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Ïåïòèäíûé ïðåïàðàò ÀÊÒÃ (4 – 10) ñåìàêñ, îáëàäàþùèé íîîòðîïíûìè ñâîéñòâàìè,

ïðè õðîíè÷åñêîì ââåäåíèè îêàçûâàåò ðèòìîðãàíèçóþùåå äåéñòâèå íà öèðêàäíóþ ïî-

äâèæíîñòü êðûñ â ñðàâíåíèè ñ ðåàêöèåé æèâîòíûõ íà êîíòðîëüíîå ââåäåíèå ôèçèîëî-

ãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Íîðìàëèçóÿ îòäåëüíûå ïàðàìåòðû ðèòìà, îí ïîìèìî ïðî÷åãî ñíè-

æàåò âåëè÷èíó èíòåãðàëüíîãî õðîíîáèîëîãè÷åñêîãî ïîêàçàòåëÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñåìàêñ, õðîíîòðîïíàÿ àêòèâíîñòü, öèðêàäíûé ðèòì

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ðàññòðîéñòâàì êîãíèòèâíîé äåÿòåëüíîñòè, êîòîðûå

âîçíèêàþò ïðè ðàçíîãî ðîäà îðãàíè÷åñêèõ ïîðàæåíè-

ÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà (÷åðåïíî-ìîçãîâàÿ òðàâìà, èíñóëüò

è äð.), êàê è ëþáûì çàáîëåâàíèÿì, íåïðåìåííî ñîïóò-

ñòâóþò õðîíîáèîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ. Ïðè ýòîì òè-

ïè÷íîé ôîðìîé äèçðèòìèè ÿâëÿåòñÿ äåçîðãàíèçàöèÿ

áàçàëüíîãî ðèòìà ñîí — áîäðñòâîâàíèå [2]. Îòñþäà

åñòü îñíîâàíèÿ îæèäàòü ñóùåñòâîâàíèå ó ëåêàðñòâåí-

íûõ âåùåñòâ, óëó÷øàþùèõ êîãíèòèâíûå ïðîöåññû

(íîîòðîïîâ), îïðåäåëåííûõ ðèòìîðãàíèçóþùèõ

ñâîéñòâ êàê ñîñòàâíîé ÷àñòè èõ òåðàïåâòè÷åñêèõ âîç-

ìîæíîñòåé. ×òîáû óáåäèòüñÿ â ñïðàâåäëèâîñòè äàííî-

ãî ïîëîæåíèÿ, áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå ñåìàêñà íà ðèòì

îêîëîñóòî÷íîé (öèðêàäíîé) ïîäâèæíîñòè êðûñ. Ñå-

ìàêñ ïðåäñòàâëÿåò ïåïòèäíîå ñîåäèíåíèå ïðîèçâîäíîå

ÀÊÒÃ (4 – 10), ïðåäëîæåííîå â êà÷åñòâå íîîòðîïíîãî

ñðåäñòâà. Åãî ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå íà êîãíèòèâ-

íóþ äåÿòåëüíîñòü îáîñíîâàíî â ýêñïåðèìåíòå è ïîä-

òâåðæäåíî â êëèíè÷åñêèõ óñëîâèÿõ [5].

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Âûïîëíåíî 3 ñåðèè îïûòîâ íà 36 áåëûõ áåñïîðîä-

íûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 180 – 210 ã â çèìíèå (ÿí-

âàðü — ôåâðàëü) ìåñÿöû. Ó æèâîòíûõ, ïðåäâàðèòåëü-

íî àäàïòèðîâàííûõ ê óñëîâèÿì ýêñïåðèìåíòà, íà ïðî-

òÿæåíèè íåäåëè â èçîëèðîâàííûõ áîêñàõ ñîáñòâåííîé

êîíñòðóêöèè ñ àâòîìàòè÷åñêîé ïîäà÷åé ïèùè è âîäû

îöåíèâàëè îêîëîñóòî÷íóþ ëîêîìîòîðíóþ àêòèâíîñòü.

