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Êîðåêö³ÿ öåðåáðîêðàñòîì ðåïàðàòèâíîãî
îñòåîãåíåçó íà ôîí³ õðîí³÷íîãî ñòðåñó

Óñòàíîâëåíî ïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå öåðåáðîêðàñòà � ïðîèçâîäíîãî 1,4-äè-
ãèäðîïèðèäèíà � íà ïðîöåññû ðåïàðàòèâíîãî îñòåîãåíåçà ó êðûñ ïðè êîì-
ïëåêñíîì äåéñòâèè õðîíè÷åñêîãî ýìîöèîíàëüíî-áîëåâîãî ñòðåññà è òðàâìû
íèæíåé ÷åëþñòè. Îíî îáóñëîâëåíî àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè öåðåá-
ðîêðàñòà, à òàêæå åãî ñòàáèëèçèðóþùèì âëèÿíèåì íà ãëèêîïðîòåèíû è
êàëüöèåâûé ãîìåîñòàç. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ðàñøèðÿþò ïðåäñòàâëå-
íèÿ îá îáùåìåòàáîëè÷åñêîì äåéñòâèè èññëåäîâàííîãî íîîòðîïà íà óðîâíå
âñåãî îðãàíèçìà è ñâèäåòåëüñòâóþò î öåëåñîîáðàçíîñòè åãî èñïîëüçîâàíèÿ
äëÿ ïðîôèëàêòèêè ýêñòðåìàëüíûõ ñîñòîÿíèé.

Âñòóï

Ùåëåïíî-ëèöåâ³ òðàâìè ÷àñòî âèíèêàþòü ó ñòðåñîâèõ ñèòóàö³ÿõ ³ ñóïðîâîä-
æóþòüñÿ ðîçâèòêîì ãîñòðî¿ åìîö³éíî-áîëüîâî¿ ðåàêö³¿. Âíàñë³äîê öüîãî
ïîðóøóþòüñÿ íåéðîãóìîðàëüí³ ìåõàí³çìè ðåãóëÿö³¿ àäàïòàö³éíèõ ïðîöåñ³â
[14], ïðèãí³÷óþòüñÿ ïëàñòè÷í³ ôóíêö³¿ â ê³ñòêîâ³é òêàíèí³ [13], ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ àêòèâàö³ÿ êàòàáîë³÷íèõ ïðîöåñ³â ó òêàíèíàõ ïàðîäîíòó [16]. Â³äî-
ìî, ùî íîîòðîïí³ çàñîáè ìàþòü âëàñòèâ³ñòü ï³äâèùóâàòè ñò³éê³ñòü ëþäèíè
òà òâàðèí äî åêñòðåìàëüíèõ óìîâ, çàáåçïå÷óþòü àêòèâíó àäàïòàö³þ áåç çíè-
æåííÿ ä³ºçäàòíîñò³ îðãàí³çìó ï³ä ÷àñ ñòðåñó òà ÿâëÿþòü ñîáîþ íèçüêîòîê-
ñè÷í³ ñïîëóêè [5, 8].

Öåðåáðîêðàñò (ïîõ³äíèé 1,4-äèã³äðîï³ðèäèíó) � ïðåïàðàò ç íåîòðîïíè-
ìè âëàñòèâîñòÿìè � ñèíòåçîâàíî â ²íñòèòóò³ îðãàí³÷íîãî ñèíòåçó Ëàòâ³éñü-
êî¿ ÀÍ íà îñíîâ³ ïðèðîäíèõ ìåòàáîë³ò³â [17]. Ïîðÿä ç öåðåáðîïðîòåêòîðíîþ
àêòèâí³ñòþ, ÿêà ïðîÿâëÿºòüñÿ â ïîë³ïøåíí³ ïàì�ÿò³ [21], àíòèàìíåñòè÷í³é
[18] òà àíòèã³ïîêñè÷í³é ä³¿ [1, 20], öåðåáðîêðàñò ï³äâèùóº ðåçèñòåíòí³ñòü
îðãàí³çìó äî åìîö³éíî-áîëüîâîãî ñòðåñó (ÅÁÑ) � çìåíøóº ñòðåñîðíó àêòè-
âàö³þ ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË) ó êðîâ³ [7], çíèæóº äåñòðóê-
òèâí³ ïðîöåñè òà ïîêðàùóº ì³êðîöèðêóëÿö³þ â íèæí³é ùåëåï³ [4].

Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè � âèâ÷èòè ä³þ öåðåáðîêðàñòó íà ïðîöåñè ðåïàðà-
òèâíîãî îñòåîãåíåçó ïðè òðàâì³ íèæíüî¿ ùåëåïè ùóð³â íà ôîí³ õðîí³÷íîãî
åìîö³éíî-áîëüîâîãî ñòðåñó (ÅÁÑ).

Ìåòîäèêà

Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî íà 70 á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ë³í³¿ Â³ñòàð, ÿêèõ ðîç-
ïîä³ëèëè íà òðè ãðóïè. Äî ² ãðóïè ââ³éøëè ³íòàêòí³ ùóðè (10 òâàðèí), äî
²² � òâàðèíè (30 ùóð³â), ÿêèì ìîäåëþâàëè âïðîäîâæ 14 ä³á «íåâðîç òðè-
âîãè òà î÷³êóâàííÿ» çà ìåòîäèêîþ Desiderato â ìîäèô³êàö³¿ Êðåñþíà [9].
Òâàðèíàì ²²² ãðóïè (30 ùóð³â) çà óìîâ ñòðåñó ÷åðåç äîáó ââîäèëè öåðåá-
ðîêðàñò (0,05 ìã/êã âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî). Ïî çàê³í÷åíí³ ñòðåñîðíîãî
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âïëèâó ó ùóð³â ²² ³ ²²² ãðóï â³äòâîðþâàëè íàñêð³çíèé ä³ð÷àñòèé äåôåêò
íèæíüî¿ ùåëåïè. Ç åêñïåðèìåíòó òâàðèí âèâîäèëè çíåêðîâëåííÿì ï³ä ãåê-
ñåíàëîâèì íàðêîçîì (100 ìã/êã).

