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naSromis zogadi daxasiaTeba 

qspcmfnjt!bruvbmpcb!

tkivilis problemisadmi mzardi interesi ganpirobebulia im ada-

mianTa kontingentis matebiT, romlebsac aReniSnebaT sxvadasxva saxis 

tkivilis sindromi. mkvlevarebi intensiurad ganagrZoben tkivilisa da 

tkivilsawinaaRmdego reaqciebis makontrolebeli mizanmimarTuli 

gzebis Ziebas. aseTi Ziebis mniSvnelovani mimarTulebaa centraluri 

neiroqimiuri da neirofiziologiuri meqanizmebis dadgena, romlebic 

akontroleben organizmis sapasuxo reaqciis intensivobas mtkivneuli 

gaRizianebis sapasuxod. 

nocicepciis ukanaskneli rgoli tkivilis SegrZnebaa. tkivilis 

informacias aRiqvams sensoruli neironebi, e.w. nociceptorebi, ro-

melTa signalebi aRwevs zurgis tvins da iqidan specifikuri gzebiT – 

Tavis tvins [Willis W.D. Jr, Westlund K.N., 2001]. Talamusi tvinis is Rrma 

struqturaa, romelic am impulsebis ZiriTadi mimRebia [Martin R.J., 
Apkarian A.V. et al., 1990]. Talamusis lateraluri struqturebi uzrun-

velyofs tkivilis sensorul-diskriminaciul xarisxs (mtkivneuli sti-

mulis somatotopika, misi xangrZlivoba, intensivoba da sxv.), me-

dialuri Talamuri ubnebi monawileoben tkivilis motivaciur-emociur-

afeqtur aspeqtebSi (axali somesteturi stimulebis gamoyofa, axali 

potenciurad saSiSi situaciis informaciis swrafi gadacema) [Ли-
манский Ю.П., 1986]. nocicepturi impulsacia aRwevs Talamusis speci-

fikur ventralur birTvebs (ukana medialursa da lateralurs – vpmb, 

vplb da winas da ukanas _ vab, vpb) da naklebad – araspecifikur 

birTvebs (centromedialurs – cmb da retikulurs – rb) [Kim D., Park D. 
et al., 2003; Tang J.S., Yuan B. et al., 1995]. am birTvebSi mravlad aris war-

modgenili neironebi, romlebic mtkivneul gaRizianebaze reagireben 

[Bordi F., Quartaroli M.J., 2000; Абзианидзе Е.В., Бутхузи С.М. и др., 1990]. 
Talamusis specifikur birTvebSi mtkivneuli gaRizianebis sapasuxod 

reagirebs neironebis 80%, 15% – rogorc mtkivneul, ise umtkivneulo 

gaRizianebaze, xolo neironebis 5% mtkivneul gaRizianebas SekavebiT 

pasuxobs. z. sayvareliZis (1999), n. inwkirvelisa da sxv. (2000) 

eqsperimentebiT dadgenil iqna, rom Talamusis araspecifikuri 

birTvebis neironebis 40% SekavebiT reagirebs mtkivneul stimulze, 

47,5% neironebisa aqtivdeba rogorc mtkivneul, ise umtkivneulo ga-

Rizianebaze da 12,5% pasuxobs mxolod mtkivneul gaRizianebas. 

1969 wels reinoldsma [Reynolds D., 1969] pirvelma aCvena, rom 

centralur rux nivTierebas (crn) aqvs analgeziuri moqmedebis unari. 

Semdgomi gamokvlevebiT dadginda, rom analgezia da hipoanalgezia 

aRiniSneba, agreTve, Tavis tvinis mravali warmonaqmnis gaRizianebisas 

[Bekaia G., Sakvarelidze Z. et al., 1997; Абзианидзе Е.В., Бутхузи С.М. и др., 1990]. 
Tavis tvinis struqturebSi (nakeris birTvebi, centraluri ruxi 

nivTiereba, hipoTalamusi, sensomotoruli, suprasilviuri xveuli) maT 

Soris Talamusis araspecifikur birTvebSi [Инцкирвели Н.А., Бокерия Т.Б. и 
др., 2000; Sakvarelidze Z., 1999] aRmoCnda neironebi, romelTa aqtivoba 
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mtkivneuli gaRizianebis sapasuxod iTrguneba. Talamusis araspe-

cifikuri centromedialuri da retikuluri birTvebis gaRizianebiT 

kavdeba samwvera nervis birTvis neironebis gamowveuli nocicepturi 

aqtivoba, rac migvaniSnebs am birTvebis daRmaval antinociceptur 

moqmedebaze [inwkirveli n., bokeria T. da sxv., 2000; Bekaya G., Sakvarelidze 
Z., 1999]. 

gamoiTqva mosazreba, rom es neironebi antinocicepturi funqciis 

matareblebia, da Seiqmna koncefcia Tavis tvinis endogenuri 

analgeziuri anu antinocicepturi sistemis Sesaxeb. male dadgenil 

iqna, rom tkivilisa da gautkivarebis warmoqmnis procesebi yovel 

konkretul SemTxvevaSi ganpirobebulia da xorcieldeba sxvadasxva 

specifikuri neiroqimiuri (opiaturi, kateqolaminuri, serotoninuri da 

sxv. peptiduri) da neirofiziologiuri meqanizmebiT [Giordano J., Schultea 
T., 2004; Bоrdi F., Quartaroli M.J., 2000; Bekaya G., Sakvarelidze Z., 1997, 1999; Vetrile L.A., 
Basharova L.A. et al., 1993].  

tkivilis makontrolebeli Talamuri neiroqimiuri meqanizmebi 

dRemde dazustebuli ar aris, ramdenadac am struqturis antino-

cicepturi ubnebi SedarebiT gvian iqna identificirebuli [sayvareliZe z., 

1999; Bekaia G., Sakvarelidze Z. et al., 1997]. Talamusis araspecifikuri 

birTvebis analgeziuri gavlena Talamusisa da Tavis tvinis qerqis 

nociceptur neironebze aseve praqtikulad Seswavlili ar iyo. 

tkivilisa da analgeziis meqanizmebis Seswavla samedicino da 

socialuri mniSvnelobis erT-erT aqtualur problemad rCeba. jmo-s 

monacemebiT [Latthe P., Latthe M. et al., 2006; WHO, 2004] qronikul daavadebaTa 

70%-s Tan axlavs tkivilis sindromi, bevr SemTxvevaSi ki TviTon 

tkivilis sindromi (qronikuli, anu paTologiuri tkivili) iwvevs Sro-

misunarianobis mniSvnelovan daqveiTebas an srul dakargvas. 

didi xnis ganmavlobaSi iTvleboda, rom mtkivneuli statusis Camo-

yalibebasa da tkivilis modulaciaSi mxolod neironebi monawileoben. 

magram bolo wlebSi dadginda, rom gliis ujredebi – astrocitebi da 

mikrogliocitebi – mniSvnelovan rols TamaSoben qronikuli tkivilis 

statusis ganviTarebasa da SenarCunebaSi. kerZod, zurgis tvinis gliis 

ujredebis aqtivacia aRiniSneba qronikuli tkivilis pirobebSi, 

rogoricaa: formalinis [Fu K-Y., Light A.R. et al., 1999; Sweitzer S.M., Colburn 
R.W. et al., 1999; Watkins L.R., Martin D. et al., 1997] an anTebiTi procesis sxva 

gamomwvevi nivTierebebis kanqveSa ineqcia [Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 
2001a; Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001b], intraperitoneuli anTeba 

[Watkins L.R., Maier S.F., 2000], periferiuli nervis travma [DeLeo J.A., Colburn 
R.W., 1999], zurgis tvinis fesvebis dazianeba an gadakveTa, kbilis 

pulpis eleqtruli gaRizianeba [Hashizume H., Rutkowski M.D. et al., 2000; 
Hashizume H., DeLeo J.A. et al., 2000; Popovich P.G., Wei P. et al., 1997]. 

nivTierebebi, romlebic arRveven gliis aqtivaciis process, 

tkivilis statusis gaZlierebasac ablokireben [Sweitzer S.M., Shubert P. et 
al., 2001; Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001a; Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 
2001b; Hashizume H., Rutkowski M.D. et al., 2000; Hashizume H., DeLeo J.A. et al., 2000; 
Watkins L.R., Martin D. et al., 1997]. zurgis tvinis astrocitebis aqtivacia 
iTrguneba neiropaTiuri tkivilis mablokirebeli farmakologiuri 

preparatebis gamoyenebiTac [Garrison C. J., Doughtery P.M. et al., 1994]. 
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zemoTqmulidan gamomdinare, Tavis tvinis sxvadasxva struqturis 

astrocitebis reaqciis Seswavla tkivilis da analgeziis centraluri 

meqanizmebis dadgenisa da farmakologiuri tkivilgamayuCebeli 

preparatebis efeqturobis Sefasebis perspeqtiuli mimarTulebaa. 

NMDA receptorebi did rols TamaSoben tkivilis gadacemaSi. isini 

monawileobas iReben rogorc “agznebadobis zrdaSi” (fiziologiuri 

fenomeni, romlis gamo zurgis tvinis neironebi gaZlierebuli 

aqtivobiT pasuxoben C-boWkoebis ganmeorebiT aqtivacias) [Diekenson A., 
Sullivan A., 1987], aseve centraluri sensitizaciis procesSi (zogadi 

fenomeni, romlis drosac mcirdeba sensoruli neironebis agzne-

badobis zRurbli da isini spontanurad ganimuxtebian periferiuli 

mtkivneuli stimulaciis Semdeg) [Dubner R., Ruda M., 1992]. tkivilis 

sxvadasxva eqsperimentul modelSi NMDA receptorebis bkolireba anta-

gonistebiT iwvevs antinociceptur efeqts. 

ketaminis peroraluri Seyvanis antinocicepturi efeqti pirvelad 

gamovlenil iqna virTagvebSi [Baumeister A., Advokat C., 1991] da makaka 

rezusebSi [France C., Snyder A.M. et al., 1989] kudis SekrTomis testis 

gamoyenebiT, TagvebSi ZmarmJaviT gamowveuli mtkivneuli gaRizianebisas 

[Finck A., Samaniego E. et al., 1988]. adamianebSi subanesTetikuri dozebiT 

parenteralurad Seyvanil ketamins analgeziuri Tvisebebi gaaCnia 

[Arendt-Nielsen I., Petersen-Felix S. et al., 1995; Sadove M., Shulman M. et al., 1971]. 
igive dozebiT ketaminis ineqcia kunTebSi efeqturi iyo postope-

raciuli tkivilis dros [Maurset A., Skoglund L. et al., 1989; Sadove M., Shulman 
M. et al., 1971], damwvrobis tkivilisas [Slogoff S., Allen G. et al., 1974]. amas 
garda, klinikuri gamokvlevebiT dadginda, rom parenteralurad Se-

yvanili ketamini neiropaTiur tkivilsac amcirebs [Max M., Byas-Smith 
M.G. et al., 1995]. 

Tanamedrove monacemebi miuTiTebs fsiqoemociuri sferos dis-

funqciasa da Tavis tvinSi serotoninis donis cvalebadobas Soris 

garkveuli kavSiris arsebobaze [Steiner M., 2000]. aseTi darRvevebis 

koreqcia SesaZlebelia serotoninis ukutacebis seleqtiuri mainhibi-

rebeli antidepresantebiT [Dimmock P.W., Wyatt K.M. et al., 2000; Fishbain D., 
2000; Freeman E., Sondheimer S. et al., 2000; Fredman S.J., Fava W. et al., 2000]. 
radgan qronikuli tkivilis sindromis mqone adamianebs aseve 

aReniSnebaT fsiqoemociuri sferos gamoxatuli disfunqcia, antidepresan-

tebis tkivilgamayuCebeli moqmedebis Seswavla perspeqtiul amocanad 

gvesaxeba, romlis gadawyveta mogvcems qronikuli tkivilis mkur-

nalobis efeqtur saSualebas. 

nebismieri specialobis eqimi met-naklebad SexebaSia tkivilTan da 

misi mkurnalobis problemasTan. samwuxarod, tkivilis fundamenturi 

neirobiologiuri, paTofiziologiuri da paTogenetikuri meqanizmebis 

SeswavlaSi garkveuli progresis miuxedavad, tkivilis mkurnalobasTan 

dakavSirebuli, klinikuri medicinisTvis prioritetuli sakiTxebi 

jerjerobiT gadauWreli rCeba. sakmarisia aRvniSnoT, rom dRemde ar 

arsebobs tkivilis intensivobis ganmsazRvreli saimedo, obieqturi da 

adekvaturi meTodi [Джеймисон Р.Н., 1998; Tollison C.D., 1998]. savaraudo 

meTodis damuSavebisaTvis saWiro erTiani Teoriuli bazac ki ar aris 

Seqmnili [Price D.D., 2000]. 
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am mdgomareobis ZiriTad mizezs warmoadgens is faqti, rom tkivili 

rogorc sensoruli da emociuri gancda aris subieqturi aRqmis 

kategoria, anu SegrZneba, romelsac akontroleben: Segneba, qceva da 

sxva faqtorebi, magaliTad, winaswari gamocdileba da aRzrda. amitom 

sxvadasxva adamiani aRiqvams tkivils Taviseburad, da adamianebis 

mtkivneuli SegrZnebis gazomva an Sedareba praqtikulad SeuZlebeli 

xdeba individualuri Taviseburebebis gamo. 

tkivilis Sefasebis yvela arsebuli cifruli sistema SezRudulia 

saimedoobis TvalsazrisiT [Tollison C.D., 1998]. tkivilis intensivobis 

raodenobriv Sefasebas didi mniSvneloba aqvs, radgan igi xSirad aris 

Terapiuli koreqciis erTaderTi gadamwyveti Cveneba da, amave dros, 

misi adekvaturobisa da efeqturobis informaciuli maCvenebeli. 

zemoxsenebuli mizezebis gamo qronikuli tkivilis sindromis mqone 

pacientebis mdomareobis informaciuli maCveneblis damuSaveba, ro-

melic SeiZleba gamoyenebul iqnas skrininguli da diagnostikuri ga-

mokvlevebisas, Tanamedrove mecnierebis aqtualuri problemaa. am 

miznis miRwevis erT-erTi perspeqtiuli gza aris eeg-is raodenobrivi 

da Tvisobrivi maCveneblebis analizi. 

lwmfwjt!nj{boj!eb!bnpdbofcj!

kvlevis mizania antinocicepciis centraluri paTofiziologiuri, 

neiroqimiuri da farmakologiuri meqanizmebis dadgena. dasaxul iqna 

Semdegi konkretuli amocanebi: 

1. Talamusis rolis garkveva nocicepciis regulaciaSi: 

 – Talamusis araspecifikuri birTvebis (centromedialuri da re-

tikuluri) antinocicepturi gavlenis dadgena samwvera nervis 

birTvis, nakeris dorsaluri birTvisa da hipoTalamusis nociceptur 

neironebze. 

 – Talamusis specifikuri da araspecifikuri birTvebis aRmavali 

(Tavis tvinis qerqze) da daRmavali (samwvera nervisa da nakeris 

birTvebze, centralur rux nivTierebaze) antinocicepturi 

gavlenis neiroqimiuri meqanizmebis dadgena. 

 – Talamusis araspecifikuri birTvebis (centromedialuri da re-

tikuluri) stimulaciiT sensomotoruli qerqis nocicepturi nei-

ronebis gamowveuli aqtivobis Sekavebis gzebis dadgena. 

2. Tavis tvinis sxvadasxva struqturebSi mtkivneuli gaRizianebis 

Semdeg neironebis, gliis ujredebis raodenobisa da gliis indeqsis 

gansazRvra. 

3. agresiasa da antinocicepciis procesebs Soris urTierTobis 

dadgena: 

 – centraluri ruxi nivTierebis rolis garkveva agresiuli qcevis 

paTogenezSi. 

 – 5-oqsitriptofanis efeqtebis Sefaseba bunebiT agresiuli da tes-

tosteronis gavleniT gaagresiulebuli virTagvebis qcevaze. 

4. farmakologiuri nivTierebebis analgeziuri moqmedebis meqanizmebis 

dadgena: 

 – benzodiazepinebis (midazolamis) analgeziuri da qceviTi 

efeqtebis gamovlena virTagvebSi. 
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 – Tavis tvinis sxvadasxva struqturebSi adgilobriv sisxlis na-

kadze ketaminis (NMDA receptorebis blokatoris) sxvadasxva 

dozebis gavlenis dadgena. 

 – qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebSi serotoninis 

ukutacebis mainhibirebeli antidepresantebiT mkurnalobis 

efeqturobis Sefaseba. 

5. mkurnalobis procesSi qronikuli tkivilis dinamikis eeg markerebis 

dafiqsireba. 

njSfcvmj!Tfefhfcjt!nfdojfsvmj!tjbymf!

– dadgenilia, rom Talamusis araspecifikuri birTvebis (centro-

medialuri da retikuluri) antinocicepturi gavlena samwvera 

nervis birTvisa da nakeris dorsaluri birTvis neironebze, garda 

pirdapiri gzebisa, xorcieldeba centraluri ruxi nivTierebis 

saSualebiT da igi opiaturi bunebisaa. 

– dadgenilia, rom Talamusis araspecifikuri birTvebi moqmedeben 

hipoTalamusis sxvadasxva ubnebze, garda cnobili pirdapiri gzebisa, 

centraluri ruxi nivTierebisa da nakeris dorsaluri birTvis 

saSualebiT. centraluri ruxi nivTierebis gavlena opiaturi bu-

nebisaa, xolo nakeris dorsaluri birTvis – serotoninerguli. 

– damuSavebulia Tavis tvinis antinocicepturi struqturebis nei-

roqimiuri urTierTkavSirebis sqema. 

– gliis indeqsis gamoTvliT dadginda, rom centralur rux niv-

TierebaSi, qerqis frontoparietul zonasa da sartylis xveulSi 

mtkivneuli gaRizianebiT gamoiwveva gliis ujredebis reaqcia, 

romelic gamoixateba maT gamravlebaSi, neironebis raodenoba ki ar 

icvleba. 

– dadgenilia, rom centraluri ruxi nivTiereba monawileobas iRebs 

naTxemisa da hipoTalamusis birTvebis gaaqtivebiT gamowveuli 

agresiuli qcevis regulaciaSi. 

– dadgenilia ketaminis (NMDA receptoris blokatoris) Tavis tvinis 

struqturebis adgilobriv sisxlis nakadze moqmedebis orfaziani 

efeqti. pirvel fazaSi vlindeba adgilobrivi sisxlis nakadis 

mkveTri dozadamokidebuli daqveiTeba, meore fazaSi ki misi 

Semdgomi mateba. 

– dadgenilia, rom serotoninis ukutacebis mablokirebeli anti-

depresantebis (qlomipramini) analgeziuri efeqti ramdenime dRiT 

win uswrebs maT fsiqotropul efeqts, rac ganapirobebs qronikuli 

tkivilis sindromis mkurnalobis sqemaSi maTi CarTvisas tkivilis 

intensivobis mniSvnelovan daqveiTebas. 

– aRmoCenilia tkivilis dinamikisaTvis damaxasiaTebeli eeg maC-

veneblebis cvlilebebi. 

njSfcvmj!Tfefhfcjt!Ufpsjvmj!eb!qsbrujlvmj!nojTwofmpcb!

naSromi mniSvnelovnad aRrmavebs codnas Tavis tvinis antinocicepturi 

sistemis fiziologiisa da neiroqimiuri meqanizmebis Sesaxeb. tkivilis 

makonrolebeli struqturebis, maTi zegavlenis eleqtrofiziologiuri 
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gzebisa da neiroqimiuri (adrenerguli, dofaminerguli, serotoni-

nerguli, opiaturi) meqanizmebis  dadgena gvaZlevs tkivilis kontrolis 

meTodebis (maT Soris neirofarmakologiuri meTodebis) SemuSavebis 

saSualebas. 

mtkivneuli gaRizianebisas Tavis tvinis sxvadasxva ubanSi gliis in-

deqsis gamoTvliT cvlilebebis dafiqsireba miuTiTebs tkivilmgrZno-

biare struqturebis gamosavlenad am meTodis gamoyenebis efeqturobaze. 

sxvadasxva jgufis farmakologiuri preparatebis (antidepresantebi, 

anesTetikebi, sedatiuri saSualebebi) analgeziuri Tvisebebis warmo-

dgenili daxasiaTeba gvaZlevs saSualebas gamoviyenoT isini ara 

mxolod pirdapiri CvenebiT, aramed gautkivarebis mizniTac. 

naSromSi aRmoCenili tkivilis dinamikisaTvis damaxasiaTebeli eeg-is 

maCveneblebis cvlilebebis gaTvaliswineba tkivilis obieqturi Se-

fasebis perspeqtiul meTodad gvevlineba. 

ebtbdbwbe!hbnpubojmj![jsjUbej!efcvmfcfcj!

– samwvera nervis birTvis da nakeris dorsaluri birTvis neironebze 

Talamusis araspecifikuri birTvebis antinocicepturi moqmedebis 

pirdapiri gzis garda arsebobs meore gzac, romelic opiaturi 

bunebisaa da realizdeba centraluri ruxi nivTierebis saSualebiT. 

– Talamusis araspecifikuri birTvebi hipoTalamusis sxvadasxva ubnebs 

ukavSirdebian arapirdapiri gziTac, centraluri ruxi nivTierebis 

(opiaturi meqanizmi) da nakeris dorsaluri birTvis (serotoniner-

guli meqanizmi) meSveobiT. 

– centralur rux nivTierebaSi, qerqis frontoparietul zonasa da 

sartylis xveulSi mtkivneuli gaRizianebisas aRiniSneba gliis uj-

redebis gamravleba, neironebis raodenobis Seucvlelobis fonze. 

– centraluri ruxi nivTiereba akontrolebs naTxemisa da hipo-

Talamusis birTvebis gaaqtivebiT gamowveul agresiul qcevas. 

– ketaminis (NMDA receptoris blokatori) Seyvana iwvevs Tavis tvinis 

sxvadasxva struqturaSi adgilobrivi sisxlis nakadis orfazian 

cvlilebas – mkveTr dozadamokidebul daqveiTebas, romelsac 

mosdevs misi Semdgomi mateba. 

– serotoninis ukutacebis mablokirebeli antidepresantis qlomipraminis 

analgeziuri efeqti ramdenime dRiT win uswrebs mis fsiqotropul 

efeqts, rac qronikuli tkivilis sindromis dros iwvevs tkivilis 

intensivobis mniSvnelovan daqveiTebas. 

– eeg-is beta-1 diapazonis simZlavris absoluturi mniSvnelobis 

daqveiTeba da alfa aqtivobis zonaTaSorisi gradientebis gaZ-

liereba Seesabameba tkivilis intensivobis Semcirebas. 

tbejtfsubdjp!obTspnjt!bqspcbdjb!

disertaciis masalebi moxsenebulia saqarTvelos fiziologTa 

meore yrilobaze (Tbilisi, 2000, 2-6 oqtomberi), saerTaSoriso 

konferenciaze “samedicino reabilitacia da raitTerapia” (Tbilisi, 

2006, 20-24 ivnisi). 

naSromi aprobirebulia i. beritaSvilis fiziologiis institutis 

adamianis fsiqofiziologiis, tkivilisa da analgeziis neiro-
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fiziologiis, cxovelTa qcevisa da emociaTa fiziologiis 

laboratoriebis gafarToebul sxdomaze (2006, 25 seqtemberi). 

qvcmjlbdjfcj!

disertaciis Temaze gamoqveynebulia 11 samecniero statia. 

tbejtfsubdjp!obTspnjt!tusvruvsb!eb!npdvmpcb!

sadisertacio naSromi warmodgenilia 189 nabeWd gverdze (kom-

piuteruli akrefa) da Sedgeba Semdegi Tavebisagan: Sesavali, lite-

raturis mimoxilva, gamokvlevis masala da meTodebi, miRebuli 

Sedegebi da maTi ganxilva, daskvnebi, praqtikuli rekomendaciebi, 

gamoyenebuli literaturis sia (386 dasaxeleba). naSromi ilustri-

rebulia 19 suraTiT, 3 sqemiT da 4 cxriliT. naSromi Sesrulebulia 

qarTul enaze. 

kvlevis masala da meTodebi 

lwmfwjt!pcjfruj!

gamoyenebuli cxovelebis daxasiaTeba 

antinocicepciis centraluri eleqtrofiziologiuri da neiro-

qimiuri meqanizmebis Seswavla warmoebda katebze; farmakologiuri niv-

Tierebebis analgeziuri efeqtebis gamosavlenad eqsperimentebi Catarda 

ujiSo mamr TeTr virTagvebze masiT 250-300 g. sul gamoyenebuli iyo 42 

kata da 332 virTagva. 

gamokvleuli kontingentis daxasiaTeba 

 qlomipraminis analgeziuri efeqtebis dasadgenad kvleva Catarda 

qronikuli tkivilis sindromis mqone qalebSi. kvlevaSi monawileoba 

miiRo 59 qalma, maTgan 44 Sedioda eqsperimentul, xolo 15 – 

sakontrolo jgufSi. pacientTa asaki meryeobda 20-dan 60 wlamde. 

pacientebis gamokvlevis sqemaSi Sedioda saerTo, nevrologiuri 

gasinjva da laboratoruli gamokvlevebi (saWiroebisamebr, 

rentgenografia, kompiuteruli tomografia da sxv.). yvela pacients 

dinamikaSi Cautarda eleqtroencefalografiuli gamokvleva. CvenebebiT 

tardeboda Terapevtis, qirurgis, endokrinologis da sxva 

specialistTa damatebiTi konsultaciebi. 

yvela pacienti konsultirebuli iyo ginekologis mier. repro-

duqtiuli asakis qalebs preparati eniSnebodaT menstrualuri ciklis 

fazebis gaTvaliswinebiT, algodismenorea iyo kvlevidan gaTiSvis 

kriteriumi. 

pacientebis ganawileba asakis da nozologiebis mixedviT miTi-

Tebulia cxril 1-Si. 
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cxrili 1 

qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebis ganawileba asakisa 

da nozologiebis mixedviT 

asaki 
nozologia 

20–30 21-40 41-50 51-60 

eqsperimentuli jgufi 

arTritebi 

mxris saxsris

muxlis saxsris

msxvili saxsrebis poliarTriti

barZayis saxsris

 

1 

– 

– 

1 

 

2 

1 

1 

1 

 

2 

– 

1 

– 

 

– 

– 

1 

1 

nevritebi 

samwvera nervis

sajdomi nervis (iSiasi, iSialgia)

kefis nervis

 

– 

– 

– 

 

2 

– 

1 

 

1 

3 

– 

 

– 

3 

– 

radikulitebi 

kisris

gava-welis

 

2 

1 

 

1 

5 

 

2 

5 

 

1 

3 

kombinirebuli 

(arTritebi da radikuliti) 

 

1 

 

– 

 

1 

 

– 

sul 6 14 15 9 

sakontrolo jgufi 

arTritebi 

mxris saxsris

muxlis saxsris

msxvili saxsrebis poliarTriti

barZayis saxsris

 

1 

– 

– 

– 

 

1 

– 

– 

– 

 

– 

– 

1 

– 

 

– 

– 

– 

1 

nevritebi 

samwvera nervis

sajdomi nervis (iSiasi, iSialgia)

kefis nervis

 

1 

– 

– 

 

– 

1 

– 

 

2 

– 

– 

 

– 

2 

– 

radikulitebi 

kisris

gava-welis

 

1 

– 

 

1 

– 

 

1 

– 

 

– 

2 

kombinirebuli 

(arTritebi da radikuliti) 

 

– 

 

– 

 

– 

 

– 

sul 3 3 4 5 

{phbej!nfUpefcj!

eleqtrofiziologiuri analizi 

cdebi Catarda qloralozis (40-50 mg/kg intravenurad) msubuqi 

narkozis qveS myof kurarizebul katebze, woniT 2,5-3,5 kg. stereo-

taqsikur xelsawyoSi fiqsirebuli cxovelebi imyofebodnen marTviTi 

sunTqvis pirobebSi. kontroldeboda maTi arteriuli wneva da 
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temperatura. winaswari manipulaciebi keTdeboda sterilur pirobebSi, 

eTeris Rrma narkozis qveS. tkivilis gamowvevis mizniT gamaRi-

zianebeli eleqtrodebi implantirebuli iyo kbilis pulpaSi. 

