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(57) Abstract: 
FIELD: medicine, pharmaceutics.
SUBSTANCE: invention refers to medicine,

specifically to pharmacology and concerns medical
products of neurotropic- neuroregulating
activity. It is shown, that N- carbamoyl-methyl-4-
phenyl-2- pyrrolidone (carphedone, phenothropyl,
previously known as nootropic, hypotensive and
antiischemic product) is characterised by

universal neurotropic- neuroregulating activity,
provides complex multicomponent -regulating
affect on functional condition of the central
nervous system (CNS). Invention can prevent CNS
pathological development due to balanced
adjustment of its functional condition.

EFFECT: development of effective method for
prevention of CNS pathological development.

3 ex, 11 tbl

Ñòðàíèöà: 2

EN

R
U

2
3
2
9
8
0
4

C
2

2
C

4
0

8
9

2
3

2
U

R

http://www.fips.ru/cdfi/fips.dll/en?ty=29&docid=2329804


RU 2 329 804 C2

Îáëàñòü òåõíèêè
Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê îáëàñòè ìåäèöèíû, êîíêðåòíî ê ôàðìàêîëîãèè, è êàñàåòñ 

ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, îêàçûâàþùèõ êîìïëåêñíîå, ìíîãîêîìïîíåíòíî-ðåãóëèðóþùåå
âëè íèå íà ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòî íèå öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû (ÖÍÑ) è ñîñóäû
ãîëîâíîãî ìîçãà.

Óðîâåíü òåõíèêè
Èçâåñòåí øèðîêèé ñïåêòð íåéðîòðîïíûõ è öåðåáðîâàñêóë ðíûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ

ðàçëè÷íûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï, êîòîðûå ïðèìåí þòñ  â êîìïëåêñíîé òåðàïèè
ïàòîëîãèè ÖÍÑ ïðè öåðåáðîâàñêóë ðíûõ áîëåçí õ, ñðåäè êîòîðûõ âåäóùåå ìåñòî çàíèìàåò
èíñóëüò ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè. Ïðè ýòîì êàæäûé èç ïðåïàðàòîâ ðàçëè÷íîé
ôàðìàêîëîãè÷åñêîé íàïðàâëåííîñòè, âêëþ÷åííûé â òåðàïåâòè÷åñêèé êîìïëåêñ,
öåëåíàïðàâëåí íà ñïåöèôè÷åñêîå óñòðàíåíèå âûðàæåííîñòè ïðî âëåíè  òîãî èëè èíîãî
ñèìïòîìà â ñèìïòîìîêîìïëåêñàõ ïñèõîíåâðîëîãè÷åñêèõ ñèíäðîìîâ è çàáîëåâàíèé.
Ïîëèïðàãìàçè  èìååò ð ä ñóùåñòâåííûõ íåäîñòàòêîâ, ñâ çàííûõ êàê ñî ñëîæíîñòüþ
ñîñòàâëåíè  ñõåì ðàöèîíàëüíîãî äîçèðîâàíè  è ñõåì ðàöèîíàëüíîãî îäíîâðåìåííîãî
ïðèìåíåíè  ìíîãèõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, òàê è ñ ñîñòàâëåíèåì ïðîãíîçà èõ
ýôôåêòèâíîñòè è ïåðåíîñèìîñòè, à òàêæå âîçìîæíîãî ñèíåðãèçìà ïîáî÷íûõ äåéñòâèé.

Ðàñêðûòèå èçîáðåòåíè 
Çàäà÷åé íàñòî ùåãî èçîáðåòåíè   âë åòñ  ðàçðàáîòêà óíèâåðñàëüíîãî ñ òî÷êè çðåíè 

íåéðîïñèõîôàðìàêîëîãèè ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà.
Â ðåçóëüòàòå ðåøåíè  äàííîé çàäà÷è âîçìîæíî ïîëó÷åíèå òåõíè÷åñêîãî ðåçóëüòàòà,

çàêëþ÷àþùåãîñ  â ñïîñîáíîñòè ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà ïðî âë òü ïðè ìîíîòåðàïèè
êîìïëåêñíîå âëè íèå íà ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòî íèå ÖÍÑ è ñîñóäû ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè
íåéðîöåðåáðàëüíûõ è öåðåáðîâàñêóë ðíûõ áîëåçí õ, à òàêæå îáëàäàþùåãî ëå÷åáíûìè è
ïðîôèëàêòè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè, ïðåäóïðåæäàþùèìè ïàòîëîãè÷åñêîå ðàçâèòèå áîëåçíåé
ÖÍÑ.

Äàííûå òåõíè÷åñêèå ðåçóëüòàòû äîñòèãàþòñ  òåì, ÷òî â êà÷åñòâå âåùåñòâà,
îáëàäàþùåãî íåéðîòðîïíîé-íåéðîìîäóë òîðíîé, öåðåáðîâàñêóë ðíîé è
ïðîòèâîèíñóëüòíîé àêòèâíîñòüþ ïðèìåíåí N-êàðáàìîèë-ìåòèë-4-ôåíèë-2-ïèððîëèäîí
(ôåíîòðîïèë), èçâåñòíûé êàê ãèïîòåíçèâíîå è ïðîòèâîèøåìè÷åñêîå (ïðè ÈÁÑ) âåùåñòâî
(Àâò. ñâ. ÑÑÑÐ ¹797219, êë. À61Ê 21/403, C07D 207/26, Ïàòåíò ÐÔ ¹2183117 Ñ1, êë. À61Ê
31/40, Åâðàçèéñêèé Ïàòåíò ¹002380 Â1, êë. À61Ê 31/4015); âåùåñòâî è ôàðìàöåâòè÷åñêà 
êîìïîçèöè , îáëàäàþùèå íîîòðîïíîé àêòèâíîñòüþ (Ïàòåíò ÐÔ ¹2050851, êë. À61Ê 31/40,
Ñ1, Ïàòåíò ÐÔ ¹2240783, êë. À61Ê 9/20 31/40, À61Ð 25/28, Ñ1), è âåùåñòâî, îáëàäàþùåå
àíòèäåïðåññèâíîé àêòèâíîñòüþ (Ïàòåíò ÐÔ ¹2232578, êë. À61Ê 31/4152, À61Ð 25/24, Ñ1).

Ýôôåêòû ýòîãî âåùåñòâà ïðè îñòðîé öåðåáðîâàñêóë ðíîé ïàòîëîãèè íå îïèñàíû.
Ïðåäëàãàåòñ  èñïîëüçîâàòü N-êàðáàìîèë-ìåòèë-4-ôåíèë-2-ïèððîëèäîí (ôåíîòðîïèë) â

êà÷åñòâå íåéðîòðîïíîãî-íåéðîìîäóë òîðíîãî, öåðåáðîâàñêóë ðíîãî è ïðîòèâîèíñóëüòíîãî
ñðåäñòâà, êîòîðîå èìååò ð ä ïðåèìóùåñòâ ïåðåä ïðèìåíåíèåì êîìïëåêñà âåùåñòâ
ðàçëè÷íûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï, à èìåííî: âûðàæåííóþ ìíîãîêîìïîíåíòíóþ
ýôôåêòèâíîñòü; ïðîñòîòó äîçèðîâàíè  è ïðèìåíåíè  â ëþáîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìå;
îòíîñèòåëüíî íèçêóþ òîêñè÷íîñòü (ËÄ50=800 ìã/êã); îòñóòñòâèå âûðàæåííûõ ïîáî÷íûõ
äåéñòâèé; ïðè êóðñîâîì ïðèåìå íå ðàçâèâàåòñ  ïðèâûêàíè , çàâèñèìîñòè è òîëåðàíòíîñòè,
âåùåñòâî íå ìåòàáîëèçèðóåòñ  â îðãàíèçìå è âûâîäèòñ  èç íåãî â íåèçìåííîì âèäå.

