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Ó êðûñ Âèñòàð èçó÷àëè ñðàâíèòåëüíûå öåíòðàëüíûå ýôôåêòû ïîëèïåïòèäíûõ ïðå-

ïàðàòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà ïðè èõ ââåäåíèè â áîêîâîé æåëóäî÷åê ìîçãà â äî-

çàõ 1 ìêã, 10 ìêã è 100 ìêã è âíóòðèáðþøèííî (1 ìã�êã). Îáà ïðåïàðàòà îêàçûâàëè

óìåðåííîå ïñèõîàêòèâèðóþùåå äåéñòâèå. Ïî âûðàæåííîñòè ýôôåêòîâ êîðòåêñèí ïðå-

âûøàë öåðåáðîëèçèí âî âñåõ èñïîëüçîâàííûõ òåñòàõ: “îòêðûòîì ïîëå”, ïðèïîäíÿòîì

êðåñòîîáðàçíîì ëàáèðèíòå, “èíòðóäåð-ðåçèäåíò”, ñàìîñòèìóëÿöèè ëàòåðàëüíîãî ãèïî-

òàëàìóñà. Ñäåëàí âûâîä î ñõîäñòâå öåíòðàëüíûõ ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçè-

íà ïðè áîëüøåé àêòèâíîñòè êîðòåêñèíà. Ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà îáà ïðåïàðà-

òà îêàçûâàëè óìåðåííîå àíêñèîëèòè÷åñêîå, à ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè — àíêñèîãåí-

íîå äåéñòâèå. Àíêñèîëèòè÷åñêèé ýôôåêò ñâÿçàí ñ íåñïåöèôè÷åñêèì äåéñòâèåì

ïåïòèäîâ ïðè èõ ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåéðîïåïòèäû, êîðòåêñèí, öåðåáðîëèçèí, öåíòðàëüíûå ýôôåêòû,

àíêñèîëèòè÷åñêîå äåéñòâèå, àíêñèîãåííîå äåéñòâèå, êðûñû

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Òêàíåñïåöèôè÷åñêèå áèîãåííûå ñòèìóëÿòîðû ïîëó-

÷àþò èç ðàçíûõ òêàíåé è îðãàíîâ, â ÷àñòíîñòè, èç õðÿ-

ùåâîé òêàíè — ñòðóêòóì, ðóìàëîí, àðòåïàðîí, èç òêà-

íè ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû — ðàâåðîí, èç ãîëîâíîãî

ìîçãà — öåðåáðîëèçèí, öåðåáðîëèçàò, êîðòåêñèí, èç

òèìóñà — òèìàëèí, òàêòèâèí, èç êîñòíîé òêàíè — îñ-

òåîãåíîí è ò.ä. Äëÿ ýòèõ ïðåïàðàòîâ õàðàêòåðíî îáùåå

è îòíîñèòåëüíî ñïåöèôè÷åñêîå äåéñòâèå ïðåèìóùåñò-

âåííî íà òå îðãàíû, èç êîòîðûõ îíè ïîëó÷åíû. Îáùåå

äåéñòâèå çàêëþ÷àåòñÿ â íåñïåöèôè÷åñêîé àêòèâàöèè

îáìåíà âåùåñòâ. Òàêèì æå îáùåàêòèâèðóþùèì äåéñò-

âèåì îáëàäàþò è íåêîòîðûå òêàíåíåñïåöèôè÷åñêèå

ïðåïàðàòû, ïîëó÷àåìûå èç êðîâè (ñîëêîñåðèë, àêòîâå-

ãèí), ñòåêëîâèäíîãî òåëà, ïëàöåíòû. Òêàíåñïåöèôè÷å-

ñêèå ñòèìóëÿòîðû ïðèìåíÿþò äëÿ àêòèâàöèè îáìåíà

âåùåñòâ â îòäåëüíûõ îðãàíàõ è òêàíÿõ, íàïðèìåð, ïðå-

ïàðàòû èç õðÿùåâîé òêàíè èñïîëüçóþò ïðè îñòåîõîíä-

ðîçå, öåðåáðîëèçèí è ïîäîáíûå åìó ïðåïàðàòû — â

ïîñòèíñóëüòíîì ïåðèîäå, ïðè ëå÷åíèè òðàâì ãîëîâíî-

ãî ìîçãà, ðàâåðîí — äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ôóíêöèè

ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû ïðè åå òðàâìèðîâàíèè èëè ïî-

ñëå îïåðàöèé íà íåé, òèìàëèí, òàêòèâèí — äëÿ ïîâû-

øåíèÿ èììóíèòåòà è ò.ä. Êàæäûé ïðåïàðàò èìååò ñâîþ

îáëàñòü ïðèìåíåíèÿ. Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò

ïðåïàðàòû, ïîëó÷àåìûå èç òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà, —

êîðòåêñèí è öåðåáðîëèçèí.

Êîðòåêñèí — ïîëèïåïòèäíûé ïðåïàðàò, âûäåëåí-

íûé èç êîðû áîëüøîãî ìîçãà êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà

è ñâèíåé, ñîçäàí íà îñíîâå ñîâðåìåííûõ ôàðìàöåâòè-

÷åñêèõ òåõíîëîãèé [9, 10, 16]. Ïðîèçâîäñòâî êîðòåêñè-

íà èñêëþ÷àåò ïðèñóòñòâèå â íåì ïðèîíîâûõ áåëêîâ,

æèçíåñïîñîáíûõ âèðóñîâ è ïðîòîîíêîãåíîâ. Êîðòåê-

ñèí, êàê ïðàâèëî, íå îêàçûâàåò ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ è

íå èìååò ïðîòèâîïîêàçàíèé ê ïðèìåíåíèþ. Õàðàêòåð-

íûå ñâîéñòâà êîðòåêñèíà — îòñóòñòâèå òîêñè÷íîñòè,

àëëåðãåííîñòè, èììóíîãåííîñòè, êàíöåðîãåííîñòè è

òåðàòîãåííîñòè. Ýôôåêòèâíîñòü êîðòåêñèíà ïðîÿâëÿ-

åòñÿ êàê ïðè ìîíîòåðàïèè, òàê è â ñî÷åòàíèè ñ òðàäè-

öèîííûìè, ñòàíäàðòèçèðîâàííûìè ìåòîäàìè ëå÷åíèÿ.

Êîðòåêñèí îêàçûâàåò òêàíåñïåöèôè÷åñêîå ðåãóëÿ-

òîðíîå è âîññòàíîâèòåëüíîå äåéñòâèå íà êîðó áîëüøî-

ãî ìîçãà, ñîäåðæèò íèçêîìîëåêóëÿðíûå àêòèâíûå íåé-

ðîïåïòèäû, èõ ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà íå ïðåâûøàåò

10 êÄà, ÷òî íå ïðåïÿòñòâóåò èõ ïðîíèêíîâåíèþ ÷åðåç

ãåìàòî-ýíöåôàëè÷åñêèé áàðüåð. Îñíîâíîå òêàíåñïåöè-

ôè÷åñêîå ñâîéñòâî ïðåïàðàòà ïðîÿâëÿåòñÿ íåéðîïðî-

òåêòîðíûì, íåéðîìîäóëèðóþùèì, íîîòðîïíûì è ïðî-

òèâîñóäîðîæíûì äåéñòâèåì [5, 9, 10]. Ïðåïàðàò ïîâû-

øàåò ýôôåêòèâíîñòü ýíåðãåòè÷åñêîãî ìåòàáîëèçìà

íåéðîíîâ, óëó÷øàåò âíóòðèêëåòî÷íûé ñèíòåç áåëêà,

ðåãóëèðóåò ïðîöåññû ìåòàáîëèçìà íåéðîìåäèàòîðîâ è

ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ â êîðå áîëüøîãî ìîçãà, çðèòå-

ëüíîì íåðâå è íåéðîíàõ ñåò÷àòêè, ñòàáèëèçèðóåò ìîç-

ãîâîé êðîâîòîê, ïðåïÿòñòâóåò îáðàçîâàíèþ èçáûòî÷-

íîãî êîëè÷åñòâà ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, îñëàáëÿåò íåé-

ðîòîêñè÷åñêîå äåéñòâèå âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò

[3, 6, 12].

