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Ë. À. Ìàëèêîâà1, È. Á. Ôåäîòîâà2, È. È. Ïîëåòàåâà2, Ê. Ñ. Ðàåâñêèé1

Ïîêàçàíî, ÷òî íîâûé àíòèêîíâóëüñàíò ëåâåòèðàöåòàì â äîçàõ 40 è 80 ìã�êã âëèÿåò

íà âñå ïàðàìåòðû àóäèîãåííîãî ýïèëåïòèôîðìíîãî ïðèïàäêà ó êðûñ ëèíèè Êðóøèí-

ñêîãî-Ìîëîäêèíîé (ÊÌ). Îáíàðóæåíî óäëèíåíèå ëàòåíòíîãî ïåðèîäà íà÷àëà äâèãàòå-

ëüíîãî âîçáóæäåíèÿ â 3 – 15 ðàç ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, çíà÷èòåëüíîå îñëàáëåíèå

èíòåíñèâíîñòè îòäåëüíûõ ñóäîðîæíûõ ïðîÿâëåíèé ïðèñòóïà, à òàêæå èçìåíåíèå õà-

ðàêòåðà ïåðâîé ôàçû äâèãàòåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ è ïîÿâëåíèå ó 50 – 80 % æèâîòíûõ

“äâóõâîëíîâîãî” îòâåòà. Ïî-âèäèìîìó, ìåõàíèçì ïðîòèâîñóäîðîæíîãî äåéñòâèÿ ëåâå-

òèðàöåòàìà ìîæåò áûòü ñâÿçàí êàê ñ óñèëåíèåì òîðìîçíûõ ïðîöåññîâ, òàê è ñ îñëàáëå-

íèåì ïðîöåññîâ âîçáóæäåíèÿ â ÖÍÑ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ëåâåòèðàöåòàì (êåïïðà), ïðîòèâîñóäîðîæíûé ýôôåêò, àóäèîãåííûå

ñóäîðîãè, êðûñû ëèíèè Êðóøèíñêîãî-Ìîëîäêèíîé

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíûå äîñòèæåíèÿ ïîñëåäíèõ

ëåò è ââåäåíèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó ðÿäà íîâûõ

ñðåäñòâ, 20 – 30 % áîëüíûõ ýïèëåïñèåé îñòàþòñÿ ðå-

çèñòåíòíûìè ê òåðàïèè [3, 8]. Ëåâåòèðàöåòàì (ËÂÒ,

ñèí. êåïïðà, ôèðìà UCB, Áåëüãèÿ) — àìèä 2S-(2-oê-

ñî-1-ïèððîëèäèíèë)áóòàíîâîé êèñëîòû, ñòðóêòóðíûé

àíàëîã ïèðàöåòàìà, îäèí èç ïîñëåäíèõ ïîÿâèâøèõñÿ â

êëèíèêå ïðîòèâîýïèëåïòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ. Ìåõà-

íèçì äåéñòâèÿ ËÂÒ îêîí÷àòåëüíî íå óñòàíîâëåí, íî îí

ïðèíöèïèàëüíî èíîé, ÷åì ó äðóãèõ àíòèêîíâóëüñàíòîâ

[5, 9]. Ïîêàçàíî, ÷òî ËÂÒ êàê in vitro, òàê è in vivo íå

âëèÿåò íà ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè

íåèçìåíåííûõ íåéðîíîâ, ïîäàâëÿÿ ýïèëåïòè÷åñêèå ðå-

àêöèè òîëüêî ïàòîëîãè÷åñêè èçìåíåííûõ, ÷òî óêàçûâà-

åò íà âûñîêóþ èçáèðàòåëüíîñòü äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà

[13]. Ïðè èñïîëüçîâàíèè êëàññè÷åñêèõ ñêðèíèíãîâûõ

òåñòîâ (ìàêñèìàëüíûé ýëåêòðîøîê, êîðàçîëîâûå ñóäî-

ðîãè è äð.) ËÂÒ íå ýôôåêòèâåí, íî îêàçûâàåò âûðà-

æåííîå çàùèòíîå äåéñòâèå íà ìîäåëÿõ êèíäëèíãà, à

òàêæå íà ìûøàõ è êðûñàõ ñ àóäèîãåííîé ýïèëåïñèåé

[8, 11, 12, 14]. Ó÷èòûâàÿ èçëîæåííîå, öåëüþ äàííîé

ðàáîòû áûëî èçó÷åíèå âîçìîæíîãî ïðîòèâîñóäîðîæ-

íîãî ýôôåêòà ËÂÒ íà àóäèîãåííûé ýïèëåïòèôîðìíûé

ïðèïàäîê ó êðûñ ëèíèè Êðóøèíñêîãî-Ìîëîäêèíîé

(ÊÌ). Ëèíèÿ êðûñ ÊÌ ñ ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííîé

ðåàêöèåé íà çâóêîâîå ðàçäðàæåíèå, ïîëó÷åííàÿ íà

áèîëîãè÷åñêîì ôàêóëüòåòå ÌÃÓ, õàðàêòåðèçóåòñÿ ëåã-

êîñòüþ ïðîâîêàöèè ñóäîðîã, ÷åòêîñòüþ è âîñïðîèçâî-

äèìîñòüþ ôåíîìåíà, à òàêæå âîçìîæíîñòüþ êîëè÷åñò-

âåííîé îöåíêè îòäåëüíûõ õàðàêòåðèñòèê ñóäîðîæíîãî

ïðèïàäêà [6]. Ìîäåëèðîâàíèå ýïèëåïñèè ó êðûñ ýòîé

ëèíèè ïîçâîëÿåò èçó÷àòü êàê ìåõàíèçìû âîçíèêíîâå-

íèÿ ïàòîëîãè÷åñêîé ñóäîðîæíîé àêòèâíîñòè, òàê è

îñîáåííîñòè ïðîòèâîñóäîðîæíîãî ýôôåêòà íîâûõ ëå-

êàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû âûïîëíåíû íà 42 êðûñàõ-ñàìöàõ

ìàññîé 220 – 250 ã ëèíèè ÊÌ â âîçðàñòå 4 – 5 ìåñÿöåâ.

Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâà-

ðèÿ ñî ñâîáîäíûì äîñòóïîì ê âîäå è ïèùå. Îïûòû

ïðîâîäèëè â çâóêîïîãëîùàþùåé êàìåðå, ïîäàâàÿ çâó-

êîâîé ñèãíàë èíòåíñèâíîñòüþ 100 äÁ äî íà÷àëà êëîíè-

÷åñêèõ ñóäîðîã èëè â òå÷åíèå 90 ñ. Îöåíèâàëè õàðàê-

òåð äâèãàòåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ (îäíî- èëè äâóõâîëíî-

âûé õàðàêòåð ïåðâîé ôàçû) è ëàòåíòíûé ïåðèîä (ËÏ)

íà÷àëà äâèãàòåëüíîé ðåàêöèè (ñ). Ñòàäèè ñóäîðîæíîãî

ïðèïàäêà îïðåäåëÿëè â ñîîòâåòñòâèè ñî øêàëîé Êðó-

øèíñêîãî: 0 — îòñóòñòâèå ðåàêöèè â òå÷åíèå çâóêîâîé

ýêñïîçèöèè, 1 — äâèãàòåëüíîå âîçáóæäåíèå, õàðàêòå-

ðèçóþùååñÿ áåñïîðÿäî÷íûì áåãîì è ïðûæêàìè, 2 —

äâèãàòåëüíîå âîçáóæäåíèå ñ ïàäåíèåì íà áðþøêî è

êëîíè÷åñêèìè ñóäîðîãàìè, 3 — ïàäåíèå æèâîòíîãî íà

áîê ñ ðåçêî âûðàæåííûìè êëîíè÷åñêèìè ñóäîðîãàìè

êîíå÷íîñòåé, 4 — òîíè÷åñêèå ñóäîðîãè âñåé ìóñêóëà-

òóðû è îñòàíîâêà äûõàíèÿ [4]. ËÂÒ ââîäèëè âíóòðè-

áðþøèííî â äîçàõ 40 è 80 ìã�êã çà 1 èëè 1,5 ÷ äî âîç-

äåéñòâèÿ çâóêîì. Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïî-

ëó÷àëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð. Ñòàòèñòè÷åñêóþ

îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì

t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.
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Äâèãàòåëüíîå âîçáóæäåíèå, êàê ðåàêöèÿ êðûñ íà