Ìîäåëüþ äë  îöåíêè ïðåäëàãàåìûõ ýôôåêòîâ ôåíîòðîïèëà èçáðàíà íàèáîëåå ò æåëà 
è íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííà  ôîðìà öåðåáðîâàñêóë ðíîé ïàòîëîãèè - èíñóëüò, â òåðàïèè
êîòîðîãî äî íàñòî ùåãî âðåìåíè íå äîñòèãíóòî çíà÷èìûõ ðåçóëüòàòîâ. Â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ
ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíè  ãîëîâíîãî ìîçãà  âë þòñ  òðåòüåé ïî çíà÷èìîñòè ïðè÷èíîé
ñìåðòíîñòè è ÷àùå äðóãèõ ïðèâîä ò ê èíâàëèäíîñòè. Ïîòåðè áîëüøîãî ÷èñëà
òðóäîñïîñîáíîãî íàñåëåíè  è äëèòåëüíûå ñðîêè ãîñïèòàëèçàöèè òðåáóþò ïî ñðàâíåíèþ ñ
áîëüøèíñòâîì äðóãèõ çàáîëåâàíèé íàèáîëüøèõ ýêîíîìè÷åñêèõ çàòðàò (Ãóñåâ Å.È.,
Ñêâîðöîâà Â.È. è ñîàâò., 2003; Âåðåùàãèí Í.Â., Âàðàêèí Í.Â., 2001; Õàððèñîí Ò.Ð. è
ñîàâò., 1997). Ñóùåñòâóåò äâà îñíîâíûõ íàïðàâëåíè  â òå÷åíèè èíñóëüòà: òðîìáîëèçèñ,
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íåéðîìîäóë öè  è íåéðîïðîòåêöè . Ýôôåêòèâíîñòü òðîìáîëèçèñà äîêàçàíà ìíîæåñòâîì
êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ÷òî êàñàåòñ  ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, îáëàäàþùèõ
íåéðîìîäóë òîðíîé è íåéðîïðîòåêòèâíîé àêòèâíîñòüþ, òî íà ñåãîäí øíèé äåíü âåäåòñ  èõ
àêòèâíûé ïîèñê.

Èññëåäîâàíè  ïðîâåäåíû â ñîîòâåòñòâèè ñ «Ðóêîâîäñòâîì ïî ýêñïåðèìåíòàëüíîìó
(äîêëèíè÷åñêîìó) èçó÷åíèþ íîâûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ âåùåñòâ» Ìèíçäðàâà Ðîññèéñêîé
Ôåäåðàöèè (2000).

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé îáðàáîòàíû ñòàòèñòè÷åñêè. Ïîäñ÷èòàíû ñðåäíèå
çíà÷åíè  è èõ ñòàíäàðòíûå îòêëîíåíè  äë  êàæäîé ãðóïïû. Ñòàòèñòè÷åñêà  äîñòîâåðíîñòü
ðàçëè÷èé ìåæäó îïûòíûìè è êîíòðîëüíûìè ãðóïïàìè îïðåäåë ëàñü ñ ïîìîùüþ t-òåñòà
Ñòüþäåíòà, òåñòà χ-êâàäðàò è òåñòà Ìàííà-Óèòíè. Ðàçëè÷è  ñ÷èòàëèñü äîñòîâåðíûìè
ïðè ð<0,05. (Áîðîâêîâ Â.Ï., 2001; Ãëàíö Ñ., 1999).

Ïðèìåð 1. Èçó÷åíèå ïðîòèâîèíñóëüòíîãî äåéñòâè  ôåíîòðîïèëà íà ìîäåëè
ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà (èíòðàöåðåáðàëüíà  ïîñòòðàâìàòè÷åñêà  ãåìàòîìà).

Îïûòû ïðîâåäåíû íà áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 200-250 ã. Êðûñû
ñîäåðæàëèñü â óñëîâè õ âèâàðè  ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê ïèùå è âîäå, ïðè åñòåñòâåííîé
ñìåíå äí  è íî÷è. Ñ öåëüþ ñîçäàíè  ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà (ÃÈ) ó êðûñ,
íàðêîòèçèðîâàííûõ õëîðàëãèäðàòîì (400 ìã/êã), ïðîâîäèëàñü ñòåðåîòàêñè÷åñêà 
òðåïàíàöè  ÷åðåïà è çàòåì ìàíäðåí-íîæîì îñóùåñòâë ëè äåñòðóêöèþ ìîçãîâîé òêàíè â
îáëàñòè capsula intema ñ ââåäåíèåì â ìåñòî ïîâðåæäåíè  êðîâè, âç òîé èç-ïîä  çûêà
êðûñû (0,02-0,03 ìë). Òàêèì ñïîñîáîì äîñòèãàëñ  ëîêàëüíûé àóòîãåìîððàãè÷åñêèé
áèëàòåðàëüíûé èíñóëüò â îáëàñòè âíóòðåííåé êàïñóëû (äèàìåòð - 2 ìì, ãëóáèíà - 3 ìì)
áåç ïîâðåæäåíèé âûøå ðàñïîëîæåííûõ îáðàçîâàíèé ìîçãà è íåîêîðòåêñà. Êîíòðîëåì
ñëóæèëè ëîæíî îïåðèðîâàííûå æèâîòíûå è æèâîòíûå ñ ÃÈ, ïîëó÷àâøèå ôèçèîëîãè÷åñêèé
ðàñòâîð. Ôåíîòðîïèë ââîäèëè â äîçå 100 ìã/êã èíòðàãàñòðàëüíî, ñ èñïîëüçîâàíèåì
ñïåöèàëüíîãî çîíäà, ÷åðåç 5 ÷àñîâ ïîñëå îïåðàöèè è çàòåì åæåäíåâíî â òå÷åíèå 7 äíåé â
îäíî è òî æå âðåì  ñóòîê ±3 ìèí.

Âî âðåì  îïåðàöèè è íåïîñðåäñòâåííî ïîñëå îïåðàöèè ïîãèáëî 40% êðûñ. Âûæèâøèõ â
ïåðâûå ÷àñû ïîñëå ÃÈ íàáëþäàëè 14 ñóòîê. Îöåíèâàëè âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà
âûæèâàåìîñòü æèâîòíûõ; íà óðîâåíü íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà ïî øêàëå Stroke-index
McGrow â ìîäèôèêàöèè È.Â.Ãàííóøêèíîé (1977) è ïî ìåòîäèêå «âðàùàþùåãîñ  ñòåðæí »;
ïî ñîõðàííîñòè ìûøå÷íîãî òîíóñà â òåñòå ïîäò ãèâàíè  íà ãîðèçîíòàëüíîé ïåðåêëàäèíå;
íà îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîå ïîâåäåíèå â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå». Èññëåäîâàíèå
êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé ïðîâîäèëè íà ñòàíäàðòíîé óñòàíîâêå óñëîâíîãî ðåôëåêñà ïàññèâíîãî
èçáåãàíè  (ÓÐÏÈ). Òåñò íà âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ (íà ñîõðàííîñòü ïàì òíîãî ñëåäà)
îñóùåñòâë ëè ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îáó÷åíè , à òàêæå íà 3-é, 7-å, 14-å ñóòêè ïîñëå
îïåðàöèè. Ïðè îöåíêå ñîõðàííîñòè íîðêîâîãî ðåôëåêñà ðåãèñòðèðîâàëè ëàòåíòíîå âðåì 
ïåðâîãî çàõîäà â òåìíóþ êàìåðó.

Â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ïðàêòè÷åñêè ó âñåõ æèâîòíûõ ñ ÃÈ âû âëåíû
íåâðîëîãè÷åñêèå îòêëîíåíè  (90%-100%) íà ôîíå ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà,
âûðàçèâøèåñ  â âèäå â ëîñòè, çàìåäëåííîñòè äâèæåíèé, ñëàáîñòè êîíå÷íîñòåé, òîãäà êàê
ó ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ýòè íàðóøåíè  îòìå÷åíû ó 30%-40% (òàáë.1). Ïðè ÃÈ íà ôîíå
ôåíîòðîïèëà âûðàæåííîñòü íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà ïî ýòîìó òåñòó ïðî âë ëàñü â
40%-50% è ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü îò ãðóïïû ëîæíî îïåðèðîâàííûõ. Íåâðîëîãè÷åñêèå
íàðóøåíè , ïðî âèâøèåñ  â âèäå ìàíåæíûõ äâèæåíèé ïî êðóãó, è ïàðàëè÷è êîíå÷íîñòåé ó
èíñóëüòíûõ æèâîòíûõ ñ ôåíîòðîïèëîì îòñóòñòâîâàëè, à â ãðóïïå ñ ÃÈ + ôèçèîëîãè÷åñêèé
ðàñòâîð ãëóáîêèå íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíè  ñîñòàâèëè 40%, 30% è 30% ñîîòâåòñòâåííî.

Òàêèì îáðàçîì, â îñòðîì ïåðèîäå ÃÈ ôåíîòðîïèë ïðî âë åò âûðàæåííóþ íåéðîòðîïíóþ
è öåðåáðîâàñêóë ðíóþ àêòèâíîñòü è îñëàáë åò íàðóøåíè  íåâðîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà.