Ñõîäíûì äåéñòâèåì îáëàäàåò öåðåáðîëèçèí. Îí

ïðåäñòàâëÿåò êîíöåíòðàò, ñîäåðæàùèé íèçêîìîëåêó-

ëÿðíûå áèîëîãè÷åñêèå àêòèâíûå íåéðîïåïòèäû, ìîëå-

êóëÿðíàÿ ìàññà êîòîðûõ òàêæå íå ïðåâûøàåò 10 êÄà.

Ïðåïàðàò îêàçûâàåò îðãàíîñïåöèôè÷åñêîå ìóëüòèìî-

äàëüíîå äåéñòâèå íà ãîëîâíîé ìîçã, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â

ñïîñîáíîñòè öåðåáðîëèçèíà ê ìåòàáîëè÷åñêîé ðåãóëÿ-

öèè, ôóíêöèîíàëüíîé íåéðîìîäóëÿöèè è íåéðîòðîôè-
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÷åñêîé àêòèâíîñòè, ê îêàçàíèþ íåéðîïðîòåêòîðíîãî

ýôôåêòà. Öåðåáðîëèçèí ðàññìàòðèâàþò êàê íîîòðîï-

íûé ïåïòèäåðãè÷åñêèé ïðåïàðàò ñ äîêàçàííîé íåéðîí-

ñïåöèôè÷åñêîé íåéðîòðîôè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ, àíà-

ëîãè÷íîé äåéñòâèþ åñòåñòâåííûõ ôàêòîðîâ íåéðîíà-

ëüíîãî ðîñòà, íî ïðîÿâëÿþùåéñÿ â îòëè÷èå îò íèõ â

óñëîâèÿõ ïåðèôåðè÷åñêîãî ââåäåíèÿ. Öåðåáðîëèçèí

ñòèìóëèðóåò ôîðìèðîâàíèå ñèíàïñîâ, ñïðóòèíã äåíä-

ðèòîâ, ïðåäîòâðàùàåò àêòèâàöèþ êëåòîê ìèêðîãëèè è

èíäóêöèþ àñòðîãëèîçà [13, 20, 21].

Òàêèì îáðàçîì, ïîëèïåïòèäíûå ïðåïàðàòû êîðòåê-

ñèí è öåðåáðîëèçèí îáëàäàþò çíà÷èòåëüíîé ôàðìàêî-

ëîãè÷åñêîé è êëèíè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ. Â îòå÷åñò-

âåííîé ìåäèöèíå, â ÷àñòíîñòè, íåâðîëîãèè, èìååòñÿ

îïðåäåëåííûé êðåí â ñòîðîíó èñïîëüçîâàíèÿ çàðóáåæ-

íûõ îðãàíîïðåïàðàòîâ, íàïðèìåð, öåðåáðîëèçèíà, êî-

òîðûé ïîëó÷àþò èç öåëüíîãî ìîçãà. Ýòî ïðîèñõîäèò â

ñèëó ñëîæèâøèõñÿ èñòîðè÷åñêèõ òðàäèöèé, ïîñêîëüêó

äî 90-õ ãîäîâ â Ðîññèè îòñóòñòâîâàëè ñîáñòâåííûå

ïðåïàðàòû àíàëîãè÷íîãî äåéñòâèÿ. Äàííîå èññëåäîâà-

íèå ñòàâèò öåëüþ â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâèÿõ

ñðàâíèòü äåéñòâèå êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Âûáîð æèâîòíûõ. Îïûòû âûïîëíåíû íà 144 êðû-

ñàõ ñàìöàõ Âèñòàð ìàññîé 200 – 220 ã, âûðàùåííûõ â

ãðóïïå ïî 5 îñîáåé. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â îäíîïî-

ëûõ ãðóïïàõ â ñòàíäàðòíûõ ïëàñòìàññîâûõ êëåòêàõ â

óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è

ïèùå â óñëîâèÿõ èíâåðòèðîâàííîãî ñâåòà 8 – 20 ÷ ïðè

òåìïåðàòóðå 22 � 2 °C. Âñå ïîâåäåí÷åñêèå îïûòû ïðî-

âîäèëè íà ïîëîâîçðåëûõ æèâîòíûõ â âîçðàñòå 90 – 100

äíåé â îñåííå-çèìíèé ïåðèîä.

Èññëåäîâàíèå ïîâåäåíèÿ êðûñ â “îòêðûòîì ïîëå”.

Ñâîáîäíóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü æèâîòíûõ èñ-

ñëåäîâàëè â òåñòå “îòêðûòîå ïîëå” [17, 18], ïðåäñòàâ-

ëÿþùåì êðóãëóþ ïëîùàäêó äèàìåòðîì 80 ñì ñ 16 îò-

âåðñòèÿìè (íîðêàìè) äèàìåòðîì 3 ñì êàæäàÿ. Ïðîäîë-

æèòåëüíîñòü îäíîãî îïûòà ñîñòàâëÿëà 3 ìèí.

Ðåãèñòðèðîâàëè ðÿä ýëåìåíòàðíûõ äâèãàòåëüíûõ àê-

òîâ è ïîç: ãîðèçîíòàëüíóþ è âåðòèêàëüíóþ àêòèâ-

íîñòü, ãðóìèíã, çàãëÿäûâàíèå â íîðêè, äåôåêàöèþ,

óðèíàöèþ. Ïîëó÷åííûå äàííûå îáðàáàòûâàëè ìàòåìà-

òè÷åñêè.

Èññëåäîâàíèå ïîâåäåíèÿ â ïðèïîäíÿòîì êðåñòîîá-

ðàçíîì ëàáèðèíòå. Ëàáèðèíò ñîñòîÿë èç äâóõ îòêðû-

òûõ è äâóõ çàêðûòûõ ðóêàâîâ 50 � 10 ñì ñ îòêðûòûì

âåðõîì, ðàñïîëîæåííûõ ïåðïåíäèêóëÿðíî îòíîñèòåëü-

íî äðóã äðóãà [17]. Âûñîòà íàä ïîëîì 1 ì. Æèâîòíîå

ïîìåùàëè â öåíòð ëàáèðèíòà. Ïóòåì íàæàòèÿ ñîîòâåò-

ñòâóþùåé êëàâèøè ýòîãðàôà, ñâÿçàííîãî ñ êîìïüþòå-

ðîì, ôèêñèðîâàëè âðåìÿ ïðåáûâàíèÿ â çàêðûòûõ è îò-

êðûòûõ ðóêàâàõ, ÷èñëî è âðåìÿ ñâåøèâàíèÿ ñ ïëàòôîð-

ìû ëàáèðèíòà è ÷èñëî âûãëÿäûâàíèé èç çàêðûòûõ

ðóêàâîâ. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü òåñòà ñîñòàâëÿëà 5 ìèí.

Èçó÷åíèå àãðåññèè â òåñòå “èíòðóäåð-ðåçèäåíò”.

Àãðåññèâíîñòü èçó÷àëè ó ïîëîâîçðåëûõ êðûñ ñàìöîâ â

òåñòå “èíòðóäåð-ðåçèäåíò” â ñîîòâåòñòâèè ñ îïèñàíè-

åì ýòîëîãè÷åñêîãî àòëàñà [18]. Ñìûñë ìåòîäèêè ñîñòî-

èò â òîì, ÷òî ê êðóïíîìó ñàìöó, íàõîäÿùåìóñÿ â êëåò-

êå (ðåçèäåíòó), ïîäñàæèâàþò áîëåå ìåëêîå æèâîòíîå

(÷óæàêà, èëè èíòðóäåðà). Ðåãèñòðèðîâàëè ÷èñëî ïîâå-

äåí÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé àãðåññèâíîñòè è çàùèòû, à òàê-

æå îáùåå ÷èñëî ïîâåäåí÷åñêèõ àêòîâ, îïèñûâàþùèõ

âçàèìîîòíîøåíèå äâóõ îñîáåé.

