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В ст а н о в л е н о , щ о  т к а н и н и  головного м озк у вол одію т ь а н т и а гр ег а ц ій п о ю  з д а т н іст ю . 
Н а м и  в и я в л ен о , щ о  п іс л я  го д у в а н н я  щ у р ів  а н т и о к си д а н т н и м и  в іт а м ін а м и  Е , С , Р , А  
( А О В )  з м ін ю ю т ь ся  і  т р а м б о ц и т оа к т и в н і в л а ст и в о ст і т к а н и н  гол овн ого м о з к у , а  сам е  
з р о ст а ю т ь  ї х  п р о а г р е г а ц ій н і в л а ст и в о ст і, щ о  м ож ливо п о в 'я за н е з н а к о п и ч ен н я м  ц и х  в і
т а м ін ів  у  т к а н и н а х . В в е д е н н я  а с п ір и н у  т а ін д о м ет а ц и н у п оси л ю в а л о п р о а г р е г а ц ій н і вла
с т и в о ст і т к а н и н  гол овного м о з к у . Г о д у в а н н я  в іт а м ін а м и  т в а р и н , щ о  о т р и м ув а л и  а с п і
р и н , щ е б іл ь ш е  п оси л ю в ал о п р о а г р е г а ц ій н і в л а ст и в ост і т к а н и н  гол овн ого м о з к у . Т к а н и н и  
гол овн ого м о з к у  т в а р и н , я к і о т р и м ув а л и  ін д ом ет а ц и н  н а  ф о н і введ ен н я  в іт а м ін ів , н а б у 
вал и а н т и а г р е г а ц ій н и х  в л а ст и в о ст ей . Т а к и м  ч и н о м , А О В  н а  ф о н і в и к о р и ст а н н я  ін г іб і
т о р ів  а г р е г а ц ії а с п ір и н у  і  ін д о м е т а ц и н у  п оси л ю ю т ь т р о м б о ц и т о а к т и е н і в л а ст и в о ст і 
т к а н и н  гол овн ого м о з к у .

Сосудистые поражения мозга занимают веду
щее место среди заболеваний нервной системы, 
часто являясь причиной смерти [4,9]. В патогенезе 
повреждения мозговых сосудов играют решающую 
роль тромбозы, эмболии, развитие ДВС-синдрома 
[10]. Сложность их диагностики определяется тем, 
что вслед за тромбозом может произойти кровоиз
лияние, а затем эмболия мозга. При синдроме ДВС 
может развиваться окклюзия сосудов мозга с по
следующим его повреждением. В данном случае 
ДВС-синдром является первичным процессом. Од
нако может быть и иная реакция: некроз мозговой 
ткани - причина внутрисосудистой коагуляции, при 
ишемическом инсульте обнаружены тромбы в це
ребральных артериях, при геморрагическом ин
сульте - признаки внутрисосудистого свертывания 
крови [8].

Нарушения различных компонентов, влияющих 
на состояние мифоциркуляторного гемостаза, на
ходящихся в сосудистой стенке и тромбоцитах мо
гут лежать в основе развития многих неврологиче
ских заболеваний. Так, например, снижение анти- 
агрегационной активности сосудистой стенки спо
собствует внутрисосудистой агрегации тромбоци
тов, образованию тромбоцитарных агрегатов, ре
акции освобождения из них факторов, влияющих 
на тромбоциты и плазму крови. Это имеет место 
при церебральном атеросклерозе, злокачествен
ных новообразованиях головного мозга, ишемиче
ских инсультах, нарушениях мозгового кровообра
щения [4,9,10].

В опытах in vitro установлено, что под влиянием 
сосудов мозга различных животных тормозится аг
регация тромбоцитов субстратной плазмы [3]. Та
кая реакция свидетельствует о наличии в них ве
ществ, ингибирующих процесс агрегации. Антиаг- 
регационная активность сосудов головного мозга 
несомненно связана с тем, что их эндотелиальные 
клетки продуцируют ингибитор агрегации тромбо

цитов, который синтезируется из арахидоната на
трия или эндоперекисей простагландинов микросо- 
мальной ферментной системой клеток [13]. При 
остром и хроническом стрессе, неполной ишемии и 
последующей реперфузии головного мозга в моз
говой ткани происходит снижение антиагрегацион- 
ной активности [9].

