ ÷åðåç ñóòêè. Ïðè ïîâûøåíèè
äîçû àôîáàçîëà äî 1 ìã	êã îòìå÷àëîñü ñòàòèñòè÷åñêè
äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå ëàòåíòíîãî âðåìåíè ðåôëåêñà
ïî ñðàâíåíèþ ñ “èíñóëüòíûìè” æèâîòíûìè (òàáë. 5).
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# — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
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 0,01 (òî÷íûé êðèòåðèé Ôèøåðà).



Â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ïðè îöåíêå íåâðî-
ëîãè÷åñêèõ îòêëîíåíèé ïî øêàëå Mc Grow ïîêàçàíî,
÷òî ïî÷òè ó âñåõ (90 – 100 %) æèâîòíûõ ñ ÃÈ íàáëþäà-
ëèñü âÿëîñòü, çàìåäëåííîñòü äâèæåíèé, ñëàáîñòü êî-
íå÷íîñòåé, òîãäà êàê ó ËÎ êðûñ ýòè íàðóøåíèÿ áûëè
îòìå÷åíû ëèøü ó 30 – 40 %. Ñèëüíûõ íåâðîëîãè÷å-
ñêèõ íàðóøåíèé, ïðîÿâëÿþùèõñÿ â âèäå ìàíåæíûõ
äâèæåíèé ïî êðóãó, ïàðåçîâ è ïàðàëè÷åé êîíå÷íîñòåé,
â ãðóïïå ËÎ íå íàáëþäàëîñü, à ó æèâîòíûõ ñ ÃÈ îíè
áûëè îòìå÷åíû ó 30 – 40 %.

Àôîáàçîë â äîçàõ 1 è 0,1 ìã	êã îñëàáëÿë ïðîÿâëå-
íèÿ íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé (ðèñ. 1).

Èçó÷åíèå îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîãî ïî-
âåäåíèÿ â óñëîâèÿõ ìåòîäèêè “îòêðûòîãî ïîëÿ” ïîêà-
çàëî, ÷òî â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ó êðûñ ÃÈ îò-
ìå÷àëîñü çíà÷èòåëüíîå, ïî÷òè â 3 ðàçà, ñíèæåíèå ñóì-
ìàðíûõ ïîêàçàòåëåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è
èññëåäîâàòåëüñêîãî ïîâåäåíèÿ. Ñõîäíûå ïîêàçàòåëè
ïîâåäåíèÿ êðûñ íàáëþäàëèñü è íà 14-é äåíü ïîñëå ÃÈ.

Àôîáàçîë â äîçàõ 1 è 0,1 ìã	êã ïðè ðåãèñòðàöèè ýô-
ôåêòà íà ïåðâûå-òðåòüè ñóòêè ïîñëå ÃÈ óâåëè÷èâàë
ñóììàðíûå ïîêàçàòåëè ïîâåäåíèÿ äî óðîâíÿ æèâîòíûõ
â ãðóïïå ËÎ. Íà ñåäüìûå-÷åòûðíàäöàòûå ñóòêè òîëüêî
â äîçå 0,1 ìã	êã íàáëþäàëîñü äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå
ñóììàðíûõ ïîêàçàòåëåé (ðèñ. 2).

Ïðè èçó÷åíèè ïîâåäåíèÿ æèâîòíûõ ïîñëå ÃÈ â òåñ-
òå ïðèïîäíÿòîãî êðåñòîîáðàçíîãî ëàáèðèíòà â ïåðâûå
ñóòêè îòìå÷åíî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå êîëè÷åñòâà
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Ãðóïïà
æèâîòíûõ

Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, íå ïîäòÿíóâøèõñÿ íà ãîðèçîíòàëüíîé ïåðåêëàäèíå

1-å ñóòêè 3-è ñóòêè 7-å ñóòêè 14-å ñóòêè

à. å. % à. å. % à. å. % à. å. %

ËÎ 2	12 17 2	12 17 2	12 17 0	12 0
ÃÈ 5	10 50 6	9* 67 5	8 62,5 3	6* 50
ÃÈ + àôîáà-

çîë
(1 ìã	êã)

4	12 33 3	12 25 2	12 17 1	12# 8

ÃÈ + àôîáà-
çîë
(0,1 ìã	êã)

5	12 42 2	11 18 2	11 18 0	11# 0

* — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíîîïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè p 
 0,05 (òî÷íûé êðèòåðèé Ôèøåðà).
# — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
 0,05 (òî÷íûé êðèòåðèé Ôèøåðà).

