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Óâàæàåìûå êîëëåãè!

Â ìàå 2005 ãîäa â Ðîññèè âûõîäèò ïèëîòíûé íîìåð æóðíàëà “Íåéðîíàóêè” — îôèöèà-
ëüíîãî îðãàíà Ðîññèéñêîãî íåéðîáèîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà è Ðîññèéñêîãî îáùåñòâà áèî-
ïñèõèàòðèè (àíãë. íàçâàíèå æóðíàëà — The Russian Journal of Neuroscience). Íîâûé åæå-
ìåñÿ÷íûé æóðíàë “Íåéðîíàóêè” ñòàíåò âàæíûì âêëàäîì íàøèõ íàó÷íûõ îáùåñòâ â ðàç-
âèòèå íåéðîíàóê â Ðîññèè.

Â ïèëîòíûé íîìåð æóðíàëà âîøëè èíòåðåñíûå ðàáîòû â îáëàñòè íåéðîôèçèîëîãèè,
íåéðîýòîëîãèè, ïñèõîôàðìàêîëîãèè è ïñèõèàòðèè, ïðåäñòàâëåííûå ïî ïðèãëàøåíèþ ðå-
äàêöèè ó÷åíûìè èç Ðîññèè, Óêðàèíû, Ôèíëÿíäèè.

Æóðíàë è äàëåå áóäåò ïóáëèêîâàòü àêòóàëüíûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå è òåîðåòè÷å-
ñêèå ðàáîòû â ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ íåéðîíàóê. Ñ 2006 ãîäà æóðíàë “Íåéðîíàóêè” áóäåò
âêëþ÷åí â êàòàëîãè ïîäïèñíûõ èçäàíèé ÐÔ, à åãî ïîäïèñêà áóäåò äîñòóïíà îòå÷åñò-
âåííûì ó÷åíûì.

Îôèöèàëüíàÿ ïðåçåíòàöèÿ æóðíàëà ñîñòîèòñÿ â ìàå 2005 ãîäà â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå â
ðàìêàõ 9-é ìåæäóíàðîäíîé êîíôåðåíöèè “Ñòðåññ è ïîâåäåíèå”. Ñôîðìèðîâàííûé ðåäàê-
öèîííûé ñîâåò æóðíàëà ïðåäñòàâëåí àâòîðèòåòíûìè îòå÷åñòâåííûìè ó÷åíûìè â îáëà-
ñòè êëèíè÷åñêîé è áèîëîãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè, ìîëåêóëÿðíîé íåéðîáèîëîãèè è íåéðîõè-
ìèè, íåéðîïñèõîôàðìàêîëîãèè, êëåòî÷íîé íåéðîáèîëîãèè, íåéðîôèçèîëîãèè, ôóíäàìåí-
òàëüíîé è èíòåãðàòèâíîé íåéðîáèîëîãèè. Ðåäàêöèåé è èçäàòåëüñòâîì âåäåòñÿ àêòèâíàÿ
ðàáîòà ïî ïðèâëå÷åíèþ âåäóùèõ çàðóáåæíûõ ó÷åíûõ ê ðàáîòå íàä æóðíàëîì — â êà÷åñò-
âå ñîðåäàêòîðîâ ñåêöèé, ðåäàêòîðîâ òåìàòè÷åñêèõ ñáîðíèêîâ è ò.ä. Ïðîâîäÿòñÿ ïåðåãî-
âîðû îá èçäàíèè â 2006—2007 ãîäó íàøåãî æóðíàëà ñðàçó íà äâóõ ÿçûêàõ, âêëþ÷àÿ ïàðàë-
ëåëüíóþ àíãëîÿçû÷íóþ âåðñèþ "Íåéðîíàóê".

Ðåäàêöèåé æóðíàëà áóäóò âûäåðæèâàòüñÿ âûñîêèå ñòàíäàðòû êà÷åñòâà ïóáëèêà-
öèé, ïðèíÿòûå â ñîâðåìåííûõ ìåæäóíàðîäíûõ áèîìåäèöèíñêèõ èçäàíèÿõ. Âìåñòå ñ òåì,
áóäåò ïîääåðæèâàòüñÿ âûñîêàÿ îïåðàòèâíîñòü ðåöåíçèðîâàíèÿ è ðåäàêòèðîâàíèÿ ðó-
êîïèñåé. Íàó÷íûå ñòàòüè, ïóáëèêóåìûå â “Íåéðîíàóêàõ”, áóäóò ñîîòâåòñòâîâàòü
ìåæäóíàðîäíîìó óðîâíþ, ïðèíÿòîìó â àâòîðèòåòíûõ ìåæäóíàðîäíûõ íåéðîáèîëîãè÷å-
ñêèõ èçäàíèÿõ.

Ïðèãëàøàåì ÷ëåíîâ Ðîññèéñêîãî îáùåñòâà áèîïñèõèàòðèè è Ðîññèéñêîãî íåéðîáèîëîãè÷å-
ñêîãî îáùåñòâà, à òàêæå âñåõ êîëëåã-íåéðîáèîëîãîâ è ïñèõèàòðîâ ê ñîòðóäíè÷åñòâó.

Ãëàâíûé ðåäàêòîð æóðíàëà
À.Â. ÊÀËÓÅÂ
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Îñîáåííîñòè ôîðìèðîâàíèÿ
íàðêîòè÷åñêîé çàâèñèìîñòè ó êðûñ

ñ ïîâûøåííûì àíäðîãåííûì ñòàòóñîì

ÃÐÎÌÎÂ Ë.À., ÏÈØÅËÜ Â.ß., ÔÈËÎÍÅÍÊÎ Ì.À., ÊÎÑÅÍÊÎ Í.À., ÑÅÐÄÞÊ Ý.À.

Èíñòèòóò ôàðìàêîëîãèè è òîêñèêîëîãèè ÀÌÍ Óêðàèíû, Êèåâ, Óêðàèíà

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå íà äâóõ ìîäåëÿõ îïèéíîé íàðêîìàíèè ó êðûñ ëèíèè Âèñòàð ðàçíîãî ïîëà èçó÷åíû ýôôåêòû ëåêàðñò-
âåííûõ ñðåäñòâ, îáëàäàþùèõ ñïîñîáíîñòüþ ïîâûøàòü àíäðîãåííûé ñòàòóñ æèâîòíûõ. Íàðÿäó ñ òåñòîñòåðîíîì, ïðèìåíÿëè
ïðîãåñòåðîí, àíàñòðîçîë è ôèíàñòåðèä. Ôàðìàêîëîãè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòîâ îöåíèâàëè ïî èõ ñïîñîáíîñòè îêàçû-
âàòü âëèÿíèå íà äîáðîâîëüíîå ïîòðåáëåíèå ðàñòâîðà ìîðôèíà è íà ñòåïåíü òÿæåñòè àáñòèíåíòíîãî ñèíäðîìà ó íàðêîçàâè-
ñèìûõ êðûñ. Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò î ìîäóëèðóþùåì âëèÿíèè àíäðîãåííûõ ãîðìîíîâ íà ïðî-
öåññ ðàçâèòèÿ íàðêîòè÷åñêîé çàâèñèìîñòè.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: îïèéíàÿ íàðêîìàíèÿ, êðûñû, àíäðîãåí-ìîäóëèðóùèå ñðåäñòâà

Èçâåñòíî, ÷òî ïóñêîâûì çâåíîì ïàòîãåíåçà îïèéíîé
íàðêîìàíèè ÿâëÿþòñÿ èçìåíåíèÿ îïèîèäåðãè÷åñêîé ñèñòå-
ìû [5, 9, 11]. Â òî æå âðåìÿ ìíîãî÷èñëåííûå ýêñïåðèìåíòà-
ëüíûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ìîäóëèðóþùåì äåéñòâèè
ñòåðîèäíûõ ïîëîâûõ ãîðìîíîâ êàê íà ñèíòåç ýíäîãåííûõ
îïèîèäíûõ íåéðîïåïòèäîâ, òàê è íà ôóíêöèîíèðîâàíèå
îïèàòíûõ ðåöåïòîðîâ ãîëîâíîãî ìîçãà [11]. Íå âûçûâàåò ñî-
ìíåíèé, ÷òî ïàòîëîãè÷åñêîå ïðèñòðàñòèå ê íàðêîòèêàì
îïðåäåëÿåòñÿ èõ âîçäåéñòâèåì íà ýìîöèîãåííûå ñòðóêòóðû
ìîçãà, êîòîðûå ïîäâåðæåíû çíà÷èòåëüíîìó âëèÿíèþ
îñíîâíîãî àíäðîãåííîãî ãîðìîíà — òåñòîñòåðîíà (ÒÑ).

