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Болезнь Паркинсона (БП) – наиболее распространенная форма пар-
кинсонизма, группа неврологических расстройств, сопровождающихся 
проблемами с движением, такими как ригидность, медлительность и тре-
мор. Более 6 миллионов человек во всем мире страдают БП. Это гете-
рогенное заболевание с быстро и медленно прогрессирующими формами 
[8]. Поражения нервных клеток преимущественно проявляются в образо-
ваниях, входящих в экстрапирамидную и вегетативную нервную систему 
[15]. Исследования показали, что основной причиной БП является про-
грессирующее разрушение и гибель нейронов, вырабатывающих нейро-
медиатор дофамин, которые расположены в компактной части черной 
cубстанции (substantia nigra pars compacta, SNc), а также их нервных 
окончаний, расположенных в полосатом теле [10]. Черная субстанция (SN) 
среднего мозга является одним из центров, ответственных за регуляцию 
моторики, играет существенную роль в моторном обучении и связанным с 
ним поведением [22]. Недавно была проведена оценка корковых связей SN 
in vivo у человека. Установлено, что нигростриатная дофаминергическая 
система контролирует активность ГАМК и глутаматергических синапсов 
неостриатума, которые, в свою очередь, активируют таламокортикальные 
сети и регулируют моторное поведение животных и человека [2]. Обна-
ружено, что SN связана с префронтальной корой, пре- и постцентральной 
извилинами и верхней париетальной долей. Эти результаты могут быть 
важными для понимания патофизиологии отдельных нейрологических 
болезней, в которые вовлекается SN (таких как БП, шизофрения и др.). 
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Корковый контроль среднего мозга – один из важных механизмов, ко-
торый прямо или косвенно через глутаматергический вход может управ-
лять или модулировать дофаминергические клетки [11]. 

Дофаминергические нейроны SNc пигментированы благодаря акку-
муляции оксидативного метаболизма нейротрансмиттера дофамина – 
предшественника нейромеланина. Нейромеланин в SNc чувствителен в 
отношении широкого спектра токсических агентов, выступая в роли сис-
темы, потенциально способной обеспечивать нейрональное повреждение 
[25]. Установлено, что воспалительные факторы и оксидативный стресс 
могут привести к гибели дофаминергических нейронов SNс [9]. Комби-
нированная терапия, направленная на замедление гибели дофаминерги-
ческих нейронов и исключение прогрессии недофаминергических симп-
томов БП, может быть эффективной [16]. При лечении нейродегенера-
тивных заболеваний успешно применяются разного рода нейропротек-
торы, после введения которых ускоряется восстановление утраченных 
функций структур центральной нервной системы. В настоящем исследо-
вании с этой целью был использован бактериальный меланин (БМ).   

Полученный биотехнологическим путем водорастворимый БМ мо-
жет быть потенциальным биологическим медицинским продуктом для ле-
чения нейродегенеративных заболеваний (в том числе БП).  БМ обладает 
высокой биологической активностью и биостимулирующим эффектом, не 
вызывает микроглиоза и не имеет побочных токсических эффектов [1, 13]. 
На примере латерального гипоталамуса крыс показано, что меланинкон-
центрирующий гормон подавляет синаптическую активность глутаматных 
и ГАМКергических нейронов [12]. Была доказана способность меланина 
стимулировать процессы регенерации в нервной ткани и показано, что БМ 
способствует спраутингу нервных волокон, восстанавливает проводимость 
в моторном тракте после его повреждения [5]. Возможно, что БМ спо-
собствует быстрой активации процесса деления стволовых клеток, так как 
он проявляет те качества, которые необходимы для структурного и функ-
ционального восстановления центральной нервной системы после травмы 
[6]. Установлено, что БМ обладает рядом протекторных и противовос-
палительных свойств [14, 20], поэтому высока вероятность протекторного 
и репаративного влияния БМ на ранних стадиях БП.  

Исходя из вышесказанного, целью настоящей работы было изучение 
синаптической активности SNc крыс на ротеноновой модели БП и в усло-
виях протекторного воздействия БМ.  

 
Материал и методы 
 
В качестве экспериментальной модели БП была применена роте-

ноновая модель, которая признана надежной для изучения механизмов 
повреждения нейронов, в особенности до 4 недель выживания [18].  Были 
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Активность проявлялась в виде тетанической потенциации (ТП) и 
депрессии (ТД) с посттетанической потенциацией (ПТП) и посттетани-
ческой депрессией (ПТД). Регистрацию производили с помощью програм-
мы, позволяющей селекцию спайков амплитудной дискриминацией, с 
выводом «растеров» перистимульного спайкинга, построением гисто-
грамм усредненной частоты спайков. Анализ данных проводили по раз-
работанному алгоритму, обеспечивающему достоверность перистимуль-
ных изменений межспайковых интервалов. Однородность двух независи-
мых выборок контролировалась t-критерием Стьюдента [4]. В большинст-
ве случаев спайкинга статистически значимое изменение достигало, как 
минимум, уровня 0,05.  

