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В обзоре представлены перспективные направления коррекции нейротоксических нарушений 
при поражении монооксидом углерода. Показано, что интоксикация монооксидом углерода, 
помимо развития гемической гипоксии, приводит к опосредованному повреждению структур 

центральной нервной системы, которые развиваются как в раннем, так и отдалённом периоде от-
равления. Эти повреждения могут быть обусловлены развитием оксидативного стресса, активаци-
ей программируемой клеточной гибели, воздействием на систему межклеточной сигнализации и др. 
Имеются данные о том, что монотерапия кислородом не приводит к полному восстановлению ког-
нитивных функций в отдалённом периоде тяжёлого отравления монооксидом углерода. Установлено, 
что для коррекции нарушений функций центральной нервной системы при остром поражении мо-
нооксидом углерода необходимо применять средства, обладающими нейропротекторными механиз-
мами действия. В обзоре представлены данные об эффективности применения гидрогенированного 
раствора, раствора метана, аллопуринола, эритропоэтина, гранулоцитарного колониестимулирую-
щего фактора, ремифентанила, мезенхимальных стволовых клеток, церебролизина для коррекции 
нарушения функций центральной нервной системы при данном виде патологии.
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Введение. Поражение монооксидом углерода 
(СО, оксид углерода) является одной из ведущих 
причин летальных исходов от отравлений [1]. От-
равления этим газом могут произойти в резуль-
тате токсического действия компонентов пожа-
ров [1,2], совершения суицидальных попыток [3], 
неправильной эксплуатации систем домашнего  
отопления [4] и  др. У  пострадавших, которых 
спасли после отравления СО, вслед за асимпто-
матичным периодом, могут развиваться нару-
шения функций центральной нервной системы 
(ЦНС) [5-9], которые существенно снижают ка-
чество жизни таких пострадавших [7,8,10]. Меха-
низм развития этих нарушений не может быть 
в полной мере обусловлен развитием гемической 
гипоксии вследствие образования карбоксиге-
моглобина (HbCO) [7,8,11], что требует поиска 
новых маркеров патогенеза поражения структур 

ЦНС оксидом углерода, разработки прогности-
ческих методов, что будет способствовать вне-
дрению новых терапевтических подходов. 

Имеются данные о  том, что отравление СО 
приводит к  развитию опосредованных ней-
ротоксических механизмов действия. В  чис-
ло этих механизмов могут входить: развитие 
оксидативного стресса и  воспалительных ре-
акций [5,12], активация программируемой 
клеточной гибели [12,13], запуск процессов  
эксайтотоксичности [9,14] и др. В РФ доступными 
антидотами отравления СО являются кислород 
и ацизол [1]. Согласно данным литературы при-
менение кислорода для предотвращения отда-
лённых нарушений функций центральной систе-
мы малоэффективно при данном виде патологии 
[6,15]. Перспективным направлением для кор-
рекции нарушений функций ЦНС при тяжёлых 
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поражениях СО может быть применение препа-
ратов и растворов, обладающих нейропротектив-
ными механизмами действия [6].

Перспективные направления коррекции ней-
ротоксических нарушений при поражении мо-
нооксидом углерода. Оказание помощи постра-
давшим при отравлении СО включает комплекс 
мероприятий по прекращению дальнейшего по-
ступления токсиканта в организм [16,17]. Для это-
го используются средства защиты органов дыха-
ния или предпринимаются меры направленные 
на быстрейшее удаление пострадавшего из за-
грязнённой зоны [18].

На сегодняшний день в  РФ доступными ан-
тидотами оксида углерода являются кислород 
и ацизол [1,7,19]. Ацизол – комплексное цинкор-
ганическое соединение (бис-(1-винилимидазол)
цинкдиацетат). Препарат используется в форме 
капсул и раствора для инъекций. Механизм дей-
ствия основан на снижении сродства гемогло-
бина к  оксиду углерода, улучшении кислоро-
досвязывающих и  газотранспортных функций  
крови [19]. Кислородотерапия пострадавших, 
подвергшихся поражению СО, может проводить-
ся как в нормобарическом, так и в гипербариче-
ском режимах. Для достижения этих целей ис-
пользуется нормобарическая оксигенация (НБО) 
и гипербарическая оксигенация (ГБО) [20].