Ðåãèñòðàöè  ìûøå÷íîãî òîíóñà ó êðûñ ñ ÃÈ ïîêàçàëà, ÷òî íà òðåòüè ñóòêè ïîñëå
èíñóëüòà îñëàáëåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà îòìå÷àëîñü â ñðåäíåì ó 40-50%, à íà ñåäüìûå -
÷åòûðíàäöàòûå ó 38-36% æèâîòíûõ (òàáë.2). Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ôåíîòðîïèë, íà
ïåðâûå - òðåòüè ñóòêè îñëàáëåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà íàáëþäàëîñü ó 42-33%. Íà ñåäüìûå
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ñóòêè ïîñëå ââåäåíè  ôåíîòðîïèëà îñëàáëåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà íàáëþäàëîñü ó 25%, à ê
÷åòûðíàäöàòûì ñóòêàì ýòîò ïîêàçàòåëü ñíèæàëñ  äî 16% è áûë ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðåí
ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåë ìè èíñóëüòíûõ æèâîòíûõ (òàáë.2).

Èññëåäîâàíèå äèíàìèêè íàðóøåíèé êîîðäèíàöèè äâèæåíèé ó êðûñ ñ ÃÈ ïîêàçàëî, ÷òî íà
ïåðâûå - òðåòüè ñóòêè íàðóøåíèå êîîðäèíàöèè äâèæåíèé îòìå÷àëîñü ó 48-50%, à íà
ñåäüìûå - ÷åòûðíàäöàòûå ó 38-45% âûæèâøèõ æèâîòíûõ (òàáë.3). Ôåíîòðîïèë â äîçå 100
ìã/êã îñëàáë ë íàðóøåíè  êîîðäèíàöèè äâèæåíèé ó êðûñ. Âûðàæåííûå è ñòàòèñòè÷åñêè
äîñòîâåðíûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû íà ñåäüìûå - ÷åòûðíàäöàòûå ñóòêè ïîñëå
èíñóëüòà (òàáë.3).

Íîðêîâûé ðåôëåêñ ãðûçóíîâ  âë åòñ  âðîæäåííûì ñòðåìëåíèåì ê îãðàíè÷åííîìó
çàòåìíåííîìó ïðîñòðàíñòâó. Â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ó âñåõ æèâîòíûõ ñîõðàí åòñ 
íîðêîâûé ðåôëåêñ, íî â ãðóïïàõ ñ ÃÈ è íà ôîíå îäíîêðàòíîãî ïðèìåíåíè  ôåíîòðîïèëà
óâåëè÷èâàëîñü ëàòåíòíîå âðåì  âûïîëíåíè  ðåôëåêñà (òàáë.4).

Â ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèé óñòàíîâëåíî, ÷òî â êîíòðîëüíîé ãðóïïå êðûñ, ïîëó÷àâøèõ â
òå÷åíèå âñåãî ýêñïåðèìåíòà ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (èíòàêòíûå), ïðè âîñïðîèçâåäåíèè
ÓÐÏÈ ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îáó÷åíè  (ïîëó÷åíèå áîëåâîãî ðàçäðàæåíè  â òåìíîì îòñåêå
êàìåðû) 80% æèâîòíûõ ïîìíèëè îá óäàðå òîêîì è íå çàõîäèëè â òåìíóþ «îïàñíóþ» êàìåðó
â òå÷åíèå âñåãî âðåìåíè íàáëþäåíè . ×åðåç ñóòêè ïîñëå îáó÷åíè  êîíòðîëüíûå èíòàêòíûå
è ëîæíî îïåðèðîâàííûå êðûñû õîðîøî ïîìíèëè îá óäàðå òîêîì â òåìíîé êàìåðå è 70-80%
æèâîòíûõ íå çàõîäèëè â ýòîò îïàñíûé îòñåê. Îñòàëüíûå êðûñû çàõîäèëè â òåìíûé îòñåê ñ
áîëüøèì ëàòåíòíûì ïåðèîäîì (òàáë.5à). Ó êðûñ ñ ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì (ÃÈ) ÷åðåç
ñóòêè ïîñëå îáó÷åíè  äîñòîâåðíî óìåíüøèëîñü ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â òåìíóþ êàìåðó.
Òîëüêî 25% æèâîòíûõ ñîâñåì íå çàøëè â òåìíóþ êàìåðó, ò.å. ïîìíèëè îá óäàðå òîêîì, à ó
75% êðûñ ïàì òü áûëà íàðóøåíà (òàáë.5à).

Ôåíîòðîïèë â äîçå 100 ìã/êã ïðè îäíîêðàòíîì ââåäåíèè ÷åðåç 5 ÷ ïîñëå îïåðàöèè
(âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ ÷åðåç ñóòêè ïîñëå îáó÷åíè ) óâåëè÷èâàë äî 40% ÷èñëî æèâîòíûõ ñ
ñîõðàíåííîé ïàì òüþ (æèâîòíûå ñ ÃÈ - 25%) è óâåëè÷èâàë ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â
òåìíûé îïàñíûé îòñåê. Îäíàêî ýòîò óëó÷øàþùèé ýôôåêò ïðåïàðàòà ïîñëå îäíîêðàòíîãî
ââåäåíè  áûë ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòîâåðåí ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè, íî â
ñðàâíåíèè ñ èíñóëüòíîé ãðóïïîé óâåëè÷èâàë ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â òåìíóþ êàìåðó íà
48% è íà 60% óâåëè÷èâàë êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ ñ ñîõðàííîé ïàì òüþ ÷åðåç ñóòêè.

×åðåç 3-å ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè íàðóøåíè  ïàì òè ó æèâîòíûõ ñ ÃÈ ñîõðàí ëèñü íà òîì
æå óðîâíå (òàáë.5à). Ïîñëå 3-õ êðàòíîãî ââåäåíè  ôåíîòðîïèëà îòìå÷àëîñü óâåëè÷åíèå
ëàòåíòíîãî âðåìåíè çàõîäà â òåìíóþ êàìåðó è óâåëè÷åíèå ÷èñëà æèâîòíûõ, íå çàøåäøèõ â
êàìåðó; íî è ýòè ýôôåêòû ôåíîòðîïèëà áûëè ñòàòèñòè÷åñêè íåäîñòîâåðíûìè (òàáë.5à) ïî
ñðàâíåíèþ ñ ëîæíî îïåðèðîâàííûìè, íî çíà÷èìî âûðàæåííûìè è äîñòîâåðíûìè ïî
ñðàâíåíèþ ñ èíñóëüòíîé ãðóïïîé ñ ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì.

×åðåç 7 è 14 ñóòîê ïîñëå îáó÷åíè  èíòàêòíûå è ëîæíî îïåðèðîâàííûå æèâîòíûå õîðîøî
ïîìíèëè î íåãàòèâíîé ñèòóàöèè è âûïîëí ëè ÓÐÏÈ (òàáë.5á). Â ñðàâíåíèè ñ íèìè íà 7-14
äåíü ïîñëå ÃÈ è îáó÷åíè  ïàì òü æèâîòíûõ íà ïîëó÷åíèå áîëåâîãî ðàçäðàæåíè  â òåìíîé
êàìåðå áûëà äîñòîâåðíî íàðóøåíà. Ïðè÷åì ýòî íàðóøåíèå ïàì òè áûëî âûðàæåíî â
áîëüøåé ñòåïåíè â ñðàâíåíèè ñ ïîêàçàòåë ìè ÷åðåç 1 è 3 ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè. Òàê,
÷åðåç 7 ñóòîê òîëüêî 16% æèâîòíûõ ïîìíèëè î íåãàòèâíîì ðàçäðàæåíèè, à îñòàëüíûå
êðûñû çàõîäèëè â òåìíûé îïàñíûé îòñåê óæå ÷åðåç 28 ñåêóíä. À ÷åðåç 14 ñóòîê òîëüêî 9%
æèâîòíûõ ñîõðàíèëè ÓÐÏÈ (òàáë.5á).

Ôåíîòðîïèë, ââåäåííûé êðûñàì â äîçå 100 ìã/êã â òå÷åíèå 7 äíåé, âîññòàíàâëèâàë
íàðóøåíè  ïàì òè â ïîñòèíñóëüòíûé ïåðèîä íà 7 è 14 äíè ïîñëå îïåðàöèè ÃÈ. Ïîä
âëè íèåì ïðåïàðàòà íàáëþäàëîñü ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå (äî 40%) ÷èñëà
ïîìíèâøèõ íåãàòèâíóþ ñèòóàöèþ æèâîòíûõ (ó êðûñ ñ ÃÈ - 9%). Ïðèìåðíî â 3 ðàçà
óâåëè÷èâàëîñü ïî ñðàâíåíèþ ñ èíñóëüòíûìè êðûñàìè ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â òåìíóþ
îïàñíóþ êàìåðó (òàáë.5á).

