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Введение
В современном мире стремительное развитие науки и 

техники характеризуется динамичным увеличением та-
ких нежелательных проявлений, как различные психо-
невротические нарушения и психические патологии.  Для 
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Abstract
Background: The present study investigated the influence of diumancal and decursinol on the level of monoamines and products of lipid peroxidation 
within the different brain structures (hypothalamus, frontal cortex, striatum) and the importance of presynaptic and postsynaptic parts of catecholaminergic 
system of the brain in their mechanism of action.
Material and methods: The study was conducted on 520 white male rats, 150-220 g weight.  The substances were administered intraperitoneally in the 
following dosages: diumancal – 0.1 mg/kg; 0.5 mg/kg; 1 mg/kg; decursinol – 1 mg/ kg; 5 mg/kg; 10 mg/kg and verapamil – 5 mg/kg; 15 mg/kg.
Results: The study revealed that diumancal and decursinol have dose dependent, two-phase action: in low dosage they activate, while in high dosage they 
suppress behavioral activity of rats.  The use of pharmacological analyzers (cлонидин 0.05 мг/кg, апоморфин 0.1 mg/kg; 1 мг/кg, a-methyltyrosine 200 
мг/кg, propranolol 15 м/кg) allowed to reveal the importance of pre- and postsynaptic catecholaminergic mechanisms of the brain in the mechanism of 
action of diumancal and decursinol.  During trials both drugs increased serotonin level in hypothalamus, corpus striatum and frontal cortex, decreased 
norepinephrine in hypothalamus and frontal cortex and dopamine in corpus striatum.  The level of dopamine in hypothalamus and frontal cortex 
decreased after administration of low doses of diumancal and decursinol and did not change under the influence of high doses.
Conclusions: Diumancal and decursinol decrease the formation of products of lipid per oxidation, increased during stress, and possibly have antioxidant 
action.
Key words: diumancal, decursinol, behavioral activity, catecholaminergic system, lipid peroxidation.

Нейрофармакологическое изучение эффектов диуманкала и декурсинола – 
антагонистов кальция нового поколения

фармакологической коррекции данных заболеваний ши-
роко используются психоактивные лекарственные сред-
ства различных групп (нейролептики, антидепрессан-
ты, транквилизаторы и др.).  Практически каждому ле-
карственному средству из данных групп, в той или иной 
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степени, присущи сильные побочные эффекты.  Следо-
вательно, поиск новых лекарственных препаратов, обла-
дающих нейротропной активностью и вызывающих ми-
нимальные побочные явления, остается одной из самых 
актуальных проблем психофармакологии.

Известно, что ионы кальция играют важную роль в 
регулировании физиологических функций организма со 
стороны нервной системы [1].  Изменения в системе ио-
нов кальция являются причиной серьезных нарушений 
в нейромедиаторных процессах и приводят к существен-
ным изменениям чувствительности экзогенных лиган-
дов к соответствующим рецепторам [2, 3].  Исследова-
ние электрической активности головного мозга показы-
вает, что хотя антагонисты кальция (АК) не оказывают 
значительного воздействия на нормальную электриче-
скую активность нейронов, тем не менее они проявляют 
высокую фармакологическую активность в различных 
патологических ситуациях [4].

Нарушение оптимального уровня данных ионов в 
нервных клетках приводит к ускорению метаболиче-
ских процессов в нейронах, а также увеличению сво-
бодных радикалов и метаболитов арахидоновой кисло-
ты.  Это, в свою очередь, приводит к активизации ряда 
труднорегулируемых в пределах клетки нейрохимиче-
ских реакций и последующему повреждению и смерти 
нейронов.  Известно, что АК оказывают стабилизирую-
щее и антиоксидантное воздействие на мембрану клет-
ки посредством снижения накопления ионов кальция в 
самой клетке [5, 6, 7].

Принимая во внимание литературные данные о неза-
менимой роли ионов кальция в обеспечении активности 
нейронов и о психоактивных свойствах АК, было прове-
дено нейрофармакологическое изучение диуманкала и 
декурсинола – АК нового поколения, входящих в груп-
пу производных 2 H1 бензопирана 2-она.