çâóêîâîå âîçäåéñòâèå, ìîæåò ïðîòåêàòü â âèäå îäíîé

èëè äâóõ “âîëí”. “Îäíîâîëíîâàÿ” ðåàêöèÿ, êàê ïðàâè-

ëî, íà÷èíàåòñÿ ÷åðåç 1 – 3 ñ è ìîæåò çàêàí÷èâàòüñÿ

ìàêñèìàëüíûì (4 áàëëà) òîíè÷åñêèì ïðèïàäêîì. Ïðè

“äâóõâîëíîâîé” ðåàêöèè äâèãàòåëüíîå âîçáóæäåíèå

íà÷èíàåòñÿ ïîçäíåå (2 – 5 ñ) è ïðåðûâàåòñÿ ïåðèîäîì

çàìèðàíèÿ (äëèòåëüíîñòü 10 – 30 ñ), íà ñìåíó êîòîðî-

ìó ïðèõîäèò âòîðàÿ âîëíà àêòèâíîñòè, êîòîðàÿ òîæå

ìîæåò çàêàí÷èâàòüñÿ ïðèïàäêîì, ÷àùå êëîíè÷åñêèì.

Æèâîòíûå ëèíèè ÊÌ (êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà) ðåàãèðóþò

íà çâóê ïðàêòè÷åñêè òîëüêî îäíîé “âîëíîé” ñ êîðîò-

êèì (2 – 3 ñ) ËÏ íà÷àëà áåãà è ïðûæêîâ, êîòîðûå áûñò-

ðî (6 – 9 ñ ïîñëå âêëþ÷åíèÿ çâóêà) ñìåíÿþòñÿ ïàäåíè-

åì æèâîòíîãî íà áðþøêî è êëîíè÷åñêèìè ñóäîðîãàìè,

ïåðåõîäÿùèìè â 90 – 95 % ñëó÷àåâ â òîíè÷åñêèå.

Ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ ËÂÒ íà ïàðàìåòðû

àóäèîãåííîé ñóäîðîæíîé ðåàêöèè êðûñ ÊÌ ïðåäñòàâ-

ëåíû íà ðèñóíêå, à è á. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè âñåõ èçó÷åí-

íûõ âàðèàíòàõ ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà ïðè ñòèìóëÿöèè

çâóêîì íè ó îäíîãî æèâîòíîãî íå áûëî ïîëíîñòüþ

ñôîðìèðîâàâøåãîñÿ ñóäîðîæíîãî ïðèïàäêà. “Äâóõ-

âîëíîâîå” äâèãàòåëüíîå âîçáóæäåíèå, îòñóòñòâîâàâ-

øåå ó êîíòðîëüíîé ãðóïïû, ðåãèñòðèðîâàëè íà ôîíå

äîçû 40 è 80 ìã�êã ó áîëåå 50 è 76 % æèâîòíûõ ñîîò-

âåòñòâåííî. Ðàíåå ïðîâåäåííûå ýêñïåðèìåíòû ïîêàçà-

ëè, ÷òî ïðåâðàùåíèå “îäíîâîëíîâîé” ðåàêöèè íà çâóê

â “äâóõâîëíîâóþ” ñëóæèò ïîêàçàòåëåì óñèëåíèÿ òîð-

ìîçíîãî ïðîöåññà [2, 4]. Ïîëó÷åííûå íàìè ðåçóëüòàòû

î çíà÷èòåëüíîì óâåëè÷åíèè “äâóõâîëíîâûõ” îòâåòîâ

ìîãóò óêàçûâàòü íà ñïîñîáíîñòü ËÂÒ óñèëèâàòü ïðî-

öåññû òîðìîæåíèÿ â ÖÍÑ, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ ðåçóëüòà-

òàìè ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, âûïîë-

íåííûõ íà æèâîòíûõ äðóãèõ àóäèîãåííûõ ëèíèé [9].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñ ýòèõ ïîçèöèé çàùèòíîå äåéñò-

âèå ïðåïàðàòà ïðîÿâëÿëîñü íå òîëüêî â çíà÷èòåëüíîì

óâåëè÷åíèè ÷èñëà “äâóõâîëíîâûõ” ðåàêöèé, íî è â ïî-

ÿâëåíèè ìåæäó ïåðèîäàìè äâèãàòåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ

ïàóç áîëüøîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè (äî 50 ñ). Â ñðåäíåì

íà ôîíå ËÂÒ äëèòåëüíîñòü ïåðèîäà ïîêîÿ â “äâóõâîë-

íîâîì” îòâåòå áûëà îêîëî 20 ñ âî âñåõ èçó÷åííûõ âà-

ðèàíòàõ ââåäåíèÿ.