gamoyofili Tvalbudis qveda nervis sxvadasxva ZaliT gaRizianeba 

saSualebas gvaZlevda gamogvewvia “mtkivneuli” (zezRurblovani 

gaRizianeba) da “umtkivneulo” (zRurblovani gaRizianeba) reaqciebi. 

gamomyvani da gamaRizianebeli mikro- da makroeleqtrodebi inergeboda 

sentagotais  atlasis stereotaqsuri koordinatebiT [Szentagotai J., 1958]. 
Talamusis specifikuri birTvebisa� da Tavis tvinis qerqis tkivilze 

moreagire neironebis aqtivoba aRiricxeboda ujredgareTa minis 

mikroeleqtrodebiT, amovsebuli kaliumis citratis 3 mol xsnariT 

(wveris diametri 0,5-1,0 mkm, winaRoba 5-6 megaomi). Talamusis 

araspecifikuri (rb, cmb, parafaskikuluri – pfb) da specifikuri (vab 
da vpmb) birTvebis, centraluri ruxi nivTierebis (crn), naTxemis 

qerqisa da qerqqveSa warmonaqmnebis, didi hemisferoebis koronaluri 

xveulisa da somatosensoruli II velis gamaRizianeblad an dasazian-

eblad gamoiyeneboda Sewyvilebuli konstantanis eleqtrodebi 100-150 

mkm araizolirebuli wveriT. 

gaRizianeba tardeboda maRalsixSirovani gamosavlis mqone ge-

neratoris marTkuTxa impulsebiT. araspecifikuri birTvebisa da crn-

is dazianebas vaxdendiT Canergil makroeleqtrodebSi mudmivi denis 

gatarebiT 30 wamis ganmavlobaSi (5-10 ma), rac saSualebas iZleoda 

cdis dasasruls morfologiurad dagvedgina eleqtrodebis zusti 

lokalizacia. eqsperimentis damTavrebis Semdeg cxovelebis evtanazias 

vaxdendiT nembutalis sasikvdilo dozis intravenuri ineqciiT. 

gaanalizebulia Talamusisa da Tavis tvinis qerqis 268 neironi. 

neiroqimiuri analizi 

neiroqimiuri analizisaTvis gamoiyeneboda morfini, naloqsoni (opi-

aturi antagonisti), fentolamini, propranololi (adrenobloka-

torebi), mianserini, paraqlorfenilalanini (serotoninis antagonis-

tebi), haloperidoli, klozapini β (dofaminis antagonistebi), pikro-

toqsini (gamaaminoerbomJavas antagonisti), romlebic cxovelebSi 

Segvyavda sxvadasxva doziT da sxvadasxva gzebiT: intravenurad, 

intraperitoneulad, mikroineqciiT (qemitrodiT), intraventrikulurad 

da uSualod Tavis tvinis qerqze aplikaciiT. 

eleqtrodebis lokalizaciis verifikacia 

cxovelebis Tavis tvins vafiqsirebdiT intrakardialurad per-

fuzirebuli 36°C-mde gamTbari 4%-iani paraformaldehidisa da 2,5%-

iani glutaraldehidis nareviT. postfiqsaciis mizniT perfuziis dawye-

bidan 30 wuTis Semdeg cxovelis Tavis tvins 4 dRe-Ramis ganmavlobaSi 

vaTavsebdiT zemoaRniSnul xsnarSi. Semdgom Tavis tvins vyofdiT 

blokebad, romlebic Seicavda Sesaswavl struqturebs, da vaanali-

zebdiT makroskopiulad. 
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tkivilis eqsperimentuli modeli 

mwvave da Semdeg qronikuli tkivilis gamoyenebul eqsperimentul 

models warmoadgenda “formalinis testi” [Tjolsen et al., 1992] –  

cxovelis erT-erTi TaTis kanqveS formalinis xsnaris ineqcia 

(gamoiyeneboda 0,05 ml 2,5%-iani formalinis xsnari, damzadebuli 30%-

iani formaldehidis xsnaridan). 

adgilobrivi sisxlis nakadis gazomva Tavis tvinis 

struqturebSi 

Tavis tvinis sxvadasxva struqturebSi adgilobrivi sisxlis nakadis 

gazomva warmoebda wyalbadis klirensis meTodiT [Aukland, 1968]. 
wyalbadis klirensis registraciis eleqtruli wredi Sedgeboda 100 

mkm diametris teflonirebuli platinis eleqtrodisagan, 

qlorirebuli vercxlis indiferentuli eleqtrodisagan (diametriT 5 

mm) da polarografisagan saregistracio mowyobilobiT (Universal 
Polarograph OH-105, Radelkis, Budapest). polarizaciis Zabva udrida +250 mv-s. 

virTagvebis moZraobiTi aqtivobis darRevis Sefaseba 

virTagvebis moZraobiTi aqtivobisa da misi darRvevis Sefaseba 

xdeboda Simoiamas da sxv. [Shimoyama et al., 1999] mier mowodebuli skalis 

mixedviT. 

cxrili 2 

Simoiamas skala 

qulebi qceva 

0 normaluri 

1 mcire ataqsia (darRveulia ukana kidurebis balansi) 

2 ataqsia 

3 posturaluri refleqsis dakargva 

4 imobilizacia (tkivilze reaqcia Senaxulia) 

5 anesTezia (tkivilze reaqcia ar aris) 

virTagvebis emociuri qcevis Sefaseba 

cxovelTa emociuri qceva Seiswavleboda pasiuri ganridebis me-

TodiT [Essman W.B., Alpern H.R., 1964], romelic damyarebulia mRrRne-

lebis etologiur Tvisebaze gaeridon ganaTebul garemos. saeqs-

perimento sakani Sedgeboda ori ganyofilebisagan: naTeli (didi) da 

bneli (patara), romlebic erTmaneTTan dakavSirebuli iyo 5 × 6 sm-is 

xvreliT. naTel ganyofilebaSi moTavsebuli virTagva swrafad (3-8 s) 

Sedioda xvreliT bnel sakanSi, sadac 5 sekundis ganmavlobaSi 

metalis iatakidan wyvetilad Rebulobda eleqtrogaRizianebas (60 v). 

am gziT formirdeboda SiSis emociuri reaqcia. virTagva swrafad gamor-

boda naTel ganyofilebaSi da aRar brundeboda bnelSi. SiSis reaqciis 

Semonaxva (anu pasiuri ganridebis pirobiTi reaqciis gamomuSaveba) 

mowmdeboda 20 wuTis, 2, 4 da 24 saaTis Semdeg, da saWiroebisamebr me-2, me-
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4 da Semdgom dReebSi. Tu naTel ganyofilebaSi Casmuli virTagva ar 

gadarboda bnelSi, iTvleboda, rom SiSis emociuri reaqcia Semonaxulia. 

eeg-is registracia da analizis meTodebi 

eeg registrirdeboda pacientis RviZilis mdgomareobaSi. funqciur 

sinjad gamoiyeneboda fotostimulacia (3-27 hc-is diapazoni), hi-

perventilacia (3 wuTis ganmavlobaSi), sunTqvis Sekaveba (15-25 wamis 

ganmavlobaSi) hiperventilaciis Semdeg. proceduris saerTo xan-

grZlivoba iyo 25-35 wuTi. 

eeg-s registracia Catarda kompiuteruli encefalografiT “En-
cephalan-131-03, professional version”, eleqtrodebis lokalizacia 10-20 

saerTaSoriso sistemis mixedviT. gamaZliereblebis gatarebis diapazoni 

iyo 0,5-100 hc, sixSirovani filtracia – 50 hc. yvela gamoyvanis 

signalebi cifrul formaSi gadaiyvaneboda on-line reJimSi, diskre-

tizaciis sixSire 256 hc, gadawyvetileba 12 biti, eleqrodebis 

winaRoba aranakleb 5 kiloomi. 

artefaqtebisagan gasufTavebuli eeg-dan Semdgomi analizisTvis 

gamoyenebuli iyo 20-wamiani Canawerebi, registrirebuli mSvid 

mdgomareobaSi Ria da daxuruli TvalebiT, funqciuri datvirTvis 

fonze da maTi damTavrebidan 20 wamis Semdeg (10-15 fragmenti yoveli 

pacientisTvis). 

Catarebul iqna eeg-s Semdegi maCveneblebis analizi: 

– eeg-s pirveladi (daumuSavebeli) paterni eleqtrodebis monopo-

laruli da bipolaruli fiqsaciisas da gamoyvanebis saSualo-

referentuli (Common Average Reference) sqemis gamoyenebiT fonuri 

aqtvobis Taviseburebebis gamosavlenad; 

– eeg-s yoveli gamoyvanisaTvis berg-furies gardaqmnis Semdeg ga-

moyofili sixSirovani komponentebi: delta (0,5-4,0 hc), Teta-1 (4-6 hc), 

Teta-2 (6-8 hc), alfa (8-13 hc), beta-1 (13-24 hc) da beta-2 (24-50,8 hc) 

diapazonebSi; 

– simZlavreebis absoluturi (mkv2) da SedarebiTi (%) mniSvnelobebi; 

– eeg-s speqtris parametrebis mniSvnelobebis paterni tvinis sxva-

dasxva ubanSi (Brain mapping technique) – gamoyofil sixSirovan 

diapazonebSi aqtivobis sivrciTi ganawileba Tavis tvinis kon-

veqsitaluri zedapiris gaswvriv. 

dbmlf!hbnplwmfwfcjt!ej{bjoj!

gliis indeqsis gamoTvla 

morfologiuri gamokvlevisaTvis masalas viRebdiT ineqciidan 6 

saaTis, 1, 3 da 7 dRis Semdeg. Tavis tvinis fiqsaciis Semdeg 

vawarmoebdiT mis dehidratacias da vayalibebdiT parafinSi. 15-20 mkm 

sisqis anaTlebi iRebeboda krezil-violetiT nislis meTodiT. 

eqsperimentebi Catarda cxovelebis 2 jgufze. eTeris msubuqi narkozis 

qveS myofi pirveli jgufis cxovelebs (16 virTagva) ukeTdeboda 

formalinis testi, meore jgufi Seadgina intaqturma cxovelebma (4 

virTagva). tvinis fiqsaciis Semdeg raodenobrivi gamokvleva tardeboda 

binokularuli sinaTlis mikroskopiT (gadideba: ob. ×40, ok. ×16). 
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gamoyenebuli iyo 0,13 × 0,13 mm zomis morfometriuli bade. qerqqveSa 

warmonaqmnebisaTvis gamoTvla Catarebulia 30 SemTxveviT arCeul 

mxedvelobis areSi, xolo qerquli struqturisaTvis 30 svetSi, romlebic 

Seicavda yvela Sres; TiToeuli sveti Cven SemTxvevaSi, rogorc wesi, 

Sedgeboda mxedvelobis 8 arisagan. 

daTvlili iyo neironebisa da makrogliuri ujredebis raodenoba, 

agreTve ganvsazRvreT gliis indeqsi (gliis ujredebis raodenobis 

Sefardeba neironebis raodenobasTan). 

centraluri ruxi nivTierebis rolis gamokvleva naTxemisa da 

hipoTalamusis stmulaciiT gamowveuli agresiuli qcevis 

regulaciaSi 

cdebi Catarda 12 kataze, qronikuli eqsperimentis pirobebSi. 

eleqtrodebi Canergili iyo didi tvinisa da naTxemis qerqsa da 

qerqqveSa warmonaqmnebSi. operaciidan 10-14 dRis Semdeg cxovelebze 

dakvirveba xdeboda mcire zomis ekranirebul, gamWvirvale kedlebian 

sakanSi (1,5 × 1,0 × 1,0 m), romelSic SesaZlebeli iyo Tavis tvinis 

struqturebis stimulacia da eleqtruli aqtivobis registracia. 

paralelurad eleqtroencefalografze aRiricxeboda guliscemis 

sixSire. 

cxovelTa qcevaze midazolamis gavlenis gamokvleva 

cxovelTa emociuri qceva Seiswavleboda pasiuri ganridebis me-

TodiT [Essman W.B., Alpern H.R., 1964]. pasiuri ganridebis reaqciis 

ganxorcielebisas aRiricxeboda defekaciis, urinaciis, grumingisa da 

vertikalurad wamodgomis raodenoba drois garkveul monakveTSi. amiT 

ganridebis meTodikaSi Segvqonda “Ria velis” testirebis elementebi. 

cdebis pirvel seriaSi 24 cxoveli dayofili iyo oTx jgufad (6-6 

TiToeulSi). virTagvebs per os eZleodaT sxvadasxva doziT 0,6; 1,2; 2,5; 5 

mg/kg midazolami (0,5 ml fiziologiur xsnarSi gaxsnili da 

dawveTebuli myari, granulirebuli sakvebis erT granulaze). wamlis 

miRebidan 15 wuTis Semdeg cxovels vaTavsebdiT saeqsperimento sakanSi 

da 60-120 wuTis ganmavlobaSi vakvirdebodiT mis qcevas midazolamis 

dozis SesarCevad, romelic ar aferxebs moZraobiT aqtivobas. 

eqsperimentis meore seriaSi Seswavlil iqna midazolamis gavlena 

cxovelTa SiSis emociur reaqciaze. cdebi Catarda cxovelTa 3 

jgufze: ori saeqsperimento (12-12 TiToeulSi) da mesame – sakontrolo 

(6 cxoveli). 

pirveli eqsperimentuli jgufis cxovelebs miecaT midazolami 

doziT 2,5 mg/kg, meore saeqsperimento jgufis cxovelebs – 5 mg/kg. 

midazolamis miRebidan 30 wuTis Semdeg virTagvebi Casmul iqna naTel 

ganyofilebaSi da maT CautardaT pasiuri ganridebis testis sruli 

procedura. 

cxovelTa qcevasa da Tavis tvinis adgilobriv sisxlis nakadze 

ketaminis moqmedebis gamokvleva 

winaswar cdebSi fiziologiur xsnarSi gaxsnili ketamini 30, 60, 100 

da 150 mg/kg doziT (moculobiT 0,5 ml/100 g) cxovelebSi Segvyavda 
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peroralurad specialuri polieTilenis kaTeteriT. ketaminis mice-

misTanave aRiniSneboda sedatiuri moqmedebis qceviTi gamovlinebani. 

formalinis ineqciis Semdeg cxovels vaTavsebdiT qceviT sakanSi da 

Semdgomi 60 wuTis ganmavlobaSi vakvirdebodiT mis moZraobiT aqtivobas 

(Sefaseba xdeboda Simoiamasa da sxv. [Shimoyama et al., 1999] mier 

mowodebuli skalis mixedviT). 

winaswar cdebSi miRebuli monacemebis gaTvaliswinebiT gamo-

kvlevaSi SerCeuli da gamoyenebuli iyo ketaminis umciresi (30 mg/kg) 

da umaRlesi (150 mg/kg) dozebi. 

ZiriTadi cdebi Catarda cxovelTa 12 jgufze (TiToeul jgufSi 6-6 

virTagva), romelTa Soris 8 jgufi iyo eqsperimentuli da 4 – 

sakontrolo.  

cxrili 3 

ketaminis sinjis dros eleqtrodebis lokalizacia 

Tavis tvinis struqtura eleqtrodis lokalizacia 

centraluri ruxi nivTiereba А -6,8; H 5,5; L 0,6 
kudiani birTvi А +0,7; H 5,5; L 3,0 
sartylis xveuli А -0,3; H 1,5; L 0,4 
fronto-parietuli qerqi А -1,3; H 5,5; L 3,0 

formalinis testi tardeboda ketaminis (eqsperimentuli jgufi) da 

fiziologiuri xsnaris (sakontrolo jgufi)  per os Seyvanidan 90 

wuTis Semdeg. 

Tavis tvinis zemoaRniSnul ubnebSi eleqtrodebis implantaciidan 

mesame-meoTxe dRes (cxovelis mdgomareobis Sesabamisad) virTagvebi 

Tavsdeboda qceviT kameraSi da tardeboda adgilobrivi sisxlis 

nakadis fonuri gazomvebi. Semdeg eqsperimentul cxovelebs per os 

eZleoda ketamini, sakontrolos ki – fiziologiuri xsnari. aRniSnuli 

nivTierebebis Seyvanidan pirvel da meaTe wuTze tardeboda Tavis 

tvinSi adgilobrivi sisxlis nakadis gazomva da fasdeboda cxovelis 

qceva Simoiamas skaliT. ketaminis Seyvanidan 90-e wuTze ukana TaTSi 

kanqveS Segvyavda 0,05 ml 2,5%-iani formalini an 0,05 ml fiziologiuri 

xsnari da ineqciidan meore da me-60 wuTze xelaxla vaxdendiT 

adgilobrivi sisxlis nakadis gazomvas. 

5-oqsitriptofanis moqmedebis Sefaseba agresiul qcevaze 

bunebiT agresiuli da araagresiuli cxovelebi SerCeul iqna karli-

s meTodiT [Karli P., 1956]. 
eqsperimentebSi gamoyenebul iqna 64 cxoveli, romlebic dayofili 

iyo 4 jgufad (16-16 virTagva): 1) bunebiT agresiuli, 2) bunebiT 

araagresiuli, 3) virTagvebi, romlebmac agresiuloba dakarges 

kastraciis Semdeg, 4) virTagvebi, romlebic agresiuli gaxdnen 

testosteronis gavleniT. 

cxovelebis agresiuloba dgindeboda “Ria velis” da pasiuri 

ganridebis reaqciis pirobebSi registrirebuli qcevis paterniT 
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[Берадзе Г., Берелашвили Т. и др., 2004; Barkaia Lela, Barkaia Lali et al., 1998; 
Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили Г.С. и др., 1991]. 

0,1 ml (0,2 mg) 1%-iani testosteronis propionati Seiyvaneboda 

intraperitoneulad dRe-RameSi orjer, 12-saaTiani intervaliT. 

farmakologiuri analizisaTvis gamoyenebul iqna 5-oqsitriptofani (30 

mkg/kg intravenurad), noradrenalini (50 mg/kg intrakranialurad), 

propranololi (2 mg/kg intravenurad). sakontrolo cxovelebi 

iRebdnen fiziologiur xsnars. 

qlomipraminis moqmedebis efeqtebis gamokvleva qronikuli 

tkivilis sindromis dros 

reproduqciuli asakis yvela pacients menstruaciamde 15, 5 da 

menstruaciidan 5 dRis Semdeg utardeboda testireba spilberg-

xaninisa da Tag (TviTSegrZneba, agresia, ganwyoba) kiTxvarebis ga-

moyenebiT [Карелина А.А., 1999], romelTa safuZvelze gamoiTvleboda 

reaqtiuli da pirovnuli SfoTvis maCveneblebi. 
amasTan erTad pacientebi axasiaTebdnen tkivilis intensivobas cif-

ruli reitingis skalis mixedviT [Джеймисон Р.Н., 1998]. klimaqteruli 

asakis qalebs utardebodaT gamokiTxva igive sqemiT, xolo testirebis 

vada ganisazRvreboda anamnezis monacemebze dayrdnobiT. 

zemoxsenebuli testebis kompleqsi Catarda samjer: mkurnalobamde, 

mkurnalobis procesSi da mkurnalobis Semdeg. 

winaswari gasinjvis Semdeg yvela pacients eniSneboda qronikuli 

tkivilis sindromis dros rekomendirebuli sqemiT mkurnaloba [Шиман 
А.Г., Сайкова Л.А., Кирьянова В.В., 2001; Осипова Н.А., Новиков Г.А., Прохоров Б.М., 
1998] individualuri simptomatikis gaTvaliswinebiT. 

qlomipramini iniSneboda menstruaciamde 14-15 dRiT adre sawyisi 

doziT 10-25 mg saRamos, Zilis win. SemdgomSi dRe-Ramis dozas 

vzrdidiT yovel 3-5 dReSi orjer. menstruaciamde 5 dRiT adre 

sadReRamiso doza Seadgenda 75-100 mg-s. menstruaciis Semdeg dozas 

TandaTanobiT vamcirebdiT, menstruaciidan me-5 – me-6 dRes preparatis 

micema wydeboda. 

npobdfnfcjt!tubujtujlvsj!ebnvTbwfcb!

miRebuli Sedegebis statistikuri analizi Catarda SPSS (versia 11.5), 
MS Excel (MS Office 2000 Professional Package, v. 9.0.3821-SR1) da Biostat 
kompiuteruli programebiTT. Sedegebi miiReboda saSualo da saSualo 

sidideebis standartuli cdomilebis saxiT. jgufebs Soris sxvaoba 

analizdeboda kriuskal-volisis (ANOVA, One way) meTodiT, jgufebs 

SigniT vilkonsonis meTodiT, xolo sxvaoba saSualo sidideebs Soris 

fasdeboda stiudentis t kriteriumiT. amorCevebis monacemebis ara-

parametruli meTodebiT damuSavebisas gamoiyeneboda man-uitnis U 

kriteriumi. 

yvela SemTxvevaSi statistikuri sarwmunooba ganisazRvreboda 

P<0,05-iT. 
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miRebuli Sedegebi da maTi ganxilva 

Ubmbnvtjt!spmj!opdjdfqdjjt!sfhvmbdjbTj!

Talamusis antinocicepturi sistema 

snb-sa da ndb-is nocicepturi da konvergentuli (neironebi, 

romlebic reagireben rogorc umtkivneulo, ise mtkivneul gaRi-

zianebaze) neironebis gamowveuli aqtivobis fonze Talamusis araspe-

cifikuri birTvebis (centromedialuri, retikuluri, parafascikuluri) 

da Talamusis specifikuri medialuri birTvebis gaRizianebiT iTr-

guneboda nocicepturi neironuli aqtivoba, rac erTxel kidev 

adasturebs, rom TalamusSi funqcionirebs antinocicepturi sistema 

[sayvareliZe z., 1999; Лиманский Ю.П., 1986], romelic Tavis am gavlenas 

axdens rogorc aRmavali, ise daRmavali mimarTulebiT. 

Talamusis araspecifikuri birTvebis daRmavali analgeziuri 

moqmedeba samwvera nervisa da nakeris birTvebze, garda pirdapiri 

gavlenisa, crn-is meSveobiTac xorcieldeba, radgan crn-is eleq-

trolizuri dazianebis Semdeg mniSvnelovnad Semcirda Talamusis 

Semakavebeli moqmedeba am birTvebis neironebis nociceptur aqtivobaze. 

igi sruliad moispo naloqsonis SeyvaniT, rac mianiSnebs imaze, rom 

crn-is analgeziuri gavlena opioiduri bunebis unda yofiliyo. rac 

Seexeba Talamusis araspecifikuri birTvebis analgeziuri moqmedebis 

bunebas, aRmoCnda, rom cmb adrenerguli meqanizmiT Trgunavs nociceptur 

aqtivobas, radganac adrenoblokatorebis (fentolamini, propranololi) 

SeyvaniT ixsneba cmb-is damTrgunveli moqmedeba rogorc aRmavali, ise 

daRmavali mimarTulebiT. 

Talamuri rb-is analgeziur moqmedebaze gavlenas ar axdenda arc 

naloqsonis, arc paraqlorfenilalaninis (serotoninis antagonisti) 

da arc adrenoblokatorebis Seyvana cxovelebSi. es gvafiqrebinebda, 

rom rb-is antinocicepturi gavlena gaemerguli bunebis unda iyos. 

Semdgomi natifi cdebiT, sadac dozirebulad iyo gamoyenebuli 

pikrotoqsini, romelmac moxsna rb-is Semakavebeli efeqti Tavis tvinis 

qerqisa da Talamusis specifikuri birTvebis nocicepturi neironebis 

gamowveul aqtivobaze, dadasturebul iqna varaudi retikuluri 

birTvis gaemerguli bunebis antinocicepciaze. mianserinis gavleniT 

izolirebulad moixsna vpmb-is, xolo haloperidoliT pfb-is damTrgun-

veli gavlena, e.i. unda vifiqroT, rom vpmb-is antinocicepturi efeqti 

serotoninerguli, pfb-is ki dofaminerguli meqanizmebiT xorcieldeba. 

miRebuli monacemebi miuTiTebs, rom Tavis tvinis sxvadasxva ubnebSi 

ganTavsebuli tkivilis maregulirebel da makontrolebel 

struqturebs gaaCniaT specifikuri neiroqimiuri da morfologiuri 

organizacia da multifunqciuri TaviseburebiT xasiaTdebian. 

Talamusis antinocicepturi sistemis neiroqimiuri meqanizmebi 

Talamusis araspecifikuri birTvebis daRmaval struqturebze 

antinocicepturi moqmedebis gzebis gamosavlenad eleqtrolizurad 

dazianebul iqna crn. 2 saaTis Semdeg snb-is da ndb-is neironebis 

gamowveuli aqtivoba naklebad iTrguneboda Talamusis araspecifikuri 
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birTvebis gaRizianebiT (sur. 1). aRniSnuli monacemebi gvafiqrebinebs 

imaze, rom, pirdapir gzebTan erTad, Talamusis araspecifikuri 

birTvebis Semakavebeli moqmedeba snb-is da ndb-is nociceptur 

neironebze realizdeba crn-is saSualebiTac. 

Semdgom eqsperimentebSi Catarebul iqna neirofarmakologiuri 

analizi. naloqsonis (opiaturi receptorebis antagonisti) Seyvanis 

Semdeg crn-is Semakavebeli efeqti mniSvnelovnad Semcirda. es faqti 

mosalodneli iyo, radgan cnobilia, rom crn, cns-is mTavari 

analgeziuri struqtura, Tavis antinociceptur gavlenas uzrunvelyofs 

opiaturi meqanizmiT [Neto F., Castro-Lopes I., 2000; Сакварелидзе З.А., 1995; Hsieh 
J., Belfrage M. et al., 1995; Yang S., Foelett K. et al., 1993; Абзианидзе Е.В., 1990.; 
Лиманский Ю.П., 1986]. 

naloqsonis fonze propranololis (adrenoblokatori) SeyvaniT 

sruliad moixsna cmb-is Semakavebeli efeqti snb-is da ndb-is 

nociceptur neironebze. es miuTiTebs imaze, rom aRniSnul birTvebze 

cmb-is daRmavali antinocicepturi moqmedeba opiaturi bunebisaa, 

rodesac xorcieldeba crn-is saSualebiT, da adrenergulia, Tu 

realizdeba pirdapiri gziT. 

snb-is da ndb-is nociceptur neironebze rb-is antinocicepturi 

gavlenis realizaciaSi aseve monawileobs opiaturi meqanizmi, crn-is 

saSualebiT, pirdapiri gavlena ki gaemergulia, radgan rb-is pirdapiri 

daRmavali antinocicepturi moqmedeba blokirdeba pikrotoqsiniT 

(gaem-blokatori). 

 

sur. 1. a – snb-is nocicepturi neironis pasuxi mtkivneul 

gaRizianebaze; b – nocicepturi pasuxis daTrgunva cmb-is winmswrebi 

gaRizianebiT; g – cmb-is Semcirebuli Semakavebeli efeqti crn-is 

dazianebis Semdeg. 

a 

 

 

 

 

 

b 

 

 

 

 

g 
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sqema 1 

Tavis tvinis antinocicepturi struqturebis neiroqimiuri kavSirebi 

hipoTalamusi 

somatosensoruli qerqi 

samwvera nervis 

birTvi 

nakeris dor-

saluri birTvi 

Talamusi 

posteromedial-

uri birTvi 

centromedialuri

birTvi 

ventropostero-

medialuri birTvi

parafascikuluri 

birTvi 

retikuluri 

birTvi 

centraluri 

ruxi nivTiereba

adrenalini gaem 

adrenalini

opifatebi opiatebi

gaem 

serotonini

dofamini

serotonini

araspecifikuri birTvebi

specifikuri birTvebi 

paraventrikuluri 

birTvi 

supraoptikuri 

birTvi 

ukana 

birTvi 

ventromedialuri 

birTvi 

preoptikuri 

zona 

wina late-

raluri zona 

* 

* * opiatebi
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eqsperimentebis Semdeg seriaSi gamokvleul iqna Talamusis araspe-

cifikuri antinocicepturi gavlena hipoTalamusis nociceptur nei-

ronebze. mtkivneuli periferiuli gaRizianebisa da snb-is stimula-

ciisas hipoTalamusis nocicepturi neironebis gamowveuli aqtivoba 

iTrguneboda cmb-is da rb-is gaRizianebiT, xolo is neironebi, 

romlebic daTrgunuli iyvnen mtkivneuli stimulaciis gamo, Tala-

musis araspecifikuri birTvebis gaRizianebisas  gadadioda tonuri 

aqtivaciis reJimSi. 

