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В патогенезі посттравматичного стресового роз-
ладу (ПТСР), поряд з психофізіологічними факто-
рами, увагу приділяють повторювальним легким 
закритим черепно-мозковим травмам і змінам в об-
міні регуляторних молекул – циклу оксиду азоту та 
сечової кислоти. Метою дослідження було визначи-
ти вплив змін показників циклу оксиду азоту і сечо-
вої кислоти на стан функціональної активності ЦНС 
при моделюванні ПТСР у щурів. У білих щурів моде-
лювали ПТСР поєднанням легкої черепно-мозкової 
травми та імобілізаційного-холодового стресу. Стан 
функціональної активності ЦНС оцінювали методом 
«відкритого поля», структурні зміни в корі головно-
го мозку досліджували на гістологічних препаратах. 
Біохімічними методами визначали вміст NOх, сечо-
вої кислоти, загального білка крові; в гомогенаті тка-
нини печінки визначали активність Ca/Mg-АТФ-ази та 
Na/К-АТФ-ази. Було визначено, що застосована мо-
дель ПТСР викликає у тварин порушення когнітивних 
і психо-емоційних показників. Мікроскопічно в корі 
півкуль мозку, вогнищевих порушень характерних 
для черепно-мозкової травми не виявлено, однак 
мають місце дифузні зміни гіпоксичного характеру і 
різноманітні зміни внутрішньомозкових судин (спаз-
мування, парез, періваскулярні набряки). Ці зміни 
спостерігаються на тлі зростання вмісту NOх і сечової 
кислоти в крові та зниженні активності Ca/Mg- і Na/ 
К-АТФ-аз в гомогенаті печінки. Оскільки NOх впли-
ває на поведінкові реакції пов’язані з тривожністю, 
а збільшення вмісту сечової кислоти сприяє утво-
ренню прооксидантних урат-радикалів, збільшення 
вмісту NOх негативно впливає на систему транспор-

ту амінокислот. Цьому сприяє інактивація і Ca/Mg- і 
Na/К-АТФ-аз. В цілому, це створює умови для заги-
белі ендотеліоцитів і відповідно, до порушення вну-
трішньомозкової гемодинаміки, що сприяє гіпоксич-
ним змінам нейронального пулу кори. Таким чином, 
порушення перебігу обміну регуляторних молекул 
можна розглядати, як механізми патогенезу уражен-
ня ЦНС при ПТСР.

Ключові слова: посттравматичний стресовий роз-
лад, цикл оксиду азоту, сечова кислота, порушення 
функціональної активності ЦНС.
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Вступ. На сьогоднішній день у світі спостерігаєть-
ся збільшення кількості різних конфліктів, терорис-
тичних актів, катастроф та ін., що обумовлює перебу-
вання людини у тривалих екстремальних ситуаціях, 
які провокують виснаження та зриви адаптаційно-
пристосувальних можливостей організму і розвиток 
захворювань та порушень психогенного характеру. 
Одним з розповсюджених видів такої патології є 
посттравматичний стресовий розлад (ПТСР) [1, 2, 3].

Згідно із МКХ-10, посттравматичний стресовий 
розлад виникає як запізніла і/або затяжна реакція на 
стресову подію або ситуацію (короткочасну або три-
валу) виключно загрозливого або катастрофічного 
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характеру, які в принципі можуть викликати загаль-
ний дистрес майже у будь-якої людини (наприклад, 
природні або штучні катастрофи, бойові дії, нещас-
ні випадки, випадкова присутність на місці насиль-
ницької смерті інших, у жертви катувань, тероризму, 
зґвалтування або іншого злочину). ПТСР розвиваєть-
ся у 20-25% людей, що піддалися стресовій дії, але 
ще зберегли своє фізичне здоров’я; серед поранених 
поширеність цих порушень – близько 40% [1, 4]. 

