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cluded 43 male and female inpatients with multiple sclerosis aged 19 – 54 years (mean age was 38±9.8 
years) in the exacerbation stage, who took the course of treatment at the neurological department. The par-
ticipants were divided into groups according to the type of course of the disease: I group with relapse remit-
ting course, and II group with secondary progressive course. The diagnosis was made according to the crite-
ria of McDonald (2011). The Expanded Disability Status Scale was used to assess the extent of disability. All 
patients received pulse therapy with methylprednisolone for 5 days. The spasticity in the lower extremities 
was evaluated by the modified Tardieu Scale. Life quality indicators were evaluated using the Short Form-36 
questionnaire followed by analysis of all subscales. Assessment of cognitive function was performed by ap-
plying the Mini-Mental State Examination scale for both groups. The study has shown that spasticity, as a 
symptom of the disease, has an impact on the quality of life depending on the type of multiple sclerosis. 
Spastic hypertonicity in different muscle groups affects the quality of life that should be taken into account 
when choosing treatment tactics. With age and duration of the disease, the patients with relapse remitting 
multiple sclerosis lose the ability to assess of their physical functioning, the patients with secondary progres-
sive experience the increase in spasticity that indicates a difference in subjective perception of the disease in 
different types of disease. 
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Досліджено вплив інгібіторів активації транскрипційних чинників  NF kappa B та AP-1 на показники 
розвитку окисно-нітрозативного стресу в тканині великих півкуль головного мозку після відтво-
рення експериментальної черепно-мозкової травми (ЧМТ). Досліди були проведені на 60 білих щу-
рах-самцях лінії Вістар масою 180-220 г, розподілених на 4 групи по 7 тварин: 1-ша (хибнотравмо-
вані тварини) – після виконання таких же маніпуляцій (проведення ефірного наркозу, фіксація), що і 
в експериментальних групах, за винятком нанесення ЧМТ, 2-га – після моделювання експеримен-
тальної ЧМТ, 3-тя та 4-та – тваринам після відтворення ЧМТ протягом 7-діб вводили інгібітор 
ядерної транслокації NF kappa B піролідиндитіокарбамат амонію (PDTC) в дозі 76 мг/кг та інгібітор 
AP-1 SR 11302 в дозі 1 мг/кг відповідно. Показано, що на 7 добу  після моделювання  ЧМТ середнього 
ступеня тяжкості у тканині великих півкуль головного мозку щурів виявляються ознаки окисно-
нітрозативного стресу: збільшення вироблення супероксидного аніон-радикала NADPH– і NADH–
залежними електронно-транспортними ланцюгами, підвищення активності синтази оксиду азоту 
(загальної та індуцибельної), зменшення та порушення спряженості її конститутивної ізоформи, 
зростання  концентрації пероксинітриту, розвиток декомпенсованого пероксидного окиснення лі-
підів. Застосування інгібіторів транскрипційних чинників NF kappa B (PDTC) та AP-1 (SR 11302) іс-
тотно обмежує в тканині великих півкуль головного мозку щурів на 7 добу  експерименту ознаки 
окисно-нітрозативного стресу, зменшує генерацію супероксидного аніон-радикала та активність 
синтази оксиду азоту (загальної та індуцибельної), покращує спряженність її конститутивної ізо-
форми, обмежує концентрацію пероксинітриту, підвищує антиоксидантний потенціал. 
Ключові слова: транскрипційні чинники  NF kappa B та AP-1, черепно-мозкова травма,  окисно-нітрозативний стресу, головний мозок 
Робота є фрагментом НДР «Роль активних форм кисню, системи оксиду азоту та транскрипційних факторів у механізмах 
патологічного системогенезу» (№ держреєстрації 0114U004941).  