Нормобарическая оксигенация проводит-
ся всем пострадавшим, подвергшимся воздей-
ствию СО [9, 16-18]. Лечебное действие НБО за-
ключается в более быстрой диссоциации HbCO 
и скорейшей элиминации монооксида углерода 
из организма. Показаниями к проведению ГБО 
являются: угнетение сознания, наличие патоло-
гических неврологических симптомов, кардиаль-
ная ишемия, тяжёлый ацидоз, повышение уровня 
HbCO в крови более 25% (20% при наличии кар-
диальной ишемии, 15% у беременных женщин) 
[14]. Механизм действия ГБО при отравлении мо-
нооксидом углерода может быть связан с увели-
чением насыщения тканей кислородом и более 
быстрой элиминацией СО из организма [21], уве-
личением продукции макроэргических соедине-
ний [22], снижением уровня оксидативного стрес-
са и воспаления [23]. Эффективность проведения 
ГБО зависит от времени начала её проведения 
после экспозиции токсиканта. Так, имеются дан-
ные, что раннее проведение ГБО (менее часа по-
сле поражения) малоэффективно, так как может 
привести к дополнительному образованию ак-
тивированных форм кислорода (АФК), окисле-
нию белков, активации каспазного каскада [24]. 
Кроме того, ГБО малоэффективна при её при-
менении спустя более 5 часов после экспозиции 
токсиканта. Вероятно, это связано с активно раз-
вившимся каспазным каскадом, который уже не 
может быть предотвращён применением ГБО 

[25]. Таким образом, наибольшая эффективность 
применения ГБО при тяжёлом поражении СО 
показана при её применении не ранее чем через 
один час и не позднее пяти часов после оконча-
ния интоксикации [13]. Однако следует учиты-
вать, что, применение ГБО ограничено доступ-
ностью и высоким риском развития осложнений 
при использовании кислорода под давлением бо-
лее 3 ата [13]. 

Ввиду наличия ограничений по использова-
нию ГБО, кислородотерапию можно прово-
дить посредством использования гипероксиге-
нированного раствора. Гипероксигенированный 
раствор представляет собой раствор кристал-
лоидов, насыщенных кислородом, парциаль-
ное давление которого составляет 100-120 кПа, 
что более чем в  10 раз превышает таковое 
в  артериальной крови [26]. В  исследовании  
S. Xingxing (2013) была показана эффективность 
лечебного применения гипероксигенированно-
го раствора при остром тяжёлом поражении ла-
бораторных животных СО. Было выявлено, что 
внутривенное применение гипероксигенирован-
ного раствора приводило к значимому снижению 
содержания HbCO уже через 5 мин после начала 
лечения. Отмечалось снижение содержания бел-
ка s100  в плазме крови животных через 2,5 часа 
после окончания интоксикации СО. Протектив-
ный эффект применения гипероксигенирован-
ного раствора подтверждается нормализацией 
памяти и обучаемости, оценённых у лаборатор-
ных животных в  отдалённом периоде пораже-
ния. Механизм протективного действия гиперок-
сигенированного раствора может быть связан со 
скорейшим устранением гемической гипоксии 
и нормализацией проницаемости гематоэнцефа-
лического барьера [9].

Механизмы действия кислорода и ацизола на-
правлены на устранение гемической гипоксии 
и не могут в полной мере предотвратить развитие 
других нейротоксических механизмов действия 
СО [6,18,19,27]. Роль опосредованного нейроток-
сического действия СО в развитии когнитивных 
нарушений была доказана в экспериментах, моде-
лирующих гипоксическую гипоксию. Так, в этих 
экспериментах были продемонстрированы су-
щественные различия по биохимическим и ги-
стологическим признакам повреждения ЦНС 
по сравнению с экспериментальными моделями 
интоксикацией оксидом углерода [18]. Таким об-
разом, применение антидотов (кислорода и аци-
зола) пострадавшим, подвергшимся тяжёлому 
отравлению СО, может достигать наибольшей 
эффективности в комбинации с другими сред-
ствами терапии, обладающими нейропротектив-
ными механизмами действия [6].

Одним из механизмов нейротоксического дей-
ствия СО является развитие оксидативного 
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стресса [5,12,14,28]. Инициация этого процесса 
при поражении СО может происходить различ-
ными путями. 