Ïðîâåäåííûå íàìè ðàíåå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî
è ïðåâåíòèâíàÿ õèðóðãè÷åñêàÿ êàñòðàöèÿ æèâîòíûõ, è
òîêñè÷åñêîå âîçäåéñòâèå íà ãîíàäû ñïîñîáñòâóþò çàìåä-
ëåíèþ òåìïîâ ðàçâèòèÿ ìîðôèíîâîé çàâèñèìîñòè è óìå-
íüøåíèþ ïðîÿâëåíèé ïðåöèïèòèðîâàííîé íàëîêñîíîì
àáñòèíåíöèè ó ñàìöîâ è ñàìîê êðûñ [7].

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå íà äâóõ ìîäåëÿõ îïèéíîé íàðêî-
ìàíèè ó áåëûõ êðûñ ðàçíîãî ïîëà áûëè èçó÷åíû ýôôåêòû
ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, îáëàäàþùèõ ñïîñîáíîñòüþ ïî-
âûøàòü àíäðîãåííûé ñòàòóñ æèâîòíûõ. Íàðÿäó ñ ÒÑ â
îïûòàõ ïðèìåíÿëè ïðîãåñòåðîí — áèîëîãè÷åñêèé ïðåä-
øåñòâåííèê àíäðîãåíîâ, àíàñòðîçîë è ôèíàñòåðèä — èí-
ãèáèòîðû êëþ÷åâûõ ôåðìåíòîâ áèîòðàíñôîðìàöèè ÒÑ â
òêàíÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà (àðîìàòàçà) è íà ïåðèôåðèè
(5-àëüôà-ðåäóêòàçà). Ôàðìàêîëîãè÷åñêóþ àêòèâíîñòü
ïðåïàðàòîâ îöåíèâàëè ïî èõ ñïîñîáíîñòè îêàçûâàòü âëè-
ÿíèå íà äîáðîâîëüíîå ïîòðåáëåíèå ðàñòâîðà ìîðôèíà
(òåñò «äâóõ ïîèëîê») è íà ñòåïåíü òÿæåñòè àáñòèíåíòíîãî
ñèíäðîìà (ÀÑ) ó íàðêîçàâèñèìûõ êðûñ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Îïûòû ïðîâîäèëè íà ïîëîâîçðåëûõ êðûñàõ ëèíèè Âè-
ñòàð (ðàçâåäåíèÿ Èíñòèòóòà ôàðìàêîëîãèè è òîêñèêîëî-
ãèè ÀÌÍ Óêðàèíû, Êèåâ) îáîåãî ïîëà ìàññîé òåëà â íà-
÷àëå ýêñïåðèìåíòîâ 170—220 ã. Ýêñïåðèìåíòàëüíûå
ãðóïïû æèâîòíûõ (ïðåäâàðèòåëüíî ïîäåëåííûõ ïî ïîëî-
âûì ïðèçíàêàì) ôîðìèðîâàëè ñëó÷àéíûì îáðàçîì. Êî-
ëè÷åñòâî æèâîòíûõ â êàæäîé ãðóïïå — 6—10.

Òèïèçàöèÿ æèâîòíûõ â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå». Ñ öåëüþ
îòáîðà êðûñ, ñêëîííûõ ê ôîðìèðîâàíèþ íàðêîòè÷åñêîé
çàâèñèìîñòè, ïðîâåëè ïðåäâàðèòåëüíîå òåñòèðîâàíèå æè-

âîòíûõ íà ïðåäìåò èõ óñòîé÷èâîñòè ê ýìîöèîíàëüíîìó
ñòðåññó ïî ïàðàìåòðàì ïîâåäåíèÿ â “îòêðûòîì ïîëå” [8].

Æèâîòíûõ ïî îäíîìó âûñàæèâàëè â óãîë “îòêðûòîãî
ïîëÿ” è â òå÷åíèå 5 ìèí ðåãèñòðèðîâàëè ñëåäóþùèå ïî-
êàçàòåëè: ëàòåíòíûé ïåðèîä ïåðåñå÷åíèÿ ïåðâîãî êâàäðà-
òà, ëàòåíòíûé ïåðèîä çàõîäà â öåíòðàëüíûé êâàäðàò, ãî-
ðèçîíòàëüíóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü (ïî êîëè÷åñòâó
êâàäðàòîâ), âåðòèêàëüíóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü (ïî
êîëè÷åñòâó âåðòèêàëüíûõ ñòîåê ñ îïîðîé è áåç íåå), êîëè-
÷åñòâî áîëþñîâ è îáùóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïåðèîäîâ
ãðóììèíãà. Ïðè ýòîì òåõ êðûñ, êîòîðûå õàðàêòåðèçîâà-
ëèñü äëèòåëüíûì (áîëüøå 10 ñ) ëàòåíòíûì ïåðèîäîì ïå-
ðåñå÷åíèÿ ïåðâîãî êâàäðàòà è íèçêîé ãîðèçîíòàëüíîé àê-
òèâíîñòüþ (ìåíüøå 40 êâàäðàòîâ), ñ÷èòàëè íå óñòîé÷èâû-
ìè ê ýìîöèîíàëüíîìó ñòðåññó [8] è îòáèðàëè äëÿ äàëü-
íåéøåé íàðêîòèçàöèè â òåñòå «äâóõ ïîèëîê».

Ïåðîðàëüíîå ñàìîïîòðåáëåíèå ìîðôèíà

Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé è îïûòíûõ ãðóïï â êà÷åñòâå
åäèíñòâåííîãî èñòî÷íèêà æèäêîñòè ïîëó÷àëè ad libitum
âîäíûé ðàñòâîð íàðêîòèêà â êîíöåíòðàöèè 0,2 ìã/ìë â òå-
÷åíèå 1-é íåäåëè, â êîíöåíòðàöèè 0,3 ìã/ìë — â òå÷åíèå
2-é íåäåëè. Ñ 15-õ ïî 21-å ñóòêè (3-ÿ íåäåëÿ) æèâîòíûì
ïðåäîñòàâëÿëè âûáîð ìåæäó ðàñòâîðîì ìîðôèíà
(0,4 ìã/ìë) è ÷èñòîé âîäîé (òàê íàçûâàåìûé äâóõïîèëêî-
âûé ìåòîä ôîðìèðîâàíèÿ ïñèõè÷åñêîé çàâèñèìîñòè, [3]).
Òåñòîñòåðîí ââîäèëè â ðàçëè÷íûõ ðåæèìàõ — îäíîêðàòíî
è ìíîãîêðàòíî (â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íàðêîòèçàöèè íà
ïðîòÿæåíèè 18 ñóòîê èëè òîëüêî ïîñëåäíèå 6 äíåé). Æè-
âîòíûì êîíòðîëüíîé ãðóïïû àíàëîãè÷íî ââîäèëè ôèçèî-
ëîãè÷åñêèé ðàñòâîð â ýêâèâàëåíòíîì îáúåìå. Ðåãèñòðèðî-
âàëè ïîòðåáëåíèå âîäû è âîäíîãî ðàñòâîðà ìîðôèíà â òå-
÷åíèå ñóòîê. Îïðåäåëÿëè ñðåäíåå ïîòðåáëåíèå âîäû è ìîð-
ôèíà â ãðóïïàõ. Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé, âûÿâëåííûõ
ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè ó æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé è îïûòíûõ
ãðóïï, îöåíèâàëè ïî êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà.

Ìîðôèíîâûé àáñòèíåíòíûé ñèíäðîì

Æèâîòíûì è êîíòðîëüíîé è îïûòíûõ ãðóïï ââîäèëè
âíóòðèáðþøèííî (â/á) ðàñòâîð ìîðôèíà ãèäðîõëîðèäà
íà ïðîòÿæåíèè 13 ñóòîê â âîçðàñòàþùèõ äîçàõ îò 5 äî
65 ìã/êã 2 ðàçà â ñóòêè ñ èíòåðâàëîì â 8 ÷àñîâ. Ìîðôèí-
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çàâèñèìûì æèâîòíûì äëÿ ïðîâîêàöèè àáñòèíåíòíîãî
ñèíäðîìà â/á ââîäèëè íàëîêñîí â äîçå 1 ìã/êã. Òÿæåñòü
ïðèçíàêîâ àáñòèíåíöèè îöåíèâàëè â áàëëàõ ÷åðåç 30 ìèí
ïîñëå ââåäåíèÿ íàëîêñîíà â òå÷åíèå 3 ìèí è âûðàæàëè
îáùèì èíäåêñîì àáñòèíåíöèè. Ïðè ýòîì îáðàùàëè âíè-
ìàíèå íà 11 ïðèçíàêîâ, ðÿä èç êîòîðûõ ÿâëÿëñÿ êà÷åñò-
âåííûì (íàïðèìåð, äèàðåÿ, ðèíîðåÿ, ïòîç è ò.ä., ñì.
òàáë. 1), îñòàëüíûå — êîëè÷åñòâåííûìè [6].

