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Аннотация
Цель – оценить влияние пяти новых 3-замещенных производных 
хромона на изменение митохондриальной функции и развитие 
тау-патологии у животных в условиях хронической травматиче-
ской энцефалопатии. 
Материал и методы. Хроническую травматическую энцефало-
патию моделировали у крыс линии Wistar путем повторяющегося 
воздействия ударной волны сжатого воздуха (2 атм.) на голову жи-
вотного на протяжение семи дней. Изучаемые соединения (Х3А1 – 
Х3А5) и препарат сравнения цитиколин вводили через 60 минут 
после нанесения травмы в дозах 40 мг/кг и 150 мг/кг перорально. 
На восьмые сутки эксперимента у животных оценивали изменение 
массового коэффициента головного мозга, концентрации фосфо-
рилированного тау-белка в мозговой ткани, активности цитохром-
с-оксидазы и сукцинатдегирогеназы. 
Результаты. Применение соединений Х3А4 и Х3А5 в равной 
степени с цитиколином уменьшало развитие тау-патологии, по-
вышению активности митохондриальных ферментов: цитохром-
с-оксидазы – на 14,5% (p<0,05), 41,9% (p<0,05) и 22,6% (p<0,05) 
соответственно; сукцинатдегидрогеназы – на 28,6% (p<0,05); 
33,2% (p<0,05) и 22,8% (p<0,05) соответственно. В итоге на фоне 
введения животным указанных соединений и референта отме-
чено повышение массового коэффициента головного мозга по 
отношению к животным, не получавшим фармакологическую 
поддержку. 
Заключение. Введение производных хромона Х3А4 и Х3А5 
животным с экспериментальной хронической травматической 

энцефалопатией препятствует развитию тау-патологии и атро-
фии мозговой ткани, вероятно, за счет метаболического дей-
ствия, выражающегося в восстановлении митохондриальной 
функции.
Ключевые слова: тау-белок, производные хромона, митохон-
дриальная дисфункция, хроническая травматическая энцефало-
патия.
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Abstract
Aim – to evaluate the effect of five new 3-substituted chromone 
derivatives on changes in mitochondrial function and the development 
of tau pathology in animals under experimental chronic traumatic 
encephalopathy. 
Material and methods. Chronic traumatic encephalopathy was 
modeled in Wistar rats by repeated exposure to a shock wave (2 atm.) 
on the animal's head for seven days. The studied compounds (X3A1 – 
X3A5) and the reference citicoline were administered 60 minutes after 
injury at doses of 40 mg/kg and 150 mg/kg orally. On the eighth day 
of the experiment, changes in the mass coefficient of the brain, the 
concentration of phosphorylated tau protein in brain tissue and changes 
in the activity of cytochrome-c-oxidase and succinate dehyrogenase were 
evaluated in animals. 

Results. The use of compounds X3A4 and X3A5 equally to 
citicoline reduced the development of tau pathology, increased the 
activity of mitochondrial enzymes: cytochrome-c-oxidase – by 
14.5% (p<0.05), 41.9% (p<0.05) and 22.6% (p<0.05), respectively; 
succinate dehydrogenase – by 28.6% (p<0.05); 33.2% (p<0.05) and 
22.8% (p<0.05), respectively. As a result, against the background of 
the administration of these compounds, an increase in brain mass 
coefficient was noted in relation to the animals that did not receive a 
pharmacological support. 
Conclusion. Administration of chromone derivatives X3A4 and 
X3A5 to animals with experimental chronic traumatic encephalopathy 
prevents the development of tau pathology and atrophy of brain tissue, 
probably due to metabolic action, expressed in the restoration of 
mitochondrial function.

