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Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê îáëàñòè ìåäèöèíû, à èìåííî ê èññëåäîâàíèþ è ïðèìåíåíèþ
ïåïòèäíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro (ãåïòàïåïòèä À) íà
íåéðîïðîòåêòîðíóþ àêòèâíîñòü è ñîçäàíèþ ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè ñ
íåéðîïðîòåêòèâíûì äåéñòâèåì. Ëåêàðñòâåííîå ñðåäñòâî íà ýòîé îñíîâå ìîæåò áûòü
èñïîëüçîâàíî ïðè ðàçëè÷íûõ íåâðîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíè õ, ñâ çàííûõ ñ ïîðàæåíèåì
ìîçãà, ïðè ñîñóäèñòûõ ïîðàæåíè õ ìîçãà, ïðè ïðîãðåññèðóþùèõ çàáîëåâàíè õ öåíòðàëüíîé
íåðâíîé ñèñòåìû â òîì ÷èñëå è íàñëåäñòâåííûõ.

Àêòóàëüíîñòü ðàçðàáîòêè ðàçëè÷íûõ íåéðîïðîòåêòîðíûõ ñðåäñòâ, ñðåäñòâ çàùèòû
öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû çà ñ÷åò àêòèâèçàöèè ðàçëè÷íûõ ìåòàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ
ìîçãà, îïðåäåë åòñ  ïîòðåáíîñò ìè ñîâðåìåííîãî çäðàâîîõðàíåíè . Äîñòàòî÷íî,
íàïðèìåð, ñêàçàòü, ÷òî ñìåðòíîñòü îò èíñóëüòà â íàøåé ñòðàíå âûøëà íà âòîðîå ìåñòî
ïîñëå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé. Îäíèì èç ïåðñïåêòèâíûõ íàïðàâëåíèé
íåéðîïðîòåêòîðíîé òåðàïèè â óñëîâè õ èøåìèè  âë åòñ  óñèëåíèå íåéðîòðîôè÷åñêîãî
îáåñïå÷åíè  ìîçãà, ÷òî ïðåï òñòâóåò ðàçâèòèþ êàê àïîïòîçíûõ, òàê è íåêðîòè÷åñêèõ
èçìåíåíèé íåéðîíîâ.

Ñîâðåìåííûå ïðåäñòàâëåíè  î ïëàñòè÷íîñòè öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû ïîçâîë þò
ïðåäïîëàãàòü çíà÷èòåëüíûå âîçìîæíîñòè äë  âîññòàíîâëåíè  åå ôóíêöèé, íàðóøàåìûõ â
ðåçóëüòàòå ïàòîëîãè÷åñêèõ âîçäåéñòâèé, òàêèõ êàê òðàâìà, èíñóëüò, èøåìè  è äð.
Ñ÷èòàåòñ , ÷òî ïðè äàííûõ âîçäåéñòâè õ êëåòêè íåðâíîé ñèñòåìû ïðåòåðïåâàþò ãèáåëü ïî
ìåõàíèçìàì íåêðîçà è ïðîãðàììèðîâàííîé êëåòî÷íîé ñìåðòè (àïîïòîçà). Âîêðóã
íåêðîòè÷åñêîãî î÷àãà ðàçâèâàåòñ  îáëàñòü, êëåòêè êîòîðîé âõîä ò â ñîñòî íèå àïîïòîçà.
Îòëè÷èòåëüíîé îñîáåííîñòüþ àïîïòîçà  âë åòñ  åãî îáðàòèìîñòü, ÷òî îçíà÷àåò
âîçìîæíîñòü âîññòàíîâëåíè  íîðìàëüíîãî ñîñòî íè  íåðâíûõ êëåòîê ïðè äåéñòâèè íà íèõ
òàê íàçûâàåìûõ íåéðîïðîòåêòèâíûõ ôàêòîðîâ. Â íàñòî ùåå âðåì  âûäåëåí è èçó÷åí ð ä
òàêèõ ôàêòîðîâ, çàùèùàþùèõ íåéðîíû îò ïîâðåæäàþùèõ âîçäåéñòâèé, â ÷àñòíîñòè Ôàêòîð
ðîñòà íåðâîâ (NGF) è Íåéðîòðîôè÷åñêèé ôàêòîð ìîçãà (BDNF) è äðóãèå. Áîëåå òîãî,
ïîêàçàíî óâåëè÷åíèå óðîâí  ñèíòåçà íåéðîòðîôè÷åñêîãî Ôàêòîðà ìîçãà âñëåä çà
èøåìè÷åñêèì ïîâðåæäåíèåì ìîçãà. Â ñâ çè ñ ýòèì ñóùåñòâóåò âîçìîæíîñòü
ïðåäîòâðàùåíè  ïîñëåäñòâèé ïàòîëîãè÷åñêèõ âîçäåéñòâèé íà öåíòðàëüíóþ íåðâíóþ
ñèñòåìó ñ ïîìîùüþ ïîäîáíûõ íåéðîïðîòåêòèâíûõ ôàêòîðîâ. Ñóùåñòâóåò, îäíàêî,
ïðèíöèïèàëüíà  ñëîæíîñòü èõ èñïîëüçîâàíè  â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå, ñâ çàííà  ñî
ñïîñîáîì ââåäåíè  äàííûõ âåùåñòâ â ìîçã, âñëåäñòâèå íåïðîíèöàåìîñòè äë  íèõ
ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà. Â ñâ çè ñ ýòèì ïðåäñòàâë åòñ  âàæíûì ñèíòåç êîðîòêèõ
ïåïòèäíûõ ñîåäèíåíèé, êîòîðûå áûëè áû ñïîñîáíû ñòèìóëèðîâàòü ñèíòåç
íåéðîòðîôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ â ìîçãå in vivo, îñîáåííî ïîñëå èíòðàíàçàëüíîãî ââåäåíè 
òàêèõ ïåïòèäíûõ ñîåäèíåíèé.

Èçâåñòåí ãåïòàïåïòèä Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro â êà÷åñòâå ñòèìóë òîðà ïàì òè
ïðîëîíãèðîâàííîãî äåéñòâè  (Ïàòåíò ÑÑÑÐ ¹ 939440, Ñ 07 Ñ 103/52, À 61 Ê 37/02,
ïðèîðèòåò îò 6  íâàð  1981) [1], êîòîðûé  âë åòñ  îñíîâîé íîîòðîïíîãî ñðåäñòâà è
ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèåé íîîòðîïíîãî äåéñòâè  (Ïàòåíò ÐÔ ¹ 2045958, Ñ 16 À 61 Ê
38/08, 1994) [2].

Èçâåñòåí ñïîñîá ëå÷åíè  èíñóëüòà ñ èñïîëüçîâàíèåì ãåïòàïåïòèäà À äë  áîëüíûõ
ñðåäíåé ò æåñòè è ïðè ò æåëûõ èíñóëüòàõ â ñóòî÷íîé äîçå ñîîòâåòñòâåííî 9-13 è 15-24 ìã
(Ïàòåíò ÐÔ ¹ 2124365, Ñ1 À 61 Ê 38/08) [3]. Ãåïòàïåïòèä À â ñëó÷àå ëå÷åíè  èíñóëüòà
ñðåäíåé ò æåñòè è ïðè ò æåëûõ èíñóëüòàõ èñïîëüçóåòñ  â âèäå 4-5% ðàñòâîðà (Ïàòåíò ÐÔ
¹ 2124365, Ñ1 À 61 Ê 38/08). Ýòîò ïàòåíò  âë åòñ  ïðîòîòèïîì.

Îäíàêî èñïîëüçîâàíèå 4-5% ðàñòâîðà ïðè âûøåóêàçàííûõ äîçàõ ïðåäïîëàãàåò ââåäåíèå
ïî 1 êàïëå â êàæäûé íîñîâîé õîä 2 ðàçà â ñóòêè â ñëó÷àå èíñóëüòà ñðåäíåé ò æåñòè è ïî 1
êàïëå 4 ðàçà (èëè ïî 2 êàïëè 2 ðàçà) â ñóòêè â ñëó÷àå ò æåëîãî èíñóëüòà. Ââåäåíèå â
íîñîâîé õîä îäíîé êàïëè ïðåïàðàòà ðåçêî ñíèæàåò ýôôåêòèâíîñòü åãî èñïîëüçîâàíè , òàê
êàê ëèøü ìàëà  ÷àñòü ëåêàðñòâà ñìà÷èâàåò ñëèçèñòóþ îáîëî÷êó íîñà. Ýòî  âë åòñ 
ãëàâíûì íåäîñòàòêîì ïðîòîòèïà, òàê êàê â ñëó÷àå ëå÷åíè  íåâðîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé
ïðåïàðàò öåëåñîîáðàçíî ââîäèòü ïî 2-3 êàïëè â êàæäûé íîñîâîé õîä äë  ëó÷øåãî
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ñìà÷èâàíè  ñëèçèñòîé îáîëî÷êè íîñîâîé ïîëîñòè ÷åðåç 2-4 ÷àñà. Êðîìå òîãî,
ïðåäëîæåííûé â ïðîòîòèïå ñîñòàâ íå îïðåäåë åò ôàðìàêîëîãè÷åñêîé êîìïîçèöèè
ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà, îò êîòîðîé çàâèñèò ãàðàíòèðîâàííûé ñðîê ñîõðàííîñòè
ïðåïàðàòà.

