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ÀÍÒÈÎÊÑÈÄÀÍÒÍÛÅ ÑÂÎÉÑÒÂÀ ÊÎÌÅÍÎÂÎÉ ÊÈÑËÎÒÛ È Å¨ ÊÀËÜÖÈÅÂÎÉ

ÑÎËÈ Â ÓÑËÎÂÈßÕ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÃÎ ÑÒÐÅÑÑÎÂÎÃÎ ÂÎÇÄÅÉÑÒÂÈß

Ë. Â. Øóðûãèíà, Ý. È. Çëèùåâà, À. À. Êðàâöîâ1

Ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ êîìåíîâîé êèñëîòû è íîâîãî íåé-

ðîïðîòåêòîðíîãî ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ñðåäñòâà – êàëüöèåâîé ñîëè êîìåíîâîé êèñëîòû

íà îêèñëèòåëüíûå ïðîöåññû è àíòèîêñèäàíòíóþ ñèñòåìó ãîëîâíîãî ìîçãà â óñëîâèÿõ

èììîáèëèçàöèîííîãî ñòðåññîâîãî âîçäåéñòâèÿ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðèìåíåíèå êîìåíî-

âîé êèñëîòû è å¸ êàëüöèåâîé ñîëè â äîçå 4 ìã/êã â óñëîâèÿõ ñòðåññîâîãî âîçäåéñòâèÿ

ïðåïÿòñòâóåò ðàçâèòèþ îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ â ãîëîâíîì ìîçãå ñòðåññèðîâàííûõ

ìûøåé, ñïîñîáñòâóåò íîðìàëèçàöèè ìåõàíèçìîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû. Ïðè ýòîì

ïîêàçàòåëè àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû (êàòàëàçà, ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçà, ãëóòàòèîíðå-

äóêòàçà è GSH) ó ýòèõ æèâîòíûõ ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ â êîíòðîëå. Â

íîðìå êàëüöèåâàÿ ñîëü êîìåíîâîé êèñëîòû è êîìåíîâàÿ êèñëîòà âëèÿíèÿ íà ýòè ïîêà-

çàòåëè ïðàêòè÷åñêè íå îêàçûâàþò. Â óñëîâèÿõ ñòðåññà êîìåíàò êàëüöèÿ âûçûâàåò áî-

ëåå âûðàæåííîå, â ñðàâíåíèè ñ êîìåíîâîé êèñëîòîé, ñíèæåíèå àêòèâàöèè ïåðåêèñíîãî

îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êîìåíàò êàëüöèÿ; êîìåíîâàÿ êèñëîòà; ñâîáîäíîðàäèêàëüíîå îêèñëå-

íèå; ìàëîíîâûé äèàëüäåãèä; àíòèîêñèäàíòíàÿ çàùèòà; ãëóòàòèîíîâûé îáìåí.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ ïîðàæåíèÿ íåéðîíîâ ãîëîâ-

íîãî ìîçãà ïðè äåéñòâèè ðàçëè÷íûõ íåáëàãîïðèÿòíûõ

ôàêòîðîâ è ïîèñê ñðåäñòâ, ïðåäîòâðàùàþùèõ èõ ãè-

áåëü, ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç àêòóàëüíûõ ïðîáëåì ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîé íåéðîáèîëîãèè. Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè

äîêàçàíî, ÷òî ìíîãèå ïàòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ ÖÍÑ,

ïðè êîòîðûõ íàáëþäàåòñÿ äåñòðóêöèÿ íåéðîíîâ ãîëîâ-

íîãî ìîçãà, ñâÿçàíû ñ àêòèâàöèåé ïåðåêèñíîãî îêèñëå-

íèÿ ëèïèäîâ [9, 4, 18]. Îñíîâíûå ìåõàíèçìû íåéðî-

íàëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ ïðè èøåìèè/ãèïîêñèè âêëþ÷à-

þò èñòîùåíèå ýíåðãåòè÷åñêèõ ðåñóðñîâ â óñëîâèÿõ

àöèäîçà òêàíè ìîçãà, íàðóøåíèå èîííîãî ãîìåîñòàçà è

ãèïåðïðîäóêöèþ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ).

