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Введение
Фонтурацетам (Актитропил) является ноотропным пре-

паратом рацетамового ряда [1], дополнительно проявляющим 
антиастеническое, адаптогенное, противовоспалительное и 
нейромодуляторное действие [2]. Фонтурацетам эффективен 

при ишемии головного мозга, нейродегенеративной патоло-
гии, эпилепсии, астении, психических расстройствах, в том 
числе при алкогольной интоксикации и зависимости [3].

Интересным свойством фонтурацетама является его 
терапевтический эффект в отношении ожирения, заключа-
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Аннотация
Цель. Фонтурацетам (фенилпирацетам) рекомендован для лечения широкого круга заболеваний центральной нервной системы, включая 
цереброваскулярную патологию и астенический синдром. Кроме того, фонтурацетам является единственным ноотропным препаратом, 
показанным для терапии ожирения. Однако механизмы воздействия данного препарата на патофизиологию ожирения практически не 
известны. Цель работы – выявление этих молекулярных механизмов.
Материалы и методы. Хемореактомный анализ эффектов фонтурацетама на углеводный и жировой метаболизм осуществлен с исполь-
зованием новейших технологий машинного обучения, разрабатываемых в научной школе академиков РАН Ю.И. Журавлева и К.В. Руда-
кова. Молекулами сравнения являлись фонтурацетам, пирацетам, анирацетам, прамирацетам, леветирацетам.
Результаты. Хемореактомный анализ указал на новые молекулярные механизмы фармакологического действия Актитропила, обеспечи-
вающие снижение избыточного аппетита и нормализацию массы тела. Они могут заключаться в активации β3-адренорецепторов, рецеп-
торов аденозина, глюкагоноподобного пептида, сфингозин-фосфата и пролифераторов пероксисом, а также специфическом ингибиро-
вании каннабиноидных, опиоидных, гистаминовых, глутаматных, ноцицептивных, орексиновых рецепторов и рецепторов нейропептида 
Y, вследствие чего фонтурацетам будет способствовать нормализации аппетита и улучшению метаболизма жировой ткани.
Заключение. Результаты анализа позволяют утверждать, что эти эффекты будут проявляться гораздо слабее для других рацетамов (пира-
цетама, анирацетама, прамирацетама, леветирацетама).
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Abstract
Purpose. Fonturacetam (phenylpiracetam) is recommended for the treatment of a wide range of diseases of the central nervous system, including 
cerebrovascular pathology and asthenic syndrome. In addition, fonturacetam is the only nootropic drug indicated for the treatment of obesity. 
However, the mechanisms of action of this drug on the pathophysiology of obesity are practically unknown. The goal of the work is to identify 
these molecular mechanisms.
Materials and methods. Chemoreactomic analysis of the effects of fonturacetam on carbohydrate and fat metabolism was carried out using 
the latest machine learning technologies developed at the scientific school of Acad. RAS Yu.I. Zhuravlev and K.V. Rudakov. The comparison 
molecules were fonturacetam, piracetam, aniracetam, pramiracetam, and levetiracetam.
Results. Chemoreactomic analysis of fonturacetam indicated new molecular mechanisms of the pharmacological action of the molecule, 
providing a decrease in excess appetite and normalization of body weight. They may involve activation of β3-adrenoceptors, adenosine 
receptors, glucagon-like peptide, sphingosine phosphate and peroxisome proliferators, as well as specific inhibition of cannabinoid, opioid, 
histamine, glutamate, nociceptin, orexin receptors and neuropeptide Y receptors, as a result of which fonturacetam will help normalize appetite 
and improve metabolism of adipose tissue.
Conclusion. The results of the analysis suggest that these effects will be much weaker for other racetams (piracetam, aniracetam, pramiracetam, 
levetiracetam).
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ющийся в снижении прибавки массы тела и гипергликемии 
на диете с высоким содержанием углеводов и жиров [4], 
особенно на фоне микронутриентных дефицитов [5]. Ме-
таболический синдром (МС) – доказанный фактор риска 
не только цереброваскулярных заболеваний [6], но и ней-
родегенеративной патологии, в том числе болезни Альц-
геймера [7]. Изменения количества и размеров адипоцитов 
при ожирении влияют на состояние окружающих струк-
тур, сопровождаются изменениями секреции адипокинов, 
гибелью адипоцитов, локальной гипоксией. В результате 
возрастают неконтролируемые воспалительные реакции, 
приводящие к системному процессу и появлению рези-
стентности к инсулину [8]. В связи с этим положительное 
влияние фонтурацетама на углеводный и жировой обмен, 
наряду с противовоспалительными эффектами, может су-
щественно повысить эффективность лечения пациентов с 
МС и коморбидной неврологической патологией.

