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Ãèäðîõëîðèä �-ôåíèëãëóòàìèíîâîé êèñëîòû (ÐÃÏÓ-135, ãëóòàðîí, íåéðîãëóòàìèí)

ïðè ïîâòîðíûõ ôîðñèðîâàííûõ äèíàìè÷åñêèõ íàãðóçêàõ, â îòëè÷èå îò ïñèõîñòèìóëÿ-

òîðà �-ôåíèëýòèëàìèíà (20 ìã/êã), â äîçàõ 13 è 26 ìã/êã ïîâûøàåò ôèçè÷åñêóþ ðàáî-

òîñïîñîáíîñòü àóòáðåäíûõ ìûøåé, à òàêæå óìåíüøàåò âûðàæåííîñòü óòîìëåíèÿ è

óñêîðÿåò àäàïòàöèþ ê íàãðóçêàì. Ôåíèëýòèëàìèí (20 ìã/êã) â äàííûõ óñëîâèÿõ ñíèæà-

åò ðàáîòîñïîñîáíîñòü è àäàïòàöèîííûå âîçìîæíîñòè, óñêîðÿåò ðàçâèòèå óòîìëåíèÿ.

Ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135, ïîäîáíî òèïè÷íûì ïñèõîñòèìóëÿòîðàì, â äîçå 26 ìã/êã ïîâû-

øàåò ñïîíòàííóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü èíáðåäíûõ ìûøåé C57BL/6 ñ àêòèâíûì

ôåíîòèïîì ñòðåññîâîãî îòâåòà, íî íå ó BALB/c — ñ ïàññèâíûì. Ñîåäèíåíèå

ÐÃÏÓ-135 ïðîÿâëÿåò ïñèõîñòèìóëèðóþùóþ àêòèâíîñòü áåç õàðàêòåðíîãî äëÿ ïñèõî-

ñòèìóëÿòîðîâ “èñòîùàþùåãî” ýôôåêòà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãèäðîõëîðèä áåòà-ôåíèëãëóòàìèíîâîé êèñëîòû; ïñèõîñòèìóëÿòî-

ðû; ôèçè÷åñêàÿ ðàáîòîñïîñîáíîñòü; äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü; ìûøè BALB/c è

C57BL/6

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Íîâîå ïðîèçâîäíîå ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû ñ ëàáî-

ðàòîðíûì øèôðîì ÐÃÏÓ-135 — ãèäðîõëîðèä �-ôå-

íèëãëóòàìèíîâîé êèñëîòû (ãëóòàðîí, íåéðîãëóòàìèí)

— îáëàäàåò íèçêîé òîêñè÷íîñòüþ [2] è øèðîêèì ñïåê-

òðîì ïñèõîòðîïíîãî äåéñòâèÿ, îäíîé èç ñîñòàâëÿþ-

ùèõ êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ ïñèõîñòèìóëèðóþùàÿ àêòèâ-

íîñòü [9, 12, 14]. Óñòàíîâëåíî òàêæå, ÷òî ñîåäèíåíèå

ÐÃÏÓ-135 ïîâûøàåò ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü

æèâîòíûõ ïðè îäíîêðàòíûõ ôîðñèðîâàííûõ ôèçè÷å-

ñêèõ íàãðóçêàõ äèíàìè÷åñêîãî è ñòàòè÷åñêîãî õàðàêòå-

ðà [9]. Âñå èçâåñòíûå ïñèõîñòèìóëÿòîðû, çàñòàâëÿÿ ðà-

áîòàòü îðãàíèçì íà ïðåäåëå âîçìîæíîãî, âûçûâàþò èñ-

òîùåíèå ðåçåðâîâ, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â ðàçâèòèè ôåíî-

ìåíà ïîñëåäåéñòâèÿ ñ âûðàæåííûì ñíèæåíèåì

ðàáîòîñïîñîáíîñòè. Òàêîãî ðîäà “èñòîùàþùåå” äåéñò-

âèå ñóùåñòâåííî ñóæàåò âîçìîæíîñòè êëèíè÷åñêîãî

èñïîëüçîâàíèÿ ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ [7]. Äëÿ ñîïîñòàâ-

ëåíèÿ ýôôåêòîâ ÐÃÏÓ-135 è òèïè÷íûõ ïñèõîñòèìóëÿ-

òîðîâ ïðåäñòàâëÿëîñü öåëåñîîáðàçíûì èçó÷åíèå åãî

âëèÿíèÿ íà ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü æèâîòíûõ

ïðè ïîâòîðíûõ ôîðñèðîâàííûõ äèíàìè÷åñêèõ íàãðóç-

êàõ. Èçâåñòíî, ÷òî òèïè÷íûå ìîíîàìèíåðãè÷åñêèå

ïñèõîñòèìóëÿòîðû — àìôåòàìèí, ñèäíîêàðá — îêà-

çûâàþò ñåëåêòèâíîå âëèÿíèå íà ñïîíòàííóþ ëîêîìî-

òîðíóþ àêòèâíîñòü èíáðåäíûõ ìûøåé: â áîëüøåé ñòå-

ïåíè ñòèìóëèðóþò ëîêîìîòîðíîå ïîâåäåíèå ó ìûøåé

C57BL/6 ñ àêòèâíûì ôåíîòèïîì ýìîöèîíàëüíî-ñòðåñ-

ñîâîé ðåàêöèè (ÝÑÐ), ÷åì ó ìûøåé BALB/c — ñ ïàñ-

ñèâíûì [8, 10, 15]. Ýòîò ôåíîìåí ïðÿìî êîððåëèðóåò

ñî ñòèìóëèðóþùèì âëèÿíèåì ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ íà

ýêñïðåññèþ ðàííèõ ãåíîâ c-Fos — ïîêàçàòåëÿ àêòèâà-

öèè íåéðîíîâ — ïðåèìóùåñòâåííî â äîôàìèíåðãè÷å-

ñêèõ ñòðóêòóðàõ ìîçãà, òåñíî ñâÿçàííûõ ñ ðåãóëÿöèåé

ïñèõîìîòîðíûõ ôóíêöèé. Ïîä äåéñòâèåì ïñèõîñòèìó-

ëÿòîðîâ ýêñïðåññèÿ ãåíîâ c-Fos âîçðàñòàåò â áîëüøåé

ñòåïåíè ó ìûøåé C57BL/6, ÷åì ó ìûøåé BALB/c [10].

