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Цель исследования — с использованием аппаратного комплекса «Биоскоп» исследовать направленность изменения эпилептиформ-
ного состояния организма крыс под влиянием противоэпилептических препаратов, а также выявить возможность использования 
простых критериев сравнительной оценки выраженности их протекторных действий. 
Материалы и методы. Проведены три серии экспериментов с использованием противосудорожных препаратов: дилантина, депаки-
на и заронтина. В каждой серии экспериментов проводилась регистрация интегративного состояния животных в норме, после введе-
ния противосудорожного препарата и после введения коразола на фоне влияния противосудорожного препарата. 
Для сравнительной оценки эффективности протекторного действия противоэпилептического препарата строили спектральные рас-
пределения сигналов «Биоскопа» и сравнивали мощность сигналов в норме и после введения препаратов.  
Результаты. Для купирования эпилептиформных состояний наиболее эффективны дилантин и депакин — после введения коразола 
на фоне этих препаратов наблюдалась более высокая корреляция значений мощности их спектра по сравнению с нормой. Показано, 
что если инъекция дилантина в значительной степени меняет характер показаний «Биоскопа», то после введения депакина этого не 
происходит. У заронтина выявлена меньшая, по сравнению с дилантином и депакином, эффективность купирования эпилептиформ-
ных состояний организма.
Заключение. Проведённое исследование выявило целесообразность использования аппаратного комплекса «Биоскоп» с целью экс-
пресс-оценки протекторного действия противоэпилептических препаратов при эпилептиформных состояниях организма. При этом 
показана возможность использования простых критериев для сравнительной оценки выраженности протекторных действий препа-
ратов. 
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The aim of the study is to investigate the direction of changes in the epileptiform state of the rat organism under the influence of antiepileptic 
drugs, and also to reveal the possibility of using simple criteria for the comparative assessment of the severity of their protective actions using 
the hardware complex «Bioscope». 
Materials and methods. Three series of experiments were carried out using anticonvulsants: Dilantin, Depakine, and Zarontin. In each series 
of experiments, the integrative state of animals was recorded in normal conditions, after administration of an anticonvulsant drug and after 
administration of corazole against the background of the effect of an anticonvulsant drug. For a comparative assessment of the effectiveness 
of the protective action of the antiepileptic drug, spectral distributions of the signals of the «Bioscope» were constructed and the power of the 
signals was compared in normal conditions and after administration of drugs.
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Results. For the relief of epileptiform states, Dilantin and Depakin are most effective — after the introduction of corazole against the background 
of these drugs, a higher correlation was observed between the values of the power of their spectrum compared with the norm. The injection 
of Dilantin has been shown to significantly change the nature of the «Bioskop» signals, while after the introduction of Depakin this does not 
happen. Zarontin was found to have a lower efficacy in relieving epileptiform states of the body compared to Dilantin and Depakin.
Conclusion. The study revealed the feasibility of using the hardware complex «Bioscope» for the purpose of rapid assessment of the protective 
effect of antiepileptic drugs in epileptiform states of the body. At the same time, the possibility of using simple criteria for a comparative 
assessment of the severity of the protective action of drugs is shown.
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Введение 
Несмотря на значительные успехи в разработке 

различных методов прогнозирования развития ряда 
заболеваний и оценки состояния организма, в настоя­
щее время актуален поиск новых, более эффективных 
и доступных для широкого использования подходов 
объективной оценки текущего функционального со­
стояния и ранней диагностики начала формирова­
ния патологических изменений в организме. В связи 
с этим особый интерес представляет аппаратный ком­
плекс «Биоскоп», разработанный в Институте физио­
логии им. Л.А. Орбели НАН РА [1].

Различные биологические объекты в разной степе­
ни влияют на показания «Биоскопа», вместе с тем сиг­
налы аппаратуры меняются и при изменении физио­
логического состояния исследуемой системы [2–4]. 

