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Резюме. Вегетативні розлади превалюють при більшості відомих патологічних станів, особливо це 
стосується травматичних та ішемічних ушкоджень мозку. Застосування фізичних факторів терапії, 
особливо електровпливу, легко змінює активність вегетативної системи, яка адаптує організм до зо-
внішніх умов. Особливий інтерес становить інтраназальне введення лікарських засобів, у тому числі ней-
ропептидів, у комбінації з електровпливом, при цьому використовуються ольфактовегетативні шляхи в 
центральній нервовій системі (ЦНС), низка вісцеральних рефлексів, нейрогуморальні впливи, відомі акти-
вуючі моменти гальванізації та інше. Проведені клініко-експериментальні дослідження підтверджують 
патогенетичні механізми інтраназального використання пептидних сполук та їхньої ефективності. При 
експериментальній травмі або ішемії мозку в щурів інтраназальне введення нейропептидів нормалізувало 
біоелектрогенез, рухову, поведінкову й когнітивну активність, неврологічний дефіцит і морфологічні 
ушкодження. Окремо підтверджено антиоксидантну дію. У роботі наведено низку авторських методик 
інтраназального електровпливу препаратами для корекції стану вегетативної системи, церебральної 
гемодинаміки при ураженні ЦНС ішемічного чи травматичного генезу. Описано позитивні ефекти терапії 
когнітивного дефіциту, судинних, вегетативних розладів. Інтраназальна доставка в ЦНС нейропептидів 
дозволяє зменшувати медикаментозне навантаження за рахунок зниження їх терапевтичних доз. Отже, 
описано низку позитивних ефектів наведеної методики, яку необхідно використовувати в реабілітаційній 
неврології і яка може бути тригером відновлювальних процесів у ЦНС.
Ключові слова: вегетативна система; пептиди; електротерапія; інтраназальне введення ліків; ішемія 
мозку; черепно-мозкова травма

Вегетативна нервова система (ВНС) — головний 
регулятор адекватного функціонування організму. Її 
універсальність у розвитку фізіологічних і патологічних 
процесів визначається адаптаційно-трофічною роллю, 
яка ґрунтується на підтримці гомеостазу — основи іс-
нування людини [1, 2].

ВНС забезпечує роботу різних органів і систем в ор-
динарних і стресових умовах [3], а також оперативне і 
стратегічне управління адаптацією в цілісному організ-
мі [4–10].

Дефіцит вегетативної регуляції може призвести до 
розвитку низки синдромів, пароксизмальних станів, 

дисфункції внутрішніх органів, дистрофічних пору-
шень, секреторних, нейроендокринних, нейроімунних 
розладів тощо [11, 12].

Соціально-психологічні й екологічні проблеми зу-
мовлюють виникнення гострих і хронічних стресових 
ситуацій, дезадаптаційних синдромів з інвалідизацією 
та домінуючою участю ВНС. Виснаження адаптаційних 
резервів спочатку проявляється функціональними, а 
потім структурними змінами всіх систем. Симптома-
тика, що виникає при цьому, стосується неврологічних, 
психіатричних, психологічних і соматичних проблем 
усього організму.
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Практично при всіх патологічних синдромах і за-
хворюваннях вегетативні розлади превалюють або на-
явні в клінічній картині [5, 9, 10] і є однією з провідних 
проблем сучасної відновлювальної медицини. Ці об-
ставини пов’язані з тим, що на ВНС можна ефективно 
впливати з мобілізацією стрес-лімітуючих систем і ме-
ханізмів саногенезу [13].

У країнах пострадянського простору фізіотерапія — 
це широка галузь клінічної медицини, що вивчає дію на 
організм природних і штучних фізичних факторів, які 
застосовуються для лікування хворих та оздоровлення 
населення, при цьому є деякі особливості дефініції, за-
вдань і методик [14–16].

Відомо, що застосування фізичних факторів тера-
пії передусім змінює активність вегетативної системи, 
яка є однією з основних її функцій, що пристосовують 
організм до зовнішніх умов, які змінюються [1, 17, 18]. 
Існує достатня кількість досліджень, що вказують на 
зміну симпатопарасимпатичного балансу при прове-
денні фізіопроцедур, зокрема електротерапії [17, 18, 
20]. Проте простим його зміщенням від симпатикотонії 
у бік вагального розподілу за принципом гойдалки не 
можна пояснити велике різноманіття реакцій ВНС [5, 
6, 21–23]. Тим більше що існують думки про зворотні 
розподіли вегетативного балансу, що залежить від ба-
гатьох причин.

