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ния поверхности эндотелиальных клеток с адгези-
ей тромбоцитов и лейкоцитов к сосудистой стенке. 
В поздние сроки наблюдения, несмотря на значи-
тельное восстановление параметров микроцирку-
ляторного русла, уровень TNF–α по-прежнему 
статистически значимо превышал контрольные 
значения, реализуя иммуновоспалительную реак-
цию и аутоиммунную агрессию в области ишемии. 
Очевидно, что снижение уровня IL–1β на протя-
жении всего периода наблюдения связано с неярко 
выраженной деструкцией тканей, ведущей к гибе-
ли макрофагальных клеток, а также со снижением 
продукции IL–1β клетками мезенхимального про-

исхождения (эндотелиоцитами) в результате их 
ишемического повреждения.  

Выводы 
1. На протяжении всего периода наблюде-

ния (35 суток) отмечаются нарушения в системе 
микроциркуляции головного мозга крыс, более 
выраженные в ранние сроки (до 7 суток). 

2. Нарушения в системе гемомикроцирку-
ляции  постреанимационного периода сопровож-
даются значительным повышением уровня TNF–α 
во все сроки наблюдения. 

3. Повышения уровня провоспалительного 
цитокина IL–1β с 1-х по 35-е сутки после смер-
тельной кровопотери не обнаружено. 
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Исследовано влияние внутривенной лазерной гемотерапии на течение алкогольной комы у крыс, вызванной внутриже-

лудочным введением 40% этанола. Применение внутривенного лазерного облучения крови способствовало снижению ле-
тальности, уменьшению неврологического дефицита, сокращению сроков клинического выздоровления, оптимизации со-
отношения между симпатическим и парасимпатическим отделами вегетативной нервной системы. Выявлено позитивное 
влияние лазерной гемотерапии на сосуды микроциркуляторного русла головного мозга и сетчатки глаза, а также на реоло-
гические свойства крови. 
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L.T. Idrisova, D.A. Enikeyev, G.A. Baiburina, L.G. Shikunova 
CORRECTION OF EXPERIMENTAL ALCOHOL POSTCOMATOSE DISORDERS USING 

QUANTRUM HEMOTHERAPY 
 
The effects of intravenous laser hemotherapy on the alcohol coma course in rats induced by 40% ethanol intragastric adminis-

tration have been studied. The use of intravenous laser radiation of blood contributed to a decline in fatal outcomes rate, reduction in 
neurological deficiency, decrease in resuscitation course, improvement of correlation between sympathetic and parasympathetic 
areas of the vegetative nervous system. Positive effects of laser hemotherapy on the cerebral microcirculatory bed and eye retina as 
well as blood reologic properties have been detected. 
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Алкоголь является одним из наиболее рас-

пространенных токсикантов, способных не только 
вызывать патологические сдвиги в центральной 
нервной системе, но и создавать неблагоприятный 
преморбидный фон и существенно ухудшать тече-

ние целого ряда патологических процессов. Ток-
сическое влияние алкоголя связано с развиваю-
щейся гипоксией, ишемией и цитотоксическим 
эффектом [8, 10]. Наиболее частой причиной раз-
вития нарушений в головном мозге и сетчатке гла-
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за, по мнению подавляющего большинства иссле-
дователей, является резкая активация свободно-
радикального окисления, усиление процессов пе-
рекисного окисления липидов ПОЛ, выраженная 
дизрегуляция тонуса сосудов микроциркуляторно-
го русла, расстройство местной гемодинамики, 
сопровождающееся отеком ткани.  

Помимо традиционных детоксикационных 
мероприятий для лечения острых экзогенных ин-
токсикаций в последние годы используется инва-
зивное применение излучения гелий-неонового 
лазера низкой интенсивности, которое приводит к 
снижению активности ПОЛ, нормализации систе-
мы гемостаза, восстановлению реологических по-
казателей крови с улучшением центральной гемо-
динамики и микроциркуляции. Целью настоящего 
экспериментального исследования является изуче-
ние эффективности корригирующего действия 
внутривенного лазерного облучения крови 
(ВЛОК) на состояние центральной нервной систе-
мы и сетчатки глаза при алкогольной коме и в те-
чение длительного посткоматозного периода. 

Методика исследования 
Экспериментальные исследования проводи-

лись на 210 здоровых половозрелых неинбредных 
белых крысах обоего пола (в группах было равное 
число самцов и самок) массой от 180 до 220 г., 
разделенных на 4 группы: 1-я – контрольная (11 
крыс), 2-я – животные (92), подвергнутые острой 
алкогольной интоксикации, 3-я – животные (72), 
получавшие алкоголь и внутрисосудистое лазер-
ное облучение крови, 4-я – интактные крысы (35), 
подвергнутые лазерному излучению.  