Существенный вклад в  развитие оксидатив-
ного стресса после экспозиции токсичной кон-
центрации СО вносят металлы с переменной ва-
лентностью (железо) [29]. Железо катализирует 
взаимодействие супероксид аниона с перекисью 
водорода, в результате чего образуется высоко-
реактивный гидроксильный радикал. Выявлено, 
что при отравлении СО происходит десятикрат-
ное увеличение содержания железа в цитозоле 
клеток ЦНС. Вероятно, это связано с активаци-
ей гемоксигеназы, фермента, который расщепля-
ет гем на биливердин, железо и эндогенный оксид 
углерода, вызванной развившейся гипоксией по-
сле тяжёлого поражения СО [30].

Другим механизмом, инициирующим развитие 
оксидативного стресса при данном виде патоло-
гии, является влияние СО на систему ксантинок-
сиредуктаз [14,31]. Ксантиноксидаза восстанавли-
вает кислород до супероксид аниона, спонтанно 
дисмутирующего в пероксид водорода. Эти со-
бытия приводят к развитию перекисного окисле-
ния липидов (ПОЛ) в структурах ЦНС [32]. В ре-
зультате пероксидации липидов в головном мозге 
образуется малоновый диальдегид (МДА). Пока-
зано, что через 6 ч после острого тяжёлого отрав-
ления СО в коре головного мозга крыс в 2 раза уве-
личивается содержание МДА, а возвращение его 
концентрации к норме происходит только через  
14 сут после воздействия [33]. 

Малоновый диальдегид, образующийся вслед-
ствие пероксидации липидов, взаимодействуя 
с аминокислотными остатками катионного ос-
новного белка миелина (ОБМ), может изменить 
его заряд, трансформировать пространствен-
ную структуру, тем самым способствуя пред-
ставлению его как антигена для иммунной систе-
мы организма [34]. Изменённый ОБМ запускает 
адаптивную реакцию со стороны иммунной си-
стемы, в результате чего повреждается он сам, 
и развиваются нарушения функций центральной 
нервной системы. Важно отметить, что эти нару-
шения развиваются в отдалённом периоде пора-
жения монооксидом углерода [35]. 

При отравлении СО оксидативный стресс мо-
жет развиваться вследствие угнетения системы 
антиоксидантной защиты клетки. Так, в иссле-
довании P. Whang (2009) выявлено, что уровень 
восстановленного глутатиона, активность глута-
тионредуктазы и глутатионпероксидазы значи-
тельно снижены после поражения СО, причём 
эти изменения сохранялись в течение 21 сут по-
сле отравления [36].

Таким образом, развитие оксидативного стрес-
са в структурах ЦНС после тяжёлого поражения 
СО может быть обусловлено как гиперпродук-

цией АФК, так и снижением антирадикальной 
защиты клетки или комбинацией этих факто-
ров [21].

Исходя из полученных данных литературы, 
следует то, что одним из направлений предотвра-
щения оксидативного стресса, вызванного отрав-
лением СО, является использование препаратов, 
обладающих антиоксидантной активностью.

Имеются данные о  том, что применение ги-
дрогенированного раствора может стать но-
вым направлением в  терапии тяжёлого пора-
жения СО [14,28]. Гидрогенированный раствор 
представляет собой раствор кристаллоидов, 
насыщенный водородом в  концентрации 0,55-
0,65 мМ/л [37]. В  исследовании W. Wang (2013) 
было показано, что внутрибрюшинное вве-
дение крысам гидрогенированного раствора  
(6 мл/кг) способствовало коррекции когнитив-
ных нарушений, развивающихся в отдалённом 
периоде отравления СО. Было установлено, что 
его применение приводило к снижению содер-
жания свободного железа в ЦНС и плазме кро-
ви крыс. Нейропротективный механизм действия 
гидрогенированного раствора может быть свя-
зан со снижением уровня оксидативного стрес-
са, посредством ингибирования образования ак-
тивных форм кислорода за счёт формирования 
хелатных комплексов со свободным железом 
в плазме крови и головном мозге [12].

