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ВЛИЯНИЕ БЛОКАТОРА Р38 МАРК  
НА РАЗВИТИЕ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОГО 
РУБЦОВО-СПАЕЧНОГО ЭПИДУРИТА 
(ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ)
THE EFFECT OF THE P38 MARK BLOCKER ON THE DEVELOPMENT OF POSTOPERATIVE SCAR-ADHESIVE 
EPIDURITIS (EXPERIMENTAL STUDY)

В работе представлены результаты исследования эффективности бло-

кады МАР-киназных механизмов регуляции клеточного роста и диффе-

ренцировки фибробластов при формировании эпидурального фиброза 

у 70 крыс в эксперименте. Обсуждаются перспективы дальнейшего из-

учения композиции, блокирующей р38 MAP-киназную активность, и ее 

местного применения для профилактики рубцово-спаечного эпидурита.

Цель исследования – тестирование в эксперименте гелеобразной фар-

мацевтической композиции, блокирующей р38 MAP-киназную активность 

при формирования эпидурального фиброза.

Материалы и методы. Эксперимент проведен на крысах-самцах поро-

ды wistar (n = 70), разделенных на две группы: контрольную (n = 35) и 

основную (n = 35). Всем животным осуществлялось оперативное вмеша-

тельство в объеме ламинэктомии на уровне LVI позвонка. Из эксперимен-

та крыс выводили на 3, 7, 14, 21 и 28-е сутки по 7 на каждый срок. Группа 

интактных животных (без операции, n = 7) являлась отождествлением 

нормы размеров дурального мешка для групп оперированных животных.

Гистологические изображения оценивались в программе Image J (Wayne 

Rasband) с измерением продольного и поперечного размеров дурального 

мешка, отношения поперечного/продольного сечения позвоночного ка-

нала, ограниченного твердой мозговой оболочкой в зоне ламинэктомии, 

размеры оценивались в пикселях.

Статистический анализ выполнялся с использованием SPSS 21.0 (IBM 

Corp. Armonk, NY) и Microsoft Office Excel 2016. Размеры дурального меш-

ка представлены в виде среднего значения и стандартного отклонения, 

медианы и 25-го и 75-го перцентилей. Для сравнения размеров дураль-

ного мешка в двух экспериментальных группах использовался ранговый 

критерий Манна-Уитни. Для оценки изменения показателей размеров на 

3, 7, 14, 21 и 28-е сутки использовали дисперсионный анализ Фридмана. 

Уровень статистической значимости принят за р ≤ 0,05.

The paper presents the results of a study of the effectiveness of block-

ade of the MAP kinase mechanisms of regulation of cell growth and dif-

ferentiation of fibroblasts in the formation of epidural fibrosis in 70 rats 

in an experiment. Prospects for further study of the composition block-

ing p38 MAP kinase activity and its topical application for the prevention 

of epidural fibrosis are discussed.

Objective – experimental testing of a gel-like pharmaceutical compo-

sition blocking p38 MAP kinase activity during the formation of epidural 

fibrosis.

Materials and methods. The experiment was carried out on male 

Wistar rats (n = 70). All animals underwent surgical intervention in the 

volume of laminectomy at the LVI vertebra level. The animals were di-

vided into two groups: control (n = 35) and main (n = 35). Animals from 

the experiment were taken out for 3, 7, 14, 21 and 28 days, 7 for each 

time interval.

Histological images were evaluated in the Image J (Wayne Rasband) 

program with the measurement of the longitudinal and transverse di-

mensions of the dural sac, the ratio of the transverse/longitudinal sec-

tion of the spinal canal bounded by the dura mater in the laminectomy 

zone. The dimensions were estimated in pixels.

Statistical analysis was performed using SPSS 21.0 (IBM Corp. Armonk, 

NY) and Microsoft Office Excel 2016. The dimensions of the dural sac 

are presented as the mean and standard deviation and median and 

25-75-percentile. The Mann-Whitney rank criterion was used to com-

pare the size of the dural sac in two experimental groups. To assess 

the change in size indicators on days 3, 7, 14, 21, 28, Friedman's anal-

ysis of variance was used. The significance level is assumed to be  

p ≤ 0.05.
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Хирургия позвоночника стре-
мительно совершенствуется во 

всем мире с увеличением количе-
ства операций на позвоночнике с 
каждым годом, однако исходы хи-
рургического лечения пациентов не 
всегда удовлетворительные. Основ-
ным проявлением синдрома «неу-
дачно оперированного позвоночни-
ка» является рецидив болевого син-
дрома, а одним из ключевых пато-
генетических факторов – формиро-
вание эпидурального фиброза, что 
затрудняет ревизионные операции 
и делает их высокорискованными и 
технически сложными [1, 2].