Òåõíè÷åñêèì ðåçóëüòàòîì, äîñòèãàåìûì ïðè ðåàëèçàöèè äàííîãî èçîáðåòåíè ,  âë åòñ 
âîçìîæíîñòü ñîçäàíè  íîâîãî ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà äë  ëå÷åíè  ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãèé
ìîçãà (èíñóëüò, èøåìèè, òðàâìû è ò.ä.).

Äîñòèãàåòñ  ýòî òåì, ÷òî èçâåñòíûé ãåïòàïåïòèä, îáùåé ôîðìóëû
Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro ïðèìåí åòñ  â êà÷åñòâå íåéðîïðîòåêòîðíîãî ñðåäñòâà â
ñëåäóþùåé ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè:

Ãåïòàïåïòèä À, âîäà äèñòèëëèðîâàííà  è â êà÷åñòâå êîíñåðâèðóþùåãî âåùåñòâà
íèïàãèí ïðè ñëåäóþùåì ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ, ã/ë:

ãåïòàïåïòèä óêàçàííîé ôîðìóëû   9,5-10,6
íèïàãèí   0,90-1,10
äèñòèëëèðîâàííà  âîäà äî   1 ë
Ñëåäóþùèå ïðèìåðû ïîäòâåðæäàþò íåéðîïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà ãåïòàïåïòèäà À,

íåéðîïðîòåêòèâíûå ñâîéñòâà ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà è ôàðìàöåâòè÷åñêóþ êîìïîçèöèþ.
Ïðèìåð 1:
Ïðîâîäèëè èññëåäîâàíèå ñïîñîáíîñòè âûøåïðèâåäåííîé ïåïòèäíîé

ïîñëåäîâàòåëüíîñòè Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro (ãåïòàïåïòèä À) óâåëè÷èâàòü
âûæèâàåìîñòü êóëüòèâèðóåìûõ íåðâíûõ êëåòîê ïîñëå ãèáåðíàöèè ýìáðèîíàëüíîãî ìîçãà.
Íåëèíåéíûõ áåëûõ êðûñ ñî ñðîêîì áåðåìåííîñòè 16-18 äíåé çàáèâàëè ïóòåì
óãëåêèñëîòíîé àñôèêñèè. Èç ìîçãà ýìáðèîíîâ âûäåë ëè áàçàëüíûå  äðà ïåðåäíåãî ìîçãà,
êîòîðûå äèññîöèèðîâàëè íà îòäåëüíûå êëåòêè. Ïîëó÷åííóþ êëåòî÷íóþ ñóñïåíçèþ
ïåðåíîñèëè â êóëüòóðàëüíóþ ñðåäó MEM/F-12 (1:1), ñîäåðæàùþþ 6 ã/ë D-ãëþêîçû, 25 ìã/ë
èíñóëèíà, 100 ìã/ë òðàíñôåððèíà, 20 íÌ ïðîãåñòåðîíà, 100 íÌ ïóòðåñöèíà è 30 íÌ
ñåëåíèòà íàòðè  è âûñåâàëè íà 96-ëóíî÷íûå ïëàíøåòû, ïðåäâàðèòåëüíî îáðàáîòàííûå
D-ïîëèëèçèíîì. Ïëîòíîñòü êëåòîê ñîñòàâë ëà 30-50 òûñ ÷ êëåòîê íà ëóíêó. Ïîñëå
ïðèêðåïëåíè  êëåòîê ê ïîäëîæêå äîáàâë ëè ðàñòâîðû ãåïòàïåïòèäà À è Ôàêòîðà ðîñòà
íåðâîâ (ïîëîæèòåëüíûé êîíòðîëü) â êóëüòóðàëüíîé ñðåäå óêàçàííîãî ñîñòàâà äî êîíå÷íîé
êîíöåíòðàöèè 10 ìêÌ è 100 íã/ìë ñîîòâåòñòâåííî. Â êà÷åñòâå êîíòðîë  èñïîëüçîâàëàñü
ñðåäà, íå ñîäåðæàùà  ãåïòàïåïòèä À è Ôàêòîð ðîñòà íåðâîâ. Êëåòêè êóëüòèâèðîâàëè â
ÑÎ 2-èíêóáàòîðå (5% ÑO2) ïðè 37° Ñ, çàòåì îöåíèâàëè êîëè÷åñòâî æèâûõ êëåòîê ñ ïîìîùüþ
îêðàøèâàíè  ÌÒÒ (3-(4,5-äèìåòèëòèàçîë-2-èë)-2,5-äèôåíèë-òåòðàçîëèé-áðîìèä).
Ãåïòàïåïòèä À è Ôàêòîð ðîñòà íåðâîâ íå âëè ëè íà âûæèâàåìîñòü êëåòîê ÷åðåç 24 ÷àñà
ïîñëå íà÷àëà êóëüòèâèðîâàíè  ïðè íåìåäëåííîì âûäåëåíèè áàçàëüíûõ  äåð ïåðåäíåãî
ìîçãà èç ýìáðèîíàëüíîãî ìîçãà. Îäíàêî äîñòîâåðíî óâåëè÷èâàëè âûæèâàåìîñòü ïðè
ïðåäâàðèòåëüíîé èíêóáàöèè âûäåëåííîãî öåëîãî ìîçãà â ðàñòâîðå Õýíêñà ïðè 4-6° Ñ â
òå÷åíèå 24 ÷àñîâ (ôèã.1). Òàêèì îáðàçîì, ãåïòàïåïòèä À çàìåäë åò ãèáåëü ÷àñòè
êóëüòèâèðóåìûõ êëåòîê áàçàëüíûõ  äåð ïåðåäíåãî ìîçãà, âûçâàííóþ ãèáåðíàöèåé
ýìáðèîíàëüíîãî ìîçãà, è ïðî âë åò íåéðîïðîòåêòèâíûé ýôôåêò, ñðàâíèìûé ñ äåéñòâèåì
Ôàêòîðà ðîñòà íåðâîâ.

Ïðèìåð 2:
Ïðîâîäèëè èññëåäîâàíèå ñïîñîáíîñòè ãåïòàïåïòèäà À óâåëè÷èâàòü âûæèâàåìîñòü

êóëüòèâèðóåìûõ â òå÷åíèå äëèòåëüíîãî âðåìåíè íåðâíûõ êëåòîê. Êóëüòóðû ïîëó÷àëè è
êóëüòèâèðîâàëè, êàê îïèñàíî â ïðèìåðå 1. Ïîñëå ïðèêðåïëåíè  êëåòîê ê ïîäëîæêå
äîáàâë ëè ðàñòâîð ãåïòàïåïòèäà À â êóëüòóðàëüíîé ñðåäå óêàçàííîãî ñîñòàâà äî êîíå÷íîé
êîíöåíòðàöèè 10 ìêÌ. Â êà÷åñòâå êîíòðîë  èñïîëüçîâàëàñü ñðåäà, íå ñîäåðæàùà 
ãåïòàïåïòèä À. ×åðåç 7 äíåé ïîñëå íà÷àëà êóëüòèâèðîâàíè  êëåòêè ôèêñèðîâàëè 4%
ðàñòâîðîì ïàðàôîðìàëüäåãèäà â ôîñôàòíî-ñîëåâîì áóôåðå è ïðîâîäèëè âèçóàëèçàöèþ
õîëèíýðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ ñ ïîìîùüþ öèòîõèìè÷åñêîãî îêðàøèâàíè  êëåòîê íà
àöåòèëõîëèíýñòåðàçó ñîãëàñíî ìåòîäèêå, ïðèâåäåííîé â (Hefti F., Hartikka J., et.
Al.Sanchez-Ramos J.//A Dissection and Tissue Culture Manual of the Nervous System./eds.:
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Shahar A., de Vellis J./Wiley-Liss, New-York. 1989. P.172-182.) [4]. Ðåçóëüòàòû äàííûõ
ýêñïåðèìåíòîâ ïðèâåäåíû íà ôèã.2. Ãåïòàïåïòèä À äîñòîâåðíî óâåëè÷èâàë êîëè÷åñòâî
õîëèíýðãè÷åññêèõ íåéðîíîâ.

Ïðèìåð 3:
Ïðîâîäèëè èññëåäîâàíèå ñïîñîáíîñòè ãåïòàïåïòèäà À âëè òü íà ïðîëèôåðàöèþ

ãëèàëüíûõ êëåòîê. Êóëüòóðó ãëèàëüíûõ êëåòîê áàçàëüíûõ  äåð ïåðåäíåãî ìîçãà êðûñû
ïîëó÷àëè èç íîâîðîæäåííûõ êðûñ ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå. Êëåòêè êóëüòèâèðîâàëè â
ñðåäå MEM ñ 15% ýìáðèîíàëüíîé ñûâîðîòêè (ÝÑ) â ÑÎ2-èíêóáàòîðå (5% CO2) ïðè 37° Ñ.

