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Öåëü: îöåíèòü èíòåíñèâíîñòü ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ è ñîäåðæàíèå àíòèîêñèäàíòíûõ ôàêòîðîâ â òêàíè
èçîëèðîâàííîãî ãîëîâíîãî ìîçãà â óñëîâèÿõ ïåðôóçèè in situ ðàñòâîðîì, íå ñîäåðæàùèì ïåðåíîñ÷èêîâ Î2. Ìåòîäèêà.
Ïðåäëîæåíà îðèãèíàëüíàÿ ìîäåëü ïåðôóçèè ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ in situ ðàñòâîðîì ñ ïîâûøåííûì íàïðÿæåíèåì êèñ-
ëîðîäà áåç åãî ïåðåíîñ÷èêîâ è áåç ïîìåùåíèÿ ïðåïàðàòà â áàðîêàìåðó, ò.å. ïðè âíåøíåì íîðìàëüíîì áàðîìåòðè÷åñêîì
äàâëåíèè. Ðåçóëüòàòû. Âûæèâàåìîñòü ïåðôóçèðóåìîãî ìîçãà (ïî êðèòåðèÿì: — àìïëèòóäà ýëåêòðîêîðòèêîãðàììû íå
ìåíåå 35 ìêÂ è áûñòðûé ðîñò ïåðôóçèîííîãî äàâëåíèÿ áîëåå 60 ìì ðò. ñò.) ïðè äàâëåíèè â îêñèãåíàöèîííîé êàìåðå
900 ìì ðò. ñò. è 2400—2600 ìì ðò. ñò. ñîñòàâëÿëè áîëåå 3 ÷ è 4 ÷ ñîîòâåòñòâåííî. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè íàïðÿæåíèè
êèñëîðîäà â ïåðôóçèîííîì ðàñòâîðå, ðàâíîì 2400—2600 ìì ðò. ñò., ñîäåðæàíèå ïåðåêèñåé ëèïèäîâ è äèåíîâûõ êîíú-
þãàòîâ â òêàíè ìîçãà íå ïðåâûøàåò íîðìàëüíûõ çíà÷åíèé èëè äàæå íèæå, ÷åì ïðè ïåðôóçèè ìîçãà ðàñòâîðîì ñ íàïðÿ-
æåíèåì êèñëîðîäà 970 ìì ðò. ñò. Â ýòèõ óñëîâèÿõ ñîäåðæàíèå â ìîçãå, âèòàìèíà Å è SH-ãðóïï áåëêîâ íå èçìåíÿåòñÿ.
Òàêèì îáðàçîì, ïðè íàïðÿæåíèè êèñëîðîäà â 2400—2600 ìì ðò. ñò. â ïåðôóçèîííîì ðàñòâîðå ïðèçíàêè îêñèäàòèâíî-
ãî ñòðåññà â ìîçãå îòñóòñòâóþò. Çàêëþ÷åíèå. Ïðåäëàãàåìàÿ ìåòîäèêà ïåðôóçèè ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ in situ îáåñïå÷è-
âàåò åãî ôóíêöèîíèðîâàíèå áåç ïåðåíîñ÷èêîâ êèñëîðîäà â óñëîâèÿõ íîðìàëüíîãî âíåøíåãî áàðîìåòðè÷åñêîãî äàâëåíèÿ,
òàêîå æå, êàê è ïðè èñïîëüçîâàíèè ïåðôóçèè ñ ïåðåíîñ÷èêàìè êèñëîðîäà. Äàííûé ìåòîä ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé óäîáíóþ
è ýêîíîìè÷íóþ ìîäåëü äëÿ èññëåäîâàíèÿ ôóíêöèé èçîëèðîâàííîãî ìîçãà.
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The aim. To evaluate intensity of lipid peroxidation and content of antioxidative factors in the isolated brain perfused
with a solution without oxygen carriers. Methods. We used an original model of in situ rat brain perfusion using a solution
with a high oxygen tension. Neither O2 carriers nor a barometric chamber were used, i.e., the brain was perfused under nor-
mal external barometric pressure. Results. Survival time of the perfused brain (criteria: electrocorticogram amplitude
>35 �V and rapid elevation of the perfusion pressure to >60 mm Hg) at the oxygenation chamber pressure of 900 mm Hg
and 2400—2600 mm Hg was 3 h and 4 h, respectively. At the O2 tension of 2400—2600 mm Hg in the perfusion solu-
tion, contents of lipid peroxides and conjugated dienes in the brain were not higher or even lower than at the perfusion solu-
tion O2 tension of 970 mm Hg, while the content of ascorbic acid was slightly increased and contents of vitamin E and pro-
tein SH-groups were not significantly changed. Therefore, at the O2 tension of 2400—2600 mm Hg in the perfusion solu-
tion, there were no signs of oxidative stress in the brain tissue. Conclusion. The proposed model of in situ brain perfusion
provides the brain functioning under normal external barometric pressure without oxygen carriers similar to perfusion with ox-
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ygen carriers. This method represents a suitable and simple model to study functions of the isolated brain.
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Ââåäåíèå

Ãîëîâíîé ìîçã æèâîòíûõ ïðè åãî ïåðôóçèè êàê in
vitro, òàê è in situ ÿâëÿåòñÿ óäîáíûì îáúåêòîì äëÿ
èçó÷åíèÿ òðàíñïîðòà ðàçëè÷íûõ âåùåñòâ, â òîì ÷èñëå
è ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, ÷åðåç ãåìàòîýíöåôàëè-
÷åñêèé áàðüåð, îöåíêè åãî ïðîíèöàåìîñòè, èçó÷åíèÿ
ìåõàíèçìîâ ýïèëåïòèôîðìíîé àêòèâíîñòè, èøåìè÷å-
ñêîãî ïîâðåæäåíèÿ [1—5].