Ìåðèëîì öèðêàäíîé ïîäâèæíîñòè ñëóæèëî êîëè÷åñò-

âî ïåðåõîäîâ â æèëîé êëåòêå, ó÷èòûâàåìûõ ðàçäåëüíî

çà ñâåòîâîé è òåìíîâîé ïåðèîäû ñóòîê. Îáðàáîòêó ðå-

ãèñòðèðóåìîãî ðèòìà ïðîâîäèëè ïîñðåäñòâîì ïàêåòà

ñïåöèàëüíûõ êîìïüþòåðíûõ ïðîãðàìì. Ïðè ýòîì ïî-

ëüçîâàëèñü êîñèíîð-àíàëèçîì, ïîçâîëÿâøèì îïðåäå-

ëÿòü àìïëèòóäó è àêðîôàçó ðèòìà. Ñ ïîìîùüþ ñïåêò-

ðàëüíîãî àíàëèçà âûÿâëÿëè ìîùíîñòü êîëåáàòåëüíîãî

ïðîöåññà è åãî ÷àñòîòíûå ñîñòàâëÿþùèå. Êðîìå òîãî,

â òå÷åíèå âñåãî ñðîêà ðåãèñòðàöèè ðàññ÷èòûâàëè îá-

ùóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü êðûñ è ðàçäåëüíî ÷èñ-

ëî äâèæåíèé â ðàçíûå ôàçû ñóòî÷íîãî öèêëà. Íà ïðî-

òÿæåíèè ýêñïåðèìåíòà èõ ñîäåðæàëè ïðè ôèêñèðîâàí-

íîì ñâåòîâîì ðåæèìå (ñâåò — òåìíîòà 12:12 ñ âêëþ÷å-

íèåì îñâåùåíèÿ â 8.00 è âûêëþ÷åíèåì â 20.00) è ìàê-

ñèìàëüíî ñòàíäàðòèçèðîâàííîé îêðóæàþùåé

òåìïåðàòóðå.

Ïåðâàÿ ñåðèÿ îïûòîâ âûïîëíåíà íà èíòàêòíûõ æè-

âîòíûõ (18 îñîáåé), âî âòîðîé, êîíòðîëüíîé (9 êðûñ)

åæåäíåâíî â òå÷åíèå 10 äíåé âíóòðèáðþøèííî ââîäè-

ëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, â òðåòüåé êðûñû (9 îñî-

áåé) ïî òîé æå ñõåìå â àíàëîãè÷íîì îáúåìå æèäêîñòè

ïîëó÷àëè ñåìàêñ (0,2 ìã/êã, ñòàíäàðòíûé 0,1 % ðàñ-

òâîð, ïðåäíàçíà÷åííûé äëÿ èíòðàíàçàëüíîãî èñïîëü-

çîâàíèÿ). Èíúåêöèè âåùåñòâ ïðîâîäèëè â îäíî è òî æå

âðåìÿ ñóòîê (19 ÷). Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîäâåðãà-

ëè êîëè÷åñòâåííîé îáðàáîòêå ñ èñïîëüçîâàíèåì t-êðè-

òåðèÿ Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ó æèâîòíûõ âñåõ èçó÷åííûõ ãðóïï öèðêàäíûé ðèòì

ëîêîìîöèè èìåë òèïè÷íûé ðèñóíîê ñ ìàêñèìóìîì ïî-

äâèæíîñòè â íî÷íûå è ìèíèìóìîì â äíåâíûå ÷àñû.

Ïðè ýòîì èíòàêòíûå êðûñû ïî ñóììàðíûì äàííûì îá-

ëàäàëè íàèáîëüøåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòüþ, àêðî-

ôàçà ðèòìà êîòîðîé îòëè÷àëàñü íèçêîé ëàáèëüíîñòüþ

(0,7) è èìåëà îáû÷íóþ ïîçèöèþ, áëèçêóþ ê ïîëóíî÷è

(1 ÷ 48 ìèí). Ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ñïåêòðàëüíîãî àíà-

ëèçà ïåðâè÷íûõ õðîíîãðàìì, èíòàêòíûõ æèâîòíûõ îò-

ëè÷àëà òàêæå çíà÷èòåëüíàÿ ìîùíîñòü êîëåáàòåëüíîãî

ïðîöåññà ñ õîðîøåé ïðåäñòàâëåííîñòüþ âñåõ ðèòìè÷å-

ñêèõ ñîñòàâëÿþùèõ (òàáëèöà).

