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Â óñëîâèÿõ ñòàíäàðòíîé îïåðàíòíîé ìîäåëè ëåêàðñòâåííîé äèôôåðåíöèðîâêè (ËÄ)
ñ ïèòüåâûì ïîäêðåïëåíèåì ïðîâåäåí ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç èíòåðîöåïòèâíûõ ñòèìó-
ëüíûõ ñâîéñòâ ìåêñèäîëà (50 è 100 ìã�êã, âíóòðèáðþøèííî) è ôåíàçåïàìà (2 ìã�êã,
âíóòðèáðþøèííî) íà ñàìöàõ êðûñ-àëüáèíîñîâ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ËÄ ïðè èñïîëüçîâà-
íèè ôåíàçåïàìà óñïåøíî ôîðìèðóåòñÿ ó 100 % êðûñ, â òî âðåìÿ êàê ïðè ïðèìåíåíèè
ìåêñèäîëà —- ëèøü ó 10 % æèâîòíûõ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé
äèôôåðåíöèðóåìîñòè ìåêñèäîëà â ñðàâíåíèè ñ ôåíàçåïàìîì. Îäíàêî ïðè óñïåøíîé
âûðàáîòêå ËÄ, êàê ïðè ââåäåíèè ôåíàçåïàìà, òàê è ïðè ââåäåíèè ìåêñèäîëà, õàðàêòå-
ðèçóåòñÿ âûñîêèì óðîâíåì âîñïðîèçâåäåíèÿ (80 % è áîëåå àäåêâàòíûõ ðåàêöèé) è âû-
ñîêîé ñòàáèëüíîñòüþ. Òàêèì îáðàçîì, ìåêñèäîë îáëàäàåò äèôôåðåíöèðîâî÷íûìè ñòè-
ìóëüíûìè ñâîéñòâàìè, íî îòíîñèòñÿ ê ãðóïïå íèçêîäèôôåðåíöèðóåìûõ ïñèõîòðîïíûõ
âåùåñòâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíêñèîëèòèê, ôåíàçåïàì, ìåêñèäîë, ëåêàðñòâåííàÿ äèôôåðåíöèðîâ-
êà, îïåðàíòíîå ïîâåäåíèå, êðûñà

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ñïîñîáíîñòü âûçûâàòü ëåêàðñòâåííóþ äèôôåðåí-
öèðîâêó (ËÄ) ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ ïðîÿâëåíèé
äåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ àíêñèîëèòè÷åñêèõ ñðåäñòâ [10,
13, 14]. Â ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå â ïîñëåäíèå ãîäû äëÿ
ëå÷åíèÿ íåâðîòè÷åñêèõ è íåâðîçîïîäîáíûõ ñîñòîÿíèé
ïðèìåíÿåòñÿ ìåêñèäîë [1, 3, 4, 6 – 8]. Îäíàêî ñïîñîá-
íîñòü ìåêñèäîëà âûçûâàòü óñëîâíîðåôëåêòîðíûé íà-
âûê ðàçëè÷åíèÿ âåùåñòâ ðàíåå íå èññëåäîâàëàñü. Âìå-
ñòå ñ òåì íàëè÷èå òàêîãî ýôôåêòà ó ìåêñèäîëà ìîæíî
ïðåäïîëîæèòü, èñõîäÿ èç äàííûõ, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ
î åãî ñïîñîáíîñòè âûçûâàòü äèññîöèàöèþ ëàáèðèíò-
íîãî óñëîâíîãî ðåôëåêñà ó êðûñ [2, 4]. Êàê ïðàâèëî,
âåùåñòâà, ýôôåêòèâíûå ïðè ôîðìèðîâàíèè ó æèâîò-
íûõ è ÷åëîâåêà äèññîöèèðîâàííîãî îáó÷åíèÿ (state de-
ðåndent learning), îáëàäàþò è ñïîñîáíîñòüþ âûçûâàòü
ËÄ [13].