Òàêèì îáðàçîì, ôåíîòðîïèë ïðè ïîâòîðíîì ââåäåíèè îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ
âîññòàíàâëèâàòü íàðóøåííóþ ïðè ãåìîððàãè÷åñêîì èíñóëüòå ïàì òü íà ìîäåëè óñëîâíîãî
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ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíè .
Èçó÷åíèå îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîãî ïîâåäåíè  â óñëîâè õ ìåòîäèêè

îòêðûòîãî ïîë  ïîêàçàëî, ÷òî â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ó êðûñ ÃÈ îòìå÷àëîñü
çíà÷èòåëüíîå, ïî÷òè â 2 ðàçà, ñíèæåíèå ñóììàðíûõ ïîêàçàòåëåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè
è èññëåäîâàòåëüñêîãî ïîâåäåíè . Ñõîäíûå ïîêàçàòåëè ïîâåäåíè  êðûñ íàáëþäàëèñü è íà
14-é äåíü ïîñëå ÃÈ, õîò  æèâîòíûå áûëè è íåñêîëüêî àêòèâíåå (òàáë.6). Ôåíîòðîïèë ïðè
ðåãèñòðàöèè ýôôåêòà ÷åðåç 3-å ñóòîê ïîñëå ÃÈ óâåëè÷èâàë ñóììàðíûå ïîêàçàòåëè
ïîâåäåíè  äî óðîâí  ïîêàçàòåëåé ïîâåäåíè  èíòàêòíûõ è ëîæíî îïåðèðîâàííûõ æèâîòíûõ
(òàáë.6). Ïðè ðåãèñòðàöèè ýôôåêòà ïîñëå 7-ìè äíåé ââåäåíè  ôåíîòðîïèëà ñóììàðíûé
ïîêàçàòåëü äâèãàòåëüíîãî ïîâåäåíè  ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé êðûñ ñ ÃÈ óâåëè÷èâàëñ  â
2,7 ðàçà (òàáë.6). ×åðåç 14 ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè àêòèâèðóþùèé ýôôåêò ôåíîòðîïèëà íà
ïîâåäåíèå ñîõðàí ëñ .

Êàê âèäíî èç òàáë.7, â òå÷åíèå 14-è ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè â ãðóïïå ëîæíî
îïåðèðîâàííûõ ïîãèáëî îäíî æèâîòíîå. Â ãðóïïå ñ ÃÈ + ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â
òå÷åíèå ïåðâûõ ñóòîê ïîãèáëî 23% æèâîòíûõ, à ê 14-ìó äíþ ýòîò ïîêàçàòåëü äîñòèã 57%.
Ôåíîòðîïèë â äîçå 100 ìã/êã ïðè åæåäíåâíîì îäíîêðàòíîì ââåäåíèè â òå÷åíèå 7-è äíåé
ïîëíîñòüþ ïðåäóïðåæäàë ãèáåëü æèâîòíûõ.

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ïîêàçàíî, ÷òî ïî ñðàâíåíèþ ñ ëîæíî
îïåðèðîâàííûìè æèâîòíûìè ó êðûñ ñ ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì (èíòðàöåðåáðàëüíîé
ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé ãåìàòîìîé) íàáëþäàþòñ : âûðàæåííûé íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèò,
íàðóøåíèå êîîðäèíàöèè äâèæåíèé, îñëàáëåíèå ïðîöåññîâ îáó÷åíè  è ïàì òè è ïîâûøåíèå
ïîêàçàòåëåé ãèáåëè æèâîòíûõ. Ïðè ýòîì îòìå÷àëîñü óãëóáëåíèå ïàòîëîãè÷åñêîé
ñèìïòîìàòèêè ê 14-ìó äíþ íàáëþäåíè .

Ôåíîòðîïèë ïðè ââåäåíèè æèâîòíûì â äîçå 100 ìã/êã ÷åðåç 5 ÷àñîâ ïîñëå îïåðàöèè, à
çàòåì åæåäíåâíî â òå÷åíèå 7 äíåé âûçûâàåò çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå èíñóëüòíûõ è
ïîñòèíñóëüòíûõ íàðóøåíèé. Ïðåïàðàò óëó÷øàåò ïîêàçàòåëè íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà ïî
øêàëå McGrow óæå ÷åðåç ñóòêè ïîñëå èíñóëüòà, à ïðè êóðñîâîì ïðèìåíåíèè ïîâûøàåò
ìûøå÷íûé òîíóñ è óëó÷øàåò êîîðäèíàöèþ äâèæåíèé íà 7 è 14 ñóòêè ïîñëå èíñóëüòà.
Ôåíîòðîïèë ïðè ïîâòîðíîì ïðèìåíåíèè âîññòàíàâëèâàåò íàðóøåííóþ èíñóëüòîì ïàì òü,
óëó÷øà  âîñïðîèçâåäåíèå óñëîâíîãî ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíè  íà 7 è 14 ñóòêè ïîñëå
èíñóëüòà. Íàèáîëåå  ðêèì ýôôåêòîì ôåíîòðîïèëà  âë åòñ  åãî ñïîñîáíîñòü ïîëíîñòüþ
ïðåäóïðåæäàòü ãèáåëü æèâîòíûõ ñ ãåìîððàãè÷åñêèì èíñóëüòîì.

Òàêèì îáðàçîì, ôåíîòðîïèë (100 ìã/êã, âíóòðü) ïðè êóðñîâîì 7-ìè äíåâíîì ââåäåíèè
îáëàäàåò îò÷åòëèâûì ïðîòèâîèíñóëüíûì äåéñòâèåì ó êðûñ íà ìîäåëè ãåìîððàãè÷åñêîãî
èíñóëüòà (èíòðàöåðåáðàëüíà  ïîñòòðàâìàòè÷åñêà  ãåìàòîìà), ÷òî âûðàæàåòñ  â óëó÷øåíèè
íåâðîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà, îáùåãî ïîâåäåíè , êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé, è ÷òî ñàìîå
ãëàâíîå - ïðåäîòâðàùåíèè ãèáåëè æèâîòíûõ.

Ïðèìåð 2. Îöåíêà ýôôåêòèâíîñòè ôåíîòðîïèëà íà ìîäåëè îñòðîãî èøåìè÷åñêîãî
èíñóëüòà

Â äàííîì èññëåäîâàíèè áûëà ïðèìåíåíà ìîäåëü ëîêàëüíîé èøåìèè ãîëîâíîãî ìîçãà ó
êðûñ ñ äèñòàëüíîé îêêëþçèåé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè (ÎÑÌÀ), âïåðâûå îïèñàííà 
S.T.Chen (1989). Ó íàðêîòèçèðîâàííûõ õëîðàëãèäðàòîì æèâîòíûõ (300 ìã/êã, â/á) æåñòêî
ôèêñèðîâàëè ãîëîâó â áîêîâîì ïîëîæåíèè ëåâîé ñòîðîíîé êâåðõó. Ïîñëå ðàçðåçà êîæè
ïîñåðåäèíå ìåæäó ëåâîé óøíîé ðàêîâèíîé è ëåâûì ãëàçîì ðàçäâèãàëè âîëîêíà âèñî÷íîé
ìûøöû äî ïîâåðõíîñòè ÷åðåïà. Ñ ïîìîùüþ áîðìàøèíû äèàìåòð áîðà 0,5 ìì, â ìåñòå øâà
÷åøóé÷àòîé êîñòè ñ ëîáíîé äåëàëè îòâåðñòèå äèàìåòðîì îêîëî òðåõ-÷åòûðåõ ìèëëèìåòðîâ,
îáíàæà  ìåñòî ïåðåñå÷åíè  ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè ñ íèæíåé ìîçãîâîé âåíîé.

Ñ ïîìîùüþ ìèêðîñêîïà (Olympus SZ-CTV) ïîä áîëüøèì óâåëè÷åíèåì (14,0×3,3) ïîä
ëåâóþ ñðåäíþþ ìîçãîâóþ àðòåðèþ ïîäâîäèëè ñïåöèàëüíûé ìåòàëëè÷åñêèé êðþ÷îê.
Ìåòîäîì ýëåêòðîêîàãóë öèè ïðîèçâîäèëè îêêëþçèþ ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè
ïðîêñèìàëüíåå ìåñòà åå áèôóðêàöèè íà ôðîíòàëüíóþ è ïàðèåòàëüíóþ âåòâè. Ïðè ýòîì â
ïîëå çðåíè  ìèêðîñêîïà íàáëþäàëîñü ïðåêðàùåíèå òîêà êðîâè ïî ñðåäíåé ìîçãîâîé
àðòåðèè âûøå ìåñòà îêêëþçèè. Ïîñëå îïåðàöèè ðàíà ïîñëîéíî óøèâàëàñü è ïðîâîäèëàñü
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èïñèëàòåðàëüíà  îêêëþçè  îáùåé ñîííîé àðòåðèè.
Äë  îöåíêè âëè íè  ïðåïàðàòà íà çîíó èøåìèè èñïîëüçîâàëñ  ìåòîä ãèñòîõèìè÷åñêîãî

ïðîêðàøèâàíè  òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà 2,3,5-òðèôåíèëòåòðàçîëè  õëîðèäîì (ÒÒÕ) (Bederson
J.B. è ñîàâò., 1986).