Ïîñëåäíèå èíäóöèðóþò ðàçâèòèå îêèñëèòåëüíîãî

ñòðåññà, êîòîðûé õàðàêòåðèçóåòñÿ ïîâûøåííûì îáðà-

çîâàíèåì ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ñíèæåíèåì àêòèâíî-

ñòè àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû [21]. Îáðàçîâàíèå ñâî-

áîäíûõ ðàäèêàëîâ è ïåðîêñèíèòðèòîâ íåèçìåííî âå-

äåò ê íåêðîçó è óñêîðåíèþ àïîïòîçà íåéðîíîâ [1, 10,

19]. Â ýòîé ñâÿçè ðàçðàáîòêà è èññëåäîâàíèå âîçìîæ-

íîñòåé ïðèìåíåíèÿ íîâûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ

ñðåäñòâ, ïðåïÿòñòâóþùèõ ÷ðåçìåðíîìó íàêîïëåíèþ

ðàäèêàëîâ è ïîääåðæèâàþùèõ ñîáñòâåííóþ àíòèîêñè-

äàíòíóþ ñèñòåìó îðãàíèçìà, ÿâëÿþòñÿ âåñüìà àêòóàëü-

íûìè. Íåñîìíåííûé èíòåðåñ äëÿ èçó÷åíèÿ ïðåäñòàâ-

ëÿþò ñðåäñòâà ñ àíòèîêñèäàíòíûì äåéñòâèåì, ïî-

ñêîëüêó îíè ïîçâîëÿþò îáåñïå÷èòü çàùèòó íåéðîíîâ

îò äåéñòâèÿ óíèâåðñàëüíûõ ïîâðåæäàþùèõ ôàêòîðîâ

íà ÖÍÑ [11, 12]. Îäíèì èç íîâûõ íåéðîïðîòåêòîðíûõ

ñðåäñòâ ñ àíòèîêñèäàííîé àêòèâíîñòüþ ÿâëÿåòñÿ êàëü-

öèåâàÿ ñîëü êîìåíîâîé êèñëîòû, ñèíòåçèðîâàííàÿ â

îòäåëå áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ èì. ïðîô.

À. ß. Øóðûãèíà ÔÃÁÎÓ ÂÎ “ÊóáÃÓ” [13]. Ðåçóëüòàòû

èçó÷åíèÿ àíòèîêñèäàíòíûõ ñâîéñòâ êîìåíàòà êàëüöèÿ

ïîêàçàëè åãî âûñîêóþ ñòðåññ-ïðîòåêòîðíóþ àêòèâ-

íîñòü [14].

Èçâåñòíî, ÷òî àíòèîêñèäàíòíàÿ ñèñòåìà îðãàíèçìà

îñóùåñòâëÿåò äåòîêñèêàöèþ ïîòåíöèàëüíî îïàñíûõ

ÀÔÊ – ñóïåðîêñèäíîãî àíèîí-ðàäèêàëà è ïåðåêèñè âî-

äîðîäà ñ ó÷àñòèåì ñóïåðîêñèääèñìóòàçû (ÑÎÄ) è êà-

òàëàçû. Âàæíóþ àäàïòèâíóþ ðîëü ïðè îêèñëèòåëüíîì

ñòðåññå èãðàåò òàêæå àêòèâàöèÿ ãëóòàòèîíîâîé àíòè-

îêñèäàíòíîé ñèñòåìû îðãàíèçìà, îòâå÷àþùåé çà îáåç-

âðåæèâàíèå Í
2
Î

2
è îðãàíè÷åñêèõ ïåðîêñèäîâ, â òîì

÷èñëå ïåðîêñèäîâ ëèïèäîâ [4, 8].

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû ÿâëÿëîñü ñðàâíèòåëüíîå èñ-

ñëåäîâàíèå àíòèîêñèäàíòíûõ ñâîéñòâ êîìåíîâîé êè-

ñëîòû (ÊÊ) [15] è íîâîãî íåéðîïðîòåêòîðíîãî ôàðìà-

êîëîãè÷åñêîãî âåùåñòâà êàëüöèåâîé ñîëè êîìåíîâîé

êèñëîòû (CaÊ) [13] â óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòàëüíîãî

ñòðåññîâîãî âîçäåéñòâèÿ. ÊÊ (5-ãèäðîêñè-�-ïè-

ðîí-2-êàðáîíîâàÿ) – îñíîâíîé ôèçèîëîãè÷åñêè àêòèâ-

íûé êîìïîíåíò âûñîêîýôôåêòèâíîãî ëåêàðñòâåííîãî

ïðåïàðàòà Áàëèç-2, èìååò øèðîêèé äèàïàçîí áèîëîãè-

÷åñêîãî äåéñòâèÿ. Îáëàäàåò àíòèîêñèäàíòíûì è ñåäà-
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òèâíûì äåéñòâèåì, à òàêæå àíêñèîëèòè÷åñêèìè è àí-

òèäåïðåññèâíûìè ñâîéñòâàìè [7].

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

CaÊ – êðèñòàëëè÷åñêèé ïîðîøîê æåëòîãî öâåòà,

ðàñòâîðèì â âîäå, ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà – 350,26 [13].

ÊÊ âûäåëåíà èç ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà áàëèç-2 –

áåëûé êðèñòàëëè÷åñêèé ïîðîøîê, ìàëî ðàñòâîðèì â

âîäå è ñïèðòå, ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà 156,09 [15].

Âëèÿíèå CaÊ è ÊÊ íà îêèñëèòåëüíûå ïðîöåññû in

vitro îöåíèâàëè â ìîäåëüíîé ñèñòåìå ÖÔË (öèòðàò-

íî-ôîñôàòíûé áóôåð ñ ëþìèíîëîì). Íà äàííîé ìîäå-

ëè îêèñëåíèå èîíîâ æåëåçà â ïðèñóòñòâèè îðòîôîñôà-

òà è öèòðàòà ñîïðîâîæäàåòñÿ îáðàçîâàíèåì ÀÔÊ, ïðè

ýòîì âîçíèêàåò õåìèëþìèíåñöåíöèÿ (ÕË), óñèëèâàå-

ìàÿ ëþìèíîëîì, êîòîðàÿ ïîäàâëÿåòñÿ â ïðèñóòñòâèè

àíòèîêñèäàíòîâ. Ðåãèñòðàöèþ ÕË îñóùåñòâëÿëè ïðè-

áîðîì SmartLum 5773 â òå÷åíèå 5 ìèí [16]. Âëèÿíèå

CaÊ è ÊÊ íà ãåíåðàöèþ ÀÔÊ îöåíèâàëè ïî óãíåòåíèþ

ÕË ìîäåëüíîé ñèñòåìû ïðè äîáàâëåíèè èõ âîäíûõ

ðàñòâîðîâ â êîíöåíòðàöèÿõ 0,1 è 0,01 ìã/ìë. Ðåçóëüòà-

òû ýêñïåðèìåíòîâ îïðåäåëÿëè ïî èíòåíñèâíîñòè ÕË

(â ó.å.) è ðàññ÷èòûâàëè â ïðîöåíòàõ îò êîíòðîëÿ.

Èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ CaÊ íà àíòèîêñèäàíòíóþ

ñèñòåìó ãîëîâíîãî ìîçãà âûïîëíåíî íà áåëûõ áåñïî-

ðîäíûõ ìûøàõ-ñàìöàõ ìàññîé 20 – 22 ã. Æèâîòíûõ ñî-

äåðæàëè â âèâàðèè ïðè åñòåñòâåííîì îñâåùåíèè, ñâî-

áîäíîì äîñòóïå ê êîðìó è âîäå â êëåòêàõ ðàçìåðîì

30 � 20 � 15 ñì. Îïûòû ïðîâîäèëè ñ ñîáëþäåíèåì

ïðèíöèïîâ ãóìàííîñòè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðàâèëàìè

ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè (Ïðèêàç ÌÇ è ÑÐ ÐÔ îò

23.08.2010 ¹ 708í) è ÃÎÑÒ Ð 53434-2009 “Ïðèíöèïû

íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè”. Æèâîòíûå

áûëè ðàçäåëåíû íà ãðóïïû: 1) êîíòðîëüíûå; 2) ïîëó-

÷àâøèå CaÊ â äîçå 4 ìã/êã; 3) ïîëó÷àâøèå ÊÊ â äîçå

4 ìã/êã; 4) ñòðåññèðîâàííûå; 5) ñòðåññèðîâàííûå, ïî-

ëó÷àâøèå CaK â äîçå 4 ìã/êã; 6) ñòðåññèðîâàííûå, ïî-

ëó÷àâøèå ÊÊ â äîçå 4 ìã/êã. Äîçà 4 ìã/êã áûëà îïðåäå-

ëåíà â ïðåäûäóùèõ èññëåäîâàíèÿõ ïðè èçó÷åíèè àíòè-

îêèñëèòåëüíûõ ñâîéñòâ ïðåïàðàòà [14]. CaÊ è ÊÊ ââî-

äèëè ìûøàì äî ñòðåññèðîâàíèÿ âíóòðü, íàòîùàê, â

äîçå 4 ìã/êã â òå÷åíèå 3 ñóò. Ñòðåññ âûçûâàëè ìåòîäîì

èììîáèëèçàöèè ïîäâåøèâàíèåì ìûøåé çà øåéíóþ

ñêëàäêó â òå÷åíèå 5 ÷. ×åðåç 5 ÷ ìûøåé äåêàïèòèðîâà-

ëè, ãîëîâíîé ìîçã ïîìåùàëè â æèäêèé àçîò è çàòåì îï-

ðåäåëÿëè äåéñòâèå CaÊ è ÊÊ íà îêèñëèòåëüíûå ïðî-

öåññû (óðîâåíü ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ

(ÑÐÎ) è ñîäåðæàíèå îäíîãî èç ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî

îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) – ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà

(ÌÄÀ), à òàêæå âëèÿíèå CaÊ íà ñîñòîÿíèå àíòèîêñè-

äàíòíîé çàùèòû â ãîëîâíîì ìîçãå ìûøåé â íîðìå è

ïîñëå ñòðåññîâîãî âîçäåéñòâèÿ).

4 Ë. Â. Øóðûãèíà è äð.
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå CaÊ (à ) è ÊÊ (á ) íà îêèñëèòåëüíûå ïðîöåññû

â òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà ìûøåé ïðè ñòðåññîâîì âîçäåéñòâèè

(Ì � m ).

Îòëè÷èÿ îò êîíòðîëÿ: * p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,001; îòëè÷èÿ îò

ñòðåññà
+

– p < 0,05.
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå CaÊ (à ) è ÊÊ (á ) íà àêòèâíîñòü ÑÎÄ è êàòàëà-

çû â òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà ìûøåé ïðè ñòðåññîâîì âîçäåéñòâèè

(Ì � m ).

Îòëè÷èÿ îò êîíòðîëÿ: * p < 0,05, ** p < 0,01, îòëè÷èÿ îò ñòðåññà
+

p < 0,05,
++

p < 0,01,
+++

p < 0,001.



Óðîâåíü ÑÐÎ èçó÷àëè õåìèëþìèíåñöåíòíûì ìåòî-

äîì íà ïðèáîðå “SmartLum 5773”. Îïðåäåëÿëè ñâåòî-

ñóììó õåìèëþìèíåñöåíöèè â óñëîâíûõ åäèíèöàõ. Ïî

èíòåíñèâíîñòè õåìèëþìèíåñöåíöèè ñóäèëè î ñîäåð-

æàíèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ [16]. Ñîäåðæàíèå ÌÄÀ

îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó [2]. Àíòèîêñèäàíòíûå ñâîéñòâà

CaÊ è ÊÊ îöåíèâàëè ïî èõ âëèÿíèþ íà àêòèâíîñòü

ôåðìåíòîâ ÑÎÄ, êàòàëàçû, íà ñîñòîÿíèå ãëóòàòèîíî-

âîé ñèñòåìû (ñîäåðæàíèå GSH, àêòèâíîñòü ãëóòàòèîí-

ïåðîêñèäàçû (ÃÏ) è ãëóòàòèîíðåäóêòàçû (ÃÐ)). Àêòèâ-

íîñòü ÑÎÄ îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó [3], àêòèâíîñòü êàòà-

ëàçû – ïî ìåòîäó [5]. Îïðåäåëåíèå GSH ïðîâîäèëè â

ñóïåðíàòàíòå ïîñëå îñàæäåíèÿ áåëêîâ ïî ìåòîäó J.

