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Ðàçâèòèå äåïðåññèâíîãî ýôôåêòà ïîñëå ââåäåíèÿ ðåçåðïèíà è àíòèäåïðåññèâíîå

äåéñòâèå èìèïðàìèíà ñîïðîâîæäàþòñÿ ðàçíîíàïðàâëåííîé ïåðåñòðîéêîé ðèòìè÷å-

ñêîé ñòðóêòóðû ïîâåäåíèÿ êðûñ. Ðåçåðïèí âûçûâàåò ñãëàæèâàíèå ñóòî÷íîãî ðèòìà

äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è ïîâûøåíèå ðèòìîëîãè÷åñêîãî ïîêàçàòåëÿ äåïðåññèâíîñòè

â ñòðóêòóðå ïëàâàòåëüíîé àêòèâíîñòè. Èìèïðàìèí, íàïðîòèâ, óâåëè÷èâàåò êîíòðàñò-

íîñòü öèðêàäèàííîãî ðèòìà è ñíèæàåò ïîêàçàòåëü äåïðåññèâíîñòè. Â óñëîâèÿõ ãèïïî-

êàìïàëüíîãî äåôèöèòà ðàçâèâàþòñÿ õðîíîáèîëîãè÷åñêèå ñäâèãè àíòèäåïðåññèâíîãî

õàðàêòåðà, ÷òî âåäåò ê îñëàáëåíèþ äåéñòâèÿ ðåçåðïèíà è óñèëåíèþ ýôôåêòà èìèïðà-

ìèíà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðåçåðïèí, èìèïðàìèí, ãèïïîêàìï

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì, îäíèì èç

âàæíûõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ïñèõè÷åñêîé

äåïðåññèè ÿâëÿåòñÿ ôàçîâîå ðàññîãëàñîâàíèå îòäåëü-

íûõ áèîëîãè÷åñêèõ ðèòìîâ ìåæäó ñîáîé ñ ôîðìèðîâà-

íèåì äåñèíõðîíîçà [5, 18]. Â ñàìîì äåëå, äåïðåññîãåí-

íûé àãåíò ðåçåðïèí íàðÿäó ñ ïîâåäåí÷åñêèìè ðàñ-

ñòðîéñòâàìè âûçûâàåò äåçîðãàíèçàöèþ áèîðèòìîâ,

òîãäà êàê àíòèäåïðåññèâíûå ñðåäñòâà ñïîñîáñòâóþò èõ

ðåñèíõðîíèçàöèè [ñì. 2]. Â ñîîòâåòñòâèè ñ äàííûìè,

ïîëó÷åííûì â íàøåé ëàáîðàòîðèè, èñòî÷íèêîì òàêîãî

ðîäà õðîíîáèîëîãè÷åñêèõ ñäâèãîâ ìîãóò ñëóæèòü ãðó-

áûå îòêëîíåíèÿ â äåÿòåëüíîñòè íåêîòîðûõ ìîçãîâûõ

ñòðóêòóð, â ÷àñòíîñòè, ïîëîñàòîãî òåëà è ýïèôèçà

[4, 6]. Ñ óêàçàííûõ ïîçèöèé ïðåäñòàâëÿëîñü èíòåðåñ-

íûì îöåíèòü âðåìåííóþ äèíàìèêó ôàðìàêîëîãè÷åñêè

âûçâàííîãî äåïðåññèâíîãî è àíòèäåïðåññèâíîãî ýô-

ôåêòîâ ó æèâîòíûõ ñ ïîâðåæäåííûì ãèïïîêàìïîì.

Èçâåñòíî, ÷òî ýòî ëèìáè÷åñêîå îáðàçîâàíèå îäíîâðå-

ìåííî ó÷àñòâóåò â îðãàíèçàöèè ýìîöèîíàëüíî-ìîòèâà-

öèîííîãî ñîñòîÿíèÿ [10, 11] è ðàçíîïåðèîäíûõ êîëåáà-

íèé ïîâåäåíèÿ [3, 8].