В отличие от обычных приборов, «Биоскоп» дис­
танционно реагирует только на изменение целостного 
(интегративного) состояния организма [4, 5]. Очевид­
но, что любое изменение состояния какого-либо ор­
гана организма — функциональное или патологиче­
ское — должно приводить к изменению его целостно­
го состояния. Поэтому можно рассчитывать на то, что 
регистрация интегративного состояния организма 
с использованием аппаратного комплекса «Биоскоп» 
может иметь диагностическое значение. 

Проведённые ранее исследования показали эф­
фективность «Биоскопа» при изучении особенностей 
влияния различных фармакологических препаратов 
[6, 7], в процессе формирования эмоционально-зву­
кового стресса [8] и т.д. Ранее нами показана возмож­
ность применения аппаратного комплекса «Биоскоп» 
для исследования характера купирования эпилепти­
формных состояний организма при приёме противо­
эпилептических препаратов (ПЭП) фенобарбитала 
(люминала) и диазепама [9]. Аппаратный комплекс 

«Биоскоп» был использован также для определения 
оптимальных доз современных ПЭП — ламотриджина 
и топиромата — для купирования эпилептиформных 
состояний организма [10].

Исходя из вышеизложенного, цель данной рабо­
ты — исследование с использованием аппаратного 
комплекса «Биоскоп» эффекта ПЭП дилантина, де­
пакина и заронтина и разработка простых критериев 
оценки выраженности их протекторного действия.

Материалы и методы 
Исследования проведены на 24 беспородных белых 

крысах-самцах массой 180–220 г. Проведены 3 груп­
пы экспериментов с использованием ПЭП диланти­
на (фенитоин, 50 мг/кг внутрибрюшинно), депакина 
(вальпроат натрия, 300 мг/кг внутрибрюшинно) и за­
ронтина (этосуксимид, 300 мг/кг внутрибрюшинно)

В каждой группе в течение 90 мин регистрирова­
ли интегративное состояние животных в норме, после 
введения ПЭП и после введения коразола (50 мг/кг  
подкожно) на фоне ПЭП. Детали регистрации 
и полного анализа сигналов аппаратурного комплекса 
«Биоскоп» подробно изложены в наших предыдущих 
статьях [9, 10]. В настоящей работе для разных эта­
пов исследований определяли только спектр мощно­
сти сигналов «Биоскопа» и проводили качественную 
оценку характера их распределений. С этой целью при 
уровне значимости р < 0,05 для всех частот спектраль­
ных распределений оценивали корреляцию норматив­
ных значений мощности сигналов «Биоскопа» с соот­
ветствующими значениями мощности сигналов после 
введения ПЭП, а также после введения коразола на 
фоне ПЭП.  

Все работы с животными были проведены в пол­
ном соответствии с правилами «Европейской кон­
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венции о защите животных, используемых в экспери­
ментах» (Директива 2010/63/EU). Содержание и уход 
за животными осуществляли в соответствии с реко­
мендациями [11].

Результаты 
В норме спектральное распределение сигналов 

«Биоскопа» характеризуется наличием выраженно­
го пика в области частот 0,1–0,2 колебаний в минуту 
(кол/мин) и наличием 1–3 пиков в области более вы­
соких частот — 0,2–0,5 кол/мин (рис. 1, I). 

Под влиянием введения дилантина мощность 
спектра в области частот 0,07–0,3 кол/мин уменьша­
лась (рис. 1, II). Наблюдаемые в норме два пика сме­
щались в низкочастотную область. После введения 
коразола на фоне действия дилантина формировалась 
обратная картина. В области частот 0,07–0,20 кол/мин 
мощность спектра выросла, характерные пики, кото­
рые формировались в норме, сместились в более высо­
кочастотную область (рис. 1, III). 

Низкий уровень корреляции (R < 0,5) значений мощ­
ности сигналов в норме и после введения ПЭП или по­
сле введения коразола на фоне влияния ПЭП может ука­
зывать на значительное изменение характера сигналов 
«Биоскопа». И наоборот, высокие значения коэффици­
ентов корреляций (R > 0,5) позволяют сделать заключе­
ние о близости спектрального распределения сигналов 
«Биоскопа» в норме и после инъекции препаратов.

