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ПАС). В крупных биотехнологических центрах, 
оснащенных соответствующими иммунологиче­
скими и иммуногенетическими лабораториями, 
возможно проведение тестирования на наличие 
антител к 21-гидроксилазе, 17-гидроксилазе, 
Р450с17, Р4505СС, ТПО, глутаматдекарбоксилазе 
и клеткам поджелудочной железы, ткани надпо­
чечников, яичников, поверхностным клеткам 
желудка. Однако следует помнить, что отсутст­
вие этих антител не исключает наличие патоло­
гии [3, 9, 11].

Лечение. Терапией первого выбора ПАС-1 является 
заместительная гормональная терапия и коррекция 
электролитных нарушений. Для коррекции гипо­
кальциемии при ГПТ применяют препараты кальция 
и витамина О. Компенсация гипокортицизма осуще­
ствляется с помощью подбора адекватных доз препа­
ратов кортикостероидов. Для заместительной терапии 
гипотиреоза проводится терапия Ь-тироксином. Для 
лечения грибковой инфекции используется флюко- 
назол и кетоконазол.
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У крыс с сахарным диабетом (СД) исследовали состояние ферментативных и неферментативных компонентов сис­
темы антиоксидантной защиты (САЗ) и процессов липопероксидации в гомогенатах ткани головного мозга через 
30, 60 и 90 сут после введения аллоксана. Обнаружено снижение буферной емкости САЗ: уменьшение активности 
супероксиддисмутазы (60-е и 90-е сутки СД), глутатионпероксидазы и антирадикальной активности (90-е сутки) 
и глутатионредуктазы (во все сроки СД). Это сопровождалось прогрессирующим усилением процессов липоперокси­
дации (по уровню малонового диальдегида), достигшим максимальной выраженности на 90-е сутки течения СД. Про­
веденный одновременно улътраструктурный анализ ткани головного мозга выявил слабовыраженные окислительные 
повреждения всех клеточных элементов, которые усиливались к 90-м суткам СД. Наиболее выраженные изменения 
обнаружены в нейроглиальных клетках, особенно в астроцитах, по сравнению с нейронами и эндотелиоцитами мик­
рососудов мозга.
Введение крысам с СД препарата альфа-липоевой кислоты эспа-липона оказало выраженное положительное влияние на 
состояние компонентов САЗ, способствовало исчезновению активных проявлений патологических процессов в нейрогли­
альных клетках и нейронах и развитию в сохранившихся клетках компенсаторно-восстановительных процессов.
Ключевые слова: сахарный диабет, головной мозг, антиоксиданты, липопероксидация, цитопатология, альфа-ли- 

поевая кислота.

The state of enzymatic and non-enzymatic components of the antioxidative defense system (ADS) and lipid peroxidation was studied 
in the homogenates of the brain of rats with diabetes mellitus (DM) on days 30, 60, and 90 after administration of alloxan. There 
was a decrease in the buffer capacity of ADS: reductions in the activities of superoxide dismutase (on DM days 60 and 90), glutathione 
peroxidase and antiradical activity (on day 90) and glutathione reductase (in all periods of DM). This was followed by the progressive 
enhancement of lipid peroxidation processes, achieving the maximum magnitude on day 90 of DM (as estimated by the level of 
malonic dialdehyde). Concurrent brain tissue ultrastructural analysis revealed slightly pronounced oxidative lesions of all cell ele­
ments, which enhanced by day 90 of DM. The most marked changes were found in the neuroglial cells, in astrocytes in particular, 
as compared with cerebral microvascular neurons and endothéliocytes.
Administration of the a-lipoic acid agent espa-lipon to rats with DM produced a significant positive effect on the state of the ADS 
components, promoted the elimination of active manifestations of abnormal processes in the neuroglial cells and neurons and the 
development of compensator)' and reducing processes.
Key words: diabetes mellitus, brain, antioxidants, lipid peroxidation, cytopathology, a-lipoic acid.