Ïîñêîëüêó òàêîå ñïåöèôè÷íîå äëÿ ìîíîàìèíåðãè÷å-

ñêèõ ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ âëèÿíèå íà ñïîíòàííóþ ëî-

êîìîòîðíóþ àêòèâíîñòü ìûøåé BALB/c è C57BL/6 íå

õàðàêòåðíî äëÿ âåùåñòâ ñ èíûì òèïîì ïñèõîòðîïíîé

àêòèâíîñòè [8], âûïîëíåíèå ïîäîáíîãî èññëåäîâàíèÿ ñ

ñîåäèíåíèåì ÐÃÏÓ-135 ìîæåò âíåñòè ñóùåñòâåííûé

âêëàä â ïîíèìàíèå ìåõàíèçìîâ åãî ïñèõîòðîïíîãî

äåéñòâèÿ. Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû: èçó÷åíèå âëèÿíèÿ â

ðàçíûõ äîçàõ ãèäðîõëîðèäà áåòà-ôåíèëãëóòàìèíîâîé

êèñëîòû íà ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü æèâîòíûõ

ïðè ïîâòîðÿþùèõñÿ ôîðñèðîâàííûõ äèíàìè÷åñêèõ

íàãðóçêàõ è ñïîíòàííóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü èí-

áðåäíûõ ìûøåé ñ àêòèâíûì (C57BL/6) è ïàññèâíûì

(BALB/c) ôåíîòèïàìè ýìîöèîíàëüíî-ñòðåññîâîé ðå-

àêöèè.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî â ñîîòâåòñòâèè ñ ÃÎÑÒ

Ð-53434-2009 “Ïðèíöèïû íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé

ïðàêòèêè” è ïðàâèëàìè Åâðîïåéñêîé êîíâåíöèè ïî çà-

ùèòå ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ, èñïîëüçóåìûõ äëÿ ýêñ-

ïåðèìåíòàëüíûõ è èíûõ íàó÷íûõ öåëåé (1986), îäîá-

ðåíî Ðåãèîíàëüíûì Íåçàâèñèìûì Ýòè÷åñêèì Êîìèòå-

òîì (ÃÓ Âîëãîãðàäñêèé Ìåäèöèíñêèé Íàó÷íûé

Öåíòð): ïðîòîêîë ¹ 140 – 2011 îò 11.06.2011 ã. Ýêñïå-
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ðèìåíòû ïðîâîäèëè íà 40 àóòáðåäíûõ ìûøàõ-ñàìöàõ

(22 – 24 ã) (ÔÃÓÏ “Ïèòîìíèê ëàáîðàòîðíûõ æèâîò-

íûõ “Ðàïïîëîâî” ÐÀÌÍ), à òàêæå èíáðåäíûõ ìû-

øàõ-ñàìöàõ (20 – 22 ã) ëèíèé BALB/c (n = 40) è

C57BL/6 (n = 40) (ÍÏÏ “Ïèòîìíèê ëàáîðàòîðíûõ æè-

âîòíûõ ÔÈÁÕ ÐÀÍ”), ñîäåðæàâøèõñÿ â ñòàíäàðòíûõ

óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ñ 12-÷àñîâûì ñâåòî-òåìíîâûì öèê-

ëîì, ïðè òåìïåðàòóðå âîçäóõà 20 � 2 °C, âëàæíîñòè

60 %, ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è ïîëíîðàöèîííîìó

ãðàíóëèðîâàííîìó êîðìó (ÃÎÑÒ Ð 50258-92).

Îöåíêó âëèÿíèÿ ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 íà ôèçè÷å-

ñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü æèâîòíûõ ïðè ïîâòîðíûõ

ôîðñèðîâàííûõ äèíàìè÷åñêèõ íàãðóçêàõ âûïîëíÿëè

íà àóòáðåäíûõ ìûøàõ â òåñòå “íåèçáåãàåìîãî ïðèíó-

äèòåëüíîãî ïëàâàíèÿ ñ ãðóçîì” [11]. Äëÿ ìîäåëèðîâà-

íèÿ äîïîëíèòåëüíîé íàãðóçêè èñïîëüçîâàëè ïëàñòèëè-

íîâûé ãðóç, âåñ êîòîðîãî ñîñòàâëÿë 18 % îò ìàññû

òåëà æèâîòíîãî. Âåñ ãðóçà ïîäáèðàëè ýìïèðè÷åñêèì

ïóòåì, òàêèì îáðàçîì, ÷òîáû æèâîòíûå ïëàâàëè íå ìå-

íåå 15 è íå áîëåå 30 ìèí. Ðåãèñòðèðîâàëè äëèòåëü-

íîñòü ïëàâàíèÿ ìûøåé ñ ãðóçîì “äî ïðåäåëà” èëè

“ïîëíîãî óòîìëåíèÿ” — òî åñòü äî òåõ ïîð, ïîêà æè-

âîòíîå, ïîãðóçèâøååñÿ ïîä âîäó, íå ìîæåò ñàìîñòîÿ-

òåëüíî âûïëûòü íà ïîâåðõíîñòü â òå÷åíèå 5 ñ. Ôîðñè-

ðîâàííûå ôèçè÷åñêèå íàãðóçêè ïðåäúÿâëÿëè æèâîò-

íûì 6 ñóò (åæåäíåâíî îäíîêðàòíî). Ïëàâàíèå îñóùå-

ñòâëÿëè â öèëèíäðè÷åñêîé åìêîñòè ñ ïðåäâàðèòåëüíî

îòñòîåííîé (äëÿ óìåíüøåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ðàñòâîðåí-

