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Â îïûòàõ íà êðûñàõ Âèñòàð ñ äåñòðóêöèåé íîðàäðåíåðãè÷åñêîé (ÍÀ) ñèñòåìû ìîç-

ãà, âûçâàííîé äèñóëüôèðàìîì, 6-ãèäðîêñèäîôàìèíîì (6-OHDA) è âîçäåéñòâèåì ãè-

ïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé, óñòàíîâëåíû ÍÀ-ïðîòåêòîðíûå ñâîéñòâà ïåï-

òèäíîãî àíêñèîëèòèêà ñåëàíêà. Ïîêàçàíà åãî ñïîñîáíîñòü êîìïåíñèðîâàòü íàðóøåíèÿ

îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè, îáóñëîâëåííûå âîçäåéñòâèåì ýòèõ íåéðîòîêñè÷åñêèõ ôàêòîðîâ.

Óñêîðåíèå ïðîöåññîâ êîíñîëèäàöèè è âîñïðîèçâåäåíèÿ (äî 30 ñóò) ñâèäåòåëüñòâóþò î

ñòèìóëÿöèè ñåëàíêîì ìîòèâàöèîííûõ ìåõàíèçìîâ ìîçãà ïðè èõ ñíèæåíèè âñëåäñòâèå

äåñòðóêöèè ÍÀ-åðãè÷åñêèõ ñèñòåì ìîçãà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñåëàíê, äèñóëüôèðàì, 6-OHDA, ãèïîêñèÿ, íîðàäðåíåðãè÷åñêàÿ ñèñ-

òåìà ìîçãà, óñëîâíî-ðåôëåêòîðíîå ïîâåäåíèå

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ýêñïåðèìåíòàëüíî óñòàíîâëåíî, ÷òî ãèïîêñè÷åñêèå

è íåéðîòîêñè÷åñêèå ïîðàæåíèÿ ìîçãà âûçûâàþò ïî-

âðåæäåíèÿ íåéðîíîâ ýìîöèîãåííûõ ñòðóêòóð, ñîïðî-

âîæäàþòñÿ íàðóøåíèåì îáìåíà ìîíîàìèíîâ è ìîãóò

ÿâëÿòüñÿ ïàòîãåíåòè÷åñêèì ôàêòîðîì ãëóáîêèõ íàðó-

øåíèé ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, êîãíèòèâíûõ è

ìíåñòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ [1, 3 – 5]. Ðàñïðîñòðàíåí-

íîñòü òàêîãî ðîäà íàðóøåíèé îáóñëîâëèâàåò àêòóàëü-

íîñòü ïîèñêà èõ ôàðìàêîëîãè÷åñêîé êîððåêöèè è ïðå-

äóïðåæäåíèÿ. Áîëüøîå çíà÷åíèå â àäåêâàòíîé ðåãóëÿ-

öèè ðàçíûõ ôîðì ïàòîëîãèè ïîâåäåíèÿ è

ìíåñòè÷åñêèõ ôóíêöèé â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðèäàåòñÿ

áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûì ïåïòèäàì [2, 8, 9, 11, 12]. Ðà-

íåå íàìè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ãåïòàïåïòèä ñåìåéñò-

âà òàôòñèíà ñåëàíê è ñîçäàííûé íà åãî îñíîâå àíêñèî-

ëèòèê ñåëàíê óëó÷øàåò ìíåñòè÷åñêèå ïðîöåññû ó

êðûñ ñ èñõîäíî ñíèæåííîé ñïîñîáíîñòüþ ê îáó÷åíèþ

è ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ [6 – 8, 10]. Ñåëàíê íîðìàëè-

çóåò ïîâåäåíèå è îáìåí ìîíîàìèíîâ ìîçãà ó êðûñ, êî-

òîðûå ïåðåíåñëè àíòåíàòàëüíóþ ãèïîêñèþ [12, 13, 15].