© Д.И. Поздняков
Пятигорский медико-фармацевтический институт – филиал ФГБОУ ВО «Волгоградский 

государственный медицинский университет» Минздрава России (Пятигорск, Россия)

© Dmitrii I. Pozdnyakov
Pyatigorsk Medical-Pharmaceutical Institute – branch of Volgograd State 

Medical University (Pyatigorsk, Russia)

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.35693/2500-1388-2022-7-3-206-211&domain=PDF&date_stamp=2022-09-04


 www.innoscience.ru 207

S u r g e r y      Х и р у р г и я  S c i e n c e  &  I n n o v a t i o n s  i n  M e d i c i n e  Vol .7(3)/2022

 www.innoscience.ru

Pharmacology 3.3.6 Фармакология, 
клиническая фармакология 

Keywords: tau protein, chromone derivatives, mitochondrial 
dysfunction, chronic traumatic encephalopathy.
Conflict of interest: nothing to disclose.
Сitation
Pozdnyakov DI. Metabolic effects of 3-substituted chromone derivatives 
in experimental chronic traumatic encephalopathy. Science & Innovations 
in Medicine. 2022;7(3):206-211. doi: 10.35693/2500-1388-2022-7-3-206-211

Information about author
Dmitrii I. Pozdnyakov – PhD, Associate professor, Department 
of Pharmacology with a course of clinical pharmacology. 
ORCID: 0000-0002-5595-8182 
E-mail: pozdniackow.dmitry@yandex.ru  

Corresponding Author
Dmitrii I. Pozdnyakov
Address: Pyatigorsk Medical-Pharmaceutical Institute, 
11 Kalinina av., Pyatigorsk, Russia, 357532. 
E-mail: pozdniackow.dmitry@yandex.ru 

Received: 01.03.2022
Revision Received: 18.04.2022
Accepted: 14.05.2022

 ВВЕДЕНИЕ

Под термином «хроническая травматическая эн-
цефалопатия» (ХТЭ) понимают состояние, ха-

рактеризующееся формированием в структурах го-
ловного мозга агрегатов гиперфосфорилированного 
тау-протеина, приводящего к прогрессирующей атро-
фии серого вещества головного мозга в результате мно-
гократно повторяющейся черепно-мозговой травмы 
легкой или средней степени тяжести. Первые случаи, 
подобные ХТЭ, были описаны Н. Martland (1928) и по-
лучили название Punch drunk [1]. Наиболее широкий 
научный интерес ХТЭ как систематическая патология, 
требующая своевременной диагностики и лечения, 
приобрела только в последнее десятилетие, когда была 
установлена прямая взаимосвязь между травмами мозга 
и неврологическими симптомами у профессиональных 
спортсменов и военных с посттравматическим стрес-
совым расстройством [2].

Симптомокомплексом ХТЭ являются: прогресси-
рующая деменция, отличная по фенотипу от патологии 
Альцгеймера, эмоциональная лабильность, нарушения 
поведения и социальная дезадаптация, попытки суици-
да, экстрапирамидальные и мозжечковые нарушения. 
Имеющиеся на данный момент представления о пато-
генезе ХТЭ преимущественно позиционируют данное 
заболевание как специфическую тау-патологию, воз-
никающую в результате формирования нейрофибрил-
лярных агрегатов тау-белка [3].

Согласно данным Mez и соавт. (2017), при посмерт-
ном гистологическом исследовании ткани мозга про-
фессиональных спортсменов контактных видов спорта 
(американский футбол) и ветеранов боевых действий 
образование тау-белка наблюдается 87% случаев, что 
прямо коррелирует с количеством прижизненных 
черепно-мозговых травм [4]. Развивающаяся при ХТЭ 
тау-патология запускает каскад вторичных метаболи-
ческих и воспалительных реакций, которые могут усу-
гублять таупатию. В сложившихся условиях отмечается 
развитие ионного дисбаланса, нарушения обмена нейро-
медиаторов с преобладанием активности возбуждающих 
нейротрансмиттеров, повышение проницаемости гема-
тоэнцефалического барьера (ГЭБ), активация нейро-
глии с высвобождением провоспалительных цитокинов 
(ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-1). Также известно, что частью пато-
генеза ХТЭ является митохондриальная дисфункция.