Одно из важных направлений дальнейших ис
следований - поиск средств, влияющих на продук
цию тромбоксана А (ТХА } - индуктора агрегации. 
Влиять на синтез ТХА можно, воздействуя на мета
болизм арахидоновой кислоты (АК), особенно на 
эТапе, ведущем к образованию эндоперекисей [5]. 
Чаще других применяются как ингибиторы агрега
ции тромбоцитов аспирин и индометацин (угнетают 
циклооксигеназу), ингибиторы высвобождения АК 
мембранных фосфолипидов (антагонисты Са, неко
торые местные анестетики, противовоспалительные 
средства). Эффективность последних невелика, а 
наиболее широко распространенный ингибитор 
циклооксигеназы - аспирин, тормозит в высоких 
дозах и синтез эндогенного ингибитора агрегации - 
простациклина. Это определяет необходимость 
дальнейшего изучения приемов торможения агре
гации.

Комбинация витаминов с антиоксидантными 
свойствами - А, Е, С и Р [7] ограничивает сдвиги 
гемокоагуляции. Применяемые отдельно, как пра
вило, усиливают гемостаз при тромбинемии, не 
влияя на свертываемость крови в норме. В единич
ных исследованиях отмечено, что эти витамины 
снижают и агрегацию тромбоцитов. Однако их 
влияние на тканевой, церебральный, в частности 
тромбоцитарный компонент гемостаза не изучено, 
хотя они успешно используются в профилактике 
тромбогеморрагических состояний [6]. В связи с 
вышеизложенным, целью нашей работы было изу
чение состояния тромбоцитоактивных свойств тка
ней головного мозга крыс при использовании ас-
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пирина и индометацино но фоне введения ком
плекса антиоксидантных витаминов.

Материалы и методы
Исследования проведены осенью на 30 крысах 

обоего пола линии ЛЛ^аг", массой 150-200 г, в 
возрасте 3-3,5 мес, содержавшихся в общеприня
тых условиях на стандартном рационе вивария. 
Животных разделили на 2 группы по 15 животных в 
каждой. Суточную дозу витаминов вводили в соста
ве кашицеобразного рациона. Ее и рассчитывали 
исходя из данных Дементьевой И.А.(1998) [5]: для 
витамина А - 0,18 мг/100г; для витамина Е - 0,15 
мг/100 г; для витамина С - 45 мг/100 г; для вита
мина Р - 20 мг/100 г. Разовую дозу для аспирина 
и индометацино рассчитывали также за данными 
Дементьевой И.А. (1998} [5], что составило для ас
пирина - 15 мг/100 г; индометацино - 6 мг/100. Их 
вводили аналогично витаминам.

Одну группу животных в свою очередь разделили 
на 3 равные подгруппы. Животные первой подгруппы 
в течении 12-ти дней получали с кормом комплекс 
витаминов А, Е, С, Р, второй - витаминный корм и 
аспирин на 12-й день, третьей - витаминный корм и 
индометацин на 12-й день. На 13-й день, под тиопен- 
толовым наркозом у животных забирали ткань голов
ного мозга. •

Другую группу животных (интактная} за 1 день до 
забоя разделили на 3 равные подгруппы по 5 крыс в 
каждой. Животные первой подгруппы содержались но

обычном рационе, второй - с кормом получили аспи
рин, третьей - индометацин. Забор тканей у животных 
производили по той же схеме, что и у предыдущей 
группы.

Исследование тромбоцитоокТивных свойств тканей 
головного мозга проводили согласно методу опреде
ления антиагрегационной активности, описанной для 
стенки сосудов у человека [11,12]. Для этого у живот
ных брали 9 мг тканей головного мозга, инкубирова
ли 10 минут в 1,5 мл тромбоцитарной донорской 
плазмы при 22 С, после чего регистрировали АДФ- 
индуцированную агрегацию тромбоцитов. Рассчиты
вали следующие показатели: высоту агрегации, сум
мирующий индекс агрегации тромбоцитов (СИАТ), 
время агрегации, угол агрегации [11].

