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Èçó÷àëè âëèÿíèå áëîêàäû ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ïèêðîòîêñèíîì íà èçìåíåíèå óðîâíÿ
òðåâîæíîñòè â óñëîâèÿõ ñòðåññà, èíäóöèðîâàííîãî êîðòèêîëèáåðèíîì. Â Ò-îáðàçíîì ëà-
áèðèíòå èç ïîïóëÿöèè êðûñ ëèíèè Âèñòàð îòáèðàëè îñîáåé ñ àêòèâíîé ñòðàòåãèåé ïðè-
ñïîñîáèòåëüíîãî ïîâåäåíèÿ, êîòîðûõ â ïðèïîäíÿòîì êðåñòîîáðàçíîì ëàáèðèíòå ðàçäåëÿëè
íà òðè ãðóïïû: íèçêîòðåâîæíûå (ÍÒ), âûñîêîòðåâîæíûå (ÂÒ) è ñðåäíåòðåâîæíûå (ÑÒ).
Ââåäåíèå ïèêðîòîêñèíà è êîðòèêîëèáåðèíà îñóùåñòâëÿëè â ïîëîñòü òðåòüåãî ìîçãîâîãî æå-
ëóäî÷êà. Íà èíúåêöèþ êîðòèêîëèáåðèíà ÍÒ êðûñû ðåàãèðîâàëè ñíèæåíèåì îðèåíòèðîâî÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè, òîãäà êàê àêòèâíîñòü ÂÒ êðûñ ïîñëå èíúåêöèè óâåëè÷è-
ëàñü. Áëîêàäà ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ïèêðîòîêñèíîì óâåëè÷èëà îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâà-
òåëüñêóþ àêòèâíîñòü ó ÍÒ è ÂÒ êðûñ, îäíîâðåìåííî ñíèæàÿ óðîâåíü òðåâîæíîñòè. Ïîñëå
èíúåêöèè êîðòèêîëèáåðèíà íà ôîíå ââåäåíèÿ ïèêðîòîêñèíà îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòå-
ëüñêàÿ àêòèâíîñòü ó ÍÒ è ÂÒ êðûñ óìåíüøèëàñü, à óðîâåíü òðåâîæíîñòè ïîâûøàëñÿ òîëüêî
ó ÍÒ îñîáåé. Ó æèâîòíûõ èç ãðóïïû ÑÒ èçìåíåíèå ïîâåäåí÷åñêîé ðåàêöèè íàáëþäàëîñü
òîëüêî ïîñëå èíúåêöèè êîðòèêîëèáåðèíà íà ôîíå ââåäåíèÿ ïèêðîòîêñèíà: óðîâåíü òðåâîæ-
íîñòè ñíèæàëñÿ, à îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêàÿ àêòèâíîñòü óñèëèâàëàñü. Ñäåëàíî
çàêëþ÷åíèå, ÷òî âåêòîð èçìåíåíèÿ òðåâîæíîñòè, âûçâàííîé êîðòèêîëèáåðèíîì íà ôîíå
ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ñòðåññ-ëèìèòèðóþùåé ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû, çàâèñèò îò èñ-
õîäíîãî ïñèõîýìîöèîíàëüíîãî ñòàòóñà æèâîòíîãî.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êîðòèêîëèáåðèí, ïèêðîòîêñèí, ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðû, òðåâîæíîñòü,
êðûñû, ïîâåäåíèå.
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O. G. Semenova, A. V. Vyushina, A. V. Pritvorova, N. E. Ordyan. THE EFFECT OF
GABAA-RECEPTOR BLOCKADE ON ANXIETY, CAUSED BY CRF. Pavlov Institute of Phy-
siology of the RAS, St. Petersburg, Russia, e-mail: genolsem@mail.ru.

The effect of the GABAA-receptor blockade with picrotoxin on the change in anxiety level un-
der stress conditions induced by CRF was studied. In the T-maze test from the population of Wis-
tar rats were selected animals with an active strategy of adaptive behavior, which in the elevated
plus maze were divided into three groups: low anxiety (LA), high anxiety (HA) and mean anxiety
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(MA). Picrotoxin and CRF were injected intracerebroventricularly (ICV). The LA rats reacted to
ICV administration of CRF with a decrease in the exploration activity, while the activity of the
HA rats after the CRF injection was increased. The GABAA-receptor blockade with picrotoxin in-
creased the exploration activity in HA and LA of rats, while simultaneously reducing the level of
anxiety. After injection of CRF against of picrotoxin administration, the HA and LA rats demonst-
rated the decrease of exploration activity, and the level of anxiety increased only in LA rats. In ani-
mals from the MA group, the change in the behavioral response was observed only after the CRF
and picrotoxin administration: the level of anxiety decreased, and the exploration activity increa-
sed. It is concluded that the vector of anxiety changes caused by CRF against the decrease in the
activity of the stress-limiting GABA-ergic system depends on the initial psycho-emotional status
of the animal.

Key words: GABAA-receptor, CRF, picrotoxin, anxiety, rat.
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Èçâåñòíî, ÷òî â óñëîâèÿõ íîâîé ñðåäû ïðèñïîñîáèòåëüíîå ïîâåäåíèå ôîð-
ìèðóåòñÿ ïî àêòèâíîìó èëè ïàññèâíîìó òèïó. Ýòè èíäèâèäóàëüíî-òèïîëîãè-
÷åñêèå îñîáåííîñòè ïîâåäåíèÿ ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåíû ñîîòíîøåíèåì âîç-
áóæäàþùèõ è òîðìîçíûõ ìåõàíèçìîâ â ñèñòåìå ðåãóëÿöèè [1]. Îñíîâíûå ýô-
ôåêòû òîðìîçíîãî íåéðîìåäèàòîðà ÃÀÌÊ ñâÿçàíû ñ âîçäåéñòâèåì íà
ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðû. Áëîêàäà ýòèõ ðåöåïòîðîâ ïèêðîòîêñèíîì óãíåòàåò ïðåñè-
íàïòè÷åñêîå òîðìîæåíèå, èçìåíÿÿ ýôôåêòèâíîñòü ïåðåäà÷è âîçáóäèòåëüíûõ
ïîòåíöèàëîâ [2]. Îñîáåííîñòè ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé è êîðòè-
êîëèáåðèíåðãè÷åñêîé ñèñòåì ãèïîòàëàìóñà, ïëàñòè÷íîñòü èõ âçàèìîäåéñòâèÿ
â èçìåíÿþùèõñÿ óñëîâèÿõ îáóñëîâëèâàþò ïîâåäåí÷åñêóþ ðåàêöèþ îðãàíèç-
ìà, à íàðóøåíèå âçàèìîäåéñòâèÿ ýòèõ ñèñòåì, âîçìîæíî, ëåæèò â îñíîâå ïà-
òîãåíåçà ìíîãèõ ïîñòñòðåññîðíûõ ðàññòðîéñòâ [3].