Уперше такі порушення адаптації, поведінки, роз-
виток тривожності та амнезії описали у вояків першої 
світової війни під назвою легка контузія [5]. У подаль-
шому ці порушення визначались, як синдром втоми 
[6], а сьогодні – як ПТСР [7, 8]. Широке розповсю-
дження цього страждання обумовлює необхідність 
глибокого вивчення його патогенезу. Слід зазначи-
ти, що останнім часом поряд з психофізіологічними 
факторами формування ПТСР велику увагу приділя-
ють повторювальній легкій закритої черепно-моз-
ковій травмі (ПЛЗЧМТ), як важливому патогенетич-
ному фактору [9, 10]. Серед порушень, пов’язаних з 
ПЛЗЧМТ, особливого значення надають відстрочено-
му порушенню гематоенцефалічного бар’єру і участі 
в цьому процесі оксиду азоту і його синтетази [11]. 

Аналіз досліджень останніх років свідчить, що 
глутамат и оксид азоту (NО) виконує провідну роль у 
поведінці, пов’язаною з тривогою. Значна роль NО в 
нейрональній токсичності та у якості нейромодулято-
ра дозволяє вважати, що нітроергічні шляхи можуть 
відігравати важливу роль у пов’язаній зі стресом  де-
генеративній патології гіпокампу та когнітивних дефі-
цитах [12, 13]. Крім NО, важливою регуляторною мо-
лекулою вважається сечова кислота, яка бере участь 
у діяльності антиоксидантних систем, регуляції біл-
кового та амінокислотного обмінів [14]. В даний час 
привертає все більшу увагу роль сечової кислоти в 
змінах функцій головного мозку, оскільки було ви-
явлено, що вона безпосередньо бере участь в пато-
генезі багатьох захворювань людини, включаючи і 
неврологічні розлади. З одного боку, низький рівень 
сечової кислоти шкідливий для нейронів, оскільки її 
індукція знижує антиоксидантну здатність клітини. З 
іншого боку, високий рівень сечової кислоти призво-
дить до активації запальної реакцій і гліозу в гіпокам-
пі при одночасному дефіциті пам’яті, але посиленню 
когнітивних функцій [15, 16]. Крім того, сечова кис-
лота взаємодіє з циклом оксиду азоту, що підвищує 
можливість утворення прооксидантних урат-радика-
лів. Але у доступній науковій літературі, робіт щодо 
взаємодії цих регуляторних молекул у осіб з ПТСР, ми 
не зустріли.

Виходячи з вищенаведеного, мета роботи – ви-
значити вплив змін показників циклу оксиду азоту і 
сечової кислоти на стан функціональної активності 
ЦНС при моделюванні ПТСР у щурів.

Об’єкт і методи дослідження. Експеримент про-
ведено на 24 клінічно здорових білих щурах лінії Ві-
стар аутбредного розведення з масою тіла 190-220 
г, отриманих з розплідника ПП «Біомодельсервіс», 
м. Київ. Під час проведення експерименту тварини 
знаходилися у віварії ДУ «Укр. НДI медичної реабі-
літації та курортології МОЗ України» м.  Одеса при 
температурі 19-24оС, природному світловому режи-
мі «день-ніч», у пластикових клітках (по 6 тварин у 
кожній). Доступ тварин до води та їжи був вільний. 

Дослідження над тваринами проводились згідно іс-
нуючих правових документів [17, 18] та Протоколу № 
7 від 15.04.2020 р. з комісії по біоетиці ДУ «Укр. НДI 
медичної реабілітації та курортології МОЗ України». 
Методичні прийоми та методики, що було задіяно у 
дослідженнях, опубліковано у «Посібнику» і затвер-
джено наказом МОЗ України № 692 від 28.09.2009 р. 
[19, 20].