Диуманкал – 7,7'-этилендиоксибензопирандион-2,2' 
по химическому составу относится к синтетическим ле-
карственным веществам.  Терапевтическая эффектив-
ность, безопасность и фармакокинетические показате-
ли диуманкала были детально изучены в доклиниче-
ских исследованиях [8].  В кардиологической практике 
диуманкал успешно применяется как антиангинальное, 
антиишемическое и антиаритмическое средство [9, 10].

Декурсинол по химической структуре является 
2,2-диметил-3-окси-3,-4-дигидропирано-5,6:6,7-
кумарином.  Декурсинол был синтезирован из корней 
Seseli grandivittatum (жабрицы крупно-канальцевой, се-
мейство Apiaceae) широко распространненой в Шахбуз-
ском районе Нахичеванской АР [11].  Каждый из пре-
паратов наряду с кальциевыми каналами L-типа прояв-
ляет чувствительность к каналам N- и T-типа, обладаю-
щих способностью модулировать выделение таких ней-
ромедиаторов как дофамин, норэпинефрин, серотонин, 
ацетилхолин и ГАМК [10, 12].  В литературных источни-
ках отсутствует информация о воздействии диуманка-
ла и декурсинола на катехоламинергические нейроме-
диаторные системы.  В связи с этим, данное исследова-

ние направлено на изучение воздействия диуманкала и 
декурсинола на уровень моноаминов и продуктов пере-
кисного окисления липидов (ПОЛ) в различных струк-
турах головного мозга, а также роль пре- и постсинап-
тических звеньев катехоламинергической системы в ме-
ханизме действия этих веществ. 

Материал и методы
Исследования проводились на 520 самцах белых бес-

породных крыс весом 150-220 гр.  Для исключения воз-
действия биологических ритмов на физическую актив-
ность и нейрохимические процессы в головном мозге 
крыс, опыты проводились утром в одно и то же время.  
Температура в экспериментальной комнате поддержива-
лась на уровне 20-220С.  Содержание и кормление живот-
ных, а также опыты проводились в соответствии с эти-
ческими нормами.  Количество животных, задейство-
ванных в опытах, соответствовало числу достаточному 
для получения статистически достоверных результатов.

Поведение крыс исследовалось посредством метода 
«открытое поле».  Для создания модели нейрохимиче-
ской патологии использовались различные фармаколо-
гические анализаторы, на фоне которых изучались изме-
нения в поведенческих реакциях животных.  При прове-
дении нейрохимических исследований использовались 
спектрофлюорометрические методы, используя одномо-
ментный метод определения моноаминов, предложенный 
Б. М. Коганом и Н. В. Нечаевым [13].  Биохимические ана-
лизы по определению продуктов ПОЛ в биологических 
мембранах проводились в «Спектрофотометр-26».  В ходе 
исследования проводилось сравнение диуманкала (ЛД50 
2500 мг/кг) в дозе 0,1; 0,5; 1 мг/кг и декурсинола (ЛД50 175 
мг/кг) в дозе 1; 5; 10 мг/кг с классическим АК верапами-
лом в дозе 15; 25 мг/кг.  Апоморфин (0,1; 1 мг/кг), клони-
дин (0,05 мг/кг), α-метилтирозин (200 мг/кг) и пропра-
нолол (15 мг/кг) были введены в брюшную полость.  Жи-
вотным из контрольной группы был введен 0,9%-ый рас-
твор NaCl в брюшную полость.  Статистический анализ 
результатов исследования проведен непараметрическим 
методом Вилкоксона-Манна-Уитни с использованием та-
ких программ как MS EXCEL, SPSS и S-PLUS.