Âûäåëåíèå èç îáùåé ïîïóëÿöèè êðûñ îñîáåé ñ âûñîêèì è íèçêèì óðîâíåì
òðåâîæíîñòè [3—5] äàåò âîçìîæíîñòü äëÿ áîëåå äåòàëüíîãî èçó÷åíèÿ ìåõàíèç-
ìîâ, ïðåäîïðåäåëÿþùèõ ïîâåäåí÷åñêóþ ñòðàòåãèþ. Òàê, â íàøèõ èññëåäîâà-
íèÿõ áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ãðóïïà àêòèâíûõ êðûñ ëèíèè Âèñòàð, îòîáðàííûõ
ñ ïîìîùüþ Ò-îáðàçíîãî ëàáèðèíòà è çàòåì ïðîòåñòèðîâàííûõ â ïðèïîäíÿòîì
êðåñòîîáðàçíîì ëàáèðèíòå ñ öåëüþ îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ òðåâîæíîñòè, îáúå-
äèíÿåò íèçêî- è âûñîêîòðåâîæíûõ îñîáåé ñ ðàçíîé èíäèâèäóàëüíîé ÷óâñòâè-
òåëüíîñòüþ ê äåéñòâèþ êîðòèêîëèáåðèíà [3]. Èçâåñòíî, ÷òî äåéñòâèå ìîäóëÿ-
òîðîâ ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ, ñòåðîèäîâ äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí-ñóëüôàòà [3, 4, 6]
è àëëîïðåãíàíîëîíà [7] òàêæå çàâèñèò îò èñõîäíîãî óðîâíÿ òðåâîæíîñòè.

Â ñâÿçè ñ ýòèì â çàäà÷ó äàííîãî èññëåäîâàíèÿ âõîäèëî èçó÷åíèå èçìåíå-
íèÿ óðîâíÿ òðåâîæíîñòè, âûçâàííîé êîðòèêîëèáåðèíîì, â óñëîâèÿõ ýêñïåðè-
ìåíòàëüíîé áëîêàäû ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ó êðûñ ñ ðàçëè÷íûìè èíäèâèäóàëü-
íî-òèïîëîãè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè ïîâåäåíèÿ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ðàáîòà ïðîâåäåíà íà æèâîòíûõ èç áèîêîëëåêöèè «Êîëëåêöèÿ ëàáîðàòîð-
íûõ ìëåêîïèòàþùèõ ðàçíîé òàêñîíîìè÷åñêîé ïðèíàäëåæíîñòè» Èíñòèòóòà
ôèçèîëîãèè èì. È. Ï. Ïàâëîâà ÐÀÍ, ïîääåðæàííîé ïðîãðàììîé áèîðåñóðñ-
íûõ êîëëåêöèé ÔÀÍÎ Ðîññèè. Â èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëè êðûñ-ñàìöîâ
ëèíèè Âèñòàð ìàññîé 250—280 ã â âîçðàñòå 2.5 ìåñÿöà ñ ñîáëþäåíèåì ðåêî-
ìåíäàöèé ïî ýòèêå ðàáîòû ñ æèâîòíûìè (Directive 2010/63/ÅU of the European
Parliament and of the Council on the protection of animals used for scientific pur-
poses). Æèâîòíûå ñîäåðæàëèñü â ïëàñòèêîâûõ êëåòêàõ ïî 6 øòóê, íà ñòàíäàðò-
íîé äèåòå ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è ïèùå. Â Ò-îáðàçíîì ëàáèðèíòå èç



îáùåé ïîïóëÿöèè êðûñ (n = 110) ïî èíäåêñàì ïîâåäåí÷åñêîé àêòèâíîñòè
(ÈÏÀ) è ïàññèâíîñòè (ÈÏÏ) îòáèðàëè àêòèâíûõ æèâîòíûõ (n = 73) ïî ìåòî-
äèêå, îïèñàííîé ðàíåå [3, 8]. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ èñõîäíîãî óðîâíÿ òðåâîæíîñòè
àêòèâíûå êðûñû áûëè ïðîòåñòèðîâàíû â ïðèïîäíÿòîì êðåñòîîáðàçíîì ëàáè-
ðèíòå (ÏÊË), óñòàíîâêà êîòîðîãî ñîñòîÿëà èç äâóõ îòêðûòûõ è äâóõ çàêðû-
òûõ ðóêàâîâ ðàçìåðàìè 50 � 14 è 50 � 14 � 33 ñì ñîîòâåòñòâåííî, ñîåäèíåí-
íûõ öåíòðàëüíîé ïëîùàäêîé ðàçìåðîì 14 � 14 ñì. Ëàáèðèíò áûë ïðèïîäíÿò
íàä óðîâíåì ïîëà íà âûñîòó 60 ñì. Âî âðåìÿ òåñòèðîâàíèÿ îòêðûòûå ðóêàâà
ëàáèðèíòà äîïîëíèòåëüíî îñâåùàëèñü ëàìïàìè 40 Âò, ðàñïîëîæåííûìè íà
âûñîòå 30 ñì. Â òå÷åíèå 5 ìèí ðåãèñòðèðîâàëè âðåìÿ íàõîæäåíèÿ æèâîòíûõ
â îòêðûòûõ (ÎÐ) è çàêðûòûõ (ÇÐ) ðóêàâàõ ëàáèðèíòà, à òàêæå ñóììàðíóþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ. Èçâåñòíî, ÷òî ïðîäîëæèòåëüíîñòü
íàõîæäåíèÿ îñîáåé â ÎÐ ÏÊË îáðàòíî ïðîïîðöèîíàëüíà óðîâíþ òðåâîæíî-
ñòè, à ïàòòåðí «çàìèðàíèå» õàðàêòåðèçóåò óðîâåíü òðåâîæíîñòè è ñòðàõà
[9, 10]. Â ðåçóëüòàòå áûëè âûäåëåíû æèâîòíûå ñ íèçêîé [âðåìÿ íàõîæäåíèÿ â
ÎÐ ÏÊË (M � s.e., ñðåäíåå çíà÷åíèå è åãî ñòàíäàðòíàÿ îøèáêà): 95.2 � 2.9 ñ;
ðåàêöèÿ çàìèðàíèÿ îòñóòñòâóåò] è âûñîêîé (âðåìÿ íàõîæäåíèÿ â ÎÐ ÏÊË:
13.2 � 1.6 ñ; ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ: 25.7 � 3.6 ñ) òðåâîæíî-
ñòüþ. Êðîìå òîãî, ôèêñèðîâàëè ïîêàçàòåëè îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëü-
ñêîé àêòèâíîñòè, òàêèå êàê êîëè÷åñòâî ðåàêöèé ñâåøèâàíèÿ ñ ÎÐ ÏÊË, ÷èñëî
âåðòèêàëüíûõ ñòîåê è ÷èñëî ïåðåõîäîâ ÷åðåç öåíòð ÏÊË. Ïðè ó÷åòå ýòèõ ïî-
êàçàòåëåé èç ãðóïïû êðûñ ñ íèçêîé òðåâîæíîñòüþ áûëè îòîáðàíû îñîáè, âû-
äåëÿþùèåñÿ ïîâûøåííîé àêòèâíîñòüþ â ÏÊË (êîëè÷åñòâî ðåàêöèé ñâåøèâà-
íèÿ ñ ÎÐ ÏÊË 9.8 � 0.5). Èç íèõ áûëà ñôîðìèðîâàíà ãðóïïà íèçêîòðåâîæíûõ
êðûñ (ÍÒ, n = 24). Íèçêîòðåâîæíûå æèâîòíûå ñ êîëè÷åñòâîì ðåàêöèé ñâåøè-
âàíèÿ ñ ÎÐ ÏÊË 2.4 � 0.3 îáðàçîâàëè ãðóïïó ñðåäíåòðåâîæíûõ êðûñ (ÑÒ,
n = 23). Òðåòüÿ ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ãðóïïà áûëà îáðàçîâàíà èç âûñîêîòðåâîæ-
íûõ êðûñ (ÂÒ, n = 26). Ïîñëå îòáîðà ãðóïï êàæäîìó æèâîòíîìó ïîä íàðêîçîì
(ðîìåòàð, 1.4 ìêã/100 ã ìàññû è çîëåòèë, 5 ìã/100 ã ìàññû, âíóòðèìûøå÷íî
[11]), ïî ñòåðåîòàêñè÷åñêèì êîîðäèíàòàì (êàóäàëüíåå áðåãìû íà 1.0 ìì, ëàòå-
ðàëüíåå ñðåäíåé ëèíèè ÷åðåïà íà 1.0 ìì) âæèâëÿëè êîëîäêè ñî ñòàëüíûìè êà-
íþëÿìè äëÿ ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ â ïîëîñòü òðåòüåãî ìîçãîâîãî æåëóäî÷êà.

