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Íàðóøåíèå äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðè çàáîëåâàíèÿõ è òðàâìàõ íåðâíîé ñèñòåìû

ïðèâîäÿò ê òÿæåëûì ðàññòðîéñòâàì, ðåçêî ñíèæàþùèì óðîâåíü æèçíè ïàöèåíòîâ è

èìåþùèì âûñîêóþ ñîöèàëüíóþ çíà÷èìîñòü. Ñòðàäàåò âàæíåéøåå ñðåäñòâî âçàèìî-

äåéñòâèÿ ÷åëîâåêà ñî ñðåäîé, åãî ñîöèàëüíàÿ àêòèâíîñòü è òðóäîâàÿ äåÿòåëüíîñòü. Ýòî

îáóñëàâëèâàåò âàæíîñòü ðàçðàáîòêè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, ýôôåêòèâíûõ ïðè ïîðà-

æåíèÿõ íåðâíîé ñèñòåìû, ñîïðîâîæäàþùèõñÿ íàðóøåíèÿìè ëîêîìîòîðíîé è ïîñòóðà-

ëüíîé ôóíêöèè. Áîëüøîé èíòåðåñ äëÿ òåîðåòè÷åñêîé è ïðàêòè÷åñêîé ìåäèöèíû ïðåä-

ñòàâëÿþò èññëåäîâàíèÿ ïðåïàðàòîâ, îêàçûâàþùèõ âëèÿíèå íà ðàçëè÷íûå öåíòðû ãîëîâ-

íîãî ìîçãà, íèñõîäÿùèå ñóïðàñïèíàëüíûå ñèñòåìû, ñïèíàëüíûå ñåòè è äðóãèå ñòðóêòó-

ðû, óïðàâëÿþùèå ïîçîé è ëîêîìîöèåé. Ïðèâåäåíû ñâåäåíèÿ îá îñíîâíûõ ìåðîïðèÿòèÿõ

âîññòàíîâèòåëüíîé ôàðìàêîòåðàïèè ïîñëå ïåðåíåñåííûõ ïîâðåæäåíèé ÖÍÑ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: âîññòàíîâëåíèå äâèãàòåëüíûõ ôóíêöèé; ïîâðåæäåíèÿ ÖÍÑ; àäðå-

íîòðîïíûå ñðåäñòâà; õîëèíîòðîïíûå ñðåäñòâà.

Èíòåãðàòèâíûé êîíòðîëü ïîçû è ëîêîìîöèè — îäíà

èç âàæíåéøèõ ôóíêöèé äâèãàòåëüíûõ öåíòðîâ. Äàí-

íûå öåíòðû äîëæíû îáåñïå÷èâàòü íåîáõîäèìóþ ñòå-

ïåíü âîçáóæäåíèÿ è òîðìîæåíèÿ ìîòîíåéðîíîâ, è, êàê

ñëåäñòâèå, êîîðäèíèðîâàííîå ñîêðàùåíèå ñêåëåòíûõ

ìûøö, íåîáõîäèìîå äëÿ óñïåøíîãî âûïîëíåíèÿ âîç-

íèêàþùèõ ìîòîðíûõ çàäà÷.

Ñòðóêòóðû, îáåñïå÷èâàþùèå ðåãóëÿöèþ ïîçû è

äâèæåíèÿ (äâèãàòåëüíûå öåíòðû), ðàñïðåäåëåíû ïî

âñåé öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìå — îò êîðû áîëü-

øèõ ïîëóøàðèé äî ñïèííîãî ìîçãà [8].

Ïîäêîðêîâûå è êîðêîâûå ìîòèâàöèîííûå çîíû, àñ-

ñîöèàòèâíàÿ è ñåíñîðíàÿ îáëàñòè êîðû, ïðåìîòîðíàÿ è

äîïîëíèòåëüíàÿ äâèãàòåëüíàÿ îáëàñòè, ñòâîëîâûå äâè-

ãàòåëüíûå öåíòðû, à òàêæå ñïèíàëüíûå ñåòè íàõîäÿòñÿ

â èåðàðõè÷åñêîì ïîðÿäêå, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòà-

òîì ýâîëþöèîííîé àäàïòàöèè äâèãàòåëüíîé ñèñòåìû ê

âûïîëíåíèþ âñå áîëåå ñëîæíûõ çàäà÷ [1, 2]. Â òî æå âðå-

ìÿ öåíòðû ðåãóëÿöèè äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè íå òîëüêî

ñîñòàâëÿþò ýëåìåíòû èåðàðõè÷åñêîé ñèñòåìû, íî îäíî-

âðåìåííî äåéñòâóþò â êîîïåðàöèè äðóã ñ äðóãîì.

Íàðóøåíèå äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðè çàáîëåâà-

íèÿõ è òðàâìàõ íåðâíîé ñèñòåìû ïðèâîäÿò ê òÿæåëûì

ðàññòðîéñòâàì, ðåçêî ñíèæàþùèì óðîâåíü æèçíè ïà-

öèåíòîâ è èìåþùèì âûñîêóþ ñîöèàëüíóþ çíà÷è-

ìîñòü.

Ïðè ñïèíàëüíîì ïîâðåæäåíèè êîìáèíàöèÿ ýëåê-

òðè÷åñêîé ñòèìóëÿöèè ñïèííîãî ìîçãà, ôàðìàêîëîãè-

÷åñêîé ñòèìóëÿöèè íåéðîðåöåïòîðîâ è òðåíèðîâêè

ñïåöèôè÷åñêèõ äâèãàòåëüíûõ çàäà÷ àêòèâèðóåò è íà-

ïðàâëÿåò íåéðîïëàñòè÷åñêèå ïðîöåññû â ñïèííîì ìîç-

ãå. Ñòðóêòóðíàÿ è ôóíêöèîíàëüíàÿ ïåðåñòðîéêà íåé-

ðîííûõ öåíòðîâ ñòâîëà ìîçãà è èõ ñïèíàëüíûõ ïðîåê-

öèé âíîñèò âêëàä â êîìïåíñàöèþ ïåðåäà÷è èíôîðìà-

öèè â îáõîä ïîâðåæäåíèÿ ñ ïîñòåïåííûì âîññòàíîâëå-

íèåì ïîñòóðàëüíîé, ëîêîìîòîðíîé ôóíêöèè è èõ

ïðîèçâîëüíîãî êîíòðîëÿ [4].

Áîëüøîé èíòåðåñ äëÿ òåîðåòè÷åñêîé è ïðàêòè÷å-

ñêîé ìåäèöèíû ïðåäñòàâëÿþò èññëåäîâàíèÿ ïðåïàðà-

òîâ, îêàçûâàþùèõ âëèÿíèå íà ðàçëè÷íûå öåíòðû ãî-

ëîâíîãî ìîçãà, íèñõîäÿùèå ñóïðàñïèíàëüíûå ñèñòå-

ìû, ñïèíàëüíûå ñåòè è äðóãèå ñòðóêòóðû, óïðàâëÿþ-

ùèå ïîçîé è ëîêîìîöèåé. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî ãðóïïà

íåéðîìîäóëèðóþùèõ ñðåäñòâ âåñüìà ðàçíîîáðàçíà,

èìåííî ïðåïàðàòû ñ àäðåíî- è õîëèíîòðîïíûì äåéñò-

âèåì ÿâëÿþòñÿ îäíèìè èç íàèáîëåå ýôôåêòèâíûõ â ëå-

÷åíèè ïîâðåæäåíèé ÖÍÑ [9, 11, 28, 43].

Ñðåäñòâà ñ àäðåíîòðîïíûì äåéñòâèåì

Íîðàäðåíåðãè÷åñêàÿ ñèñòåìà ÿâëÿåòñÿ âàæíåéøèì

ýëåìåíòîì â ðàáîòå è âçàèìîäåéñòâèè äâèãàòåëüíûõ

öåíòðîâ [11], õîðîøî èçó÷åííûì ó ðàçëè÷íûõ æèâîò-

íûõ. Òàê, íåéðîíû â ïðåäåëàõ ñïèííîãî ìîçãà â çíà÷è-

òåëüíîé ñòåïåíè èííåðâèðóþòñÿ íîðàäðåíåðãè÷åñêè-

ìè âîëîêíàìè, áåðóùèìè íà÷àëî îò ãîëóáîãî ïÿòíà

(locus coeruleus), ïðèëåæàùèõ ê íåìó subcerulear

nucleus, à òàêæå ÿäðà Êîëëèêåðà-Ôóçå (Kölliker-Fuse

nucleus), ò.å. ñòðóêòóðàìè, îáåñïå÷èâàþùèìè îñíîâ-
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íóþ äîëþ êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêîé èííåðâàöèè ïîÿñ-

íè÷íîé ÷àñòè ñïèííîãî ìîçãà [25]. Êàê ýëåêòðè÷åñêàÿ

ñòèìóëÿöèÿ ñïèííîãî ìîçãà, òàê è ìåñòíîå ââåäåíèå

íåçíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà íîðàäðåíàëèíà ñóùåñò-

âåííî ìîäóëèðóþò ñïèíàëüíûå ðåôëåêñû [4, 43]. Êðî-

ìå òîãî, äâèãàòåëüíûå ðèòìû è ñòåðåîòèïíûå æåâà-

òåëüíûå äâèæåíèÿ ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ

ìîæíî âûçâàòü ââåäåíèåì êàòåõîëàìèíîâ.

