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Èçó÷åíèå âçàèìîäåéñòâèÿ íåéðîòðîïíûõ âèðóñîâ ñî ñòðóêòóðàìè ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà
(ÃÝÁ) ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå èíòåðåñíîé è ìàëîèçó÷åííîé òåìîé. Ïîêàçàíî, ÷òî âèðóñû çíà÷èòåëüíî ðàçëè÷à-
þòñÿ ïî õàðàêòåðó ýòîãî âçàèìîäåéñòâèÿ è èñïîëüçóþò ðàçëè÷íûå ìåõàíèçìû äëÿ ïðåîäîëåíèÿ ÃÝÁ íà ïó-
òè â öåíòðàëüíóþ íåðâíóþ ñèñòåìó (ÖÍÑ). Âèðóñû íàïðÿìóþ èëè îïîñðåäîâàííî îêàçûâàþò âëèÿíèå íà
ïðîíèöàåìîñòü ÃÝÁ. Èçìåíåíèå ïðîíèöàåìîñòè ãåìàòîëèêâîðíîãî áàðüåðà (ÃËÁ) ïðè âèðóñíîé èíôåêöèè
íå èçó÷àëîñü. Öåëüþ äàííîé ðàáîòû áûëî îïðåäåëèòü èíôîðìàòèâíîñòü ìåòîäîâ îöåíêè èçìåíåíèÿ ïðî-
íèöàåìîñòè ÃÝÁ è ÃËÁ. Ìåòîäû. Èñïîëüçóÿ èíòðàïåðèòîíåàëüíîå (è/ï) è èíòðàñïèíàëüíîå (è/ñ) ââåäåíèå
ôëóîðåñöåèíà íàòðèÿ æèâîòíûì, çàðàæåííûì äâóìÿ øòàììàìè âèðóñà êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà, îöåíèâàëè
èçìåíåíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è ÃËÁ ïî ñîîòíîøåíèþ ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî èëè ñïèííî-
ãî ìîçãà è ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè. Ðåçóëüòàòû. Â äàííîé ðàáîòå ïðè âèðóñíîé èíôåêöèè áûëî
âûÿâëåíî êàê óâåëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ, òàê è ñíèæåíèå ïðîíèêíîâåíèÿ êðàñêè â ÖÍÑ èç êðîâè ïðè
è/ï ââåäåíèè êðàñèòåëÿ è â êðîâü ïðè åãî è/ñ ââåäåíèè, ÷òî îáúÿñíÿåòñÿ õàðàêòåðíûì äëÿ êëåùåâîãî ýíöå-
ôàëèòà íàðóøåíèåì ãåìîäèíàìèêè è òÿæåëûìè ïîðàæåíèÿìè ÖÍÑ. Âûâîä. Èñïîëüçîâàíèå êðàñèòåëåé ïðè
ñî÷åòàíèè ðàçëè÷íûõ ñïîñîáîâ ââåäåíèÿ, ïîìèìî èíôîðìàöèè îá èçìåíåíèè ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è ÃËÁ,
äàåò êîìïëåêñíóþ îöåíêó íàðóøåíèÿ ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ ïðè âèðóñíîé èíôåêöèè.
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Studying the interaction of neurotropic viruses with BBB structures is the most interesting and understudied
subject. Viruses greatly differ in the nature of this interaction and use various mechanisms to overcome the BBB
on the path to the central nervous system (CNS). Viruses affect permeability of the BBB directly or indirectly.
Changes in permeability of the blood-cerebrospinal fluid barrier (BCB) have not been studied in viral infection. The
aim of this study was to assess the informative value of methods for determination of changes in BBB and BCB
permeability. Methods. Using intraperitoneal (i/p) and intraspinal (i/sp) sodium fluorescein injections changes in
BBB and BCB permeability were measured by the ratio of cerebral or spinal cord homogenate fluorescence to se-
rum fluorescence in mice infected with two strains of tick-borne encephalitis virus. Results. This study found both
increased BBB permeability and decreased dye penetration from blood into the CNS following the i/p dye injec-
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tion and into the blood following the i/sp dye injection in viral infection. This can be explained by the circulatory
collapse and fatal injuries of the CNS typical for tick-borne encephalitis. Conclusion. Using different methods of
dye injection provides a comprehensive assessment of cerebral circulatory disorders in viral infection in addition
to information about changes in BBB and BCB permeability.
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Ââåäåíèå

Ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèé áàðüåð (ÃÝÁ) ÿâëÿåòñÿ ñòðóê-
òóðîé, êîòîðàÿ èçîëèðóåò è ïîääåðæèâàåò ãîìåîñòàç ÖÍÑ
ñ ïîìîùüþ ðåãóëèðîâàíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ñòåíîê ìèêðî-
ñîñóäîâ ãîëîâíîãî ìîçãà. Òàêàÿ èçáèðàòåëüíàÿ ïðîíèöàå-
ìîñòü îáóñëîâëåíà íàëè÷èåì òàê íàçûâàåìûõ ïëîòíûõ
êîíòàêòîâ ìåæäó ýíäîòåëèàëüíûìè êëåòêàìè, âûñòèëàþ-
ùèìè ñòåíêè ìèêðîñîñóäîâ ãîëîâíîãî ìîçãà [1, 2]. Ïðè
ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ íåðâíîé ñèñòåìû, ÷åðåï-
íî-ìîçãîâûõ òðàâìàõ, âèðóñíîé èíôåêöèè, îòðàâëåíèè
òîêñè÷åñêèìè âåùåñòâàìè ïðîíèöàåìîñòü ÃÝÁ ìîæåò èç-
ìåíÿòüñÿ [3]. Îïèñàíû ñëåäóþùèå ïóòè ïðîíèêíîâåíèÿ
âèðóñíûõ ÷àñòèö â ÖÍÑ: òðàíñöåëëþëÿðíûé ïóòü ÷åðåç
ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè [4]; ðåïðîäóêöèÿ âèðóñà â êëåòêàõ
ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ ãîëîâíîãî ìîçãà è âûõîä âèðèîíîâ
ñ ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê, îáðàùåííîé
ê òêàíÿì ãîëîâíîãî ìîçãà [5]; äåñòðóêöèÿ ïëîòíûõ êîí-
òàêòîâ [5]; àïîïòîç ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê; òðàíñìèãðà-
öèÿ çàðàæåííûõ ëåéêîöèòîâ («Òðîÿíñêèé êîíü») [6]; óâå-
ëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ êàê îòâåò íà âîñïàëèòåëü-
íûé ïðîöåññ, ïðîèñõîäÿùèé â èíôèöèðîâàííûõ êëåòêàõ
(íàïðèìåð, äåéñòâèå ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ) [7].

