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Óñòàíîâëåíî, ÷òî ìåáèêàð, äèàçåïàì è àìèòðèïòèëèí â ñðåäíèõ òåðàïåâòè÷åñêèõ

äîçàõ ïðè âíóòðèáðþøèííîì ââåäåíèè ìûøàì ïîâûøàþò ïîðîã áîëåâîé ÷óâñòâèòå-

ëüíîñòè íà ìîäåëè “ãîðÿ÷àÿ ïëàñòèíà”. Ìåáèêàð ïðîÿâëÿåò áîëåå âûðàæåííóþ àíà-

ëüãåòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü, ÷åì äèàçåïàì, è íå óñòóïàåò àìèòðèïòèëèíó, ïîâûøàÿ ïî-

ðîã áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè íà áîëåå ðàííèõ ñðîêàõ íàáëþäåíèÿ.
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òû, ãîðÿ÷àÿ ïëàñòèíà, hot-plate, ìûøè.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â ïðàêòè÷åñêîé ìåäèöèíå îñòàåòñÿ ïîòðåáíîñòü â

ýôôåêòèâíûõ è áåçîïàñíûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâàõ

äëÿ ëå÷åíèÿ áîëè, êîòîðàÿ ìîæåò áûòü ïðîäîëæèòåëü-

íîé è èíâàëèäèçèðóþùåé. Óñòðàíåíèå èëè îáëåã÷åíèå

áîëè óëó÷øàåò ôèçè÷åñêîå è ïñèõè÷åñêîå ñîñòîÿíèå

ïàöèåíòà, ÷òî áëàãîïðèÿòíî ñêàçûâàåòñÿ íà åãî ïðî-

ôåññèîíàëüíîé è ñîöèàëüíîé äåÿòåëüíîñòè. Äëÿ ýòîãî

øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ íå òîëüêî íåñòåðîèäíûå ïðîòè-

âîâîñïàëèòåëüíûå ñðåäñòâà (ÍÏÂÑ) è íàðêîòè÷åñêèå

àíàëüãåòèêè, íî è ïñèõîòðîïíûå ñðåäñòâà: àíòèäå-

ïðåññàíòû [2], àíêñèîëèòèêè [9] è äðóãèå. Îäíàêî ïðè

èõ ïðèìåíåíèè ðàçâèâàþòñÿ ìíîãî÷èñëåííûå ïîáî÷-

íûå ýôôåêòû [1]. Ìåõàíèçì ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé è

àíàëüãåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïñèõîòðîïíûõ ñðåäñòâ

ïîëíîñòüþ íå ÿñåí. Òàê, èññëåäîâàíèÿ ðàçëè÷íûõ

êëàññîâ àíòèäåïðåññàíòîâ ïîêàçûâàþò, ÷òî ðàçëè÷èÿ

èõ öåíòðàëüíîãî äåéñòâèÿ îäíîçíà÷íî íå îòðàæàþòñÿ

íà èõ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé ïîòåíöèè [8].

Â ñâÿçè ñ ýòèì íàøå âíèìàíèå ïðèâëåê îòå÷åñòâåí-

íûé äíåâíîé àíêñèîëèòèê ìåáèêàð, ó êîòîðîãî îòñóò-

ñòâóþò ïîáî÷íûå ýôôåêòû, ñâîéñòâåííûå áåíçîäèàçå-

ïèíîâûì àíêñèîëèòèêàì. Ìåáèêàð íå âûçûâàåò ýìî-

öèîíàëüíîé ïðèòóïëåííîñòè, ñíèæåíèÿ èíèöèàòèâû è

àêòèâíîñòè, óõóäøåíèÿ âíèìàíèÿ, ïàìÿòè, çàòîðìî-

æåííîñòè, ìûøå÷íîé ñëàáîñòè èëè ñîíëèâîñòè. Ïðè-

åì ìåáèêàðà íå ñîïðîâîæäàåòñÿ îãðàíè÷åíèåì ïîâñå-

äíåâíîé äåÿòåëüíîñòè ïàöèåíòîâ. Ìåáèêàð ïðîÿâëÿåò

òèìîëåïòè÷åñêèå ñâîéñòâà, ÷òî ïîñëóæèëî îñíîâàíè-

åì äëÿ âûáîðà â êà÷åñòâå ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ òðèöèê-

