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Ïðåäñòàâëåíû äàííûå î ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâàõ, ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ è êëèíè÷å-

ñêèõ äîñòîèíñòâàõ íîâîãî àíòèäåïðåññèâíîãî ñðåäñòâà âàëüäîêñàíà, èçáèðàòåëüíî ñòèìó-

ëèðóþùåãî ìåëàòîíèíîâûå ðåöåïòîðû, â ñðàâíåíèè ñ ýôôåêòîì ãîðìîíà ýïèôèçà ìåëàòî-

íèíà è òðàäèöèîííûõ àíòèäåïðåññàíòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåëàòîíèí, äåïðåññèÿ, âàëüäîêñàí, ìåëàòîíèíîâûå ðåöåïòîðû

Íåñìîòðÿ íà äîñòèæåíèÿ ñîâðåìåííîé ïñèõîôàðìàêî-

ëîãèè, ïîèñê íîâûõ ñðåäñòâ äëÿ ëå÷åíèÿ ïñèõè÷åñêîé äå-

ïðåññèè ïî-ïðåæíåìó îñòà¸òñÿ îäíîé èç å¸ ïðèîðèòåò-

íûõ çàäà÷. Â ïîñëåäíåé òðåòè ìèíóâøåãî âåêà áûëà

ñôîðìóëèðîâàíà îáùåïðèíÿòàÿ ñåãîäíÿ ìîíîàìèíåðãè-

÷åñêàÿ ãèïîòåçà äåïðåññèâíûõ ðàññòðîéñòâ, êîòîðàÿ ïðè-

âåëà ê ïîÿâëåíèþ íåñêîëüêèõ ãðóïï àíòèäåïðåññèâíûõ

ñðåäñòâ, òàê èëè èíà÷å âìåøèâàþùèõñÿ â ôóíêöèþ öåí-

òðàëüíûõ ìîíîàìèíåðãè÷åñêèõ ñèíàïñîâ. Îäíàêî, êàê

ýòî ÷àñòî ïðîèñõîäèò â ìåäèöèíå, íà ñìåíó ïåðâûì âïå-

÷àòëÿþùèì óñïåõàì ëå÷åíèÿ òàêîãî ðîäà ïðåïàðàòàìè ïî

ìåðå íàêîïëåíèÿ êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé ñòàëè ïðèõî-

äèòü áîëåå ñäåðæàííûå îöåíêè èõ âîçìîæíîñòåé.

Âîò ïî÷åìó ñ èíòåðåñîì è íàäåæäîé áûëî âñòðå÷åíî

ñîçäàíèå îðèãèíàëüíûõ àíòèäåïðåññàíòîâ ñ òàê íàçûâàå-

ìûì ìåëàòîíèíåðãè÷åñêèì òèïîì äåéñòâèÿ, íàïðàâëåí-

íûì íà ðåøåíèå ïðîáëåìû áîðüáû ñ äåïðåññèåé äðóãèì

ïóò¸ì. Êàê ïðåäïîëàãàåòñÿ, îíè îáëàäàþò ïðèíöèïèàëü-

íî îòëè÷íîé îò ïðåæíèõ ñðåäñòâ ñïîñîáíîñòüþ âìåøè-

âàòüñÿ â òå÷åíèå äåïðåññèè ÷åðåç ïðåèìóùåñòâåííóþ àê-

òèâàöèþ ìåëàòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ. Âàëüäîêñàí (àãîìå-

ëàòèí, ÂÄ) — ñòðóêòóðíûé ãîìîëîã ìåëàòîíèíà (áåòà-ìå-

òèë-6-õëîðìåëàòîíèí) ÿâèëñÿ ðîäîíà÷àëüíèêîì òåïåðü

óæå öåëîãî êëàññà íîâûõ àíòèäåïðåññàíòîâ ïîäîáíîãî

òèïà. Îí ñîçäàí â èññëåäîâàòåëüñêîì öåíòðå ôàðìàöåâòè-

÷åñêîé ôèðìû “Servier” (Ôðàíöèÿ) â 2003 ã., íî åãî ïîÿâ-

ëåíèþ ïðåäøåñòâîâàë ïî÷òè ïîëóâåêîâîé îïûò èçó÷åíèÿ

áèîëîãè÷åñêîé ðîëè ìîçãîâîé æåëåçû ýïèôèçà, îñíîâ-

íûì ãîðìîíîì êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ ìåëàòîíèí.

Ýïèôèç è ìåëàòîíèí. Â ãîëîâíîì ìîçãå ÷åëîâåêà æå-

ëåçà çàíèìàåò ïîëîæåíèå â åãî ãåîìåòðè÷åñêîì öåíòðå,

ðàñïîëàãàÿ òåì íå ìåíåå âåñüìà áåäíûìè ìîðôîëîãè÷å-

ñêèìè ñâÿçÿìè ñ ñîñåäíèìè öåðåáðàëüíûìè îáðàçîâàíèÿ-

ìè. Ýïèôèçàðíîå óïðàâëåíèå èìè, à òàêæå ïåðèôåðè÷å-

ñêèìè îðãàíàìè îáåñïå÷èâàåòñÿ ãóìîðàëüíûì ïóò¸ì ïðå-

èìóùåñòâåííî çà ñ÷¸ò ìåëàòîíèíà, êîòîðûé ñåêðåòèðóåò-

ñÿ â êðîâü è ëèêâîð â ñòðîãîì ñîîòâåòñòâèè ñ ñóòî÷íûì

ïåðèîäèçìîì. Ñèíòåç ãîðìîíà èç ïðåäøåñòâåííèêà ñåðî-

òîíèíà ïðîèñõîäèò â òåìíîòå è ïðåêðàùàåòñÿ íà ñâåòó.

Íåìàëîâàæíûé ôàêò: ìàêñèìóì âûðàáîòêè ìåëàòîíèíà

îáíàðóæåí ó ëèö þíîøåñêîãî âîçðàñòà. Çàòåì ðàçâèâàåò-

ñÿ ïðîãðåññèðóþùàÿ ñ ãîäàìè èíâîëþöèÿ æåëåçû, â ñèëó

÷åãî â ïîæèëîì âîçðàñòå ðåçêî ïàäàåò åãî ïëàçìåííîå ñî-

äåðæàíèå. Êðîìå òîãî, íàäî îòìåòèòü, ÷òî â îáðàçîâàíèè

ìåëàòîíèíà àêòèâíî ó÷àñòâóþò è ýíòåðîõðîìàôôèííûå

êëåòêè æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, ñåò÷àòêè ãëàçà è íå-

êîòîðûõ äðóãèõ îðãàíîâ. Òàêàÿ ðàñïðîñòðàí¸ííîñòü ãîð-

ìîíà ëèøíèé ðàç ïîä÷¸ðêèâàåò åãî óíèâåðñàëüíóþ áèî-

ëîãè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü.