37



ПРОБЛЕМЫ ЭНДОКРИНОЛОГИИ, 2006, Т. 52, № 5

Окислительный стресс является одним из клю­
чевых звеньев в патогенезе осложнений сахарного 
диабета (СД) [1, 9, 17]. В ткани головного мозга 
крыс с СД 1-го типа выявлено увеличение содер­
жания продуктов липопероксидации (ЛП) и сни­
жение активности некоторых ферментов системы 
антиоксидантной защиты (САЗ) [2, 13, 16], что 
предполагает нарушение прооксидантно-антиок- 
сидантного баланса. Однако остаются неясными 
роль отдельных компонентов САЗ на этапах ста­
новления и прогрессирования неврологических ос­
ложнений СД, динамика и последовательность их 
изменений и связь со степенью выраженности и 
последовательностью развития окислительных по­
вреждений в различных клеточных элементах тка­
ни головного мозга. Решению этих вопросов могло 
бы способствовать использование корригирующе­
го воздействия на САЗ альфа-липоевой кислотой 
(АЛК), успешно применяемой в лечении диабети­
ческой невропатии [1, 6, 17].

Задачами нашего исследования были: 1) изуче­
ние состояния ЛП, ферментативных компонентов 
САЗ — супероксиддисмутазы (СОД), глутатионпе­
роксидазы (ГП), глутатионредуктазы (ГР) и нефер­
ментативного ее звена, определяемого по уровню 
антирадикальной активности (АРА) в ткани голов­
ного мозга крыс в сопоставлении с ультраструктур- 
ными изменениями в основных клеточных элемен­
тах и микрососудах ткани мозга в динамике тече­
ния СД; 2) определение влияния АЛК на состояние 
компонентов САЗ и структурные изменения в тка­
ни головного мозга крыс с хроническим СД.

Материалы и методы

Опыты выполнены на 70 нелинейных белых 
крысах-самцах массой 180—240 г, содержавшихся в 
стандартных условиях вивария. СД 1-го типа моде­
лировали путем введения 5% раствора 
аллоксана в дозе 170 мг/кг подкожно, щ- 
Тяжесть СД оценивали по уровню гли­
кемии натощак с помощью глюкомет- 16- 
ра ("Глюкотренд", "Рош Диагностика", 
Швейцария), уровню глюкозурии 14- 
(тест-полоски, "Lachema", Чехия) и по 
изменению массы тела животного. 12_ 
В опыт брали крыс с выраженными 
признаками СД через 30, 60 и 90 сут 10 ’ 
после введения аллоксана. Группе 
крыс с СД сроком 60 сут вводили рас- 8' 
твор этилендиаминовой соли АЛК эс- „ 
па-липон ("Эспарма", Германия) в дозе 
100 мг/кг внутрибрюшинно ежедневно 4_ 
в течение 1 мес. Группу сравнения со­
ставили животные с СД сроком 90 сут, 2- 
не получавшие эспа-липона. Крыс де- 
капитировали под легким эфирным о- 
наркозом, на холоде извлекали кусоч­
ки ткани из фронтопариетальных отде­
лов мозга, из которых готовили 10% го­
могенат на фосфатном буфере pH 7,8.

В полученных гомогенатах измеря­
ли содержание малонового диальдеги­
да (МДА) по методу [4] и выражали в 
наномолях МДА на 1 мг липидов. Об­

щие липиды определяли фосфорно-ванилиновым 
методом (наборы "Bio-latest", "Chemapol", Чехия). 
Активность ферментов в гомогенатах определяли 
спектрофотометрически: СОД — как описано в ра­
боте [5] и выражали в условных единицах на 1 мг 
белка; ГП — с использованием ГР по убыли 
NAD PH в ходе реакции разложения перекиси во­
дорода при X = 340 нм; ГР — по убыли NADPH в 
реакции восстановления окисленного глутатиона 
[8] и выражали в микромолях NADPH за 1 мин на 
1 мг белка. Белок определяли по методу Лоури. 
АРА в гомогенатах определяли методом [11].

Для электронно-микроскопического анализа 
кусочки ткани фиксировали в смеси Карновского и 
ультратонкие срезы просматривали с помощью 
электронного микроскопа JEM-100В. Статистиче­
скую обработку результатов осуществляли на ком­
пьютере IBC PC с использованием пакета приклад­
ных программ Windows ХР.

Результаты и их обсуждение

На 30-е сутки развития СД содержание МДА в 
гомогенатах мозга крыс было на 27% выше, чем у 
контрольных животных (в контроле — 
0,89 ± 0,050; р = 0,008). В дальнейшем отмечался 
прогрессирующий рост уровня МДА, достигавший 
максимума на 90-е сутки СД, когда он в 1,9 раза 
превысил уровень МДА в контрольной группе 
(р = 0,001; рис. 1).