Äë  ýòîãî ÷åðåç 72 ÷àñà ïîñëå ÎÑÌÀ æèâîòíûå ïîä íàðêîçîì áûëè äåêàïèòèðîâàíû, èõ
ãîëîâíîé ìîçã èçâëåêàëñ  èç ÷åðåïíîé êîðîáêè. Ãîòîâèëèñü 6 ôðîíòàëüíûõ ñðåçîâ
òîëùèíîé 1 ìì, êîòîðûå â äàëüíåéøåì îêðàøèâàëèñü ÒÒÕ. Äàëåå äë  êàæäîãî
îêðàøåííîãî ñðåçà ïðîâîäèëîñü åãî äâóñòîðîííåå ñêàíèðîâàíèå è êîìïüþòåðíà 
ïëàíèìåòðè  ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû MOCHA (Jandel Scientific, âåðñè  1.2.0.0). Îïðåäåë ëè
ïëîùàäü èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  (ÈÏ) è çîíó ïîðàæåíè  (ÇÏ). Ïðîöåíòíîå îòíîøåíèå
îáúåìà î÷àãà ê îáúåìó èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  âû÷èñë ëîñü ïî ñëåäóþùåé
ôîðìóëå:

V(ÇÏ)/V(ÈÏ)=(S(ÇÏ)1+S(ÇÏ)2+...+S(ÇÏ)6)/(S(ÈÏ)1+S(ÈÏ)+2...+S(ÈÏ)6),
ãäå S(ÇÏ) è S(ÈÏ) - ïëîùàäè ÇÏ è ÈÏ äë  êàæäîãî ñðåçà (Roda J.M. è ñîàâò., 1995).
Äë  îöåíêè äèíàìèêè íàðóøåíèé ïîâåäåíè  è ñîñòî íè  æèâîòíûõ èñïîëüçîâàëè

êîìïëåêñ ìåòîäîâ, ïðèìåí åìûõ â íåéðîïñèõîôàðìàêîëîãèè (Âîðîíèíà Ò.À., 2000).
Îáó÷åíèå è ïàì òü êðûñ èññëåäîâàëè íà ìîäåëè óñëîâíîãî ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíè 
(ÓÐÏÈ, óñòàíîâêà Passive avoidance ôèðìû Lafayette Instrument Co ÑØÀ). Îáó÷åíèå
æèâîòíûõ ÓÐÏÈ ïðîâîäèëè ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îïåðàöèè, à âîñïðîèçâåäåíèå ðåôëåêñà
÷åðåç ñóòêè ïîñëå îáó÷åíè  â òå÷åíèå 3 ìèí (180 ñ).

Íåâðîëîãè÷åñêèé ñòàòóñ æèâîòíûõ îïðåäåë ëè ïî øêàëå Stroke-index McGrow äë 
ìîíãîëüñêèõ ïåñ÷àíîê (McGrow, 1977) â ìîäèôèêàöèè È.Â.Ãàííóøêèíîé (1996). Îöåíêó
ïðîâîäèëè ïî áàëüíîé ñèñòåìå. Ïðè íàëè÷èè ó æèâîòíûõ íåñêîëüêèõ ñèìïòîìîâ
íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà ò æåñòü ñîñòî íè  îïðåäåë ëàñü êàê ñóììà ñîîòâåòñòâóþùèõ
áàëîâ. Îòìå÷àëîñü êîëè÷åñòâî êðûñ ñ ëåãêîé (îò 0,5 äî 2,5 Stroke-index) è ò æåëîé (îò
3 äî 10 Stroke-index) íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêîé.

Èññëåäîâàíè  ïðîâåäåíû íà êðûñàõ-ñàìöàõ ëèíèè Vistar (250-300 ã), ñîäåðæàùèõñ  â
âèâàðèè ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê ïèùå è âîäå ïðè 12-è ÷àñîâîì ðåæèìå ñìåíû äí  è íî÷è.

Â õîäå èññëåäîâàíè  æèâîòíûå áûëè ïîäåëåíû ñëó÷àéíûì îáðàçîì íà 11 ãðóïï.
Ôåíîòðîïèë â äîçàõ 100 ìã/êã, 200 ìã/êã è 300 ìã/êã ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî òðåì
ãðóïïàì æèâîòíûõ çà 60 ìèí äî îïåðàöèè è òðåì ãðóïïàì æèâîòíûõ ÷åðåç 5 ìèí ïîñëå
îïåðàöèè. Ëîæíî îïåðèðîâàííûì æèâîòíûì ââîäèëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð. Çàòåì
âåùåñòâà ââîäèëèñü îäíîêðàòíî íà 2-å è 3-é ñóòêè. Âåùåñòâà ââîäèëèñü ñòðîãî â îäíî è
òî æå âðåì  ñóòîê ±3 ìèí.

Àíàëèç íåâðîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà æèâîòíûõ, ðåãèñòðèðóåìûé ïî øêàëå Stroke-index
McGrow, ïîêàçàë, ÷òî ó âñåõ îïåðèðîâàííûõ êðûñ íàáëþäàëèñü ëåãêèå íàðóøåíè 
íåâðîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà â âèäå òðåìîðà, ñíèæåíè  ðàçäðàæèìîñòè, îãðàíè÷åíè 
ïîäâèæíîñòè, îäíîñòîðîííåãî ïîëóïòîçà. Äèíàìèêà ðàçâèòè  íàðóøåíèé íåâðîëîãè÷åñêîãî
ñòàòóñà çà 72 ÷àñà ïîñëå îïåðàöèè ïðåäñòàâëåíà â òàáë.8.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ôåíîòðîïèë äî îïåðàöèè, òðåìîð è
çàìåäëåííîñòü äâèæåíèé óæå â 1 ñóòêè îòìå÷àëèñü ðåæå (òàáë.8). Åñëè â ãðóïïå
êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ ñ îêêëþçèåé ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèåé áåç ïðåïàðàòà â ëîñòü,
çàìåäëåííîñòü äâèæåíèé, òðåìîð âû âë ëèñü íà 2 è 3 ñóòêè, òî ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ
ôåíîòðîïèë â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå, îòìå÷àëàñü áîëåå áûñòðà  ïîëîæèòåëüíà 
äèíàìèêà: íà 2 ñóòêè çíà÷èòåëüíî óìåíüøèëîñü êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ ñ òðåìîðîì è
çàìåäëåííîñòü äâèæåíèé. Âûðàæåííîñòü è íàðàñòàíèå ëåâîñòîðîííåãî ïîëóïòîçà ó
æèâîòíûõ ìîæåò îòðàæàòü ðàçâèòèå ïîñëåîïåðàöèîííîãî îòåêà.

Â õîäå èññëåäîâàíè  ïðîöåññîâ îáó÷åíè  è ïàì òè íà ìîäåëè ÓÐÏÈ áûëè ïîëó÷åíû
ñëåäóþùèå ðåçóëüòàòû, ïðåäñòàâëåííûå â òàáë.9. Ó æèâîòíûõ ñ ÎÑÌÀ ïðîèçîøëî
âûðàæåííîå íàðóøåíèå ïàì òè. Íà ôîíå ôåíîòðîïèëà âî âñåõ ãðóïïàõ æèâîòíûõ ñ ÎÑÌÀ
ëàòåíòíîå âðåì  ïåðâîãî çàõîäà â òåìíûé îòñåê êàìåðû çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàëîñü ïî
ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ¹5. Ïðè ïðîôèëàêòè÷åñêîì ïðèìåíåíèè ôåíîòðîïèëà çà 60 ìèí äî
ÎÑÌÀ ýòè ïîêàçàòåëè íå èìåëè äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé ñ ãðóïïàìè ¹1 è ¹2, ÷òî óêàçûâàåò
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íà âûñîêèé íåéðîòðîïíûé ýôôåêò ïðåïàðàòà.
×åðåç 72 ÷àñà ïîñëå îïåðàöèè çîíà ïîðàæåíè  ó êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (ãðóïïà ¹5)

ñîñòàâèëà 11,5±0,98% îò îáúåìà èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  (ôîðìóëà ðàñ÷åòà
ïðåäñòàâëåíà âûøå). Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ôåíîòðîïèë â äîçå 100 ìã/êã, 200 ìã/êã,
300 ìã/êã çà 60 ìèí äî îïåðàöèè, îòìå÷àëèñü ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè - 7,4±0,72% (ãðóïïà
¹6); 6,52±0,58% (ãðóïïà ¹7); 6,03±0,75% (ãðóïïà ¹8) ñîîòâåòñòâåííî. Ïîñëåîïåðàöèîííîå
ââåäåíèå ôåíîòðîïèëà (÷åðåç 5 ìèí ïîñëå îêêëþçèè ñðåäíåé ìîçãîâîé àðòåðèè) â äîçàõ
100 ìã/êã, 200 ìã/êã, 300 ìã/êã ïðèâåëî ê ñëåäóþùèì ðåçóëüòàòàì: 11±0,87% (ãðóïïà ¹9);
10,79±0,97% (ãðóïïà ¹10); 9,5±0,94% (ãðóïïà ¹11) ñîîòâåòñòâåííî (òàáë.10).