Ïðåïàðàò ìîçãà in situ è in vitro, â îòëè÷èå îò ìîç-
ãà in vivo, ïîçâîëÿåò îñóùåñòâèòü áûñòðóþ îòìûâêó
òåñòèðóåìûõ âåùåñòâ èç ìåæêëåòî÷íîé ñðåäû ïðè
óñëîâèè îòñóòñòâèÿ ðåöèðêóëÿöèè ïåðôóçèîííîãî
ðàñòâîðà. Òàêèì îáðàçîì, íà îäíîì è òîì æå ïðåïà-
ðàòå ìîçãà ìîæíî òåñòèðîâàòü ðàçëè÷íûå âåùåñòâà
â ðàçíûõ êîíöåíòðàöèÿõ è äîçàõ. Êðîìå òîãî îòñóòñò-
âóåò âëèÿíèå ãîðìîíîâ, öèòîêèíîâ è ìåòàáîëèòîâ, à
òàêæå âçàèìîäåéñòâèå èññëåäóåìûõ âåùåñòâ ñ áåëêà-
ìè êðîâè è êëåòêàìè.

Íàìè ïðåäëàãàåòñÿ îðèãèíàëüíàÿ ìîäåëü ïåðôó-
çèè ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ in situ ðàñòâîðîì ñ ïîâû-
øåííûì íàïðÿæåíèåì êèñëîðîäà áåç åãî ïåðåíîñ÷è-
êîâ è áåç ïîìåùåíèÿ ïðåïàðàòà â áàðîêàìåðó, ò.å. ïðè
âíåøíåì íîðìàëüíîì áàðîìåòðè÷åñêîì äàâëåíèè.
Ïîñêîëüêó êèñëîðîä ìîæåò îáëàäàòü òîêñè÷åñêèì
ýôôåêòîì, ñâÿçàííûì ñ ãåíåðàöèåé èçáûòêà ñâîáîä-
íûõ ðàäèêàëîâ, áûëè èññëåäîâàíû ïðîäóêòû ïåðåêèñ-
íîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) è ôàêòîðû àíòèîê-
ñèäàíòíîé çàùèòû òêàíè ìîçãà â óñëîâèÿõ in situ ïðè
ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãåíàöèè, òî åñòü ïðè ïîâûøåí-
íîì íàïðÿæåíèè Î2 â ïåðôóçèîííîé æèäêîñòè.

Ìåòîäèêà

Òåõíèêà ïðèãîòîâëåíèÿ ïðåïàðàòà. Ó êðûñ ñàì-
öîâ ACI x Wistar ìàññîé 200—250 ã ïîä óðåòàíî-

âûì íàðêîçîì (1,2 ã/êã âíóòèáðþøèííî) äåëàëè
2 îòâåðñòèÿ â ÷åðåïå äî òâåðäîé ìîçãîâîé îáîëî÷êè
(êîîðäèíàòû 3 ìì îò ñàãèòòàëüíîãî øâà è 2 ìì äî-
ðñàëüíåå áðåãìû), ÷åðåç êîòîðûå ââîäèëè ýëåêòðîäû
äëÿ ðåãèñòðàöèè ýëåêòðîêîðòèêîãðàììû (ÝÊîÃ). Çà-
òåì ïåðåâÿçûâàëè îáå a. carotis externa, âñêðûâàëè
ãðóäíóþ êëåòêó, ñ öåëüþ ïåðåâÿçêè a. toracica interna.
×åðåç íàäðåç âåðõóøêè ëåâîãî æåëóäî÷êà ñåðäöà
ââîäèëè â íåãî ÷åòûðåõõîäîâûé êàòåòåð Swan-Ganz,
ïðîäâèãàëè åãî â âîñõîäÿùóþ ÷àñòü äóãè àîðòû è
ôèêñèðîâàëè ëèãàòóðîé íà óðîâíå îòõîæäåíèÿ ëåâîé
îáùåé ñîííîé àðòåðèè îò äóãè àîðòû. Ñðàçó ïîñëå
ýòîãî íà÷èíàëè ïåðôóçèþ ñîñóäîâ ìîçãà êðûñû ðàñ-
òâîðîì ïðè òåìïåðàòóðå 18—22°Ñ (êîìíàòíàÿ òåì-
ïåðàòóðà), ñîäåðæàùèì óðåòàí. Ñêîðîñòü èíôóçèè
óðåòàíà â ïîòîê ïåðôóçèîííîãî ðàñòâîðà ïîäáèðàëàñü
òàê, ÷òîáû êîíå÷íàÿ êîíöåíòðàöèÿ óðåòàíà ñîñòàâëÿëà
2—3 ã/ë. Çàòåì ïåðåâÿçûâàëè àîðòó äèñòàëüíåå ïðà-
âîé a.carotis communis è ïåðåðåçàëè îáå v.jugularis
communis. Äàëåå ïîñëåäîâàòåëüíî ïåðåâÿçûâàëè áè-
ëàòåðàëüíî a.subclavia è a.pterygopalatine. Â v.jugula-
ris interna ââîäèëè êàòåòåð äëÿ âçÿòèÿ ïðîá ðàñòâîðà
ñ öåëüþ îïðåäåëåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ëàêòàòà. Âðåìÿ îïå-
ðàöèè îáû÷íî íå ïðåâûøàëî 30 ìèí, à ïåðèîä èøå-
ìèè ìîçãà ïîñëå òîðàêîòîìèè — 1 ìèí. Ïîñëå ïåðå-
âÿçêè ñîñóäîâ è ïîâûøåíèÿ òåìïåðàòóðû ïåðôóçèîí-
íîãî ðàñòâîðà äî 32—33°Ñ ââåäåíèå óðåòàíà ïðåêðà-
ùàëè. Â ïðîöåññå ïåðåâÿçêè ñîñóäîâ è ñîîòâåòñòâåííî
ïîâûøåíèÿ ñîïðîòèâëåíèÿ òîêó ðàñòâîðà ñêîðîñòü
ïåðôóçèè óìåíüøàëè, äëÿ ïîääåðæàíèÿ ïåðôóçèîí-
íîãî äàâëåíèÿ â äèàïàçîíå 45—60 ìì ðò. ñò. Ïåðôó-
çèîííîå äàâëåíèå óñòàíàâëèâàëè íà âåëè÷èíå, ïðè êî-
òîðîé åãî äàëüíåéøåå óâåëè÷åíèå íå ïðèâîäèëî ê ïî-
âûøåíèþ ñðåäíåé àìïëèòóäû ÝÊîÃ. Ýòî äàâëåíèå
ñîñòàâëÿëî 40—50 ìì ðò. ñò.
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Ñîñòàâ ïåðôóçèîííîãî ðàñòâîðà (ììîëü/ë):
NaCl 118; KCl 4,7; MgSO4 1,64; NaHCO3 24,0;
KH2PO4 1,18; ãëþêîçà 11,0; D-ìàííèòîë 11,0; ìî÷å-
âèíà 25.00, æåëàòèí (ïðåïàðàò
«ÆÅËÀÒÈÍÎËÜ»). Êîíöåíòðàöèÿ Ca2+ â ðàñ-
òâîðå ïîñëå äîáàâëåíèÿ ïðåïàðàòà
«ÆÅËÀÒÈÍÎËÜ» íàõîäèëàñü â ïðåäåëàõ
1,87—2,15 ììîëü/ë. Âñå ìàòî÷íûå ðàñòâîðû ôèëü-
òðîâàëè ÷åðåç íåéëîíîâûé ôèëüòð ñ äèàìåòðîì ïîð
0,45 ìêì. Äèñòèëëèðîâàííóþ âîäó äëÿ ïðèãîòîâëå-
íèÿ ðàñòâîðà ïðîïóñêàëè ÷åðåç ôèëüòð Milli-Q50
ñ äèàìåòðîì ïîð 0,2 ìêì. Êà÷åñòâî î÷èñòêè âîäû è
ìàòî÷íûõ ðàñòâîðîâ ñóùåñòâåííî âëèÿëî íà âûæèâàå-
ìîñòü ìîçãà. Ñîñòàâ ðàñòâîðà ðàçðàáîòàí ó íàñ è çà-
ùèùåí àâòîðñêèì ñâèäåòåëüñòâîì1.