Ñåìåéñòâî àäðåíîðåöåïòîðîâ (ÀÐ) ïðåäñòàâëåíî 9
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ïðåäñòàâëåíû â ãîëîâíîì [59] è ñïèííîì ìîçãå

[55, 56]. Îñíîâíîå çíà÷åíèå äëÿ óïðàâëåíèÿ ïîçîé è

ëîêîìîöèåé èìåþò àëüôà-ÀÐ [11, 59].

Àëüôà-1
À

ÀÐ îáíàðóæåíû â çíà÷èòåëüíîì êîëè÷å-

ñòâå ó ìûøåé â ñëåäóþùèõ îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà: â

îáëàñòè âàðîëèåâà ìîñòà çàäíåãî ìîçãà, â êëåòêàõ Ïóð-

êèíüå ìîçæå÷êà, â ãèïïîêàìïå, ãèïîòàëàìóñå è îáîíÿ-

òåëüíîé ëóêîâèöå [47]. Èõ ìíîãî ó êðûñ òàêæå â çàä-

íåì ìîçãå (âàðîëèåâ ìîñò), â äâîéíîì ÿäðå (n.

ambiguus) ðåòèêóëÿðíîé ôàðìàöèè, íåêîòîðûõ ÿäðàõ

ãèïîòàëàìóñà, îáîíÿòåëüíîé ëóêîâèöå [13]. Ó ëþäåé

äàííûé òèï ÀÐ èìååòñÿ â ãèïïîêàìïå [64], ìîçæå÷êå è

êîðå áîëüøèõ ïîëóøàðèé [51].

Àëüôà-1
Â

ÀÐ ïðèñóòñòâóþò â îáëàñòè âàðîëèåâà

ìîñòà è ãðóøåâèäíîé äîëè êîðû ó ìûøåé [47], ó êðûñ

— â ðàçëè÷íûõ ÿäðàõ òàëàìóñà è øèøêîâèäíîé æåëåçå

[13].

Àëüôà-1
D

ÀÐ îáíàðóæåíû â áîëüøîì êîëè÷åñòâå â

ãîëîâíîì ìîçãå ìûøåé â îáîíÿòåëüíîé ëóêîâèöå, êîðå

áîëüøèõ ïîëóøàðèé, ãèïïîêàìïå, äîðñàëüíûõ è âåí-

òðàëüíûõ ëàòåðàëüíûõ êîëåí÷àòûõ òåëàõ òàëàìóñà [3].

Òàêæå ýòè ðåöåïòîðû åñòü â îáîíÿòåëüíîé ëóêîâèöå è

ïðàêòè÷åñêè âñåõ ó÷àñòêàõ êîðû ó êðûñ [13].

Ïîäòèïû àëüôà-2 ÀÐ ðàñïðåäåëåíû â ãîëîâíîì ìîç-

ãå ðàçëè÷íûõ ìëåêîïèòàþùèõ ñõîäíûì îáðàçîì. Íà-

ïðèìåð, ñðàâíåíèå êðûñ è îáåçüÿí íå îáíàðóæèëî

ìåæâèäîâûõ ðàçëè÷èé â ðåãèîíàëüíîì ðàñïðåäåëåíèè

ðåöåïòîðîâ àëüôà-2 ïîäòèïà. Çíà÷èòåëüíûå êîëè÷åñò-

âà ìÐÍÊ ýòîãî ïîäòèïà, íàèáîëåå øèðîêî ýêñïðåññè-

ðóåìîãî â ìîçãå ñðåäè àëüôà-2 ÀÐ, îáíàðóæåíû â ñèíåì

ïÿòíå è äðóãèõ ÿäðàõ ñòâîëà ìîçãà, ñîäåðæàùèõ òåëà

íîðàäðåíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ, à òàêæå â êîðå, ïåðåãî-

ðîäêå, ãèïîòàëàìóñå, ãèïïîêàìïå è ìèíäàëèíå [3].

À-ïîäòèï àëüôà-2 ÀÐ ðàíüøå äðóãèõ íà÷èíàåò ýêñ-

ïðåññèðîâàòüñÿ â îíòîãåíåçå. Ó ìûøåé åãî ìÐÍÊ

âïåðâûå âûÿâëÿåòñÿ â íåðâíîé òêàíè íà 10 äåíü ýì-

áðèîãåíåçà îäíîâðåìåííî ñ êàòåõîëàìèíàìè. Òàêîå

ðàííåå ïîÿâëåíèå àëüôà-2
À

ÀÐ â ìîçãå ïîñëóæèëî îñ-

íîâàíèåì äëÿ ïðåäïîëîæåíèÿ îá èõ ó÷àñòèè â ïðîöåñ-

ñàõ ìèãðàöèè, äèôôåðåíöèðîâêè è ñîçðåâàíèÿ íåéðî-

íîâ. Ó êðûñ ïðèñóòñòâèå ìÐÍÊ àëüôà-2
À

ÀÐ ðåãèñòðè-

ðóåòñÿ íà 14 äåíü ýìáðèîãåíåçà â ðÿäå îáëàñòåé, ïðè-

ëåæàùèõ ê çàðîäûøåâûì çîíàì ïåðåäíåãî è çàäíåãî

ìîçãà, à òàêæå â öåíòðàëüíûõ íîðàäðåíåðãè÷åñêèõ

íåéðîíàõ. Â ïîñëåäóþùèå ñðîêè ïðåíàòàëüíîãî îíòî-

ãåíåçà îòìå÷àåòñÿ ðîñò ýêñïðåññèè ìÐÍÊ ðåöåïòîðîâ,

êîððåëèðóþùèé ñ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà ðåöåïòîð-

íûõ áåëêîâ. Â ïîñòíàòàëüíîì îíòîãåíåçå â ïåðåäíåì

ìîçãå îòìå÷àåòñÿ äàëüíåéøåå óâåëè÷åíèå ÷èñëà ðå-

öåïòîðîâ, êîòîðîå ïîâûøàåòñÿ ïðèìåðíî â 4 ðàçà, äîñ-

òèãàÿ óðîâíÿ âçðîñëûõ æèâîòíûõ ê 28 äíþ æèçíè

êðûñ. Â çàäíåì ìîçãå, íàïðîòèâ, ïîñëå ðîæäåíèÿ îòìå-

÷àåòñÿ ðåçêîå ñíèæåíèå ïëîòíîñòè àëüôà-2
À

ÀÐ [3].

Ìàòðè÷íàÿ ÐÍÊ äðóãîãî ïîäòèïà àëüôà-2
À

AÐ —

àëüôà 2
Ñ

— â íàèáîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ îáíàðóæèâàåò-

ñÿ â áàçàëüíûõ ãàíãëèÿõ, çðèòåëüíûõ áóãðàõ, ãèïïî-

êàìïå è êîðå, âïåðâûå âûÿâëåíà â îíòîãåíåçå ìûøåé â

îáîíÿòåëüíîé ïëàñòèíêå è çà÷àòêå ìîçæå÷êà íà 15

äåíü ýìáðèîãåíåçà [3].

Òðàíñêðèïò ãåíà àëüôà 2
Â
-ïîäòèïà ÀÐ â ðÿäå ðàáîò

áûë íàéäåí òîëüêî â ïðîìåæóòî÷íîì ìîçãå â òàëàìóñå.

Äðóãèì àâòîðàì óäàëîñü âûÿâèòü ýêñïðåññèþ ìÐÍÊ

àëüôà-2
Â

ÀÐ â ìîçãå êðûñû òàêæå â ñòðèàòóìå, ïåðåãî-

ðîäêå, òàëàìóñå, êëåòêàõ Ïóðêèíüå ìîçæå÷êà. Â áîëü-

øèíñòâå îáëàñòåé, ïðîÿâëÿþùèõ ýêñïðåññèþ ìÐÍÊ

àëüôà-2
Â

ÀÐ, îíà íà÷èíàåòñÿ âî âðåìÿ ïîçäíåãî ýì-

áðèîãåíåçà, çà èñêëþ÷åíèåì òàëàìóñà, ãäå ýêñïðåññèÿ

íà÷èíàåòñÿ â êîíöå ïåðâîé íåäåëè æèçíè [3].

Êîëè÷åñòâåííîå ñðàâíåíèå ðàñïðåäåëåíèÿ ïîäòè-

ïîâ àëüôà-2 ÀÐ ïîêàçûâàåò çíà÷èòåëüíîå ïðåîáëàäà-

íèå àëüôà-2
À

ïîäòèïà. Íàïðèìåð, â ñòðèàòóìå 72 %

àëüôà-2
À

è 28 % àëüôà-2
Ñ

ÀÐ, à â êîðå ìîçãà — 90 %

ðåöåïòîðîâ àëüôà-2
À

è 10 % àëüôà-2
Ñ

ïîäòèïà. Ïðå-

èìóùåñòâåííûå ìåñòà ñóáêëåòî÷íîé ëîêàëèçàöèè òàê-

æå íåîäèíàêîâû ó ýòèõ ïîäòèïîâ. Èììóíîôëóîðåñ-

öåíòíûì ìåòîäîì óñòàíîâëåíî, ÷òî îñíîâíûì ìåñòîì

ëîêàëèçàöèè àëüôà-2
À

ïîäòèïà ÿâëÿþòñÿ îòðîñòêè

íåéðîíîâ. Â-ïîäòèï ÀÐ ðàâíîìåðíî ðàñïðåäåëåí â

ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíå, à íàèáîëüøàÿ êîíöåíòðà-

öèÿ Ñ-ïîäòèï-ñïåöèôè÷åñêîé ìåòêè âûÿâëÿåòñÿ âíóò-

ðè êëåòêè â îêîëîÿäåðíîì ïðîñòðàíñòâå [3].