Алкогольная кома достигалась введением в 
желудок через металлический зонд 40% этанола 
(из расчета 10-12 г чистого спирта на 1 кг массы 
тела). После наступления острой алкогольной ин-
токсикации динамику процесса наблюдали в тече-
ние трех суток. Для количественной оценки их 
неврологического статуса использовалась система 
балльной оценки неврологического статуса крыс, 
предложенная С.П. Лысенковым с соавт. [6] в на-
шей модификации [3]. Балльная оценка невроло-
гического статуса у животных в различных груп-
пах позволила более точно распределить крыс по 
степени тяжести состояния и с высокой достовер-
ностью провести анализ эффективности внутри-
венного лазерного облучения крови в посткома-
тозном периоде. 

ЭКГ регистрировалась аппаратом ЭК1Т-04 
с помощью специальных адаптированных для 
крыс электродов в стандартных отведениях через 
1, 3, 6, 12, 24, 48, 72 часа после наступления алко-
гольной интоксикации. Контролем являлась запись 
ЭКГ каждой крысы до введения алкоголя (в груп-
пе животных, подвергнутых лазерному облучению 
без алкогольной интоксикации, достоверных раз-
личий с контролем не выявлено). ВЛОК осуществ-
лялось аппаратом «АЛТО-Терапевт» через хвосто-
вую вену.  Мощность на выходе 2мВт, плотность 
потока мощности 5 мВт/см2, длина волны 630 нм. 
Облучение проводилось крысам со сроками на-
блюдения до суток однократно через час после 

наступления острой алкогольной интоксикации, 
двукратно – со сроками наблюдения до 48 часов, 
трехкратно – со сроками наблюдения 72 часа. 

С целью изучения структурных изменений в 
головном мозге при алкогольной коме и после эн-
доваскулярного воздействия низкоинтенсивным 
лазерным излучением проводилось дифференци-
рованное морфологическое и электронно-
микроскопическое исследование различных отде-
лов головного мозга (кора, средний мозг, проме-
жуточный мозг, мозжечок) и сетчатки глаза через 
1, 3, 6, 12, 24, 48, 72 часа эксперимента у живот-
ных в разных группах.  

Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась с применением программного 
обеспечения Microsoft Excel с вычислением сред-
них значений, доверительных интервалов, средне-
квадратических отклонений и сравнением средних 
с использованием параметрического критерия 
Стьюдента и коэффициента корреляции. 

Результаты и обсуждение 
Сравнительный анализ изменения невроло-

гического статуса крыс при алкогольной коме без 
использования ВЛОК и при его  применении пока-
зывает, что коррекция патологических сдвигов, 
возникающих при интоксикации, методами физио-
гемотерапии эффективна [4] (рис.).  

У алкоголизированных крыс без облучения 
лазером постепенное ухудшение общего состояния 
продолжалось до 3 часов эксперимента. После-
дующие 9 часов состояние животных оставалось 
тяжелым. Положительная динамика появилась к 
концу первых суток. К исходу вторых суток про-
изошло значительное улучшение неврологическо-
го статуса крыс, а к 72 часам наблюдения – клини-
ческое выздоровление. Летальность в этой группе 
отмечалась  в течение первых суток и составляла 
22,6%. Практически во все сроки наблюдения пре-
обладали крысы с тяжёлым течением интоксика-
ции.  

В группе алкоголизированных животных, на  
кровь которых воздействовали низкоинтенсивным 
лазерным излучением, алкогольная кома протека-
ла легче. Уменьшилось число крыс с тяжелым те-
чением и увеличилось  со средней тяжестью тече-
ния комы и посткоматозного периода. Летальность 
снизилась до 7,4% (p<0,001). Наиболее тяжелая 
симптоматика  наблюдалось на первом часу экспе-
римента. В дальнейшем отмечалось постепенное 
улучшение общего состояния. К исходу вторых 
суток неврологический дефицит был менее выра-
жен, чем у крыс без лазерного воздействия. Кли-
ническое выздоровление наступило к исходу 
третьих суток.  

Исследование показателей вариационной 
пульсометрии в динамике алкогольной комы по-
зволило выявить значительные изменения функ-
ций вегетативных отделов нервной системы над-
сегментарного уровня, индекса вегетативного рав-
новесия и индекса напряжения регуляторных сис-
тем. 
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Рис. Неврологический статус крыс при алкогольной коме и после коррекции внутрисосудистым лазерным облучением крови 
 
В группе алкоголизированных нелеченных 

крыс наблюдалось значительное повышение ин-
декса вегетативного равновесия (ИВР) (p<0,05) и 
индекса напряжения регуляторных систем (ИН) 
(p<0,01) на первых же часах алкогольной интокси-
кации, затем происходило их снижение к 3 часу 
наблюдения до минимальных величин (p<0,01).  В 
последующем изменения ИВР и ИН носили фаз-
ный характер, но оставались в течение первых су-
ток достоверно ниже контрольных значений. Нор-
мализация показателей произошла к концу третьих 
суток.  

В группе алкоголизированных леченных 
ВЛОК крыс наблюдалось резкое повышение ин-
дексов с максимальным подъемом к 3 часу наблю-
дения (p<0,001), которое затем сменилось  сниже-
нием до контрольных величин к 12 часам постко-
матозного периода.  Восстановление ИВР  и ИН до 
нормальных цифр произошло к концу вторых су-
ток.   