Óñòðîéñòâî äëÿ ïåðôóçèè ìîçãà. Óñòðîéñòâî
äëÿ ïåðôóçèè ìîçãà ñîñòîÿëî èç îêñèãåíàöèîííîé êà-
ìåðû, âîäíîãî òåðìîñòàòà, ìàãíèòíîé ìåøàëêè, ïåðè-
ñòàëüòè÷åñêîãî íàñîñà (Type 372.C, Ïîëüøà) è 2 íà-
ñîñîâ äëÿ æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè âûñîêîãî äàâ-
ëåíèÿ (model 303, head — 10 WSC, ôèðìà Gilson,
Ôðàíöèÿ). Îêñèãåíàöèîííîé êàìåðîé ñëóæèëà âàêó-
óìíàÿ êîëáà åìêîñòüþ 500 ìë. Ïåðåä ýêñïåðèìåíòîì
êîëáó ïîëíîñòüþ çàïîëíÿëè âîäîé, êîòîðóþ çàòåì
âûòåñíÿëè ãàçîâîé ñìåñüþ ïîä äàâëåíèåì (O2 —
95%, CO2 — 5%). Ðàñòâîð â êîëáó ÷åðåç íåéëîíî-
âûé ôèëüòð ñ äèàìåòðîì ïîð 0,2 ìêì ïîäàâàë 1-é íà-
ñîñ âûñîêîãî äàâëåíèÿ. ×åðåç ðåçèíîâóþ ïðîáêó âà-
êóóìíîé êîëáû, ôèêñèðîâàííóþ ñïåöèàëüíûì ìåòàë-
ëè÷åñêèì äåðæàòåëåì, ââîäèëè 4 ìåòàëëè÷åñêèå èãëû
ñ öåëüþ: 1 — ïîäà÷è ãàçîâîé ñìåñè, 2 — ïåðåìåùå-
íèÿ ïåðôóçèîííîãî ðàñòâîðà â ÷åòûðåõõîäîâûé êàòå-
òåð Swan-Ganz äëÿ ïåðôóçèè ìîçãà, 3 — âîçâðàòà
èçëèøêà ðàñòâîðà äëÿ ðåãóëèðîâàíèÿ ïåðôóçèîííîãî
äàâëåíèÿ, 4 — ðåãèñòðàöèè áàðîìåòðè÷åñêîãî äàâëå-
íèÿ â êàìåðå. Îòäåëüíûì äàò÷èêîì ðåãèñòðèðîâàëè
òåìïåðàòóðó ðàñòâîðà â êîëáå. Ïîä äåéñòâèåì äàâëå-
íèÿ â êîëáå ðàñòâîð ÷åðåç êàòåòåð Swan-Ganz ïîñòó-
ïàë â ñîñóäû ìîçãà êðûñû. Äëÿ òî÷íîé ðåãóëèðîâêè
ïåðôóçèîííîãî äàâëåíèÿ êàòåòåð Swan-Ganz ÷åðåç
òðîéíèê (ïåðâûé òðîéíèê) îòäåëüíîãî êàíàëà áûë ñî-
åäèíåí ñî âõîäîì âòîðîãî íàñîñà âûñîêîãî äàâëåíèÿ,
êîòîðûé âîçâðàùàë èçëèøåê ðàñòâîðà â êîëáó. Äëÿ
óñòðàíåíèÿ ïóëüñàöèè äàâëåíèÿ, ñîçäàâàåìîãî 2-ì
íàñîñîì âûñîêîãî äàâëåíèÿ, âòîðîé òðîéíèê, îòõîäÿ-
ùèé îò ïåðâîãî, ñîåäèíÿëè ñ ñèëèêîíîâîé òðóáêîé
(äèàìåòð 4 ìì, òîëùèíîé 0,4 ìì è äëèíîé 2,5 ì) çà-
ïîëíåííîé âîäîé. Ïîäà÷ó ðàñòâîðà â ñîñóäû ìîçãà
îñóùåñòâëÿëè ÷åðåç êàíàë êàòåòåðà Swan-Ganz, èìå-
þùèé íàèáîëüøèé äèàìåòð. Äðóãèå 3 êàíàëà êàòåòåðà