После введения дилантина в области частот  
0,07–10,00 кол/мин уровень корреляции мощностей 
спектра сигналов «Биоскопа» с нормой был низким  

(R < 0,4; рис. 2, 1). Это указывает на значительное влия­
ние инъекции дилантина на характер сигналов, реги­
стрируемых «Биоскопом», по сравнению с контролем. 
Введение коразола на фоне влияния дилантина приве­
ло к высокому уровню корреляции мощностей спек­
тра сигналов «Биоскопа» с нормой (R > 0,5) в области 
частот 0,07–0,50 кол/мин (рис. 2, 2). Это указывает на 
тенденцию к возврату к нормативным показателям 
после введения коразола на фоне влияния дилантина 
и свидетельствует об эффективности использования 
дилантина в целях купирования эпилептиформных со­
стояний организма.

После инъекции депакина мощность спектра в низ­
кочастотной области распределения Фурье несколько 
возрастала (рис. 3). Введение коразола на фоне депаки­
на вызывало смещение спектра сигналов в более высо­
кочастотную область по сравнению с контролем.

Расчёт коэффииентов корреляции между значени­
ями мощностей спектра сигналов «Биоскопа» в норме 
и после введения депакина высокий уровень корреляции 
их значений (R > 0,5) в области частот 0,07–0,50 кол/мин 
(рис. 4, 1). 

После введения коразола на фоне влияния депа­
кина уровень корреляции значений мощности спек­
тра также оставался высоким (R > 0,5) в области ча­
стот 0,07–0,30 кол/мин (рис. 4, 2). 

Полученные результаты указывают на возможность 
использования депакина в качестве препарата, который 
существенно не меняет нормативные показатели со­
стояния организма, однако способствует купированию 
развития эпилептиформных состояний у животных.

Рис. 1. Спектральное распределение сигналов «Биоскопа» 
в норме (I), при введении дилантина (II) и коразола на фоне 
дилантина (III). 
По оси абсцисс — частота осцилляции, кол/мин; по оси ординат — 
плотность спектральной мощности, отн. ед.
Fig. 3. Spectral distribution of the signals of the «Bioscope» in 
the norm (I), with the introduction of Dilantine (II) and corazole 
against the background of Dilantine (III).
The abscissa is the oscillation frequency, oscillations/min; ordinate — 
spectral power density, rel. units.

Рис. 2. Корреляционная зависимость между значениями 
мощностей спектра сигналов «Биоскопа» в норме и при 
введении дилантина (1), в норме и при введении коразола 
на фоне дилантина (2).
По оси абсцисс — спектральная частота (кол/мин) в логарифмическом 
масштабе; по оси ординат — значения корреляции.
Fig. 2. Correlation dependence between the power values of 
the spectrum of the signals of the «Bioscope» in the norm and 
with the introduction of Dilantin (1), in the norm and with the 
introduction of corazole against the background of Dilantin (2).
The abscissa is the spectral frequency (oscillations/min) on a log-based 
scale; on the ordinate — correlation value.
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После инъекции заронтина мощность основного 
низкочастотного пика (0,1–0,2 кол/мин) падала, вме­
сте с тем резко возрастала мощность спектра в обла­
сти 0,2–0,4 кол/мин (рис. 5, II). 

После введения коразола на фоне влияния зарон­
тина по сравнению с контролем спектр сигналов не­
сколько смещался в более высокочастотную область 
(рис. 5, III).

Расчёт коэффициентов корреляции между зна­
чениями мощностей спектра сигналов «Биоскопа» 
в норме и после введения заронтина (рис. 6, 1) пока­
зал, что в области частот 0,07–10,00 кол/мин уровень 
корреляции их значений низкий (R < 0,5). 

После введения коразола на фоне влияния зарон­
тина (рис. 6, 2) уровень корреляции значений мощно­
сти спектра в области частот 0,07–10,00 кол/мин также 
оставался низким (R < 0,5). 

Полученные данные указывают на значительное 
изменение сигналов «Биоскопа» после инъекции за­
ронтина по сравнению с нормой. Введение коразола 
на фоне влияния заронтина ещё более отдаляет харак­
тер регистрируемых сигналов от нормы и по существу 
не приводит к купированию эпилептиформного со­
стояния животных.