Â ïðåäåëàõ ñïèííîãî ìîçãà àëüôà-1 è àëüôà-2 ÀÐ

òàêæå èìåþò ðàçëè÷íóþ ëîêàëèçàöèþ. Àëüôà-1 ÀÐ

îáíàðóæåíû â áîëüøîì êîëè÷åñòâå â îáëàñòè ìîòî-

íåéðîíîâ â âåíòðàëüíûõ ðîãàõ, â òî âðåìÿ êàê àëüôà-2

ÀÐ íàéäåíû, ïðåèìóùåñòâåííî, â äîðñàëüíûõ ðîãàõ,

æåëàòèíîçíîé ñóáñòàíöèè, à òàêæå â ïðîìåæóòî÷íîé

çîíå, ðàñïîëîæåííîé ðÿäîì ñ öåíòðàëüíûì êàíàëîì

[55, 56]. Àëüôà-1
À

ÀÐ ñîñòàâëÿþò ïðèáëèçèòåëüíî

70 % îò àëüôà ðåöåïòîðîâ ïåðâîãî òèïà, íàéäåííûõ â

äîðñàëüíûõ è âåíòðàëüíûõ ðîãàõ [66].

Çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî ñïèíàëüíûõ íåéðîíîâ ãðóäíîãî

è ïîÿñíè÷íîãî îòäåëà, ó÷àñòâóþùèõ â ëîêîìîöèè, èí-

íåðâèðóþòñÿ (èëè íàõîäÿòñÿ â íåïîñðåäñòâåííîé áëè-

çîñòè îò íèõ) íîðàäðåíåðãè÷åñêèìè âîëîêíàìè (n.

nevrorum) è èìåþò àëüôà-2
B

ÀÐ. Â ìåíüøåé ñòåïåíè

íà äàííûõ íåéðîíàõ îáíàðóæèâàþòñÿ àëüôà-1
À

ÀÐ

[45].

Ïðèñóòñòâèå àëüôà-1 ÀÐ â ìîòîíåéðîíàëüíîé çîíå

çàäíèõ êîíå÷íîñòåé ìîæåò áûòü èíäèêàòîðîì èõ âàæ-

íîñòè â èçìåíåíèè âîçáóäèìîñòè ìîòîíåéðîíîâ. Óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ïîñòñèíàïòè÷åñêèå ñïèíàëüíûå àëüôà-1

ÀÐ ñòàíîâÿòñÿ ñâåðõ÷óâñòâèòåëüíûìè ïîñëå äåàôôå-

38 Þ. È. Ñûñîåâ è äð.



ðåíòàöèè [56]. Àëüôà-2 ÀÐ, ðàñïîëàãàþùèåñÿ ïðåèìó-

ùåñòâåííî â äîðñàëüíûõ ðîãàõ, ó÷àñòâóþò â ñíèæåíèè

âûðàæåííîñòè êîæíûõ ðåôëåêñîâ, íåîáõîäèìûõ äëÿ

òî÷íîñòè ëîêîìîòîðíûõ äâèæåíèé [4, 11].

Âîçäåéñòâèå íà óêàçàííûå ÀÐ ìîæåò âûçûâàòü ñïå-

öèôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â êèíåìàòèêå, êèíåòèêå è ýëåê-

òðîìèîãðàôè÷åñêîé (ÝÌÃ) àêòèâíîñòè ïðè ëîêîìî-

öèè, âûçâàííîé ýïèäóðàëüíîé ñòèìóëÿöèåé ñïèííîãî

ìîçãà (ÝÑ), íåçàâèñèìî îò èíäèâèäóàëüíûõ õàðàêòå-

ðèñòèê ïîõîäêè, ïðèñóùèõ êàæäîìó æèâîòíîìó [4].

Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî è

àëüôà-1, è àëüôà-2 ÀÐ âîâëå÷åíû â èíèöèàöèþ è/èëè

ìîäóëÿöèþ ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè çàäíèõ êîíå÷íî-

ñòåé ó êîøåê [9, 11] è ãðûçóíîâ [35].

Íîðàäðåíàëèí â ñïèííîì ìîçãå âûïîëíÿåò 2 âàæ-

íûå ôóíêöèè: óâåëè÷èâàåò âîçáóäèìîñòü ñïèíàëüíûõ

ìîòîíåéðîíîâ ïîñðåäñòâîì óñèëåíèÿ êàëüöèé-îïîñðå-

äîâàííûõ âíóòðåííèõ òîêîâ (Ca PICs – calcium-

mediated persistent inward currents), ÷òî ÿâëÿåòñÿ ðå-

øàþùèì ôàêòîðîì äëÿ èõ óñòîé÷èâîé àêòèâíîñòè, è

èíãèáèðóåò ñåíñîðíóþ àôôåðåíòíóþ ïåðåäà÷ó ê ìîòî-

íåéðîíàì. Ðàçðûâ ñïèííîãî ìîçãà âëå÷åò çà ñîáîé äå-

ôèöèò íîðàäðåíåðãè÷åñêèõ âëèÿíèé è, ñîîòâåòñòâåí-

íî, ïðèâîäèò ê ïðåêðàùåíèþ êàëüöèåâûõ òîêîâ â íåé-

ðîíàõ è îáðàçîâàíèþ ïåðåèçáûòêà âîçáóæäàþùèõ

ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ïîòåíöèàëîâ (EPSPs). Îäíàêî ñî

âðåìåíåì ïðîèñõîäèò âîññòàíîâëåíèå Ca PICs, ÷òî íà

ôîíå ïåðåèçáûòêà EPSPs ìîæåò ëåãêî âûçûâàòü ìû-

øå÷íûé ñïàçì [53].

Êàê áûëî âûÿâëåíî íà ìîäåëè òðàâìû ñïèííîãî

ìîçãà ó êðûñ, à ïîçæå âåðèôèöèðîâàíî ó ëþäåé ñ àíà-

ëîãè÷íûìè ïîâðåæäåíèÿìè, ñïàçì ñêåëåòíîé ìóñêóëà-

òóðû ðåàëèçóåòñÿ, â áîëüøåé ìåðå, çà ñ÷åò 2 ôàêòîðîâ:

ïîâûøåííîé âîçáóäèìîñòè ìîòîíåéðîíîâ, êîòîðàÿ ïà-

ðàäîêñàëüíî ðàçâèâàåòñÿ â òå÷åíèå ìåñÿöåâ ïîñëå ðàç-

ðûâà ñïèííîãî ìîçãà, à òàêæå èç-çà äåôèöèòà èíãèáè-

ðóþùåãî êîíòðîëÿ íàä ñåíñîðíîé àôôåðåíòíîé ïåðå-

äà÷åé, âåäóùåãî ê èçáûòî÷íîé ñòèìóëÿöèè ìîòîíåéðî-

íîâ [6, 46]. Îáíàðóæåíî, ÷òî ÀÐ ðåãóëèðóþò

âîçáóäèìîñòü ìîòîíåéðîíîâ è ñåíñîðíóþ ñèíàïòè÷å-

ñêóþ ïåðåäà÷ó, òàêèì îáðàçîì îòâå÷àÿ è çà âîçíèêíî-

âåíèå ñïàñòè÷íîñòè ó ëþäåé ñî ñïèííîìîçãîâûìè

òðàâìàìè [22].

Àãîíèñòû a1-àäðåíîðåöåïòîðîâ

Ó êðûñ àëüôà-1 àãîíèñòû ïîêàçàëè îãðàíè÷åííóþ

ñïîñîáíîñòü îáëåã÷àòü ëîêîìîöèþ. Òàê, àëüôà-1 àäðå-

íîìèìåòèê ìåòîêñàìèí (2 – 2,5 ìã/êã), ïîëíûé àãîíèñò

àëüôà-1
A

è àëüôà-1
D

ðåöåïòîðîâ ñ 20-êðàòíî ïðåâû-

øàþùèì ñðîäñòâîì ê ðåöåïòîðàì D-òèïà [41], âûçû-

âàë óìåðåííûå ïåðåìåííûå èçìåíåíèÿ â øàáëîíàõ

(ïàòòåðíàõ) øàãàíèÿ ñïèíàëèçèðîâàííûõ êðûñ. Àêòè-

âàöèÿ àëüôà-1 ÀÐ ïðèâîäèëà ê ñîêðàùåíèþ ïðîäîë-

æèòåëüíîñòè âîëî÷åíèÿ ëàïû, ÷òî ñâÿçàíî ñ óâåëè÷å-

íèåì ÝÌÃ-àêòèâíîñòè â äèñòàëüíûõ ìûøöàõ-ñãèáàòå-

ëÿõ [43].

Íàïðàâëåííàÿ àêòèâàöèÿ àëüôà-1
A

ÀÐ àãîíèñòàìè

îáëåã÷àëà êàëüöèåâûå òîêè è ñïîñîáñòâîâàëà âîçíèê-

íîâåíèþ ñïàñòè÷íîñòè, ÷òî íàáëþäàëîñü â ýêñïåðè-

ìåíòàõ íà æèâîòíûõ è èçîëèðîâàííûõ ìûøöàõ [53].