Âêëþ÷åíèå [3H]òèìèäèíà â ÄÍÊ ãëèàëüíûõ êëåòîê îïðåäåë ëè ñîãëàñíî îáùåïðèí òîé
ìåòîäèêå. Ãëèàëüíûå êëåòêè âûñåâàëè íà 24-ëóíî÷íûå ïëàíøåòû ñ ïëîòíîñòüþ 70 òûñ.
êëåòîê íà ëóíêó, âûäåðæèâàëè 1 äåíü â áåññûâîðîòî÷íîé ñðåäå MEM â ÑÎ2-èíêóáàòîðå (5%

ÑÎ2) ïðè 37° Ñ, çàòåì äîáàâë ëè óêàçàííûå íà ôèã.2 ñîåäèíåíè  è [ 3H]òèìèäèí

(1ìêÊþðè/ìë) èëè òîëüêî [3H]òèìèäèí (êîíòðîëü). Èíêóáàöèþ ñ äîáàâëåííûìè

ñîåäèíåíè ìè è [ 3H]òèìèäèíîì ïðîâîäèëè â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ ïðè àíàëîãè÷íûõ óñëîâè õ.

Íå áûëî îáíàðóæåíî äîñòîâåðíîãî óìåíüøåíè  èëè óâåëè÷åíè  âêëþ÷åíè  [ 3H]òèìèäèíà â
ÄÍÊ ãëèàëüíûõ êëåòîê (ôèã.3), ÷òî óêàçûâàåò íà îòñóòñòâèå ó ãåïòàïåïòèäà À ñïîñîáíîñòè
ïîäàâë òü èëè ñòèìóëèðîâàòü ïðîëèôåðàöèþ ãëèàëüíûõ êëåòîê.

Ïðèìåð 4:
Èçó÷àëàñü ñïîñîáíîñòü ïåïòèäíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro

(ãåïòàïåïòèä À) ñòèìóëèðîâàòü ñèíòåç íåéðîòðîôè÷åñêîãî ôàêòîðà âûäåëåííîãî èç ìîçãà
(BDNF) â ãèïïîêàìïå ìîçãà êðûñ in vivo. Â ðàáîòå áûëè èñïîëüçîâàíû ñàìöû êðûñ ëèíèè
Âèñòàð, ìàññîé 300-350 ã. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â ñòàíäàðòíûõ óñëîâè õ âèâàðè  ñî
ñâîáîäíûì äîñòóïîì ê âîäå è ïèùå è 12-òè ÷àñîâûì öèêëîì îñâåùåíè . Ïåïòèä ââîäèëè
æèâîòíûì èíòðàíàçàëüíî â îáúåìå 100 ìêë/êã ìàññû òåëà æèâîòíîãî îäíîêðàòíî.
Êîíòðîëüíûì æèâîòíûì ââîäèëè ýêâèâàëåíòíûé îáúåì äèñòèëëèðîâàííîé âîäû.
Èñïîëüçîâàííûå äîçû ñîîòâåòñòâóþò òåì, êîòîðûå áûëè ýôôåêòèâíû â ïîâåäåí÷åñêèõ
òåñòàõ. Â êàæäîé ãðóïïå áûëî ïî 3 æèâîòíûõ. Äë  îïðåäåëåíè  óðîâí  ýêñïðåññèè BDNF â
îòäåëàõ ìîçãà ãåïòàïåïòèä ââîäèëè èíòðàíàçàëüíî â äîçàõ 50 è 250 ìêã/êã.
Ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ äåêàïèòèðîâàëè ÷åðåç 3 è 24 ÷àñ ïîñëå ââåäåíè  ïåïòèäà.
Ñîîòâåòñòâóþùèå îòäåëû ìîçãà (ãèïïîêàìï) îòäåë ëè è çàìîðàæèâàëè â æèäêîì àçîòå.
Ïðèãîòîâëåíèå ýêñòðàêòîâ èç âûäåëåííûõ îòäåëîâ è äàëüíåéøåå êîëè÷åñòâåííîå
îïðåäåëåíèå óðîâí  BDNF ñ ïîìîùüþ èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà îñóùåñòâë ëè
ñîãëàñíî ïðîòîêîëó ôèðìû "Promega" ÑØÀ. Äë  êàæäîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé òî÷êè
èñïîëüçîâàëè 4 ïàðàëëåëè. Äîñòîâåðíîñòü ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ îöåíèâàëè ïî
êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Sigma Plot 2.01.

Èç ðåçóëüòàòîâ, ïðåäñòàâëåííûõ íà ôèã.4, âèäíî, ÷òî ãåïòàïåïòèä óâåëè÷èâàåò óðîâåíü
BDNF â ãèïïîêàìïå ìîçãà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî óðîâåíü
BDNF óâåëè÷èâàëñ  óæå ÷åðåç 3 ÷àñ ïîñëå ââåäåíè  ãåïòàïåïòèäà. Ýôôåêò ãåïòàïåïòèäà
âû âë ëñ  â ãèïïîêàìïå è ÷åðåç 24 ÷àñ ïîñëå åãî ââåäåíè . Ïîâûøåííûé ïî îòíîøåíèþ ê
êîíòðîëþ óðîâåíü BDNF íàáëþäàëñ  êàê ïðè ââåäåíèè ãåïòàïåïòèäà â äîçå 50, òàê è 250
ìêã/êã âåñà æèâîòíîãî.

Ïðèìåð 5:
Èçó÷àëàñü ýôôåêòèâíîñòü ïåïòèäíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro

(ãåïòàïåïòèä A) in vivo íà ìîäåëè ãëîáàëüíîé èøåìèè ìîçãà ó æèâîòíûõ ñ íåîáðàòèìîé
äâóñòîðîííåé îêêëþçèåé îáùèõ ñîííûõ àðòåðèé. Ïîä âëè íèåì ãåïòàïåïòèäà À äîñòîâåðíî
óìåíüøàëàñü âûðàæåííîñòü íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà è îòìå÷àëàñü òåíäåíöè 
óâåëè÷åíè  âûæèâàåìîñòè æèâîòíûõ, ÷òî ñâ çàíî ñ íåéðîïðîòåêòîðíûì äåéñòâèåì
ïðåïàðàòà (ôèã.5).

Ðàíäîìèçèðîâàííîå ñëåïîå èññëåäîâàíèå áûëî ïðîâåäåíî íà 40 ñàìöàõ êðûñ ëèíèè
Âèñòàð, âåñîì îò 80 äî 110 ã. Íåîáðàòèìà  äâóñòîðîíí   îêêëþçè  îáùèõ ñîííûõ àðòåðèé
îñóùåñòâë ëàñü ïîä ýôèðíûì íàðêîçîì ñ èñïîëüçîâàíèåì õèðóðãè÷åñêîãî äîñòóïà è
îäíîìîìåíòíîé ïåðåâ çêè àðòåðèé øåëêîâîé ëèãàòóðîé. Îïåðàöè  íà êàæäîì æèâîòíîì
ïðîâîäèëàñü ñòàíäàðòíî è çàíèìàëà íå áîëåå 7-10 ìèíóò, çàòåì êðûñû áûñòðî
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âîññòàíàâëèâàëèñü ïîñëå ýôèðíîãî íàðêîçà.
Âñå èññëåäîâàííûå ñóáñòàíöèè, ïðèâåäåííûå íèæå, ââîäèëèñü â âèäå

âíóòðèáðþøèííûõ èíúåêöèé (ñóòî÷íà  äîçà â 1 ìë ðàñòâîðà). Â ýêñïåðèìåíò áûëè
âêëþ÷åíû ãðóïïû æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä ïîñëåäîâàòåëüíîñòè
Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro (ãåïòàïåïòèä À), öåðåáðîëèçèí, ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð
(êîíòðîëü), à òàêæå ëîæíîîïåðèðîâàííûå æèâîòíûå. Â îñíîâíóþ ãðóïïó âõîäèëè 10
æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À èç ðàñ÷åòà 300 ìêã/êã/ñóò, äðîáíî ÷åðåç 15, 60, 120
ìèíóò è 5 ÷àñîâ ïîñëå ìîìåíòà îêêëþçèè. Äîçà è äðîáíîå íàçíà÷åíèå ïðåïàðàòà áûëè
âûáðàíû íà îñíîâàíèè êëèíè÷åñêèõ è ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ, ïðîäåìîíñòðèðîâàâøèõ
íîîòðîïíûé ýôôåêò ìàëûõ äîç ãåïòàïåïòèäà À (3-30 ìêã/êã) è àíòèãèïîêñè÷åñêîå è
íåéðîòðîôè÷åñêîå äåéñòâèå âûñîêèõ äîç ïðåïàðàòà (150-300 ìêã/êã) [5,6,7]. Ãðóïïó
ñðàâíåíè  ñîñòàâèëè 10 æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ öåðåáðîëèçèí. Àêòèâíûì äåéñòâóþùèì
íà÷àëîì ïðåïàðàòà  âë þòñ  íèçêîìîëåêóë ðíûå ïåïòèäû, îáëàäàþùèå  ðêî âûðàæåííûì
íåéðîòðîôè÷åñêèì ýôôåêòîì [8]. Öåðåáðîëèçèí ââîäèëñ  â äîçå 2,5 ìë/êã/ñóò ÷åðåç 15 è 60
ìèíóò îò ìîìåíòà îêêëþçèè. 10 æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïîñëå îêêëþçèè ïîëó÷àëè
ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð ïî 0,5 ìë ÷åðåç 15 è 60 ìèíóò ïîñëå èøåìèè. Â ãðóïïå
ëîæíîîïåðèðîâàííûõ æèâîòíûõ ïîä òåì æå íàðêîçîì áûë îñóùåñòâëåí õèðóðãè÷åñêèé
äîñòóï ê îáùèì ñîííûì àðòåðè ì áåç èõ ïåðåâ çêè, è âíóòðèáðþøèííî ââîäèëñ 
ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð. Îöåíêà íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà îñóùåñòâë ëàñü ñëåïî (áåç
èíôîðìàöèè î ðàñïðåäåëåíèè êðûñ ïî ãðóïïàì) ÷åðåç êàæäûå 30 ìèíóò â òå÷åíèå ñóòîê ïî
øêàëàì áàëëüíîé îöåíêè: îïðåäåëåíèå Stroke-Index no C.P.McGrow [9] è íåâðîëîãè÷åñêîé
øêàëå Rudolphi et al. [10]. Ïî øêàëå C.P.McGrow [9] Stroke-Index âîçðàñòàåò ñ ïî âëåíèåì
îòäåëüíûõ ïðèçíàêîâ íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà, ïî øêàëå Rudolphi et al. [10]
íåâðîëîãè÷åñêèé áàëë èçìåí åòñ  îò 9 (íîðìà) äî 0 (ñìåðòü). Îñíîâíûå ïðèçíàêè
íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà âêëþ÷àëè îãðàíè÷åíèå ïîäâèæíîñòè æèâîòíîãî, ïòîç (äâó- èëè
îäíîñòîðîííèé), êðóæåíèå, ãèïåðàêòèâíîå ïîâåäåíèå, âðàùàòåëüíûå ñóäîðîãè, òîíè÷åñêèå
è êëîíè÷åñêèå ñóäîðîãè, êîìó ñî ñëàáûì áîëåâûì îòâåòîì èëè åãî îòñóòñòâèåì.