Ещё одним газом, который можно рассматри-
вать в качестве эффективного компонента те-
рапии тяжёлых отравлений СО является метан. 
В организме человека метан синтезируется анаэ-
робными бактериями, легко проникает через 
мембрану клеток и диффундирует между орга-
неллами. Метан используется в форме раство-
ра для инъекций. Для этого метан растворяется 
в физиологическом растворе в течение 4 часов 
под давлением в 0,4 МПа, концентрация метана 
в растворе составляет 0,99 мМ/л.

В исследовании D. Fan (2016) в  эксперимен-
тальной модели на крысах было показано, что 
применение раствора метана (10 мл/кг внутри-
брюшинно однократно непосредственно после 
экспозиции монооксида углерода) способство-
вало снижению числа поврежденных нейронов 
в  отдалённом периоде (9 сут) отравления СО. 
Применение метана снижало уровень перекис-
ного окисления липидов и стимулировало анти-
оксидантную защиту нейронов головного мозга 
крыс. Было продемонстрировано достоверное 
увеличение активности супероксиддисмутазы 
и снижение содержания малонового диальдеги-
да и степени окислительного повреждения ДНК 
в гиппокампе крыс, получивших терапию мета-
ном, в  сравнении с отравленными животными 
контрольной группы. В группе животных, полу-
чавших раствор метана, отмечалось значитель-
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ное снижение уровня воспалительных факторов 
(ФНО-1  и ИЛ-1 ) в гиппокампе и коре больших 
полушарий головного мозга крыс. Полученные 
экспериментальные данные свидетельствуют 
о том, что применение метана может ограничи-
вать развитие отдалённых нарушений функций 
ЦНС индуцированных нейротоксическими вли-
яниями СО, за счёт наличия у него антиоксидант-
ного и противовоспалительного механизмов дей-
ствия [38]. 

Другим эффективным антиоксидантом, ко-
торый может использоваться для предотвра-
щения оксидативного стресса, связанного 
с отравлением СО, является аллопуринол. Ал-
лопуринол  – высокоэффективный ингибитор 
ксантиноксидазы и  «поглотитель» АФК [39]. 
В исследовании C. Dong (2015) животным, под-
вергшимся тяжёлому поражению СО, вводи-
ли внутрибрюшинно раствор аллопуринола  
(50 мг/кг/12 час 6-кратно). Было продемонстри-
ровано, что применение аллопуринола приво-
дило к уменьшению гибели нейроцитов в гип-
покампе и коре больших полушарий, снижению 
экспрессии провоспалительных цитокинов 
(ФНО-1 ), и ограничению деградации основного 
белка миелина. Более того, было отмечено вос-
становление когнитивных функций у животных 
в отдалённом периоде поражения СО. Механизм 
нейропротеткивного действия аллопуринола мо-
жет быть связан с угнетением активности ксан-
тиноксидазы и ограничением развития оксида-
тивного стресса [5].

Другим механизмом нейротоксического дей-
ствия оксида углерода является его участие в ак-
тивации программируемой гибели клеток [40], 
которая может развиваться как по пути апопто-
за, так и аутофагии [41].

Оксид углерода блокирует цитохромоксидазу 
в митохондриях, что приводит к блокированию 
переноса электронов по дыхательной цепи, сни-
жению митохондриальго мембранного потен-
циала и повреждению структуры митохондрии 
[18]. В результате нарушения целостности наруж-
ной мембраны митохондрий происходит утечка 
цитохрома С  в  цитоплазму. Эти события спо-
собствуют активации митохондриального (вну-
треннего) пути апоптоза, что приводит к запуску 
проапоптотических сигналов в клетке посред-
ством активации эффекторных и исполнитель-
ных каспаз [41,42]. 

В исследовании Q. Li (2015) выявлено, что при 
тяжёлом поражении СО отмечаются признаки 
апоптоза в  клетках коры больших полушарий 
головного мозга и гиппокампа. Методом проточ-
ной цитометрии было показано, что количество 
апоптотических клеток было увеличено на 1 сут 
и достигало максимума на 3 сут после поражения; 
спустя 28 сут – количество апоптотических кле-

ток снижалось. Это может быть связано с тем, что 
клетки, подвергшиеся раннему апоптозу, уже были  
лизированы [43].