Результаты и их обсуждение
Как показали результаты исследований, ткани 

головного мозга обладают антиагрегационным 
эффектом. Так, под их влиянием достоверно 
уменьшались: высота агрегации в 3,10 раза, СИАТ 
в 2,10 раза, в 3,53 раза время агрегации. После 
кормления животных комплексом антиоксидантных 
витаминов Е,С,Р,А, изменялись и тромбоцитоактив
ные свойства тканей головного мозга. Так, под их 
влиянием возрастала высота агрегации в 3,67 
раза, угол агрегации в 1,80 роза, СИАТ в 2,44 
раза и в 2,30 раза время агрегации (табл.1) по 
сравнению с показателями интактных животных.

Табт щ  }.
Т р т б ац т оа Ш и в т е свойства тканей головного т ага крыс т  фоне введения антиоксидантных витаминов

Изучаемые
показатели

Статистические
показатели

Контроль
плазмы............ (п=Э... - ......

, Группы животных
интактная(п=5) принимавшая витамины, 

(п-5)
Высота М±т 5,28*1,03 1,70*0,26 6,24*0,82
агрегации, Рі <0,01 <0,5
град. ................... — Р э ....................... ,, ■' «0.001
Время М ± т 10,1*2,4 2,86*0,14 6,8*0,5 ■
агрегации, Р і <0.02 «0,25МИН ...........:.р і  ... <0.001 .
Угол М ± т 44,1*4,8 33,4*3,6 57,4*4,3
агрегации, Рі <0,25 <0,1
иа& . .  ..........  ............. ......................  Р2 . _ ........ <0,002
СИАТ, № т 54,1*8,06 26,3*2,9 64,2*3,67
% Р і <0,01 <0,5________ <0.001

Приметит; рі- сравнение проведет между хттролш плазмы и аруптми животных; 
Рг- сравнение проведено между аруппами животных.

Аспирин в изученной дозировке не влиял на 
тромбоцитоактиные свойства тканей головного 
мозга (табл. 2). Однако на фоне введения вйтами- 
нов он приводил к появлению проагрегационных 
свойств тканей головного мозга в сравнении с по
казателями интактных животных. Возрастала высо
та агрегации в 2,20 раза, СИАТ - в 1,72 раза, хотя 
при этом удлинялось время агрегации тромбоцитов 
в 2,79 раза. Достоверных отличий между показате
лями второй (введение аспирина) и третьей 
(введение аспирина и витаминов) группами не было 
(табл. 2).

Можно полагать, что разовая доза аспирина не 
только не усиливает антиагрегационные свойства 
тканей, а наоборот ослабляет их, хотя в какой-то 
мере сдерживает проагрегационный эффект ис
пользуемого комплекса витаминов.

Несколько отличные результаты были получены 
в группах животных, содержавшихся на витаминном 
корме, которым давали за день до забоя индоме
тацин (табл. 3). Ткани головного мозга животных, 
получивших индометацин, также как и при действии 
аспирина, приобретали проагрегационный эффект. 
Достоверно возрастали высота агрегации (на 177
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%} и СИАТ (на 105 %). Однако при этом в 4,70 
раза удлинялось время агрегации тромбоцитов. 
Ткани головного мозга животных, получавших ин- 
дометацин на фоне "витаминизации”, приобретали 
антиагрегационный эффект. Так, высота агрегации

тромбоцитов уменьшалась на 73 %, почти прибли
жались к значениям интактных животных угол агре
гации и СИАТ. На фоне этих изменений укорачи
валось время агрегации тромбоцитов.

Таблица г.
Тромбоцитоактивные свойства тканей головного мозга крыс, получавших аспирин

на фоне введения антиоксидантных витаминов

Изучаемые Статистические
показатели

Контроль
плазмы

(П=5)

Группы животных
интактная

(п«5>
аспирин,

(п=5)
витамины+аспирин, 

<п=5) .
показатели

Высота М ±т 5,гам  ,03 1,70±0,26 3,30*1,10 3,76+0,36
агрегации, град. Рг <0,01 <0,25 <0,25

Рг <0,25 <0,001
Р» >0,5

Время М ±т 10,1 ±2,4 2.86±0,14 6,25±1,6 8,0*1,58
агрегации, Рі <0,02 <0,25 >0,5МИК Рг <0,1 <0,01V Рз >0,5
Угол М ±т 44,1*4,8 33,4±3,6 36,25±7,3 35,4±0,5
агрегации, град. Рі <0,25 <0,5 <0,1

Рг >0,5 >0,5
.. _  _Рз_.... .... >0,5

СИАТ, М ±т 54,1 ±8,06 26,3±2,9 40,25±13,10 <0,5 45,2*2,88
% Рі <0,01 <0,5 <0,5

Рг <0,001______________ __________________________________ >0,5
Примечание: р« - сравнение проведено между контролем плазмы и аруппами животных; рг-сравнение проведено меж

ду интактной группой и опытными группами животных; р$ - сравнение проведено между опытными груп
пами животными.