Активность СОД в гомогенатах мозга на 30-е су­
тки развития СД повысилась незначительно. Одна­
ко уже на 60-е сутки она снизилась по сравнению с 
таковой в контроле (11,6 ± 0,67, в контроле — 
12,1 ± 0,81; р = 0,008), а на 90-е сутки была в 1,8 
раза ниже, чем в контрольной группе (р = 0,001; 
см. рис. 1). Активность ГП в ранние сроки СД не 
отличалась от контрольных значений. Снижение

Контроль

Рис. 1. Уровень МДА (в нмоль на 1 мг липидов • 10 ') и активность СОД в ди­
намике течения СД.
Одна звездочка — р < 0,01, две — р < 0,001 по сравнению с контролем; три — р £ 0,01, четыре — 
р < 0,001 по сравнению с группой животных с СД на 90-е сутки.
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□ ГП ГР АРА

СД+апьфа- 
липоевая
кислота

Рис. 2. Активность ГП, ГР и АРА в гомогенатах мозга крыс в динамике тече­
ния СД.
Одна звездочка — р < 0,05 по сравнению с контролем; две — р < 0,05; три — р < 0,01 по сравнению с 
группами животных с СД на 90-е сутки.

активности ГП отмечено только на 90-е сутки за­
болевания (0,83 ± 0,07, в контроле — 1,41 ± 0,18; 
р = 0,035; рис. 2). Активность ГР в ткани мозга бы­
ла на 34% ниже, чем в контроле, уже на 30-е сутки 
СД (в контроле — 11,6 ± 1,13; р = 0,031), и это 
снижение сохранялось во все последующие сроки 
СД (см. рис. 2).

Состояние неферментативного звена (САЗ), оп­
ределяемое по уровню общей АРА, в ткани мозга 
крыс на 30-е сутки СД характеризовалось некото­
рым повышением. На 60-е сутки СД величина АРА 
не отличалась от контрольных значений, а на 90-е 
сутки она снизилась в 2,6 раза по сравнению с кон­
тролем (в контроле — 0,74 ± 0,22; р = 0,005; см. 
рис. 2).

Введение крысам с СД сроком 60 сут эспа-ли- 
пона оказало положительное воздействие на со­
стояние САЗ в ткани мозга: активность СОД повы­
силась в 1,8 раза (р = 0,006), ГП — на 32% 
(р = 0,024), АРА — в 3,6 раза (р = 0,008) по срав­
нению с показателями у крыс, не получавших эспа- 
липона (см. рис. 1 и 2). Одновременно уровень 
МДА снизился в 2,7 раза по сравнению с контро­
лем (р = 0,001; см. рис. 1).

Прогрессирующие по мере развития СД нару­
шения в САЗ коррелировали с параллельно нарас­
тающими в ткани мозга структурными изменения­
ми. Самые ранние и наиболее распространенные 
нарушения обнаружены в астроцитах в виде гипер­
гидратации клеток и их отростков (рис. 3, б, в). Они 
затрагивали небольшую часть клеток и были выра­
жены в разной степени — от преимущественно 
умеренного снижения оптической плотности цито­
плазматического матрикса до отечного набухания 
астроцитов с дисперсией, дегенерацией и элими­
нацией части цитоструктур (в том числе митохон­
дрий), появлением в цитоплазме вакуолей, глыбча- 
тых включений и миелиновых фигур. Гибнущие ас­

троциты встречались редко и в основ­
ном в более отдаленные сроки СД, по­
давляющая же часть клеток была не из­
менена. Астроциты и их отростки с 
признаками отека встречались в основ­
ном в периваскулярной зоне неболь­
шой части капилляров в виде отдель­
ных измененных локусов или сплош­
ных циркулярных муфт. Их появление 
не коррелировало со структурными из­
менениями капилляров и эндотелия. 
В более удаленных от капилляров зо­
нах ткани подобные изменения встре­
чались реже и были выражены в мень­
шей степени.

Эндотелий микрососудов мозга не 
имел заметных повреждений, хотя из­
редка и преимущественно в отдален­
ные сроки СД встречались клетки с 
признаками отека или апоптоза. В этих 
условиях в их цитоплазме появлялись 
вакуоли, полиморфные глыбчатые 
включения или поврежденные мито­
хондрии. У крыс с СД в отличие от 
контрольных животных в ткани не- 
окортекса местами обнаруживались 
признаки перераспределения кровото­

ка: отдельные капилляры со спавшимся, расши­
ренным или редуцированным просветом и новооб­
разованные капилляры малого диаметра.