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü ñðàâíèòå-

ëüíîå èçó÷åíèå êîìïåíñàòîðíûõ ñâîéñòâ ïåïòèäíîãî

ïðåïàðàòà ñåëàíêà íà îáó÷åíèå è ïàìÿòü êðûñ ïðè îñò-

ðîì è õðîíè÷åñêîì ïîâðåæäåíèè íîðàäðåíåðãè÷åñêîé

(ÍÀ) ñèñòåìû ìîçãà, âûçâàííîì áëîêàòîðîì ñèíòåçà

ÍÀ äèñóëüôèðàìîì, íåéðîòîêñè÷åñêèì âîçäåéñòâèåì

îñòðîé ãèïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé è õðî-

íè÷åñêèì íàðóøåíèåì ìåòàáîëèçìà ÍÀ ïðè ïîñòíàòà-

ëüíîì ââåäåíèè 6-OHDA.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ðàáîòà âûïîëíåíà íà 82 êðûñàõ-ñàìöàõ ëèíèè Âèñ-

òàð ìàññîé 200 – 220 ã. Èçó÷åíèå ñâîéñòâ ñåëàíêà íà

ìíåñòè÷åñêèå ôóíêöèè ïðè èõ ýêñïåðèìåíòàëüíî âû-

çâàííîì îñòðîì è õðîíè÷åñêîì íàðóøåíèè èçó÷àëè â

îïûòàõ ñ âûðàáîòêîé óñëîâíîé ðåàêöèè àêòèâíîãî èç-

áåãàíèÿ (ÓÐÀÈ) è îáó÷åíèåì êðûñ óñëîâíî-ðåôëåê-

òîðíîé ïèùåâîé äâèãàòåëüíîé ðåàêöèè (ÓÏÄÐ).

Îáó÷åíèå êðûñ ÓÐÀÈ ïðîâîäèëè â Ò-îáðàçíîì ëà-

áèðèíòå ïðè íåãàòèâíîì ïîäêðåïëåíèè (ýëåêòðîêîæ-

íîå ðàçäðàæåíèå, 1,5 ìÀ, 10 ñ), ïîäàâàåìîì ïîñëå 10 ñ

óñëîâíîãî ñâåòîâîãî ñèãíàëà. Äëèòåëüíîñòü âñåãî ñå-

àíñà îáó÷åíèÿ âêëþ÷àëà 100 ïðîá ñ èíòåðâàëîì 90 ñ.

Ðåãèñòðèðîâàëè: êðèòåðèé ñòàíîâëåíèÿ âðåìåííîé

ñâÿçè ÓÐÀÈ — ÷èñëî ïðîá (ñåàíñîâ) ñ áåçóñëîâíûì

ïîäêðåïëåíèåì, íåîáõîäèìûõ äëÿ âûïîëíåíèÿ ÓÐÀÈ

äâàæäû ïîäðÿä; êðèòåðèé îáó÷åííîñòè — ÷èñëî ïðîá

(ñåàíñîâ) ñ áåçóñëîâíûì ïîäêðåïëåíèåì, íåîáõîäè-

ìûõ äëÿ âûïîëíåíèÿ 6 áåçîøèáî÷íûõ ðåàêöèé ÓÐÀÈ

ïîäðÿä; âðåìÿ âûõîäà â áåçîïàñíûé (ïðàâûé) ðóêàâ

Ò-îáðàçíîãî ëàáèðèíòà (ñ); îáùåå âðåìÿ âûïîëíåíèÿ

ÓÐÀÈ (ñ) è âðåìÿ, ïîòðà÷åííîå íà èñïðàâëåíèå îøè-

áîê (ñ).

Îáó÷åíèå êðûñ ÓÏÄÐ ïðîâîäèëè â êàìåðå ðàçìå-

ðîì 150 � 16 � 23 ñì, ðàçäåëåííîé íà 3 îòñåêà: ñòàðòî-

âûé, öåíòðàëüíûé, öåëåâîé. Óñëîâíûì ñèãíàëîì ñëó-

æèëî îòêðûâàíèå äâåðöû ñòàðòîâîãî îòñåêà äëÿ ïîáå-
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ãà æèâîòíîãî ÷åðåç öåíòðàëüíûé îòñåê â öåëåâîé, ãäå