Черепно-мозкова травма (ЧМТ) вважається 
головною причиною смерті осіб віком до 45 років 
[1]. Окрім того, за прогнозом Всесвітньої органі-
зації охорони здоров’я, у 2020 року ЧМТ має 
стати третьою провідною причиною смерті та 
втрати працездатності у всіх вікових групах [2]. 
ЧМТ тільки у США щорічно призводить до вра-
жаючих 6 мільярдів доларів прямих витрат і по-
над 40 мільярдів доларів непрямих витрат [3]. 

Більшість дослідників вважають, що провід-
ними патогенетичними механізмами ЧМТ є гіпо-
ксія і локальна ішемія головного мозку [1, 4]. За 

цих умов значно активується утворення актив-
них форм кисню та азоту (АФК / АФА), що зумо-
влює активацію у тканині мозку відьнорадикаль-
ного окиснення з розвитком комплексу структур-
но-функціональних порушень мембран нервових 
клітин.  

Примітно, що АФК / АФА у тканині головного 
мозку можуть у залежності від концентрації та 
інших причин виконувати як фізіологічну роль у 
регулюванні його нормальних функцій (між- та 
внутрішньонейрональної сигналізації, синаптич-
ної пластичності, церебральної гемодинаміки, 
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осциляторної активності нейронів та ін.), так і 
чинити негативний вплив на функціонування 
ЦНС, викликаючи окисно-нітрозативний стрес [4-
6].  

В останні роки показано, що розвиток окисно-
нітрозативного стресу  в тканинах пов’язаний із 
залученням сигнальних шляхів за участю редок-
счутливих транскрипційних чинників - ядерних 
факторів κB (NF-κB) і AP-1 [7-9]. У той же час по-
відомляється про можливість нейропротектив-
них наслідків активації цих чинників [10-12]. 

Проте участь редоксчутливих транскрипцій-
них чинників у механізмах метаболічних розла-
дів у головному мозку за умов ЧМТ залишається 
нез’ясованою. Виріщення цих питань дозволить 
розширити існуючі засоби попередження невро-
логічного дефіциту та лікування ускладнень, 
пов’язаних з ЧМТ. 

Метою роботи було вивчення впливу інгібіто-
рів активації транскрипційних чинників  NF kappa 
B та AP-1 на показники розвитку окисно-
нітрозативного стресу в тканині великих півкуль 
головного мозку щурів після відтворення експе-
риментальної черепно-мозкової травми. 

Матеріал та методи дослідження 
Дослідження були проведені на 60 білих щу-

рах-самцях лінії Вістар масою 180-220 г, розпо-
ділених на 4 групи по 7 тварин: 1-ша (хибнотра-
вмовані тварини) – після виконання таких же 
маніпуляцій (проведення ефірного наркозу, фік-
сація), що і в експериментальних серіях, за ви-
нятком нанесення ЧМТ, 2-га – після моделюван-
ня експериментальної ЧМТ, 3-тя та 4-та – тва-
ринам після відтворення ЧМТ протягом 7-діб 
вводили інгібітор ядерної транслокації NF kappa 
B піролідиндитіокарбамат амонію (PDTC, вироб-
ництво “Sigma-Aldrich, Inc.”, США) в дозі 76 мг/кг 
[13] та інгібітор AP-1 SR 11302 (виробництво 
“Tocris Bioscience”, Велика Британія) в дозі 1 
мг/кг [14] відповідно. 

Модель ЧМТ середнього ступеня тяжкості 
відтворювали за рекомендаціями В.М. Єльсько-
го та С.В. Зябліцева [15]. Тварин декапітували 
на 7-му добу після травмування під ефірним на-
ркозом, дотримуючись принципів біомедичної 
етики.  