Ïîëó÷åííûå â ðåçóëüòàòå ðàáîòû äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî ôåíîòðîïèë ñîõðàí åò
ôóíêöèè ïàì òè, óëó÷øàåò íåâðîëîãè÷åñêèé ñòàòóñ æèâîòíûõ â ïîñëåîïåðàöèîííîì
ïåðèîäå, ÷òî âûðàæàëîñü â óâåëè÷åíèè ëàòåíòíîãî âðåìåíè ïåðâîãî çàõîäà â òåìíûé îòñåê
êàìåðû ïðè ÓÐÏÈ, â áîëåå àêòèâíîì ïîâåäåíèè æèâîòíûõ, ìåíüøåé ÷àñòîòå òðåìîðà ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé ¹5. Ïðîôèëàêòè÷åñêîå ââåäåíèå ïðåïàðàòà (çà 60 ìèí
äî îïåðàöèè) âûçûâàëî âûðàæåííîå óìåíüøåíèå çîíû î÷àãà ïîðàæåíè : 100 ìã/êã - íà 36%;
200 ìã/êã - íà 43%; 300 ìã/êã - 48% îòíîñèòåëüíî ðåçóëüòàòîâ â êîíòðîëüíîé ãðóïïå
æèâîòíûõ. Ââåäåíèå ôåíîòðîïèëà â äîçàõ 100 ìã/êã, 200 ìã/êã è 300 ìã/êã ÷åðåç 5 ìèíóò
ïîñëå îïåðàöèè ïðèâåëî ê ñîêðàùåíèþ çîíû ïîðàæåíè  ìîçãà íà 4%, 6% è 17%
ñîîòâåòñòâåííî.

Ïîêàçàíî, ÷òî çàâèñèìîñòü äîçà-ýôôåêò ïðè èøåìè÷åñêîì èíñóëüòå èìååò íàèáîëüøåå
çíà÷åíèå â ïåðèîä îñòðîé ìàíèôåñòàöèè èíñóëüòà, êîãäà òðåáóþòñ  áîëåå âûñîêèå äîçû
ïðåïàðàòà. Íàèáîëüøóþ ýôôåêòèâíîñòü ôåíîòðîïèë ïðî âë åò â äîçå 300 ìã/êã è
îñîáåííî ïðè ïðîôèëàêòè÷åñêîì ïðèìåíåíèè.

Ïðèìåð 3. Îöåíêà ïðîòèâîèíñóëüòíîé àêòèâíîñòè ôåíîòðîïèëà ïðè êóðñîâîì 10-è
äíåâíîì ââåäåíèè.

Èññëåäîâàíè  ïðîâåäåíû ïî ìåòîäèêå Ïðèìåðà 2 íà 2-õ ãðóïïàõ æèâîòíûõ (ïî 20 êðûñ â
êàæäîé ãðóïïå). Ôåíîòðîïèë (300 ìã/êã) è ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â ýêâèâàëåíòíîì
îáúåìå ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî â òå÷åíèå 10-è äíåé (â îäíî è òî æå âðåì  ñóòîê±3
ìèí), íà÷èíà  ñ 1-ãî äí  ÷åðåç 5 ìèí ïîñëå îïåðàöèè. Êðûñû äë  ýêñïåðèìåíòàëüíûõ
èññëåäîâàíèé îòáèðàëèñü òîëüêî ñ îäèíàêîâîé ìàññîé òåëà (270 ã ±10 ã).

Îïðåäåë ëè îáúåì èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  (ìì3) íà 3-è è 10-å ñóòêè
ýêñïåðèìåíòà, à òàêæå èññëåäîâàëè ïàòîëîãî-ìîðôîëîãè÷åñêîå ñîñòî íèå ïîëóøàðè  è
çîíû ïîðàæåíè  ìîçãà.

Â îáåèõ ãðóïïàõ íà 10-å ñóòêè áûëî îòìå÷åíî ðóáöåâàíèå çîíû ïîðàæåíè . Â
êîíòðîëüíîé ãðóïïå â îòëè÷èå îò ãðóïïû êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ôåíîòðîïèë, íàáëþäàëîñü
ñìîðùèâàíèå ïîëóøàðè  (ñò ãèâàíèå ê çîíå ïîðàæåíè ), à â ãðóïïå ñ ôåíîòðîïèëîì íà 10-
å ñóòêè íå áûëî âû âëåíî ñìîðùèâàíè  ïîëóøàðè . Îáúåì èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  â
1-é ãðóïïå æèâîòíûõ (òàáë.11) ñîêðàòèëñ  â ñðåäíåì íà 10%. Äîñòîâåðíûõ èçìåíåíèé
îáúåìà ïîëóøàðè  âî 2-é ãðóïïå âû âëåíî íå áûëî, ÷òî óêàçûâàåò íà òåðàïåâòè÷åñêèé
ýôôåêò äàæå íåïðîäîëæèòåëüíîãî êóðñîâîãî ïðèìåíåíè  ôåíîòðîïèëà.

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíè  ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ôåíîòðîïèë îáëàäàåò
âûðàæåííîé óíèâåðñàëüíîé íåéðîòðîïíîé è öåðåáðîâàñêóë ðíîé àêòèâíîñòüþ, îêàçûâà 
ïðîòèâîèíñóëüòíîå äåéñòâèå â óñëîâè õ ýêñïåðèìåíòàëüíîãî ãåìîððàãè÷åñêîãî è
èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà êàê ôîðì ïàòîëîãèè ÖÍÑ.

Íà ôîíå ïðèìåíåíè  ôåíîòðîïèëà â îñòðîì ïåðèîäå ðàññòðîéñòâà ÖÍÑ ïðè
öåðåáðîâàñêóë ðíîé ïàòîëîãèè ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè ïðîèñõîäèò ðåêîíñòðóêöè 
ôóíêöèîíàëüíîé íîðìû ïàì òè, ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèé è äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè,
ìûøå÷íîãî òîíóñà è óñòðàíåíèå ïðî âëåíè  âûðàæåííîñòè íåâðîëîãè÷åñêèõ äåôèöèòîâ ñ
ïîëíûì âîññòàíîâëåíèåì ïñèõîíåâðîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà ïðè êóðñîâîì ââåäåíèè
ïðåïàðàòà íà äîñòàòî÷íî ðàííèõ ñòàäè õ òå÷åíè  áîëåçíè.

Ïðè ãåìîððàãè÷åñêîì èíñóëüòå ââåäåíèå ïðàêòè÷åñêè ìèíèìàëüíîé òåðàïåâòè÷åñêîé
äîçû ïðåïàðàòà (100 ìã/êã) ïðåäîòâðàùàëî ñìåðòíîñòü æèâîòíûõ â 100% ñëó÷àåâ. Ïðè ýòîì
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ ïîãèáëî 57% êðûñ.
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Ïðè èøåìè÷åñêîì èíñóëüòå ôåíîòðîïèë, ââåäåííûé çà 60 ìèí äî îïåðàöèè è
îäíîêðàòíî â òå÷åíèå òðåõ äíåé, ñîêðàùàë çîíó ïîðàæåíè  ìîçãà â ñðåäíåì íà 42% (48% -
â äîçå 300 ìã/êã), ÷òî óêàçûâàåò íà åãî ýôôåêòèâíîñòü è ïåðñïåêòèâíîñòü èñïîëüçîâàíè 
ñ öåëüþ ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíè  öåðåáðîâàñêóë ðíûõ ðàññòðîéñòâ è ðàçâèòè 
çàáîëåâàíèé ÖÍÑ. Ââåäåíèå ôåíîòðîïèëà â äîçàõ 100, 200 è 300 ìã/êã ÷åðåç 5 ìèí ïîñëå
îïåðàöèè è ïî 3-õ äíåâíîé ñõåìå ïðî âë ëî ìåíåå âûðàæåííûé ýôôåêò (17% â äîçå 300
ìã/êã) ïî ýòîìó ïîêàçàòåëþ â îñòðûé ïåðèîä ìàíèôåñòàöèè èíñóëüòà, íî óâåëè÷åíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòè êóðñà ëå÷åíè  äî 10-è äíåé ñïîñîáñòâîâàëî ïðåäîòâðàùåíèþ
äåñòðóêòèâíûõ èçìåíåíèé ìîçãà.

