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Öå ëüþ èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî âû ÿñ íå íèå çíà ÷å íèÿ ñè ñ òå ìû ÃÀÌÊ, äî ôà ìè íà è êîð òè êî ëè áå ðè íà (ÊÐÃ) â ïðè ëå -
æà ùåì ÿä ðå äëÿ ïîä êðåï ëÿ þ ùèõ ýô ôåê òîâ ðÿ äà ïñè õî àê òèâ íûõ âå ùåñòâ (îïè à òîâ, îïèî è äîâ, ïñè õî ñòè ìó ëÿ -
òî ðîâ) íà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ. Êðû ñàì-ñàì öàì Âè ñ òàð âæèâ ëÿ ëè áè ïî ëÿð íûå
ýëåê ò ðî äû â ëà òå ðà ëü íûé ãè ïî òà ëà ìóñ äëÿ èçó ÷å íèÿ ðå àê öèè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè â êà ìå ðå Ñêèí íå ðà è ìèê ðî êà íþ -
ëè â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî (ñè ñ òå ìà ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû) äëÿ ââå äå íèÿ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ âå ùåñòâ (1 ìêã â
1 ìêë íà èíú åê öèþ). Äëÿ àíà ëè çà èñ ïî ëü çî âà ëè áëî êà òîð âõî äÿ ùèõ èîí íûõ òî êîâ Na+ ëè äî êà èí, àí òà ãî íè ñòû
ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðîâ áè êó êóë ëèí, D1-ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà SCH23390, D2-ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà ñó ëü ïè ðèä è
íå èç áè ðà òå ëü íûé àí òà ãî íèñò ÊÐÃ àñò ðåñ ñèí, êî òî ðûå ââî äè ëè âíóò ðè ñòðóê òóð íî â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî. Áè êó -
êóë ëèí > àñò ðåñ ñèí > ñó ëü ïè ðèä > SCH23390 (âå ùå ñò âà ðàñ ïî ëî æå íû â ïî ðÿä êå óáû âà íèÿ àê òèâ íî ñòè), ââî -
äè ìûå â â îá ëàñòü ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà (êðî ìå ëè äî êà è íà, áëî êè ðó þ ùå ãî âõî äÿ ùèå èîí íûõ òî êîâ Na+) óã íå òà ëè
ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. Íà ôî íå ââå äå íèÿ áëî êà òî ðîâ ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿë ñÿ
(ñó ëü ïè ðèä) èëè çíà÷è òå ëü íî ñíè æàë ñÿ (áè êó êóë ëèí, ëè äî êà èí, SCH23390) ýô ôåêò ôå íà ìè íà, íàè áî ëåå
÷¸òêî âîñ ïðî èç âî äè ìûé ñ ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, áè êó êóë ëèí, òàê æå êàê ñó ëü ïè ðèä, íå 
ïðå ïÿò ñò âî âàë ïñè õî àê òè âè ðó þ ùå ìó äåé ñò âèþ îïèî èä íî ãî àíà ëüãå òè êà ôåí òà íè ëà. Âî âñåõ äðó ãèõ ñëó ÷à ÿõ ïî -
çè òèâ íûé ýô ôåêò ôåí òà íè ëà èí âåð òè ðî âàë ñÿ íà íå ãà òèâ íûé (ëè äî êà èí, SCH23390, àñò ðåñ ñèí). Áëî êà äà ðå -
öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà (SCH23390, ñó ëü ïè ðèä) è ÊÐÃ íå ìå íÿ ëà ýô ôåê òû ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, òîã äà êàê áè êó êóë -
ëèí è ëè äî êà èí èõ çíâ÷è òå ëü íî ñíè æà ëè. Íè îäèí èç áëî êà òî ðîâ, çà èñê ëþ ÷å íè åì àñò ðåñ ñè íà, ñó ùå ñò âåí íî íå
ìå íÿë òîð ìîç íûõ ýô ôåê òîâ ëåé-ýí êå ôà ëè íà íà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ãè ïî òà ëà ìó ñà. Àñò ðåñ ñèí â ïî ñëåä íåì ñëó ÷àå
óñó ãóá ëÿë íå ãà òèâ íîå äåé ñò âèå ëåé-ýí êå ôà ëè íà íà ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè. Ñäå ëàí âû âîä, ÷òî ïðè ëå æà ùåå
ÿä ðî îêà çû âà åò óïðàâ ëÿ þ ùåå âëè ÿ íèå íà ãè ïî òà ëà ìóñ. Íàè áî ëåå çíà ÷è ìîå âëè ÿ íèå ðå à ëè çó åò ñÿ ÷å ðåç ñè ñ òå ìó
ÃÀÌÊ è ÊÐÃ ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà, êî òî ðûå ñïî ñîá íû îãðà íè ÷è âàòü ïî ëî æè òå ëü íûå ýô ôåê òû íàð êî ãå íîâ.
Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî, ÃÀÌÊ, äî ôà ìèí, êîð òè êî ëè áå ðèí, ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèÿ ìîç ãà, ëà òå ðà ëü íûé
ãè ïî òà ëà ìóñ, íàð êî ãå íû

Ââå äå íèå

Ï
ðåä ñòàâ ëå íèÿ î ìå õà íèç ìàõ ïîä êðåï ëÿ þ ùå ãî
äåé ñò âèÿ íàð êî ãå íîâ (îïèî è äîâ è íå î ïèî è äîâ)
îñíî âû âà þò ñÿ íà ñó ùå ñò âî âà íèè â ãî ëîâ íîì

ìîç ãå ñè ñ òå ìû ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûõ ýìî öè î ãåí íûõ
ñòðóê òóð, ïðåæ äå âñå ãî, ñòðóê òóð ìå äè à ëü íî ãî ïå ðåä -
íå ìîç ãî âî ãî ïó÷ êà, âêëþ ÷àÿ ãè ïî òà ëà ìóñ è ñòðóê òó ðû 
ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû, êî òî ðûå îïî ñðå äó þò èõ
äåé ñò âèå íà ýô ôåê òîð íûå îð ãà íû [2, 8]. Ïðè ëå æà -
ùåå ÿä ðî (n.ac cum bens), òî÷ íåå åãî ìå äè à ëü íàÿ ÷àñòü

(shell), òðà äè öè îí íî ðàñ ñìàò ðè âà ëîñü êàê îä íà èç
êëþ ÷å âûõ ñòðóê òóð â ìå õà íèç ìàõ ïîä êðåï ëå íèÿ,
â òîì ÷èñ ëå è àê òè âè ðó å ìûõ ðàç ëè÷ íû ìè íàð êî ãå íà ìè 
[11, 13, 16]. Äîë ãîå âðå ìÿ ñêëà äû âà ëîñü âïå ÷àò ëå íèå,
÷òî ýòî îñíîâ íîé ìå õà íèçì, ïî ñðåä ñò âîì êî òî ðî ãî ðå -
à ëè çó þò ñÿ ïîä êðåï ëÿ þ ùèå ýô ôåê òû îïè à òîâ (ìîð -
ôèí, ãå ðî èí) è ïñè õî ñòè ìó ëÿ òî ðîâ (êî êà èí, àì ôå òà -
ìèí), àê òè âè ðó þ ùèõ äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìó
ìîç ãà [12, 19, 20]. Îä íà êî âû äå ëå íèå ñè ñ òå ìû ðàñ -
øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû (ex ten ded amyg da la), êó äà âî -
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øëè ÿä ðî ëî æà êî íå÷ íîé ïî ëî ñêè, öåí ò ðà ëü íîå ÿä ðî
ìèí äà ëè íû, ìå äè à ëü íàÿ ÷àñòü (shell) ïðè ëå æà ùå ãî
ÿä ðà è áå çû ìÿí íàÿ ñóá ñòàí öèÿ (ðèñ. 1), êàê ñòðóê òóð -
íî-ôóí ê öè î íà ëü íîé ñè ñ òå ìû îáåñ ïå ÷å íèÿ ýìî öè î íà -
ëü íî-ìî òè âà öè îí íûõ ýô ôåê òîâ ðàç íûõ íàð êî ãå íîâ
[3, 9, 18], çà ñòà âè ëî ïå ðå ñìîò ðåòü ãëà âåí ñò âó þ ùóþ
ðîëü ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà â ìå õà íèç ìàõ ïîä êðåï ëå íèÿ.
Ñëå äó åò íà ïîì íèòü, ÷òî ñè ñ òå ìà ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà -
ëè íû ñî ñòî èò èç ñòðè à òî ïî äîá íûõ ÃÀÌ Êåð ãè ÷å ñêèõ
êëå òîê è ñî äåð æèò áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî êîð òè êî ëè áå -
ðè íà (êîð òè êîò ðî ïèí ðè ëè çèíã ãîð ìî íà; ÊÐÃ) [10,
18]. Îíà ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê îñíî âà ýê ñò ðà ãè ïî òà ëà -
ìè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû ÊÐÃ, âëèÿÿ íà ñòðåññ-çà âè ñè ìîå
ïî âå äå íèå, èíè öè è ðóÿ ýìî öè î íà ëü íî-ìî òè âè ðî âàí íûå 
îò âå òû è îïî ñðå äóÿ àí ê ñè î ãåí íûå ýô ôåê òû ÊÐÃ [2,
17]. Ïî ñó òè, ÊÐÃ ðå ãó ëè ðó åò èí ñòèí ê òèâ íûå ôîð ìû 
ýìî öè î íà ëü íî ãî ïî âå äå íèÿ (ñòðàõ, òðå âî ãó, ôðó ñò ðà -
öèè è èç áàâ ëå íèå îò íèõ), òîã äà êàê äî ôà ìè íåð ãè ÷å -
ñêàÿ ñè ñ òå ìà — ãå äî íè ñòè ÷å ñêèå êîì ïî íåí òû ïî âå äå -
íèÿ (óäî âî ëü ñò âèå, óäîâ ëåò âî ðå íèå è ñòðåì ëå íèå ê
íèì). Ñ ýòèõ ïî çè öèé ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî, èí íåð âè ðó å -
ìîå äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêè ìè òåð ìè íà ëÿ ìè, èäó ùè ìè èç
âåí ò ðà ëü íîé îá ëà ñ òè ïî êðûø êè, ìî æåò ðàñ ñìàò ðè âà -
òü ñÿ êàê ðå ãó ëÿ òîð, ïðåæ äå âñå ãî, ïî ëî æè òåëü íûõ
ýô ôåê òîâ (ïî òðåá ëå íèÿ ïè ùè, âî äû, ñà ìî ðàç ä ðà æå -
íèÿ ìîç ãà, ñà ìî ââå äå íèÿ âå ùåñòâ, èíî ãî äåé ñò âèÿ
íàð êî ãå íîâ). Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, êàê ÷àñòü ýê ñò ðà ãè -
ïî òà ëà ìè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû ÊÐÃ, ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî ðå -
ãó ëè ðó åò ãëàâ íûì îá ðà çîì íå ãà òèâ íûå ýìî öè î íà ëü -
íûå ðå àê öèè (ðèñ. 2).
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Ðèñ. 2. Ôóí ê öè î íà ëü íîå âçàè ìî äåé ñò âèå ñòðóê òóð ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû â ðå à ëè çà öèè ïîä êðåï ëÿ þ ùèõ ýô ôåê òîâ íàð êî ãå íîâ. Ñïëîø íû -
ìè ñòðåë êà ìè îò ìå ÷å íû ïî ëî æè òå ëü íûå âëè ÿ íèÿ, ïóí ê òèð íû ìè — îò ðè öà òå ëü íûå âëè ÿ íèÿ.

