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Äåéñòâèå ãåïàðèíà íà àêòèâíîñòü íåéðîíîâ ìîçãà èçó÷åíî íà ðàçðàáîòàííîé íàìè

ìîäåëè ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà in vitro íà ïåðåæèâàþùèõ ñðåçàõ ìîçãà ãèïåðòåí-

çèâíûõ êðûñ. Àóòîêðîâü âûçûâàåò áëîêèðîâàíèå ïàðàìåòðîâ ôîêàëüíûõ ïîòåíöèàëîâ

â íåéðîíàõ. Ãåïàðèí â êîíöåíòðàöèè 25 ÅÄ/ìë äî âîçäåéñòâèÿ àóòîêðîâè ïðåïÿòñòâóåò

èíãèáèðîâàíèþ àêòèâíîñòè èîíîòðîïíûõ ãëóòàìàòåðãè÷åñêèõ è ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêèõ

ðåöåïòîðîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïåðåæèâàþùèå ñðåçû, ìîäåëü ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà, ôîêàëü-

íûå ïîòåíöèàëû, ãåïàðèí

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Çàáîëåâàåìîñòü öåðåáðàëüíûì ãåìîððàãè÷åñêèì èí-

ñóëüòîì ïðåäñòàâëÿåò âàæíóþ ñîöèàëüíóþ ïðîáëåìó.

Åæåãîäíî â Ðîññèè çàáîëåâàåò áîëåå 500 òûñ. ÷åëîâåê.

Èíñóëüò ñîïðîâîæäàåòñÿ çíà÷èòåëüíûìè êîãíèòèâíûìè

ðàññòðîéñòâàìè. Îäíîé èç âàæíåéøèõ çàäà÷ ïðàêòè÷å-

ñêîé íåâðîëîãèè ÿâëÿåòñÿ ïîèñê ýôôåêòèâíûõ ôàðìàêî-

ëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ äëÿ çàùèòû íåðâíûõ êëåòîê îò

òÿæåëûõ ïîñëåäñòâèé ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà ñ òåì,

÷òîáû ñíèçèòü óðîâåíü èíâàëèäèçàöèè áîëüíûõ.

Ãåïàðèí èñïîëüçóåòñÿ â êëèíèêå äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ

òðîìáîîáðàçîâàíèÿ â êà÷åñòâå àíòèêîàãóëÿíòà ïðè èøå-

ìè÷åñêîì èíñóëüòå. Â òî æå âðåìÿ åãî ðîëü íåîäíîçíà÷íà

ïðè âîçìîæíîñòè ðàçâèòèÿ âòîðè÷íîãî ãåìîððàãè÷åñêîãî

èíñóëüòà. Ãåïàðèíû — ãðóïïà âåùåñòâ ýíäîãåííîãî ïðî-

èñõîæäåíèÿ, ðàçëè÷àþùèõñÿ ïî ìîëåêóëÿðíîé ìàññå.

Îíè îòíîñÿòñÿ ê ãëèêîçàìèíîãëèêàíàì, ñîñòîÿò èç ñóëü-

ôàòèðîâàííûõ îñòàòêîâ D-ãëþêîçàìèíà è D-ãëþêóðîíî-

âîé êèñëîòû. Ýòè âåùåñòâà ñèíòåçèðóþòñÿ â îðãàíèçìå

÷åëîâåêà è æèâîòíûõ è ñîäåðæàòñÿ â îñíîâíîì â òó÷íûõ

êëåòêàõ è ñèíàïòè÷åñêèõ ñòðóêòóðàõ [14]. Äàííûå óêàçû-

âàþò íà ìíîãîîáðàçíóþ ðîëü ýòèõ ñîåäèíåíèé. Êàê è â

ñëó÷àå âûñîêîìîëåêóëÿðíûõ ãåïàðèíîâ äåéñòâèå íèçêî-

ìîëåêóëÿðíûõ ôðàêöèé ýòîãî ñîåäèíåíèÿ â êà÷åñòâå âîç-

ìîæíûõ ïðîòåêòîðíûõ âåùåñòâ ÿâëÿåòñÿ ïðåäìåòîì ìíî-

ãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèé. Òàê, ââåäåíèå â êëèíèêå