У відповідності до задач роботи тварин було роз-
ділено на 2 групи. Перша група – 10 інтактних тварин 
(які не піддавались ніякім впливам), їх дані слугували 
контролем (за 100% прийнято дані контрольної групи 
тварин). Друга група – 14 тварин, у яких відтворюва-
ли модель ПТСР. Відтворення моделі ПТСР проводи-
ли шляхом нанесення щуру, який знаходився під лег-
ким ефірним наркозом помірної черепно-мозкової 
травми (ЧМТ). Для цього щура розміщували у пеналі, 
де його голова фіксувалася, а зверху, з висоти 65 см 
по трубці скидався в умовах вільного падіння напів-
круглий циліндр вагою 85 г. Після нанесення ЧМТ у 
щурів відтворювали імобілізаційно-холодовий стрес, 
для чого тварину розміщували у пеналі довжиною 15 
см та діаметром 5 см та розташовували у холодиль-
ній камері при температурі + 4-6°С на 4 години. Через 
7 діб після відтворення ПТСР у тварин проводили 
комплекс досліджень, який починався з досліджен-
ня поведінки та емоційного стану. 

Функціональний стан ЦНС оцінювали за змінами 
локомоторної активності та психо-емоційної актив-
ності, для чого використовували загальноприйнятий 
тест «відкрите поле» [21, 22]. При дослідженні локо-
моторної активності щурів протоколювали кількість 
виходів в центр приладу «відкрите поле», кількість 
та тривалість зупинок – показники рухової актив-
ності; кількість перетнутих квадратів, кількість вер-
тикальних стойок та кількість зазирань у норки, що 
здійснювали щури – трактували як орієнтувально-до-
слідницької поведінки (ОДП). Особливості емоційно-
го стану тварин визначали за кількістю та тривалістю 
грумінгу, кількістю болюсів та уринацій. Для кожно-
го окремого щура тривалість тесту «відкрите поле» 
складала 6 хвилин. Тривалість рухів чи актів, що здій-
снювали тварини при знаходженні у приладі, визна-
чали у секундах.

Після проведення досліджень у приладі «відкри-
те поле» тварин виводили з експерименту методом 
декапітації під ефірним наркозом. При проведенні 
аутопсії відбірали 3 мл крові для біохімічних дослі-
джень та пластину головного мозку товщиною 1,0-1,5 
мм, яку вилучали на рівні брегми. Вилучену пластину 
мозку фіксували у 4% розчині параформальдегіду до 
24 годин, проводили крізь спирти зростаючої кон-
центрації і заливали в целоїдин. З отриманих блоків 
виготовляли гістологічні зрізи 7-9 мкм завтовшки, які 
фарбували гемотаксилін-еозином і толуїдином за 
методикою Несселя [19]. На отриманих препаратах 
проводили мікроскопічні дослідження структурних 
змін мозку. 

Біохімічними дослідженнями визначали: рівень 
NOx – за методом відновлення нітратів до нітритів 
за реакцією Гриса, вміст загального білку за біурето-
вим методом; вміст сечової кислоти з застосуванням 
фосфорно-вольфрамового реактиву; активність Ca/
Mg-АТФ-ази та Na/К-АТФ-ази у гомогенаті печінки ви-
значали за методом, в основу якого покладено ре-
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акція неорганічного фосфату з молібдованадатним 
реактивом.

Статистичну обробку отриманих даних у серіях 
дослідів проводили за допомогою статистичного 
пакета Statistica 10.0. При всіх засобах обробки ста-
тистичного матеріалу достовірними зрушеннями 
вважались ті, що знаходились в межах вірогідності за 
таблицями Ст’юдента р<0,05.

Результати дослідження та їх обговорення. До-
слідження змін в організмі щурів з моделлю ПТСР 
ми починали з оцінки функціонального стану ЦНС та 
психо-емоційної сфери. Результати цих досліджень 
демонструє графік (рисунок 1). Але, перш ніж пе-
реходити до обговорення матеріалів, вважаємо за 
необхідне акцентувати увагу на тому факті, що навіть 
через 7 діб після моделювання ПТСР у щурів зберіга-
ється відчуття сильного страху, про що свідчать ве-
ликі за розміром уринації, які здійснюють тварини 
в момент їх розміщення у центр приладу «відкрите 
поле». Розвиток ПТСР у щурів супроводжується дво-
кратним зменшенням виходів у центр майданчика 
та двократним зменшенням кількості перетнутих 
квадратів, при збільшені кількості зупинок у 1,5 
рази (р<0,01) та збільшенні їх тривалості у 2,3 рази 
(р<0,001) (рисунок 1). Зміна цих показників свідчить 
про пригнічення рухової активності щурів. Значно 
знижується і орієнтувально-дослідницька поведінка 
тварин: практично удвічі знижується кількість зази-
рань у норки, кількість вертикальних стойок та пе-
ретнутих квадратів (р<0,001). У цілому можна гово-
рити, що моделювання ПТСР викликає пригнічення 
когнітивних функцій ЦНС у піддослідних тварин. При 
цьому, більш ніж у 1,5 рази (р<0,001), збільшується 
кількість актів грумінгу (вони мають конвульсивний 