ËÏ íà÷àëà äâèãàòåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ ïîñëå ââåäå-

íèÿ ïðåïàðàòà â äîçå 40 ìã�êã çà 1 ÷ äî çâóêîâîé ñòè-

ìóëÿöèè êàê ïðè “îäíî-”, òàê è ïðè “äâóõâîëíîâîé”

ðåàêöèè óâåëè÷èâàåòñÿ ïî÷òè â 3 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ

êîíòðîëåì (ðèñóíîê, á ). Ñðåäíèé áàëë èíòåíñèâíîñòè

ñóäîðîæíîãî ïðèïàäêà (ðèñóíîê, à ) áûë ìåíüøå, ÷åì â

êîíòðîëå: ËÂÒ çíà÷èòåëüíî îñëàáëÿë (46 % æèâîò-

íûõ) èëè ïîëíîñòüþ óñòðàíÿë (54 %) òîíè÷åñêèå ñóäî-

ðîãè. Ïðè âåäåíèè ïðåïàðàòà â ýòîé äîçå çà 1,5 ÷ äî

çâóêîâîé ýêñïîçèöèè ËÏ åùå áîëüøå óäëèíÿëñÿ è ñî-

ñòàâèë 30 è 10 ñ ñîîòâåòñòâåííî äëÿ “îäíîâîëíîâîãî”

è “äâóõâîëíîâîãî” ñóäîðîæíîãî ïðèïàäêà. Èíòåíñèâ-

íîñòü ïðèïàäêà óìåíüøàëàñü äî 2,5 áàëëîâ íåçàâèñè-

ìî îò õàðàêòåðà ïåðâîé ôàçû âîçáóæäåíèÿ. Ïðèìåíå-

íèå 80 ìã�êã ËÂÒ ïðîÿâëÿëîñü åùå áîëüøèì, õîòÿ è

íåçíà÷èòåëüíûì ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùåé äîçîé,

óñèëåíèåì åãî ïðîòèâîñóäîðîæíîãî ýôôåêòà. Òàê, ËÏ

óâåëè÷èâàëñÿ â 10 è 5 ðàç ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ

ñîîòâåòñòâåííî ïðè “îäíî-” è “äâóõâîëíîâîì” ñóäî-

ðîæíîì ïðèñòóïå. Êëîíè÷åñêèå ñóäîðîãè è ïàäåíèå íà

áîê (3-ÿ ñòàäèÿ ïðèïàäêà) ðåãèñòðèðîâàëè ëèøü ó

24 % æèâîòíûõ, òîãäà êàê ó 55 % æèâîòíûõ ðåàêöèÿ

íà çâóêîâîé ñòèìóë çàêàí÷èâàëàñü ïàäåíèåì íà áðþø-

êî. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè ýòîé äîçå ïðåïàðàòà

24 % æèâîòíûõ ðåàãèðîâàëè íà çâóê òîëüêî èíòåíñèâ-

íûì áåãîì è ïðûæêàìè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ñïîñîá-

íîñòè ËÂÒ óñòðàíÿòü êëîíè÷åñêèå ñóäîðîãè. Èíòåí-

ñèâíîñòü ñóäîðîã, êàê è äëÿ äîçû 40 ìã�êã, íå çàâèñåëà

îò õàðàêòåðà äâèãàòåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ è ñîñòàâèëà â

ñðåäíåì 2,1 áàëëà. Ðàíåå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî óäëèíå-