Однако молекулярные механизмы влияния фонтураце-
тама на метаболизм жировой ткани в настоящий момент 
остаются не вполне изученными. Делаются предположе-
ния, что фонтурацетам может улучшать чувствительность 
к лептину [4] (возможно, посредством усиления дофами-
нергической нейротрансмиссии), снижая чувство голода 
и процесс отложения жира [9, 10]. При этом следует учи-
тывать, что активация дофаминовых рецепторов D2 может 
предрасполагать к ожирению [11], а антагонисты (а не аго-
нисты) D2-рецепторов дофамина снижают гликемию при 
ожирении [12].

Для выявления потенциальных механизмов фарма-
кологических эффектов фонтурацетама перспективным 
представляется подход в соответствии с постгеномной па-
радигмой [13]. В рамках постгеномного подхода молекула 
любого лекарственного средства «мимикрирует» под опре-
деленные метаболиты (вследствие наличия тех или иных 
сходств в химической структуре) и, связываясь с теми или 
иными белками протеома, производит соответствующие 
данному лекарству эффекты (как терапевтические, так и 
нежелательные). Хемореактомный анализ – информаци-
онная технология постгеномных исследований, позволя-
ющая, в частности, оценивать профиль взаимодействий 
молекулы с заданной структурой с белками протеома 
(профиль сродства) [14, 15].

В настоящей работе хемореактомный метод [16] при-
менен для анализа эффектов фонтурацетама на углевод-
ный и жировой метаболизм в сравнении с другими раце-
тамами. Анализ проводился с использованием новейших 
технологий машинного обучения (ошибочно называемого 
«искусственным интеллектом»), разрабатываемых в науч-
ной школе академиков РАН Ю.И. Журавлева и К.В. Руда-
кова [17].

Материалы и методы
Хемореактомный, фармакоинформационный и хемо-

нейроцитологический анализы свойств молекул основаны 
на хемореактомной методологии – новейшем направлении 
приложения систем машинного обучения в области пост-
геномной фармакологии [15]. Анализ фармакологических 
«возможностей» молекул в рамках хемореактомной мето-
дологии проводится посредством сравнения химической 
структуры исследуемой молекулы со структурами миллио-
нов других молекул, для которых молекулярно-фармаколо-
гические свойства уже были изучены в экспериментальных 
и клинических исследованиях. «Обучение» алгоритмов 
искусственного интеллекта проводится на основе ин-
формации типа big data, представленной в базах данных 

PubChem, HMDB, STRING, PharmGKB [18], осуществляет-
ся с многоуровневым контролем качества обучения в рам-
ках дизайна «скользящий контроль» по комбинаторной 
теории разрешимости в рамках топологического подхода к 
анализу данных [16, 17]. Структуры молекул, исследован-
ных в настоящей работе, приведены на рис. 1.