áîëüíûì èíñóëüòîì íèçêîìîëåêóëÿðíîãî ãåïàðèíà áûëî

áîëåå ýôôåêòèâíûì, ÷åì ïðèìåíåíèå íåôðàêöèîíèðî-

âàííîãî ãåïàðèíà [6, 12]. Â òî æå âðåìÿ ïîäêîæíîå ââåäå-

íèå íåôðàêöèîíèðîâàííîãî ãåïàðèíà íå ñíèæàëî ñìåðò-

íîñòü è èíâàëèäèçàöèþ áîëüíûõ ÷åðåç 6 ìåñ ïîñëå èøå-

ìè÷åñêîãî èíñóëüòà [5]. Îáíàðóæèâàåòñÿ, ÷òî ãåïàðèíû

(äåñóëüôàòèðîâàííûå), ó êîòîðûõ çíà÷èòåëüíî ñíèæåíà

àíòèêîàãóëÿíòíàÿ àêòèâíîñòü, ñïîñîáñòâîâàëè àíòèâîñ-

ïàëèòåëüíîé ïðîòåêöèè ìîçãîâîé òêàíè ïîñëå èøåìè÷å-

ñêîãî è òîðìîçèëè âîçíèêíîâåíèå ãåìîððàãè÷åñêîãî

èíñóëüòà [13, 16]. Ïðè ðàçâèòèè èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà

èñêóññòâåííûå àíàëîãè ãåïàðèíà â óñëîâèÿõ in vivo ïðî-

ÿâëÿëè ïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà, çíà÷èòåëüíî ñíèæàëè âå-

ëè÷èíó ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà è ñïîñîáñòâîâàëè âîññòàíîâ-

ëåíèþ íåâðîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé [15] è òîðìîçèëè âîñ-

ïàëèòåëüíûå ïðîöåññû [10]. Òî æå áûëî îòìå÷åíî è ïðè

äåéñòâèè ãåïàðèíà [7, 11].

Â ýêñïåðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ ïîêàçàíî, ÷òî ãåïàðèí,

ïîìèìî àíòèêîàãóëÿíòíîé àêòèâíîñòè, îáëàäàåò âûðà-

æåííûìè íåéðîòðîôè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè. Òàê, ââåäåíèå

êðûñàì ãåïàðèíà â ìàëûõ äîçàõ (ìåíüøå, ÷åì èñïîëüçó-

þò â êëèíèêå) èíäóöèðóåò êàñêàä èçìåíåíèé â íåðâíîé

ñèñòåìå, êîòîðûå âûðàæàëèñü â óñèëåíèè êîíöåíòðàöèè

âíèìàíèÿ, ôîðìèðîâàíèè îïòèìàëüíîé ñòðàòåãèè ïîâå-

äåíèÿ ïðè îáó÷åíèè [1], à òàêæå îáëàäàåò àíòèñòðåññîð-

íûì ýôôåêòîì [2]. Êðîìå òîãî, â îòäåëüíûõ ñòðóêòóðàõ

ìîçãà ãåïàðèíèçèðîâàííûõ æèâîòíûõ óâåëè÷èâàëèñü

óðîâíè âîçáóæäàþùèõ è òîðìîçíûõ ìåäèàòîðîâ [1, 2].

Òàêèì îáðàçîì, ïðåäñòàâëÿåò èíòåðåñ èññëåäîâàòü

ïðÿìîå äåéñòâèå ãåïàðèíà íà àêòèâíîñòü íåéðîíîâ ìîçãà

è âûÿñíèòü, êàêîé ýôôåêò ãåïàðèí îêàçûâàåò íà èõ àêòèâ-

íîñòü â óñëîâèÿõ, êîãäà íà òêàíü ìîçãà îêàçûâàåò íåãà-

òèâíîå âëèÿíèå èçëèâøàÿñÿ êðîâü ïðè ãåìîððàãè÷åñêîì

èíñóëüòå. Â äàííîé ðàáîòå áûëè èññëåäîâàíû ñâîéñòâà

ãåïàðèíà êàê ïðåïàðàòà, êîòîðûé ìîã áû áûòü èñïîëüçî-

âàí ïðè ãåìîððàãèè. Áûëî èçó÷åíî åãî äåéñòâèå íà áèî-

ýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâíîñòü íåðâíûõ êëåòîê ìîçãà ãèïåðòåí-

çèâíûõ êðûñ â íîðìå è â óñëîâèÿõ äëèòåëüíîãî âîçäåéñòâèÿ

êðîâè íà ìîäåëè ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà in vitro2.
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ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà êðûñàõ-ñàìöàõ ñ ñîáëþ-

äåíèåì ðåêîìåíäàöèé ïî ýòèêå ðàáîòû ñ æèâîòíûìè,

ïðåäëîæåííûõ European Communities Council Direction

(86/609 EEC).