ïîñëå íàæàòèÿ ïåäàëè êðûñà ïîëó÷àëà ïîëîæèòåëüíîå

ïîäêðåïëåíèå (õëåáíóþ òàáëåòêó ìàññîé 50 ìã). Ïðî-

âîäèëè 30 òðåíèðîâîê â òå÷åíèå 1 äíÿ ïðè ìàêñèìàëü-

íîé äëèòåëüíîñòè ñåàíñà îáó÷åíèÿ 90 ñ. Íåâûïîëíå-

íèå ðåàêöèè ñ÷èòàëè îøèáêîé. Âûðàáîòêó ÓÏÄÐ ïðî-

âîäèëè íà ôîíå ïèùåâîé ìîòèâàöèè, êîòîðàÿ ñîçäàâà-

ëàñü îãðàíè÷åíèåì äèåòû â òå÷åíèå 7 ñóòîê. Ðåãèñòðè-

ðîâàëè: ÷èñëî óñëîâíî-ðåôëåêòîðíûõ ðåàêöèé, ÷èñëî

îøèáî÷íûõ ðåàêöèé è ñðåäíåå âðåìÿ âûïîëíåíèÿ

ÓÏÄÐ (ñ). ×åðåç 7 è 30 ñóòîê ðåãèñòðèðîâàëè òàêæå

ñðåäíåå âðåìÿ ñîõðàíåíèÿ íàâûêà: âûïîëíåíèå 10 ïî-

áåæåê äëèòåëüíîñòüþ íå áîëåå 30 ñ.

Îñòðîå èëè õðîíè÷åñêîå íàðóøåíèå ïðîöåññîâ îáó-

÷åíèÿ è ïàìÿòè ó âçðîñëûõ êðûñ âûçûâàëè áëîêàòîðîì

ñèíòåçà ÍÀ äèñóëüôèðàìîì, íåéðîòîêñè÷åñêèì âîç-

äåéñòâèåì íà êðûñ ãèïåðêàïíè÷åñêîé ãèïåðêàïíèè,

ââåäåíèåì íåéðîòîêñèíà 6-OHDA â ðàííèé ïîñòíàòà-

ëüíûé ïåðèîä.

Îñòðîå íàðóøåíèå ñèíòåçà ÍÀ âûçûâàëè äèñóëüôè-

ðàìîì â äîçàõ 150 è 300 ìêã�êã, âíóòðèáðþøèííî, çà

4 ÷ äî ïðîâåäåíèÿ îïûòà. Ñîäåðæàíèå ÍÀ è äîôàìèíà

(ÄÀ) â ìîçãå êðûñ îïðåäåëÿëè ïî ðàíåå îïóáëèêîâàí-

íîìó ìåòîäó Þ. À. Áåëîçåðöåâà ñ èñïîëüçîâàíèåì

ñïåêòðîôëþîðèìåòðà ôèðìû “Õèòà÷è” è ñòàíäàðòîâ

ÍÀ è ÄÀ ôèðìû “Ñåðâà”. Îñòðîå íåéðîòîêñè÷åñêîå

ïîâðåæäåíèå ÍÀ-ñèñòåìû ó êðûñ âûçûâàëè âîçäåéñò-

âèåì ãèïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé. Äëÿ

ýòîãî êðûñ ïîìåùàëè â ãåðìîêàìåðó îáúåìîì 1000 ìë

íà 40 ìèí. Èçáèðàòåëüíóþ õðîíè÷åñêóþ äåñòðóêöèþ

íîðàäðåíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ è òåðìèíàëåé âûçûâà-

ëè íåéðîòîêñèíîì 6-ãèäðîêñèäîôàìèíîì (6-OHDA,

“Ñèãìà”, ÑØÀ) â äîçå 100 ìã�êã, ïîäêîæíî, â ïåðâûå

òðîå ñóòîê ïîñëå ðîæäåíèÿ æèâîòíûõ ïî ðàíåå îïóá-

ëèêîâàííîìó ìåòîäó [12].

Ïðè èçó÷åíèè äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà ñåëàíêà èñïîëü-

çîâàëè ñóáñòàíöèþ ãåïòàïåïòèä ñåëàíê, êîòîðàÿ ÿâëÿ-

åòñÿ åãî äåéñòâóþùèì íà÷àëîì (ñóáñòàíöèÿ ïðåäî-

ñòàâëåíà Èíñòèòóòîì ìîëåêóëÿðíîé ãåíåòèêè ÐÀÍ).

Âîäíûé ðàñòâîð ãåïòàïåïòèäà ñåëàíêà ââîäèëè â äîçàõ

300 è 500 ìêã�êã, âíóòðèáðþøèííî, â îáúåìå 0,4 ìë.