Talamusis araspecifikuri birTvebis hipoTalamur nociceptur 

neironebze antinocicepturi moqmedebis gzebisa da meqanizmebis 

gamosakvlevad eleqtrolizurad dazianebul iqna crn da ndb. 

SemdomSi Catarebuli iyo neirofarmakologiuri cdebi. gamoirkva, rom 

cmb-is gaRizianeba Trgunavs hipoTalamusis ukana birTvis, supra-

optikuri da paraventrikuluri birTvebis nocicepturi neironebis 

aqtivobas, romelic gamoiwveva snb-is stimulaciiT. 

es Semakavebeli gavlena mniSvnelovnad mcirdeba crn-is da ndb-is 

dazianebis Semdeg. 

naloqsonis, propranololisa da mianserinis (serotoninis anta-

gonisti) gamoyenebiT dadginda, rom cmb-iT hipoTalamusis nocicepturi 

neironebis daTrgunva xorcieldeba sxvadasxva gzebiTa da meqa-

nizmebiT: pirdapiri gavlena adrenerguli bunebisaa, crn-iT – opia-

turi, xolo ndb-iT – serotoninergulia. 

rb-is gaRizianebiT iTrguneba hipoTalamusis ventromedialuri 

birTvi, preoptikuri da wina lateraluri zona. 

rb-is damTrgunveli gavlena nawilobrivad xorcieldeba crn-is sa-

SualebiT (radgan crn-is dazianebis Semdeg rb-is Semakavebeli efeqti 

mcirdeba), am SemTxvevaSi moqmedebs opiaturi meqanizmi. rb-is pirdapiri 

antinocicepturi gavlena ki gaemergulia, radgan ar icvleba 

naloqsonis, mianserinisa da propranololis Seyvanis Semdeg, magram 

pikrotoqsinis gamoyenebiT ixsneba. 

Tavis tvinis qerqis koronaruli xveulis gamoTiSvis Sedegad 

(qloreTiliT gaciebis gamo) Talamusis araspecifikuri birTvebis (cmb 

da rb) antinocicepturi efeqti mniSvnelovnad klebulobda. es faqti 

miuTiTebs imaze, rom aRniSnuli birTvebis gavlena nawilobriv 

realizdeba Talamokortiko-kortikofugaluri proeqciebis saSuale-

biTac. 

Tavis tvinis antinocicepturi struqturebis Cvens mier dazus-

tebuli neiroqimiuri kavSirebis sqema warmodgenilia sqema 1-ze. 

nocicepciis Talamo-kortikuli regulacia 

Tavdapirvelad identificirebul iqna nocicepturi neironebi 

somatosensoruli (II) qerqidan (25) da Talamusis specifikuri 

birTvebidan (54) (vab, vplb, vpmb), romlebic gaaqtiurebiT pasuxobdnen 

kbilis pulpisa da Tvalbudis qveda nervis zezRurblovan 

gaRizianebas. somatosensoruli qerqis 11 nocicepturi da 7 

konvergentuli neironi agznebiT reagirebda Talamusis ukana 

medialuri birTvis gaRizianebas. rogorc qerqidan (26), ise Talamusis 

araspecifikuri birTvebidan (15) aRiricxa konvergentuli neironebi, 
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romlebic aramtkivneul gaRizianebazec reagirebdnen. sxvadasxva 

cxovelebze Catarebuli cdebiT gamoirkva, rom Talamusis ara-

specifikuri birTvebis (cmb da rb) winmswrebi gaRizianebiT kavdeba 

specifikuri birTvebis nocicepturi neironebis gamowveuli aqtivoba, 

im dros rodesac konvergentuli neironis pasuxi Tvalbudis qveda 

nervis aramtkivneul gaRizianebaze cvlilebas ar ganicdis. es 

monacemebi pirdapir mianiSnebs Talamuri araspecifikuri birTvis anti-

nociceptur moqmedebaze Talamusis doneze. Talamusis specifikuri 

birTvebis neironebis nocicepturi aqtivoba SenarCunebuli iyo crn-is 

eleqtrolizuri dazianebis Semdegac, magram sagrZnoblad kle-

bulobda Tavis tvinis qerqis sensomotoruli ubnis droebiT 

qloreTiliT gaciebisas. 

Talamuri araspecifikuri struqturebi maTi stimulaciisas, erTi 

mxriv, pirdapiri kavSirebiT da, meore mxriv, cnobili Talamo-kortiko-

Talamuri gzebiT [Mountcastle V., Powell T., 1959] Trgunaven specifikuri 

birTvebis neironebSi aRmocenebul nociceptur aqtivobas. 

maSasadame, TalamusSi warmodgenilia ara marto nocicepturi 

aferentaciis mimRebi struqturebi, aramed am warmonaqmnebis 

tkivildamTrgunveli ubnebi, ZiriTadad araspecifikur birTvebSi, 

romelTa urTierToba ganapirobebs Talamusis doneze nocicepturi 

impulsaciis modulacias da aregulirebs Tavis tvinis qerqisaken maT 

gagzavnas. 

Talamusis araspecifikuri birTvebis (cmb da rb) gaRizianebam 

mTlianad Seakava sensomotoruli qerqis nocicepturi neironebis 

gamowveuli aqtivoba, aRmocenebuli rogorc periferiuli mtkivneuli 

gaRizianebis, ise Talamusis vpmb-is gaRizianebis sapasuxod. es 

monacemebi ki gvafiqrebinebs, rom Talamusis araspecifikuri birTvebis 

analgeziuri moqmedeba qerqul nociceptur neironebze xorcieldeba 

ara marto Talamur gadamrTav nociceptur gzebze, aramed uSualod 

qerqul neironebze zemoqmedebiT [Labakhua T., Butkhuzi S. et al., 2000]. 

nuljwofvmj!hbSj{jbofcjt!bSrnbTj!npobxjmf!rfsrjt-!cb{bmvsj 
cjsUwfcjtb!eb!nf{fodfgbmvsj!xbsnpobrnofcjt!jefoujgjlbdjb 

Tavis tvinis nociceptur qerqul ubnebSi mtkivneuli gaRizianebis 

(formalinis testis) Semdeg ganviTarebuli citologiuri cvlilebebis 

raodenobrivi analizis Sedegebi warmodgenilia sur. 2, 3, 4, da 5-ze. 

suraTebidan Cans, rom Tavis tvinis qerqis Seswavlili ubnebi da 

qerqqveSa warmonaqmnebi intaqtur virTagvebSic gansxvavdeba ara 

mxolod neironebis, aramed gliis ujredebis ganawilebis paterniT. es 

monacemebi kidev erTxel adasturebs mkvlevarebis umravlesobis azrs 

gliis zonur araerTgvarovnebaze morfologiuri, bioqimiuri da 

farmakologiuri TvalsazrisiT [Лазриев И.Л., Костенко Н.А. и др., 2000; 
Hashizume H., DeLeo J.A. et al., 2000; Ройтбак А.И., 1993; Лордкипанидзе Т.Г., Лазриев 
И.Л. и др., 1991; Garey L.J., Leuba G.A., 1986]. gliis zonuri specifikurobis 

gaTvaliswinebas didi mniSvneloba aqvs, radgan, Tavis tvinis 

funqcionirebis Teoriis Seqmnisa da misi darRvevebis meqanizmebis 

garkvevisas tvini unda ganvixiloT rogorc neirono-gliuri sistema, 

da ara rogorc mxolod neironebis ansambli. 
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cnobilia, rom gliis ujredebis reaqcia gamRizianebelze Se-

nelebulia (neironebis reaqciasTan SedarebiT). amis gaTvaliswinebiT 

SerCeul iqna masalis postineqciuri gamokvlevis vadebi.  

0
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neironebi glia gliis indeqsi

kontroli 6 sT. ineqciidan

pirveli dRe ineqciidan me-3 dRe ineqciidan

me-7 dRe ineqciidan

 
sur. 2. qerqis frontoparietuli zona. qerqis svetebSi neironebisa 

da gliis ujredebis raodenoba da gliuri indeqsi formalinis 

ineqciamde da ineqciis Semdeg. * – p < 0,05 kontrolTan SedarebiT, ** – 

p < 0,01 kontrolTan SedarebiT. 
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sur. 3. centraluri ruxi nivTiereba. mxedvelobis areSi neironebisa 

da gliis ujredebis raodenoba da gliuri indeqsi formalinis ineq-

ciamde da ineqciis Semdeg. danarCeni aRniSvnebi igivea, rac sur. 2-ze. 

rogorc mosalodneli iyo, yvela Seswavlil struqturaSi formalinis 

kanqveSa ineqcia ar iwvevda neironTa raodenobis cvlilebas (sur. 2, 3, 

4, 5), gliis reaqcia ki sxvadasxvanairi iyo. Tavis tvinis yvela ubanSi 

*      **      ** 

*      **      ** 

*      **     **

*      **     **
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formalinis ineqciidan 6 saaTis Semdeg gliis ujredebis ricxvi 

mxedvelobis areSi ar gansxvavdeboda sakontrolo masalis cif-

rebidan. 1, 3 da 7 dRis Semdeg ki yvelaze gamoxatuli reaqcia 

aRiniSneboda crn-sa da frontoparietul qerqSi (fpq), rac gamo-

ixateboda makrogliocitebis ricxvis matebaSi. maTi ricxvi maqsimums 

miaRwevda me-3 dRes, me-7-dRes ki igive doneze rCeboda. kerZod, cnr-Si 

ineqciidan pirvel dRes gliis ujredebis raodenoba 22%-iT izrdeboda, 

me-3 dRes – 41%-iT, me-7 dRes sxvaoba sawyis donesTan SedarebiT 37% 

iyo (1 da me-7 dReebs Soris sxvaoba arasarwmunoa). fpq-isaTvis igive 

maCveneblebia 16%, 26% da 24%, Sesabamisad. 
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sur. 4. qerqis sartylis xveuli. qerqis svetebSi neironebisa da 

gliis ujredebis raodenoba da gliuri indeqsi formalinis ineqciamde 

da ineqciis Semdeg. danarCeni aRniSvnebi igivea, rac sur. 2-ze. 
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sur. 5. kudiani birTvi. mxedvelobis areSi neironebisa da gliis 

ujredebis raodenoba da gliuri indeqsi formalinis ineqciamde da 

ineqciis Semdeg. danarCeni aRniSvnebi igivea, rac sur. 2-ze. 

cnobilia, rom raodenobrivi gamokvlevebisas gliis indeqsis 

*      **      ** 

*      **      ** 
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gansazRvra saSualebas gvaZlevs Tavidan aviciloT cdomileba 

mxolod neironebis an mxolod gliis ujredebis daTvlisas. aseTi 

cdomileba warmoiqmneba masalis histologiuri damuSavebis procesSi 

(fiqsacia, dehidratacia, parafinSi Camoyalibeba da sxv.), SesaZloa, 

ganpirobebuli iyos anaTlebis sisqis variabelobiT. Sesabamisad, 

gliis indeqsis gansazRvriT miRebuli monacemebi ufro obieqturia. 

crn-Si gliis indeqsi ineqciidan pirvel dRes izrdeboda 22%-iT, me-3 

da me-7 dRes – 30%-iT, fpq-isaTvis igive maCveneblebi iyo 19%, 30% da 30%. 

didi hemisferoebis qerqis sartylis xveulSi gliis ujredebis 

reaqcia ufro sustad iyo gamoxatuli, gliocitebis ricxvi mxed-

velobis areSi formalinis ineqciis Semdeg pirvel dRes izrdeboda 

12%-iT, me-3 dRes – 17%-iT, me-7 dRes – 19%-iT. gliis indeqsis mateba 

Seadgenda 12%, 19% da 19%, Sesabamisad. 

Tavis tvinis Seswavlili warmonaqmnebisagan kudiani birTvi (kb) 

gamonakliss warmoadgens, radgan formanilis ineqcia ar iwvevs gliis 

ujredebisa da gliis indeqsis statistikurad sarwmuno cvlilebas. 

Tanamedrove warmodgenis mixedviT, Tavis tvinis astrocitebsa da 

mikrogliocitebs SeuZlia mdgradi tkivilis statusis SenarCuneba. 

paTogenebiT (virusebi, baqtebiebi) da aferentuli terminalebisa da 

tkivilis impulsaciis gamtari neironebiT (pain transmission neurons) gamo-
yofili nivTierebebi (substancia P, atf, bradikinini, qolecistokinini, 

NO, prostaglandinebi da sxv.) iwvevs gliocitebis aqtivacias. 

gliis ujredebi, Tavis mxriv, gamoyofen neiroaqtiur nivTierebaTa 

mTel rigs, kerZod: NO-s [Saha R.N., Pahan K., 2006], glutamats [Matute C., 
Domercq M. et al., 2006], aspartats [Rao T.S., Lariosa-Willingham K.D., 2003], 
cisteins [Reymond I., Almarghini K. et al., 1996], nervis zrdis faqtors (NGF) 
[Ramer M.S., Kawaja M.D. et al., 1998], simsivnis nekrozis faqtors (TNF) 
[Stellwagen D., Malenka R.C., 2006], interleikinebs (IL-1, IL-6) [Fu D., Guo Q. et 
al., 2006], Jangbadis reaqtiul formebs da sxv. es nivTierebebi 

aZliereben tkivils aferentuli nervuli boWkoebidan amagznebeli 

aminomJavebis da substancia P-s gamoyofis stimulaciiT da tkivilis 

gamtari neironebis reaqtulobis gaZlierebiT. 

qronikuli tkiviliT mimdinare procesebSi gliis ujredebis 

monawileobis pirveli eqsperimentuli damtkiceba miRebul iqna zurgis 

tvinis Seswavlis dros [Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001a; Watkins L.R., 
Milligan E.D. et al., 2001b]. 

mtkivneuli gaRizianebisas (formalinis ineqciis Sedegad) zurgis 

tvinis astrocitebisa da mikrogliocitebis reaqcia aRiniSneba 

ineqciidan daaxloebiT 6 saaTis Semdeg, me-3 dRes aRwevs maqsimums da 

SemdgomSi TandaTanobiT mcirdeba [Fu K-Y., Light A.R. et al., 1999; Sweitzer 
S.M., Colburn R.W. et al., 1999]. 

 ase, magaliTad, formalinis ineqciidan me-3 dRes zurgis tvinis 

mikrogliocitebis aqtivoba izrdeba 300%-iT. Cveni monacemebiT ki 

Tavis tvinis sxvadasxva warmonaqmnebis gliocitebis reaqcia gamoxa-

tulia SedarebiT sustad. 

es SegviZlia avxsnaT imiT, rom periferiuli mtkivneuli gaRi-

zianebisas tkivilis pirveladi damuSaveba da modulacia xorcieldeba 
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zurgis tvinis doneze. 

Tavis tvinis sxva Seswavlil ubnebTan SedarebiT crn-isa da fpq-Si 

gliocitebis ufro gamoxatuli reaqcia viTardeba imis gamo, rom es 

warmonaqmnebi aqtiurad monawileoben mtkivneuli impulsaciis 

damuSavebasa da modulaciaSi. 

obUyfnjt!spmj!opdjdfquvs!qspdftfcTj!

naTxemis nocicepturi struqturebi 

gamomdinare iqidan, rom ganridebis reaqciisas aqtivirdeba mezen-

cefaluri retikuluri formaciis mxolod nocicepturi neironebi 

[Бутхузи и др., 1985] da naTxemis Wiis garkveuli ubnis gaRizianeba iwvevs 

SiSis da ganridebis reaqcias, xolo naTxemis Wiis sxva ubnis 

eleqtruli stimulacia Trgunavs ganridebis reaqcias, gamowveuls 

naTxemis an ukana hipoTalamusis gaRizianebiT [Bekaya G., Sakvarelidze Z., 
1997; Bekaya G., 1990], CavatareT specialuri kvleva tkivlis meqanizmebSi 

naTxemis rolis gansazRvris mizniT. 

sxvadasxva modalobis periferiuli gaRizianebis sapasuxod 

naTxemSi, iseve rogorc cns-is sxva struqturebSi nanaxi iqna ori 

tipis neironebi: nocicepturi da konvergentuli. kerZod, nocicepturi 

da konvergentuli neironebis daaxloebiT Tanabari raodenoba (48% da 

52%) aRvricxeT naTxemis Wiis naqSi, piramidasa da fastigialur 

birTvSi. naTxemis struqturebSi sapasuxo reaqcia tkivilze mcire 

faruli periodis Semdeg (2-6 ms) aRmocendeboda, xolo umtkikioveulo 

gaRizianebaze 8-20 ms Semdeg. es monacemebi miuTiTeben naTxemis 

monawileobaze nocicepturi informaciis modulaciaSi. 

centraluri ruxi nivTierebis roli naTxemis gaRizianebiT 

gamowveuli agresiuli qcevis regulaciaSi 

paleocerebelumisa da fastigialuri birTvis sxvadasxva para-

metrebiT gaRizianebisas SesaZlebelia ara mxolod gaqcevis, aramed 

mTeli rigi dayuradebis, saorientacio-kvleviTi, agresiul-TavdacviTi 

da epilefsiuri reaqciis gamowveva. 

qceviTi reaqciebis mravalferovnebis miuxedavad, Cvens cdebSi 

moxerxda paleocerebelumis im ubnebis gansazRvra, romelTa wer-

tilovani gaRizianeba gaafTrebis reaqciis ganviTarebas iwvevda. 

kerZod, naTxemis Wiis kvanZis (nodulus, X wilaki) da, agreTve, fas-

tigialuri birTvis medialuri ubnis dabali intensivobiT eleq-

trostimulaciisas kata Rebulobda TavdasxmisaTvis mzadyofnis pozas, 

iwyebda SiSins, aRiniSneboda piloereqcia, gugebis gafarToeba, gulis 

ritmis cvalebadoba (bradi- an taqikardia), hipokampuri Teta ritmis 

sinqronizacia. aRsaniSnavia kvebiTi qcevis Sekaveba – mSieri cxoveli 

Tavs anebebda Wamas da Sordeboda sakvebs. gaRizianebis 

SewyvetisTanave kata swrafad wynardeboda, gulis ritmi sawyis 

maCvenebels ubrundeboda, Teta ritmi swrafad iTrguneboda. 

gaRizianebis intensivobis Semdgomi, umniSvnelo matebiT, agresia 

ukve aqtiur, rogorc gamiznul, ise umizno TavdasxmaSi gamoixateboda. 

katas SeeZlo Tavs dasxdomoda kabinaSi myof sxva cxovels, an sa-
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erTod ar mieqcia yuradReba meore cxovelisaTvis da gaSmagebiT 

gadamxtariyo win. gugebi Zlier gafarToebuli iyo, Tvalebi 

ubrwyinavda, klanWebi gamoweuli hqonda. am dros hipokampSi 

aRiniSneboda regularuli Teta ritmis amplitudis xangrZlivi, 

stabiluri zrda, xolo Tavis tvinis axal qerqSi – desinqronizacia. 

guliscema mkveTrad gaxSirebuli iyo. gaRizianebis SewyvetisTanave, 

Tavdasxmis agresiuli reaqcia wydeboda, cxoveli mSviddeboda an 

SeSinebuli kuTxeSi, kabinis kedelTan iyuJeboda. 

gaafTrebis, agresiis emociuri reaqciis ganviTarebaSi Tavis tvinis 

mTeli rigi struqturebi monawileobs. eqsperimentebiT naCvenebia, rom 

hipoTalamusis ventromedialuri birTvis, nuSisebri birTvis, septumis, 

hipokampis, Talamusis dorsomedialuri birTvisa da crn-is sti-

mulaciiT SesaZlebelia agresiis emociuri reaqciis gamowveva 

da/anAmisi daTrgunva [Parsey R., Oquendo M.A. et al., 2002; Kriegsfeld L., Eliasson 
M.K. et al., 1999; Russo Neustadt A., Cotman C.W., 1997; Корели А.Г., 1989; Spillantini 
M.G., Aloe L. et al., 1989]. am struqturaTa Soris, hipoTalamusis 

ventromedialur birTvTan erTad, wamyvan rols crn-s miakuTvneben. 

naCvenebia, rom crn-is dazianebis Semdeg hipoTalamusis 

ventromedialuri birTvis gaRizianebiT agresiuli qceva aRar 

gamoiwveva [Spillantini M.G., Aloe L. et al., 1989; Ониани Т.Н., 1980]. 
Cvens cdebSi hipoTalamusis ventromedialuri birTvis dabali in-

tensivobiT gaRizianebisas gamoviwvieT gaafTrebis reaqciisaTvis da-

maxasiaTebeli sawyisi mdgomareoba – TavdasxmisaTvis mzadebis 

imitacia, ris Semdegac, am stimulaciis fonze, dabali intensivobiT 

gavaRizianeT naTxemis Wiis kvanZi (romlis izolirebuli gaRizianeba 

qceviT moqmedebas ar iwvevda); katebma daiwyes SiSini, agresiulad 

xtebodnen win, Tavs esxmodnen “metoqes” (realurs an warmosaxviTs). 

praqtikulad mSvid mdgomareobaSi myofi katebis hipoTalamusis 

ventromedialuri birTvis “qvezRurblovani” stimulaciis fonze, 

naTxemis Wiis kvanZis sustma gaRizianebam maTSi gamoxatuli agresiuli 

reaqcia gamoiwvia. sainteresoa, rom sakmarisi iyo erT-erTi gaRi-

zianebis gamorTva, rom cxovelebi maSinve wynardebodnen da mSvidad 

wvebodnen. aseTi cdebi miuTiTebs agresiuli emociuri qcevis 

gamowvevaSi naTxemisa da hipoTalamuri struqturebis SeuRlebul 

moqmedebaze. 

naTxemis “emociogenuri” ubnebis paralelurad Cvens mier ga-

movlenil iqna naTxemis ubnebi, romelTa meSveobiT iTrguneboda an 

sagrZnoblad mcirdeboda gamowveuli agresiuli reaqcia. kerZod, 

naTxemis piramidisa (VIII wilaki) da paramedianuri wilakis sti-

mulaciiT advilad iTrguneboda hipoTalamusis, naTxemisa da Tavis 

tvinis sxva “emociogenuri” struqturebis gaRizianebiT gamowveuli 

gaafTrebis emociuri reaqcia. sakmarisi iyo naTxemis “antiemociuri” 

ubnebis gaRizianebis Sewyveta, rom emociuri ubnebis gaRizianebis 

pirobebSi agresiuli qcevisaTvis damaxasiaTebeli yvela korelati 

vlindeboda Tavdapirveli intensivobiT. 

maSasadame, paleocerebelumis struqturebi (Wiis kvanZi, fasti-

gialuri birTvi, piramida, paramedianuri wilaki) SeiZleba CarTul 

iqnas Tavis tvinis im struqturaTa kompleqsSi, romlebic integri-



 

29 

rebulad axorcielebs cxovelTa agresiuli qcevis warmoqmnas, 

mimdinareobasa da regulirebas. 

cdebis Semdgom seriaSi movaxdineT crn-is medialuri ubnis 

eleqtrolizuri dazianeba da ramdenime dRis Semdeg vcadeT naTxemis 

“agresiis” ubnebis stimulacia iseTi intensivobiT, romelic, 

Cveulebriv, gamoxatul agresiul reaqcias iwvevda. amjerad, agresiuli 

reaqciis gamowveva ver moxerxda: cxoveli an Tvlemda an umoZraod 

iwva Ria TvalebiT. unda vifiqroT, rom naTxemis ubnebis stimulaciiT 

ganpirobebuli agresiuli moqmedeba crn-is saSualebiT xorcieldeba. 

Catarebuli eqsperimentebisa da arsebuli monacemebis [Parsey R., 
Oquendo M.A. et al., 2002; Russo Neustadt A., Cotman C.W., 1997; Husain R., Adhami 
V.M. et al., 1996; Muñoz Blanco J., Porras Castillo A., 1987] safuZvelze SeiZleba 

gamoiTqvas mosazreba, rom naTxemis “agresiuli” ubnebis (Wiis kvanZi, 

fastigialuri birTvi) aRmavali boWkoebi, hipoTalamusis ventro-

medialur aferentebTan erTad, mTavrdebian agresiis reaqciis mTavar 

maregulirebel warmonaqmnSi – crn-Si, sadac integrirdeba mosuli 

impulsacia da, aqedan gamosuli informaciiT, xorcieldeba aRwerili 

agresiis emociuri reaqcia. 

crn agreTve aris antinocicepciis erT-erTi wamyvani maregu-

lirebeli organo. agresiuli qcevisa da nocicepciis procesebis erTi 

da igive centridan kontroli sasargeblo meqanizmad migvaCnia, radgan 

agresiis dros organizmis SesaZlebeli dazianebis Sedegad 

aRmocenebulma Warbma nocicepturma impulsacia SesaZloa xeli 

SeuSalos agresiuli qcevis miznebis miRwevas. agresiisa da 

nociceptciis darRvevebi aRiniSneboda TagvebSi erT-erTi genis 

mutaciis dros [De Felipe C., Herrero J.F., 1998]. adamianebSi aRwerilia 

klinikuri SemTxvevebi, rodesac tkivilis SeugrZnobeloba Serwymuli 

iyo TviTagresiasTan [Emad Y., El Yasaki A. et al., 2006]. dadginda tkivi-

lisadmi dabali mgrZnobelobisa da stabiluri agresiulobis kavSiri 

bavSvebSi [Seguin J.R., Pihl R.O. et al., 1996]. Cveni eleqtrofiziologiuri 

eqsperimentebis Sedegebi adastureben aRniSnul koncepcias da 

miuTiTeben agresiisa da antinocicepciis erTian SeuRlebul SesaZ-

lebel makontrolebel centrze. 

serotoninis moqmedeba testosteroniT gamowveuli agresiis dros 

cnobilia, rom agresis pirobebSi organizmSi viTardeba bioqimiuri 

cvlilebebi, romlebic ganpirobebulia biogenuri aminebis, media-

toruli aminomJavebisa da sxva mediatorebis (maT Soris serotonis) 

donis cvalebadobiT [Tamaki T., Shiraishi T. et al., 2003; Николайшвили М.И., 
1998; Blanchard D.J., Sakai R.R. et al., 1998; Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили Г.С. и 
др., 1991]. serotonini monawielobs antinocicepturi struqturebis 

neiroqimiur urTierTkavSirebis funqcionirebaSi. amave dros crn-is 

dadgenili agresiis makontrolebeli gavlenidan gamomdinare, sainte-

resod CavTvaleT serotoninis efeqtebis Seswavla bunebiT agresiul 

da araagresiul, kastraciis Sedegad agresiadakargul da tes-

tosteronis gavleniT gaagresiulebul virTagvebSi. 

cdebis pirvel seriaSi 6-dan 5 virTagvas, romelic araagresiuli gaxda 
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kastraciis Semdeg, kastraciidan me-2 dRes testosteronis Seyvanis Semdeg 

“Ria velSi” aReniSna agresiis gamoxatuli etologiuri niSnebi. 

ineqciidan 48 ± 12 saaTis Semdeg cxovelebis qceva sawyis (kastraciamdel) 

maCvenebels ubrundeboda. amiT isev dadasturebul iqna testosteronis 

roli agresiuli qcevis CamoyalibebaSi. cdebis meore seriaSi 6 

hormondamokidebul da 6 bunebiT agresiul virTagvaSi intravenurad 

Seyvanil iqna 5-oqsitriptofanis xsnari. Seyvanidan 10-20 wuTSi 

cxovelebis agresia moixsna. pirveladi agresiuli etologiuri 

maCveneblebi aRdga 6,5 ± 2,2 saaTSi. sayuradReboa, rom 6 agresiul 

virTagvaSi, romelTac adre Seyvanili hqondaT 5-oqsitriptofani, 

testosteroni ar iwvevda agresiul qcevas. 

testosteronisa da noradrenalinis urTierTkavSirze agresiuli 

qcevis realizaciis dros miuTiTebs Semdegi monacemebi. 