Результаты и обсуждение
Фармакоэтиологическое исследование показало уве-

личение (р < 0,05) горизонтальной и вертикальной актив-
ности и обнюхивание на 56%, 40%, и 43% соответствен-
но, под влиянием диуманкала в дозе 0,1 мг/кг, но не при-
вел к статистически значимым изменениям в показате-
лях груминга и дефекации.  Так как диуманкал в дозе 0,5 
мг/кг не привел к статистически значимым изменениям в 
поведении подопытных животных, данная доза была ис-
ключена из последующих стадий исследования.  При по-
вышении дозы диуманкала до 1 мг/кг отмечалось пода-
вление всех двигательных реакций – горизонтальная ак-
тивность снизилась на 59%, груминг – на 39%, вертикаль-
ная активность – на 28%, обнюхивание – на 44%, и дефе-
кационных болюсов – на 10% (р < 0,05).  В параллельных 
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опытах декурсинол в дозе 1 мг/кг приводит к статистиче-
ски достоверной стимуляции горизонтальной двигатель-
ной активности.  В проведенном опыте наблюдалась ак-
тивация и других поведенческих показателей, несмотря 
на статистическую недостоверность полученных резуль-
татов.  Следует отметить, что изменения, вызванные де-
курсинолом в дозе 1 мг/кг, оказались более слабыми по 
сравнению с действием малых доз диуманкала (0,1 мг/
кг).  Повышение дозы декурсинола до 5 мг/кг не приве-
ло к статистически значимым изменениям в поведенче-
ских реакциях, применение данной дозировки было ис-
ключено из последующих стадий исследования.  Повы-
шение дозы декурсинола до 10 мг/кг привело к эффекту 
подавления поведенческих реакций крыс аналогичное 
действию диуманкала в дозе 1 мг/кг.  В конечном резуль-
тате, горизонтальная активность снизилась на 50%, вер-
тикальная активность – на 22%, обнюхивание – на 33%, 
и груминг – на 29%.

Изменения в двигательной активности животных, за-
висящие от дозировки диуманкала и декурсинола, мож-
но связать с воздействием этих веществ на соответствую-
щие канальные системы.  В некоторых научных источни-
ках встречаются предположения, что антагонисты каль-
ция в малых дозах открывают, а в больших дозах блоки-
руют кальциевые каналы [14].  Изменения в поведении, 
вызванные диуманкалом и декурсинолом, не отличают-
ся от изменений, вызванных классическим АК – вера-
памилом (15-25 мг/кг), что позволяет охарактеризовать 
оба вещества как потенциально активных представите-
лей группы АК.

С целью определения роли пресинаптических нора-
дренергических рецепторов в механизме действия диу-
манкала и декурсинола, было изучено воздействие каж-
дого из этих веществ на поведенческие реакции крыс на 
фоне малых доз клонидина.  Клонидин (0,05 мг/кг) при-
вел к резкому подавлению поведенческих реакций крыс.  
Применение диуманкала (0,1 мг/кг) на фоне клонидина 
привело к повышению горизонтальной активности в 1,3 
раза, и вертикальной активности в 1,5 раза, при этом по 
другим параметрам статистически достоверных измене-
ний не отмечалось.  По показателю вертикальной активно-
сти декурсинол (1 мг/кг), в отличие от диуманкала, более 
эффективно устраняет седативное действие клонидина.

Назначение диуманкала и декурсинола в больших до-
зах на фоне клонидина усугубило седативное действие 
анализатора в отношении некоторых поведенческих па-
раметров.  Возможно, данное состояние возникает как 
результат блокады кальциевых каналов диуманкалом и 
декурсинолом в больших дозах, и однонаправленного 
воздействия постсинаптических тормозящих (действие 
антагонистов кальция) и пресинаптических стимулиру-
ющих (действие клонидина) механизмов на поведенче-
ские параметры.

Результаты, полученные на данном этапе исследова-
ния, дают основание говорить об участии пресинаптиче-
ских а2 адренорецепторов в механизме действия малых 
доз диуманкала и декурсинола.  Предположения о блоки-

рующем действии антагонистов кальция на пресинапти-
ческие а2 адренорецепторы также подтверждаются раз-
личными литературными источниками [15, 16].  С дру-
гой стороны, устранение седативного действия клони-
дина дает основание для дальнейшего проведения экс-
периментальных исследований каждого их двух антаго-
нистов кальция как потенциально активных препаратов 
с антидепрессантным действием.

С целью определения роли пресинаптических дофа-
миновых рецепторов в механизме действия диуманкала 
и декурсинола оба вещества были изучены на фоне апо-
морфина при дозе в 0,1 мг/кг.  При данной дозе апомор-
фин, активизируя пресинаптические ДА рецепторы, при-
водит к замедлению высвобождения медиатора в синап-
тической щели.