Èçìåíåíèå àíäðîãåííîãî ñòàòóñà æèâîòíûõ

Èçó÷àåìûå ïðåïàðàòû ââîäèëè â äîçàõ, êîòîðûå âûçû-
âàëè ó êðûñ îò÷åòëèâûå ãîðìîíàëüíûå ýôôåêòû [10]: ÒÑ
— âíóòðèìûøå÷íî (â/ì) 1 ìã/êã ñàìöàì è 0,1 ìã/êã ñàì-
êàì; ïðîãåñòåðîí — 2 ìã/êã â/ì, ôèíàñòåðèä —
0,2 ìã/êðûñó â/á, àíàñòðîçîë — 5 ìã/êã â/á.

Ðåçóëüòàòû

Ñ ó÷åòîì èíäèâèäóàëüíûõ îñîáåííîñòåé ðåàêöèè æè-
âîòíûõ íà äåéñòâèå ìîðôèíà ïðè åãî õðîíè÷åñêîì ïîòðåá-
ëåíèè â òåñòå «äâóõ ïîèëîê» áûë ïðîâåäåí àíàëèç ñóììàð-
íûõ ïîêàçàòåëåé ñóòî÷íûõ äîç íàðêîòè÷åñêîãî àíàëüãåòèêà,
ïîëó÷åííûõ êàæäîé êðûñîé â òå÷åíèå 6 ñóòîê íàáëþäåíèÿ.
Ýòî ïîçâîëèëî ðàñïðåäåëèòü æèâîòíûõ â ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ ãðóïïàõ, âûäåëèâ òðè òèïà ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê àääèê-
òèâíîìó äåéñòâèþ ìîðôèíà. Êðûñû, îòíåñåííûå ê òèïó À,
ïîëó÷èâ ñâîáîäíûé äîñòóï ê äâóì ïîèëêàì ïîñëå ïðèíóäè-
òåëüíîé íàðêîòèçàöèè, ïîòðåáëÿëè äî 20 ìã/êã ìîðôèíà,
æèâîòíûå òèïà Â — îò 21 äî 40 ìã ìã/êã; òèïà Ñ — ñâûøå
41 ìã/êã ìàññû òåëà. Ó ñàìöîâ è ñàìîê â êîíòðîëüíûõ ãðóï-

ïàõ áûëî îòìå÷åíî ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâîå ñîîòíîøåíèå
÷èñëà æèâîòíûõ ýòèõ òèïîâ, à òàêæå êîëè÷åñòâî ïîòðåáëåí-
íîãî ìîðôèíà (òàáë. 2).

Îäíîêðàòíîå ââåäåíèå ÒÑ ñàìöàì âûçâàëî óìåíüøåíèå
ïîòðåáëåíèÿ íàðêîòèêà â 2,2 ðàçà è ñóùåñòâåííîå ïåðåðàñ-
ïðåäåëåíèå æèâîòíûõ — ó ïîëîâèíû èç íèõ ïîêàçàòåëè äîá-
ðîâîëüíîé íàðêîòèçàöèè ñîîòâåòñòâîâàëè òèïó À. Ââåäåíèå
ÒÑ ñàìêàì â òå÷åíèå 6 ñóò è 18 ñóò ïðèâåëî ê ðàçíîíàïðàâ-
ëåííûì èçìåíåíèÿì êàê ñóììàðíûõ äîç ìîðôèíà, òàê è ñî-
îòíîøåíèÿ òèïèçèðîâàííûõ æèâîòíûõ (òàáë. 2). Ðàçëè÷èÿ
ìåæäó êîëè÷åñòâåííûìè ïîêàçàòåëÿìè êîíòðîëüíîé è äâóõ
îïûòíûõ ãðóïï ñòåïåíè çíà÷èìîñòè íå äîñòèãëè (ð>0,05),
îäíàêî ïîñëå äëèòåëüíîé àíäîãåíèçàöèè æèâîòíûõ (îïûò 2)
ïîòðåáëåíèå èìè ìîðôèíà èìåëî âûðàæåííóþ òåíäåíöèþ ê
óìåíüøåíèþ (íà 22%), à îòíîñèòåëüíî ïîêàçàòåëÿ îïûòà 1
— ñíèçèëîñü íà 31% (p<0,05). Ïîñëåäíåå ñîïðîâîæäàëîñü
óâåëè÷åíèåì ÷èñëà æèâîòíûõ òèïà À äî 40%, ïðè÷åì èñòî÷-
íèêàìè «ïîïîëíåíèÿ», â îòëè÷èå îò îïûòà ñ ñàìöàìè, áûëè
â ðàâíîé ìåðå òèïû Â è Ñ.

Èçâåñòíî, ÷òî ê ðàçâèòèþ íàðêîòè÷åñêîé çàâèñèìîñòè
íàèáîëåå ïðåäðàñïîëîæåíû æèâîòíûå ñ íèçêèì ïîêàçàòå-
ëÿìè óñòîé÷èâîñòè ê ýìîöèîíàëüíîìó ñòðåññó [4]. Ïðåäâà-
ðèòåëüíî ïðîâåäåííàÿ òèïèçàöèÿ ñàìöîâ êðûñ ïî âûðàæåí-
íîñòè àêòèâíî-ïîèñêîâîé ðåàêöèè [8] ïîçâîëèëà íàì âûäå-
ëèòü èç îáùåé ïîïóëÿöèè æèâîòíûõ, íåóñòîé÷èâûõ ê ñòðåñ-
ñó (èõ äîëÿ ñîñòàâèëà 60% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà).

Íà ýòèõ êðûñàõ áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå ÒÑ ïðè îäíî-
êðàòíîì ââåäåíèè íà äèíàìèêó ïîòðåáëåíèÿ ìîðôèíà â
òåñòå «äâóõ ïîèëîê». Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû õàðàêòåðè-
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Òàáëèöà 1

Îöåíêà òÿæåñòè ìîðôèíîâîãî àáñòèíåíòíîãî ñèíäðîìà

¹ Ïîêàçàòåëü (ïðèçíàê àáñòèíåíöèè) Êîëè÷åñòâî áàëëîâ (çà 1 ïðîÿâëåíèå) Êðèòåðèé îöåíêè

1 Âñòðÿõèâàíèå "ìîêðîé ñîáàêè" 4 Êîëè÷åñòâî

2 Êîð÷è 4 Êîëè÷åñòâî

3 Äèàðåÿ 4 Åñòü/íåò

4 Ðèíîðåÿ 4 Åñòü/íåò

5 Ïòîç 3 Åñòü/íåò

6 Äèñïíîý 3 Åñòü/íåò

7 Âñòðÿõèâàíèå ïåðåäíèìè ëàïàìè 3 Êîëè÷åñòâî

8 Ïèëîåðåêöèÿ 2 Åñòü/íåò

9 Ñêðåæåò çóáàìè 2 Êîëè÷åñòâî

10 Îðàëüíûå ãèïåðêèíåçû 2 Êîëè÷åñòâî

11 Âñòðÿõèâàíèå (ñòåðåîòèïíîå êèâàíèå) ãîëîâîé 1 Êîëè÷åñòâî

Òàáëèöà 2

Èçìåíåíèå ïîòðåáëåíèÿ ìîðôèíà è ðàñïðåäåëåíèÿ êðûñ ïî òèïàì äåéñòâèÿ òåñòîñòåðîíà

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ

ãðóïïà

Ñàìöû

Äîçà ìîðôèíà, ìã/êã (M ± m) Òèï À, % Òèï Â, % Òèï Ñ, %

Êîíòðîëü (n = 10) 57,8 ± 8,0 0 30 70

Îïûò (n = 6) 26,6 ± 6,8 * 50 50 20

ÒÑ îäíîêðàòíî

Ñàìêè

Êîíòðîëü (n = 10) 47,6 ± 4,0 0 20 80

Îïûò 1 (n = 9) 53,8 ± 3,6 0 11 89

ÒÑ 6 ñóò

Îïûò 2 (n = 10) 37,0 ± 6,6 40 0 60

ÒÑ 18 ñóò



çóþòñÿ ïðåæäå âñåãî íèâåëèðîâàíèåì èíäèâèäóàëüíûõ
îñîáåííîñòåé ðåàêöèè æèâîòíûõ íà äåéñòâèå ìîðôèíà
(òàáë. 3). Ýôôåêò ÒÑ íàèáîëåå âûðàæåí â ïåðâûå ñóòêè
ïîñëå ââåäåíèÿ — îòìå÷åíî óìåíüøåíèå ñðåäíåé ñóòî÷-
íîé äîçû ìîðôèíà ó êðûñ îïûòíîé ãðóïïû â 3 ðàçà îòíî-
ñèòåëüíî êîíòðîëÿ. Â ïîñëåäóþùèå äâîå ñóòîê àíäðîãå-
íèçèðîâàííûå æèâîòíûå ïðîäîëæàþò ïîòðåáëÿòü íàðêî-
òè÷åñêèé ðàñòâîð â çíà÷èòåëüíî ìåíüøèõ êîëè÷åñòâàõ,
÷åì êîíòðîëüíûå, è ýòà òåíäåíöèÿ ñîõðàíÿåòñÿ äî îêîí-
÷àíèÿ ñðîêà íàáëþäåíèÿ.