Êðîìå òîãî, â ïåðâîé ãðóïïå îêàçûâàëàñü íàèìåíü-

øåé âåëè÷èíà èíòåãðàëüíîãî õðîíîáèîëîãè÷åñêîãî

ïîêàçàòåëÿ (ÈÕÏ), ïðåäëîæåííîãî íàìè â ïðîøëîì ñ

öåëüþ êîìïëåêñíîãî ó÷åòà îñíîâíûõ ïàðàìåòðîâ öèð-

êàäíîé ðèòìèêè [4]. ÈÕÏ, ñîãëàñíî ðàíåå ïðîâåäåííî-

ìó àíàëèçó, ìîæåò ñëóæèòü íàèáîëåå èíôîðìàòèâíûì

êðèòåðèåì àäåêâàòíîé âðåìåííîé îðãàíèçàöèè äâèãà-

òåëüíîãî ïîâåäåíèÿ â öåëîì.

Ïîâòîðíûå èíúåêöèè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà â

êà÷åñòâå êîíòðîëüíîé ñòðåññîðíîé ïðîöåäóðû âèäîèç-

ìåíÿëè îòäåëüíûå ïàðàìåòðû ðèòìà öèðêàäíîé ëîêî-

ìîöèè. Â ñðàâíåíèè ñ èíòàêòíûìè êðûñàìè îò÷åòëèâî

ìåíÿëèñü òàêèå ïîêàçàòåëè êàê åãî àìïëèòóäà, ïîëîæå-
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íèå àêðîôàçû. Êðîìå òîãî, îòìå÷åíû ñäâèãè ñî ñòîðî-

íû îáùåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è õàðàêòåðèñòèê

ñïåêòðîãðàììû, îòðàæàþùåé ñîñòîÿíèå âûñîêî÷àñ-

òîòíîãî êîëåáàòåëüíîãî ïðîöåññà (òàáëèöà, ðèñóíîê).

Íåîáõîäèìî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî â äàííîé ãðóïïå æè-

âîòíûõ çàðåãèñòðèðîâàíî ñóùåñòâåííîå ïîâûøåíèå

âåëè÷èíû ÈÕÏ. Ýòî ïîçâîëÿåò îáúåêòèâíî êîíñòàòè-

ðîâàòü ÿâíóþ äåçîðãàíèçàöèþ ðèòìèêè, íàðàñòàíèå

äèçðèòìèè, ïî-âèäèìîìó, èç-çà ñòðåññèðóþùåãî õà-

ðàêòåðà ñàìîé èíúåêöèîííîé ïðîöåäóðû.

Õðîíè÷åñêîå ïðèìåíåíèå ñåìàêñà, íå ìåíÿÿ ñóùå-

ñòâåííî ñïîíòàííîå ïîâåäåíèå æèâîòíûõ, ñïîñîáñòâî-

âàëî ðèòìîðãàíèçóþùåìó ýôôåêòó. Îí îáíàðóæèâàëñÿ

ïðè ñîïîñòàâëåíèè ýòèõ ðåçóëüòàòîâ ñ äàííûìè 1-é è

îñîáåííî 2-é ñåðèè îïûòîâ. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòå-