Електрофорез посідає проміжне положення між 
фізіо- і фармакотерапією. При цьому використовують 
електричний струм для доставки ліків через шкіру/сли-
зові оболонки у внутрішні тканини організму [25, 26].

Основним у дії гальванічного струму вважаємо 
шкірно-вісцеральний рефлекс [27]. Крім нервово-
рефлекторної, виявляється нейрогуморальна дія [28], 
використовуються так званий ефект малих доз актив-
ної (іонна форма) речовини [29], а також формуван-
ня його депо в місці безпосередньої дії, особливо за 
неможливості інших шляхів доставки (порушення 
мікроциркуляції), і низка інших ефектів гальванізації 
[25–28, 30].

У структурі загальної реакції організму на електро-
вплив слід враховувати низку комплексних реакцій, що 
розвиваються послідовно: феномен електротранквіліза-
ції [31–33], безпосередню активацію стовбурових утво-
рень зі стимуляцією судинно-рухового центру, вплив на 
авторегуляцію церебрального кровотоку (особливо на 
міогенний компонент), поліпшення інтегративної (у 
тому числі міжпівкульної) діяльності неспецифічних 
систем мозку, що проявляється редукцією астенічних, 
психоемоційних нашарувань, когнітивних функцій 
тощо [35, 36]. Необхідно враховувати симпатичні та/або 
вагальні ефекти електротерапії, впливи на блукаючий, 
лицьовий, язикоглотковий, під’язиковий, трійчастий 
нерви, стимуляцію рухової активності, екстрапірамід-
них тонічно-моторних функцій [37, 38].

Отже, електротерапія — ефективний вегетотропний 
лікувальний метод, який протягом кількох десятків ро-
ків традиційно застосовується нами з лікувальною ме-
тою (А.С. СССР № 1804859; Патенти України № 41763; 
64088; 28164; 886093; 88709; 89234 та ін.).

Інтраназальне введення лікарських 
засобів у клініці й експерименті

Слизова оболонка носа є потужною рефлексоген-
ною зоною організму [39]. При впливі на неї насампе-
ред змінюється робота вегетативної, судинної систем. 
Така взаємодія забезпечується за допомогою так званих 
ольфакто-вегетативних магістралей, що дозволяють че-
рез нюхову рецепцію найкоротшим шляхом впливати 
на нейрорегуляторний апарат центральної нервової 
системи (ЦНС) [40]. Існує низка ефектів, заснованих на 
таких морфофункціональних зв’язках з гіпоталамусом, 
епіталамусом, гіпокампом, мигдалеподібним тілом, ін-
шими надсегментарними структурами, з можливостями 
перемикання й отримання інформації від стовбура моз-
ку та інших поверхів нервової системи (назобульбар-
ний, ринокардіальний, ринопресорний та інші фено-
мени) [41, 42]. Таким чином здійснюється оптимальне 
функціонування організму, його адаптація до змінних 
умов навколишнього середовища і підтримання гоме-
остазу. Знання наведених вище особливостей будови і 
можливостей такого роду рефлекторних взаємодій по-
легшує формування патогенетично спрямованої терапії 
значної кількості захворювань нервової системи [40].

Як було зазначено вище, електротерапія є активним 
методом впливу на ВНС. В її основі, крім рефлекторних 
впливів, лежать фізико-хімічні, метаболічні й клітин-
но-тканинні реакції, що на додачу до загального по-
зитивного терапевтичного ефекту сприяє поліпшенню 
адаптивно-регуляторної функції ВНС [4–8].

Актуальним залишається питання підвищення 
ефективності терапії, тому протягом останніх років 
ми активно зайнялися питаннями експериментально-
клінічного обґрунтування даної проблеми. Складність 
ситуації полягає в анатомо-фізіологічній будові мозку 
й організації ВНС і ЦНС загалом. При будь-якому ура-
женні клітинно-тканинного субстрату ЦНС необхід-
ною є фармакотерапія, однак у цьому випадку суттєвою 
перешкодою для безпосереднього впливу будь-якого 
системно введеного препарату на субстрат-мішень є на-
явність і функціонування гематоенцефалічного бар’єра 
(ГЕБ). Ця обставина визначає мозок як імунонезалежну 
систему, і ЦНС можна назвати спеціалізованою імун-
ною системою [43]. При цьому імунні й запальні реакції 
ініціюються в ЦНС або як негайна реакція у відповідь, 
або як варіант сформованої імунної відповіді уповіль-
неної дії із залученням до неї периферичних нервових 
тканин.