íèå ËÏ è ñíèæåíèå òÿæåñòè ñóäîðîã ÿâëÿþòñÿ ïîêàçà-

òåëåì îñëàáëåíèÿ ïðîöåññà ïàòîëîãè÷åñêîãî âîçáóæ-

äåíèÿ [2, 4]. Òàêèì îáðàçîì, â ìåõàíèçìå ïðîòèâîñóäî-

ðîæíîãî äåéñòâèÿ ËÂÒ, ïî-âèäèìîìó, îäíîâðåìåííî

ìîãóò èìåòü ìåñòî êàê óñèëåíèå òîðìîçíûõ ïðîöåññîâ

â ÖÍÑ, òàê è îñëàáëåíèå ïðîöåññîâ âîçáóæäåíèÿ. Ïî-

ëó÷åííûå ðåçóëüòàòû â öåëîì ñîîòâåòñòâóþò äàííûì

îá ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòà íà äðóãèõ ìîäåëÿõ àóäèî-

4 Ë. À. Ìàëèêîâà è äð.
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Âëèÿíèå ëåâåòèðàöåòàìà íà èíòåíñèâíîñòü àóäèîãåííîé ñóäî-
ðîæíîé ðåàêöèè (à) è âåëè÷èíó ëàòåíòíîãî ïåðèîäà íà÷àëà ñó-
äîðîæíîãî ïðèïàäêà (á) ó êðûñ ëèíèè Êðóøèíñêîãî-Ìîëîäêè-
íîé.

Ïî îñè àáñöèññ — ãðóïïû æèâîòíûõ: 1 — êîíòðîëü (ôèçðàñòâîð); 2 —

ëåâåòèðàöåòàì (ËÂÒ), 40 ìã�êã, çà 1 ÷ äî çâóêîâîé ñòèìóëÿöèè; 3 —

ËÂÒ, 40 ìã�êã, çà 1,5 ÷ äî çâóêîâîé ñòèìóëÿöèè; 4 — ËÂÒ, 80 ìã�êã, çà
1 ÷ äî çâóêîâîé ñòèìóëÿöèè. Ñâåòëûå ñòîëáèêè — “îäíîâîëíîâûé” äâè-
ãàòåëüíûé îòâåò, òåìíûå — “äâóõâîëíîâûé” äâèãàòåëüíûé îòâåò. Îòëè-
÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî ïðè p < 0,05.



ãåííûõ ñóäîðîã ó êðûñ ëèíèè SER (spontaneously epi-

leptic rats) [14] è GAER (genetic absence epileptic rats of

Strasbourg) [8, 11], à òàêæå ñîãëàñóþòñÿ ñ âûñîêîé ýô-

ôåêòèâíîñòüþ ýòîãî àíòèêîíâóëüñàíòà â êëèíèêå [3, 5,

10]. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ýôôåêòû ËÂÒ íà êðûñàõ

ëèíèé SER è GAER áûëè âûðàæåíû çíà÷èòåëüíåå,

÷åì ó êðûñ ÊÌ, ÷òî, ïî-âèäèìîìó, îáúÿñíÿåòñÿ áîëåå

âûñîêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ ïîñëåäíèõ ê çâóêó [6].

Ñðàâíèâàÿ åãî ïðîòèâîñóäîðîæíîå äåéñòâèå ñ ýôôåê-

òàìè äðóãèõ èçó÷åííûõ ðàíåå íà êðûñàõ ÊÌ àíòèêîí-

âóëüñàíòîâ (ëàìîòðèäæèí, êàðáàìàçåïèí, âàëüïðîàò

íàòðèÿ), ìîæíî îòìåòèòü, ÷òî òîëüêî ó êàðáàìàçåïèíà

è ëèøü â íåáîëüøîé ñòåïåíè (äî 15 %) ïðîÿâëÿåòñÿ

ñïîñîáíîñòü óâåëè÷èâàòü ÷èñëî “äâóõâîëíîâûõ” îòâå-

òîâ [7].