При операциях на позвоночнике 
соединительно-тканный рубец об-
разуется в 100 % случаев, так как 
репарация является детерминиро-
ванным процессом и протекает на 
фоне асептического воспаления. 
Морфологические изменения в зо-
не хирургического вмешательства 
не всегда однотипны, что также 
сказывается и на клинико-невроло-
гических проявлениях заболевания 
[2-4]. Локальные рубцовые измене-
ния тканей приводят к деформации 
подоболочечных пространств спин-
ного мозга и корешков, а также об-
уславливают атрофию нейронов и 
демиелинизацию аксонов спиналь-
ных ганглиев и нервных волокон 
[5]. В связи с этим профилактика 
эпидурального фиброза с целью 
улучшения исходов хирургических 

вмешательств и снижения частоты 
осложнений при повторных опера-
циях является актуальной задачей 
[1, 2, 6].

Широко используемые сред-
ства для профилактики эпидураль-
ного фиброза, как правило, явля-
ются противоспаечными барьера-
ми (Gore-Tex® (W.L. Gore & Asso-
ciates Inc., Flagstaff, AZ, США), 
Тахокомб® (CORZA MEDICAL, 
GmbH, Германия), Реперен® (ООО 
«АЙКОН ЛАБ ГМБХ» г. Нижний 
Новгород). Гелевые формы приме-
няются реже, но благодаря своим те-
кучим свойствам полностью закры-
вают поверхности мозговых оболо-
чек в операционной ране [7-9].

Перспективным является направ-
ление использования клеточных и 
молекулярных технологий для изу-
чения факторов развития и управ-
ления рубцово-спаечными процес-
сами [10-15]. Основные механизмы 
воспаления, а в конечном итоге 
клеточная пролиферация и диффе-
ренциация при повреждении регу-
лируются митоген-активируемыми 
протеинкиназами (МАРК). Ис-
пользование блокаторов МАР-ки-
назы р38 перспективно в лечении 
заболеваний позвоночника и спин-
ного мозга, сопровождающихся вы-
раженным болевым синдромом, па-
тогенез которых связан с наруше-
нием клеточной дифференцировки, 
пролиферации и нейрорегуляции 

[16-25]. Применение средств, 
препятствующих созреванию фи-
бробластов за счет блокирования 
МАР-киназы р38, рассматривается 
как многообещающая технология 
в профилактике фиброза [26-29]. 
Однако в доступной литературе, 
посвященной хирургии позвоноч-
ника, профилактике эпидураль-
ного фиброза, мы не обнаружили 
сведений о местном применении 
фармакологических композиций, 
препятствующих активной работе 
р38 МАР-киназ.

В ИНЦХТ разработано фарма-
цевтическое средство, состоящее из 
полиакриламидного геля с добав-
лением пластификатора глицерина 
и эмульгатора Твина-80, в которое 
введено вещество SB 203580, бло-
кирующее р38 MAP-киназную ак-
тивность [30, 31].

Целью настоящего исследова-
ния явилось тестирование в экспе-
рименте эффекта локального при-
менения гелеобразной фармацевти-
ческой композиции, блокирующей 
р38 MAPК активность при форми-
ровании эпидурального фиброза на 
модели ламинэктомии. В качестве 
фармацевтической композиции ис-
пользовали гелевую основу биосо-
вместимого полимера и блокатор 
р38 MAP-киназы [30]. Способ 
применения предусматривал одно-
кратную аппликацию на твердую 
мозговую оболочку стерильной 

Результаты. У животных контрольной группы выявлялась выраженная 

деформация дурального мешка с изменением соотношения размеров 

позвоночного канала: прогрессивно снижался передне-задний и парал-

лельно нарастал поперечный размер, что привело к изменению формы 

канала. В основной группе грубой деформации дурального мешка не на-

блюдалось. Статистический анализ демонстрировал пик изменений фор-

мы и отношения поперечного/продольного сечения дурального мешка на 

14-е сутки в основной группе, а в контрольной увеличение «отношения» 

фиксировалось на 7-е сутки. При сравнении отношения «поперечного/

продольного сечения» в динамике в основной группе отмечены стати-

стически значимые различия (p = 0,03658), однако в контрольной группе 

динамические наблюдения не значимы (p = 0,29143). При анализе полу-

ченных результатов выявлено существенное влияние гелеобразной фар-

мацевтической композиции, блокирующей р38 MAP-киназную активность 

в зоне ламинэктомии, на размеры и форму дурального мешка (p = 0,012). 