В нашем исследовании назначение апоморфина выз-
вало угнетение поведенческих реакций крыс.  Диуман-
кал и декурсинол в малых дозах не оказывают влияния на 
седацию, вызванную апоморфином.  Данные вещества в 
больших дозах усиливают (p > 0,05) седативный эффект 
апоморфина на такие компоненты поведенческих реак-
ций как горизонтальная активность и обнюхивание, в 
то время как влияние на другие показатели незначитель-
но.  Усиление седативного эффекта при назначении ди-
уманкала и декурсинола на фоне пресинаптических доз 
апоморфина объясняется блокадой кальциевых каналов 
при больших дозах АК, а также синергизмом седативно-
му действию апоморфина.  Полученные результаты ука-
зывают на несущественную роль пресинаптических до-
фаминовых рецепторов в механизме действия диуман-
кала и декурсинола, вне зависимости от их дозировки.

Действие диуманкала и декурсинола было изучено 
на фоне активизации постсинаптических дофаминер-
гических рецепторов.  На фоне высоких доз апоморфи-
на (1 мг/кг) диуманкал и декурсинол, вне зависимости от 
дозы, не устраняют состояние дофаминергической гипе-
рактивности, вызванное апоморфином.  Данное обстоя-
тельство дает основание говорить о том, что изменения 
в поведенческих реакциях белых крыс, вызванные при-
менением диуманкала и декурсинола, не связаны с моду-
ляциями постсинаптических дофаминовых рецепторов, 
а запускаются при помощи других механизмов.  Соглас-
но современным представлениям, диуманкал помимо 
влияния на кальциевые каналы, оказывает глутаматер-
гическое воздействие, замедляет пресинаптический вы-
брос ацетилхолина, и проявляет ГАМК-миметическую 
активность [12].

С целью определения роли постсинаптических адре-
норецепторов в механизме действия диуманкала и декур-
синола, было исследовано воздействие каждого из этих 
веществ на фоне пропранолола.  Пропранолол при дозе 
15 мг/кг не привел к значительным изменениям в пове-
денческих реакциях крыс по сравнению с контрольной 
группой.  Комбинация пропранолола с малыми дозами 
диуманкала и декурсинола не выявила статистически зна-
чимых различий в поведении животных.  Вместе с тем, в 
группах животных, получающих большие дозы АК, отме-
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чалась тенденция к усилению седативного эффекта, при-
сущего диуманкалу и декурсинолу при этих дозах.  Од-
нако данный результат оказался статистически недосто-
верным.  Результаты использования диуманкала и декур-
синола в комбинации с пропранололом дают основание 
прийти к выводу, что роль b адренорецепторов в меха-
низме действия малых доз данных веществ незначитель-
на.  Усиление седативного эффекта при применении боль-
ших доз АК в комбинации с пропранололом, дает осно-
вание предполагать, что b адренорецепторы задейство-
ваны в механизме действия этих веществ.  В научной ли-
тературе есть сведения о блокирующем действии АК и 
производных бензопирана как на α, так же и на постси-
наптические b адренорецепторы [17, 8].

Изучено влияние диуманкала и декурсинола на пове-
денческие реакции белых крыс на фоне α-метилтирозина, 
истощающего эндогенные запасы биогенных аминов. 
α-метилтирозин в дозе 200 мг/кг снижает запасы норадре-
налина (НА) на 40-50%, а дофамина (ДА) на 25-30% [18].  
В основном снижение происходит за счет истощения ла-
бильных запасов.  Результаты исследования показали, 
что через 5 часов после инъекции α-метилтирозина было 
отмечено резкое торможение в поведенческих реакциях 
крыс.  Малые дозы диуманкала и декурсинола не устра-

няют седативный эффект, вызванный α-метилтирозином 
и не проявляют присущее им активизирующие дей-
ствие в малых дозах.  Учитывая, что под воздействи-
ем α-метилтирозина истощаются, в первую очередь, ла-
бильные запасы, то полученные результаты дают осно-
вание предположить участие лабильных запасов медиа-
тора в активизируюшим действии изученных АК в ма-
лых дозах.  Подтверждение данных предположений тре-
бует проведения дальнейших нейрофармакологических 
и нейрохимических исследований.