Ðèñ. 1. Ñõå ìà òè ÷å ñêîå èçîá ðà æå íèå ñè ñ òå ìû ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû
(çà òåìí¸ííàÿ îá ëàñòü) â ãî ðè çîí òà ëü íîé ïëîñ êî ñòè ó êðûñ:
1 — äî ðñî-âåí ò ðà ëü íûé ïàë ëè äóì; 2 — õâî ñ òà òîå ÿä ðî-ñêîð ëó ïà; 3 —
ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî (co re); 4 — ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî (shell); 5 — ëà òå ðà ëü íûé
îáî íÿ òå ëü íûé òðàêò; 6 — ïå ðåä íÿÿ êî ìèñ ñó ðà; 7 — öåí ò ðà ëü íîå ÿä ðî
ìèí äà ëè íû; 8 — ìå äè à ëü íàÿ îá ëàñòü ìèí äà ëè íû; 9 — ëà òå ðà ëü íîå ÿä ðî
ëî æà êî íå÷ íîé ïî ëî ñêè; 10 — ìå äè à ëü íîå ÿä ðî ëî æà êî íå÷ íîé ïî ëî ñêè;
11 — ïà ðà âåí ò ðè êó ëÿð íîå ÿä ðî ãè ïî òà ëà ìó ñà; 12 — ëà òå ðà ëü íûé ãè ïî -
òà ëà ìóñ; 13 — çðè òå ëü íûé òðàêò.
Âîç ìîæ íûå òî÷ êè ïðè ëî æå íèÿ äëÿ âîç äåé ñò âèÿ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ âå -
ùåñòâ: äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèå òåð ìè íà ëè, íî ðàä ðå íåð ãè ÷å ñêèå òåð ìè íà -
ëè, òåð ìè íà ëè è êëåò êè, ñî äåð æà ùèå ÊÐÃ èëè ÃÀÌÊ, òåð ìè íà ëè íåé ðî -
ïåï òè äà Y, òå ëà êëå òîê, ñî äåð æà ùèõ ãà ëà íèí. Àô ôå ðåí òû/ýô ôå ðåí òû:
ïî ëó ÷à þò èí ôîð ìà öèþ îò ïðå ôðîí òà ëü íîé ìå äè à ëü íîé è èí ñó ëÿð íîé
êî ðû, ïî ñû ëà þò èí ôîð ìà öèþ â ëà òå ðà ëü íûé ãè ïî òà ëà ìóñ, âåí ò ðà ëü íóþ 
ïî êðûø êó, ïî êðû øå÷ íîå ïå äóí êó ëî-ïîí òèí íîå ÿä ðî. Ôóí ê öè î íà ëü íîå
çíà ÷å íèå ñè ñ òå ìû: ðå ãó ëè ðó åò ôóí ê öèè ãè ïî ôè çàð íî-àä ðå íà ëî âîé ñè ñ -
òå ìû (îñè), îïðå äå ëÿ åò ïîä êðåï ëÿ þ ùèå ñâîé ñò âà íàð êî ãå íîâ



Ñ öå ëüþ óòî÷ íå íèÿ çíà ÷å íèÿ ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà
â ìå õà íèç ìàõ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà -
ìó ñà, àê òè âè ðó å ìî ãî ðàç íû ìè ïñè õîò ðîï íû ìè âå ùå ñò -
âà ìè, ìû ïðî âå ëè íåé ðî ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèé àíà ëèç ýòèõ
ýô ôåê òîâ, áëî êè ðóÿ ðå öåï òî ðû äî ôà ìè íà, ÃÀÌÊ è
ÊÐÃ â ìå äè à ëü íîé ÷à ñ òè ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà è àíà ëè çè -
ðóÿ ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè. Òåì ñà ìûì, ìû ïî ïû òà -
ëèñü íå òî ëü êî âñêðûòü çíà ÷å íèå ñà ìî ãî ïðè ëå æà ùå ãî
ÿä ðà â ýìî öè î ãåí íûõ ýô ôåê òàõ ïñè õîò ðîï íûõ ñðåäñòâ,
íî è ïðî à íà ëè çè ðî âàòü ìå õà íèç ìû ñî ïðÿ æå íèÿ ÊÐÃ è
êëàñ ñè ÷å ñêè ìè ìå äè à òî ðà ìè (äî ôà ìèí, ÃÀÌÊ) â ðå à -
ëè çà öèè ýìî öè î ãåí íûõ ðå àê öèé, ãëàâ íûì îá ðà çîì ðå àê -
öèè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ.

Ìå òî äû èñ ñëå äî âà íèÿ

Îïû òû âû ïîë íå íû íà 49 êðû ñàõ-ñàì öàõ Âè ñ òàð
ìàñ ñîé 200—250 ã, ïî ëó ÷åí íûõ èç ïè òîì íè êà Ðàï -
ïî ëî âî ÐÀÌÍ (Ëå íèí ã ðàä ñêàÿ îá ëàñòü). Æè âîò íûõ 
ñî äåð æà ëè â ñòàí äàð ò íûõ ïëàñò ìàñ ñî âûõ êëåò êàõ
â óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ ïðè ñâî áîä íîì äî ñòó ïå ê âî äå è
ïè ùå â óñëî âè ÿõ èí âåð òè ðî âàí íî ãî ñâå òà
(8.00—20.00) ïðè òåì ïå ðà òó ðå 22±2°Ñ. Âñå îïû òû
ïðî âå äå íû â îñåí íå-çèì íèé ïå ðè îä.