Вычисления активностей молекул (фонтурацетама, пи-
рацетама, анирацетама, прамирацетама, леветирацетама) 
проводились с использованием инфраструктуры Центра 
коллективного пользования «Информатика» ФИЦ ИУ РАН,  
включающую гибридные высокопроизводительные вы-
числительные комплексы архитектуры Intel на основе сер-
верной платформы Huawei Fusion Server G5500 (2.1 GHz,  
24 Core) и на основе Huawei Server XH620 (2.1 GHz, 16 Core) 
по сертифицированным методикам, разработанным в отде-
ле интеллектуальных систем ФИЦ ИУ РАН.

Результаты и обсуждение
В результате проведения хемореактомного анализа 

фонтурацетама и молекул сравнения получены оценки 
различных эффектов рацетамов:

1) хемонейроцитологических;
2) протеомных;
3) рецепторных;
4) фармакоинформационных.
Анализ полученных результатов позволил сформули-

ровать молекулярные механизмы воздействия фонтураце-
тама на патофизиологию ожирения.

Хемонейроцитологический анализ
На основе хемонейроцитологического анализа выявлено, 

что в концентрациях 0,1–1 ммоль/л исследованные молеку-
лы характеризуются прямым нейропротекторным эффектом 
при оценке выживаемости нейронов в культуре в условиях 
среднетяжелого глутаматного стресса (100 мкмоль/л глута-
мата, выживаемость 50% клеток); рис. 2.

Характерной особенностью фонтурацетама являлось 
выраженное повышение выживаемости нейронов поч-
ти до 72% при концентрации веществ в 0,1 мМ. Этому же 
эффекту соответствует и наивысшее прогнозируемое зна-
чение наклона кривой «концентрация-выживание» (фон-
турацетам – 0,26 у.е., остальные молекулы – 0,13–0,19 у.е.). 
При этом, в отличие, например, от пирацетама, не происхо-
дило существенного снижения нейропротекции при воз-
растании концентрации фонтурацетама. Таким образом, 
фонтурацетам может проявлять нейропротекторные свой-
ства при малых концентрациях – 0,1 мМ, что соответствует 
приему ~170 мг фонтурацетама взрослым человеком.

фонтурацетам        пирацетам      анирацетам          прамирацетам     леветирацетам

Рис. 1. Химические структуры фонтурацетама и других 
исследованных молекул.
Fig. 1. Chemical structures of fonturacetam and other 
studied molecules.
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Анализ протеомных эффектов рацетамов
Хемопротеомное профилирование позволило оце-

нить взаимодействия исследованных молекул более чем с 
1500  белками протеома человека. Проценты белков про-
теома со схожим воздействием существенно отличались 
между молекулами (табл. 1).

На метрической диаграмме (рис. 3) каждому соедине-
нию соответствует одна точка, которой соответствует, в 
свою очередь, 1500-мерный вектор, отражающий взаимо-
действия соединения с выборкой белков протеома. Чем 
больше расстояние между точками, тем больше различия в 
протеомных профилях соответствующих соединений.

Из рис. 3 видно, что профили взаимодействия фонту-
рацетама, пирацетама, анирацетама и прамирацетама с 
белками протеома более похожи, чем профиль леветира-
цетама. Дифференциальный анализ (см. далее) позволил 
выявить спектр функциональных различий между иссле-
дованными рацетамами с точки зрения воздействия на па-
тофизиологию ожирения.

Воздействие рацетамов на рецепторы, 
модуляция активности которых важна  
для терапии/профилактики ожирения
Дифференциальный хемореактомный анализ заклю-

чается в нахождении фармакологических активностей, 

которые позволяют максимально отличать каждую из 
исследованных молекул от всех остальных. Активности 
оценивались через вычисление значений констант полуин-
гибирования (IC50) или полуактивации (ЕС50) белков-ре-
цепторов. Напомним, что более низкие значения констант 
ингибирования/активации соответствуют большему срод-
ству молекулы к рецептору. После получения списка таких 
«дифференцирующих» активностей методом функцио-
нальных взаимосвязей [13] выбирались активности, свя-
занные с патофизиологией ожирения (рис. 4).