Ряд работ указывает на прямую взаимосвязь нару-
шения функциональной активности митохондрий и 
таупатии, при этом митохондриальная дисфункция 

по отношению к изменению концентрации тау-белка 
может являться как первичным, так и вторичным па-
тогенетическим процессом [5]. Höglinger и соавт. (2005) 
установили, что длительное введение животным инги-
битора митохондриального комплекса I ротенона при-
водит к накоплению фосфорилированного тау-белка в 
стриатуме и нейронах черной субстанции [6]. 

В то же время Kokjohn и соавт. (2013) показали, что 
тау-белок вызывает митохондриальную дисфункцию за 
счет снижения реакций митохондриальной динамики 
посредством уменьшения активности транспортных 
белков микротрубочек динеина и кинезина [7].

Таким образом, на основании имеющихся лите-
ратурных данных можно предположить, что восста-
новление функциональной активности митохондрий 
может способствовать уменьшению выраженности тау-
патологии. Ранее проведенные исследования показали 
высокие митохондриально-ориентированные свойства 
3-замещенных производных хромона, которые выража-
лись в стабилизации энергетического статуса нейронов 
в условиях дефицита кислорода, что определило выбор 
изучаемых объектов для данного исследования [8]. 

 ЦЕЛЬ
Оценить влияние пяти новых 3-замещенных про-

изводных хромона на изменение митохондриальной 
функции и развитие тау-патологии у животных в усло-
виях хронической травматической энцефалопатии. 

 МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Работа выполнена на крысах-самцах линии Wistar 

(суммарно 80 особей, массой 220–230 грамм). Живот-
ные были получены из питомника лабораторных жи-
вотных «Рапполово» (Ленинградская обл.) и на время 
эксперимента содержались в контролируемых условиях 
вивария ПМФИ-филиала ФГБОУ ВО ВолгГМУ при 
температуре окружающего воздуха 18–20°С, относи-
тельной влажности воздуха 55-65% и естественной сме-
не суточного цикла. Крыс помещали в полипропиле-
новые боксы по 5 особей. Манипуляции с животными 
и условия содержания соответствовали требованиям 
Директивы ЕС 2010/63 и биометодологическим прин-
ципам ARRIVE 2.0.  

ХТЭ моделировали у животных повторяющимся 
воздействием ударной волны сжатого воздуха (shoсk 
wave model). Крыс помещали в рестейнер, фиксиро-
вали туловище, голову оставляли свободной. После 
чего животных помещали в ударную трубу диаметром 



208  www.innoscience.ru

Х и р у р г и я      S u r g e r y Н а у к а  и  и н н о в а ц и и  в  м е д и ц и н е   Т.7(3)/2022

 www.innoscience.ru

3.3.6 Фармакология, 
клиническая фармакология   Pharmacology

10 мм, снабженную датчиком давления, при этом го-
лову крыс размещали непосредственно возле датчика 
на расстоянии 53 см от источника сжатого воздуха. 
Далее в ударной трубе на 3 секунды создавали избы-
точное давление, равное 2 атм., в области головы жи-
вотного. Нанесение травмы осуществляли ежедневно 
на протяжении 7 дней [9].