Таблица 3.
Тромбоцитоактивные свойства тканей головного мозга крыс, получавших индометацт,

на фоне приема антиоксидантных витаминов

Изучаемые
показатели

Статис
тические показат.

Контроль
плазмы

(п=5)

Группы животных
интактная

(п -5 )
аспирин,

(о*5)
витамины+аспирин, (п=5)

Высота М ± т 5,28±1,03 1.70*0,26 4,72*0,67 1,28*0,26
агрегации, град. Рі •10і <0,01 <0,01

Рг <0,002 <0,5
... Рз <0.001

Время М ± т 10,1±2,4 2,86*0,14 13.40*2.37 3,8*0,58
агрегации, Рі <0,02 <0,5 <0,05
ВйУШте(П Рг <0,002 <0,25

........... Рз <0,01
Угол М ± т 44,1 ±4,8 33,4*3,6 40,8*6,68 21,20*3,83
агрегации, град. Рі <0,25 >0,5 <0,01

Рг <0,5 <0,05
Рз <0,05

СИАТ, М ±т 54,1*8,06 26,3*2,9 54,00*5,97 18,80*3,80
% Рг <0,01 <0.5 <0,01

Рг >0,002 <0,25
Рз <0,001

Примечание; р , - сравнение проведено между контролем плазмы и группами животных; рг -  сравнение проведено меж
ду интактной группой и опытными группами животных; р , - сравнение проведено между опытными груп
пами животными.

Таким образом, индометацин в сочетании с ком
плексом витаминов-антиоксидантов действительно 
оказывал антиагрегационный эффект в тканях го
ловного мозга, что нами оценивается как благо
приятная реакция.
В результате проведенных исследований установ
лено, что добавление в корм животных витаминов 
приводило к усилению проагрегационных свойств 
тканей головного мозга. Этот эффект сохранялся 
на фоне введения аспирина. Индометацин в ком
бинации с витаминами наоборот снижал тромбо
цитоактивные свойства тканей головного мозга.

Имеет место совершенно разный эффект изме- бенно использования данных препаратов в клини- 
нения тромбоциоактивных свойств тканей головно- ческой неврологии.

го мозга на действие ингибиторов циклооксигеназ
ного пути арахидонового каскада в условиях вве
дения витаминов А, Е, С и Р.

Полученные результаты не дают нам ответ на 
многочисленные вопросы, например, какая будет 
реакция тканей мозга при пролонгированном ис
пользовании аспирина или индометацина на фоне 
введения витаминов? Однако, эти исследования 
показывают, что взаимоотношения между витами
нами-антиоксидантами и ингибиторами циклоокси
геназы в тканях головного мозга не просты. Все 
это требует более тщательного изучения и осо-
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Summary

THE INFLUENCE OF VIT/Vv\INES-ANT!0>60ANTS ON THE TROMBOC/TOACTIVE PROPERTIES OF BRAIN 
TISSUES WITH THE UTILIZATION OF INGIBffORS OF AGREGATION OF THE TROMBOOTES 
V.N.Sokolenko, V.P.Misbchenko, J.M.Grishko, L.V.Berca!o, I.N.Zvasolskaya

It is established fhat brain tissues have an antiagregative capacity. We have manifested fhat after rats 
feeding with cntioxydantive vitamines E,C,P,A fAOV) trombocytoadive properties of brain tissues change, i.e, 
their proagregafive capacites, that can be conneded with the accumulation of these vitamines in the tissues. 
Introdudion of aspirine and indomeiacyne has intensified proagregafive capacities of brain tissues. Felding
animals with vitamines which received aspirin©, intensified proagregafive capacities of brain tissues more. Brain 
tissues of animals which have been rediving indomefacyne against a background of vitaminization, howe gat
antiagregative capacities.

Thus (AOV) against a background of the usage of the ingibitors of agrigation (aspirine and indomefacyne) 
intensifies trom bocytoadive capacities of brain tissues.
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