Áûëè èñïîëüçîâàíû ïåðåæèâàþùèå ñðåçû îáîíÿòåëü-

íîé êîðû ìîçãà ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñ ëèíèè SHR, ïî-

ñêîëüêó èìåííî ãèïåðòåíçèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç ïðè÷èí,

ñïîñîáñòâóþùèõ âîçíèêíîâåíèþ ãåìîððàãè÷åñêîãî èí-

ñóëüòà. Íà ðàçðàáîòàííîé íàìè ìîäåëè ãåìîððàãè÷åñêîãî

èíñóëüòà íà ïåðåæèâàþùèõ ñðåçàõ ìîçãà [3, 4] èçó÷àëè

äåéñòâèå ãåïàðèíà íà áèîýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâíîñòü íåé-

ðîíîâ.

Äëÿ ýòîãî ïåðåæèâàþùèå ñðåçû îáîíÿòåëüíîé êîðû

âûäåðæèâàëè ñ ãåïàðèíîì íàòðèÿ (Ìîñêîâñêèé ýíäîê-

ðèííûé çàâîä, 25 ÅÄ�ìë èíêóáàöèîííîé ñðåäû) â òå÷å-

íèå 15 ìèí. Çàòåì ñðåçû ïîìåùàëè â ñïåöèàëüíóþ ïðî-

òî÷íóþ êàìåðó äëÿ ðåãèñòðàöèè êîìïîíåíòîâ ôîêàëüíûõ

ïîòåíöèàëîâ (ÔÏ), âîçíèêàþùèõ â îòâåò íà ýëåêòðîñòè-

ìóëÿöèþ ëàòåðàëüíîãî îáîíÿòåëüíîãî òðàêòà (ËÎÒ) —

îñíîâíîãî àôôåðåíòíîãî âõîäà ê íåéðîíàì îáîíÿòåëüíîé

êîðû. ×àñòîòà ðàçäðàæåíèÿ ËÎÒ áûëà 0,003 Ãö.

Äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà ñðåçû

ïîìåùàëè â àóòîêðîâü îáúåìîì 3 ìë, â êîòîðîé îíè íàõî-

äèëèñü â òå÷åíèå 360 ìèí. Çàòåì ïðîâîäèëè ðåãèñòðàöèþ

ÔÏ. Êàê ìû ïîêàçàëè ðàíåå, ïîñëå ýòîãî ñðîêà íàñòóïàþò

íåîáðàòèìûå íàðóøåíèÿ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ íåðâíûõ

êëåòîê [4].

Ïðè èçó÷åíèè ñâîéñòâ ãåïàðèíà íà ìîäåëè èíñóëüòà

ñðåçû ïðåäîáðàáàòûâàëè ãåïàðèíîì (25 ÅÄ�ìë èíêóáà-

öèîííîé ñðåäû) â òå÷åíèå 15 ìèí, à çàòåì èõ ïîìåùàëè â

àóòîêðîâü íà 360 ìèí, ïîñëå ýòîãî òàêæå ïðîâîäèëè ðåãè-

ñòðàöèþ ÔÏ.

Àíàëèçèðîâàëè àìïëèòóäû âîçáóæäàþùèõ è òîðìîç-

íûõ êîìïîíåíòîâ ÔÏ ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ìåõàíèçìàìè

ãåíåçà è îïîñðåäóåìûå ðàçíûìè ðåöåïòîðíûìè ìåõàíèç-

ìàìè: ñóììàðíûé ïîòåíöèàë äåéñòâèÿ ëàòåðàëüíîãî îáî-

íÿòåëüíîãî òðàêòà (ÏÄ ËÎÒ) (ïðåñèíàïòè÷åñêèé êîìïî-

íåíò ÔÏ), AMPA è NMDA ðåöåïòîðíûå êîìïîíåíòû âîç-

áóæäàþùåãî ïîñòñèíàïòè÷åñêîãî ïîòåíöèàëà (ÂÏÑÏ), à

òàêæå ïîçäíèé òîðìîçíûé ïîñòñèíàïòè÷åñêèé ïîòåíöèàë

(ÒÏÑÏì), êîòîðûé ãåíåðèðóåòñÿ ïðè àêòèâàöèè ÃÀÌÊB-

ðåöåïòîðîâ.