характер), але достовірного зростан-
ня тривалості грумінгу не спостеріга-
ється. Кількість дефекацій достовірно 
зменшується удвічі (р<0,01) при дво-
кратному збільшенні актів уринацій 
(р<0,01), що свідчить про дисбаланс у 
психо-емоційній сфері, перезбуджен-
ня і дезорієнтацію (конвульсивний 
короткочасний грумінгу чергується з 
безладним переміщенням по пери-
метру приладу «відкрите поле»).

Визначені зміни у функціональ-
ній активності ЦНС і психо-емоційно-
му стані тварин пов’язані зі змінами 
структурно-функціональної органі-
зації кори мозкових півкуль. Слід за-
значити, що грубих вогнищевих змін 
у півкулях мозку, які можливо було б 
пов’язати з легкою закритою ЧМТ при 

макро- та мікроскопічному дослідженні, ми не спо-
стерігали.

Виявлені при мікроскопії зміни мали дифузний 
характер. Мало місце наявність гангліозно-клітин-
них розряджень. У (ІІ-ІІІ) шарах кори більша частина 
нейронів з гомогенною цитоплазмою. Ядра дещо 
збільшені, з нечіткими межами. Частина клітин з чіт-
кими гранулами хроматофільної речовини і серед-
ніх розмірів чітко окресленими ядрами. В глибоких 
шарах кори (ІV-V) зустрічаються нейрони з темною 
гомогенною цитоплазмою та коркотягнутим аксо-
ном. Також має місце нейрофагія і скопичення оліго-
дендрогліоцитів на місці загиблих нейронів. Візуаль-
но фіксується збільшення щільності розподілу оліго- і 
мікрогліоцитів. Звертає увагу різноманіття реакції 
внутрішньо-мозкових судин. Частина судин звичай-
ного вигляду, помірного кровонаповнення, частина 
судин спазмована, деякі судини застійно повнокров-
ні. У цілому, визначаються дифузні зміни кори мозку 
гіпоксичного характеру, які супроводжуються різно-
маніттям змін внутрішньосудинного русла.

За проведеними біохімічними дослідженнями 
виявлено реакцію з боку регуляторних молекул і 
енергозабезпечення трансмембранного транспорту. 
Рисунок 2 демонструє результати цих досліджень.

Моделювання ПТСР у щурів супроводжується до-
стовірним підвищенням вмісту сумарних нітритів/ні-
тратів у крові на 9%. При цьому, збільшується вміст се-
чової кислоти на 23% (р<0,01). Таке положення може 
бути пов’язано або з інактивацією циклу азоту, або 
з пошкодженням ендотеліоцитів. Можливо також, 
переважання активності катаболічних процесів у клі-
тинах, про що опосередковано свідчить зниження на 

10% (р<0,01) вмісту загального білку 
крові. Що стосується стану системи 
АТФ-аз, то активність Ca/Mg-АТФ-ази 
та Na/К-АТФ-ази знижується на 40%, 
більш того, порушується баланс їхньої 
активності. Оскільки обидві АТФ-ази 
пов’язані з енергетичним забезпечен-
ням трансмембранного транспорту в 
клітинах, можна вважати, що ця скла-
дова внутрішньоклітинного метабо-
лізму інактивується, і при цьому пору-
шується його збалансованість.