6 bunebiT araagresiul da 6 kastraciis Semdeg agresiadakargul 

virTagvebSi noradrenalinis intraventrikuluri Seyvana 20-30 wuTSi 

iwvevda agresiisaTvis damaxasiaTebel niSnebs, efeqti aRiniSneboda 8,4 

± 2,3 saaTis ganmavlobaSi. cdebis bolo seriaSi rogorc bunebiT 

agresiul (6), aseve hormondamokidebul (6) cxovelebSi propranololis 

(adrenoblokatoris) intravenuri Seyvanis Semdeg agresia moixsna 6,4 ± 
2,4 saaTiT. virTagvebi araagresiuli gaxdnen, rac dadasturebul iqna 

etologiuri maCveneblebiT. 

unda aRvniSnoT, rom yvela sakontrolo cxovels fiziologiuri 

xsnaris Seyvanis Semdeg aReniSneboda qcevis umniSvnelo cvlilebebi, 

magram Tavisi jgufis normis farglebSi. 

neiroqimiuri gamokvlevebi mowmobs, rom sxvadasxva farmakologiuri 

preparatebiT (paraqlorfenilalanini, fenamini, pilokarpini) 

gamowveuli agresiulobis dros Tavis tvinis sxvadasxva struqturebSi 

(amigdala, hipokampi, hipoTalamusi, ynosviTi bolqvebi) aRiniSneba 

serotoninis koncentraciis daqveiTeba. amasTan erTad, izrdeba Sefar-

deba noradrenalini / serotonini, ris gamoc amagznebeli aminomJavebi 

(aspartati, glutamati) sWarboben Semakavebel aminomJavebs (asparagini, 

glutamini, gaem, glicini) [Kindlundh A.M., Lindblom J. et al., 2003; Grimes J.M., 
Melloni R.H. Jr., 2002; Lindqvist A.S., Johansson-Steensland P. et al., 2002; Микиашвили 
Н.А., Гогуадзе Р.П. et al., 1995; Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили Г.С. и др., 1991]. 

rogorc araagresiuli, aseve eqsperimentul pirobebSi agresia-

dakarguli virTagvebis Tavis tvinis struqturebSi Warbobs Sekavebis 

procesebi. es dasturdeba Semdeg nivTierebaTa Sefardebebis 

SemcirebiT: amiaki / glutamati, glutaminis mJava / glutamati, 

glutaminis mJava / gaem, noradrenalini / serotonini [Tamaki T., Shiraishi 
T. et al., 2003; Николайшвили М.И., 1998; Blanchard D.J., Sakai R.R. et al., 1998; 
Микиашвили Н.А., Гогуадзе Р.П. и др., 1995; Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили Г.С. 
и др., 1991; Valzelli L., 1982]. 

amgvarad, SeiZleba vivaraudoT, rom agresiuli qcevis Camoya-

libebisas testosteroni monawileobs biogenuri aminebisa da me-

diatoruli aminomJavebis cvlaSi. testosteronis noradrenalinze 

gavlenaze miuTiTebs Cveni eqsperimentebi, romlebSic hormondamo-

kidebul virTagvebSi adrenoblokatoris propranololis Seyvana xsnis 

cxovelebis agresias. 
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5-oqsitriptofanis ineqciis fonze testosteroniT datvirTva ar 

iwvevs araagresiuli virTagvebis gaagresiulebas, am nivTierebis 

Seyvana ki bunebiT agresiul cxovelebSi da cxovelebSi, romlebic 

agresiuli gaxdnen paraqlorfenilalaninisa da testosteronis 

gavleniT, ablokirebs agresiis qceviT gamovlinebebs. es faqti Zalze 

sainteresoa, radgan, erTi mxriv, serotonini antinocicepturi sistemis 

erT-erTi mediatoria, da meore mxriv, testosteronis gamoyenebiT 

izrdeba mtkivneuli gaRizianebis zRurbli [Barkaia Lela, Barkaia Lali et al., 
1998], anu gamoiwveva antinocicepturi sistemis meqanizmebis aqtivacia. 

gbsnblpmphjvsj!boujopdjdfqdjjt!nfrboj{nfcj!

ketaminis antinocicepturi efeqti 

formalinis ineqcia virTagvis ukana kidurSi mtkivneuli ga-

Rizianebis gamo, iwvevda qcevis orfazian reaqcias, TaTis SekumSvis 

saxiT. formalinis testamde 90 wuTiT adre, 30 mg/kg doziT Seyvanili 

ketamini tkivilis qceviT gamovlenaze arsebiT zegavlenas ar axdenda 

reaqciis rogorc pirvel, aseve meore fazaSi. magram misi maRali 

dozis (150 mg/kg) gamoyenebiT TaTis SekumSvaTa raodenoba 

sagrZnoblad Semcirda mtkivneuli reaqciis orive fazaSi (sur. 6). 
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sur. 6. TaTis krunCxvaTa raodenoba 0,05 ml 2,5%-iani formalinis 

xsnaris ineqciis Semdeg 90 wuTiT adre fiziologiuri xsnaris an keta-

minis (30 an 150 mg/kg) per os Seyvanis (0,5 ml / 100 g) fonze. 

crn-Si, sartylis xveulSi (sx), kb-sa da qerqis Txemis wilSi (qTw) 

adgilobrivi sisxlis nakadis (asn) gazomvis monacemebi eqsperimentis 

yvela etapze da cxovelebis yvela jgufSi moyvanilia cxril 4-Si. 

rogorc cxrilidan Cans, fiziologiuri xsnari ar iwvevda asn-is 

statistikurad sarwmuno cvlilebebs arc erT Seswavlil tvinis 

struqturaSi. ketaminis Seyvanis fonze Tavis tvinSi aRiniSneboda asn-

is donis orfaziani reaqcia. 
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pirvelive wuTze Tavis tvinis yvela Seswavlil struqturaSi 

registrirdeboda asn-is mkveTri Semcireba, me-10 wuTamde – nawilobrivi 

kompensacia, Semdeg ki asn-is done yvela warmonaqmnSi izrdeboda, Tumca 

sxvadasxva xarisxiT. kerZod, ketaminis mcire doziT Seyvanis Semdeg 

erT wuTSi asn Semcirda crn-Si 25%-iT, sx-Si – 22%-iT, kb-Si – 28%-iT da 

qTw-Si – 34%-iT. sxvaoba sawyis monacemebTan SedarebiT yvela 

SemTxvevaSi iyo sarwmuno (p < 0,01). 
10 wuTSi igive struqturebSi sxvaoba Seadgenda 14%, 11%, 13% da 9%-s, 

Sesabamisad. ketaminis maRali dozis (150 mg/kg) Sedegad 1 wuTSi asn 

Semcirda crn-Si 46%-iT, sx-Si – 49%-iT, kb-Si – 43%-iT da qTw-Si – 45%-

iT. am SemTxvevaSic monacemebi statistikurad sarwmunod gansxvavde-

bodnen sawyisi maCveneblebisagan (p < 0,01). 10 wuTSi asn-is done 

normasTan SedarebiT Semcirebuli iyo 24%, 30%, 22% da 23%-iT, 

Sesabamisad. 

cxovelebis sakontrolo jgufebSi formalinis testis Catarebisas 

asn-is momateba ineqciidan me-2 wuTze sarwmuno iyo mxolod qTw-Si 

(p < 0,05), 75-e wuTze – crn-Si (p < 0,01) da qTw-Si (p < 0,01). sxva 

struqturebSi asn-is cvlileba aRiniSneboda, magram sarwmuno ar iyo. 

formalinis testamde 90 wuTiT adre sxvadasxva dozebiT Seyvanili 

ketaminis fonze, formalinis ineqciidan me-2 wuTze sacdeli jgufebis 

virTagvebis Tavis tvinis yvela struqturaSi aRiniSneboda asn-is 

matebis tendencia, magram statistikurad sarwmuno maCveneblebi 

dafiqsirda mxolod qTw-Si, im cxovelebSi, romlebmac miiRes ketaminis 

maRali doza. 

formalinis ineqciidan 75-e wuTze asn-is sarwmuno mateba dafiqsirda 

crn-Si (p < 0,001) da qTw-Si (p < 0,01), ketaminis orive dozis gamoyenebiT. 

yvela sxva SemTxvevaSi asn-is matebis tendencia sarwmuno ar iyo. 

formalinis testidan me-2 da 75-e wuTze miRebul asn-is monacemebs 

Soris sxvaoba ketaminis orive dozisTvis sarwmuno aRmoCnda mxolod 

crn-isaTvis (p < 0,01). 
qirurgiuli operacia, rogorc wesi, iwvevs orfazian mtkivneul 

stimulacias. operaciis procesSi qsovilebis travmatizaciis gamo 

aRmocendeba mtkivneuli nocicepturi impulsebi. operaciis Semdeg ki 

dazianebul qsovilebSi viTardeba anTebiTi procesi, romelic aseve 

generirebs mtkivneul impulsebs. orive es procesi iwvevs tkivilis 

gamtari gzebis sensitizacias. es xdeba rogorc periferiis doneze, 

sadac viTardeba nociceptorebis agznebadobis zRurblis Semcireba, 

aseve centralur doneze, romelic uzrunvelyofs tkivilis 

impulsebis gatarebaSi monawile zurgis tvinis neironTa agznebadobis 

gazrdas. 

tkivilis meqanizmebis dasadgenad warmoebul gamokvlevebSi 

gansakuTrebuli yuradReba daeTmo im procesebis Seswavlas, romlebic 

moqmedeben zurgis tvinis ukana rqebis doneze. cnobilia, rom qso-

vilebis travmatizaciisas aRiniSneba gaZlierebuli pasuxi normalur, 

uvnebel meqanikur gamaRizianeblebze (alodinia), ris gamoc uSualod 

dazianebis adgilis garemomcvel dazianebul qsovilSi Camoyalibdeba 

meoradi hiperalgeziis zona [Iadarola M., Berman K. et al., 1998]. iTvleba, rom 

mocemuli cvlilebebi aris im procesebis Sedegi, romlebic xor-
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cieldeba zurgis tvinis ukana rqebSi, qsovilebis dazianebis 

sapasuxod. es fenomeni (centraluri sensitizacia) akontrolebs ukana 

rqebSi mimdinare sxva procesebsac. kerZod, aRiniSneba neironebis 

receptoruli velis gafarToeba. zurgis tvinis neironi ukve pasuxobs 

im nociceptur stimulebze, romlebic normalur pirobebSi misi 

“kompetenciis” zonaSi ar iyo. matulobs neironis pasuxis intensivoba 

da xangrZlivoba zezRurblovan gamaRizianeblebze. mcirdeba agzne-

badobis zRurbli, da gamaRizianeblebi, romlebic bunebrivad ar aRiq-

meba rogorc mtkivneuli, iwveven nocicepturi neironebis aqtivacias. 

am cvlilebebs didi mniSvneloba aqvT rogorc mwvave tkivilis 

(magaliTad, operaciisSemdgomi tkivili), aseve qronikuli tkivilis 

dros. farmakologiuri eqsperimentebiT identificirebul iqna bevri 

neirotransmiteri da neiromodulatori, romlebic monawileoben ukana 

rqebSi mimdinare mtkivneul gaRizianebasTan dakavSirebul procesebSi. 

zog naSromSi naCvenebia NMDA receptorebze moqmedi amagznebeli 

aminomJavebis roli centraluri sensitizaciis, neironTa periferiuli 

receptoruli velis gafarToebasa da zurgis tvinis neironebis 

aqtivobis gaZlierebaSi. NMDA receptoris aqtivaciis gamo kalciumis 

ionebis ujredSi Sesvlis Sedegad warmoiqmneba NO. amitom NMDA 

receptoris aqtivaciasTan dakavSirebuli procesebi SeiZleba nawilob-

rivad ganpirobebuli iyos azotis oqsidis efeqtebiT. 

ketamini (NMDA receptorebis arakonkurentuli antagonisti) moqme-

debs fenilciklidinis receptorze, romelic warmoadgens N-meTil-D-

aspartatis (NMDA) kompleqsis nawils. ketaminis moqmedeba muskarinis 

receptorebze Seswavlil iqna dureqsis mier [Durieux M., 1995] im 

pirobebSi, rodesac daculi iyo ketaminis Terapiuli koncentracia 

plazmaSi. preparati ablokirebs M1 receptorebiT signalebis gata-

rebas. magram saeWvoa, rom misi analgeziuri Tvisebebi antiqoli-

nerguli efeqtiT iyo ganpirobebuli, radgan antinocicepturi efeqti 

gamoiwveva zurgis tvinSi muskarinis receptorebiT signalebis 

gatarebis stimulaciisas da ara inhibirebis dros. 

adamianebSi Catarebulma gamokvlevam [Arendt-Nielsen I., Petersen-Felix S. et 
al., 1995] gviCvena, rom ketamins mniSvnelovani hipoalgeziuri efeqti 

gaaCnia maRali intensivobis meqanikuri da eleqtruli nocicepturi 

gaRizianebis dros. ketamini aris arakonkurentuli antagonisti, 

romelic ablokirebs NMDA receptorTan dakavSirebul ionur arxs da 

moqmedebas iwyebs mxolod im momentidan, rodesac arxi ixsneba 

pirveladi nocicepturi faqtoriT. zemoxsenebuli meqanizmiT SeiZleba 

avxsnaT ketaminis susti analgeziuri efeqti mwvave da fazuri 

tkivilis dros (sur. 6), aseve centraluri neironebis hiper-

agznebadobis mniSvnelovani SemcirebiT da zurgis tvinis ukana rqebis 

neironebis agznebadobis matebis SekavebiT. 

Cvens eqsperimentebSi, ketaminis efeqti yvelaze mkafiod vlindeba 

mtkivneuli reaqciis meore fazaSi. cnobilia, rom anTebiTi pasuxis 

erT-erTi Semadgeneli nawilia anTebiT procesSi CarTuli dazia-

nebuli ujredebidan (makrofagebi, limfocitebi) citozolis komponen-

tebis ujredgareTa sivrceSi gasvla. nocicepturi stimulaciiT neiro-

genuli anTebiTi pasuxic gamoiwveva, romelsac Tan axlavs 
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vazodilatacia da plazmis cilebis gadasvla intersticiaSi. 

ujredebidan gamoiyofa mTeli rigi anTebis mediatorebi, rogoricaa: 

serotonini, bradikinini, substancia P, histamini, araqidonis mJavis 

metabolizmis ciklooqsigenazuri da lipooqsigenazuri gzebis produq-

tebi da sxv. periferiuli sensitizaciis aRniSnuli movlenebi viTardeba 

qsovilis dazianebis Sedegad, romelic xasiaTdeba gaZlierebuli pasuxiT 

qsovilis destruqciis adgilidan gamomdinare nociceptur stimulebze. 

periferiuli sensitizaciis fenomenis efeqtis SemcirebisaTvis saWiroa 

zemoaRniSnuli qimiuri mediatorebis aqtivobis daTrgunva. aseTi meqa-

nizmiT moqmedebs mTeli rigi farmakologiuri preparatebisa, rogoricaa 

arasteroiduli anTebis sawinaaRmdego saSualebebi, opioidebi, adgilob-

rivi anesTetikebi da sxv. 

cnobilia, rom anTebiT ganpirobebuli periferiuli tkivilis 

mdgomareoba gavlenas axdens hematoencefaluri barieris rogorc 

funqciur, aseve molekulur maxasiaTeblebze [Huber J.D., Witt K.A. et al., 
2001] da zrdis mis SeRwevadobas. am faqtis gaTvaliswinebiT Cvens mier 

daregistrirebuli ketaminis SeyvaniT gamowveuli Tavis tvinis asn-is 

cvlileba Zalze mniSvnelovani fenomenia. garda arasteroiduli 

analgetikisa da NMDA receptoris blokatoris sxva aRniSnuli 

Tvisebebisa, ketamini iwvevs asn-is donis orfazian cvlilebas tvinis 

sxvadasxva struqturebSi. rogorc Cvenma eqsperimentebma gviCvena, keta-

minis Seyvanidan pirvelive wuTze asn Semcirda 22-34%-iT preparatis 

dabali doziT, xolo 43-49%-iT – preparatis maRali doziT 

gamoyenebisas. 

me-10 wuTze aRiniSneboda ketaminis efeqtis nawilobrivi kompensacia, 

dabali dozis SemTxvevaSi asn-is stabilizacia xdeba 9-14%-is doneze, 

maRali dozis SemTxvevaSi – 22-23%-is doneze. ketaminiT gamowveuli 

asn-is bifazuri efeqti SeiZleba ganpirobebuli iyos imiT, rom misi 

sawyisi mkveTri daqveiTebiT arsebiTad mcirdeba preparatis transpor-

tireba Tavis tvinSi, ris gamo nawilobrivad aRdgeba asn-is done. 

rasakvirvelia, darRveuli hematoencefaluri barieris pirobebSi 

asn-is Semcireba cerebroproteqtorul rols TamaSobs. unda 

aRvniSnoT, rom ketaminis Tundac subanesTetikuri doza (10 mg/kg), 

romelic cvlis asn-is dones, amasTan erTad mkveTrad, 42%-mde, zrdis 

Jangbadis moxmarebas [Bjurkman S., Akeson J. et al., 1992]. aqedan gamomdinare, 
sisxlis momaragebis Semcireba ar iwvevs hipoqsiur movlenebs. 

unda aRvniSnoT, rom cxovelis TaTSi formalinis kanqveSa ineqcia 

iwvevs glutamatisa da aspartatis gamoTavisuflebas dorsalur 

rqebSi [Skilling S.R., Smulli D. et al., 1988]. normalur fiziologiur 

pirobebSi glutamatis koncentracia erTi da igive doneze rCeba, 

magram paTologiur mdgomareobebSi mniSvnelovnad izrdeba, rac 

ganapirobebs ujreduli darRvevebis mTeli speqtris ganviTarebas 

[Квривишвили Г.Г., Митагвария Н.П., 1999; Regan R.F., Choi D.W., 1991; Choi D.W., 
1989]. safuZvliania mosazreba, rom glutamatiT ganpirobebuli neiro-

toqsiuroba SesaZloa ganxorcieldes azotis oqsidiT [Garthwaite J., 
1991]. sxva mxriv, gamoTqmul iqna hipoTeza glutamatis neiropro-

teqtoruli rolis Sesaxeb, romelic mdgomareobs NMDA receptorebis 

SesaZlebel inhibiciaSi, maTi aqtivobis daqveiTebaSi da NMDA recep-
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torebze NO-s pirdapiri gavleniT neirotoqsiurobis SemcirebaSi 

[Jantzen J., 1994]. am aspeqtSi ketaminis, rogorc NMDA receptorebis ara-

konkurentuli blokatoris, roli Zalze mniSvnelovania. 

midazolamis antinocicepturi efeqti 

pirveli seriis cdebiT dadginda, rom midazolamis umciresi doza 

(0,6 mg/kg) cxovelebze sedatiur gavlenas ar axdens. gaormagebulma 

dozam 5 cxovelSi (84,4%), preparatis Seyvanidan 30-e wuTze, gamoiwvia 

gamoxatuli ataqsia (2 qula), xolo erTSi (16,6%) susti ataqsia (1 

qula). Semdgomi dozis moqmedebiT 5 cxovels 30-e wuTze gamoexata 

ataqsia (2 qula), xolo erTs, mcire droiT, daekarga posturaluri 

refleqsi (3 qula), ris Semdegac Camoyalibda ataqsia (2 qula). 5 mg/kg 

dozam yvela cxovelSi gamoiwvia Zlieri ataqsia posturaluri 

refleqsis dakargviT (3 qula), romelic preparatis Seyvanidan 30-e da 

me-60 wuTebze fasdeboda 2-3 quliT da mxolod 90-e wuTisaTvis ataqsiis 

done daqveiTda 1 qulamde. 

miuxedavad garkveuli cvlilebebisa qceviT aqtebSi, yvela virTagvas 

praqtikulad SenarCunebuli hqonda moZraobiTi aqtivoba. isini 

Tavisuflad gadaadgildebodnen sakanSi, Tumca erTgvarad Senelebuli 

moZraoba aRiniSneboda im cxovelebSi, romlebsac miecaT midazolamis 

umaRlesi doza. 

sakontrolo jgufis 4 virTagvas (romlebsac qceviTi aqtivoba 

aRericxeboda fiziologiuri xsnaris micemis Semdeg) qceviTi gamovli-

nebebi Seucvleli hqondaT. Cvens mier naxmari midazolamis dozebi 

mniSvnelovnad ar aferxebdnen virTagvebis lokomociur aqtivobas. 

eqsperimentis Semdeg etapze Seswavlili iqna midazolamis gavlena 

cxovelTa SiSis emociur reaqciaze. 

sakontrolo cxovelebze Catarebulma dakvirvebam gviCvena, rom 

SiSis emociuri reaqcia, gamomuSavebuli pasiuri ganridebis meTodiT, 

virTagvebs Semonaxuli hqondaT 24 ± 5,2 saaTis ganmavlobaSi (xangrZlivi 

mexsiereba). 

pirveli eqsperimentuli jgufis cxovelebi (midazolamis doza 2,5 

mg/kg) pasiuri ganridebis testis Catarebidan 20 wuTis Semdeg 7 ± 3 
sekundis dayovnebiT Sediodnen bnel sakanSi. aseve iqceodnen 2 da 4 

saaTis Semdeg. mtkivneuli gaRizianebidan oTxi saaTis Semdeg 

cxovelebi marTalia, naTel ganyofilebaSi Casmis Semdeg (10-12 

sekundis ganmavlobaSi) Sediodnen bnel ganyofilebaSi, magram maleve 

(5,5 ± 2,1 s) brundebodnen naTel ganyofilebaSi da ase ramdenjerme. 

pasiuri ganridebis testirebidan 24 saaTis Semdeg 12 virTagvidan 

mxolod erTi Sevida bnel ganyofilebaSi. SeiZleba vivaraudoT, rom 

midazolamis gavleniT Tavdapirvelad daiTrguna SiSis 

maregulirebeli struqturebis aqtivoba, magram emociuri reaqcia 

kvalis saxiT darCa mexsierebaSi da preparatis sedatiuri moqmedebis 

gavlis Semdeg (24 saaTi) cns-is SiSis emociur reaqciaze pa-

suxismgebeli struqturebis agznebadoba daubrunda pirvandel dones, 

amoqmedda xangrZlivi mexsierebis meqanizmi da cxoveli ar Sevida 

“saxifaTo” garemoSi. midazolamma mxolod droebiT daTrguna SiSis 

emociuri reaqcia. 



 

37 

meore eqsperimentuli jgufis 12 cxovelidan (midazolamis doza 5 

mg/kg) pasiuri ganridebis proceduris testis mxolod 3 (25%) dabrunda 

naTel ganyofilebaSi, Tumca 2 maTgani – mcire dayovnebis Semdeg 

(2,5 ± 0,9 sekundi), kvlav Sevida bnel sakanSi. sainteresoa, rom Semdgomi 

dakvirvebisas es virTagvebi (11) 20 wuTis, 2 da 4 saaTis da agreTve 24 

saaTis Semdeg, naTel ganyofilebaSi moTavsebisas, swrafad 

gadarbodnen bnel sakanSi (ganmeorebiTi mtkivneuli gaRizianeba maT ar 

eZleodaT). 

cdebis es seria mianiSnebs, rom midazolamis moqmedebis Sedegad 

SiSis pirobiTi emociuri reaqcia ar gamomuSavda, ramdenadac pre-

paratis moqmedebiT daiTrguna ara marto SiSi (sedatiuri moqmedeba), 

aramed, analgeziuri moqmedebiT, mniSvnelovnad Semcirda tkivilis 

receptorebis an saerTod, nocicepturi sistemis, agznebadoba da 

miyenebuli mtkivneuli gaRizianeba aRmoCnda qvezRurblovani. 

SesaZloa midazolamis sedatiuri moqmedeba cns-is, kerZod, hipo-

Talamuri centrebis daTrgunviT xorcieldeba, xolo analgeziuri – 

nocicepturi sistemis agznebadobis daqveiTebiT da/an antinocicepturi 

sistemis amoqmedebiT. 

SiSis emociis Camoyalibebis procesSi imunuri sistemis aqtivobis 

cvlileba dafiqsirebul iqna sisxlSi interferonis donis 

gansazRvriT. aRmoCnda, rom orive dozadamokidebul jgufSi mtkivneuli 

gaRizianebidan 20 wuTSi interferonis done mniSvnelovnad Semcirda 

kontrolTan SedarebiT (p < 0,01). 2 da 4 saaTSi cxovelebs 

aReniSnebodaT interferonis aqtivobis matebis umniSvnelo tendencia, 

24 saaTSi ki misi done sawyis cifrebs miuaxlovda. 

qlomipraminis antinocicepturi efeqti 

rogorc winaswarma (mkurnalobamde) testirebam gviCvena, eqspe-

rimentul (qlomipraminis gamoyeneba) da sakontrolo jgufebis 

maCveneblebis dinamika sarwmunod ar gansxvavdeboda. pacientebis 87,5%-

s menstruaciamde 5 dRiT adre aReniSneboda yvela Seswavlili maCve-

neblebis sarwmuno gauareseba (p < 0,05). menstruaciidan me-5 dRes 

pirovnuli SfoTvis, Tag da tkivilis intensivobis Sefasebis 

maCveneblebi ubrundebodnen menstruaciamde 15 dRiT adre 

dafiqsirebul dones. reaqtiuli SfoTvis maCvenebeli am dros 

momatebuli rCeboda. 

mkurnalobis procesSi Catarebuli testirebis monacemebiT dadginda, 

rom qlomipraminis fonze spilberg-xaninis testiT gansazRvruli 

pirovnuli da, gansakuTrebiT, reaqtiuli SfoTvis maCveneblebis, Tag 

skalis parametrebisa da tkivilis intensivobis subieqturi Sefasebis 

normalizacia ufro swrafi da gamoxatuli iyo sakontrolo jgufTan 

SedarebiT (p < 0,05). 
fsiqologiuri testirebis maCveneblebisa da klinikuri statusis 

dinamikis Sedareba gvaZlevs saSualebas davaskvnaT, rom anafranilis 

miRebidan pirvel 3-5 dReSi eqsperimentuli jgufis qalebs 

aReniSnebodaT ufro analgeziuri efeqti, romelic SemdgomSi 

gaZlierebul iqna fsiqotropuli efeqtiT – ganwyobis gaumjobesebiT, 

Sromisunarianobis momatebiT (Tag maCveneblebi), tkivilis xelaxali 
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dawyebis molodinTan dakavSirebuli SfoTvis moxsniT (reaqtiuli da 

pirovnuli SfoTvis maCveneblebi). unda aRvniSnoT, rom mkurnalobis 

fonze tkivilis intensivobis Sefasebis dinamika praqtikulad erTnairi 

iyo orive jgufSi. 

qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebs, romlebic 

Rebulobdnen qlomipramins, pozitiuri efeqti aReniSneboda Sem-

TxvevaTa 77,4%-Si. am efeqtis gamoxatuleba ar iyo damokidebuli 

tkivilis organul an fsiqologiur xasiaTze. 

gbsnblpmphjvsj!boujopdjdfqdjjt!eeg.t!nbslfsfcj!

simSvidis mdgomareobaSi Cawerili eeg-s analiziT gamokvleulTa 

umravlesobaSi (64%) gamovlinda ZiriTadi alfa-ritmis dominireba. 