 
Результаты и обсуждение 
 
Проведен cравнительный анализ импульсной активности одиночных 

нейронов SNc (107 нейронов) на высокочастотную стимуляцию (ВЧС) M1 
в норме, на модели БП (105 нейронов) и в условиях протекции БМ (50 
нейронов). Были обнаружены cледующие изменения депрессорных и воз-
будительных тетанических и посттетанических реакций в обеих пост-
стимульных последовательностях (ТД ПТД, ТД ПТП и ТП ПТП, ТП ПТД). 
При оценке степени выраженности проявлений спайковой активности ней-
ронов SNc получены значения (рис. 2, 3, 4), представленные в виде дис-
ковых диаграмм для оценки степени выраженности в процентах (рис. 5). 

В норме в депрессорной последовательности ТД достигалa 1,55-
кратного занижения престимульной активности, в депрессорно-возбуди-
тельной – 1,50-кратного занижения (рис. 2 А, Б, 5 А, Б), в возбудительной 
последовательности ТП завышала престимульную активность 2,00-кратно, 
а в возбудительно-депрессорной – 1,58-кратно (рис. 2 В, Г, 5 В, Г). На 
модели БП постстимульные проявления депрессорной активности в 
нейронах SNc полностью отсутствовали (рис. 5 А, Б). В возбудительной 
постстимульной активности ТП в двух последовательностях достигала 
3,32- и 3,05-кратного превышения престимульной активности (рис. 3 А, Б, 
5 В, Г). Очевидно, что в условиях патологии в нейронах SNc выявляется 
эксайтотоксичность, свидетельствующая об их нейродегенеративном по-
ражении. 

В нейронах SNc в условиях использования БМ ТД в депрессорных 
постстимульных последовательностях достигала 2,43- и 6,40-кратного 
занижения престимульной активности, а ТП в возбудительных последо-
вательностях исчислялась порядка 1,20- и 1,46-кратного превышения (рис. 
4 А-Г, 5 А-Г). Иными словами, с использованием БМ имело место 
восстановление депрессорных постстимульных эффектов в нейронах SNc, 
даже выше нормы (1,56- и 4,26-кратно), и резкое снижение таковых 
возбудительных (2,76- и 2,11-кратно), то есть отмечается протекторное 
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свободных радикалов, активацию митохондриальной проницаемости и 
вторичной эксайтотоксичности [24]. С целью их предотвращения необхо-
димо восстановление и углубление депрессорных эффектов протекторного 
назначения и снижение чрезмерных возбудительных эффектов [7].  В на-
стоящем исследовании мы наблюдали изменения соотношения возбуди-
тельных и депрессорных эффектов в нейронах SNс на ротеноновой модели 
БП. В нейронах SNc на модели БП пре- и постстимульная частота ак-
тивности значительно превысила норму. Это свидетельствует об эксайто-
токсичности, содействующей апоптозу, сопровождаемой нейродегенера-
тивным повреждением и гибелью нейронов. Выявлена большая ранимость 
депрессорных постстимульных эффектов нейронов SNc, в условиях 
патологии, с формированием выраженных возбудительных, что свидетель-
ствует о большом вовлечении SNc в БП. С использованием БМ в нейронах 
SNс имело место восстановление депрессорных постстимульных эффек-
тов, даже выше нормы, и резкое снижение таковых возбудительных. Вос-
становление депрессорных постстимульных проявлений активности поз-
воляет считать очевидным протекторный эффект БМ, направленный про-
тив эксайтотоксичности. Результаты данного электрофизиологического 
исследования подтверждают ранее проведенное морфогистохимическое 
изучение влияния БМ на нейроны черной субстанции на модели БП. При 
регулярном введении БМ после ротеноновой инъекции в SNс наблюдаются 
положительные изменения структурных свойств нейронов по сравнению с 
моделью БП, повышение фосфатазной активности в цитоплазме нейронов, 
что говорит об активации обменных процессов, направленных на поддер-
жание нарушаемого в результате ротеноновой интоксикации гомеостаза 
организма. Есть тенденции к сохранению морфологической картины ней-
ронов SNc [3]. 