Âæèâëåíèå ýëåêòðîäîâ â ñòðóêòóðû ìîçãà. Ñòåðåî-

òàêñè÷åñêèå îïåðàöèè ïî âæèâëåíèþ ýëåêòðîäîâ â

ìîçã êðûñàì ïðîâîäèëè ïîä íàðêîçîì ýòàìèíàë-íàòðè-

åì (50 ìã�êã) ñ èñïîëüçîâàíèåì ñòåðåîòàêñè÷åñêîãî

ïðèáîðà ôèðìû “Medicor” (Âåíãðèÿ). Áèëàòåðàëüíî â

ëàòåðàëüíîå ãèïîòàëàìè÷åñêîå ÿäðî âæèâëÿëè íèõðî-

ìîâûå ìîíîïîëÿðíûå ýëåêòðîäû â ñòåêëÿííîé èçîëÿ-

öèè (äèàìåòð ýëåêòðîäà 0,25 ìì, äëèíà îãîëåííîãî

êîí÷èêà 0,25 – 0,3 ìì, åãî òîëùèíà 0,12 ìì) ïî ñëåäó-

þùèì êîîðäèíàòàì: AP = 2,5 ìì êçàäè îò áðåãìû,

SD = 2 ìì ëàòåðàëüíî îò ñàãèòòàëüíîãî øâà,

H = 8,4 ìì îò ïîâåðõíîñòè ÷åðåïà [19]. Èíäèôôåðåíò-

íûé ýëåêòðîä èç íèõðîìîâîé ïðîâîëîêè çàêðåïëÿëè íà

÷åðåïå æèâîòíîãî. Âñå ýëåêòðîäû êîììóòèðîâàëè íà

ìèêðîðàçúåìå, êîòîðûé ôèêñèðîâàëè íà ÷åðåïå ñàìî-

òâåðäåþùåé ïëàñòìàññîé. Ïîâåäåí÷åñêèå ýêñïåðèìåí-

òû íà÷èíàëè íå ðàíåå 10 äíåé ïîñëå îïåðàöèè. Ïî

îêîí÷àíèè âñåõ îïûòîâ ïðîâîäèëè ìîðôîëîãè÷åñêèé

êîíòðîëü ëîêàëèçàöèè êîí÷èêîâ ýëåêòðîäîâ ñ îêðàøè-

âàíèåì ñðåçîâ ìîçãà ïî ìåòîäó Íèññëÿ.

Ïåäàëüíàÿ ñàìîñòèìóëÿöèÿ â êàìåðå Ñêèííåðà. ×å-

ðåç 10 äíåé ïîñëå âæèâëåíèÿ ýëåêòðîäîâ â ìîçã êðûñ

îáó÷àëè íàæèìàòü íà ïåäàëü â êàìåðå Ñêèííåðà äëÿ

ïîëó÷åíèÿ ýëåêòðè÷åñêîãî ðàçäðàæåíèÿ ìîçãà (ïðÿìî-

óãîëüíûå èìïóëüñû îòðèöàòåëüíîé ïîëÿðíîñòè, 1 ìñ,

100 Ãö, â òå÷åíèå 0,4 ñ, ïîðîãîâûå çíà÷åíèÿ òîêà â ðå-

æèìå “ôèêñèðîâàííûõ ïà÷åê”). ×àñòîòà è äëèòåëü-

íîñòü íàæàòèé ðåãèñòðèðîâàëèñü àâòîìàòè÷åñêè. Àíà-

ëèçèðîâàëè ÷àñòîòó è âðåìÿ êàæäîãî íàæàòèÿ íà ïå-

äàëü. Íà îñíîâàíèè ýòèõ ðåçóëüòàòîâ âû÷èñëÿëè

êîýôôèöèåíò “ðàññîãëàñîâàíèÿ” [17], êîòîðûé ÿâëÿåò-

ñÿ äîïîëíèòåëüíûì ïîêàçàòåëåì äëÿ îöåíêè äåéñòâèÿ

ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ.

Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå âåùåñòâà, èñïîëüçóåìûå äëÿ

àíàëèçà äâèãàòåëüíûõ è ýìîöèîíàëüíûõ ôîðì ïîâåäå-

íèÿ. Èññëåäóåìûå âåùåñòâà (êîðòåêñèí, “Ãåðîôàðì”,

ÐÔ, öåðåáðîëèçèí, “Ebewe Pharma”, Àâñòðèÿ) ââîäèëè

â áîêîâîé æåëóäî÷åê ìîçãà ÷åðåç èìïëàíòèðîâàííóþ â

ìîçã êàíþëþ. Ìåòàëëè÷åñêèå íàïðàâëÿþùèå êàíþëè

äèàìåòðîì 200 ìêì âæèâëÿëè â ëåâûé æåëóäî÷åê ìîç-

ãà óíèïîëÿðíî ñîãëàñíî ñëåäóþùèì êîîðäèíàòàì:

AP = 0,9 ìì êçàäè îò áðåãìû, SD = 1,4 ìì ëàòåðàëüíî

îò ñàãèòàëüíîãî øâà, H = 3,5 ìì îò ïîâåðõíîñòè ÷åðå-

ïà [19]. Ïðè âíóòðèæåëóäî÷êîâîì ââåäåíèè âåùåñòâ â

íàïðàâëÿþùèå âñòàâëÿëè ìåòàëëè÷åñêèå ìèêðîêàíþ-

ëè äèàìåòðîì 100 ìêì, êîí÷èê êîòîðûõ áûë íà 0,2 ìì

äëèííåå íàïðàâëÿþùåé.

14 Ï. Ä. Øàáàíîâ è äð.



Èñïîëüçîâàëè òðè äîçû êàæäîãî ïðåïàðàòà äëÿ ââå-

äåíèÿ â æåëóäî÷êè ìîçãà: 1, 10 è 100 ìêã. Âñå âåùåñò-

âà ââîäèëè çà 5 – 10 ìèí äî íà÷àëà îïûòà. Âî âòîðîé

ñåðèè èññëåäîâàíèé êîðòåêñèí è öåðåáðîëèçèí

(1 ìã�êã) ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî çà 30 – 40 ìèí äî

ïîâåäåí÷åñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ. Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ

èñïîëüçîâàëè ââåäåíèå 0,9 % ðàñòâîðà õëîðèäà íà-

òðèÿ. Âûáîð äîç ïðåïàðàòîâ îñíîâûâàëñÿ íà ïðåäïî÷-

òèòåëüíîì èñïîëüçîâàíèè óêàçàííûõ äîç â ïîâåäåí÷å-

ñêèõ ýêñïåðèìåíòàõ.

Âûáîðêà äëÿ êàæäîé ãðóïïû æèâîòíûõ ñîñòàâèëà

íå ìåíåå 10 – 12 êðûñ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû îáðà-

áàòûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè ñ èñïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ

Ñòüþäåíòà è ïàêåòà ñòàíäàðòíûõ ïðîãðàìì Statistica

for Windows 6.0.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ñ öåëüþ èçó÷åíèÿ öåíòðàëüíûõ ýôôåêòîâ ïîëèïåï-

òèäíûå ïðåïàðàòû ââîäèëè â áîêîâîé æåëóäî÷åê ìîçãà

÷åðåç èìïëàíòèðîâàííûå êàíþëè. Èññëåäîâàëè ïî 3

äîçû êàæäîãî ïðåïàðàòà: 1, 10 è 100 ìêã. Âåùåñòâà

ðàñòâîðÿëè íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä ââåäåíèåì â ôè-

çèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå. Äëÿ èçó÷åíèÿ âîçìîæíîñòè

ïðîíèêíîâåíèÿ èññëåäîâàííûõ ïðåïàðàòîâ ÷åðåç ãåìà-

òî-ýíöåôàëè÷åñêèé áàðüåð èõ ââîäèëè ñèñòåìíî

(âíóòðèáðþøèííî) â äîçå 1 ìã�êã ñ äàëüíåéøåé îöåí-

êîé â òåõ æå ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòàõ, ÷òî è ïðè ââåäåíèè

â æåëóäî÷êè ìîçãà.