Êðûñàì, ïðåäâàðèòåëüíî ïîëó÷àâøèì äèñóëüôèðàì è

ïîäâåðãíóòûì íåéðîòîêñè÷åñêîìó âîçäåéñòâèþ ãè-

ïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé, ñåëàíê ââîäè-

ëè çà 20 ìèí äî òåñòèðîâàíèÿ âûðàáîòêè ÓÐÀÈ. Êðû-

ñàì, ïîëó÷àâøèì 6-OHDA, ââîäèëè ñåëàíê ïîñëå ïðî-

âåäåíèÿ ïåðâûõ 10 òðåíèðîâîê. ×åðåç 15 ìèí îáó÷åíèå

ÓÐÀÈ áûëî ïðîäîëæåíî. Äâå êîíòðîëüíûå ãðóïïû ñî-

ñòàâëÿëè êðûñû ñ èíòàêòíîé ÍÀ-ñèñòåìîé, êîòîðûì

ââîäèëè ãåïòàïåïòèä ëèáî ôèçðàñòâîð â ýêâèâàëåíò-

íûõ îáúåìàõ. Òåñòèðîâàíèå ïðîâîäèëè ïî îïèñàííûì

âûøå ñõåìàì.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó

ãðóïïàìè êîíòðîëÿ è îïûòà îöåíèâàëè ñ èñïîëüçîâà-

íèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà è ïàêåòà ñòàíäàðòíûõ ïðî-

ãðàìì Ñòàòèñòèêà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Äèñóëüôèðàì â äîçå 150 ìêã�êã âûçûâàë ñíèæåíèå

óðîâíÿ ÍÀ íà 35 – 40 %, â äîçå 300 ìêã�êã — íà

65 – 70 % ( p < 0,05) â ðÿäå ýìîöèîãåííûõ ñòðóêòóð

ìîçãà, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè äðóãèõ èññëåäî-

âàòåëåé [12, 17]. Ïðè ñíèæåíèè ôóíêöèîíàëüíûõ âîç-

ìîæíîñòåé ÍÀ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû ìîçãà âûðàáîòêà

ÓÐÀÈ äîñòîâåðíî íàðóøàëàñü (òàáë. 1). Êðûñû, íå

ñïîñîáíûå ê âûðàáîòêå ÓÐÀÈ, ñîñòàâëÿëè îêîëî 1�3

ãðóïïû. Ó îñòàëüíûõ êðûñ íàáëþäàëè çíà÷èòåëüíîå

çàìåäëåíèå ïðîöåññà ôîðìèðîâàíèÿ è óïðî÷åíèÿ

ÓÐÀÈ. Äëÿ äîñòèæåíèÿ êðèòåðèÿ îáó÷åííîñòè ó ýòèõ

êðûñ òðåáîâàëîñü â 2 ðàçà áîëüøå òðåíèðîâîê. Âðåìÿ

äëÿ äîñòèæåíèÿ ýòîãî êðèòåðèÿ âîçðàñòàëî íà 70 % ïî

ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Âðåìÿ, íåîáõîäèìîå äëÿ èñï-

ðàâëåíèÿ îøèáîê, âîçðàñòàëî ïî÷òè â 4 ðàçà (òàáë. 1).

Ñåëàíê îêàçûâàë ñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå â îòíîøå-

íèè ïðîöåññîâ îáó÷åíèÿ ÓÐÀÈ ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâ-

øèõ äèñóëüôèðàì. ×èñëî òðåíèðîâîê (ïðîá, íåîáõîäè-

ìûõ äëÿ äîñòèæåíèÿ êðèòåðèÿ îáó÷åííîñòè), âðåìÿ,

çàòðà÷åííîå íà îáó÷åíèå, âðåìÿ äëÿ èñïðàâëåíèÿ îøè-

áîê çíà÷èòåëüíî ñîêðàùàëèñü, ÷àñòîòà âûïîëíåíèÿ

ÓÐÀÈ âîçðàñòàëà ( p < 0,005 äëÿ âñåõ ïîêàçàòåëåé,

òàáë. 1). Ïðè ñîïîñòàâëåíèè ïîêàçàòåëåé ôîðìèðîâà-

íèÿ ÓÐÀÈ ìîæíî êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî âåäóùèì ôàêòî-