SemTxvevaTa 38%-Si aRiniSneboda eeg-s SemWidroebuli profili 

dabalamplitudiani neltalRovani aqtivoba, ZiriTadad, Teta diapazonSi. 

dabalamplitudiani eeg dafiqsirda pacientebis 16%-Si. 

praqtikulad yvela pacientis eeg-sTvis (gansakuTrebiT im pa-

cientebis, romlebsac hqondaT xerxemlis kisris malebis disfunqcia) 

damaxasiaTebeli iyo maRalsixSirovani diapazonebis (beta-1, naklebad 

beta-2) aqtivobis indeqsebis mateba, Sesabamisi asakobrivi jgufebis 

normatiul monacemebTan [Casey K.L., 2000; Price D.D., 2000] SedarebiT (sur. 7). 
sinaTliT gaRizianebiT aqtivaciis reaqcia SenarCunebuli iyo yvela 

pacientSi, ritmebis aTvisebis reaqcia – qalebis 72%-Si, 28%-Si 

aRniSnuli reaqcia Sesustebuli iyo. 

3-wuTiani hiperventilaciis reaqciis intensivoba Sesabamisi asa-

kobrivi jgufebisTvis dasaSvebi variabelobis zRvars ar scildeboda. 

mkurnalobamde da mkurnalobis Semdeg eeg-s raodenobrivi para-

metrebis Sedareba warmodgenilia sur. 7-ze. dadginda, rom simZlavris 

absoluturi mniSvnelobis (sam) jamuri maCveneblebi didi 

hemisferoebis qerqis zonebSi mkurnalobamde da mkurnalobis Semdeg 

sarwmunod ar gansxvavdeba. analogiuri situacia aRiniSneboda 

dabalsixSirovan diapazonSi: dafiqsirebul iqna mxolod Teta-1 

diapazonis aqtivobis sam maCveneblebis stabilizaciis tendencia 

Sublis zonebSi. 

zemoxsenebuli mdomareobisagan gansxvavebiT, mkurnalobis kursis 

damTavrebisas yvela pacients aReniSneboda beta-1 da beta-2 

diapazonebSi sam-is sarwmuno (p < 0,05) daqveiTeba. 

amasTan erTad unda aRvniSnoT, rom didi hemisferoebis kon-

veqsitaluri zedapiris gaswvriv eeg-s gamoyofil sixSirovan dia-

pazonebSi aqtivobis ganawilebis analizis Sedegad gamovlinda alfa 

diapazonis aqtivobis sifarTis mniSvnelovani daqveiTeba zonaTaSorisi 

gradientebis gaZlierebiT. 

eeg-s parametrebis dinamikisa da  fsiqologiuri testirebis 

Sedegebisa da tkivilis intensivobis Sefasebis Sedarebam gamoavlina 

am maCvenebelTa Soris garkveuli kavSiris arseboba. beta-1 diapazonSi 

sam-is daqveiTeba Seesabameboda cifruli reitinguli skaliT tkivilis 

intensivobis Sefasebebis Semcirebas, xolo beta-1 diapazonSi sam-is 

daqveiTeba alfa aqtivobis sifarTis SemcirebasTan kompleqsSi Seesaba-

meboda spilberg-xaninis da Tag testebis maCveneblebis gaumjobesebas. 
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sur. 7. qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebis eeg 

speqtris simZlavris absoluturi mniSvneloba mkurnalobamde 

(daStrixebuli svetebi) da mkurnalobis Semdeg (TeTri svetebi). 

ordinata – sifarTe, mkv2. 
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zogadi daskvna 

Catarebulma eqsperimentebma gviCvena, rom Tavis tvinis anti-

nocicepturi sistema aerTianebs Talamusis, Sua tvinisa da qerqis 

struqturebs. Talamusis ZiriTadi antinociceputri struqturebia 

centromedialuri da retikuluri birTvebi, romlebic nocicepcias 

akotroleben Tavis tvinis sxva nociceptur warmonaqmnebze gavleniT 

rogorc pirdapiri, aseve arapirdapiri gziT – centraluri ruxi niv-

Tierebis saSualebiT. sxvadasxva antinocicepturi struqturis efeqti 

miiRweva gansxvavebuli neiroqimiuri meqanizmiT: centromedialuri 

birTvis gavlena adrenergulia, retikuluri birTvis – gaem-erguli, 

parafascikuluris – dofaminerguli, Talamusis specifikuri 

medialuri birTvebisa da nakeris dorsaluri birTvis – sero-

toninerguli, xolo centraluri ruxi nivTierebis ki – opiaturi. 

didi hemisferoebis qerqis nocicepciis zonebs, sensomotoruli 

ubnebis garda, miekuTvneba sartylis xveuli da frontoparietuli 

zona. nocicepturi da konvergentuli neironebi davafiqsireT 

naTxemSic. 

antinocicepcur struqturebs SeuZlia ara mxolod nocicepturi 

procesebis, aramed emociuri qcevis kontrolic. agresiuli qcevisa da 

nocicepciis procesebis erTi da igive centridan kontroli Tavis 

tvinis mniSvnelovani meqanizmia, romelic uzrunvelyofs agresiuli 

qcevis miznebis miRwevas. 

Cvens mier Catarebuli farmakologiuri cdebiT gamoirkva, rom, 

zemoaRniSnulis garda, antinociceptur sistemas aqvs Tavisi gavlenis 

ganxorcielebis mTeli rigi sxva meqanizmebi. es meqanizmebi rea-

lizdeba benzodiazepinebisa da NMDA receptorebis meSveobiT, rac 

miuTiTebs klinikur praqtikaSi tkivilis dasaTrgunad benzodiazepi-

nebis rigisa da NMDA receptorebis arakonkurentuli antagonistebis 

gamoyenebis efeqturobaze. 

tkivilis dros nocicepturi da antinocicepturi sistemebis 

neiroqimiuri da eleqtrofiziologiuri meqanizmebis amuSavebis Sede-

gad icvleba Tavis tvinis zogadi eleqtrofiziologiuri maCveneblebi, 

maTi dafiqsireba moxerxda kompiuteruli eleqtroencefalogramiT. 

qronikuli tkivilis dros izrdeba maRalsixSirovani diapazonis 

(beta-1 da beta-2) aqtivobis indeqsebi. didi hemisferoebis kon-

veqsitalur zedapirze alfa diapazonSi aqtivobis sifarTis daqveiTeba 

da zonaTaSorisi gradientebis gaZliereba antinocicepturi proces-

ebis jamuri eleqtrofiziologiuri maCveneblebia. 



 

41 

daskvnebi 

1. Tavis tvinis antinocicepturi sistemis mTavar makontrolebel 

struqturasTan – centralur rux nivTierebasTan paralelurad Ta-

lamusis araspecipikuri birTvebis (centromedialuri, retikuluri 

da parafascikuluri) antinocicepturi gavlena xorcieldeba 

nocicepturi sistemis sxvadasxva doneze, informaciis gamtari da 

gadamamuSavebeli warmonaqmnebis aqtivobis inhibiciis gziT. 

2. centraluri nocicepturi procesebis kontroli SesaZlebelia 

farmakologiuri gziT, antinocicepturi sistemis neiroqimiuri cen-

traluri meqanizmebis farmakologiuri preparatebiT blokirebis 

analizis safuZvelze. aRniSnuli kontroli xorcieldeba benzo-

diazepinebis, serotoninis ukutacebis mainhibirebeli antidepresan-

tebiT da NMDA receptorebis arakonkurentuli antagonistebiT. 

3. Talamusis antinocicepturi sistema (araspecifikuri birTvebi – cen-

tromedialuri, parafascikuluri, retikuluri) gansxvavebuli neiro-

qimiuri meqanizmebiT (adrenerguli, serotoninerguli, gaemerguli, 

dofaminerguli, opiaturi) iwvevs antinocicepcias Tavis tvinis 

qerqis, hipoTalamusis, samwvera nervis birTvisa da nakeris birTvebis 

nociceptur neironebze gavleniT. es antinocicepturi gavlena garda 

pirdapiri morfologiuri gzebisa xorcieldeba arapirdapiri, 

SemovliTi gzebiT, centraluri xuri nivTierebis, nakeris birTvebisa 

da/an Tavis tvinis qerqis meSveobiT. 

4. formalinis testidan 1, 3 da 7 dRis Semdeg centralur rux 

nivTierebaSi, didi hemisferoebis frontoparietul zonasa da 

sartylis xveulSi aRiniSneba gliocitebis raodenobisa da gliis 

indeqsis zrda (30%-mde) neironTa raodenobis cvlilebis gareSe. 

5. centraluri ruxi nivTiereba antinociceptur funqciasTan erTad 

asrulebs agresiuli qcevis kontrols, rac dasturdeba imiT, rom 

misi eleqtrolizuri dazianebis Semdeg naTxemisa da hipoTalamusis 

agresiis gamomwevi ubnebis stimulaciiT agresiuli qceva aRar 

gamoiwveva. 

6. 5-oqsitriptofanis ineqciis fonze, testosteronis datvirTviT ara-

agresiul virTagvebSi ver xerxdeba agresiis gamowveva, xolo am 

nivTierebis Seyvana Trgunavs agresiisaTvis damaxasiaTebel qceviT 

gamovlenebs rogorc bunebiT agresiul cxovelebSi, aseve im 

virTagvebSi, romlebic agresiuli gaxdnen testosteronis zegavle-

niT. imis gaTvaliswinebiT, rom serotonini Tavis tvinis antinoci-

cepturi sistemis erT-erTi mediatoria, zemoxsenebuli faqti miuTi-

Tebs antinocicepturi da agresiis gamomwvevi meqanizmebis ur-

TierTobaze. 

7. midazolami dabali dozebiT xanmokle droiT (24 saaTi) Trgunavs 

SiSis emociur reaqcias virTagvebSi, xolo maRali dozebis 

gamoyenebisas (5 mg/kg) vlindeba misi analgeziuri efeqti, rac 

ganapirobebs virTagvebSi SiSis emocuri reaqciis gamomuSavebis 

SeuZleblobas. 
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8. tkivili imunuri sistemis depresiuli faqtoria. mwvave tkivilis 

dros aRiniSneba sisxlis interferonis donis swrafi (eleqtruli 

gaRizianebisagan 20 wuTis Semdeg) da mniSvnelovani daqveiTeba (~ 2-
jer). 

9. Tavis tvinis sxvadasxva struqturaSi (centraluri ruxi nivTiereba, 

kudiani birTvi, sartylis xveuli da qerqis Txemis wili) ketamini 

iwvevs adgilobrivi sisxlis nakadis orfazian cvlilebas (mkveTri 

dozadamokidebuli daqveiTeba da Semdgomi mateba), rac tkivilis 

dros neiroproteqtorul funqciad gvevlineba. dozebis gazrdis 

SemTxvevaSi (150 mg/kg) ketamini mniSvnelovnad amcirebs tkivils 

formalinis testis dros (gansakuTrebiT mtkivneuli reaqciis meore, 

qronikul fazaSi). 

10. qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebSi qlomipraminis 

(anafranilis) gamoyenebisas analgeziuri efeqti aRiniSneba Sem-

TxvevaTa 77,4%-Si. mocemuli efeqti tkivilis paTogenezze damoki-

debuli ar aris. qlomipraminis miRebisas analgeziuri moqmedeba 3-5 

dRiT win uswrebs fsiqotropul efeqts, rac dasturdeba spilberg-

xaninisa da Tag testebis maCveneblebiT. 

11. qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebs eeg-ze aReniSnebaT 

maRalsixSirovani diapazonis (beta-1 da beta-2) aqtivobis indeqsebis 

mateba. mkurnalobis Sedegad am diapazonebSi aqtivobis simZlavre 

qveiTdeba, rac Seesabameba spilberg-xaninis testis maCveneblebis 

pozitiur cvlilebas. didi hemisferoebis konveqsitalur zedapirze 

alfa diapazonSi aqtivobis sifarTisa da zonebs Soris gradien-

tebis cvlileba obieqturad asaxavs sxvadasxva paTogenezis tkivi-

lis dinamikas. 
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praqtikuli rekomendaciebi 

1. gautkivarebis saSualebebis damuSavebisas gasaTvaliswinebelia is 

faqti, rom antinocicepturi moqmedeba SeiZleba hqondes nivTie-

rebebs, romlebic moqmedeben Tavis tvinis sxvadasxva mediatorul 

procesze. sasargeblo antinocicepturi Tvisebebi SeiZleba aR-

moaCndes aseTive tipis im preparatebsac, romlebic ukve wlebis 

manZilze gamoiyeneba samedicino praqtikaSi. 

2. gliis indeqsi Tavis tvinis sxvadasxva ubnebze mtkivneuli gaRizian-

ebis zegavlenis gansazRvris erT-erTi efeqturi saSualebaa. misi 

gamoyeneba eqsperimentul praqtikaSi mizanSewonilia tvinis tki-

vilmgrZnobiare struqturebis gamosavlenad, aseve susti qronikuli 

tkivilis dros, rodesac neironebSi morfologiuri cvlileba ar 

aRiniSneba. 

3. mtkivneuli gaRizianebiT gamowveuli imunuri sistemis supresiis 

gaTvaliswinebiT, Zlieri tkivilebis dros mizanSewonilia mkurna-

lobis sqemaSi imunumodulatorebis CarTva. 

4. mcire zedapiruli qirurgiuli Carevis dros ketaminis (NMDA 

receptorebis blokatoris) peroraluri Seyvana anesTeziis mizniT 

gvaZlevs upiratesobas, radgan am nivTierebas anesTeziur Tvisebebis 

garda gaaCnia analgeziuri Tvisebac. misi gamoyenebisas miiRweva 

neiroproteqtoruli efeqti. 

5. qronikuli tkivilis sindromis mqone pacientebSi mizanSewonilia 

mkurnalobis sqemaSi serotoninis ukutacebis mainhibirebeli 

antidepresantebis damateba, romlebsac, fsiqotropuli efeqtis 

garda, gamoxatuli analgeziuri efeqtic gaaCniaT. 

6. tkivilis dinamikis amsaxveli eleqtroencefalografiuli maCveneb-

lebis aRmoCenis safuZvelze rekomendirebulia tkivilis sindromis 

sxvadasxva aspeqtebis Sesafaseblad eeg-s kompiuteruli analizis 

gamoyeneba. 

SemoklebaTa nusxa 

asn – adgilobrivi sisxlis nakadi 

eeg – eleqtroencefalograma 

vab – ventroanteriuli birTvi 

vpb – ventroposteriuli birTvi 

vplb – ventroposterolateraluri birTvi 

vpmb – ventroposteromedialuri birTvi 

Tag – qceviTi maxasiaTeblebis (TviTSegrZneba, agresiuloba, ganwyoba) 

registraciis skala 

kb  – kudiani birTvi 

ndb – nakeris dorsaluri birTvi 

pfb – parafascikuluri birTvi 

rb – retikuluri birTvi 

sam – simZlavris absoluturi mniSvneloba 
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snb – samwvera nervis birTvi 

fpq – frontoparietuli qerqi 

qTw – qerqis Txemis wili 

crb – centraluri ruxi nivTiereba 

cmb – centromedialuri birTvi 

cns – centraluri nervuli sistema 

 

disertaciis Temaze gamoqveynebuli naSromebis sia ix. 80-e gverdze. 
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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность проблемы 
Из года в год растущий интерес к проблеме боли обусловлен увеличением 

контингента больных, страдающих той или иной формой болевого синдрома. Ученые 
ведут интенсивные поиски возможных способов контроля боли и усиления 
противоболевых реакций организма. Важным направлением подобных исследований 
является изучение центральных нейрохимических и нейрофизиологических 
механизмов, которых контролируют интенсивность реакции на болевые стимулы. 

Боль представляет собой конечный итог ноцицептивного процесса. Болевую 
информацию воспринимают сенсорные нейроны – ноцицепторы, сигналы которых 
достигают спинного мозга, а затем специфическими путями – головного мозга [Willis 
W.D. Jr, Westlund K.N., 2001]. Таламус является той мозговой структурой, которая 
выполняет роль основного “приемника” болевых сигналов [Martin R.J., Apkarian A.V. et 
al., 1990]. Его латеральные образования обеспечивают сенсорно-дискриминационную 
обработку поступающей болевой информации (соматотопика боли, ее 
продолжительность, интенсивность и др.), медиальные же участки участвуют в 
обеспечении мотивационно- и эмоционально-аффективных ее аспектов (различение 
новых болевых стимулов, быстрая передача информации о новой потенциально 
опасной ситуации и т.п. [Лиманский Ю.П., 1986]). Значительная часть ноцицептивная 
имульсации попадает в специфические вентральные ядра таламуса – заднемедиальное и 
заднелатеральное (ВЗМЯ и ВЗЛЯ), а также переднее и заднее (ВПЯ и ВЗЯ), меньшая – 
в неспецифические ядра – центромедиальное (ЦМЯ) и ретикулярное (РЯ) [Kim D., Park 
D. et al., 2003; Tang J.S., Yuan B. et al., 1995]. В этих ядрах в большом количестве 
представлены нейроны, которые реагируют на болевое раздражение [Bordi F., Quartaroli 
M.J., 2000; Абзианидзе Е.В., Бутхузи С.М. и др., 1990]. 

В специфических ядрах таламуса 80% нейронов активируются только в ответ на 
болевое раздражение, 15% – как на болевые, так и неболевые стимулы, 5% нейронов на 
болевое раздражение отвечают торможением. В экспериментах З. Сакварелидзе, Н. 
Инцкирвели и др. было установлено, что 40% нейронов неспецифических ядер 
таламуса тормозятся в ответ на болевое раздражение, 47,5% активируются как 
болевыми, так и неболевыми стимулами, а 12,5% - только болевыми стимулами 
[Инцкирвели Н., Бокерия Т. и др., 2000]. 

В 1969 году Рейнольдс [Reynolds D., 1969] впервые удалось доказать, что 
центральное серое вещество (ЦСВ) обладает анальгетическими свойствами. 
Последующими исследованиями было установлено, что анальгезия и гипоанальгезия 
возникают при раздражении и других структур головного мозга [Bekaia G., Sakvarelidze 
Z. et al., 1997; Абзианидзе Е.В., Бутхузи С.М. и др., 1990]. В этих структурах (ядра шва, 
центральное серое вещество, гипоталамус, сенсомоторная и супрасильвиева извилины, 
а также неспецифические ядра таламуса [Инцкирвели Н.А., Бокерия Т.Б. и др., 2000; 
Сакварелидзе З., 1999]) в значительном количестве присутствуют нейроны, активность 
которых подавляется при болевой стимуляции. Раздражение неспецифических ядер 
таламуса (ЦМЯ и РЯ) вызывает торможение вызванной активности нейронов ядра 
тройничного нерва (ЯТН), что свидетельствует об их нисходящем антиноцицептивном 
действии [Инцкирвели Н., Бокерия Т. и др., 2000; Bekaya G., Sakvarelidze Z., 1999]. Было 
высказано предположение, что эти нейроны являются носителями антиноцицептивной 
функции, и предложена концепция эндогенной анальгетической (антиноцицептивной) 
системы головного мозга. 
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Вскоре выяснилсь, что процессы, вызывающие боль и обезболивание обеспе-
чиваются различными специфическими неирохимическими (опиаты, катехоламины, 
серотонин и др. пептиды) и нейрофизиологичекими механизмами [Giordano J., Schultea 
T., 2004; Bоrdi F., Quartaroli M.J., 2000; Bekaya G., Sakvarelidze Z., 1997, 1999; Vetrile 
L.A., Basharova L.A. et al., 1993]. К сожалению, таламические нейрохимические 
механизмы контроля боли в настоящее время не уточнены, поскольку отмеченные 
антиноцицептивные области были идентифицированы сравнительно недавно [Саква-
релидзе З., 1999; Bekaia G., Sakvarelidze Z. et al., 1997]. Также неизученным остается 
анальгетическое действие неспецифических ядер таламуса на таламические и корковые 
нейроны. 

Изучение механизмов боли и анальгезии является одной из наиболее актуальных 
медицинского проблем социального значения. По данным ВОЗ [Latthe P., Latthe M. et al., 
2006; WHO, 2004] 70% хронических заболеваний сопровождаются болевым 
синдромом, более того, этот синдром (наличие хронических, т.е. патологических болей) 
во многих случаях сам по себе становится причиной снижения или полной потери 
трудоспособности. 

До недавнего времени считалось, что в формировании болевого статуса и модуляции 
боли участвуют исключительно нейроны. Однако исследованиями последних лет 
показано, что глиальные клетки – астроциты и микроглиоциты – играют важную роль в 
возникновении и поддержании хронического болевого статуса. В частности, при 
воздействиях, вызывающих хроническую боль – при подкожной инъекции раствора 
формалина [Fu K-Y., Light A.R. et al., 1999; Sweitzer S.M., Colburn R.W. et al., 1999; 
Watkins L.R., Martin D. et al., 1997], или других агентов, вызывающих воспалительный 
процесс [Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001a; Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 
2001b], при интраперитонеальном воспалении [Watkins L.R., Maier S.F., 2000], при 
травме периферического нерва [DeLeo J.A., Colburn R.W., 1999], при травме, 
ущемлении и перерезке спиномозговых корешков, электрическом раздражении пульпы 
зуба [Hashizume H., Rutkowski M.D. et al., 2000; Hashizume H., DeLeo J.A. et al., 2000; 
Popovich P.G., Wei P. et al., 1997] и т.д., наблюдается активация астроцитов и 
микроглиоцитов спинного мозга. 

Показано также, что вещества, вызывающие нарушение глиальной активации, 
блокируют статус усиливающейся боли [Sweitzer S.M., Shubert P. et al., 2001; Watkins 
L.R., Milligan E.D. et al., 2001a; Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001b; Hashizume H., 
Rutkowski M.D. et al., 2000; Hashizume H., DeLeo J.A. et al., 2000; Watkins L.R., Martin D. 
et al., 1997], а фармакологические вещества, блокирующие нейропатическую боль, 
также блокируют активацию астроцитов спинного мозга [Garrison C. J., Doughtery P.M. 
et al., 1994]. 

 Исходя из вышесказанного, для выяснения центральных механизмов боли и 
анальгезии различного генеза, а также изучения эффективности различных 
фармакологических болеутоляющих средств, исследование реакции астроцитов 
различных структур головного мозга, вовлеченных в процессы болевого восприятия, 
является весьма актуальным. 

NMDA-рецепторы играют важную роль в трансмиссии боли модулированием, как 
“взвинчивания” (физиологический феномен, благодаря которому нейроны спинного 
мозга делаются чрезвычайно активными после повторных активаций С-волокон 
[Diekenson A., Sullivan A., 1987]), так и центральной сенситизации (более общий 
феномен, посредством которого сенсорные нейроны понижают порог своей 
возбудимости и разряжаются спонтанно после осуществления периферической болевой 
стимуляции [Dubner R., Ruda M., 1992]). Блокада NMDA-рецепторов посредством 
антагонистов дает антиноцицепцию в различных экспериментальных моделях боли. 
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Антиноцицептивный эфект парентерального введенного кетамина был показан на 
крысах [Baumeister A., Advokat C., 1991] и макаках резусах [France C., Snyder A.M. et 
al., 1989] в тесте отдергивания хвоста, на мышах при болевом раздражении, вызванном 
уксусной кислотой [Finck A., Samaniego E. et al., 1988]. На людях парентеральное 
введение кетамина, в субанестетических дозах, имело анальгезирующий эффект 
[Arendt-Nielsen I., Petersen-Felix S. et al., 1995; Sadove M., Shulman M. et al., 1971]. 

В таких же субанестетических дозах внутримышечная инъекция кетамина была 
эффективна и при постоперационной боли [Maurset A., Skoglund L. et al., 1989; Sadove 
M., Shulman M. et al., 1971], при ожоговых болях [Slogoff S., Allen G. et al., 1974]. Более 
того, клинические исследования показали, что парентерально введенный кетамин 
может уменьшить и нейропатическую боль [Max M., Byas-Smith M.G. et al., 1995]. 

Накопленные  к настоящему времени факты [Steiner M., 2000] указывают на 
наличие определенной специфической связи между дисфункией в психоэмоциональной 
сфере с колебаниями уровня мозгового серотонина (5НТ).  Вместе с тем, в ряде работ 
показна особая эффективность антидепрессантов, селективно  ингибирующих 
обратный захват серотонина, в коррекции таких нарушений [Dimmock P.W., 
Wyatt K.M. et al., 2000; Fishbain D., 2000; Freeman E., Sondheimer S. et al., 2000; 
Fredman S.J., Fava W. et al., 2000]. Так как у больных с хроническим болевым 
синдромом также отмечается выраженная дисфункция психоэмоциональной сферы, 
изучение болеутоляющих свойств антидепрессантов представляется перспективной 
задачей, решение конорой позволить получить эффективное средство лечения 
хронической боли. 

Врач любой специальности в той или иной мере соприкасается с проблемой боли и 
ее лечения. Вместе с тем, однако, приходится констатировать, что, несмотря на 
значительные успехи в исследовании фундаментальных нейробиологических, 
патофизиологических и патогенетических аспектов проблемы боли, многие вопросы, 
имеющих первостепенное значение для клинической медицины,  в настоящее время 
еще не решены. Достаточно указать, что до сих пор не существует  общепринятого 
надежного, объективного и адекватного метода оценки  такой характеристики боли, как 
ее интенсивность [Джеймисон Р.Н., 1998; Tollison C.D., 1998]. Более того,  отсутствует 
даже единая теоретическая база для выполнения подобных измерений [Price D.D., 
2000]. 

Основной причиной сложившегося положения является то, что  боль, как  сенсорное 
и эмоциональное переживание является категорией субъективного восприятия и 
представляет собой ощущение, регулируемое сознанием, поведением и персональными 
предрасполагающими факторами – например, предшествующим опытом и вос-
питанием. В силу этого, каждый человек воспринимает боль по-своему и измерять, а 
тем более сравнивать болевые ощущения различных людей практически невозможно 
из-за большого числа индивидуальных различий. 

Поэтому очевидно, что все существующие цифровые системы оценки боли являются 
относительными и каждая из них имеет свои пределы надежности [Tollison C.D., 1998]. 
Между тем, количественная оценка интенсивности боли имеет  существенное значение, 
поскольку часто является единственным руководством к действию для врача и, вместе 
с тем,  может служить информативным показателем адекватности и эффективности 
проводимой терапии. 

Исходя из вышеизложенного, разработка информативного показателя оценки 
состояния пациентов с хроническим болевым синдромом, который мог бы быть 
использован в скрининговых и диагностических целях, является актуальной проблемой 
современной науки. Один из перспективных путей решения этой задачи – 
использование количественного и качественного анализа ЭЭГ. 
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Цель и задачи исследования 
Основной целью работы являлось изучение патофизиологических, нейрохимических 

и фармакологических аспектов центральной антиноцицепции. 
Для достижения этой цели были поставлены следующие конкретные задачи: 

1. Установить роль таламуса в ноцицептивной регуляции: 
 – Определить влияние неспецифических ядер таламуса (центромедиального и 

ретикулярного) на ноцицепторные нейроны ядра тройничного нерва, дорсального 
ядра шва и гипоталамуса. 

 – Установить нейрохимические механизмы восходящего (на кору головного 
мозга) и нисходящего (на ядро тройничного нерва и дорсальное ядро шва, 
центральное серое вещество) влияния специфических и неспецифических ядер 
таламуса. 

 – Выявить пути торможения вызванной активности ноцицептивных нейронов 
сенсомоторной коры неспецифическими таламическими ядрами (центромедиальным 
и ретикулярным). 

2. Выявить изменение количества нейронов, глиальных клеток и глиального индекса в 
различных структурах головного мозга при болевом раздражении. 

3. Установить наличие связи между агрессией и антиноцицептивными процессами: 
 – Выяснить роль центрального серого вещества в патогенезе агрессивного 

поведения. 
 – Оценить эффект введения 5-окситриптофана на поведение по природе 

агрессивных и ставших агрессивными под действием тестостерона крыс. 
4. Выяснить механизмы анальгетического действия фармакологических веществ: 
 – Выявить анальгетические и поведенческие эффекты бензодиазепинов 

(мидазолама) у крыс. 
 – Выяснить влияние различных доз кетамина (блокатора NMDA-рецепторов) на 

местный кровоток различных структур головного мозга. 
 – Оценить эффективность лечения хронического болевого синдрома антиде-

прессантами, ингибирующими обратный захват серотонина. 
5. Обнаружить ЭЭГ-маркеры динамики хронической боли в процессе лечения. 