Äë  ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïî äèíàìèêå íåâðîëîãè÷åñêîãî
äåôèöèòà èñïîëüçîâàëñ  äèñïåðñèîííûé ôàêòîðíûé àíàëèç ANOVA. Äë  îöåíêè
ëåòàëüíîñòè è îòäåëüíûõ íåâðîëîãè÷åñêèõ ïðî âëåíèé ïðèìåí ëñ  òåñò Fisher.

Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ â ïåðâûå 3 ÷àñà ïîñëå îêêëþçèè îáùèõ ñîííûõ àðòåðèé
âðàùàòåëüíûå è êëîíè÷åñêèå ñóäîðîãè áûëè çàðåãèñòðèðîâàíû ó 80% æèâîòíûõ. Â ãðóïïàõ
æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À è öåðåáðîëèçèí, ó 40% (ð=0,08) è 50% (ð=0,17),
ñîîòâåòñòâåííî.

Ïðè îöåíêå íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà â òå÷åíèå ñóòîê âû âëåíî, ÷òî ââåäåíèå
öåðåáðîëèçèíà íå îêàçûâàëî çàìåòíîãî âëè íè  íà äèíàìèêó èçìåíåíè  áàëëà ïî øêàëàì
îöåíêè Mc Grow [9] è Rudolphi et al. [10] ïðè ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (ôèã.5). Â
ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À, íà ïðîò æåíèè ñóòîê ñîõðàí ëèñü áîëåå
íèçêèå çíà÷åíè  ñðåäíåãî áàëëà ïî øêàëå Mc Grow [8] è áîëåå âûñîêèå çíà÷åíè  ïî
Rudolphi et al. [7] ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé æèâîòíûõ è ãðóïïîé æèâîòíûõ,
ïîëó÷àâøèõ öåðåáðîëèçèí. Äîñòîâåðíûå îòëè÷è  áûëè íàéäåíû â ïåðèîä îò 1,5 äî 6,5
÷àñîâ (ð=0,03, ANOVA) ìåæäó êîíòðîëüíîé ãðóïïîé è ãðóïïîé æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ
ãåïòàïåïòèä À.

Ïðè îöåíêå äîñóòî÷íîé ëåòàëüíîñòè íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî 50% ëåòàëüíûõ ñëó÷àåâ
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå è â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ öåðåáðîëèçèí, íàáëþäàëèñü â
òå÷åíèå ïåðâûõ 7 ÷àñîâ îò ìîìåíòà îêêëþçèè, òîãäà êàê â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ
ãåïòàïåïòèä À, äî 7 ÷àñîâ íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî íè îäíîãî ñìåðòåëüíîãî èñõîäà. 50%
ëåòàëüíûõ ñëó÷àåâ â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À, íàáëþäàëèñü â
èíòåðâàëå îò 8 äî 10 ÷àñîâ îò ìîìåíòà èøåìèè. Ïðè îöåíêå ëåòàëüíîñòè ê êîíöó ïåðâûõ
ñóòîê ïîñëå ãëîáàëüíîé èøåìèè ìîçãà ïîëó÷åíû ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè: 100% æèâîòíûõ â
êîíòðîëüíîé ãðóïïå, 90% - â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ öåðåáðîëèçèí, è 70% - â ãðóïïå
æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À (ð>0,05). Ñðåäí   ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â
êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñîñòàâèëà 9,1±1,7 ÷àñà, â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ öåðåáðîëèçèí,

Ñòðàíèöà: 6

5

10

15

20

25

30

35

40

45

50



RU 2 251 429 C2

- 11,5±2,3 ÷àñà è â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À, - 14,2±2,5 ÷àñà. Çíà÷åíè 
ñðåäíåãî áàëëà íà ìîìåíò ñìåðòè ïî øêàëå Ñ.Ð. McGrow [7] âî âñåõ ãðóïïàõ áûëè
ñîïîñòàâèìû: 19,4±0,9 â êîíòðîëüíîé ãðóïïå, 19,9±0,5 â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ
öåðåáðîëèçèí, è 20±1,1 â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À. Íåîáõîäèìî
îòìåòèòü, ÷òî ê êîíöó ñóòîê â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãåïòàïåïòèä À, ñðåäíèé áàëë ïî
øêàëå Mc Grow [7] áûë íà 10 ïóíêòîâ âûøå, ÷åì â ãðóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ
öåðåáðîëèçèí, ÷òî ñâèäåòåëüñòâîâàëî î âûæèâàíèè íà ôîíå ãåïòàïåïòèäà À äàæå
æèâîòíûõ ñ âûðàæåííûì íåâðîëîãè÷åñêèì äåôèöèòîì.

Ïðîâåäåííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíè  ïîêàçàëè, ÷òî ïðèìåíåíèå
ãåïòàïåïòèäà À ïðè ãëîáàëüíîé èøåìèè ìîçãà ó æèâîòíûõ îêàçûâàåò îïðåäåëåííûé
ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò, óìåíüøà  âûðàæåííîñòü íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà â òå÷åíèå
ïåðâûõ 6,5 ÷àñîâ, ïðè ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé è ãðóïïîé æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ
öåðåáðîëèçèí. Íàáëþäàåìà  òåíäåíöè  óâåëè÷åíè  âûæèâàåìîñòè æèâîòíûõ, óäëèíåíè 
ïåðèîäà äî ïåðâîãî ñìåðòåëüíîãî èñõîäà òàêæå ìîãóò áûòü îáóñëîâëåíû
íåéðîïðîòåêòîðíûìè ñâîéñòâàìè ãåïòàïåïòèäà À.

Ïðèìåð 6:
Ñðîê õðàíåíè  ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ - 1,0% ðàñòâîð� îïðåäåë ëè ìåòîäîì óñêîðåííîãî

ñòàðåíè . Ðàñòâîð ëåêàðñòâåííîé ôîðìû ïðåïàðàòà, ïðåäñòàâë þùèé ñîáîé âîäíûé
ðàñòâîð ãåïòàïåïòèäà À (1,0%) ñ äîáàâëåíèåì 0,1% êîíñåðâàíòà íèïàãèíà, áûë â
ñòåðèëüíûõ óñëîâè õ ðàçëèò âî ôëàêîíû ñ ïëàñòìàññîâîé ïðîáêîé-ïèïåòêîé ïî 3 ìë âî
ôëàêîí. Ïðîèçâåäåíî 3 ñåðèè ïðåïàðàòà ïî 75 ôëàêîíîâ â êàæäîé.

Áûë îñóùåñòâëåí âõîäíîé êîíòðîëü ïðåïàðàòà ïî ñëåäóþùèì êðèòåðè ì: îïèñàíèå
ðàñòâîðà, åãî öâåòíîñòü, ïðîçðà÷íîñòü, ðÍ, ñòåðèëüíîñòü, îïðåäåëåíèå êîëè÷åñòâåííîãî
ñîäåðæàíè  îñíîâíîãî âåùåñòâà è íèïàãèíà. Êîëè÷åñòâåííîå ñîäåðæàíèå ïðîâîäèëè
ìåòîäîì âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè.

2 ìêë ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� àíàëèçèðîâàëè íà ëþáîì æèäêîñòíîì
õðîìàòîãðàôå âûñîêîãî äàâëåíè , îñíàùåííîì óëüòðàôèîëåòîâûì
ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì äåòåêòîðîì íà 210-230 íì è òåðìîñòàòîì êîëîíîê.