Так, трансформация мешка в группе контроля происходила за счет кон-

стрикции, формирующейся к 28-м суткам эксперимента.

Заключение. Важность и универсальность МАР-киназных механизмов в 

контроле клеточного роста и дифференцировки обосновывают дальней-

шее изучение эффектов их местного применения для управления процес-

сами развития боли и рубцово-спаечного эпидурита.

Ключевые слова: ламинэктомия; морфометрия; эпидуральный фиброз; 

митоген-активируемая протеинкиназа

Results. In the animals of the control group, a pronounced deformation 

of the dural sac was detected with a change in the ratio of the sizes of 

the spinal canal – the anterior-posterior progressively decreased and the 

transverse size increased in parallel, which led to a change in the shape 

of the canal, and in the animals of the main group, no gross deformation 

of the dural sac was observed. Statistical analysis demonstrated the 

peak of changes in the shape and ratio of the transverse/longitudinal 

section of the dural sac on day 14 in the main group. In the control 

group, the increase in the «ratio» was fixed on day 7. When comparing 

the ratio of «cross/longitudinal section» in dynamics, significant differ-

ences were observed in the main group (p = 0.03658). However, dynam-

ic observations were not significant in the control group (p»= 0.29143.). 

When analyzing the results, a significant effect of a gel-like pharmaceu-

tical composition blocking p38 MAP kinase activity in the laminectomy 

zone on the size and the shape of the dural sac (p»= 0.012). So the 

transformation of the sac in the control group occurs due to constriction 

formed by the 28»days of the experiment.

Conclusion. Taking into account the importance and universality of 

MAP kinase mechanisms in the control of cell growth and differentiation, 

it is promising to further study the effects of their topical application to 

control the processes of pain and epidural fibrosis.

Key words: laminectomy; morphometry; epidural fibrosis; mitogen-ac-

tivated protein kinase
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фармацевтической композиции при 
ламинэктомии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено с ис-

пользованием экспериментальных 
животных и в соответствии с пра-
вилами, принятыми Европейской 
конвенцией по защите позвоноч-
ных животных, используемых для 
экспериментальных и иных целей 
(Страсбург, 1986) и требования-
ми «Правил проведения работ с 
использованием эксперименталь-
ных животных» (Приложение к 
Приказу Минздрава СССР от 
12.08.1977 г. № 755), соответству-
ющими международным рекомен-
дациям [32]. Исследование одо-
брено Комитетом по этике ФГБНУ 
ИНЦХТ от 22.01.2019 г.

Эксперимент проведен на кры-
сах-самцах породы wistar (n = 70), 
которым выполнено оперативное 
вмешательство на уровне позвоноч-
но-двигательного сегмента LVI-SI 
по методике ламинэктомии. Жи-
вотных разделили на две группы: 
контрольную (n = 35) и основную 
(n = 35) [33]. Группу сравнения со-
ставили интактные животные (без 
операции, n = 7), она являлась 
отождествлением нормы размеров 
дурального мешка для групп опе-
рированных животных.

В основной группе животным на-
носилась разработанная в ИНЦХТ 
фармацевтическая композиция, со-
держащая блокатор р38 МАР-ки-
назы, на которую получен патент 
[30]. Животных из эксперимента 
выводили на 3, 7, 14, 21 и 28-е 
сутки с последующей подготовкой 
гистологических препаратов, на 
которых проводилась морфометри-
ческая оценка формы дурального 
мешка в зоне ламинэктомии (изме-
рение поперечного и продольного 
сечения, определение отношения 
поперечного/продольного сечения) 
[34-36].

Исследование гистологических 
препаратов проводили на микро-
скопе Nikon 80i. Изображения 
гистологических срезов оценива-
лись в программе Image J (Wayne 
Rasband) с измерением продоль-
ного и поперечного размеров и 
определением отношения попереч-
ного/продольного сечения канала, 
ограниченного твердой мозговой 

оболочкой в зоне ламинэктомии 
(рис. 1), размеры оценивались в 
пикселях [35, 36].