Ñîïîñòàâëÿÿ ïàðàìåòðû àêòèâíîñòè êëåòîê ÷åðåç

360 ìèí ïðåáûâàíèÿ â àóòîêðîâè ñ êîíòðîëüíûìè çíà÷å-

íèÿìè, êîòîðûå ïîëó÷àëè íà îòäåëüíîé ãðóïïå ñðåçîâ

(n = 6), îïðåäåëÿëè ñòåïåíü èõ ïîâðåæäåíèÿ ïðè äåéñò-

âèè àóòîêðîâè, è âëèÿíèå íà ýòè èçìåíåíèÿ ïðåèíêóáà-

öèè ñ ãåïàðèíîì.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ

ïðîâîäèëè ïî íåïàðàìåòðè÷åñêîìó êðèòåðèþ (U-êðèòå-

ðèé Âèëêîêñîíà — Ìàííà — Óèòíè). Ðàçëè÷èÿ ïðèçíàâà-

ëè çíà÷èìûìè ïðè p � 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå. Èí-

êóáàöèÿ ñðåçîâ â èíêóáàöèîííîé ñðåäå ñ ãåïàðèíîì â

êîíöåíòðàöèè 25 ÅÄ�ìë íå âûçûâàëà èçìåíåíèé àìïëè-

òóä îòäåëüíûõ êîïîíåíòîâ ÔÏ â íåéðîíàõ îáîíÿòåëüíîé

êîðû ìîçãà êðûñ, ÷òî óêàçûâàåò íà ñîõðàíåíèå ìåõàíèç-

ìîâ ýëåêòðîãåíåçà â ñðåçàõ ìîçãà ïðè äåéñòâèè ãåïàðèíà

â òå÷åíèå 15 ìèí. Îäíàêî áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå

ïðîäîëæèòåëüíîñòè ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ âîç-

áóæäàþùèõ è òîðìîçíûõ. Òàê, äëèòåëüíîñòü AMPA

ÂÏÑÏ óâåëè÷èâàëàñü â ñðåäíåì íà 16 ± 4 %, äëèòåëü-

íîñòü NMDA ÂÏÑÏ âîçðàñòàëà íà 27 � 6 %. Àêòèâàöèÿ

òîðìîçíûõ ÃÀÌÊB-åðãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ÒÏÑÏì ïðî-

ëîíãèðîâàëàñü â ñðåäíåì íà 23 � 5 %.

Íåèçìåííîñòü àìïëèòóä îòäåëüíûõ êîìïîíåíòîâ ÔÏ

ïðè âîçäåéñòâèè ãåïàðèíà íàòðèÿ ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì,

÷òî îí, âîçìîæíî, ñòàáèëèçèðóåò ìåõàíèçìû ýëåêòðîãå-

íåçà è, ñëåäîâàòåëüíî, ìîæåò âûïîëíÿòü ïðîòåêòîðíóþ

ôóíêöèþ.

Â ñëåäóþùåé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ áûëà èçó÷åíû

ñâîéñòâà ãåïàðèíà íàòðèÿ â óñëîâèÿõ íåãàòèâíîãî äåéñò-

âèÿ àóòîêðîâè â ïåðåæèâàþùèõ ñðåçàõ îáîíÿòåëüíîé

êîðû ìîçãà êðûñ ïðè ìîäåëèðîâàíèè ãåìîððàãè÷åñêîãî

èíñóëüòà. Èç ïðèâåäåííûõ äàííûõ âèäíî, ÷òî ïðè èíêó-

áàöèè ñðåçîâ àóòîêðîâüþ ïðîèñõîäèò áëîêèðîâàíèå âñåõ

ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ýëåêòðîãåíåçà, ñîõðàíÿ-

åòñÿ ëèøü àêòèâíîñòü â ïðîâîäÿùèõ âîëîêíàõ ËÎÒ. Ýòè

ÿâëåíèÿ ñîîòâåòñòâóþò òåì çàêîíîìåðíîñòÿì ðàçâèòèÿ

ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà in vitro, êîòîðûå áûëè îáíà-

ðóæåíû íàìè ðàíåå [4].