Â öåíòðå è íà ïåðèôåðèè ýôôåêòû ìåëàòîíèíà ðåàëè-

çóþòñÿ â îñíîâíîì ïîñðåäñòâîì ñïåöèôè÷åñêèõ ìåëàòî-

íèíîâûõ ðåöåïòîðîâ äâóõ îñíîâíûõ òèïîâ (ÌÒ
1

è ÌÒ
2
),

êîòîðûå ðàçëè÷àþòñÿ ïî ëîêàëèçàöèè è ôóíêöèè. Îíè

ïðèíàäëåæàò ê ñåìåéñòâó îðôàíîâûõ ñîïðÿæ¸ííûõ ñ

G-áåëêîì ðåöåïòîðîâ è øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíû â ìîçãî-

âûõ ñòðóêòóðàõ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåãóëÿöèè áèîëîãè÷å-

ñêèõ ðèòìîâ (ñóïðàõèàçìàòè÷åñêèå ÿäðà ãèïîòàëàìóñà) è

ýìîöèîíàëüíî-ìîòèâàöèîííîãî ïîâåäåíèÿ (íåîêîðòåêñ,

ãèïïîêàìï, àìèãäàëà è äð.). Ïîäîáíûå ðåöåïòîðû ïðåä-

ñòàâëåíû òàêæå â ïåðèôåðè÷åñêèõ òêàíÿõ, âêëþ÷àÿ ñåò-

÷àòêó, êîðó íàäïî÷å÷íèêîâ, êëåòêè ëèìôîèäíîé òêàíè è

äð. [ñì. 1, 4, 61].

Ïîñðåäñòâîì óêàçàííûõ ðåöåïòîðîâ ìåëàòîíèí ñïîñî-

áåí âìåøèâàòüñÿ â îðãàíèçàöèþ öåëîãî ðÿäà ïñèõè÷å-

ñêèõ ïðîöåññîâ. Êàê ïîêàçàíî â ýêñïåðèìåíòàõ íà æèâîò-

íûõ è èññëåäîâàíèÿõ íà ëþäÿõ, ñïåêòð åãî ïñèõîòðîïíîé

àêòèâíîñòè âåñüìà øèðîê. Ãîðìîí íîðìàëèçóåò íî÷íîé

ñîí, ïîâûøàåò óñòîé÷èâîñòü ê ñòðåññó, óëó÷øàåò ïîçíà-

âàòåëüíóþ äåÿòåëüíîñòü ìîçãà, îáëàäàåò ðèòìîðãàíèçóþ-

ùèìè (õðîíîòðîïíûìè) ñâîéñòâàìè. Òàêèå îñîáåííîñòè

åãî äåéñòâèÿ íà ïðîòÿæåíèè äëèòåëüíîãî âðåìåíè áûëè

îáúåêòîì ïðèîðèòåòíîãî èçó÷åíèÿ ñîòðóäíèêîâ êàôåäðû

ôàðìàêîëîãèè Ñòàâðîïîëüñêîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè

[ñì. 5].

Â ýòîì ñïåêòðå ñóùåñòâåííîå ìåñòî îòâîäèòñÿ è àíòè-

äåïðåññèâíûì âîçìîæíîñòÿì ìåëàòîíèíà. Íåîáõîäèìî

ïîä÷åðêíóòü, ÷òî íà òàêóþ îñîáåííîñòü ïñèõîôàðìàêîëî-

ãèè ìåëàòîíèíà êàê ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà ìû îáðà-

òèëè âíèìàíèå åù¸ â 80-å ãîäû, çàäîëãî äî ñîçäàòåëåé

ÂÄ. Íà ðàçëè÷íûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ ïñèõè÷å-

ñêîé äåïðåññèè áûëà ïîêàçàíà ñïîñîáíîñòü ãîðìîíà îñ-

ëàáëÿòü äåïðåññèâíîå ñîñòîÿíèå, êîòîðîå, íàïðîòèâ, óñó-

ãóáëÿëîñü ïðè óäàëåíèè ýïèôèçà [2, 9]. Â ñèëó ðÿäà îáú-

åêòèâíûõ ïðè÷èí âûâîä î íàëè÷èè ó ìåëàòîíèíà àíòèäå-
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ïðåññèâíûõ ñâîéñòâ, ê ñîæàëåíèþ, îêàçàëñÿ íå âîñòðåáî-

âàí â êëèíè÷åñêèõ óñëîâèÿõ. Ñîçäàíèå ÂÄ (ïóñòü ñ çà-

äåðæêîé è äðóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè) â êàêîé-òî ìåðå îï-

ðàâäàëî çàòðà÷åííûå íàìè óñèëèÿ.

Ïðîÿâëåíèÿ àíòèäåïðåññèâíîé àêòèâíîñòè ÂÄ. Ê

íàñòîÿùåìó âðåìåíè ïðåäñòàâëåíî çíà÷èòåëüíî ÷èñëî

ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ äîêàçàòåëüñòâ ñïî-

ñîáíîñòè ÂÄ îãðàíè÷èâàòü ïðîÿâëåíèÿ ïñèõè÷åñêîé äå-

ïðåññèè. Ýòî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, â ÷àñòíîñòè, íà àäåê-

âàòíûõ ïîâåäåí÷åñêèõ ìîäåëÿõ äåïðåññèâíîãî ñîñòîÿíèÿ

â îïûòàõ íà æèâîòíûõ. Ïîäîáíî òðàäèöèîííûì àíòèäå-

ïðåññàíòàì èìèïðàìèíó è ôëóîêñåòèíó, îí îñëàáëÿåò íà-

ðóøåíèÿ èçáåãàòåëüíîãî ïîâåäåíèÿ ïðè îáó÷åííîé áåñ-

ïîìîùíîñòè, íîðìàëèçóåò ïñèõîñîìàòè÷åñêèå ñäâèãè â

óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêîãî (â òîì ÷èñëå ïñèõîñîöèàëüíîãî)

ñòðåññà ó ãðûçóíîâ [12, 47, 49].

Â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ïñèõîôàðìàêîëîãèè äëÿ îöåíêè

àíòèäåïðåññèâíîãî ýôôåêòà è îòáîðà íîâûõ àíòèäåïðåñ-

ñàíòîâ øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ òàê íàçûâàåìîå ïðèíóäè-

òåëüíîå ïëàâàíèå ìåëêèõ ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ. Ïðè

ýòîì îãðàíè÷åíèå ïåðèîäà íåïîäâèæíîñòè (èììîáèëèçà-

öèè) â äèíàìèêå ïëàâàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðèíÿòî ó÷è-

òûâàòü â êà÷åñòâå êðèòåðèÿ îñëàáëåíèÿ äåïðåññèâíîñòè.