Èçó÷åíèå ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà íà

ïîâåäåíèå êðûñ â “îòêðûòîì ïîëå”. Èññëåäîâàíèå â

“îòêðûòîì ïîëå” äàåò îáùåå ïðåäñòàâëåíèå î äåéñò-

âèè âåùåñòâ, áóäü òî àêòèâèðóþùåå èëè óãíåòàþùåå

äåéñòâèå, à òàêæå îá îñîáåííîñòÿõ âëèÿíèÿ íà îáùóþ

äâèãàòåëüíóþ, èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü, ýìîöè-

îíàëüíîñòü. Äàííûå ýòîé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ ïðåä-

ñòàâëåíû â òàáë. 1.

Êîðòåêñèí îêàçûâàë óìåðåííûé àêòèâèðóþùèé ýô-

ôåêò, ïðîÿâëÿþùèéñÿ â ïîâûøåíèè ãîðèçîíòàëüíîé è

âåðòèêàëüíîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè æèâîòíûõ, à

òàêæå óìåðåííîå ñíèæåíèå èõ ýìîöèîíàëüíîñòè ïðè

ââåäåíèè ìàêñèìàëüíîé äîçû (100 ìêã). Äîçîçàâèñè-

ìîãî ýôôåêòà ïðè ââåäåíèè êîðòåêñèíà íå íàáëþäàëè.

Ñõîäíûå çàêîíîìåðíîñòè ðåãèñòðèðîâàëè ïðè ââåäå-

íèè öåðåáðîëèçèíà, êîòîðûé óìåðåííî àêòèâèðîâàë

ãîðèçîíòàëüíóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü è ñíèæàë

ýìîöèîíàëüíîñòü êðûñ. Âûðàæåííîñòü ýôôåêòîâ öå-

ðåáðîëèçèíà áûëà ìåíüøå â ñðàâíåíèè ñ àíàëîãè÷íûì

äåéñòâèåì êîðòåêñèíà. Ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè êîð-

òåêñèí óìåðåííî ïîâûøàë ãîðèçîíòàëüíóþ àêòèâ-

íîñòü ïðè ñíèæåíèè ãðóìèíãîâûõ ðåàêöèé è ýìîöèî-

íàëüíîñòè. Öåðåáðîëèçèí, íàïðîòèâ, íå âëèÿÿ íà ãîðè-

çîíòàëüíóþ àêòèâíîñòü, óâåëè÷èâàë ÷èñëî ñòîåê è

çàãëÿäûâàíèé â íîðêè (èññëåäîâàòåëüñêèé êîìïîíåíò

ïîâåäåíèÿ) ñ óìåðåííûì ïîâûøåíèåì ãðóìèíãîâûõ

ðåàêöèé.

Òàêèì îáðàçîì, êîðòåêñèí è öåðåáðîëèçèí îêàçûâà-

þò óìåðåííîå àêòèâèðóþùåå äåéñòâèå íà äâèãàòåëü-

íóþ è èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü êðûñ ïðè óìå-

ðåííîì ñíèæåíèè èõ ýìîöèîíàëüíîñòè.

Èçó÷åíèå ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà íà

ïîâåäåíèå êðûñ â ïðèïîäíÿòîì êðåñòîîáðàçíîì ëàáè-

ðèíòå. Òåñò èñïîëüçóåòñÿ äëÿ îöåíêè ïðîòèâîòðåâîæ-

íûõ (àíêñèîëèòè÷åñêèõ) èëè òðåâîæíûõ (àíêñèîãåí-

íûõ) ñâîéñòâ ïðåïàðàòîâ. Äàííûå ýòîé ñåðèè ýêñïåðè-

ìåíòîâ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2.

Êîðòåêñèí îêàçûâàë àíêñèîëèòè÷åñêèé ýôôåêò, ÷òî

ïðîÿâëÿëîñü óâåëè÷åíèåì íàõîæäåíèÿ æèâîòíûõ â îò-

êðûòûõ ðóêàâàõ ëàáèðèíòà è ÷èñëà ñâåøèâàíèÿ ñ åãî

ïëàòôîðìû. Íàèáîëåå âûðàæåí ýôôåêò â äîçå 1 ìêã. Ñ

óâåëè÷åíèåì äîçû ïðåïàðàòà àíêñèîëèòè÷åñêèé ýô-

ôåêò ðåçêî óìåíüøàëñÿ. Óìåðåííûé àíêñèîëèòè÷å-

ñêèé ýôôåêò íàáëþäàëè è ïðè ââåäåíèè öåðåáðîëèçè-

íà. Â îòëè÷èå îò êîðòåêñèíà ýòîò ýôôåêò ñòóïåí÷àòî

Ñðàâíèòåëüíîå èçó÷åíèå ïîâåäåí÷åñêèõ ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà 15
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Ïðåïàðàò
×èñëî ïåðåñå÷åí-

íûõ êâàäðàòîâ
Ñòîéêè

Çàãëÿäûâàíèå â
íîðêè

Ãðóìèíã
×èñëî áîëþñîâ

äåôåêàöèé

Ââåäåíèå â æåëóäî÷êè ìîçãà

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 15,67 � 2,02 9,00 � 1,16 10,00 � 1,33 9,67 � 1,25 5,83 � 0,77

Êîðòåêñèí, 1 ìêã 21,33 � 2,76 12,00 � 1,56 11,67 � 1,56 11,00 � 1,42 4,33 � 0,57

Êîðòåêñèí, 10 ìêã 23,67 � 3,06* 11,33 � 1,46 11,67 � 1,56 12,00 � 1,56 4,00 � 0,53

Êîðòåêñèí, 100 ìêã 20,33 � 2,63 11,00 � 1,42 11,67 � 1,56 11,00 � 1,42 3,33 � 0,44*

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 14,33 � 1,90 10,00 � 1,29 10,00 � 1,29 9,00 � 1,19 4,33 � 0,56

Öåðåáðîëèçèí, 1 ìêã 17,33 � 2,30 10,33 � 1,34 10,00 � 1,29 10,00 � 1,33 3,67 � 0,47

Öåðåáðîëèçèí, 10 ìêã 19,67 � 2,61* 12,00 � 1,56 11,67 � 1,51 9,67 � 1,28 3,33 � 0,43

Öåðåáðîëèçèí, 100 ìêã 17,33 � 2,30 10,67 � 1,38 11,00 � 1,42 10,33 � 1,37 2,67 � 0,34*

Ââåäåíèå âíóòðèáðþøèííî

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 25,40 � 3,33 8,80 � 1,14 3,60 � 0,47 4,00 � 0,52 2,20 � 0,29

Êîðòåêñèí, 1 ìã�êã 38,25 � 5,01* 8,75 � 1,14 3,50 � 0,46 1,75 � 0,23* 1,00 � 0,12*

Öåðåáðîëèçèí, 1 ìã�êã 35,60 � 4,62 13,60 � 1,77* 8,00 � 1,05* 6,00 � 0,79* 3,60 � 0,47*

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 2 è 3 * ð < 0,05 ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ.



óâåëè÷èâàëñÿ, ïðîÿâëÿÿñü ìàêñèìàëüíî â äîçå

100 ìêã. Â ñðàâíåíèè ñ êîðòåêñèíîì ýòîò ýôôåêò áûë

ìåíåå âûðàæåí. Ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè êîðòåêñèí,

íàïðîòèâ, ñóùåñòâåííî (áîëåå ÷åì â 2 ðàçà) óìåíüøàë

âðåìÿ ïðåáûâàíèÿ êðûñ â îòêðûòûõ ðóêàâàõ ëàáèðèí-

òà, ñíèæàë ÷èñëî ñâåøèâàíèé ñ ïëàòôîðìû ëàáèðèíòà

è ÷èñëî âûãëÿäûâàíèé èç çàêðûòûõ ðóêàâîâ. Ýòî óêà-

çûâàåò íà àíêñèîãåííûé (òðåâîæíûé) ýôôåêò, õàðàê-

òåðíûé îáû÷íî äëÿ ïðåïàðàòîâ ïñèõîàêòèâèðóþùåé

íàïðàâëåííîñòè. Öåðåáðîëèçèí îêàçûâàë ñõîäíûé, íî

ìåíåå âûðàæåííûé ýôôåêò, óìåðåííî ñíèæàÿ âðåìÿ

ïðåáûâàíèÿ æèâîòíîãî â îòêðûòûõ ðóêàâàõ ëàáèðèíòà.