Научная новизна полученных результатов 
– Установлено, что антиноцицептивное действие неспецифических ядер таламуса 

(центромедиального и ретикулярного) на нейроны ядра тройничного нерва и 
дорсального ядра шва, кроме прямых путей, осуществляется посредством 
центрального серого вещества и имеет опиоидную природу. 

– Установлено, что таламические неспецифические ядра действуют на различные 
участки гипоталамуса, кроме прямых путей, посредством центрального серого 
вещества и дорсального ядра шва. Влияние центрального серого вещества 
опиоидной природы, дорсального ядра шва – серотонинергической. 

– Разработана схема нейрохимических взаимосвязей антиноцицептивных структур 
головного мозга. 

– Методом подсчета глиального индекса выяснено, что болевое раздражение вызывает 
реакцию глиальных клеток в центральном сером веществе, фронтопариетальной 
зоне коры и поясной извилине, что выражается в их размножении при неизменном 
числе нейронов. 

– Установлено, что центральное серое вещество принимает участие в формировании 
агрессивного поведения, вызываемого активацией ядер мозжечка и гипоталамуса. 

– Обнаружен двухфазное действие кетамина (блокатора NMDA-рецепторов) на 
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уровень местного кровотока в различных структурах головного мозга. В первой фазе 
выявлено его резкое дозозависимое снижение, во второй фазе – умеренное 
повышение. Определены анальгетические свойства кетамина. 

– Показано, что анальгетический эффект хломипрамина (антидепрессанта, блоки-
рующего обратный захват серотонина), на 2-3 дня опережает его психотропный 
эффект, что обуславливает значительное снижение интенсивности боли при 
использовании этого препарата в схеме лечения хронического болевого синдрома. 

– Обнаружены характерные для динамики боли изменения показателей ЭЭГ. 

Теоретическое и практическое значение полученных данных 
Работа значительно углубляет понимание механизмов патофизиологии и 

нейрохимии антиноцицептивной системы головного мозга. Установление структур 
головного мозга, принимающих участие в контроле боли, и электрофизиологических, а 
также нейрохимических (адренергического, дофаминергического, серотонинерги-
ческого, опиатного) путей реализации этого влияния дает возможность разработки 
эффективных методов анальгезии (в том числе нейрофармакологических). 

Обнаружение с помощью метода подсчета глиального индекса изменений в 
различных отделах головного мозга при болевом раздражении указывает на 
эффективность использования данного метода для выявления мозговых структур, 
участвующих в обработке и проведении болевых импульсов. 

Представленная характеристика анальгетических свойств фармакологических 
препаратов различных групп (антидепрессанты, анестетики, седативные средства) дает 
возможность их использования не только по прямым показаниям, но и с целью 
обезболивания. 

Анализ обнаруженных изменений показателей ЭЭГ, отражающих динамику 
болевого синдрома, является перспективным методом объективной оценки боли. 

Основные положения, выносимые на защиту 
– Существует дополнительный, непрямой опиоидергический путь антиноцицеп-

тивного действия неспецифических таламических ядер на нейроны ядра 
тройничного нерва и дорсального ядра шва, который реализуется посредством 
центрального серого вещества. 

– Неспецифические таламические ядра действуют на нейроны различных участков 
гипоталамуса не только прямым, но и косвенным путем, посредством центрального 
серого вещества (опиоидный механизм) и дорсального ядра шва 
(серотонинергический механизм). 

– В центральном сером веществе, фронтопариетальной зоне коры и поясной извилине 
при болевом раздражении отмечается размножение клеток глии, число нейронов при 
этом не изменяется. 

– Центральное серое вещество осуществляет контроль агрессивного поведения, 
вызываемого активацией ядер мозжечка и гипоталамуса. 

– Введение кетамина (блокатора NMDA-рецепторов) вызывает двухфазную реакцию 
местного кровотока в различных структурах головного мозга: дозозависимое 
понижение уровня с последующим умеренным его повышением. 

– Анальгетический эффект антидепрессанта хломипрамина, блокирующего обратный 
захват серотонина, на несколько дней опережает его психотропный эффект, что 
приводит к значительному снижению интенсивности боли при терапии 
хронического болевого синдрома. 
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– Снижение абсолютного значения мощности в бета-1 диапазоне ЭЭГ и усиление 
межзональных градиентов активности альфа диапазона соответствует снижению 
интенсивности боли. 

Апробация материалов диссертационной работы 
Материалы диссертации доложены на втором съезде физиологов Грузии (Тбилиси, 

2000, 2-6 октября), международной конференции “Медицинская реабилитация и 
райттерапия” (Тбилиси, 2006, 20-24 июня). 

Работа апробирована на объединенном заседании лабораторий психофизиологии 
человека, нейрофизиологии боли и анальгезии, физиологии эмоций и поведения 
животных Института физиологии им. И. Бериташвили (2006, 25 сентября). 

Публикации 
По теме диссертации опубликованы 12 научных статей. 

Структура и объем диссертации 
Диссертация изложена на 189 страницах (компьютерный набор) и содержит 

вступление, обзор литературы, материал и методы исследований, результаты ис-
следований и их обсуждение, выводы, практические рекомендации и библиографию 
(386 источников). Работа содержит 19 рисунков, 3 схемы и 4 таблицы. Работа 
выполнена на грузинском языке. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Объект исследования 
Характеристика использованных животных 

Изучение центральных электрофизиологических и нейрохимических механизмов 
антиноцицепции производилось на кошках, эксперименты по выявлению аналь-
гетических эффектов фармакологических веществ проводились на беспородных белых 
крысах массой 250-300 г. Всего было использовано 42 кошки и 332 крысы. 

Характеристика обследуемого контингента 
Исследование анальгетических эффектов хломипрамина проводилось в группе женщин с 

хроническим болевым синдромом. В исследовании приняли участие 59 женщин, из них 
44 вошли в экспериментальную, 15 – в контрольную группу. Возраст больных 
колебался в пределах от 20 до 60 лет. 

В схему обследования пациенток входили общий и неврологический осмотр, а также 
лабораторные методы (при необходимости, рентгенография, компьютерная томо-
графия, электроэнцефалография и др.). По показаниям производилась консультация 
терапевта, хирурга, эндокринолога и других специалистов. 

Все пациентки проходили осмотр гинеколога. Так как женщинам репродуктивного 
возраста препарат назначался с учетом фаз менструального цикла, альгодисменорея 
являлась критерием исключения из исследования. 
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Распределение пациентов по возрасту и нозологии представлено в таблице 1. 

Таблица 1 

Распределение пациентов по возрасту и нозологии 

возраст 
нозология 

20–30 21-40 41-50 51-60 
экспериментальная группа 

артриты 
плечевого сустава
коленного сустава

полиартрит крупных суставов
тазобедренного сустава

 
1 
– 
– 
1 

 
2 
1 
1 
1 

 
2 
– 
1 
– 

 
– 
– 
1 
1 

невриты 
тройничного нерва

седалищного нерва (ишиас, ишиалгия)
затылочного нерва

 
– 
– 
– 

 
2 
– 
1 

 
1 
3 
– 

 
– 
3 
– 

радикулиты 
шейный

пояснично-крестцовый

 
2 
1 

 
1 
5 

 
2 
5 

 
1 
3 

комбинированные 
(артриты и радикулиты) 

 
1 

 
– 

 
1 

 
– 

Всего 6 14 15 9 
контрольная группа 

артриты 
плечевого сустава
коленного сустава

полиартрит крупных суставов
тазобедренного сустава

 
1 
– 
– 
– 

 
1 
– 
– 
– 

 
– 
– 
1 
– 

 
– 
– 
– 
1 

невриты 
тройничного нерва

седалищного нерва (ишиас, ишиалгия)
затылочного нерва

 
1 
– 
– 

 
– 
1 
– 

 
2 
– 
– 

 
– 
2 
– 

радикулиты 
шейный

пояснично-крестцовый

 
1 
– 

 
1 
– 

 
1 
– 

 
– 
2 

комбинированные 
(артриты и радикулиты) 

 
– 

 
– 

 
– 

 
– 

Всего 3 3 4 5 

Общие методы 
Электрофизиологический анализ 

Эксперименты проводились на кураризованных кошках весом 2,5-3,5 кг, под легким 
хлоралозным наркозом (40-50 мг/кг внутривенно). Животные находились в 
стереотаксическом аппарате в условиях управляемого дыхания и контроля 
артериального давления и температуры. Предварительные манипуляции проводились в 
стерильных условиях под глубоким нембуталовым наркозом.  Электроды, с помощью 
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которых производилась болевая стимуляция, имплантировались в пульпу зуба и 
накладывались на выделенный нижний орбитальный нерв. В последнем случае можно 
было обеспечить вызывание как болевых (сверхпороговое раздражение), так и 
неболевых (пороговое раздражение) реакций. 

Отводящие и раздражающие микро- и макроэлектроды вживлялись по стерео-
таксическим координатам атласа Сентаготаи [Szentagotai J., 1958]. Активность реа-
гирующих на боль нейронов коры головного мозга и специфических ядер таламуса 
записывалась с помощью внеклеточных стеклянных электродов, заполненных 3 М 
раствором цитрата калия (диаметр 0,1-0,5 мкм, сопротивление 5-6 МОм). Для 
раздражения и разрушения неспецифических (РЯ, ЦМЯ, парафасцикулярного – ПФЯ) и 
специфических (ВПЯ и ВЗМЯ) таламических ядер, центрального серого вещества 
(ЦСВ), коры и подкорковых образований мозжечка, коры II поля сенсомоторной зоны 
больших полушарий использовались парные неизолированные константановые 
электроды диаметром 100-150 мкм. Раздражение проводилось прямоугольными 
импульсами с помощью высокочастотного генератора. 

Повреждение структур головного мозга осуществлялось пропусканием через 
электроды постоянного тока силой 5-10 мА в течение 30 сек. По окончании 
эксперимента проводилась эвтаназия животных внутривенным введением смертельной 
дозы нембутала и последующий морфологический анализ с целью верификации 
положения электродов. 

Всего было определено и проанализировано 286 нейронов различных структур 
головного мозга. 

Нейрохимический анализ 
Для нейрохимического анализа были использованы морфин, налоксон (опиатный 

антагонист), фентоламин, пропранолол (адреноблокаторы), миансерин, парахлор-
фенилаланин (антагонисты серотонина, галоперидол, клозапин β (антагонисты 
дофамина), пикротоксин (антагонист гамма-аминомасляной кислоты). Эти вещества 
вводились в различных дозах и различными путями: внутривенным, интрапери-
тонеальным, микроиньекцией (хемитродом), интравентрикулярно и прямой апплика-
цией на кору головного мозга. 

Верификация положения электродов 
По окончании эксперимента головной мозг использованных животных фиксировался 

внутрикардиальной перфузией нагретой до температуры 36°С смесью 4%-го парафор-
мальдегида и 2,5%-го глутаральдегида. Постфиксация проводилась через 30 мин после 
перфузии выдержкой головного мозга в этом же растворе в течение 4 суток. Затем мозг 
разделялся на блоки, содержащие исследуемые структуры, и изучался макроскопически. 

Экспериментальная модель боли 
В качестве экспериментальной модели острой и хронической боли был использован 

формалиновый тест [Tjolsen et al., 1992], основу которого составляет иньекция 
формалина под кожу лапы животного (0,05 мл 2,5%-го формалина, приготавливаемого 
из его 30%-го раствора). 

Измерение местного кровотока в структурах головного мозга 
Измерение местного кровотока в различных структурах головного мозга 

производилось методом водородного клиренса [Aukland, 1968]. 
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Электрицеская цепь регистрации состояла из тефлонированного платинового электрода 
диаметром 100 мкм, хлорированного серебрянного индиферентного электрода диаметром 5 
мм и полярографа с регистрирующим устройством (Universal Polarograph OH-105, Radelkis, 
Budapest). Напряжение поляризации составляло +250 мВ. 

Оценка нарушения двигательной активности крыс 
Оценка нарушения двигательной активности крыс производилась по шкале 

Шимоиама [Shimoyama et al., 1999]. 
Таблица 2 

Шкала Шимоиама 

баллы двигательная активность 
0 нормальная 
1 слабая атаксия (нарушение баланса задних конечностей) 
2 атаксия 
3 потеря постурального рефлекса 
4 иммобилизация (реакция на боль сохранена) 
5 анестезия (реакция на боль отсутствует) 

Оценка эмоционального поведения животных 
Оценка эмоционального поведения животных производилась с помощью реакции 

пассивного избегания [Essman W.B., Alpern H.R., 1964], в основе которой лежит 
характерное для грызунов свойство избегать освещенных мест. Экспериментальная 
камера состояла из двух отделений: светлого (большого) и темного (маленького), 
которые соединялись друг с друго отверстием размером 5 × 6 см. Помещенная в 
светлое отделение камеры крыса быстро (3-8 сек) переходит в темный отсек, где в 
течение 5 сек на металлический пол импульсно подается напряжение (60 В). При этом у 
животного возникает эмоциональная реакция страха. Крыса быстро выбегает в светлый 
отсек и не возвращается в темное место. Сохранение реакции страха (выработка 
условной реакции пассивного избегания) проверялось через 20 мин, 2, 4 и 24 часа и, при 
необходимости, на 2-й, 4-й и другие дни после электрического раздражения. Если крыса, 
помещенная в светлое отделение камеры, не переходила в темный отсек, считалось, что 
эмоциональная реакция страха сохранена. 

Методы регистрации и анализа ЭЭГ 
Регистрация ЭЭГ проводилась на фоне бодрствования, в качестве функциональных 

проб использовались фотостимуляция  (диапазон от 03 до 27 Гц), гипервентиляция (3 
мин), задержка дыхания (15-25 сек) после прекращения гипервентиляции. Общая 
длительность регистрации – 25-35 мин.  

Регистрация ЭЭГ проводилась с помощью компьютерного энцефалографа 
“Encephalan-131-03, professional version”, расположение электродов по международной 
системе 10-20. Полоса пропускания усилителей 0,5-100 Гц, частотная фильтрация  – 50 
Гц. Сигналы от всех отведений  оцифровывлись в режиме on-line с частотой 
дискредитации 256 Гц при разрешении 12 бит. Сопротивление электродов не выше 5 
кОм. 

Из очищенной от артефактов ЭЭГ для последующего анализа выбирались 20-
секундные отрезки, зарегистрированные в покое при открытых и закрытых глазах, на 
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фоне функциональных нагрузок и через 20 сек после их завершения (от 10 до 15 
фрагментов для каждого пациента). 

Анализировались следующие показатели ЭЭГ: 
 – паттерн нативной ЭЭГ при монополярном и биполярном монтаже электродов и при 

средневзвешенной (Common Average Reference) схеме отведений  на предмет оценки 
особенностей фоновой активности;  

– для ЭЭГ каждого отведения выделенные после преобразования Берг-Фурье частот-
ные компоненты в диапазоне дельта (0,5-4,0 Гц), тета-1(4-6 Гц), тета-2 (6-8 Гц), 
альфа (8-13 Гц), бета-1 (13-24 Гц) и бета-2 (24-50,8 Гц); 

– абсолютные  (АЗМ, мкВ2) и относительные  (ОЗМ, %) значения мощностей; 
– картирование (техника brain mapping) спектральных  характеристик ЭЭГ –  

пространственное  распределение по конвекситальной поверхности головного  мозга 
активности выделенных частотных диапазонов. 

Дизайн отдельных экспериментов 
Метод подсчета глиального индекса 

В экспериментах использовалось 2 группы крыс. В первой группе животных (16 
крыс) под легким эфирным наркозом проводился формалиновый тест. Животных 
второй, контрольной группы (4 крысы) оставляли интактными. 

Материал для морфологического исследования брали через 6 часов, 1, 3 и 7 дней 
после болевого раздражения. Мозг фиксировали обычным способом, проводили 
дегидратацию и заключали в парафин. Срезы, толщиной 15-20 мкм, окрашивали по 
методу Ниссля. 

Количественные исследования проводили с помощью светового микроскопа “Ампливал” 
при увеличении об. 40 × ок. 16; была использована морфометрическая сетка размером 0,13 × 
0,13 мм. Подсчеты для подкорковых образований проведены в 30 случайно выбранных 
полях зрения, а для корковых структур в 30 колонках, включающих все слои коры; каждая 
колонка в нашем случае, как правило, состояла из 8 полей зрения. 

Подсчитывалось число нейронов и клеток глии, также рассчитывался глиальный 
индекс (отношение числа глиоциотов к числу нейронов). 

Изучение роли ЦСВ в регуляции агрессивного поведения, вызванного 
стимуляцией мозжечка и гипоталамуса 

Хронические опыты были проведены на 12 кошках. Электроды вживлялись в 
структуры большого мозга, а также кору и подкорковые образования мозжечка. Через 
10-14 дней после операции животные помещались в небольшую экранированную 
камеру с прозрачными стенками (1,5 × 1,0 × 0,5 м), в которой могла производится 
стимуляция указанных структур и регистрация вызванных ответов. Параллельно с 
электроэнцефалограммой регистрировалась частота пульса. 

Изучение действия мидазолама на поведение животных 
Оценка эмоционального поведения животных производилась с помощью реакции 

пассивного избегания [Essman W.B., Alpern H.R., 1964]. Одновременно подсчитывалось 
количество дефекаций и уринаций, груммингов и вертикальных стоек, в результате 
чего методика пассивного избегания была обогащена элементами тестирования в 
открытом поле. 

В первой серии опытов 24 крысы были разделены на 4 группы по 6 животных. 
Крысы каждой группы перорально получали различные дозы мидазолама (0,6; 1,2; 2,5 и 
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5 мг/кг). 0,5 мл мидазолама соответствующей дозировки разводилось в 
физиологическом растворе и накапывалось на гранулу твердого гранулированного 
корма. Через 15 мин после приема мидазолама животное помещалось в 
экспериментальную камеру, где в течение 60-120 мин наблюдалось ее поведение с 
целью определения дозы препарата, не вызывающей нарушения двигательной 
активности. 

Во второй серии опытов изучалось действие мидазолама на выработку эмоцио-
нальной реакции страха. Было использовано 3 группы животных: две экспе-
риментальные (по 12 животных в каждой) и контрольная (6 животных). 

Животные первой группы получали мидазолам в дозе 2,5 мг/кг, второй – 5 мг/кг. 
Через 30 мин после приема мидазолама крысы помещались в светлое отделение 
камеры, где осуществлялась выработка реакции пассивного избегания. 

Изучение действия кетамина на поведение животных и местный кровоток 
структур головного мозга 

В предварительных опытах кетамин растворяли в физиологическом растворе и в 
дозах 30, 60, 100 и 150 мг/кг (в объеме 0,5 мл / 100 г массы животного) вводили 
перорально с помощью специального полиэтиленового катетера, надетого на головку 
шприца. Поведенческое проявление седативного эффекта кетамина наблюдали 
практически сразу же после начала введения кетамина, до иньекции формалина. 
Оценку этого эффекта посредством поведенческих проявлений проводили по шкале, 
предложенной Шимояма и др. [Shimoyama et al., 1999]. 

С учетом полученных данных, в основном исследовании были использованы 
наименьшая (30 мг/кг) и наивысшая (150 мг/кг) дозы кетамина. 

Основные опыты были проведены на 12 группах животных, среди которых 4 были 
контрольные и 8 групп были составлены из экспериментальных животных (в каждой 
группе по 6 крыс). 

Таблица 3 

Локализация электродов при проведении кетаминовой пробы 

структура головного мозга локализация электрода 
центральное серое вещество А -6,8; H 5,5; L 0,6 
хвостатое ядро А +0,7; H 5,5; L 3,0 
поясная извилина А -0,3; H 1,5; L 0,4 
фронтопариетальная кора А -1,3; H 5,5; L 3,0 

Формалиновый тест проводился через 90 минут после перорального введения 
кетамина (экспериментальные группы животных) или чистого физиологического 
раствора (контрольные группы). 

На третий или четвертый день (в зависимости от состояния животных) после 
операции, животных помещали в поведенческую камеру и осуществляли фоновые 
измерения местного кровотока в структурах головного мозга. После этого 
экспериментальным животным давали кетамин (в той или иной дозе), а контрольным – в 
том же объеме давали чистый физиологический раствор, на 1-ой и 10-ой минутах после 
введения указанных веществ проводили измерения местного кровотока в головном 
мозге и оценивали поведение животных по шкале Шимояма. Через 90 минут после 
введения кетамина, в заднюю конечность животных подкожно вводили 0,05 мл 2,5% 
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раствора формалина и опять проводили измерения местного кровотока в структурах 
головного мозга на второй и шестидесятой минутах после инъекции формалина. 

Оценка влияния 5-окситриптофана на агрессивное поведение 
По природе агрессивные и неагрессивные крысы отбирались по методу Карли [Karli 

P., 1956]. В опытах были использованы 64 крысы, подразделенные на четыре группы (в 
каждой группе по 16 животных, из них 12 – экспериметальные и 4 – контрольные): 1) 
по природе агрессивные; 2) по природе неагрессивные; 3) потерявшие агрессивность 
после кастрации; 4) ставшие агрессивными под воздействием тестостерона. 

Агрессивность и неагрессивность определялись поведенческими проявлениями в 
тесте “открытого поля” и условной реакцией пассивного избегания [Берадзе Г., 
Берелашвили Т. и др., 2004; Barkaia Lela, Barkaia Lali et al., 1998; Надарейшвили К.Ш., 
Иорданишвили Г.С. и др., 1991]. 

0,1 мл (0,2 мг) 1%-ый тестостерон пропионат интраперитонеально вводили 
животным 2 раза в сутки с интервалом 12 часов. Для фармакологического анализа были 
использованы: 5-окситриптофан (предшественник серотонина) – 30 мкг/кг, 
внутривенно, норадреналин – 50 нг/кг, интракраниально, пропранолол – 2 мг/кг, 
внутривенно. Контрольным животным вместо фармакологических препаратов вводили 
такое же количество физиологического раствора. 

Изучение действия хломипрамина при хроническом болевом синдроме 
Всем пациенткам репродуктивного возраста за 15 и 5 дней до, а также через 5 дней 

после менструации проводилось тестирование по опросникам САН и Спилберга-
Ханина [Карелина А.А., 1999], на основе которого определялись показатели реактивной 
и личностной тревожности. Кроме того, больные должны были оценить интенсивность 
своих болевых ощущений по цифровой рейтинговой шкале [Джеймисон Р.Н., 1998]. 
Тестирование женщин климактерического возраста проводилось по аналогичной схеме 
на основании анамнестических данных. Комплекс тестирования проводился трижды: 
до, в процессе и после лечения. 

После предварительного обследования всем пациенткам назначалось лечение по 
стандартной рекомендованной схеме [Шиман А.Г., Сайкова Л.А., Кирьянова В.В., 2001; 
Осипова Н.А., Новиков Г.А., Прохоров Б.М., 1998] с учетом индивидуальной 
симптоматики. 

Хломипрамин (анафранил) назначался за 14-15 дней до начала менструации. 
Начальная доза препарата составляла от 10 до 25 мг вечером, перед сном, с 
последующим увеличением суточной дозы на 10-25 мг каждые 3-5 дней. За 5 дней 
перед началом менструации дневную дозу доводили до 75-100 мг. После окончания 
менструации дозировку снижали в обратном порядке – вплоть до полной отмены 
препарата на 5-6 день после окончания менструации. 

Статистический анализ полученных данных 
Статистическая обработка полученных данных производилась с помощью про-

граммных пакетов SPSS (версия 11.5), MS Excel (MS Office 2000 Professional Package, 
версия 9.0.3821-SR1) и Biostat. Расчитывались средние величины и их стандартные 
ошибки. Межгрупповые различия анализировались методом Крюскала-Виллиса 
(однофакторный ANOVA), внутригрупповые – по методу Уилкоксона, различия 
средних оценивались по методу Стьюденда (t-критерий). При непараметрической 
обработке данных выборок использовался U-критерий Манна-Уитни. 

Полученные результаты считались достоверными при p < 0,05. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Роль таламуса в регуляции ноцицепции 
Антиноцицептивная система таламуса 

На фоне вызванной активности ноцицептивных и конвергентных нейронов 
(нейронов, которые реагируют как на болевое, так и на неболевое раздражение) 
раздражение неспецифических таламических ядер (центромедиального, ретикулярного, 
парафасцикулярного) и специфических медиальных ядер подавляло активность 
ноцицептивных нейронов, что подтверждает вывод о функционировании в таламусе 
антиноцицептивной системы [Sakvarelidze Z., 1999; Лиманский Ю.П., 1986], которая 
действует как в восходящем, так и нисходящем направлении. 

Нисходящее анальгезирующее влияние неспецифических таламических ядер на ядра 
тройничного нерва и шва, кроме прямого пути, осуществляется посредством ЦСВ, так 
как после электролитического повреждения ЦСВ тормозящее действие этих ядер на 
ноцицептивную активность нейронов значительно снизилось. После введения 
налоксона оно было устранено полностью, что указывает на опиоидную природу 
анальгезивного влияния ЦСВ. Исследование нейрохимии неспецифических ядер 
таламуса показало, что ЦМЯ блокирует ноцицептивную активность адренергическим 
механизмом, поскольку введение адреноблокаторов (фентоламина, пропранолола) 
устраняло тормозящее действие ЦМЯ как в восходящем, так и нисходящем 
направлении. 

На анальгетическое действие РЯ не удалось устранить ни налоксоном, ни 
парахлорфенилаланином (антагонист серотонина), ни адреноблокаторами. Это давало 
основание предполагать, что РЯ использует ГАМКергический механизм. В следующей 
серии опытов при дозированном введении пикротоксина тормозящий эффект РЯ на 
вызванную ноцицептивную активность коры головного мозга и специфических ядер 
таламуса был нивелирован, и предположение о ГАМКергической природе 
антиноцицептивного влияния РЯ было подтверждено. Введение миансерина 
блокировало подавляющее действие ВЗМЯ, галоперидола – ПФЯ. Эти факты 
указывают на то, что антиноцицептивный эффект ВЗМЯ обусловлен 
серотонинергическим, а ПФЯ – дофаминергическим механизмами. 

Полученные данные свидетельствуют о том, что находящиеся в различных областях 
головного мозга структуры, которые контролируют обработку болевых импульсов, 
обладают специфической нейрохимической и морфологической организацией. 

Нейрохимические механизмы антиноцицептивной системы таламуса 
Для выяснения того, каким путем осуществляется антиноцицептивное воздействие 

неспецифических ядер таламуса на ниже расположенные ноцицептивные структуры, 
электролитически было повреждено ЦСВ. Проведенные через 2 часа после 
повреждения ЦСВ опыты показали, что вызванная активность ноцицептивных 
нейронов ЯТН и ДЯШ значительно меньше была заторможена раздражением 
неспецифических ядер таламуса (рис. 1). На основании этих опытов можно думать, что, 
кроме прямого воздействия, таламические неспецифические ядра осуществляют свое 
тормозящее антиноцицептивное влияние на ноцицептивные нейроны ЯТН и ДЯШ частично 
и посредством ЦСВ. Вместе с тем, дальнейшими экспериментами было выяснено, что 
осуществляемое через ЦСВ тормозящее влияние ЦМЯ на ноцицептивные нейроны ЯТН 
и ДЯШ имеет опиатную природу. Это было доказано путем использования 
нейрофармакологических веществ. 
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Рис. 1. А – ответ ноцицептивного нейрона ЯТН на болевое раздражение; Б – тор-
можение ноцицептивного ответа при предшествующем раздражении ЦМЯ, В – после 
повреждения ЦСВ тормозящий эффект ЦМЯ уменьшен. 

Только под влиянием налоксона (антагониста опиатных рецепторов) тормозящее 
влияние ЦМЯ на ноцицептивные нейроны ЯТН и ДЯШ значительно уменьшилось. 
Этого и следовало ожидать, поскольку хорошо известно, что главная анальгетическая 
структура ЦНС – ЦСВ – свое антиноцицептивное влияние осуществляет опиатным 
механизмом [Neto F., Castro-Lopes I., 2000; Сакварелидзе З.А., 1995; Hsieh J., Belfrage 
M. et al., 1995; Yang S., Foelett K. et al., 1993; Абзианидзе Е.В., 1990.; Лиманский Ю.П., 
1986]. 