У гомогенаті великих півкуль головного мозку 
оцінювали утворення супероксидного аніон-

радикала (.О

2 ) при проведенні тесту з нітроси-

нім тетразолієм з використанням спектрофото-
метру Ulab та індукторів: нікотинамідаденіндину-
клеотиду відновленого (NADH) для оцінки про-

дукції .О

2  мітохондріальним електронно-

транспортним ланцюгом (ЕТЛ),  нікотинамідаде-

ніндинуклеотидфосфату відновленого (NADPH) 
– ендоплазматичним ретикулумом і NO-
синтазою (NOS), пірогеналу – NADPH-оксидазою 
лейкоцитів [16].  

Загальну активність NO-синтази (NOS) ви-
значали за різницею концентрації нітрит-йонів 
до та після інкубації гомогенату великих півкуль 
головного мозку в середовищі, що містить L-
аргінін та NADPH [17]. Для визначення активнос-
ті конститутивних ізоферментів (cNOS) додава-
ли 1% розчин аміногуанідину гідрохлориду (98%, 
"Sigma-Aldrich, Inc.", США) [18]. Активність інду-
цибельної ізоформи (iNOS) розраховували шля-
хом віднімання активності cNOS від загальної 
активності NOS. Розраховували індекс спряжен-
ня cNOS як відношення активності cNOS до ве-

личини продукції .О 2  NADPH-залежними ЕТЛ. 
Концентрацію пероксинітритів лужних та лужно-
земельних металів у гомогенаті великих півкуль 
головного мозку визначали спектрофотометрич-
но [17].  

Рівень пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ) 
у гомогенаті оцінювали за утворенням у реакції 
тіобарбітурової кислоти (ТБК) з ТБК-активними 
продуктами забарвленого триметинового ком-
плексу. Стан антиоксидантної системи оцінюва-
ли за приростом концентрації ТБК-активних спо-
лук за час інкубації гомогенату в прооксидант-
ному залізоаскорбатному буферному розчині, а 
також за активністю антиоксидантних ферментів 
– супероксиддисмутази (СОД) та каталази [19]. 

Статистичні розрахунки проводили з викори-
станням програми "StatisticSoft 6.0". Для переві-
рки розподілу на нормальність було застосовано 
розрахунок критерію Шапіро-Вілка. Якщо дані 
відповідали нормальному розподілу, то для їх 
порівняння використовували критерій t Стьюде-
нта для незалежних вибірок. У разі, коли ряди 
результатів не підлягали нормальному розподі-
лу, статистичну обробку здійснювали, викорис-
товуючи непараметричний метод – тест Манна-
Вітні.  

Результати дослідження 
та їх обговорення 

Через 7 діб після моделювання експеримен-
тальної ЧМТ при дослідженні гомогенату вели-
ких півкуль головного мозку збільшується виро-

блення .О

2  NADPH– і NADH–залежними ЕТЛ 

(табл. 1) у 1.9 раза та вдвічі (р<0.001) порівняно 

з результатом 1-ї групи. Генерація .О

2  NADPH-

оксидазою лейкоцитів підвищувалася в 2.1 раза 
(p<0.001). 
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Таблиця 1 
Вплив інгібіторів транскрипційних чинників  NF kappa B та AP-1 на генерацію супероксидного аніон-радикала у гомогенаті 

великих півкуль головного мозку після відтворення експериментальної черепно-мозкової травми, нмоль/с·г (M+m) 

Індуктори вироблення .О

2  Групи 

NADPH NADH Пірогенал 
Хибнотравмовані тварини 11.31±0.40 13.57±0.47 1.25±0.04 
Моделювання експериментальної ЧМТ 21.08±0.40 * 27.19±1.54 * 2.67±0.18 ** 
Застосування PDTC після моделювання 
експериментальної ЧМТ   11.53±0.26 ** 13.83±0.31 ** 1.27±0.03 ** 

Застосування SR 11302 після моделювання 
експериментальної ЧМТ   12.91±0.34 *,** 15.48±0.41 *,** 1.42±0.04 *,** 

Примітка (у табл. 1-3): * – р<0.05 порівняно з результатами 1-ї групи, ** – р<0.05 порівняно з результатами 2-ї групи. 