Òàêèì îáðàçîì, ó îáîèõ ïðåïàðàòîâ îáíàðóæåíî íà-

ëè÷èå àíêñèîëèòè÷åñêèõ (ïðîòèâîòðåâîæíûõ) ñâîéñòâ

ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà è àíêñèîãåííûõ

ñâîéñòâ ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè. Ïî ñòåïåíè âûðà-

æåííîñòè îáîèõ ýôôåêòîâ êîðòåêñèí ïðåâûøàë öåðåá-

ðîëèçèí.

Èçó÷åíèå ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà íà

ïîâåäåíèå êðûñ â òåñòå “èíòðóäåð-ðåçèäåíò”. Òåñò

“èíòðóäåð-ðåçèäåíò” èñïîëüçóåòñÿ äëÿ îöåíêè àãðåñ-

ñèâíîñòè, ïðîòèâîàãðåññèâíîãî äåéñòâèÿ, à òàêæå âëè-

ÿíèÿ íà êîììóíèêàáåëüíîñòü (îáùèòåëüíîñòü). Äàí-

íûå ýòîé ñåðèè ýêñïåðèìåíòîâ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 3.

Êîðòåêñèí â äîçàõ 10 è 100 ìêã âûçûâàë óìåðåííîå

ñíèæåíèå èíäèâèäóàëüíîãî ïîâåäåíèÿ è îáùèòåëüíî-

ñòè. Ïðîÿâëåíèÿ àãðåññèè âîçðàñòàëè ìàêñèìàëüíî ïî-

ñëå äîçû 1 ìêã, â äàëüíåéøåì ñ óâåëè÷åíèåì äîçû ïðå-

ïàðàòà íàáëþäàëè äîçîçàâèñèìîå ñíèæåíèå àãðåññèâ-

íîñòè æèâîòíûõ. Ïîâåäåíèå çàùèòû èìåëî

àíàëîãè÷íûé õàðàêòåð. Öåðåáðîëèçèí âûÿâèë ñõîäíûå

ñ êîðòåêñèíîì òåíäåíöèè, óìåðåííî ñíèæàÿ èíäèâè-

äóàëüíîå è êîììóíèêàòèâíîå ïîâåäåíèå ïðè ââåäåíèè

ïðåïàðàòà â äîçàõ 10 è 100 ìêã. Îòëè÷èåì ÿâèëîñü îò-

ñóòñòâèå âîçðàñòàíèÿ àãðåññèâíîñòè ïðè ââåäåíèè

ïðåïàðàòà, õîòÿ çàùèòíîå ïîâåäåíèå âîçðàñòàëî â 2

ðàçà ïðè èñïîëüçîâàíèè äîçû ïðåïàðàòà 1 ìêã. Ïðè ñè-

ñòåìíîì ââåäåíèè êîðòåêñèí, íàïðîòèâ, àêòèâèðîâàë

èíäèâèäóàëüíîå ïîâåäåíèå è ïîâûøàë ïðîÿâëåíèå àã-

ðåññèè ó êðûñ. Äðóãèå ïîêàçàòåëè ïðè ýòîì íå ìåíÿ-

ëèñü. Öåðåáðîëèçèí íå âëèÿë íà âñå èññëåäîâàííûå

ïîêàçàòåëè, ðåçêî ñíèæàÿ çàùèòíîå ïîâåäåíèå.

Òàêèì îáðàçîì, îòìå÷àåòñÿ ñõîäñòâî â äåéñòâèè èñ-

ñëåäîâàííûõ ïðåïàðàòîâ. Îíî ïðîÿâëÿëîñü â óìåðåí-

íîì ñíèæåíèè èíäèâèäóàëüíîãî è êîììóíèêàòèâíîãî

ïîâåäåíèÿ ïðè âíóòðèìîçãîâîì è åãî ïîâûøåíèè ïðè

ñèñòåìíîì ââåäåíèè ïðåïàðàòîâ. Âàæíî ïîä÷åðêíóòü,

÷òî è êîðòåêñèí, è öåðåáðîëèçèí ïîâûøàëè àãðåññèâ-

16 Ï. Ä. Øàáàíîâ è äð.
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Ïðåïàðàò
Âðåìÿ â

îòêðûòûõ
ðóêàâàõ, ñ

×èñëî ñâåøèâà-
íèé ñ ïëàòôîð-

ìû

×èñëî âûãëÿäû-
âàíèé èç
çàêðûòûõ

ðóêàâîâ

Ââåäåíèå â æåëóäî÷êè ìîçãà

Ôèçèîëîãè÷å-
ñêèé ðàñòâîð
(êîíòðîëü)

8,33 � 1,09 1 � 0,13 0 � 0

Êîðòåêñèí,
1 ìêã

24,33 � 3,19* 2,67 � 0,35* 0 � 0

Êîðòåêñèí,
10 ìêã

9 � 1,18 1,67 � 0,22 0,33 � 0,04

Êîðòåêñèí,
100 ìêã

14 � 1,84* 1,67 � 0,22 0 � 0

Ôèçèîëîãè÷å-
ñêèé ðàñòâîð
(êîíòðîëü)

5 � 0,26 0 � 0 0 � 0

Öåðåáðîëèçèí,
1 ìêã

4 � 0,52 0 � 0 0 � 0

Öåðåáðîëèçèí,
10 ìêã

9 � 1,18* 1 � 0,13* 0 � 0

Öåðåáðîëèçèí,
100 ìêã

17 � 2,23* 2 � 0,26* 0,50 � 0,07*

Ââåäåíèå âíóòðèáðþøèííî

Ôèçèîëîãè÷å-
ñêèé ðàñòâîð
(êîíòðîëü)

34,2 � 4,44 4 � 0,52 3,40 � 0,45

Êîðòåêñèí 15,5 � 2,03* 2,25 � 0,29* 2,75 � 0,36*

Öåðåáðîëèçèí 21,6 � 2,80* 4 � 0,52 3,80 � 0,49
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Ïðåïàðàò
Èíäèâèäóàëüíîå

ïîâåäåíèå
Êîììóíèêàòèâíîå

ïîâåäåíèå
Ïðîÿâëåíèå

àãðåññèè
Çàùèòíîå ïîâåäåíèå

Ââåäåíèå â æåëóäî÷êè ìîçãà

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 39 � 5,07 38,33 � 4,98 1,67 � 0,22 1,67 � 0,09

Êîðòåêñèí, 1 ìêã 42,67 � 5,55 38,67 � 5,03 3,67 � 0,48* 5,67 � 0,74*

Êîðòåêñèí, 10 ìêã 25 � 3,25* 11,33 � 1,47* 0,33 � 0,04* 1,67 � 0,22

Êîðòåêñèí,100 ìêã 22,33 � 2,9* 12 � 1,56* 0 � 0* 2 � 0,26

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 44,5 � 5,79 42,60 � 5,79 0,5 � 0,07 2,5 � 0,33

Öåðåáðîëèçèí, 1 ìêã 40,67 � 5,29 39,67 � 5,16 1,33 � 0,17 4,33 � 0,56*

Öåðåáðîëèçèí, 10 ìêã 26,67 � 3,47* 22 � 2,86* 0 � 0 1 � 0,13

Öåðåáðîëèçèí, 100 ìêã 24,67 � 3,21* 25,33 � 3,29* 0 � 0 0,33 � 0,04

Ââåäåíèå âíóòðèáðþøèííî

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 36,8 � 4,83 15,5 � 2,03 0,2 � 0,03 1 � 0,12

Êîðòåêñèí 59,4 � 7,71* 13,6 � 1,78 1,5 � 0,2* 1 � 0,12

Öåðåáðîëèçèí 35,4 � 4,59 21,6 � 2,83 0,2 � 0,03 0 � 0*



íîñòü è ñèñòåìó çàùèòû, ÷òî óêàçûâàåò íà èõ ïñèõîàê-

òèâèðóþùåå äåéñòâèå.