С целью определения связи между изменениями в по-
веденческих реакциях крыс и содержанием моноаминов 
было изучено воздействие диуманкала и декурсинола на 
уровень (НА), дофамина (ДА) и серотонина (5-ОТ) в ги-
поталамусе, фронтальной коре и полосатом теле.

Как видно из полученных результатов (таб. 1) во 
фронтальной коре диуманкал в дозе 0,1 мг/кг снизил 
уровень НА на 10%; в дозе 1 мг/кг – на 25%; декурсинол 
в дозе 1 мг/кг – на 17%; в дозе 10 мг/кг – на 19%.  Сни-
жение уровня НА во фронтальной коре отмечается так-
же и на фоне верапамила.  Исследуемые вещества также 
снижают уровень НА в полосатом теле и гипоталамусе.  
Данный эффект наблюдается в полосатом теле лишь на 
фоне больших доз АК.  Факт того, что АК снижают уро-

Таблица 1
Влияние антагонистов кальция на уровень нейромедиаторов в различных  

структурах головного мозга крыс (p < 0,001) нг/г

Исследуемое вещество 
Стриатум Гипоталамус

НА ДА 5-ОТ НА ДА 5-ОТ НА ДА 5-ОТ

Контроль NaCl 0,9% 563,8 642,1 414,9 689,6 756,6 526,9 548,1 582,0 346,1

Верапамил 2 мг\кг 598,6 502,3 495,4 574,9 769,6 501,3 386,8 600,9 403,8

Верапамил 15 мг\кг 409,0 443,3 516,1 500,5 543,1 604,0 384,6 483,9 413,5

Диуманкал 0,1 мг\кг 606,8 584,3 465,6 617,8 774,4 535,9 493,6 612,8 390,8

Диуманкал 1 мг\кг 401,6 553,6 472,5 527,3 683,9 622,9 416,0 468,6 426,1

Декурсинол 1 мг\кг 582,9 544,1 461,4 601,6 689,1 595,8 456,8 597,1 384,1

Декурсинол 10 мг\кг 469,5 464,5 519,3 581,8 613,4 586,4 445,1 469,0 443,9

вень НА в структурах мозга и вызывают изменения в ме-
таболизме, нашел отражение и в других исследованиях 
[19, 20].  Следовательно, участие данной системы в дей-
ствии диуманкала и декурсинола на поведенческие ре-
акции крыс не вызывает сомнений.

В малых дозах верапамил, диуманкал и декурсинол 
во фронтальной коре, а верапамил и диуманкал в гипо-
таламусе не вызывают статистически значимых измене-
ний уровня ДА, в то время как в больших дозах приво-
дят к значительному снижению уровня ДА во всех выше-
указанных структурах.  Снижение уровня ДА в структу-
рах мозга под действием диуманкала и декурсинола при 
учете непосредственного участия кальциевых каналов 
N-типа в высвобождении ДА [21, 22] находит свое логи-
ческое подтверждение.

Следует отметить, что исследуемые АК увеличивают 
уровень 5-ОТ во всех структурах мозга.  Лишь в полоса-

том теле под воздействием малых доз диуманкала и ве-
рапамила значительно меняется уровень 5-ОТ.  Наибо-
лее высокое повышение уровня 5-ОТ (28%) наблюдает-
ся во фронтальной коре под воздействием декурсинола 
(доза 10 мг/кг).

В последних научных исследованиях есть данные об 
участии АК в обмене 5-ОТ и полученные в ходе наших 
исследований результаты подтверждают научные пред-
положения ряда авторов [23, 24].

Результаты наших исследований показали, что наря-
ду с кальциевыми каналами, изменения в моноаминер-
гических процессах также играют важную роль в меха-
низме действия диуманкала и декурсинола.  Выявление 
роли норадренергической, дофаминергической и серо-
тонинергической систем в механизме действия АК под-
тверждает их потенциальное психоактивное действие и 
дает основание для проведения более широких исследо-
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ваний в данном направлении.  Результаты данного ис-
следования могут быть использованы при разработке и 
подготовке новых тактик лечения по фармакологической 
коррекции психоневротических нарушений в доклини-
ческих и экспериментальных исследованиях.