Â ñëåäóþùåé ñåðèè îïûòîâ, âûïîëíåííûõ íà ìîäåëè
ôèçè÷åñêîé çàâèñèìîñòè îò ìîðôèíà, êðèòåðèåì îöåíêè
äåéñòâèÿ ïðîàíäðîãåíîâ áûëà ñòåïåíü òÿæåñòè ÀÑ, âûðà-
æàåìàÿ èíäåêñîì àáñòèíåíöèè [8].

Ïðåäâàðèòåëüíîå ââåäåíèå ÒÑ ñàìöàì (åæåäíåâíî â
òå÷åíèå 5 ñóò) è ïðîãåñòåðîíà ñàìêàì íå îêàçàëî ñóùåñò-
âåííîãî âëèÿíèÿ íà ïðîöåññ ôîðìèðîâàíèÿ è ýêñïðåñ-
ñèþ ÀÑ, õîòÿ ó ñàìöîâ îòìå÷àëàñü âûðàæåííàÿ òåíäåí-
öèÿ ê ïîâûøåíèþ èíäåêñà àáñòèíåíöèè (íà 40,4% îòíî-
ñèòåëüíî êîíòðîëÿ).

Ïîñëå îäíîêðàòíîé èíúåêöèè ÒÑ çà 2 ÷ äî íàëîêñîíî-
âîãî òåñòà èíäåêñ àáñòèíåíöèè ó ñàìöîâ óâåëè÷èëñÿ â
1,9 ðàçà, ó ñàìîê — â 2 ðàçà (ðèñ. 1). Ïðè÷åì ýòîò ýôôåêò
áûë îòìå÷åí óæå íà 10-é äåíü ìîðôèíèçàöèè, ÷òî óêàçûâà-
åò íà óñêîðåíèå òåìïà ôîðìèðîâàíèÿ íàðêîòè÷åñêîé çàâè-
ñèìîñòè. Òÿæåëî ïðîòåêàëà àáñòèíåíöèÿ ó ïîäîïûòíûõ æè-
âîòíûõ (îñîáåííî ñàìîê) è íà 14-é äåíü ýêñïåðèìåíòà.

Â àíàëîãè÷íûõ óñëîâèÿõ ïîñòàíîâêè îïûòîâ ïðîãåñòå-
ðîí íå ïîâëèÿë íà âåëè÷èíó èíäåêñà àáñòèíåíöèè ó ñàìîê.
Äåéñòâèå ýòîãî ãåñòàãåíà ïðîÿâèëîñü ëèøü ïðè åãî äëèòåëü-

íîì ââåäåíèè — ïîñëå 13 äíåé èíúåêöèé íàëîêñîíîâûé
òåñò âûÿâèë ñóùåñòâåíííîå ïîâûøåíèå èíäåêñà àáñòèíåí-
öèè ó ñàìöîâ è ñàìîê îïûòíûõ ãðóïï (ðèñ. 1). ÒÑ â òàêèõ
õðîíè÷åñêèõ îïûòàõ íå èçìåíÿë ïîêàçàòåëè àáñòèíåíöèè ó
ñàìöîâ, à äèãèäðîòåñòîñòåðîí âûçûâàë óìåíüøåíèå èíäåê-
ñà ÀÑ íà 43% (íà óðîâíå òåíäåíöèè). Â àíàëîãè÷íûõ óñëî-
âèÿõ ôèíàñòåðèä ïðàêòè÷åñêè íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ, òîãäà
êàê àíàñòðîçîë ñïîñîáñòâîâàë ïîâûøåíèþ èíäåêñîâ àáñòè-
íåíöèè, îñîáåííî âûðàæåííóþ ó ñàìöîâ (ðèñ. 1).

Îáñóæäåíèå

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâó-
þò î ìîäóëèðóþùåì âëèÿíèè àíäðîãåííûõ ãîðìîíîâ íà
ïðîöåññ ðàçâèòèÿ íàðêîòè÷åñêîé çàâèñèìîñòè. Ýòî âëèÿ-
íèå ïðîÿâëÿåòñÿ íà âñåõ ñòàäèÿõ ïðîöåññà — îò ôîðìè-
ðîâàíèÿ âëå÷åíèÿ (ïðèñòðàñòèÿ) ê íàðêîòèêó äî ýêñïðåñ-
ñèè àáñòèíåíöèè. Ïðè÷åì òåìï ðàçâèòèÿ çàâèñèìîñòè îò
ìîðôèíà ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ÒÑ â íàøèõ îïûòàõ, áûë ñó-
ùåñòâåííî óñêîðåí. Ýòè äàííûå ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòà-
òàìè Celerier et al. (2003) [13] îá óñóãóáëåíèè òÿæåñòè àá-
ñòèíåíöèè ïîä âîçäåéñòâèåì àíäðîãåííîãî àíàáîëè÷å-
ñêîãî ñòåðîèäà íàíäðîëîíà.

Óñòàíîâëåííîå íà ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè ïñèõè-
÷åñêîé çàâèñèìîñòè (òåñò «äâóõ ïîèëîê») óìåíüøåíèå
äîáðîâîëüíîãî ïîòðåáëåíèÿ ðàñòâîðà ìîðôèíà ïîñëå îä-
íîêðàòíîãî ââåäåíèÿ ÒÑ ñàìöàì è óâåëè÷åíèå ÷èñëà êðûñ
òèïà À óêàçûâàåò íà âîçìîæíîñòü ïðÿìîãî ïîòåíöèðîâà-
íèÿ àíäðîãåííûì ãîðìîíîì äåéñòâèÿ íàðêîòèêà. Â óñëî-
âèÿõ ñâîáîäíîãî âûáîðà æèâîòíîå ïðåêðàùàëî ïîòðåá-
ëÿòü ìîðôèí ïîñëå ïðèåìà íåáîëüøîé äîçû â òîì ñëó÷àå,
êîãäà ýòà äîçà áûëà äîñòàòî÷íîé äëÿ ïîëó÷åíèÿ «æåëàå-
ìîãî» ýôôåêòà. Ê àíàëîãè÷íîìó âûâîäó ïðèøëè àâòîðû,
óñòàíîâèâøèå ôàêò óìåíüøåíèÿ ïîòðåáëåíèÿ ýòàíîëà ó
êðûñ ñ àëêîãîëüíîé çàâèñèìîñòüþ â ðåçóëüòàòå ïîòåíöè-
ðóþùåãî äåéñòâèÿ òðèôòàçèíà [2]. Ê ïðîÿâëåíèÿì ñèíå-
ðãèçìà ìîðôèíà è ÒÑ ìîãóò áûòü îòíåñåíû è ðåçóëüòàòû
îïðåäåëåíèÿ èíäåêñîâ àáñòèíåíöèè ó ñàìöîâ è ñàìîê
êðûñ, ïîëó÷èâøèõ îäíó èíúåêöèþ ãîðìîíà ïåðåä òåñòè-
ðîâàíèåì. Èçâåñòíî, ÷òî àíäðîãåíû ñïîñîáíû âûçûâàòü
óìåðåííûé íàðêîòè÷åñêèé è àíåñòåçèðóþùèé ýôôåêòû,
îäíàêî èõ äîìèíèðóþùåé ôóíêöèåé ÿâëÿåòñÿ ðåãóëÿòîð-
íàÿ. ÒÑ ìîæåò ñëóæèòü ñâîåîáðàçíûì ïîòåíöèðóþùèì
ôàêòîðîì ðàçâèòèÿ íàðêîìàíèè: äëèòåëüíûé ïðèåì íå-
áîëüøèõ äîç ìîðôèíà ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì
óðîâíÿ àíäðîãåíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè è àêòèâàöèåé
«ìóæñêîãî» ïîëîâîãî ïîâåäåíèÿ [1].

