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Введение диссертации (часть автореферата) На тему "Исследование противовоспалительных свойств мексидола при экспериментальном остром и хроническом воспалении"
Воашленме, как кякстпо, является сложнейикй многокомпонентной реакций оргатпчп на повреждение н относится к типовым патологическим процессам, описывающим общие МПЮМртОСП ряда «болсваииЙ различной ЭПЮЛОГМН Й локализации- лртрагты, пневмонии, гашиш» ПфЖННшт н г д. Ctflpeuenitu концепция воспалении россмотрнвост îtot паггофн-июлогичсскнП феномен с позиции решающего участка в »см окислительного стресса (Старо J.P 2003). К настоящему времени накоплено множество клинически* и экспериментальных данных, доказывающих решающую роль актнвирейншных метаболию» кислорода н других радикалов ■ патогенезе воспаления, в no"HtHk3wiu.*i util n ртнгщи веек ею основных стадий (HJÍ Зе»скоя, В1 Лднкинч С Б МвШЩМКОД 200J, Rahnwrta Adcocfc, 2006) 
В частности, усганивлеио. что усиление процессов Перскпсного окисления лнпндов является универсальным ответом клеток и тканей на начальной стадии воспаления- Существует тока зрения. что процессы ПОЛ явчшютс* о&патедьнмм компонентом [Бобырев В H 1989) к первичным медиатором çtpccc-реакинн по Сел« IGapaûoft В А., Брсхман ИИ и лр 1983[ В мюлкшионном плане процессы ПОЛ. по-видимому. предшествовали зйкозанокдной регуляции (Мстшнком ЕБ-, Зет» Н К„ 19WJ, я лютому лродухта радикального окисления линидоп «ембраи могут индуцировать иейрогумора. i ьиые изменения на уровне целого организма Показана роли Л M К в процессах фагоцитоза, и активации макрофаг™ и траиупоцитов, в решншщии и* иикробнцидного, антноролифератмвного действия. ивысвобождении этими клетками протюспалцтельнм* и}ршнюсиалнтсльныч пито: июв, о процессах анощсми н прыиф^АШ, прожгхо&мднх 41 восяалнтсдыюы очаге ГНК Scnkps, В ЗЛвипт. ЕЯМеншикот. 2001)В связи с мин представляет большой интерес исследование противовоспалительных cuoiitm лекарственных препаратов из группы а1гги0ксил!1»то-в Это км боли* оирацдаио, если принять но вникание весь спектр побочных тффепов. который является неотъемлемой частью фармакологической активности иестсроидных противовоспалительных препаратов. Область клиническою использовали* НПВС МТК'Сл да-преж)иму псеьма обширной и включает самые ргеигообразнйе заболевания - не только о*горно» двигакльиото аппарата (в первую очередь, ревматоидный артрит)» но и острые респираторные вирусные инфекции (О.И.Карпов, 2005) острое кптирпдыюе воспаление среднего уха (Л ВЬожко. 2005), воспалительные офтальмологические и стоматологические заболевания, спортивные травмы, осложнения Химиотерапии злокачественных новообразований (Насонов, 2005) н даже такую тяжелую питмопво респираторной системы, клх муношкикда (АЛ.ПухалккнЛ, Л.Л.иЬбл.?вл нлр„ 200)),В центре внимания российских фармакологов и клиницистов в течение ряда л« находится отечествен imi) аитиоксидцнт ысксидал, обладающий широким спектром активности и оригинальными МепНняпМИ действия (Воронина Т А 1998. 2001; К М Дюмасв н соавт, 1995), Несмотря но интенсивное изучение сто CWflCT« и рпиых направлениях, противовоспалительное действие препарата мало ИШЦЮМЮ. 
Цель к» манй [»Хоти мылось экспериментальное «учение влияния мексидола на остро■ и хроническое eoefnuremte. 