Äë  àíàëèçà èñïîëüçîâàëè àíàëèòè÷åñêóþ êîëîíêó (íàïðèìåð, ðàçìåðîì 4 ⋅ 150 ìì),
çàïîëíåííóþ îáðàùåííî-ôàçíûì (Ñ8, Ñ 16 èëè C18) ñîðáåíòîì (òèïà Nucleosil C8, Äèàñîðá
Ñ8Ò, Äèàñîðá C16T, Zorbax ODS è äð.), ñ ðàçìåðîì çåðíà 5-7 ìêì. Äë  óâåëè÷åíè  ñðîêà
ñëóæáû êîëîíêè èñïîëüçîâàëè ïðåäêîëîíêó, çàïîëíåííóþ òåì æå ñîðáåíòîì. Ïîäâèæíà 
ôàçà - ýëþåíò À. Ýëþåíò À ïîëó÷àëè ñëåäóþùèì îáðàçîì: Ê 670 ìë áóôåðà À ïðèáàâë ëè
330 ìë ìåòàíîëà äë  æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè. Ýëþåíò ôèëüòðîâàëè ÷åðåç ôèëüòð ñ
ðàçìåðîì ïîð 0.45 ìêì. Ïåðåä óïîòðåáëåíèåì ýëþåíò äåãàçèðîâàëè ôèëüòðàöèåé ïîä
âàêóóìîì, ïðîïóñêàíèåì ãåëè  èëè äðóãèì ïîäõîä ùèì ìåòîäîì. Ñðîê ãîäíîñòè ýëþåíòà -
1 ìåñ ö ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â ïëîòíî çàêðûòîé òàðå. Ñêîðîñòü ïîäà÷è ýëþåíòà 800
ìêë/ìèí. Õðîìàòîãðàôèþ ïðîâîäèëè â ñëåäóþùèõ óñëîâè õ: Îáúåì ââîäèìîé ïðîáû - 2
ìêë.

Äåòåêòèðîâàíèå íà äëèíå âîëíû 210 íì. Òåìïåðàòóðà êîëîíêè 35°Ñ. Ìàñøòàá
ðåãèñòðàöèè - 2 å.î.ï.

Äë  îïðåäåëåíè  ãåïòàïåïòèäà À è íèïàãèíà â ðàñòâîðå ïðîâîäèëè òðåõêðàòíûé àíàëèç
ñîîòâåòñòâóþùåãî ðàñòâîðà. Îðèåíòèðîâî÷íîå âðåì  óäåðæèâàíè  ãåïòàïåïòèäà À è
íèïàãèíà â óêàçàííûõ óñëîâè õ àíàëèçà ñîñòàâë åò 9,1 ìèí è 18 ìèí ñîîòâåòñòâåííî.
Èñêîìà  êîíöåíòðàöè  ãåïòàïåïòèäà À è íèïàãèíà â ðàñòâîðå (Ñi,ãåïò è Ñi,íèï) îïðåäåë åòñ 
ïî ôîðìóëàì:

Ci,ãåïò=Ai,ãåïò ⋅ Êãåïò/Vi [ìã/ìë],
Ci,íèï=Ai,íèï ⋅ Êíèï/Vi [ìã/ìë],
ãäå Ài, ãåïò è Ài, íèï - ïëîùàäè ïèêîâ ãåïòàïåïòèäà À è íèïàãèíà íà i-é õðîìàòîãðàììå;
Ê ãåïò è Êíèï - ñðåäíèå çíà÷åíè  ãðàäóèðîâî÷íîãî êîýôôèöèåíòà äë  ãåïòàïåïòèäà
À è íèïàãèíà, ïîëó÷åííûå â ðåçóëüòàòå êàëèáðîâêè.
Vi - îáúåì ââåäåííîé ïðîáû, ìêë (Vi = 5 ìêë).
Ñðåäíèå çíà÷åíè  êîíöåíòðàöèé ãåïòàïåïòèäà À è íèïàãèíà â ïðåïàðàòå
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�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð�
(Ñð,ãåïò è Ññð,íèï):
Ci,ãåïò=∑ (Ñi,ãåïò)/3; Ci,íèï=∑ (Ñi,íèï_/3 [ìã/ìë].
Ñîäåðæàíèå íèïàãèíà â ïðåïàðàòå äîëæíî áûòü íå ìåíåå 0,90 è íå áîëåå 1,10 ã/ë.

Ñîäåðæàíèå ãåïòàïåïòèäà À â ïðåïàðàòå äîëæíî áûòü íå ìåíåå 9,5 è íå áîëåå 10,6 ã/ë.
Çíà÷åíè  ñðåäíåãî êâàäðàòè÷íîãî îòêëîíåíè  äë  ãåïòàïåïòèäà À è íèïàãèíà â ñåðèè èç
òðåõ àíàëèçîâ íå äîëæíû áûòü áîëüøå ÷åì 0,02 (2%).

Îáðàçöû ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ- 1,0% ðàñòâîð� (3 ñåðèè ïî 75 ôëàêîíîâ) ïîäâåðãàëè
óñêîðåííîìó ñòàðåíèþ, ÷òî äîñòèãàëîñü âûäåðæèâàíèåì èõ â òåðìîñòàòå ïðè ïîñòî ííîé
òåìïåðàòóðå 60°Ñ â òå÷åíèå îïðåäåëåííîãî ñðîêà.

Ìåòîä óñêîðåííîãî ñòàðåíè  äë  îïðåäåëåíè  ñðîêà õðàíåíè  ïðåïàðàòà îñíîâàí íà
òîì, ÷òî ñîõðàííîñòü âåùåñòâ ïðè óñêîðåííîì ñòàðåíèè (õðàíåíèå â òåðìîñòàòå ïðè
Ò=60 ° Ñ). Ýòè ñðîêè ñîñòàâë ëè 5; 11; 23; 34 è 46 äíåé, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò 1 ìåñ; 6 ìåñ; 1
ãîä; 1,5 ãîäà; 2 ãîäà õðàíåíè  ïðåïàðàòà â õîëîäèëüíîé êàìåðå ïðè Ò=8-10 ° Ñ. Ïî
èñòå÷åíèè êàæäîãî ñðîêà óñêîðåííîãî ñòàðåíè  ïðîâîäèëàñü ñåðè  èññëåäîâàíèé ïî òåì æå
êðèòåðè ì, ÷òî è âõîäíîé êîíòðîëü. Êîëè÷åñòâåííîå ñîäåðæàíèå ãåïòàïåïòèäà À è
íèïàãèíà îïðåäåë ëè ìåòîäîì ÂÝÆÕ â òåõ æå õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ óñëîâè õ, ÷òî è ïðè
âõîäíîì êîíòðîëå ïðåïàðàòà.

Èñïîëüçîâàëñ  ìåòîä àáñîëþòíîé ãðàäóèðîâêè ïî ñòàíäàðòó (â äàííîì ñëó÷àå - ìåòîä
ðàñ÷åòà êîëè÷åñòâà âåùåñòâà ïî êàëèáðîâî÷íîé òàáëèöå, ñîîòâåòñòâóþùåé õðîìàòîãðàììå
îáðàçöà ïðåïàðàòà, êîòîðûé íå ïîäâåðãàëñ  óñêîðåííîìó ñòàðåíèþ). Íà îñíîâàíèè
ðåçóëüòàòîâ, ïîëó÷åííûõ ïðè êîëè÷åñòâåííîì îïðåäåëåíèè ãåïòàïåïòèäà À è íèïàãèíà â
óñòàíîâëåííûå ñðîêè óñêîðåííîãî ñòàðåíè  ñ ó÷åòîì êà÷åñòâåííîé îöåíêè ñîõðàííîñòè
ïðåïàðàòà ïî âñåì íåîáõîäèìûì êðèòåðè ì, óñòàíîâëåí ñðîê ãîäíîñòè äë  ëåêàðñòâåííîãî
ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ - 1,0% ðàñòâîð� - 2 ãîäà.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ðåçóëüòàòû àíàëèçîâ ñîõðàííîñòè ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà
�Ñåìàêñ- 1,0% ðàñòâîð� ìåòîäîì óñêîðåííîãî ñòàðåíè  ïðèâåäåíû â òàáëèöå 1.

Ïðèìåð 7:
Â äàííîì ïðèìåðå ïðèâåäåíû îáîáùåííûå ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêîãî èñïîëüçîâàíè 

ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ- 1,0% ðàñòâîð� â îäíîé èç êëèíèê.
Áûëî îáñëåäîâàíî 80 áîëüíûõ (38 ìóæ÷èí, 42 æåíùèí, ñðåäíèé âîçðàñò 68,3±1,98 ëåò)

ñ îñòðûì èøåìè÷åñêèì ïîëóøàðíûì èíñóëüòîì. Âñå ïàöèåíòû áûëè ãîñïèòàëèçèðîâàíû â
êëèíèêó â òå÷åíèå ïåðâûõ 12 ÷àñîâ ñ ìîìåíòà ðàçâèòè  èíñóëüòà. Ó 42 ïàöèåíòà áûëî
äèàãíîñòèðîâàíî îñòðîå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíè  â ñèñòåìå ëåâîé
âíóòðåííåé ñîííîé àðòåðèè, ó 38 - â ñèñòåìå ïðàâîé âíóòðåííåé ñîííîé àðòåðèè.