íîãî ãàçà) âîäîé (24 – 26 °C), â êîòîðóþ äîáàâëÿëè íå-

áîëüøîå êîëè÷åñòâî äåòåðãåíòà ñ öåëüþ ïðåäîòâðàùå-

íèÿ îáðàçîâàíèÿ ïóçûðüêîâ âîçäóõà â øåðñòè è åå ïîë-

íîãî ñìà÷èâàíèÿ. Ãðóç ôèêñèðîâàëè ê îñíîâàíèþ õâî-

ñòà æèâîòíîãî. Ïðåäâàðèòåëüíî, çà 7 ñóòîê äî íà÷àëà

ýêñïåðèìåíòà, ïî ðåçóëüòàòàì îäíîêðàòíîãî âûïîëíå-

íèÿ òåñòà ôîðìèðîâàëè îäíîðîäíûå ãðóïïû æèâîòíûõ

òàê, ÷òîáû ðàçëè÷èÿ â ñðåäíèõ ïîêàçàòåëÿõ âðåìåíè

ïëàâàíèÿ äî ïðåäåëà ìåæäó ãðóïïàìè ñîñòàâëÿëè íå

áîëåå 5 %. Ïîñêîëüêó â ëèòåðàòóðå îòñóòñòâóþò ñâåäå-

íèÿ îá èçó÷åíèè ýôôåêòîâ òèïè÷íûõ ïñèõîñòèìóëÿòî-

ðîâ â äàííîì òåñòå ïî èäåíòè÷íîé ñõåìå, â êà÷åñòâå

ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè ïñèõîñòèìóëÿòîð

ñòðóêòóðíî áëèçêèé ñ èçó÷àåìûì ñîåäèíåíèåì —

�-ôåíèëýòèëàìèí (ÔÝÀ) (“Sigma-Aldrich”, Ãåðìàíèÿ).

Èçó÷åíèå âëèÿíèÿ ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 íà ñïîí-

òàííóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü (ÑÄÀ) ïðîâîäèëè íà

èíáðåäíûõ ìûøàõ ëèíèé BALB/c è C57BL/6. Äëÿ ðå-

ãèñòðàöèè ÑÄÀ èñïîëüçîâàëè èíôðàêðàñíûé àêòèìåòð

ôèðìû “Panlab” (Èñïàíèÿ) ñ ïðîãðàììíûì îáåñïå÷å-

íèåì ActiTrack. Íàáëþäåíèå çà æèâîòíûìè îñóùåñòâ-

ëÿëè â òå÷åíèå 10 ìèí, ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé 20-ìè-

íóòíîé àäàïòàöèè ê ýêñïåðèìåíòàëüíîé êàìåðå äëÿ

èñêëþ÷åíèÿ îðèåíòèðîâî÷íîé êîìïîíåíòû äâèãàòåëü-

íîé àêòèâíîñòè. Ðåãèñòðèðîâàëè: îáùóþ äâèãàòåëü-

íóþ àêòèâíîñòü (ñóììàðíûé ïîêàçàòåëü ãîðèçîíòàëü-

íîé àêòèâíîñòè è ñòåðåîòèïèè), ãîðèçîíòàëüíóþ àê-

òèâíîñòü, ñòåðåîòèïèþ (ò.å. äâèæåíèÿ ïðè îòñóòñòâèè

ïåðåìåùåíèÿ), êîëè÷åñòâî âåðòèêàëüíûõ ñòîåê, ñðåä-

íþþ ñêîðîñòü ïåðåìåùåíèÿ (ñì/ñ), ïðîéäåííóþ äèñ-

òàíöèþ (ñì) [10, 11]. Òàê êàê, ñåëåêòèâíîå âëèÿíèå ìî-

íîàìèíåðãè÷åñêèõ ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ íà

äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü ìûøåé BALB/c è C57BL/6

èçâåñòíî [8, 10, 15], â äàííîì òåñòå ïðåïàðàòû ñðàâíå-

íèÿ íå èñïîëüçîâàëè.

Âåùåñòâî ÐÃÏÓ-135 ââîäèëè æèâîòíûì âíóòðèæå-

ëóäî÷íî â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå â äîçàõ 13,0; 26,0 è

52,0 ìã/êã [9] çà 60 ìèí äî íà÷àëà ýêñïåðèìåíòîâ.

ÔÝÀ ðàñòâîðÿëè â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå è ââîäèëè

æèâîòíûì âíóòðèáðþøèííî çà 5 ìèí äî òåñòèðîâàíèÿ

â äîçå 20 ìã/êã, â êîòîðîé îí îêàçûâàåò âûðàæåííîå

ïñèõîñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå è íå âûçûâàåò ó ìû-

øåé ñóäîðîã è ñòåðåîòèïèè (âåðòèêàëèçàöèÿ) [4 – 6],

êîòîðûå ìîãëè áû ñóùåñòâåííûì îáðàçîì èñêàçèòü ðå-

çóëüòàòû íàñòîÿùåãî ýêñïåðèìåíòà. Êîíòðîëüíûå æè-

âîòíûå ïîëó÷àëè äèñòèëëèðîâàííóþ âîäó â ýêâèâà-

ëåíòíîì îáúåìå.