Изменения олигодендроцитов были менее вы­
раженными и связанными с небольшим увеличе­
нием оптической плотности цитоплазматического 
матрикса, редко — с выраженной конденсацией 
цитоплазмы, деструкцией митохондрий, вакуоль­
ным превращением канальцев эндоплазматическо­
го ретикулума, элементов комплекса Гольджи, пе­
ринуклеарной цистерны, с общей пикнотизацией 
клетки и ее ядра. В прилегающих зонах ткани при 
этом обнаруживались локусы дегенерации миели­
новых оболочек аксонов (рис. 4, г).

Реже встречались и поврежденные нейроны с 
дегенерацией отдельных митохондрий, отечным 
набуханием цитоплазмы, появлением крупных ва­
куолей и липидных глобул. На поздних этапах те­
чения СД появлялись редкие гибнущие нейроны 
(рис. 4, а, б, в). В значительной части нейронов, не 
имевших проявлений патологии, накапливалось 
повышенное количество гранул липофусцина (рис. 
5, б).

Положительный эффект введения крысам с СД 
эспа-липона подтверждался нормализацией мор­
фологической картины нервной ткани (рис. 3, г и 
рис. 5, в)', существенно уменьшалась частота появ­
ления капилляров со спавшимся просветом, исче­
зали патологические изменения в нейронах и гли­
альных структурах, интенсифицировались компен­
саторно-восстановительные процессы, заметные 
по увеличению в клетках содержания свободных 
рибосом, митохондрий и канальцев эндоплазмати­
ческого ретикулума. Гибнущие клетки не обнару­
живались, но в ткани длительно сохранялись пус­
тоты, заполненные остатками клеточного детрита и 
по конфигурации соответствовавшие расположе­
нию погибших клеток и их отростков.
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Рис. 3. Периваскулярные участки ткани неокортекса у контрольных крыс (а) и у животных с СД на 30-е сутки (б), 60-е сутки (в) 
и после введения эспа-липона (г).
Стрелки — отек астроцитов. Длина риски соответствует масштабу увеличения и равна 2 мкм

Данные о повышении образования МДА в тка­
ни мозга крыс с СД, подтвержденные в работах [2, 
13, 16], указывают на интенсификацию процессов 
ЛП, которая, судя по динамике изменений МДА, 
начинается рано и достигает в течение 3 мес дву­
кратного увеличения по сравнению с контролем. 
Повышенная генерация активных форм кислорода 
(АФК), обеспечившая усиление процессов ЛП, об­
легчается тем, что индуцированные гипергликеми­
ей процессы гликирования белков, сопряженные с 
автоокислением, и связывание конечных продук­
тов гликирования (КПГ) с рецепторами [17] про­
исходят в клетках нервной ткани с их особенностя­
ми химического состава, метаболизма и функцио­
нирования [3].

Существенным условием усиления процессов 
ЛП в ткани мозга являются изменения в САЗ. Как 
показало наше исследование, нарастание процес­
сов ЛП сочетается со снижением буферной емко­
сти САЗ, наиболее выраженным в поздние сроки 
течения СД за счет ферментативных и нефермен­
тативных ее компонентов. При этом доля их уча­

стия оказывается неравноценной, а последователь­
ность вовлечения в формирование недостаточно­
сти САЗ — неодинаковой.

Активность СОД, которая является ключевым 
ферментом САЗ на раннем этапе образования сво­
бодных радикалов [3], после незначительного 
подъема, по-видимому, адаптивного характера в 
течение 3 мес снижается почти в 2 раза. Это сни­
жение, вероятно, обусловлено инактивацией фер­
мента из-за его гликирования и фрагментации [7] и 
ускоренным функциональным изнашиванием при 
избыточной генерации супероксидного радикала. 
В отличие от СОД уменьшение активности ГП 
происходит только на 90-е сутки СД, и, следова­
тельно, его вклад в снижение возможностей САЗ 
существен на более поздних этапах СД. Поскольку 
в ткани мозга ГП содержится во всех клеточных ор­
ганеллах, где осуществляет антиперекисную защи­
ту, а действие каталазы ограничено ее локализаци­
ей в редких пероксизомах, снижение активности 
ГП должно вносить особенно большой вклад в раз­
витие недостаточности САЗ. Уменьшение ее актив-
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Рис. 4. Изменения в ткани неокортекса у крыс на 60-е сутки развития СД.
Вакуольная дегенерация клеток (а), гибнущие нейроны (5, в), дегенерация миелиновой оболочки аксонов (г). Длина риски соответствует масштабу увеличения и равна 5 мкм.