ëè÷åñêîãî àíòèäåïðåññàíòà àìèòðèïòèëèíà [3]. Ðàíåå

íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ìåáèêàð îáëàäàåò ïðîòèâî-

âîñïàëèòåëüíîé àêòèâíîñòüþ [7]. Â ýêñïåðèìåíòàëü-

íûõ èññëåäîâàíèÿõ È. Å. Çèìàêîâîé áûëî óñòàíîâëåíî

íàëè÷èå àíàëüãåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè ó ìåáèêàðà,

ñðàâíèìîé ñ òàêîâîé ìåòàìèçîëà (àíàëüãèíà), îäíàêî â

äîçàõ, çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàþùèõ òåðàïåâòè÷åñêèå

(375 ìã/êã, 1500 ìã/êã).

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ñòàëî ñðàâíèòåëüíîå

èçó÷åíèå ïîòåíöèàëüíîé àíàëüãåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè

ìåáèêàðà, àìèòðèïòèëèíà è äèàçåïàìà â òåðàïåâòè÷å-

ñêèõ äîçàõ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî íà 100 áåëûõ ëàáîðàòîð-

íûõ ìûøàõ îáîåãî ïîëà ìàññîé 18 – 27 ã: 10 ãðóïï ïî

10 ìûøåé â êàæäîé (ïèòîìíèê ÔÃÁÓ “ÔÖÒÐÁ-ÂÍÈ-

ÂÈ”, Êàçàíü). Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â âèâàðèè â ñòàí-

äàðòíûõ óñëîâèÿõ. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè â ñîîò-

âåòñòâèè ñ ïðàâèëàìè êà÷åñòâåííîé ëàáîðàòîðíîé

ïðàêòèêè (GLP) ïðè ïðîâåäåíèè äîêëèíè÷åñêèõ èñ-

ñëåäîâàíèé â ÐÔ [5], à òàêæå ïðàâèëàìè è Ìåæäóíà-

ðîäíûìè ðåêîìåíäàöèÿìè Åâðîïåéñêîé êîíâåíöèè ïî

çàùèòå ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ, èñïîëüçóåìûõ ïðè

ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ (1986) [4]. Èññëå-

äîâàíèå îäîáðåíî ëîêàëüíûì ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì.

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè,

ïî êîòîðîìó ñóäèëè î ïîòåíöèàëüíîì àíàëüãåçèðóþ-

ùåì ýôôåêòå èññëåäóåìûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, èñ-

ïîëüçîâàëè òåðìè÷åñêèé íîöèöåïòèâíûé òåñò “ãîðÿ-

÷àÿ ïëàñòèíà” (“Hotplate”). Ëàòåíòíûé ïåðèîä îáëèçû-

âàíèÿ è îòäåðãèâàíèÿ ëàï ìûøåé îïðåäåëÿëè ñ ïîìî-

ùüþ ïðèáîðà Hot/Cold plate-àíàëüãåçèÿ-ìåòð ¹ 35100

UgoBasile (Èòàëèÿ). Äëÿ ýòîãî æèâîòíûõ ïîìåùàëè íà

ðàçîãðåòóþ äî (55 � 0,1) °C òåðìîñòàòèðóåìóþ ïëà-

ñòèíó äî è ÷åðåç 1, 2, 3 è 4 ÷ ïîñëå îäíîêðàòíîãî âíóò-

ðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ âîäíûõ ðàñòâîðîâ èññëåäóå-

ìûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ èëè äèñòèëëèðîâàííîé

âîäû (êîíòðîëü). Îïðåäåëÿëè àíàëüãåòè÷åñêóþ àêòèâ-

íîñòü ïðåïàðàòîâ â òåðàïåâòè÷åñêèõ äîçàõ (ìèíèìàëü-

íàÿ, ñðåäíÿÿ, ìàêñèìàëüíàÿ òåðàïåâòè÷åñêèå äîçû) [1]:

ìåáèêàð 10, 100, 300 ìã/êã (ÎÀÎ “Òàòõèìïðåïàðàòû”,

Ðîññèÿ, ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà 198 ã/ìîëü); äèàçåïàì —
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0,1, 0,3, 1 ìã/êã (Âàðøàâñêèé ôàðìàöåâòè÷åñêèé çàâîä

ÀÎ Ïîëüôà, ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà 284,74 ã/ìîëü); àìèò-

ðèïòèëèí — 1, 3, 10 ìã/êã (ÎÀÎ Ñèíòåç, Ðîññèÿ, àìèò-

ðèïòèëèí ãèäðîõëîðèä, ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà

313,9 ã/ìîëü). Ðàñòâîðû ãîòîâèëè íà äèñòèëëèðîâàí-

íîé âîäå. Æèâîòíûì êîíòðîëüíîé ãðóïïû ââîäèëè

äèñòèëëèðîâàííóþ âîäó â ñîîòâåòñòâóþùèõ îáúåìàõ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ îáðàáîòàíû ñ ïîìîùüþ

ïðîãðàììû Statistica 511, äëÿ îöåíêè äîñòîâåðíîñòè

ðàçëè÷èé âûáîðîê, èìåþùèõ íîðìàëüíîå ðàñïðåäåëå-

íèå, ïðèìåíÿëè t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà. Èñïîëüçîâàëè

òåñò Øàïèðî-Óèëêà äëÿ îöåíêè íîðìàëüíîñòè ðàñïðå-

äåëåíèÿ. Çà äîñòîâåðíûå ïðèíèìàëè ðàçëè÷èÿ ïðè

óðîâíå âåðîÿòíîñòè 95 % è áîëåå ( p � 0,05).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Èñõîäíûå ïîêàçàòåëè (äî ââåäåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ) ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìûøåé (ëà-

òåíòíîãî âðåìåíè îáëèçûâàíèÿ ëàï ìûøåé) äîñòîâåð-

íî ìåæäó ãðóïïàìè íå îòëè÷àëèñü (òàáë. 1). Ìåáèêàð â

äîçå 10 ìã/êã íà ñðîêå 1 ÷ ñïîñîáñòâîâàë óâåëè÷åíèþ

ëàòåíòíîãî âðåìåíè îáëèçûâàíèÿ ëàï ìûøåé íà 133 %

( p = 0,015) ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Íà îñòàëüíûõ

ñðîêàõ èññëåäîâàíèÿ ìåáèêàð â äîçå 10 ìã/êã íå îêàçû-

âàë äîñòîâåðíîãî âëèÿíèÿ íà ïîðîã áîëåâîé ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè ìûøåé. Ââåäåíèå ìåáèêàðà â äîçå 100 ìã/êã

ñïîñîáñòâîâàëî óâåëè÷åíèþ ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè íà ñðîêàõ 1 è 2 ÷ íà 49 % ( p = 0,002) è 41 %

( p = 0,01) ñîîòâåòñòâåííî. Ìåáèêàð â äîçå 300 ìã/êã

íå âëèÿë íà âåëè÷èíó ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíî-

ñòè ìûøåé íà âñåõ èññëåäóåìûõ ñðîêàõ (òàáë. 1).