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñèíòåç ýíäîãåííûõ îïèîèäíûõ íåéðî-
ïåïòèäîâ, îáðàçîâàíèå è ÷óâñòâèòåëüíîñòü ðåöåïòîðîâ îïèî-
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Ðèñ. 1. Óâåëè÷åíèå ñòåïåíè òÿæåñòè àáñòèíåíòíîãî ñèíäðîìà ïîä

âëèÿíèåì òåñòîñòåðîíà è ïðîãåñòåðîíà (â ïðîöåíòàõ ïî îòíîøåíèþ ê

êîíòðîëüíûì ïîêàçàòåëÿì, ïðèíÿòûì çà 0%)

Òàáëèöà 3

Äèíàìèêà èçìåíåíèé äîáðîâîëüíîãî ïîòðåáëåíèÿ ðàñòâîðà ìîðôèíà ó êðûñ-ñàìöîâ
ïîñëå îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ òåñòîñòåðîíà (1 ìã/êã)

Äåíü îïûòà Ñóòî÷íàÿ äîçà ìîðôèíà, ìã/êã (M ± m)

Êîíòðîëü (n = 10) Òåñòîñòåðîí n = 10)

1 8,0 ± 1,2 2,7 ± 0,7 *

2 4,9 ± 0,9 2,3 ± 0,6 *

3 5,3 ± 0,3 2,1 ± 0,8 *

4 7,6 ± 2,5 3,7 ± 1,0

5 5,1 ± 0,9 3,2 ± 0,7

6 7,6 ± 2,5 3,7 ± 0,1

Ïðèìå÷àíèå. * — ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïðè p < 0,05



èäåðãè÷åñêîé ñèñòåìû çàâèñÿò îò ïîëîâûõ ãîðìîíîâ [11, 14,
15]. Óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà è ïîâûøåíèå àôôèíèòåòà îïè-
àòíûõ ðåöåïòîðîâ ïðè äëèòåëüíîé àíäðîãåíèçàöèè (â íàøèõ
îïûòàõ îò 11 äî 18 ñóò), î÷åâèäíî, ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç âîçìîæ-
íûõ ïðè÷èí óìåíüøåíèÿ ïîòðåáëåíèÿ ìîðôèíà æèâîòíûìè
ñ ïñèõè÷åñêîé çàâèñèìîñòüþ, óñêîðåííîãî ðàçâèòèÿ òîëå-
ðàíòíîñòè ê àíàëüãåòè÷åñêîìó äåéñòâèþ ïðåïàðàòà è òÿæåëî-
ãî òå÷åíèÿ àáñòèíåíöèè ó ìîðôèíçàâèñèìûõ êðûñ.

Â êëåòêàõ ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû è ñåìåííûõ ïóçûðü-
êîâ ÒÑ âîññòàíàâëèâàåòñÿ â äèãèäðîòåñòîñòåðîí (ÄÃÒ).
Áëîêèðîâàíèå ýòîãî ïðîöåññà ôèíàñòåðèäîì, êàê è ââåäå-
íèå ÄÃÒ, íå îêàçûâàëî ñóùåñòâåííîãî âëèÿíèÿ íà ñòå-
ïåíü òÿæåñòè ÀÑ ó íàðêîçàâèñèìûõ êðûñ. Äðóãîé ïóòü
ìåòàáîëèçìà ÒÑ — àðîìàòèçàöèÿ åãî ìîëåêóëû ñ îáðàçî-
âàíèåì ýñòðàäèîëà â ñòðóêòóðàõ ãîëîâíîãî ìîçãà, îòâåòñò-
âåííûõ çà ðåãóëÿöèþ ñåêñóàëüíîãî ïîâåäåíèÿ (ïðåîïòè-
÷åñêàÿ îáëàñòü è ìåäèîáàçàëüíûå ÿäðà ãèïîòàëàìóñà).

Óñòàíîâëåííîå â íàøèõ îïûòàõ ïîâûøåíèå èíäåêñîâ
àáñòèíåíöèè ó ìîðôèíçàâèñèìûõ êðûñ, ïîëó÷àâøèõ èí-
ãèáèòîð àðîìàòàçû àíàñòðîçîë, íàâîäèò íà ìûñëü, ÷òî
ãîðìîíàëüíàÿ ðåãóëÿöèÿ ýìîöèîíàëüíûõ ðåàêöèé è ìîòè-
âàöèé ìîæåò áûòü êëþ÷åâûì çâåíîì ïàòîãåíåçà íàðêîòè-
÷åñêîé çàâèñèìîñòè. Êëèíè÷åñêèå äàííûå îòíîñèòåëüíî
÷àñòîòû è äèíàìèêè ôîðìèðîâàíèÿ íàðêîçàâèñèìîñòè ó
ìóæ÷èí è æåíùèí â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñîãëàñóþòñÿ ñ
ðåçóëüòàòàìè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé è ïîä-
òâåðæäàþò ñäåëàííûå âûâîäû [12, 13].
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Formation of morphin addiction in rats with increased androgene tone

GROMOV L.A., PISHEL V.YA., FILONENKO M.A., KOSENKO N.A., SERDUK E.A.

Pharmacology Research Institute AMN, Kiev, Ukraine

Here we use two models of opiate addiction in albino male and female Wistar rats to assess the effects of androgene-modulating subs-
tances — testosterone, progesterone, anastrosol and finasterid. Our data show that these agents may markedly affect the development of
morphin addiction in rats.
Key words: opiate addiction, rats, androgene-modulating drugs
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Íåéðîïðîòåêòîðíûå ýôôåêòû
àíòèãèïîêñàíòîâ àìòèçîëà

è òðèìåòàçèäèíà ïðè îñòðîé ãèïîêñèè
è èøåìèè ìîçãà

ÇÀÐÓÁÈÍÀ È.Â., ØÀÁÀÍÎÂ Ï.Ä.

Êàôåäðà ôàðìàêîëîãèè Âîåííî-ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè èì. Ñ.Ì.Êèðîâà, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèÿ

Â îïûòàõ íà êðûñàõ ìîäåëèðîâàëè îñòðóþ ãèïîêñèþ â áàðîêàìåðå «ïîäúåìîì íà âûñîòó» 11000 ì ñî ñêîðîñòüþ 30 ìèí è
ýêñïîçèöèåé íà âûñîòå â òå÷åíèå 30 ìèí. Àíòèãèïîêñàíòû àìòèçîë è òðèìåòàçèäèí (12,5—100 ìã/êã) îêàçûâàëè ñõîäíûé
çàùèòíûé ýôôåêò ïðè îñòðîé ãèïîêñèè, ñíèæàÿ ãèáåëü æèâîòíûõ äî 20—25%. Â ñëó÷àå ïåðåâÿçêè ïðàâîé ñîííîé àðòåðèè
(ìîäåëü èøåìèè ìîçãà) è ïîñëåäóþùåé îñòðîé ãèïîêñèè àìòèçîë â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì òðèìåòàçèäèí, çàùèùàë ïðàâîå
(èøåìè÷åñêîå) ïîëóøàðèå â ñðàâíåíèè ñ ëåâûì (ãèïîêñè÷åñêèì) ïîëóøàðèåì. Ýòî äîêàçàíî ïðè îïðåäåëåíèè ñîäåðæàíèÿ àäå-
íèííóêëåîòèäîâ (êðåàòèíôîñôàò, ÀÒÔ, ÀÄÔ, ÀÌÔ, ýíåðãåòè÷åñêèé çàðÿä) è îöåíêè ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïè-
äîâ (ìàëîíîâûé äèàëüäåãèä, ãèäðîïåðåêèñè) è ñèñòåì àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû (ñóïåðîêñèääèñìóòàçà, êàòàëàçà) â ìîçãå
æèâîòíûõ. Òàêèì îáðàçîì, àìòèçîë â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì òðèìåòàçèäèí, ñïîñîáåí ïîâûøàòü ïåðåíîñèìîñòü ìîçãîì ñíè-
æåíèÿ êðîâîòîêà íà ôîíå ãèïîêñèè ñ ñîõðàíåíèåì êëåòî÷íûõ ôóíêöèé äî ìîìåíòà âêëþ÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ êîìïåíñàöèè êðî-
âîòîêà ïî êîëëàòåðàëÿì. Àíòèãèïîêñè÷åñêèå ñâîéñòâà òðèìåòàçèäèíà ðàñøèðÿþò âîçìîæíîñòè åãî ïðèìåíåíèÿ â êà÷åñòâå
öåðåáðîïðîòåêòîðà ïðè ãèïîêñèè è åå ñî÷åòàíèè ñ èøåìèåé.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãèïîêñèÿ, èøåìèÿ ìîçãà, àíòèãèïîêñàíòû, àìòèçîë, òðèìåòàçèäèí, àäåíèííóêëåîòèäû, ïåðåêèñíîå îêèñ-
ëåíèå ëèïèäîâ, àíòèîêñèäàíòíûå ñèñòåìû