ности, вероятно, обусловлено окислительной мо­
дификацией фермента в условиях некомпенсиро­
ванного окислительного стресса. Кроме того, она 
может лимитироваться нарастающим дефицитом 
глутатиона, на что указывает согласованная дина­
мика изменений активности ГП и ГР. Уже на 30-е 
сутки СД активность ГР снижалась, опережая из­
менения ГП, что свидетельствует о торможении ре­
генерации глутатиона. Снижение активности ГР, 
положительно коррелирующее с уменьшением со­
держания восстановленного глутатиона в ткани 
мозга, обнаружено у крыс со стрептозоциновым 
диабетом [16]. Регенерация глутатиона лимитиру­
ется и дефицитом МАЛРН из-за усиления его рас­
хода при активизации полиолового пути метабо­
лизма глюкозы при СД [17]. В уменьшение буфер­
ной емкости САЗ в поздние сроки СД еще более 
весомый вклад вносит падение АРА.

Таким образом, в развитие патологических про­
цессов ткани головного мозга при СД согласованно 
вовлекаются разные компоненты САЗ. При этом 
они последовательно подвергаются деградации и 
истощению, что приводит к прогрессированию де­
фицита резервных возможностей САЗ и привносит 

в динамику формирования ее недостаточности эф­
фект взаимоусиливающего влияния, а не просто 
суммации. Соответственно в ткани мозга наблюда­
ются прогрессирующие проявления окислительно­
го стресса с рядом структурных нарушений.

Морфологические признаки цитопатологии в 
неокортексе заметны уже на ранних этапах разви­
тия СД, но более серьезные деструктивные нару­
шения появляются относительно поздно (через 
60—90 сут). Изменения возникают во всех клеточ­
ных элементах ткани мозга, но неравномерно в 
разных локусах, в неодинаковой степени и в раз­
ной последовательности, что требует объяснения.

При СД астроциты находятся в более неблаго­
приятных условиях, чем нейроны. Хотя они более 
устойчивы к окислительному стрессу, которому 
противостоят за счет высокого содержания глута­
тиона [10], рост генерации АФК в них приводит к 
быстро формирующемуся дефициту компонентов 
САЗ. Ситуация осложняется развитием в астроци­
тах дефицита энергии, обусловленного нарушени­
ем инсулинзависимого транспорта глюкозы, в от­
личие от нейронов, транспорт глюкозы в которых 
не зависит от инсулина [14]. Кроме того, окисли-
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Рис. 5. Ткань неокортекса у контрольных крыс (а) и у живот­
ных с СД на 60-е сутки (б) и после введения эспа-липона (в).
Накопление в цитоплазме нейронов лизосом (77) и гранул липофусцина (ГЛ). Дли­
на риски соответствует масштабу увеличения и раина 5 мкм.

тельная модификация №/К-АТФазы наряду с 
энергодефицитом вызывает ионный дисбаланс и 
гипергидратацию клеток. При этом часть астроци­
тов остается неповрежденной, несмотря на общее 
снижение буферной емкости САЗ. Энергодефицит 
лимитирует их биосинтетическую активность — 
образование ферментов САЗ, трофогенов и внут­
риклеточную репарацию структурных дефектов, 
вызванных гипероксидацией. Все это ведет к сни­
жению резистентности астроцитов и ухудшению их 
нейропротективной функции, в том числе к огра­
ничению доставки глутатиона.

В нейронах и олигодентроцитах реализация 
процессов цитопатологии запаздывает, вероятно, 
до критического уровня усиления окислительного 
стресса. Достижение этого уровня в отдельных 
клетках, видимо, устойчиво изменяет их окисли­
тельно-восстановительный потенциал, что активи­
зирует факторы транскрипции (ЕГ кВ) и запускает 
механизмы апоптоза. Появление его признаков в 
нейронах и олигодендроцитах учащается именно в 
отдаленные сроки СД, когда уменьшается эффек­
тивность САЗ ткани, особенно за счет снижения 
уровня низкомолекулярных компонентов. Одно­
временно наблюдаются признаки некроза клеток. 
Однако гибель клеток отмечается редко. Более рас­
пространены изменения, связанные с частичным 

повреждением клеточных структур, в том числе ци­
томембран, и с накоплением в цитоплазме миели­
новых фигур и липофусциновых гранул. Содержа­
ние последних в нейронах значительно превышает 
таковое у одновозрастных контрольных крыс, на 
что указывали авторы работ [12, 18, 19] при анализе 
изменений в различных отделах нервной системы 
при СД.