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ:

ïàêåòû ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà Statistica 6.0, BioStat

2008; àíàëèç Êðàñêåëà-Óîëëèñà, êðèòåðèé Íüþìå-

íà-Êåéëñà; U-êðèòåðèé Ìàííà-Óèòíè.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ó æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû ôèçè÷åñêàÿ ðàáî-

òîñïîñîáíîñòü ïðè åæåäíåâíîì ïðåäúÿâëåíèè ôîðñè-

ðîâàííîé äèíàìè÷åñêîé ðàáîòû ïðåòåðïåâàëà ñóùåñò-

âåííûå èçìåíåíèÿ â äèíàìèêå 6-ñóòî÷íîãî ýêñïåðè-

ìåíòà (ðèñ. 1). Òàê, íà 2-å ñóòêè òåñòèðîâàíèÿ äëèòåëü-

íîñòü ïëàâàíèÿ äî óòîìëåíèÿ ó æèâîòíûõ

êîíòðîëüíîé ãðóïïû âîçðîñëà ïî îòíîøåíèþ ê ïîêàçà-

òåëþ èñõîäíîãî ïëàâàíèÿ íà 88,6 %, íà 3-è ñóòêè ñî-

êðàòèëàñü (íà 28,2 % ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëåì 2-õ

ñóòîê), íî îñòàâàëàñü âûøå èñõîäíûõ çíà÷åíèé, ÷òî,

âåðîÿòíî, îáóñëîâëåíî ìîáèëèçàöèåé ðåñóðñîâ îðãà-

íèçìà. Íà÷èíàÿ ñ 4-õ ñóòîê, ó ìûøåé êîíòðîëüíîé

ãðóïïû îòìå÷àëè ïðîãðåññèðóþùåå óìåíüøåíèå âðå-

ìåíè ïëàâàíèÿ (íèæå èñõîäíîãî çíà÷åíèÿ ïîêàçàòåëÿ),

ñâèäåòåëüñòâóþùåå î íàðàñòàíèè óòîìëåíèÿ è èñòî-

ùåíèè. Íàèáîëüøåå ñîêðàùåíèå âðåìåíè ïëàâàíèÿ íà

60,7 % ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì äíåì îòìå÷àëîñü

íà 5-å ñóòêè ýêñïåðèìåíòà.

Íà÷èíàÿ ñ 2 – 3 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ ÔÝÀ, ó ìûøåé

îòìå÷àëè äâèãàòåëüíîå âîçáóæäåíèå — îíè õàîòè÷íî

ïåðåìåùàëèñü ïî êëåòêå, ÷àñòî ñîâåðøàëè âåðòèêàëü-

íûå ñòîéêè è ïðûæêè. Êðîìå òîãî, ó íèõ áûëà ïîâû-

øåíà ðåàêöèÿ íà çâóêîâîå (ïîñòóêèâàíèå ïî êëåòêå) è

òàêòèëüíîå (ïðèêîñíîâåíèå êàðàíäàøîì) ðàçäðàæå-

íèå, ÷òî âûðàæàëîñü âîêàëèçàöèåé, ïîäïðûãèâàíèåì,

à â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ àãðåññèåé â îòíîøåíèè òàê-

òèëüíîãî ðàçäðàæèòåëÿ è äðóã äðóãà. Ââåäåíèå ÔÝÀ

âûçûâàëî ó æèâîòíûõ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå óìåíü-

øåíèå âðåìåíè ïëàâàíèÿ äî “ïðåäåëà” ïî ñðàâíåíèþ ñ

èñõîäíûì çíà÷åíèåì è ñ ïîêàçàòåëåì êîíòðîëüíûõ

æèâîòíûõ ïðè òåñòèðîâàíèè â 1 – 3-è ñóòêè ýêñïåðè-

ìåíòà (ðèñ. 1). Ê 4-ì ñóòêàì ó ìûøåé äàííîé ãðóïïû

íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå âðåìåíè ïëàâàíèÿ íà 61,1 %

8 È. Í. Òþðåíêîâ è äð.



ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì òåñòèðîâàíèåì, âîçìîæ-

íî ñâÿçàííîå ñ àäàïòàöèåé ê ïîâòîðÿþùèìñÿ íàãðóç-

êàì. Çàòåì â 5-å è 6-å ñóòêè äëèòåëüíîñòü ïëàâàíèÿ

óìåíüøàëàñü è íå îòëè÷àëàñü îò ïîêàçàòåëåé êîíòðî-

ëÿ, ÷òî ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î áûñòðîì ñíèæåíèè

àäàïòàöèîííûõ âîçìîæíîñòåé ó æèâîòíûõ (èñòîùå-

íèè). Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïðè ïîãðóæåíèè ìû-

øåé, ïîëó÷àâøèõ ÔÝÀ, â ðåçåðâóàð ñ âîäîé, îíè äå-

ìîíñòðèðîâàëè áîëüøóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü,

÷åì æèâîòíûå èç äðóãèõ ãðóïï: ÷àñòî ñîâåðøàëè

ïðûæêè, ïîäíûðèâàíèÿ, âðàùåíèå âîêðóã ñâîåé îñè,

íåïðåðûâíî àêòèâíî ïëàâàëè, âûïîëíÿÿ èíòåíñèâíûå

ãðåáêè âñåìè ÷åòûðüìÿ êîíå÷íîñòÿìè. Â îñòàëüíûõ

æå ãðóïïàõ ó æèâîòíûõ ïåðèîäû àêòèâíîãî ïëàâàíèÿ

ñìåíÿëèñü ïàññèâíûì ïëàâàíèåì, âî âðåìÿ êîòîðîãî

îíè ïàññèâíî äðåéôîâàëè, ïåðåáèðàÿ îäíîé-äâóìÿ ëà-

ïàìè, ïåðèîäè÷åñêè çàñòûâàëè â ñîñòîÿíèè èììîáè-

ëèçàöèè. Âåðîÿòíî, ñòîëü âûñîêàÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâ-