Îñíîâíûì ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðîì ðàçâèòè  èíñóëüòà ó 56 (70 %) ïàöèåíòîâ  âèëîñü
ñî÷åòàíèå àòåðîñêëåðîçà ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòîíèåé. Ó 14 (17,5%) áîëüíûõ èíñóëüò
ðàçâèëñ  íà ôîíå àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè, íà âûñîòå ãèïåðòîíè÷åñêîãî êðèçà.
Ñî÷åòàíèå ñàõàðíîãî äèàáåòà, àòåðîñêëåðîçà è ãèïåðòåíçèè íàáëþäàëîñü â 2 ñëó÷à õ
(2,5%), 72 (90%) áîëüíûõ èìåëè ïðèçíàêè èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà, 16 â ïðîøëîì
ïåðåíåñëè èíôàðêò ìèîêàðäà. Ó 1 áîëüíîé îñòðîå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíè 
ðàçâèëîñü íà ôîíå îñòðîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà (êàðäèîöåðåáðàëüíûé ñèíäðîì), 22 (27,5%)
ïàöèåíòîâ èìåëè ïîñòî ííóþ ôîðìó ìåðöàòåëüíîé àðèòìèè íåðåâìàòè÷åñêîé ïðèðîäû, ó 4
áîëüíûõ èíñóëüò ðàçâèëñ  íà ôîíå ïàðîêñèçìà ìåðöàíè  ïðåäñåðäèé (5%).

Ó âñåõ áîëüíûõ êëèíè÷åñêà  êàðòèíà ñîîòâåòñòâîâàëà ëîêàëèçàöèè î÷àãà ïîðàæåíè 
ãîëîâíîãî ìîçãà ðàçíîé ñòåïåíè ò æåñòè. Íà ìîìåíò ïîñòóïëåíè  ñîñòî íèå ó 44 áîëüíûõ
(55%) áûëî ñðåäíåé ò æåñòè, òàê êàê â êëèíè÷åñêîé êàðòèíå ïðåâàëèðîâàëè î÷àãîâûå
íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíè  óìåðåííîé âûðàæåííîñòè. Ó 36 áîëüíûõ (45%) ñîñòî íèå
îöåíèâàëîñü êàê ò æåëîå (òàáëèöà 2). Ó ýòèõ áîëüíûõ èìåëèñü ðàññòðîéñòâà ñîçíàíè  è
äðóãèå îáùåìîçãîâûå ïðî âëåíè , âåãåòàòèâíî-òðîôè÷åñêèå íàðóøåíè , à òàêæå ïðèçíàêè
ãðóáîãî íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôåêòà. Îöåíêà ñîñòî íè  áîëüíûõ îñóùåñòâë ëàñü ïî òðåì
âçàèìîîáîãàùàþùèì ïî èíôîðìàòèâíîñòè êëèíè÷åñêèì øêàëàì áàëëüíîé îöåíêè
íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà (øêàëû - îðèãèíàëüíà  (Å.È.Ãóñåâ, Â.È.Ñêâîðöîâà, 1992),
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Îðãîãîçî (1986), Ñêàíäèíàâñêà  (1985)) íà ìîìåíò ïîñòóïëåíè  áîëüíûõ, 3-è, 5-å è 21-å
ñóòêè èíñóëüòà. Ýòî ïîçâîëèëî óíèôèöèðîâàòü êðèòåðèè ò æåñòè ñîñòî íè , âûðàæåííîñòè
îáùåìîçãîâîé ñèìïòîìàòèêè è íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà äë  ïðîâåäåíè 
ñðàâíèòåëüíîãî àíàëèçà, ñòàòèñòè÷åñêîé è êîððåë öèîííîé îáðàáîòêè ïîëó÷åííîãî
ìàòåðèàëà. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè ïðîâîäèëè íà 5-å (â êîíöå
îñòðåéøåãî ïåðèîäà) è 21-å (â êîíöå îñòðîãî ïåðèîäà) ñóòêè èíñóëüòà.

Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 40 áîëüíûõ, êîòîðûì â îñòðîì ïåðèîäå èíñóëüòà
ïðîâîäèëàñü êîìïëåêñíà , ìàêñèìàëüíî óíèôèöèðîâàííà  òåðàïè , íàïðàâëåííà  íà
êîððåêöèþ íàðóøåíèé öåíòðàëüíîé è öåðåáðàëüíîé ãåìîäèíàìèêè, ãåìîðåîëîãè÷åñêèõ
ïîêàçàòåëåé, áîðüáó ñ îòåêîì ìîçãà. Íåéðîïðîòåêòèâíûå ïðåïàðàòû íå ïðèìåí ëèñü. 40
ïàöèåíòàì ñ ïåðâûõ ÷àñîâ çàáîëåâàíè  íà ôîíå êîìïëåêñíîé áàçèñíîé òåðàïèè ââîäèëè
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ïî 2 êàïëå êàæäûé íîñîâîé õîä 5-6 ðàç â ñóòêè â ñëó÷àå èíñóëüòà
ñðåäíåé ò æåñòè è ïî 3 êàïëè â êàæäûé íîñîâîé õîä 7 ðàç â ñóòêè ïðè ò æåëîì èíñóëüòå.
Ýòî ïîçâîëèëî ïðîâåñòè îöåíêó ýôôåêòèâíîñòè âêëþ÷åíè  ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� â ëå÷åíèå îñòðîãî ïåðèîäà ïîëóøàðíîãî èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà, à
òàêæå óòî÷íèòü ìåòàáîëè÷åñêèå àñïåêòû ïàòîãåíåçà èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà è ìåõàíèçì
äåéñòâè  ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà. Ïðåïàðàò �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ââîäèëè
ýíäîíàçàëüíî â òå÷åíèå 10 ïåðâûõ äíåé çàáîëåâàíè .

Ïî ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðàì, îñîáåííîñò ì äåáþòà çàáîëåâàíè , ñðîêàì çàáîëåâàíè ,
âîçðàñòíîìó è ïîëîâîìó ñîñòàâó âñå àíàëèçèðóåìûå ãðóïïû áûëè ñîïîñòàâèìû.

Ïðè ñîïîñòàâëåíèè êëèíè÷åñêîé äèíàìèêè â ãðóïïå ñ ïðèìåíåíèåì ïðåïàðàòà
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� è â êîíòðîëå áûëî îáíàðóæåíî äîñòîâåðíîå óëó÷øåíèå
âîññòàíîâèòåëüíûõ ïðîöåññîâ íà ôîíå ëå÷åíè  ïðåïàðàòîì �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð�. Ó
áîëüíûõ ñî ñðåäíåò æåëûì (ð <0,01-0,05) è ò æåëûì èíñóëüòîì (ð <0,001-0,05). Äàííûå
ïðèâåäåíû â òàáëèöå 3.

Ó 87,5 % áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ ïðåïàðàò �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð�, òå÷åíèå èíñóëüòà áûëî
ðåãðåäèåíòíûì, ñî ñòàáèëüíûì ðåãðåññîì íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé, íè â îäíîì ñëó÷àå
íå îòìå÷àëîñü ïðîãðåññèðîâàíè  èíñóëüòà. Ê êîíöó îñòðîãî ïåðèîäà èíñóëüòà ó 84%
áîëüíûõ íàáëþäàëîñü õîðîøåå âîññòàíîâëåíèå íàðóøåííûõ ôóíêöèé ñ ðåãðåññîì
äâèãàòåëüíûõ íàðóøåíèé äî ìèíèìàëüíîãî ìîíîïàðåçà, ñîõðàíåíèåì ìèíèìàëüíûõ
ýëåìåíòîâ ìîòîðíîé àôàçèè è ïîëíûì ðåãðåññîì ðàññòðîéñòâ ÷óâñòâèòåëüíîñòè.