Ðîä Flavivirus îáúåäèíÿåò âèðóñû, öèðêóëÿöèÿ êîòîðûõ
â ïðèðîäå ñâÿçàíà ñ ÷ëåíèñòîíîãèìè ïåðåíîñ÷èêàìè. Âè-
ðèîíû ôëàâèâèðóñîâ èìåþò ëèïèäíóþ îáîëî÷êó, ãåíîì
ïðåäñòàâëåí îäíîöåïî÷å÷íîé ÐÍÊ. Ðîä äåëèòñÿ íà ãðóï-
ïû âèðóñîâ: ïåðåíîñèìûå êîìàðàìè; ïåðåíîñèìûå êëå-
ùàìè; íå èìåþùèå ïåðåíîñ÷èêîâ; âèðóñû íàñåêîìûõ.
Ñðåäè âèðóñîâ ýòîãî ðîäà åñòü âîçáóäèòåëè òàêèõ ñåðüåç-
íûõ çàáîëåâàíèé, êàê æåëòàÿ ëèõîðàäêà, êëåùåâîé ýíöå-
ôàëèò, ëèõîðàäêà Äåíãå è ò.ä.

Äëÿ ïåðåíîñèìîãî êîìàðàìè âèðóñà Äåíãå ïîêàçàíî,
÷òî óâåëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì
óñëîâèåì äëÿ ïðåîäîëåíèÿ ÃÝÁ íà ïóòè â öåíòðàëüíóþ
íåðâíóþ ñèñòåìó (ÖÍÑ) [8]. Äëÿ âèðóñà ÿïîíñêîãî ýíöå-
ôàëèòà îïèñàíî ïðîíèêíîâåíèå â ÖÍÑ ïóòåì òðàíñöèòî-
çà [4].

Âèðóñ êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà (ÂÊÝ) — íåéðîòðîïíûé
ôëàâèâèðóñ, ïåðåíîñ÷èêîì êîòîðîãî ÿâëÿþòñÿ êëåùè.
ÂÊÝ âûçûâàåò òÿæåëîå çàáîëåâàíèå ÷åëîâåêà, ðàñïðî-
ñòðàíåí íà òåððèòîðèè Ðîññèè è â áîëüøèíñòâå Åâðîïåé-
ñêèõ ñòðàí, ñòðàí ÑÍÃ, à òàêæå â ñåâåðíûõ ðàéîíàõ Êèòàÿ
è ßïîíèè [9—11]. ÂÊÝ îáëàäàåò âûñîêîé íåéðîèíâàçèâ-
íîñòüþ è íåéðîâèðóëåíòíîñòüþ. Íåéðîâèðóëåíòíîñòü
â ýêñïåðèìåíòå îöåíèâàåòñÿ êàê ñïîñîáíîñòü âèðóñà ðàç-
ìíîæàòüñÿ â êëåòêàõ ÖÍÑ è âûçûâàòü çàáîëåâàíèå è ãè-
áåëü ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ ïðè èíòðàöåðåáðàëüíîì

ââåäåíèè. Íåéðîèíâàçèâíîñòü îöåíèâàåòñÿ êàê ñïîñîá-
íîñòü âèðóñà ïðîíèêàòü â ÖÍÑ è âûçûâàòü çàáîëåâàíèå è
ãèáåëü æèâîòíûõ ïðè èíòðàïåðèòîíåàëüíîì (è/ï) èëè
ñóáêóòàííîì ââåäåíèè. Õîòÿ øòàììû ÂÊÝ ìîãóò çíà÷èòå-
ëüíî ðàçëè÷àòüñÿ ïî ýòèì ïîêàçàòåëÿì, áîëüøèíñòâî èç
íèõ îáëàäàþò âûñîêîé íåéðîèíâàçèâíîñòüþ è íåéðîâè-
ðóëåíòíîñòüþ. Ïóòè ïðîíèêíîâåíèÿ ÂÊÝ â ÖÍÑ îñòàþò-
ñÿ äî êîíöà íå èçó÷åííûìè. Åñòü äàííûå, óêàçûâàþùèå
íà òî, ÷òî ÂÊÝ ïðîíèêàåò â ÖÍÑ äî óâåëè÷åíèÿ ïðîíèöà-
åìîñòè ÃÝÁ [12].

Íàðÿäó ñ ÃÝÁ ñóùåñòâóåò ãåìàòîëèêâîðíûé áàðüåð
(ÃËÁ) — áàðüåð ìåæäó êðîâüþ è öåðåáðîñïèíàëüíîé æèä-
êîñòüþ, òàêæå èìåþùèé áîëüøîå çíà÷åíèå â ïîääåðæà-
íèè ãîìåîñòàçà ÖÍÑ. Â ìÿãêèõ îáîëî÷êàõ ìîçãà îáìåí
âåùåñòâîì ìåæäó ñïèííîìîçãîâîé æèäêîñòüþ è êðîâüþ
ïðîèñõîäèò â îáîèõ íàïðàâëåíèÿõ, â òî âðåìÿ êàê â òâåð-
äîé îáîëî÷êå ìîçãà îñóùåñòâëÿåòñÿ òîëüêî îòòîê âåùåñò-
âà èç ñïèííîìîçãîâîé æèäêîñòè â êðîâü [13].

Èçìåíåíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è ÃËÁ ìîæåò èìåòü áî-
ëüøîå çíà÷åíèå â ïàòîãåíåçå âèðóñíûõ èíôåêöèé. Íà ïðè-
ìåðå âèðóñà ëåñà Ñåìëèêè è âèðóñà Áàíçè áûëî ïîêàçàíî,
÷òî óâåëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ ïîëîæèòåëüíî êîððå-
ëèðóåò ñ ïðîãðåññèðîâàíèåì è òÿæåñòüþ çàáîëåâàíèÿ [14].

Ñóùåñòâóåò íåñêîëüêî ìåòîäèê îöåíêè èçìåíåíèÿ
ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ: ïî ñòåïåíè ïðîíèêíîâåíèÿ êðàñèòå-
ëåé èëè ìå÷åíûõ ýðèòðîöèòîâ â ÖÍÑ ïðè èõ ïåðèôåðè÷å-
ñêîì ââåäåíèè [12, 15]; ïî ïîÿâëåíèþ áåëêîâ, ñïåöèôè÷-
íûõ äëÿ ÖÍÑ, â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè [16]. Âòîðîé ñïî-
ñîá ïðèìåíÿþò â ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå äëÿ âûÿâëåíèÿ
ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãèé ÖÍÑ ó ÷åëîâåêà. Ïîÿâëåíèå â ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè íåéðîñïåöèôè÷åñêèõ áåëêîâ ìîæåò
áûòü ñâÿçàíî êàê ñ ðàçðóøåíèåì êëåòîê ýíäîòåëèÿ è ðàç-
ðóøåíèåì ïëîòíûõ êîíòàêòîâ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê,
òàê è ñ íàðóøåíèåì ãåìàòîëèêâîðíîãî áàðüåðà.

Îäíàêî ìåòîäû îöåíêè è çíà÷åíèå èçìåíåíèÿ ïðîíè-
öàåìîñòè ÃËÁ ïðè âèðóñíûõ èíôåêöèÿõ íå îïèñàíû.

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû áûëî îïðåäåëèòü èíôîðìàòèâ-
íîñòü ìåòîäîâ îöåíêè èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è
ÃËÁ. Äëÿ ýòîãî â ïðîöåññå ýêñïåðèìåíòàëüíîé èíôåêöèè,
âûçâàííîé äâóìÿ øòàììàìè ÂÊÝ, ìûøàì ââîäèëè êðàñè-
òåëü — ôëóîðåñöåèí íàòðèÿ. Ïðè ïåðèôåðè÷åñêîì ââåäå-
íèè êðàñèòåëÿ îöåíèâàëè ñòåïåíü èçìåíåíèÿ ïðîíèöàå-
ìîñòè ÃÝÁ ïî ïîÿâëåíèþ êðàñèòåëÿ â ãîëîâíîì ìîçãå æè-
âîòíûõ. Ïðè èíòðàñïèíàëüíîì ââåäåíèè êðàñèòåëÿ
â ñòâîë ñïèííîãî ìîçãà îöåíèâàëè èçìåíåíèå ïðîíèöàå-
ìîñòè ÃËÁ ïî ïîÿâëåíèþ êðàñèòåëÿ â ïåðèôåðè÷åñêîé
êðîâè.
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Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Æèâîòíûå

Â ðàáîòå áûëè èñïîëüçîâàíû ëàáîðàòîðíûå ìûøè
ëèíèè BALB/c, ïîëó÷åííûå èç ÔÃÁÓÍ «Íàó÷íûé öåíòð
áèîìåäèöèíñêèõ òåõíîëîãèé ÔÌÁÀ» ôèëèàë «Ñòîëáî-
âàÿ», ìàññîé òåëà 14—16 ã è âîçðàñòîì 40—42 äíÿ. Ìû-
øåé ñîäåðæàëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåæäóíàðîäíûìè
ïðèíöèïàìè áèîýòèêè, âêëþ÷àÿ ðåêîìåíäàöèè CIOMS
1985 ãîäà è äîêëàä Ðàáî÷åé ãðóïïû FELASA 1996—1997
ã. Âñå ðàáîòû, ñâÿçàííûå ñ æèâîòíûìè, ñîîòâåòñòâîâà-
ëè ýòè÷åñêèìè ïðèíöèïàì è íîðìàì ïðîâåäåíèÿ áèî-
ìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèé ñ ó÷àñòèåì æèâîòíûõ è ïîä-
äåðæàíû ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì ÔÃÁÍÓ «ÈÏÂÝ èìå-
íè Ì.Ï.×óìàêîâà ÐÀÍ» (Çàêëþ÷åíèå ¹ 20 îò 01 ñåí-
òÿáðÿ 2016 ã).

Âèðóñû êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà

Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíû øòàìì ÝÊ-328 (GenBank:
DQ486861) ñèáèðñêîãî ïîäòèïà è øòàìì Àáñåòòàðîâ
(GenBank: AF091005) åâðîïåéñêîãî ïîäòèïà [17, 18]. Îáà
øòàììà îáëàäàþò âûñîêîé íåéðîâèðóëåíòíîñòüþ è íåé-
ðîèíâàçèâíîñòüþ. Ðàáîòó ñ èíôåêöèîííûì ìàòåðèàëîì
ÂÊÝ âûïîëíÿëè â ëàáîðàòîðèè, àòòåñòîâàííîé äëÿ ðàáî-
òû ñ ïàòîãåíàìè âòîðîé ãðóïïû îïàñíîñòè äëÿ ÷åëîâåêà è
èìåþùåé ëèöåíçèþ íà ýòîò âèä ðàáîò.

Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ

Çàðàæåíèå ìûøåé ïðîâîäèëè èíòðàïåðèòîíåàëüíî
(è/ï) âèðóñîì â äîçå 6 lg ÁÎÅ (áëÿøêîîáðàçóþùèå åäèíè-
öû) â îáúåìå 0,3 ìë. Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè
æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð
(ÔÃÓÏ «ÏÈÏÂÝ èìåíè Ì.Ï.×óìàêîâà», ÐÔ) â òîì æå
îáúåìå. Ôëóîðåñöåèí íàòðèÿ (Harleco, ÑØÀ) ðàñòâîðÿëè
â ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå äî êîíöåíòðàöèè
10 ìã/0,1 ìë. Íà 6—8-å ñóòêè ïîñëå çàðàæåíèÿ âñåì æèâîò-
íûì è/ï ââîäèëè ïî 0,1 ìë ðàñòâîðà ôëóîðåñöåèíà íàòðèÿ.
×åðåç 30 ìèíóò ïîñëå ââåäåíèÿ êðàñèòåëÿ æèâîòíûì âíóò-
ðèìûøå÷íî ââîäèëè íàðêîç (Çîëåòèë, VirbacSanteAnimal,
Ôðàíöèÿ). Äàëåå ïðîâîäèëè ïåðôóçèþ ãîëîâíîãî ìîçãà
ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì â îáúåìå 4 ìë, ïðåäâàðèòåëü-
íî îòîáðàâ ïðîáû ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè. Ïîñëå ïåðôóçèè
èçâëåêàëè ãîëîâíîé ìîçã è õðàíèëè ïðè òåìïåðàòóðå -70°Ñ
äî âûïîëíåíèÿ äàëüíåéøèõ äåéñòâèé. Ïîäãîòîâêó ïðîá ãî-
ëîâíîãî ìîçãà è ñûâîðîòîê êðîâè ïðîâîäèëè ïî ðàíåå îïè-
ñàííîé ìåòîäèêå [12]. Èç ïðîá ãîëîâíîãî ìîçãà ãîòîâèëè
10% ãîìîãåíàò â ôîñôàòíî-ñîëåâîì áóôåðå (ÔÑÁ) pH 7,4.
Ãîìîãåíàòû öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè 14000 õ g 10 ìèí ïðè
òåìïåðàòóðå 4°Ñ. Ñóïåðíàòàíò ðàçâîäèëè 15% òðèõëîðóê-
ñóñíîé êèñëîòîé (ÒÕÓ) â ñîîòíîøåíèè 1 : 10. Ñûâîðîòêó
êðîâè ðàçâîäèëè 1 : 10 ÔÑÁ pH 7,4 è çàòåì 15% ÒÕÓ â ñî-
îòíîøåíèè 1 : 10. Âñå ïðîáû èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå
16—17 ÷àñîâ è òåìïåðàòóðå 4°Ñ. Ïðîáû ïîâòîðíî öåíòðè-
ôóãèðîâàëè ïðè 14000 õ g 10 ìèíóò ïðè òåìïåðàòóðå 4°Ñ.
Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü ðàçâîäèëè 1 : 1 áîðàòíûì áóôå-
ðîì ðÍ 10. Ôëóîðåñöåíöèþ â êàæäîé ïðîáå èçìåðÿëè ñ ïî-
ìîùüþ ëþìèíåñöåíòíîãî ñïåêòðîìåòðà (Perkin-El-
merLS-5B) ïðè äëèíå âîëíû âîçáóæäåíèÿ 480 íì è 538 íì
— ôëóîðåñöåíöèè. Èçìåíåíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ îöåíè-
âàëè ïî îòíîøåíèþ èíòåíñèâíîñòè ôëóîðåñöåíöèè â ïðî-
áàõ ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñöåíöèè â ïðîáàõ ñûâîðîòêè
ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè è ñðàâíèâàëè ñ àíàëîãè÷íûì ïîêà-
çàòåëåì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ.

Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ÃËÁ

Ìûøåé è/ï çàðàæàëè äîçàìè 3 lg ÁÎÅ è 6 lg ÁÎÅ
â îáúåìå 0,3 ìë. Êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ ââîäèëè
ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â òîì æå îáúåìå. Íà 6-å ñóòêè
ïîñëå çàðàæåíèÿ æèâîòíûì âíóòðèìûøå÷íî ââîäèëè
íàðêîç (Çîëåòèë). Çàòåì êàæäîìó æèâîòíîìó èíòðàñïèíà-
ëüíî [19, 20] ââîäèëè ïî 5 ìêë ðàñòâîðà ôëóîðåñöåèíà íà-
òðèÿ â êîíöåíòðàöèè 2 ìã/0,1 ìë, ÷åðåç 13—15 ìèíóò
ó æèâîòíûõ îòáèðàëè ïðîáû ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè è ïî-
ñëå ïåðôóçèè èçâëåêàëè ó÷àñòîê ñïèííîãî ìîçãà, â êîòî-
ðûé ïðîâîäèëè èíúåêöèþ (1 ñì ñ êàæäîé ñòîðîíû îò ìåñ-
òà ââåäåíèÿ). Ïðîáû ñïèííîãî ìîçãà äî âûïîëíåíèÿ äàëü-
íåéøèõ äåéñòâèé õðàíèëè ïðè òåìïåðàòóðå -70°Ñ. 10% ãî-
ìîãåíàò ñïèííîãî ìîçãà ãîòîâèëè â ÔÑÁ pH 7,4. Ãîìîãå-
íàòû öåíòðèôóãèðîâàëè ïðè 14000 õ g 10 ìèí ïðè òåìïå-
ðàòóðå 4°Ñ. Ñóïåðíàòàíò ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ðàç-
âîäèëè 15% òðèõëîðóêñóñíîé êèñëîòîé (ÒÕÓ) â ñîîòíî-
øåíèè 1 : 10. Ñûâîðîòêó êðîâè ðàçâîäèëè 15% ÒÕÓ â ñî-
îòíîøåíèè 1 : 10. Âñå ïðîáû èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå
16—17 ÷àñîâ ïðè òåìïåðàòóðå 4°Ñ. Ïðîáû ïîâòîðíî öåíò-
ðèôóãèðîâàëè ïðè 14000 õ g 10 ìèíóò ïðè òåìïåðàòóðå
4°Ñ. Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü ðàçâîäèëè 1 : 1 áîðàòíûì
áóôåðîì ðÍ 10. Ôëóîðåñöåíöèþ â êàæäîé ïðîáå èçìåðÿ-
ëè, êàê îïèñàíî âûøå. Èçìåíåíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃËÁ
îöåíèâàëè ïî îòíîøåíèþ ôëóîðåñöåíöèè â ïðîáàõ ñûâî-
ðîòêè ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ê ôëóîðåñöåíöèè â ïðîáàõ
ãîìîãåíàòà ñïèííîãî ìîçãà è ñðàâíèâàëè ñ àíàëîãè÷íûì
ïîêàçàòåëåì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ.

