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Вроли патогенетического фактора развития 
различных психических расстройств может 
выступать усиление окислительных про-

цессов в тканях головного мозга, в том числе вы-
званное стрессом. Связанные с этим метаболи-
ческие и морфологические (нейропластические) 
нарушения в клетках структур, определяющих 
эмоциональное состояние (неокортекс, гиппо-
камп, амигдала), трансформируются в клиниче-
ские проявления в виде тревоги и депрессии [1]. 
В  последние годы появились сообщения о спо-
собности некоторых психотропных препаратов 
ослаблять эмоциональные нарушения параллель-
но с ограничением интенсивности оксидантного 
стресса в ЦНС [2]. В связи с этим представлялось 
интересным провести сравнительную оценку ан-

тиоксидантных свойств феназепама и мелатони-
на, оказывающих анксиолитическое действие, 
при их изолированном и сочетанном применении.

Цель работы: оценить влияние феназепама, мела-
тонина и их комбинации на активность антиоксидант-
ной системы мозга стрессированных крыс.

Материал и методы. Опыты выполнены на 140 бе-
лых крысах-самцах массой 200 г. Животные были раз-
делены на 7 групп по 20 особей. Первую группу соста-
вили интактные крысы, не подвергавшиеся каким-либо 
воздействиям. Вторая группа получала физиологиче-
ский раствор в качестве контроля, третья  – 0,5 мг/кг 
феназепама, четвертая – мелатонин в той же дозе, а 
пятая  – комбинацию этих препаратов. Для создания 
иммобилизационно-болевого стресса животных в уз-
ком пенале с электрифицированным полом подверга-
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ГП	 – глутатионпероксидаза
СОД	– супероксиддисмутаза

ЦНС – центральная нервная система
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ли ударам током (90 В) в течение 5 мин на протяжении 
10 дней. Исследуемые вещества вводили за 30 мин до 
стрессирования внутрибрюшинно. Содержание ката-
лазы, ГП и СОД в тканях переднего мозга определяли 
иммуноферментным методом с помощью микроплан-
шетного фотометра Immunochem-2100. 

Исследования производили с соблюдением меж-
дународных требований (GLP) и положений Этиче-
ского комитета Ставропольского государственного 
медицинского университета. Полученные данные об-
рабатывались с применением критериев Стьюдента и 
Манна – Уитни. 

Результаты и обсуждение. Согласно получен-
ным данным, хроническое стрессирование приводи-
ло к повышению уровня каталазы в ткани мозга крыс 
контрольной группы по сравнению с интактными жи-
вотными (710,0±22,0 и 297,0±12,0 нг/мл; р<0,01). Со-
держание ГП и СОД при этом, напротив, уменьшалось 
(с 5,5±0,3 до 2,0±0,2 и с 282,0±24,0 до 87,0±11,0 нг/
мл; р<0,05 соответственно). Феназепам ограничивал 
индуцированные стрессом изменения количества 
антиоксидантных ферментов. В частности, уровень 
каталазы оказывался более низким, чем у особей 
контрольной группы (480,0±18,5; р<0,01). В значи-
тельно меньшей степени также уменьшались показа-
тели ГП и СОД (4,1±0,2 и 210,0±16,0 нг/мл; р<0,01). 
Мелатонин оказывал сходное действие, ослабляя все 
вызванные стрессом сдвиги. После его введения со-
держание каталазы в мозговой ткани стрессирован-
ных крыс составило 510±17,0 нг/мл, ГП – 4,0±0,25 нг/
мл и СОД – 200,0±14,0 нг/мл (р<0,01 при сравнении 
с данными контрольной группы). Важно, что при со-
четанном введении веществ их антиоксидантное 
действие, судя по нашим данным, заметно усилива-
лось. Так, уровень каталазы после стресса возрастал 
в гораздо меньшей степени, чем при изолированном 
применении препаратов (380,0±16,5 нг/мл, р<0,05). 

Точно так же не столь значительно снижалось содер-
жание ГП и СОД (5,2±0,4 и 249,0±17,0 нг/мл соответ-
ственно, р<0,05).

Полученные факты совпадают с результатами дру-
гих авторов, которые свидетельствуют о существен-
ном повышении уровня каталазы при развитии окси-
дантного стресса в тканях мозга животных. При этом 
обычно наблюдается снижение содержания СОД и 
ГП, степень которого определяется характером и 
длительностью стрессирующего воздействия [3]. Ос-
лабление интенсивности окислительных процессов 
мелатонином представляется вполне ожидаемым, 
поскольку гормон является одним из самых активных 
из известных на сегодняшний день антиоксидантов 
[4]. Обнаруженная способность феназепама огра-
ничивать интенсивность окислительных процессов в 
мозговой ткани в условиях стресса свидетельствует 
о специфичности этого действия для формирования 
анксиолитического эффекта. Особую практическую 
значимость приобретают полученные факты об уси-
лении антиоксидантных свойств препаратов при их 
совместном введении. С учетом ранее продемон-
стрированного синергизма веществ на различных 
поведенческих моделях [5], они позволяют ставить 
вопрос о целесообразности использования комбина-
ции бензодиазепиновых анксиолитиков и мелатони-
на в клинической практике.

Заключение. Хронический иммобилизационно-
болевой стресс вызывает усиление окислительных 
процессов в переднем мозге крыс, о чем свидетель-
ствуют изменения содержания основных антиокси-
дантных ферментов. Феназепам и мелатонин замет-
но ограничивают вызванные стрессом сдвиги, и это 
действие усиливается при совместном применении 
веществ.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов.
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