Äëÿ ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû áûë èñïîëüçîâàí íå-
êîíêóðåíòíûé àíòàãîíèñò ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ïèêðîòîêñèí (Sigma), îáëàäà-
þùèé âîçáóæäàþùèì àíàëåïòè÷åñêèì äåéñòâèåì íà ÖÍÑ. Â òîêñè÷åñêèõ äî-
çàõ àíàëåïòèêè ïðàêòè÷åñêè âñåãäà âûçûâàþò ñóäîðîãè. Â íàøåé ðàáîòå äëÿ
íàáëþäåíèÿ ïîâåäåí÷åñêîé ðåàêöèè æèâîòíûõ ìû ââîäèëè ïîäîáðàííóþ
îïûòíûì ïóòåì äîçó ïèêðîòîêñèíà (5 íã), íå âûçûâàþùóþ ñóäîðîãè è îäèíà-
êîâóþ äëÿ âñåõ ñôîðìèðîâàííûõ ãðóïï. Äëÿ ðàñòâîðåíèÿ ïèêðîòîêñèíà èñïî-
ëüçîâàëè 5%-íûé âîäíûé ðàñòâîð äèìåòèëñóëüôîêñèäà (ÄÌÑÎ). Èíäóöèðî-
âàíèå ñòðåññîðíîé ðåàêöèè ïðîâåäåíî ñ ïîìîùüþ êîðòèêîëèáåðèíà (êîðòè-
êîòðîïèí-ðèëèçèíã ôàêòîð, CRF, Sigma). Îïûò ñ ââåäåíèåì ïðåïàðàòîâ è
ïîâòîðíûì òåñòèðîâàíèåì â ÏÊË áûë ïðîâåäåí ÷åðåç 7 ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè
è ÷åðåç 20 ñóòîê ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîãî òåñòèðîâàíèÿ â ÏÊË.

Ñôîðìèðîâàííûå ïî ðåçóëüòàòàì òåñòèðîâàíèÿ â Ò-ëàáèðèíòå è ÏÊË
ãðóïïû æèâîòíûõ (ÍÒ, n = 24; ÂÒ, n = 26; ÑÒ, n = 23) ðàçäåëèëè íà äâå îïûò-
íûå è äâå êîíòðîëüíûå ïîäãðóïïû, ðàâíîçíà÷íûå ïî ïîêàçàòåëÿì ðåàêòèâíîé
òðåâîæíîñòè (âðåìÿ íàõîæäåíèÿ â îòêðûòûõ è çàêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË, ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ) è îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîé
àêòèâíîñòè (êîëè÷åñòâî ðåàêöèé ñâåøèâàíèÿ ñ ÎÐ ÏÊË, ÷èñëî âåðòèêàëüíûõ
ñòîåê, ÷èñëî ïåðåõîäîâ ÷åðåç öåíòð ÏÊË). Äâóì îïûòíûì ïîäãðóïïàì æèâîò-
íûõ â ïîëîñòü òðåòüåãî ìîçãîâîãî æåëóäî÷êà ââîäèëè ïèêðîòîêñèí, ðàñòâî-
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ðåííûé â ÄÌÑÎ â äîçå 5 íã â îáúåìå 5 ìêë. Çàòåì ÷åðåç 10 ìèí îäíà èç ýòèõ
ïîäãðóïï áûëà ïîäâåðãíóòà êîðòèêîëèáåðèíîâîìó ñòðåññó ñ ïîìîùüþ âíóò-
ðèæåëóäî÷êîâîé èíúåêöèè CRF â ôèçèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå (ôèç. ð-ð) â äîçå
1 ìêã â îáúåìå 5 ìêë [12]. Êðûñàì èç âòîðîé îïûòíîé ïîäãðóïïû ÷åðåç 10 ìèí
ïîñëå ââåäåíèÿ ïèêðîòîêñèíà áûë èíúåöèðîâàí ôèç. ð-ð. â îáúåìå 5 ìêë.
Äâóì êîíòðîëüíûì ïîäãðóïïàì â ïîëîñòü òðåòüåãî ìîçãîâîãî æåëóäî÷êà ââî-
äèëè 5 ìêë ðàñòâîðèòåëÿ ïèêðîòîêñèíà ÄÌÑÎ. Çàòåì ÷åðåç 10 ìèí ïî òîé æå
ñõåìå, ÷òî è îïûòíûì ïîäãðóïïàì, îäíîé èç êîíòðîëüíûõ ïîäãðóïï áûë ââå-
äåí CRF, à äðóãîé — ôèç. ð-ð. Ýôôåêò ââîäèìûõ âåùåñòâ èññëåäîâàëè â ÏÊË
÷åðåç 30 ìèí ïîñëå âòîðîé èíúåêöèè. Ïîñëå îêîí÷àíèÿ îïûòà áûë ïðîâåäåí
ãèñòîëîãè÷åñêèé êîíòðîëü èíúåêöèé ïðåïàðàòîâ â ïîëîñòü òðåòüåãî ìîçãîâî-
ãî æåëóäî÷êà.