Âæèâ ëå íèå ýëåê ò ðî äîâ â ìîçã êðû ñàì ïðî âî äè ëè ïîä
íå ìáó òà ëî âûì íàð êî çîì (50 ìã/êã) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ñòå ðå î òàê ñè ÷å ñêî ãî ïðè áî ðà ôèð ìû Me di cor, Âåí ã ðèÿ.
Áè ëà òå ðà ëü íî â ëà òå ðà ëü íîå ãè ïî òà ëà ìè ÷å ñêîå ÿä ðî
âæèâ ëÿ ëè íè õðî ìî âûå ìî íî ïî ëÿð íûå ýëåê ò ðî äû â ñòåê -
ëÿí íîé èçî ëÿ öèè (äèà ìåòð ýëåê ò ðî äà 0,25 ìì, äëè íà
îãîë¸ííî ãî êîí ÷è êà 0,25—0,30 ìì, åãî òîë ùè íà
0,12 ìì) ïî ñëå äó þ ùèì êî îð äè íà òàì: ÀÐ=2,5 ìì íà çàä
îò áðåã ìû, SD=2,0 ìì ëà òå ðà ëü íî îò ñà ãè òà ëü íî ãî øâà,
Í=8,4 ìì îò ïî âåð õ íî ñòè ÷å ðå ïà, ñî ãëàñ íî àò ëà ñó
Ê. Ê¸íè ãà è À. Êëèï ïå ëÿ [15]. Èí äèô ôå ðåí ò íûé ýëåê ò -
ðîä èç íè õðî ìî âîé ïðî âî ëî êè çà êðåï ëÿ ëè íà ÷å ðå ïå æè -
âîò íî ãî. Ýëåê ò ðî äû ôèê ñè ðî âà ëè íà ÷å ðå ïå æè âîò íî ãî
ñà ìî òâåð äå þ ùåé ïëàñò ìàñ ñîé. Ïî âå äåí ÷å ñêèå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òû íà ÷è íà ëè íå ðà íåå 10 äíåé ïî ñëå îïå ðà öèè.

Êà íþ ëè èç íå ðæà âå þ ùåé ñòà ëè äèà ìåò ðîì
0,25 ìì âæèâ ëÿ ëè óíè ïî ëÿð íî â ëå âîå ïðè ëå æà ùåå
ÿä ðî (ðèñ. 3) îä íî âðå ìåí íî ñ ãè ïî òà ëà ìè ÷å ñêè ìè
ýëåê ò ðî äà ìè ïî ñëå äó þ ùèì êî îð äè íà òàì: ÀÐ=2,2
âïåð¸ä îò áðåã ìû, SD=1,2 ìì ëà òå ðà ëü íî îò ñà ãè -
òàëü íî ãî øâà, Í=6,5 ìì îò ïî âåð õ íî ñòè ÷å ðå ïà [15].
Êà íþ ëè ôèê ñè ðî âà ëè íà ÷å ðå ïå æè âîò íî ãî ñà ìî òâåð -
äå þ ùåé ïëàñò ìàñ ñîé è ïî ñëå îïå ðà öèè çà êðû âà ëè
ñïå öè à ëü íûì êîë ïà÷ êîì, êî òî ðûé âðå ìåí íî ñíè ìà ëè
äëÿ ââå äå íèÿ âå ùåñòâ â ñòðóê òó ðó ìîç ãà.

Ïî îêîí ÷à íèè âñåõ îïû òîâ ïðî èç âî äè ëè ìîð ôî ëî -
ãè ÷å ñêèé êîí ò ðîëü ëî êà ëè çà öèè êîí ÷è êîâ ýëåê ò ðî äîâ
íà ñå ðèè ôðîí òà ëü íûõ ñðå çîâ ìîç ãà, êî òî ðûå îêðà øè -
âà ëè ïî ìå òî äó Íè ññëÿ, ïðåä âà ðè òå ëü íî ïðî èç âî äè ëè 
êî à ãó ëÿ öèþ ÷å ðåç âæèâë¸ííûå ýëåê ò ðî äû òî êîì ñè -
ëîé 1 ìÀ â òå ÷å íèå 30 ñ.

Äëÿ âîñ ïðî èç âå äå íèÿ ñà ìî ðàç ä ðà æå íèÿ ìîç ãà
ó êðûñ èñ ïî ëü çî âà ëè êëàñ ñè ÷å ñêèé âà ðè àíò èçó ÷å íèÿ
ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ìîç ãà â âè äå ïå äà ëü íîé ñà ìî ñòè ìó -
ëÿ öèè â êà ìå ðå Ñêèí íå ðà [1]. ×å ðåç 10 äíåé ïî ñëå
âæèâ ëå íèÿ ýëåê ò ðî äîâ â ìîçã êðûñ îáó ÷à ëè íà æè ìàòü 
íà ïå äàëü â êà ìå ðå Ñêèí íå ðà äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ýëåê ò ðè -
÷å ñêî ãî ðàç äðà æå íèÿ ìîç ãà (ïðÿ ìî óãî ëü íûå èì ïó ëü -
ñû îò ðè öà òå ëü íîé ïî ëÿð íî ñòè, äëè òå ëü íî ñòüþ 1 ìñ, ñ
÷à ñ òî òîé 100 Ãö, â òå ÷å íèå 0,4 ñ, ïî ðî ãî âûå çíà ÷å íèÿ 
òî êà â ðå æè ìå «ôèê ñè ðî âàí íûõ ïà ÷åê»). Äëÿ ïî âòîð -
íî ãî ðàç äðà æå íèÿ æè âîò íîå áû ëî âû íóæ äå íî âíîâü
íà æè ìàòü íà ïå äàëü. ×à ñ òî òà è äëè òå ëü íîñòü íà æà -
òèé ðå ãè ñò ðè ðî âà ëèñü àâ òî ìà òè ÷å ñêè. Àíà ëè çè ðî âà ëè
÷à ñ òî òó è âðåìÿ êàæ äî ãî íà æà òèÿ íà ïå äàëü. Íà
îñíî âà íèè ýòèõ ðå çó ëü òà òîâ âû ÷èñ ëÿ ëè êî ýô ôè öè åíò
«ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ» [1, 6]. Ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèå ïðå ïà -
ðà òû ââî äè ëè íà 3-é äåíü ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïî ñëå ñòà áè -
ëè çà öèè ðå àê öèè ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè ôèê ñè ðî âàí íî ãî
çíà ÷å íèÿ ñè ëû òî êà. Ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ÷èñ ëî íà æà òèé
íà ïå äàëü è êî ýô ôè öè åíò «ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ» â òå ÷å -
íèå 10 ìèí ýê ñ ïå ðè ìåí òà, çà òåì ïðî èç âî äè ëè âíóò ðè -
ñòðóê òóð íóþ ìèê ðî èíú åê öèþ ïðå ïà ðà òà è ÷å ðåç
15—20 ìèí ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè òå æå ïî êà çà òå ëè (÷èñ ëî
íà æà òèé íà ïå äàëü è êî ýô ôè öè åíò «ðàñ ñîã ëà ñî âà -
íèÿ») çà 10-ìè íóò íûé èí òåð âàë âðå ìå íè.

Äëÿ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà èñ ïî ëü çî âà ëè
ïñè õî ìî òîð íûé ñòè ìó ëÿ òîð ôå íà ìèí (1 ìã/êã), ñèí òå -
òè ÷å ñêèé îïè àò íûé àíà ëüãå òèê ôåí òà íèë (0,1 ìã/êã),
áàð áè òó ðàò ýòà ìè íàë-íàò ðèé (5 ìã/êã), îïèî èä
ëåé-ýí êå ôà ëèí (1 ìã/êã), êî òî ðûå ââî äè ëè âíóò ðè -
áðþ øèí íî çà 30 ìèí äî èçó ÷å íèÿ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè
(ïî ñëå îïðå äå ëå íèÿ ôî íî âûõ å¸ çíà ÷å íèé). Áè êó êóë -
ëèí (àí òà ãî íèñò ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðîâ), ëè äî êà èí
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Ðèñ. 3. Ïðî åê öèè (ìå ñ òà) èíú åê öèé ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ñðåäñòâ â
ìå äè à ëü íóþ ÷àñòü ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà 2,2 ìì âïåð¸ä îò áðåã ìû ÷å -
ðå ïà êðû ñû (îò ìå ÷å íî ò¸ìíû ìè êðóæ êà ìè).
AcbS — n.ac cum bens shell; AcbC — n.ac cum bens co re; CPu — õâî ñ òà -
òîå ÿä ðî (n.ca u da tum) è ñêîð ëó ïà (pu ta men)