Â áîëåå ðàííèõ èññëåäîâàíèÿõ [7] ïðè èçó÷åíèè

ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé àêòèâíîñòè ìåáèêàðà â òåõ æå

äîçàõ íà ìîäåëè êàððàãåíèí-èíäóöèðîâàííîãî îò¸êà

ëàï êðûñ óñòàíîâëåíî ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîå äåéñò-

âèå ìåáèêàðà ñ íàèáîëåå âûðàæåííûì ýôôåêòîì â

íàèìåíüøåé èç èññëåäîâàííûõ äîç — 10 ìã/êã íà ðàí-

íèõ ñðîêàõ ðàçâèòèÿ îòå÷íîé ðåàêöèè — 1 – 2 ÷. Àíà-

ëîãè÷íûì îáðàçîì, â ýòîì ýêñïåðèìåíòå íàèáîëåå âû-

ðàæåííîå óâåëè÷åíèå ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíî-

ñòè ïðîèñõîäèëî ïðè ââåäåíèè ìåáèêàðà â íàèáîëåå

íèçêîé èç èçó÷åííûõ äîç — 10 ìã/êã — íà ñðîêå 1 ÷

ïîñëå åãî ââåäåíèÿ. Ïðè óâåëè÷åíèè äîçû äî 300 ìã/êã

àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò îòñóòñòâîâàë.

Ââåäåíèå ìûøàì äèàçåïàìà â äîçå 0,1 ìã/êã ñïî-

ñîáñòâîâàëî óâåëè÷åíèþ ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëü-

íîñòè íà ñðîêå 3 ÷ íà 29 % îò êîíòðîëÿ ( p = 0,040) è íå

âëèÿëî íà íåãî íà äðóãèõ ñðîêàõ (1, 2, 4 ÷ ïîñëå ââåäå-

íèÿ). Äèàçåïàì â áîëüøèõ äîçàõ — 0,3 è 1 ìã/êã —

ñïîñîáñòâîâàë óâåëè÷åíèþ ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè íà 26 % ( p = 0,053) è 33 % ( p = 0,016) íà

ñðîêå 2 ÷ ñîîòâåòñòâåííî. Íà äðóãèõ ñðîêàõ äîñòîâåð-

íûõ ðàçëè÷èé íå íàáëþäàëîñü (òàáëèöà). Äèàçåïàì âî

âñåõ èññëåäîâàííûõ äîçàõ óñòóïàë ïî ñâîåé àíàëüãå-

òè÷åñêîé àêòèâíîñòè ìåáèêàðó â äîçå 10 ìã/êã íà ñðî-

êå 1 ÷ (p = 0,02; p = 0,03; p = 0,02 ñîîòâåòñòâåííî) è â

äîçå 0,3 ìã/êã — ìåáèêàðó 100 ìã/êã íà ýòîì æå ñðîêå

èññëåäîâàíèÿ (p = 0,03). Äèàçåïàì 0,1 ìã/êã ïðîÿâëÿë

ìåíåå âûðàæåííîå âëèÿíèå íà ïîðîã áîëåâîé ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè íà ñðîêå 4 ÷ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìåáèêàðîì

10 ìã/êã (p = 0,006). Îäíàêî íà ñðîêå 2 ÷ äèàçåïàì â

äîçå 1 ìã/êã ïðîÿâëÿë áîëåå âûðàæåííîå àíàëüãåòè÷å-
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Êîíòðîëü Ìåáèêàð 10 ìã/êã

Ìåáèêàð 100 ìã/êã

Ìåáèêàð 300 ìã/êã
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Äèàçåïàì 1 ìã/êã

Àìèòðèïòèëèí 1 ìã/êã

Àìèòðèïòèëèí 3 ìã/êã

Àìèòðèïòèëèí 10 ìã/êã

Ïîêàçàòåëè ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìûøåé íà ìîäåëè “ãîðÿ÷àÿ ïëàñòèíà” (ñåêóíäû) íà ñðîêàõ 1, 2, 3, 4 ÷ ïîñëå âíóòðè-

áðþøèííîãî ââåäåíèÿ ìåáèêàðà, äèàçåïàìà è àìèòðèïòèëèíà (Ì � m, ð — ïðè ñðàâíåíèè ìåæäó ãðóïïàìè).



ñêîå äåéñòâèå, ÷åì ìåáèêàð â äîçå 300 ìã/êã (p = 0,002)

(ðèñ. 1).