Полученные данные позволяют заключить, что БМ обладает нейро-
протекторными свойствами, препятствуя развитию нейродегенеративных 
повреждений, характерных БП. Дальнейшие исследования дадут возмо-
жность выявления механизмов воздействия терапевтических доз БМ и 
последующее представление ее клинической апробации для фундамен-
тального научно-методического обоснования ее применения в клинической 
практике для профилактики и терапии БП. 
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Պարկինսոնի հիվանդության մոդելում  բակտերիալ մելանինի 
նյարդապաշտպան  ազդեցության պայմաններում սև նյութի 

սինապտիկ ակտիվության  ուսումնասիրությունը  
 

Մ.Հ. Դանիելյան, Մ.Վ. Պողոսյան, Ք.Վ.Կարապետյան,  
Վ.Պ. Խաչատրյան, Օ.Հ. Նազարյան, Լ.Մ. Խաչատրյան,  

Զ.Ա. Ավետիսյան, Ջ.Ս. Սարգսյան 
 

Պարկինսոնի հիվանդությունը (ՊՀ) շարժողական  և ոչ շարժո-
ղական ախտանիշներով դրսևորվող կենտրոնական նյարդային համա-
կարգի քրոնիկ, դեգեներատիվ հիվանդություն է: Շարժողական  ախ-
տանիշների մեծամասնությունը պայմանավորված է սև նյութի կոմ-
պակտ մասի  նյարդամելանին պարունակող, դոֆամիներգիկ նյարդա-
բջիջների ախտահարմամբ: Վերջին տասնամյակներում նյարդադեգե-
ներատիվ հիվանդությունների բուժման մեջ հաջողությամբ կիրառվում 
են տարբեր տեսակի նյարդապաշտպաններ, որոնց օգտագործումն 
արագացնում է կենտրոնական նյարդային համակարգի կառույցների  
խաթարված գործառույթների վերականգնումը: Այս հետազոտության  
մեջ այդ  նպատակով  օգտագործվեց բակտերիալ մելանինը, որի թե-
րապևտիկ  ազդեցությունն ուղղված է ուղեղի հյուսվածքի սնուցման 
բարելավմանը, բորբոքային պրոցեսի և գլիոզի արգելակմանը: ՊՀ մո-
դելում  առաջնային շարժողական  կեղևի  խթանման պայմաններում, 
նորմայի և բակտերիալ մելանինի նյարդապաշտպան ազդեցության 
համեմատ, իրականացվել է  սև նյութի կոմպակտ մասի նյարդաբջիջ-
ների ակտիվության նախախթանային  և հետխթանային հաճախա-
կանության համեմատական վերլուծություն՝ հանգեցնելով ՊՀ-ի ժա-
մանակ նյարդադեգեներատիվ ախտահարումն ուղեկցող անխուսափե-
լի էքսայթոտոքսիկության, ինչն էլ հաջողությամբ բացառվում է բակ-
տերիալ մելանինի ներգործության պայմաններում: Ակտիվության 
հետխթանային արգելակիչ դրսևորումների վերականգնումը    հնարա-
վորություն է տալիս ակնհայտ համարելու բակտերիալ մելանինի 
պաշտպանիչ ազդեցությունը՝ ուղղված էքսայթոտոքսիկության դրսե-
վորման բացառմանը:  
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Study of the Synaptic Activity of the Substantia Nigra on the Model 
of Parkinson's Disease under the Protective Effect of Bacterial 

Melanin 
 

M.H. Danielyan, M.V. Poghosyan, K.V.Karapetyan, V.P. Khachatryan, 
O.H. Nazaryan, L.M. Khachatryan, Z.A. Avetisyan, J.S. Sarkissian  

 
Parkinson's disease (PD) is a chronic, degenerative disease of the central 

nervous system with motor and non-motor symptoms.  Most motor symptoms 
are caused by damage to dopaminergic, neuromelanin-containing neurons in the 
substantia nigra pars compacta. In recent decades, various types of neuro-
protectors have been successfully used in the treatment of neurodegenerative 
diseases, after the introduction of which the restoration of the lost functions of 
the structures of the central nervous system is accelerated. In the present study, 
for this purpose, we used bacterial melanin, the therapeutic effect of which is 
due to the improvement of the trophism of the brain tissue, inhibition of the 
inflammatory process and gliosis. A comparative analysis of the pre- and post-
stimulus frequency of activity of neurons in the substantia nigra pars compacta 
during stimulation of the primary motor cortex on the PD model, in comparison 
with the norm and under conditions of bacterial melanin protection, led to the 
conclusion about the inevitable excitotoxicity accompanying neurodegenerative 
damage, which was successfully excluded by exposure to bacterial melanin. The 
restoration of post-stimulus depressive manifestations of activity makes it 
possible to consider the protective effect of bacterial melanin against excito-
toxicity as obvious. 
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