В группе интактных крыс, получавших 
ВЛОК, оба индекса были практически на уровне 
контрольных величин в течение всего эксперимен-
та с незначительной амплитудой колебаний. 

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что в группе крыс с алкогольной интоксикацией в 
первые часы эксперимента наблюдались высокий 
уровень летальности и выраженный неврологиче-
ский дефицит, сопровождающийся  гипертонусом 
симпатической нервной системы с избытком веге-
тативной обеспеченности деятельности сердца [1]. 
В  дальнейшем возникал вегетативный дисбаланс с 
резким преобладанием тонуса парасимпатической 
нервной системы и недостаточной централизацией 
управления ритмом сердца.  

В группе алкоголизированных крыс, под-
вергнутых лазерному облучению, выявлялся вы-
раженный вегетативный дисбаланс со стойким 
гипертонусом симпатической системы (централи-
зация ритма) и избытком вегетативной обеспечен-
ности деятельности сердца, возникающими в связи 
с  массивным выбросом катехоламинов (ведущих  

факторов адаптации) в результате вовлечения в 
реакцию нейрорефлекторного механизма стимуля-
ции надпочечников [2]. Период клинического вы-
здоровления сопровождался стабилизацией актив-
ности адренэргических механизмов. Полученные 
данные согласуются с мнением других авторов, 
которые связывают нормализующий эффект 
ВЛОК со стимуляцией неспецифической реактив-
ности организма, повышением адаптационных и 
энергетических возможностей за счет активирую-
щего влияния на лимбические структуры [5, 9]. 

Проведенные морфологические и электрон-
но-микроскопические методы исследования вы-
явили значительные структурные нарушения в 
головном мозге и сетчатке глаза крыс в динамике 
алкогольной комы и в посткоматозном периоде, 
которые были наиболее выражены в первые сутки, 
несколько уменьшались в последующие сроки, но 
не восстанавливались полностью за все время на-
блюдения. Наиболее распространенными были 
явления периваскулярного отека в первые часы 
алкогольной комы с постепенным нарастанием 
внутриклеточного отека, которые сопровождались 
деструктивными изменениями ультраструктур, 
особенно значительными в митохондриях [7]. Од-
новременно наблюдались изменения микроцирку-
ляторного русла головного мозга и сетчатки глаза, 
проявлявшиеся в изменении просвета сосудов, 
нечеткости сосудистого контура, и изменения рео-
логических свойств крови в виде повышения агре-
гации форменных элементов крови, явлений слад-
жа, а в некоторых случаях – тромбообразования. 
Была характерна избирательность структурного 
поражения коры головного мозга и мозжечка, а 
также внутреннего ядерного слоя сетчатки глаза. 
Проведение ВЛОК у животных с алкогольной ко-
мой способствовало уменьшению деструктивных 
нарушений в нейронах головного мозга и сетчатке 
глаза и более раннему и полному их восстановле-
нию, уменьшало проявления периваскулярного, 
перицеллюлярного и внутриклеточного отека тка-
ни. 
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Выводы 
1. Применение ВЛОК у крыс с алкогольной 

комой вызывало резкое снижение летальности, 
неврологического дефицита, активизировало сим-
патический отдел вегетативной нервной системы и 
способствовало в последующем нормотонии.  

2. Выявлено позитивное влияние ВЛОК на 
сосуды микроциркуляторного русла головного 
мозга и сетчатки глаза, а также на реологические 
свойства крови. 
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В модельных системах изучена антирадикальная, антиокислительная и противогипоксическая активность комплексных 

соединений производных пиримидина с янтарной кислотой. Установлено, что исследуемые препараты различаются по ан-
тирадикальной активности и по способности влиять на перекисное окисление липидов. Отсутствует четкое соответствие 
антиокислительных свойств пиримидиновых соединений их антирадикальной активности. Выявлено соединение, обла-
дающее противогипоксической активностью. 

Ключевые слова: производные пиримидина, янтарная кислота, антирадикальная и антиокислительная активность. 
 

V.A. Myshkin, D.V. Srubilin, D.A. Enikeyev, M.A. Isakova, L.T. Idrisova, D.M. Galimov, I.D. Isakov 
NEW COMPLEX COMPOUNDS OF SUCCINIC ACID WITH  PYRIMIDINE DERIVATIVES – 

A PERSPECTIVE MEANS OF METABOLIC CORRECTION 
 
Antiradical, antioxidizing and antihypoxic activities of complex compounds of pyrimidine derivatives with succinic acid have 

been studied in modeling systems. It has been shown that the agents studied differ by their antiradical activity and  capacity to exert 
influence on lipid peroxidation. There is no precise conformity of antioxidizing properties of pyrimidine compounds to their antirad-
ical activity. The compound having antihypoxic activity has been detected. 

Key words: pyrimidine derivatives, succinic acid, antiradical and antioxidizing activity. 