В результате проведения дифференциального хемо-
реактомного анализа получены оценки констант акти-
вации ЕС50 для рецепторов аденозина, адреналина, глю-
кагоноподобного пептида (GLP-1), сфингозин-1-фосфата, 
пролифераторов пероксисом и констант ингибирования 
IC50 для рецепторов каннабиноидов (CB1), опиоидов, гре-
лина, гистамина, глутамата, нейропептида Y (NPY), ноци-
цептина (OPRL1) и орексина (ORX).

Ингибирование эффектов NPY
В эксперименте передача сигналов NPY в латеральном 

гипоталамусе модулирует выбор животными тех или иных 
компонентов диеты. Хемореактомный анализ показал, что 
исследованные молекулы могут ингибировать рецепторы 
NPY, участвующего в регуляции потребления пищи. Зна-
чение IC50 было ниже для фонтурацетама для рецепторов 
NPY2R (IC50=530 нМ, остальные молекулы – 636–744 нМ) 
и NPY5R (IC50=97 нМ, остальные молекулы – 140–287 нМ). 
Антагонисты рецепторов NPY тестируются в качестве пре-
паратов против ожирения [19]. Периферическое введение 
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Рис. 2. Результаты хемонейроцитологического анализа 
фонтурацетама и молекул сравнения. Штрихпунктирной 
линией обозначена линейная аппроксимация возрастания 
выживаемости нейронов (при усреднении по всем 
веществам).

Fig. 2. Results of chemoneurocytological analysis of 
fonturacetam and reference molecules. The dash-dotted line 
indicates the linear approximation of the increase in neuronal 
survival (averaged over all substances).
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Рис. 3. Метрическая диаграмма схожести профилей 
протеомного воздействия исследованных соединений.
Fig. 3. Metric diagram of similarity of proteomic effect 
profiles of the studied compounds.

Таблица 1. Проценты белков протеома человека (на выборке из 1500 белков) со схожим воздействием каждой пары 
молекул
Table 1. Percentage of human proteome proteins (on a sample of 1500 proteins) with similar effects of each pair  
of molecules

Молекула Фонтурацетам Пирацетам Анирацетам Прамирацетам Леветирацетам

Фонтурацетам 100 97 80 90 36

Пирацетам 97 100 88 95 36

Анирацетам 80 88 100 94 33

Прамирацетам 90 95 94 100 35

Леветирацетам 36 36 33 35 100
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антагониста NPY-рецептора предотвращает ожирение, вы-
званное «западной диетой» у мышей [20]. Таким образом, 
ингибирование фонтурацетамом рецепторов NPY может 
способствовать профилактике ожирения.

Ингибирование рецепторов грелина
Грелин – пептидный гормон из 28 аминокислот, иногда 

называется «гормоном голода». Рецептор грелина (GHSR; 
также известен как рецептор, стимулирующий секрецию 
гормона роста) экспрессируется в различных ядрах гипота-
ламуса и проявляет орексигенное действие совместно с бел-
ком AgRP и NPY. Активация GHSR увеличивает потребление 

пищи [21]. Хемореактомный анализ показал, что фонтура-
цетам, пирацетам, прамирацетам проявляют практически 
одинаковую ингибирующую активность GHSR (IC50=73–
83  нМ), тогда как ингибирующие эффекты анирацетама и 
леветирацетама были гораздо слабее (IC50 392 и 443 нМ со-
ответственно). Ингибирование GHSR предотвращает ожи-
рение, связанное со старением [22], так что ингибирование 
GHSR фонтурацетамом противодействует ожирению.