В последующем, на фоне налоксона, введением адреноблокатора пропранолола 
полностью снялся тормозящий эффект ЦМЯ на неноцицептиные нейроны ЯТН и ДЯШ. 
А это свидетельствует о том, что антиноцицептивное нисходящее влияние ЦМЯ на 
ноцицептивные нейроны ЯТН и ДЯШ опиатной природы, если оно реализуется 
посредством ЦСВ, и адренергическое, если осуществляется прямыми путями. 

Антиноцицептивное влияние NR на ноцицептивные нейроны ЯТН и ДЯШ, также 
осуществляется опиатным механизмом, частично путем ЦСВ, а его прямое влияние 
является ГАМКергическим, т.к. только после применения пикротоксина (антагониста 
ГАМК) блокируется его прямое нисходящее тормозное антиноцицептивное 
воздействие. 

Отдельно следует рассмотреть неспецифическое антиноцицептивное влияние 
таламуса на ноцицептивные нейроны гипоталамуса. 

В ответ на болевое периферическое раздражение и стимуляцию ЯТН раздражением 
ЦМЯ и РЯ подавлялась вызванная активность ноцицептивных нейронов, распо-
ложенных во всех участках гипоталамуса, а те нейроны, чья активность на болевое 
раздражение (в ответ как на периферическое, так и ЯТН раздражение) подавлялась, на 
раздражение неспецифического ядра таламуса активировались тонически. 

Для выяснения путей и механизмов антиноцицептивного действия неспецифических 
ядер таламуса на ноцицептивные нейроны гипоталамуса электролитически были 
повреждены ЦСВ и ДЯШ, а так же был проведен нейрофармакологический анализ. 
Было выяснено следующее: раздражением ЦМЯ подавляется активность 
ноцицептивных нейронов заднего гипоталамуса, супраоптических и 
паравентрикулярных ядер, вызванная стимуляцией ЯТН. 

А 
 
 
 
 
 
Б 
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Схема 1 
Нейрохимические связи антиноцицептивных структур головного мозга 
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 Это тормозящее влияние значительно уменьшалось повреждением ЦСВ и ДЯШ. 
После проведения нейрофармакологических экспериментов с введением налоксона, 
пропранолола и миансерина (антагониста серотонина), было выяснено, что ЦМЯ 
различными путями и механизмами подавляет ноцицептивные нейроны выше 
указанных участков гипоталамуса: прямыми путями – адренергическим механизмом, 
посредством ЦСВ – опиатным, а посредством ДЯШ – серотонинергическим 
механизмом. 

Раздражением РЯ было подавлено вентромедиальное ядро, преоптическая зона и 
передний латеральный участок гипоталамуса. Подавляющее действие ретикулярного 
ядра частично осуществляется через ЦСВ (повреждением ЦСВ уменьшился 
тормозящий эффект), в этом случае оно имеет опиатную природу. Что касается 
прямого влияния РЯ, оно оказалось ГАМКергическим, поскольку при воздействии 
налоксона, миансерина и пропранолола его подавляющее влияние оставалось неизмен-
ным, а после использования пикротоксина тормозящий эффект РЯ был устранен. 

Антиноцицептивное влияние антиноцицептивных ядер таламуса – ЦМЯ и РЯ при 
отключении коронарной извилины коры головного мозга (охлаждение хлорэтилом), 
свидетельствует о том, что этот эффект частично реализуется путем таламо-кортико-
кортикофугальных (кортико-гипоталамических) проекций. 

Общая схема установленных нейрохимических  взаимосвязей антиноцицептивных 
структур головного мозга представлена на схеме 1. 

Таламо-кортикальная регуляция ноцицепции 
Выяснение путей таламо-кортикальной регуляции ноцицепции было начато с 

идентификации ноцицепторных нейронов соматосенсорной коры (зона II, 25 нейронов) 
и специфических таламических ядер (ВПЯ, ВЗЛЯ, ВЗМЯ, 54 нейрона), которые 
отвечали активацией на сверхпороговое раздражение пульпы зуба и нижнего 
орбитального нерва. 11 ноцицептивных и 7 конвергентных нейронов соматосенсорной 
коры отвечали возбуждением на раздражение задних медиальных ядер таламуса. И в 
коре (26), и в неспецифических таламических ядрах (15) были обнаружены 
конвергентные нейроны, которые реагировали и на неболевое раздражение. Опыты, 
проведенные на нескольких животных, позволили установить, что опережающая 
стимуляция неспецифических ядер таламуса (ЦМЯ и РЯ) тормозит вызванную 
активность ноцицептивных нейронов специфических ядер, тогда как ответ 
конвергентных нейронов на неболевое раздражение нижнего орбитального нерва не 
изменяется. Эти данные указывают на ноцицептивный эффект неспецифических 
таламических ядер на уровне таламуса. Активность ноцицептивных нейронов 
специфических таламических ядер сохранялась после электролитического разрушения 
ЦМЯ, но значительно снижалась после охлаждения сенсомоторной зоны коры 
головного мозга хлорэтилом. 

Таламические неспецифические структуры, при их стимуляции, с одной стороны, 
прямыми путями, с другой – через установленные таламо-кортико-таламические связи 
[Mountcastle V., Powell T., 1959] подавляют активность ноцицептивных нейронов 
специфических ядер таламуса. 

Таким образом, в таламусе находятся не только структуры, принимающие 
ноцицептивную афферентацию, но и образования, подавляющие боль (в основном, в 
неспецифических ядрах), взаимосвязи между которыми обеспечивают модуляцию 
ноцицептивной информации на уровне таламуса и регулируют ее передачу коре 
головного мозга. 

Раздражение неспецифических таламических ядер (ЦМЯ и РЯ) полностью 
тормозило вызванную активность ноцицептивных нейронов сенсомоторной коры, 
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возникающую в ответ как на периферическую болевую стимуляцию, так и на 
раздражение таламического ВЗМЯ. Это дает основание полагать, что анальгетическое 
влияние неспецифических ядер таламуса на корковые ноцицептивные нейроны 
осуществляется не только через таламические переключающие ноцицептивные пути, 
но прямым действием на нейроны коры [Labakhua T., Butkhuzi S. et al., 2000]. 

Идентификация структур коры, базальных ядер и образований среднего 
мозга, участвующих в процессах восприятия болевого раздражения 

Результаты количественного анализа цитологических изменений в ноцицептивных 
корковых областях головного мозга после болевого раздражения (формалинового 
теста) представлены в виде диаграмм на рис. 2, 3, 4 и 5. Из этих диаграмм хорошо 
видно, что изученные корковые зоны и подкорковые образования головного мозга 
интактных (контрольных) животных достоверно отличаются друг от друга по 
плотности распределения не только нейронов, но и глиальных клеток. Эти данные еще 
раз подтверждают мнение большинства исследователей о региональной неод-
нородности нейроглии, касательно ее морфологических, биохимических и 
фармакологических свойств [Лазриев И.Л., Костенко Н.А. и др., 2000; Hashizume H., 
DeLeo J.A. et al., 2000; Ройтбак А.И., 1993; Лордкипанидзе Т.Г., Лазриев И.Л. и др., 
1991; Garey L.J., Leuba G.A., 1986]. Учет региональной специфичности нейроглии 
имеет большое значение, ибо, при создании теории мозговой деятельности и выяснения 
механизмов ее растройства, мозг надо рассматривать как нейронно-глиальную систему, 
а не как собрание только нейронов. 
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Рис. 2. Фронто-париетальная зона коры. Число нейронов и глиоцитов в колонках 
коры и глиальный индекс до и после инъекции формалина. * – p < 0,05 по сравнению с 
контролем, ** – p < 0,01 по сравнению с контролем. 

Известно, что в ответ на возмущающее воздействие глиальные клетки раегируют не 
так быстро, как нейроны. Поэтому в наших экспериментах, для выяснения реакции 
макроглиоцитов на подкожную инъекцию раствора формалина, были выбраны 
вышеуказанные постинъекционные сроки. 

*      **      ** 

*      **      ** 
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Рис. 3. Поясная извилина коры. Число нейронов и глиоцитов в колонках коры и 
глиальный индекс до и после инъекции формалина. Остальные обозначения те же, что 
и на рис. 2. 

Согласно результатам нашего иссследования, как и следовало ожидать, инъекция 
формалина не влечет за собой каких-либо сдвигов в числе нейронов в изученных нами 
областях головного мозга (рис. 2, 3, 4, 5), а реакция нейроглии не совсем одинакова. 
Через 6 часов после инъекции формалина во всех областях мозга число глиоцитов в 
поле зрения не отличается от данных контрольного материала. Через 1, 3 и 7 дней 
после инъекции формалина наиболее заметная реакция наблюдается в ЦСВ и ФПК. Эта 
реакция выражается в увеличении количества макроглиоцитов; оно достигает 
максимума на третий день и на седьмой день остается на этом уровне. В частности, в 
ЦСВ через 1 день после инъекции число глиальных клеток увеличивается на 22%, к 
третьему дню достигает 41%, а на седьмой день составляет 37% (разница между 
показателями третьего и седьмого дней статистически недостоверна). Для ФПК эти 
показатели составляют 16%, 26% и 24 %, соответственно. 
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Рис. 4. Центральное серое вещество. Число нейронов и глиоцитов в поле зрения и глиаль-
ный индекс до и после инъекции формалина. Остальные обозначения те же, что и на рис. 2. 

*      **      ** 
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Рис. 5. Хвостатое ядро. Число нейронов и глиоцитов в поле зрения и глиальный 
индекс до и после инъекции формалина. Остальные обозначения те же, что и на рис. 2. 

Хорошо известно, что при количественных исследованиях определение глиального 
индекса дает возможность избежать погрешностей, имеющих место при подсчете 
только нейронов или только глиоцитов. Эти погрешности возникают при 
гистологической обработке материала (фиксация, дегидратация, заключение в парафин 
и т.д.), могут обуславливаться вариабельностью толщины срезов. Соответственно, 
определение глиального индекса дает возможность более объективно оценить 
полученные данные. В ЦСВ глиальный индекс через 1 день после инъекции растет на 
22%, через 3 и 7 дней – на 30%; для ФПК эти показатели составляют 19%, 30% и 30%, 
соответственно. 

В ПИ коры больших полушарий реакция глиальных клеток выражена слабее – через 
1 день после инъекции число глиоцитов в поле зрения растет на 12%, через 3 дня – на 
17% и через 7 дней – на 19%. Глиальный индекс растет на 12%, 19% и 19%, 
соответственно. 

Из изученных нами образований головного мозга исключение составляет ХЯ – инъекция 
формалина не вызывает статистически достоверного изменения ни числа глиальных 
клеток, ни глиального индекса. 

Согласно современным представлениям, астроциты и микроглиоциты мозга могут 
вызывать и поддерживать статус стойкой боли. Глиоциты, активированные воз-
действием патогенов (вирусы, бактерии), веществами, высвобождаемыми аффе-
рентными терминалями и нейронами проводящими болевую импульсацию – pain 
transmission neurons (вещество Р, АТФ, возбуждающие аминокислоты, брадикинин, 
холецистокинин, NO, простагландины и др.), в свою очередь, высвобождают ряд 
нейроактивных веществ – NO [Saha R.N., Pahan K., 2006], глутамат [Matute C., Domercq 
M. et al., 2006], аспартат [Rao T.S., Lariosa-Willingham K.D., 2003], цистеин [Reymond I., 
Almarghini K. et al., 1996], фактор роста нерва (NGF) [Ramer M.S., Kawaja M.D. et al., 
1998], фактор некроза опухоли (TNF) [Stellwagen D., Malenka R.C., 2006], 
интерлейкины (IL-1, IL-6) [Fu D., Guo Q. et al., 2006], реактивные продукты кислорода и 
т.д. Эти вещества способны усилить боль как посредством стимуляции выделения 
вещества Р и возбуждающих аминокислот из афферентных нервных волокон, так и 
путем усиления реактивности нейронов, проводящих болевую импульсацию. 

Как уже отмечалось выше, первые экспериментальные доказательства участия 
нейроглии в процессах хронической боли были получены при изучении спинного мозга 
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[Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001a; Watkins L.R., Milligan E.D. et al., 2001b]. При 
болевом раздражении (в том числе и после инъекции раствора формалина) реакция 
астроцитов и микроглиоцитов спинного мозга резко выражена – она проявляется через 
6 часов после инъекции, достигает максимума на третий день и потом постепенно 
уменьшается [Fu K-Y., Light A.R. et al., 1999; Sweitzer S.M., Colburn R.W. et al., 1999]. 
Так, например, активность микроглиоцитов спинного мозга на третий день после 
инъекции формалина растет более чем на 300%. 

Как видно из наших данных, реакция глиоцитов различных образований головного 
мозга носит значительно менее выраженный характер. Это легко объяснить исходя из 
того хорошо известного факта, что при периферическом болевом раздражении 
первичная обработка и модуляция боли происходит на уровне спинного мозга. Более 
резко выраженную реакцию глиоцитов ЦСВ и ФПК, по сравнению с другими 
изученными нами образованиями головного мозга можно объяснить тем, что эти 
участки головного мозга более тесно связаны с процессами обработки и модуляции 
болевой импульсации. 

Роль мозжечка в ноцицептивных процессах 
Ноцицептивные структуры мозжечка 

С учетом того, что при реакции пассивного избегания активируются только 
ноцицептивные нейроны мезенцефальной ретикулярной формации [Бутхузи и др., 
1985], и что электрическая стимуляция одних областей червя мозжечка вызывает 
реакцию страха и избегания, а других – подавляет реакцию избегания, вызванную 
раздражением мозжечка и заднего гипоталамуса, было решено провести специальное 
исследование с целью установления участия мозжечка в механизмах боли. 

В мозжечке, как и в других структурах ЦНС, было обнаружено два типа нейронов, 
реагирющих на периферическое раздражение различной модальности: ноцицептивные 
и конвергентные. В частности, приблизительно одинаковое количество ноцицептивных 
и конвергентных нейронов (48% и 52%, соответственно) удалось обнаружить в узелке 
червя мозжечка, пирамиде и фасцигиальном ядре. Ответная реакция на боль в 
структурах мозжечка возникала после незначительного латентного периода (2-6 мс), 
реакция на неболевое раздражение – после 8-20 мс. Эти данные указывают на участие 
мозжечка в модуляции ноцицептивной информации. 

Роль центрального серого вещества в регуляции агрессивного поведения, 
вызванного раздражением мозжечковых структур 

Раздражением палеоцеребеллума и фасцигиального ядра можно вызвать не только 
реакцию избегания, но и целый ряд других: насторожения, ориентационно-
исследовательских, агрессивно-оборонительных, эпилептических. 

Несмотря на сложность морфофункциональной организации мозжечка, нам удалось 
обнаружить те участки палеоцеребеллума, точечное раздражение которых приводило к 
реакции ярости. В частности, при слабой электростимуляции узелка червя (nodulus, X 
долька) и медиального участка ядра шатра кошка принимала позу нападения, издавала 
шипение, у нее отмечались пилоэрекция, расширение зрачков, изменчивость 
сердечного ритма (бради- и тахикардия), синхронизация гипокампального ритма. 
Интересно отметить наблюдавшуюся задержку пищевого поведения – голодное 
животное прекращало есть и отходило от пищи. При прекращении раздражения кошка 
быстро успокаивалась, сердечный ритм возвращался к прежним цифрам, тета-ритм 
быстро подавлялся. 
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При последующем незначительном увеличении силы раздражения агрессия 
выражалась уже в активном, как целевом, так и бесцельном нападении. Кошка либо 
нападала на находившееся в той же клетке животное, либо не обращала на него 
внимания и в бешенстве прыгало вперед. Зрачки были сильно расширены, когти 
выпущены, глаза сверкали. 

В это время в гиппокампе отмечался продолжительный, стабильный рост амплитуды 
регулярного тета-ритма, тогда как в новой коре головного мозга – десинхронизация. 
Сердцебиение было сильно учащено. Прекращение раздражения быстро прекращало 
реакцию агрессивного нападения, животное успокаивалось или испуганное, 
прижималось к стенкам камеры. 

В развитии эмоциональных реакций агрессии и ярости участвуют многие структуры 
головного мозга. Эспериментами показано, что стимуляцией вентромедиального 
гипоталамуса, миндалевидного ядра, перегородки, гипокампа, дорсомедиального 
таламуса и ЦСВ можно вызвать эмоциональную реакцию агрессии и/или прекратить ее 
[Parsey R., Oquendo M.A. et al., 2002; Kriegsfeld L., Eliasson M.K. et al., 1999; Russo 
Neustadt A., Cotman C.W., 1997; Корели А.Г., 1989; Spillantini M.G., Aloe L. et al., 1989]. 
Среди этих структур, наряду с вентромедиальным ядром гипоталамуса,  особое 
значение придается ЦСВ. Так, установлено, что после повреждения ЦСВ раздражением 
вентромедиального ядра гипоталамуса уже не удается вызвать агрессивное поведение 
[Spillantini M.G., Aloe L. et al., 1989; Ониани Т.Н., 1980]. 

В наших опытах удалось низкоинтенсивным раздражением гипоталамического 
вентромедиального ядра вызвать начальное проявление, характерное для реакции ярости – 
имитацию готовности к нападению, после чего, на фоне продолжающейся стимуляции, 
низкоинтенсивным раздражением воздействовали на узелок червя мозжечка (при его 
изолированном раздражении поведенческие реакции не запускались). В этом случае кошка 
начинала шипеть, агрессивно прыгала вперед, нападала на “противника” (реального или 
воображаемого). На фоне “подпороговой” стимуляции вентромедиального ядра таламуса 
слабое раздражение узелка червя мозжечка вызывало у до того спокойных животных явно 
выраженную реакцию агрессии. Интересно отметить, что достаточно было прекратить 
стимуляцию какой-либо одной из одновременно раздражаемых структур, как животные 
тут же успокаивались и принимали лежачее положение. Эти опыты демонстрируют 
совместное действие структур мозжечка и гипоталамуса в генерации агрессивного 
эмоционального поведения. 

Параллельно с “эмоциогенными” зонами, удалось выявить участки мозжечка, активация 
которых прекращала или значительно снижала вызванную агрессивную реакцию. В 
частности, раздражением пирамиды (VIII долька) и парамедианной дольки легко 
подавлялась эмоциональная реакция ярости, вызванная стимуляцией структур 
гипоталамуса, мозжечка и других “эмоциогенных” зон головного мозга. Достаточно было 
прекратить раздражение “антиэмоциональных” участков мозжечка, чтобы все реакции, 
характерные для агрессивного поведения, возникающие при раздражении “эмоциогенных” 
зон , проявлялись с прежней интенсивностью. 

Таким образом, структуры палеоцеребеллума (узел мозжечка, фасцигиальное ядро, 
пирамида, парамедианная долька) могут быть включены в комплекс образований 
головного мозга, которые интегрированно осуществляют инициацию, поддержание и 
контроль агрессивного поведения животных. 

В следующей серии опытов электролитически разрушались медиальные участки ЦСВ и 
через несколько дней производилась стимуляция зон мозжечка такой интенсивности, 
которая у животных вызывала выраженную агрессию. Однако в этих условия вызвать 
агрессивное поведение не удалось: животное или дремало, или лежало без движения, с 
открытыми глазами. Таким образом, можно полагать, что обусловленное стимуляцией зон 
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мозжечка агрессивное поведения осуществляется посредством ЦСВ. 
На основании проведенных экспериментов и опубликованных в научной литературе 

данных [Parsey R., Oquendo M.A. et al., 2002; Russo Neustadt A., Cotman C.W., 1997; 
Husain R., Adhami V.M. et al., 1996; Muñoz Blanco J., Porras Castillo A., 1987] можно 
предположить, что восходящие волокна участков мозжечка, вызвающих агрессию (узел 
червя, фасцигиальное ядро), совместно с афферентами вентромедиального 
гипоталамуса, заканчиваются в главном органе контроля агрессивного поведения – 
ЦСВ, где полученная импульсация интегрируется и затем, на основе выходящей из 
ЦСВ информации формируется агрессивная эмоциональная реакция. 

Заслуживает внимания тот факт, что в то же время ЦСВ представляет собой один из 
ведущих органов антиноцицептивной системы головного мозга. Контроль процессов 
ноцицепции и агрессивного поведения из одного и того же центра представляется 
весьма целесообразным механизмом, так как ноцицептивная импульсация 
значительной силы, возникающая при вероятном повреждении организма во время 
агрессии, может помешать в достижении целей агрессивного поведения. К настоящему 
моменту имеется несколько доказательств подобной теории. Так, сочетанное 
нарушение агрессивных реакций и ноцицепции описаны при определенной генной 
мутации у мышей [De Felipe C., Herrero J.F., 1998]. У людей зафиксированы 
клинические случаи сочетания нечувствительности к боли и “самоагрессии” 
(агрессивное поведение, направленное “на самого себя”) [Emad Y., El Yasaki A. et al., 
2006]. Установлена связь между низкой болевой чувствительностью и стабильной 
агрессивностью у детей [Seguin J.R., Pihl R.O. et al., 1996]. Результаты наших электро-
физиологических экспериментов подтверждают данную концепцию и указывают на один 
из возможных центров сочетанного контроля агрессивного поведения и 
антиноцицепции. 

Действие серотонина при агрессии, вызванной тестостероном 
При агрессии в организме происходят нейрохимические изменения, обусловленные 

изменением содержания биогенных аминов, медиаторных аминокислот и других 
медиаторов (в том числе серотонина) [Tamaki T., Shiraishi T. et al., 2003; Николайшвили 
М.И., 1998; Blanchard D.J., Sakai R.R. et al., 1998; Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили 
Г.С. и др., 1991]. С учетом того, что серотонин принимает участие в процессах 
нейрохимического взаимодействия антиноцицептивных структур, а также того, что нам 
удалось показать роль одной из таких структур – ЦСВ – в контроле агрессивного 
поведения, было решено исследовать возможные эффекты серотонина у по природе 
агрессивных и неагрессивных крыс, а также крыс, потерявших агрессивность после 
кастрации и ставших агрессивными под воздействием тестостерона. 

В первой серии опытов у 5 из 6 крыс первой группы, на второй день после 
кастрации, после введения тестостерона в открытом поле вновь четко выявились 
этологические признаки агрессии. Через 48 ± 12 часов после инъекции поведение этих 
животных вернулось к первоначальному (посткастрационному) показателю. Это еще 
раз подтверждает, что тестостерон участвует в формировании агрессивного поведения. 

Во второй серии опытов внутривенное введение 5-окситриптофана 6 гормонза-
висимым и 6 по природе агрессивным крысам через 10-20 минут устранило 
агрессивные этологические показатели, которые через 6,5 ± 2,2 часов были 
“восстановлены”. Примечательно, что введение тестостерона 6 агрессивным крысам, 
которым предварительно был введен 5-окситриптофан, не вызывало элементов 
агрессивного поведения. Это указывает на то, что тестостерон должен принимать 
участие в ингибиции серотонина. 
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На взаимодействие тестостерона и норадреналина в агрессивных проявлениях 
указывают следующие серии экспериментов. Интравентрикулярное введение норадре-
налина 6 по природе неагрессивным и 6 неагрессивным после кастрации крысам спустя 
20-30 минут вызывало явные признаки, характерные для агрессивности у всех 12 
животных, продолжавшиеся 8,4 ± 2,3 часа. В последней серии опытов у всех животных, 
как по природе агрессивных (6), так и гормонзависимоагрессивных (6), после 
внутривенного введения пропранолола, являющегося мощным адреноблокатором, агрессия 
устранялась на 6,4 ± 2,4 часов; животные становились неагрессивными, что подтверждалось 
и этологическими показателями. Необходимо отметить, что у всех контрольных животных 
под влиянием физиологического раствора наблюдались незначительные изменения в 
поведении, однако в пределах “нормы”, соответствующей каждой группе. 

В результате нейрохимических исследований получены данные, в которых 
отмечается уменьшение количества серотонина в головном мозгу (в амигдале, 
гиппокампе, гипоталамусе и обонятельных луковицах) при агрессивности, вызванной 
различными фармакологическими препаратами (например: парахлорфенилаланином, 
фенамином и/или пилокарпином). Наряду с этим происходит повышение соотношения 
норадреналин / серотонин, в результате чего возбуждающие аминокислоты (аспартат, 
глутамат) достоверно превалируют над тормозящими аминокислотами (аспарагин, 
глутамин, ГАМК, глицин) [Kindlundh A.M., Lindblom J. et al., 2003; Grimes J.M., Melloni 
R.H. Jr., 2002; Lindqvist A.S., Johansson-Steensland P. et al., 2002; Микиашвили Н.А., 
Гогуадзе Р.П. et al., 1995; Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили Г.С. и др., 1991]. 

В структурах головного мозга, как неагрессивных, так и потерявших экспе-
риментально агрессию крыс превалируют процессы торможения, что подтверждается 
уменьшением содержания аммиака по отношению к глутамату, глутаминовой кислоты 
к глутамину, глутаминовой кислоты к ГАМК и норадреналина к серотонину [Tamaki T., 
Shiraishi T. et al., 2003; Николайшвили М.И., 1998; Blanchard D.J., Sakai R.R. et al., 1998; 
Микиашвили Н.А., Гогуадзе Р.П. и др., 1995; Надарейшвили К.Ш., Иорданишвили Г.С. 
и др., 1991; Valzelli L., 1982]. 

Таким образом, можно предположить, что при возникновении агрессивного 
поведения тестостерон включается в обмен биогенных аминов и медиаторных 
аминокислот. На взаимодействие с норадреналином указывают наши эксперименты, в 
которых введение гормонзависимоагрессивным крысам адреноблокатора пропранолола 
устраняло агрессию.  

На фоне инъекции 5-окситриптофана нагрузкой тестостерона не удавалось вызвать 
элементы агрессии у неагрессивных крыс, а введение 5-окситроптофана устраняло 
характерные для агрессии поведенческие проявления у по природе агрессивных крыс и 
у животных, ставших агрессивными под влиянием парахлорфенилаланина и тесто-
стерона. Этот факт весьма интересен, так как, с одной стороны, серотонин является 
одним из медиаторов антиноцицептивной системы, а с другой, тестостерон повышает 
порог болевого раздражения [Barkaia Lela, Barkaia Lali et al., 1998], т.е. вызывает активацию 
механизмов антиноцицептивной системы. 

Механизмы фармакологической антиноцицепции 
Антиноцицептивный эффект кетамина 

Инъекция формалина в заднюю конечность привела к двухфазной поведенческой 
реакции подергивания лапой от боли. Кетамин в дозе 30 мг/кг, введенный за 90 минут 
до формалинового теста, не оказывал существенного влияния на поведенческое 
проявление боли ни в первой, ни во второй фазах, но его высокая доза (150 мг/кг) резко 
уменьшила количество подергиваний лапой в обеих фазах болевой реакции (рис. 6). 
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Результаты измерений местного кровотока в ЦСВ, ПИ, ХЯ и ТОК, проведенные на 
основных этапах эксперимента и на всех группах животных, приведены в табл. 4. 
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Рис. 6. Количество подергиваний лапой после инъекции 0,05 мл 2,5%-раствора 
формалина на фоне предварительно (за 90 минут) перорально введенного (0,5 мл на 
100 г массы животного) чистого физиологического раствора или раствора кетамина. 

Как видно из таблицы, введение физиологического раствора ни через 1, ни через 10 
минут не дало каких-нибудь достоверных изменений местного кровотока в какой-либо 
из изученных структур головного мозга. 

Введение кетамина привело к двухфазной реакции уровня местного кровотока в 
головном мозге. На первой же минуте во всех исследуемых структурах головного мозга 
происходит резкое падение местного кровотока. К 10-ой минуте наблюдается 
частичная компенсация и уровень кровотока во всех структурах, хотя и в различной 
степени, повышается. В частности, в результате перорального введения 30 мг/кг 
кетамина на первой минуте в ЦСВ местный кровоток (МКТ) падает на 25%, в ПИ – на 
22%, в ХЯ – на 28% и в ТОК – на 34%. Разница по сравнению с исходными данными во 
всех случаях достоверна (p < 0,01). На 10-ой минуте, в тех же структурах, разница с 
исходными уровнями составила 14%, 11%, 13% и 9%, соответственно. При введении 
высокой дозы кетамина (150 мг/кг) на первой минуте в ЦСВ МКТ понизился на 46%, в 
ПИ – на 49%, в ХЯ – на 43% и в ТОК – на 45%. 