Âðàõîâóþ÷è, ùî ãîëîâíèì ïàòîãåíåòè÷íèì ìåõàí³çìîì ñòðåñîðíîãî
ïîøêîäæåííÿ òêàíèí º àêòèâàö³ÿ ÏÎË [2, 6, 11] íà ôîí³ çíèæåííÿ àíòèîê-
ñèäàíòíîãî çàõèñòó [6], ìè äîñë³äæóâàëè ïåðåêèñíèé ãåìîë³ç åðèòðîöèò³â
[19] òà àêòèâí³ñòü àíòèîêñèäàíòíèõ ôåðìåíò³â: ñóïåðîêñèääèñìóòàçè (ÑÎÄ)
ó êðîâ³ [3] òà öåðóëîïëàçì³íó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ [22]. Ñòàí ïðîöåñ³â ðåïàðà-
òèâíîãî îñòåîãåíåçó îö³íþâàëè çà àêòèâí³ñòþ êèñëî¿ òà ëóæíî¿ ôîñôàòàç ó
ñèðîâàòö³ êðîâ³ (íàá³ð ðåàêòèâ³â çà Áîäàíñüêèì) ³ â ê³ñòêîâ³é òêàíèí³ íèæ-
íüî¿ ùåëåïè [15] , çà âì³ñòîì ñ³àëîâèõ êèñëîò [10] ³ Ñà2+ (íàá³ð ô³ðìè
«Lachema», ×åñüêà Ðåñïóáë³êà) ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³ ê³ñòêîâ³é òêàíèí³ íèæ-
íüî¿ ùåëåïè ùóð³â, à òàêîæ íà ï³äñòàâ³ ã³ñòîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü ç âèêîðè-
ñòàííÿì çàãàëüíîïðèéíÿòèõ ìåòîäèê. Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè â äèíàì³ö³
íà 7-, 14- òà 21-øó äîáó ï³ñëÿ ñóì³ñíî¿ ä³¿ õðîí³÷íîãî ÅÁÑ ³ òðàâìè íèæíüî¿
ùåëåïè. Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ðåçóëüòàò³â âèêîíàíî íà ì³êðî-ÅÂÌ ÌÊ-52.
Äîñòîâ³ðí³ñòü îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ êðèòåð³þ t Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Ïðè âèâ÷åíí³ ä³¿ öåðåáðîêðàñòó íà îðãàí³çì òâàðèí, ÿê³ çàçíàëè ñï³ëüíîãî
âïëèâó õðîí³÷íîãî ÅÁÑ ³ òðàâìè, âñòàíîâëåí³ éîãî ïðîòåêòîðí³ âëàñòèâîñò³
â³äíîñíî ïðîöåñ³â ïåðîêñèäàö³¿ â îðãàí³çì³ ³ ñòàíó ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè íèæ-
íüî¿ ùåëåïè. Öåðåáðîêðàñò çíèæóâàâ ïåðåêèñíèé ãåìîë³ç åðèòðîöèò³â (â
2,5 ðàçà íà 14-òó äîáó ï³ñëÿ â³äòâîðåííÿ òðàâìè íà ôîí³ õðîí³÷íîãî ÅÁÑ),
ùî óçãîäæóºòüñÿ ç ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåíü Ïëîòí³êîâî¿ òà ñï³âàâò., ÿê³
äîâåëè çàõèñíèé âïëèâ íåîòðîïíîãî çàñîáó íà ìåìáðàíè åðèòðîöèò³â [12].
Îäíî÷àñíî öåðåáðîêðàñò íîðìàë³çóâàâ àêòèâí³ñòü ÑÎÄ ó êðîâ³ (íà 7-ìó ³
14-òó äîáó) ïîð³âíÿíî ç³ çíà÷åííÿìè êîíòðîëüíèõ òâàðèí ³ ïîïåðåäæóâàâ
àêòèâàö³þ öåðóëîïëàçì³íó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ (òàáë.1). Òàêèì ÷èíîì, ïðè
ä³¿ äâîõ ïàãîãåííèõ ôàêòîð³â öåðåáðîêðàñò âèÿâëÿâ àíòèîêñèäàíòí³ âëàñòè-
âîñò³. Öå ï³äòâåðäæóº äàí³, ÿê³ ìè îòðèìàëè íà ìîäåë³ õðîí³÷íîãî ÅÁÑ [7].