Ингибирование рецепторов орексинов
Нейропептиды орексины («орексин» происходит от гре-

ческого слова «ορεξις», для которого слово «аппетит» явля-
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Рис. 4. Основные результаты дифференциального хемореактомного анализа фонтурацетама и молекул сравнения: 
a – константы активации (ЕС50) таргетных белков протеома. AA2R, аденозиновый рецептор А2А; AAR, аденозиновый 
рецептор любого типа; ADRB3; GLP1R, рецептор GLP-1; S1PR5, сфингозин-1-фосфатный рецептор 5; b – константы 
ингибирования белков (IC50). CB1; CB1/OPRμ; GHRLR, рецептор грелина; H1R, гистаминовый рецептор H1; H3R, 
гистаминовый рецептор H3; mGluR5; NPY2R, рецептор-2 NPY; NPY5R, рецептор-5 NPY; OPRμ/κ/δ; OPRL1, рецептор 
ноцицептина; ORXR1, рецептор орексина 1-го типа; ORXR2, рецептор орексина 2-го типа.

Fig. 4. Main results of differential chemoreactome analysis of fonturacetam and reference molecules: a – activation constants 
(EC50) of target proteome proteins. AA2R, adenosine receptor A2A; AAR, adenosine receptor of any type; ADRB3, beta-3-
adrenergic receptor; GLP1R, glucagon-like peptide GLP-1 receptor; S1PR5, sphingosine-1-phosphate receptor 5; b – protein 
inhibition constants (IC50). CB1, cannabinoid receptor 1; CB1/OPRμ, cannabinoid receptor 1/mu-type opioid receptor; 
GHRLR, ghrelin receptor; H1R, H1 histamine receptor; H3R, H3 histamine receptor; mGluR5, metabotropic glutamate receptor 
5; NPY2R, neuropeptide Y receptor 2; NPY5R, neuropeptide Y receptor 5; OPR μ/κ/δ, mu/kappa/delta opioid receptors; 
OPRL1, nociceptin receptor; ORXR1, orexin type 1 receptor; ORXR2, orexin type 2 receptor.
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ется допустимым переводом) синтезируются нейронами ла-
терального отдела гипоталамуса, активируют одноименные 
рецепторы ORXR1, ORXR2, влияя на цикл сон/бодрствова-
ние, аппетит и базальный уровень метаболизма. Хемореак-
томный анализ показал, что фонтурацетам (IC50=469  нМ) 
и леветирацетам (IC50=340 нМ) ингибируют рецептор 
ORXR1 (остальные молекулы – 972–1646 нМ). Фонтурацетам 
(IC50=79 нМ) и прамирацетам (IC50=80 нМ) могут ингиби-
ровать рецептор ORXR2 (остальные молекулы – 185–243  нМ). 
Ингибирование рецепторов ORXR1 в миндалевидном теле 
снижало потребление пищи у крыс с моделью ожирения [23], 
так что ингибирование ORXR1/2 фонтурацетамом может сни-
жать избыточное потребление пищи.

Ингибирование опиоидных рецепторов
Опиоидная система участвует в гедонистической регу-

ляции потребления пищи. Антагонисты опиатов можно ис-
пользовать при лечении компульсивного переедания [24]. 
Хемореактомный анализ указал на умеренные антиопио-
идные эффекты фонтурацетама по отношению к опиоид-
ным рецепторам (OPR) типов μ/κ/δ (IC50=642 нМ, осталь-
ные молекулы 1030–9438 нМ). Блокада κ-OPR уменьшает 
ожирение, вызванное дефицитом эстрогенов. Метаанализ 
доклинических исследований подтвердил анорексигенные 
эффекты опиоидных антагонистов [25].

Ингибирование CB1
Рецептор CB1, который также является разновидно-

стью μ-OPR, активируется каннабиноидами и эндоген-
ными опиоидами (β-эндорфин, эндоморфин). CB1 влияет 
на прием пищи, моторику желудочно-кишечного тракта, 
стимулирует высвобождение орексигенного β-эндорфи-
на  [26]. Хемореактомный анализ показал, что фонтура-
цетам может ингибировать рецептор CB1 (IC50=146 нМ, 
остальные молекулы – 233–458 нМ). Блокада рецептора 
CB1 снижала массу тела, массу внутрибрюшинной жиро-
вой ткани, уровень триглицеридов и инсулина в крови на 
модели гипометаболического и гипоталамического ожире-
ния у крыс [26], также тормозя провоспалительные реак-
ции макрофагов, активацию инфламмасомы NLRP3 и се-
крецию интерлейкина-1β [27].