Swan-Ganz ñëóæèëè äëÿ ðåãèñòðàöèè: 1 — ïåðôóçè-
îííîãî äàâëåíèÿ (ýëåêòðîìîíîìåòð ôèðìû Statham,
ÑØÀ), 2 — íàïðÿæåíèÿ Î2 â ðàñòâîðå, 3 — èíôó-
çèè óðåòàíà è äðóãèõ âåùåñòâ ñ ïîìîùüþ èíôóçîðà
(Pump 22, ôèðìû Harvard apparatus, Âåëèêîáðèòà-
íèÿ). Áàðîìåòðè÷åñêîå äàâëåíèå â êîëáå óñòàíàâëè-
âàëè íà óðîâíå 900 ìì ðò. ñò. (êîíòðîëü — I ãðóïïà)
èëè 2400—2600 ìì ðò. ñò. (ãèïåðáàðè÷åñêèé ðåæèì
— II ãðóïïà).

Îáðàáîòêà ÝÊîÃ. Ýëåêòðè÷åñêèé ñèãíàë îò ýëåê-
òðîäîâ ÷åðåç óñèëèòåëü S71 Coulborn instruments
(ÑØÀ) ïîñòóïàë â àíàëîãî-öèôðîâîé ïðåîáðàçîâà-
òåëü L2508, çàòåì â êîìïüþòåð äëÿ ïîñëåäóþùåé îá-
ðàáîòêè. Ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëüíîé êîìïüþòåðíîé
ïðîãðàììû (ðàçðàáîòàíà Ñ.Ë. Êàðàòååâûì), ðàññ÷è-
òûâàëè àìïëèòóäó è ìîùíîñòè ðèòìîâ ÝÊîÃ (áûñò-
ðîå ïðåîáðàçîâàíèå Ôóðüå) â ðåæèìå on line. Ýòè
äàííûå ïðåäñòàâëÿëèñü â ãðàôè÷åñêîì èçîáðàæåíèè
íà ýêðàíå êîìïüþòåðà. Ýíåðãåòè÷åñêèé ñïåêòð ÝÊîÃ
îöåíèâàëè äëÿ ÷àñòîò: 0,98—4; 4—7,6; 7,6—13,2;
13,2—32 Ãö. Ñðåäíÿÿ àìïëèòóäà ÝÊîÃ ïî pe-
ak-to-peak îïðåäåëÿëàñü íà îñíîâå ìåòîäà Saunders
[6]. Ðåãèñòðàöèþ ìîùíîñòè ÷àñòîò ÝÊîÃ è åå àìïëè-
òóäû ïðîèçâîäèëè çà ïåðèîä â 50 ñ.

Ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ñ ïîìîùüþ íà-
áîðîâ Boehringer, Mannheim (ÔÐÃ) îïðåäåëÿëè êîí-
öåíòðàöèþ ëàêòàòà â ïåðôóçèîííîé æèäêîñòè, ïîñòó-
ïàþùåé èç êàòåòåðà, íàõîäÿùåãîñÿ âî âíóòðåííåé
ÿðåìíîé âåíå. Â òêàíè ìîçãà èññëåäîâàëè ñîäåðæàíèå
àñêîðáèíîâîé êèñëîòû [7], SH-ãðóïï áåëêîâ [8], âè-
òàìèíà Å [9], ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà [10] è äèåíî-
âûõ êîíüþãàòîâ [11]. Óêàçàííûå ïîêàçàòåëè ðåãèñò-
ðèðîâàëèñü íà 90-é ìèí ïåðôóçèè ïðåïàðàòîâ. Â êà-
÷åñòâå ãðóïïû ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè èíòàêòíûõ
êðûñ, ìîçã êîòîðûõ íå ïåðôóçèðîâàëè.

Îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ
ñòàòèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì Microstat èëè Statistica.
Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè ñ÷èòàëè ðàçëè÷èÿ ïðè
ð<0,05.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Íàïðÿæåíèå Î2 â ðàñòâîðå ïðè áàðîìåòðè÷åñêîì
äàâëåíèè ãàçîâîé ñìåñè â îêñèãåíàöèîííîé êàìåðå
900 ìì ðò. ñò. (êîíòðîëü — 1-ÿ ãðóïïà, n = 5) ñî-
ñòàâëÿëî 970 ± 5 ìì ðò. ñò. Áîëåå âûñîêîå íàïðÿæå-
íèå Î2 â ðàñòâîðå, ÷åì îæèäàåìîå ïðè áàðîìåòðè÷å-
ñêîì äàâëåíèè â îêñèãåíàöèîííîé êàìåðå, îáúÿñíÿ-
ëîñü íåäîñòàòî÷íîé òî÷íîñòüþ äàò÷èêà (öåíà äåëåíèÿ
1 àòì). Ïðè äàâëåíèè 2400—2600 ìì ðò. ñò. (ãèïåð-
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áàðèÿ — II ãðóïïà) èçìåðèòü íàïðÿæåíèå ÐÎ2 â ðàñ-
òâîðå ïîëÿðîãðàôè÷åñêèì ìåòîäîì íå ïðåäñòàâëÿëîñü
âîçìîæíûì, òàê êàê ýòî îãðàíè÷èâàëîñü âîçìîæíî-
ñòÿìè ïðèáîðà. Îäíàêî íàïðÿæåíèå Î2 â ñîîòâåòñò-
âèè ñ çàêîíîì Ãåíðè äîëæíî áûëî áûòü ïðèìåðíî
ðàâíûì ýòèì âåëè÷èíàì.