Рисунок 1 – Показники функціонального стану ЦНС та емоційної активності щурів  
з моделлю ПТСР.

Рисунок 2 – Зміни показників обміну регуляторних молекул і АТФ-аз у щурів  
з моделлю ПТСР.
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Отже, результати досліджень показали, що засто-
сована модель ПТСР викликає у піддослідних тварин 
порушення когнітивних функцій і психо-емоційного 
стану близьких до клінічних описів ПТСР у постраж-
далих в ході бойових дій. Одночасно, у кори півкуль 
головного мозку визначаються дифузні зміни гіпок-
сичного характеру, різноманітні зміни внутрішньо-
мозкових судин (при цьому вогнищевих змін не спо-
стерігається).

Біохімічно виявлено збільшення вмісту NOх та се-
чової кислоти у крові та зниження активності і дея-
кий дисбаланс активності Ca/Mg-АТФ та Na/К-АТФ-аз. 
Відповідно до даних [12], оксид азоту грає провідну 
роль у поведінці, пов’язаної з тривогою, тому збіль-
шення вмісту NOх можливо розглядувати, як пато-
генетичний механізм зросту турбування у щурів з 
моделлю ПТСР. Встановлене збільшення вмісту сечо-
вої кислоти, можливо обумовлює початок утворен-
ня урат-радикалу, який володіє прооксидантними 

властивостями. Крім того, сечова кислота активує 
NO- синтетазу (НАДФН-оксидазу), яка інгібує систему 
А транспорту амінокислот – у підсумку дії ціх двох 
механізмів розвивається загальний окисний стрес 
та інтенсифікується апоптоз ендотеліоцитів [23]. По-
силення загибелі ендотеліоцитів сприяє порушенню 
діяльності судин мозку (гістологічно встановлене 
різноманіття змін судин), а це у сукупності з інакти-
вацією системи АТФ-аз може погіршувати кисень-
субстратне забезпечення діяльності мозку і сприяти 
його дифузному гіпоксичному пошкодженню.

Висновки. Таким чином, порушення перебігу об-
міну регуляторних молекул можна розглядати, як 
механізми патогенезу ураження ЦНС при ПТСР.

Перспективи подальших досліджень. Визначені 
патогенетичні механізми пошкодження мозку при 
ПТСР можуть бути використані як теоретичні засади 
для розробки адекватних методів корекції ПТСР.
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УЧАСТЬ ОКСИДУ АЗОТУ ТА СЕЧОВОЇ КИСЛОТИ У ФОРМУВАННІ ПОРУШЕНЬ ФУНКЦІОНАЛЬНОЇ АКТИВНОС-
ТІ ЦЕНТРАЛЬНОЇ НЕРВОВОЇ СИСТЕМИ ПРИ МОДЕЛЮВАНІ ПОСТТРАВМАТИЧНОГО СТРЕСОВОГО РОЗЛАДУ

Насібуллін Б. А., Гуща С. Г., Польщакова Т. В.
Резюме. Останнім часом в патогенезі посттравматичного стресового розладу (ПТСР), поряд з психофізіо-

логічними факторами, велику увагу приділяють повторювальним легким закритим черепно-мозковим трав-
мам і звертають увагу на зміни в обміні регуляторних молекул – на цикл оксиду азоту та обмін глутамату. З 
функціонуванням циклу оксиду азоту тісно пов’язаний обмін сечової кислоти. Однак, в доступній науковій 
літературі, досліджень щодо взаємних змін цих регуляторних молекул у осіб з ПТСР ми не зустріли.

Мета дослідження – визначити вплив змін показників циклу оксиду азоту і сечової кислоти на стан функ-
ціональної активності ЦНС при моделюванні ПТСР у щурів.

Об’єкт і методи дослідження. Робота виконана на білих щурах лінії Вістар аутбредних розведення. У 
білих щурів моделювали ПТСР поєднанням легкої черепно-мозкової травми та імобілізаційного-холодового 
стресу. Стан функціональної активності ЦНС оцінювали методом «відкритого поля», структурні зміни в корі 
головного мозку досліджували на гістологічних препаратах. Біохімічними методами визначали вміст NOх, 
сечової кислоти, загального білка крові; в гомогенаті тканини печінки визначали активність Ca/Mg-АТФ-ази 
та Na/К-АТФ-ази.