Для определения роли процессов ПОЛ в механизме 
действия диуманкала и декурсинола, были изучены из-
менения уровней диеновых конъюгатов (ДК), гидропе-
роксидов (ГП) и малонового диальдегида (МДА) в струк-
турах головного мозга крыс под действием данных ве-
ществ.  Исследования выявили, что диуманкал в дозе  
1 мг/кг вызывает статистически недостоверное сниже-
ние уровня МДА и ГП в гипоталамусе и полосатом теле, 
но повышает уровень ДК на 10% (таб. 2).  Декурсинол в 
дозе 10 мг/кг снижает уровень ГП на 4% ниже, чем у крыс 
из контрольной группы.  В то время как уровень МДА 
и ДК оказался выше на 4-5%.  Верапамил в дозе 15 мг/кг 
повышает уровень ДК в гипоталамусе на 30%, ГП – на 
11%, МДА – на 6%.  При применении диуманкала в дозе  
1 мг/кг наблюдается статистически недостоверное сни-
жение уровня ПОЛ во фронтальной коре.  Декурсинол 
в дозе 10 мг/кг не оказывает значительного влияния на 
уровень ГП и МДА, но повышает уровень ДК на 12% по 
сравнению с контрольной группой.  Верапамил во фрон-
тальной коре повышает уровень ГП на 4%, МДА – на 10%, 
ДК – на 12%.

При применении диуманкала в дозе 1 мг/кг в полоса-
том теле наблюдалось незначительное снижение (стати-
стически недостоверное) уровня ГП и МДА, а повышение 
уровня ДК – на 17%.  Декурсинол в дозе 10 мг/кг снизил 
уровень ГП на 4%, но повысил уровень МДА и ДК на 4% 
и 8%, соответственно.  Верапамил в дозе 15 мг/кг привел 
к повышению уровня ГП на 14%, МДА – на 8%, и ДК – на 
11%.  Факт того, что АК в больших дозах повышают уро-
вень ДК, можно объяснить не специфическими особен-
ностями их действия, а неспецифическими эффектами, 
возникающими при данных дозах. 

В ходе проводимых опытов, учитывая гиперпродук-
цию активных форм кислорода в патогенезе стресса, 
определился уровень ПОЛ на фоне стресса.  Для созда-

ния стрессовой модели подопытные животные подвер-
гались болевым раздражениям в 2 мА на протяжении 3-х 
дней.  Для опыта были подобраны эмоционально лабиль-
ные животные.  Наблюдалось статистически значимое 
увеличение продуктов ПОЛ у животных, подвергшихся 
стрессу, по сравнению с контрольной группой.

Наиболее высокое увеличение продуктов ПОЛ отме-
чалось в полосатом теле, при этом уровень ДК повысил-
ся в 1,7 раз, ГП – в 1,5 раз, и МДА – в 1,6 раз.  В гипота-
ламусе отмечалось увеличение уровня МДА.  Диуманкал 
в дозе 1 мг/кг в гипоталамусе снизил уровень ДК на 7%, 
ГП – на 18%, МДА – на 26%.  При дозировке декурсино-
ла 10 мг/кг в гипоталамусе отмечалось снижение уровня 
ДК на 5%, ГП – на 11,5%, МДА – на 12%.  Несмотря на то, 
что воздействие верапамила на уровень ГП и МДА ока-
залось слабее, чем у производных 2 H1 бензопиран 2-она, 
воздействие на уровень ДК оказалось аналогичным.  Во 
фронтальной коре каждый из исследуемых АК имел оди-
наковое воздействие, т.е. привел к снижению уровня ГП 
на 17-19%.  При дозе диуманкала 1 мг/кг и верапамила  
15 мг/кг уровень МДА снизился на 19%, а при дозе де-
курсинола 10 мг/кг – на 16%.

