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Ïðîâåäåíî äîêëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå 0,5 M ðàñòâîðà êîìïëåêñà Mn(II)-äèýòè-
ëåíòðèàìèíïåíòààöåòàòà (ìàíãàïåíòåòàò, ïåíòàìàíã) â êà÷åñòâå âîçìîæíîãî ïàðàìàã-
íèòíîãî êîíòðàñòíîãî ïðåïàðàòà äëÿ ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé òîìîãðàôèè (ÌÐÒ). Òîê-
ñèêîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ìàíãàïåíòåòàòà ïðîâîäèëè íà ìûøàõ, êðûñàõ è êðîëè-
êàõ. Äëÿ ïðÿìîãî ñðàâíåíèÿ êîíòðàñòèðóþùåãî ýôôåêòà ìàíãàïåíòåòàòà ïðè
Ò1-âçâåøåííûõ ÌÐÒ-èññëåäîâàíèÿõ ôàíòîìîâ ñ ðàçëè÷íûì ñîäåðæàíèåì ïàðàìàãíå-
òèêîâ â êà÷åñòâå ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè ãàäîïåíòåòàò (ìàãíåâèñò). Èíòàêò-
íûõ êðîëèêîâ (n = 12) èñïîëüçîâàëè äëÿ îöåíêè âèçóàëèçèðóþùèõ âîçìîæíîñòåé ìàí-
ãàïåíòåòàòà in vivo. LD50 ïðè èññëåäîâàíèè ó êðûñ îêàçàëàñü çíà÷èòåëüíî áîëåå
10 ìë�êã ìàññû, ÷òî áëèçêî ê ïîêàçàòåëÿì ãàäîïåíòåòàòà. Ñòåïåíü óñèëåíèÿ èíòåíñèâ-
íîñòè Ò1-âçâåøåííûõ èçîáðàæåíèé ÌÐÒ ïðè èñïîëüçîâàíèè ìàíãàïåíòåòàòà â ôàí-
òîìíûõ èññëåäîâàíèÿõ íå îòëè÷àëàñü äîñòîâåðíî îò ïîêàçàòåëåé ãàäîïåíòåòàòà ïðè
òîé æå êîíöåíòðàöèè.
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ôèÿ, ìàíãàïåíòåòàò, ïåíòàìàíã

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ïðèìåíåíèå ïàðàìàãíèòíûõ êîíòðàñòíûõ ïðåïàðà-
òîâ ñîñòàâëÿåò îäíî èç âàæíåéøèõ íàïðàâëåíèé ïîâû-
øåíèÿ äèàãíîñòè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè ìàãíèòíî-ðå-
çîíàíñíîé òîìîãðàôèè (ÌÐÒ). Íàèáîëåå ïîïóëÿðíûìè
ñ íà÷àëà 90-õ ãîäîâ ÿâëÿþòñÿ ïàðàìàãíåòèêè íà îñíîâå
êîìïëåêñîâ Gd ñ ïðîèçâîäíûìè äèýòèëåíòðèàìèíïåí-
òààöåòàòà (ÄÒÏÀ) è ñõîäíûõ ïî õåëàòèðóþùèì ñâîé-
ñòâàì ñîåäèíåíèé [7]. Îäíàêî ïðèíöèïèàëüíûì íåäî-
ñòàòêîì ãàäîëèíèÿ êàê ïàðàìàãíåòèêà, èñïîëüçóåìîãî
in vivo, ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî â íåñâÿçàííîì âèäå, êàê èîí
Gd3+ îí ïðåäñòàâëÿåò ñèëüíûé òîêñèí, ÿâëÿåòñÿ áåçó-
ñëîâíûì êñåíîáèîòèêîì. Áëèçêèé ê íåìó ïî ïàðàìàã-
íèòíûì ñâîéñòâàì ìàðãàíåö(II), íàîáîðîò, ÿâëÿåòñÿ
îäíèì èç âàæíåéøèõ ìèêðîýëåìåíòîâ â îðãàíèçìå [8],
â ÷èñòîì âèäå ìåíåå òîêñè÷åí, ÷åì ãàäîëèíèé [7]. Ýòî
ïîçâîëèëî èñïîëüçîâàòü Mn äëÿ èññëåäîâàíèÿ øèðî-
êîãî êðóãà áèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è ïîðîäèëî ïîä-

ðàçäåë ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé äèàãíîñòèêè, ïîëó÷èâ-
øåé â àíãëîÿçû÷íîé ëèòåðàòóðå íàçâàíèå — MEMRI
(Manganese — enhanced MRI) [11]. Òåì íå ìåíåå ïîïû-
òîê ñîçäàòü ïàðàìàãíèòíûé êîíòðàñòíûé ïðåïàðàò íà
îñíîâå òàêîãî êîìïëåêñà, êàê Mn(II)-ÄÒÏÀ, íà ïðàêòè-
êå íå ïðåäïðèíèìàëîñü. Ìû ðàçðàáîòàëè òåõíîëîãèþ
ïðîèçâîäñòâà è ïðîâåëè äîêëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ
îòå÷åñòâåííîãî ïàðàìàãíèòíîãî êîíòðàñòíîãî âåùåñò-
âà äëÿ ÌÐÒ — 0,5 Ì ðàñòâîðà Mn(II)-ÄÒÏÀ (ìàíãà-
ïåíòåòàò, ïåíòàìàíã).