Результати. Застосована модель ПТСР викликає у піддослідних тварин порушення когнітивних і психо-
емоційних показників, близьких до описуваних у осіб з ПТСР. Мікроскопічно в корі півкуль мозку, вогнищевих 
порушень характерних для черепно-мозкової травми не виявлено, однак мають місце дифузні зміни гіпок-
сичного характеру і різноманітні зміни внутрішньомозкових судин (спазмування, парез, периваскулярні на-
бряки). Ці зміни спостерігаються на тлі зростання вмісту NOх і сечової кислоти в крові та зниженні активності 
Ca/Mg- і Na/ К-АТФ-аз в гомогенаті печінки.

Висновки. Оскільки NOх впливає на поведінкові реакції пов’язані з тривожністю, а збільшення вмісту сечо-
вої кислоти сприяє утворенню прооксидантних урат-радикалів (саме при наявності підвищеної кількості NOх), 
збільшення вмісту NOх негативно впливає на систему транспорту амінокислот. Цьому сприяє інактивація і 
Ca/Mg- і Na/К-АТФ-аз. В цілому, це створює умови для загибелі ендотеліоцитів і відповідно, до порушення 
внутрішньомозкової гемодинаміки, що сприяє гіпоксичним змінам нейронального пулу кори. Вочевидь, по-
рушення перебігу обміну регуляторних молекул можна розглядати, як механізми патогенезу ураження ЦНС 
при ПТСР.

Ключові слова: посттравматичний стресовий розлад, цикл оксиду азоту, сечова кислота, порушення  
функціональної активності центральної нервової системи.

PARTICIPATION OF NITROID OXIDE AND URIC ACID IN THE FORMATION OF IMPAIRMENTS OF THE FUNCTIONAL 
ACTIVITY OF THE CENTRAL NERVOUS SYSTEM IN THE MODELING OF POST TRAUMATIC STRESS DISORDER

Nasibullin B. A., Gushcha S. G., Polshchakova T. V.
Abstract. Recently, in the pathogenesis of post-traumatic stress disorder (PTSD), along with psychophysiological 

factors, much attention is paid to repeated light closed craniocerebral injuries, and attention is paid to changes in 
the metabolism of regulatory molecules – the nitric oxide cycle and glutamate metabolism. The metabolism of uric 
acid is closely related to the functioning of the nitric oxide cycle. However, in the available scientific literature, we 
did not find studies on the mutual changes of these regulatory molecules in persons with PTSD. 

The study aimed to determine the effect of changes in the indicators of the cycle of nitric oxide and uric acid on 
the state of the functional activity of the central nervous system in modeling PTSD in rats.

Materials and methods. The work was performed on white rats of the Wistar line of outbred breeding. PTSD 
was modeled in rats by a combination of mild traumatic brain injury and immobilization-cold stress. The state of 
the functional activity of the central nervous system was assessed by the “open field” method, structural changes in 
the cerebral cortex were studied using histological preparations. Biochemical methods were used to determine the 
content of NOx, uric acid, total blood protein; the activity of Ca/Mg-ATP-ase and Na/K-ATP-ase was selected in the 
liver tissue homogenate.

Results. The applied model of PTSD causes disturbance of cognitive and psycho-emotional indicators in experi-
mental animals, similar to those described in persons with PTSD. Microscopically, in the cerebral cortex, focal dis-
orders characteristic of traumatic brain injury were not revealed; however, there are diffuse changes of a hypoxic 
nature and various modifications in intracerebral vessels (spasm, paresis, perivascular edema). These changes are 
observed against the background of an increase in the content of NO x and uric acid in the blood and a decrease in 
the activity of Ca/Mg- and Na/K-ATP-ases. Conclusions. Since NOx affects behavioral reactions associated with anxi-
ety, and an increase in the uric acid content promotes prooxidant urate radicals (precisely in the presence of an in-
creased amount of NOx), an increase in NOx negatively affects the amino acid transport system. This is facilitated by 
the inactivation of both Ca/Mg- and Na/K-ATP-ases. In general, this creates conditions for the death of endothelial 
cells and, accordingly, to a violation of intracerebral hemodynamics, contributes to hypoxic changes in the neuronal 
pool of the cortex.