Ïðåäâàðèòåëüíàÿ èíêóáàöèÿ ñðåçîâ â ðàñòâîðå ñ ãåïà-

ðèíîì è ïîñëåäóþùèì äåéñòâèåì íà íèõ àóòîêðîâè ïðî-

ÿâëÿëàñü â òîì, ÷òî ñîõðàíÿëèñü íåïîâðåæäåííûìè èñ-

ñëåäîâàííûå ìåõàíèçìû ýëåêòðîãåíåçà. Òàê, àêòèâíîñòü

ïðåñèíàïòè÷åñêèõ ñòðóêòóð ñîõðàíÿëàñü íà óðîâíå 97 %

îò èñõîäíîé âåëè÷èíû (U = 39, p � 0,05). Íà äîñòàòî÷íî

âûñîêîì óðîâíå ñîõðàíÿëàñü àêòèâíîñòü âîçáóæäàþùèõ

è òîðìîçíûõ ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ. Àìïëèòóäà

AMPA ÂÏÑÏ ñîîòâåòñòâîâàëà 90 % îò èñõîäíîé âåëè÷è-

íû (U = 31, p � 0, 05); àìïëèòóäà NMDA ÂÏÑÏ ñîñòàâëÿ-

ëà 81 % îò èñõîäíûõ çíà÷åíèé (U = 28, p � 0,05). Ïðîòåê-

öèÿ òîðìîçíûõ ìåõàíèçìîâ áûëà íà óðîâíå 75 % îò ïåð-

âîíà÷àëüíûõ äàííûõ äî äåéñòâèÿ àóòîêðîâè (U = 27,
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Êîìïîíåíòû
ÔÏ (% îò
êîíòðîëÿ)

Ïîñëå èíêóáàöèè Ïîñëå ïðåèí-
êóáàöèè

ñ ãåïàðèíîì
è ïîñëåäóþ-
ùåé èíêóáà-
öèè â àóòîê-
ðîâè (n = 12)

â êîíòðîëü-
íîé ñðåäå

(n = 9)

ñ ãåïàðèíîì
íàòðèÿ
(n = 12)

â àóòîêðîâè
(n = 15)

ÏÄ ËÎÒ 100 (320) 100 38 * 97

AMPA
ÂÏÑÏ

100 (200) 100 0 * 90

NMDA
ÂÏÑÏ

100 (60) 92 0 * 81

ÒÏÑÏì 100 (30) 100 0 * 75

Ïðèìå÷àíèå. Àáñîëþòíûå çíà÷åíèÿ àìïëèòóä ÔÏ (â ìêÂ) â êîíòðîëü-

íûõ ñðåçàõ äàíû â ñêîáêàõ. * — � 0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè ïàðà-

ìåòðàìè.



p � 0,05). Ñòàòèñòè÷åñêè ýòè îòëè÷èÿ îò èñõîäíûõ êîí-

òðîëüíûõ âåëè÷èí íåäîñòîâåðíû.

Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå ëèøü îò÷àñòè ïîäòâåðæäà-

þò ýêñïåðèìåíòàëüíûå íàáëþäåíèÿ in vivo î òîì, ÷òî ãå-

ïàðèí îáëàäàåò íåéðîòðîôè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè [1, 2].

Îí íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà àìïëèòóäíûå õàðàêòåðèñòèêè

ìåõàíèçìîâ ýëåêòðîãåíåçà, íî ïðîëîíãèðîâàë èõ äëè-

òåëüíîñòü. Âîçìîæíîå îáúÿñíåíèå ýòèõ îòëè÷èé ìîæåò

ñîñòîÿòü â òîì, ÷òî ïðîëîíãàöèÿ ìåõàíèçìîâ ýëåêòðîãå-

íåçà ñïîñîáñòâóåò óâåëè÷åíèþ êîíöåíòðàöèè íåêîòîðûõ

ìåäèàòîðîâ, ÷òî è îáóñëîâëèâàåò íåéðîòðîôè÷åñêèå ýô-

ôåêòû ãåïàðèíà. Íàøè äàííûå ñîîòâåòñòâóþò äàííûì,

îáíàðóæåííûì äðóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè in vitro. Òàê,

ïîêàçàíî, ÷òî ãåïàðèí âëèÿåò íà ôóíêöèþ AMPA-ðåöåï-

òîðîâ, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü â óñèëåíèè êîîïåðàòèâíîñòè ìå-

æäó èîííûìè êàíàëàìè è ïðîëîíãèðîâàíèè âðåìåíè îò-

êðûòîãî ñîñòîÿíèÿ êàíàëà, íî íå îêàçûâàåò ýôôåêòà íà

àìïëèòóäó òîêîâ îòäåëüíîãî êàíàëà. Êðîìå òîãî, âûÿâëå-

íî, ÷òî â ïðèñóòñòâèè áëîêàòîðà AMPA-ðåöåïòîðîâ

CNQX ãåïàðèí íå âëèÿë íà ñâîéñòâà AMPA-ðåöåïòîðîâ.