З усього наведеного випливає найважливіший ви-
сновок, який став першопричиною наших експеримен-
тально-клінічних досліджень: для підвищення ефектив-
ності терапії захворювань нервової системи з порушен-
ням вегетативних функцій слід застосовувати особливі 
підходи до доставки лікарських препаратів у ЦНС, і 
вкрай бажано минати ГЕБ. Така методологія може бути 
досягнута при сумісному застосуванні електротерапії 
та лікарських засобів, що дозволяє інтенсивніше про-
никати останнім через низку бар’єрів, використовува-
ти іонну активацію молекул препарату, досягати деяких 
позитивних альтеруючих (взаємопотенційних) впливів. 
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Крім цього, стає можливим досягнення несподіваних 
ефектів [44, 45].

Метод інтраназального (ІН) електрофорезу (ЕФ) 
повною мірою дозволяє реалізувати вищеописані 
ефекти ЕФ, а також можливості нюхового аналізатора 
і його значних рефлексогенних впливів та анатомо-
фізіологічних зв’язків із структурами ЦНС, ВНС, а 
також периферичної нервової системи. На особливу 
увагу заслуговує передбачувана активація передніх 
відділів гіпоталамуса [46], волокон трійчастого нерва, 
ретикулярної формації довгастого мозку (особливо 
задні відділи носової порожнини), ядер стовбура та 
інших нервових структур, що знаходяться під конт-
ролем ВНС. Показано, що ІН ЕФ сприяє підвищенню 
ефективності навіть незначних хімічних подразників 
із проникненням їх у церебральний кровотік в обхід 
ГЕБ [46–49].

Отже, використовуються анатомо-фізіологічні 
переваги ІН шляху введення фармакологічних пре-
паратів, найважливішою з яких є можливість фарма-
котерапії в обхід ГЕБ. При ІН ЕФ можна здійснювати 
патогенетично орієнтовану терапію вегетативної та 
судинної патології мозку, коригувати функціональну 

лабільність церебральних структур (використовую-
чи специфічні «входи» гіпоталамуса) ВНС, судинний 
тонус, величину тиску крові, роботу серця та інші ві-
тальні показники. Подібний варіант терапії дозволяє з 
мінімальним фармакологічним навантаженням на ор-
ганізм впливати на сегментарні вегетативні утворення 
(синокаротидний вузол, вагус, допоміжні периферичні 
вазомоторні апарати тощо), що мають провідне зна-
чення в розвитку й клінічному перебігу синокаротид-
ного синдрому, слабкості синусового вузла, вагусних 
васкулярних і цефалгічних синдромів, вісцеральних 
автономних нейропатій, більшості клінічних проявів 
соматичної патології.

Травма та ішемія мозку: подібність 
патофізіологічних процесів

Наші експериментальні дослідження довели дореч-
ність та ефективність ІН застосування нейрометабо-
лічних активаторів ендогенного походження при трав-
матичних та ішемічних пошкодженнях мозку (ТІПМ) 
[49–52], їхні патогенетичні (в тому числі молекулярні) 
механізми є подібними [52, 53], і в них бере активну 
участь ВНС [54, 55]. Ініціальним альтеруючим проце-

Рисунок 1. Вплив нейропептидного комплексу на 
біоелектрогенез мозку щурів, які перенесли ЧМТ: 
І — ЕЕГ-зміни у щурів із ЧМТ, яким протягом 14 
діб вводили фізіологічний розчин NaCl (0,45 мл 
внутрішньоочеревинно); ІІ — ЕЕГ-зміни у щурів з ЧМТ, 
яким протягом 14 діб вводили солкосерил (40 мг/кг  
внутрішньоочеревинно); А, Б, В — реєстрація че-
рез 1, 7 і 14 днів відповідно після заподіяння ЧМТ;  
1 — вентральний гіпокамп; 2 — верхні горбки чотири- 
горбкового тіла; 3 — мигдалина; 4 — сенсомоторна 
кора; 5 — ретикулярна частина чорної речовини; 
6 — хвостате ядро; 7 — енторинальна кора. На фраг-
ментах А і Б калібрування 300 мкВ, на фрагменті В —  

200 мкВ. Позначка часу на всіх фрагментах — 1 с

Рисунок 2. Вплив нейропептидного комплексу на 
біоелектрогенез мозку щурів, які перенесли ЧМТ: 
І — ЕЕГ-зміни у щурів із ЧМТ, яким протягом 14 
діб вводили солкосерил (20 мг/кг інтраназально); 
ІІ — ЕЕГ-зміни у щурів із ЧМТ, яким протягом 14 діб 
вводили солкосерил (10 мг/кг інтраназально); А, Б, 
В — реєстрація через 1, 7 і 14 днів після заподіяння 
ЧМТ відповідно; 1 — вентральний гіпокамп; 2 — 
верхні горбки чотиригорбкового тіла; 3 — мигда-
лина; 4 — сенсомоторна кора; 5 — ретикулярна 
частина чорної речовини; 6 — хвостате ядро; 7 — ен-
торинальна кора. На фрагментах А і Б калібрування 
300 мкВ, на фрагменті В — 200 мкВ. Позначка часу 