Âñå ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû áûëè îáðàáîòàíû ïðè ïîìîùè ñòàòèñòè÷å-
ñêîé ïðîãðàììû «IBM SPSS Statistics 21». Ïðè îïèñàíèè êîëè÷åñòâåííûõ
äàííûõ èñïîëüçîâàëèñü ñëåäóþùèå ðàñ÷åòíûå ïîêàçàòåëè: Me (IQR), ãäå
Me — ìåäèàíà, IQR(Interquartile range) — èíòåðêâàðòèëüíûé ðàçìàõ ìåæäó
çíà÷åíèÿìè 25—75 ïåðöåíòèëåé. Â íàøåì èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëèñü íå-
ïàðàìåòðè÷åñêèå êðèòåðèè ñðàâíåíèÿ: äëÿ ïðèçíàêîâ, èìåþùèõ ðàñïðåäåëå-
íèå îòëè÷íîå îò íîðìàëüíîãî, — êðèòåðèé Ìàííà—Óèòíè, â ñëó÷àå ìíîæå-
ñòâåííûõ ñðàâíåíèé — êðèòåðèé Êðàñêåëà—Óîëëèñà. Ñ öåëüþ ïðåîäîëåíèÿ
ïðîáëåìû ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé ïðèìåíÿëàñü ïîïðàâêà Áîíôåððîíè.
Êðèòè÷åñêîå çíà÷åíèå óðîâíÿ ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ïðè ïðîâåðêå íóëå-
âûõ ãèïîòåç ïðèíèìàëîñü ðàâíûì ð = 0.05 ïðè ïàðíîì ñðàâíåíèè è ð = 0.017
ïðè ñðàâíåíèè òðåõ ãðóïï.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Òåñòèðîâàíèå â ÏÊË êîíòðîëüíûõ ïîäãðóïï, íå ïîäâåðãàåìûõ êîðòèêî-
ëèáåðèíîâîìó ñòðåññó (ÄÌÑÎ + ôèç. ð-ð), âûÿâèëî, ÷òî ÂÒ îñîáè îòëè÷àþò-
ñÿ îò îáåèõ ãðóïï (ÍÒ è ÑÒ) âûñîêîé ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòüþ. Âðåìÿ íà-
õîæäåíèÿ â ÎÐ ÏÊË ó ÂÒ êðûñ ìåíüøå, ÷åì ó ÍÒ è ó ÑÒ îñîáåé, à ðåàêöèè
çàìèðàíèÿ ÂÒ îñîáåé ïðè ñðàâíåíèè ñ ÍÒ ãðóïïîé îòëè÷àþòñÿ ñâîåé äëè-
òåëüíîñòüþ (òàáë. 1). Êîíòðîëüíàÿ ïîäãðóïïà ÂÒ äåìîíñòðèðóåò òàêæå íèç-
êóþ îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü. Â îòëè÷èå îò ÍÒ ãðóï-
ïû, ÂÒ îñîáè äåëàþò ìåíüøå âåðòèêàëüíûõ ñòîåê, ïåðåõîäîâ ÷åðåç öåíòð ëà-
áèðèíòà è ñâåøèâàíèé ñ ÎÐ ÏÊË. Îò ñðåäíåé ãðóïïû ÂÒ êðûñû îòëè÷àþòñÿ
ìåíüøèì êîëè÷åñòâîì ðåàêöèé ñâåøèâàíèÿ ñ ÎÐ ÏÊË (òàáë. 2). Êîíòðîëüíûå
ÍÒ êðûñû îòëè÷àþòñÿ îò ñðåäíåé ãðóïïû (ÑÒ) íå òîëüêî áîëåå íèçêèì óðîâ-
íåì ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè (ó ÍÒ îñîáåé îòñóòñòâóþò ðåàêöèè çàìèðàíèÿ,
òàáë. 1), íî è ñâîåé ãèïåðàêòèâíîñòüþ (ïðè òåñòèðîâàíèè â ÏÊË ÍÒ êðûñû
äåëàþò áîëüøå, ÷åì ÑÒ, âåðòèêàëüíûõ ñòîåê è ïåðåõîäîâ ÷åðåç öåíòð ëàáè-
ðèíòà, òàáë. 2).

Â ðåçóëüòàòå êîðòèêîëèáåðèíîâîãî ñòðåññà (ÄÌÑÎ + CRF) ó ÍÒ êðûñ ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ÄÌÑÎ + ôèç. ð-ð) óðîâåíü ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè
ïîâûñèëñÿ (óâåëè÷èëàñü ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ, òàáë. 1), è
íàîáîðîò, ïîä âîçäåéñòâèåì CRF ñíèçèëñÿ óðîâåíü ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè
(ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ ñîêðàòèëàñü, òàáë. 1), à îðèåíòèðî-
âî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêàÿ àêòèâíîñòü óñèëèëàñü (âîçðîñëî ÷èñëî âåðòèêàëü-
íûõ ñòîåê è ðåàêöèé ñâåøèâàíèÿ ñ ÎÐ ÏÊË, òàáë. 2).

Áëîêàäà ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ïèêðîòîêñèíîì (ïèêðîòîêñèí + ôèç. ð-ð) ñíè-
æàåò ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ÄÌÑÎ + ôèç. ð-ð) â îáåèõ ãðóïïàõ (ÍÒ è



ÂÒ) óðîâåíü ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè (ïðîäîëæèòåëüíîñòü íàõîæäåíèÿ â
îòêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË óâåëè÷èâàåòñÿ è ó ÍÒ, è ÂÒ æèâîòíûõ, òàáë. 1). Îä-
íîâðåìåííî â ýòèõ ãðóïïàõ ïîâûøàåòñÿ îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêàÿ
àêòèâíîñòü (óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëî ðåàêöèé ñâåøèâàíèÿ ñ îòêðûòûõ ðóêà-
âîâ ÏÊË ó ÍÒ è ÂÒ (òàáë. 2), à ó ÂÒ îñîáåé âäîáàâîê óìåíüøàåòñÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ (òàáë. 1).