В ходе исследования были сформированы следую-
щие группы: ПК (позитивный контроль) – группа крыс, 
которым травму не наносили; НК (негативный кон-
троль) – группа животных с воспроизведенной пато-
логией, но лишенная фармакологической поддержки; 
группа крыс, которой вводили референтный препарат 
цитиколин («Цераксон» Феррер, Испания) и группы 
животных, которым вводили исследуемые соединения: 
3-[(1E)-3-(5-фтор-2-гидроксифенил)-3-оксопроп-1-
ен-1-ил]-4H-1-бензопиран-4-он (Х3А1); 3-[(1E)-3-
oксо-3-фенилпроп-1-ен-1-ил]-4H-1-бензопиран-4-он 
(Х3А2); 3-[(1E)-3-(2-гидрокси-3-йод-5-метилфенил)-
3-оксопроп-1-ен-1-ил]-4H-1-бензопиран-4-он (Х3А3); 
3-[(1E)-3-(3,4-диметилфенил)-3-оксопроп-1-ен-1-ил]-
4H-1-бензопиран-4-он (Х3А4) и 3-[(E)-3-(3,5-дитрет-
бутил-4-гидрокси-фенил)-3-оксо-проп-1-енил]-6-
метокси-хромен-4-он (Х3А5). Препарат сравнения в 
дозе 150 мг/кг [10] и исследуемые соединения (в виде 
тонкодисперсной суспензии) в дозе 40 мг/кг вводили 
перорально через атравматичный зонд через 60 минут 
после нанесения травмы (однократно в сутки на про-
тяжении 7 дней). По истечении указанного времени у 
крыс фиксировали массу тела, после чего животных 
декапитировали под хлоралгидратной анестезией (350 
мг/кг, внутрибрюшинно) и извлекали головной мозг, 
который взвешивали. На основании полученных дан-
ных рассчитывали массовый коэффициент головного 
мозга по формуле: 

 Масса головного мозга, г 
 Масса тела животного, г К= *1000,             где

К – массовый коэффициент головного мозга.

Далее головной мозг гомогенизировали в буферном 
растворе, состоящем из ЭГТА (1 ммоль/л), маннита (215 
ммоль/л), сахарозы (75 ммоль/л) 0,1% раствора бычье-
го сывороточного альбумина, HEPES (20 ммоль/л) с 
рН=7,2 при 4°С в механическом гомогенизаторе Пот-
тера в соотношении 1:7. Полученный гомогенат разде-
ляли на две части. Первую аликвоту центрифугировали 
при 1000 g в течение 10 минут, после чего супернатант 
удаляли для определения концентрации фосфорилиро-
ванного тау-белка. Вторую аликвоту центрифугировали 
при 1100 g в течение 2 минут. Надосадочную жидкость 
(700 мкл) переносили в пробирки Эппендорф, после 
чего наслаивали 10% раствор перколла (75 мкл). Полу-
ченную смесь центрифугировали при 18000 g в течение 
10 минут. Супернатант удаляли, осадок ресуспендиро-
вали в 1 мл изолирующего буфера и повторно центри-
фугировали в течение 5 минут при 10 000 g с получени-
ем митохондриальной фракции, в которой оценивали 
изменение активности цитохром-с-оксидазы (СОХ) и 
сукцинатдегидрогеназы (СДГ). Активность СОХ оце-
нивали спектрофотометрическим методом в реакции 
окисления цитохрома С (II) в присутствии KCN при 
500 нм [11]. Активность СДГ определяли спектрофо-
тометрически при 600 нм в реакции восстановления 
дихлорфенолиндофенола в присутствии сукцината при 
добавлении в анализируемую среду ротенона, позво-
ляющего исключить избыточное потребление НАДН 
митохондриальным комплексом I [12]. Содержание 
фосфорилированного тау-белка определяли методом 
твердофазного иммуноферментного анализа с исполь-
зованием стандартного набора реактивов Cloud Clone 
corp. (США). Ход анализа соответствовал рекоменда-
циям производителя. Регистрацию данных осущест-
вляли на микропланшетном ИФА-ридере Infinite F50 
(Tecan, Австрия). Статистическую обработку полу-
ченных результатов проводили в программном пакете 
STATISTICA 8.0 (StatSoft, США). Данные подвергали 
тесту на нормальность распределения с использованием 
критерия Шапиро – Уилка. Однородность дисперсий 
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Примечание: * – статистически значимо относительно НК группы животных (критерий Ньюмена – Кейлса, p<0,05); # – статистически значимо 
относительно ПК группы животных (критерий Ньюмена – Кейлса, p<0,05).
Рисунок 1. Изменение массового коэффициента головного мозга у крыс на фоне введения цитиколина и исследуемых соединений 
в условиях экспериментальной ХТЭ.
Figure 1. Changes in the brain mass coefficient in rats administered to citicoline and the studied compounds in experimental CTE.
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определяли тестом Левена. Дальнейшую статистиче-
скую обработку осуществляли однофакторным диспер-
сионным анализом с пост-тестом Ньюмена – Кейлса 
(для нормально распределенных данных) и Краскел-
ла – Уоллиса (для данных, отличных от нормального 
распределения). Критический уровень значимости 
принимали p<0,05.

 РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
 В ходе исследования было установлено, что у жи-

вотных НК группы по отношению к ПК группе крыс 
отмечено снижение массового коэффициента головного 
мозга на 27%, p<0,05. При этом на фоне введения ци-
тиколина и изучаемых соединений под шифрами Х3А2, 
Х3А4 и Х3А5 массовый коэффициент головного мозга 
был выше аналогичного у НК группы животных на 19,6% 
(p<0,05), 15,2% (p<0,05) и 23,9% (p<0,05) соответственно, 

в то время как применение веществ Х3А1 и Х3А3 значи-
мого влияния на изменение массового коэффициента 
головного мозга не оказало (рисунок 1).

Оценка изменения концентрации тау-белка в тка-
ни головного мозга крыс показала, что у животных 
НК группы содержание фосфорилированного тау-
протеина было выше такового у ПК крыс на 20,5% 
(p<0,05). При введении крысам цитиколина отмечено 
уменьшение концентрации тау-белка по отношению к 
НК группе животных на 23,7% (p<0,05). Применение 
исследуемых соединений Х3А2 и Х3А5 способствовало 
уменьшению содержания тау-белка в сравнении с НК 
группой животных на 22,1% (p<0,05) и 27,1% (p<0,05) 
соответственно (рисунок 2).

Активность СОХ и СДГ у животных НК группы в 
условиях экспериментальной ХТЭ уменьшилась отно-
сительно ПК группы крыс на 63,5% (p<0,05) и 31,4% 
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Примечание: * – статистически значимо относительно НК группы животных (критерий Ньюмена – Кейлса, p<0,05); # – статистически значимо 
относительно ПК группы животных (критерий Ньюмена – Кейлса, p<0,05).
Рисунок 3. Изменение активности сукцинатдегидрогеназы и цитохром-с-оксидазы в митохондриальной фракции головного мозга 
у крыс на фоне введения цитиколина и исследуемых соединений в условиях экспериментальной ХТЭ.
Figure 3. Changes in succinate dehydrogenase and cytochrome-c oxidase activity in the mitochondrial fraction of the brain in rats 
administered to citicoline and the studied compounds in experimental CTE.

Примечание: * – статистически значимо относительно НК группы животных (критерий Ньюмена – Кейлса, p<0,05); # – статистически значимо 
относительно ПК группы животных (критерий Ньюмена – Кейлса, p<0,05).
Рисунок 2. Изменение концентрации тау-белка в ткани головного мозга у крыс на фоне введения цитиколина и исследуемых 
соединений в условиях экспериментальной ХТЭ.
Figure 2. Changes in tau protein concentration in brain tissue in rats administered to citicoline and the studied compounds 
in experimental CTE.
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(p<0,05) соответственно. Применение цитиколина и 
исследуемых соединений Х3А2, Х3А4 и Х3А5 способ-
ствовало повышению активности СОХ относитель-
но НК группы животных на 22,6% (p<0,05), 35,5% 
(p<0,05), 14,5% (p<0,05) и 41,9% (p<0,05). Активность 
СДГ на фоне введения данных соединений также уве-
личилась на 22,8% (p<0,05), 24,5% (p<0,05), 28,6% 
(p<0,05) и 33,2% (p<0,05) соответственно. Стоит от-
метить, что статистически значимых отличий между 
группами животных, которые получали соединения 
Х3А1 и Х3А3, и НК группой крыс не установлено  
(рисунок 3).