(áëî êà òîð âõî äÿ ùèõ Na+ êà íà ëîâ), SCH23390 (àí òà -
ãî íèñò D1 ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà), ñó ëü ïè ðèä (àí òà ãî -
íèñò D2 ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà) è àñ ñò ðåñ ñèí (íå èç áè -
ðà òå ëü íûé àí òà ãî íèñò ÊÐÃ), âñ¸ ïî 1 ìêã (Sig ma,
ÑØÀ) ââî äè ëè âíóò ðè ñòðóê òóð íî â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî 
÷å ðåç âæèâë¸ííóþ â ýòó ìîç ãî âóþ ñòðóê òó ðó êà íþ ëþ
[7]. Ñóá ñòàí öèè âå ùåñòâ ðàñ òâî ðÿ ëè â äè ñ òèë ëè ðî âàí -
íîé âî äå è ââî äè ëè â îáú¸ìå 1 ìêë ñ ïî ìî ùüþ ìèê ðî -
èíú åê òî ðà ÑÌÀ-100 (Øâå öèÿ) â òå ÷å íèå 30 ñ çà
10—15 ìèí äî òå ñ òè ðî âà íèÿ ïî ñëå îïðå äå ëå íèÿ èñ õîä -
íûõ çíà ÷å íèé ñà ìî ðàç ä ðà æå íèÿ ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà -
ëà ìó ñà. Ó÷è òû âàÿ õðî íè ÷å ñêèé õà ðàê òåð ýê ñ ïå ðè ìåí òà
(ïðî äîë æè òå ëü íîñòü îïû òà â ñðåä íåì 30—40 äíåé
äëÿ êàæ äîé êðû ñû), ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèå àãåí òû ââî äè -
ëè ÷å ðåç êà íþ ëè êàæ äî ìó æè âîò íî ìó ïî âòîð íî ñ èí -
òåð âà ëîì íå ìå íåå 5 äíåé ìåæ äó ââå äå íè ÿ ìè òà êèì îá -
ðà çîì, ÷òî îä íà ïðî î ïå ðè ðî âàí íàÿ êðû ñà ïî ëó ÷à ëà îä -
íî è òî æå ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêîå âå ùå ñò âî 3—4 ðà çà.
Êàæ äûé ðàç ïå ðåä ââå äå íè åì âå ùå ñò âà îïðå äå ëÿ ëè
ôî íî âûå çíà ÷å íèÿ ðå àê öèè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè, êî òî ðûå
êâà ëè ôè öè ðî âà ëè êàê êîí ò ðî ëü íûå çíà ÷å íèÿ äëÿ äàí -
íî ãî îïû òà. Â öå ëîì, ó÷è òû âà ëè îá ùåå ÷èñ ëî îïû òîâ
(èõ áû ëî 10—12 äëÿ êàæ äî ãî âå ùå ñò âà), à íå ÷èñ ëî
èñ ñëå äî âàí íûõ æè âîò íûõ. Òà êîé ïðèí öèï ââå äå íèÿ
âå ùåñòâ ïî âñå ìå ñò íî ðàñ ïðî ñòðàí¸í äëÿ ïî äîá íî ãî ðî -
äà èñ ñëå äî âà íèé [5, 21—23].

Âû áîð êà äëÿ êàæ äî ãî âå ùå ñò âà ñî ñòà âè ëà íå ìå -
íåå 10—12 îïû òîâ. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû îá ðà áà -
òû âà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì t-êðè òå ðèÿ
Ñòüþ äåí òà è ïà êå òà ñòàí äàð ò íûõ ïðî ãðàìì Sta tis ti ca
for Win dows, âåð ñèÿ 4.0.

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çà ëè, ÷òî ïðè ñè ñ òåì íîì ââå äå -
íèè ôå íà ìèí (1 ìã/êã) íà 37%, ýòà ìè íàë-íàò ðèé
(5 ìã/êã) íà 27%, ôåí òà íèë (0,1 ìã/êã) íà 18% ïî âû -
øà ëè, à ëåé-ýí êå ôà ëèí (0,1 ìã/êã) óìå ðåí íî (-11%)
ñíè æàë ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà -
ëà ìó ñà. Òî åñòü, â öå ëîì, ïñè õîò ðîï íûå ïðå ïà ðà òû îêà -
çû âà ëè îá ëåã ÷à þ ùåå âëè ÿ íèå íà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ãè ïî -
òà ëà ìó ñà, çà èñê ëþ ÷å íè åì ëåé-ýí êå ôà ëè íà.

Ïðè âíóò ðè ñòðóê òóð íîì ââå äå íèè â ïðè ëå æà ùåå
ÿä ðî àí òà ãî íèñò ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðîâ áè êó êóë ëèí
(1 ìêã) íà 27%, íå ñå ëåê òèâ íûé àí òà ãî íèñò ÊÐÃ àñò -
ðåñ ñèí (1 ìêã) íà 23%, àí òà ãî íèñò D1 ðå öåï òî ðîâ
äî ôà ìè íà ñó ëü ïè ðèä (1 ìêã) íà 14% è àí òà ãî íèñò D1
ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà SCH23390 (1 ìêã) íà 9% ñíè -
æà ëè ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè. Ëèøü ëè äî êà èí
(1 ìêã), èí ãè áè òîð âõî äÿ ùèõ Na+ êà íà ëîâ, ïðè ââå -
äå íèè â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî ïî âû øàë ðå àê öèþ ñà ìî ñòè -
ìó ëÿ öèè íà 16%. Ñëå äî âà òå ëü íî, áî ëü øèí ñò âî áëî -
êà òî ðîâ ðàç íûõ ïîä òè ïîâ ðå öåï òî ðîâ (ÃÀÌÊ, äî ôà -
ìè íà è ÊÐÃ) ïðè âíóò ðè ñòðóê òóð íîì ââå äå íèè îêà -

çû âà þò òîð ìî çÿ ùèé ýô ôåêò íà ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó -
ëÿ öèè. Èñê ëþ ÷å íè åì ÿâ ëÿ åò ñÿ ëè äî êà èí.

Íà ôî íå áëî êà äû ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðîâ áè êó êóë -
ëè íîì ñî õðà íÿ åò ñâîé ïñè õî àê òè âè ðó þ ùèé ýô ôåêò
òî ëü êî îïèî èä íûé àíà ëãå òèê ôåí òà íèë (òàáë. 1); ýô -
ôåêò ôå íà ìè íà è ýòà ìè íàë-íà òðèÿ ðåç êî ñíè æà åò ñÿ (ñ 
+37% äî +7% â ïåð âîì ñëó ÷àå è ñ +27% äî -4%
âî âòî ðîì). Íà ïðàâ ëåí íîñòü äåé ñò âèÿ ëåé-ýí êå ôà ëè -
íà íå ìå íÿ åò ñÿ. Àíà ëî ãè÷ íîå äåé ñò âèå ìû íà áëþ äà ëè
è â ñëó ÷àå ââå äå íèÿ ëè äî êà è íà (òàáë. 2). Íà åãî ôî íå 
ïñè õî àê òè âè ðó þ ùèé ýô ôåêò ôå íà ìè íà è ýòà ìè íà -
ëà-íà òðèÿ íå ïðî ÿâ ëÿë ñÿ, õî òÿ ñàì ëè äî êà èí àê òè âè -
ðî âàë ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè. Êðî ìå òî ãî, ëè äî êà -
èí íå òî ëü êî áëî êè ðî âàë, íî èí âåð òè ðî âàë äåé ñò âèå
ôåí òà íè ëà ñ ïî ëî æè òå ëü íî ãî íà òîð ìî çÿ ùåå (ñ +18% 
äî 14%) è óñòðà íÿë òîð ìîç íûé ýô ôåêò ëåé-ýí êå ôà -
ëè íà (ñ -11% äî +4%).

Áëî êà òî ðû ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà ñó ëü ïè ðèä (D2)
è SCH23390 (D1), ââåä¸ííûå â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî,
óìå ðåí íî (íà 14—9%) óã íå òà ëè ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó -
ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. Íà ôî íå
SCH23390 (òàáë. 3) ýô ôåê òû ýòà ìè íàë-íà òðèÿ è
ëåé-ýí êå ôà ëè íà íå ìå íÿ ëèñü âî âñå, ïñè õî àê òè âè ðó þ -
ùåå äåé ñò âèå ôå íà ìè íà ñíè æà ëîñü ñ +37% äî
+22%, íî èí âåð òè ðî âà ëîñü äåé ñò âèå ôåí òà íè ëà
(ñ +18% äî -11%). Íà ïðî òèâ, íà ôî íå ñó ëü ïè ðè äà
(òàáë. 4) äåé ñò âèå ôåí òà íè ëà, ýòà ìè íàë-íà òðèÿ è
ëåé-ýí êå ôà ëè íà íå ìå íÿ ëîñü, à ôå íà ìè íà — ïîë íî -
ñòüþ áëî êè ðî âà ëîñü (ñ +37% äî +4%).

È, íà êî íåö, íà ôî íå ââå äå íèÿ àñò ðåñ ñè íà (òàáë. 5),
áëî êè ðó þ ùå ãî ðå öåï òî ðû ÊÐÃ â ïðè ëå æà ùåì ÿä ðå, ìû 
íå íà áëþ äà ëè èç ìå íå íèé â ýô ôåê òàõ ôå íà ìè íà è ýòà ìè -
íàë-íà òðèÿ, íî áû ëà îò ìå ÷å íà èí âåð ñèÿ ýô ôåê òà ôåí òà -
íè ëà (ñ +18% äî -21%) è óñó ãóá ëå íèå íå ãà òèâ íî ãî
âëè ÿ íèÿ ëåé-ýí êå ôà ëè íà (ñ -11% äî -32%).