Âû âëåííà  ýôôåêòèâíîñòü ôåíîòðîïèëà íà ïðèìåðå èíñóëüòà ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè
âûõîäèò çà ðàìêè ðàíåå îïèñàííûõ åãî îòäåëüíûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ è
ïîêàçûâàåò, ÷òî ôåíîòðîïèë  âë åòñ  ðîäîíà÷àëüíèêîì íîâîãî ïîêîëåíè  ëåêàðñòâåííûõ
âåùåñòâ, îáëàäàþùèõ óíèâåðñàëüíîé íåéðîòðîïíîé àêòèâíîñòüþ, îáåñïå÷èâàþùåé
ñîðàçìåðíóþ (íåéðîìîäóë òîðíóþ) ïåðåñòðîéêó ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòî íè  ÖÍÑ, ÷òî â
ñâîþ î÷åðåäü ïðèâîäèò ê ïðî âëåíèþ, â çàâèñèìîñòè îò íàëè÷è  òåõ èëè èíûõ ðàññòðîéñòâ
èëè áîëåçíåé ÖÍÑ, ðàçëè÷íûõ ìíîãîêîìïîíåíòíûõ ýôôåêòîâ, âêëþ÷à 
öåðåáðîâàñêóë ðíûå-íåéðîïðîòåêòèâíûå ñâîéñòâà.
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Òàáëèöà 1.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà (100 ìã/êã, âíóòðü) íà íåâðîëîãè÷åñêèé äåôèöèòó êðûñ â 1-å ñóòêè ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà (ïî øêàëå McGrow)

Íåâðîëîãè÷åñêèå ñèìïòîìû Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ ñ ðàçëè÷íîé  íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêîé â %

1 ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè

Ãðóïïû æèâîòíûõ

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå + ôèç. ð-ð Èíñóëüòíûå + ôèç. Ð-ð Èíñóëüòíûå + ôåíîòðîïèë

Â ëîñòü, çàìåäëåííîñòü äâèæåíèé 40 100 50

Ñëàáîñòü êîíå÷íîñòåé 30 90 40*

Ìàíåæíûå äâèæåíè  0 40 0*

Ïàðåç 1-4 êîíå÷íîñòåé 0 30 30

Ïàðàëè÷ 1-4 êîíå÷íîñòåé 0 30 0*

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò èíñóëüòíûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (χ2)

Òàáëèöà 2.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà ìûøå÷íûé òîíóñ æèâîòíûõ â òåñòå ãîðèçîíòàëüíîé ïåðåêëàäèíû ïîñëå ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà

Ãðóïïà æèâîòíûõ Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, íå ïîäò íóâøèõñ  íà ãîðèçîíòàëüíîé ïåðåêëàäèíå â àáñ. åä. è %

1-å ñóòêè 3-è ñóòêè 7-å ñóòêè 14-å ñóòêè

à.å. % à.å. % à.å. % à.å. %

Èíòàêòíûå (áåç îïåðàöèè) 0/10 0 0/10 0 0/10 0 0/10 0

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 1/10 10 2/10 20 1/10 10 0/9 0

Èíñóëüò 10/23 43* 9/18 50* 5/13 38* 4/11 36*

Èíñóëüò + ôåíîòðîïèë 5/12 42 4/12 33 3/12 25 2/12 16**

à.å. - àáñîëþòíûå åäèíèöû.

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (χ2)

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò èíñóëüòíûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (χ2)

Òàáëèöà 3.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà êîîðäèíàöèþ äâèæåíèé æèâîòíûõ â òåñòå âðàùàþùåãîñ  ñòåðæí  ïîñëå ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà

Ãðóïïà æèâîòíûõ Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, íå óäåðæàâøèõñ  íà âðàùàþùåìñ  ñòåðæíå (3 îá/ìèí), â òå÷åíèå 2-õ ìèíóò, â àáñ. åä.
è %

1-å ñóòêè 3-è ñóòêè 7-å ñóòêè 14-å ñóòêè

à.å. % à.å. % à.å. % à.å. %

Èíòàêòíûå (áåç îïåðàöèè) 0/10 0 0/10 0 0/10 0 0/10 0

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 2/10 20 3/10 30 1/10 10 1/9 10

Èíñóëüò 11/23 48* 9/18 50 5/13 38* 5/11 45*

Èíñóëüò + ôåíîòðîïèë 5/12 42 4/12 33 0/12 0** 0/12 0**

à.å. - àáñîëþòíûå åäèíèöû.

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (χ2)

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò êðûñ ñ ÃÈ ïðè ð≤0,05 (χ2)

Òàáëèöà 4.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà âûïîëíåíèå íîðêîâîãî ðåôëåêñà.

Ãðóïïû æèâîòíûõ Ëàòåíòíîå âðåì  (ñ) çàõîäà â òåìíóþ êàìåðó ïðè îáó÷åíèè íîðêîâîìó ðåôëåêñó

1 ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè

Èíòàêòíûå æèâîòíûå (áåç îïåðàöèè) 12,8±1,2

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 13,03±0,9

Èíñóëüòíûå 35,2±10,1

Ôåíîòðîïèë 30,6±8,8

Òàáëèöà 5à.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ ó êðûñ ñ èíòðàöåðåáðàëüíîé ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé ãåìàòîìîé
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Ãðóïïû æèâîòíûõ Âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ ÷åðåç:

24 ÷àñà ïîñëå îáó÷åíè  3-å ñóòîê

Ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â
òåìíóþ êàìåðó(ñ)

Êîë-âî êðûñ, íå âîøåäøèõ â
òåìíóþ êàìåðó, %

Ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â
òåìíóþ êàìåðó(ñ)

Êîë-âî êðûñ, íå âîøåäøèõ â
òåìíóþ êàìåðó, %

Èíòàêòíûå (áåç
îïåðàöèè)

156,0±24,0 80 152,5±14,3 80

Ëîæíî
îïåðèðîâàííûå

143,7±16,3 70 137,6±17,4 65

Èíñóëüò 68,3±26,4* 25* 71,4±39,3* 28

Èíñóëüò +
ôåíîòðîïèë

101,1±24,2** 40** 98,3±18,7 40**

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (χ2)

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò èíñóëüòíîé ãðóïïû ïðè ð≤0,05 (χ2)

Òàáëèöà 5á.

Ãðóïïû æèâîòíûõ Âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ ÷åðåç:

7 ñóòîê 14 ñóòîê

Ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â
òåìíóþ êàìåðó (ñ)

Êîë-âî êðûñ, íå âîøåäøèõ â
òåìíóþ êàìåðó, %

Ëàòåíòíîå âðåì  çàõîäà â
òåìíóþ êàìåðó(ñ)

Êîë-âî êðûñ, íå âîøåäøèõ â
òåìíóþ êàìåðó, %

Èíòàêòíûå 143,1±16,5 75 133,6±25,1 60

Ëîæíî
îïåðèðîâàííûå

124,3±22,0 60 114,2±20,6 55

Èíñóëüò 28,0±2.9* 16* 23,7±11,2* 9*

Èíñóëüò +
ôåíîòðîïèë

75,2±24,1** 30** 83,2±26,7** 40**

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (t-test Ñòüþäåíòà; χ2)

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò êðûñ ñ èíñóëüòîì ïðè ð≤0,05 (t-òåñò Ñòüþäåíòà; χ2)

Òàáëèöà 6.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîå ïîâåäåíèå è äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü æèâîòíûõ â óñëîâè õ ìåòîäèêè îòêðûòîãî
ïîë  ïîñëå ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà

Ãðóïïû æèâîòíûõ Ãîðèçîíòàëüíà  äâèãàòåëüíà 
àêòèâíîñòü

Âåðòèêàëüíà  äâèãàòåëüíà 
àêòèâíîñòü

Îáñëåäîâàíèå
îòâåðñòèé

Ñóììàðíûé
ïîêàçàòåëü

1-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè

Èíòàêòíûå 15,6±2,3 5,6±1,4 3,3±0,9 24,5±5,4

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 14,7±1,9 2,9±0,6 3,2±0,7 20,8±2,6

ÃÈ + ôèç. ð-ð 7,3±1,1* 2,7±0,8 1,8±0,3 11,8±2,0*

ÃÈ + ôåíîòðîïèë 8,8±3,5 4,4±2,1 1,3±0,5 14,5±5,5

3-é ñóòêè ïîëå îïåðàöèè

Èíòàêòíûå 14,0±1,2 5,1±1,1 3,2±0,8 22,3±2,5

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 13,7±2,3 3,2±0,8 3,1±0,5 20,0±2,3

ÃÈ + ôèç. ð-ð 6,2±1,2* 2,7±0,4 1,7±0,5 10,6±1,5*

ÃÈ + ôåíîòðîïèë 15,2±5,4 4,5±1,5 1,9±0,7 21,6±6,1**

7-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè

Èíòàêòíûå 13,6±2,3 5,3±1,4 4,1±1,2 23,0±5,7

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 13,4±2,1 4,1±2,8 2,9±0,6 20,4±3,5