 ОБСУЖДЕНИЕ 
ХТЭ представляет собой заболевание, этиопатоге-

нетической основой которого является многократно 
повторяющаяся черепно-мозговая травма. В резуль-
тате как первичного, так и вторичного повреждения 
головного мозга формируются агрегаты гиперфосфо-
рилированного тау-белка. Во многом именно развитие 
тау-патологии и определяет сложность терапии ХТЭ. 
На сегодняшний день эффективное лечение данного 
заболевания практически отсутствует, но научным со-
обществом постоянно ведется поиск перспективных 
молекул-кандидатов. Согласно результатам иссле-
дования, проведенным Jadhav, et al. (2019), наиболее 
результативным подходом к лечению тау-патологии 
является использование моноклональных тау-антител 
или антисмысловых олигонуклеотидов (АСО), приме-
нение которых значительно уменьшает концентрацию 
тау-белка [13]. Однако были высказаны некоторые опа-
сения по поводу безопасности проводимой анти-тау 
терапии на основе антител и АСО, связанных, прежде 
всего, с образованием анти-антител и нежелательны-
ми иммунологическими реакциями [14]. Альтерна-
тивным подходом может является поиск ингибиторов 
агрегации тау-белка, примером которых может служить 
лейкометилтиония бисгидрометансульфонат, находя-
щийся в настоящее время на III этапе изучения клини-
ческой эффективности. Также изучается возможность 
применения некоторых ингибиторов протеинкиназ в 
качестве средств для лечения таупатии. Наиболее пер-
спективными молекулами являются: диметилфумарат, 
ингибирующий активность киназы гликогенсинтазы 
3β (GSK-3B), и росковитин, подавляющий циклинза-
висимые киназы (CDK). Однако, несмотря на высо-
кий уровень эффективности на этапе доклинических 
и клинических (I–II фаза) испытаний, вопрос безопас-
ности применения данных средств остается открытым 
[15]. Вышеперечисленное диктует необходимость по-
иска новых молекул-кандидатов, применение кото-
рых может обеспечить значительное снижение риска 
появления патологии тау. При этом следует учитывать 
возможность не только таргетного воздействия на про-
цессы фосфорилирования и агрегации тау-белка, но 
и перспективы целенаправленного влияния на другие 
составляющие патогенеза ХТЭ, например, митохон-
дриальную дисфункцию.

Митохондриальная дисфункция является одним из 
характерных признаков травматического повреждения 