Òà êèì îá ðà çîì, áëî êà äà ÃÀÌÊÀ ðå öåï òî ðîâ
(áè êó êóë ëèí), D1- (SCH23390) è D2-ðå öåï òî ðîâ
äî ôà ìè íà (ñó ëü ïè ðèä) äî ôà ìè íà, à òàê æå ðå öåï òî ðîâ 
ÊÐÃ â ïðè ëå æà ùåì ÿä ðå (êðî ìå âõî äÿ ùèõ èîí íûõ
òî êîâ Na+ ëè äî êà è íîì) óã íå òà åò ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó -
ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. Ïî ñòå ïå íè óã íå òå -
íèÿ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè âå ùå ñò âà ìîæ íî ðàñ ïî ëî æèòü
â ñëå äó þ ùåì ïî ðÿä êå: áè êó êóë ëèí > àñò ðåñ ñèí >
ñóëü ïè ðèä > SCH23390 (âå ùå ñò âà ðàñ ïî ëî æå íû
â ïî ðÿä êå óáû âà íèÿ àê òèâ íî ñòè). Íà ôî íå ââå äå íèÿ
áëî êà òî ðîâ ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ åò ñÿ (ñó ëü ïè ðèä) èëè
âû ðà æå íî ñíè æà åò ñÿ (áè êó êóë ëèí, ëè äî êà èí,
SCH23390) ýô ôåêò ôå íà ìè íà, íàè áî ëåå ÷¸òêî âîñ -
ïðî èç âî äè ìûé ñ ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. Ñ äðó -
ãîé ñòî ðî íû, áè êó êóë ëèí, òàê æå êàê ñó ëü ïè ðèä, íå
ïðå ïÿò ñò âó åò ïñè õî àê òè âè ðó þ ùå ìó äåé ñò âèþ îïèî èä -
íî ãî àíà ëãå òè êà ôåí òà íè ëà. Âî âñåõ äðó ãèõ ñëó ÷à ÿõ
ïî çè òèâ íûé ýô ôåêò ôåí òà íè ëà èí âåð òè ðî âàë ñÿ íà íå -
ãà òèâ íûé (ëè äî êà èí, SCH23390, àñò ðåñ ñèí).
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Òàá ëè öà 1
Âëè ÿ íèå ôå íà ìè íà, ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, ôåí òà íè ëà è ëåé-ýí êå ôà ëè íà 

íà ïî êà çà òå ëè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ ïî ñëå ââå äå íèÿ áè êó êóë ëè íà â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî

Ïðå ïà ðà òû ×èñ ëî íà æà òèé íà ïå äàëü çà 10 ìèí Êî ýô ôè öè åíò "ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ"

Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ

0,9%-íûé ðàñ òâîð NaCl (êîí ò ðîëü) 402,4±28,2 408,4±40,8 (+2%) 0,23±0,04 0,20±0,04

Áè êó êóë ëèí 1 ìêã 334,8±38,1 243,6±25,7 (-27%) 0,19±0,03 0,10±0,05*

Ôå íà ìèí 1 ìã/êã 392,0±55,8 537,1±45,7* (+37%) 0,20±0,03 0,08±0,02**

Áè êó êóë ëèí + ôå íà ìèí 302,6±21,2 324,0±39,2 (+7%) 0,18±0,04 0,27±0,04*

Ôåí òà íèë 0,1 ìã/êã 414,6±82,2 489,7±53,9 (+18%) 0,20±0,02 0,13±0,02*

Áè êó êóë ëèí + ôåí òà íèë 345,1±5,6 408,5±36,7 (+19%) 0,20±0,04 0,16±0,06

Ýòà ìè íàë-íàò ðèé 5 ìã/êã 384,9±45,3 503,4±70,4* (+27%) 0,18±0,02 0,13±0,02*

Áè êó êóë ëèí + ýòà ìè íàë-íàò ðèé 344,3±29,7 330,9±52,1 (-4%) 0,23±0,03 0,24±0,04

Ëåé-ýí êå ôà ëèí 0,1 ìã/êã 363,6±70,6 323,1±29,1 (-11%) 0,23±0,02 0,17±0,02

Áè êó êóë ëèí + ëåé-ýí êå ôà ëèí 392,0±26,5 358,1±34,2 (-9%) 0,24±0,05 0,29±0,04

Ïðè ìå ÷à íèå. *ð<0,05; **ð<0,01 â ñðàâ íå íèè ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè äî ââå äå íèÿ íàð êî ãå íîâ

Òàá ëè öà 2
Âëè ÿ íèå ôå íà ìè íà, ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, ôåí òà íè ëà è ëåé-ýí êå ôà ëè íà 

íà ïî êà çà òå ëè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ ïî ñëå ââå äå íèÿ ëè äî êà è íà â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî

Ïðå ïà ðà òû ×èñ ëî íà æà òèé íà ïå äàëü çà 10 ìèí Êî ýô ôè öè åíò "ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ"

Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ

0,9%-íûé ðàñ òâîð NaCl (êîí ò ðîëü) 300,6±22,4 312,6±34,4 (+4%) 0,18±0,02 0,17±0,02

Ëè äî êà èí 1 ìêã 314,4±21,7 364,1±23,7 (+16%) 0,27±0,02 0,14±0,05*

Ôå íà ìèí 1 ìã/êã 314,5±30,9 430,9±40,9* (+37%) 0,19±0,03 0,08±0,03**

Ëè äî êà èí + ôå íà ìèí 306,4±28,2 322,3±26,3 (+5%) 0,19±0,03 0,23±0,04

Ôåí òà íèë 0,1 ìã/êã 354,6±52,4 418,4±49,6 (+18%) 0,23±0,04 0,18±0,03

Ëè äî êà èí + ôåí òà íèë 350,1±23,3 301,5±26,3 (-14%) 0,20±0,04 0,25±0,05*

Ýòà ìè íàë-íàò ðèé 5 ìã/êã 305,4±30,5 387,9±42,8* (+27%) 0,24±0,04 0,18±0,03*

Ëè äî êà èí + ýòà ìè íàë-íàò ðèé 344,1±21,2 352,3±24,4 (+2%) 0,19±0,05 0,25±0,05*

Ëåé-ýí êå ôà ëèí 0,1 ìã/êã 311,9±49,2 277,6±28,1 (-11%) 0,25±0,05 0,14±0,03*

Ëè äî êà èí + ëåé-ýí êå ôà ëèí 321,4±23,6 333,5±29,5 (+4%) 0,27±0,04 0,24±0,04*

Ïðè ìå ÷à íèå. *ð<0,05; **ð<0,01 â ñðàâ íå íèè ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè äî ââå äå íèÿ íàð êî ãå íîâ

Òàá ëè öà 3
Âëè ÿ íèå ôå íà ìè íà, ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, ôåí òà íè ëà è ëåé-ýí êå ôà ëè íà 

íà ïî êà çà òå ëè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ ïî ñëå ââå äå íèÿ SCH23390 â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî

Ïðå ïà ðà òû ×èñ ëî íà æà òèé íà ïå äàëü çà 10 ìèí Êî ýô ôè öè åíò "ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ"

Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ

0,9%-íûé ðàñ òâîð NaCl (êîí ò ðîëü) 322,6±25,8 355,5±35,5 (+10%) 0,22±0,04 0,21±0,01

SCH23390 1 ìêã 280,9±33,2 254,5±33,2 (-9%) 0,19±0,03 0,21±0,02

Ôå íà ìèí 1 ìã/êã 312,4±28,1 428,0±40,6* (+37%) 0,23±0,04 0,09±0,01**

SCH23390 + ôå íà ìèí 334,5±41,8 410,1±26,2* (+22%) 0,21±0,02 0,15±0,02*

Ôåí òà íèë 0,1 ìã/êã 311,2±46,7 367,2±43,6 (+18%) 0,20±0,03 0,16±0,02*

SCH23390 + ôåí òà íèë 362,5±31,4 324,1±36,2 (-11%) 0,25±0,02 0,21±0,03

Ýòà ìè íàë-íàò ðèé 5 ìã/êã 308,8±30,9 392,2±43,2* (+27%) 0,22±0,04 0,15±0,03*

SCH23390 + ýòà ìè íàë-íàò ðèé 295,6±30,6 378,5±25,3 (+28%) 0,14±0,02 0,19±0,05

Ëåé-ýí êå ôà ëèí 0,1 ìã/êã 322,4±51,6 286,9±29,0 (-11%) 0,20±0,03 0,15±0,02

SCH23390 + ëåé-ýí êå ôà ëèí 316,5±27,3 267,1±20,9 (-15%) 0,27±0,02 0,15±0,02*

Ïðè ìå ÷à íèå. *ð<0,05; **ð<0,01 â ñðàâ íå íèè ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè äî ââå äå íèÿ íàð êî ãå íîâ



Áëî êà äà ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà (SCH23390, ñó ëü ïè -
ðèä) è ÊÐÃ íå ìå íÿ åò ýô ôåê òû ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, òîã äà 
êàê áè êó êóë ëèí è ëè äî êà èí èõ âû ðà æå íî ñíè æà þò. Íè
îäèí èç áëî êà òî ðîâ, çà èñê ëþ ÷å íè åì àñò ðåñ ñè íà, ñó ùå -
ñò âåí íî íå ìå íÿë òîð ìîç íûõ ýô ôåê òîâ ëåé-ýí êå ôà ëè íà
íà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ãè ïî òà ëà ìó ñà. Àñò ðåñ ñèí â ïî ñëåä -
íåì ñëó ÷àå óñó ãóá ëÿë íå ãà òèâ íîå äåé ñò âèå ëåé-ýí êå ôà -
ëè íà íà ðå àê öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè.