на всіх фрагментах — 1 с
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сом є ішемія, що відбивається на структурі й морфо-
логії паренхіми мозку [58]. Патофізіологічні механізми 
ТІПМ ініціюються надмірною кількістю збуджувальних 
амінокислот, що вивільняються і викликають пошко-
дження нейронів за типом знищення аксонів [56]. При 
цьому тригерним фактором є активація глутаматних 
(переважно іонотропних, наприклад NMDA) рецепто-
рів, що підвищують до токсичних рівнів внутрішньо-
клітинну концентрацію вільного кальцію, азотовмісних 
компонентів (у тому числі високореактивного оксиду 
азоту), а також викликають різке посилення утворення 
активних альтеруючих радикалів із симультанним зни-
женням вираженості ферментативної та нефермента-
тивної ланок антиоксидантного захисту [57–59], інак-
ше — окиснювальний стрес.

Формується замкнуте патологічне коло, у якому 
можна чітко простежити каскад взаємопов’язаних 
патологічних реакцій: пошкодження нейронів 
сприяє посиленню вироблення збуджуючих ней-
ротрансмітерів, дефіциту макроергічних субстан-
цій, накопиченню вільного кальцію, оксиду азоту, 
прозапальних цитокінів та інших субстанцій, що, у 
свою чергу, запускає підсилення вираженості про-
цесів ліпопероксидації [57]. Активні радикали при 
цьому дестабілізують роботу клітинних мембран, 
що тим самим посилює вираженість процесів пе-
рекисного окиснення ліпідів (ПОЛ), сприяють над-
мірному надходженню глутамату, іонів кальцію та 
інших активних компонентів через мікродефекти 
всередині клітини, що в сукупності є патогенетич-
ними механізмами апоптозу і некротичної загибелі 
нейронів.

З активацією ПОЛ і пов’язаним із цим пригнічен-
ням вираженості антиоксидантного захисту, як однієї 
з ланок патогенезу ТІПМ, пов’язані основні напрямки 
пошуку фармакологічного лікування названих патоло-
гічних станів. Дані літератури підтверджують провідну 
роль інтенсифікації процесів ліпопероксидації в роз-
витку нейродегенеративних станів [54, 60–62]. Токсич-
ність, індукована гіперактивацією нейромедіаторної 
системи збудливих амінокислот (ексайтотоксичність), 
пошкодження клітинних мембран і мітохондрій як 
основних енергетичних ресурсів, інтенсифікація про-
цесів ПОЛ, гіперсекреція прозапальних цитокінів і 
факторів росту, запалення, апоптоз часто розглядають-
ся як потенційні мішені для розробки схем терапевтич-
ного впливу, що, втім, не викликає суттєвого прориву в 
лікуванні ТІПМ [56].

З огляду на різноманітність патобіохімічних, пато-
морфологічних та інших механізмів логічно припус-
тити, що дія на них може додатково впливати на ви-
живання нейронів у цих умовах. Відома активна участь 
ВНС в ініціації, супроводі й розвитку ТІПМ, що про-
являється клінічно вегетативними дисфункціями різ-
них поверхів ВНС, так само як у гострому і хроніч-
ному періодах ТІПМ. У деяких випадках порушення 
функціонування ВНС переважає або є єдиним симп-
томокомплексом як прояв вегетативної дисфункції. 
Такі порушення разом зі структурними змінами мозку 

проявляються у вигляді дезорганізації біоелектричної 
активності глибинних неспецифічних структур мозку. 
В експериментальних умовах на моделі механічної за-
критої черепно-мозкової травми (ЧМТ) показані ви-
ражені ЕЕГ-зміни в лімбічних структурах, вентрально-
му гіпокампі, мигдалині, ретикулярній частині чорної 
субстанції, хвостатому ядрі [60]. Проведена пепти-
дергічна вегетотропна терапія тварин, які перенесли 
експериментальну травму мозку, вказувала на суттєве  
(Р < 0,05) зниження потужності генерації біоелектрич-
них потенціалів, особливо вентральним гіпокампом і 
структурами лімбічної системи. Патерн ЕЕГ через 
14 днів після травми з уведенням нейропептидів не 
відрізнявся від фонової активності щурів у контролі 
(рис. 1, 2). При експериментальному вивченні локо-
моції тварин з ТІПМ у тесті «відкрите поле» виявлено 
значне пригнічення рухової активності, що розвину-
лося, імовірно, унаслідок змін корково-підкіркових 
взаємодій при формуванні складних рухових команд. 
При цьому залучалися фронтальна кора, хвостате 
ядро, чорна субстанція, вентральний гіпокамп та інші 
безпосередньо пов’язані з вегетативною регуляцією 
структури мозку [50].