ðîì óëó÷øåíèÿ îáó÷àåìîñòè æèâîòíûõ, íàðóøåííîé

ââåäåíèåì äèñóëüôèðàìà, ÿâëÿåòñÿ ñòèìóëèðóþùåå

äåéñòâèå ñåëàíêà íà ïîèñê àäåêâàòíîãî ïðèñïîñîáèòå-

ëüíîãî îòâåòà óæå â ïåðâûõ ïðîáàõ (ñåàíñàõ) îáó÷å-

íèÿ, à òàêæå óñêîðåííîå äîñòèæåíèå êðèòåðèÿ îáó÷åí-

íîñòè âûðàáàòûâàåìîìó íàâûêó. Ïîâûøåíèå ñêîðîñòè

âûïîëíåíèÿ äâèãàòåëüíîé ÷àñòè ðåàêöèè ñâèäåòåëüñò-

âóåò î ñòèìóëÿöèè ìîòèâàöèîííûõ ìåõàíèçìîâ ìîçãà

[14], íàïðàâëåííûõ íà äîñòèæåíèå ïîëåçíîãî ðåçóëü-

òàòà, àêòèâàöèÿ êîòîðûõ íà ôîíå ñåëàíêà áûëà ïîêàçà-

íà íàìè â ðàíåå âûïîëíåííûõ èññëåäîâàíèÿõ

[6, 12, 13].

Êîìïëåêñíîå âîçäåéñòâèå íà êðûñ ñðåäû ñ âûñîêèì

óðîâíåì ãèïîêñèè è ãèïåðêàïíèè ïðèâîäèò ê äåñòðóê-

òèâíûì íàðóøåíèÿì ïðîöåññà îáó÷åíèÿ (òàáë. 2). ×èñ-

ëî ïðîá (òðåíèðîâîê) äëÿ äîñòèæåíèÿ êðèòåðèÿ îáó-

÷åííîñòè ÓÐÀÈ âîçðàñòàëî â 2,4 ðàçà, ÷èñëî òðåíèðî-

âîê, íåîáõîäèìûõ äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïåðâûõ äâóõ

ïðàâèëüíûõ îòâåòîâ, âîçðàñòàëî â 3,16 ðàçà, âðåìÿ ïî-

èñêà âûõîäà â áåçîïàñíûé êîðèäîð ëàáèðèíòà óâåëè-

÷èâàëîñü â 1,8 ðàçà ( p < 0,005 äëÿ âñåõ ïîêàçàòåëåé).

Ñåëàíê â äîçå 300 ìêã�êã ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿë, à â

äîçå 500 ìêã�êã îñëàáëÿë âûðàæåííîñòü äåñòðóêòèâ-

íîãî âîçäåéñòâèÿ ãèïîêñèè íà ôîðìèðîâàíèå ïðîöåññà

îáó÷åíèÿ ÓÐÀÈ (òàáë. 2). Îäíàêî ïîêàçàòåëè, õàðàêòå-

ðèçóþùèå äèíàìèêó ñòàíîâëåíèÿ ÓÐÀÈ è äîñòèæåíèÿ

4 È. È. Êîçëîâñêèé è äð.



êðèòåðèÿ îáó÷åííîñòè, îñòàâàëèñü íèæå ïî ñðàâíåíèþ

ñ ãðóïïîé êîíòðîëüíûõ èíòàêòíûõ êðûñ. Ñåëàíê íå

îêàçûâàë ïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ íà ïðîöåññ îáó÷å-

íèÿ ÓÐÀÈ ïðè åãî ââåäåíèè äî íåéðîòîêñè÷åñêîãî âîç-

äåéñòâèÿ ãèïîêñèè, ÷òî, ïî-âèäèìîìó, õàðàêòåðèçóåò

îñîáåííîñòü ôîðìèðîâàíèÿ íîîòðîïíîãî äåéñòâèÿ ñå-

ëàíêà [9, 12, 17].