Ïðè ò æåëîì èíñóëüòå ïðèìåíåíèå â ïåðâûå ÷àñû è äíè ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0%
ðàñòâîð� ïîçâîëèëî äîñòîâåðíî óñêîðèòü ðåãðåññ íå òîëüêî î÷àãîâûõ, íî è îáùåìîçãîâûõ è
âåãåòàòèâíûõ ñèìïòîìîâ. Ó âñåõ áîëüíûõ, ïîñòóïèâøèõ â ñîñòî íèè îãëóøåíè , ê êîíöó 2-õ
ñóòîê âåðíóëîñü  ñíîå ñîçíàíèå, ñîçíàíèå 4 áîëüíûõ, íàõîäèâøèõñ  â ñîïîðå, êî 2-ì
ñóòêàì âûøëî íà ñòàäèþ îãëóøåíè , òîëüêî â îäíîì ñëó÷àå ñîïîð ñîõðàí ëñ  äî êîíöà 3-õ
ñóòîê çàáîëåâàíè . Ê 5-ì ñóòêàì èíñóëüòà ó 78% áîëüíûõ ðàññòðîéñòâà ñîçíàíè  è
ìåíèíãåàëüíûå ñèìïòîìû ðåãðåññèðîâàëè ïîëíîñòüþ. Êîëè÷åñòâåííà  îöåíêà äèíàìèêè
ñðåäíèõ çíà÷åíèé ñóììàðíîãî êëèíè÷åñêîãî áàëëà ïîêàçàëà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå
îïåðåæåíèå òåìïîâ âîññòàíîâëåíè  íàðóøåííûõ ôóíêöèé íà ôîíå ïðèìåíåíè  ïðåïàðàòà
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ïî âñåì òðåì èñïîëüçîâàííûì øêàëàì, ïðè ýòîì ðàçëè÷è  ñ
êîíòðîëåì áûëè áîëåå âûðàæåííûìè, ÷åì â ãðóïïå áîëüíûõ ñî ñðåäíåé ò æåñòüþ
çàáîëåâàíè . Êàê è â ãðóïïå èíñóëüòîâ ñðåäíåé ò æåñòè íàèáîëåå âûðàæåííûì è
äîñòîâåðíûì (ð<0,05) áûëî óñêîðåíèå ðåãðåññà äâèãàòåëüíûõ íàðóøåíèé. Â ãðóïïå
ïðîëå÷åííûõ ïðåïàðàòîì �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ò æåëûõ áîëüíûõ â 78% ñëó÷àåâ
îïðåäåë ëîñü ðåãðåäèåíòíîå òå÷åíèå çàáîëåâàíè  (â êîíòðîëüíîé ãðóïïå - ó 32,0%), ó
îñòàëüíûõ áîëüíûõ òå÷åíèå îñòðîãî ïåðèîäà èíñóëüòà áûëî ðåììèòèðóþùèì. Â ãðóïïå ñ
ïðèìåíåíèåì ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ëåòàëüíîñòü ïðè ò æåëîì èíñóëüòå
ñîñòàâèëà 8,7%, òîãäà êàê â êîíòðîëüíîé ãðóïïå - 22,3% (ð=0,07 ïî êðèòåðèþ Ôèøåðà). Ê
êîíöó îñòðîãî ïåðèîäà ó 5% îáñëåäîâàííûõ ðåãèñòðèðîâàëîñü õîðîøåå âîññòàíîâëåíèå
íàðóøåííûõ ôóíêöèé (â êîíòðîëå - ó 1,3%), ó 64% - óìåðåííîå îãðàíè÷åíèå ôóíêöèé (â
êîíòðîëå - ó 17,4%), ò æåëûé î÷àãîâûé äåôåêò ñîõðàí ëñ  ó 31% áîëüíûõ (â êîíòðîëå ó
81,3%).
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Ñîïîñòàâëåíèå ýôôåêòèâíîñòè ðàçíûõ äîç ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� (ôèã.6)
âû âèëî â ãðóïïå áîëüíûõ ñî ñðåäíåé ò æåñòüþ èíñóëüòà áîëüøóþ ýôôåêòèâíîñòü
ñóòî÷íîé äîçû 12 ìã (â ñðåäíåì 150 ìêã/êã) ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëåå íèçêèìè äîçàìè. Â òî æå
âðåì  â ãðóïïå ò æåëîáîëüíûõ áîëüøà  âûðàæåííîñòü ïîëîæèòåëüíîé êëèíè÷åñêîé
äèíàìèêè çàáîëåâàíè  èìåëà ìåñòî ïðè ëå÷åíèè ñóòî÷íîé äîçîé 20 ìã (270 ìêã/êã).

Ïðèìåð 8:
Â äàííîì ïðèìåðå ïðèâåäåíû îáîáùåííûå ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêîãî èñïîëüçîâàíè 

ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� â äðóãîé êëèíèêå. Äë  èññëåäîâàíè 
áûëè îòîáðàíû 80 áîëüíûõ (44 ìóæ÷èí, 36 æåíùèí, ñðåäíèé âîçðàñò 69,8±2,04 ëåò) ñ
îñòðûì èøåìè÷åñêèì ïîëóøàðíûì èíñóëüòîì, ïîñòóïèâøèõ â êëèíèêó â òå÷åíèå ïåðâûõ 12
÷àñîâ ñ ìîìåíòà ðàçâèòè  èíñóëüòà (òàáëèöà 4). Ó 46 áîëüíûõ  áûëî äèàãíîñòèðîâàíî
îñòðîå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíè  â ñèñòåìå ëåâîé âíóòðåííåé ñîííîé àðòåðèè,
ó 34 - â ñèñòåìå ïðàâîé âíóòðåííåé ñîííîé àðòåðèè. Îñíîâíûì ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðîì
ðàçâèòè  èíñóëüòà ó 64 (80%) ïàöèåíòîâ  âèëîñü ñî÷åòàíèå àòåðîñêëåðîçà ñ àðòåðèàëüíîé
ãèïåðòåíçèåé, ñî÷åòàíèå ñàõàðíîãî äèàáåòà, àòåðîñêëåðîçà è ãèïåðòåíçèè íàáëþäàëîñü â 4
ñëó÷à õ (5%), ó 8 áîëüíûõ èíñóëüò èìåë êàðäèîýìáîëè÷åñêèé õàðàêòåð, ïàöèåíòû ñòðàäàëè
ïîñòî ííîé ôîðìîé ìåðöàòåëüíîé àðèòìèè (10%), ó 4 áîëüíûõ èíñóëüò ðàçâèëñ  íà ôîíå
ïàðîêñèçìà ìåðöàíè  ïðåäñåðäèé (5%). Ó âñåõ áîëüíûõ êëèíè÷åñêà  êàðòèíà
ñîîòâåòñòâîâàëà êîðêîâî-ïîäêîðêîâîé ëîêàëèçàöèè î÷àãà ïîðàæåíè  ãîëîâíîãî ìîçãà
ðàçíîé ñòåïåíè ò æåñòè. Íà ìîìåíò ïîñòóïëåíè  ñîñòî íèå ó 48 áîëüíûõ (60%) áûëî
ñðåäíåé ò æåñòè, â êëèíè÷åñêîé êàðòèíå ïðåâàëèðîâàëè î÷àãîâûå íåâðîëîãè÷åñêèå
íàðóøåíè  óìåðåííîé âûðàæåííîñòè, ó 32 áîëüíûõ (40%) ñîñòî íèå îöåíèâàëîñü êàê
ò æåëîå, ó ýòèõ áîëüíûõ èìåëèñü ðàññòðîéñòâà ñîçíàíè  è äðóãèå îáùåìîçãîâûå
ïðî âëåíè , âåãåòàòèâíî-òðîôè÷åñêèå íàðóøåíè , à òàêæå ïðèçíàêè ãðóáîãî
íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôåêòà. Îöåíêà ñîñòî íè  áîëüíûõ îñóùåñòâë ëàñü ïî òðåì
âçàèìîîáîãàùàþùèì ïî èíôîðìàòèâíîñòè êëèíè÷åñêèì øêàëàì áàëëüíîé îöåíêè
íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà (øêàëû - îðèãèíàëüíà  (Å.È.Ãóñåâ, Â.È.Ñêâîðöîâà, 1992),
Îðãîãîçî (1986), Ñêàíäèíàâñêà  (1985) íà ìîìåíò ïîñòóïëåíè  áîëüíûõ, 3-è, 5-å è 21-å
ñóòêè èíñóëüòà. Ýòî ïîçâîëèëî óíèôèöèðîâàòü êðèòåðèè ò æåñòè ñîñòî íè , âûðàæåííîñòè
îáùåìîçãîâîé ñèìïòîìàòèêè è íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà äë  ïðîâåäåíè 
ñðàâíèòåëüíîãî àíàëèçà, ñòàòèñòè÷åñêîé è êîððåë öèîííîé îáðàáîòêè ïîëó÷åííîãî
ìàòåðèàëà. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ýôôåêòèâíîñòè òåðàïèè ïðîâîäèëè íà 5-å (â êîíöå
îñòðåéøåãî ïåðèîäà) è 21-å (â êîíöå îñòðîãî ïåðèîäà) ñóòêè èíñóëüòà.

Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 40 áîëüíûõ, êîòîðûì â îñòðîì ïåðèîäå èíñóëüòà
ïðîâîäèëàñü êîìïëåêñíà , ìàêñèìàëüíî óíèôèöèðîâàííà  òåðàïè , íàïðàâëåííà  íà
êîððåêöèþ íàðóøåíèé öåíòðàëüíîé è öåðåáðàëüíîé ãåìîäèíàìèêè, ãåìîðåîëîãè÷åñêèõ
ïîêàçàòåëåé, áîðüáó ñ îòåêîì ìîçãà, áåç âêëþ÷åíè  íåéðîïðîòåêòèâíûõ ïðåïàðàòîâ. 40
ïàöèåíòàì ñ ïåðâûõ ÷àñîâ çàáîëåâàíè  íà ôîíå êîìïëåêñíîé áàçèñíîé òåðàïèè ââîäèëè
ïðåïàðàò �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� â äîçàõ è ïî ñõåìå ïðåäûäóùåãî ïðèìåðà. Ýòî ïîçâîëèëî
ïðîâåñòè îöåíêó ýôôåêòèâíîñòè âêëþ÷åíè  ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� â ëå÷åíèå
îñòðîãî ïåðèîäà ïîëóøàðíîãî èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà, à òàêæå óòî÷íèòü ìåòàáîëè÷åñêèå
àñïåêòû ïàòîãåíåçà èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà è ìåõàíèçì äåéñòâè  ïðåïàðàòà. Ïðåïàðàò
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ââîäèëè ýíäîíàçàëüíî â òå÷åíèå 10 ïåðâûõ äíåé çàáîëåâàíè .

Ïî ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðàì, îñîáåííîñò ì äåáþòà çàáîëåâàíè , ñðîêàì çàáîëåâàíè ,
âîçðàñòíîìó è ïîëîâîìó ñîñòàâó âñå àíàëèçèðóåìûå ãðóïïû áûëè ñîïîñòàâèìû.

Ñîïîñòàâëåíèå êëèíè÷åñêîé äèíàìèêè â ãðóïïå ñ ïðèìåíåíèåì ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0%
ðàñòâîð� è â êîíòðîëå îáíàðóæèëî äîñòîâåðíîå óëó÷øåíèå âîññòàíîâèòåëüíûõ ïðîöåññîâ
íà ôîíå ëå÷åíè  ïðåïàðàòîì �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ó áîëüíûõ ñî ñðåäíåò æåëûì
(ð <0,01-0,05) è ò æåëûì èíñóëüòîì (ð<0,001-0,05) (òàáëèöà 5).