Разница по сравнению с исходными значениями и в этом случае статистически 
достоверна (p < 0,01). На 10-ой минуте в этих же структурах уровень кровотока по 
сравнению с исходным был понижен на 24%, 30%, 22% и 23%, соответственно. 

При проведении формалинового теста в контрольных группах животных, повы-
шение местного кровотока на 2-ой минуте после инъекции формалина достоверным 
оказалось лишь в ТОК (p < 0,05), а на 75-ой минуте – в ЦСВ (p < 0,01) и ТОК (p < 0,01). 
Во всех остальных случаях в контрольных группах хоть и наблюдалось повышение 
МКТ, но статистически оно было недостоверным. 

На второй минуте после инъекции формалина во всех структурах головного мозга 
экспериментальных животных с предварительно (за 90 минут) введенным кетамином 
(30 мг/кг и 150 мг/кг) наблюдалась тенденция к повышению МКТ (по сравнению с 
предыдущим фоном), но статистически достоверная картина была зафиксирована лишь 
в ТОК в группе животных с предварительно введенным кетамином (150 мг/кг). 
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На 75-ой минуте после инъекции формалина, достоверное повышение МКТ было 
получено в ЦСВ (p < 0,001) и ТОК (p < 0,01), как в случае 30, так 150 мг/кг 
предварительно введенного кетамина. Во всех других случаях была зафиксирована 
статистически недостоверная тенденция к повышению МКТ. 

Разница между уровнями кровотока при сравнении результатов на 2-ой и 75-ой минутах 
формалинового теста, для обеих использованных доз кетамина, статистически 
достоверной оказалась лишь для ЦСВ (p < 0,01). 

Хирургическая агрессия обычно приводит к двухфазной болевой стимуляции. Во-
первых, во время операции возникает травма тканей, а, следовательно, генерируется 
большое количество болевых входящих ноцицептивных импульсов. Во-вторых, после 
операции воспаление поврежденных тканей также приводит к возникновению 
входящих болевых импульсов. Оба эти процесса, которые происходят во время 
операции и после нее, приводят к сенситизации путей проведения боли. Это 
происходит как на периферическом уровне, где сопровождается снижением порога 
чувствительности ноцицепторов, так и на центральном уровне, где приводит к 
увеличению возбудимости спинальных нейронов, участвующих в проведении болевых 
импульсов. 

Большинство работ, посвященных исследованиям боли, было сфокусировано на 
изучении процессов, происходящих на уровне заднего рога спинного мозга. Известно, 
что после травмы тканей также отмечается усиленный ответ на нормальные безвредные 
механические раздражители (аллодиния) и возникает зона вторичной гипералгезии в 
поврежденной ткани, окружающей непосредственное место повреждения [Iadarola M., 
Berman K. et al., 1998]. Как полагают, эти изменения являются результатом процессов, 
которые происходят в заднем роге спинного мозга после повреждения тканей. Этот 
феномен носит название центральной сенситизации, в результате которой происходят и 
другие изменения в заднем роге. Во-первых, отмечается расширение размеров 
обслуживаемого рецепторного поля таким образом, что спинальный нейрон начинает 
отвечать на ноцицептивные стимулы, которые в обычных условиях находились бы вне 
зоны его компетенции. Во-вторых, наблюдается увеличение интенсивности и про-
должительности ответа на раздражители, превышающие по силе пороговые величины. 
И, наконец, отмечается снижение порога возбудимости, что приводит к тому, что 
раздражители, которые в нормальных условиях не воспринимаются как болевые, 
активируют нейроны, проводящие обычно ноцицептивную информацию. Эти 
изменения могут быть важными как при состояниях, сопровождающихся острой болью, 
например при послеоперационной боли, так и в случаях, когда возникает боль 
хроническая. Фармакологические исследования позволили идентифицировать большое 
количество нейротрансмиттеров и нейромодуляторов, которые участвуют в связанных 
с болью процессах в заднем роге. Есть работы, указывающие на роль “возбуждающих” 
аминокислот, которые действуют на NMDA-рецепторы при развитии патофизио-
логических изменений, таких как центральная сенситизация и изменения в пери-
ферических рецепторных полях, и состояние, при котором нарастает активность 
нейронов спинного мозга. Активация NMDA-рецептора и входа ионов кальция приводит к 
образованию NO. Поэтому процессы, которые происходят вслед за активацией NMDA-
рецептора, могут быть частично обусловлены и оксидом азота. 

Кетамин (ярко выраженный неконкурентный антагонист NMDA-рецепторов) 
оказывает свое действие на фенилциклидиновый рецептор, который является частью N-
метил-D-аспартатного (NMDA) рецепторного комплекса. Взаимодействие кетамина и 
мускариновых рецепторов было изучено Дюрексом [Durieux M., 1995] в условиях, 
когда сохраняются терапевтические плазменные концентрации кетамина. Препарат 
ингибирует проведение сигналов через М1-рецепторы. Однако, потенциальные 
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анальгетические свойства кетамина вряд ли обусловлены антихолинергическим 
действием препарата, так как антиноцицептивный эффект развивается при стимуляции, 
а не при ингибировании проведения сигналов через мускариновые рецепторы в 
спинном мозге. В экспериментальных исследованиях на людях [Arendt-Nielsen I., 
Petersen-Felix S. et al., 1995] показано, что кетамин оказывает значительный 
гипоальгетический эффект на ноцицептивные электрические и механические 
раздражители высокой интенсивности. 

Кетамин является неконкурентным антагонистом, который блокирует ионный канал, 
привязанный к NMDA-рецептору, и проявляет свое действие после того, как 
первичный ноцицептивный раздражитель открывает этот канал. Вышеизложенное 
объясняет, почему кетамин оказывает слабое анальгетическое действие при острой и 
фазной боли (см. рис. 6), однако в значительной степени снижает гипервозбудимость 
центральных нейронов и препятствует нарастанию возбудимости в нейронах заднего 
рога спинного мозга. 

Как было показано ранее, эффект кетамина наиболее ярко проявляется во второй, 
т.н. воспалительной фазе болевой реакции. Известно, что частью воспалительного 
ответа является выход внутриклеточного содержимого из разрушенных клеток, 
вовлеченных в воспалительный процесс, таких как макрофаги и лимфоциты. 
Ноцицептивная стимуляция вызывает также неврогенный воспалительный ответ. Это 
приводит к вазодилатации и выходу белков плазмы в интерстиций, а также к выходу 
химических медиаторов из клеток, охваченных воспалением. Из клеток 
высвобождается ряд воспалительных медиаторов, таких как калий, серотонин, 
брадикинин, субстанция Р, гистамин и продуктов циклооксигеназного и 
липоксигеназного путей метаболизма арахидоновой кислоты. Описанная цепь событий 
периферической сенситизации возникает после разрушения ткани. Она характеризуется 
усиленным ответом на ноцицептивные раздражители на месте тканевой деструкции. 
Для уменьшения феномена периферической сенситизации необходимо предупредить 
или уменьшить активность указанных выше химических медиаторов. Именно этот 
механизм обуславливает эффективность применения в указанном случае нестероидных 
противовоспалительных средств, опиоидов, местных анестетиков и др. Помимо 
сказанного, недавно было установлено, что состояние обусловленной воспалением 
периферической боли оказывает влияние как на функциональные, так и молекулярные 
свойства гематоэнцефалического барьера [Huber J.D., Witt K.A. et al., 2001] и повышает 
его проницаемость. В этом аспекте чрезвычайно важным являются описанные нами 
изменения местного кровотока в головном мозгу, вызванные введением кетамина. 
Помимо всех других, описанных выше свойств нестероидного анальгетика, 
неконкурентного блокатора NMDA-рецепторов, кетамин оказал бифазный эффект на 
уровень местного кровотока в отдельных мозговых структурах. Как показывают наши 
результаты, уровень местного кровотока на первой же минуте уменьшился в пределах 
22-34% при низкой дозе, и 43-49% – при высокой дозе перорально введенного 
кетамина. К концу 10-ой минуты происходит частичная компенсация этого 
уменьшения и для низкой дозы уменьшение МКТ стабилизируется в пределах 9-14%, а 
для высокой дозы – 22-23%. Считается, что такая бифазность изменений МКТ 
обусловлена тем, что начальное резкое снижение его уровня существенно уменьшает 
доставку введенного препарата к головному мозгу, что приводит к частичному 
восстановлению уровня МКТ. 

Безусловно, что в условиях нарушенного гематоэнцефалического барьера снижение 
МКТ может играть церебропротекторную роль. При этом следует учитываать, что даже 
субанестетическая доза кетамина (10 мг/кг), которая также приводит к изменениям 
МКТ в головном мозге [Bjurkman S., Akeson J. et al., 1992] одновременно с этим резко, 
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до 42%-ов, повышает потребление кислорода. Иначе говоря, уменьшение 
кровоснабжения не ведет к гипоксическим явлениям и вместе с этим играет важную 
церебропротекторную роль. 

Необходимо отметить, что подкожная инъекция формалина в лапу животного ведет 
к высвобождению глутамата и аспартата в дорсальном роге [Skilling S.R., Smulli D. et 
al., 1988]. В нормальных физиологических условиях уровень глутамата находится под 
строгим контролем, но при развитии патологических состояний он значительно повы-
шается, что играет решающую роль в развитии клеточных нарушений [Regan R.F., Choi 
D.W., 1991; Choi D.W., 1989]. Есть основание полагать, что обусловленная глутаматом 
нейротоксичность может быть опосредована нейрональным мессенджером – оксидом 
азота [Garthwaite J., 1991]. Вместе с тем, в глутаматзависимой нейротоксичности NO 
была выдвинута гипотеза о его нейропротекторной роли, заключающейся в возможном 
блокировании NMDA-рецепторов, в “даунрегуляции” их рецепторной активности и 
снижении нейротоксичности в результате непосредственного воздействия NO на 
NMDA-рецепторы [Jantzen J., 1994]. В этом аспекте чрезвычайно важной 
представляется роль кетамина, как неконкурентного блокатора NMDA-рецепторов. 

Антиноцицептивный эффект мидазолама 
В первой серии опытов было установлено, что низкая доза мидазолама (0,6 мг/кг) не 

вызывает седативного эффекта. Удвоенная доза препарата на 30-й минуте после 
введения у 5 животных (84,4%) вызвала выраженную атаксию (2 балла), у одной крысы 
(16,6%) – слабую атаксию (1 балл). Последующее удвоение дозы привело к атаксии (2 
балла) у 5 животных; у одной в течение короткого периода, произошла потеря 
постурального рефлекса (3 балла), после чего развилась атаксия (2 балла). 
Максимальная доза мидазолама (5 мг/кг) у всех животных вызывала сильную атаксию с 
потерей постурального рефлекса (3 балла), на 30-й и 60-й минуте после введения 
состояние крыс оценивалось 2-3 баллами шкалы Шимояма, на 90-й минуте 
выраженность атаксии снизилась до 1 балла. 

Несмотря на определенные изменения поведенческих актов, двигательная 
активность у всех животных была сохранена, они свободно перемещались по камере. У 
крыс, получивших максимальную дозу препарата, двигательная активность была 
незначительно замедлена. 

У 4-х крыс контрольной группы (у которых поведенческая активность 
регистрировалась после введения физиологического раствора) поведенческие 
проявления не изменялись. Поскольку использованные дозы мидазолама не вызывали 
значительных нарушений локомоции у крыс, на следующем этапе исследования они 
были использованы для установления действия мидазолама на выработку 
эмоциональной реакции страха. 

Наблюдения, проведенные на контрольных животных, показали, что эмоциональная 
реакция страха, выработанная методом пассивного избегания, у крыс сохранялась в 
течение 24 ± 5,2 часов (длительная память), т.е. они не переходили в темный отсек. 

Животные первой группы через 30 минут после приема мидазолама в дозе 2,5 мг/кг 
были помещены в светлое отделение экспериментальной камеры, где был проведен 
тест пассивного избегания с электрическим раздражением. Через 20 минут после этой 
процедуры их вновь помещали в светлый отсек, и с задержкой в 7 ± 3 секунды они 
входили в темную камеру. Животные вели себя также и через 2, и через 4 часа. Через 4 
часа после болевого раздражения животные через 10-12 секунд после помещения в 
светлый отсек переходили в темный, но через некоторое время (5,5 ± 2,1 секунды) 
возвращались в светлый отдел и так несколько раз. 
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Через 24 часа после формирования реакции пассивного избегания из 12 крыс только 
одна зашла в темное отделение. Исходя из этого, можно предположить, что под 
влиянием мидазолама вначале была подавлена активность структур, регулирующих 
страх, но эмоциональная реакция в виде следа осталась в памяти животных, и после 
окончания седативного действия препарата (т.е. через 24 часа) возбуждение структур 
ЦНС, ответственных за эмоциональную реакцию страха, вернулось к исходному 
уровню, и начал действовать механизм длительной памяти, в связи с чем животные не 
входили в “опасную” зону. Мидазолам только на время подавлял эмоциональную 
реакцию страха. 

Животные второй группы через 30 минут после получения 5,0 мг/кг мидазолама 
были помещены в светлое отделение камеры. В результате электрического раздражения 
в темном отсеке только 3 крысы из 12-ти (25%) вернулись в светлое отделение. Из них 
2 крысы после небольшой задержки (2,5 ± 0,9 сек) вновь вернулись в темный отсек. 
Следует отметить, что в последующих наблюдениях эти крысы через 20 минут, через 2, 
4 и 24 часа после их помещения в светлый отсек быстро перебегали в темный (они не 
получали повторное болезненное электрическое раздражение). 

Эти опыты показывают, что в результате действия мидазолама эмоциональная 
реакция на страх не вырабатывалась, так как действие препарата подавляло не только 
страх (седативное действие), но уменьшало возбудимость болевых рецепторов или 
ноцицептивной системы, в связи с чем нанесенное болевое раздражение оказалось 
подпороговым. 

Седативный эффект мидазолама может быть обусловлен подавлением ЦНС, в 
частности, гипоталамических центров, а анальгетический –  снижением возбудимости 
ноцицептивной системы и/или стимуляцией антиноцицептивных структур. 

В процессе формирования эмоции страха было зафиксировано снижение активности 
иммунной системы. Об этом можно было судить по изменению уровня интерферона 
плазмы крови. Оказалось, что в обеих дозо-зависимых группах через 20 минут после 
болевого электрического раздражения, т.е. с формированием эмоции страха, активность 
интерферона значительно уменьшилась по сравнению с контролем (р < 0,01). В 
последующие сроки, т.е. через 2 и 4 часа у животных была отмечена недостоверная 
тенденция к повышению активности интерферона, а через 24 часа эти показатели 
практически достигли исходных цифр. 

Антиноцицептивный эффект хломипрамина 
Как показали результаты предварительного тестирования (т.е. до начала лечения), 

динамика исследовавшихся показателей в экспериментальной (применение 
хломипрамина) и контрольной группах существенно не различалась. Так, у 87,3% 
пациенток за 5 дней до начала менструации отмечалось достоверное (p < 0,05) 
ухудшение всех анализировавшихся показателей. Через 5 дней после окончания мен-
струации показатели личностной тревожности, САН и оценки интенсивности боли 
возвращались к уровню, зафиксированному на 15 день перед менструацией. Показатель 
реактивной тревожности в этот период  продолжал оставаться  повышенным. 

Сравнение  результатов повторного  тестирования у пациенток экспериментальной и 
контрольной групп показало, что на фоне приема хломипрамина показатели уровня 
личностной и, особенно, реактивной тревожности в тесте Спилберга-Ханина, 
показатели САН и субъективной оценки интенсивности боли нормализовались быстрее 
и степень нормализации была выражена в достоверно большей степени, чем у 
пациенток контрольной группы (р < 0,5). 

Сопоставление показателей психологического тестирования и динамики кли-
нического статуса пациенток позволяет допустить, что в первые 3-5 дней после 
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назначения анафранила у пациенток экспериментальной группы наблюдался пре-
имущественно анальгетический эффект, который затем дополнялся психотропным 
эффектом – улучшением настроения, повышением работоспособности (показатели 
САН), устранением тревожности, связанной с ожиданием возобновления боли 
(показатели реактивной и личностной тревожности). При этом следует подчеркнуть, что на 
фоне лечения индивидуальная оценка интенсивности болевых ощущений пациентками 
обеих групп изменялась практически одинаково. 

В группе пациенток с ХБС, получавших хломипрамин,  отчетливый позитивный 
эффект наблюдался в 77,4% случаев. Величина этого эффекта не зависела от 
преимущественно органической или психологической основы боли. 

ЭЭГ-маркеры фармакологической антиноцицепции 
Качественный анализ  ЭЭГ покоя показал, что у большинства – 64% (38) об-

следованных доминировал основной альфа-ритм. В 38 % (22) случаев отмечался 
уплощенный амплитудный уровень ЭЭГ со значительной выраженностью 
низкоамплитудной медленноволновой активности, в основном, в тета-диапазоне. 
Низкоамплитудная ЭЭГ в целом имела место у 16% (9) пациенток.  

Практически у всего контингента  – а у страдавших различными дисфункциями 
шейного отдела позвоночника в особенности – отмечалось существенное (по сравнению 
со стандартными нормативными данными для соответствующих возрастных групп [Casey 
K.L., 2000; Price D.D., 2000]) повышение индексов активности высокочастотных (бета-1 
и, в меньшей степени, бета-2)  диапазонов (рис. 7). 

Сохранность реакции активации при световом раздражении отмечалась у всех 
больных, сохранность реакции усвоения ритмов – у 72% (43), ослабление этой реакции – у 
28% (16). 

Интенсивность реакции на 3-х минутную гипервентиляцию у всех обследованных не 
выходила за пределы вариабельности, допустимой для соответствующих возрастных 
групп. 

Результаты, полученные при сопоставлении количественных (АЗМ) параметров ЭЭГ 
до и после лечения, показаны на рис. 7. Как оказалось, суммарные показатели 
абсолютных значений мощности (АЗМ) в регистрировавшихся зонах коры больших 
полушарий до и после лечения достоверно не различались. Аналогичная ситуация 
наблюдалась и в отношении показателей активности низкочастотного диапазона: 
отмечалась лишь тенденция к стабилизации показателей АЗМ активности диапазона 
тета-1 в лобных зонах. 

В отличие от этого, анализ динамики АЗМ активности высокочастотного диапазона 
показал, что после терапевтического курса практически у всех пациенток отмечалось 
достоверное (р < 0,05) снижение мощностей активности в диапазонах бета-1 и бета-2. 

Наряду с этим следует отметить, что анализ распределения активности выде-
лявшихся частотных диапазонов ЭЭГ по конвекситальной поверхности коры больших 
полушарий головного мозга  выявил существенное уменьшение площади активности 
альфа-диапазона при одновременном усилении ее межзональных градиентов. 

Сопоставление динамики параметров ЭЭГ с изменениями показателей пси-
хологического тестирования и оценки интенсивности болевых ощущений выявил 
определенную корреляцию между ними. Так, снижение АЗМ в диапазоне бета-1 
совпадало со снижением оценок  цифровой рейтинговой шкалы интенсивности 
болевых ощущений, а снижение АЗМ бета-1 в комплексе с уменьшением площади 
альфа-активности коррелировало с улучшением показателей тестов САН и Спилберга-
Ханина. 
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Рис. 7. Изменение параметров АЗМ у пациенток с хроническим болевым синдромом 
до и после лечения (заштрихованные и белые столбики соответственно). Ордината – 
площадь в мкВ2. 
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ОБЩЕЕ ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Проведенными экспериментами показано, что антиноцицептивная система 

головного мозга объединяет структуры таламуса, среднего мозга и коры больших 
полушарий. Основные антиноцицептивные структуры таламуса, которые представлены 
центромедиальным и ретикулярным ядрами, осуществляют контроль ноцицепции 
влиянием на другие структуры головного мозга как прямым, так и непрямым путем – 
посредством центрального серого вещества. Антиноцицептивный эффект различных 
структур достигается различными нейрохимическими механизмами: влияние центро-
медиального ядра является адренергическим, ретикулярного – ГАМКергическим, 
парафасцикулярного – дофаминергическим, специфического медиального ядра 
таламуса и дорсального ядра шва – серотонинергическим, центрального серого 
вещества – опиатным. Кроме сенсомоторной, к ноцицептивным зонам коры больших 
полушарий относятся также поясная извилина и фронтопариетальная зона. 
Ноцицепторные и конвергентные нейроны обнаружены и в мозжечке. 

Антиноцицептивные структуры воздействуют не только на ноцицептивные 
процессы, но и эмоциональное поведение. Контроль ноцицепции и агрессивных 
поведенческих актов из одного и того же центра – важный механизм, обеспечивающий 
достижение целей агрессивного поведения. 

В результате проведенных фармакологических опытов выяснилось, что, кроме 
вышеупомянутых, существуют и другие механизмы  функционирования антино-
цицептивной системы. Они реализуются посредством бензодиазепиновых и NMDA-
рецепторов, что указывает на эффективность использования препаратов бензо-
диазепинового ряда и неконкурентных антагонистов NMDA-рецепторов в клинике для 
уменьшения или снятия болевого синдрома. 

Активация под действием боли нейрохимических и электофизиологических 
механизмов ноцицептивных и антиноцицептивных систем приводит к изменению 
общих электрофизиологических показателей головного мозга, регистрация которых 
возможна при использовании компьютерной электроэнцефалографии. Хроническая 
боль вызывает рост индексов активности высокочастотных диапазонов (бета-1 и бета-
2). Снижение площади активности альфа диапазона по конвекситальной поверхности 
больших полушарий и усиление ее межзональных градиентов являются суммарными 
электрофизиологическими показателями активности антиноцицептивных процессов. 
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ВЫВОДЫ 

1. Наряду с главной управляющей структурой антиноцицептивной системы головного 
мозга – центральным серым веществом – неспецифические таламические ядра 
(центромедиальное, ретикулярное и парафасцикулярное) осуществляют антино-
цицептивное влияние на различных уровнях ноцицептивной системы путем ингиби-
рования активности образований, обрабатывающих и проводящих ноцицептивную 
информацию. 

2. Управление центральными ноцицептивными процессами может осуществляться 
фармакологически на основе нейрохимического анализа данных по блокированию 
антиноцицептивной системы фармакологическими препаратами. Для указанной цели 
могут быть использованы бензодиазепины, антидепрессанты, блокирующие обрат-
ный захват серотонина, и неконкурентные антагонисты NMDA-рецепторов. 

3. Антиноцицептивная система таламуса (неспецифические ядра – центромедиальное, 
парафасцикулярное, ретикулярное) вызывают антиноцицепцию путем влияния на 
нейроны коры головного мозга, гипоталамуса, ядер тройничного нерва и шва 
различными нейрохимическими механизмами (адренергическим, серотонинер-
гическим, ГАМКергическим, дофаминергическим, опиатным. 

4. Через 1, 3 и 7 дней после проведения формалинового теста в центральном сером 
веществе, фронтопариетальной зоне коры больших полушарий и поясной извилине 
отмечается рост числа глиоцитов и глиального индекса (до 30%) при отсутствии 
изменения числа нейронов. 

5. Центральное серое вещество осуществляет не только антиноцицептивную функцию, 
но и контроль агрессивного поведения, что подтверждается тем, что после 
электролитического разрушения этой структуры стимуляция вызывающих агрессию 
зон мозжечка и гипоталамуса не приводит к возникновению агрессивного 
поведения. 

6. На фоне иньекции 5-окситриптофана введение тестостерона не вызывает агрессию у 
неагрессивных крыс. Введение 5-окситриптофана устраняет характерные для 
агрессии поведенческие проявления как у по природе агрессивных крыс, так и у тех 
животных, которые приобрели агрессивность после применения тестостерона. С 
учетом того, что серотонин является одним из медиаторов антиноцицептивной 
системы головного мозга, полученные результаты свидетельствуют о взаимосвязи 
механизмов агрессии и антиноцицепции. 

7. Низкие дозы мидазолама устраняют эмоциональную реакцию страха у крыс на срок 
до 24 часов. При использовании высоких доз мидазолама (5 мг/кг) проявляется его 
анальгетический эффект, который приводит к невозможности выработки 
эмоциональной реакции страха. 

8. Боль является депрессивным фактором для иммунной системы. При острой боли 
отмечается быстрое (уже через 20 минут после электрического раздражения) и 
значительное (~2 раза) снижение уровня интерферона крови. 

9. Кетамин вызывает двухфазное изменение местного кровотока (резкое дозозависимое 
снижение с последующим умеренным повышением) в различных структурах 
головного мозга (центральном сером веществе, хвостатом ядре, поясной извилине, 
теменной области коры), что выполняет нейропротекторную функцию. В 
максимальной использованной дозе (150 мг/кг) кетамин значительно уменьшает 
боль, возникающую при проведении формалинового теста (особенно во второй, 
хронической фазе болевой реакции). 

10. При применении хломирамина (анафранил) у пациентов с хроническим болевым 
синдромом анальгетический эффект отмечается в 77,4% случаев. Данный эффект не 
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зависит от характера боли. Анальгетическое действие хломипрамина развивается на 
2-5 дней раньше, чем его психотропный эффект, что подтверждается показателями 
тестов САН и Спилберга-Ханина. 

11. У пациентов с хроническим болевым синдромом отмечается повышение индексов 
активности высокочастотного диапазона (бета-1 и бета-2). В результате лечения 
мощность активности в этих диапазонах уменьшается, что соответствует позитивной 
динамике показателей тестов САН и Спилберга-Ханина. Изменение площади 
активности и межзональных градиентов в альфа диапазоне по конвекситальной 
поверхности больших полушарий объективно отражает динамику болевого 
синдрома различного патогенеза. 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 
1. При разработке обезболивающих препаратов должен учитываться тот факт, что 

антиноцицептивные свойства могут проявлятся у веществ, действующих на 
различные медиаторные процессы головного мозга. Полезные антиноцицептивные 
свойства могут быть обнаружены и у тех препаратов данного типа, которые уже на 
протяжении многих лет используются в медицинской практике. 

2. Подсчет глиального индекса является одним из эффективных способов обнаружения 
влияния болевого раздражения на различные области головного мозга. Его 
использование в научных исследованиях целесообразно для выявления структур мозга, 
принимающих участие в обработке и передаче болевой импульсации в условиях, 
когда отсутствуют морфологические изменения нейронов. 

3. С учетом супрессии иммунной системы, которая развивается при болевом раздра-
жении, при сильных болях целесообразно включение в схему лечения 
иммуномодуляторов. 

4. Пероральное введение кетамина (блокатора NMDA-рецепторов) при малых 
поверхностных хирургических вмешательствах обладает преимуществом, так как 
этот препарат имеет не только анастезирующие, то и анальгетические свойства. Кроме 
того, при его использовании отмечается нейропротекторный эффект. 

5. В схему лечения пациентов с хроническим болевым синдромом целесообразно 
включение антидепрессантов, блокирующих обратный захват серотонина, которые, 
наряду с психотропным эффектом, обладают выраженным анальгетическим 
действием. 

6. На основе открытия электроэнцефалографических показателей, характеризующих 
динамику боли, целесообразно использование компьютерного анализа ЭЭГ для 
оценки различных аспектов болевого синдрома. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 
АЗМ – абсолютное значение мощности 
ВЗЛЯ – вентральное заднелатеральное ядро 
ВЗМЯ – вентральное заднемедиальное ядро 
ВЗЯ – вентральное заднее ядро 
ВПЯ – вентральное переднее ядро 
МКТ – местный кровоток 
ПИ – поясная извилина 
ПФЯ – парафасцикулярное ядро 
РЯ  – ретикулярное ядро 
ТОК – теменная область коры 
ЦМЯ – центромедиальное ядро 
ЦНС – центральная нервная система 
ЦСВ – центральное серое вещество 
ФПК – фронтопариетальная кора 
ХБС – хронический болевой синдром 
ХЯ – хвостатое ядро 
ЭЭГ – электроэнцефалограмма 
ЯТН – ядро тройничного нерва 
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