Òàêèì îáðàçîì, äèàçåïàì âî âñåõ èññëåäîâàííûõ

äîçàõ íà ñðîêàõ 2 è 3 ÷ ñïîñîáñòâîâàë ïîâûøåíèþ ïî-

ðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ó ìûøåé ïðèáëèçè-

òåëüíî íà 30 % áåç êàêîé-ëèáî äîçîâîé çàâèñèìîñòè è

ïðîÿâëÿë ìåíåå âûðàæåííûé àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò

ïî ñðàâíåíèþ ñ ìåáèêàðîì 10 ìã/êã. Íàøè äàííûå ñî-

îòâåòñòâóþò ðåçóëüòàòàì áîëåå ðàííèõ ðàáîò, â êîòî-

ðûõ áûëî îïèñàíî íåçíà÷èòåëüíîå àíàëüãåòè÷åñêîå

äåéñòâèå äèàçåïàìà [10, 11].

Àìèòðèïòèëèí â äîçå 1 ìã/êã íå èçìåíèë ïîðîã áî-

ëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìûøåé íà âñåõ ñðîêàõ ðåãèñò-

ðàöèè (òàáëèöà). Â äîçå 3 ìã/êã àìèòðèïòèëèí âûçû-

âàë ïðîäîëæèòåëüíûé àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò, êîòî-

ðûé ñîõðàíÿëñÿ äî 3 ÷, ñ óâåëè÷åíèåì ïîðîãà áîëåâîé

÷óâñòâèòåëüíîñòè íà 46 % ( p = 0,003) íà ñðîêå 1 ÷, íà

39 % ( p = 0,02) — 2 ÷ è 47 % ( p = 0,01) — 3 ÷, ïî ñðàâ-

íåíèþ ñ êîíòðîëåì. Àìèòðèïòèëèí â äîçå 10 ìã/êã

óâåëè÷èâàë ïîðîã áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ïî÷òè â 2

ðàçà — íà 79 % ( p = 0,038) è 140 % ( p = 0,03) íà ñðî-

êàõ 1 è 2 ÷, ñîîòâåòñòâåííî. Àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò

àìèòðèïòèëèíà 10 ìã/êã áûë áîëåå âûðàæåííûì ïî

ñðàâíåíèþ ñ ìåáèêàðîì 300 ìã/êã íà ñðîêå 2 ÷

(p = 0,03), è â äîçå 3 ìã/êã — ïî ñðàâíåíèþ ñ ìåáèêà-

ðîì 100 ìã/êã íà ñðîêå 3 ÷ (p = 0,02). Ñëåäóåò îòìåòèòü

îòñóòñòâèå äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â ïîêàçàòåëÿõ ïîðî-

ãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ïðè ñðàâíåíèè àìèòðèï-

òèëèíà â äîçå 10 ìã/êã è ìåáèêàðà â òîé æå äîçå

10 ìã/êã íà âñåõ ñðîêàõ èññëåäîâàíèÿ, õîòÿ äëÿ ìåáè-

êàðà ýòî áûëà ìèíèìàëüíàÿ, à äëÿ àìèòðèïòèëèíà —

ìàêñèìàëüíàÿ òåðàïåâòè÷åñêàÿ äîçà (ðèñóíîê).

Òàêèì îáðàçîì, àìèòðèïòèëèí ïðîÿâëÿë ìàêñè-

ìàëüíûé àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò â íàèáîëüøåé èç èñ-