ÃÈ + ôèç. ð-ð 7,8±1,9 3,2±1,3 2,4±0,5 13,4±2,9

ÃÈ + ôåíîòðîïèë 20,9±4,1** 10,9±3,2 4,6±1,3 36,4±5,6

14-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè

Èíòàêòíûå 12,4±2,5 5,6±1,3 3,5±1,2 21,5±5,9

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 13,4±2,2 6,2±1,4 3,3±0,6 22,9±3,5

ÃÈ + ôèç. ð-ð 8,1±2,4* 3,7±1,4 3,2±1,3 15,0±3,7*

ÃÈ + ôåíîòðîïèë 12,2±2,8 6,9±1,9 3,0±0,7 22,1±3,5**

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (t-test Ñòüþäåíòà)

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò êðûñ ñ èíñóëüòîì ïðè ð≤0,05 (t-òåñò Ñòüþäåíòà)

Òàáëèöà 7.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà âûæèâàåìîñòü æèâîòíûõ ïîñëå ÃÈ

Ãðóïïà æèâîòíûõ Êîëè÷åñòâî ïîãèáøèõ æèâîòíûõ â òå÷åíèå 14-òè ñóòîê ïîñëå ãåìîððàãè÷åñêîãî èíñóëüòà

1-å ñóòêè 3-é ñóòêè 7-å ñóòêè 14-å ñóòêè

à.å. % à.å. % à.å. % à.å. %

Ëîæíî îïåðèðîâàííûå 0/10 0 0/10 0 0/10 0 1/10 10

ÃÈ + ôèç. ð-ð 7/30 23* 5/23 22* 5/18 28* 2/13 15*
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ÃÈ + Ôåíîòðîïèë 0/12 0** 0/12 0** 0/12 0** 0/12 0**

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò ëîæíî îïåðèðîâàííûõ êðûñ ïðè ð≤0,05 (χ2)

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé îò êðûñ ñ èíñóëüòîì ïðè ð≤0,05 (χ2)

Òàáëèöà 8.

Íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíè  ó æèâîòíûõ ñ ÎÑÌÀ.

1 ñóòêè 2 ñóòêè 3 ñóòêè

Íîìåð ãðóïïû
æèâîòíûõ

Â ëîñòü,
çàìåäëåííîñòü
äâèæåíèé

Òðåìîð Îäíîñòîðîííèé
ïîëóïòîç

Ìàíåæíûå
äâèæåíè 

Â ëîñòü,
çàìåäëåííîñòü
äâèæåíèé

Òðåìîð Îäíîñòîðîííèé
ïîëóïòîç

Ìàíåæíûå
äâèæåíè 

Â ëîñòü,
çàìåäëåííîñòü
äâèæåíèé

Òðåìîð Îäíîñòîðîííèé
ïîëóïòîç

Ìàíåæíûå
äâèæåíè 

¹3: ôèç Ð-Ð
ëîæíîîïåðèð.

6 3 2 0 1 0 3 0 1 0 1 0

¹4:
ôåíîòðîïèë
200 ìã/êã
ëîæíîîïåðèð.

4 2 3 0 0 0 4 0 0 0 0 0

¹5: ôèç. Ð-Ð +
ÎÑÌÀ

8 5 4 3 5 2 5 I 5 0 3 1

¹6:
ôåíîòðîïèë
100 ìã/êã +
ÎÑÌÀ

2 2 4 0 1 0 5 0 1 0 3 0

¹7:
ôåíîòðîïèë
200 ìã/êã +
ÎÑÌÀ

3 3 4 0 2 0 4 0 0 0 3 0

¹8:
ôåíîòðîïèë
300 ìã/êã +
ÎÑÌÀ

2 2 4 0 1 0 5 0 0 0 3 0

¹9: ÎÑÌÀ +
ôåíîòðîïèë
100 ìã/êã

5 3 4 0 3 0 5 0 2 0 3 0

¹10: ÎÑÌÀ +
ôåíîòðîïèë
200 ìã/êã

5 3 3 0 3 0 4 0 1 0 3 0

¹11: ÎÑÌÀ +
ôåíîòðîïèë
300 ìã/êã

4 3 4 0 2 0 5 0 1 0 3 0

Ïðèìå÷àíèå: öèôðû îòðàæàþò êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ ïî êàæäîé ãðóïïå, ó êîòîðûõ íàáëþäàëèñü ïåðå÷èñëåííûå ïðèçíàêè.

Òàáëèöà 9.

Âëè íèå ôåíîòðîïèëà íà îáó÷åíèå (ÓÐÏÈ) ó êðûñ â îñòðûé ïåðèîä èøåìè÷åñêîãî èíñóëüòà (ÎÑÌÀ) ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îïåðàöèè è ïðè
òåñòèðîâàíèè âîñïðîèçâåäåíè  ñîõðàííîñòè ÓÐÏÈ ÷åðåç 24 ÷àñà ïîñëå îáó÷åíè 

¹ Ãðóïïû æèâîòíûõ Ëàòåíòíîå âðåì  ïåðâîãî çàõîäà â òåìíûé îòñåê êàìåðû, ñ

1 Êîíòðîëü: ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð 101,2±19,0

2 Êîíòðîëü: ôåíîòðîïèë áåç ÎÑÌÀ 105,9±25,7

3 Ôèç. ð-ð, ëîæíî îïåðèðîâàííûå 69,7±20,7

4 Ôåíîòðîïèë 200 ìã/êã, ëîæíî îïåðèðîâàííûå 95,9±24,9

5 Ôèç. ð-ð + ÎÑÌÀ 48,5±17,5*

6 Ôåíîòðîïèë 100 ìã/êã + ÎÑÌÀ 93,6±22,3**

7 Ôåíîòðîïèë 200 ìã/êã + ÎÑÌÀ 104,6±18,8**

8 Ôåíîòðîïèë 300 ìã/êã + ÎÑÌÀ 90,6±22,6**

9 ÎÑÌÀ + ôåíîòðîïèë 100 ìã/êã 83,3±26,1**

10 ÎÑÌÀ + ôåíîòðîïèë 200 ìã/êã 84,5±19,6**

11 ÎÑÌÀ + ôåíîòðîïèë 300 ìã/êã 67,6±18,4**

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå ¹1 ïðè ð<0,05

** - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå ¹5 ïðè ð<0,05

Òàáëèöà 10.

Ðàçìåð çîíû ïîðàæåíè  ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè ÎÑÌÀ.

Ãðóïïû æèâîòíûõ Îáúåì èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè , ìì3 (ÈÏ) Îáúåì çîíû ïîðàæåíè , ìì3 (ÇÏ) Ïðîöåíò îòíîøåíè  ÇÏ/ÈÏ, %

Ãðóïïà ¹5 765,6±3,77 88±7,57 11,5±0,98

Ãðóïïà ¹6 786,6±4,74 58,2±5,71 7,39±0,72*

Ãðóïïà ¹7 739,77±4,8 49,2±6,13 6,52±0,58*

Ãðóïïà ¹8 797±4,33 48,1±5,99 6,03±0,75*

Ãðóïïà ¹9 787,9±5,24 86,5±6,53 11±0,87

Ãðóïïà ¹10 794,8±4,27 85,9±7,78 10,8±0,97

Ãðóïïà ¹11 801,2±3,63 76,2±7,59 9,5±0,94

* - ð<0.01 â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé ¹5 (êîíòðîëüíûå æèâîòíûå ñ ÎÑÌÀ áåç ïðåïàðàòà).

Òàáëèöà 11.
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Èçìåíåíèå îáúåìà èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  ïðè ÎÑÌÀ

¹ Ãðóïïû æèâîòíûõ Îáúåì èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  (ìì3) íà 3-é
ñóòêè

Îáúåì èïñèëàòåðàëüíîãî ïîëóøàðè  (ìì3) íà 10-å
ñóòêè

1 ÎÑÌÀ + ôèç. ð-ð 770,74,±72 693,53±4,12*

2 ÎÑÌÀ + ôåíîòðîïèë 300
ìã/êã

772,4±4,5 773,17±3,83

* - äîñòîâåðíîñòü îòëè÷èé ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ 3-õ ñóòîê ãðóïïû ¹1 ïðè ð<0,01

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
Ïðèìåíåíèå N-êàðáàìîèë-ìåòèë-4-ôåíèë-2-ïèððîëèäîí â êà÷åñòâå âåùåñòâà,

îáëàäàþùåãî íåéðîòðîïíîé - íåéðîìîäóë òîðíîé àêòèâíîñòüþ.

Ñòðàíèöà: 13
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