Застосування PDTC за умов експерименту 

вірогідно знижувало генерацію .О

2  NADPH- і 

NADH залежними ЕТЛ на 45.3 та 49.1% відпові-
дно порівняно з результатом 2-ї групи, тобто до 
величин, які статистично не відрізнялися від 
значень 1-ї групи. Продукція цього радикала 
NADPH-оксидазою лейкоцитів поступалася на 
52.4% (p<0.001) значенню 2-ї групи. 

Введення SR 11302 після моделювання екс-
периментальної ЧМТ також зменшувало вироб-

лення .О

2  NADPH- і NADH залежними ЕТЛ на 

38.8 та 43.1%  відповідно порівняно з результа-
том 2-ї групи, але величини цих показників все ж 

таки поступалися значенням 1-ї групи. Генерація 
.О


2  NADPH-оксидазою лейкоцитів зменшувала-

ся за цих умов на 46.8% (p<0.001) порівняно з 
результатом 2-ї групи. 

Через 7 діб після відтворення ЧМТ при дослі-
дженні гомогенату великих півкуль головного 
мозку суттєво збільшувалася активність NOS – 
загальна та її індуцибельної ізоформи (табл. 2) – 
на 58.3% (p<0.02) та 88.0% (p<0.01) відповідно 
порівняно з результатом 1-ї групи. Активність 
cNOS за цих умов істотно зменшувалася – на 
46.2% (p<0.001).  

Таблиця 2 
Вплив інгібіторів транскрипційних чинників  NF kappa B та AP-1 на показники нітрозативного стресу в гомогенаті великих 

півкуль головного мозку після відтворення експериментальної черепно-мозкової травми (M+m) 

Активність NOS, мкмоль NО

2 /г·хв. Групи 

Сумарна cNOS iNOS 

Індекс спряження 
cNOS 

Концентрація пероксинітри-
тів, 

мкмоль/г 

Хибнотравмовані тварини 7.26±0.77 1.60±0.13 5.65±0.75 0.141±0.010 1.55±0.07 
Моделювання експеримен-
тальної ЧМТ 11.49±1.27 * 0.86±0.06 * 10.62±1.26 * 0.041±0.003 * 2.41±0.11 * 

Застосування PDTC після 
моделювання експеримен-
тальної ЧМТ   

6.50±0.49 ** 1.61±0.11 ** 4.90±0.58 ** 0.141±0.012 ** 1.66±0.08 ** 

Застосування SR 11302 після 
моделювання експеримен-
тальної ЧМТ   

7.23±0.57 ** 1.15±0.07 *,** 6.08±0.57 ** 0.090±0.007 *,** 1.92±0.10 *,** 

 

Індекс спряження cNOS зменшувався на 
70.9% (p<0.001), що вказує на неспряжений стан 
cNOS, коли цей ізофермент виявляє ознаки по-

тужного генератора .О 2  та може активувати ін-
ші джерела утворення АФК [20]. 

За умов одночасного збільшення продукції 
.О 2  та оксиду азоту у тканині головного мозку 
закономірно збільшувалася концентрація перок-
синітриту – на  55.5% (p<0.001). 

Застосування PDTC за умов експерименту 
вірогідно знижувало у гомогенаті великих півкуль 
головного мозку активність NOS – загальну та її 
індуцибельної ізоформи – на 43.4 та 53.9% 
(p<0.01) відповідно порівняно з результатом 2-ї 
групи. Активність cNOS за цих умов збільшува-
лася на 87.2% (p<0.001), а індекс її спряження – 
у 3.4 раза (p<0.001) порівняно з результатом 2-ї 
групи. Вміст пероксинітриту поступався на 31.1% 
(p<0.001) значенню 2-ї групи.  