Çà öèõ æå óìîâ åêñïåðèìåíòó öåðåáðîêðàñò çìåíøóâàâ ïîðóøåííÿ
ìåòàáîë³çìó â ê³ñòêîâ³é òêàíèí³ íèæíüî¿ ùåëåïè, ïîïåðåäæóâàâ äåêàëüöè-
íàö³þ, ñòàá³ëüíî çàòðèìóâàâ çíèæåííÿ âì³ñòó Ñà2+ íà 7-, 14- ³ 21-øó äîáó
ï³ñëÿ â³äòâîðåííÿ ÅÁÑ ³ òðàâìè, íàáëèæóþ÷è éîãî äî çíà÷åíü ïîêàçíèê³â
³íòàêòíèõ ùóð³â íàïðèê³íö³ äîñë³äæåííÿ. Íà 7-ìó äîáó ï³ñëÿ çàâåðøåííÿ
õðîí³÷íîãî åìîö³éíî-áîëüîâîãî âïëèâó ³ ìîäåëþâàííÿ äåôåêòó íèæíüî¿
ùåëåïè öåðåáðîêðàñò çàïîá³ãàâ ï³äâèùåííþ â í³é àêòèâíîñò³ êèñëî¿ ôîñôàòà-
çè (â 1,7 ðàçà) ³ ñïðèÿâ ï³äâèùåííþ àêòèâíîñò³ ëóæíî¿ ôîñôàòàçè (â 1,5 ðàçà)
ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì, ùî ï³äâèùóº éîãî ðåãóëþþ÷ó ä³þ íà ôóíêö³¿ îñòåî-
áëàñò³â òà îñòåîêëàñò³â. Òàêèé æå íàïðÿìîê ä³¿ íà àêòèâí³ñòü êèñëî¿ ôîñôà-
òàçè, ÿê ³ â íèæí³é ùåëåï³, öåðåáðîêðàñò âèÿâëÿâ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³. Â³äì³÷à-
ëîñÿ äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíòó íà 7-ìó ³ 14-òó äîáó äîñë³-
äæåííÿ (â 3,4 ³ â 2,2 ðàçà â³äïîâ³äíî) ïîð³âíÿíî ç³ çíà÷åííÿìè àíàëîã³÷íèõ
ïîêàçíèê³â ó òâàðèí, ÿê³ íå îòðèìóâàëè öåðåáðîêðàñò. Ïîðÿä ç öèì, îñ-
òàíí³é çíèæóâàâ âì³ñò ñ³àëîâèõ êèñëîò ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ (â 1,4 ðàçà) íà 14-
òó äîáó, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî çìåíøåííÿ ðîçïàäó íåêîëàãåíîâèõ á³ëê³â (òàáë. 2).

Ò. Î. Äåâ�ÿòê³íà òà ³í.
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Ò à á ë è ö ÿ  1 .  Âïëèâ öåðåáðîêàñòó íà ñòàí ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â ó êðîâ³ ùóð³â
çà óìîâ ñóì³ñíî¿ ä³¿ õðîí³÷íîãî åìîö³éíî-áîëüîâîãî ñòðåñó (ÅÁÑ) ³ òðàâìè (Ì±m)

Òâàðèíè, ÿêèì ìîäåëþâàëè Òâàðèíè, ÿêèì ìîäåëþâàëè ÅÁÑ, òðàâìó
Ïîêàçíèê ²íòàêòí³ òâàðèíè ÅÁÑ ³ òðàâìó (²² ãðóïà) ³ ââîäèëè öåðåáðîêðàñò (²²² ãðóïà)

(² ãðóïà) 7-ìà äîáà 14-òà äîáà 21-øà äîáà 7-ìà äîáà 14-òà äîáà 21-øà äîáà

Ïåðåêèñíèé ãåìîë³ç
åðèòðîöèò³â, % 5,01±1,18(10) 14,29±2,94(8)* 39,06±5,94(8)* 9,61±0,87(8) 32,06±6,81(7)** 15,44±3,22(7)** 9,69±0,98(8)

Ñóïåðîêñèääèñìóòàçà,
óì. îä. 1,40±0,05(10) 1,68±0,11(8)* 1,65±0,07(8)* 1,46±0,05(8) 1,35±0,06(7)** 1,33±0,03(8)** 1,34±0,06(8)

Öåðóïëàçì³í,
îä. àêòèâíîñò³ 37,08±1,16(10) 40,52±1,96(8) 51,41±3,28(8)* 41,56±0,92(8)* 23,03±1,37(7)** 44,68±3,14(6) 39,96±0,93(8)

Ï ð è ì ³ ò ê à .  Ó òàáë. 1 òà 2 ó äóæêàõ íàâåäåíî ê³ëüê³ñòü òâàðèí ó ãðóï³, * Ð<0,05 ïîð³âíÿíî ç³ çíà÷åííÿìè ó ³íòàêòíèõ òâàðèí, ** Ð<0,05 ïî-
ð³âíÿíî ç³ çíà÷åííÿìè ó òâàðèí, ÿê³ íå îòðèìóâàëè öåðåáðîêðàñòó.