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû âûïîëíåíû íà 54 áåëûõ íåëèíåéíûõ êðû-

ñàõ-ñàìöàõ. Õðîíîáèîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ïîâåäå-

íèÿ ðåãèñòðèðîâàëè ó òðåõ ãðóïï æèâîòíûõ (ïî 18

îñîáåé â êàæäîé): èíòàêòíûõ, ëîæíîîïåðèðîâàííûõ è

ãèïïîêàìïýêòîìèðîâàííûõ. Ãèïïîêàìï ðàçðóøàëè

ýëåêòðîëèòè÷åñêè ïîä íàðêîçîì ýòàìèíàë-íàòðèåì ïî-

ñðåäñòâîì áèïîëÿðíûõ íèõðîìîâûõ ýëåêòðîäîâ

(òîëùèíà 0,2 ìì, ñèëà òîêà 1,5 ìÀ, â òå÷åíèå 30 ñ, êî-

îðäèíàòû: À — 2,5; Í — 3,5; L – 2,8). Ó êîíòðîëüíûõ

(ëîæíîîïåðèðîâàííûõ) êðûñ ïðîèçâîäèëè àíàëîãè÷-

íîå ïî îáúåìó ðàçðóøåíèå êîðû íåïîñðåäñòâåííî íàä

ãèïïîêàìïîì. Îïûòû íà÷èíàëè ñïóñòÿ 10 äíåé ïîñëå

îïåðàòèâíûõ âìåøàòåëüñòâ. Íà ïåðâîì ýòàïå èçó÷àëè

èñõîäíûå ïàðàìåòðû ñóòî÷íîé ïîäâèæíîñòè è ïëàâà-

íèÿ êðûñ. ×åðåç íåäåëþ ïîñëå ïåðâîãî òåñòèðîâàíèÿ

îöåíèâàëè ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû ðåçåðïèíà è

èìèïðàìèíà ó òåõ æå æèâîòíûõ, ðàçäåëèâ êàæäóþ èç

ãðóïï íà òðè ïîäãðóïïû (ïî 6 êðûñ). Â îäíîé ïîäãðóï-

ïå ââîäèëè ðåçåðïèí (4 äíÿ ïî 1 ìã�êã), æèâîòíûå

äðóãîé ïîëó÷àëè èìèïðàìèí õðîíè÷åñêè (10 äíåé,

åæåäíåâíî 10 ìã�êã), â òðåòüåé â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ

ââîäèëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð. Âñå èíúåêöèè ïðî-

èçâîäèëèñü âíóòðèáðþøèííî.

Ñóòî÷íóþ äèíàìèêó ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè îöå-

íèâàëè â ïðèáîðå ñîáñòâåííîé êîíñòðóêöèè, ñîñòîÿ-

ùåì èç ïîäâèæíîé æèëîé êëåòêè è óñòðîéñòâà ñ äâè-

æóùåéñÿ ëåíòîé, íà êîòîðîé âî âðåìåíè ðåãèñòðèðîâà-

ëèñü ïåðåõîäû æèâîòíîãî èç îäíîãî êîíöà êàìåðû â

äðóãîé. Äëÿ õàðàêòåðèñòèêè àìïëèòóäû ðèòìà (ÀÐ)

èñïîëüçîâàëè èíäåêñ â âèäå îòíîøåíèÿ îáùåãî ÷èñëà

íî÷íûõ ïåðåõîäîâ ê äíåâíûì (â óñëîâíûõ åäèíèöàõ

— ó.å.). Äëÿ îöåíêè ôîðñèðîâàííîãî ïëàâàíèÿ èñïîëü-

çîâàëè õðîíîáèîëîãè÷åñêèé ïîäõîä, êîòîðûé ñ ïîìî-

ùüþ êîìïüþòåðà ïîçâîëÿåò ó÷èòûâàòü äëèòåëüíîñòü è

÷èñëî öèêëîâ àêòèâíîãî ïëàâàíèÿ è íåïîäâèæíîñòè ïî

3 ãàðìîíèêàì: êîðîòêèå (äî 6 ñ), ñðåäíèå (6 – 18 ñ) è

äëèòåëüíûå (ñâûøå 18 ñ). Òàêæå îïðåäåëÿëè ðèòìîëî-

ãè÷åñêèé ïîêàçàòåëü äåïðåññèâíîñòè â âèäå ñîîòíîøå-

íèÿ êîëè÷åñòâà ñàìûõ êîðîòêèõ ýïèçîäîâ èììîáèëèçà-
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öèè (ìåíåå 6 ñ) è îáùåãî ÷èñëà ïåðèîäîâ àêòèâíîãî