Ñåëåêòèâíî âîçäåéñòâîâàòü íà àëüôà-1
D

ÀÐ äîñòà-

òî÷íî ñëîæíî ââèäó îòñóòñòâèÿ èçáèðàòåëüíî äåéñò-

âóþùèõ ëèãàíäîâ. Îäíàêî ó ìûøåé, ëèøåííûõ ãåíà

àëüôà-1
D

ðåöåïòîðà, íå íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèÿ ëîêî-

ìîòîðíîé àêòèâíîñòè ïîñëå ââåäåíèÿ àìôåòàìèíà, â

îòëè÷èå îò èíòàêòíûõ ìûøåé. Ñëåäîâàòåëüíî, äàííûå

ðåöåïòîðû ó÷àñòâóþò â ðåãóëÿöèè äâèãàòåëüíîãî ïîâå-

äåíèÿ, à çíà÷èò, è ïðåïàðàòû, èìåþùèå àôôèíèòåò ê

D-ðåöåïòîðàì áóäóò çàòðàãèâàòü ýòó ðåãóëÿöèþ [59].

Â ýêñïåðèìåíòàõ íà ñïèíàëèçèðîâàííûõ êîøêàõ

ìåòîêñàìèí óâåëè÷èâàë ó áîëüøèíñòâà æèâîòíûõ ñïî-

ñîáíîñòü óäåðæèâàòü ñîáñòâåííóþ ìàññó òåëà, óäëè-

íÿë öèêë øàãàíèÿ, à òàêæå óñèëèâàë äâèãàòåëüíóþ àê-

òèâíîñòü õâîñòà [11].

Ó êðûñ àëüôà-1 àíòàãîíèñò ïðàçîçèí (3 ìã/êã), ÿâ-

ëÿþùèéñÿ òàêæå ñëàáûì àíòàãîíèñòîì àëüôà-2
B

è

àëüôà-2
C

ÀÐ [37], èçìåíÿë õîäüáó íåçíà÷èòåëüíî [43].

Àãîíèñòû a2-àäðåíîðåöåïòîðîâ

Ó ðàçëè÷íûõ æèâîòíûõ àëüôà-2 àãîíèñòû ïðè ïî-

âðåæäåíèÿõ ÖÍÑ îêàçûâàþò ðàçíîå âëèÿíèå íà ëîêî-

ìîòîðíóþ àêòèâíîñòü.

Ýôôåêòèâíîñòü àëüôà-2 àäðåíîìèìåòèêà êëîíèäè-

íà íåîäíîêðàòíî ïðîäåìîíñòðèðîâàíà íà ñïèíàëèçè-

ðîâàííûõ êîøêàõ. Åãî ââåäåíèå âûçûâàëî ïîÿâëåíèå

õîðîøî îðãàíèçîâàííîãî, áîëåå äëèòåëüíîãî öèêëà

øàãàíèÿ [11]. Îäíàêî â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ îí íå îêà-

çûâàë ýôôåêòà ïðè íåïîëíîé ïåðåðåçêå ñïèííîãî ìîç-

ãà [9] èëè ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ [19].

Äðóãèå àëüôà-2 àãîíèñòû, òàêèå êàê òèçàíèäèí è

îêñèìåòàçîëèí, â ýêñïåðèìåíòàõ íà êîøêàõ ñ ïåðåðå-

çàííûì ñïèííûì ìîçãîì ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé ýëåê-

òðîñòèìóëÿöèè n. peroneus superficialis ìîäóëèðîâàëè

ëîêîìîòîðíûé ïàòòåðí â êëîíèäèíî-ïîäîáíîé ìàíåðå

ñ íåêîòîðûìè îòëè÷èÿìè (òàáëèöà) [11].

Â îòëè÷èå îò êîøåê, ó ñïèíàëèçèðîâàííûõ êðûñ

ïðèìåíåíèå êëîíèäèíà (0,4 – 0,5 ìã/êã) ïðèâîäèëî ê

íàðóøåíèþ õîäüáû, èíèöèèðîâàííîé ýëåêòðè÷åñêîé

ñòèìóëÿöèåé, ñíèæàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü è àìïëèòó-

äó ïà÷åê ÝÌÃ â ìûøöàõ-ñãèáàòåëÿõ, âûçûâàëî ïàò-

òåðíû øàãàíèÿ, õàðàêòåðèçóþùèåñÿ ïðûæêàìè èëè

ïîëíûé ïàðàëè÷ [43].

Ó ëþäåé ñ òÿæåëûìè òðàâìàìè ñïèííîãî ìîçãà ýòîò

ïðåïàðàò â íèçêèõ äîçàõ òàêæå ïðèâîäèë ê çíà÷èòåëü-

íîìó óõóäøåíèþ ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè [15]. Âîç-

ìîæíî, äàííûé ýôôåêò ñâÿçàí ñ ïîäàâëåíèåì òîíóñà

ìûøö, êîòîðûé âàæåí äëÿ ïîääåðæàíèÿ ïîçû âî âðåìÿ

ëîêîìîöèè [53].

Â ñâåòå òàêèõ ñïîðíûõ è îãðàíè÷åííûõ äàííûõ îá

ýôôåêòàõ êëîíèäèíà, âàæíî áîëåå ãëóáîêîå ïîíèìà-

íèå ìåõàíèçìîâ äåéñòâèÿ äàííîãî ïðåïàðàòà, à òàêæå

çíàíèå òèïîâ è ñâîéñòâ ðåöåïòîðîâ, âîâëå÷åííûõ â ýòè

ìåõàíèçìû [11]. Òàêæå íåîáõîäèìî èçó÷åíèå ðàçëè÷-

íûõ àëüôà-2 àãîíèñòîâ, ò.ê. êàæäûé èç íèõ èíäèâèäóà-

ëåí ïî ñâîèì ôèçèêî-õèìè÷åñêèì ñâîéñòâàì [57].

Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ñâîéñòâ àëüôà-2 àãîíèñòîâ ïî-
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çâîëèò âûÿâèòü ñðåäñòâî, êîòîðîå áóäåò îáëàäàòü íàè-

áîëüøèì òåðàïåâòè÷åñêèì ïîòåíöèàëîì, ïðè ìèíèìó-

ìå íåæåëàòåëüíûõ ëåêàðñòâåííûõ ðåàêöèé.

Ëîêîìîòîðíûå ïàòòåðíû, èíäóöèðîâàííûå àãîíè-

ñòàìè àëüôà-2 ÀÐ (êëîíèäèí, òèçàíèäèí è îêñèìåòàçî-

ëèí), îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ, âûçâàííûõ àãîíèñòàìè

àëüôà-1 ÀÐ [11]:

1. Àëüôà-2 àãîíèñòû îáëàäàþò ñïîñîáíîñòüþ âûçû-

âàòü ëîêîìîöèþ ó êîøåê â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ìèíóò â

òå÷åíèå ïåðâîé íåäåëè ïîñëå ñïèíàëèçàöèè, â òî âðå-

ìÿ êàê àëüôà-1 àãîíèñòû íå òàê ýôôåêòèâíû (òàê, â

ñëó÷àå ìåòîêñàìèíà ïîòðåáîâàëîñü áîëåå 3 ÷, ÷òîáû

åãî äåéñòâèå ñòàëî çàìåòíûì).

2. Àëüôà-2 àãîíèñòû îäèíàêîâî ìîäóëèðóþò õîðî-

øî óñòàíîâëåííûé ëîêîìîòîðíûé ïàòòåðí ó ñïèíàëè-

çèðîâàííûõ êîøåê ñïóñòÿ äëèòåëüíîå âðåìÿ ïîñëå

ñïèíàëèçàöèè, çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàÿ óãëîâûå îò-

êëîíåíèÿ, äëèòåëüíîñòü øàãàòåëüíîãî öèêëà è, îñî-

áåííî, ïðîäîëæèòåëüíîñòü ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè.

Àëüôà-1 àãîíèñòû íå âûçûâàþò òàêèõ ýôôåêòîâ.

3. Àëüôà-2 àãîíèñòû ñíèæàþò êîæíóþ âîçáóäè-

ìîñòü, â ïðîòèâîïîëîæíîñòü å¸ óâåëè÷åíèþ ìåòîêñà-

ìèíîì.

4. Àëüôà-1 àãîíèñòû óâåëè÷èâàþò ñïîñîáíîñòü äåð-

æàòü âåñ íèæíèìè êîíå÷íîñòÿìè, â òî âðåìÿ êàê àëü-

ôà-2 àãîíèñòû íèêàê íå âëèÿëè èëè æå ñíèæàëè òàêî-

âóþ ñïîñîáíîñòü.

5. Àëüôà-2 àãîíèñòû óâåëè÷èâàþò âîëî÷åíèå ëàïû

â íà÷àëå êîëåáàíèÿ, â îòëè÷èå îò ìåòîêñàìèíà.

6. Èìååòñÿ íåêîòîðàÿ ñòåïåíü ðàçëè÷èÿ ñðåäè àëü-

ôà-2 àãîíèñòîâ âî âëèÿíèè íà ñïîñîáíîñòè óäåðæèâàòü

âåñ òåëà è ìîäóëÿöèè êîæíûõ ðåôëåêñîâ.