Пептидергічні засоби сприяли відновленню де-
термінованої фронтальною корою, лімбічною систе-
мою і наведеними вище підкірковими утвореннями 
ЦНС адекватної поведінки тварин, перемиканню на 
формування нових програм поведінки (когнітивні 
функції) при подачі зовнішніх подразнень після по-
шкодження [49].

Деякі макро- та мікроскопічні патоморфологічні 
зміни, виявлені при травмі ЦНС у тварин, вказують на 
наростання дисгемічних і гідропічних функціональ-
них, а згодом і дистрофічних порушень у нейронах і 
судинах мозку. Причому діапедезні екстравазати ангіо- 
невротичного характеру виявлено далеко від вогни-
ща безпосереднього ушкодження мозку. Відбувалося 
прогресування реактивних і репаративних процесів на 
тлі регресу набряку мозку. Зареєстровано сприятливі 
патоморфологічні зміни в ділянках кори мозку й гі-
покампа.

Судинні дисгемії у вентральному й дорзальному гі-
покампі викликали структурні зміни (гіперхромія цито- 
і каріоплазми) відростків нейронів. Поряд із цим вияв-
лялися нейрони з ознаками дистрофії та хроматолізом 
різного ступеня вираженості. Наявність неповного мі-
кронекрозу, мабуть, багато в чому зумовлює нейрове-
гетативний дефіцит у віддаленому періоді ушкодження 
мозку.

Використання в терапії нейропептидних комплексів 
ендогенного походження дозволяло протягом двох тиж-
нів після травми зменшити набряк паренхіми, перивас-
кулярних просторів та оболонок мозку, явища дистонії 
в судинах. При цьому більш тривалий час зберігалися 
венозне повнокров’я і регіонарна гіперемія капілярної 
мережі переважно в гіпоталамо-гіпофізарних відділах 
мозку, що вказувало на морфофункціональні й судин-
ні зміни, що тривають, із залученням надсегментарних 
відділів ВНС (рис. 3–6) [50].
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Антиоксидантні властивості  
пептидних комплексів

У процесі вивчення структурно-метаболічних змін 
нервової системи було досліджено особливості ліпопе-
роксидації та активності антирадикальних факторів як 
односпрямованих патофізіологічних механізмів ушко-
дження мозку при ТІПМ. На підставі описаних вище 
феноменів [63] отримані експериментальні дані, які 
логічно вбудовуються в загальне розуміння патофізіо-
логічних механізмів пошкодження клітинних мембран 
в умовах ТІПМ [63], а також відповідають результатам, 
що вказують на посилення процесів ПОЛ і зниження 
активності антирадикального захисту при невроло-
гічних захворюваннях [64]. Це є причиною розвитку 
каскадних патобіологічних змін (тканинних, судинних 
тощо). Встановлено, що використання пептидергічних 
засобів здатне запобігти ішемічній загибелі нейронів, 

знизити вираженість процесів ліпопероксидації та по-
силити активність ферментативної ланки антиокси-
дантного захисту (нормалізація концентрації малоно-
вого діальдегіду, дієнових кон’югат, а також активності 
каталази, супероксиддисмутази й глутатіонпероксида-
зи) [60, 63, 65].

Підтверджено антиоксидантні ефекти, прискорення 
репаративних і регенеративних процесів шляхом про-
ліферації та міграції клітин безпосередньо у вогнище 
ураження.

Зафіксовано полегшення утилізації кисню і сти-
муляцію транспорту глюкози клітинами в умовах 
гіпоксії та виснаження метаболічних ресурсів, що 
багато в чому пояснює ефективність нейропептид-
ного комплексу в корекції основних патогенетичних 
ланок вегетативно-судинних дисгемій мозку [6, 40, 
47, 49].