Conclusions. Obviously, impaired metabolism of regulatory molecules can be considered a mechanism of CNS 
damage pathogenesis in PTSD.

Key words: post-traumatic stress disorder, nitric oxide cycle, uric acid, central nervous system dysfunction.
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КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

Для усунення або ж ослаблення проявів больо-
вого синдрому малої та середньої інтенсивності за-
стосовують неопіоїдні анальгетики, в тому числі не-
стероїдні протизапальні лікарські засоби (НПЗЛЗ) та 
анальгетики-антипіретики. Зазвичай їх призначають 
для лікування ноцицептивних больових синдромів, 
проте вони можуть бути ефективними і при невро-
патичних болях (ломоті, статичній гіпералгезії, бо-
льовому синдромі при розсіяному склерозі), що ви-
значає наукову та практичну значимість системних 
порівняльних фармакологічних досліджень меха-
нізмів активності лікарських засобів (в т.ч. болезас-
покійливої терапії) і створює теоретичні передумови 
оптимізації фармакотерапії болю у хворих при різних 
нозологіях. Результатами порівняльного аналізу було 
встановлено, що для медикаментозної корекції бо-
льового синдрому за умов демієлінізуючої патології 
на фоні базової терапії метилпреднізолоном в якості 
болезаспокійливих засобів доцільно рекомендувати 
мелоксикам, лорноксикам та кеторолак.

В представленій комбінації «метилпреднізо-
лон-мелоксикам» відсутні можливі взаємодії як на 
фізико-хімічному рівні (при комбінації в лікарській 
формі) і на рівні фармакокінетичних стадій. Суміж-
ний фармакологічний спектр метилпреднізолону і 
мелоксикаму припускає підвищений ризик розвитку 
побічних ефектів, пов’язаних з гіперпригніченням 
біосинтезу простагландинів і біосинтезу циклоокси-
геназ (виразки шлунково-кишкового тракту), однак 
синергізм їх дії дозволяє зменшувати дози інгредієн-
тів, що входять до комбінації препаратів.

Ключові слова: експериментальний алергічний 
енцефаломієліт, розсіяний склероз, знеболення, не-
стероїдні протизапальні засоби.

Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами. В рамках науково-дослідної робо-
ти кафедри фармакології і клінічної фармакології ДЗ 
«Дніпропетровська медична академія МОЗ України» 
«Системна фармакологія неопіоїдних анальгетиків 
та засобів медикаментозного захисту мозку за умов 
патологічних станів» (ДР № 0114U000935) вивчались 
особливості болезаспокійливої терапії за умов екс-
периментального еквіваленту розсіяного склерозу 
(ЕЕРС). 

Вступ. Сучасні стандарти вважають біль однією з 
найбільш актуальних медичних та соціально-еконо-
мічних проблем сьогодення. Виконуючи сигнальну 
функцію, біль, перш за все, «попереджає» організм 
про небезпеку та захищає його від можливих над-
мірних пошкоджень. Однак, набуваючи затяжно-
го, виснажливого характеру, біль перетворюється в 
джерело обтяжливих відчуттів, викликаючи цілий 
каскад дезадаптивних реакцій. 

Традиційно для усунення або ж ослаблення про-
явів больового синдрому малої та середньої інтен-
сивності застосовують неопіоїдні анальгетики, в 
тому числі нестероїдні протизапальні лікарські за-
соби (НПЗЛЗ) та анальгетики-антипіретики [1]. За-
звичай їх призначають для лікування ноцицептивних 
больових синдромів, проте вони можуть бути ефек-
тивними і при невропатичних болях (ломоті, статич-
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