Sedlak [20]. Àêòèâíîñòü ÃÏ îïðåäåëÿëè ïî ñêîðîñòè

îêèñëåíèÿ GSH â ïðèñóòñòâèè ãèäðîïåðåêèñè òðåòè÷-

íîãî áóòèëà [6]. Àêòèâíîñòü ÃÐ îïðåäåëÿëè ïî ñêîðî-

ñòè îêèñëåíèÿ ÍÀÄÔÍ â ðåàêöèè ñ GSSG [17]. GSH,

GSSG, ÍÀÄÔÍ, 5,5�-äèòèîáèñ(2-íèòðîáåíçîàò) ïðèîá-

ðåòåíû â Sigma (ÑØÀ).

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà â Statistica 10.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Àíàëèç äàííûõ, ïîëó÷åííûõ in vitro â ìîäåëüíîé

ñèñòåìå ÖÔË (òàáëèöà), ïîêàçàë, ÷òî CaÊ è ÊÊ îêàçû-

âàþò âûðàæåííûé è ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâûé àíòèîê-

ñèäàíòíûé ýôôåêò. Ïðè ýòîì ýôôåêòèâíîñòü âåùåñòâ

çàâèñèò îò äîçû, åå óâåëè÷åíèå ñîïðîâîæäàåòñÿ çíà÷è-

òåëüíûì ïîâûøåíèåì èõ àíòèðàäèêàëüíîãî äåéñòâèÿ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ âëèÿíèÿ CaÊ è ÊÊ íà èí-

òåíñèâíîñòü ÑÐÎ è ñîäåðæàíèå ÌÄÀ â ãîëîâíîì ìîç-

ãå ìûøåé, ïîäâåðãøèõñÿ èììîáèëèçàöèîííîìó ñòðåñ-

ñîâîìó âîçäåéñòâèþ (ðèñ. 1), òàêæå óêàçûâàþò íà âû-

ðàæåííûå àíòèîêñèäàíòíûå ñâîéñòâà ýòèõ ïðåïàðàòîâ.

Òàê, óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîñëå ñòðåññîâîãî âîçäåéñòâèÿ â

ãîëîâíîì ìîçãå ìûøåé çíà÷èòåëüíî (íà 17,6 % (à ) è

16,04 % (á ), p < 0,05) ïîâûøàåòñÿ óðîâåíü ñâîáîäíûõ

ðàäèêàëîâ.

Â òî âðåìÿ êàê â ãðóïïàõ ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ äî

ñòðåññèðîâàíèÿ ÑàÊ (ÑàÊ, ñòðåññ) è ÊÊ (ÊÊ, ñòðåññ),

ýòîò ïîêàçàòåëü îñòà¸òñÿ íà óðîâíå èíòàêòíîãî êîíòðî-

ëÿ. Íå âûÿâëåíî êàêèõ-ëèáî èçìåíåíèé â óðîâíå ÑÐÎ

è ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ÑàÊ è ÊÊ â óñëîâèÿõ íîð-

ìû. Ðåçêî óâåëè÷èâàåòñÿ (íà 36,95 % (à ) è 21,7 % (á ),

p < 0,001, ñîîòâåòñòâåííî) â ãîëîâíîì ìîçãå ñòðåññè-

ðîâàííûõ ìûøåé ñîäåðæàíèå ÌÄÀ. Äîñòðåññîâîå

ïðèìåíåíèå ÑàÊ è ÊÊ ñïîñîáñòâóåò ñíèæåíèþ ýòîãî

ïîêàçàòåëÿ. Òàê, ïîä âëèÿíèåì ÑàÊ ó ñòðåññèðîâàííûõ

æèâîòíûõ ñîäåðæàíèå ÌÄÀ â ãîëîâíîì ìîçãå ñíèæà-

åòñÿ íà 24,1 % ( p < 0,001), à ïîä âëèÿíèåì ÊÊ – íà

10 %. Â íîðìå ÑàÊ è ÊÊ ñïîñîáñòâóþò íåáîëüøîìó

ïîâûøåíèþ ñîäåðæàíèÿ ÌÄÀ.