Обсуждение 
Среди изученных препаратов для купирования 

эпилептиформных состояний наиболее эффективен 
дилантин, поскольку после введения коразола на 
фоне его влияния наблюдается более высокая кор­
реляция значений мощности спектра с таковыми 
в норме.

Высокая корреляция между значениями мощности 
спектра сигналов «Биоскопа» в норме и таковыми по­
сле инъекции коразола на фоне влияния депакина так­

Рис. 3. Спектральное распределение сигналов «Биоскопа» 
в норме (I), при введении депакина (II) и коразола на фоне 
депакина (III). 
По оси абсцисс — частота осцилляции, кол/мин; по оси ординат — 
плотность спектральной мощности, отн. ед.
Fig. 3. Spectral distribution of the signals of the «Bioscope» in 
the norm (I), with the introduction of Depakine (II) and corazole 
against the background of Depakine (III).
The abscissa is the oscillation frequency, oscillations/min; ordinate - 
spectral power density, rel. units.

Рис. 4. Корреляционная зависимость между значениями 
мощностей спектра сигналов «Биоскопа» в норме и при 
введении депакина (1), в норме и при введении коразола  
на фоне депакина (2). 
По оси абсцисс — спектральная частота (кол/мин) в логарифмическом 
масштабе; по оси ординат — значения корреляции.
Fig. 4. Correlation dependence between the values of the 
powers of the spectrum of the signals of the «Bioscope» in the 
norm and under the introduction of Depakine (1), in the norm 
and with the introduction of corazole against the background 
of Depakine (2).
The abscissa is the spectral frequency (oscillations/min ) on a log-based 
scale; on the ordinate — correlation values.

Рис. 5. Спектральное распределение сигналов «Биоскопа» 
в норме (I), при введении заронтина (II) и коразола на фоне 
заронтина (III).

По оси абсцисс — частота осцилляции, кол/мин; по оси ординат — 
плотность спектральной мощности, отн. ед.

Fig. 5. Spectral distribution of «Bioscope» signals in norm (I), 
with the introduction of Zarontin (II) and corazole against  
the background of Zarontin (III).
The abscissa is the oscillation frequency, oscillations/min; ordinate — 
spectral power density, rel. units.
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же указывает на возможную эффективность использо­
вания этого ПЭП для купирования эпилептиформных 
состояний у крыс. При этом, если инъекция диланти­
на в значительной степени меняет характер показаний 
«Биоскопа», то после введения депакина этого не про­
исходит. 

Инъекция заронтина, как и дилантина, приводит 
к изменению характера показаний «Биоскопа». После 
введения коразола на фоне заронтина, согласно значе­
ниям коэффициентов корреляции, такие изменения 
углубляются, что указывает на меньшую, по сравне­
нию с дилантином и депакином, эффективность ис­
пользования заронтина в целях купирования эпилеп­
тиформных состояний организма.

Полученные результаты указывают на то, что мож­
но и без трудоёмких вычислительных операций при 
анализе сигналов «Биоскопа» провести сравнительную 
оценку протекторного действия различных ПЭП.

Заключение
Проведенное исследование выявило целесоо­

бразность использования аппаратного комплекса 
«Биоскоп» с целью экспресс-оценки протекторно­
го действия ПЭП при эпилептиформных состояниях 
организма. При этом показана возможность исполь­
зования простых критериев для сравнительной оценки 
выраженности их протекторных действий. 
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Рис. 6. Корреляционная зависимость между значениями 
мощностей спектра сигналов «Биоскопа» в норме и при 
введении заронтина (1), в норме и при введении коразола 
на фоне заронтина (2). 
По оси абсцисс — спектральная частота (кол/мин) в логарифмическом 
масштабе; по оси ординат — значения корреляции.
Fig. 6. Correlation dependence between the power values 
of the spectrum of the signals of the «Bioscope» in the norm 
and with the introduction of zarontin (1), in the norm and 
with the introduction of corazole against the background  
of zarontin (2).
The abscissa is the spectral frequency (count/min) on a log-based scale; 
on the ordinate — correlation values.
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