Наиболее незначительные изменения уровня ДК от-
мечались во фронтальной коре.  Несмотря на снижение 
данного показателя под действием диуманкала на 9%, при 
применении декурсинола и верапамила отмечалось сни-
жение на 0,8%, что указывает на отсутствие  статистиче-
ской достоверности.  По сравнению с животными, под-
вергавшимися стрессу, под действием диуманкала в дозе 
1 мг/кг в полосатом теле отмечалось снижение ГП на 15%, 
МДА – на 16%, и ДК – на 10%.  В полосатом теле декурси-
нол в дозировке 10 мг/кг привел к снижению уровня ГП 
на 24%, МДА – на 22%, и ДК – на 10%.  Наиболее значи-
мое воздействие на уровень МДА (снижение на 26%) в 
полосатом теле оказал верапамил в дозе 15 мг/кг.  В срав-
нении с декурсинолом, верапамил показал более слабое 
действие, снизив уровень ГП на 18%.

Полученные результаты указывают на наличие по-
тенциальной антиоксидантной активности у производ- 
ных 2 H1 бензопиран 2-она, что расширяет их терапев-

Таблица 2
Влияние антагонистов кальция на уровень продуктов ПОЛ в различных структурах  

головного мозга крыс на фоне стресса

Гипоталамус Фронтальная кора Полосатое тело

Вещества ГП МДА ДК ГП МДА ДК ГП МДА ДК

Контроль 100 100 100 100 100 100 100 100  100

Диуманкал 1 мг/кг 97 95 110 98 96 96 94 91 117

Декурсинол 10 мг/кг 96 105 104 100 99 112 96 104 108

Верапамил 15 мг/кг 111 106 129 104 110 112 114 108 111

Стресс 122 159 141 109 125 128 153 169 173

Диуманкал 1 мг/кг 82 74 93 83 81 91 85 84 90

Декурсинол 10 мг/кг 88 78 95 81 84 99 76 78 89

Верапамил 15 мг/кг 95 84 93 83 81 99 82 74 87

Примечание: контрольная группа принимается условно за 100%.
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тическое применение.  Наблюдаемая у диуманкала и 
декурсинола антиоксидантная активность связана не 
только с блокированием кальциевых каналов и антиги-
поксантными свойствами препаратов, но и с мембрано-
стабилизирующим действием, возникающим в резуль-
тате изменения химических свойств вязкости липидов в 
клеточной мембране, благодаря наличию у данных пре-
паратов липофильных свойств.

Заключение
1. На основе метода «открытое поле», эксперименталь-

но было выявлено, что диуманкал и декурсинол в малых 
дозах приводят к стимуляции, а в больших дозах к по-
давлению поведенческих параметров.  Вызванные изме-
нения дают основание полагать, что данные препараты 
обладают нейротропной активностью, и в основе троп-
ности к нейромедиаторным процессам лежит дозиров-
ка препаратов.

2. Диуманкал (0,1 мг/кг) и декурсинол (1 мг/кг) ча-
стично снимают седативное действие клонидина (0,05 
мг/кг), но не оказывают влияния на седативное действие 
апоморфина (0,1 мг/кг).  Данное обстоятельство указы-
вает на участие пресинаптических а2-адренорецепторов 
в проявлении фармакологического эффекта диуманка-
ла и декурсинола.  Исследования, проводимые на фоне 
α-метилтирозина, дают основание полагать, что лабиль-
ные запасы медиатора принимают участие в двигатель-
ной активации, вызванной малыми дозами диуманкала 
и декурсинола.

3. Исследования диуманкала и декурсинола на фоне 
пропранолола, показали, что постсинаптические b адре-
норецепторы заинтересованы в механизме действия дан-
ных препаратов.  Исследования диуманкала и декурси-
нола с применением апоморфина (1 мг/кг) показали, что 
постсинаптические дофаминергические рецепторы не 
принимают участия в механизме действия данных пре-
паратов.

4. Нейрохимическое исследование диуманкала и ди-
курсинола показывает, что при остром эксперименте дан-
ные препараты повышают уровень серотонина во всех 
исследуемых структурах головного мозга крысы, но сни-
жают уровень НА в гипоталамусе и фронтальной коре и 
уровень ДА в полосатом теле.  Лишь большие дозы диу-
манкала и декурсинола снижают уровень ДА в гипота-
ламусе и лобной доле, и уровень НА в полосатом теле.

5. На фоне стресса диуманкал и декурсинол проявля-
ют антиоксидантную активность, снижая уровень про-
дуктов перекисного окисления липидов в структурах го-
ловного мозга крысы.
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