Òàêèì îáðàçîì, óñòàíîâëåíî, ÷òî ÑàÊ è ÊÊ ïðîÿâ-

ëÿþò àíòèîêèñëèòåëüíûå ñâîéñòâà êàê in vitro â ìî-

äåëüíîé ñèñòåìå ÖÔË, òàê è in vivo â òêàíè ãîëîâíîãî

ìîçãà ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ. Ïðè ýòîì ÑàÊ âû-

çûâàåò áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå àêòèâàöèè ÏÎË.

Ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû ãî-

ëîâíîãî ìîçãà (ðèñ. 2) ïîêàçàëè, ÷òî â óñëîâèÿõ ñòðåñ-

ñîâîãî âîçäåéñòâèÿ ôåðìåíòàòèâíàÿ àêòèâíîñòü ÑÎÄ

ñíèæàåòñÿ íà 15,7 % (à ) è 6,4 % (á ), p < 0,05. Ïðèìå-

íåíèå ÑàÊ è ÊÊ äî ñòðåññîâîãî âîçäåéñòâèÿ ïðàêòè÷å-

ñêè íå âëèÿåò íà àêòèâíîñòü ýòîãî ôåðìåíòà. Ïîêàçàòå-

ëè ÑÎÄ îñòàþòñÿ íà óðîâíå ñòðåññà. Ðåçêî óâåëè÷èâà-

åòñÿ (íà 45,5 % (à ) è 39,0 % (á ), p < 0,001) â ãîëîâíîì

ìîçãå ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ àêòèâíîñòü êàòàëà-

çû. Ââåäåíèå ÑàÊ è ÊÊ äî ñòðåññèðîâàíèÿ æèâîòíûõ

ñïîñîáñòâóåò çíà÷èòåëüíîìó ñíèæåíèþ ýòîãî ïîêàçà-

òåëÿ (íà 37,5 % – ÑàÊ è 34,0 % – ÊÊ, p < 0,001). Íå èç-

ìåíèëàñü àêòèâíîñòü êàòàëàçû â ãîëîâíîì ìîçãå ìû-

øåé ãðóïï ÑàÊ è ÊÊ, å¸ ïîêàçàòåëè îñòàþòñÿ íà óðîâ-

íå êîíòðîëÿ.
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Ðèñ. 3. Âëèÿíèå CaÊ (à ) è ÊÊ (á ) íà ãëóòàòèîíîâûé îáìåí â

òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà ìûøåé ïðè ñòðåññîâîì âîçäåéñòâèè

(Ì � m).

Îòëè÷èÿ îò êîíòðîëÿ: * p < 0,05, ** p < 0,01, *** p < 0,001, îòëè÷èÿ îò

ñòðåññà
+

p < 0,05,
++

p < 0,01,
+++

p < 0,001.

������� �������� ��������� ������ �� !" �# ���#�� �$ � %��� �&

��' ���#�%� �  (%��� �% � )���*#�#��� 

 � +,
- !� � � $

Ïðåïàðàò

Êîíöåíòðàöèÿ, ìã/ìë

0,01 0,1

CaÊ, n = 14 29,4 � 1,1* 64,6 � 1,3
#

ÊÊ, n = 11 33,3 � 1,4* 69,4 � 1,2
#

Ïðèìå÷àíèå: n – ÷èñëî îïûòîâ;

* p < 0,001 â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì;
#

p < 0,001 â ñðàâíåíèè ñ 0,01 ìã/êã.



Óñòàíîâëåíî òàêæå, ÷òî ïðè ñòðåññîâîì âîçäåéñò-

âèè â òêàíÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà îòìå÷àþòñÿ âûðàæåííûå

èçìåíåíèÿ ãëóòàòèîíîâîãî îáìåíà (ðèñ. 3). Òàê, â ãî-

ëîâíîì ìîçãå ñòðåññèðîâàííûõ ìûøåé íàáëþäàåòñÿ

ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ GSH íà 11 % (à ) – 12 % (á ),

óâåëè÷åíèå ôåðìåíòàòèâíîé àêòèâíîñòè ÃÏ íà 20,9 %

(à ) è 17,0 % (á ), p < 0,05 è ÃÐ íà 23,2 % (à ) è 24,4 %

(á ), p < 0,05. Äîñòðåññîâîå ïðèìåíèå ÑàÊ è ÊÊ ñïî-

ñîáñòâóåò íîðìàëèçàöèè ãëóòàòèîíîâîãî îáìåíà.