Рисунок 3. Інтерстиціальний набряк  
речовини мозку щура № 2 через 7 днів  

після ЧМТ. Забарвлення гематоксилін-еозином, 
× 100

Рисунок 4. Гідропічна дистрофія нейронів  
у вентральному гіпокампі в щура № 3  

(ЧМТ + солкосерил, 7 введень через 7 діб після 
ЧМТ). Забарвлення гематоксилін-еозином, × 100

Рисунок 5. Венозне повнокров’я судин 
гіпоталамуса через 14 днів після ЧМТ  

у щура № 2. Забарвлення гематоксилін-еозином, 
× 100

Рисунок 6. Ділянка облітерації 
внутрішньошлуночкових просторів мозку 

щура № 1 (ЧМТ + солкосерил, 14 введень). 
Забарвлення гематоксилін-еозином, × 100



161http://inj.zaslavsky.com.uaVol. 20, No. 3, 2024

Практикуючому неврологу / To Practicing Neurologist

Ефективність інтраназального 
введення лікарських засобів при ТІПМ

На підставі вищевикладених ефектів пептидних 
комплексів на моделях ТІПМ нами експериментально 
протестовані різні шляхи їх введення і дозування [68]. 
Були вивчені внутрішньоочеревинний та інші шляхи 
введення ліків з урахуванням патофізіологічних меха-
нізмів такого роду пошкодження мозку. Досліджували 
й оцінювали ступінь вираженості агресивно-оборонної 
поведінки в контексті адаптації організму в екстремаль-
них умовах.

Проведено стереотаксичну імплантацію електро-
дів у вентральний гіпокамп, мигдалину, хвостате ядро, 
ретикулярну частину чорної субстанції, верхні горбки 
чотиригорбкового тіла, різні відділи мозкової кори 
[49, 50].

Для з’ясування патогенетичних механізмів мотор-
них і когнітивних порушень при ішемії мозку вивчали 
особливості формування умовного рефлексу в щурів з 
використанням радіального лабіринту (навчання), збе-
реження сформованого умовного рефлексу (пам’ять), 
опір згасанню останнього [64, 66, 67].

При ішемії мозку було виявлено значні порушення 
процесів навчання та пам’яті, які виявлялися погір-
шенням формування умовних рефлексів, утрудненням 
зберігання енграми, сформованої в результаті попере-
днього навчання, прискоренням згасання умовного 
рефлексу активного уникнення. Показані позитивні 
мнестичні ефекти нейропептидних фрагментів є екс-
периментальним обґрунтуванням доцільності їх вклю-
чення до комплексної терапії судинних і вегетативних 
дисгемій. При ІН введенні солкосерилу вираженість 
агресивно-оборонної поведінки щурів вже на 7-му добу 
з моменту пошкодження мозку була нижчою (Р < 0,001) 
порівняно з аналогічними показниками в щурів, яким 
препарат не вводили. При ІН введенні препарату кори-
гуючий вплив і його ефективність суттєво перевищили 
таку при внутрішньовенному введенні рівнозначної 
його кількості (по 20 мг/кг; Р < 0,05) [52, 68]. Анало-
гічні результати ІН введення препаратів було отримано 
іншими дослідниками при патології нервової системи 
[35, 52, 68].

Отримано подібні результати ЕЕГ-картини голов-
ного мозку в травмованих щурів при ІН (20 мг/кг) і 
внутрішньоочеревинному (40 мг/кг) уведенні препа-
рату [68]. Під впливом ІН шляху введення лікарської 
речовини нормалізація біоелектричної активності моз-
ку після перенесеної травми настає вже на 7-му добу. 
Ефективним виявився ІН спосіб уведення нейропеп-
тидного комплексу в дозі, меншій у два рази. При цьому 
слід враховувати, що мінімізується фактор стресу порів-
няно із системним введенням препарату, що важливо за 
наявності вегетативних і психовегетативних дисфунк-
цій, які супроводжують патологічний процес [65].

Використання ІН введення лікарських засобів до-
зволяє використовувати так званий ефект малих доз 
(стимулююче дозування) олігопептидів у терапії хроніч-
ної ішемії мозку [35]. При цьому в усіх спостереженнях 
відзначено поліпшення стану хворих. Найбільш вира-

жені сприятливі зміни об’єктивного дослідження відбу-
лися в показниках вищої нервової діяльності, зокрема 
пам’яті (Р < 0,01), явищ інтерференційного гальмуван-
ня (Р < 0,02), короткочасної пам’яті, продуктивності 
запам’ятовування (Р < 0,05). Нормалізувалися авто-
номні характеристики — зменшення вираженості сим-
патичної реактивності й надмірне забезпечення різних 
видів діяльності, а також тенденція до зниження рівня 
тривожності [38].