Èçâåñòíî, ÷òî “îäíîâîëíîâûå” ïðèïàäêè ó êðûñ

ÊÌ ïî ñðàâíåíèþ ñ “äâóõâîëíîâûìè” îòëè÷àþòñÿ áî-

ëüøåé èíòåíñèâíîñòüþ è áîëåå êîðîòêèì ËÏ äâèãàòå-

ëüíîãî âîçáóæäåíèÿ [6]. Ïîëó÷åííûå äàííûå îá ýô-

ôåêòàõ ËÂÒ íå âïîëíå ñîãëàñóþòñÿ ñ ýòèìè çàêîíî-

ìåðíîñòÿìè. Òàê, íà ôîíå ïðåïàðàòà â îáåèõ

èçó÷åííûõ äîçàõ ËÏ ïðè “îäíîâîëíîâîì” îòâåòå áûë

ïî÷òè â 2 ðàçà ïðîäîëæèòåëüíåå, ÷åì â ñëó÷àå “äâóõ-

âîëíîâîé” ðåàêöèè, à ñíèæåíèå èíòåíñèâíîñòè ñóäî-

ðîæíîãî ïðèïàäêà îêàçàëîñü îäèíàêîâûì. Ïîëó÷åí-

íûå ýôôåêòû ìîãóò îáúÿñíÿòüñÿ èçáèðàòåëüíûì äåé-

ñòâèåì ËÂÒ òîëüêî íà ïàòîëîãè÷åñêè èçìåíåííûå

íåéðîíû [13].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ëåâåòèðàöåòàì (40 è 80 ìã�êã) îêàçûâàåò âûðà-

æåííûé ïðîòèâîñóäîðîæíûé ýôôåêò íà ðàçâèòèå àóäè-

îãåííîãî ýïèëåïòèôîðìíîãî ïðèïàäêà ó êðûñ ëèíèè

Êðóøèíñêîãî-Ìîëîäêèíîé (ÊÌ).

2. Ëåâåòèðàöåòàì (ËÂÒ) îêàçûâàåò ïðîòèâîñóäî-

ðîæíîå âëèÿíèå íà âñå ïàðàìåòðû àóäèîãåííîãî ñóäî-

ðîæíîãî ïðèïàäêà ó êðûñ ëèíèè ÊÌ: óäëèíÿåò ëàòåíò-

íûé ïåðèîä íà÷àëà äâèãàòåëüíîé ðåàêöèè â 3 – 15 ðàç

ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, çíà÷èòåëüíî îñëàáëÿåò èí-

òåíñèâíîñòü îòäåëüíûõ ñóäîðîæíûõ ïðîÿâëåíèé ïðè-

ñòóïà, à òàêæå èçìåíÿåò õàðàêòåð ïåðâîé ôàçû äâèãà-

òåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ (ó 50 – 80 % æèâîòíûõ íàáëþ-

äàåòñÿ “äâóõâîëíîâûé” îòâåò).

3. Ïðè ââåäåíèè ïðåïàðàòà èíòåíñèâíîñòü ñóäîðîæ-

íîãî ïðèïàäêà ó êðûñ ÊÌ ñíèæàåòñÿ â ðàâíîé ñòåïåíè

êàê ïðè “îäíî-”, òàê è “äâóõâîëíîâîì” õàðàêòåðå äâè-

ãàòåëüíîãî âîçáóæäåíèÿ; íà ôîíå ËÂÒ ëàòåíòíûé ïå-

ðèîä äâèãàòåëüíîãî îòâåòà ó “îäíîâîëíîâûõ” æèâîò-

íûõ èìååò áîëüøóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïî ñðàâíå-

íèþ ñ “äâóõâîëíîâûìè”.

Ðàáîòà ïîääåðæàíà ãðàíòîì ÐÔÔÈ ¹ 04-04-48083 à

è ÐÃÍÔ 0606-00351À.
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ANTICONVULSANT EFFECTS OF LEVETIRACETAM ON AUDIOGENIC
EPILEPTIFORM SIEZURES IN KRUSHINSKY – MOLODKINA RATS

L. A. Malikova1, I. B. Fedotova2, I. I. Poletaeva2, and K. S. Raevskii1

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

2 Department of Biology, Moscow State University, Vorob’evy gory 1�12, Moscow, 119899 Russia

The new antiepileptic drug levetiracetam (LVT) at doses of 40 and 80 mg�kg exhibits a pronounced anticonvulsant effect, influencing all the parameters of
audiogenic epileptiform seizures (AES) in Krushinsky – Molodkina (KM) rats. The latent period of the motor reaction was increased 3 – 15 times compared to
control, and the intensity of single convulsive episodes was significantly decreased. Changes were also detected in the profile of the first stage of motor activity,
and the “two-wave” reaction was observed in 50 – 80% of animals. The mechanism of LVT anticonvulsant action in KM rats is probably associated with an in-
crease in the inhibitory and a decrease in the excitatory processes in the CNS.
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