Ó âçðîñëûõ êðûñ (âîçðàñò 90 äíåé), íåîíàòàëüíî ïî-

ëó÷àâøèõ 6-OHDA, âûÿâëåíî çíà÷èòåëüíîå è äîñòî-

âåðíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ ÍÀ íà 84, 78 è 69 %

( p < 0,005) â îáëàñòè íåîêîðòåêñà, ãèïïîêàìïà è ãèïî-

òàëàìóñà, ñîîòâåòñòâåííî. Ýòî ñîãëàñóåòñÿ ñ ðåçóëüòà-

òàìè íàøèõ ïðåäûäóùèõ èññëåäîâàíèé, â êîòîðûõ

áûëî ïîêàçàíî îñëàáëåíèå ôëþîðåñöåíöèè â îáëàñòè

ñóïðàîïòè÷åñêîãî è ïàðàâåíòðèêóëÿðíîãî ÿäåð ãèïî-

òàëàìóñà [16]. Ïîâåäåíèå ýòèõ æèâîòíûõ õàðàêòåðèçî-

âàëîñü íàðóøåíèåì ïðîöåññîâ ôîðìèðîâàíèÿ ÓÏÄÐ

[15]. ×èñëî ïðàâèëüíî âûïîëíåííûõ óñëîâíî-ðåôëåê-

òîðíûõ ðåàêöèé çíà÷èòåëüíî è äîñòîâåðíî ñíèæàëîñü,

à ÷èñëî îøèáîê è âðåìÿ âûïîëíåíèÿ ðåàêöèé âîçðàñ-

òàëî áîëåå ÷åì â 2 ðàçà ( p < 0,01) ïî ñðàâíåíèþ ñ êîí-

òðîëåì. Ïðè òåñòèðîâàíèè ñîõðàíåíèÿ ðåàêöèè ÷åðåç

7 è 30 ñóò âñå ïîêàçàòåëè åå âûïîëíåíèÿ òàêæå îñòàâà-

ëèñü äîñòîâåðíî ñíèæåííûìè â 1,5 – 2 ðàçà ïî ñðàâíå-

íèþ ñ êîíòðîëåì (òàáë. 3). Íà ôîíå ââåäåíèÿ ñåëàíêà ó

æèâîòíûõ ñ õðîíè÷åñêèì ïîâðåæäåíèåì ÍÀ-ñèñòåìû

ïðîèñõîäèëî âîññòàíîâëåíèå ïîêàçàòåëåé îáó÷åíèÿ è

ïàìÿòè. Ïðè ôîðìèðîâàíèè ÓÏÄÐ ÷èñëî ïðàâèëüíûõ

ðåàêöèé çíà÷èòåëüíî âîçðàñòàëî, à ÷èñëî îøèáîê è

âðåìÿ âûïîëíåíèÿ ðåàêöèè ñîêðàùàëèñü ( p < 0,01 ñî-

îòâåòñòâåííî) ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé, ïîëó÷àâøåé

6-OHDA. Ïðè òåñòèðîâàíèè ñîõðàííîñòè ÓÏÄÐ ÷åðåç

7 è 30 ñóò ÷èñëî ïðàâèëüíûõ îòâåòîâ ó êðûñ, ïîëó÷àâ-

øèõ ñåëàíê, áûëî çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì ó æèâîòíûõ,

ïîëó÷àâøèõ 6-OHDA ( p < 0,01), ÷èñëî îøèáî÷íûõ ðå-

àêöèé è âðåìÿ âûïîëíåíèÿ ÓÏÄÐ òàêæå ñîêðàùàëîñü.
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Âåùåñòâî, äîçà,
÷èñëî êðûñ
â ãðóïïå (n )

Ïîêàçàòåëè âûðàáîòêè ÓÐÀÈ

Êðèòåðèé
ñòàíîâëåíèÿ ÓÐÀÈ

(÷èñëî ïðîá)1

Êðèòåðèé
îáó÷åííîñòè
(÷èñëî ïðîá)2

Âðåìÿ ïîèñêà
ïðàâèëüíîãî

ðåøåíèÿ, ñ

Âðåìÿ
âûïîëíåíèÿ

ðåàêöèè, ñ

Âðåìÿ
èñïðàâëåíèÿ

îøèáîê, ñ

Ôèçèîëîãè÷åñêèé
ðàñòâîð (n = 7)

6,0 � 0,7 13,7 � 1,6 18,9 � 2,2 3,7 � 0,4 1,3 � 0,2

Ñåëàíê, 500 ìêã�êã
(n = 7)

4,7 � 0,5 7,1 � 1,3++ 7,1 � 1,1 3,1 � 0,4 0,76 � 0,3+

Äèñóëüôèðàì,
300 ìêã�êã (n = 12)

4,5 � 0,5
(– 25)

36,8 � 2,4++

(+ 191)
32,2 � 4,1+

(+ 70)
3,7 � 0,5
(0)