Введення SR 11302 після моделювання ЧМТ 
також зменшувало у гомогенаті великих півкуль 

головного мозку активність NOS та iNOS – на 
37.1 та 42.7% (p<0.01) відповідно порівняно з 
результатом 2-ї групи. Активність cNOS збіль-
шувалася на 33.7% (p<0.01), а індекс її спряжен-
ня – у 2.2 раза (p<0.001) порівняно з результа-
том 2-ї групи. Вміст пероксинітриту поступався 
на 20.3% (p<0.01) значенню 2-ї групи.  

Наслідком утворення АФК / АФА є істотні змі-
ни показників ПОЛ та антиоксидантного захисту 
(табл. 3). Так, через 7 діб після відтворення ЧМТ 
при дослідженні гомогенату великих півкуль го-
ловного мозку суттєво збільшувалася концент-
рація ТБК-активних сполук до та після інкубації у 
прооксидантному залізоаскорбатному буферно-
му розчині – на 43.8 та 49.5% (p<0.001) відповід-
но порівняно з результатом 1-ї групи. Приріст 
концентрації ТБК-активних сполук на 73.5% 
(p<0.001)  був вищим за значення контролю, що 
вказує на виснаження антиоксидантного потен-
ціалу в тканині головного мозку та розвиток де-
компенсованого ПОЛ. Це підтверджується також 
зменшенням активності СОД і каталази – на 58.8 
та 55.0% (p<0.001). 
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Таблиця 3 
Вплив інгібіторів транскрипційних чинників  NF kappa B та AP-1 

 на показники пероксидного окиснення ліпідів  
та антиоксидантного захисту в гомогенаті великих півкуль головного мозку  

після відтворення експериментальної черепно-мозкової травми (M+m) 
ТБК-активні сполуки, 

мкмоль/кг Активність антиоксидантних ферментів 
Групи 

До інкубації Після інкубації Приріст за час 
інкубації 

СОД, 
од. акт. Каталаза, мккат/г 

Хибнотравмовані тварини 36.61±01.22 45.3±1.03 8.69±0.48 0.34±0.01 0.40±0.01 
Моделювання експериментальної ЧМТ 52.64±0.94 * 67.72±1.20 * 15.08±0.50 * 0.14 ±0.01   * 0.18±0.01 * 
Застосування PDTC після моделювання експе-
риментальної ЧМТ   42.14±1.33 *,** 49.79±0.97 *,** 7.66 ±0.55 ** 0.34±0.04 ** 0.38±0.04 ** 

Застосування SR 11302 після моделювання 
експериментальної ЧМТ   35.95±0.68    ** 44.47±0.89 ** 8.52±0.30 ** 0.26±0.05 ** 0.31±0.04 ** 

 

Призначення PDTC за умов експерименту ві-
рогідно знижувало у гомогенаті великих півкуль 
головного мозку концентрацію ТБК-активних 
сполук до та після інкубації у прооксидантному 
буферному розчині – на 19.9 та 26.5% (p<0.001) 
відповідно порівняно з результатом 2-ї групи. 
Приріст концентрації ТБК-активних сполук зни-
жувався на 49.2% (p<0.001), активність СОД і ка-
талази – в 2.4 та 2.1 раза відповідно (p<0.001) 
порівняно з даними 2-ї групи.  

Застосування SR 11302 після моделювання 
ЧМТ зменшувало у гомогенаті великих півкуль 
головного мозку концентрацію ТБК-активних 
сполук до та після інкубації у прооксидантному 
буферному розчині – на 31.7 та 34.3% (p<0.001) 
відповідно порівняно з результатом 2-ї групи. 
Приріст концентрації ТБК-активних сполук зни-
жувався на 43.5% (p<0.001), активність СОД і ка-
талази – на 85.7% (p<0.05) та 72.2% (p<0.01) 
відповідно порівняно з результатами 2-ї групи.  

Одержані результати вказують на залежність 
розвитку окисно-нітрозативного стресу у великих 
півкулях головного мозку від активності NF 
kappa B та AP-1-залежних сигнальних шляхів. 