Â øèðîêîì äèàïàçîíå äîç (îò 4 äî 64 ìã/êã) ÂÄ, êàê è

êëàññè÷åñêèå àíòèäåïðåññèâíûå ñðåäñòâà, óêîðà÷èâàë

âðåìÿ èììîáèëèçàöèè ó êðûñ è ìûøåé, ñóùåñòâåííî íå

ìåíÿÿ îáû÷íîé ëîêîìîöèè è íå ïðîâîöèðóÿ ñåäàòèâíûõ

ÿâëåíèé. Â ñëó÷àå õðîíè÷åñêîãî (íî íå îñòðîãî) ââåäåíèÿ

ïðåïàðàòà òàêèå ñäâèãè íîñèëè äîçîçàâèñèìûé õàðàêòåð

è íå îòëè÷àëèñü â ðàçíîå âðåìÿ ñóòîê. Çíàìåíàòåëüíî,

÷òî ìåëàòîíèí, òàêæå îãðàíè÷èâàþùèé èììîáèëèçàöèþ,

äàæå â î÷åíü âûñîêèõ (äî 40 ìã/êã) äîçàõ, ñîãëàñíî âûâî-

äàì àâòîðîâ, óñòóïàë ïî àíòèäåïðåññèâíîé àêòèâíîñòè

ÂÄ [13].

Äåòàëüíîå êëèíè÷åñêîå èçó÷åíèå ëå÷åáíûõ âîçìîæíî-

ñòåé ÂÄ íà÷àëîñü â ñåðåäèíå ïåðâîé äåêàäû ÕÕI âåêà, è

ñåãîäíÿ ýòîìó âîïðîñó ïîñâÿùåíà óæå îáøèðíàÿ ëèòåðà-

òóðà. Ïåðâûå æå îáîáùàþùèå ïóáëèêàöèè óêàçûâàëè íà

âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü âåùåñòâà [18, 33]. Ñ îïòèìèñòè-

÷åñêèìè îöåíêàìè àíòèäåïðåñèâíîãî äåéñòâèÿ ÂÄ öåëè-

êîì ñîâïàäàëè ðåçóëüòàòû áîëåå ïîçäíèõ ìíîãîìåñÿ÷íûõ

ïëàöåáî-êîíòðîëèðóåìûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ èññëåäî-

âàíèé, âûïîëíåííûõ äâîéíûì ñëåïûì ìåòîäîì.

Äëÿ ÂÄ õàðàêòåðíà ñïîñîáíîñòü óñòðàíÿòü îñíîâíûå

ñèìïòîìû äåïðåññèè, îáåñïå÷èâàòü áûñòðûé (óæå â òå÷å-

íèå ïåðâîé íåäåëè ëå÷åíèÿ) ýôôåêò â ñî÷åòàíèè ñ õîðî-

øåé ïåðåíîñèìîñòüþ, íà äëèòåëüíîå âðåìÿ ïðåäóïðåæ-

äàòü ðåöèäèâû çàáîëåâàíèÿ áåç ñèíäðîìà îòìåíû

[22, 23, 42]. ÂÄ äà¸ò íàä¸æíûå ðåçóëüòàòû ïðè ðàçëè÷íûõ

âàðèàíòàõ çàáîëåâàíèÿ (áîëüøîé, áèïîëÿðíîé ôîðìàõ).

Â ñèëó îòíîñèòåëüíî êîðîòêîãî ïåðèîäà ïîëóâûâåäåíèÿ

åìó îòäàþò ïðåäïî÷òåíèå ïàöèåíòû, ñòðàäàþùèå ñåçîí-

íûìè àôôåêòèâíûìè ðàññòðîéñòâàìè [37].

Ñóùåñòâåííî, ÷òî íîâûé ïðåïàðàò ïî ðÿäó êðèòåðèåâ

ïðåâîñõîäèò ïîïóëÿðíûå òåïåðü èíãèáèòîðû îáðàòíîãî

çàõâàòà ñåðîòîíèíà. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ôëóîêñåòèíîì è ñåð-

òðàëèíîì ó íåãî îêàçûâàåòñÿ âûøå êëèíè÷åñêàÿ ýôôåê-

òèâíîñòü è áëàãîïðèÿòíåå ïðîôèëü ïñèõîòðîïíîé àêòèâ-

íîñòè ïðè ìåíüøåé âûðàæåííîñòè è ÷àñòîòå ïîáî÷íûõ

ðåàêöèé [25, 30].

Ïðèâåä¸ííûå ñâåäåíèÿ îáúÿñíÿþò òîò ôàêò, ÷òî íåêî-

òîðûå èññëåäîâàòåëè ñêëîííû îòíîñèòü ÂÄ ê ïðåïàðàòàì

ïåðâîé ëèíèè â ïðàêòèêå ëå÷åíèÿ äåïðåññèâíûõ ðàñ-

ñòðîéñòâ, à Åâðîïåéñêîå ìåäèöèíñêîå àãåíòñòâî, çàðåãè-

ñòðèðîâàâ àãîíèñò ìåëàòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ, ðåêîìåí-

äîâàëî åãî äëÿ øèðîêîãî êëèíè÷åñêîãî èñïîëüçîâàíèÿ

[32, 35].

Âïðî÷åì, ñïðàâåäëèâîñòè ðàäè ñëåäóåò óêàçàòü íà ñó-

ùåñòâîâàíèå è áîëåå ñäåðæàííûõ îöåíîê íîâîãî ëåêàðñò-

âåííîãî ñðåäñòâà. Åñòü ðàáîòû, â êîòîðûõ îòìå÷àþò óìå-

ðåííóþ ýôôåêòèâíîñòü ÂÄ, íåñìîòðÿ íà çíà÷èìîå îòëè-

÷èå îò äåéñòâèÿ ïëàöåáî. Ïðè ýòîì ïðèçíàþò åãî ïðàâî

íà èñïîëüçîâàíèå â ðîëè ðåçåðâíîãî ñðåäñòâà, â êà÷åñòâå

àëüòåðíàòèâû â ñëó÷àÿõ ðåçèñòåíòíîñòè ê òðàäèöèîííûì

àíòèäåïðåññàíòàì. Âñòðå÷àþòñÿ ðåäêèå óêàçàíèÿ è íà îò-

ñóòñòâèå ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé â ñðàâíåíèè ñ “ïóñ-

òûøêîé”, îñîáåííî êîãäà ðå÷ü èä¸ò î ëå÷åíèè ïîæèëûõ

ïàöèåíòîâ [28]. Âîò ïî÷åìó îòäåëüíûå àâòîðû ñïðàâåä-

ëèâî óêàçûâàþò íà öåëåñîîáðàçíîñòü äàëüíåéøåãî óãëóá-

ë¸ííîãî èçó÷åíèÿ ÂÄ [52]. Òàêîé âûâîä, ïî-âèäèìîìó, îò-

íîñèòñÿ è ê íåîáõîäèìîñòè âñåñòîðîííåé îöåíêè ìåõà-

íèçìà åãî êëåòî÷íîãî äåéñòâèÿ.