Необходимо отметить, что структурные изменения 
клеток одного типа варьируют в различных участках 
ткани. Так, измененные астроциты локализуются 
преимущественно около капилляров, что, по-види­
мому, обусловлено воздействием дополнительных 
факторов — ишемии (гипоксии) и реперфузии, воз­
никающих в отдельных участках микроциркулятор- 
ного русла и усиливающих и ускоряющих развитие 
окислительного стресса. Это подтверждается наличи­
ем капилляров, диаметр просвета которых подвержен 
резким изменениям, вероятно, вследствие различного 
функционального состояния приводящего сосуди­
стого звена регионального кровообращения. Меха­
низмы дисфункции приводящих сосудов связывают с 
образованием в структурах их стенок КП Г, способст­
вующих усилению генерации АФК и процессов ЛП 
[15], что приводит к нарушению продукции эндоте­
лиальных факторов, регулирующих тонус сосудов и 
гемостаз [17].
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Полученные результаты показывают, что изме­
нения в клетках глии и нейронах не совпадают то­
пографически с появлением признаков поврежде­
ния в эндотелии капилляров — событием редким и 
слабовыраженным. Возможно, это связано с луч­
шим по сравнению с астроцитами состоянием его 
энергообеспечения, вследствие инсулинонезави­
симого механизма транспорта глюкозы. Несмотря 
на подобный механизм транспорта глюкозы в ней­
ронах, повреждения в них выражены значительно 
больше, что может быть обусловлено лишением их 
поддержки поврежденных при оксидативном 
стрессе астроцитов.

Относительно позднее появление серьезных 
структурных поражений клеток ткани мозга при 
СД, очевидно, обеспечивается длительной сохран­
ностью эффективных механизмов компенсации и 
репарации возникающих внутриклеточных дефек­
тов. Наиболее заметны эти проявления в отдален­
ные сроки СД, когда структурные повреждения 
наиболее значительны и проявляются увеличением 
численного содержания в неповрежденных клетках 
аутофагосом, рибосом, элементов эндоплазматиче­
ской сети, митохондрий и укрупнением последних. 
Подобные преобразования особенно усиливаются 
при длительном введении крысам с СД эспа-липо- 
на наряду с полной ликвидацией активных дест­
руктивных изменений в ткани мозга. Следует от­
метить также эффект эспа-липона, связанный с 
предотвращением нарушений кровотока в микро- 
циркуляторном русле мозга. Эти результаты корре­
лируют с положительным влиянием эспа-липона 
на состояние САЗ (повысилась, хотя и не достигла 
контрольного уровня, активность СОД, ГП и АРА) 
и на процессы ЛП и свидетельствуют о корриги­
рующем его действии на окислительный стресс в 
ткани мозга.

Выводы

1. У крыс с СД в динамике его течения (30—90 
сут) отмечено прогрессирующее снижение буфер­
ной емкости САЗ за счет ферментативных и нефер­
ментативных ее компонентов, что сопровождается 
усиливающейся интенсификацией процессов ЛП. 
Наиболее ранние изменения антиоксидантной 
системы связаны со снижением активности ГР. 
Максимальное уменьшение буферной емкости 
САЗ в более поздние сроки заболевания обуслов­
лено снижением активности также СОД и ГП, а 
также неферментативных компонентов.

2. Отмечены патологические изменения некото­
рых клеточных элементов ткани мозга у крыс с СД, 

диабетом, обусловленные окислительным стрес­
сом. Однако они распределены неравномерно, воз­
никают несинхронно и выражены в разной степени 
в нейронах и в клетках нейроглии.

3. Деструктивные изменения, обнаруженные в 
сосудистых эндотелиоцитах, и изменения в эле­
ментах окружающей нервной ткани несинхронны. 
Это позволяет предполагать, что повреждения ней­
ронов не связаны с деструктивными изменениями 
в капиллярном эндотелии, а в существенной сте­
пени зависят от изменений в астроцитах.

4. Введение крысам с СД эспа-липона улучшает 
состояние САЗ в ткани мозга, что сопровождается 
исчезновением активных проявлений патологиче­
ских процессов в клетках нейроглии и нейронах и 
усилением компенсаторно-восстановительных 
процессов в сохранившихся клетках.
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