íîñòü ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ÔÝÀ, ïðèâîäèëà ê áûñò-

ðîìó èñòîùåíèþ ñèë è ðàçâèòèþ óòîìëåíèÿ, ÷òî ïðè-

âåëî ê ñîêðàùåíèþ âðåìåíè ïëàâàíèÿ.

ÐÃÏÓ-135 â äîçå 13 ìã/êã ÷åðåç 1 ÷ ïîñëå ââåäåíèÿ

ïîâûøàë ëîêîìîòîðíóþ àêòèâíîñòü æèâîòíûõ â äî-

ìàøíåé êëåòêå, íå âëèÿÿ íà ðåàêöèþ íà òàêòèëüíûå è

çâóêîâûå ðàçäðàæèòåëè îñòàâàëàñü áåç èçìåíåíèé: â

îòëè÷èå îò æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ÔÝÀ, îíè íå îòâå-

÷àëè âîêàëèçàöèåé è àãðåññèåé. Â ýòîé äîçå âåùåñòâî

ÐÃÏÓ-135 ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî óâåëè÷èâàëî âðåìÿ

ïëàâàíèÿ æèâîòíûõ â 1 – 3-è ñóòêè ýêñïåðèìåíòà ïî

ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûìè äàííûìè è ïîêàçàòåëåì ãðóï-

ïû êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (ðèñ. 1), ÷òî ñâèäåòåëüñò-

âóåò î âûðàæåííîì ïîâûøåíèè ôèçè÷åñêîé âûíîñëè-

âîñòè. Ïðè òåñòèðîâàíèè â 4-å è 5-å ñóòêè äëèòåëü-

íîñòü ïëàâàíèÿ ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ñîåäèíåíèå

ÐÃÏÓ-135 â äîçå 13 ìã/êã, ñóùåñòâåííî óìåíüøèëàñü

è íå èìåëà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ñ ïîêà-

çàòåëåì êîíòðîëüíûõ ìûøåé. Íà 6-å ñóòêè âíîâü îòìå-

÷àëîñü óâåëè÷åíèå âðåìåíè ïëàâàíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ

ïðåäûäóùèì äíåì òåñòèðîâàíèÿ, ÷òî ìîæåò áûòü

ñëåäñòâèåì àäàïòàöèè è óêàçûâàåò íà òî, ÷òî ïîâûøå-

íèå ôèçè÷åñêîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè ó æèâîòíûõ ýòîé

ãðóïïû â ïåðâûå ñóòêè ýêñïåðèìåíòà ïðîèñõîäèëî çà

ñ÷åò ìîáèëèçàöèè ðåçåðâíûõ âîçìîæíîñòåé áåç èõ èñ-

òîùåíèÿ.

Ïîâåäåíèå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ñîåäèíåíèå

ÐÃÏÓ-135 â äîçå 26 ìã/êã, âèçóàëüíî íå îòëè÷àëîñü îò

ïîâåäåíèÿ êîíòðîëüíûõ ìûøåé. Â ïåðâûå ñóòêè ýêñ-

ïåðèìåíòà ó íèõ îòìå÷àëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå

ïîâûøåíèå âðåìåíè ïëàâàíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîä-

íûì óðîâíåì è ñ ïîêàçàòåëåì êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ

(ðèñ. 1). Íà 2-å ñóòêè ýêñïåðèìåíòà âðåìÿ ïëàâàíèÿ ó

ìûøåé ýòîé ãðóïïû óâåëè÷èâàëîñü íà 30,36 % ïî

ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì òåñòèðîâàíèåì, íî íå èìåëî

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ñ ïîêàçàòåëåì êîí-

òðîëüíîé ãðóïïû. Ïðè òåñòèðîâàíèè â 3-è è 4-å ñóòêè

ýêñïåðèìåíòà äëèòåëüíîñòü ïëàâàíèÿ ó æèâîòíûõ, êî-

òîðûì ââîäèëè ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135 â äîçå 26 ìã/êã,

ñîêðàùàëàñü, íî îñòàâàëàñü áîëüøåé, ÷åì ó êîíòðîëü-

íûõ ìûøåé, õîòÿ ðàçëè÷èÿ íå áûëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà-

÷èìû. Äàëüíåéøåãî ñíèæåíèÿ ôèçè÷åñêîé ðàáîòîñïî-

ñîáíîñòè ó æèâîòíûõ ýòîé ãðóïïû íå îòìå÷àëè, íà 5-å

è 6-å ñóòêè òåñòèðîâàíèÿ âðåìÿ ïëàâàíèÿ ó íèõ áûëî

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî áîëüøå, ÷åì ó êîíòðîëüíûõ.