Êëåòî÷íûé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ÂÄ. Ñåãîäíÿ ìîæíî

ñ÷èòàòü îáùåïðèçíàííûì òîò ôàêò, ÷òî íà êëåòî÷íîì

óðîâíå ñïåöèôè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ÂÄ èìååò äâîéñòâåí-

íûé õàðàêòåð. Îíà îïðåäåëÿåòñÿ ñâîåîáðàçíûì ñî÷åòàíè-

åì åãî ñïîñîáíîñòè ñòèìóëèðîâàòü îáà îñíîâíûõ òèïà

ìåëàòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ (ÌÒ
1

è ÌÒ
2
) è îäíîâðåìåííî

ñâÿçûâàòü 2Ñ ïîäòèï ñåðîòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ (5HT
2Ñ

).

Ñòåïåíü ñðîäñòâà ê ìåëàòîíèíîâûì ðåöåïòîðàì ó ÂÄ

â íåñêîëüêî ðàç âûøå, ÷åì ó ýïèôèçàðíîãî ãîðìîíà. Â òî

æå âðåìÿ ïîñëåäíèé ëèø¸í ñïîñîáíîñòè ñâÿçûâàòüñÿ ñ

5HÒ
2Ñ

ðåöåïòîðàìè. Åñëè æå ââåäåíèå ìåëàòîíèíà ñî÷å-

òàëè ñ ïðèìåíåíèåì ïèíäîëîëà, êîòîðûé îäíîâðåìåííî ñ

áåòà-áëîêèðóþùèì äåéñòâèåì ñåëåêòèâíî óãíåòàåò ìåëà-

òîíèíîâûå ðåöåïòîðû, òî àíòèäåïðåññèâíàÿ àêòèâíîñòü

ãîðìîíà çíà÷èòåëüíî óñèëèâàëàñü. Ïîäîáíûé ñèíåðãèçì

ïîêàçàí â âèäå ðåçêîãî óêîðî÷åíèÿ âðåìåíè èììîáèëèçà-

öèè â ñòðóêòóðå ïðèíóäèòåëüíîãî ïëàâàíèÿ êðûñ. ÂÄ ïî

ýôôåêòèâíîñòè íà äàííîé ìîäåëè ñóùåñòâåííî ïðåâîñõî-

äèë äåéñòâèå ýòîé êîìáèíàöèè [13].

Äîêàçàòåëüñòâà â ïîëüçó âûñîêîé àôôèííîñòè ÂÄ ê ñå-

ðîòîíèíîâûì ðåöåïòîðàì 2Ñ ïîäòèïà ïðåäñòàâëåíû â

ðàçëè÷íûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâèÿõ. Ïî ðåçóëüòàòàì

îïûòîâ in vivî íîâûé àíòèäåïðåññàíò â îòëè÷èå îò òðàäè-

öèîííûõ ïðåïàðàòîâ ïîäàâëÿë ïèíåàëüíóþ ýðåêöèþ ó

êðûñ, âûçûâàåìóþ àãîíèñòàìè óêàçàííûõ ðåöåïòîðîâ, à

â ñëó÷àå èõ êëîíèðîâàíèÿ in vitro ëåãêî ñâÿçûâàëñÿ ñ

íèìè. Âìåñòå ñ òåì ÂÄ èìåë î÷åíü íèçêîå ñðîäñòâî ê

äðóãèì ïîäòèïàì ñåðîòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ. Â îòëè÷èå

îò èíãèáèòîðà îáðàòíîãî çàõâàòà ñåðîòîíèíà, íàïðèìåð,

îí ñóùåñòâåííî íå ìåíÿë öåíòðàëüíóþ ñåðîòîíèíåðãè÷å-

ñêóþ ïåðåäà÷ó, ïëîòíîñòü è ôóíêöèþ 5ÍÒ
1À

ðåöåïòîðîâ.

Íå âëèÿåò îí òàêæå íà ÷óâñòâèòåëüíîñòü õîëèíî- è àäðå-

íîðåöåïòîðîâ, ÃÀÌÊ-áåíçîäèàçåïèíîâûõ êîìïëåêñîâ,

ãèñòàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ [14, 43, 54].

Èíãèáèðîâàíèå 5HÒ
2C

ðåöåïòîðîâ, ïî-âèäèìîìó, èìå-

åò ïðèíöèïèàëüíîå çíà÷åíèå äëÿ ãåíåçà àíòèäåïðåññèâ-

íîé àêòèâíîñòè. Äåëî â òîì, ÷òî îíè øèðîêî ïðåäñòàâëå-

íû â ñòðóêòóðàõ ìîçãà, ñâÿçàííûõ ñ îðãàíèçàöèåé ïñèõî-
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ýìîöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ (ëîáíàÿ êîðà, ëèìáè÷åñêèå

ÿäðà, áàçàëüíûå ãàíãëèè), ãäå èõ ïëîòíîñòü ðåçêî ïàäàåò

ó ñîîòâåòñòâóþùåé íîêàóòíîé ëèíèè ìûøåé. Ðîëü ýòèõ

ðåöåïòîðîâ, âåðîÿòíî, ñîñòîèò â òîíè÷åñêîì òîðìîçíîì

êîíòðîëå ôóíêöèé âîñõîäÿùèõ ê íåîêîðòåêñó äîôàìè-

íåðãè÷åñêèõ è íîðàäðåíåðãè÷åñêèõ ïóòåé [41, 44].

Èçáèðàòåëüíàÿ áëîêàäà 5ÍÒ
2Ñ

ðåöåïòîðîâ ñîåäèíåíè-

åì S32006, à òàêæå ââåäåíèå ÂÄ, ñïîñîáñòâóÿ ðàñòîðìà-

æèâàþùåìó ýôôåêòó, îáóñëîâëèâàþò ïîâûøåíèå óðîâíÿ

äîôàìèíà è íîðàäðåíàëèíà â äèàëèçàòå êîðû ñâîáîäíî

ïåðåäâèãàþùèõñÿ êðûñ. Îäíîâðåìåííî îòìå÷àåòñÿ âîç-

ðàñòàíèå ÷àñòîòû èìïóëüñíîé àêòèâíîñòè ñòâîëîâûõ íî-

ðàäðåíåðãè÷åñêèõ è äîôàìèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ áåç

èçìåíåíèÿ ðèòìèêè ñåðîòîíèíåðãè÷åñêèõ êëåòîê ÿäåð

øâà [43, 53]. Çíàìåíàòåëüíî òàêæå, ÷òî ëèøü ÂÄ, íî íå

ìåëàòîíèí èëè ñîåäèíåíèå S32006 îãðàíè÷èâàë âûñâîáî-

æäåíèå âî ôðîíòàëüíîé êîðå êðûñ ãëóòàìàòà â îòâåò íà

ýëåêòðîáîëåâîå ðàçäðàæåíèå [58].