Дм выполнении укатанной цели били постаилсны следующие задачи;I Исследовать влияние метсидола при ратных способах и режимах леденил ли острое экссудатнвное воспаление, ннюлцул дм йог» модели мррвпчм»., гнетл.чин-иилуиирстилиьк отеки ЛИН у крыс, и отек. ВЬЛЫВасМЫЙ адъкжнгтом Фрейнлз,2. Исследовать цо1можность алии нм мекендола при парентеральном и цнутрижсяудочиом введении на слизистую желудка « 12-нерстной кишки3. Исследовать влияние мсксилола ил альтсротивнос воспаление у крыс, используя модель ватной гранулемы,4 Мчучип, аиалъгети11,ские свойства мекендолл на моде,ms иоиииепцни с периферическим и иентрадьным чехаиитмом действия5 Исследовать влияние мсксилола на хроническое йюепп-чдп» с помои»*» модели JtKJOiMiffNora артрите у крыс,6. Оцстггь антистрессорное, анксиол1ггичсекое действие ыскеидола в условиях модели лдыовантного артритаНаучная новизна И тспр» тчгскли ценность. В представленной районе впервые продемонстрирован» противовоспалительная активность мсксилола как на моделях острого, так и хронического воспаления Показано, что мсксидол особенно эффективен при курсовом парентеральном и виутрнжелудочцом введении и отношении острого экосудатиююго воспаления. высыпаемого карраген ином и ПАФ. 
Впервые установлено, что мексидол способен в умеренной степени подавлять не юлш эккудативную, но и аяьтсрятипиу» фалу воспаления. Нами икрвые установлено, что мскндол при Йртфшютмческм- лечебном режиме введения ннп<бнр>ег развитие адыовантното артрита у крыс, причем мекендол способен потенцировать противовоспалительное лейепщеnUMHUunm. 
Установлено, что в отличие от НПВП мекендол в больших ¡к повреждает слшистую желудка м J 2-лсрстиоЛ кншкп Поийно. что мекендол окашиаст яидыетическое действие как в тесте "горячей пластиннн», та* н в тесте «уксусные корчи», что свидетельствует о простаглаилнновом и центральном механнгмач литммицицеитниного действия. При стрессе ожидания боли в условиях моделирования артрита иске идол проявляет антнстрессориое и аиксиолнтическое действие,Научио-практическав шчнщкп работ. Проведенные исследования выявили у оригинального отечественного антноксиданта мекендол противовоспалительные наиадьпинруинцие свойства на моделях острого и хронического воспаления. Сочетание ЭТИХ свойств у мексидола и его способность потенцировать ДСЙСШНс НПВП дает иоааюияюстъ рассматривать использование мексидола (а составе комплексной терапии) а новой для него области клинической медицины н артрологии Кроме того. полученные данные позволяют рассчитывать на эффективность мексидола в комплексной терапии различных заболеваний воспалительной природы - в офтальмологии, отоларингологии, гинекологии и др1 
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выводы 
J Впервые показано, что отечественный антнокендант шнендол проявляет существенную противовоспалительную активность как при парентеральном, так и внутрижелудочном адедеини в усади«** моделирования острого зкссулвтиаиого воспаления Хотя мекендол уступает препаратам сравнения по величине сред»эффективной дозы, ои превосходит и* по широте терапевтического действия, 
2, Установлено, что мексило.1 при локндьиом воздействии виде подкожных иньекпий в диапазоне доз I—10 мг/кг ннгнбирует мьтератнвадае воспаление 
Показано, что мкешпт потенцирует противовоспалительное действие препаратов из группы НПВП (нидометацина н кетопрофеиа и др) и в отличие от № лаже в больших дозах (400 мг'кт) не вызывает повреждения слизистой желудочно-кишечного тракта у крыс 
4 Мекендол проявляет анальтетнческую активность как в тесте горяча* пластина», так м а тесте уксусные корчи, Комбинации мекендола с НПВН в дозе 100 мп'кг и ннломегацинз в 2 раза меньшей дозе по сравнению со стандартной не уступает по своей выраженности эффекту раздельного применении препаратов, что свидетельствует о потенцировании антнпроствгланди нового действия инлометапн1и 
5. Мексидол при курсовом виутрижслудочном введении в дозах 100 и 2<Ю мгУкг оказывает существенное инщбирующсе действие на модели адьювянтного артрита у крыс, что является доказательством его эффективности в отношении хронического воспаления суставов. 
6. В условиях моделирования хронического артрита у крыс мексидол проявляет, кроме протиьовосналнтельнми, сочетаншк анальгегнческое, анксио.титическое и стресс-протекторомое действие, что является дополнительным позитивным качеством препарата 
7, Проведенные исследований позволяют расценивать мексидол как потенциальное лекарственное средство для комплексной терапии артр(гтов. остсоортрозов и другой патологии воспалительного геиеи. 
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