Активация рецептора GLP-1
Коагонист рецептора глюкагона GLP-1 влияет на потерю 

веса у взрослых с избыточным весом [28]. Метаанализ 15 ис-
следований подтвердил, что агонисты рецептора GLP-1 сни-
жают массу тела и кардиометаболические параметры у лиц с 
ожирением (артериальное давление, снижение триглицери-
дов, липопротеидов очень низкой плотности, липопротеи-
дов низкой плотности, повышение уровней липопротеидов 
высокой плотности) [29]. Хемореактомный анализ показал, 
что рецептор GLP-1 может активироваться исследованными 
молекулами: значения константы ЕС50 лежали в диапазоне 
62–283 нМ, значение ЕС50 для фонтурацетама лежало в се-
редине этого диапазона (ЕС50=139 нМ).

Активация γ-рецептора пролифераторов 
пероксисом
Гамма-рецептор пролифераторов пероксисом (PPARG) 

регулирует выработку грелина, аппетит и потребление 
пищи. Повышенная экспрессия/активность PPARG сни-
жает потребление пищи на жирной диете [30]. Хеморе-
актомный анализ показал, что фонтурацетам активирует 
PPARG (ЕС50=584 нМ), леветирацетам: 296 нМ, остальные 
молекулы: 1777–2992 нМ). Несмотря на достаточно слабый 

эффект (значения констант в диапазоне сотен наномоль/л), 
активация PPARG будет способствовать усилению анти-
грелиновых эффектов фонтурацетама, способствуя даль-
нейшему снижению аппетита.

Активация адренорецепторов типа β3
Активация β-адренергических рецепторов (ADRB3) 

предотвращает ожирение и дисфункцию жировой ткани, 
способствует потере избыточной жировой ткани [31]. Хе-
мореактомные оценки позволяют предполагать, что фон-
турацетам (ЕС50=64 нМ) и анирацетам (ЕС50=54 нМ)   – 
агонисты ADRB3 (значения ЕС50 остальных молекул 
лежали в диапазоне 202–267 нМ). При этом фонтурацетам 
может также являться достаточно селективным агонистом 
β3-рецепторов: значения ЕС50 для остальных типов адре-
норецепторов (α1/2, β2) превышали 600 нМ. Селективные 
агонисты ADRB3 исследуются как потенциальные препа-
раты для лечения ожирения. Например, зеаксантин умень-
шает ожирение, активируя ADRB3 и стимулируя термоге-
нез жира у мышей [32].

Ингибирование глутаматных рецепторов
Концентрации глутамата в крови положительно кор-

релируют с показателями центрального накопления жира 
(окружность талии, площадь висцеральной жировой ткани 
и др.), распространенностью сахарного диабета 2-го типа, 
сердечно-сосудистых заболеваний и неалкогольной жиро-
вой болезни печени [33]. Хемореактомный анализ показал, 
что фонтурацетам может являться ингибитором мета-
ботропного глутаматного рецептора (mGluR5) (IC50=35 нМ, 
остальные молекулы – 100–110 нМ). При этом фонтураце-
там, по всей видимости, является специфическим ингибито-
ром mGluR5: значения IC50 для других типов глутаматных 
рецепторов (метаботропных или ионотропных) превышали 
2000 нМ. Аллостерические модуляторы mGluR1 и mGluR5 
являются перспективными молекулами-кандидатами для 
лечения ожирения и расстройств, связанных с переедани-
ем  [34]. Ингибирование глутаматных рецепторов может 
также являться механизмом реализации антиастенических 
эффектов фонтурацетама [3].