Ââåäåíèå

Ãîëîâíîé ìîçã îáëàäàåò âûñîêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ
ê äåôèöèòó êèñëîðîäà âñëåäñòâèå îñîáåííîñòåé åãî êðî-
âîñíàáæåíèÿ, íèçêèõ çàïàñîâ âûñîêîýíåðãåòè÷åñêèõ
ôîñôîðíûõ ñîåäèíåíèé è óãëåâîäîâ, âûñîêîãî êèñëî-
ðîäíîãî çàïðîñà íåéðîíîâ. Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðàêòè÷åñêàÿ
ìåäèöèíà ïîñòîÿííî ñòàëêèâàåòñÿ ñ íåîáõîäèìîñòüþ çà-
ùèòû ìîçãà è îðãàíèçìà â öåëîì îò íåäîñòàòêà êèñëîðî-
äà ñ ïîìîùüþ àíòèãèïîêñàíòîâ, òåîðåòè÷åñêàÿ è ýêñïå-
ðèìåíòàëüíàÿ ðàçðàáîòêà ðÿäà èç êîòîðûõ ïðîâîäèòñÿ íà
êàôåäðå ôàðìàêîëîãèè Âîåííî-ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè
[3]. Ýòàëîííûì ïðåïàðàòîì ýòîãî êëàññà ÿâëÿåòñÿ àìòè-
çîë, çàùèùàþùèé ìîçã ïðè ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãèÿõ, â
îñíîâå ôîðìèðîâàíèÿ êîòîðûõ êëþ÷åâóþ ðîëü èãðàþò
ãèïîêñè÷åñêèå è èøåìè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà. Íåñìîòðÿ
íà òî, ÷òî ïîñëåäíèå ãîäû ðÿä àíòèãèïîêñàíòîâ çíà÷èòå-
ëüíî ðàñøèðèëñÿ, ïîèñê íîâûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ
ñðåäñòâ ñ àíòèãèïîêñè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè îñòàåòñÿ âàæ-
íîé çàäà÷åé ìåäèöèíû. Âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé ïðè-
âëåêàåò òðèìåòàçèäèí (ïðåäóêòàë), ïðèìåíÿåìûé ïðè
ëå÷åíèè èøåìè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèé ìèîêàðäà, òåðàïåâ-
òè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü êîòîðîãî îáóñëîâëåíà åãî öèòî-
ïðîòåêòîðíûì äåéñòâèåì, ñîõðàíÿþùèì ïóë ìàêðîýðãè-
÷åñêèõ ôîñôàòîâ, èîííîå ðàâíîâåñèå, êèñëîòíî-ùåëî÷-
íîå ñîñòîÿíèå êàðäèîìèîöèòîâ [13]. Óíèâåðñàëüíîñòü
ïðåïàðàòîâ ìåòàáîëè÷åñêîãî òèïà äåéñòâèÿ ïîçâîëÿåò èõ
ïðèìåíÿòü äëÿ êîððåêöèè îáìåííûõ íàðóøåíèé â ðàç-
ëè÷íûõ îðãàíàõ è òêàíÿõ. Îäíàêî çàùèòíîå äåéñòâèå
òðèìåòàçèäèíà ïðè ïîâðåæäåíèÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà ãè-
ïîêñè÷åñêîãî ãåíåçà íå èçó÷åíî. Ïåðñïåêòèâû ðàñøèðå-
íèÿ îáëàñòè âîçìîæíîãî èñïîëüçîâàíèÿ òðèìåòàçèäèíà
â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ ãèïîêñè-
÷åñêèõ è èøåìè÷åñêèõ íàðóøåíèé ìåòàáîëèçìà ãîëîâ-
íîãî ìîçãà ïðåäñòàâëÿþò ïðàêòè÷åñêèé èíòåðåñ. Öåëü

ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â ñðàâíèòåëüíîé õàðàêòåðèñòèêå àí-
òèãèïîêñè÷åñêèõ ñâîéñòâ òðèìåòàçèäèíà è àìòèçîëà ïðè
ýêñïåðèìåíòàëüíîé îñòðîé ãèïîêñèè ãîëîâíîãî ìîçãà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Îïûòû ïðîâåäåíû íà áåëûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé
160—180 ã (ïî 8—10 æèâîòíûõ â êàæäîé èçó÷àåìîé
ãðóïïå). Îïûòíûì ãðóïïàì ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî
çà 30 ìèí äî ïîäú¸ìà â áàðîêàìåðå òðèìåòàçèäèí (âàñ-
òàðåë, «Biopharma», Ôðàíöèÿ) è àìòèçîë (ñóáñòàíöèÿ â
âèäå ïîðîøêà, ðàñòâîðåííîãî â 0,9%-íîì ðàñòâîðå íà-
òðèÿ õëîðèäà) â äîçàõ 12,5; 25; 50 è 100 ìã/êã ìàññû
òåëà. Êîíòðîëüíûì æèâîòíûì ââîäèëè â ðàâíîì îáúå-
ìå 0,9%-íûé ðàñòâîð íàòðèÿ õëîðèäà. Âûñîòà ïîäúåìà
ïðè îïðåäåëåíèè âûæèâàåìîñòè æèâîòíûõ ñîñòàâëÿëà
11 000 ì, ïðè èçó÷åíèè ìåòàáîëèçìà ìîçãà — 8000 ì,
ñêîðîñòü ïîäúåìà — 50 ì/ñ, äëèòåëüíîñòü ýêñïîçèöèè
— 30 ìèí. Äëÿ ñðàâíåíèÿ ìåòàáîëè÷åñêèõ ýôôåêòîâ,
îêàçûâàåìûõ ïðåïàðàòàìè ïðè ãèïîêñèè è åå ñî÷åòàíèè
ñ èøåìèåé, ïåðåä «ïîäúåìîì» êðûñ íà âûñîòó ïåðåâÿ-
çûâàëè ïðàâóþ îáùóþ ñîííóþ àðòåðèþ, â ðåçóëüòàòå
÷åãî ëåâîå ïîëóøàðèå ìîçãà èñïûòûâàëî âîçäåéñòâèå
ãèïîêñèè, à êîíòðëàòåðàëüíîå (ïðàâîå) — ñî÷åòàíèå
äâóõ ôàêòîðîâ: ãèïîêñèè è èøåìèè. Ìåòàáîëè÷åñêóþ
àêòèâíîñòü ìîçãà îöåíèâàëè ïî ñîäåðæàíèþ â çàìîðî-
æåííûõ â æèäêîì àçîòå òêàíÿõ ôîñôîêðåàòèíà, ÀÒÔ,
ãëèêîãåíà, ëàêòàòà [4]. Î ïðîöåññàõ ïåðåêèñíîãî îêèñ-
ëåíèÿ ëèïèäîâ ñóäèëè ïî ñîäåðæàíèþ â îðãàíàõ ãèäðî-
ïåðåêèñåé ëèïèäîâ è ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà [8], î
ôóíêöèÿõ àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì — ïî àêòèâíîñòè
êàòàëàçû [10] è ñóïåðîêñèääèñìóòàçû [1]. Ïîëó÷åííûå
ðåçóëüòàòû îáðàáàòûâàëè ìåòîäàìè âàðèàöèîííîé ñòà-
òèñòèêè ñ èñïîëüçîâàíèåì äëÿ îöåíêè äîñòîâåðíîñòè
ðàçëè÷èé t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.
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Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è èõ îáñóæäåíèå

Ââåäåíèå çà 30 ìèí äî «ïîäúåìà» êðûñ «íà âûñîòó»
àìòèçîëà è òðèìåòàçèäèíà â äîçàõ 12,5—100 ìã/êã ïîâû-
øàëî ðåçèñòåíòíîñòü æèâîòíûõ ê êèñëîðîäíîìó ãîëîäà-
íèþ (ðèñ. 1). Íàèáîëüøèé ïðîöåíò âûæèâàåìîñòè êðûñ
íàáëþäàëè ïðè ââåäåíèè ïðåïàðàòîâ â äîçàõ 25 è
50 ìã/êã. Â äàëüíåéøèõ ýêñïåðèìåíòàõ èñïîëüçîâàëè
ðàâíóþ îïòèìàëüíóþ äîçó ïðåïàðàòîâ 25 ìã/êã, ïðè êî-
òîðîé âûæèâàåìîñòü êðûñ «íà âûñîòå» íà ôîíå äåéñò-
âèÿ àìòèçîëà ñîñòàâëÿëà 80%, íà ôîíå äåéñòâèÿ òðèìå-
òàçèäèíà — 75%.