Ò à á ë è ö ÿ  2 .  Âïëèâ öåðåáðîêðàñòó íà àêòèâí³ñòü ôîñôàòàç, âì³ñò ñ³àëîâèõ êèñëîò ³ ³îí³â êàëüö³þ â íèæíüîùåëåïí³é ê³ñòö³
òà ñèðîâàòö³ êðîâ³ ùóð³â çà óìîâ ñóì³ñíî¿ ä³¿ õðîí³÷íîãî åìîö³éíî-áîëüîâîãî ñòðåñó (ÅÁÑ) ³ òðàâìè (Ì±m)

Òâàðèíè, ÿêèì ìîäåëþâàëè Òâàðèíè, ÿêèì ìîäåëþâàëè ÅÁÑ, òðàâìó
Ïîêàçíèê ²íòàêòí³ òâàðèíè  ÅÁÑ ³ òðàâìó (²² ãðóïà) ³ ââîäèëè öåðåáðîêðàñò (²²² ãðóïà)

(² ãðóïà) 7-ìà äîáà 14-òà äîáà 21-øà äîáà 7-ìà äîáà 14-òà äîáà 21-øà äîáà

Ñèðîâàòêà êðîâ³
Êèñëà ôîñôàòàçà,

ìêìîëü⋅ìë�1 ⋅ õâ�1 0,244±0,029(10) 0,155±0,031(8) 0,123±0,012(8)* 0,200±0,062(8) 0,045±0,013(8)** 0,057±0,008(8)** 0,349±0,162(8)
Ëóæíà ôîñôàòàçà,

ìêìîëü⋅ìë�1 ⋅ õâ�1 0,138±0,037(10) 0,113±0,021(8) 0,169±0,064(8) 0,413±0,097(8)* 0,129±0,029(7) 0,138±0,042(7) 0,257±0,042(8)
Ñ³àëîâ³ êèñëîòè, ìã/ìë 9,51±0,88(10) 13,82±0,53(8)* 18,33±0,76(8)* 4,79±0,74(8)* 15,48±1,25(8) 12,89±2,27(8)** 6,47±0,87(8)
Êàëüö³é, ììîëü/ë 1,18±0,06(10) 1,36±0,15(8) 0,94±0,08(8)* 1,04±0,09(8) 0,86±0,09(8)** 1,03±0,03(8) 1,21±0,04(8)

Íèæíüîùåëåïíà ê³ñòêà
Êèñëà ôîñôàòàçà,

ìêìîëü⋅ìë�1 ⋅ õâ�1 0,270±0,010(10) 0,426±0,058(8) 0,174±0,008(8)* 0,103±0,021(8)* 0,258±0,031(7)** 0,183±0,018(6) 0,213±0,038(8)**

Ëóæíà ôîñôàòàçà,
ìêìîëü⋅ìë�1 ⋅ õâ�1 0,368±0,019(10) 0,122±0,042(8)* 0,253±0,010(8)* 0,161±0,021(8)* 0,307±0,042(7)** 0,218±0,020(7) 0,142±0,013(7)

Ñ³àëîâ³ êèñëîòè, ìã/ìë 16,43±1,79(10) 137,6±15,47(8)* 36,60±1,40(8)* 12,80±1,02(8) 94,17±17,82(6) 40,00±3,08(7) 15,20±2,31(8)
Êàëüö³é, ììîëü/ë 5,84±0,24(10) 3,59±0,13(8)* 4,58±0,13(8)* 4,92±0,21(7)* 4,81±0,24(8)** 5,12±0,14(9)** 5,79±0,16(8)