������� �� ��*�	*� ���(�+��� 	� �(,-�	*�

Ãðóïïà æèâîòíûõ

Ëàòåíòíîå âðåìÿ (ñ) çàõîäà â
òåìíóþ êàìåðó ïðè îáó÷åíèè

(íîðêîâûé ðåôëåêñ), 1
ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè

ËÎ 12,0 	 2,5
ÃÈ 47,7 	 7,3**
ÃÈ + àôîáàçîë (1 ìã	êã) 29,1 	 5,0#

ÃÈ + àôîáàçîë (0,1 ìã	êã) 20,0 	 4,6##

** — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíîîïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè
p 
 0,01 (t-òåñò Ñòüþäåíòà).
# — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
 0,05 (t-òåñò
Ñòüþäåíòà).
## — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
 0,01 (t-òåñò
Ñòüþäåíòà).
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�)�	*� :�;� ,
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Ãðóïïà
æèâîòíûõ

Ëàòåíòíîå âðåìÿ
çàõîäà â òåìíóþ

êàìåðó, ñ

Êîëè÷åñòâî êðûñ,
âîøåäøèõ â òåìíóþ

êàìåðó, %

24 ÷àñà
ËÎ 95,0 	 21,9 58

ÃÈ 30,0 	 7,9* 100

ÃÈ + àôîáàçîë
(1 ìã	êã)

145,8 	 18,6## 25

ÃÈ + àôîáàçîë
(0,1 ìã	êã)

96,8 	 23,7# 64

3-å ñóòîê
ËÎ 68,8 	 23,8 67

ÃÈ 25,7 	 6,1 100

ÃÈ + àôîáàçîë
(1 ìã	êã)

104,6 	 22,9## 50

ÃÈ + àôîáàçîë
(0,1 ìã	êã)

70,0 	 22,3 73

7 ñóòîê
ËÎ 61,6 	 21,2 75

ÃÈ 13,8 	 4,0 100

ÃÈ + àôîáàçîë
(1 ìã	êã)

127,9 	 20,0## 42

ÃÈ + àôîáàçîë
(0,1 ìã	êã)

38,9 	 17,1 91

14 ñóòîê
ËÎ 76,4 	 22,7 67

ÃÈ 13,2 	 2,8 100

ÃÈ + àôîáàçîë
(1 ìã	êã)

109,6 	 21,4## 50

ÃÈ + àôîáàçîë
(0,1 ìã	êã)

24,6 	 15,7 91

* — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíîîïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè p 
 0,05
(t-òåñò Ñòüþäåíòà).
# — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
 0,05 (t-òåñò
Ñòüþäåíòà).
## — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
 0,01 (t-òåñò
Ñòüþäåíòà).



ïåðåõîäîâ â ðóêàâà. Ñõîäíûå ïîêàçàòåëè çàðåãèñòðè-
ðîâàíû è íà 14-å ñóòêè ïîñëå ÃÈ.

Àôîáàçîë â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå ÃÈ óâåëè÷èâàë êî-
ëè÷åñòâî ïåðåõîäîâ â ðóêàâà äî óðîâíÿ æèâîòíûõ â
ãðóïïå ËÎ. Íà 14-é äåíü àôîáàçîë â äîçàõ 0,1 è
1 ìã	êã óâåëè÷èâàåò âðåìÿ, ïðîâåäåííîå â îòêðûòûõ
ðóêàâàõ ëàáèðèíòà, à òàêæå êîëè÷åñòâî âûõîäîâ â îò-
êðûòûå ðóêàâà (ðèñ. 3).