ïëàâàíèÿ [12].

Êðûñ ñîäåðæàëè â óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ïðè ôèêñèðî-

âàííîì ñâåòîâîì ðåæèìå (12:12, âêëþ÷åíèå ñâåòà â

8.00 è âûêëþ÷åíèå â 20.00) è ñâîáîäíîì äîñòóïå ê

ïèùå è âîäå. Ïîñëå çàâåðøåíèÿ ýêñïåðèìåíòîâ èõ çà-

áèâàëè ïîä ýôèðíûì íàðêîçîì, ìîçã ôèêñèðîâàëè â

10 % ðàñòâîðå ôîðìàëèíà è íà ôðîíòàëüíûõ ñðåçàõ

îïðåäåëÿëè ëîêàëèçàöèþ è îáúåì ðàçðóøåííîé ìîçãî-

âîé òêàíè, ñîïîñòàâëÿÿ ñ äàííûìè àòëàñà [15]. Ðåçóëü-

òàòû èññëåäîâàíèé îáðàáîòàíû ìåòîäàìè âàðèàöèîí-

íîé ñòàòèñòèêè.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ñóòî÷íàÿ äèíàìèêà äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè.

Èñõîäíàÿ ëîêîìîòîðíàÿ àêòèâíîñòü êðûñ áûëà âûøå â

òåìíîâóþ ôàçó ñóòîê ñ ìàêñèìóìîì â 24 ÷ è ìèíèìó-

ìîì â ñåðåäèíå ñâåòîâîãî äíÿ (12 – 15 ÷). Â ðåçóëüòàòå

ïîêàçàòåëü àìïëèòóäû ðèòìà îêàçûâàëñÿ äîñòàòî÷íî

âûñîêèì (3,4 � 0,4 ó.å). Ââåäåíèå ôèçèîëîãè÷åñêîãî

ðàñòâîðà ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿëî íà ïîäâèæíîñòü æè-

âîòíûõ (ðèñ. 1).

Ðåçåðïèí çàìåòíî ìåíÿë öèðêàäèàííûé ðèòì ëîêî-

ìîöèè æèâîòíûõ. Ïðîèñõîäèëî ðåçêîå ñíèæåíèå íî÷-

íîé ïîäâèæíîñòè è ñìåùåíèå àêðîôàçû íà áîëåå ðàí-

íèå ÷àñû (21 ÷). Â ìåíüøåé ñòåïåíè óìåíüøàëàñü

äíåâíàÿ àêòèâíîñòü, âñëåäñòâèå ÷åãî áîëåå íèçêèìè

îêàçûâàëèñü çíà÷åíèÿ àìïëèòóäû ðèòìà (1,4 � 0,25 ó.å.,

p < 0,05). Õðîíè÷åñêîå ââåäåíèå èìèïðàìèíà, íàïðî-

òèâ, ñïîñîáñòâîâàëî çàòÿãèâàíèþ ðèòìà ïîäâèæíîñòè

æèâîòíûõ è ñìåùåíèþ àêðîôàçû íà áîëåå ïîçäíåå

âðåìÿ (3 – 6 ÷). Íåñêîëüêî âîçðàñòàëè îáùàÿ íî÷íàÿ

àêòèâíîñòü è çíà÷åíèÿ àìïëèòóäû ðèòìà (äî

4,1 � 0,5 ó.å.), îäíàêî, ñäâèã íå íîñèë ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìîãî õàðàêòåðà (ðèñ. 1, à, II – III). Âûðàæåííîñòü

ýôôåêòîâ è ðåçåðïèíà, è èìèïðàìèíà çàâèñåëà îò èñ-

õîäíîãî ïàòòåðíà ðèòìà äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè.