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ïîëó÷åíèå ïðåïàðàòà. Mn-ÄÒÏÀ áûë ïîëó÷åí íà
êàôåäðå îðãàíè÷åñêîé õèìèè ÕÒÔ ÒÏÓ ïî îðèãèíàëü-
íîé òåõíîëîãèè ñ èñïîëüçîâàíèåì îêñèäà èëè êàðáîíà-
òà ìàðãàíöà (II) è NaÍ2ÄÒÏÀ, ñ ïîëó÷åíèåì 0,5 Ì
ðàñòâîðà Mn-ÄÒÏÀ ïðè îòñóòñòâèè ñâîáîäíîãî ìàð-
ãàíöà, òîêñè÷åñêèõ ïðèìåñåé è íåáîëüøîì èçáûòî÷-
íîì êîëè÷åñòâå ñâîáîäíîãî ÄÒÏÀ (äî 2 %), ïðè pH ãî-
òîâîãî ðàñòâîðà èíúåêöèîííîé ôîðìû 6,7 – 7,6. Ïîëó-
÷åííûå ðàñòâîðû àâòîêëàâèðîâàëè ïðè òåìïåðàòóðå
140 °C, çàòåì ôèëüòðîâàëè ÷åðåç ìåìáðàííûå ìèêðî-
ôèëüòðû Millipore — ÑØÀ (ðàçìåð ïîð ìåíåå
0,22 ìêì, äèàìåòð ñå÷åíèÿ ôèëüòðà 30 ìì). Ôèëüòðà-
öèÿ ÷åðåç ìèêðîôèëüòð ñ ïîðàìè ìåíåå 0,22 ìêì îêà-
çàëàñü äîñòàòî÷íîé äëÿ ïîëó÷åíèÿ ñòåðèëüíîãî ðàñ-
òâîðà äëÿ âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ: íè â îäíîì ñëó÷àå
íå âûÿâëåíî ïðèçíàêîâ ìèêðîáèîëîãè÷åñêèõ çàãðÿçíå-
íèé. Çàòåì ïðåïàðàò ïîìåùàëè â ñòàíäàðòíûå “ïåíè-
öèëëèíîâûå” ôëàêîíû ïî 10 ìë ïîä ðåçèíîâîé ïðîá-
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êîé ñ çàêàòûâàíèåì è ïîâòîðíûì àâòîêëàâèðîâàíèåì â
òå÷åíèå1 ÷, è èñïîëüçîâàëè êàê äëÿ ôèçèêî-õèìè÷å-
ñêèõ èññëåäîâàíèé, òàê è äëÿ ýêñïåðèìåíòîâ íà ëàáî-
ðàòîðíûõ æèâîòíûõ ñ öåëüþ îöåíêè îñòðîé òîêñè÷íî-
ñòè ïðåïàðàòà è âèçóàëèçàöèîííûõ èññëåäîâàíèé.

Îöåíêà ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ ñâîéñòâ Mn-ÄÒÏÀ.
Ïëîòíîñòü (ïðè 20 °C), âÿçêîñòü (ïðè 20 °C è 37 °C) è
îñìîëÿðíîñòü (ïðè 20 °C) ôàðìàöåâòè÷åñêîé ôîðìû
ìàíãàïåíòåòàòà îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ îáùåïðèíÿòûõ
ëàáîðàòîðíûõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ [4]. Äëÿ ñðàâíå-
íèÿ òå æå ïàðàìåòðû îäíîâðåìåííî îïðåäåëÿëè äëÿ
èíúåêöèîííûõ ôîðì ãàäîïåíòåòàòà (ìàãíåâèñò, “Øå-
ðèíã ÀÃ”, Ãåðìàíèÿ). Õèìè÷åñêóþ ÷èñòîòó ïðåïàðàòà
îöåíèâàëè ïî äàííûì âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñò-
íîé õðîìàòîãðàôèè (õðîìàòîãðàôû Ìèëëèõðîì è
Öâåò-4, ÍÏÔ “Öâåò”, Ðîññèÿ) â ïðîáàõ ïðåïàðàòà íå-
ïîñðåäñòâåííî ïîñëå åãî ïîëó÷åíèÿ è ñïóñòÿ 3 è 6 ìåñ,
à òàêæå 1 ãîä.

Ôàíòîìíûå èññëåäîâàíèÿ. Äëÿ îöåíêè âîçìîæíî-
ñòè èñïîëüçîâàíèÿ Mn-ÄÒÏÀ â êà÷åñòâå êîíòðàñòíîãî
âåùåñòâà ïðîâåäåíû ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâà-
íèÿ íà ôàíòîìàõ, çàïîëíåííûõ ôèçðàñòâîðîì, ñ ðàç-
ëè÷íûì ñîäåðæàíèåì â íåì ðàñòâîðåííîãî Mn-ÄÒÏÀ.
Ïðè ýòîì êîíöåíòðàöèÿ Mn-ÄÒÏÀ â ôèçðàñòâîðå ôëà-
êîíîâ ôàíòîìà ñîñòàâëÿëà îò 0,5 ìÌ�ë äî 64 ìÌ�ë,
ò.å. â ïðåäåëàõ, äîñòèãàåìûõ â òêàíè îïóõîëåé è äðó-
ãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ îáðàçîâàíèé ïðè ââåäåíèè îáû÷-
íûõ äîç êîíòðàñòíîãî âåùåñòâà — 0,2 ìë�êã ìàññû
òåëà (0,1 ìÌ�êã). Â êà÷åñòâå ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ èñ-
ïîëüçîâàëè ãàäîïåíòåòàò (ìàãíåâèñò, “Øåðèíã ÀÃ”,
Ãåðìàíèÿ). Ôàíòîìíûå èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè ïðè
âðåìåíè ïîâòîðåíèÿ Ò1-âçâåøåííîãî èññëåäîâàíèÿ
TR = 400 ìñ.

Ïî äàííûì ôàíòîìíûõ ýêñïåðèìåíòîâ ðàññ÷èòûâà-
ëè ïîêàçàòåëè ðåëàêñèâíîñòè äëÿ Mn-ÄÒÏÀ è äëÿ ãà-
äîïåíòåòàòà, ïðè íàïðÿæåííîñòè ìàãíèòíîãî ïîëÿ
0,2 Ò — äëÿ ÌÐ-òîìîãðàôà “Ìàãíåòîì Îïåí” (“Ñè-
ìåíñ Ìåäèêàë”). Â ÷àñòíîñòè, ðåëàêñèâíîñòü îïðåäå-
ëÿëè ïî äàííûì èññëåäîâàíèÿ ôàíòîìîâ, ñîäåðæàùèõ
ïðåäñòàâëåííûå âûøå êîíöåíòðàöèè ïðåïàðàòîâ â áè-
äèñòèëëèðîâàííîé äåèîíèçèðîâàííîé âîäå, äëÿ êîòî-
ðîé Ò1 ïðàêòè÷åñêè íå çàâèñèò îò íàïðÿæåííîñòè ìàã-
íèòíîãî ïîëÿ [12] è ñîñòàâëÿåò ñ ïðàêòè÷åñêè ïðèåì-
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íîñòü R1, (ììîëü – 1 · ñ – 1) ðàññ÷èòûâàëè èç
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öåíòðàöèÿ ïðåïàðàòà â ôàíòîìå.
Èññëåäîâàíèå òîêñè÷íîñòè ïðåïàðàòà ó ëàáîðà-