Раніше було показано, що травматичне 
ушкодження головного та спинного мозку супро-
воджується тривалою (протягом тижнів або мі-
сяців) активацією NF kappa B у нейронах, астро-
цитах і клітинах мікроглії, що викликає розвиток 
запалення [21]. Активація NF kappa B, напри-
клад за умов хронічної гіпомелатонінемії, впли-
ває на окисний метаболізм у тканині головного 
мозку. Показано, що введення інгібітора ядерної 
транслокації NF kappa B JSH-23 може знижувати 

активність NOS, продукцію .О 2  та рівень ПОЛ, 
підвищувати антиоксидантний захист та енерге-
тичний потенціал [22]. 

АФК / АФА, що утворюються, є чинниками, що 
регулюють активність редоксчутливих транскри-
пційних факторів, у тому числі NF kappa B та AP-
1. Показано, що АФК / АФА є необхідними для 
залежної від NF kappa B та AP-1 експресії iNOS, 
c-Fos та c-Jun [23]. Тобто активація наведених 
транскрипційних факторів та  генерація АФК / 
АФА утворюють своєрідне порочне коло, яке, за 
нашими даними, може бути розірване у тканині 
головного мозку після ЧМТ введенням PDTC та 
SR 11302. 

Висновки 
1. На 7 добу  після моделювання  ЧМТ сере-

днього ступеня тяжкості у тканині великих пів-
куль головного мозку щурів виявляються ознаки 
окисно-нітрозативного стресу: збільшення виро-
блення супероксиндного аніон-радикала 
NADPH– і NADH–залежними електронно-
транспортними ланцюгами, підвищення актив-
ності синтази оксиду азоту (загальної та індуци-
бельної), зменшення та порушення спряженості 
її конститутивної ізоформи, зростання  концент-
рації пероксинітриту, розвиток декомпенсовано-
го пероксидного окиснення ліпідів. 

2. Застосування інгібіторів транскрипційних 
чинників NF kappa B (піролідиндитіокарбамату 
амонію) та AP-1 (SR 11302) істотно обмежує в 
тканині великих півкуль головного мозку щурів 
на 7 добу  після моделювання  ЧМТ середнього 
ступеня тяжкості ознаки окисно-нітрозативного 
стресу, зменшує генерацію супероксидного ані-
он-радикала та активність синтази оксиду азоту 
(загальної та індуцибельної), покращує спря-
женність її конститутивної ізоформи, обмежує 
концентрацію пероксинітриту, підвищує антиок-
сидантний потенціал. 
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Реферат 
УГНЕТЕНИЕ ТРАНСКРИПЦИОННЫХ ФАКТОРОВ NF KAPPA B И AP-1 ОГРАНИЧИВАЕТ РАЗВИТИЕ ОКИСЛИТЕЛЬНО-
НИТРОЗАТИВНОГО СТРЕССА В ТКАНИ БОЛЬШИХ ПОЛУШАРИЙ ГОЛОВНОГО МОЗГА КРЫС ПОСЛЕ ВОСПРОИЗВЕДЕНИЯ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМЫ 
Явтушенко И.В., Костенко В.А. 
Ключевые слова: транскрипционные факторы NF kappa B и AP-1, черепно-мозговая травма, окислительно-нитрозативного 
стресса, головной мозг 