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ

Äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äàííûõ áûë èñïîëüçîâàí
U-êðèòåðèé Ìàííà—Óèòíè (ïàêåò ñòàíäàðòíûõ ïðîãðàìì
Microsoft Excel). Äàííûå ïî âûáîðêàì ïðèâåäåíû â âèäå
ñðåäíåãî (M), ìåäèàíû (Me) è ðàçáðîñà (min — max).

Ðåçóëüòàòû

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ èíôåêöèÿ

Ïðè çàðàæåíèè îáîèìè øòàììàìè ÂÊÝ ïåðâûå ïðè-
çíàêè çàáîëåâàíèÿ ïîÿâëÿþòñÿ íà 3—7-å ñóòêè ïîñëå çà-
ðàæåíèÿ — ó æèâîòíûõ ñíèæàåòñÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâ-
íîñòü, ïîÿâëÿåòñÿ âçúåðîøåííîñòü, íà÷èíàåòñÿ ñíèæåíèå
ìàññû òåëà. Íà 6—8-å ñóòêè ó áîëüíûõ æèâîòíûõ íàáëþ-
äàëè ïàðåçû è ïàðàëè÷è êîíå÷íîñòåé, ñíèæåíèå ìàññû
òåëà áîëåå 1,5 ã. Íà òåðìèíàëüíîé ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ
ó æèâîòíûõ îòñóòñòâîâàëà äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü, èìå-
ëèñü ïðèçíàêè òÿæåëîé èíòîêñèêàöèè. Ñðåäíÿÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ (ÑÏÆ), çàðàæåííûõ âèðó-
ñîì êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà, ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 1.

Êàê âèäíî èç òàáë. 1, ÑÏÆ æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ áî-
ëåå âûñîêîé äîçîé âèðóñà, çíà÷èìî ìåíüøå. Øòàììû âè-
ðóñà ïî ïîêàçàòåëþ ÑÏÆ íå ðàçëè÷àþòñÿ.

Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè

ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà

Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè ôè-
çèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, ñðåäíåå çíà÷åíèå îòíîøåíèÿ ôëóî-
ðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñöåíöèè
â ñûâîðîòêå êðîâè ñîñòàâèëî 0,056 (Må = 0,054) (òàáë. 2).

Ê 6 ñóòêàì ïîñëå çàðàæåíèÿ â ãðóïïå æèâîòíûõ, çàðà-
æåííûõ øòàììîì ÝÊ-328, çàáîëåëè 14 èç 17 çàðàæåííûõ
æèâîòíûõ. Çíà÷åíèå îòíîøåíèÿ ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãå-
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íàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñöåíöèè â ñûâîðîòêå êðîâè
ó áîëüíûõ æèâîòíûõ ñîñòàâèëî 0,071 (Må = 0,063), ÷òî
ñòàòèñòè÷åñêè íå îòëè÷àåòñÿ îò äàííûõ, ïîëó÷åííûõ
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ó 3 æèâîò-
íûõ, íå çàáîëåâøèõ â òå÷åíèå ýêñïåðèìåíòà, íàáëþäàëè
äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ îòíîñèòåëü-
íî êîíòðîëüíîé ãðóïïû (òàáë. 2).

Â ãðóïïå ìûøåé, çàðàæåííûõ øòàììîì Àáñåòòàðîâ, 7
èç 10 æèâîòíûõ íàõîäèëèñü íà òåðìèíàëüíîé ñòàäèè çà-
áîëåâàíèÿ. Ñðåäíåå çíà÷åíèå îòíîøåíèÿ ôëóîðåñöåíöèè
ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè
êðîâè çàáîëåâøèõ ìûøåé ñîñòàâèëî 0,033 (Må = 0,032),
÷òî äîñòîâåðíî íèæå àíàëîãè÷íîãî ïîêàçàòåëÿ êîíòðîëü-
íîé ãðóïïû è çàáîëåâøèõ æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ øòàì-
ìîì ÝÊ-328. Ó 3 æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ øòàììîì Àáñåò-
òàðîâ è íå èìåâøèõ êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé çàáîëåâà-
íèÿ, îáíàðóæåíî äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ ôëóî-
ðåñöåíöèè îòíîñèòåëüíî êîíòðîëüíîé ãðóïïû (òàáë. 2).

Íà ðèñóíêå íàãëÿäíî âèäíî, ÷òî øòàììû ðàçëè÷àþòñÿ
ïî çíà÷åíèÿì îòíîøåíèÿ ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ãî-
ëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè. Áîëü-
øîé ðàçáðîñ äàííûõ, ïîëó÷åííûõ îò ìûøåé, çàðàæåííûõ
øòàììîì ÝÊ-328, íå ïîçâîëÿåò ñòàòèñòè÷åñêè ïîäòâåð-
äèòü îòëè÷èÿ ìåæäó ýòîé ãðóïïîé æèâîòíûõ è êîíòðîëåì.