Èçâåñòíî, ÷òî äåïðåññèâíûå ðàññòðîéñòâà ñîïðîâîæ-

äàþòñÿ íå òîëüêî ôóíêöèîíàëüíûìè, íî è ìîðôîëîãè÷å-

ñêèìè ñäâèãàìè â ãîëîâíîì ìîçãå. Ñðåäè ïðî÷åãî èì ñî-

ïóòñòâóþò ñâÿçàííûå ñ óñòîé÷èâûì ñòðåññîì è àäðåíî-

êîðòèêàëüíîé ãèïåðôóíêöèåé ïîâðåæäåíèÿ âî ôðîíòàëü-

íîé êîðå è ãèïïîêàìïå. Ó ÂÄ îáíàðóæåíà ñïîñîáíîñòü

îãðàíè÷èâàòü âûðàæåííîñòü íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ ïðî-

öåññîâ çà ñ÷¸ò âëèÿíèÿ íà âûðàáîòêó ðàçëè÷íûõ ôàêòî-

ðîâ ðîñòà íåðâíûõ êëåòîê. Òàê, ó âçðîñëûõ êðûñ ïîâòîð-

íîå èñïîëüçîâàíèå ÂÄ îáëåã÷àëî êëåòî÷íóþ ïðîëèôåðà-

öèþ è íåéðîãåíåç â îáëàñòè âåíòðàëüíîãî ãèïïîêàìïà,

óâåëè÷èâàëñÿ ðîñò íåéðèòîâ ãðàíóëÿðíûõ êëåòîê è òåì-

ïû èõ ñîçðåâàíèÿ. Ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ óñèëåíèåì

âåùåñòâîì ýêñïðåññèè ìÐÍÊ ìîçãîâîãî ôàêòîðà ðîñòà

íåéðîíîâ (BDNF). Ôëóîêñåòèí äåéñòâîâàë ñõîäíî ñ ÂÄ,

íî ñëàáåå åãî, ïîñêîëüêó íå óâåëè÷èâàë ïåðåæèâàíèå

âíîâü îáðàçóþùèõñÿ êëåòîê.

Ïîêàçàòåëüíî, ÷òî íè ìåëàòîíèí, íè èçáèðàòåëüíûå

áëîêàòîðû 5HÒ
2C

ðåöåïòîðîâ (ñîåäèíåíèÿ S32006 è

S22153), ââîäèìûå ïîðîçíü, íå îêàçûâàëè òàêîãî âëèÿíèÿ

íà óêàçàííûå ïðîöåññû [45, 46, 55]. Òåì ñàìûì íàä¸æ-

íûì óñëîâèåì âîññòàíîâëåíèÿ íàðóøåííîé ïðè äåïðåñ-

ñèè íåéðîïëàñòè÷íîñòè ìîçãîâîé òêàíè ìîæåò ñëóæèòü

ñî÷åòàíèå ó ÂÄ ìåëàòîíèíîìèìåòè÷åñêîãî è ñåëåêòèâíî-

ãî àíòèñåðîòîíèíîâîãî ýôôåêòîâ.

Óëó÷øåíèå íåéðîðåãåíåðàöèè, íåñîìíåííî, ÿâëÿåòñÿ

âàæíûì óñëîâèåì ñòèìóëÿöèè ÂÄ ïîçíàâàòåëüíîé äåÿ-

òåëüíîñòè ìîçãà, êîòîðàÿ, ïî-âèäèìîìó, äîïîëíÿåòñÿ åù¸

îäíèì ôàêòîðîì. Îñëàáëÿÿ ïîâåäåí÷åñêèå íàðóøåíèÿ ó

ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ â âîäíîì è ðàäèàëüíîì ëàáèðèí-

òàõ, ïðåïàðàò îäíîâðåìåííî óâåëè÷èâàë ýêñïðåññèþ â

ãèïïîêàìïå ìîëåêóë êëåòî÷íîé àäãåçèè (NCAM), ñâÿçàí-

íûõ ñ ôîðìèðîâàíèå ðàáî÷åé è ïðîñòðàíñòâåííîé ïàìÿ-

òè [16].

Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà ÂÄ. Ãëàâíûì äëÿ ôàð-

ìàêîäèíàìèêè âåùåñòâà, íåñîìíåííî, ÿâëÿåòñÿ åãî òèìî-

ëåïòè÷åñêîå äåéñòâèå. Ìîæíî ñ÷èòàòü äîêàçàííûì, ÷òî

ïî åãî âûðàæåííîñòè îí ïðåâîñõîäèò àíòèäåïðåññèâíûå

âîçìîæíîñòè ñâîåãî ïðîòîòèïà — ìåëàòîíèíà. Âìåñòå ñ

òåì ÂÄ îòëè÷àåòñÿ îò íåãî è òðàäèöèîííûõ àíòèäåïðåñ-

ñàíòîâ ïî ðÿäó äðóãèõ êðèòåðèåâ, õîòÿ è ñîâïàäàåò ñ

íèìè â öåëîì ïî ñïåêòðó ïñèõîòðîïíîé àêòèâíîñòè. Ê

ïîäîáíûì, êëèíè÷åñêè öåííûì ñâîéñòâàì â ïåðâóþ î÷å-

ðåäü íàäî îòíåñòè õðîíîòðîïíûé ýôôåêò. Îí îïðåäåëÿåò-

ñÿ ñïîñîáíîñòüþ ïðåïàðàòà ëèêâèäèðîâàòü õðîíîáèîëî-

ãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ è óëó÷øàòü íî÷íîé ñîí.

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì, äåïðåññèâ-

íûå ðàññòðîéñòâà ïðåäñòàâëÿþò òèïè÷íûé õðîíîáèîëî-

ãè÷åñêèé äåôåêò, ñâÿçàííûé ñ ôîðìèðîâàíèåì äåñèíõðî-

íîçà èç-çà ôàçîâîãî ðàññîãëàñîâàíèÿ áèîðèòìîâ. È òàêèå

íàðóøåíèÿ ñëóæàò íå ïàðàôåíîìåíîì, íî ïàòîãåíåòè÷å-

ñêèì çâåíîì çàáîëåâàíèÿ, íóæäàþùåìñÿ â ìåäèêàìåí-

òîçíîé êîððåêöèè [6, 15]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ìåëàòîíèí

ïðèçíà¸òñÿ â êà÷åñòâå åñòåñòâåííîãî õðîíîáèîòèêà, îáëà-

äàþùåãî ñïîñîáíîñòüþ îáåñïå÷èâàòü ðåñèíõðîíèçàöèþ

äåçîðãàíèçîâàííûõ áèîëîãè÷åñêèõ ðèòìîâ [ñì. 1, 2].