Êðûñû ñ ÷åòêèì, õîðîøî ñôîðìèðîâàííûì ðèòìîì

îêàçàëèñü ìåíåå ÷óâñòâèòåëüíûìè ê ôàðìàêîëîãè÷å-

ñêèì âîçäåéñòâèÿì, ÷åì îñîáè ñî ñãëàæåííûì ðèòìîì.

Ïîâðåæäåíèå äîðñàëüíîãî ãèïïîêàìïà ñóùåñòâåí-

íî ìîäèôèöèðîâàëî äèíàìèêó äâèãàòåëüíîé àêòèâíî-

ñòè. Äîñòàòî÷íî ðåçêî (áîëåå ÷åì â 2 ðàçà) âîçðàñòàëà

íî÷íàÿ ïîäâèæíîñòü æèâîòíûõ, ñîñòàâëÿâøàÿ â ñðåä-

íåì 47,1( � 4,5) ïåðåõîäîâ çà 3-÷àñîâîé îòðåçîê âðåìå-

íè (ó èíòàêòíûõ êðûñ — 35,2 � 3). Ñ äðóãîé ñòîðîíû,

ïåðåõîäû ïî êàìåðå â òå÷åíèå ñâåòîâîãî ïåðèîäà ñî-

âåðøàëèñü ãîðàçäî ðåæå, ÷åì äî îïåðàöèè. Â ðåçóëüòà-

òå îò÷åòëèâî ïîâûøàëàñü àìïëèòóäà ðèòìà, êîòîðàÿ ïî

ãðóïïå æèâîòíûõ â öåëîì ñîñòàâëÿëà 7,6(� 0,7) ó.å. (ó

èíòàêòíûõ 3,4 � 0,4; p < 0,01), íî ó îòäåëüíûõ îñîáåé

ìîãëà äîñòèãàòü 10 è äàæå 24 ó.å. Íàðÿäó ñ ýòèì îòìå-

÷åíà ÿâíàÿ ñòàáèëèçàöèÿ àêðîôàçû ðèòìà, êîòîðàÿ ó

âñåõ êðûñ ïðèõîäèëàñü íà îäíî è òî æå âðåìÿ ñóòîê

(24 – 3 ÷), ðèñ. 1, á, I. Òåì ñàìûì ïîâðåæäåíèå ãèïïî-

êàìïà ïðèâîäèëî ê ôîðìèðîâàíèþ áîëåå ÷åòêîãî, õî-

ðîøî ñèíõðîíèçîâàííîãî ðèòìà ïîäâèæíîñòè. Âûðà-

æåííîñòü îïèñàííûõ ñäâèãîâ íàðàñòàëà ïî ìåðå óâå-

ëè÷åíèÿ çîíû ïîâðåæäåíèÿ ìîçãîâîé ñòðóêòóðû. Â òî

æå âðåìÿ ëîæíàÿ îïåðàöèÿ íå ïðèâîäèëà ê êàêèì-ëèáî

çàìåòíûì èçìåíåíèÿì ñóòî÷íîãî ðèòìà äâèãàòåëüíîé

àêòèâíîñòè.

Ïðè èñïîëüçîâàíèè ðåçåðïèíà ó ãèïïîêàìïýêòîìè-

ðîâàííûõ êðûñ òàêæå ïðîèñõîäèëî ñíèæåíèå íî÷íîé

ïîäâèæíîñòè è ñìåùåíèå àêðîôàçû íà 21 ÷. Àìïëèòó-

äà ðèòìà ïàäàëà, íî íå ñòîëü çíà÷èòåëüíî, êàê ó èíòàê-

òíûõ æèâîòíûõ (3,2 � 0,4 ó.å. ïðîòèâ 1,4 � 0,25 ó.å.).