Îá ñóæ äå íèå ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû äå ìîí ñò ðè ðó þò, ÷òî áëî -
êà äà ðå öåï òî ðîâ ÃÀÌÊ, äî ôà ìè íà è ÊÐÃ â ïðè ëå -
æà ùåì ÿä ðå ëè áî ïî äàâ ëÿ åò ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ëà òå ðà -
ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà (áè êó êóë ëèí, SCH23390, ñó ëü -
ïè ðèä, àñò ðåñ ñèí), ëè áî óìå ðåí íî àê òè âè ðó åò å¸ (ëè -
äî êà èí, +16%). Ýòî óêà çû âà åò íà óïðàâ ëÿ þ ùåå âëè -

ÿ íèå ñî ñòî ðî íû ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà íà ëà òå ðà ëü íûé
ãè ïî òà ëà ìóñ. Îä íà êî íå òî ëü êî ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî, íî
è äðó ãèå ñòðóê òó ðû ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû îêà çû -
âà þò óïðàâ ëÿ þ ùåå äåé ñò âèå íà ãè ïî òà ëà ìóñ (ðèñ. 4).
Òàê, â íà øèõ îïû òàõ ïî êà çà íî [5], ÷òî áëî êà äà
ÃÀÌÊÀ ðå öåï òî ðîâ (áè êó êóë ëèí), âõî äÿ ùèõ èîí íûõ 
òî êîâ Na+ (ëè äî êà èí) èëè D1- (SCH23390) äî ôà -
ìè íà â ÿä ðå ëî æà êî íå÷ íîé ïî ëî ñêè ñíè æà ëà, à áëî -
êà äà D2-ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà (ñó ëü ïè ðèä) óìå ðåí íî 
ïî âû øà ëà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó -
ñà. Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî â ïðî òè âî ïî ëîæ íîñòü
ïðè ëå æà ùå ìó ÿä ðó, áëî êà äà ðå öåï òî ðîâ â ÿä ðå ëî æà
êî íå÷ íîé ïî ëî ñêè âû ÿ âè ëà èíóþ çà êî íî ìåð íîñòü ïî
ñòå ïå íè óã íå òå íèÿ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè: ëè äî êà èí >
SCH23390 » áè êó êóë ëèí (âå ùå ñò âà ðàñ ïî ëî æå íû
â ïî ðÿä êå óáû âà íèÿ àê òèâ íî ñòè). Òî åñòü áè êó êóë ëèí 
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Òàá ëè öà 4

Âëè ÿ íèå ôå íà ìè íà, ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, ôåí òà íè ëà è ëåé-ýí êå ôà ëè íà 
íà ïî êà çà òå ëè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ ïî ñëå ââå äå íèÿ ñó ëü ïè ðè äà â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî

Ïðå ïà ðà òû ×èñ ëî íà æà òèé íà ïå äàëü çà 10 ìèí Êî ýô ôè öè åíò "ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ"

Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ

0,9%-íûé ðàñ òâîð NaCl (êîí ò ðîëü) 276,4±19,3 284,7±27,6 (+3%) 0,24±0,02 0,23±0,01

Ñó ëü ïè ðèä 1 ìêã 321,5±34,1 277,3±24,7 (-14%) 0,19±0,03 0,28±0,03*

Ôå íà ìèí 1 ìã/êã 309,2±27,8 423,6±40,2* (+37%) 0,20±0,02 0,08±0,01**

Ñó ëü ïè ðèä + ôå íà ìèí 315,4±29,1 326,6±31,4 (+4%) 0,23±0,05 0,28±0,03

Ôåí òà íèë 0,1 ìã/êã 304,3±45,6 359,1±42,6 (+18%) 0,19±0,02 0,17±0,02

Ñó ëü ïè ðèä + ôåí òà íèë 324,5±30,1 378,2±25,6 (+17%) 0,25±0,03 0,15±0,04*

Ýòà ìè íàë-íàò ðèé 5 ìã/êã 325,9±32,6 413,9±45,6* (+27%) 0,22±0,03 0,16±0,02*

Ñó ëü ïè ðèä + ýòà ìè íàë-íàò ðèé 266,3±28,7 343,4±33,5* (+29%) 0,23±0,04 0,19±0,03

Ëåé-ýí êå ôà ëèí 0,1 ìã/êã 301,4±48,2 268,2±27,1 (-11%) 0,26±0,03 0,20±0,02

Ñó ëü ïè ðèä + ëåé-ýí êå ôà ëèí 345,7±31,4 338,±40,0 (-2%) 0,20±0,03 0,24±0,03

Ïðè ìå ÷à íèå. *ð<0,05; **ð<0,01 â ñðàâ íå íèè ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè äî ââå äå íèÿ íàð êî ãå íîâ

Òàá ëè öà 5

Âëè ÿ íèå ôå íà ìè íà, ýòà ìè íàë-íà òðèÿ, ôåí òà íè ëà è ëåé-ýí êå ôà ëè íà 
íà ïî êà çà òå ëè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà ó êðûñ ïî ñëå ââå äå íèÿ àñò ðåñ ñè íà â ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî

Ïðå ïà ðà òû ×èñ ëî íà æà òèé íà ïå äàëü çà 10 ìèí Êî ýô ôè öè åíò "ðàñ ñîã ëà ñî âà íèÿ"

Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ Äî ââå äå íèÿ Ïî ñëå ââå äå íèÿ

0,9%-íûé ðàñ òâîð NaCl (êîí ò ðîëü) 300,6±22,4 312,6±34,4 (+4%) 0,18±0,02 0,17±0,02

Àñò ðåñ ñèí 1 ìêã 299,2±26,5 231,1±22,0* (-23%) 0,15±0,05 0,25±0,04*

Ôå íà ìèí 1 ìã/êã 314,5±30,9 430,9±40,9* (+37%) 0,19±0,03 0,08±0,03*

Àñò ðåñ ñèí + ôå íà ìèí 291,4±21,2 378,4±32,1* (+30%) 0,21±0,03 0,19+0,05

Ôåí òà íèë 0,1 ìã/êã 354,6±52,4 418,4±49,6 (+18%) 0,23±0,04 0,18±0,03

Àñò ðåñ ñèí + ôåí òà íèë 311,8±22,9 246,6±20,2* (-21%) 0,33±0,04 0,22±0,05*

Ýòà ìè íàë-íàò ðèé 5 ìã/êã 305,4±30,5 387,9±42,8* (+27%) 0,24±0,04 0,18±0,03*

Àñò ðåñ ñèí + ýòà ìè íàë-íàò ðèé 298,4±34,1 372,5±25,4* (+25%) 0,25±0,04 0,16±0,05*

Ëåé-ýí êå ôà ëèí 0,1 ìã/êã 311,9±49,2 277,6±28,1 (-11%) 0,25±0,05 0,14±0,03*

Àñò ðåñ ñèí + ëåé-ýí êå ôà ëèí 345,1±20,9 234,9±48,0* (-32%) 0,22±0,04 0,18±0,04

Ïðè ìå ÷à íèå. *ð<0,05; **ð<0,01 â ñðàâ íå íèè ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè äî ââå äå íèÿ íàð êî ãå íîâ



íàè áî ëåå àê òèâ íî äåé ñò âó åò â ïðè ëå æà ùåì ÿä ðå, à â
ÿä ðå ëî æà íàè áî ëü øàÿ àê òèâ íîñòü îò ìå ÷å íà ó ëè äî êà -
è íà, â òî âðå ìÿ êàê îí, íà ïðî òèâ, ïî âû øàë ñà ìî ñòè -
ìó ëÿ öèþ ãè ïî òà ëà ìó ñà ïî ñëå ââå äå íèÿ â ïðè ëå æà ùåå
ÿä ðî. Àí òà ãî íè ñòû ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà
(SCH23390 è ñó ëü ïè ðèä) ïðî ÿâ ëÿ ëè ïðè ýòîì óìå -
ðåí íóþ áëî êè ðó þ ùóþ àê òèâ íîñòü.