6,2 � 0,9+

(378)

Äèñóëüôèðàì,
300 ìêã�êã + ñåëàíê
500 ìêã�êã (n = 9)

4,7 � 0,5
[+ 4]

7,1 � 1,3*
[– 81]

7,1 � 1,1**
[– 71]

3,1 � 0,4
[– 20]

0,76 � 0,3***
[– 87]

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 2 è 3 îòëè÷èÿ äîñòîâåðíû ìåæäó: êîíòðîëüíûìè êðûñàìè, ïîëó÷àâøèìè ñåëàíê, è îïûòíîé ãðóïïîé: + — p < 0,01, ++

— p < 0,001; êðûñàìè, ïîëó÷àâøèìè äèñóëüôèðàì è ñåëàíê: * — p < 0,05, ** — p < 0,01, *** — p < 0,001. Â êðóãëûõ ñêîáêàõ — èçìåíåíèÿ ïîêàçà-

òåëåé ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ, %, â êâàäðàòíûõ ñêîáêàõ — ïî îòíîøåíèþ ê æèâîòíûì äðóãîé îïûòíîé ãðóïïû, %. n — ÷èñëî ðåàêöèé. 1 — êðèòå-

ðèé ñòàíîâëåíèÿ ÓÐÀÈ — ÷èñëî ïðîá äëÿ âûïîëíåíèÿ ÓÐÀÈ âïåðâûå äâàæäû ïîäðÿä, 2 — êðèòåðèé îáó÷åííîñòè — ÷èñëî ïðîá äëÿ âûïîëíåíèÿ 6

áåçîøèáî÷íûõ ðåàêöèé ïîäðÿä.
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Âåùåñòâî, äîçà,
÷èñëî êðûñ
â ãðóïïå (n )

Ïîêàçàòåëè âûðàáîòêè ÓÐÀÈ

Êðèòåðèé
ñòàíîâëåíèÿ ÓÐÀÈ

(÷èñëî ïðîá)1

Êðèòåðèé
îáó÷åííîñòè
(÷èñëî ïðîá)2

Âðåìÿ ïîèñêà
ïðàâèëüíîãî

ðåøåíèÿ, ñ

Âðåìÿ
âûïîëíåíèÿ

ðåàêöèè, ñ

Âðåìÿ
èñïðàâëåíèÿ

îøèáîê, ñ

Ôèçèîëîãè÷åñêèé
ðàñòâîð (n = 7)

6,0 � 0,7 13,7 � 1,6 18,9 � 2,2 3,7 � 0,4 1,3 � 0,2

Ñåëàíê, 500 ìêã�êã
(n = 9)

6,1 � 0,7
(+ 1,67)

7,8 � 1,1*
(– 43,07)

16,5 � 1,6
(– 12,7)

3,2 � 0,3
(– 13,51)

0,82 � 0,3*
(– 36,93)

Ãèïîêñèÿ ñ ãèïåð-
êàïíèåé + ôèçðàñò-
âîð (n = 12)

19,0 � 4,4*
(+ 216,67)

32,6 � 4,1*
(+ 139,96)

34,6 � 4,2*
(+ 83,07)

0,4 � 0,3
(+ 89,2)

1,2 � 0,2
(– 7,69)

Ãèïîêñèÿ ñ ãèïåð-
êàïíèåé + ñåëàíê,
500 ìêã�êã (n = 9)

16,3 � 2,2*
[– 14, 21]
(+ 171,67)

31,2 � 4,0*
[– 4, 29]
(+ 127,74)

21,2 � 3,2
[– 38, 73]
(+ 12,17)

3,8 � 0,4
[+ 850]
(+ 2,7)

1,4 � 0,2
[+ 16, 67]
(+ 7,69)



Ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò ðàíåå ïîëó÷åííûå íàìè

äàííûå î íàëè÷èè íîîòðîïíîãî êîìïîíåíòà â ñïåêòðå

àêòèâíîñòè ñåëàíêà è, êàê ïîêàçàëî íàñòîÿùåå èññëå-

äîâàíèå, îí ñîõðàíÿåòñÿ â óñëîâèÿõ ïîâðåæäåíèÿ

ÍÀ-ñèñòåìû ìîçãà.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î ñïî-

ñîáíîñòè ñåëàíêà îêàçûâàòü ïîçèòèâíîå âëèÿíèå íà

äåôåêòû îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè, âûçâàííûå îñòðûì è õðî-