Àíòèäåïðåññàíò èìèïðàìèí ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿë íà

öèðêàäèàííóþ ïîäâèæíîñòü ãèïïîêàìïýêòîìèðîâàí-

íûõ êðûñ. Ìîæíî îòìåòèòü ëèøü ñìåùåíèå àêðîôàçû

íà áîëåå ïîçäíåå âðåìÿ, ïðè ñîõðàíåíèè ïðåæíåãî

óðîâíÿ ïîäâèæíîñòè (ðèñ. 1, á, II – III).

Ïðèíóäèòåëüíîå ïëàâàíèå. Ïðèíóäèòåëüíîå ïëà-

âàíèå ïðåäñòàâëÿåò íåñòàöèîíàðíûé êîëåáàòåëüíûé

ïðîöåññ ñ ïåðèîäè÷åñêîé ñìåíîé òðåõ îñíîâíûõ ñî-

ñòîÿíèé — àêòèâíîãî, ïàññèâíîãî ïëàâàíèÿ è èììîáè-

ëèçàöèè. Ó èíòàêòíûõ êðûñ ýòè ñîñòîÿíèÿ áûëè ïðåä-

ñòàâëåíû ïðèìåðíî ðàâíûìè äîëÿìè. Â ðèòìè÷åñêîé

ñòðóêòóðå ïîâåäåíèÿ äîìèíèðîâàëè ïåðèîäû ìàëîé è

ñðåäíåé äëèòåëüíîñòè. Êîíòðîëüíûå èíúåêöèè ôèçèî-

ëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà ñóùåñòâåííî íå âëèÿëè íà ñóì-
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå ðåçåðïèíà è èìèïðàìèíà íà ñóòî÷íóþ äèíàìè-
êó äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè èíòàêòíûõ êðûñ (à ) è æèâîòíûõ ñ
ïîâðåæäåíèåì ãèïïîêàìïà (á ).

1 — èñõîäíûå õðîíîãðàììû ïîäâèæíîñòè, 2 — ïîñëå ââåäåíèÿ ôèçèî-
ëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà (I), ðåçåðïèíà (II) è èìèïðàìèíà (III). Ïî îñè îð-
äèíàò — ÷èñëî ïåðåõîäîâ â æèëûõ êëåòêàõ çà êàæäûå Ç÷ ; ïî îñè àáñ-
öèññ — âðåìÿ ñóòîê, ÷. Âûäåëåííûé îòðåçîê îñè àáñöèññ — òåìíîâîé
ïåðèîä.



ìàðíûå ïîêàçàòåëè ïëàâàòåëüíîãî ïîâåäåíèÿ æèâîò-

íûõ.

Ïîä âëèÿíèåì ðåçåðïèíà çàìåòíî ñíèæàëàñü äîëÿ

àêòèâíîãî ïëàâàíèÿ, è óâåëè÷èâàëîñü âðåìÿ ïàññèâíî-

ãî ïëàâàíèÿ è èììîáèëèçàöèè, ïðåäñòàâëåííûõ ïðåè-

ìóùåñòâåííî ñàìûìè êîðîòêèìè (ìåíåå 6 ñ) ïåðèîäà-

ìè. Â ñî÷åòàíèè ñî ñíèæåíèåì îáùåãî êîëè÷åñòâà ïå-

ðèîäîâ àêòèâíîãî ïëàâàíèÿ ýòè ñäâèãè îïðåäåëÿëè

çíà÷èìîå (â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì) ïîâûøåíèå ðèò-

ìîëîãè÷åñêîãî ïîêàçàòåëÿ äåïðåññèâíîñòè (p < 0,01;

ðèñ. 2). Èìèïðàìèí óâåëè÷èâàë âðåìÿ èììîáèëèçàöèè

ñ óìåíüøåíèåì ÷èñëà åå êîðîòêèõ ýïèçîäîâ è âîçðàñ-

òàíèåì áîëåå ïðîäîëæèòåëüíûõ. Â ðåçóëüòàòå äîñòî-

âåðíî ïàäàë ðèòìîëîãè÷åñêèé ïîêàçàòåëü äåïðåññèâ-

íîñòè.