Статистический анализ выпол-
нен в программе STATISTICA 10 и 
Microsoft Office Excel 2016. Изме-
ряемые параметры представлены в 
виде среднего значения и стандарт-
ного отклонения, медианы и 25-го, 
75-го перцентилей. Для сравнения 
размеров дурального мешка в экс-
периментальных группах использо-
вался ранговый критерий Манна–
Уитни. Для динамического наблю-
дения размеров на 3, 7, 14, 21 и 
28-е сутки использовали дисперси-
онный анализ Фридмана. Уровень 
статистической значимости принят 
за р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ
Первичное тестирование фарма-

цевтического средства ингибитора 

р38 МАР-киназы в эксперименте 
установило хорошую адгезию ге-
ля к твердой мозговой оболочке и 
тканям в зоне оперативного вмеша-
тельства.

Исследование гистоморфологи-
ческих препаратов выявило при-
знаки воспаления с инфильтраци-
ей мягких тканей на ранних (3-х) 
сутках эксперимента у животных 
контрольной группы, в основной 
группе изменения были выражены 
умеренно (рис. 2, 3) [30].

На поздних сроках эксперимента 
у животных контрольной группы 
выявлялась выраженная дефор-
мация дурального мешка с транс-
формацией размеров позвоночного 
канала, что отражалось в увели-
чении отношения поперечно/про-
дольного сечения за счет уменьше-
ния передне-заднего и параллельно 
нарастания поперечного размера, 
что привело к изменению формы 

Рисунок 1
Интактное животное. Гистологический срез на уровне позвоночно-
двигательного сегмента LVI-SI; окраска гематоксилином и эозином, 
увеличение ×20. Отмечено АВ — продольное сечение (передне-заднее) 
и СD – поперечное сечения. Рассчитано отношение поперечного/
продольного сечения у интактных животных группы сравнения, равное 
1,15 ± 0,007253
Figure 1
Intact animal. Histological section at the level of the spinal motion 
segment LVI-SI; hematoxylin and eosin staining, magnification ×20. 
AB: longitudinal section (antero-posterior) and CD – cross section. 
The calculated cross-sectional/longitudinal cross-sectional ratio for 
intact animals in the comparison group was 1.15 ± 0.007253
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и констрикции дурального мешка 
в контрольной группе (рис. 4), у 
животных основной группы гру-
бой деформации не наблюдалось 
(рис. 5, табл.) [30].

Количественная оценка параме-
тров дурального мешка, отношения 
поперечного/продольного сечения 
канала в зоне ламинэктомии под-
твердила констрикцию дурального 
мешка у животных контрольной 
группы (табл.)

На графике, отображающем зна-
чения отношений поперечного/
продольного размеров сечения на 
3, 7, 14, 21 и 28-е сутки, отмечено 
наличие «пика» изменений параме-
тра на 14-е сутки в основной груп-

пе, в контрольной группе увеличе-
ние «отношения» зафиксировано на 
7-е сутки (рис. 6). При сравнении 
отношения «поперечного/продоль-
ного сечения» в динамике в основ-
ной группе отмечены статистически 
значимые различия (p = 0,03658), 
однако в контрольной группе ди-
намические изменения не были 
значимы (p = 0,29143). Результа-
ты исследования продемонстриро-
вали значимое влияние гелеобраз-
ной фармацевтической компози-
ции, блокирующей р38 MAP-кина-
зную активность в зоне ламинэкто-
мии на размеры и формы дураль-
ного мешка (p = 0,012), в группе 
контроля прогрессирующие к 28-м 

суткам эксперимента трансформа-
ции характеризовались параллель-
ной констрикцией (рис. 6). При со-
поставлении с группой сравнения 
отмечено, что морфометрические 
параметры основной группы были 
приближены к показателям груп-
пы интактных, неоперированных 
животных, то есть к нормальным 
(рис. 6).

При исследовании гистологиче-
ских препаратов животных кон-
трольной группы интрадурально 
отмечено нарушение целостности 
нервных волокон конского хвоста, 
их вакуолизации и разрушение 
(рис. 7), что явно прослеживалось 
на 28-е сутки. В основной группе 

Таблица
Размеры позвоночного канала, измеряемые на гистологических препаратах

Table
Dimensions of the spinal canal measured on histological preparations

Параметры Parameters
Сроки выведения, сутки

Withdrawal time, days
(n = 7)

Контрольная группа
Control group

(n = 35)

Основная группа
Main group

(n = 35)
p

M ± SD     Me [LQ; UQ]

Поперечное сечение, пикс.
Cross section, pix.