òîðíûõ æèâîòíûõ. Ýêñïåðèìåíòû ïî îöåíêå îñòðîé
òîêñè÷íîñòè â ñîîòâåòñòâèè ñ íîðìàòèâàìè Ðîññèè ïî
èçó÷åíèþ íîâûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ âåùåñòâ [9] áûëè
ïîñòàâëåíû íà ïîëîâîçðåëûõ áåëûõ íåèíáðåäíûõ ìû-
øàõ (ïîðîâíó ñàìöîâ è ñàìîê, èñõîäíàÿ ìàññà òåëà
20 – 30 ã) è êðûñàõ (ïî 20 ñàìöîâ è ñàìîê, èñõîäíàÿ
ìàññà òåëà 130 – 250 ã) ðàçâîäêè ëàáîðàòîðèè ýêñïåðè-
ìåíòàëüíîãî áèîìîäåëèðîâàíèÿ ÍÈÈ ôàðìàêîëîãèè
ÒÍÖ ÑÎ ÐÀÌÍ. Èõ ñîäåðæàëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðà-
âèëàìè, ïðèíÿòûìè Åâðîïåéñêîé êîíâåíöèåé ïî çàùè-
òå ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ (Ñòðàñáóðã, 1986) ñ ñîáëþ-
äåíèåì âñåõ íåîáõîäèìûõ òðåáîâàíèé ñîäåðæàíèÿ è
êîðìëåíèÿ [5]. Êîíòðîëåì ñëóæèëè æèâîòíûå (ïî 5
ñàìöîâ è ñàìîê), ïîëó÷èâøèå â ýêâèâàëåíòíîì îáúåìå
ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð. Mn-ÄÒÏÀ ââîäèëè ìûøàì
è êðûñàì îäíîêðàòíî âíóòðèâåííî, â æåëóäîê è ïîä-
êîæíî. Äëèòåëüíîñòü íàáëþäåíèÿ çà æèâîòíûìè ñî-
ñòàâëÿëà äî 14 äíåé. Â õîäå ýêñïåðèìåíòà ñëåäèëè çà
ïîâåäåíèåì, âíåøíèì âèäîì, äâèãàòåëüíîé àêòèâíî-
ñòüþ, ðåàêöèåé æèâîòíûõ íà âíåøíèå ðàçäðàæèòåëè,
îáùåé ìàññîé. Èçìåðÿëè òåìïåðàòóðó òåëà, èññëåäîâà-
ëè ïîêàçàòåëè ôîðìåííûõ ýëåìåíòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè, êîñòíîãî ìîçãà, ôóíêöèþ ïå÷åíè, ÖÍÑ è ÝÊÃ, à
òàêæå ìîðôîëîãèþ îñíîâíûõ âíóòðåííèõ îðãàíîâ
[2, 3]. Òåìïåðàòóðó òåëà èçìåðÿëè ðåêòàëüíî ñ ïîìî-
ùüþ ìåäèöèíñêîãî ýëåêòðîòåðìîìåòðà ÒÏÝÌ-1.

Ñîñòîÿíèå êîñòíîìîçãîâîãî êðîâåòâîðåíèÿ ó êðûñ
îöåíèâàëè ïóòåì ïîäñ÷åòà îáùåãî êîëè÷åñòâà ìèåëî-
êàðèîöèòîâ (ÎÊÊ) íà áåäðåííóþ êîñòü (106�áåäðî) è
ìèåëîãðàìì íà ìàçêàõ, ïðèãîòîâëåííûõ èç ãîìîãåíàòà
ôðàãìåíòà ìèåëîèäíîé òêàíè, âçÿòîé èç ñåãìåíòà ãðó-
äèíû, è àóòîëîãè÷íîé ñûâîðîòêè (1:1), êîìáèíèðîâàí-
íî îêðàøåííûõ ôèêñàòîðîì-êðàñèòåëåì Ìàé-Ãðþíâà-
ëüäà è àçóð II-ýîçèíîì ïî Íîõòó. Ïðîöåíòíîå ñîäåðæà-
íèå îòäåëüíûõ êëåòî÷íûõ ôîðì ïðè ïîäñ÷åòå
ìèåëîãðàìì ïåðåâîäèëè â àáñîëþòíûå öèôðû — 	 106

êëåòîê íà áåäðî [1].

42 Â. Þ. Óñîâ è äð.
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ìÌ�ìë

0,5 0,5

Îñìîëÿëüíîñòü,
ìÎñìîëü � (êã
H2O), ïðè 37 °C

1947 � 12 1955 � 15

Âÿçêîñòü, ìÏà 	 ñ,
ïðè 37 °C

2,77 � 0,07 2,90 � 0,05

Ðåëàêñèâíîñòü R1,
ììîëü – 1 	 ñ – 1, ïðè
B0 = 0,2 Ò

4,21 � 0,03 3,93 � 0,02

������� 
	 #�$��%�$& ���$�, ��.�	:)���	 ��)��'%)�%���� '$	
�()�.$��)�� ��%(%)		 �&C�� 	 .$&��� �� � 	 A

Ñïîñîá
ââåäåíèÿ

LD10, ìë�êã LD50, ìë�êã LD90, ìë�êã

Ìûøè (ñàìöû è ñàìêè)
Âíóòðèâåííî 4,8 � 2,7 8,9 � 1,6 16,6 � 9,5
Â æåëóäîê 30,1 � 4,6 41,1 � 3,4 56,1 � 8,5
Ïîäêîæíî 11,5 � 5,4 24,0 � 8,3 50,0 � 23,5

Êðûñû (ñàìöû è ñàìêè)
Âíóòðèâåííî 5,3 � 5 14,1 � 4,5 37,2 � 34,7
Â æåëóäîê > 25
Ïîäêîæíî > 25



Ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå îñòðîé

òîêñè÷íîñòè íà êðûñàõ. Äëÿ èçó÷åíèÿ ïàòîìîðôîëî-
ãèè îñòðîé òîêñè÷íîñòè Ïåíòàìàíã ââîäèëè êðûñàì
èñõîäíîé ìàññîé 150 – 220 ã âíóòðèâåííî îäíîêðàòíî
â äîçå 5 ìë�êã. Êîíòðîëüíûå æèâîòíûå ïîëó÷àëè âíóò-
ðèâåííî èíúåêöèþ ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà â äîçå
5 ìë�êã. Â êàæäîé ãðóïïå áûëî ïî 10 êðûñ (5 ñàìîê è 5
ñàìöîâ). Ìàêðî- è ìèêðîñêîïè÷åñêîå èññëåäîâàíèå
ïðîâîäèëè ÷åðåç 10 äíåé ïîñëå ââåäåíèÿ.