Ó æèâîòíûõ ñ ïîâðåæäåííûì ãèïïîêàìïîì ðåçêî

âîçðàñòàëà ïëàâàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü ñ ÷àñòûìè ïîïûò-

êàìè âûáðàòüñÿ èç ðåçåðâóàðà ñ âîäîé. Â òî æå âðåìÿ

ïåðèîäû àêòèâíûõ äåéñòâèé ñìåíÿëèñü äëèòåëüíûìè

îñòàíîâêàìè ïðè ïî÷òè ïîëíîì îòñóòñòâèè ïàññèâíîãî

ïëàâàíèÿ. Îïèñàííàÿ ïåðåñòðîéêà ðèòìèêè ïëàâàíèÿ

ñîïðîâîæäàëàñü çíà÷èìûì ñíèæåíèåì ðèòìîëîãè÷å-

ñêîãî èíäåêñà äåïðåññèâíîñòè (ñ 1,55 � 0,4 äî

0,68 � 0,15; p < 0,01) (ðèñ. 2). Ó ãèïïîêàìïýêòîìèðî-

âàííûõ æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè ðåçåðïèí, íàáëþ-

äàëîñü îñëàáëåíèå äåïðåññîãåííûõ ñâîéñòâ âåùåñòâà.

Ðåçåðïèí ëèøü íåçíà÷èòåëüíî ïîâûøàë ÷èñëî êîðîò-

êèõ öèêëîâ â ðèòìè÷åñêîé ñòðóêòóðå ïîâåäåíèÿ è óâå-

ëè÷èâàë èíäåêñ äåïðåññèâíîñòè (ðèñ. 2). Èìèïðàìèí

íà ôîíå ïîâðåæäåíèÿ ãèïïîêàìïà íåñêîëüêî îãðàíè-

÷èâàë àêòèâíîå ïëàâàíèå è, â ìåíüøåé ñòåïåíè, èììî-

áèëèçàöèþ. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî àêòèâíîå ïëà-

âàíèå ñîêðàùàëîñü â îñíîâíîì çà ñ÷åò êîðîòêèõ öèê-

ëîâ, à ÷èñëî ïðîäîëæèòåëüíûõ ïåðèîäîâ îñòàâàëîñü

ïðåæíèì, à ó îòäåëüíûõ êðûñ âîçðàñòàëî. Îäíîâðå-

ìåííî íàáëþäàëè äàëüíåéøåå ïàäåíèå êîëè÷åñòâà êî-

ðîòêèõ öèêëîâ èììîáèëèçàöèè. Â ðåçóëüòàòå èíäåêñ

äåïðåññèâíîñòè ó ãèïïîêàìïýêòîìèðîâàííûõ êðûñ

ïîñëå ïðèìåíåíèÿ èìèïðàìèíà íåçíà÷èòåëüíî ñíè-

æàëñÿ.

Òàêèì îáðàçîì, ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà âðåìåííîé

äèíàìèêè ïîâåäåíèÿ ïðè èñïîëüçîâàíèè äåïðåññîãåíà

ðåçåðïèíà è àíòèäåïðåññàíòà èìèïðàìèíà ñâèäåòåëü-

ñòâóåò î òîì, ÷òî èõ äåéñòâèå ñîïðîâîæäàåòñÿ ðàçíî-

íàïðàâëåííûìè õðîíîáèîëîãè÷åñêèìè ñäâèãàìè. Äëÿ

äåïðåññèâíîãî ñîñòîÿíèÿ, ìîäåëèðóåìîãî ñ ïîìîùüþ

ðåçåðïèíà, òèïè÷íî ñãëàæèâàíèå ðèòìà öèðêàäèàííîé

ëîêîìîöèè è ïîâûøåíèå ðèòìîëîãè÷åñêîãî èíäåêñà

äåïðåññèâíîñòè â ñòðóêòóðå ïëàâàòåëüíîé àêòèâíîñòè.