Òàêèì îáðàçîì, â ðåçóëüòàòå âûïîëíåííûõ ýêñïåðè-
ìåíòîâ ïîêàçàíî, ÷òî â ñðàâíåíèè ñ ëîæíîîïåðèðîâàí-
íûìè æèâîòíûìè ó êðûñ ñ èíòðàöåðåáðàëüíîé ïî-
ñòòðàâìàòè÷åñêîé ãåìàòîìîé óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè÷åñò-
âî ïîãèáøèõ æèâîòíûõ, íàáëþäàþòñÿ âûðàæåííûé
íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò, íàðóøåíèå êîîðäèíàöèè
äâèæåíèé, îñëàáëåíèå ïðîöåññîâ îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè.

Àôîáàçîë â äîçàõ 1 è 0,1 ìã	êã, âíóòðèáðþøèííî
÷åðåç 6 ÷ ïîñëå îïåðàöèè, à çàòåì åæåäíåâíî äâà ðàçà â
äåíü â òå÷åíèå 14 äíåé çíà÷èòåëüíî ñíèæàåò âûðàæåí-
íîñòü ïîñòèíñóëüòíûõ íàðóøåíèé.

Àôîáàçîë óëó÷øàåò ïîêàçàòåëè íåâðîëîãè÷åñêîãî
ñòàòóñà ïî øêàëå Mc Grow óæå ÷åðåç ñóòêè ïîñëå èí-
ñóëüòà, à ïðè êóðñîâîì ïðèìåíåíèè ïîâûøàåò ìûøå÷-
íûé òîíóñ è óëó÷øàåò êîîðäèíàöèþ äâèæåíèé.

Àôîáàçîë óëó÷øàåò íàðóøåííóþ ïàìÿòü è âîñïðî-
èçâåäåíèå óñëîâíîãî ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ.

Â äîçå 1 ìã	êã àôîáàçîë ïîëíîñòüþ ïðåäóïðåæäàåò
ãèáåëü æèâîòíûõ ñ ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì.

Ïîëó÷åííûå â íàñòîÿùåé ðàáîòå äàííûå ïîäòâåðæ-
äàþò ðàíåå âûÿâëåííûå íåéðîïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà
àôîáàçîëà. Òàê, ïðåïàðàò îêàçûâàë çàùèòíîå äåéñòâèå,
óìåíüøàÿ î÷àã ïîðàæåíèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ, âû-
çâàííûé îêêëþçèåé ëåâîé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè.
Ïðîòåêòîðíûé ýôôåêò çàðåãèñòðèðîâàí êàê ïðè îäíî-
âðåìåííîì ñ îêêëþçèåé ââåäåíèè ïðåïàðàòà, òàê è ïðè
åãî èñïîëüçîâàíèè ÷åðåç 3, 6 è 24 ÷ ïîñëå îïåðàöèè
[9]. Àôîáàçîë, ââåäåííûé âíóòðèáðþøèííî â äîçå
5 ìã	êã, ïîâûøàë âûæèâàåìîñòü êðûñ â óñëîâèÿõ èøå-

Íåéðîïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà àôîáàçîëà 27

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
à à à àá á á áâ â â âã ã ã ã

1 2 3 4
Ñèìïòîìû

%

Ðèñ. 1. Âëèÿíèå àôîáàçîëà íà íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò (øêà-
ëà Mc Grow).

Ïî îñè àáñöèññ — ñèìïòîìû: 1 — âÿëîñòü, çàìåäëåííîñòü äâèæåíèé, 2
— ñëàáîñòü êîíå÷íîñòåé, 3 — ìàíåæíûå äâèæåíèÿ, 4 — ïàðåç è ïàðà-
ëè÷ 1 – 4 êîíå÷íîñòåé.
Çäåñü è íà ðèñ. 3: à — ËÎ, á — ÃÈ, â — ÃÈ + àôîáàçîë 1 ìã	êã, ã —
ÃÈ + àôîáàçîë 0,1 ìã	êã.
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Ðèñ. 2. Ñóììàðíàÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü ïîä âëèÿíèåì àôî-
áàçîëà â òåñòå “îòêðûòîãî ïîëÿ” (ðåãèñòðàöèÿ äèíàìèêè â òå÷å-
íèå 14 ñóò ïîñëå îïåðàöèè).