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâèëîñü ñðàâíèòåëüíîå
èçó÷åíèå äèíàìèêè ôîðìèðîâàíèÿ ËÄ ïðè èñïîëüçî-
âàíèè â êà÷åñòâå äèôôåðåíöèðóåìûõ ñòèìóëîâ ìåêñè-
äîëà è áåíçîäèàçåïèíîâîãî àíêñèîëèòèêà ôåíàçåïàìà
êàê ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû ïðîâåäåíû íà ñàìöàõ áåñïîðîäíûõ êðûñ
ìàññîé 180 – 220 ã â íà÷àëå è 350 – 400 ã â êîíöå õðî-
íè÷åñêîãî ýêñïåðèìåíòà (ïèòîìíèê “Ñòîëáîâàÿ”
ÐÀÌÍ). Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â ñòàíäàðòíûõ êëåòêàõ
â óñëîâèÿõ åñòåñòâåííîãî ñâåòîâîãî ðåæèìà ïðè ñâî-
áîäíîì äîñòóïå ê ñòàíäàðòíîìó êîðìó. Âîäó æèâîò-
íûå ïîëó÷àëè â òå÷åíèå ýêñïåðèìåíòîâ â êà÷åñòâå âîç-
íàãðàæäåíèÿ ïðè îáó÷åíèè è 20 ìèí ïîñëå ñåàíñîâ

îáó÷åíèÿ. Ñâîáîäíûé äîñòóï ê âîäå æèâîòíûì ïðåäî-
ñòàâëÿëè ñ 17 ÷ â ïÿòíèöó äî 10 ÷ â âîñêðåñåíüå.

Áûëè èññëåäîâàíû ìåêñèäîë (50 è 100 ìã�êã, ñóá-
ñòàíöèÿ, ÃÓ ÍÈÈ ôàðìàêîëîãèè ÐÀÌÍ) è ôåíàçåïàì
(2 ìã�êã, ñóáñòàíöèÿ, Ôèçèêî-õèìè÷åñêèé èíñòèòóò
èì. Áîãàòñêîãî, Óêðàèíà). Âåùåñòâà ââîäèëè âíóòðè-
áðþøèííî çà 25 – 30 ìèí äî íà÷àëà îáó÷åíèÿ. Ôåíàçå-
ïàì ââîäèëè â ñóñïåíçèè ñ òâèí-80, ìåêñèäîë ðàñòâî-
ðÿëè â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå. Ñóñïåíçèþ ñ òâèí-80
èñïîëüçîâàëè â êà÷åñòâå êîíòðîëüíîãî ðàñòâîðà ïðè
îáó÷åíèè êðûñ ËÄ ôåíàçåïàìà, äèñòèëëèðîâàííàÿ
âîäà — ïðè âûðàáîòêå ËÄ ìåêñèäîëà.

Ôîðìèðîâàíèå ËÄ ó êðûñ îñóùåñòâëÿëè ïðè ïèòüå-
âîì ïîäêðåïëåíèè â 6 êàìåðàõ Ñêèííåðà ñ 2 ðû÷àãàìè
(“Lafayette instrument Ñî”, ÑØÀ) â óñëîâèÿõ àâòîìàòè-
çèðîâàííîãî ýêñïåðèìåíòà ïðè èñïîëüçîâàíèè îðèãè-
íàëüíîãî ïðîãðàììíîãî îáåñïå÷åíèÿ ïåðñîíàëüíîãî
êîìïüþòåðà Apple-2e (ÑØÀ) [5,10]. Ïðè ýòîì â êà÷å-
ñòâå áàçîâîãî îïåðàíòíîãî ðåôëåêñà èñïîëüçîâàëè ðå-
æèì ôèêñèðîâàííîãî îòíîøåíèÿ FR10, ïðè êîòîðîì
êðûñû ïîëó÷àëè ïèòüåâîå ïîäêðåïëåíèå (ïîðöèþ
âîäû îáúåìîì 0,125 ìë) ïðè îñóùåñòâëåíèè 10 ïîñëå-
äîâàòåëüíûõ íàæàòèé íà àäåêâàòíûé ðû÷àã. Íà ïåðâîì
ýòàïå îáó÷åíèÿ îñóùåñòâëÿëè âûðàáîòêó áàçîâîãî
îïåðàíòíîãî ïîâåäåíèÿ, ïîñëåäîâàòåëüíî îáó÷àÿ êðûñ
â ðåæèìàõ FR1, FR2, FR4, FR6, FR8 è FR10 ïðè ïðåäú-
ÿâëåíèè åäèíèöû ïîäêðåïëåíèÿ ïîñëå 1, 2, 4, 6, 8 è 10
ïîñëåäîâàòåëüíûõ íàæàòèé íà ðû÷àã, ñîîòâåòñòâåííî.
Íà âòîðîì ýòàïå ó êðûñ âûðàáàòûâàëè óñëîâíîðåôëåê-
òîðíóþ ðåàêöèþ àëüòåðíàòèâíîãî âûáîðà ðû÷àãîâ
(ïðàâîãî èëè ëåâîãî) â çàâèñèìîñòè îò ââåäåííîãî âå-
ùåñòâà. Ïðè ýòîì îïåðàíòíàÿ ðåàêöèÿ âûáîðà ðû÷àãà
ñîñòîÿëà â âûïîëíåíèè 10 ïîñëåäîâàòåëüíûõ íàæàòèé
íà íåãî. Ïåðâóþ ãðóïïó êðûñ (n = 10) îáó÷àëè îòëè-
÷àòü ôåíàçåïàì îò êîíòðîëüíîãî ðàñòâîðà, âòîðóþ
(n = 10) — ìåêñèäîë îò êîíòðîëüíîãî ðàñòâîðà. Â ïðî-
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öåññå âûðàáîòêè ËÄ èíúåêöèè îñóùåñòâëÿëè åæå-
äíåâíî â êâàçèñëó÷àéíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè: N, D,
N, N, D, N, D, D, N, D, …, ãäå N — ñîñòîÿíèå íîðìû,
ìîäåëèðóåìîå ââåäåíèåì êîíòðîëüíîãî ðàñòâîðà, à D
— ââåäåíèå ïñèõîòðîïíîãî ïðåïàðàòà. Îáó÷åíèå ïðî-
âîäèëè åæåäíåâíî â òå÷åíèå 15 ìèí 5 ðàç â íåäåëþ.
Êðèòåðèåì îáó÷åííîñòè ËÄ ñ÷èòàëè äîñòèæåíèå è
ñòàáèëüíîå âîñïðîèçâåäåíèå æèâîòíûìè 80 % óðîâíÿ
àäåêâàòíûõ ðåàêöèé.