Äðó ãîé ñòðóê òó ðîé ðàñ øè ðåí íîé ìèí äà ëè íû ÿâ ëÿ -
åò ñÿ öåí ò ðà ëü íîå ÿä ðî ìèí äà ëè íû. Ïðè ââå äå íèè â
öåí ò ðà ëü íîå ÿä ðî ìèí äà ëè íû áëî êà òî ðîâ ðå öåï òî ðîâ
ÊÐÃ (àñò ðåñ ñèí), ëè äî êà è íà, SCH23390 èëè ñó ëü -
ïè ðè äà ìû òàê æå ïî ëó ÷è ëè îä íî íàï ðàâ ëåí íûé óã íå -
òà þ ùèé ýô ôåêò â îò íî øå íèè ðå àê öèè ñà ìî ñòè ìó ëÿ -
öèè ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà [4], ïðè÷¸ì ïî ñòå ïå -
íè óã íå òå íèÿ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè èñ ñëå äî âàí íûå âå ùå ñò -
âà ìîæ íî áû ëî ðàñ ïî ëî æèòü â ñëå äó þ ùåì ïî ðÿä êå:
àñò ðåñ ñèí > ëè äî êà èí > ñó ëü ïè ðèä > SCH23390.
Òî åñòü â öåí ò ðà ëü íîì ÿä ðå ìèí äà ëè íû íàè áî ëåå çíà -
÷è ìîé äëÿ óïðàâ ëÿ þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ íà ëà òå ðà ëü íûé ãè -
ïî òà ëà ìóñ îêà çà ëàñü ñè ñ òå ìà ðå öåï òî ðîâ ÊÐÃ. Ýòî
óêà çû âà åò, ÷òî îò äå ëü íî âçÿ òûå íåé ðî õè ìè ÷å ñêèå ìå -
õà íèç ìû èçó ÷à å ìûõ ñòðóê òóð ñè ñ òå ìû ðàñ øè ðåí íîé
ìèí äà ëè íû ðàç ëè÷ íû è, ïî-âè äè ìî ìó, âû ïîë íÿ þò
ðàç íûå ôóí ê öèè. Íå îá ñóæ äàÿ âñåõ òîí êî ñòåé ôóí ê -
öè î íà ëü íîé îð ãà íè çà öèè ñè ñ òå ìû ðàñ øè ðåí íîé ìèí -
äà ëè íû, âåðí¸ìñÿ ê ïðè ëå æà ùå ìó ÿä ðó.

Ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî ñî ñòî èò èç äâóõ ÷à ñ òåé — äî -
ðñà ëü íîé (co re) è ìå äè à ëü íîé (shell), êî òî ðûå îò ëè -
÷à þò ñÿ ðàç íû ìè âõî äà ìè è âû õî äà ìè [12, 20]. Íåé -
ðî õè ìè ÷å ñêè ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî äî ñòà òî÷ íî îä íî ðîä -
íî: íà 90—95% îíî ñî ñòî èò èç ÃÀÌÊ-ñî äåð æà ùèõ 
øè ïè êî âûõ (spi ny) íåé ðî íîâ (êàê è â äî ðçà ëü íîì
ñòðè à òó ìå), îñòà ëü íóþ ÷àñòü ñî ñòàâ ëÿ þò õî ëè íåð ãè -
÷å ñêèå è ÃÀÌ Êåð ãè ÷å ñêèå èí òåð íåé ðî íû [8, 16].
ÃÀÌÊ-ñî äåð æà ùèå øè ïè êî âûå (îñòè ñ òûå) íåé ðî íû 
ïðÿ ìî ãî ïðî åê öè îí íî ãî ïó òè êî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ïðå è -
ìó ùå ñò âåí íî D1-ðå öåï òî ðû äî ôà ìè íà è ýí äî ãåí íûé
îïèî èä íûé ïåï òèä äè íîð ôèí (ýí äî ãåí íûé àãî íèñò
k-îïèî èä íûõ ðå öåï òî ðîâ), äà þò ïðÿ ìûå ïðî åê öèè
â ñðåä íèé ìîçã (÷¸ðíàÿ ñóá ñòàí öèÿ è âåí ò ðà ëü íàÿ îá -
ëàñòü ïî êðûø êè). Èõ àê òè âà öèÿ ÷å ðåç D1-ðå öåï òî ðû
äî ôà ìè íà îáåñ ïå ÷è âà åò ïðÿ ìîå äåé ñò âèå íà ìå çî ëèì -
áè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìó ìîç ãà (âåí ò ðà ëü íàÿ îá ëàñòü ïî -
êðûø êè) è îá ðàò íóþ áèî ëî ãè ÷å ñêóþ ñâÿçü íà äî ôà -
ìè íåð ãè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìó ñðåä íå ãî ìîç ãà. ÃÀÌÊ-ñî -
äåð æà ùèå îñòè ñ òûå íåé ðî íû íå ïðÿ ìî ãî ïðî åê öè îí -
íî ãî ïó òè êî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ïðå è ìó ùå ñò âåí íî D2-ðå -
öåï òî ðû äî ôà ìè íà è ýí äî ãåí íûé îïèî èä íûé ïåï òèä
ýí êå ôà ëèí (ëè ãàíä d-îïèî èä íûõ ðå öåï òî ðîâ), äà þò
ïðî åê öèè íå ïðÿ ìî â ñðåä íèé ìîçã, à ÷å ðåç âåí ò ðà ëü -
íûé ïàë ëè äóì è ñóá òà ëà ìè ÷å ñêîå ÿä ðî. Àê òè âà öèÿ
D2-ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà îáåñ ïå ÷è âà åò óã íå òå íèå
ÃÀÌÊ-ñî äåð æà ùèõ øè ïè êî âûõ íåé ðî íîâ íå ïðÿ ìî ãî 
ïó òè, à òîð ìî æå íèå ýòèõ êëå òîê — óìå íü øå íèå

ÃÀÌ Êåð ãè ÷å ñêî ãî è ýí êå ôà ëè íî âî ãî âõî äà â âåí ò ðà -
ëü íûé ïàë ëè äóì — ñòðóê òó ðó, êî òî ðàÿ îêà çû âà åò
òîð ìî çÿ ùåå äåé ñò âèå íà íåé ðî íû ñóá òà ëà ìè ÷å ñêî ãî
ÿä ðà, ÷òî àê òè âè ðó åò òîð ìîç íûé âõîä â òà ëà ìóñ. Íå -
ñìîò ðÿ íà íà ëè ÷èå ìíî æå ñò âåí íûõ íåé ðî íà ëü íûõ ñâÿ -
çåé, òîð ìî æå íèå íå ïðÿ ìî ãî ïðî åê öè îí íî ãî ïó òè íà
óðîâ íå ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà îä íî çíà÷ íî àê òè âè ðó åò òà -
ëà ìóñ [12, 14].

Åñ ëè ïðåä ñòà âèòü, êàê ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî ðå ãó ëè -
ðó åò ïîä êðåï ëå íèå, òî ñõå ìà òè ÷å ñêè ìîæ íî ïðè äòè ê
ñëå äó þ ùå ìó [11]. Íåé ðî íû ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà òî íè -
÷å ñêè óã íå òà þò ïðî öåñ ñû, ñâÿ çàí íûå ñ ïîä êðåï ëå íè åì 
(íà ãðà äîé). Ïðè îáû÷ íûõ óñëî âè ÿõ ñó ùå ñò âó åò áà -
ëàíñ ìåæ äó êîð òè êà ëü íû ìè (ìå äè à ëü íàÿ ïðå ôðîí òà -
ëü íàÿ êî ðà, ìèí äà ëè íà) âîç áóæ äà þ ùè ìè âëè ÿ íè ÿ ìè,
îïî ñðå äó å ìû ìè ãëó òà ìà òîì ÷å ðåç ÀÌÐÀ- è
NMDA-ðå öåï òî ðû, è òîð ìîç íû ìè âëè ÿ íè ÿ ìè ñðåä -
íå ãî ìîç ãà (âåí ò ðà ëü íàÿ îá ëàñòü ïî êðûø êè), îïî ñðå -
äó å ìû ìè äî ôà ìè íîì ÷å ðåç D2-ðå öåï òî ðû. Ïðè ëå æà -
ùåå ÿä ðî îáåñ ïå ÷è âà åò ñðàâ íè òå ëü íî íèç êèé áà çà ëü -
íûé óðî âåíü íåé ðî íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè, ïðè ýòîì äå -
ïî ëÿ ðè çà öè îí íûé âõîä Ñà2+ ÷å ðåç NMDA-ðå öåï òî -
ðû è êà ëü öè å âûå êà íà ëû ñó ùå ñò âåí íî íå ìå íÿ þò ýê ñ -
ï ðåñ ñèþ ãå íîâ. Äå ïî ëÿ ðè çà öèÿ íåé ðî íîâ ïðè ëå æà ùå -
ãî ÿä ðà, ñî äåð æà ùèõ D2-ðå öåï òî ðû äî ôà ìè íà è
îïèî èä íûå (ýí êå ôà ëè íî âûå) ðå öåï òî ðû, òîð ìî çèò
íè æå ëå æà ùèå îá ëà ñ òè ìîç ãà, ó÷à ñò âó þ ùèå â ïîä -
êðåï ëå íèè (ò.å. âåí ò ðà ëü íûé ïàë ëè äóì) è îáó ñëîâ ëè -
âà þ ùèå àâåð ñèâ íûå ðå àê öèè. Ýòî òàê æå âåä¸ò ê ïî -
âû øå íèþ âõî äà Ñà2+ â êëåò êè, ÷òî ìî æåò çà ïó ñ êàòü
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Ðèñ. 4. Ó÷à ñ òèå ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà è ìèí äà ëè íû â îáåñ ïå ÷å íèè ýìî öè î -
ãåí íûõ ðå àê öèé ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. ×å ðåç D1-ðå öåï òî ðû äî ôà -
ìè íà ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà ðå à ëè çó þò ñÿ ïî ëî æè òå ëü íûå âëè ÿ íèÿ íà ëà òå -
ðàëü íûé ãè ïî òà ëà ìóñ, à ÷å ðåç D2-ðå öåï òî ðû — îò ðè öà òå ëü íûå. ÃÀÌÊÀ è
CRF-R1 ðå öåï òî ðû îãðà íè ÷è âà þò ïî ëî æè òå ëü íûå ýô ôåê òû íàð êî ãå íîâ