Íå óäèâèòåëüíî, ÷òî ñõîäíàÿ õðîíîòðîïíàÿ àêòèâ-

íîñòü âûÿâëåíà è ó ÂÄ. Ïîäîáíî ãîðìîíó, ó ãðûçóíîâ, ñî-

äåðæàâøèõñÿ äîëãîå âðåìÿ â òåìíîòå, âìåñòî ñâîáîäíî-

òåêóùåãî îí ïðîâîöèðóåò ÷¸òêèé öèðêàäíûé ðèòì ëîêî-

ìîöèè [48, 51]. Ó ñòàðûõ õîìÿ÷êîâ è çäîðîâûõ ïîæèëûõ

ëþäåé ÂÄ ðåñèíõðîíèçóåò öèðêàäíóþ ïîäâèæíîñòü, ñó-

òî÷íóþ äèíàìèêó òåìïåðàòóðû òåëà è ñåêðåöèè êîðòèçî-

ëà ïðè ñäâèãå ôàçû öèêëà ñâåò-òåìíîòà [34, 36, 59]. Êàê è

ó ìåëàòîíèíà, ðèòìîðãàíèçóþùèé ýôôåêò ÂÄ â çíà÷è-

òåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿåòñÿ ñòèìóëÿöèåé îáîèõ âèäîâ

(ÌÒ
1

è ÌÒ
2
) ìåëàòîíèíîâûõ ðåöåïòîðîâ íà ìåìáðàíàõ

íåéðîíîâ ñóïðàõèàçìàòè÷åñêèõ ÿäåð ãèïîòàëàìóñà

[39, 51], âûñòóïàþùèõ â ðîëè âîäèòåëÿ öèðêàäíîãî ïå-

ðèîäèçìà.

Â êà÷åñòâå ïðîÿâëåíèÿ õðîíîòðîïíûõ ñâîéñòâ ÂÄ ñëå-

äóåò ðàññìàòðèâàòü è åãî ñíîòâîðíîå äåéñòâèå. Ïîñëåä-

íåå òèïè÷íî è äëÿ ìåëàòîíèíà, êîòîðûé â ïîñëåäíèå

ãîäû âîñòðåáîâàí â ðîëè ìÿãêîãî ãèïíîãåííîãî ñðåäñòâà

[10, 38]. Îäíàêî íàäî ïðèçíàòü, ÷òî ïðè îöåíêå ñíîòâîð-

íûõ ñâîéñòâ ãîðìîíà ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé

â îòëè÷èå îò ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ íå ñòîëü îäíî-

çíà÷íû, ê òîìó æå ïàöèåíòîâ íå âñåãäà óñòðàèâàåò åãî êî-

ðîòêèé ïåðèîä ïîëóâûâåäåíèÿ. Òàêîãî ðîäà ñâåäåíèÿ ïî-

áóæäàëè ê ïîèñêó ìåëàòîíèíåðãè÷åñêèõ ñðåäñòâ áåç ïî-

äîáíûõ íåäîñòàòêîâ. Âûõîä áûë íàéäåí ïîñëå ñîçäàíèÿ

ÂÄ è ðàìåëòåîíà, ãèïíîãåííàÿ àêòèâíîñòü êîòîðûõ ïîëó-

÷èëà åäèíîäóøíóþ ïîçèòèâíóþ îöåíêó ó êëèíèöèñòîâ.

Äàâíî óñòàíîâëåíî, ÷òî ïñèõè÷åñêîé äåïðåññèè íå-

ïðåìåííî ñîïóòñòâóþò ðàçëè÷íûå ôîðìû èíñîìíèè ñ

óêîðî÷åíèåì îáùåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè ñíà, èçìåíåíèåì

åãî ôàçíîé ñòðóêòóðû, ðàííèì ïðîáóæäåíèåì. Ýòè íàðó-

øåíèÿ îáû÷íî îñëàáëÿþòñÿ òðàäèöèîííûìè àíòèäåïðåñ-

ñàíòàìè. Â ñðàâíåíèè ñ íèìè ãèïíîãåííûé ýôôåêò ÂÄ

îòëè÷àåò ðÿä äîñòîèíñòâ. Îí ðàçâèâàåòñÿ çíà÷èòåëüíî

ñêîðåå, õàðàêòåðèçóåòñÿ ïîâûøåíèåì êà÷åñòâà ñíà áåç

ïîñëåäóþùåé äíåâíîé ñåäàöèè. Ñîãëàñíî ïîëèñîìíîãðà-

ôè÷åñêèì äàííûì, ïðåïàðàò îäíîâðåìåííî îïòèìèçèðó-

åò àðõèòåêòóðó ñíà, â ïåðâóþ î÷åðåäü çà ñ÷¸ò óëó÷øåíèÿ

ìåäëåííîâîëíîâîé ôàçû è ðàñïðåäåëåíèÿ äåëüòà-ñíà íà

ïðîòÿæåíèè íî÷è. Öåííûì ïðèçíà¸òñÿ òî îáñòîÿòåëüñòâî,

÷òî ãèïíîãåííûé ýôôåêò ñîâïàäàåò ñ áîëåå áûñòðûì îñ-

ëàáëåíèåì íàðóøåíèé â àôôåêòèâíîé ñôåðå, â ñèëó ÷åãî

ïðåäóïðåæäàåòñÿ âîçíèêíîâåíèå äåïðåññèè âñëåäñòâèå

ïåðâè÷íîé èíñîìíèè. Íåëüçÿ íå îòìåòèòü òàêæå ñïîñîá-

íîñòü ÂÄ óëó÷øàòü êà÷åñòâî ñíà ó áîëüíûõ ñ õðîíè÷å-

ñêîé áåññîííèöåé, âêëþ÷àÿ ëèö ñòàðøåé âîçðàñòíîé
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ãðóïïû. Íàêîíåö, ïîñëå ïðåêðàùåíèÿ ïðè¸ìà ÂÄ â îòëè-

÷èå îò áåíçîäèàçåïèíîâûõ ãèïíîòèêîâ íå íàáëþäàåòñÿ

ðàçâèòèå ñëåäîâûõ ðåàêöèé èëè çàâèñèìîñòè [20, 26, 56].