Èçó÷åíèå ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà íà

ïîâåäåíèå êðûñ â òåñòå ñàìîñòèìóëÿöèè ëàòåðàëüíî-

ãî ãèïîòàëàìóñà. Ñàìîñòèìóëÿöèÿ ëàòåðàëüíîãî ãèïî-

òàëàìóñà èñïîëüçóåòñÿ äëÿ îöåíêè ïîäêðåïëÿþùèõ

ñâîéñòâ âåùåñòâ, âûÿâëåíèÿ ïñèõîñòèìóëèðóþùåé íà-

ïðàâëåííîñòè äåéñòâèÿ è âëèÿíèÿ íà ìåõàíèçìû ìîòè-

âàöèîííîãî ïîâåäåíèÿ. Äàííûå ýòîé ñåðèè ýêñïåðè-

ìåíòîâ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 4.

Ââåäåíèå ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà â æåëóäî÷êè

ìîçãà ïðàêòè÷åñêè íå ìåíÿëî ÷àñòîòû ñàìîñòèìóëÿ-

öèè ãèïîòàëàìóñà. Êîðòåêñèí â äîçàõ 1 è 10 ìêã íå

âëèÿë, à â äîçå 100 ìêã ñóùåñòâåííî (+41 %) ïîâûøàë

ïîäêðåïëÿþùèå ñâîéñòâà ýëåêòðè÷åñêîé ñòèìóëÿöèè

ãèïîòàëàìóñà. Ìåíåå âûðàæåííûìè ñâîéñòâàìè ïîä-

êðåïëåíèÿ îáëàäàë öåðåáðîëèçèí, ïðè ýòîì åãî ìàêñè-

ìàëüíûé ïîäêðåïëÿþùèé ýôôåêò (+27 %) ïðîÿâëÿëñÿ

â äîçå 10 ìêã. Ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè êîðòåêñèí óìå-

ðåííî (+23 %) àêòèâèðîâàë ïîäêðåïëÿþùóþ ñèñòåìó

ìîçãà. Öåðåáðîëèçèí íå ìåíÿë ÷àñòîòû íàæàòèé íà ïå-

äàëü äëÿ ïîëó÷åíèÿ ýëåêòðè÷åñêîãî ïîäêðåïëåíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, îáà èññëåäîâàííûõ âåùåñòâà ïðè

ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà îêàçûâàþò ïñèõîàêòèâè-

ðóþùåå äåéñòâèå íà ñèñòåìû ìîçãîâîãî ïîäêðåïëå-

íèÿ. Ýòîò ýôôåêò ðàçâèâàåòñÿ ïðè ââåäåíèè ðàçíûõ

äîç ïðåïàðàòîâ, ïðè ýòîì ìàêñèìóì ñòèìóëÿöèè âûÿâ-

ëÿåòñÿ ó êîðòåêñèíà â äîçå 100 ìêã, ó öåðåáðîëèçèíà

— 10 ìêã. Âìåñòå ñ òåì îòñóòñòâèå èëè íåâûðàæåí-

íîñòü ïñèõîàêòèâèðóþùåãî äåéñòâèÿ ïðè ââåäåíèè

âåùåñòâ â äðóãèõ äîçàõ óêàçûâàåò íà òèïè÷íûé ýô-

ôåêò ïåïòèäíûõ ïðåïàðàòîâ, êîòîðûå, êàê ïðàâèëî,

“ðàáîòàþò” â îïðåäåëåííîì äèàïàçîíå äîç, õàðàêòåð-

íîì äëÿ êîíêðåòíîãî ïåïòèäà [2]. Ïðè ñèñòåìíîì ââå-

äåíèè âåëè÷èíà àêòèâàöèè ïîäêðåïëÿþùèõ ñèñòåì

áûëà ìåíüøå, ÷åì ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà.

Ïðè ýòîì êîðòåêñèí óìåðåííî àêòèâèðîâàë ñèñòåìû

ìîçãîâîãî ïîäêðåïëåíèÿ, ó öåðåáðîëèçèíà ýòîò ýô-

ôåêò îòñóòñòâîâàë.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçûâàþò, ÷òî êîðòåêñèí

è öåðåáðîëèçèí îáëàäàþò óìåðåííûì ïñèõîàêòèâèðó-

þùèì äåéñòâèåì, ïðè÷åì ïî âûðàæåííîñòè ýôôåêòîâ

êîðòåêñèí ïðåâûøàåò öåðåáðîëèçèí. Ýòî ïðîñëåæåíî

âî âñåõ èñïîëüçîâàííûõ òåñòàõ: “îòêðûòîì ïîëå”, ïðè-

ïîäíÿòîì êðåñòîîáðàçíîì ëàáèðèíòå, “èíòðóäåð-ðåçè-

äåíò”, ñàìîñòèìóëÿöèè ëàòåðàëüíîãî ãèïîòàëàìóñà.

Äàííûå ïîëó÷åíû ïðè íåïîñðåäñòâåííîì ââåäåíèè

ïðåïàðàòîâ â æåëóäî÷êè ìîçãà, òî åñòü, ìèíóÿ ãåìà-

òî-ýíöåôàëè÷åñêèé áàðüåð. Ýòî íå èñêëþ÷àåò âîçìîæ-

íûõ ðàçëè÷èé â ýôôåêòàõ ñðàâíèâàåìûõ âåùåñòâ ïðè

èõ ñèñòåìíîì ââåäåíèè. Äåéñòâèòåëüíî, â öåëîì ïî-

âòîðÿÿ ñïåêòð àêòèâíîñòè âíóòðèæåëóäî÷êîâîãî ââå-

äåíèÿ, ýôôåêòû ïåïòèäíûõ ïðåïàðàòîâ ðàçíèëèñü

ëèøü ïî îäíîìó ïîêàçàòåëþ: ïðè âíóòðèæåëóäî÷êîâîì

ââåäåíèè îáà ïðåïàðàòà îêàçûâàëè àíêñèîëèòè÷åñêîå

äåéñòâèå, à ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè — àíêñèîãåííîå.

Ýòîò ôàêò ëþáîïûòåí è íå ÿñåí äëÿ îáúÿñíåíèÿ. Åäèí-

ñòâåííîå, ÷òî ìîæíî óêàçàòü â ýòîé ñâÿçè — îáùóþ

Ñðàâíèòåëüíîå èçó÷åíèå ïîâåäåí÷åñêèõ ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà 17
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Ïðåïàðàò

×èñëî íàæàòèé íà ïåäàëü çà 5 ìèí,
àáñ. çíà÷åíèÿ (â ñêîáêàõ — %)

Êîýôôèöèåíò ðàññîãëàñîâàíèÿ

Äî ââåäåíèÿ Ïîñëå ââåäåíèÿ Äî ââåäåíèÿ Ïîñëå ââåäåíèÿ

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 175,5 � 18,1

(100 � 10)

170,7 � 17,4

(98 � 10)

0,59 � 0,05 0,57 � 0,05

Êîðòåêñèí, 1 ìêã 161,0 � 15,9

(100 � 10)

150,2 � 25,1

(93 � 17)

0,54 � 0,06 0,64 � 0,04

Êîðòåêñèí, 10 ìêã 193,2 � 18,8

(100 � 9)

204,0 � 22,2

(106 � 11)

0,55 � 0,05 0,55 � 0,06

Êîðòåêñèí, 100 ìêã 209,3 � 22,9

(100 � 11)

295,1 � 26,2*

(141 � 9)

0,54 � 0,04 0,45 � 0,05*

Öåðåáðîëèçèí, 1 ìêã 184,0 � 26,7

(100 � 14)

208,8 � 21,5

(114 � 9)

0,58 � 0,06 0,45 � 0,03*

Öåðåáðîëèçèí, 10 ìêã 220,8 � 21,2

(100 � 10)

280,2 � 14,2*

(127 � 5)

0,56 � 0,03 0,35 � 0,02*

Öåðåáðîëèçèí, 100 ìêã 239,2 � 15,6

(100 � 7)

270,5 � 19,3

(113 � 5)

0,55 � 0,04 0,46 � 0,04*

Ââåäåíèå âíóòðèáðþøèííî

Ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü) 201,5 � 20,1

(100 � 10)

204,7 � 21,4

(101 � 9)

0,59 � 0,05 0,57 � 0,05

Êîðòåêñèí, 1 ìã�êã 183,0 � 25,2

(100 � 6)

225,1 � 24,7*

(123 � 11)

0,73 � 0,05 0,68 � 0,04

Öåðåáðîëèçèí, 1 ìã�êã 184,0 � 26,7

(100 � 14)

193,7 � 21,5

(105 � 8)

0,56 � 0,06 0,52 � 0,03

Ïðèìå÷àíèå. * ð < 0,05 ïî îòíîøåíèþ ê ïîêàçàòåëÿì äî ââåäåíèÿ âåùåñòâà.