Ïîñëå çàáîÿ æèâîòíûõ ïóòåì äåêàïèòàöèè è âçÿòèÿ
êðîâè ïðîâîäèëè âñêðûòèå êðûñ, ìàêðîñêîïè÷åñêîå
èññëåäîâàíèå âíóòðåííèõ îðãàíîâ è îïðåäåëåíèå èõ
ìàññû. Äëÿ ìèêðîñêîïè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ áûëè
âçÿòû: ãîëîâíîé ìîçã, ñåðäöå, ëåãêîå, ïå÷åíü, ïî÷êà,
ìî÷åâîé ïóçûðü, æåëóäîê, òîíêàÿ è òîëñòàÿ êèøêà,
ïîäæåëóäî÷íàÿ è ùèòîâèäíàÿ æåëåçû, ñåëåçåíêà, òè-
ìóñ, íàäïî÷å÷íèê, ÿè÷íèê èëè ñåìåííèê. Êóñî÷êè îð-
ãàíîâ ôèêñèðîâàëè â ôîðìàëèíå è çàëèâàëè â ïàðà-

ôèí. Äåïàðàôèíèðîâàííûå ñðåçû îêðàøèâàëè
ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì [6].

Îöåíêà êèíåòèêè â îðãàíèçìå è êîíòðàñòèðîâàí-

íûå ÌÐÒ-èññëåäîâàíèÿ ó æèâîòíûõ. Äèíàìèêà îðãàí-
íîãî íàêîïëåíèÿ è âèçóàëüíîé ÌÐÒ êàðòèíû áûëè
èçó÷åíû ó 12 êðîëèêîâ áåç ïðèçíàêîâ êàêîé ëèáî ïàòî-
ëîãèè, íàõîäèâøèõñÿ íà còàíäàðòèçèðîâàííîì ðåæèìå
ñîäåðæàíèÿ, êîðìëåíèÿ è ïèòüÿ, ñ ìàññîé òåëà
4,5 – 6 êã. Êðîëèêà ïîìåùàëè â ðàäèî÷àñòîòíóþ êà-
òóøêó ÌÐÒ äëÿ ñóñòàâîâ ÷åëîâåêà, â ïîëîæåíèè ëåæà
íà æèâîòå.

Îöåíêó âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ìàíãàïåíòåòà-
òà äëÿ âèçóàëèçàöèè ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ïðîâî-
äèëè â õîäå îáñëåäîâàíèÿ 5 ñîáàê (ìàññà òåëà
12 – 38 êã) ñ çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè
ãðóäíîé ïîëîñòè è îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà. Ó
ñîáàê èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ðà-
äèî÷àñòîòíîé êàòóøêè äëÿ èññëåäîâàíèÿ âñåãî òåëà è
ïàðåíõèìàòîçíûõ îðãàíîâ.

Äîêëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå Mn(II)-äèýòèëåíòðèàìèíïåíòààöåòàòà 43
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Îðãàí, òêàíü Èíòåíñèâíîñòü Ò1-âçâ. ÌÐÒ,
äî Mn-ÄÒÏÀ

Èíòåíñèâíîñòü Ò1-âçâ. ÌÐÒ,
ïîñëå Mn-ÄÒÏÀ Èíäåêñ óñèëåíèÿ

Êîðêîâîå âåùåñòâî ïî÷êè 803,6 � 31,1 964,8 � 93,47, p < 0,01 1,21 � 0,05
Ìîçãîâîå âåùåñòâî ïî÷êè 599,6 � 15,19 878,4 � 59,13 p < 0,01 1,47 � 0,09
Ìûøöû ñïèíû 480,2 � 53,94 419 � 83,43 p > 0,05 0,89 � 0,15
Ïîäêîæíàÿ êëåò÷àòêà 1250,4 � 360,14 1217,6 � 384,93 p > 0,05 0,97 � 0,09
Ïàðåíõèìà ïå÷åíè 467,8 � 52,19 659,2 � 179,17, p < 0,02 1,39 � 0,12

Ïðèìå÷àíèå. Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ âåëè÷èí èíòåíñèâíîñòè ïîñëå ââåäåíèÿ Mn-ÄÒÏÀ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíîé ðàññ÷èòàíà ïî êðèòåðèþ Ñòúþ-
äåíòà äëÿ ïàðíûõ âûáîðîê.
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Îðãàí � ñòðóêòóðà ÈÑ Ò1-âçâ. ÌÐÒ èñõîäíàÿ,
àïïàðàòí. åä.

ÈÑ Ò1-âçâ. ÌÐÒ ïîñëå ââåäå-
íèÿ Mn-ÄÒÏÀ, àïïàðàòí. åä.

Ñòåïåíü óñèëåíèÿ,
ÈÑMn-ÄÒÏÀ � ÈÑèñõîäíàÿ

Ïå÷åíü 625 � 34 627 � 29 1,01 � 0,04
Ñåëåçåíêà 617 � 25 651 � 19 1,07 � 0,02
Ïî÷êè, êîðòèêàëüíûé ñëîé 525 � 21 1012 � 24

p < 0,001
1,98 � 0,07

Ïî÷êè, ìîçãîâîé ñëîé 342 � 26 1069 � 31
p < 0,001

3,17 � 0,12

Ïîäêîæíàÿ êëåò÷àòêà 944 � 41 972 � 25 1,03 � 0,05
Ìûøöû 675 � 35 645 � 27 0,97 � 0,07
Ëåãêèå 140 � 15 157 � 12 1,07 � 0,07
Ìèîêàðä 420 � 12 465 � 17

p < 0,05
1,15 � 0,07

Îïóõîëü, ïåðâè÷íûé óçåë, àáñ. âåëè÷èíà èí-
òåíñèâíîñòè

585 � 32 801 � 29
p < 0,001

1,38 � 0,05

Îïóõîëü, ïåðâè÷íûé óçåë,
ÈÑîïóõîëü � ÈÑîêðóæàþù.òêàíü

1,12 � 0,07 1,43 � 0,09
p < 0,001

1,27 � 0,03

Ãåìàòîãåííûå ìåòàñòàçû â êîñòè, àáñ. âåëè÷èíà
èíòåíñèâíîñòè

527 � 37 885 � 35
p < 0,001

1,69 � 0,09

Ãåìàòîãåííûå ìåòàñòàçû â êîñòè,
ÈÑìåòàñòàç � ÈÑîêðóæàþù.òêàíü

0,95 � 0,03 1,47 � 0,09
p < 0,001

1,53 � 0,07

Ïðèìå÷àíèå. ÈÑ — èíòåíñèâíîñòü ñèãíàëà. Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ ñ èñõîäíîé âåëè÷èíîé ïî êðèòåðèþ Ñòúþäåíòà äëÿ ïàðíûõ âûáîðîê.