Ïðè ïåðôóçèè ìîçãà òîëüêî ÷åðåç âíóòðåííèå ñîí-
íûå àðòåðèè è ïðè ïåðôóçèîííîì äàâëåíèè
40—50 ìì ðò. ñò. âíåøíèå ïðèçíàêè æèçíåäåÿòåëü-
íîñòè (ñîêðàùåíèÿ äûõàòåëüíûõ ìûøö, ìûøö ãîëî-
âû, êîðíåàëüíûé ðåôëåêñ) îòñóòñòâîâàëè. Ñïîíòàí-
íûå äûõàòåëüíûå äâèæåíèÿ è êîðíåàëüíûé ðåôëåêñ
íàáëþäàëèñü òîëüêî ïðè ïåðôóçèîííîì äàâëåíèè
ñâûøå 55 ìì ðò. ñò.

Âûæèâàåìîñòü ïåðôóçèðóåìîãî ìîçãà (ïî êðèòå-
ðèÿì: — àìïëèòóäà ÝÊîÃ íå ìåíåå 35 ìêÂ è áûñò-
ðûé ðîñò ïåðôóçèîííîãî äàâëåíèÿ áîëåå
60 ìì ðò. ñò.) ïðè äàâëåíèè â îêñèãåíàöèîííîé êàìå-
ðå 900 ìì ðò. ñò. è 2400—2600 ìì ðò. ñò. ñîñòàâëÿ-
ëè 188 ± 29 (n = 5) è 288 ± 28 (n = 5) ìèí ñîîòâåò-
ñòâåííî. Àìïëèòóäà è ìîùíîñòü ðèòìîâ ÝÊîÃ ïðè
îêñèãåíàöèè â ðåæèìàõ 900 è 2400—2600 ìì ðò. ñò.
ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 1 è íà ðèñóíêå.

Èç òàáëèöû âèäíî, ÷òî âî II ãðóïïå àìïëèòóäà
ÝÊîÃ áûëà ïî÷òè â 2 ðàçà âûøå, ÷åì â I ãðóïïå. Ïðè

ýòîì ìîùíîñòü âûñîêî÷àñòîòíîãî ðèòìà (áåòà-ðèòìà)
áûëà â 3,5—4,7 ðàçà âûøå, ÷åì ïðè ïåðôóçèè ìîçãà
ïðè äàâëåíèè â îêñèãåíàöèîííîé êàìåðå
900 ìì ðò.ñò.

Ó íåêîòîðûõ ïðåïàðàòîâ ìîçãà ñêîðîñòü ïðîòîêà
ñîñòàâëÿëà 2—3 ìë/ìèí, ÷òî õàðàêòåðíî äëÿ ïåðôó-
çèè ðàñòâîðîì, ñîäåðæàùèì ýðèòðîöèòû èëè ôòîðóã-
ëåðîäû.

×åðåç 90 ìèí ïåðôóçèè ìîçãà âî II ãðóïïå ñîäåð-
æàíèå âèòàìèíà Ñ áûëî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî âûøå
(íà 21%), ÷åì â I ãðóïïå, à çíà÷åíèÿ ïàðàìåòðîâ
SH-ãðóïï áåëêîâ è âèòàìèíà Å â òêàíè ìîçãà ñóùåñò-
âåííî íå ðàçëè÷àëèñü (òàáë. 2). Àíàëîãè÷íî, ñîäåð-
æàíèå ïåðåêèñåé ëèïèäîâ è ïåðâè÷íûõ ïðîäóêòîâ ïå-
ðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) — äèåíîâûõ
êîíúþãàòîâ â òêàíè ìîçãà â ãðóïïàõ I è II áûëî îäè-
íàêîâûì. Â òî æå âðåìÿ êîíöåíòðàöèÿ ïåðåêèñåé ëè-
ïèäîâ â òêàíè ìîçãà ïðè íîðìîáàðè÷åñêîì (I ãðóïïà)
ðåæèìå ïåðôóçèè îêñèãåíàöè áûëà íåñêîëüêî âûøå,
÷åì ó èíòàêòíûõ êðûñ. Âûñâîáîæäåíèå ëàêòàòà èç
ìîçãà íà 90-é ìèí ïåðôóçèè ïðè ãèïåðáàðè÷åñêîì ðå-
æèìå (2400—2600 ìì ðò. ñò.) áûëî â 2,6 ðàçà íè-
æå, ÷åì ïðè íîðìîáàðè÷åñêîì. Îáíàðóæåíà òàêæå
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìàÿ ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ
âûñîêîé ñòåïåíè (r = 0,741, p<0,001) ìåæäó óðîâíÿ-
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ÝÊîÃ ìîçãà in situ íà 180-é ìèí ïåðôóçèè ïðè áàðîìåòðè÷åñêîì äàâëåíèè: À — 2400—2600 ìì ðò. ñò. (II ãðóïïà) è Á (I ãðóïïà, êîíòðîëü).

Òàáëèöà 1
Ìîùíîñòü ðèòìîâ è àìïëèòóäà ÝÊîÃ ïðè íîðìîáàðè÷åñêîì (900 ìì ðò. ñò.)