ñëåäîâàííûõ äîç (10 ìã/êã) è íà ñðîêå 2 ÷ ïîñëå åãî

ââåäåíèÿ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñîîòâåòñòâóþò äàí-

íûì, ïîëó÷åííûì ïðè èçó÷åíèè àíàëüãåòè÷åñêîé àê-

òèâíîñòè àìèòðèïòèëèíà íà ìîäåëè “ïàêëèòàêñåë-èí-

äóöèðîâàííîé òåðìè÷åñêîé ãèïåðàëãåçèè” [12]. Áîëåå

ðàííèå èññëåäîâàíèÿ ôëîãîòðîïíîé àêòèâíîñòè àìèò-

ðèïòèëèíà ïîêàçàëè, ÷òî ïîäîáíî ìåáèêàðó, ïðåïàðàò

ïðîÿâëÿë íàèáîëåå âûðàæåííûé ïðîòèâîâîñïàëèòåëü-

íûé ýôôåêò â íàèìåíüøåé èç èññëåäîâàííûõ (1, 3 è

10 ìã/êã) äîç — 1 ìã/êã [7], â êîòîðîé, ïî ðåçóëüòàòàì

íàñòîÿùèõ ýêñïåðèìåíòîâ, àìèòðèïòèëèí íå ïðîÿâëÿ-

åò àíàëüãåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè â òåñòå “ãîðÿ÷àÿ ïëà-

ñòèíà”.

Òàê êàê òåñò “ãîðÿ÷àÿ ïëàñòèíà” ÿâëÿåòñÿ áàçèñíûì

äëÿ âûÿâëåíèÿ àêòèâíîñòè ñîåäèíåíèé, ïîäàâëÿþùèõ

ñîìàòè÷åñêóþ ïîâåðõíîñòíóþ è îñòðóþ áîëü [6],

íàøè èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëèëè âûÿâèòü ñîáñòâåííî

àíàëüãåòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ìåáèêàðà öåíòðàëüíîãî

ïðîèñõîæäåíèÿ, ïîäîáíóþ àìèòðèïòèëèíó. Ýòîò ìåõà-

íèçì — öåíòðàëüíîå àíàëüãåòè÷åñêîå äåéñòâèå — ìî-
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Ãðóïïà
Èñõîäíûå