Àíòàãîíèñòû a2-àäðåíîðåöåïòîðîâ

Àëüôà-2 àíòàãîíèñò éîõèìáèí (0,4 – 0,5 ìã/êã)

óëó÷øàë ëîêîìîöèþ ó êðûñ, ìîäóëèðóÿ ðàçëè÷íûå ïà-

ðàìåòðû ïðîòèâîïîëîæíî êëîíèäèíó. Áëîêàäà àëüôà-2

ðåöåïòîðîâ ïðèâîäèëà ê óìåíüøåíèþ âîëî÷åíèÿ ëàïû

è ñóùåñòâåííîìó óëó÷øåíèþ ñòàáèëüíîñòè òðàåêòî-

ðèé äâèæåíèÿ êîíå÷íîñòåé, à òàêæå ìåæêîíå÷íîñòíîé

êîîðäèíàöèè. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ëîêîìîöèåé, âûçâàííîé

ýïèäóðàëüíîé ýëåêòðîñòèìóëÿöèåé, àìïëèòóäà è ïðî-

äîëæèòåëüíîñòü ïà÷åê ÝÌÃ äèñòàëüíûõ ìûøö ðàçãè-

áàòåëåé óâåëè÷èâàëèñü. Äåòàëüíûé àíàëèç ïîêàçàë,

÷òî àëüôà-2 àíòàãîíèñòû ïðèíöèïèàëüíî óëó÷øàþò

ïîâòîðÿåìîñòü øàãàòåëüíûõ äâèæåíèé è íåêîòîðûå

ïàðàìåòðû, õàðàêòåðèçóþùèå ðàçãèáàíèå çàäíèõ êî-

íå÷íîñòåé [43].

Ñìåøàííûå àãîíèñòû

Íîðýïèíåôðèí âëèÿåò íà ëîêîìîöèþ ïîäîáíî àëü-

ôà-1 è àëüôà-2-àãîíèñòàì. Ñ îäíîé ñòîðîíû, ó ñïèíà-

ëèçèðîâàííûõ êîøåê îí èíèöèèðóåò ëîêîìîöèþ íà

ðàííåé ñòàäèè è ïðîëîíãèðóåò öèêë øàãàíèÿ (àëüôà-2

ýôôåêòû), ñîõðàíÿÿ ïðè ýòîì âîçáóäèìîñòü êîæíûõ

ðåôëåêñîâ (àëüôà-1 ýôôåêò). Îäíîâðåìåííî îí óâåëè-

÷èâàåò àêòèâíîñòü ñãèáàòåëåé çàäíèõ êîíå÷íîñòåé (àëü-

ôà-2 ýôôåêò), äîïîëíèòåëüíî ïîâûøàÿ àêòèâíîñòü ðàç-

ãèáàòåëåé çàäíèõ êîíå÷íîñòåé (àëüôà-1 ýôôåêò) [11].

Ñïåöèôè÷åñêèå ýôôåêòû àäðåíîòðîïíûõ ñðåäñòâ

ìîãóò áûòü ïî-ðàçíîìó èñïîëüçîâàíû äëÿ íàïðàâëåí-

íîãî òåðàïåâòè÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ ïðè ïîâðåæäåíèÿõ

ÖÍÑ. Íàïðèìåð, ó ïàöèåíòîâ ñ íåâðîëîãè÷åñêèìè íà-

ðóøåíèÿìè ïðè èñïîëüçîâàíèè êëîíèäèíà ìîæíî íà-

áëþäàòü óìåíüøåíèèå ñïàñòè÷íîñòè, õîòÿ ýòîò æå ñà-

ìûé ýôôåêò ìîæåò áûòü íåäîñòàòêîì, çà ñ÷åò ñíèæå-

íèÿ òîíóñà ìûøö è ñïîñîáíîñòè äåðæàòü ïîçó. Â ýòîì

40 Þ. È. Ñûñîåâ è äð.

������� ������"��#�&� �����" �� ������(�1 ����

Ñîåäèíåíèå

Äîçà

(ììîëü/æèâîòíîå

èíòðàòåêàëüíî)

Èíòåðâàë

èññëåäîâàíèé ïîñëå

ñïèíàëèçàöèè, äíè

Âëèÿíèå íà ëîêîìîöèþ

Êëîíèäèí (	2-àãîíèñò) 0,9 – 3,8 11 – 277 � Ïîääåðæêè âåñà è ïðîãèáàíèÿ â êîëåííîì ñóñòàâå

(9/12). �� Äëèòåëüíîñòè øàãà (12/12). �� Äëèíû øàãà

(12/12). �� Âîëî÷åíèÿ ëàïû (12/12)

Îêñèìåòàçîëèí (	
2-àãîíèñò) 0,3 – 3,4 10 – 132 � Ïîääåðæêè âåñà. �� Äëèòåëüíîñòè øàãà (7/7). � Âîëî-

÷åíèÿ ëàïû (6/7)

Òèçàíèäèí (	2-àãîíèñò) 1,0 – 4,7 105 – 240 � Ïîääåðæêè âåñà. �� Äëèíû øàãà (7/7). �� Äëèòåëüíî-

ñòè öèêëà øàãàíèÿ (7/7). �� Âîëî÷åíèÿ ëàïû (7/7)

Ìåòîêñàìèí (	1-àãîíèñò) 4,0 11 – 200 � Ïîääåðæêè âåñà (9/11). � Äëèòåëüíîñòè öèêëà øàãàíèÿ

(9/11). � Äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè õâîñòà (7/11)

Íîðýïèíåôðèí (ñìåøàííûé

àãîíèñò)

4,7 – 10,7 27 – 164 Ïîääåðæêà âåñà âàðüèðóåò. � Äëèíû øàãà (6/6). � Äëè-

òåëüíîñòè öèêëà øàãàíèÿ (6/6). � Âîëî÷åíèÿ ëàïû (5/6)

Éîõèìáèí (	
2-àíòàãîíèñò)

* 0,4 – 0,5 ìã/êã

ïîäêîæíî

35 – 66 � Âîëî÷åíèÿ ëàïû. �� Ñòàáèëüíîñòè òðàåêòîðèé äâèæå-

íèÿ êîíå÷íîñòåé, � Ìåæêîíå÷íîñòíîé êîîðäèíàöèè

Ïðèìå÷àíèå: Äîçà ïðåïàðàòà ðàññ÷èòûâàëàñü íà 1 æèâîòíîå. Âñå èíúåêöèè îñóùåñòâëÿëèñü îäíîêðàòíî èíòðàòåêàëüíî. Â êðóãëûõ ñêîáêàõ ïðåä-

ñòàâëåíà ÷àñòîòà íàáëþäåíèÿ îïðåäåëåííîãî ýôôåêòà ê îáùåìó êîëè÷åñòâó ïðîâåäåííûõ ýêñïåðèìåíòîâ íà 4 ñïèíàëèçèðîâàííûõ êîøêàõ. Âñå ïàðà-

ìåòðû ýëåêòðè÷åñêîé ñòèìóëÿöèè (÷àñòîòà, 0,4 Ãö, ïðîäîëæèòåëüíîñòü èìïóëüñà, 250 ìñ) îñòàâàëèñü ïîñòîÿííûìè äî è ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ

[11].
*

Âëèÿíèå éîõèìáèíà íà ëîêîìîöèþ èçó÷àëîñü â ýêñïåðèìåíòàõ íà ñïèíàëèçèðîâàííûõ êðûñàõ ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé ýïèäóðàëüíîé ñòèìóëÿöèè

[43].

�� — çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå çíà÷åíèÿ ïàðàìåòðà, � — óâåëè÷åíèå çíà÷åíèÿ ïàðàìåòðà, � — óìåíüøåíèå çíà÷åíèÿ ïàðàìåòðà.



ñëó÷àå èñïîëüçîâàíèå äðóãîãî àëüôà-2 àäðåíîìèìåòè-

êà, óãíåòàþùåãî â ìåíüøåé ñòåïåíè ïîñòóðàëüíóþ

ôóíêöèþ (íàïðèìåð, òèçàíèäèíà), ìîæåò áûòü íàèëó÷-

øèì ðåøåíèåì. Êëîíèäèí ìîæåò óñèëèâàòü âàæíûå ñî-

ñòàâëÿþùèå ãåíåðàöèè ëîêîìîòîðíîãî ðèòìà è óâåëè-

÷èâàòü äëèòåëüíîñòü öèêëà øàãàíèÿ, íî îí ìàëîýôôåê-

òèâåí äëÿ óëó÷øåíèÿ ïîñòóðàëüíîé ôóíêöèè [11].

Äàëüíåéøàÿ çàäà÷à èññëåäîâàíèé — ýòî äîñòèæå-

íèå áàëàíñà ìåæäó ñíèæåíèåì ñïàñòè÷íîñòè è ïîä-

äåðæàíèåì äîñòàòî÷íîãî òîíóñà ìûøö äëÿ îñóùåñòâ-

ëåíèÿ ïîñòóðàëüíîé è ëîêîìîòîðíîé ôóíêöèé. Ðåçóëü-

òàòû èññëåäîâàíèé äåìîíñòðèðóþò ðàçëè÷íûå ýôôåê-

òû, âûçûâàåìûå àëüôà-1 è àëüôà-2 àäðåíîìèìåòèêà-

ìè, ïîêàçûâàÿ, ÷òî äàííàÿ çàäà÷à ìîæåò áûòü ðåøåíà

êîìáèíàöèåé ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Íàïðèìåð, âïîë-

íå âåðîÿòíî, ÷òî ïðèìåíåíèå â ñî÷åòàíèè àëüôà-2 àãî-

íèñòà (íàïðèìåð, êëîíèäèíà) è àëüôà-1 àãîíèñòà (ìå-

òîêñàìèíà) ìîæåò áûòü ýôôåêòèâíî ó ïàöèåíòîâ ñ

òðàâìîé ñïèííîãî ìîçãà [11]. Ýôôåêòèâíîñòü òàêîãî

ìåòîäà ëå÷åíèÿ îæèäàåò ñâîåé êëèíè÷åñêîé àïðîáà-

öèè â áëèæàéøèå ñðîêè.