Нами з успіхом використовуються способи ліку-
вання нейровегетативних дисфункцій при пошко-
дженні всіх відділів нервової системи (патенти України 
№ 28164 і № 88797) [48, 68, 69, 71]. Розроблений елек-
трофармакологічний лікувальний комплекс безпосе-
редньо впливає на центральні вегетативні утворення, 
регулює рівень глюкози крові, секреторно-моторну 
функцію шлунково-кишкового тракту, нормалізує стан 
адренергічної системи й реологічні властивості кро-
ві [49, 68]. ІН гальванізація, на додачу до зазначених 
вище ефектів, поліпшувала мікроциркуляцію, трофічні 
й регенераторні механізми, усувала нейровегетативний 
біль, коригувала стан симпатоадреналової системи, хо-
лінергічну нейротрансмісію, активність нейроендокри-
но-імунної регулюючої системи [68].

Отже, при ТІПМ необхідно враховувати анато-
мо-фізіологічні можливості ольфакторного апарату, а 
також різноманітні патофізіологічні механізми череп-
но-мозкової травми і/або ішемії мозку, особливо з ве-
гетативним супроводом. У цих умовах патогенетично 
виправданими є позитивні терапевтичні ефекти ІН 
введення олігопептидів за допомогою ЕФ, що, у свою 
чергу, нормалізує функціональний стан церебральних 
і сегментарно-периферичних вегетативних структур і 
всього організму в цілому.

Спосіб лікування широко використовується нами 
в комплексній терапії вегетативних розладів різних 
рівнів організації ВНС, при хронічній ішемії мозку, 
церебральній ангіодистонії, вазомоторних дисфункці-
ях слизової оболонки носа, вісцеральних порушеннях 
вегетативного регулювання.

Висновки
1. Отримані дані підтверджують низку положень 

ранніх клініко-експериментальних досліджень про ме-
ханізми дії, патогенетичну ефективність використання 
нейропептидів.

2. Дія низькомолекулярних речовин пептидної при-
роди в експерименті знижувала потужність генерації 
біоелектричних потенціалів ЕЕГ тварин, у тому числі у 
вегетативних утвореннях — глибинних структурах (вен-
тральний гіпокамп і лімбічна система мозку). Патерн 
ЕЕГ через 14 днів після пошкодження мозку не відріз-
нявся від фонової активності щурів у контрольних спо-
стереженнях.

3. Пептидергічні засоби як активатори клітинного 
метаболізму позитивно впливали на рухову активність 
тварин, поведінкові, когнітивні функції починаючи з 
10-го дня після пошкодження, що підтверджувалось 
нормалізацією горизонтальної та вертикальної актив-
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ності. Ці показники можна сприймати як адаптацію до 
стресу.

4. Використання нейропептидних комплексів спри-
яло якісній і кількісній нормалізації морфологічної 
структури стовбура і середнього мозку тварин після 
ішемічного чи травматичного ушкодження.

5. Одним з механізмів реалізації нейропротектив-
ного ефекту пептидергічних препаратів є їхня антиок-
сидантна дія з нормалізацією концентрації малонового 
діальдегіду і дієнових кон’югат; активності каталази, 
супероксиддисмутази й глутатіонпероксидази.

6. Інтраназальне використання пептидергічних за-
собів дозволяє використовувати ефект малих доз як 
стимулюючу дію на вегетативну систему і ЦНС, що 
зменшує медикаментозне навантаження й побічні 
ефекти.

7. Ольфакто-вегетативні магістралі прискорюють 
пряму доставку пептидергічних компонентів безпосе-
редньо в гіпоталамус із подальшою взаємодією, за до-
помогою його зв’язків, з іншими відділами ЦНС і по-
верхами ВНС, що скорочує час до настання позитивних 
ефектів, у тому числі відновлення вегетативного гоме-
окінезу.

8. Інтраназальна гальванізація посилює низку по-
зитивних ефектів медикаментозного впливу, бувши 
тригером відновлювальних процесів на різних рівнях 
організації ВНС з електротранквілізуючою дією.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів і власної фінансової зацікав-
леності при підготовці даної статті.
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Effects of intranasal drug delivery on the autonomic system in rehabilitation neurology
Abstract. Autonomic disorders predominate or are present in 
most patients with pathological conditions, especially traumatic 
and ischemic brain injuries. The use of physical factors of therapy, 

especially electric influence, easily changes the activity of the au-
tonomic system, which adapts the body to external conditions. Of 
particular interest is the intranasal drug delivery, including neuro-