ïðî öåññ íåé ðî à äàï òà öèè (ò.å. àê òè âà öèþ öÀÌÔ-çà -
âè ñè ìûõ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ áåë êîâ, íà ïðè ìåð CREB,
ïî âû øå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè GluR1-ðå öåï òî ðîâ) èëè çà ïó ñ -
êàòü ïî èñ êî âîå ïî âå äå íèå (íà ïðè ìåð, ïî èñê ïè ùè).
Ñ ýòèõ ïî çè öèé ñòà íî âèò ñÿ ïî íÿò íûì, ïî ÷å ìó ëè äî -
êà èí, áëî êè ðó þ ùèé âõî äÿ ùèå Na+ êà íà ëû, ïî âû øà åò 
ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ ëà òå ðà ëü íî ãî ãè ïî òà ëà ìó ñà. È, íà î -
áî ðîò, àí òà ãî íèñò D2-ðå öåï òî ðîâ äî ôà ìè íà ñó ëü ïè -
ðèä, ðàâ íî êàê áè êó êóë ëèí, å¸ óã íå òà åò.

Íå ñî âñåì ïî íÿò íûì îñòà¸òñÿ âî ïðîñ âëè ÿ íèÿ àñò -
ðåñ ñè íà íà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ. Â íà øèõ îïû òàõ îí íà
23% å¸ óã íå òàë. Ýòî îçíà ÷à åò, ÷òî ÷å ðåç ðå öåï òî ðû
ÊÐÃ ðå à ëè çó þò ñÿ àê òè âè ðó þ ùèå âëè ÿ íèÿ ñî ñòî ðî íû 
ïðè ëå æà ùå ãî ÿä ðà íà ëà òå ðà ëü íûé ãè ïî òà ëà ìóñ.
Âñëåä ñò âèå áëî êà äû ðå öåï òî ðîâ ÊÐÃ ýòè âëè ÿ íèÿ
óñòðà íÿ þò ñÿ (áëî êè ðó þò ñÿ). Âîç íè êà åò âî ïðîñ, â êà -
êîé ñòå ïå íè èìåí íî ïðè ëå æà ùåå ÿä ðî îïðå äå ëÿ åò àê -
òè âà öèþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ÷å ðåç ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ðå -
öåï òî ðû ÊÐÃ. Â íà øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ ñ âû êëþ ÷å íè -
åì öåí ò ðà ëü íî ãî ÿä ðà ìèí äà ëè íû [4, 19] áû ëî íàé äå -
íî, ÷òî àñò ðåñ ñèí, ââåä¸ííûé â ýòó ñòðóê òó ðó, áî ëåå
çíà ÷è ìî (íà -55%) â ñðàâ íå íèè ñ ïðè ëå æà ùèì ÿä -
ðîì (-23%) óã íå òà åò áà çà ëü íóþ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ,
ðàâ íî êàê ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ, àê òè âè ðó å ìóþ ôåí òà íè -
ëîì. Â äàí íîé ðà áî òå àñò ðåñ ñèí óñó ãóá ëÿë òîð ìî çÿ -
ùåå äåé ñò âèå ëåé-ýí êå ôà ëè íà íà ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ (ñ 
-11% äî -34%) è òðàíñ ôîð ìà öèþ ïî ëî æè òå ëü íî ãî
ýô ôåê òà îïèî èä íî ãî àíà ëãå òè êà ôåí òà íè ëà íà íå ãà -
òèâ íûé (ñ +18% äî -21%). Ýòî ïðåä ïî ëà ãà åò, ÷òî
âëè ÿ íèå ñè ñ òå ìû ýê ñò ðà ãè ïî òà ëà ìè ÷å ñêî ãî ÊÐÃ íà
ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèþ â áî ëü øåé ñòå ïå íè ðå à ëè çó åò ñÿ ÷å -
ðåç îïèî èä íûå ìå õà íèç ìû. Ïîä òâåð æ äå íè åì ýòî ãî
ôàê òà ÿâ ëÿ åò ñÿ îò ñóò ñò âèå äåé ñò âèÿ àñò ðåñ ñè íà íà
ïîä êðåï ëÿ þ ùèå ýô ôåê òû ïñè õî ìî òîð íî ãî ñòè ìó ëÿ òî -
ðà ôå íà ìè íà è áàð áè òó ðà òà ýòà ìè íà ëà-íà òðèÿ.
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The pur po se of the in ves ti ga ti on was to cle ar the sig ni fi can ce of GABA, do pa mi ne and cor ti co li be rin (CRF) sys tems of the nuc le us ac cum bens for the
re in for cing ef fects of a num ber of psyc hot ro pic drugs (opi a tes, opio ids, psyc hos ti mu lants) on self-sti mu la ti on of the la te ral hy pot ha la mus in rats. The

Wis tar ma le rats we re im p lan ted bi po lar elec t ro des in the la te ral hy pot ha la mus to stu dy self-sti mu la ti on re ac ti on in the Skin ner box. Si mul ta neo us ly,

the mic ro can nu les we re im p lan ted in to the nuc le us ac cum bens to in ject the drugs stu di ed (1 mg in 1 ml in vo lu me for each in jec ti on). So me drugs, li do -
ca in, a bloc ker of so di um in f lux ionic cur rents, an ta go nists of GABAA re cep tors bi cu cul li ne, D1 do pa mi ne re cep tors SCH23390, D2 do pa mi ne re cep tors 

sul pi ri de and CRF re cep tors as tes sin, which we re ad mi nis te red in t ras t ruc tu ral ly in to the nuc le us ac cum bens, we re used for phar ma co lo gi cal ana ly sis.

Bi cu cul li ne > as t res sin > sul pi ri de > SCH23390 (the drugs are lo ca ted in the ran ge of des cen ding in hi bi ti on ac ti vi ty), ad mi nis te red in to the n. ac cum -
bens, in hi bi ted, but li do ca in en han ced self-sti mu la ti on of the la te ral hy pot ha la mus. The re in for cing pro per ti es of all psyc ho ac ti ve drugs (am p he ta mi -

ne, fen ta nyl, so di um et ha mi nal and leu-en kep ha li ne) we re chan ged on the bac k g ro und of the ir ac ti on. Af ter ad mi nis t ra ti on of sul pi ri de am p he ta mi ne

had no ef fect, and af ter bi cu cul li ne, li do ca i ne and SCH23390 the am p he ta mi ne ef fect, cle ar re pro du cib le from the la te ral hy pot ha la mus, was dec re a -
sed. On the ot her hand, both bi cu cul li ne and sul pi ri de did not pre vent psyc ho ac ti va ting ef fect of opio id ana lge tic fen ta nyl. In all ot her ca ses the po si ti ve 

ef fect of fen ta nyl in ver ted in to ne ga ti ve one (li do ca in, SCH23390, as t res sin). The bloc ka de of do pa mi ne re cep tors (SCH23390, sul pi ri de) and CRF re -
cep tors (CRF) did not chan ge so di um et ha mi nal ef fect whe re as bi cu cul li ne and li do ca i ne dec li ned them. No ne bloc ker in s te ad of as t res sin chan ged

the in hi bi to ry ef fects of leu-en kep ha li ne on hy pot ha la mic self-sti mu la ti on sig ni fi can t ly. In the lat ter ca se, as t res sin stren g t he ned the ne ga ti ve ac ti on of

leu-en kep ha li ne on self-sti mu la ti on. It is con c lu ded that the n. ac cum bens con t rols the hy pot ha la mic self-sti mu la ti on via GABA- and CRF-er gic mec -
ha nisms pre fe rab ly, which are ab le to li mit the po si ti ve ef fects of nar co ge nic drugs.

Key words: nuc le us ac cum bens, GABA, do pa mi ne, cor ti co li be rin (CRF), self-sti mu la ti on, la te ral hy pot ha la mus, nar co ge nic drugs
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