Ñðåäñòâà ñ õîëèíîòðîïíûì äåéñòâèåì

Â 2000 ã. íà ìîäåëè äåöåðåáðèðîâàííîé êîøêè èì-

ìóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì áûëè âûÿâëåíû õî-

ëèíåðãè÷åñêèå íåéðîíû ïðîìåæóòî÷íîãî ñåðîãî âåùå-

ñòâà ïîÿñíè÷íîãî îòäåëà ñïèííîãî ìîçãà, àêòèâíûå âî

âðåìÿ ôèêòèâíîé ëîêîìîöèè. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ýòè

êëåòêè àêòèâíû â ôàçó èïñèëàòåðàëüíîé ýêñòåíçèè, à

èõ àêñîíû ïðîåöèðóþòñÿ ê êîíòðàëàòåðàëüíîé ñòîðîíå

ñïèííîãî ìîçãà [24].

Ñ÷èòàþò, ÷òî â ñèñòåìå ñòâîëà ìîçãà àöåòèëõîëèí

ÿâëÿåòñÿ ìåäèàòîðîì, èíèöèèðóþùèì ëîêîìîöèþ

[27, 58]. Îí òàêæå âàæåí íà ñïèíàëüíîì óðîâíå, ïî-

ñêîëüêó, õîëèíåðãè÷åñêèå ïðîïðèîñïèíàëüíûå êëåòêè

ìîãóò áûòü âîâëå÷åíû â êîíòðîëü ñïèíàëüíîãî ëîêî-

ìîòîðíîãî ãåíåðàòîðà (ÑËÃ), ïðåäñòàâëÿþùåãî ñîáîé

èíòåðíåéðîííûå ñåòè â ïðåäåëàõ ñïèííîãî ìîçãà

[24, 40, 65]. Ó ïîçâîíî÷íûõ äàæå ïîñëå ïîëíîé ïåðå-

ðåçêè ñïèííîãî ìîçãà ÑËÃ èíèöèèðóåò ãåíåðàöèþ øà-

ãàòåëüíûõ äâèæåíèé ñòðóêòóðàìè, íàõîäÿùèìèñÿ êàó-

äàëüíåå ìåñòà ïåðåðåçêè [54]. Ðåçóëüòàòû ðÿäà èññëå-

äîâàíèé äàþò îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî ÑËÃ èìååòñÿ è

ó ÷åëîâåêà [10].

Ó êðûñ àöåòèëõîëèí ìîäóëèðóåò îáðàáîòêó ñïè-

íàëüíûõ ñåíñîðíûõ ñèãíàëîâ â äîðñàëüíûõ ðîãàõ

ñïèííîãî ìîçãà [44], êîòîðûå ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé îñ-

íîâíîå ìåñòî îáúåäèíåíèÿ ñïèíàëüíîé ñåíñîðíîé èí-

ôîðìàöèè [60].

Ó ÷åðåïàõ ðèòìè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ìîòîíåéðîíîâ

ìîæåò áûòü èíäóöèðîâàíà ìóñêàðèíîì, è ýòîò ýôôåêò

çàâèñèò îò óñèëåíèÿ òîêà â êàëüöèåâûõ êàíàëàõ L-òèïà

[49]. Â èçîëèðîâàííîì ñïèííîì ìîçãå ýìáðèîíîâ ìû-

øåé õîëèíåðãè÷åñêàÿ ïîëîæèòåëüíàÿ îáðàòíàÿ ñâÿçü

îò ìîòîíåéðîíîâ âàæíà äëÿ ãåíåðàöèè ñïîíòàííîé ðèò-

ìè÷åñêîé àêòèâíîñòè [23]. Ïðèìåíåíèå àöåòèëõîëèíà

íà ìîäåëè èçîëèðîâàííîãî ñïèííîãî ìîçãà íîâîðîæ-

äåííîé êðûñû èíäóöèðîâàëî èëè îáëåã÷àëî âîçíèêíî-

âåíèå ðèòìè÷åñêîé àêòèâíîñòè ìîòîíåéðîíîâ [28, 30].

Â äîïîëíåíèå ê óæå èçâåñòíûì õîëèíåðãè÷åñêèì

ñîìàòè÷åñêèì ìîòîíåéðîíàì âûÿâëåíî íåñêîëüêî

ãðóïï èíòåðíåéðîíîâ ãîëîâíîãî ìîçãà, îäíà èç êîòî-

ðûõ ðàñïîëîæåíà ðÿäîì ñ ìåçýíöåôàëè÷åñêîé ëîêîìî-

òîðíîé îáëàñòüþ (ÌËÎ). Âîçìîæíî, ýòè õîëèíåðãè÷å-

ñêèå èíòåðíåéðîíû îáåñïå÷èâàþò ãëàâíûé ñèãíàë

ÌËÎ ïî îòíîøåíèþ ê ðåòèêóëÿðíîé ôîðìàöèè. Äàí-

íàÿ ãèïîòåçà ïîäòâåðæäàåòñÿ òåì, ÷òî ñòèìóëÿöèÿ

ÌËÎ âûçûâàåò âîçáóæäåíèå ðåòèêóëîñïèíàëüíûõ

íåéðîíîâ, à èõ àêòèâàöèÿ àöåòèëõîëèíîì ìîæåò èíäó-

öèðîâàòü ëîêîìîòîðíóþ àêòèâíîñòü [52].

Èíãèáèòîðû àöåòèëõîëèíýñòåðàçû (ÀÕÝ)

Ó÷èòûâàÿ âàæíóþ ðîëü õîëèíîðåöåïòîðîâ â ðåãóëÿ-

öèè ëîêîìîöèè, âîññòàíîâëåíèå äâèãàòåëüíîé àêòèâ-

íîñòè ïîòåíöèàëüíî ìîæåò áûòü óñêîðåíî èíãèáèòî-

ðàìè àöåòèëõîëèíýñòåðàçû. Â ëèòåðàòóðå âñòðå÷àþòñÿ

ïðèìåðû õîðîøî êîîðäèíèðîâàííûõ ëîêîìîòîðíî-ïî-

äîáíûõ äâèæåíèé, âûçâàííûõ èíãèáèòîðàìè àöåòèë-

õîëèíýñòåðàçû, êîòîðûå óâåëè÷èâàþò âûáðîñ àöåòèë-

õîëèíà èç âíóòðåííèõ õîëèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ [63].

Ó ïàöèåíòîâ, ïåðåíåñøèõ èíñóëüò, ïðîäåìîíñòðè-

ðîâàíû ëó÷øèå ðåçóëüòàòû â ãðóïïå, ïðèíèìàâøèõ

èíãèáèòîð ÀÕÝ äîíåïåçèë, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëü-

íîé, ïðè âûïîëíåíèè òåñòà äâèãàòåëüíîé ôóíêöèè

Âîëüôà. Ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé (IIa

ôàçà) ïðîäåìîíñòðèðîâàëè, ÷òî îêîëî ïîëîâèíû ïàöè-

åíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ïðåïàðàò, ïîêàçàëè áîëåå ïîëíîå

âîññòàíîâëåíèå äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïî èñòå÷å-

íèè 90 äíåé òåðàïèè [7].

í-Õîëèíîòðîïíûå ñðåäñòâà

Îá ó÷àñòèè í-õîëèíîðåöåïòîðîâ (ÕÐ) â ðàçâèòèè

ìíîãèõ çàáîëåâàíèé íåðâíîé ñèñòåìû ÷åëîâåêà õîðî-

øî èçâåñòíî [48]. Òàê, íàïðèìåð, ìîòîðíàÿ äèñôóíê-

öèÿ, ïðîÿâëÿþùàÿñÿ â ðèãèäíîñòè ìûøö, òðåìîðå è

òðóäíîñòÿõ â èíèöèèðîâàíèè óñòîé÷èâûõ äâèæåíèé

ïðè áîëåçíè Ïàðêèíñîíà, ìîæåò áûòü óìåíüøåíà ïî-

ñëå ââåäåíèÿ íèêîòèíà [29]. Ó ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ

äàííûì çàáîëåâàíèåì, îïðåäåëÿåòñÿ ñíèæåííûé óðî-

âåíü äîôàìèíà â ïîëîñàòîì òåëå, ÷òî âûçâàíî äåãåíå-

ðàöèåé íåéðîíîâ â ó÷àñòêå ÷åðíîé ñóáñòàíöèè (pars

compacta), ÷üÿ ôóíêöèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â ïîñòàâêå äîôà-

ìèíà ïîëîñàòîìó òåëó. Ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò îò ââå-

äåíèÿ íèêîòèíà îáóñëîâëåí, ïî-âèäèìîìó, óâåëè÷åíè-

åì ñîäåðæàíèÿ äîôàìèíà â ñèíàïñàõ ÷åðíîé ñóáñòàí-

öèè [34] è ìåçîëèìáè÷åñêîé ñèñòåìû [31], à òàêæå,

âîçìîæíî, óãíåòåíèåì ìîíîàìèíîêñèäàçû òèïà B [38].