Àíòèäåïðåññàíò, íàïðîòèâ, ñòàáèëèçèðîâàë ñóòî÷íûé

áèîðèòì è ñíèæàë âåëè÷èíó ïîêàçàòåëÿ äåïðåññèâíî-

ñòè. Îïèñàííûå ÿâëåíèÿ â öåëîì ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëü-

òàòàìè íàøèõ ðàíåå îïóáëèêîâàííûõ íàáëþäåíèé

[1, 7] è ìîãóò ñëóæèòü ñâèäåòåëüñòâîì ó÷àñòèÿ ãèïïî-

êàìïà â ôîðìèðîâàíèå äèçðèòìèè ïðè äåïðåññèè è â

àíòèäåïðåññèâíîì äåéñòâèè âåùåñòâ. Ïîäòâåðæäåíè-

åì ýòîìó ïîëîæåíèþ ñëóæèò ôàêò îãðàíè÷åíèÿ íà

ôîíå ãèïïîêàìïýêòîìèè ïðîäåïðåññèâíîãî äåéñòâèÿ

ðåçåðïèíà è, íàïðîòèâ, íåêîòîðàÿ òåíäåíöèÿ ê óñèëå-

íèþ ýôôåêòà èìèïðàìèíà. Îòñþäà â ïðîöåññå ôîðìè-

ðîâàíèÿ äåïðåññèâíîãî ñîñòîÿíèÿ ïåðâîå ñðåäñòâî

äîëæíî ñïîñîáñòâîâàòü çàïóñêó, à âòîðîå, íàîáîðîò,

îñëàáëåíèþ àêòèâíîñòè ãèïïîêàìïà.

Åñëè ðàññìàòðèâàòü âîçìîæíîñòü ïðÿìîãî ó÷àñòèÿ

ãèïïîêàìïà â ïðîèñõîæäåíèè ðàçíîíàïðàâëåííûõ

ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ðåàêöèé, òî çäåñü îñíîâíîå ìåñòî

ñëåäóåò, âåðîÿòíî, îòâåñòè êîíòðîëèðóþùèì åãî ðàáî-

òó ìîíîàìèíåðãè÷åñêèì è ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêèì ìåõà-

íèçìàì. Âîñõîäÿùèå èç ìîçãîâîãî ñòâîëà íîðàäðåíà-

ëèí- è ñåðîòîíèíåðãè÷åñêèå ïðîåêöèè îáåñïå÷èâàþò

ïðåèìóùåñòâåííîå ñäåðæèâàíèå êëåòîê ãèïïîêàìïà,

êîòîðîå ñóùåñòâåííî äîïîëíÿåòñÿ õîðîøî ðàçâèòîé

ñèñòåìîé âíóòðèãèïïîêàìïàëüíûõ òîðìîçíûõ

ÃÀÌÊ-íåéðîíîâ [9, 14]. Ïîòîìó ðåçåðïèí ñ åãî ñïî-

ñîáíîñòüþ âûçûâàòü èñòîùåíèå çàïàñîâ ìåäèàòîðîâ â

öåíòðàëüíûõ ìîíîàìèíåðãè÷åñêèõ ïóòÿõ äîëæåí óæå

àïðèîðè îñëàáëÿòü òàêîãî ðîäà ñäåðæèâàíèå è ïðèâî-

äèòü ê ïîâûøåíèþ âîçáóäèìîñòè ãèïïîêàìïà. Ó àíòè-

äåïðåññèâíûõ ñðåäñòâ ðàçëè÷íûõ ãðóïï ïîêàçàíû ïðî-

òèâîïîëîæíûå ñâîéñòâà â âèäå îãðàíè÷åíèÿ ðèòìèêè

ãèïïîêàìïàëüíûõ íåéðîíîâ âñëåäñòâèå óñèëåíèÿ íî-
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå ðåçåðïèíà è èìèïðàìèíà íà ïðèíóäèòåëüíîå
ïëàâàíèå èíòàêòíûõ è ãèïïîêàìïýêòîìèðîâàííûõ êðûñ.