äàííûå ñ, %
ð 1 ÷ ð 2 ÷ p 3 ÷ p 4 ÷ p

Êîíòðîëü,

n = 10

5,5 � 0,6

100 %

4,8 � 0,5

100 %

5,1 � 0,6

100 %

5,5 � 0,7

100 %

7,2 � 1,1

100 %

Ìåáèêàð

10 ìã/êã,

n = 10

6,2 � 0,5

112 %

0,22 11,2 � 2,5

233 %

0,02 6,4 � 0,8

124 %

0,12 6,2 � 1,2,

112 %

0,19 8,0 � 0,7,

112 %

0,26

Ìåáèêàð

100 ìã/êã,

n = 10

6,5 � 0,4

117 %

0,12 7,2 � 0,5

149 %

0,002 7,2 � 0,5

141 %

0,01 6,0 � 0,5

108 %

0,28 7,2 � 0,7

100 %

0,49

Ìåáèêàð

300 ìã/êã,

n = 10

4,7 � 0,4

85 %

0,15 5,1 � 0,4

106 %

0,29 5,0 � 0,4

98 %

0,43 6,8 � 0,7

123 %

0,10 6,8 � 0,6

94 %

0,37

Äèàçåïàì

0,1 ìã/êã,

n = 10

5,5 � 0,4

100 %

0,48 5,7 � 0,7

119 %

0,15 6,2 � 0,5

121 %

0,1 7,1 � 0,5

129 %

0,04 5,6 � 0,5

78 %

0,10

Äèàçåïàì

0,3 ìã/êã,

n = 10

6,2 � 0,5

112 %

0,19 5,9 � 0,4

123 %

0,07 6,5 � 0,4

126 %

0,05 5,1 � 0,6

93 %

0,38 7,3 � 0,8

100 %

0,48

Äèàçåïàì

1 ìã/êã, n = 10

6,2 � 0,7

112 %

0,23 5,5 � 0,6

114 %

0,17 6,8 � 0,3

133 %

0,02 7,2 � 0,8

131 %

0,07 6,7 � 0,7

93 %

0,36

Àìèòðèïòè-

ëèí 1 ìã/êã,

n = 10

5,3 � 0,5

96 %

0,28 5,9 � 0,6

124 %

0,09 7,2 � 1,1

141 %

0,06 6,0 � 0,7

109 %

0,30 7,3 � 1,1

101 %

0,46

Àìèòðèïòè-

ëèí 3 ìã/êã,

n = 10

5,7 � 0,6

103 %

0,39 7,0 � 0,5

146 %

0,003 7,1 � 0,6

139 %

0,02 8,1 � 0,8

147 %

0,01 6,8 � 0,9

95 %

0,42

Àìèòðèïòè-

ëèí 10 ìã/êã,

n = 10

6,0 � 0,7

109 %

0,29 8,6 � 1,9

179 %

0,04 12,3 � 3,4

241 %

0,03 8,0 � 1,4

145 %

0,07 6,6 � 0,6

92 %

0,33



æåò âíîñèòü âêëàä â ðåàëèçàöèþ ïåðèôåðè÷åñêîãî

ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî äåéñòâèÿ ìåáèêàðà, ïîêàçàí-

íîãî â áîëåå ðàííèõ ýêñïåðèìåíòàõ [7]. Îòñóòñòâèå

àíàëüãåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè ó àìèòðèïòèëèíà â äîçå 1

ìã/êã ñ îäíîé ñòîðîíû, è âûðàæåííûé ïðîòèâîâîñïà-

ëèòåëüíûé ýôôåêò â ýòîé æå äîçå, ñ äðóãîé, íàïðîòèâ,

ìîãóò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î ïåðèôåðè÷åñêîì ãåíåçå

ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîãî äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà. Äëÿ

óòî÷íåíèÿ çíà÷èìîñòè öåíòðàëüíîãî è/èëè ïåðèôåðè-

÷åñêîãî êîìïîíåíòîâ â ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ èññëåäóå-

ìûõ ïðåïàðàòîâ òðåáóþòñÿ äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ

àíàëüãåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè ìåáèêàðà, àìèòðèïòèëè-

íà è äèàçåïàìà íà ôîíå ëîêàëüíîãî âîñïàëèòåëüíîãî

ïðîöåññà.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ìåáèêàð, äèàçåïàì è àìèòðèïòèëèí â ñðåäíèõ òå-

ðàïåâòè÷åñêèõ äîçàõ ïîâûøàþò ïîðîã áîëåâîé ÷óâñò-

âèòåëüíîñòè ó ìûøåé íà ìîäåëè “ãîðÿ÷àÿ ïëàñòèíà”.

2. Àíàëüãåòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ìåáèêàðà â äîçå

10 ìã/êã ïðåâîñõîäèò òàêîâóþ äèàçåïàìà è ñðàâíèìà ñ

àêòèâíîñòüþ àìèòðèïòèëèíà, ïðîÿâëÿÿñü íà áîëåå

ðàííèõ ñðîêàõ íàáëþäåíèÿ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà çà ñ÷åò ñðåäñòâ ñóáñèäèè, âûäå-

ëåííîé Êàçàíñêîìó ôåäåðàëüíîìó óíèâåðñèòåòó äëÿ

âûïîëíåíèÿ ãîñóäàðñòâåííîãî çàäàíèÿ â ñôåðå íàó÷-

íîé äåÿòåëüíîñòè.

Àâòîðû âûðàæàþò áëàãîäàðíîñòü Øòûðëèíó Þðèþ

Ãðèãîðüåâè÷ó, äèðåêòîðó ÍÎÖ Ôàðìàöåâòèêè ÊÔÓ, çà

íåîöåíèìóþ ïîìîùü â ðàáîòå.
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Ïîñòóïèëà 09.12.14

With the use of “hot plate” analgesia measurements it

was shown that mebicar, amitriptyline and diazepam at

therapeutic doses increase the pain thresholds in mice

when administered intraperitoneally. Mebicar was more

effective than diazepam and not inferior to amitriptyline,

increasing the pain thresholds at earlier time-points.

Key words: mebicar; amitriptyline; diazepam;

anxiolytics; antidepressants; hot-plate; mice.
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