Òàêèì îáðàçîì, ïðîôèëàêòè÷åñêîå ââåäåíèå ïåðåä ãè-
ïîêñè÷åñêèì ýïèçîäîì ïðåïàðàòîâ ñãëàæèâàåò ñèìïòîìû
îáùåãî êèñëîðîäíîãî ãîëîäàíèÿ è ïîâûøàåò óñòîé÷è-
âîñòü êðûñ ê êèñëîðîäíîìó ãîëîäàíèè, ÷òî ñâèäåòåëüñò-
âóåò î âûñîêîé àíòèãèïîêñè÷åñêîé àêòèâíîñòè àìòèçîëà
è òðèìåòàçèäèíà è ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê îäèí èç
ñïîñîáîâ äîñòèæåíèÿ ñðî÷íîé àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè.

Èçâåñòíî, ÷òî àìòèçîë è òðèìåòàçèäèí îêàçûâàåò ôàð-
ìàêîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû òîëüêî ïðè ïàòîëîãèè, íå îáíà-
ðóæèâàÿ çàìåòíîãî âîçäåéñòâèÿ â ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëî-
âèÿõ [11]. Äåéñòâèòåëüíî, ââåäåíèå èíòàêòíûì æèâîòíûì
àìòèçîëà è òðèìåòàçèäèíà íå âûçûâàëî çàìåòíûõ ìåòàáî-
ëè÷åñêèõ èçìåíåíèé â ìîçãå æèâîòíûõ. Ïðè îñòðîé ãè-
ïîêñèè ìåòàáîëè÷åñêèå ýôôåêòû àìòèçîëà è òðèìåòàçè-
äèíà âî ìíîãîì áûëè ñõîäíû. Îáà ïðåïàðàòà ïðåäîòâðà-
ùàëè â ãîëîâíîì ìîçãå êðûñ ðàçâèòèå ëàêòàòíîãî àöèäî-
çà, ïîâûøàëè ýíåðãåòè÷åñêèé çàðÿä àäåíèííóêëåîòèäíîé
ñèñòåìû, ïðåïÿòñòâîâàëè àêòèâàöèè ïðîöåññîâ ïåðåêèñ-
íîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ è óãíåòåíèþ àêòèâíîñòè àíòèîê-
ñèäàíòíûõ ñèñòåì.

Â òî æå âðåìÿ âûÿâëåíû äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ â ìåòà-
áîëè÷åñêèõ ýôôåêòàõ òðèìåòàçèäèíà ïî îòíîøåíèþ ê
ýòàëîííîìó àíòèãèïîêñàíòó àìòèçîëó. Â ìîçãå êðûñ, ïî-
ëó÷àâøèõ äî ãèïîêñèè òðèìåòàçèäèí, ñîäåðæàíèå ãëèêî-
ãåíà íà 47% áûëî âûøå, ÷åì â ìîçãå êðûñ, çàùèùåííûõ
àìòèçîëîì (ðèñ. 2). Ñîäåðæàíèå ëàêòàòà íà ôîíå äåéñòâèÿ
òðèìåòàçèäèíà íà 49% ïðåâîñõîäèëî óðîâåíü ëàêòàòà â
ãðóïïå êðûñ, ïîëó÷àâøèõ àìòèçîë. Ïðè ýòîì âåëè÷èíà
îòíîøåíèÿ ëàêòàòà ê ïèðóâàòó íà 28% áûëà áîëüøå, ÷åì â
ìîçãå êðûñ, çàùèùåííûõ àìòèçîëîì. Àìòèçîë ïðîÿâëÿë
áîëåå âûðàæåííûå ñâîéñòâà, ñòàáèëèçèðóþùèå ìàêðîýð-
ãè÷åñêèé ïóë â ìîçãå. Òàê, â ãðóïïå æèâîòíûõ, çàùèùåí-
íûõ àìòèçîëîì, ñîäåðæàíèå êðåàòèíôîñôàòà áûëî íà 27%
âûøå, ÷åì â ãðóïïå êðûñ ñ òðèìåòàçèäèíîì. Ñîäåðæàíèå

ÀÒÔ ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ àìòèçîë, íà 19% ïðåâûøàëî
óðîâåíü ÀÒÔ â ìîçãå êðûñ, çàùèùåííûõ òðèìåòàçèäè-
íîì. Ñîäåðæàíèå ÀÄÔ â ìîçãå êðûñ íà ôîíå äåéñòâèÿ àì-
òèçîëà íà 10% áûëî íèæå, ÷åì ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ òðèìå-
òàçèäèí. Ýòè ðàçëè÷èÿ â àäåíèííóêëåîòèäíîì ïóëå ñî-
ïðîâîæäàëèñü ñíèæåíèåì âåëè÷èíû ýíåðãåòè÷åñêîãî çà-
ðÿäà â ìîçãå êðûñ, çàùèùåííûõ òðèìåòàçèäèíîì, ïî
ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé êðûñ, ïîëó÷àâøèõ àìòèçîë. Ñîäåð-
æàíèå ãëþêîçû, ïèðóâàòà, à òàêæå ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ, ìàëîíîâî-
ãî äèàëüäåãèäà) è àêòèâíîñòü àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì
ïðè ââåäåíèè òðèìåòàçèäèíà äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü îò
çíà÷åíèé â ãðóïïå êðûñ, çàùèùåííûõ àìòèçîëîì.

Òàêèì îáðàçîì, ðàçëè÷èÿ ìåòàáîëè÷åñêèõ ýôôåêòîâ
òðèìåòàçèäèíà è àìòèçîëà â ìîçãå êðûñ ïðè îñòðîé ãè-
ïîêñè÷åñêîé ãèïîêñèè íàáëþäàëèñü ëèøü â ýíåðãåòè÷å-
ñêîì çâåíå ìåòàáîëèçìà. Íà ïðîöåññû ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ è àêòèâíîñòü àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñ-
òåì ïðè îñòðîé ãèïîêñèè ïðåïàðàòû îêàçûâàëè îäíîíàï-
ðàâëåííîå äåéñòâèå.

Àíòèîêñèäàíòíûå ýôôåêòû òðèìåòàçèäèíà âïåðâûå
áûëè ïðîäåìîíñòðèðîâàíû â ðàáîòàõ I. Maridon-
neaue-Parini è ñîàâòîðîâ íà èçîëèðîâàííîì ñåðäöå è ñâÿ-
çàíû ñ íàëè÷èåì ó íåãî ïðÿìîé àíòèðàäèêàëüíîé àêòèâ-
íîñòè [12]. Â ïîñëåäóþùåì îäíè àâòîðû íå íàõîäèëè äî-
ñòàòî÷íî óáåäèòåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ ïðÿìûõ àíòèðàäè-
êàëüíûõ ñâîéñòâ ó òðèìåòàçèäèíà [9], äðóãèå ïîëàãàëè,
÷òî îíè îáóñëîâëåíû êîððåêöèåé íàðóøåíèé ýíåðãåòè-
÷åñêîãî îáìåíà è òðàíñìåìáðàííîãî ïåðåíîñà èîíîâ [3].
Ïðåäûäóùèìè íàøèìè èññëåäîâàíèÿìè ïîêàçàíî [2],
÷òî â îòëè÷èå îò àìòèçîëà, ïðîÿâëÿþùåãî ñâîéñòâà èñ-
òèííîãî àíòèîêñèäàíòà, òðèìåòàçèäèí ïðè ôîíå èøå-
ìèè è ãèïîêñèè ïðåïÿòñòâóåò îáðàçîâàíèþ ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ êèñëîðîäà, èíäóöèðóåìûõ ïðè àêòèâàöèè ìå-
òàáîëèçìà êàòåõîëàìèíîâ.