Ñòîëáèêè — ñðåäíèå çíà÷åíèÿ àêòèâíîãî ïëàâàíèÿ (I), ïîêàçàòåëÿ äå-
ïðåññèâíîñòè (II) è ïåðèîäîâ ðàçíîé äëèòåëüíîñòè â ðèòìè÷åñêîé
ñòðóêòóðå (III) ó ãðóïï æèâîòíûõ. Äëÿ I – III: 1 — äàííûå ó èíòàêòíûõ
êðûñ, 2 è 3 — ýôôåêòû ðåçåðïèíà è èìèïðàìèíà, 4 — ñäâèãè ïîñëå ïî-
âðåæäåíèÿ ãèïïîêàìïà, 5 è 6 — ðåçóëüòàòû ââåäåíèÿ ñîîòâåòñòâåííî
ðåçåðïèíà è èìèïðàìèíà ó ãèïïîêàìïýêòîìèðîâàííûõ êðûñ. III — öèô-
ðû ïîä ñòîëáèêàìè — äëèòåëüíîñòü öèêëîâ ïëàâàíèÿ, ñ. Ñòàòèñòè÷åñêè
çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ äàííûìè èíòàêòíûõ æèâîòíûõ (* —
p < 0,05; ** — p < 0,01).



ðàäðåíàëèí-, ñåðîòîíèí- è ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ïåðåäà-

÷è [13, 16, 17].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Äåïðåññîãåííûé àãåíò ðåçåðïèí ñãëàæèâàåò êðè-

âóþ ñóòî÷íîãî ðèòìà äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è ïî-

âûøàåò ðèòìîëîãè÷åñêèé ïîêàçàòåëü äåïðåññèâíîñòè

ïî äàííûì îöåíêè âðåìåííîé äèíàìèêè ïëàâàíèÿ. Àí-

òèäåïðåññàíò èìèïðàìèí, íàïðîòèâ, óñèëèâàåò êîíò-

ðàñòíîñòü öèðêàäèàííîãî ðèòìà è ñíèæàåò ïîêàçàòåëü

äåïðåññèâíîñòè.

2. Ëîêàëüíîå ïîâðåæäåíèå äîðñàëüíîãî ãèïïîêàìïà

ïðèâîäèò ê èçìåíåíèÿì ðèòìèêè ïîâåäåíèÿ, ñõîäíûì

ñ äåéñòâèåì àíòèäåïðåññàíòà. Ó ãèïïîêàìïýêòîìèðî-

âàííûõ êðûñ ñëàáåå âûðàæåíû ïðîäåïðåññèâíûå õðî-

íîáèîëîãè÷åñêèå ñäâèãè, ñâîéñòâåííûå ðåçåðïèíó, è

(â ñëó÷àå íåáîëüøèõ ðàçðóøåíèé ñòðóêòóðû) óñèëèâà-

þòñÿ ýôôåêòû èìèïðàìèíà.
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DORSAL HIPPOCAMPUS LESIONS INFLUENCE THE CHRONOBIOLOGICAL
EFFECTS OF DEPRESSANTS AND ANTIDEPRESSANTS IN RATS

E. V. Beier, E. B. Arushanyan, A. L. Titenok, and V. V. Alferov

Pharmacology Department, Stavropol State Medical Academy, ul. Mira 310, Stavropol, 355024 Russia

The administration of depressant reserpine and antidepressant imipramine in rats is manifested by opposite trends in the chronobiological aspect of behavi-
or. Reserpine disorganizes the circadian locomotion rhythm and increases the rhythmological index of depression in the forced swim test. In contrast, imiprami-
ne increases the circadian rhythm contrast and decreases the index of depression. A bilateral lesion of the dorsal hippocampus attenuates both pharmacological
effects, but the general trend has an antidepressant character: the effect of reserpine decreases, while the effect of imipramine increases. It is suggested that hip-
pocampus probably plays an important role in the origin of depression and related chronobiological manifestations.

12 Ý. Â. Áåéåð è äð.