Òàêæå îáíàðóæåíî, ÷òî êóðÿùèå ëþäè èìåþò áîëåå

íèçêóþ ÷àñòîòó çàáîëåâàåìîñòè áîëåçíüþ Ïàðêèíñîíà

(ïðèìåðíî â 2 ðàçà), ïî ñðàâíåíèþ ñ íåêóðÿùèìè [5].

í-ÕÐ äåòàëüíî èçó÷åíû â ìûøöàõ è, â ìåíüøåé ñòå-

ïåíè, íåéðîíàõ âåãåòàòèâíîé íåðâíîé ñèñòåìû [61].

Ïî-âèäèìîìó, í-ÕÐ íå ó÷àñòâóþò â ëîêîìîöèè, òàê êàê

â ýêñïåðèìåíòàõ ñåëåêòèâíûé àíòàãîíèñò í-ÕÐ òóáîêó-

ðàðèí íå îêàçûâàë ýôôåêòà íà ëîêîìîöèþ, èíäóöèðî-
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âàííóþ èíãèáèòîðîì àöåòèëõîëèíýñòåðàçû ýäðîôîíè-

åì [28].

Íèêîòèí îáëàäàåò îïðåäåëåííûìè íåéðîïðîòåêòîð-

íûìè ýôôåêòàìè â ÖÍÑ, âêëþ÷àÿ çàìåäëåíèå ïðîöåñ-

ñîâ ñòàðåíèÿ è çàùèòó îò ãèáåëè íèãðîñòðèàëüíûõ

íåéðîíîâ êëåòîê ïóòåì ýêçîöèòîçà [36, 50]. Îíî îïî-

ñðåäóåòñÿ íåñêîëüêèìè ìåõàíèçìàìè, â ÷èñëå êîòîðûõ

óâåëè÷åíèå ýêñïðåññèè íåéðîòðîôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ

[17], èíãèáèðîâàíèå ïðîäóêöèè îêñèäà àçîòà [62] è àê-

òèâàöèÿ ïðîòåèíêèíàçû Ñ [33].

Íåêîòîðûå èññëåäîâàòåëè ñ÷èòàþò, ÷òî íåéðîïðî-

òåêòîðíûé ýôôåêò íèêîòèíà ñâÿçàí ñî ñïîñîáíîñòüþ

àêòèâèðîâàòü 	7 ñóáúåäèíèöû í-ÕÐ [26] è ìîæåò áûòü

áëîêèðîâàí ñåëåêòèâíûì èíãèáèòîðîì 	7 ñóáúåäèíè-

öû í-ÕÐ MLA (methyllycaconitine) [12].

Íåñåëåêòèâíûå ì-õîëèíîáëîêàòîðû

Â ñâÿçè ñ íåäîñòàòêîì ëèãàíäîâ, îáëàäàþùèõ âûñî-

êîé ñòåïåíüþ èçáèðàòåëüíîñòè ê îïðåäåëåííûì ïîä-

òèïàì ðåöåïòîðîâ, à òàêæå ñ òåì, ÷òî áîëüøèíñòâî

òêàíåé èëè êëåòîê îáëàäàþò 2 èëè áîëåå òèïàìè ì-ÕÐ,

îïðåäåëåíèå ôèçèîëîãè÷åñêîé è ïàòîôèçèîëîãè÷åñêîé

ðîëè îòäåëüíûõ ì-ÕÐ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ñëîæíóþ çà-

äà÷ó. ×òîáû ïðåîäîëåòü ýòè ñëîæíîñòè, ðàçðàáîòàíû

ñïåöèàëüíûå ìåòîäèêè ïîëó÷åíèÿ ìóòàíòíûõ ëèíèé

ìûøåé ñ äåôèöèòîì òîãî èëè èíîãî ïîäòèïà èç 5 èç-

âåñòíûõ ì-ÕÐ. Ïðîâåäåííûå òåñòû ïîêàçàëè, ÷òî êàæ-

äàÿ èç ïîðîä ìóòàíòíûõ ìûøåé îáëàäàåò ôèçèîëîãè-

÷åñêèìè, ïîâåäåí÷åñêèìè, áèîõèìè÷åñêèìè èëè íåé-

ðîõèìè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè [67].

Î÷åâèäíî, ì-ÕÐ íåîáõîäèìû äëÿ ëîêîìîöèè, âû-

çâàííîé ýäðîôîíèåì, òàê êàê íåñåëåêòèâíûé ì-õîëè-

íîáëîêàòîð àòðîïèíà íà ýòîì ôîíå ñíèæàåò àìïëèòóäó

èìïóëüñîâ íà ýëåêòðîíåéðîãðàììå, à òàêæå ïðè îïðå-

äåëåííûõ êîíöåíòðàöèÿõ áëîêèðóåò ëîêîìîòîðíóþ àê-

òèâíîñòü [28, 63].

Ì1-õîëèíîáëîêàòîðû

Âî âñåõ ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòàõ ó ìûøåé ñ îòñóòñò-

âèåì ãåíà Ì
1
-ÕÐ îáíàðóæåíî ÿâíîå óâåëè÷åíèå ëîêî-

ìîòîðíîé àêòèâíîñòè [42]. Ãèïåðàêòèâíîñòü ýòîé ïî-

ðîäû ñâÿçàíà ñî çíà÷èòåëüíûì ðîñòîì (ïðèáëèçèòåëü-

íî 2-êðàòíûì) âíåêëåòî÷íîé êîíöåíòðàöèè äîôàìèíà

â ïîëîñàòîì òåëå, âîçìîæíî, èç-çà áîëüøåãî âûáðîñà

ýòîãî ìåäèàòîðà. Ïî-âèäèìîìó, íåäîñòàòîê Ì
1
-ÕÐ íà

èíãèáèðóþùèõ íåéðîíàõ ïîëîñàòîãî òåëà, èäóùèõ ê

äîôàìèíîñîäåðæàùèì íåéðîíàì ÷åðíîé ñóáñòàíöèè,

ïðèâîäèò ê íàáëþäàåìîìó ïåðåèçáûòêó äîôàìèíà

[18].

Ó íîâîðîæäåííûõ êðûñ Ì
1
-õîëèíîáëîêàòîð òåëåí-

çåïèí áëîêèðîâàë ýäðîôîíèé-èíäóöèðîâàííóþ ëîêî-

ìîöèþ òîëüêî ïðè äîñòàòî÷íî âûñîêèõ êîíöåíòðàöè-

ÿõ. Âî âñåõ ýêñïåðèìåíòàõ, ãäå òåëåíçåïèí âûçûâàë

áëîê ëîêîìîöèè, àìïëèòóäû èìïóëüñîâ ýëåêòðîíåéðî-

ãðàìì áûëè ñíèæåíû, íî ÷àñòîòà øàãîâ çíà÷èòåëüíî

íå èçìåíÿëàñü. Íåîáõîäèìîñòü èñïîëüçîâàíèÿ áîëü-

øèõ äîç òåëåíçåïèíà äëÿ áëîêàäû ëîêîìîöèè äàåò îñ-

íîâàíèå óòâåðæäàòü, ÷òî ýôôåêò ïðåïàðàòà îïîñðåäî-

âàí íåñïåöèôè÷åñêèì äåéñòâèåì íà Ì
1
-ÕÐ, à, ñêîðåå

âñåãî, òåì, ÷òî îí èìååò îïðåäåëåííûé àôôèíèòåò ê

Ì
2
-ÕÐ, íàéäåííûì íà õîëèíýðãè÷åñêèõ ïðîïðèîñïè-

íàëüíûõ êëåòêàõ è íà ìîòîíåéðîíàõ. Êðîìå òîãî, íå

èñêëþ÷åíà âîçìîæíîñòü ñâÿçûâàíèÿ òåëåíçåïèíà â âû-

ñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ñ Ì
3
-ÕÐ. Î÷åâèäíî, òåëåíçåïèí

äåéñòâóåò íå íà ýëåìåíòû öåíòðàëüíîãî ëîêîìîòîðíî-

ãî ãåíåðàòîðà, îòâåòñòâåííûå çà âîçíèêíîâåíèå ëîêî-

ìîòîðíîãî ðèòìà, à íà êëåòêè, êîíòðîëèðóþùèå âû-

õîäíîé ñèãíàë ìîòîíåéðîíîâ èëè íà ñàìè ìîòîíåéðî-

íû [28].

Ì2-õîëèíîáëîêàòîðû

Ì
2
-ÕÐ øèðîêî ïðåäñòàâëåíû â ÖÍÑ è íà ïåðèôå-

ðèè [32, 69]. Òàê, îêîëî 90 % ì-ÕÐ ñïèííîãî ìîçãà

ìûøè ïðåäñòàâëåíû Ì
2
-ïîäòèïîì [16]. Íåñìîòðÿ íà

òî, ÷òî Ì
2
-õîëèíîðåöåïòîð-íîêàóòíûå æèâîòíûå íå

ïðîäåìîíñòðèðîâàëè íèêàêèõ ÿâíûõ èçìåíåíèé â êî-

îðäèíàöèè äâèæåíèé [20], ýòî íå îáÿçàòåëüíî íèâåëè-

ðóåò ðîëü Ì
2
-ÕÐ â óâåëè÷åíèè âîçáóäèìîñòè ìîòîíåé-

ðîíîâ. Íàïðèìåð, â îòñóòñòâèå äàííûõ ðåöåïòîðîâ ìî-

æåò áûòü êîìïåíñàòîðíàÿ ìîäóëÿöèÿ (îò íèñõîäÿùèõ

ñåðîòîíèíåðãè÷åñêèõ ñèñòåì) èëè óñèëåíèå ñèãíàëà îò

èíòåðíåéðîíîâ ñëåäóþùåãî ïîðÿäêà ê ìîòîíåéðîíàì

[39].