Ïàðàìåòðàìè îöåíêè ôîðìèðîâàíèÿ ËÄ ÿâëÿëèñü:
1) ïðîöåíò âûáîðà ðû÷àãà, ñîîòíåñåííîãî ñ ââåäåíèåì
“òðåíèðîâî÷íîãî” àíêñèîëèòèêà â òå÷åíèå âñåãî òðå-
íèðîâî÷íîãî ñåàíñà, íà îñíîâå ÷åãî îïðåäåëÿëè äèíà-
ìèêó íàêîïëåíèÿ ïðàâèëüíûõ ðåàêöèé; 2) ïðîöåíò âû-
áîðà ðû÷àãà, ñîîòíåñåííîãî ñ ââåäåíèåì “òðåíèðîâî÷-
íîãî” àíêñèîëèòèêà äî ïîëó÷åíèÿ ïåðâîãî ïîäêðåïëå-
íèÿ â íà÷àëå êàæäîãî ñåàíñà îáó÷åíèÿ, äëÿ îïðåäåëå-
íèÿ äèíàìèêè âîñïðîèçâåäåíèÿ ËÄ.

Äàííûå ïðåäñòàâëåíû â âèäå ñðåäíèõ çíà÷åíèé ïî
ãðóïïå. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ äàííûõ îñóùåñòâëÿëè ïî íåïàðàìåòðè÷åñêîìó

êðèòåðèþ Ôèøåðà äëÿ îöåíêè âûáîðî÷íûõ äîëåé âà-
ðèàíò [9].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Îáùàÿ òåíäåíöèÿ äèíàìèêè êðèâûõ íàêîïëåíèÿ
àäåêâàòíûõ ðåàêöèé ó êðûñ, îáó÷àåìûõ ðàçëè÷àòü ìåê-
ñèäîë (ïðè ïîñëåäîâàòåëüíîì óâåëè÷åíèè äîçû îò 50
äî 100 ìã�êã) è ñîñòîÿíèå íîðìû, áûëè ñõîäíû ñ òàêî-
âûìè ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ èíúåêöèè ôåíàçåïàìà
(2 ìã�êã) è ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Â ïðîöåññå
òðåíèðîâî÷íûõ ñåàíñîâ ïîñëå ââåäåíèÿ âåùåñòâ íà-
áëþäàëè óâåëè÷åíèå ïðîöåíòà âûáîðà ðû÷àãîâ, àññî-
öèèðóåìûõ ñ “òðåíèðîâî÷íûì” ïðåïàðàòîì, à ïîñëå
èíúåêöèé ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà — óìåíüøåíèå
äîëè âûáîðà ýòèõ ðû÷àãîâ (ðèñ. 1). Îäíàêî ïðè âûðà-
áîòêå ËÄ ôåíàçåïàìà äîñòèæåíèå òðåáóåìîãî êðèòå-
ðèÿ îáó÷åííîñòè áûëî áîëåå áûñòðûì, à âîñïðîèçâå-
äåíèå åãî õàðàêòåðèçîâàëîñü âûñîêîé ñòàáèëüíîñòüþ.
Âîñïðîèçâåäåíèå êðèòåðèÿ îáó÷åííîñòè â ïðîöåññå
âûðàáîòêè ËÄ ìåêñèäîëà áûëî ìåíåå ñòàáèëüíûì.