è ãèïåðáàðè÷åñêîì (2400—2600 ìì ðò. ñò.) ðåæèìàõ îêñèãåíàöèè

Âðåìÿ ïåðôóçèè
(ìèí)

Ãðóïïû n Àìïëèòóäà
ÝÊîÃ

Ìîùíîñòü ðèòìîâ ÝÊîÃ (óñëîâíûå åäèíèöû)

1—4 Ãö 4—7 Ãö 7—13 Ãö 13—32 Ãö

120 I 5 41 ± 2 8,5 ± 5,3 3,2 ± 1,8 1,7 ± 0,6 0,9 ± 0,3

120 II 7 79 ± 5* 16,5 ± 3,7 4,5 ± 0,8 2,9 ± 0,7 4,2 ± 0,9*

Ïðèìå÷àíèå. I ãðóïïà — ïåðôóçèÿ ðàñòâîðîì ñ äàâëåíèåì ãàçîâîé ñìåñè 900 ìì ðò. ñò.; II ãðóïïà — ïåðôóçèÿ ðàñòâîðîì ñ äàâëå-
íèåì ãàçîâîé ñìåñè 2400—2600 ìì ðò. ñò.; n — êîëè÷åñòâî ïðåïàðàòîâ â ãðóïïå; * — p<0,05 â ñðàâíåíèè ñ I ãðóïïîé.



ìè âûñâîáîæäåíèåì ëàêòàòà èç ìîçãà è ñêîðîñòè ïðî-
òîêà ðàñòâîðà ÷åðåç ìîçã ïðè îäèíàêîâîì ïåðôóçèîí-
íîì äàâëåíèè. Òàêèì îáðàçîì, ïðè áîëåå íèçêîì ïðî-
òîêå ðàñòâîðà ó ïðåïàðàòîâ ìîçãà II ãðóïïû íàáëþäà-
ëîñü çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå âûñâîáîæäåíèÿ ëàêòàòà,
ïî ñðàâíåíèþ ñ I ãðóïïîé.

Ãëàâíûì ëèìèòèðóþùèì ôàêòîðîì âûæèâàåìîñòè
è ýëåêòðè÷åñêîé àêòèâíîñòè ìîçãà in situ è in vivo ÿâ-
ëÿåòñÿ îáåñïå÷åíèå ìîçãà êèñëîðîäîì. Èìåííî ïîýòî-
ìó äëÿ åãî ïåðôóçèè èñïîëüçóþòñÿ áóôåðíûå ðàñòâî-
ðû, ñîäåðæàùèå ïåðåíîñ÷èêè êèñëîðîäà — ýðèòðî-
öèòû èëè èõ èñêóññòâåííûå çàìåíèòåëè [12—16].
Îäíàêî ïðèãîòîâëåíèå òàêèõ ðàñòâîðîâ ñîïðÿæåíî
ñ âûñîêîé òðóäîåìêîñòüþ è äîðîãîâèçíîé, ÷òî ëèìè-
òèðóåò âîçìîæíîñòü ïåðôóçèè èìè îðãàíîâ è òêàíåé
áåç ðåöèðêóëÿöèè. Êàê ôòîðóãëåðîäû è ýðèòðîöèòû
âçàèìîäåéñòâóþò ñ âåùåñòâàìè òàêæå íå ÿñíî. Àäåê-
âàòíîå îáåñïå÷åíèå êèñëîðîäîì ãîëîâíîãî ìîçãà,
ïðåæäå âñåãî êîðêîâûõ íåéðîíîâ, ïðè ïåðôóçèè ðàñ-
òâîðàìè áåç åãî ïåðåíîñ÷èêîâ, ìîæåò ñîõðàíÿòüñÿ òî-
ëüêî â óñëîâèÿõ ãèïîòåðìèè (t<31°C) èëè óâåëè÷åí-
íîé â 3 ðàçà ñêîðîñòè ïðîòîêà ïåðôóçèîííîãî ðàñòâî-
ðà ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðôóçèåé êðîâüþ [17]. Âìåñòå
ñ òåì, íåñìîòðÿ íà óâåëè÷åíèå ñêîðîñòè äîñòàâêè êèñ-
ëîðîäà è ñíèæåíèå ïîòðåáíîñòè â íåì, íåéðîíû ìîç-
ãà, òåì íå ìåíåå, èñïûòûâàþò ãèïîêñèþ. Ýòî ïîä-
òâåðæäàåòñÿ òåì ôàêòîì, ÷òî ïðè äîáàâëåíèè â ïåð-
ôóçèîííûé ðàñòâîð íåáîëüøèõ êîëè÷åñòâ ïåðôëþî-
ðîáóòèëàìèíà ïðîèñõîäèëî óëó÷øåíèå ýëåêòðîôèçèî-
ëîãè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê íåéðîíîâ ìîçãà è ïðîëîí-
ãèðîâàííèå èõ âûæèâàåìîñòè [18, 19]. C.M. Baratti è
ñîòðóäíèêè ïðèøëè ê çàêëþ÷åíèþ, ÷òî áåç ïåðåíîñ-
÷èêîâ êèñëîðîäà, ãèïîêñèÿ ìîçãà íå âîçíèêàåò òîëüêî
ïðè òåìïåðàòóðå â äèàïàçîíå îò 18 äî 24°Ñ [20].