Êîðòèêîëèáåðèíîâûé ñòðåññ íà ôîíå áëîêàäû ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ (ïèêðî-
òîêñèí + CRF) ïî ñðàâíåíèþ ñ âîçäåéñòâèåì òîëüêî ïèêðîòîêñèíà (ïèêðîòîê-
ñèí + ôèç. ð-ð) ïîâûøàåò óðîâåíü ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè ÍÒ (óìåíüøàåòñÿ
âðåìÿ ïðåáûâàíèÿ â îòêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË, óâåëè÷èâàåòñÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü ðåàêöèè çàìèðàíèÿ, òàáë. 1) è ñíèæàåò èõ îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäî-
âàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü (óìåíüøàåòñÿ ÷èñëî âåðòèêàëüíûõ ñòîåê è ðåàêöèé
ñâåøèâàíèÿ ñ îòêðûòûõ ðóêàâîâ ÏÊË, áûëà òàêæå çàìå÷åíà òåíäåíöèÿ ê
óìåíüøåíèþ ÷èñëà ïåðåõîäîâ ÷åðåç öåíòð ÏÊË, òàáë. 2). Ó ÂÒ êðûñ âëèÿ-
íèå CRF íà ôîíå ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû (ïèêðî-
òîêñèí + CRF) ïî ñðàâíåíèþ ñ âîçäåéñòâèåì òîëüêî ïèêðîòîêñèíà (ïèêðîòîê-
ñèí + ôèç. ð-ð) âûçâàëî ëèøü òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ îðèåíòèðîâî÷íî-èññëå-
äîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè (óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà ðåàêöèé ñâåøèâàíèé ñ îò-
êðûòûõ ðóêàâîâ ÏÊË, òàáë. 2).

Ïîâåäåí÷åñêèå ðåàêöèè æèâîòíûõ èç ñðåäíåé ãðóïïû ïî÷òè íå ìåíÿëèñü
ïðè âîçäåéñòâèè ìèêðîèíúåêöèé CRF (ÄÌÑÎ + CRF) è ïèêðîòîêñèíà (ïèê-
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Ò à á ë è ö à 1

Ïàðàìåòðû ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè [Me(IQR)] íèçêîòðåâîæíûõ,
âûñîêîòðåâîæíûõ è ñðåäíåòðåâîæíûõ êðûñ

ïðè òåñòèðîâàíèè â ïðèïîäíÿòîì êðåñòîîáðàçíîì ëàáèðèíòå
(â êàæäîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ïîäãðóïïå èññëåäîâàíî ïî 5 îñîáåé)

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå

ïîäãðóïïû

Âðåìÿ íàõîæäåíèÿ

â îòêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË

Âðåìÿ íàõîæäåíèÿ

â çàêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË
Âðåìÿ çàìèðàíèÿ, ñ

Íèçêîòðåâîæíûå (ÍÒ)

Êîíòðîëü 1 20.00 (15—20) 254.00 (253—268) 0.00 (0—0)

Êîíòðîëü 2 42.00 (28—56) 184.00 (162—216) 24.00 (23—30)*

Îïûò 1 68.00 (43—110)* 162.00 (131—196) 0.00 (0—0)

Îïûò 2 20.00 (19—20)** 274.00 (273—275) 10.25 (10—11)**

Âûñîêîòðåâîæíûå (ÂÒ)

Êîíòðîëü 1 8.00 (0—10)## 281.00 (277—290) 70.00 (55—105)##

Êîíòðîëü 2 5.00 (0—25) 259.00 (237—267) 11.00 (10—12)*

Îïûò 1 28.00 (27—207)* 197.00 (84—223) 25.00 (11—25)*

Îïûò 2 34.25 (30—36) 235.75 (234—242) 34.00 (33—34.25)

Ñðåäíåòðåâîæíûå (ÑÒ)

Êîíòðîëü 1 10.00 (6—25)# 274.00 (210—277) 34.00 (24—45)##

Êîíòðîëü 2 0.00 (0—3)* 270.00 (263—297) 56.00 (0—70)

Îïûò 1 7.00 (0—20) 284.00 (265—298) 0.00 (0—32)

Îïûò 2 157.00 (153—158)** 130.00 (130—134) 26.25 (25—30)

Ï ð è ì å ÷ à í è å (çäåñü è â òàáë. 2). Me (IQR), ãäå Me — ìåäèàíà, IQR — èíòåðêâàðòèëüíûé ðàçìàõ ìåæäó

çíà÷åíèÿìè. Êîíòðîëü 1 — (ÄÌÑÎ + ôèç. ð-ð); Êîíòðîëü 2 — (ÄÌÑÎ + CRF); Îïûò 1 — ïèêðîòîêñèí +

ôèç. ð-ð; Îïûò 2 — ïèêðîòîêñèí + CRF. * Äîñòîâåðíûå (p < 0.05) ðàçëè÷èÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîäãðóïïîé Êîíò-

ðîëü 1; ** äîñòîâåðíûå (p < 0.05) ðàçëè÷èÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîäãðóïïîé Îïûò 1; # äîñòîâåðíûå (p < 0.05) ðàçëè-

÷èÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ÂÒ; ## äîñòîâåðíûå (p < 0.05) ðàçëè÷èÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ÍÒ.
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ðîòîêñèí + ôèç. ð-ð), òîãäà êàê êîðòèêîëèáåðèíîâûé ñòðåññ íà ôîíå áëîêàäû
ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ (ïèêðîòîêñèí + CRF) îêàçàë íà ýòèõ îñîáåé ñèëüíûé âîç-
áóæäàþùèé ýôôåêò, êîòîðûé âûðàçèëñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè, ïîëó-
÷èâøèìè èíúåêöèþ òîëüêî ïèêðîòîêñèíà (ïèêðîòîêñèí + ôèç. ð-ð), â ðåçêîì
ñíèæåíèè ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè (óâåëè÷åíèå âðåìåíè ïðåáûâàíèÿ â
îòêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË, òàáë. 1) è óñèëåíèè îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëü-
ñêîé àêòèâíîñòè (íàáëþäàëèñü óâåëè÷åíèÿ êîëè÷åñòâà ðåàêöèé ñâåøèâàíèÿ ñ
îòêðûòûõ ðóêàâîâ ÏÊË è òåíäåíöèÿ ê óâåëè÷åíèþ ÷èñëà ïåðåõîäîâ ÷åðåç
öåíòð ëàáèðèíòà, òàáë. 2).