Программируемая гибель нейронов может 
быть запущена не только по пути апоптоза, но 
и вследствие аутофагии [41]. Аутофагия способ-
ствует защите структур ЦНС, когда происходит 
повреждение нейронов. Однако она сама в ре-
зультате гиперактивации может привести к по-
вреждению и гибели нейронов. Одним из марке-
ров аутофагии является белок беклин-1 [12]. Это 
белок, экспрессируемый геном, индуцирующим 
аутофагию, способствует формированию ауто-
фагосомы на ранних этапах. В гиппокампе лабо-
раторных животных, подвергшихся поражению 
СО, отмечалось увеличение беклин-1-позитив-
ных клеток спустя 3 и 7 сут после интоксикации 
[12].

Запуск проапоптотического сигнала может 
произойти посредством развития эксайтотоксич-
ности. Установлено, что непосредственно после 
тяжёлого отравления СО в головном мозге крыс 
происходит увеличение содержания возбужда-
ющей глутаминовой аминокислоты [44]. В  ре-
зультате действия избыточного количества глу-
тамата на N-метил-D-аспартатные-рецепторы 
(NMDA) происходит изменение проницаемости 
ионных каналов, ведущее к накоплению внутри-
клеточного Ca2+. Это способствует запуску каска-
да реакций с активацией протеолитических фер-
ментов и разрушением клеточных структур [45]. 
Помимо NMDA-рецепторов, глутамат действует 
на каинатные рецепторы, которые широко рас-
пространены в пирамидных нейронах гиппокам-
па. Активация этих рецепторов способствует 
пролонгированному увеличению возбудимости 
этих клеток и  длительному поступлению Ca2+ 

в цитоплазму [46], обусловливающему отдалён-
ное повреждающее действие в результате разви-
тия эксайтотоксичности в ответ на единичный 
стимул [47]. 

Согласно приведённым данным литературы 
процессы апоптоза и  аутофагии в  структурах 
ЦНС лабораторных животных начинают разви-
ваться уже на 1 сут после экспозиции токсичной 
концентрации СО, достигая максимума к 7 сут 
и сохраняясь до 21 суток [12,43]. Соответствен-
но, эти процессы могут обусловливать развитие 
нарушений функций ЦНС как в раннем, так и в 
отдалённом периоде поражения СО и могут быть 
ответственны за развитие токсической энцефа-
лопатии у пострадавших.

Одним из путей предотвращения развития 
апоптоза после отравления СО является воздей-
ствие на баланс внутриклеточного Ca2+. Так, в ис-
следовании J.Q. Yang (2001) было обнаружено, что 
применение блокатора Ca2+-каналов – нимодипи-
на (1 мг/кг/сут в течение 7 дней) приводило к сни-
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жению летальности экспериментальных мышей, 
нормализации когнитивных функций в отдалён-
ном периоде поражения СО. Более того, в  ре-
зультате гистологического исследования полей 
СА1 и СА3 гиппокампа было выявлено снижение 
нейрональной гибели на 14 сут после экспозиции 
СО на фоне применения нимодипина. Получен-
ные результаты указывают на нейропротектив-
ный механизм действия блокатора Ca2+-кана-
лов при отравлении СО, который может быть 
связан с обратимым изменением концентрации  
внутриклеточного Ca2+ [48].

Другим методом предотвращения активации 
апоптоза является воздействия на баланс бел-
ков-регуляторов апоптоза. Так в  исследова-
нии S. Moallem (2015) было показано, что введе-
ние крысам рекомбинантного эритропоэтина  
(5000 ед/кг внутрибрюшинно непосредственно 
после острого поражения СО) приводило к ин-
гибированию апоптоза в ЦНС. Было отмечено 
уменьшение количества апоптотических клеток 
в структурах головного мозга крыс в отдалённом 
периоде поражения [49]. Антиапоптотический 
механизм действия эритропоэтина может быть 
связан с его влиянием на белки-регуляторы апоп-
тоза, в частность Bax и Bcl2. Активированный бе-
лок Bax приводит к снижению митохондриаль-
ного мембранного потенциала, что способствует 
выходу цитохрома С из митохондрии и актива-
ции каспазного каскада. Активированный белок 
Bcl2 предотвращает снижение митохондриально-
го мембранного потенциала. Увеличение соот-
ношения Bax/Bcl2 – маркер активации апоптоза. 
Применение эритропоэтина приводило к досто-
верному снижению соотношения Bax/Bcl2 и вос-
становлению мембранного митохндриально-
го потенциала после тяжёлого отравления СО 
[4, 49]. 