Äèíàìèêà âîñïðîèçâåäåíèÿ ËÄ ìåêñèäîëà ïðèíöè-
ïèàëüíî îòëè÷àëàñü îò òàêîâîé ïðè âûðàáîòêå óñëîâ-
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Ðèñ. 1. Êðèâûå íàêîïëåíèÿ ïðàâèëüíûõ ðåàêöèé ïðè ôîðìèðî-
âàíèè ëåêàðñòâåííûõ äèôôåðåíöèðîâîê ôåíàçåïàìà (à ) è ìåê-
ñèäîëà (á ) ó êðûñ.

Ïî îñè àáñöèññ — ñåàíñû îáó÷åíèÿ, ïî îñè îðäèíàò — ïðîöåíò âûáîðà
ðû÷àãîâ, àäåêâàòíûõ èíúåêöèÿì ôåíàçåïàìà (2 ìã�êã, âíóòðèáðþøèí-
íî) èëè ìåêñèäîëà (50 è 100 ìã�êã, âíóòðèáðþøèííî). 1 — èíúåêöèè
“òðåíèðîâî÷íîãî ïðåïàðàòà”, 2 — èíúåêöèè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâî-
ðà. Ïóíêòèðíàÿ ëèíèÿ - óðîâåíü óñòàíîâëåííîãî êðèòåðèÿ îáó÷åííîñòè.
Ñòðåëêè - íà÷àëî èíúåêöèé ìåêñèäîëà â óêàçàííîé äîçå.
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Ðèñ. 2. Äèíàìèêà âîñïðîèçâåäåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ äèôôåðåí-
öèðîâîê ôåíàçåïàìà (à ) è ìåêñèäîëà (á ) ó êðûñ.

Ïî îñè àáñöèññ — ñåàíñû îáó÷åíèÿ, ïî îñè îðäèíàò — ïðîöåíò âûáîðà
ðû÷àãîâ, àäåêâàòíûõ èíúåêöèÿì ôåíàçåïàìà èëè ìåêñèäîëà äî ïîëó÷å-
íèÿ 1 åäèíèöû ïîäêðåïëåíèÿ. 1 — èíúåêöèè “òðåíèðîâî÷íûõ” âå-
ùåñòâ, 2 — èíúåêöèè êîíòðîëüíîãî èëè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðîâ.
Ïóíêòèðíûå ëèíèè — óðîâåíü óñòàíîâëåííîãî êðèòåðèÿ îáó÷åííîñòè
íà ôîíå êàæäîãî èç ìîäåëèðóåìûõ ñîñòîÿíèé.



íîãî íàâûêà ðàçëè÷åíèÿ ôåíàçåïàìà è êîíòðîëüíîãî
ðàñòâîðà: åñëè ïðè êâàçèñëó÷àéíîì ÷åðåäîâàíèè èíú-
åêöèé áåíçîäèàçåïèíà è êîíòðîëüíîãî ðàñòâîðà æè-
âîòíûå â òå÷åíèå 22 ñåàíñîâ òðåíèðîâêè îáó÷àëèñü
àäåêâàòíî ðåàãèðîâàòü íà èçìåíåíèå ñâîåãî ñîñòîÿíèÿ,
òî ïðè àíàëîãè÷íîì ðåæèìå ÷åðåäîâàíèÿ ìåêñèäîëà è
ñîñòîÿíèÿ íîðìû ðåàêöèÿ âûáîðà ðû÷àãîâ íîñèëà ñëó-
÷àéíûé õàðàêòåð â òå÷åíèå 53 äíåé îáó÷åíèÿ (ðèñ. 2).
Òàêèì îáðàçîì, ìåêñèäîë îêàçàëñÿ çíà÷èòåëüíî ìåíåå
ýôôåêòèâíûì ïðè ôîðìèðîâàíèè ËÄ ïî ñðàâíåíèþ ñ
ôåíàçåïàìîì.