Ïðè ýòîì, åñëè ïðè ïðèìåíåíèè ÑàÊ âñå ïîêàçàòåëè

ãëóòàòèîíîâîãî îáìåíà (GSH, ÃÏ è ÃÐ) ïðàêòè÷åñêè

íå îòëè÷àþòñÿ îò êîíòðîëüíûõ çíà÷åíèé, òî ïðè ïðè-

ìåíåíèè ÊÊ îòìå÷àåòñÿ íåêîòîðîå ñíèæåíèå (íà 13 %)

àêòèâíîñòè ÃÏ â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì (p < 0,05). Òî

åñòü íàèáîëåå îïòèìàëüíàÿ ñòàáèëèçàöèÿ ãëóòàòèîíî-

âîãî îáìåíà íàáëþäàåòñÿ ïðè ââåäåíèè ÑàÊ.

Êàê èçâåñòíî, àêòèâàöèÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî

îêèñëåíèÿ ÿâëÿåòñÿ ñîñòàâíîé ÷àñòüþ îáùåãî ñèíäðî-

ìà àäàïòàöèè – ñòðåññà. Íà÷àëüíàÿ àêòèâàöèÿ ÏÎË íà-

áëþäàåòñÿ ïðè âîçäåéñòâèè íà áèîëîãè÷åñêèå ñèñòåìû

ëþáîé ñòåïåíè ñëîæíîñòè ñàìûõ ðàçíîîáðàçíûõ ýêñ-

òðåìàëüíûõ àãåíòîâ [4]. Îíà ñïîñîáñòâóåò ìîáèëèçà-

öèè çàùèòíûõ ðåàêöèé îðãàíèçìà. Ïîñëåäíèå âêëþ÷à-

þò ðåàêòèâíîå óñèëåíèå ìåõàíèçìîâ àíòèîêñèäàíòíîé

çàùèòû. Ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé ïîêàçàëè,

÷òî ïðè ñòðåññîâîì âîçäåéñòâèè îòìå÷àåòñÿ óñèëåíèå

îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ â ãîëîâíîì ìîçãå æèâîò-

íûõ, íåáîëüøîå ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ÑÎÄ, ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìîå ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ôåðìåíòîâ êà-

òàëàçû, ÃÏ è ÃÐ, ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ GSH. Ïðèìå-

íåíèå ÊÊ è å¸ êàëüöèåâîé ñîëè â óñëîâèÿõ ñòðåññîâî-

ãî âîçäåéñòâèÿ ïðåïÿòñòâóåò ðàçâèòèþ îêèñëèòåëüíûõ

ïðîöåññîâ â ãîëîâíîì ìîçãå ñòðåññèðîâàííûõ ìûøåé,

ñïîñîáñòâóåò íîðìàëèçàöèè ìåõàíèçìîâ àíòèîêñè-

äàíòíîé çàùèòû. Ïðè ýòîì ïîêàçàòåëè àíòèîêñèäàíò-

íîé çàùèòû – êàòàëàçà, ÃÏ, ÃÐ è GSH – ó ýòèõ æèâîò-

íûõ ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ â êîíòðî-

ëå. Â íîðìå ÑàÊ è ÊÊ âëèÿíèÿ íà ýòè ïîêàçàòåëè ïðàê-

òè÷åñêè íå îêàçûâàþò. Íåñêîëüêî èíà÷å âëèÿþò ýòè

ïðåïàðàòû íà ïîêàçàòåëè îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ.

Òàê, ÊÊ è ÑàÊ â íîðìå âëèÿíèÿ íà óðîâåíü ÑÐÎ íå

îêàçûâàþò, îäíàêî ñïîñîáñòâóþò íåçíà÷èòåëüíîìó ïî-

âûøåíèþ ñîäåðæàíèÿ ÌÄÀ. Ïðè ýòîì â óñëîâèÿõ

ñòðåññà ÑàÊ îêàçûâàåò áîëåå âûðàæåííîå â ñðàâíåíèè

ñ ÊÊ ñíèæåíèå àêòèâàöèè ÏÎË.