мозга, который способствует метаболическим наруше-
ниям, вызывающим гибель клеток. Известно, что мито-
хондрии являются ведущими регуляторами энергопро-
дукции, редокс-равновесия и апоптотических реакций, 
происходящих в клетке. В условиях травмы головного 
мозга дисфункция митохондрий отмечается практиче-
ски сразу после действия первичного повреждающего 
фактора и связана со снижением синтеза аденозинтри-
фосфата (АТФ), активацией окислительного стресса и 
внутреннего пути апоптоза, зависящего от структурной 
целостности митохондрий, рилизинга цитохрома С и 
апоптоз-индуцирующего фактора [16]. Также отмече-
но, что митохондриальная дисфункция играет суще-
ственную роль в прогрессировании патологии тау [17]. 
В этой связи данное исследование было сосредоточено 
на изучении возможности использования производных 
3-формилхромона как средств, позволяющих скоррек-
тировать тау-патию в условиях ХТЭ, вызванной удар-
ной волной (shoсk wave model) за счет восстановления 
функциональной активности митохондрий клетки. 
В работе использовали модель травматического по-
вреждения головного мозга, имитирующую травму 
закрытого типа, которая, по данным Goldstein и соавт. 
(2012), позволяет воспроизвести результат воздействия 
на головной мозг ударной волны силой, равной силе 
взрыва 5,8 кг тринитротолуола на расстоянии 5,5 м, что 
соответствует травмам, полученным военнослужащими 
в ходе вооруженных боевых столкновений [18]. В ка-
честве маркеров митохондриальной дисфункции было 
выбрано изменение активности ферментов митохон-
дриального происхождения – СОХ и СДГ. Известно, 
что функциональная активность СОХ показывает на-
личие или отсутствие мутаций мтДНК, а также интен-
сивность процессов клеточного дыхания и митофагии 
[19], в то время как активность СДГ позволяет судить о 
развитии окислительного стресса и дефиците макроэр-
гических соединений [20]. Кроме того, по изменению 
активности СОХ и СДГ можно судить об интенсивно-
сти процесса митохондриального биогенеза. В итоге 
проведенного исследования было установлено, что 
введение изучаемых соединений под шифрами Х3А2, 
Х3А4 и Х3А5 способствовало восстановлению актив-
ности митохондриальных ферментов и повышению 
массового коэффициента головного мозга, что кос-
венно может свидетельствовать о снижении атрофии 
мозговой ткани. Также при введении соединений Х3А4 
и Х3А5 наблюдалось снижение содержания фосфори-
лированного тау-белка. Наиболее выраженный эффект 
отмечен на фоне применения соединения Х3А5. При 
этом статистически значимых отличий между группами 
животных, получавших исследуемые соединения Х3А4 
и Х3А5, и крысами, которым вводили цитиколин, не 
установлено, что может свидетельствовать о высокой 
терапевтической эффективности изучаемых веществ. 
Стоит также отметить, что введение галогенсодер-
жащих соединений значимого влияния на течение 
ХТЭ у крыс не оказало. Возможность использования 
производных хромона в качестве средств коррекции 
последствий травматического повреждения голов-
ного мозга в основном рассматривается в контексте 
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антиоксидантной терапии. Так, Umemoto и соавт. 
(2019) показали, что внутрибрюшинное введение во-
гонина крысам линии Wistar препятствует развитию 
необратимых изменений головного мозга в условиях 
жидкостной перкуссионной травмы. При этом авто-
ры связывают нейропротекторный эффект вогонина с 
его антиоксидантным и противовоспалительным дей-
ствием [21]. Аналогичные результаты были получены 
при исследовании пуэрарина, применение которого 
уменьшало окислительный стресс посредством регу-
ляции сигнального пути PI3K-Akt [22] и кромогликата 
натрия [23]. 

В этой связи проведенное исследование позволит 
расширить имеющиеся представления о фармакологи-
ческой активности производных хромона как средств 
терапии ХТЭ, которые могут действовать не только в 
качестве скэвенджеров свободных радикалов кислоро-
да, но и способны выступать в качестве средств мета-
болического действия. 

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В условиях экспериментальной ХТЭ у животных от-

мечается развитие тау-патологии с ухудшением функ-
циональной активности митохондрий и уменьшением 
массы головного мозга. Применение цитиколина, а 
также соединений 3-[(1E)-3-(3,4-диметилфенил)-3-
оксопроп-1-ен-1-ил]-4H-1-бензопиран-4-он (Х3А4) 
и 3-[(E)-3-(3,5-дитрет-бутил-4-гидрокси-фенил)-3-
оксо-проп-1-енил]-6-метокси-хромен-4-он (Х3А5) в 
большей степени способствовало повышению актив-
ности митохондриальных ферментов СОХ и СДГ при 
снижении концентрации тау-белка, что в итоге привело 
к менее выраженной атрофии мозговой ткани. Изучае-
мые соединения, содержащие в своей структуре атомы 
галогенов, значимого влияния на течение ХТЭ у живот-
ных не оказывали. 

Конфликт интересов: автор заявляет об отсутствии 
конфликта интересов, требующего раскрытия в данной 
статье.
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