Ïî îñè àáñöèññ — âðåìÿ, ñóò, ïî îñè îðäèíàò — ñóììàðíàÿ äâèãàòåëü-
íàÿ àêòèâíîñòü. * — p < 0,05 â ñðàâíåíèè ñ ëîæíîîïåðèðîâàííûìè æè-
âîòíûìè (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà); # — p < 0,05 ñ ãðóïïîé ÃÈ (t-êðèòå-
ðèé Ñòüþäåíòà). 1 — ËÎ, 2 — ÃÈ, 3 — ÃÈ + àôîáàçîë (1 ìã	êã), 4 —
ÃÈ + àôîáàçîë (0,1 ìã	êã).
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Ðèñ. 3. Âëèÿíèå àôîáàçîëà íà ïîâåäåíèå æèâîòíûõ â óñëîâèÿõ
ìåòîäèêè ÏÊË ïîñëå ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà.

Ïî îñè àáñöèññ — âðåìÿ, ñóò, ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî ïåðåõîäîâ â
“îòêðûòûå ðóêàâà”.
* — äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíîîïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè p 
 0,05
(t-òåñò Ñòüäþåíòà), # — îò “èíñóëüòíûõ” êðûñ ïðè p 
 0,05 (t-òåñò Ñòüþ-
äåíòà). Îñòàëüíûå îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî íà ðèñ. 1.



ìèè, âûçâàííîé ïåðåâÿçêîé îáùèõ ñîííûõ àðòåðèé
[10]. Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîêàçàëè, ÷òî íà ìîäåëè
ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà èñïîëüçîâàííàÿ ñõåìà ïðè-
ìåíåíèÿ àôîáàçîëà îêàçàëàñü áîëåå ýôôåêòèâíîé ïî
êðèòåðèþ âûæèâàåìîñòè æèâîòíûõ, ÷åì â ïðåäûäó-
ùåì èññëåäîâàíèè [2].

Âûøåïðèâåäåííûå ñâåäåíèÿ ïî èññëåäîâàíèþ íåé-
ðîïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâ àôîáàçîëà in vitro òàêæå ñî-
îòâåòñòâóþò ïîëó÷åííûì â íàñòîÿùåé ðàáîòå ðåçóëü-
òàòàì. Ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî íåéðîïðîòåêòîðíûé ýô-
ôåêò àôîáàçîëà ñâÿçàí ñ åãî ïåðâè÷íûì âçàèìîäåéñò-
âèåì ñ �1-ðåöåïòîðàìè, ïîñêîëüêó ðàíåå èçó÷åííûå
ëèãàíäû ýòîãî îáðàçîâàíèÿ òàêæå ïðîÿâèëè íåéðîïðî-
òåêòîðíûå ñâîéñòâà è âûçûâàëè íåéðîõèìè÷åñêèå èç-
ìåíåíèÿ, ñõîäíûå ñ àôîáàçîëîì [13].

ÂÛÂÎÄ

Ñåëåêòèâíûé àíêñèîëèòèê àôîáàçîë îáëàäàåò âûðà-
æåííîé íåéðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòüþ, ó÷àñòâóÿ â
ìåõàíèçìàõ ïåðâè÷íîé è âòîðè÷íîé íåéðîïðîòåêöèè.
Ýôôåêò àôîáàçîëà ñîõðàíÿåòñÿ â ïðåäåëàõ òåðàïåâòè-
÷åñêîãî îêíà.
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NEUROPROTECTIVE EFFECTS OF AFOBAZOLE ON A HEMORRAGIC STROKE MODEL

S. B. Seredenin and V. A. Kraineva

Zakusov Institute of Pharmacology, Russian Academy of Medical Sciences, ul. Baltiiskaya 8, Moscow, 125315 Russia

The model of posttraumatic hematoma was used to imitate the condition of hemorragic stroke in rats. Afobazole (5-ethoxy-2-[2-(morpholino)-ethylthio] benz-
imidazole dihydrochloride) administered in doses of 0.1 and 1.0 mg/kg intraperitoneally for 14 days was shown to be able to decrease the pathological manifes-
tations of this model. Afobazole administration decreased mortality and the neurological deficits, including motor discoordination, and improve the learning
and memory.

Key words: Afobazole, intracerebral posttraumatic hematoma, neuroprotection, neurologic deficiency, learning, memory
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