Îäíàêî àíàëèç èíäèâèäóàëüíûõ õàðàêòåðèñòèê äè-
íàìèêè ôîðìèðîâàíèÿ óñëîâíîðåôëåêòîðíîãî íàâûêà
ðàçëè÷åíèÿ âåùåñòâ, â ÷àñòíîñòè, ó êðûñû ¹ 13 ñâè-
äåòåëüñòâóåò î âîçìîæíîñòè óñïåøíîé âûðàáîòêè ËÄ
ó îòäåëüíûõ æèâîòíûõ ïðè èñïîëüçîâàíèè â êà÷åñòâå
äèôôåðåíöèðóåìîãî ñòèìóëà ìåêñèäîëà â äîçå
100 ìã�êã. Êàê ïîêàçàíî íà ðèñ. 3, ïîñëå 34 ñåàíñîâ
îáó÷åíèÿ (17 ñåàíñîâ íà ôîíå ìåêñèäîëà è 17 ñåàíñîâ
â óñëîâèÿõ íîðìû) êðûñà ñòàáèëüíî äåìîíñòðèðîâàëà
âûñîêóþ òî÷íîñòü âîñïðîèçâåäåíèÿ ËÄ, ñîïîñòàâè-
ìóþ ñ òàêîâîé ïðè èñïîëüçîâàíèè ôåíàçåïàìà. Òàêèì
îáðàçîì, ïðè èñïîëüçîâàíèè ìåêñèäîëà (100 ìã�êã)
óñëîâíîðåôëåêòîðíûé íàâûê ðàçëè÷åíèÿ âåùåñòâ
ôîðìèðóåòñÿ ëèøü ó 10 % îáó÷àåìûõ êðûñ, à ïðè èñ-
ïîëüçîâàíèè ôåíàçåïàìà ËÄ âûðàáàòûâàåòñÿ ó 100 %
æèâîòíûõ.

Ñïîñîáíîñòü æèâîòíûõ àäåêâàòíî ðåàãèðîâàòü â òå-
÷åíèå ñåàíñà îáó÷åíèÿ, à èìåííî “íàêàïëèâàòü” ïðàâè-
ëüíûå ðåàêöèè, íà ôîíå õðîíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ
ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî àãåíòà è óñïåøíîå âîñïðîèçâåäå-
íèå ñôîðìèðîâàííîãî ðàíåå íàâûêà â íà÷àëå ïîñëåäó-
þùåãî ñåàíñà (äî ïîëó÷åíèÿ ïåðâîãî ïîäêðåïëåíèÿ)
ñóòü ðàçëè÷íûå ôåíîìåíû, õîòÿ, íåñîìíåííî, òåñíî
âçàèìîäåéñòâóþùèå ïðè ôîðìèðîâàíèè óñëîâíîãî
ðåôëåêñà àëüòåðíàòèâíîãî âûáîðà. Â ïåðâîì ñëó÷àå
îáó÷àåìîå æèâîòíîå èìååò âîçìîæíîñòü îïòèìèçèðî-
âàòü ñâîå ïîâåäåíèå, ïîëó÷àÿ ïîäêðåïëåíèå çà ïðàâè-
ëüíûå ðåàêöèè. Âî âòîðîì ñëó÷àå æèâîòíîå ïðîõîäèò
“ýêçàìåí”, â õîäå êîòîðîãî äåìîíñòðèðóåò ñôîðìèðî-
âàííûé ðàíåå íàâûê â îòñóòñòâèå ïîäêðåïëåíèÿ. Èçó-
÷åííûå âåùåñòâà îêàçûâàëè êà÷åñòâåííî ñõîäíûå ýô-
ôåêòû â ïåðâîé ñèòóàöèè è àáñîëþòíî ðàçíûå — âî
âòîðîé. Òàêèì îáðàçîì, ïîëîæèòåëüíàÿ äèíàìèêà íà-
êîïëåíèÿ àäåêâàòíûõ ðåàêöèé àëüòåðíàòèâíîãî âûáî-
ðà ïðè êâàçèñëó÷àéíîì ÷åðåäîâàíèè èíúåêöèé ïñèõîò-
ðîïíîãî ñðåäñòâà è ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà ìîæåò
ñî÷åòàòüñÿ ñ îòñóòñòâèåì ó ýòîãî ïðåïàðàòà äèôôåðåí-
öèðîâî÷íûõ ñòèìóëüíûõ ñâîéñòâ, êàê, íàïðèìåð, ó
90 % æèâîòíûõ ïðè èñïîëüçîâàíèè â êà÷åñòâå äèôôå-
ðåíöèðóåìîãî ñòèìóëà ìåêñèäîëà.