ëÿìè 1-é ñåðèè íàèáîëåå ÷åòêî íàðàñòàëà íî÷íàÿ ïî-

äâèæíîñòü êðûñ ñ óâåëè÷åíèåì àìïëèòóäû ðèòìà. Åùå

áîëåå çàìåòíûå ñäâèãè îáíàðóæèâàëèñü ïðè ñîïîñòàâ-

ëåíèè äåéñòâèÿ âåùåñòâà è îòâåòîâ íà êîíòðîëüíûå

èíúåêöèè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Ýòî êàñàëîñü

îòëè÷èé íå òîëüêî â àìïëèòóäå ðèòìà, íî è â ïîëîæå-

íèè åãî àêðîôàçû, ñìåùàâøåéñÿ, êàê è ó èíòàêòíûõ

êðûñ, íà áîëåå ðàííèå íî÷íûå ÷àñû. Îòìå÷åíà òåíäåí-

öèÿ ê ðîñòó îáùåé ìîùíîñòè êîëåáàòåëüíîãî ïðîöåñ-

ñà, õîòÿ â ñòðóêòóðå ñïåêòðîãðàììû èçìåíåíèÿ êàñà-

ëèñü ëèøü áîëåå ìåäëåííûõ âîëí (òàáëèöà, ðèñóíîê).

Ïîä âëèÿíèåì ñåìàêñà, î÷åâèäíî, â öåëîì îñëàáåâà-

ëà äèçðèòìèÿ, åñëè ñóäèòü ïî íîðìàëèçàöèè ÈÕÏ. Ïî-

ñëåäíåå îáñòîÿòåëüñòâî ïðåäñòàâëÿåòñÿ âåñüìà ñóùå-

ñòâåííûì, êîëü ñêîðî ïîçâîëÿåò ãîâîðèòü î íîðìàëèçà-

öèè âñåé âðåìåííîé ñèñòåìû îðãàíèçìà.

Ñóäÿ ïî ïðåäñòàâëåííûì äàííûì, ó íîîòðîïíîãî

ïðåïàðàòà ãîðìîíàëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ ñåìàêñà îá-

íàðóæèâàåòñÿ ÿâíàÿ ðèòìîðãàíèçóþùàÿ õðîíîòðîïíàÿ

àêòèâíîñòü. Êàê ñâèäåòåëüñòâóþò ðåçóëüòàòû íàøåãî

ïðåäûäóùåãî èññëåäîâàíèÿ, ïî ñâîåé âûðàæåííîñòè

îíà áëèçêà ýôôåêòó äðóãîãî ãîðìîíàëüíîãî ñðåäñòâà

— õðîíîáèîòèêà ýïèôèçàðíîãî ìåëàòîíèíà [4]. Ó ïî-

ñëåäíåãî, êñòàòè, òàêæå èìåþòñÿ íîîòðîïíûå ñâîéñòâà

[3]. Íà ýòîì îñíîâàíèè ðåçîííî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî

ôîðìèðîâàíèå áîëåå ÷åòêîãî ñóòî÷íîãî ïåðèîäèçìà â

êàêîé-òî ìåðå ìîæåò ñëóæèòü ñîñòàâíîé ÷àñòüþ ñïå-

öèôè÷åñêîé àêòèâíîñòè ðàçëè÷íûõ êîãíèòèâíûõ óñè-

ëèòåëåé.

×òî êàñàåòñÿ ïðîèñõîæäåíèÿ óñòàíîâëåííîãî ôàêòà,

òî îíî, ïî íàøåìó ìíåíèè, ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ äâóìÿ

ïðè÷èíàìè. Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî ñåìàêñ ìîäèôèöèðóåò

ôóíêöèþ ìîçãîâûõ ñòðóêòóð, ó÷àñòâóþùèõ â ôîðìè-

ðîâàíèè öèðêàäíîé ðèòìèêè. Ê èõ ÷èñëó ïðèíàäëåæàò

è áàçàëüíûå ãàíãëèè, â ÷àñòíîñòè, ïîëîñàòîå òåëî [1].

Ìåæäó òåì ó ñåìàêñà ïîêàçàíà ñïîñîáíîñòü âìåøèâà-

òüñÿ â äåÿòåëüíîñòü óïðàâëÿþùèõ åãî ðàáîòîé äîôà-

ìèíåðãè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ [8].