Èçâåñòíî, ÷òî ñïåêòð ïñèõîòðîïíîé àêòèâíîñòè ìåëà-

òîíèíà âêëþ÷àåò îãðàíè÷åíèå òðåâîæíîñòè è ðåàêöèè íà

ñòðåññîðíûå âîçäåéñòâèÿ [3]. Ïîòîìó àíêñèîëèòè÷åñêèå

ñâîéñòâà îêàçàëèñü ïðèñóùè è ÂÄ. Ñóäÿ ïî ýêñïåðèìåí-

òàëüíûì íàáëþäåíèÿì, îí ïî ýòîìó êðèòåðèþ ïðåâîñõî-

äèò ãîðìîí. Ïî êðàéíåé ìåðå, íà ìîäåëè êîíôëèêòíîé

ñèòóàöèè ó êðûñ ñðàâíåíèå ýôôåêòèâíîñòè îáîèõ âå-

ùåñòâ îêàçàëîñü â ïîëüçó íîâîãî ïðåïàðàòà. Ê òîìó æå â

ñî÷åòàíèè ñ íèçêîé, ïîäïîðîãîâîé äîçîé ýòàëîííîãî àí-

êñèîëèòèêà äèàçåïàìà åãî äåéñòâèå óñèëèâàëîñü ãîðàçäî

îò÷¸òëèâåå [40].

Íàä¸æíûé ïðîòèâîòðåâîæíûé ýôôåêò ÂÄ èññëåäîâà-

òåëè êîíñòàòèðóþò è â êëèíè÷åñêèõ óñëîâèÿõ. Ñ÷èòàåòñÿ,

÷òî áîëüíûå ñ òðåâîæíîé ôîðìîé äåïðåññèè îáíàðóæè-

âàþò ïîíèæåííóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê òðàäèöèîííûì

àíòèäåïðåññàíòàì, à çíà÷èòåëüíàÿ ïðåäñòàâëåííîñòü òðå-

âîæíûõ ñèìïòîìîâ â êàðòèíå çàáîëåâàíèÿ âñåãäà óâåëè-

÷èâàåò ðèñê åãî ðåöèäèâîâ. Ìåæäó òåì ÂÄ îò÷¸òëèâåå

äðóãèõ ñðåäñòâ îñëàáëÿåò íåìîòèâèðîâàííóþ òðåâîæ-

íîñòü è ìîæåò áûòü ñ óñïåõîì èñïîëüçîâàí äàæå äëÿ

áîðüáû ñ ãåíåðàëèçîâàííîé òðåâîãîé. Âûñîêàÿ àíêñèîëè-

òè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü â êîìáèíàöèè ñ ãèïíîãåííûìè ñâîé-

ñòâàìè è õîðîøåé ïåðåíîñèìîñòüþ äåëàþò ÂÄ, ïî ìíå-

íèþ ýêñïåðòîâ, ïðåïàðàòîì âûáîðà äëÿ òåðàïèè â ïåðâóþ

î÷åðåäü òðåâîæíûõ âàðèàíòîâ äåïðåññèâíûõ ðàññòðîéñòâ

[29, 31, 57].

Ïîìèìî õðîíîòðîïíîãî è ïðîòèâîòðåâîæíîãî äåéñò-

âèÿ, ñóùåñòâåííûì êîìïîíåíòîì ôàðìàêîäèíàìèêè ÂÄ

íàäî, ïî-âèäèìîìó, ïðèçíàòü åãî ñòèìóëèðóþùåå âëèÿ-

íèÿ íà ïîçíàâàòåëüíóþ äåÿòåëüíîñòü ìîçãà. Ñóùåñòâóåò

íå áåññïîðíîå ìíåíèå, ïî êîòîðîìó óñòðàíåíèå êîãíè-

òèâíûõ ðàññòðîéñòâ â âèäå óõóäøåíèÿ ïðîöåññîâ âíèìà-

íèÿ, âîñïðèÿòèÿ, ïàìÿòè ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé åäâà ëè íè

ãëàâíóþ çàäà÷ó (ìèøåíü) äëÿ äåéñòâèÿ ñîâðåìåííûõ àí-

òèäåïðåññàíòîâ [21]. Âïðî÷åì, òàêèìè íîîòðîïíûìè âîç-

ìîæíîñòÿìè îáëàäàåò è ìåëàòîíèí, âûñòóïàÿ íà êëåòî÷-

íîì óðîâíå â ðîëè íåéðîïðîòåêòîðà, êî âñåìó ïðî÷åìó

îñëàáëÿþùåãî ïðîÿâëåíèÿ îðãàíè÷åñêîé óìñòâåííîé íå-

äîñòàòî÷íîñòè [4].

Ñïîñîáíîñòü ÂÄ óñèëèâàòü ïîçíàâàòåëüíûå ïðîöåññû

ïîêàçàíà â èññëåäîâàíèÿõ íà ÷åëîâåêå è â ýêñïåðèìåíòàõ

íà æèâîòíûõ. Òàê, ó çäîðîâûõ ëþäåé îí äîçîçàâèñèìî

îïòèìèçèðîâàë ïàìÿòü íà ýìîöèîíàëüíî ïîçèòèâíûå ñòè-

ìóëû, óñêîðÿë ïåðåðàáîòêó çðèòåëüíîé èíôîðìàöèè. Ó

äåïðåññèâíûõ ïàöèåíòîâ ïðåïàðàò, íàðÿäó ñ óëó÷øåíèåì

êà÷åñòâà ñíà, ïîâûøàë âíèìàòåëüíîñòü è óìñòâåííóþ ðà-

áîòîñïîñîáíîñòü [27, 50].

Ó êðûñ ÂÄ óëó÷øàë ïðîñòðàíñòâåííóþ ïàìÿòü â âîä-

íîì ëàáèðèíòå, æèâîòíûå ñêîðåå âûáèðàëè îïòèìàëüíóþ

ñòðàòåãèþ ïëàâàíèÿ, ðåæå äîïóñêàëè îøèáêè. Ïðè ìîäå-

ëèðîâàíèè îðãàíè÷åñêîé ïàòîëîãèè íà ìûøàõ âíóòðè-

ìîçãîâûìè èíúåêöèÿìè àíàëîãà ÃÀÌÊ èáîòåíàòà ïðèìå-

íåíèå ÂÄ è ìåëàòîíèíà îãðàíè÷èâàëî ðàçìåðû ýêñïåðè-

ìåíòàëüíîãî èíñóëüòà. Îäíàêî çàùèòíûé ýôôåêò ÂÄ ïî-

ñëå ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà áûë íà íåñêîëüêî ÷àñîâ

ïðîäîëæèòåëüíåå, ÷åì ïðè èñïîëüçîâàíèè ãîðìîíà

[16, 24].