Òàêèì îáðàçîì, ÑàÊ è ÊÊ ñïîñîáñòâóþò ñòàáèëèçà-

öèè ïðîîêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ðàâíîâåñèÿ, ïðî-

òèâîäåéñòâóÿ â îïðåäåëåííûõ ïðåäåëàõ ðàçâèòèþ îêèñ-

ëèòåëüíîãî ñòðåññà â ñâÿçè ñ àêòèâàöèåé ÏÎË. Ïðè

ýòîì ÑàÊ îêàçûâàåò áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå àêòè-

âàöèè ÏÎË.

Ïðèâåäåííûå äàííûå óêàçûâàþò íà ïåðñïåêòèâ-

íîñòü äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé ÑàÊ êàê ñòðåññ-ïðî-

òåêòîðíîãî, àíòèîêñèäàíòíîãî, íåéðîïðîòåêòîðíîãî

ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî âåùåñòâà.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïðè èììîáèëèçàöèîííîì ñòðåññîâîì âîçäåéñò-

âèè îòìå÷àåòñÿ óñèëåíèå îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ â

ãîëîâíîì ìîçãå æèâîòíûõ. Òàê, óðîâåíü ÌÄÀ è ÑÐÎ

ïîâûøàåòñÿ â 1,37 è 1,2 ðàçà, ñîîòâåòñòâåííî

(p < 0,05). Íàáëþäàåòñÿ íåáîëüøîå ñíèæåíèå àêòèâíî-

ñòè ÑÎÄ, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ïîâûøåíèå àêòèâ-

íîñòè ôåðìåíòîâ êàòàëàçû (â 1,47 ðàçà), ÃÏ è ÃÐ â 1,2

è 1,3 ðàçà, ñîîòâåòñòâåííî (p < 0,05).

2. Äîñòðåññîâîå ïðèìåíåíèå ÑàÊ è ÊÊ ïðåïÿòñòâó-

åò ðàçâèòèþ îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ â ãîëîâíîì ìîç-

ãå ìûøåé, ñïîñîáñòâóåò íîðìàëèçàöèè ìåõàíèçìîâ àí-

òèîêñèäàíòíîé çàùèòû. Ïðè ýòîì ïîêàçàòåëè àíòèîêñè-

äàíòíîé çàùèòû – êàòàëàçà, ÃÏ, ÃÐ è GSH – ó ýòèõ æè-

âîòíûõ ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ â

êîíòðîëå. Â íîðìå ÑàÊ è ÊÊ âëèÿíèÿ íà ýòè ïîêàçàòåëè

íå îêàçûâàþò.

3. ÑàÊ â óñëîâèÿõ ñòðåññà îêàçûâàåò áîëåå âûðà-

æåííîå â ñðàâíåíèè ñ ÊÊ (íà 14 %, p < 0,05) ñíèæåíèå

àêòèâíîñòè ÏÎË.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-

ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé

ÐÔÔÈ â ðàìêàõ ïðîåêòà ¹ 16-44-230337 ð_à.
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ANTIOXIDANT PROPERTIES OF COMENIC ACID AND ITS CALCIUM SALT

UNDER EXPERIMENTAL STRESS CONDITIONS

L. V. Shurygina, E. I. Zlishcheva, and A. A. Kravtsov

Kuban State University, ul. Stavropolskaya 149, Krasnodar, 350040 Russia;

A comparative study of the effects of comenic acid (CA) and a new neuroprotective pharmacological agent – calcium salt of comenic acid (calcium comenate,

CaC) – on oxidative processes and the antioxidant system of the brain was performed under conditions of immobilization stress in mice. It is established that

the administration of CA and CaC at a dose of 4 mg/kg under model stress conditions hinders the development of oxidative processes in the brain of stressed

mice and contributes to normalization of the mechanisms of antioxidant protection. At the same time, the antioxidant protection indices, including the levels of

catalase, GP, GR and GSH in animals, almost did not differ from those in the control. In the norm, both CaC and CA do not influence these parameters. Under

stress, CaC produces a more pronounced decrease in the activation of lipid peroxidation in comparison to the action of CA.

Keywords: calcium comenate; comenic acid; free radical oxidation; malonic dialdehyde; antioxidant protection; glutathione metabolism.

Àíòèîêñèäàíòíûå ñâîéñòâà êîìåíîâîé êèñëîòû 7