3
1175.48 ± 144.65

1280.63 (1020.50; 1280.70)
805.26 ± 397.29

945.31 (91605;1013.05)
0.095

7
1155.22 ± 90.07

1208.83 (1056.92; 1223.17)
1078.33 ± 43.65

1074.07 (1071.07; 1115.85)
0.402

14
1322.90 ± 350.80

1169.70 (1169.70; 1170.33)
1208.35 ± 172.19

1126.30 (1100.30; 1392.92)
0.401

21
1492.98 ± 285.44

1498.14 (1169.70; 1170.33)
1170.05 ± 99.91

1230.50 (1152.30; 1231.67)
0.210

28
1461.25 ± 275.06

1426.34 (1255.93; 1498.14)
1224.40 ± 107.04

1210.62 (1157.39; 1283.06)
0.095

Продольное сечение, пикс. 
Longitudinal section, pix.

3
736.84 ± 96.31

723.42 (672.01; 734.06)
706.07 ± 78.26

665.35 (646.89; 780.53)
0.531

7
577.93 ± 38.62

552.36 (552.13; 620.12)
649 ± 315.72

775.49 (682.21; 799.94)
0.012

14
653.47 ± 293.24

529.03 (529.03; 537.92)
710.10 ± 115.09

640.41 (628.41; 835.64)
0.141

21
785.11 ± 186.19

782.17 (608.49; 963.67)
832.37 ± 82.18

812.30 (810.01; 838.14)
0.835

28
780.01 ± 173.38

814.72 (608.49; 902.73)
949.55 ± 72.93

986.09 (917.71; 998.28)
0.060

Отношение поперечного/
продольного сечения

Cross-sectional/longitudinal 
ratio

3
1.60 ± 0.15

1.54 (1.52; 1.74)
1.42 ± 0.15

1.38 (1.34; 1.48)
0.095

7
2.01 ± 0.28

2.18 (1.70; 2.22)
1.43 ± 0.20

1.39 (1.30; 1.57)
0.012

14
2.12 ± 0.27

2.21 (2.15; 2.21)
1.70 ± 0.05

1.68 (1.66; 1.71)
0.141

21
1.94 ± 0.34

2.00 (1.71; 2.06)
1.4 ± 0.09

1.42 (1.35; 1.47)
0.012

28
1.91 ± 0.38

2.0 (1.54; 2.11)
1.29 ± 0.08

1.31 (1.27; 1.32)
0.012

Примечание: p – статистическая значимость, рассчитанная по критерию U-тест Манна–Уитни.
Note: p – significance calculated using the Mann–Whitney U test.
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Рисунок 2
Морфологические изменения в зоне оперативного 
вмешательства на 3-и сутки; контрольная группа – 
выраженный отек, плазматическое пропитывание 
тканей в зоне ламинэктомии; окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение ×20
Figure 2
Morphological changes in the area of surgical 
intervention on day 3; control group – pronounced 
edema, plasmatic impregnation of tissues in the 
laminectomy area; hematoxylin and eosin staining, 
magnification ×20

Рисунок 4
Морфологические изменения в зоне 
 оперативного вмешательства на 28-е сутки; 
контрольная группа – деформация дурального  
мешка в зоне ламинэктомии; окраска  
гематоксилином и эозином, увеличение ×20
Figure 4
Morphological changes in the surgical  
area on the 28th day; control group –  
deformation of the dural sac in the laminectomy  
area; hematoxylin and eosin staining,  
magnification ×20

Рисунок 3
Морфологические изменения в зоне  
оперативного вмешательства на 3-и сутки;  
основная группа – умеренный отек в зоне 
ламинэктомии; окраска гематоксилином и эозином, 
увеличение ×20
Figure 3
Morphological changes in the surgical area on 
day 3; main group – moderate edema in the 
laminectomy area; hematoxylin and eosin staining, 
magnification ×20

Рисунок 5
Морфологические изменения в зоне  
оперативного вмешательства на 28-е сутки; 
основная группа – соотношение передне-заднего 
и поперечного размеров позвоночного канала 
приближено к норме; окраска гематоксилином и 
эозином, увеличение ×20
Figure 5
Morphological changes in the surgical area on 
the 28th day; main group – the ratio of the 
anteroposterior and transverse dimensions of the 
spinal canal is close to normal; hematoxylin and 
eosin staining, magnification ×20
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животных нервные волокна кореш-
ков оставались мало измененными, 
что свидетельствовало о незна-
чительном вовлечении их в пато-
логический процесс и отсутствии 
сдавления и ишемизации (рис. 8).