Äëÿ ãåíåðàöèè äâèæåíèé ìîòîíåéðîíàì íåîáõîäè-

ìî èòåãðèðîâàòü âõîäíûå ñèãíàëû (ìîòîðíûå êîìàí-

äû), êîòîðûå îíè ïîëó÷àþò, è ãåíåðèðîâàòü íà âûõîäå

ñèãíàë, äîñòàòî÷íûé ïî ñèëå, ÷òîáû âûçûâàòü ñîêðà-

ùåíèå ìûøö. Àêòèâàöèÿ Ì
2
-ÕÐ âåäåò ê óâåëè÷åíèþ

âîçáóäèìîñòè ìîòîíåéðîíîâ ïîñðåäñòâîì ñíèæåíèÿ

àìïëèòóäû ïîñòãèïåðïîëÿðèçàöèè ÷åðåç èçìåíåíèå

êàëèåâîãî òîêà [39].

Â êà÷åñòâå àíòàãîíèñòà Ì
2
-ÕÐ òåñòèðîâàëñÿ ìåòîê-

òðàìèí. Êàê è òåëåíçåïèí, âî âñåõ ýêñïåðèìåíòàõ, ãäå

ìåòîêòðàìèí áëîêèðîâàë ýäðîôîíèé-èíäóöèðîâàííóþ

ëîêîìîöèþ, àìïëèòóäû ýëåêòðîíåéðîãðàììû áûëè

ñíèæåíû. Ïðåïàðàò ñïîñîáåí óâåëè÷èâàòü ÷àñòîòó ëî-

êîìîòîðíûõ èìïóëüñîâ, îäíàêî â âûñîêîé êîíöåíòðà-

öèè ìîæåò ïîäàâëÿòü ëîêîìîöèþ. Ýòî ñîãëàñóåòñÿ ñ

êîíöåïöèåé äåéñòâèÿ Ì
2
-õîëèíî-áëîêàòîðîâ íåïî-

ñðåäñòâåííî íà ìîòîíåéðîíû, êîòîðûå, êàê èçâåñòíî,

îáëàäàþò ýòèìè ÕÐ [28].

Ì3-õîëèíîáëîêàòîðû

Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî â ãåíåðàöèè ðèòìà ëîêîìîòîð-

íîãî ïàòòåðíà ïðèíèìàþò ó÷àñòèå Ì
3
-ÕÐ. Ïîñëåäîâà-

òåëüíîå äîáàâëåíèå àíòàãîíèñòà Ì
3
-ÕÐ 4-DAMP

(4-diphenylacetoxy-N-methyl-piperidine methiodide)

ñíèæàëî ëîêîìîòîðíûé ðèòì è â êîíå÷íîì ñ÷åòå îêîí-

÷àòåëüíî áëîêèðîâàëî åãî. Â îòëè÷èå îò àòðîïèíà è

ìåòîêòðàìèíà, 4-DAMP íå âûçûâàë äàæå âðåìåííîãî

óâåëè÷åíèÿ ÷àñòîòû ëîêîìîöèè [28]. Âëèÿíèå òàêèõ

ïðåïàðàòîâ, êàê ñîëèôåíàöèí è äð., íà ëîêîìîöèþ íå

èçó÷àëîñü.

Ì4-õîëèíîáëîêàòîðû

Ì
4
-ÕÐ íàõîäÿòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â ðàçëè÷íûõ

îòäåëàõ ïåðåäíåãî ìîçãà, à èõ âîçáóæäåíèå óãíåòàåò

42 Þ. È. Ñûñîåâ è äð.



ìåõàíèçì òàê íàçûâàåìîé “íàïðàâëåííîé” àêòèâàöèè

íèãðîñòðèàðíîãî ïóòè, îáëåã÷àþùåãî ëîêîìîöèþ

[14, 55, 69]. Ìûøè ñ äåôèöèòîì ýòîãî ïîäòèïà ÕÐ ïî-

êàçàëè íåáîëüøîå, íî ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå óâå-

ëè÷åíèå îáùåé ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè, óñèëèâàþ-

ùååñÿ ââåäåíèåì öåíòðàëüíîãî D
1
-àãîíèñòà [21].

Îäíàêî ïðèìåíåíèå Ì
4
-õîëèíîáëîêàòîðà MT-3

(muscarinic toxin-3) â ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ íå îêà-

çûâàëî ýôôåêòà íà ýäðîôîíèé-èíäóöèðîâàííóþ ëîêî-

ìîöèþ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî Ì
4
-ÕÐ íå ïðè-

íèìàþò çíà÷èìîãî ó÷àñòèÿ â ëîêîìîòîðíîé äåÿòåëüíî-

ñòè [28].

Ì5-õîëèíîáëîêàòîðû

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè Ì
5
-ÕÐ íå îáíàðóæåíû â

âåíòðàëüíûõ ðîãàõ ñïèííîãî ìîçãà, à èõ ñïåöèôè÷å-

ñêèå áëîêàòîðû íå èçó÷àëèñü [68].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èçâåñòíî, ÷òî âîçäåéñòâèå íà

ìîíîàìèíåðãè÷åñêèå è õîëèíåðãè÷åñêèå ðåöåïòîðû

ìîæåò âûçûâàòü ñïåöèôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â êèíåìà-

òèêå, êèíåòèêå è ýëåêòðîìèîãðàôè÷åñêèõ õàðàêòåðè-

ñòèêàõ ëîêîìîöèè. Òàê, àêòèâàöèÿ àëüôà-1 ÀÐ óâåëè-

÷èâàåò àêòèâíîñòü â äèñòàëüíûõ ìûøöàõ-ñãèáàòåëÿõ,

à ñòèìóëÿöèÿ àëüôà-2 ÀÐ ìîæåò êàê âûçûâàòü, òàê è

ïîäàâëÿòü äâèæåíèÿ êîíå÷íîñòåé â ðàçíûõ ýêñïåðè-

ìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ. Âîçäåéñòâèå íà ì-ÕÐ óâåëè÷è-

âàåò âîçáóäèìîñòü ìîòîíåéðîíîâ è ìåíÿåò ÷àñòîòó ëî-

êîìîòîðíîé àêòèâíîñòè. Ýíäîãåííàÿ õîëèíåðãè÷åñêàÿ

ïðîïðèîñïèíàëüíàÿ ñèñòåìà ñïîñîáíà âûçûâàòü êîîð-

äèíèðîâàííóþ ëîêîìîòîðíóþ àêòèâíîñòü, à êîíòðîëü

âîçáóäèìîñòè ìîòîíåéðîíîâ óïðàâëÿåòñÿ Ì
2
-ÕÐ.

Âàæíàÿ ðîëü àäðåíî- è õîëèíîðåàêòèâíûõ ñèñòåì â

ðåãóëÿöèè äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè îòêðûâàåò øèðî-

êèå âîçìîæíîñòè äëÿ ðàçðàáîòêè ïðåïàðàòîâ ñ àäðåíî-

è õîëèíîòðîïíûì äåéñòâèåì â êà÷åñòâå ñðåäñòâ âîñ-

ñòàíîâëåíèÿ äâèãàòåëüíûõ ôóíêöèé ïîñëå ðàçëè÷íûõ

ïîâðåæäåíèé ÖÍÑ. Ýòî ÿâëÿåòñÿ âàæíîé è àêòóàëüíîé

çàäà÷åé êàê äëÿ ôàðìàêîëîãèè, òàê è äëÿ âîññòàíîâè-

òåëüíîé ìåäèöèíû. Äàëüíåéøåå èññëåäîâàíèå íåéðî-

ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ãåíåðàöèè äâèãàòåëü-

íîé àêòèâíîñòè ìîæåò ñî âðåìåíåì âûÿâèòü íîâûå ìè-

øåíè äëÿ äåéñòâèÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ àãåíòîâ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ïîääåðæêå ãðàíòà Ðîññèé-

ñêîãî íàó÷íîãî ôîíäà (ÐÍÔ ãðàíò ¹ 14-15-00788).
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Disturbances of the motor function caused by diseases and injuries of the nervous system lead to severe disorders, which dramatically decrease the quality of

patient’s life and have a high social significance, since the primary source of patient’s interaction with the environment, his social life, and labor activity suffers.

This shows the importance of developing highly effective pharmacotheurapetic methods of nervous system protection against damages accompanied by loco-

motor and postural function disturbances. A great interest for theoretical and practical medicine is presented by the investigation of drugs capable of influencing

various areas of the brain, descending supraspinal systems, spinal networks, and structures controlling the posture and locomotion. This article provides infor-

mation about the key points of cholinergic and adrenergic agents for recovering pharmacotherapy after CNS injuries.

Key words: recovery of motor function; CNS injury; adrenotropic agents; cholinotropic agents.
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