Ìåêñèäîë ñî÷åòàåò â ñïåêòðå äåéñòâèÿ àíêñèîëèòè-
÷åñêèå è íîîòðîïíûå ýôôåêòû [1, 6, 7]. Ó÷èòûâàÿ ðà-
íåå ïîëó÷åííûå äàííûå î íåâîçìîæíîñòè âûðàáîòêè
ëåêàðñòâåííîé äèôôåðåíöèðîâêè ïðè èñïîëüçîâàíèè
íîîòðîïíûõ ïðåïàðàòîâ [10, 12], ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî
ìåêñèäîë â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÿâëÿåòñÿ åäèíñòâåííûì

ïðåïàðàòîì ñ íîîòðîïíûì êîìïîíåíòîì äåéñòâèÿ, äëÿ
êîòîðîãî óñòàíîâëåíû äèôôåðåíöèðîâî÷íûå ñòèìóëü-
íûå ñâîéñòâà, ÷òî îïðåäåëÿåòñÿ, âåðîÿòíî, åãî àíêñèî-
ëèòè÷åñêèì äåéñòâèåì. Ïîëó÷åííûå äàííûå îòêðûâà-
þò íîâûå ìåòîäè÷åñêèå âîçìîæíîñòè äëÿ èçó÷åíèÿ
ìåõàíèçìîâ íåéðîïñèõîòðîïíûõ ýôôåêòîâ ìåêñèäîëà
in vivo.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïðè èñïîëüçîâàíèè ìåêñèäîëà (100 ìã�êã) óñëîâ-
íîðåôëåêòîðíûé íàâûê ðàçëè÷åíèÿ âåùåñòâ ôîðìèðó-
åòñÿ ó 10 % îáó÷àåìûõ êðûñ.

2. Ïðè óñïåøíîé âûðàáîòêå ëåêàðñòâåííîé äèôôå-
ðåíöèðîâêè (ËÄ) ìåêñèäîë õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêèì
óðîâíåì òî÷íîñòè âîñïðîèçâåäåíèÿ (áîëåå 80 % àäåê-
âàòíûõ ðåàêöèé) è ñòàáèëüíîñòüþ, ñîïîñòàâèìûìè ñ
òàêîâûìè ïðè ôîðìèðîâàíèè ËÄ ôåíàçåïàìà.

3. Ìåêñèäîë îòíîñèòñÿ ê ãðóïïå íèçêîäèôôåðåíöè-
ðóåìûõ âåùåñòâ è õàðàêòåðèçóåòñÿ çíà÷èòåëüíî ìåíü-
øåé äèôôåðåíöèðóåìîñòüþ ïî ñðàâíåíèþ ñ àíêñèîëè-
òèêîì ôåíàçåïàìîì.
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A COMPARATIVE STUDY OF THE DEVELOPMENT OF DRUG DIFFERENTIATION
BETWEEN MEXIDOL AND PHENAZEPAM

T. S. Kalinina, T. A. Voronina, and E. V. Petryanina

Laboratory of Psychopharmacology, Zakusov Institute of Pharmacology, Russian Academy

of Medical Sciences, Baltiiskaya ul. 8, Moscow, 125315 Russia

Interceptive stimulus properties of mexidol (50 and 100 mg�kg, i.p.) and phenazepam (2 mg�kg, i.p.) were compared using the standard operant model of
liquid-reinforced drug discrimination (DD) procedure in male albino rats. Successful DD development has been shown in 100 % of phenazepam-pretreated
rats, while only 10 % of mexidol-treated animals demonstrated DD. In the case of a high stimulus control, both mexidol and phenazepam DD manifestations
showed high reproducibility (not less than 80 % adequate reactions) and stability. The results suggest that mexidol, while possessing interceptive stimulus pro-
perties, belongs to the group of moderately discriminated psychotropic drugs.
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