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Èçâåñòíî, ÷òî çàïóñê è ðàçâèòèå ñòðåññîðíîé ðåàêöèè îðãàíèçìà â îòâåò
íà ðàçëè÷íûå âîçäåéñòâèÿ ïðîèñõîäÿò ïðè íåïîñðåäñòâåííîì ó÷àñòèè CRF.
Îñíîâíàÿ ðîëü ýòîãî íåéðîãîðìîíà çàêëþ÷àåòñÿ â èíòåãðàöèè âçàèìîäåéñò-
âèé ñèìïàòîàäðåíàëîâîé è ãèïîôèçàäðåíàëîâîé ñèñòåì, à òàêæå â âîçáóæäå-
íèè ðåãóëÿòîðíûõ ñòðóêòóð ìîçãà, ïðè÷àñòíûõ ê îðãàíèçàöèè ïðèñïîñîáè-
òåëüíîãî ïîâåäåíèÿ. Ðîëü êîíå÷íîãî çâåíà ïðè çàïóñêå íåéðîýíäîêðèííîãî
ñòðåññ-êàñêàäà è ðåãóëÿöèè ýíäîêðèííûõ ôóíêöèé ïðèíàäëåæèò ãèïîòàëàìó-
ñó, â ÿäðàõ êîòîðîãî ñõîäÿòñÿ ñòðåññîâûå àôôåðåíòû âñåõ ìîçãîâûõ ñòðóêòóð
[1]. Ïîëîñòü òðåòüåãî æåëóäî÷êà ìîçãà â ñâÿçè ñ åãî öåíòðàëüíûì ðàñïîëîæå-
íèåì è ñîîáùåíèåì ñ äðóãèìè æåëóäî÷êàìè ìîçãà ïðåäñòàâëÿåòñÿ íàì íàèáî-

Ò à á ë è ö à 2

Ïàðàìåòðû îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè [Me(IQR)] íèçêîòðåâîæíûõ,
âûñîêîòðåâîæíûõ è ñðåäíåòðåâîæíûõ êðûñ ïðè òåñòèðîâàíèè

â ïðèïîäíÿòîì êðåñòîîáðàçíîì ëàáèðèíòå
(â êàæäîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ïîäãðóïïå èññëåäîâàíî ïî 5 îñîáåé)

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå

ïîäãðóïïû

Âðåìÿ íàõîæäåíèÿ

â îòêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË

Âðåìÿ íàõîæäåíèÿ

â çàêðûòûõ ðóêàâàõ ÏÊË
Âðåìÿ çàìèðàíèÿ, ñ

Íèçêîòðåâîæíûå (ÍÒ)

Êîíòðîëü 1 19.00 (18—19) 1.00 (1—2) 6.00 (4—8)

Êîíòðîëü 2 6.00 (6—7)* 0.00 (0—0)* 2.00 (1—2)

Îïûò 1 11.00 (8—16) 7.00 (4—8)* 4.00 (0—5)

Îïûò 2 1.50 (1—2)** 1.25 (0—2)** 0.00 (0—0)

Âûñîêîòðåâîæíûå (ÂÒ)

Êîíòðîëü 1 5.00 (5—6)## 0.00 (0—0)## 0.00 (0—1)##

Êîíòðîëü 2 9.50 (9—12)* 2.00 (1—2)* 0.50 (0—3)

Îïûò 1 3.00 (1—14) 11.00 (10—23)* 1.00 (1—2)

Îïûò 2 6.75 (5—7) 2.00 (2—2) 3.00 (2.75—3)

Ñðåäíåòðåâîæíûå (ÑÒ)

Êîíòðîëü 1 1.00 (0—7)## 1.00 (0—2)# 0.00 (0—2)##

Êîíòðîëü 2 9.00 (6—11) 0.00 (0—0) 0.00 (0—0)

Îïûò 1 1.00 (0—5) 0.00 (0—1) 0.00 (0—0)

Îïûò 2 3.00 (3—4) 16.75 (13—18)** 3.00 (3—4)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Îáîçíà÷åíèÿ ñì. â òàáë. 1.



ëåå îïòèìàëüíûì ïðîñòðàíñòâîì äëÿ ñèñòåìíîãî âîçäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ âå-
ùåñòâ íà ñòðåññ-ðåãóëÿòîðíûå ñòðóêòóðû ìîçãà (ãèïîòàëàìóñ, ãèïïîêàìï,
àìèãäàëà, ñòðèàòóì, ïðåôðîíòàëüíàÿ êîðà). Ïðîÿâëåíèå ñâîéñòâ CRF êàê ïåð-
âîãî ìåäèàòîðà ñòðåññà ïîçâîëèëî íàì èñïîëüçîâàòü ýòîò íåéðîãîðìîí äëÿ
èíèöèàöèè ñòðåññîðíîãî ñîñòîÿíèÿ ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ [1, 13]. Â ðåçóëü-
òàòå êîðòèêîëèáåðèíîâîãî ñòðåññà ó ÍÒ êðûñ ïðîèñõîäèëî ïîâûøåíèå óðîâ-
íÿ ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè è ñíèæåíèå èõ èñõîäíî âûñîêîé îðèåíòèðîâî÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè, òîãäà êàê ó ÂÒ îñîáåé óðîâåíü ðåàêòèâíîé
òðåâîæíîñòè ñíèæàëñÿ, à àêòèâíîñòü óñèëèâàëàñü. Ðàçëè÷íàÿ ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ê CRF ðàíåå áûëà ïîêàçàíà íà ëèíåéíûõ êðûñàõ KHA è KLA [1, 12—14], à
òàêæå íà ãðóïïàõ êðûñ ëèíèè Âèñòàð ñ àêòèâíîé è ïàññèâíîé ñòðàòåãèåé ïðè-
ñïîñîáèòåëüíîãî ïîâåäåíèÿ [3, 15]. Èçâåñòíî, ÷òî ðåàëèçàöèÿ ýôôåêòîâ CRF
êàê èíòåãðàòîðà ïîâåäåí÷åñêîãî è ãîðìîíàëüíîãî êîìïîíåíòîâ ñòðåññà îñó-
ùåñòâëÿåòñÿ íå òîëüêî ÷åðåç ãèïîòàëàìóñ, íî è ÷åðåç ñòðèàòóì [16], ðåàêòèâ-
íîñòü äîôàìèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç êëþ÷åâûõ
ïðèçíàêîâ ðàçëè÷èÿ àêòèâíûõ è ïàññèâíûõ æèâîòíûõ [1, 16, 17]. Ïðåäïîëàãàåò-
ñÿ, ÷òî ó àêòèâíûõ îñîáåé òîðìîçíîé ýôôåêò CRF ïðîÿâëÿåòñÿ íà ôîíå àêòè-
âèçèðîâàííîé äîôàìèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû íåîñòðèàòóìà, òîãäà êàê ó ïàññèâ-
íûõ æèâîòíûõ âîçáóæäàþùåå âëèÿíèå íåéðîãîðìîíà ñâÿçàíî ñ áîëüøèì ñî-
äåðæàíèåì êîðòèêîñòåðîèäîâ è äåôèöèòîì âíåêëåòî÷íîãî äîôàìèíà (ÄÀ)
[16]. Â ñòðèàòóìå òàêæå îáíàðóæåíà îòðèöàòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó óðîâ-
íåì âíåêëåòî÷íîãî ÄÀ è ñîäåðæàíèåì ÃÀÌÊ [18]. Ñ ïîìîùüþ ïèêðîòîêñèíà
ñíèìàåòñÿ ïðÿìîå ÃÀÌÊ-òîðìîæåíèå ÄÀåðãè÷åñêèõ [19, 20] è CRFåðãè÷åñêèõ
[21] íåéðîíîâ, ñïîñîáñòâóÿ âûñâîáîæäåíèþ è ïîâûøåíèþ ñîäåðæàíèÿ ÄÀ è
CRF âî âíåêëåòî÷íîì ïðîñòðàíñòâå. Èçâåñòíî òàêæå, ÷òî ó ïàññèâíûõ îñîáåé
ñêîðîñòü êðóãîîáîðîòà íàêîïëåííîãî â ñòðèàòóìå ÄÀ è åãî ðåàëèçàöèÿ ïîâû-
øàþòñÿ ïîñëå èíúåêöèè CRF [17]. Ýòè äàííûå ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü ó÷àñ-
òèå CRF â ïðîöåññàõ óñòðàíåíèÿ àíîìàëüíîãî áàëàíñà ÄÀ- è ÃÀÌÊåðãè÷å-
ñêèõ ñèñòåì ñòðèàòóìà è íîðìàëèçàöèè òîðìîçíîãî ÃÀÌÊ-êîíòðîëÿ.