ОБСУЖДЕНИЕ
Симптомы, характерные для эпи-

дурального фиброза, несомненно, 
связаны с проявлениями хрониче-
ского воспаления, наблюдаемого 
в подоболочечных пространствах, 
и ремоделированием механизмов 
проведения нервного импульса по 
спинальным ганглиям и корешкам 
вследствие асептического пахиме-
нингита и повреждения нервных 
клеток и миелиновых волокон. Из-
менения анатомо-функциональных 
взаимоотношений между утолщен-
ными оболочками мозга, спиналь-
ными ганглиями и корешковыми 
нервами вследствие их компрессии, 
расстройства циркуляции ликвора 
и аксоплазмы в пределах манжет-
ки корешка приводят к прогресси-
рованию эпидурального фиброза, 
атрофии нейронов и демиелиниза-
ции аксонов задних рогов с форми-
рованием нейропатического болево-
го синдрома [11, 24, 37-45].

Ключевым событием этого про-
цесса является переход фиброб-
ластов в миофибробласты, инду-
цируемый профибротическими и 

провоспалительными цитокинами и 
факторами роста, главным образом 
трансформирующим фактором ро-
ста-β (TGF-β). Фибробласты явля-
ются гетерогенной группой клеток 
с функциональной специализаци-
ей, зависящей от пространственно-
го расположения, что обеспечивает 
органоспецифичность [46]. Воздей-
ствие TGF-β на фибробласты также 
ответственно за перепроизводство 
внеклеточного матрикса, а актива-
тором выступает р38 MAP-киназы, 
играющая важную роль в патоге-

незе эпидурального фиброза с по-
вышенным синтезом внеклеточного 
матрикса [44, 45, 47].

Секреция коллагена фибробла-
стами и их клеточная пролифера-
ция также связаны с секретируе-
мыми в зоне операции факторами 
роста из макрофагов и тромбоци-
тов, которые представлены факто-
ром роста фибробластов и соеди-
нительной ткани, трансформиру-
ющим фактором. Синтез коллаге-
на имеет стадийность и выявляется 
на 3-5-е сутки после оперативного 

Рисунок 6
Диаграмма показателей отношения поперечного/продольного сечения по суткам в группах
Figure 6
Diagram of cross-sectional/longitudinal ratio indicators by day in groups

Рисунок 7
Контрольная группа, 28-е сутки: нарушение целостности нервных 
волокон конского хвоста, окраска гематоксилином и эозином, 
увеличение ×400
Figure 7
Control group, day 28: disruption of the integrity of the nerve fibers  
of the cauda equina, staining with hematoxylin and eosin,  
magnification ×400
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вмешательства. В течение недели 
волокна коллагена пролиферируют 
и созревают, а оставшиеся фибро-
бласты трансформируются и вы-
ходят из цикла синтеза, тогда как 
грануляционная ткань со второй по 
четвертую недели трансформирует-
ся в рубец [47-53]. Таким образом, 
в течение первой недели имеет ме-
сто «терапевтическое окно» для по-
лучения «антифиброзного» эффек-
та, что и подтверждается получен-
ными результатами.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное экспериментальное 

исследование свидетельствует о 
том, что использование фармако-
логической композиции с блокато-
ром р38 MAP-киназы (SB203580), 
применяемой местно и однократно, 
позволяет достичь необходимого 
противовоспалительного эффек-
та с подавлением роста соедини-
тельной ткани между оболочками 
мозга и прилежащими тканями. 
Средство обладает достаточной ад-
гезией к тканям в операционной 
ране, предотвращает развитие руб-
цово-спаечного эпидурита, снижает 
риск компрессии экстра- и интраду-
ральных невральных образований.

Важность и универсальность 
МАР-киназных механизмов в кон-
троле клеточного роста и диффе-
ренцировки делает дальнейшее изу-
чение эффектов их местного приме-
нения для управления процессами 
развития боли и рубцово-спаечного 
эпидурита перспективным.

Информация о финансировании 
и конфликте интересов

Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Авторы декларируют отсутствие 
явных и потенциальных конфликт-
ных интересов, связанных с публи-
кацией данной статьи.

Рисунок 8
Основная группа, 28-е сутки: сохранность корешков  
конского хвоста, окраска гематоксилиноми эозином,  
увеличение ×400
Figure 8
Main group, 28th day: preservation of the cauda equina roots,  
staining with hematoxylin and eosin, magnification ×400
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