Ингибирование ноцицептивного рецептора
Эндогенный нейропептид ноцицептин, взаимодей-

ствуя с одноименным (ноцицептивным) OPR, модулирует 
восприятие боли и двигательную активность, стимулиру-
ет стресс, тревогу и ожирение. Хемореактомный анализ 
показал, что фонтурацетам, пирацетам, прамирацетам 
могут ингибировать OPRL (IC50=15–22 нМ) в большей 
степени, чем анирацетам (IC50=64 нМ) или леветирацетам 
(IC50=76  нМ). Антагонизм OPRL противодействует фор-
мированию ожирения и депрессивных состояний [35].

Модуляция активности  
гистаминовых рецепторов
Гистаминергическая система играет ключевую роль в 

энергетическом гомеостазе: посредством активации гиста-
минового рецептора-1 (H1) она увеличивает высвобожде-
ние в гипоталамусе гистамина, что снижает потребление 
пищи и массу тела. Результат хемореактомного анализа по-
казал, что фонтурацетам, вероятнее всего, обладает свой-
ствами ингибитора рецептора H3 (IC50=55 нМ, остальные 
молекулы – 142–150 нМ). Соединения, которые усиливают 
высвобождение гистамина (такие как селективные антаго-
нисты рецептора H3) исследуются как средства для лече-
ния ожирения [36].
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Активация аденозиновых рецепторов
Рецепторы аденозина экспрессируются в скелетных 

мышцах и в жировой ткани. Передача сигналов по каска-
дам аденозиновых рецепторов тормозит возрастную сар-
копению и противодействует ожирению. Хемореактомный 
анализ показал, что фонтурацетам может активировать 
аденозиновые рецепторы типа А2А более эффективно 
(ЕС50=111 нМ), чем все остальные молекулы (ЕС50=137–
740 нМ). Лиганды – активаторы рецепторов   A2A – про-
демонстрировали эффекты против ожирения в иссле-
дованиях на мышах, находящихся на диете с высоким 
содержанием жиров [37].

Активация сфингозин-фосфатных 
рецепторов
Сфингозин-1-фосфат – биоактивный лизофосфоли-

пид, регулирующий метаболизм липидов. Хемореактом-
ный анализ показал, что рецептор сфингозин-1-фосфата 
может активироваться фонтурацетамом и пирацетамом 
(EC50=83–92 нМ, остальные молекулы – 280–726 нМ). 
В  эксперименте аналог сфингозин-1-фосфата FTY720 по-
давлял ожирение, вызванное насыщенными жирными кис-
лотами [38].

Заключение
МС и ожирение сопровождают процесс старения, усу-

губляя тяжесть цереброваскулярной и сердечно-сосуди-
стой патологии, заболеваний печени и др. Хемореактомное 
исследование фонтурацетама (Актитропила) указало на 
возможные механизмы влияния данного ноотропного пре-
парата на обмен жиров и углеводов, тем самым объясняя 

эффективность терапии ожирения и МС в соответствии 
с показаниями в инструкции по медицинскому примене-
нию. Дифференциальный хемореактомный анализ фон-
турацетама, пирацетама, анирацетама, прамирацетама и 
леветирацетама позволил установить молекулярные ме-
ханизмы воздействия фонтурацетама на снижение массы 
тела (рис. 5):

•  активация рецепторов адреналина β3, аденозина А2А, 
GLP-1, сфингозин-1-фосфата, PPARG;

•  ингибирование рецепторов CB1, OPRμ/κ/δ, Н3, 
mGluR5, ноцицептина, ORXR1/2, GHSR и NPY.
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Рис. 5. Молекулярные механизмы воздействия фонтурацетама на ожирение и МС.
Fig. 5. Molecular mechanisms of the fonturacetam effect on obesity and metabolic syndrome (MS).
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