Äðóãèì (íå àëüòåðíàòèâíûì) îáúÿñíåíèåì ìîæåò

ñëóæèòü ñïîñîáíîñòü ñåìàêñà âîçäåéñòâîâàòü íà

ñòðåññ, åñëè ðàññìàòðèâàòü â êà÷åñòâå åãî ñëåäñòâèÿ

ðåîðãàíèçàöèþ ðèòìà öèðêàäíîé ïîäâèæíîñòè â ñèëó

ñòðåññîðíîé ïðèðîäû ñàìîé èíúåêöèîííîé ïðîöåäó-

ðû. Â òàêîì ñëó÷àå ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ìîæíî

áûëî áû ïðèíÿòü çà ïîêàçàòåëü àíòèñòðåññîðíîãî ýô-

ôåêòà ïåïòèäà. Îäíàêî âîïðîñ î õàðàêòåðå åãî âëèÿíèÿ

íà ñòðåññ ïîêà íå èìååò îäíîçíà÷íîãî îòâåòà. Ïî îä-

íèì íàáëþäåíèÿì, ñåìàêñ îñëàáëÿåò [7], ïî äðóãèì,

íàïðîòèâ, óñèëèâàåò [6] ñòðåññîðíûå ðåàêöèè.
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Ïðèìå÷àíèå. + — ïîêàçàòåëè äîñòîâåðíîñòè ïðè ñðàâíåíèè ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè; * — äîñòîâåðíûé ñäâèã ïðè ñðàâíåíèè ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî

ýôôåêòà ñ ðåàêöèåé íà ââåäåíèå ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà (äëÿ p < 0,01). ÈÕÏ — èíòåãðàëüíûé õðîíîáèîëîãè÷åñêèé ïîêàçàòåëü.
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Âëèÿíèå ñåìàêñà â ñðàâíåíèè ñ ýôôåêòîì èíúåêöèîííîãî
ñòðåññà íà ïåðâè÷íóþ õðîíîãðàììó öèðêàäíîé ïîäâèæíîñòè
ãðóïïû êðûñ (5-é äåíü ðåãèñòðàöèè).

1 — èíòàêòíûå æèâîòíûå, 2 è 3 — ðåàêöèÿ êðûñ íà ââåäåíèå ñîîòâåòñò-
âåííî ñåìàêñà è ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Ïî îñè îðäèíàò — àáñî-
ëþòíîå ÷èñëî ïåðåìåùåíèé êðûñ ïî êàìåðå, ïî îñè àáñöèññ — âðåìÿ
ñóòîê, ÷.



ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïåïòèäíûé ïðåïàðàò ÀÊÒÃ ñåìàêñ ïðè õðîíè÷å-

ñêîì ïàðåíòåðàëüíîì ââåäåíèè (0,2 ìã�êã, 10 äíåé)

êðûñàì ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ áîëåå ÷åòêîãî

ðèòìà öèðêàäíîé ïîäâèæíîñòè, îñîáåííî â ñðàâíåíèè

ñ æèâîòíûìè, ðåãóëÿðíî ïîëó÷àâøèìè èíúåêöèè ôè-

çèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà.

2. Ïî âëèÿíèåì ñåìàêñà óñòàíîâëåíî ñíèæåíèå âå-

ëè÷èíû èíòåãðàëüíîãî õðîíîáèîëîãè÷åñêîãî ïîêàçà-

òåëÿ, âîçðàñòàâøåãî ïðè èíúåêöèîííîì ñòðåññå.
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CHRONOTROPIC ACTIVITY OF SEMAX AS A COGNITIVE ENHANCER

E. B. Arushanyan and A. V. Popov

Department of Pharmacology, Stavropol State Medical Academy, ul. Mira 310, Stavropol, 355017, Russia

The chronic administration of nootropic drug Semax, a peptide analog of ACTH (4 – 10), normalized the circadian locomotor rhythm in rats (with an incre-
ase in its amplitude, a shift in the acrophase, and a change of the spectral characteristics) and reduced the integral chronobiological index. It is suggested that
the rhythm-synchronizing chronotropic activity may be a part of the specific effect of this cognitive enhancer.
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