Ïåðåä ïðîâåäåíèåì èññëåäîâàíèÿ æèâîòíûì âíóò-
ðèâåííî ââîäèëè 0,25 % ðàñòâîð äðîïåðèäîëà, äî
5 ìë�÷. Ðàñòâîð ìàíãàïåíòåòàòà ââîäèëè â óøíóþ
êðàåâóþ âåíó â äîçå 2 ìë�10 êã ìàññû òåëà. Â öåíòðå
îáëàñòè èññëåäîâàíèÿ íàõîäèëàñü áðþøíàÿ ïîëîñòü è
çàáðþøèííîå ïðîñòðàíñòâî, ñ çàõâàòîì â ïîëå çðåíèÿ
ãðóäíîé êëåòêè. Èñïîëüçîâàëè Ò1-âçâåøåííûé
ñïèí-ýõî ðåæèì ñ ïàðàìåòðàìè: âðåìÿ ïîâòîðåíèÿ —
TR = 400, 600, 800 ìñ; âðåìÿ ýõî — TE = 15�1 ìñ, òîë-
ùèíà ñðåçà — SL = 6. Çàïèñü âåëè â ìàòðèöó
256 � 256, ñ îáëàñòüþ ïîëÿ çðåíèÿ ïîïåðå÷íèêîì
300 ìì. Èññëåäîâàíèå âûïîëíÿëè äî è ñïóñòÿ
10 – 15 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ ïàðàìàãíåòèêà. Êîíòðà-
ñòèðóþùèé ýôôåêò Mn-ÄÒÏÀ îöåíèâàëè ïî âåëè÷èíå
èíäåêñîâ óñèëåíèÿ èçîáðàæåíèÿ, êîòîðûå ðàññ÷èòûâà-
ëè êàê îòíîøåíèÿ èíòåíñèâíîñòè Ò1-âçâåøåííîãî
èçîáðàæåíèÿ ïîñëå êîíòðàñòèðîâàíèÿ ê èñõîäíîìó, äî
êîíòðàñòèðîâàíèÿ: ÈÓ = (Èíòåíñèâíîñòü Ò1-âçâ.
ÌÐÒïîñëå Mn-ÄÒÏÀ)�(Èíòåíñèâíîñòü Ò1-âçâ. ÌÐÒÈñõîäíàÿ).
Ïðè îáðàáîòêå ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèé ñ ïîìîùüþ
ñðåäñòâ âûäåëåíèÿ çîí èíòåðåñà íà èçîáðàæåíèÿõ
Ò1-âçâåøåííûõ ÌÐÒ, ïðè TR = 400 – 420 ìñ, âûäåëÿëè
îáëàñòè ïîäêîæíîé êëåò÷àòêè, ìûøö, êîðêîâûõ è ìîç-
ãîâûõ îòäåëîâ ïî÷åê, ïå÷åíî÷íîé ïàðåíõèìû, à ó ñî-
áàê — ïàòîëîãè÷åñêèõ îïóõîëåâûõ íîâîîáðàçîâàíèé
— ïåðâè÷íûõ îïóõîëåé è ìåòàñòàçîâ, åñëè òàêîâûå
âûÿâëÿëèñü. Äëÿ êàæäîé îáëàñòè ðàññ÷èòûâàëè ïðåä-
ñòàâëåííûé èíäåêñ óñèëåíèÿ.

Îöåíêà ÌÐÒ-âèçóàëèçàöèè ãîëîâíîãî ìîçãà ñ ïîìî-

ùüþ ìàíãàïåíòåòàòà ó çäîðîâûõ äîáðîâîëüöåâ. Ó÷è-
òûâàÿ, ÷òî âåðîÿòíîé îáëàñòüþ êëèíè÷åñêîãî ïðèìå-
íåíèÿ ìàíãàïåíòåòàòà â êà÷åñòâå êîíòðàñòà-ïàðàìàã-
íåòèêà äëÿ ÌÐÒ áóäóò â ïåðâóþ î÷åðåäü
íåâðîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ, àâòîðû âûïîëíèëè âè-

çóàëèçàöèîííûå èññëåäîâàíèÿ ÖÍÑ íà ñåáå (âñåãî 8
èññëåäîâàíèé, àâòîðû, êðîìå Ã. Â. Ê.). Äîçà ââîäèìîãî
ïðåïàðàòà ñîñòàâèëà 2 ìë 0,5 Ì ðàñòâîðà íà 10 êã ìàñ-
ñû òåëà. ÌÐÒ â Ò1-âçâåøåííîì ðåæèìå ïðîâîäèëè äî
ââåäåíèÿ ìàíãàïåíòåòàòà, ñïóñòÿ 1 – 2 ÷ ïîñëå, à òàêæå
ñïóñòÿ 1, 3 è 7 ñóò. Êîëè÷åñòâåííî îöåíèâàëè èíäåêñ
óñèëåíèÿ èçîáðàæåíèÿ òàê æå, êàê è äëÿ ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ èññëåäîâàíèé.