Òàêèì îáðàçîì, ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135 â äîçå 26 ìã/êã

óâåëè÷èâàåò ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü æèâîò-

íûõ, íî â ìåíüøåé ñòåïåíè, ÷åì â äîçå 13 ìã/êã, à òàê-

æå óìåíüøàåò âûðàæåííîñòü óòîìëåíèÿ è óñêîðÿåò

àäàïòàöèþ æèâîòíûõ ê ïðåäúÿâëÿåìûì íàãðóçêàì.
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 â ðàçëè÷íûõ äîçàõ è ôåíèëýòèëàìèíà íà ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü àóòáðåäíûõ ìû-

øåé ïðè ïîâòîðÿþùèõñÿ ôîðñèðîâàííûõ äèíàìè÷åñêèõ íàãðóçêàõ â òåñòå íåèçáåãàåìîãî ïðèíóäèòåëüíîãî ïëàâàíèÿ ñ ãðóçîì

(n = 8).

**
— p < 0,01; *** — p < 0,001 — ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé æèâîòíûõ (êîíòðîëü + ïëàâàíèå) (ðàíãîâûé îäíîôàêòîðíûé àíàëèç Êðàñêå-

ëà-Óîëëèñà, êðèòåðèé Íüþìåíà-Êåéëñà).



Â äîçå 52 ìã/êã ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135 ó æèâîòíûõ

óêîðà÷èâàåò âðåìÿ ïëàâàíèÿ äî óòîìëåíèÿ (ðèñ. 1),

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè

ãðóïïû êîíòðîëÿ â 1 – 4-å ñóòêè òåñòèðîâàíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, èçó÷àåìîå ñîåäèíåíèå îêàçàëî äî-

çîçàâèñèìîå âëèÿíèå íà ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîá-

íîñòü æèâîòíûõ â óñëîâèÿõ ïîâòîðÿþùèõñÿ ïðåäåëü-

íûõ ôèçè÷åñêèõ íàãðóçîê: â äîçå 13 ìã/êã è, â ìåíü-

øåé ñòåïåíè, 26 ìã/êã – ïîâûøàëî ôèçè÷åñêóþ ðàáî-

òîñïîñîáíîñòü, â äîçå 26 ìã/êã òàêæå óìåíüøàëî

âûðàæåííîñòü óòîìëåíèÿ è óñêîðÿëî àäàïòàöèþ ê

ïðåäúÿâëÿåìûì íàãðóçêàì.

Â äîçå 52 ìã/êã ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135 ñíèæàëî ôè-

çè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü æèâîòíûõ, ÷òî ìîæåò

áûòü ñëåäñòâèåì ïðîÿâëåíèÿ ñåäàòèâíîãî ýôôåêòà ïðè

èñïîëüçîâàíèè âåùåñòâà â âûñîêèõ äîçàõ [9]. Ôåíèë-

ýòèëàìèí â óñëîâèÿõ ìíîãîêðàòíîãî ïðåäúÿâëåíèÿ æè-

âîòíûì ïðåäåëüíûõ ôèçè÷åñêèõ íàãðóçîê íå òîëüêî íå

ïîâûøàë ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü æèâîòíûõ,

à, íàïðîòèâ, óìåíüøàë åå, óñêîðÿë ðàçâèòèå óòîìëå-

íèÿ, ñíèæàë àäàïòàöèîííûå âîçìîæíîñòè. Ñõîäíûå

äàííûå ïîëó÷åíû äëÿ ñèäíîêàðáà [7].

Àíàëèç ñïîíòàííîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðî-

âåäåí ñ èñïîëüçîâàíèåì ôàðìàêîãåíåòè÷åñêîãî ïîäõî-

äà íà èíáðåäíûõ ìûøàõ ëèíèé BALB/c è C57BL/6 ñ

ðàçëè÷íûì ôåíîòèïîì ýìîöèîíàëüíî-ñòðåññîâîãî îò-

âåòà. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå èçìåíåíèÿ ïðàêòè÷åñêè

âñåõ ïîêàçàòåëåé ÑÄÀ ìûøåé ëèíèè C57BL/6 â ñðàâ-

íåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé îêàçàëèñü íàèáîëåå âû-

ðàæåíû ó ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 â äîçå 26 ìã/êã

(ðèñ. 2, 3). ÐÃÏÓ-135 â äîçå 26 ìã/êã ïîâûøàëî óðî-

âåíü îáùåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè, ãîðèçîíòàëüíîé

àêòèâíîñòè (ðèñ. 2, à, á ), óâåëè÷èâàëî ïðîéäåííóþ

äèñòàíöèþ è ñðåäíþþ ñêîðîñòü ïåðåìåùåíèé

(ðèñ. 3, à, á ). Çàðåãèñòðèðîâàíî çíà÷èìîå óâåëè÷åíèå

ñòåðåîòèïè÷åñêèõ äâèæåíèé (ñòîéêè è ïðûæêè)

(ðèñ. 2, â, ã ). Â îñòàëüíûõ äîçàõ ñîåäèíåíèå íå îêàçû-

âàëî âëèÿíèÿ íà ÑÄÀ ìûøåé äàííîé ëèíèè.

Ïàðàìåòðû ÑÄÀ ìûøåé ëèíèè BALB/c íà ôîíå

ââåäåíèÿ ÐÃÏÓ-135 âî âñåì èçó÷åííîì äèàïàçîíå äîç

ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíÿëèñü â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé

êîíòðîëÿ. Óñòàíîâëåíî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå ñíè-

æåíèå êîëè÷åñòâà âåðòèêàëüíûõ ñòîåê ïîñëå ââåäåíèÿ

ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 â äîçàõ 13 è 52 ìã/êã (ðèñ. 2, â ).