Ïðè ïåðôóçèîííîì äàâëåíèè âûøå 50 ìì ðò. ñò.
íåðåäêî ðàçâèâàåòñÿ îòåê ìîçãà è ïîâðåæäåíèå ãåìà-
òîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà [21—23]. Ïðè îáû÷íûõ
ñïîñîáàõ îêñèãåíàöèè ïàðöèàëüíîå íàïðÿæåíèå Î2
â ïåðôóçèîííîì ðàñòâîðå ñîñòàâëÿåò íå áîëåå
700 ìì ðò. ñò. èëè, êàê â äàííîé ðàáîòå —
970 ìì ðò. ñò. Óâåëè÷èâàòü ñêîðîñòü ïåðôóçèè

ñ öåëüþ ïîâûøåíèÿ äîñòàâêè êèñëîðîäà ìîæíî òîëü-
êî äî îïðåäåëåííîãî ïðåäåëà, òàê êàê ðîñò ïåðôóçè-
îííîãî äàâëåíèÿ ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ îòåêà ìîçãà.

Â íàøèõ ýêñïåðèìåíòàõ êèñëîðîäíàÿ åìêîñòü ðàñ-
òâîðà áûëà íåñîïîñòàâèìà ñ êèñëîðîäíîé åìêîñòüþ
êðîâè èëè ðàñòâîðà, ñîäåðæàùåãî ôòîðóãëåðîäû.
Êèñëîðîäíàÿ åìêîñòü ñîëåâîãî ðàñòâîðà ïðè åãî ïîë-
íîì íàñûùåíèè Î2 â óñëîâèÿõ íîðìîáàðèè
(760 ìì ðò. ñò.) ñîñòàâëÿåò 0,024 Î2 ìë/ìë ðàñòâî-
ðà, òîãäà êàê â êðîâè èëè â ðàñòâîðå, ñîäåðæàùåì
ôòîðóãëåðîäû, ýòîò ïîêàçàòåëü ðàâåí ñîîòâåòñòâåííî
0,46 è 0,39 Î2 ìë/ìë [24]. Òàêèì îáðàçîì, äëÿ óâå-
ëè÷åíèÿ êèñëîðîäíîé åìêîñòè ðàñòâîðà, ñîïîñòàâèìîé
ñ ïîòðåáíîñòüþ ìîçãà â êèñëîðîäå (âåëè÷èíà ýêñò-
ðàêöèè êèñëîðîäà), íåîáõîäèìî íàïðÿæåíèå êèñëîðî-
äà â ðàñòâîðå ïðè òåìïåðàòóðå 37°Ñ, íå ìåíåå
2,5—3 àòìîñôåð. Ýòî îçíà÷àåò, ÷òî âñå ïðåïàðàòû
ìîçãà, ïåðôóçèðóåìûå áåç ïåðåíîñ÷èêîâ êèñëîðîäà,
íàõîäèëèñü â ñîñòîÿíèè ãèïîêñèè è äëÿ ïðîäîëæèòå-
ëüíûõ èññëåäîâàíèé íå ïðèåìëåìû.

Ïðåäëîæåííûé íàìè ïðèíöèï ãèïåðáàðè÷åñêîé
îêñèãåíàöèè ïåðôóçèîííîãî ðàñòâîðà îñíîâûâàëñÿ íà
ñëåäóþùèõ òåîðåòè÷åñêèõ ïðåäïîñûëêàõ:

1 — ïðè íàïðÿæåíèè êèñëîðîäà îêîëî 2—3 àòìî-
ñôåð êèñëîðîäíàÿ åìêîñòü ðàñòâîðà ïðèáëèæàåòñÿ
ê âåëè÷èíå ýêñòðàêöèè Î2 ìîçãîì èç êðîâè (îêîëî
6 V%);

2 — åñëè ìîçã ïåðôóçèðîâàòü ðàñòâîðîì ñ òàêèì
íàïðÿæåíèåì êèñëîðîäà åãî äàâëåíèå â êàïèëëÿðàõ è
âåíóëàõ ñíèçèòñÿ äî âíåøíåãî áàðîìåòðè÷åñêîãî äàâ-
ëåíèÿ è ãàçîâîé ýìáîëèè íå áóäåò.

Òàêèì îáðàçîì, óâåëè÷èâàòü íàïðÿæåíèå êèñëîðî-
äà â ïåðôóçèîííîé æèäêîñòè ìîæíî, êàê ìèíèìóì,
äî 2,5—3,0 àòìîñôåð. Äàëüíåéøåå ïîâûøåíèå íà-
ïðÿæåíèÿ Î2 â ðàñòâîðå âîçìîæíî ïðè äàííîé òåõíî-
ëîãèè, íî ýòî ìîæåò óñèëèòü åãî òîêñè÷åñêèé ýôôåêò
è, âîçìîæíî, äàæå ðàçâèòèå ãàçîâîé ýìáîëèè. Òàêæå
íóæíî ó÷èòûâàòü ôàêòîð òåìïåðàòóðû ðàñòâîðà, êî-
òîðûé îïðåäåëÿåò ñêîðîñòü ïîòðåáëåíèÿ Î2 ìîçãîì.

Êèñëîðîäíàÿ åìêîñòü êðîâè ó ëþäåé ïðè êðàòêî-
âðåìåííîì âäûõàíèè ÷èñòîãî êèñëîðîäà â áàðîêàìåðå
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Òàáëèöà 2
Ïîêàçàòåëè èíòåíñèâíîñòè ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ è àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû â òêàíè ìîçãà êðûñ

è ñîäåðæàíèå ëàêòàòà â ïåðôóçèîííîé æèäêîñòè ïðè ïåðôóçèè ðàñòâîðàìè ñ âûñîêèì íàïðÿæåíèåì êèñëîðîäà