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ðåçóëüòàòîâ âûïîëíÿëè ñ
ðàñ÷åòîì êðèòåðèÿ Ñòúþäåíòà äëÿ ïàðíûõ è íåïàðíûõ
âûáîðîê.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ïðè õðîìàòîãðàôè÷åñêîì èñëåäîâàíèè ñîñòàâà èñ-
ïîëüçóåìîé íàìè ôàðìàöåâòè÷åñêîé ôîðìû 0,5 Ì
Mn-ÄÒÏÀ îêàçàëîñü, ÷òî êðîìå ñîáñòâåííî ïèêà
Mn-ÄÒÏÀ íà õðîìàòîãðàììå ïðåäñòàâëåíî òàêæå íå-
çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî ñâîáîäíîãî ÄÒÏÀ, îò 0,5 äî
2 %, ñ÷èòàÿ îòíîñèòåëüíî êîëè÷åñòâà êîìïëåêñà
Mn-ÄÒÏÀ. Ïðèìåñåé òÿæåëûõ ìåòàëëîâ, äðóãèõ òîê-
ñè÷åñêèõ èëè áàëëàñòíûõ ñîåäèíåíèé îáíàðóæåíî íå
áûëî. Ïðè õðîìàòîãðàôè÷åñêîì àíàëèçå ïðåïàðàòà
ñïóñòÿ 3, 6 è 12 ìåñ íå áûëî îòìå÷åíî ïðèçíàêîâ ïîÿâ-
ëåíèÿ ñâîáîäíîãî Mn(II) èëè èíûõ èçìåíåíèé ñîñòàâà
ïðåïàðàòà, ÷òî ïîçâîëÿåò ãîâîðèòü î åãî ñòàáèëüíîñòè
â òå÷åíèå ýòîãî âðåìåíè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå.

Ïðè ñðàâíåíèè ôàíòîìíûõ èçîáðàæåíèé Mn-ÄÒÏÀ
è ãàäîïåíòåòàòà îêàçàëîñü, ÷òî âèçóàëüíî ìåæäó íèìè
îòëè÷èÿ ïðàêòè÷åñêè íå áûëî. Ëèøü ïðè äîñòàòî÷íî
âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ïðåïàðàòà — 4 ìÌ�ë è áîëåå
— ôëàêîíû ñ Mn-ÄÒÏÀ âûãëÿäåëè âèçóàëüíî ÷óòü
ÿð÷å, ÷åì ìàãíåâèñò. Îäíàêî â äèàïàçîíå áîëåå ôèçèî-
ëîãè÷åñêèõ êîíöåíòðàöèé — îò 0,5 äî 2 ìÌ�ë — ðàç-
ëè÷èé íå îòìå÷àëè. Ïðè êîëè÷åñòâåííîì àíàëèçå èí-
òåíñèâíîñòè Ò1-âçâåøåííîãî èçîáðàæåíèÿ ïîêàçàòåëè
ñòåïåíè åãî óñèëåíèÿ ðàçëè÷íûìè êîíöåíòðàöèÿìè
ïàðàìàãíåòèêîâ äëÿ ãàäîïåíòåòàòà è ìàíãàïåíòåòàòà
äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü, õîòÿ äëÿ ãàäîïåíòåòàòà
áûëè íà 3 – 5 % âûøå (ðèñóíîê), çà èñêëþ÷åíèåì
2 ìÌ�ë, êîãäà çíà÷åíèå äëÿ Mn-ÄÒÏÀ ìèíèìàëüíî
ïðåâîñõîäèëî òàêîâîå äëÿ ãàäîïåíòåòàòà, è îñîáåííî
äëÿ êîíöåíòðàöèé îò 4 ìÌ�ë, êîãäà ïðåâîñõîäñòâî
Mn-ÄÒÏÀ áûëî äîñòîâåðíûì. Òàêèì îáðàçîì, ôàí-
òîìíûå èññëåäîâàíèÿ âèçóàëèçàöèîííûõ ñâîéñòâ ýòèõ
äâóõ ïðåïàðàòîâ â Ò1-âçâåøåííîì ñïèí-ýõî ðåæèìå
ïîêàçàëè èõ áëèçîñòü ïðè íåêîòîðîì ïðåèìóùåñòâå
ìàíãàïåíòåòàòà ïðè íåôèçèîëîãè÷åñêè âûñîêèõ êîí-
öåíòðàöèÿõ.

Ïðè ðàñ÷åòå ïîêàçàòåëåé ïðîäîëüíîé ðåëàêñèâíî-
ñòè R1 äëÿ Mn-ÄÒÏÀ è ãàäîïåíòåòàòà â óñëîâèÿõ íèç-
êîïîëüíîãî ÌÐ-òîìîãðàôà (0,2 Ò) îêàçàëîñü, ÷òî äëÿ
ýòèõ ïðåïàðàòîâ ðåëàêñèâíîñòü ïðàêòè÷åñêè íå îòëè-
÷àëàñü, íî âñå æå áûëà äëÿ ìàíãàïåíòåòàòà íåñêîëüêî
âûøå, ÷åì äëÿ ãàäîïåíòåòàòà (òàáë. 1). Ðàçíèöà â ýòîì
ïîêàçàòåëå ìåæäó êîìïëåêñàìè Mn-ÄÒÏÀ è ãàäîïåí-
òåòàòîì ïðèìåðíî ñîîòâåòñòâîâàëà êàðòèíå, íàáëþäàå-
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Ðåçóëüòàòû êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè èçìåíåíèé èíòåíñèâíîñòè
Ò1-âçâåøåííîãî èçîáðàæåíèÿ æèäêîñòíîãî ôàíòîìà.

Ôàíòîì ñ ðàñòâîðàìè ìàíãàïåíòåòàòà (Mn-ÄÒÏÀ) è ãàäîïåíòåòàòà
(Gd-ÄÒÏÀ) â êîíöåíòðàöèÿõ 0 – 16 mM�ë. Ïðè ÌÐÒ â Ò1-âçâåøåííîì
ðåæèìå âðåìÿ ïîâòîðåíèÿ 400 ìñ, âðåìÿ ýõî 20 ìñ.



ìîé ïðè êîëè÷åñòâåííîé îöåíêå èçìåíåíèé èíòåíñèâ-
íîñòè ôàíòîìîâ ñ ôèçðàñòîâîðîì â äèàïàçîíå êîíöåí-
òðàöèé ïðåïàðàòîâ 0,5 – 2 ìÌ�ë. Òàêèì îáðàçîì,
ôàíòîìíûå ýêñïåðèìåíòû óêàçûâàþò íà õîðîøèå ïà-
ðàìàãíèòíûå ñâîéñòâà ìàíãàïåíòåòàòà â êà÷åñòâå êîí-
òðàñòíîãî âåùåñòâà äëÿ ÌÐÒ.