Îñíîâíîé ïðè÷èíîé íîðìàëèçàöèè êîãíèòèâíîé äåÿ-

òåëüíîñòè ïîñðåäñòâîì ÂÄ ïðèçíà¸òñÿ âîññòàíîâëåíèå

ôóíêöèé ãèïïîêàìïà, íàðóøåííûõ ïðè ïñèõîïàòîëîãèè

èëè å¸ ìîäåëèðîâàíèè. Èõ îñëàáëåíèå â íàñòîÿùåå âðåìÿ

âñ¸ ÷àùå ïðèíèìàþò çà îäèí èç âåäóùèõ ôàêòîðîâ ïñè-

õè÷åñêîé äåïðåññèè, à ñàì ãèïïîêàìï ñ÷èòàþò âàæíîé

òî÷êîé ïðèëîæåíèÿ íîîòðîïíûõ ñðåäñòâ [ñì. 7, 8]. Ìåæ-

äó òåì, êàê îòìå÷àëîñü ðàíåå, ÂÄ ðàçíûìè ïóòÿìè óëó÷-

øàåò ðåãåíåðàöèþ ïîâðåæä¸ííîé ãèïïîêàìïàëüíîé òêà-

íè. Î íåéðîïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâàõ ïðåïàðàòà ñðåäè

ïðî÷åãî ñâèäåòåëüñòâóåò óñèëåíèå ïðîëèôåðàöèè êëå-

òîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ â çóá÷àòîé èçâèëèíå ãèïïîêàìïà

âçðîñëûõ êðûñ, íîðìàëèçàöèÿ òàì æå ñíèæåííîé ñòðåñ-

ñîì ýêñïðåññèè ñFos áåëêà è óñòðàíåíèå íàðóøåíèé â

ýêñïðåññèè ìÐÍÊ ðîñòîâîãî ôàêòîðà ìîçãà (BDNF)

[11, 17, 46].

Íàðÿäó ñ ïåðå÷èñëåííûìè ñâîéñòâàìè ê äîñòîèíñòâàì

ÂÄ íàäî îòíåñòè îãðàíè÷åííîñòü è ñëàáóþ âûðàæåí-

íîñòü ïîáî÷íûõ ðåàêöèé. Â îòëè÷èå îò âñ¸ åù¸ ðàñïðî-

ñòðàí¸ííûõ àíòèäåïðåññàíòîâ ãðóïïû òðèöèêëè÷åñêèõ

ñîåäèíåíèé è èíãèáèòîðîâ ÌÀÎ, îí ëèø¸í ïåðèôåðè÷å-

ñêèõ âåãåòîòðîïíûõ ñâîéñòâ, à ïîòîìó íå âûçûâàåò õà-

ðàêòåðíûõ äëÿ íèõ íàðóøåíèé ôóíêöèè âíóòðåííèõ îð-

ãàíîâ (ñîñóäèñòûå, êàðäèàëüíûå, æåëóäî÷íî-êèøå÷íûå è

ò.ï. ðàññòðîéñòâà) ëèáî ïîëîâîé ñôåðû. Ïî ñðàâíåíèþ ñ

áåíçîäèàçåïèíîâûìè àíêñèîëèòèêàìè ÂÄ íå ïðîâîöèðó-

åò çàâèñèìîñòü, îòêàç îò íåãî ïðîòåêàåò ëåãêî, áåç ÿâëå-

íèÿ “îòäà÷è”. Îí ëèø¸í îòðèöàòåëüíîãî âçàèìîäåéñòâèÿ

ñ áîëüøèíñòâîì ïñèõîòðîïíûõ ñðåäñòâ. Íàðÿäó ñ ïðåõî-

äÿùèìè è ìàëî ñïåöèôè÷åñêèìè îñëîæíåíèÿìè, íàáëþ-

äàåìûìè îáû÷íî â ïåðâûå äâå íåäåëè ëå÷åíèÿ (ãîëîâî-

êðóæåíèå, çóä, ñóõîñòü âî ðòó è äð.), êîòîðûå, êñòàòè, ïî

ñâîåé âûðàæåííîñòè íå îòëè÷àþòñÿ îò ýôôåêòîâ ïëàöå-

áî, íàñòîðîæåííîñòü äîëæíà âûçûâàòü, ïîæàëóé, ëèøü

âîçìîæíîñòü ãåïàòîòîêñè÷íîñòè ïðåïàðàòà. Â ÷àñòíîñòè,

4 – 5 % äåïðåññèâíûõ áîëüíûõ ðåàãèðîâàëè òðàíçèòîð-

íûì ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè àìèíîòðàíñôåðàçû íà åãî

õðîíè÷åñêèé ïðè¸ì [19, 20, 60].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íîâûé àíòèäåïðåññèâíûé ïðåïàðàò âàëüäîêñàí, ñîç-

äàííûé íà îñíîâå ýïèôèçàðíîãî ãîðìîíà ìåëàòîíèíà, îá-

ëàäàåò óíèêàëüíûì ìåõàíèçìîì êëåòî÷íîãî äåéñòâèÿ, ñî-

÷åòàÿ ñòèìóëÿöèþ ÌÒ
1

è ÌÒ
2

ìåëàòîíèíîâûõ è áëîêàäó

ñåðîòîíèíîâûõ 5ÍÒ
2Ñ

-ðåöåïòîðîâ. Åãî âûñîêàÿ àêòèâ-

íîñòü â îòíîøåíèè ðàçëè÷íûõ âàðèàíòîâ äåïðåññèè, öåí-

íûé íàáîð ïñèõîòðîïíûõ ñâîéñòâ (õðîíîòðîïíîå, ñíî-

òâîðíîå, ïðîòèâîòðåâîæíîå, íîîòðîïíîå), áûñòðûé òè-

ìîëåïòè÷åñêèé ýôôåêò ïðè ìèíèìóìå ïîáî÷íûõ ðåàêöèé

ïîçâîëÿåò çàñëóæåííî ñ÷èòàòü âàëüäîêñàí àíòèäåïðåñ-

ñàíòîì ÕÕI âåêà. Ïðåâîñõîäÿ ïî ðÿäó êðèòåðèåâ ñâîé

ãîðìîíàëüíûé ïðîòîòèï è òðàäèöèîííûå àíòèäåïðåññàí-

òû, îí ìîæåò ñëóæèòü èì õîðîøåé àëüòåðíàòèâîé â ïðàê-

òèêå ëå÷åíèÿ äåïðåññèâíûõ è ïîãðàíè÷íûõ ïñèõè÷åñêèõ

ðàññòðîéñòâ.
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MELATONINERGIC ANTIDEPRESSANT VALDOXAN

E. B. Arushanyan

Department of Pharmacology, Stavropol State Medical Academy, ul. Mira 310, Stavropol, 355017, Russia.

Data on the pharmacological properties, mechanism of action, and clinical advantages of the new antidepressant drug valdoxan capable of selectively stimula-

ting melatonin receptors are presented. The drug effect is compared to the action of epiphyseal hormone melatonin and traditional antidepressants.

Key words: Melatonin, depression, valdoxan, melatonin receptors
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