Исследовано влияние ингибиторов активации транскрипционных факторов NF kappa B и AP-1 на 
показатели развития окислительно-нитрозативного стресса в ткани больших полушарий головного 
мозга после воспроизведения экспериментальной черепно-мозговой травмы (ЧМТ). Опыты были про-
ведены на 60 белых крысах-самцах линии Вистар массой 180-220 г, разделенных на 4 группы по 7 
животных: 1-я (ложнотравмированные животные) - после выполнения таких же манипуляций (прове-
дение эфирного наркоза, фиксация), как и в экспериментальных группах, за исключением нанесения 
ЧМТ, 2-я - после моделирования экспериментальной ЧМТ, 3-я и 4-я - животным после воспроизведе-
ния ЧМТ в течение 7-ми суток вводили ингибитор ядерной транслокации NF kappa B пиролидиндитио-
карбамат аммония (PDTC) в дозе 76 мг/кг и ингибитор AP-1 SR 11302 в дозе 1 мг/кг соответственно. 
Показано, что на 7 сутки после моделирования ЧМТ средней степени тяжести в ткани больших полу-
шарий головного мозга крыс выявляются признаки окислительно-нитрозативного стресса: увеличение 
выработки супероксиндного анион-радикала NADPH- и NADH-зависимыми электронно-
транспортными цепями, повышение активности синтазы оксида азота (общей и индуцибельной), 
уменьшение и нарушение сопряженности ее конститутивной изоформы, рост концентрации перокси-
нитрита, развитие декомпенсированного перекисного окисления липидов. Применение ингибиторов 
транскрипционных факторов NF kappa B (PDTC) и AP-1 (SR 11302) существенно ограничивает в ткани 
больших полушарий головного мозга крыс на 7 сутки эксперимента признаки окислительно-
нитрозативного стресса, уменьшает генерацию супероксидного анион-радикала и активность синтазы 
оксида азота (общей и индуцибельной), улучшает сопряженность ее конститутивной изоформы, огра-
ничивает концентрацию пероксинитрита, повышает антиоксидантный потенциал. 

Summary 
INHIBITION OF TRANSCRIPTION FACTORS NF KAPPA B AND AP-1 LIMITS THE PROGRESSION OF OXIDATIVE-NITROSATIVE 
STRESS IN THE TISSUE OF CEREBRAL HEMISPHERES IN RATS AFTER MODELLED TRAUMATIC BRAIN INJURY 
Yavtushenko I.V., Kostenko V.O. 
Key words: transcription factors NF kappa B and AP-1, traumatic brain injury, oxidative-nitrosative stress, brain. 

The study was aimed as investigating the effects of inhibitors of transcription factors NF kappa B and AP-
1 activation on the development of oxidative-nitrosative stress in rat cerebral hemispheres following experi-
mental traumatic brain injury (TBI). The study included 60 white Wistar male rats weighing 180-220 g, di-
vided into 4 groups of 7 animals in each: the 1st group included pseudo-injured animals subjected to the 
same manipulations (ether anaesthesia, fixation) as the animals  in the experimental groups, except for TBI 
modelling, the 2nd group included the animals exposed to modelled TBI, the 3rd and 4th groups involved the 
rats who received ammonium pyrolidine dithiocarbamate, the nuclear translocation inhibitor NF kappa B in a 
dose of 76 mg/kg and the inhibitor AP-1 SR 11302 in a dose of 1 mg/kg, respectively for 7 days following the 
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TBI modelling. On the 7th day after the simulation of a moderate TBI in rat cerebral hemisphere tissue, the 
following signs of oxidative-nitrosative stress have been detected: increased production of superoxide radical 
anion by NADPH and NADH-dependent electron transport chains, increased activity of nitric oxide synthase 
(total and inducible), a decrease and impairment of the coupling of its constitutive isoform, growth in the con-
centration of peroxynitrite, the development of decompensated lipid peroxidation. The application of tran-
scription factor inhibitors NF kappa B (PDTC) and AP-1 (SR 11302) significantly reduces the signs of oxida-
tive-nitrosative stress in the tissue of rat cerebral hemispheres on the 7th day of the experiment, reduces the 
production of superoxide anion radical and the activity of nitric oxide synthase (total and inducible), improves 
the coupling of its constitutive isoform, limits the peroxynitrite concentration, and enhances the antioxidant 
potential. 

 
 
 