Ãðóïïû n Âèòàìèí Ñ,
ìêìîëü/ã

SH-ãðóïïû
áåëêîâ, ìêã/ã

Âèòàìèí Å,
ìêìîëü/ã

Ïåðåêèñè
ëèïèäîâ,
íìîëü/ã

Äèåíîâûå
êîíúþãàòû,

íìîëü/ã

Êîíöåíòðàöèÿ ëàêòàòà,
ììîëü/ë

60-ÿ ìèí 90-ÿ ìèí

Èíòàêòíûå 6 390 ± 18 6,1 ± 0,2 240 ± 33 257 ± 7 3,38 ± 0,51 — —

I 6 401 ± 21 7,0 ± 0,3* 241 ± 6 350 ± 9* 2,06 ± 0,30 0,62 ± 0,09 0,63 ± 0,11

II 6 486 ± 23*# 6,3 ± 0,2 278 ± 12 319 ± 30 1,33 ± 0,23 0,24 ± 0,06# 0,23 ± 0,05#

Ïðèìå÷àíèå. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû â åäèíèöàõ íà 1 ãðàìì ñûðîé ìàññû ìîçãà; * — p<0,05 â ñðàâíåíèè ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè;
# — p<0,05 â ñðàâíåíèè ñ I ãðóïïîé.



ïðè áàðîìåòðè÷åñêîì äàâëåíèè 3,5 àòìîñôåðû ñî-
ñòàâëÿåò 26 îá% (áîëåå 2,5 èçáûòî÷íûõ àòì. —
ÐÎ2 — 2300 ìì ðò. ñò. â àðòåðèàëüíîé êðîâè) [25,
26]. Â ýòèõ óñëîâèÿõ êèñëîðîäíàÿ åìêîñòü ïëàçìû
ïðè áàðîìåòðè÷åñêîì äàâëåíèè 3,5 àòìîñôåðû ñî-
ñòàâëÿëà 4 îá%. Ïîòðåáëåíèå êèñëîðîäà ìîçãîì ïðè
äûõàíèè âîçäóõîì â óñëîâèÿõ íîðìàëüíîãî áàðîìåò-
ðè÷åñêîãî äàâëåíèÿ ñîñòàâëÿåò 6,1 îá%. Òàêèì îáðà-
çîì, ïðè íàïðÿæåíèè êèñëîðîäà â ïëàçìå
2300 ìì ðò. ñò. ïîòðåáíîñòü ìîçãà â êèñëîðîäå çà
ñ÷åò åãî ôðàêöèè, íå ñâÿçàííîé ñ ãåìîãëîáèíîì, ñî-
ñòàâëÿåò 66%. Takaoka è ñîàâò. [18] ïîêàçàëè, ÷òî
ïðè ïåðôóçèè êðîâüþ ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñû àðòå-
ðèî-âåíîçíàÿ ðàçíèöà ïî êèñëîðîäó äîñòèãàëà
4,3 ± 2 îá%. Ýêñòðàïîëèðóÿ ýòè äàííûå íà óñëîâèÿ
íàøèõ ýêñïåðèìåíòîâ, ñëåäóåò ó÷èòûâàòü òåìïåðàòó-
ðó (32—33°Ñ) è óâåëè÷åííóþ ïðèìåðíî
â 1,5—3,0 ðàçà ñêîðîñòü ïðîòîêà ïåðôóçèîííîãî ðàñ-
òâîðà ïî ñðàâíåíèþ ñ òîêîì êðîâè. Ïðè ãèïîòåðìèè
(32°Ñ) ïîòðåáíîñòü ìîçãà â Î2 ñíèæàåòñÿ â 2 ðàçà.

Ïðè áàðîìåòðè÷åñêîì äàâëåíèè ãàçîâîé ñìåñè
â îêñèãåíàöèîííîé êàìåðå 2400—2600 ìì ðò. ñò.
âûæèâàåìîñòü ìîçãà âîçðàñòàëà â 1,5 ðàçà, ïî ñðàâíå-
íèþ ñ I ãðóïïîé, è ñîñòàâëÿëà îêîëî 5 ÷. Â îòäåëüíûõ
ñëó÷àÿõ âûæèâàåìîñòü ìîçãà ïðåâûøàëà 6 ÷ (äàëü-
íåéøàÿ ïåðôóçèÿ ïðåêðàùàëàñü, íåñìîòðÿ íà íîðìà-
ëüíóþ ÝÊîÃ è ïåðôóçèîííîå äàâëåíèå).

Ñîãëàñíî ïîëó÷åííûì äàííûì, ïåðôóçèÿ ìîçãà
êðûñ in situ ïðè èñïîëüçîâàíèè îïèñàííîé òåõíîëîãèè
íå âûçûâàåò ðàçâèòèå îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà. Àíàëî-
ãè÷íî, â ýêñïåðèìåíòàõ íà ìûøàõ â óñëîâèÿõ ãèïåðáà-
ðè÷åñêîé îêñèãåíàöèè (100% Î2 â áàðîêàìåðå ïðè
äàâëåíèè îò 1,0 äî 3,5 àòìîñôåð â òå÷åíèå îò 11 ìèí
äî 4 ÷) íå îáíàðóæåíî íàêîïëåíèÿ â òêàíè ìîçãà ïðî-
äóêòîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ — ìàëîíîâî-
ãî äèàëüäåãèäà è êàðáîíèëüíûõ áåëêîâûõ ïðîèçâîä-
íûõ [27].

Òàêèì îáðàçîì, ðàçðàáîòàííàÿ íàìè òåõíîëîãèÿ
ïåðôóçèè ìîçãà êðûñ in situ îáåñïå÷èâàåò ôóíêöèîíè-
ðîâàíèå ãîëîâíîãî ìîçãà áåç ïåðåíîñ÷èêîâ êèñëîðîäà
â óñëîâèÿõ íîðìàëüíîãî âíåøíåãî áàðîìåòðè÷åñêîãî
äàâëåíèÿ, êàê è ïðè èñïîëüçîâàíèè ïåðåíîñ÷èêîâ êèñ-
ëîðîäà.
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