Ýòè ýôôåêòû ãåïàðèíà áûëè ñïåöèôè÷åñêèìè, ïîñêîëüêó

ïðèìåíåíèå äðóãèõ ïîëèñàõàðèäîâ (äåêñòðàí, ãëþêîçà-

ìèí 2,3-äèñóëüôàò) íå âûçûâàëè èçìåíåíèÿ AMPA-ðå-

öåïòîðîâ. Ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ýíäî-

ãåííûå ïîëèñàõàðèäû, ëîêàëèçóåìûå â ñèíàïñàõ, ìîäó-

ëèðóþò àêòèâíîñòü AMPA-ðåöåïòîðîâ â çàâèñèìîñòè îò

ïðèìåíåííîé êîíöåíòðàöèè è ñòåïåíè äåñóëüôàòèðîâà-

íèÿ. Òàêèì îáðàçîì, ãåïàðèíñîäåðæàùåå ïðîòîãëèêàíû,

êîòîðûå, êàê èçâåñòíî, êîíöåíòðèðóþòñÿ â ñèíàïñàõ, ìî-

ãóò âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ AMPA-ðåöåïòîðàìè è ìåíÿòü èõ

ôóíêöèîíàëüíûå õàðàêòåðèñòèêè [8, 9, 17].

Â íàøåé ðàáîòå âïåðâûå îáíàðóæåíî, ÷òî ïîäîáíûé

ýôôåêò ãåïàðèí ïðîÿâëÿåò ïî îòíîøåíèþ ê NMDA ãëóòà-

ìàòåðãè÷åñêèì ðåöåïòîðàì è òîðìîçíûì ÃÀÌÊB-ðåöåï-

òîðàì. Âëèÿíèå ãåïàðèíà íà äåÿòåëüíîñòü ýòèõ ðåöåïòî-

ðîâ ïðîÿâëÿëîñü â ïðîëîíãàöèè èõ àêòèâíîñòè, ÷òî, âåðî-

ÿòíî, îáóñëîâëèâàåò åãî çàùèòíûé ýôôåêò â óñëîâèÿõ öè-

òîòîêñè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ — ãåìîððàãè÷åñêîãî

èíñóëüòà. Ïðåäâàðèòåëüíîå âîçäåéñòâèå ãåïàðèíîì íà

íåðâíûå êëåòêè ñðåçîâ ìîçãà çàùèùàåò èõ ôóíêöèîíèðî-

âàíèå îò ðàçðóøàþùåãî äåéñòâèÿ àóòîêðîâè íà ìîäåëè

ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà in vitro. Ñëåäîâàòåëüíî, ãåïà-

ðèí âûïîëíÿåò ôóíêöèþ íåéðîïðîòåêòèâíîãî âåùåñòâà

ïðè ðàçâèòèè íåãàòèâíûõ ïîñëåäñòâèé ãåìîððàãè÷åñêîãî

èíñóëüòà â ýêñïåðèìåíòå.
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BIOELECTRIC ACTIVITY OF CEREBRAL NEURONS UNDER THE ACTION
OF HEPARIN IN HEMORRHAGIC STROKE MODEL IN VITRO

A. Kh. Khama-Murad

Pavlov Institute of Physiology,, Russian Academy of Sciences, nab. Makarova 6, St. Petersburg, 199034, Russia;
e-mail: dr.law@list.ru

The effect of heparin on the activity of cerebral neurons under conditions of hemorrhagic stroke model was studied in vitro using brain slices of hypertensive
rats. The auto-blood induced blocking of the parameters of focal potentials in neurons. The treatment with heparin (25 IU�ml) prior to the auto-blood action
prevented inhibition of the activity of ionotropic glutamatergic and GABAergic receptors.

Key words: Brain slicing, hemorrhagic stroke model, focal potentials, heparin
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