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31536270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31536270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21509998/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21509998/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/21509998/
https://uvnpn.com.ua/en/archive-of-numbers/2019/volume-27-issue-4-101/experimental-justifi-cation-and-dependent-eff-ects-of-therapy-by-the-mexicor-of-ischemic-brain-injec
https://uvnpn.com.ua/en/archive-of-numbers/2019/volume-27-issue-4-101/experimental-justifi-cation-and-dependent-eff-ects-of-therapy-by-the-mexicor-of-ischemic-brain-injec
https://uvnpn.com.ua/en/archive-of-numbers/2019/volume-27-issue-4-101/experimental-justifi-cation-and-dependent-eff-ects-of-therapy-by-the-mexicor-of-ischemic-brain-injec
https://uvnpn.com.ua/en/archive-of-numbers/2019/volume-27-issue-4-101/experimental-justifi-cation-and-dependent-eff-ects-of-therapy-by-the-mexicor-of-ischemic-brain-injec
http://www.mif-ua.com/archive/article/6163
http://www.mif-ua.com/archive/article/6163
http://www.mif-ua.com/archive/article/6163
http://www.mif-ua.com/archive/article/6163
https://doi.org/10.22141/2224-0713.6.108.2019.180532
https://doi.org/10.22141/2224-0713.6.108.2019.180532
https://doi.org/10.22141/2224-0713.6.108.2019.180532
https://doi.org/10.22141/2224-0713.6.108.2019.180532
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33808569/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33808569/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33808569/
https://ukrneuroj.vitapol.com.ua/svizhij_nomer.php?nid=14
https://ukrneuroj.vitapol.com.ua/svizhij_nomer.php?nid=14
https://ukrneuroj.vitapol.com.ua/svizhij_nomer.php?nid=14
https://ukrneuroj.vitapol.com.ua/svizhij_nomer.php?nid=14
https://ukrneuroj.vitapol.com.ua/svizhij_nomer.php?nid=14
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34808139/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34808139/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34808139/
https://scholar.google.com.ua/citations?view_op=view_citation&hl=ru&user=Rw6WCnsAAAAJ&pagesize=80&citation_for_view=Rw6WCnsAAAAJ:bFI3QPDXJZMC
https://scholar.google.com.ua/citations?view_op=view_citation&hl=ru&user=Rw6WCnsAAAAJ&pagesize=80&citation_for_view=Rw6WCnsAAAAJ:bFI3QPDXJZMC
https://scholar.google.com.ua/citations?view_op=view_citation&hl=ru&user=Rw6WCnsAAAAJ&pagesize=80&citation_for_view=Rw6WCnsAAAAJ:bFI3QPDXJZMC
https://scholar.google.com.ua/citations?view_op=view_citation&hl=ru&user=Rw6WCnsAAAAJ&pagesize=80&citation_for_view=Rw6WCnsAAAAJ:bFI3QPDXJZMC
http://www.mif-ua.com/archive/article/6150
http://www.mif-ua.com/archive/article/6150
http://www.mif-ua.com/archive/article/6150
https://dspace.univd.edu.ua/server/api/core/bitstreams/9411a76f-09bf-4c35-b69d-c6fe33a244a6/content
https://dspace.univd.edu.ua/server/api/core/bitstreams/9411a76f-09bf-4c35-b69d-c6fe33a244a6/content
https://www.angiolsurgery.org/en/magazine/2017/1/3.htm
https://www.angiolsurgery.org/en/magazine/2017/1/3.htm
https://www.angiolsurgery.org/en/magazine/2017/1/3.htm
https://www.angiolsurgery.org/en/magazine/2017/1/3.htm


165http://inj.zaslavsky.com.uaVol. 20, No. 3, 2024

Практикуючому неврологу / To Practicing Neurologist

peptides, in combination with electric influence while using olfac-
tory autonomic pathways in the central nervous system, a number of 
visceral reflexes, neurohumoral effects, active moments of galvani-
zation and others. The conducted clinical and experimental studies 
confirm the pathogenetic mechanisms of intranasal use of peptide 
compounds and their effectiveness. In experimental brain trauma 
or ischemia in rats, intranasal administration of neuropeptides 
normalized bioelectrogenesis, behavioral, and cognitive activity, 
neurological deficit, and morphological damage. The antioxidant 
effect was separately confirmed. The work presents several authors’ 
techniques for intranasal electric influence with drugs for correcting 

the state of the autonomic system, cerebral hemodynamics in case 
of ischemic or traumatic damage to the central nervous system. The 
positive effects of therapy for cognitive deficits, vascular and auto-
nomic disorders are described. Intranasal delivery of neuropeptides 
to the central nervous system makes it possible to decrease a medi-
cation load by reducing their therapeutic doses. Thus, a number 
of positive effects of the presented technique are described, which 
should be used in rehabilitation neurology and can be a “trigger” of 
neurological processes in the central nervous system.
Keywords: autonomic system; peptides; electrotherapy; intranasal 
drug delivery; cerebral ischemia; traumatic brain injury