Ïðè îöåíêå ïàðàìåòðîâ îñòðîé òîêñè÷íîñòè ìàíãà-
ïåíòåòàòà (òàáë. 2), îêàçàëîñü, ÷òî äëÿ íåãî ïîêàçàòåëü
LD50 ïðåâûøàåò 10 ìë�êã âåñà. Âåëè÷èíû LD50, LD10 è
LD90 ïîçâîëÿþò îòíåñòè ïðåïàðàò ê ãðóïïå 4 (ìàëî-
îïàñíûå âåùåñòâà). Ïîêàçàòåëè ñîìàòè÷åñêîãî ñîñòîÿ-
íèÿ êðûñ ïðè íàáëþäåíèè çà íèìè ïîñëå ââåäåíèÿ
Mn-ÄÒÏÀ, â ÷àñòíîñòè, ðåàêöèè ñî ñòîðîíû ïîêàçàòå-
ëåé êðîâè è êîñòíîìîçãîâîãî êðîâåòâîðåíèÿ, òàêæå
ñâèäåòåëüñòâóþò î ôàêòè÷åñêîé íåòîêñè÷íîñòè ïðåïà-
ðàòà Mn-ÄÒÏÀ.

Ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå îñòðîé

òîêñè÷íîñòè íà êðûñàõ. Íà âñêðûòèè ìàêðîñêîïè÷å-
ñêè ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé âíóòðåííèõ îðãàíîâ íå
âûÿâëåíî. Ìàññà îñíîâíûõ âíóòðåííèõ îðãàíîâ êðûñ
â êîíòðîëå è îïûòå íå ðàçëè÷àëàñü. Ìèêðîñêîïè÷å-
ñêîå èññëåäîâàíèå âíóòðåííèõ îðãàíîâ âñåõ ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ êðûñ ïîêàçàëî, ÷òî îíè èìåëè îáû÷íîå
ñòðîåíèå è íå îòëè÷àëèñü îò êîíòðîëüíûõ.

Ïðè îöåíêå èíòåíñèâíîñòè Ò1-âçâåøåííîãî èçîáðà-
æåíèÿ ó çäîðîâûõ æèâîòíûõ äî è ïîñëå ââåäåíèÿ
Mn-ÄÒÏÀ (òàáë. 3) îêàçàëîñü, ÷òî ïðåïàðàò àêêóìóëè-
ðóåòñÿ ñ âûñîêîé èíòåíñèâíîñòüþ â ïåðâóþ î÷åðåäü â
òêàíè ïî÷åê, à òàêæå â îáëàñòè ïàðåíõèìû ïå÷åíè, íå
ìåíÿÿ èíòåíñèâíîñòè ñèãíàëà â îáëàñòè ìûøå÷íîé
òêàíè è êëåò÷àòêè. Ãðàíèöà êîðòèêàëüíîãî è ìåäóë-
ëÿðíîãî îòäåëîâ ïî÷êè, õîðîøî âèäèìàÿ ó ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ ïðè èñõîäíîì áåñêîíòðàñòíîì
èññëåäîâàíèè, ïðè ââåäåíèè Mn-ÄÒÏÀ ïðàêòè÷åñêè
ïîëíîñòüþ èñ÷åçàëà, ïîñêîëüêó ïðèðîñò èíòåíñèâíî-
ñòè Ò1-âçâåøåííîãî èçîáðàæåíèÿ ìîçãîâîãî âåùåñòâà
áûë çàìåòíî áîëüøå, ÷åì êîðêîâîãî. Ïå÷åíü òàêæå
óâåëè÷èâàëà èíòåíñèâíîñòü èçîáðàæåíèÿ.

Âèçóàëèçàöèîííûå ñâîéñòâà Mn-ÄÒÏÀ ó æèâîòíûõ

ñ îïóõîëÿìè. Ïðè ââåäåíèè ìàíãàïåíòåòàòà æèâîòíûì
ñ çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè ãðóäíîé êëåò-
êè è ëåãêèõ (n = 5, â òîì ÷èñëå 3 — ñ îòäàëåííûìè ãå-
ìàòîãåííûìè ìåòàñòàçàìè), Mn-ÄÒÏÀ âî âñåõ ñëó÷à-
ÿõ îáåñïå÷èâàë âûñîêîå êà÷åñòâî âèçóàëèçàöèè ïåð-
âè÷íîãî î÷àãà è ìåòàñòàòè÷åñêèõ ãåìàòîãåííûõ
ïîðàæåíèé. Âåëè÷èíû èíäåêñîâ óñèëåíèÿ ïåðâè÷íûõ
îïóõîëåâûõ íîâîîáðàçîâàíèé è ìåòàñòàòè÷åñêèõ ïî-
ðàæåíèé êîñòíîãî ñêåëåòà ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 4.

Äî ïîñëåäíåãî âðåìåíè â ïîâñåäíåâíîé ïðàêòèêå
ÌÐÒ èñïîëüçóþòñÿ ïðàêòè÷åñêè èñêëþ÷èòåëüíî ïðå-
ïàðàòû íà îñíîâå êîìïëåêñîâ Gd [16]. Îñíîâíûå èõ
íåäîñòàòêè õîðîøî èçâåñòíû: âûñîêàÿ ñòîèìîñòü —
äî 90 äîëë. ÑØÀ çà îäíîêðàòíîå èññëåäîâàíèå, ðèñê
òîêñè÷íîñòè Gd â ñâîáîäíîì âèäå [7]. Ïîýòîìó íåëüçÿ
ñ÷èòàòü Gd áåçàëüòåðíàòèâíûì ïàðàìàãíåòèêîì äëÿ
ÌÐÒ. Ïðè èññëåäîâàíèè ïàðàìàãíèòíûõ ñâîéñòâ, ñó-
ùåñòâåííûõ äëÿ ïîëó÷åíèÿ êîíòðàñòèðîâàííûõ

ÌÐ-òîìîãðàôè÷åñêèõ èçîáðàæåíèé â Ò1-âçâåøåííûõ
ðåæèìàõ, ïîêàçàòåëè ðåëàêñàöèè äëÿ Fe, Mn, Dy, Ln
óñòóïàþò Gd íà 5 – 15 % [12]. Äàííûå î âîçìîæíîñòè
ïðèìåíåíèÿ òàêîãî ñîåäèíåíèÿ, êàê Mn-ÄÒÏÀ, äëÿ
êîíòðàñòèðîâàíèÿ ïðè ÌÐÒ ðàíåå íå ïóáëèêîâàëèñü.
Îäíàêî äðóãîå ñîåäèíåíèå — Mn-äèïèðèäîêñàëüäè-
ôîñôàò â ðÿäå ñëó÷àåâ èñïîëüçóåòñÿ äëÿ ÌÐÒ ïå÷åíè è
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû [10], íåñêîëüêî ìåíüøå — äëÿ
ïåðôóçèîííîé ÌÐÒ ìèîêàðäà [14].