Ïðè òåñòèðîâàíèè â ÏÊË êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (ÄÌÑÎ + ôèç. ð-ð) ìû
îáíàðóæèëè, ÷òî ÂÒ êðûñû ïðåäïî÷èòàþò çàêðûòûå ðóêàâà ÏÊË, íàõîäÿñü â
ñîñòîÿíèè íåïîäâèæíîñòè â òå÷åíèå 1/3 âñåãî âðåìåííîãî ïåðèîäà. Íà îñíî-
âàíèè òîãî, ÷òî äëèòåëüíîå îöåïåíåíèå æèâîòíûõ ìîæåò áûòü âûçâàíî èíú-
åêöèÿìè ÃÀÌÊ [22], ìû ïðåäïîëàãàåì èçíà÷àëüíî ñèëüíîå ïåðåâîçáóæäåíèå
ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ó ÂÒ êðûñ. Ïîâåäåí÷åñêàÿ ðåàêöèÿ ýòèõ æèâîòíûõ
íà CRF (ñíèæåíèå óðîâíÿ ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè, óñèëåíèå îðèåíòèðîâî÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè, êàê ó æèâîòíûõ ñ ïàññèâíîé ñòðàòåãèåé
ïîâåäåíèÿ) ïîäêðåïëÿåò íàøå ïðåäïîëîæåíèå î âûñîêîì ñîäåðæàíèè ÃÀÌÊ
è, âåðîÿòíî, íèçêîì óðîâíå ÄÀ â ñòðèàðíûõ ìîçãîâûõ ñòðóêòóðàõ ÂÒ îñîáåé.
Çàíèìàÿ öåíòðàëüíîå ïîëîæåíèå â ñèñòåìå öèêëè÷åñêèõ êîðêîâî-ïîäêîðêî-
âûõ ñâÿçåé, íåîñòðèàòóì ñ ïîìîùüþ ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû îáåñïå÷èâàåò
ïîñòîÿííîå ïðèòîðìàæèâàíèå âîçáóæäàþùèõ èìïóëüñîâ, ïîñòóïàþùèõ èç
êîðû [23]. Áëîêàäà ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ïèêðîòîêñèíîì èçìåíÿåò ðàâíîâåñèå
ìåæäó âîçáóæäàþùèìè è òîðìîçíûìè ìåäèàòîðàìè, ïîâûøàÿ îáùóþ ðåô-
ëåêòîðíóþ âîçáóäèìîñòü ÖÍÑ. Èçâåñòíî, ÷òî ìèêðîèíúåêöèè ïèêðîòîêñèíà â
ãèïîòàëàìè÷åñêèå [20] è ñòðèàðíûå [24] ñòðóêòóðû ìîçãà óâåëè÷èâàþò ìîòîð-
íî-èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü.

Â íàøèõ îïûòàõ ó ÂÒ êðûñ óñòðàíåíèå èçáûòî÷íîãî òîðìîçíîãî äåéñòâèÿ
ÃÀÌÊ íà ñòðóêòóðû ìîçãà è êàê ñëåäñòâèå, âîçìîæíî, ïîâûøåíèå àêòèâíî-
ñòè ÄÀ- è CRFåðãè÷åñêèõ ñèñòåì óñèëèâàåò îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëü-
ñêóþ àêòèâíîñòü è ñíèæàåò ðåàêòèâíóþ òðåâîæíîñòü ýòèõ æèâîòíûõ. Ó ÍÒ
êðûñ âñëåäñòâèå ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ïèêðîòîê-
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ñèíîì è, âåðîÿòíî, ïîâûøåíèÿ ó íèõ îáùåé ðåôëåêòîðíîé âîçáóäèìîñòè
ÖÍÑ íå òîëüêî ñíèæàëñÿ óðîâåíü ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè, íî ïðîèñõîäèëî
òàêæå óñèëåíèå èõ èçíà÷àëüíîé ãèïåðàêòèâíîñòè. Íà ýòîì ôîíå îáùåãî ðàñ-
òîðìàæèâàíèÿ è ïåðåâîçáóæäåíèÿ CRF îêàçûâàë íà ÍÒ êðûñ ñèëüíîå àíêñèî-
ãåííîå âîçäåéñòâèå, ðåçêî ïîâûøàÿ èõ òðåâîæíîñòü è ñíèæàÿ îðèåíòèðîâî÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü, òîãäà êàê ó ÂÒ êðûñ â òåõ æå óñëîâèÿõ ìû
íàáëþäàëè ëèøü òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîé
àêòèâíîñòè.

Èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî ïîâåäåí÷åñêèå èçìåíåíèÿ, õàðàêòåðíûå äëÿ ñòðåññà,
îáóñëîâëåíû àêòèâàöèåé ðåöåïòîðîâ CRF-R1 [25], à èõ èíàêòèâàöèÿ ñîîòâåò-
ñòâóþùåé àíòèñûâîðîòêîé [26], èëè îòñóòñòâèå ó òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ [27]
íèâåëèðóåò àíêñèîãåííîå âëèÿíèå CRF. Âîçìîæíî, ïðè÷èíîé áîëåå æåñòêîãî
àíêñèîãåííîãî ýôôåêòà CRF ó ÍÒ êðûñ ÿâëÿåòñÿ ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííîå
ó íèõ áîëüøåå êîëè÷åñòâî âûñîêîàôôèííûõ ðåöåïòîðîâ êîðòèêîëèáåðèíà
ïåðâîãî òèïà (CRF-R1), ÷åì ó ÂÒ îñîáåé. Ïîñêîëüêó áàçàëüíîå ñîñòîÿíèå
êîíòðîëüíûõ ÍÒ êðûñ ãèïåðàêòèâíî, êîðòèêîëèáåðèíîâûé ñòðåññ âûçûâàë ó
íèõ îõðàíèòåëüíîå òîðìîæåíèå è ïðåïÿòñòâîâàë èõ ïåðåâîçáóæäåíèþ[1, 28].
Â ðåçóëüòàòå ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ó ÍÒ êðûñ
âñëåäñòâèå âîçäåéñòâèÿ ïèêðîòîêñèíà, ïî-âèäèìîìó, íàðóøàåòñÿ ïëàñòè÷-
íîñòü âîçáóæäàþùèõ è òîðìîçíûõ ìåõàíèçìîâ. Íà ýòîì ôîíå, âîçìîæíî,
âåêòîð âîçäåéñòâèÿ CRF íàïðàâëåí íà àêòèâèçàöèþ ñòðåññ-ëèìèòèðóþùèõ
ñèñòåì, íå ñâÿçàííûõ ñ ìåäèàòîðîì ÃÀÌÊ.