íè÷åñêèì ïîâðåæäåíèåì ÍÀ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû ìîç-

ãà. Ïîëó÷åííûå äàííûå ïðåäñòàâëÿþòñÿ ïåðñïåêòèâ-

íûìè äëÿ êîððåêöèè íàðóøåíèé ìíåñòè÷åñêèõ ôóíê-

öèé, îáóñëîâëåííûõ âîçäåéñòâèåì ïîâðåæäàþùèõ

ôàêòîðîâ ýêçî- è ýíäîãåííîé ïðèðîäû, è ðàñøèðÿþò

ñâåäåíèÿ î ñïåêòðå è ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ ïåïòèäíîãî

àíêñèîëèòèêà ñåëàíêà, çàâåðøèâøåãî III ôàçó êëèíè-

÷åñêèõ èñïûòàíèé.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ñåëàíê â äîçå 300 ìêã�êã êîìïåíñèðóåò äåôåêòû

îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè, âûçâàííûå îñòðûì è õðîíè÷åñêèì

ïîâðåæäåíèåì ÍÀ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû ìîçãà êðûñ.

2. Íàèáîëåå âûðàæåííûì êîìïîíåíòîì â äåéñòâèè

ñåëàíêà íà ïðîöåññû îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè â óñëîâèÿõ

áëîêàäû ñèíòåçà ÍÀ, âûçâàííîãî äèñóëüôèðàìîì è

6-OHDA, ÿâëÿåòñÿ ñòèìóëÿöèÿ ïîâåäåí÷åñêîãî îòâåòà

â ïåðâûõ ïðîáàõ ñåàíñà îáó÷åíèÿ è ïîâûøåíèå ñêîðî-

ñòè âûïîëíåíèÿ âûðàáîòàííîãî íàâûêà.

3. Îñîáåííîñòüþ äåéñòâèÿ ñåëàíêà íà ïîêàçàòåëè

îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè ó âçðîñëûõ êðûñ ñ õðîíè÷åñêèì

ïîâðåæäåíèåì ÍÀ-ñèñòåìû, âûçâàííîì ââåäåíèåì

6-OHDA â íåîíàëüíûé ïåðèîä, ÿâëÿåòñÿ ñòèìóëÿöèÿ

âîñïðîèçâåäåíèÿ íàâûêà ÷åðåç äëèòåëüíûå èíòåðâàëû

âðåìåíè (äî 30 ñóò).

4. Ïðè íàðóøåíèè âûðàáîòêè ÓÐÀÈ â óñëîâèÿõ ãè-

ïîêñèè ñ ãèïåðêàïíèåé ñåëàíê ïðîÿâëÿåò ñòèìóëèðóþ-

ùåå äåéñòâèå â áîëüøèõ äîçàõ (500 ìêã�êã) ïðè åãî

ââåäåíèè ïîñëå, íî íå äî íåéðîòîêñè÷åñêîãî âîçäåéñò-

âèÿ.
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OF THE NORADRENERGIC SYSTEM OF RAT BRAIN

I. I. Kozlovskii1, Yu. F. Belozertsev2, T. P. Semenova3, A. V. Zuikov3, and M. M. Kozlovskaya1

1 Laboratory of Pharmacogenetics, Zakusov Institute of Pharmacology, Russian Academy of Medical Sciences,

Baltiiskaya ul. 8, Moscow, 125315 Russia;
2 Department of Pharmacology, Chita State Medical Academy, ul. Gor’kogo 39a, Chita, 672090 Russia;
3 Laboratory of Mechanisms of Native Hypometabolic Systems, Institute of Bioorganic Chemistry, Russian

Academy of Sciences, Pushshino, Russia

It has been shown that the peptide anxiolytic drug Selank recovers learning and memory impaired by damage of the noradrenergic (NA) brain system in
Wistar rats after injection of the NA-synthesis inhibitor disulfiram, administration of neurotoxic compound 6-OHDA, or a combined induction of hypoxic hy-
poxia and hypercapnia. The main component of the Selank action is the stimulation of the search reflex aimed to distinguish an adequate adaptive response in
the first trials of the learning session. The enhancement of memory consolidation and retrieval shows evidence for stimulation of the brain motivation mecha-
nisms impaired by the NA system damage.
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