Ещё одним препаратом, обладающим ан-
тиапоптотическим механизмом действия, яв-
ляется гранулоцитарный колонестимули-
рующий фактор (Г-КСФ). В  исследовании  
M. Hashemzaei (2016) было выявлено, что внутри-
брюшинное введение крысам Г-КСФ (100 мг/кг/сут 
в течение 5 суток) приводило к изменению балан-
са белков-регуляторов апоптоза. Было установ-
лено, что на 5 сут после экспозиции происходит 
рост активации таких антиапоптотичиских бел-
ков, как JAK-2, STAT-3 и Akt1, которые приводят 
к  снижению транскрипции проапототических 
белков семейства Bad и эффекторной каспазы-3, 
что способствует ограничению апоптотической 
гибели клеток на фоне тяжёлого отравления СО 
[50].

Другим механизмом действия Г-КСФ при тя-
жёлом поражении СО является его трофическое 
действие на различные типы клеток, в том числе 
на нейрональные [51]. В исследовании M. Ghobary 

(2013) было показано, что введение крысам Г-КСФ  
(150 мг/кг однократно непосредственно после экс-
позиции), приводило к уменьшению содержания 
маркеров повреждения ЦНС (белка s100 ) в плаз-
ме крови на 1 сут после поражения. При про-
ведении гистологического исследования было 
выявлено, что применение Г-КСФ приводило 
к  выраженной ремиелинизации белого веще-
ства в головном мозге крыс на 7 сут после тяжё-
лого отравления СО [52]. Нейропротективное 
действие Г-КСФ может быть связано с наличием 
у него антиапоптотической [53] и противовоспа-
лительной активности [54]. Выявлено, что Г-КСФ 
взаимодействует с рецепторами, находящимися 
на поверхности глиальных клеток и нейронов, 
в результате чего происходит миграция цирку-
лирующих гемопоэтических стволовых клеток 
в область повреждения [52].

Отравление СО приводит к изменению в систе-
ме нейромедиаторов. Так, была предложена тео-
рия «катехоламинового стресса», обуславливаю-
щего развитие отдалённых нарушений функций 
ЦНС после экспозиции СО в токсичной концен-
трации [55]. В эксперименте было показано, что 
поражение СО приводило к  избыточному вы-
бросу дофамина симпатическими нейронами, за 
счёт стимуляции его экзоцитоза [56]. Реоксигена-
ция тканей, происходящая после отравления СО, 
приводит к окислительному дезаминированию 
избытка внеклеточного дофамина, в результате 
чего образуются АФК, ведущие к развитию ок-
сидативного стресса и электрофильные хиноны 
дофамина, обладающие цитотоксическим дей-
ствием [57]. Причём вышеописанные изменения 
сохраняются в течение нескольких недель после 
отравления СО [55]. Основываясь на теории «ка-
техоламинового криза», вызванного СО, были 
предприняты попытки коррекции развивающих-
ся нарушений посредством проведения симпато-
литической терапии. Было показано, что при-
менение симпатолитиков (дексмедетомидина, 
ремифентанила) приводило к супрессии симпа-
тических нейронов, за счёт предотвращения вы-
броса дофамина в ответ на тяжёлое поражение 
СО [6].

В результате нейротоксического действия 
СО происходит повреждение и  гибель клеток 
в  структурах ЦНС. Таким образом, одним из 
методов поддержания трофики повреждённых 
тканей головного мозга является применение 
стволовых клеток. Стволовые клетки способ-
ны реагировать на белки, экспрессируемые ней-
ронами или другими клетками в  пораженных 
структурах ЦНС, что способствует их миграции 
в повреждённые области [58]. 