Òàêèì îáðàçîì, ïðè çàðàæåíèè æèâîòíûõ øòàììîì
Àáñåòòàðîâ è ó çàáîëåâøèõ æèâîòíûõ, è ó æèâîòíûõ áåç
êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé çàáîëåâàíèÿ íàáëþäàåòñÿ ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ îòíîøåíèÿ
ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñ-
öåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè. Ïðè çàðàæåíèè ìûøåé øòàì-
ìîì ÝÊ-328 ìû íàáëþäàëè óâåëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè
ÃÝÁ ó æèâîòíûõ áåç ïðèçíàêîâ çàáîëåâàíèÿ, â òî âðåìÿ
êàê â ãðóïïå çàáîëåâøèõ æèâîòíûõ íå áûëî ñòàòèñòè÷å-
ñêè çíà÷èìûõ îòëè÷èé îò êîíòðîëüíîé ãðóïïû.

Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ÃËÁ

Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè
ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, îòíîøåíèå ôëóîðåñöåíöèè
ñûâîðîòêè êðîâè ê ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ñïèííîãî
ìîçãà ñîñòàâèëî â ñðåäíåì 0,178 (Me = 0,162).

Ïðè çàðàæåíèè ìûøåé øòàììîì Àáñåòòàðîâ â äîçå
6 lg ÁÎÅ íà 6-å ñóòêè âñå æèâîòíûå â ãðóïïå áûëè òÿæåëî-
áîëüíûìè. Ñðåäíåå îòíîøåíèå ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîò-

ISSN 2310-0435 33

Òàáëèöà 1

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, çàðàæåííûõ äâóìÿ øòàììàìè âèðóñà êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà,
ïðè èíòðàïåðèòîíåàëüíîì ââåäåíèè (Me; min — max)

Øòàìì ÂÊÝ Äîçà âèðóñà Êîëè÷åñòâî ìûøåé ÑÏÆ, ñóòêè

ÝÊ-328 3 lg ÁÎÅ 5 14; 10 — 17

6 lg ÁÎÅ 6 9; 8 — 9 *

Àáñåòòàðîâ 3 lg ÁÎÅ 4 11

6 lg ÁÎÅ 4 9; 7 — 9 *

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ñ áîëåå íèçêîé äîçîé âèðóñà (ð < 0,05).

Òàáëèöà 2

Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà
ïðè èíôåêöèè, âûçâàííîé äâóìÿ øòàììàìè âèðóñà êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà

Ãðóïïà æèâîòíûõ Îòíîøåíèå ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè,
M [Må; min — max]

Áîëüíûå æèâîòíûå Æèâîòíûå áåç êëèíè÷åñêèõ
ïðîÿâëåíèé

Êîíòðîëü

Øòàìì ÝÊ-328 0,071
[Må = 0,063; 0,036 — 0,145]

(n = 14)

0,079*
[Må = 0,080; 0,071 — 0,086]

(n = 3)

0,056
[Må = 0,054; 0,046 — 0,069]

(n = 14)

Øòàìì Àáñåòòàðîâ 0,033*
[Må = 0,032; 0,019 — 0,049]

(n = 7)

0,041*
[Må = 0,039; 0,035 — 0,049]

(n = 3)

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (ð < 0,05).

Çíà÷åíèÿ îòíîøåíèÿ ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ãîëîâíîãî ìîçãà ê ôëó-
îðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè ìûøåé, çàðàæåííûõ äâóìÿ øòàììàìè
ÂÊÝ. Êðàñíûìè ðîìáàìè îòìå÷åíû äàííûå, ïîëó÷åííûå îò æèâîòíûõ,
çàðàæåííûõ øòàììîì ÝÊ-328; ñèíèìè êâàäðàòàìè îòìå÷åíû äàííûå,
ïîëó÷åííûå îò æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ øòàììîì Àáñåòòàðîâ. Çåëåíîé
ëèíèåé îòìå÷åíû óñðåäíåííûå äàííûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû (0,056).



êè êðîâè ê ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ñïèííîãî ìîçãà ñî-
ñòàâèëî 0,091 (Ìå = 0,082), ÷òî äîñòîâåðíî íèæå, ÷åì
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå (òàáë. 3). Ïðè çàðàæåíèè ìûøåé
áîëåå íèçêîé äîçîé (3 lg ÁÎÅ) íà 6-å ñóòêè íè ó îäíîãî
æèâîòíîãî â ãðóïïå íå áûëî ïðèçíàêîâ çàáîëåâàíèÿ êëå-
ùåâûì ýíöåôàëèòîì. Ñðåäíåå çíà÷åíèå ïîêàçàòåëÿ ôëóî-
ðåñöåíöèè ñîñòàâèëî 0,110 (Ìå = 0,077), ÷òî äîñòîâåðíî
íèæå, ÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Áûëè âûÿâëåíû ñòàòè-
ñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëÿ ôëóîðåñöåíöèè
â ãðóïïå æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ âûñîêîé äîçîé øòàììà
Àáñåòòàðîâ îò àíàëîãè÷íîãî ïîêàçàòåëÿ â ãðóïïå ìûøåé,
çàðàæåííûõ íèçêîé äîçîé ýòîãî øòàììà (òàáë. 3).

Ïðè çàðàæåíèè âûñîêîé äîçîé (6 lg ÁÎÅ) øòàììà
ÝÊ-328 êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà áûëà ñõîæåé. Âñå æèâîò-
íûå â ãðóïïå çàáîëåëè è èìåëè òÿæåëûå êëèíè÷åñêèå
ñèìïòîìû — ïàðåçû, ïàðàëè÷è êîíå÷íîñòåé, ñíèæåíèå
ìàññû òåëà. Îòíîøåíèå ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðî-
âè ê ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ñïèííîãî ìîçãà ñîñòàâè-
ëî â ñðåäíåì 0,139 (Ìå = 0,122) (çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ
ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé îòñóòñòâîâàëè). Ïðè çàðàæåíèè
íèçêîé äîçîé æèâîòíûå â ãðóïïå íå èìåëè ïðèçíàêîâ çà-
áîëåâàíèÿ. Ñðåäíåå îòíîøåíèå ôëóîðåñöåíöèè ñûâî-
ðîòêè êðîâè ê ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ñïèííîãî ìîç-
ãà ñîñòàâèëî 0,108 (Ìå = 0,068) (ðàçëè÷èÿ ñ êîíòðîëüíîé
ãðóïïîé ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû) (òàáë. 3).

Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè æè-
âîòíûõ, çàðàæåííûõ ðàçíûìè øòàììàìè, âûÿâëåíî íå áûëî.

Òàêèì îáðàçîì, ïðè îöåíêå èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìî-
ñòè ÃËÁ íàìè áûëî âûÿâëåíî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå, ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ îòíîøåíèÿ
ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè ê ôëóîðåñöåíöèè ãîìî-
ãåíàòà ñïèííîãî ìîçãà â ãðóïïå æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ
øòàììîì Àáñåòòàðîâ, è â ãðóïïå æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ
íèçêîé äîçîé øòàììà ÝÊ-328.

Îáñóæäåíèå

ÂÊÝ âûçûâàåò ñåðüåçíûå ïîðàæåíèÿ ÖÍÑ ó ìûøåé,
êîòîðûå ðàçâèâàþòñÿ íà÷èíàÿ ñ 4-ãî äíÿ ïîñëå çàðàæåíèÿ
[21]. Ãèñòîëîãè÷åñêèå îïèñàíèÿ äàííîãî ôåíîìåíà ïðè-

âîäÿòñÿ â áîëüøîì êîëè÷åñòâå èñòî÷íèêîâ. Òàê, äëÿ êëå-
ùåâîãî ýíöåôàëèòà õàðàêòåðíû: âîñïàëåíèå îáîëî÷åê ãî-
ëîâíîãî ìîçãà, íàëè÷èå èíôèëüòðàòà êëåòî÷íûìè ýëå-
ìåíòàìè, â òêàíÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà ïðèñóòñòâóåò áîëüøîå
êîëè÷åñòâî ïîëíîêðîâíûõ ñîñóäîâ, âîñïàëèòåëüíàÿ ðåàê-
öèÿ âîêðóã ñîñóäîâ, äåãåíåðàöèÿ ìîòîðíûõ êëåòîê ñïèí-
íîãî ìîçãà, îòåê ãîëîâíîãî ìîçãà [21]. Ñëåäóåò îòìåòèòü,
÷òî âûÿâëåííûå ïîðàæåíèÿ ÖÍÑ ó ìûøåé ñõîæè ñ òàêî-
âûìè, îïèñàííûìè äëÿ ìàòåðèàëîâ, ïîëó÷åííûõ îò ëþ-
äåé, óìåðøèõ îò êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà.

Ïðè îöåíêå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ ñ ïîìîùüþ èçìåðå-
íèÿ êîëè÷åñòâà ôëóîðåñöåèíà íàòðèÿ â ÖÍÑ ïîñëå ïåðè-
ôåðè÷åñêîãî ââåäåíèÿ ìû îáíàðóæèëè êàê óâåëè÷åíèå
ñîäåðæàíèÿ êðàñèòåëÿ â ãîëîâíîì ìîçãå, ÷òî ñâèäåòåëüñò-
âóåò îá óâåëè÷åíèè ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ, òàê è ñíèæåííîå
ñîäåðæàíèå êðàñèòåëÿ â ÖÍÑ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.
Ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ êðàñèòåëÿ â ãîëîâíîì ìîçãå ìîæ-
íî îáúÿñíèòü íàðóøåíèåì ãåìîäèíàìèêè è íàëè÷èåì
îòåêà ãîëîâíîãî ìîçãà ó áîëüíûõ æèâîòíûõ ïðè âèðóñíîé
èíôåêöèè.

Óâåëè÷åíèå ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è ïîðàæåíèÿ ÖÍÑ
ìû íàáëþäàëè åùå äî ïîÿâëåíèÿ êëèíè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ
çàáîëåâàíèÿ. Øòàììû âèðóñà, áëèçêèå ïî âèðóëåíòíîñòè,
ìîãóò çíà÷èòåëüíî îòëè÷àòüñÿ ïî õàðàêòåðó ïîðàæåíèÿ
ÖÍÑ. Ó æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ øòàììîì ÝÊ-328, ñíèæå-
íèå ôëóîðåñöåíöèè â ãîëîâíîì ìîçãå çíà÷èòåëüíî ìåíåå
âûðàæåíî, ÷åì ó æèâîòíûõ, çàðàæåííûõ øòàììîì Àáñåò-
òàðîâ.

Î íàðóøåíèè ãåìîäèíàìèêè â ÖÍÑ èíôèöèðîâàííûõ
æèâîòíûõ ñâèäåòåëüñòâóþò è äàííûå, ïîëó÷åííûå ïðè
èçó÷åíèè ÃËÁ. Ïðè ðàçâèòèè ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé
â ÖÍÑ â ïðîöåññå âèðóñíîé èíôåêöèè, ïî-âèäèìîìó, íà-
ðóøàåòñÿ îòòîê ëèêâîðà â êðîâü. Äëÿ øòàììà Àáñåòòàðîâ
ýòè íàðóøåíèÿ âûðàæåíû çíà÷èòåëüíî ñèëüíåå.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî ïðè ðàçâèòèè
âèðóñíîé èíôåêöèè ïðîèñõîäÿò äâà ïðîöåññà: óâåëè÷åíèå
ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è íàðóøåíèå ãåìîäèíàìèêè âñëåäñò-
âèå ðàçâèòèÿ îòåêà ãîëîâíîãî ìîçãà, ðàçðóøåíèé ñòåíîê
ñîñóäîâ è äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé òêàíåé ãî-
ëîâíîãî è ñïèííîãî ìîçãà.
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Òàáëèöà 3

Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïðîíèöàåìîñòè ãåìàòîëèêâîðíîãî áàðüåðà
ïðè èíôåêöèè, âûçâàííîé äâóìÿ øòàììàìè âèðóñà êëåùåâîãî ýíöåôàëèòà

Ãðóïïà æèâîòíûõ Îòíîøåíèå ôëóîðåñöåíöèè ñûâîðîòêè êðîâè ê ôëóîðåñöåíöèè ãîìîãåíàòà ñïèííîãî ìîçãà,
M [Må; min — max]

Áîëüíûå æèâîòíûå Æèâîòíûå áåç êëèíè÷åñêèõ
ïðîÿâëåíèé

Êîíòðîëü

Øòàìì ÝÊ-328
(äîçà 3 lg ÁÎÅ)

Îòñóòñòâîâàëè 0,108*
[Ìå = 0,068; 0,065 — 0,193]

(n = 6)

0,178
[Ìå = 0,162; 0,1 — 0,305]

(n = 7)

Øòàìì ÝÊ-328
(äîçà 6 lg ÁÎÅ)

0,139
[Ìå = 0,122; 0,072 — 0,264]

(n = 6)

Îòñóòñòâîâàëè

Øòàìì Àáñåòòàðîâ
(äîçà 3 lg ÁÎÅ)

Îòñóòñòâîâàëè 0,110*
[Ìå = 0,077; 0,053 — 0,189]

(n = 8)

Øòàìì Àáñåòòàðîâ
(äîçà 6 lg ÁÎÅ)

0,091*
[Ìå = 0,082; 0,051 — 0,116]

(n = 7)

Îòñóòñòâîâàëè

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (ð < 0,05).



Âûâîäû

Èñïîëüçîâàíèå êðàñèòåëåé ïðè ñî÷åòàíèè ðàçëè÷íûõ
ñïîñîáîâ ââåäåíèÿ ïîìèìî èíôîðìàöèè îá èçìåíåíèè
ïðîíèöàåìîñòè ÃÝÁ è ÃËÁ ïîçâîëÿåò äàòü áîëåå øèðîêóþ
îöåíêó íàðóøåíèþ ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ ïðè âè-
ðóñíîé èíôåêöèè. Ýòî ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ìîìåíòîì ïðè
ïðîâåäåíèè ñðàâíèòåëüíûõ ýêñïåðèìåíòîâ è îöåíêè ýô-
ôåêòèâíîñòè ïðîòèâîâèðóñíûõ ïðåïàðàòîâ.
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Ñâåäåíèÿ îá àâòîðàõ
Êóðàãèíà Âåðà Ìèõàéëîâíà — íàó÷íûé ñîòðóäíèê ëàáîðàòîðèè áèîëîãèè àðáîâèðóñîâ Ôåäåðàëüíîãî

ãîñóäàðñòâåííîãî áþäæåòíîãî íàó÷íîãî ó÷ðåæäåíèÿ «Ôåäåðàëüíûé íàó÷íûé öåíòð èññëåäîâàíèé è ðàçðà-
áîòêè èììóíîáèîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ èìåíè Ì.Ï.×óìàêîâà» Ðîññèéñêîé àêàäåìèè íàóê

Ìîòóçîâà Îêñàíà Âÿ÷åñëàâîâíà — ìëàäøèé íàó÷íûé ñîòðóäíèê ëàáîðàòîðèè áèîëîãèè àðáîâèðóñîâ
Ôåäåðàëüíîãî ãîñóäàðñòâåííîãî áþäæåòíîãî íàó÷íîãî ó÷ðåæäåíèÿ «Ôåäåðàëüíûé íàó÷íûé öåíòð èññëå-
äîâàíèé è ðàçðàáîòêè èììóíîáèîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ èìåíè Ì.Ï.×óìàêîâà» Ðîññèéñêîé àêàäåìèè íàóê

Çîëîòîâ Íèêîëàé Íèêîëàåâè÷ — äîêòîð áèîëîãè÷åñêèõ íàóê, ïðîôåññîð, ãëàâíûé íàó÷íûé ñîòðóäíèê ëà-
áîðàòîðèè ïñèõîôàðìàêîëîãèè Ôåäåðàëüíîãî ãîñóäàðñòâåííîãî áþäæåòíîãî íàó÷íîãî ó÷ðåæäåíèÿ «Íàó÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêèé èíñòèòóò ôàðìàêîëîãèè èìåíè Â.Â.Çàêóñîâà»

Êàðãàíîâà Ãàëèíà Ãðèãîðüåâíà — äîêòîð áèîëîãè÷åñêèõ íàóê, çàâåäóþùàÿ ëàáîðàòîðèåé áèîëîãèè àð-
áîâèðóñîâ Ôåäåðàëüíîãî ãîñóäàðñòâåííîãî áþäæåòíîãî íàó÷íîãî ó÷ðåæäåíèÿ «Ôåäåðàëüíûé íàó÷íûé
öåíòð èññëåäîâàíèé è ðàçðàáîòêè èììóíîáèîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ èìåíè Ì.Ï.×óìàêîâà» Ðîññèéñêîé
àêàäåìèè íàóê, ïðîôåññîð êàôåäðû îðãàíèçàöèè è òåõíîëîãèè ïðîèçâîäñòâà èììóíîáèîëîãè÷åñêèõ ïðå-
ïàðàòîâ Èíñòèòóòà òðàíñëÿöèîííîé ìåäèöèíû è áèîòåõíîëîãèè Ôåäåðàëüíîãî ãîñóäàðñòâåííîãî àâòîíîì-
íîãî îáðàçîâàòåëüíîãî ó÷ðåæäåíèÿ âûñøåãî îáðàçîâàíèÿ «Ïåðâûé Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäè-
öèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè È.Ì.Ñå÷åíîâà» Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè (Ñå-
÷åíîâñêèé Óíèâåðñèòåò)
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