Ýòè äàííûå äëÿ äîçû 52 ìã/êã ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135

ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè ýêñïåðèìåíòà ïî èçó÷å-

íèþ ôèçè÷åñêîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè è, âåðîÿòíî ÿâëÿ-

þòñÿ ñëåäñòâèåì ïðîÿâëåíèÿ ñåäàòèâíûõ ñâîéñòâ âå-

ùåñòâà â óêàçàííîé äîçå. Âî âñåì èçó÷åííîì äèàïàçî-

íå äîç ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135 óñèëèâàëî ìåæëèíåéíûå
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à) Îáùàÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü á) Ãîðèçîíòàëüíàÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü

â) Êîëè÷åñòâî âåðòèêàëüíûõ ñòîåê

ã) Ñòåðåîòèïèÿ
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 â ðàçëè÷íûõ äîçàõ íà ïàðàìåòðû ñïîíòàííîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè èíáðåäíûõ ìûøåé

ëèíèé BALB/c è C57BL/6 (n = 10).

Çäåñü è íà ðèñ. 3:
*

— p < 0,05;
**

— p < 0,01 — ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëåì êîíòðîëÿ ñîîòâåòñòâóþùåé ëèíèè ìûøåé;
#

— p < 0,05;
##

— p < 0,01;
###

— p < 0,001 — ìåæëèíåéíûå ðàçëè÷èÿ (íåïàðàìåòðè÷åñêèé U-êðèòåðèé Ìàííà-Óèòíè).



ðàçëè÷èÿ ïàðàìåòðîâ ñïîíòàííîé äâèãàòåëüíîé àêòèâ-

íîñòè èíáðåäíûõ ìûøåé (ðèñ. 2, 3).

Àêòèâàöèÿ ñïîíòàííîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè

ïîä âëèÿíèåì ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 ó ìûøåé ëèíèè

C57BL/6, íî íå ó BALB/c õàðàêòåðíà äëÿ ïñèõîñòèìó-

ëÿòîðîâ [8, 10, 15]. Òàê, ýôôåêò àìôåòàìèíà è ñèäíî-

êàðáà íàèáîëåå âûðàæåí ïðè àêòèâíîì îòâåòå íà

ñòðåññ è â ìåíüøåé ñòåïåíè — ïðè ïàññèâíî-îáîðîíè-

òåëüíîì [8]. Óñèëåíèå ìîòîðèêè, îæèâëåíèå è îáëåã-

÷åíèå èíèöèàöèè äâèæåíèé — ñïåöèôè÷åñêèé ïðè-

çíàê äåéñòâèÿ ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ. Ýôôåêò ìîæåò

áûòü ðåàëèçîâàí ÷åðåç ðÿä ìåõàíèçìîâ, îäíàêî, ó÷è-

òûâàÿ óñèëåíèå ñòåðåîòèïèè ïîä âëèÿíèåì ñîåäèíå-

íèÿ ÐÃÏÓ-135, óêàçûâàåò íà ðåøàþùóþ ðîëü â ýòîì

ïðîöåññå äîôàìèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû. Ïîäòâåðæäå-

íèåì ýòîìó ïðåäïîëîæåíèþ ñëóæèò è òî, ÷òî â ïðîâå-

äåííûõ ðàíåå èññëåäîâàíèÿõ, ó ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135

âûÿâëåíû êîñâåííûå ïðèçíàêè ñòèìóëÿöèè äîôàìè-

íåðãè÷åñêîé íåéðîïåðåäà÷è: à) ïîòåíöèðîâàíèå ñòå-

ðåîòèïèè, âûçâàííîé àãîíèñòîì ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ

äîôàìèíîâûõ ðåöåïòðîâ àïîìîðôèíîì [9], á) àíòàãî-

íèçì ñ ãàëîïåðèäîëîì — áëîêàòîðîì ïîñòñèíàïòè÷å-

ñêèõ äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ â òåñòå ãàëîïåðèäîëî-

âîé êàòàëåïñèè [9], â) ñòèìóëÿöèÿ îáìåíà äîôàìèíà â

ìåçîëèìáè÷åñêèõ ñòðóêòóðàõ, ôðîíòàëüíîé êîðå è

ñòðèàòóìå [9]. Ïåðå÷èñëåííîå òèïè÷íî äëÿ áîëüøèí-

ñòâà êëàññè÷åñêèõ ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ, òàêèõ êàê àì-

ôåòàìèíû, ñèäíîíèìèíû, ìåòèëêñàíòèíû.

Íà íàëè÷èå ó äàííîãî ñîåäèíåíèÿ ïñèõîñòèìóëè-

ðóþùåãî äåéñòâèÿ óêàçûâàåò ðÿä åãî ýôôåêòîâ: àêòè-

âèðóþùåå âëèÿíèå íà ñïîíòàííóþ ëîêîìîòîðíóþ è

èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü â “îòêðûòîì ïîëå”

[14]; óëó÷øåíèå ýìîöèîíàëüíîãî ôîíà íà ìîäåëÿõ òðå-

âîæíîñòè è äåïðåññèè [1, 12, 13]; íîîòðîïíûå ñâîéñò-

âà íà ìîäåëÿõ àññîöèàòèâíîãî îáó÷åíèÿ [9, 14].