Íàøè ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè, ÷òî íà ïðàêòèêå çà-
ìåíà ãàäîëèíèÿ íà äâóõâàëåíòíûé ìàðãàíåö â ñîñòàâå
êîìïëåêñà ñ ÄÒÏÀ íå óõóäøàåò çíà÷èìûì îáðàçîì âè-
çóàëèçàöèîííûå ñâîéñòâà. Òîêñèêîëîãè÷åñêîå èññëå-
äîâàíèå Mn-ÄÒÏÀ ïî òðåáîâàíèÿì
ÃÎÑÒ12.1.007 – 76 ïîêàçàëî, ÷òî ïðåïàðàò îòíîñèòñÿ ê
ìàëîòîêñè÷íûì ïðåïàðàòàì. Ýòî ïîçâîëèëî èñïîëüçî-
âàòü ïðåïàðàò äëÿ âèçóàëèçàöèè â ýêñïåðèìåíòå íà æè-
âîòíûõ. Îêàçàëîñü, ÷òî íàèáîëüøåå óñèëåíèå èçîáðà-
æåíèÿ ïðîèñõîäèò â îáëàñòè ïî÷åê, è â çàìåòíîé ñòå-
ïåíè — â ïå÷åíè. ÄÒÏÀ è åãî êîìïëåêñû,
èñïîëüçóåìûå â ðàäèîíóêëèäíîé (ñ òåõíåöèåì-99m) è
ÌÐÒ-äèàãíîñòèêå (c Gd) âûâîäÿòñÿ ïðàêòè÷åñêè èñê-
ëþ÷èòåëüíî ïóòåì êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè, ìèíèìà-
ëüíî àêêóìóëèðóÿñü â âíåêëåòî÷íîì ïðîñòðàíñòâå ïå-
÷åíî÷íîé ïàðåíõèìû [15]. Ïàòîëîãè÷åñêèå îïóõîëå-
âûå íîâîîáðàçîâàíèÿ òàêæå âèçóàëèçèðîâàëèñü â
íàñòîÿùåì ïèëîòíîì èññëåäîâàíèè âïîëíå äîñòîâåðíî.

Îöåíêà ÌÐÒ-âèçóàëèçàöèè ãîëîâíîãî ìîçãà ñ ïîìî-

ùüþ ìàíãàïåíòåòàòà ó çäîðîâûõ äîáðîâîëüöåâ. Ïðè
ââåäåíèè ìàíãàïåíòåòàòà äîáðîâîëüöàì — ÷ëåíàì àâ-
òîðñêîãî êîëëåêòèâà êàðòèíà ÌÐÒ ãîëîâíîãî ìîçãà íå
ïðåòåðïåâàëà çíà÷èìûõ èçìåíåíèé íè âèçóàëüíî, íè
ïðè êîëè÷åñòâåííîì àíàëèçå èíòåíñèâíîñòè èçîáðà-
æåíèé, çà èñêëþ÷åíèåì îáëàñòè ãèïîôèçà, ãäå óñèëå-
íèå èçîáðàæåíèÿ ñîñòàâèëî ÈÓ = 1,27 � 0,09. Îñîáîå
âíèìàíèå ïðè ýòîì èññëåäîâàíèè áûëî óäåëåíî îáëàñ-
òè áàçàëüíûõ ÿäåð, ãäå â ýêñïåðèìåíòå â îòäåëüíûõ íà-
áëþäåíèÿõ îòìå÷àëîñü íàêîïëåíèå ñâîáîäíîãî Mn ïðè
ââåäåíèè åãî êîìïëåêñîâ [11]. Íè âèçóàëüíî, íè ïðè
êîëè÷åñòâåííîì àíàëèçå (ÈÓ íå îòëè÷àëñÿ äîñòîâåðíî
îò 1) äàííûõ çà íàêîïëåíèå ìàíãàïåíòåòàòà â îáëàñòè
áàçàëüíûõ ÿäåð, ìîçæå÷êà, ìîñòà, òàëàìóñà ïîëó÷åíî
íå áûëî.

ÂÛÂÎÄ

Ïî ïîëó÷åííûì äàííûì â îòíîøåíèè îñòðîé
òîêñè÷íîñòè Mn(II)-ÄÒÏÀ ïðåäñòàâëÿåò ìàëîòîêñè÷-
íîå ñîåäèíåíèå (ãðóïïà 4 ïî ÃÎÑÒ12.1.007 – 76). Â êà-
÷åñòâå ïàðàìàãíèòíîãî êîíòðàñòíîãî âåùåñòâà, îáåñ-
ïå÷èâàåò âûðàæåííûé ýôôåêò óñèëåíèÿ èíòåíñèâíî-
ñòè Ò1-âçâåøåííûõ èçîáðàæåíèé ÌÐÒ â ìåñòàõ ñâîåãî
íàêîïëåíèÿ.
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PRECLINICAL INVESTIGATION OF Mn(II)-DIETHYLENETRIAMINEPENTAACETATE
(MANGAPENTETATE) AS PARAMAGNETIC CONTRAST AGENT
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The preclinical evaluation of 0.5 M solution of a manganese(II)-DTPA complex (Mangapentetate, Pentamang) has been carried out in order to test the abili-

ty of manganese to be used as substitute for potentially toxic gadolinium in paramagnetic contrast agents in the MRI clinical routines. The toxicologic tests of

the Mn(II) – DTPA were carried out in mice, rats, and rabbits. Liquid phantoms served for direct comparison of the ability of Mn(II) – DTPA to increase the in-

tensity of T1-weighted SE-images to the contrast properties of the Gd(III) – DTPA (Magnevist). Normal healthy rabbits (n = 12) were used for quantification of

the imaging ability of Mn(II) – DTPA. The value of LD50 in rabbits was above 10 ml�kg, rather close to that one of Gd(III) – DTPA. An increase in intensity of

the T1-weighted images induced by addition of Mn(II) - DTPA in phantom tests did not differ significantly from the values obtained with Gadopentetate.

Mn(II) – DTPA delivered prominent enhancement of normal kidneys in healthy rabbits as well as chest tumors in dogs.
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