Ïðè èøåìè÷åñêîì èíñóëüòå ñðåäíåé ò æåñòè ñ ïðåîáëàäàíèåì â êëèíè÷åñêîé êàðòèíå
î÷àãîâûõ íåâðîëîãè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð�
ïðî âë ëàñü ñ ïåðâûõ ñóòîê çàáîëåâàíè  è âûðàæàëàñü â îáùåé àêòèâèçàöèè áîëüíûõ,
ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîì óñêîðåíèè ðåãðåññà î÷àãîâîé ñèìïòîìàòèêè ê 5-ì è 21 ñóòêàì
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çàáîëåâàíè . Ó 88% áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ ïðåïàðàò �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð�, òå÷åíèå
èíñóëüòà áûëî ðåãðåäèåíòíûì ñî ñòàáèëüíûì ðåãðåññîì íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé, ÷òî
çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàëî àíàëîãè÷íûé ïîêàçàòåëü â êîíòðîëüíîé ãðóïïå (55,2%). Ê êîíöó
îñòðîãî ïåðèîäà èíñóëüòà ó 80% áîëüíûõ êîíñòàòèðîâàíî õîðîøåå âîññòàíîâëåíèå
íàðóøåííûõ ôóíêöèé (äî ìèíèìàëüíîãî ìîíîïàðåçà èëè ðåôëåêòîðíîé àñèììåòðèè),
ïðè÷åì ó 36% ïàöèåíòîâ ðåãðåññ î÷àãîâûõ ñèìïòîìîâ áûë ïîëíûì (âàðèàíòû �ìàëîãî�
èíñóëüòà). Ïðè ò æåëîì èíñóëüòå ïðèìåíåíèå â ïåðâûå ÷àñû è äíè ïðåïàðàòà
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ïîçâîëèëî äîñòîâåðíî óñêîðèòü ðåãðåññ íå òîëüêî î÷àãîâûõ, íî è
îáùåìîçãîâûõ è âåãåòàòèâíûõ ñèìïòîìîâ. Ó âñåõ áîëüíûõ, ïîñòóïèâøèõ â ñîñòî íèè
îãëóøåíè , ê êîíöó 2-õ ñóòîê âåðíóëîñü  ñíîå ñîçíàíèå. Ê 5-ì ñóòêàì èíñóëüòà ó 80%
áîëüíûõ ðàññòðîéñòâà ñîçíàíè  è ìåíèíãåàëüíûå ñèìïòîìû ðåãðåññèðîâàëè ïîëíîñòüþ. Ó
82% áîëüíûõ, ëå÷åííûõ ïðåïàðàòîì �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð�, îïðåäåë ëîñü ðåãðåäèåíòíîå
òå÷åíèå çàáîëåâàíè  (â êîíòðîëüíîé ãðóïïå - ó 58%). Â ãðóïïå ñ ïðèìåíåíèåì ïðåïàðàòà
�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� ëåòàëüíîñòü ïðè ò æåëîì èíñóëüòå ñîñòàâèëà 10%, òîãäà êàê â
êîíòðîëüíîé ãðóïïå - 28,9% (ð=0,07 ïî êðèòåðèþ Ôèøåðà). Ê êîíöó îñòðîãî ïåðèîäà ó 21%
îáñëåäîâàííûõ ðåãèñòðèðîâàëîñü õîðîøåå âîññòàíîâëåíèå íàðóøåííûõ ôóíêöèé (â
êîíòðîëå - ó 5,1%), ó 40% - óìåðåííîå îãðàíè÷åíèå ôóíêöèé (â êîíòðîëå - ó 14,4%),
ò æåëûé î÷àãîâûé äåôåêò ñîõðàí ëñ  ó 39% áîëüíûõ (â êîíòðîëå - ó 57,1%).

Ñîïîñòàâëåíèå ýôôåêòèâíîñòè ðàçíûõ äîç ïðåïàðàòà �Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� âû âèëî â
ãðóïïå áîëüíûõ ñî ñðåäíåé ò æåñòüþ èíñóëüòà áîëüøóþ ýôôåêòèâíîñòü ñóòî÷íîé äîçû 12
ìã (â ñðåäíåì 150 ìêã/êã) ïî ñðàâíåíèþ ñ áîëåå íèçêèìè äîçàìè. Â òî æå âðåì  â ãðóïïå
ò æåëîáîëüíûõ áîëüøà  âûðàæåííîñòü ïîëîæèòåëüíîé êëèíè÷åñêîé äèíàìèêè
çàáîëåâàíè  èìåëà ìåñòî ïðè ëå÷åíèè ñóòî÷íîé äîçîé 20 ìã (270 ìêã/êã).

Âûøåïðèâåäåííûå ïðèìåðû ïîäòâåðæäàþò íåéðîïðîòåêòèâíûå ñâîéñòâà ïåïòèäíîé
ïîñëåäîâàòåëüíîñòè Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro) è ýôôåêòèâíîñòü ïðåäëîæåííîé
ôàðìàöåâòè÷åñêîé êîìïîçèöèè.
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Òàáëèöà 2

Ðàñïðåäåëåíèå áîëüíûõ ïî ïîëó, ò æåñòè ñîñòî íè  è ëîêàëèçàöèè ïîðàæåíè 
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Ãðóïïû áîëüíûõ Ëîêàëèçàöè  ñîñóäèñòîãî ïîðàæåíè  Èòîãî

Ñèñòåìà âíóòðåííåé ñîííîé àðòåðèè

Ëåâîé Ïðàâîé

ìóæ÷èíû æåíùèíû âñåãî ìóæ÷èíû æåíùèíû âñåãî

Ñîñòî íèå ñðåäíåé ò æåñòè >36;>25;>50 (55%) áàëëîâ* 10 16 26 12 6 18 44

Ò æåëîå ñîñòî íèå ≤ 36; ≤ 25; ≤ 50 (45%) áàëëîâ* 4 12 16 12 8 20 36

Èòîãî 14 (33,3%) 28 (66,6%) 42 (100%) 24 (63,12%) 14 (36,88%) 38 (100%) 80 (100%)

* áàëëû äàíû ïî îðèãèíàëüíîé. Ñêàíäèíàâñêîé è øêàëå Îðãîãîçî, ñîîòâåòñòâåííî

Òàáëèöà 3

Ðàñïðåäåëåíèå îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ðàçíûõ ãðóïï ïî ò æåñòè ñîñòî íè 

Ãðóïïû áîëüíûõ Ñîñòî íèå ñðåäíåé ò æåñòè (>36;>25;>50) Ò æåëîå ñîñòî íèå (≤ 36; ≤ 25; ≤ 50) Âñåãî

Êîíòðîëüíà  ãðóïïà (100%) 20 (50%) 20 (50%) 40

�Ñåìàêñ-1% ðàñòâîð� (100%) 24 (60%) 16 (40%) 40

Èòîãî (100%) 44 (55%) 36 (45%) 80

Òàáëèöà 4

Ðàñïðåäåëåíèå îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ðàçíûõ ãðóïï ïî âîçðàñòó

Âîçðàñò (â ãîäàõ)
Ãðóïïû áîëüíûõ

Ìîëîæå 45 ëåò 46-55 56-65 66-75 Ñòàðøå 75 ëåò Âñåãî

Êîíòðîëüíà  (100%) 2(5%) 4(10%) 14(35%) 18(45%) 2(5%) 40

�Ñåìàêñ-1,0% ðàñòâîð� (100%) 2(5%) 6(15%) 16(40%) 14(35%) 2(5%) 40

Èòîãî (100%) 4(5%) 10(12,5%) 30(37,5%) 32(40%) 4(5%) 80
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Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
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1. Ôàðìàöåâòè÷åñêà  êîìïîçèöè  äë  ëå÷åíè  èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà, ñîäåðæàùà 
âîäíûé ðàñòâîð ãåïòàïåïòèäà ôîðìóëû Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro, îòëè÷àþùà ñ  òåì,
÷òî ñîäåðæèò ãåïòàïåïòèä â êîíöåíòðàöèè 0,95-1,06%, äîïîëíèòåëüíî íèïàãèí ïðè
ñëåäóþùåì ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ, ã/ë:

ãåïòàïåïòèä Met-Glu-His-Phe-Pro-Gly-Pro  9,5-10,6
íèïàãèí  0,90-1,10
âîäà äèñòèëëèðîâàííà   îñòàëüíîå.
2. Ñïîñîá ëå÷åíè  èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà, âêëþ÷àþùèé ââåäåíèå ôàðìàöåâòè÷åñêîé

êîìïîçèöèè ïî ï.1, ïðè ýòîì ïðè çàáîëåâàíèè ñðåäíåé ò æåñòè ââîä ò ïî 2 êàïëè
êîìïîçèöèè â êàæäûé íîñîâîé õîä 5-6 ðàç â ñóòêè â òå÷åíèå 10 äíåé, à ïðè ò æåëîé - ïî 3
êàïëè êîìïîçèöèè â êàæäûé íîñîâîé õîä 7 ðàç â ñóòêè â òå÷åíèå 10 äíåé.
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