Ó ÂÒ êðûñ, â îòëè÷èå îò ÍÒ îñîáåé ïîñëå ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ÃÀÌÊýð-
ãè÷åñêîé ñèñòåìû âåêòîð âîçäåéñòâèÿ CRF ìåíÿëñÿ. Èíúåêöèÿ CRF áåç ïðåä-
âàðèòåëüíîé áëîêàäû ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ ñíèæàëà òðåâîæíîñòü è óñèëèâàëà
îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâíîñòü ÂÒ êðûñ, ÷òî ìîæåò ñâèäå-
òåëüñòâîâàòü î ïîâûøåíèè ïëàñòè÷íîñòè âçàèìîäåéñòâèÿ âîçáóæäàþùèõ è
òîðìîçíûõ ìåõàíèçìîâ ó ýòèõ æèâîòíûõ. Ïðè èíàêòèâàöèè ïèêðîòîêñèíîì
ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû òîðìîæåíèÿ ïîâûøàëàñü îáùàÿ àêòèâíîñòü ÂÒ
îñîáåé, è óæå íà ýòîì ôîíå CRF ëèøü íåìíîãî ñíèæàë ýòó àêòèâíîñòü, äåéñò-
âóÿ ïî ïðèíöèïó îõðàíèòåëüíîãî òîðìîæåíèÿ.

Æèâîòíûå èç ñðåäíåé ãðóïïû îêàçàëèñü íå÷óâñòâèòåëüíûìè ê èñïîëüçóå-
ìûì íàìè ìèêðîäîçàì êàê ïèêðîòîêñèíà, òàê è CRF. Âåðîÿòíî, ýòî ìîæíî
îáúÿñíèòü íàëè÷èåì ó íèõ ïëàñòè÷íîé ñáàëàíñèðîâàííîé ñèñòåìû ìåõàíèç-
ìîâ âîçáóæäåíèÿ—òîðìîæåíèÿ ñ íàäåæíîé áóôåðíîé çàùèòîé. Òîëüêî ïðè
ñîâìåñòíîì ïðèìåíåíèè âûøåóêàçàííûõ ïðåïàðàòîâ, âîçìîæíî íà ôîíå ñíè-
æåíèÿ òîðìîçíîé ÃÀÌÊ-àêòèâíîñòè â ðåçóëüòàòå âîçäåéñòâèÿ ïèêðîòîêñèíà
ó ÑÒ êðûñ ïðîÿâèëñÿ ñòðåññîðíûé âîçáóæäàþùèé ýôôåêò êîðòèêîëèáåðèíà,
ïðè êîòîðîì îáîñòðÿåòñÿ âíèìàíèå è óñèëèâàåòñÿ îðèåíòèðîâî÷íî-èññëåäî-
âàòåëüñêàÿ àêòèâíîñòü.

Â çàêëþ÷åíèå ìîæíî îòìåòèòü, ÷òî èçìåíåíèå àêòèâíîñòè îäíîé èç îñíîâ-
íûõ ñòðåññ-ëèìèòèðóþùèõ ñèñòåì, ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé, ñïðîâîöèðîâàëî ðàç-
íûå ïîâåäåí÷åñêèå ñòðåññ-ðåàêöèè ó æèâîòíûõ ñ ðàçëè÷íûì èñõîäíûì ïñè-
õîýìîöèîíàëüíûì ñòàòóñîì. Âñëåäñòâèå ðàñïîëîæåíèÿ íà äåíäðèòàõ òîðìîç-
íûõ íåéðîíîâ ãëóòàìàò-, äîôàìèí-, ÃÀÌÊÂ-, ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ è, òàêèì
îáðàçîì, âçàèìîâëèÿíèÿ ðàçëè÷íûõ ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ [2] ñíèæå-
íèå àêòèâíîñòè ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ÷åðåç áëîêàäó ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ
ïîçâîëèëî âûÿâèòü îñîáåííîñòè â ñòðåññ-ðåàêöèè ó æèâîòíûõ ñ èçíà÷àëüíî
ðàçíûì óðîâíåì ëè÷íîñòíîé òðåâîæíîñòè. Ó ãèïåðàêòèâíûõ ÍÒ êðûñ êîðòè-
êîëèáåðèíîâûé ñòðåññ íà ôîíå èíàêòèâàöèè ÃÀÌÊåðãè÷åñêîé ñèñòåìû îêà-
çàë ñèëüíîå àíêñèîãåííîå âëèÿíèå. Ó ÂÒ êðûñ íà ôîíå áëîêàäû ÃÀÌÊÀ-ðå-
öåïòîðîâ ïîä âëèÿíèåì CRF ïðîÿâèëîñü îõðàíèòåëüíîå òîðìîæåíèå [1].



Ó æèâîòíûõ èç ñðåäíåé ãðóïïû, âîçìîæíî â ðåçóëüòàòå íàëè÷èÿ ó íèõ áîëü-
øîãî êîëè÷åñòâà ÃÀÌÊÀ-ðåöåïòîðîâ, ìû íå íàáëþäàëè èçìåíåíèÿ ïîâåäåí-
÷åñêèõ ðåàêöèé ïîñëå ìèêðîèíúåêöèé ïèêðîòîêñèíà. Íî çàòî ó ýòèõ æèâîò-
íûõ íà ôîíå àíàëåïòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ïèêðîòîêñèíà ÿðêî ïðîÿâèëîñü âîç-
áóæäàþùåå âëèÿíèå CRF. Òàêèì îáðàçîì, èñõîäíûå ðàçëè÷èÿ ïî óðîâíþ
ðåàêòèâíîé òðåâîæíîñòè, âåðîÿòíî, ìîãóò áûòü ãåíåòè÷åñêè ïðåäîïðåäåëåíû
è ñâÿçàíû ñ ìåõàíèçìàìè ðàçâèòèÿ ñòðåññîðíîãî ïîâåäåíèÿ.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ïðîãðàììû ôóíäàìåíòàëü-
íûõ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé ãîñóäàðñòâåííûõ àêàäåìèé íà 2014—2020 ãã.
(ÃÏ-14, ðàçäåë 65).
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