Ê
îðåêö³ÿ öåðåáðîêðàñò

îì
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Óñå öå ñïðèÿëî îïòèì³çàö³¿ ðåïàðàòèâíèõ ïðîöåñ³â ó íèæíüîùåëåïí³é ê³ñòö³,
ùî ïåðåêîíëèâî ï³äòâåðäæåíî ìîðôîëîã³÷íèìè äîñë³äæåííÿìè. Íàïðèê³íö³
ñïîñòåðåæåííÿ ïîáëèçó ä³ëÿíêè äåôåêòó â³äì³÷àëèñü îñåðåäêè íîâîóòâîðå-
íî¿ äð³áíîïåòëÿñòî¿ ãóá÷àòî¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè. Ê³ñòêîâ³ òðàáåêóëè ìàëè ïî
ïîâåðõí³ çíà÷íó ê³ëüê³ñòü îñòåîáëàñò³â, à ì³æòðàáåêóëÿðí³ ïðîñòîðè áóëè
çàïîâíåí³ ÷åðâîíèì ê³ñòêîâèì ìîçêîì. Ñë³ä â³äì³òèòè íàéá³ëüø çíà÷íó ä³þ
öåðåáðîêðàñòó íà 7-ìó äîáó. Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî â öåé òåðì³í ï³äñè-
ëþºòüñÿ âêëþ÷åííÿ Ñà2+ äî ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè íèæíüî¿ ùåëåïè âíàñë³äîê
çìåíøåííÿ éîãî âì³ñòó â ñèðîâàòö³ êðîâ³. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè óçãîäæó-
þòüñÿ ç äàíèìè äîñë³äæåíü çàõèñíîãî åôåêòó öåðåáðîêðàñòó íà ìåòàáîë³÷í³
òà ñòðóêòóðí³ çì³íè â íèæí³é ùåëåï³ ùóð³â, ÿê³ çóìîâëåí³ ò³ëüêè ä³ºþ õðî-
í³÷íîãî ÅÁÑ [4].

Òàêèì ÷èíîì, íàìè âïåðøå âñòàíîâëåíà ïðîòåêòîðíà ä³ÿ öåðåáðîêðàñ-
òó íà ïðîöåñè ðåïàðàòèâíîãî îñòåîãåíåçó â ê³ñòêîâ³é òêàíèí³, ÿêà ñïðè÷èíå-
íà éîãî àíòèîêñèäàíòíèìè âëàñòèâîñòÿìè ³ ñòàá³ë³çóþ÷èì âïëèâîì íà ãë³êî-
ïðîòå¿íè ³ êàëüö³ºâèé ãîìåîñòàç. Âèêîíàí³ äîñë³äæåííÿ äîâîäÿòü äîö³ëüí³ñòü
ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ ä³é öåðåáðîêðàñòó ÿê ìîæëèâîãî åôåêòèâíîãî çàñîáó
äëÿ ñòèìóëÿö³¿ îñòåîãåíåçó. Îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè ïîøèðþþòü óÿâëåí-
íÿ ïðî çàãàëüíîìåòàáîë³÷íó ä³þ äîñë³äæóâàíîãî íîîòðîïíîãî ïðåïàðàòó íà
ð³âí³ âñüîãî îðãàí³çìó ³ ï³äòâåðäæóþòü ìîæëèâ³ñòü éîãî çàñòîñóâàííÿ äëÿ
ïðîô³ëàêòèêè åêñòðåìàëüíèõ ñòàí³â, ÿê³ ñóïðîâîäæóþòüñÿ ïîøêîäæåííÿì
ìåìáðàí [12].

T. A. Devyatkina, L. I. Voloshina, V. E. Klusha

CEREBROKRAST CORRBCTION OF REPARATIVE OSTEOGENESIS
ON THE BACKGROUND OF CHRONIC STRESS

Protective action of cerebrokrast � a derivative from 1,4-dihydropyridine � on the
processes of reparative osteogenesis in rats in case of combined action of chronic
emotional-pain stress and trauma of mandibula was determined. It is stipilated by a
antioxidant properties of cerebrokrast, as well as its stabilizing influence on
glycoproteins and calcicum homeostasis. The redeived data extend the idea about
general-metabolic action of the investigated nootrop at the level of the whole organism
and testify worthwhile of its use for prophilaxis of extreme conditions.
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