ïñèõîàêòèâèðóþùóþ íàïðàâëåííîñòü äåéñòâèÿ ïðåïà-

ðàòîâ, ÷òî îáóñëîâëèâàåò è óìåðåííîå àíêñèîãåííîå

äåéñòâèå îáîèõ âåùåñòâ. ×òî êàñàåòñÿ àíêñèîëèòè÷å-

ñêîãî äåéñòâèÿ ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà, òî

ìû ðàññìàòðèâàåì åãî êàê íåñïåöèôè÷åñêîå, õàðàê-

òåðíîå äëÿ ìíîãèõ ïðåïàðàòîâ ïåïòèäíîé ïðèðîäû

ïðè íåïîñðåäñòâåííîì ââåäåíèè â ìîçã æèâîòíûõ.

Òðàäèöèîííî ïðèíÿòî ñ÷èòàòü îñíîâíûì ñâîéñòâîì

êîðòåêñèíà è öåðåáðîëèçèíà öåðåáðîïðîòåêòîðíîå

äåéñòâèå. Îíî ïðîÿâëÿåòñÿ â ñíèæåíèè öèòîòîêñè÷å-

ñêîãî îòåêà ìîçãà (îñòðîå è õðîíè÷åñêîå ïîâðåæäåíèå

íåéðîíîâ) è óìåíüøåíèè òîêñè÷åñêèõ ýôôåêòîâ íåé-

ðîòðîïíûõ âåùåñòâ. Ïðè íàðóøåíèè êîãíèòèâíûõ

ôóíêöèé ïðåïàðàòû óëó÷øàþò ïðîöåññû îáó÷åíèÿ è

ïàìÿòè, êîíöåíòðàöèþ âíèìàíèÿ, ñòèìóëèðóþò ðåïà-

ðàòèâíûå ïðîöåññû â ãîëîâíîì ìîçãå, óñêîðÿÿ âîññòà-

íîâëåíèå åãî ôóíêöèé ïîñëå ñòðåññîðíûõ âîçäåéñòâèé

[3, 15, 16]. Ïðè ýòîì, ñòèìóëèðóÿ ïðîöåññû óìñòâåí-

íîé äåÿòåëüíîñòè, ïðåïàðàòû íå îêàçûâàþò èçáûòî÷-

íîãî àêòèâèðóþùåãî âëèÿíèÿ. Êðîìå òîãî, îáà ïðåïà-

ðàòà îáëàäàþò íåéðîòðîôè÷åñêèì ýôôåêòîì, âñëåäñò-

âèå ÷åãî èõ èñïîëüçóþò â óðãåíòíîé íåâðîëîãèè ïðè

ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ, ñîïðîâîæäàþùèõñÿ îòå-

êîì-íàáóõàíèåì ãîëîâíîãî ìîçãà (íåéðîòðàâìà, ýïèëåï-

òè÷åñêèé ñòàòóñ, ìåíèíãîýíöåôàëèòû, êîìà) [6, 11, 12].

Êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ äîêàçàëè, ÷òî êîðòåêñèí

îêàçûâàåò ïðÿìîå ïîëîæèòåëüíîå âîçäåéñòâèå íà ìíî-

ãèå ôóíêöèè ãîëîâíîãî ìîçãà è ìåòàáîëè÷åñêèå ïðî-

öåññû, ïðîòåêàþùèå â íåì, à òàêæå îïîñðåäîâàííîå

âëèÿíèå íà ñîñòîÿíèå îðãàíèçìà â öåëîì, ïðåæäå âñå-

ãî, ïóòåì óëó÷øåíèÿ êà÷åñòâà æèçíè âñåõ êàòåãîðèé

áîëüíûõ [14 – 16].

Â îñíîâå ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà

ëåæàò ñâÿçàííûå ñ åãî ìåòàáîëè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ

ïîëîæèòåëüíûå èçìåíåíèÿ êîíöåíòðàöèè âàæíåéøèõ

íåéðîìåäèàòîðîâ, îïðåäåëÿþùèõ ôóíêöèîíàëüíûé

óðîâåíü öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû. Êîðòåêñèí ðå-

ãóëèðóåò ñîîòíîøåíèå òîðìîçíûõ è âîçáóæäàþùèõ

àìèíîêèñëîò, óðîâåíü ñåðîòîíèíà è äîôàìèíà, îáëàäà-

åò àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ è ñïîñîáíîñòüþ âîñ-

ñòàíàâëèâàòü áèîýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ãîëîâíîãî

ìîçãà [5, 10]. Ïåïòèäû êîðòåêñèíà ó÷àñòâóþò â ïåðå-

íîñå èíôîðìàöèè ïîâðåæäåííîé ÷àñòè ìîçãà î íîðìà-

ëüíûõ, îïòèìàëüíûõ äëÿ íåãî ïàðàìåòðàõ äåÿòåëüíî-

ñòè, ðåãóëèðóþò àêòèâíîñòü êëåòîê ìîçãà è îáëàäàþò

êàê ïåðâè÷íûì, òàê è îïîñðåäîâàííûì ïîëèôóíêöèî-

íàëüíûì äåéñòâèåì íà îðãàíèçì ïàöèåíòà.

Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ ìî-

æåò áûòü îáúÿñíåí ñ ïîçèöèé ðåãóëÿòîðíîãî êàñêàäà.

Ïåïòèäíûå áèîðåãóëÿòîðû, âî-ïåðâûõ, îêàçûâàþò íå-

ïîñðåäñòâåííîå èíôîðìàöèîííîå âîçäåéñòâèå íà êëå-

òî÷íûå ñòðóêòóðû ãîëîâíîãî ìîçãà, çàòåì ñïîñîáñòâó-

þò âûõîäó ñîáñòâåííûõ ðåãóëÿòîðíûõ ïåïòèäîâ, êîòî-

ðûå, â ñâîþ î÷åðåäü, òàêæå èíäóöèðóþò âûõîä

ñëåäóþùåé ãðóïïû ïåïòèäîâ.

Êîðà áîëüøîãî ìîçãà ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ñïåöèôè÷-

íîé òêàíüþ ïî ñâîèì ðåãóëÿòîðíûì ôóíêöèÿì. Â òî

æå âðåìÿ, ðåöåïòîðû êëåòîê êîðû îáëàäàþò øèðîêîé

ïåðåêðåñòíîé ñïåöèôè÷íîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê áåë-

êàì-ðåãóëÿòîðàì äðóãèõ ñèñòåì îðãàíèçìà, â ÷àñòíî-

ñòè, èììóííîé [4]. Ò. À. Ñêîðîìåö [11] âûÿâèëà, ÷òî

ïîä âëèÿíèåì êîðòåêñèíà ñíèæàåòñÿ ïîâûøåííûé

òèòð àóòîàíòèòåë ê NMDA-ðåöåïòîðàì, ÷òî îáúÿñíÿåò

åãî âûñîêèå òåðàïåâòè÷åñêèå ïðåèìóùåñòâà ïðè ÷å-

ðåïíî-ìîçãîâîé òðàâìå. Ïîäîáíîãî ýôôåêòà äîáèëñÿ è

À. Þ. Åìåëüÿíîâ [5], ïðîâîäÿ ëå÷åíèå ÷åðåïíî-ìîçãî-

âîé òðàâìû ó âîåííîñëóæàùèõ, ïîëó÷èâøèõ ñïåöèôè-

÷åñêèå ïîâðåæäåíèÿ â õîäå áîåâûõ äåéñòâèé. Ïîêàçà-

íî íåéðîïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå êîðòåêñèíà ó áîëüíûõ

â îñòðîì ïåðèîäå òðàâìàòè÷åñêîãî, ñîñóäèñòîãî è òîê-

ñè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà [1, 7, 8]. Áàëàíñ

àìèíîêèñëîò, èìåþùèõñÿ â êîðòåêñèíå [10], ìåæäó

âîçáóæäàþùèìè àìèíîêèñëîòàìè-íåéðîìåäèàòîðàìè

(ãëóòàìàò, àñïàðòàò, ãëóòàìèí) è òîðìîçíûìè (ãëèöèí,

òàóðèí, ôðàãìåíòû ÃÀÌÊ, ñåðèí) îáåñïå÷èâàåò ñíè-

æåíèå ìûøå÷íîãî òîíóñà ïðè ïàòîëîãèè âåðõíåãî ìî-

òîíåéðîíà, à òàêæå ïðîòèâîñóäîðîæíûå ñâîéñòâà êîð-

òåêñèíà [9].

Êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò,

÷òî êîðòåêñèí îêàçûâàåò íåéðîìîäóëèðóþùåå âîçäåé-

ñòâèå íà íåéðîíû, ñíèìàÿ (èëè çíà÷èòåëüíî óìåíü-

øàÿ) áëîêàäó NMDA ðåöåïòîðîâ, óñòðàíÿÿ è ïðåäîò-

âðàùàÿ äàëüíåéøåå ðàçâèòèå êàñêàäíûõ ïàòîëîãè÷å-

ñêèõ ïðîöåññîâ [9, 11]. À. À. Ñêîðîìåö [11] è

íåêîòîðûå äðóãèå àâòîðû [10] íà îñíîâàíèè îöåíêè

÷óâñòâèòåëüíîñòè èììóíîöèòîâ êðîâè ê íåéðîñïåöè-

ôè÷åñêèì àíòèãåíàì ïîëàãàþò, ÷òî êîðòåêñèí â òåðà-

ïèè äåñòðóêòèâíûõ çàáîëåâàíèé (íåéðîèíôåêöèè, íåé-

ðîòðàâìà, òÿæåëàÿ ãèïîêñèÿ) ïîääåðæèâàåò ïîñòðàäàâ-

øèé íåéðîí è ñíèæàåò àóòîèììóííûå ïðîöåññû.

Àíàëîãè÷íûå ñâîéñòâà ïðîÿâëÿåò öåðåáðîëèçèí.

Ïðåïàðàò îêàçûâàåò ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå ïðè íàðó-

øåíèÿõ ïîçíàâàòåëüíûõ ôóíêöèé, óëó÷øàåò êîíöåíò-

ðàöèþ âíèìàíèÿ, ïðîöåññû çàïîìèíàíèÿ è âîñïðîèç-

âåäåíèÿ èíôîðìàöèè, ñâÿçàííûå ñ êðàòêîâðåìåííîé

ïàìÿòüþ, ïîâûøàåò ñïîñîáíîñòü ê ïðèîáðåòåíèþ è

ñîõðàíåíèþ íàâûêîâ, àêòèâèçèðóåò ïðîöåññ óìñòâåí-

íîé äåÿòåëüíîñòè, óëó÷øàåò íàñòðîåíèå, ñïîñîáñòâóåò

ôîðìèðîâàíèþ ïîëîæèòåëüíûõ ýìîöèé, îêàçûâàÿ òà-

êèì îáðàçîì ìîäóëèðóþùåå âëèÿíèå íà ïîâåäåíèå

[13, 20]. Íåéðîïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå öåðåáðîëèçèíà

ïðîÿâëÿåòñÿ â ñïîñîáíîñòè çàùèùàòü íåéðîíû îò ïî-

âðåæäàþùåãî äåéñòâèÿ ëàêòàöèäîçà, ïðåäîòâðàùàòü

îáðàçîâàíèå ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ñíèæàòü êîíöåíò-

ðàöèþ ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ íà

ìîäåëè èøåìèè-ðåïåðôóçèè, ïîâûøàòü ïåðåæèâàå-

ìîñòü è ïðåäîòâðàùàòü ãèáåëü íåéðîíîâ â óñëîâèÿõ

ãèïîêñèè è èøåìèè, ñíèæàòü ïîâðåæäàþùåå íåéðî-

òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò

(ãëóòàìàòà), ïîäàâëÿòü àïîïòîç ïîñðåäñòâîì óãíåòåíèÿ

êàñïàçû [20, 21].

Òàêèì îáðàçîì, îñíîâíûå ìåòàáîëè÷åñêèå ýôôåê-

òû, ïðèñóùèå ìîçãîâûì îðãàíîïðåïàðàòàì êîðòåêñèíó

è öåðåáðîëèçèíó, íîñÿò õàðàêòåð íåéðîïðîòåêòîðíûõ ñ

18 Ï. Ä. Øàáàíîâ è äð.



ïñèõîàêòèâèðóþùåé íàïðàâëåííîñòüþ. Ñòåïåíü âûðà-

æåííîñòè ýôôåêòîâ ïðåïàðàòîâ ðàçëè÷àåòñÿ: ïî öåíò-

ðàëüíûì ýôôåêòàì êîðòåêñèí â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ

óñëîâèÿõ ïðåâûøàåò öåðåáðîëèçèí.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïîëèïåïòèäíûå ïðåïàðàòû êîðòåêñèí è öåðåáðî-

ëèçèí ïðîÿâëÿþò óìåðåííûé ïñèõîàêòèâèðóþùèé ýô-

ôåêò ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà è ñèñòåìíîì

(âíóòðèáðþøèííîì) ââåäåíèè.

2. Ñòåïåíü âûðàæåííîñòè ïñèõîàêòèâèðóþùåãî ýô-

ôåêòà êîðòåêñèíà ïî âñåì èññëåäîâàííûì ïîâåäåí÷å-

ñêèì òåñòàì âûøå, ÷åì ó öåðåáðîëèçèíà.

3. Íàïðàâëåííîñòü ýôôåêòîâ êîðòåêñèíà è öåðåáðî-

ëèçèíà ïðè ââåäåíèè â æåëóäî÷êè ìîçãà è ñèñòåìíî

ñîâïàäàåò. Èñêëþ÷åíèåì ÿâëÿåòñÿ àíêñèîëèòè÷åñêîå

äåéñòâèå ïðåïàðàòîâ ïðè èõ ââåäåíèè íåïîñðåäñòâåí-

íî â ìîçã è àíêñèîãåííîå — ïðè ñèñòåìíîì ââåäåíèè.
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COMPARATIVE STUDY OF BEHAVIORAL EFFECTS OF CORTEXIN
AND CEREBROLYSINE UPON INTRAVENTRICULAR
AND INTRAPERITONEAL ADMINISTRATION IN RATS

P. D. Shabanov, A. A. Lebedev, V. P. Pavlenko, and V. P. Ganapol’skii

Military Medical Academy, ul. Lebedeva 6, St. Petersburg, 194044, Russia

E-mail: shabanov@mail.rcom.ru

The comparative central effects of polypeptide drugs cortexin and cerebrolysin were studied in Wistar rats after introduction into the cerebral ventriculi in a

dose range from 1 mg to 10 mg and 100 mg and after intraperitoneal injections in a dose of 1 mg�kg. Both drugs produced a moderate psychostimulant action,
cortexin being more effective as compared to cerebrolysin. This effect was confirmed by all methods studied, including open field, elevated plus-maze, intru-
der-resident, and self-stimulation of the lateral hypothalamus. It is suggested that cortexin and cerebrolysin have similar mode of action, while cortexin is more
effective than cerebrolysin. A difference between the intraventricular and intraperitoneal effects of drugs was that in the first case both drugs produced a mode-
rate anxiolytic action, while in the second case an anxiogenic effect was registered. The central anxiolytic effect of drugs is probably related to a nonspecific ac-
tion of polypeptides administered via brain ventriculi.
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