В исследовании G. Jiang (2009) крысы подвер-
гались тяжёлому поражению СО, что приводило 
к нарушению когнитивных функций в отдалён-
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ном периоде. Было установлено, что внутривен-
ное введение мезенхимальных стволовых клеток 
спустя 1 сут после экспозиции приводило к вос-
становлению пространственной памяти экспе-
риментальных животных в отдалённом перио-
де поражения СО. Инфузированные стволовые 
клетки были обнаружены в областях головно-
го мозга наиболее подверженных токсическому 
действию СО: гиппокамп, базальные ганглии, 
субвентрикулярное белое вещество [59]. При ги-
стологическом исследовании на 35 сут после экс-
позиции СО была отмечена нормализация гисто-
архитектоники полей гиппокампа. Стволовые 
клетки обеспечивают трофическую поддержку 
повреждённых тканей головного мозга за счёт 
локального синтеза нейтрофинов и других фак-
торов роста, что приводит к стимуляции реми-
елинизации, ангиогенеза, синаптогенеза, ней-
ропротекции и восстановлению повреждённых 
нейронов [59]. 

Ещё одним методом коррекции нарушений 
функций ЦНС после поражения СО является 
применение препаратов из группы нейропепти-
дов. В исследовании О.В. Королёвой (1998) была 
продемонстрирована эффективность примене-
ния церебролизина в  качестве корректора на-
рушенной функций ЦНС после отравления СО. 
Было показано, что церебролизин (2,5 мл/кг/сут 
в течение 14 дней) способствует нормализации 
пространственной памяти крыс в отдалённом пе-
риоде после поражения СО и восстановлению ги-
стоархитектоники полей гиппокампа. Механизм 
действия церебролизина может быть связан с его 
нейротрофической активностью, повышением 
эффективности аэробного энергетического ме-
таболизма головного мозга, антиоксидантным 
действием [60]. 

Заключение. Отравление СО приводит к раз-
витию нарушений функций ЦНС у пострадав-
ших в  периоде реконвалесценции. Механизм 
развития этих нарушений связан, с развитием 
гемической гипоксии. Лечебное применение 
кислорода не приводит к  полному восстанов-
лению нарушений функций ЦНС после пора-
жения СО. Вероятно, это связано с  тем, что 
применение кислорода (лечебное) не способно 
в полной мере предотвратить развитие опосре-
дованных нейротоксических механизмов дей-
ствия монооксида углерода. Показано, что при 
острой интоксикации монооксидом углерода 
запускаются различные опосредованные ней-
ротоксические механизмы, что требует поиска 
новых маркеров патогенеза поражения СО. Ос-
нованные на оценке вновь установленных био-
маркеров токсического процесса объективные 
методы прогноза будут способствовать разра-
ботке новых терапевтических подходов при от-
равлении CO.

Предположительно, одним из методов коррек-
ции когнитивных нарушений при данном виде 
патологии является использование препаратов 
и растворов, обладающих нейропротективными 
механизмами действия. В  число таких средств 
могут входить препараты, обладающие антиок-
сидантным, антиапоптотическим и противовос-
палительным действием. Помимо этого показа-
ли свою эффективность препараты из группы 
блокаторов Ca2+-каналов и  симпатолитиков; 
установлен эффект препаратов мезенхималь-
ных стволовых клеток. Одним из направлений 
в коррекции постинтоксикационных нарушений 
функций ЦНС при отравлении СО возможно ис-
пользование пептидных препаратов.
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The review sets forth perspective directions of correction of neurotoxic disorders in case of carbon monoxide 
damage. It was shown that carbon monoxide intoxication, in addition to the development of hemic hypoxia, leads 
to indirect lesions in the structures of the central nervous system that develop both in the early and delayed periods 
of poisoning. Those lesions can be caused by the development of oxidative stress, activation of programmed cell 
death, impact on the intercellular signaling system etc. There is evidence that oxygen monotherapy does not 
lead to a complete recovery of cognitive functions in a delayed period of severe carbon monoxide poisoning. 
It was found out that to correct central nervous system functions disorders in case of acute damage by carbon 
monoxide, it is necessary to use agents possessing neuroprotective mechanisms of action. The review reports data 
on the effectiveness of hydrogenated solution, methane solution, allopurinol, erythropoietin, granulocyte colony-
stimulating factor, remifentanil, mesenchymal stem cells, cerebrolysin for correction of the central nervous system 
disorders in this type of pathology.

Keywords: carbon monoxide, neurotoxicity, oxygen, neuroprotection, hydrogenated solution, allopurinol, 
erythropoietin, granulocyte colony-stimulating factor, mesenchymal stem cells, cerebrolysin.
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