Òàêèì îáðàçîì, ñîâîêóïíîñòü äàííûõ, ïîëó÷åííûõ

â íàñòîÿùåé ðàáîòå è ïðåäøåñòâóþùèõ åé èññëåäîâà-

íèÿõ, ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü íàëè÷èå ó ñîåäèíåíèÿ

ÐÃÏÓ-135 ïñèõîñòèìóëèðóþùåãî ýôôåêòà. Â êà÷åñòâå

ïîäòâåðæäåíèÿ ýòîìó ìîæíî ðàññìàòðèâàòü âûÿâëåí-

íîå ðàíåå àêòèâèðóþùåå âëèÿíèå ÐÃÏÓ-135 íà èîí-

íûå êàíàëû íåéðîíîâ ìîëëþñêîâ — óâåëè÷åíèå àì-

ïëèòóäû òðàíñìåìáðàííûõ êàëüöèåâûõ, íàòðèåâûõ è

êàëèåâûõ èîííûõ òîêîâ â êîíöåíòðàöèÿõ 1 – 100 ìêÌ,

êîòîðîå ìîæåò ïðèâîäèòü ê ïîâûøåíèþ ôóíêöèîíàëü-

íîé àêòèâíîñòè íåéðîíîâ, âêëþ÷àÿ àêòèâàöèþ ãåíîì-

íîãî àïïàðàòà è óñèëåííûé âûáðîñ ìåäèàòîðîâ, ÷òî

õàðàêòåðíî äëÿ ïñèõîñòèìóëÿòîðîâ [3].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ãèäðîõëîðèä áåòà-ôåíèëãëóòàìèíîâîé êèñëîòû

(ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135) îêàçûâàåò äîçîçàâèñèìîå

âëèÿíèå íà ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü àóòáðåä-

íûõ ìûøåé ïðè ïîâòîðÿþùèõñÿ ôîðñèðîâàííûõ äè-

íàìè÷åñêèõ íàãðóçêàõ: â äîçå 13 ìã/êã è, â ìåíüøåé

ñòåïåíè, â äîçå 26 ìã/êã ïîâûøàåò ôèçè÷åñêóþ ðàáî-

òîñïîñîáíîñòü, â äîçå 26 ìã/êã òàêæå óìåíüøàåò âûðà-

æåííîñòü óòîìëåíèÿ è óñêîðÿåò àäàïòàöèþ ê ïðåäúÿâ-

ëÿåìûì íàãðóçêàì. Ôåíèëýòèëàìèí â óñëîâèÿõ ìíîãî-

êðàòíîãî ïðåäúÿâëåíèÿ æèâîòíûì ïðåäåëüíûõ ôèçè-

÷åñêèõ íàãðóçîê ñíèæàåò ðàáîòîñïîñîáíîñòü è àäàïòà-

öèîííûå âîçìîæíîñòè, óñêîðÿåò ðàçâèòèå óòîìëåíèÿ.

2. Ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135, ïîäîáíî òèïè÷íûì ïñè-

õîñòèìóëÿòîðàì, â äîçå 26 ìã/êã ïîâûøàåò ñïîíòàí-

íóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü ó ìûøåé ëèíèè

C57BL/6, íî íå ó BALB/c; â äèàïàçîíå äîç

13 – 52 ìã/êã óñèëèâàåò ìåæëèíåéíûå ðàçëè÷èÿ äâèãà-

òåëüíîé àêòèâíîñòè, ÷òî óêàçûâàåò íà íàëè÷èå ó íåãî

ïñèõîñòèìóëèðóþùåãî äåéñòâèÿ.

3. Â äîçå 52 ìã/êã ñîåäèíåíèå ÐÃÏÓ-135 ñíèæàåò

ôèçè÷åñêóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü àóòáðåäíûõ ìûøåé,

óìåíüøàåò ñïîíòàííóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü ó

ìûøåé ñ ïàññèâíûì òèïîì ýìîöèîíàëüíî-ñòðåññîâîé

ðåàêöèè BALB/c, ÷òî ìîæåò áûòü ñëåäñòâèåì ñåäàòèâ-

íîãî ýôôåêòà ïðè èñïîëüçîâàíèè âåùåñòâà â äàííîé

äîçå.

Ïñèõîñòèìóëèðóþùåå äåéñòâèå 11
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Ðèñ. 3. Âëèÿíèå ñîåäèíåíèÿ ÐÃÏÓ-135 â ðàçëè÷íûõ äîçàõ íà ïðîéäåííóþ äèñòàíöèþ è ñðåäíþþ ñêîðîñòü ïåðåìåùåíèÿ èíáðåäíûõ

ìûøåé ëèíèé BALB/c è C57BL/6 (n = 10).

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî íà ðèñ. 2.
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SOME ASPECTS OF THE PSYCHOSTIMULANT EFFECT OF A PHENYL DERIVATIVE

OF GLUTAMIC ACID (RGPU-135, GLUTARONE) IN EXPERIMENTAL ANIMALS
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Hydrochloride of �–phenylglutamic acid (RGPU-135, glutarone, neuroglutamine) administered in dosis 13 mg/kg and 26 mg/kg doses increases exercise per-

formance of outbred mice in repeated forced dynamic load test, reduces the intensity of fatigue, and accelerates adaptation to loading. In contrast, �-phenylet-

hylamine (20 mg/kg) under the same conditions decreases the exercise performance and adaptation capacity and accelerates the development of fatigue. The

RGPU-135 compound, similar to typical psychostimulants, in a dose of 26 mg/kg increases the spontaneous motion activity of inbred C57BL/6 mice with the

active phenotype of stress response, but not in the BALB/c line mice with the passive phenotype. The RGPU-135 exhibits a psychostimulant activity without an

“exhaustive” effect characteristic of psychostimulants.

Keywords: hydrochloride of beta-phenylglutamic acid; psychostimulants; exercise performance; motion activity; BALB/c and C57BL/6 mice
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