Èçâåñòíî, ÷òî îñîáåííî òÿæåëî ïðîòåêàþò âàðèàíòû
ãèïîêñèè, êîòîðûå ñî÷åòàþòñÿ ñ íàðóøåíèÿìè ìîçãîâîãî
êðîâîòîêà. Ïîäîáíûå ñèòóàöèè ìîãóò âîçíèêàòü ïðè âû-
ñîòíûõ ïîëåòàõ è ñî÷åòàííîì âîçäåéñòâèè òàêèõ ôàêòî-
ðîâ ïîëåòà, êàê èçìåíåíèå ãàçîâîé ñðåäû ïðè ðàçãåðìåòè-
çàöèè êàáèí ëåòàòåëüíûõ àïïàðàòîâ, òÿæåëûå ïåðåãðóçêè,
ïðåâûøàþùèå äîïóñòèìûé ïîðîã, îðòîñòàòè÷åñêàÿ íåó-
ñòîé÷èâîñòü. Â êëèíè÷åñêîé ìåäèöèíå áëèçêèå âàðèàíòû
ïîäîáíîé ïàòîëîãèè âñòðå÷àþòñÿ ïðè íàðóøåíèÿõ ìîçãî-
âîãî êðîâîîáðàùåíèÿ, êîòîðûå íåðåäêî ñîïðîâîæäàþòñÿ
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Ðèñ. 2. Ìåòàáîëè÷åñêèå ýôôåêòû òðèìåòàçèäèíà â ìîçãå êðûñ ïðè

îñòðîé ãèïîêñèè ïî îòíîøåíèþ ê ýôôåêòàì àìòèçîëà. ÌÊ — ìîëî÷-

íàÿ êèñëîòà; ÏÂÊ — ïèðîâèíîãðàäíàÿ êèñëîòà; ÊÔ — êðåàòèíôîñôàò;

ÀÒÔ — àäåíîçèíòðèôîñôàò; ÀÄÔ — àäåíîçèíäèôîñôàò; ÝÇ — ýíåð-

ãåòè÷åñêèé çàðÿä; * — ð < 0,05

Ðèñ. 1. Âëèÿíèå àìòèçîëà è òðèìåòàçèäèíà íà âûæèâàåìîñòü êðûñ

ïðè îñòðîé ãèïîêñèè (* — ð < 0,05 â ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êðûñ, ïåðå-

íåñøèõ ãèïîêñèþ)



îñòðîé äûõàòåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ öåíòðàëüíîãî
ïðîèñõîæäåíèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì áûëà ïðîâåäåíà ñðàâíèòå-
ëüíàÿ îöåíêà ýôôåêòîâ èçó÷åííûõ ïðåïàðàòîâ â ìîçãå,
ëåâîå ïîëóøàðèå êîòîðîãî ïåðåíåñëî îñòðóþ ãèïîêñèþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ 90 ìèí, ïðàâîå — ñî÷åòàíèå ãèïîê-
ñèè ñ èøåìèåé. Ïðè ýòîì âûÿâëåíû äîñòîâåðíûå ðàçëè-
÷èÿ ìåæäó ìåòàáîëè÷åñêèìè ýôôåêòàìè àìòèçîëà è òðè-
ìåòàçèäèíà â ïîëóøàðèÿõ. Òàê, â ëåâîì (ãèïîêñè÷åñêîì)
ïîëóøàðèè íà ôîíå äåéñòâèÿ òðèìåòàçèäèíà ñîäåðæàíèå
ïèðóâàòà íà 200% áûëî âûøå, ÷åì â ãðóïïå êðûñ, ïîëó-
÷àâøèõ àìòèçîë (ðèñ. 3). Â ïðàâîì (èøåìè÷åñêîì) ïîëó-
øàðèè ïðè ââåäåíèè òðèìåòàçèäèíà ñîäåðæàíèå ëàêòàòà
íà 31%, à ïèðóâàòà íà 164% áûëî âûøå, ÷åì íà ôîíå äåé-
ñòâèÿ àìòèçîëà (p<0,05).

Òðèìåòàçèäèí ïî ñðàâíåíèþ ñ àìòèçîëîì îáëàäàë ìå-
íåå âûðàæåííûì íîðìàëèçóþùèì äåéñòâèåì íà àäåíèí-
íóêëåîòèäíûé ïóë. Òàê, â ëåâîì ïîëóøàðèè ñîäåðæàíèå
ÀÒÔ íà 9% áûëî ìåíüøå, ñîäåðæàíèå ÀÄÔ íà 55% è
ÀÌÔ íà 92% âûøå, ÷åì ïðè ââåäåíèè àìòèçîëà (p<0,05).
Ïðè ýòîì âåëè÷èíà ýíåðãåòè÷åñêîãî çàðÿäà àäåíèííóêëå-
îòèäîâ íà 19% áûëà ìåíüøå, ÷åì â ãðóïïå êðûñ ñ àìòèçî-
ëîì (p<0,05). Â ïðàâîì ïîëóøàðèè ïðè ââåäåíèè òðèìå-
òàçèäèíà ñîäåðæàíèå ÀÄÔ íà 80% è ÀÌÔ íà 119% ïðå-
âûøàëî óðîâåíü íóêëåîòèäîâ íà ôîíå äåéñòâèÿ àìòèçîëà.
Âåëè÷èíà ýíåðãåòè÷åñêîãî çàðÿäà íóêëåîòèäíîãî ïóëà íà
14% áûëà íèæå, ÷åì ïðè ââåäåíèè àìòèçîëà (p<0,05).

Â àíòèîêñèäàíòíûõ ñâîéñòâàõ ïðåïàðàòîâ òàêæå âû-
ÿâëåíû äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ. Â ëåâîì (ãèïîêñè÷åñêîì)
ïîëóøàðèè òðèìåòàçèäèí íà 29% ìåíüøå, ÷åì àìòèçîë,
ïðåïÿòñòâîâàë íàêîïëåíèþ ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ
(p<0,05). Ñîäåðæàíèå ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà â ïðàâîì

ïîëóøàðèè íà ôîíå äåéñòâèÿ òðèìåòàçèäèíà áûëî íà
43% äîñòîâåðíî íèæå, ÷åì ïðè ââåäåíèè àìòèçîëà. Òðè-
ìåòàçèäèí, â îòëè÷èå îò àìòèçîëà, íå îêàçûâàë äåéñòâèÿ
íà àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû â ãèïîêñè÷åñêîì
ïîëóøàðèè. Â òî æå âðåìÿ àêòèâíîñòü êàòàëàçû íà ôîíå
äåéñòâèÿ òðèìåòàçèäèíà â ëåâîì è ïðàâîì ïîëóøàðèÿõ
áûëà âûøå íà 19% è 60% ñîîòâåòñòâåííî, ÷åì ïðè ââå-
äåíèè àìòèçîëà (p<0,05).

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, ïî ñîâîêóïíîñòè ìåòàáîëè÷åñêèõ ýô-
ôåêòîâ ïðè îñòðîé ãèïîêñèè è ñî÷åòàíèè åå ñ èøåìèåé
ãîëîâíîãî ìîçãà òðèìåòàçèäèí ñõîäåí ñ ýòàëîííûì àíòè-
ãèïîêñàíòîì àìòèçîëîì. Èçó÷åíèå âëèÿíèÿ ïðåïàðàòîâ
íà ìåòàáîëè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ìîçãå êðûñ, ïåðåíåñøèõ
îñòðóþ ãèïîêñèþ íà ôîíå îêêëþçèè ïðàâîé îáùåé ñîí-
íîé àðòåðèè ïîêàçàëî, ÷òî áîëüøèíñòâî áëàãîïðèÿòíûõ
ýôôåêòîâ àìòèçîëà áîëåå âûðàæåíû â ïîëóøàðèè, èñïû-
òûâàþùåì áîëåå òÿæåëîå âîçäåéñòâèå. Ïî-âèäèìîìó, àì-
òèçîë â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì òðèìåòàçèäèí, ñïîñîáåí
ïîâûøàòü ïåðåíîñèìîñòü ìîçãîì ñíèæåíèÿ êðîâîòîêà íà
ôîíå ãèïîêñèè ñ ñîõðàíåíèåì êëåòî÷íûõ ôóíêöèé äî ìî-
ìåíòà âêëþ÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ êîìïåíñàöèè êðîâîòîêà ïî
êîëëàòåðàëÿì.

Âûÿâëåííûå ñâîéñòâà òðèìåòàçèäèíà ïîâûøàòü ðåçè-
ñòåíòíîñòü æèâîòíûõ è ñîõðàíÿòü ìåòàáîëè÷åñêóþ àêòèâ-
íîñòü ìîçãà ïðè îñòðîé ãèïîêñèè è îñëîæíåíèè åå èøå-
ìèåé ïîçâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü ïðåïàðàò êàê àíòèãèïîê-
ñàíò ñïåöèôè÷åñêîãî òèïà äåéñòâèÿ ñîãëàñíî «Ìåòîäè÷å-
ñêèì ðåêîìåíäàöèÿì ïî ýêñïåðèìåíòàëüíîìó èçó÷åíèþ
ïðåïàðàòîâ, ïðåäëàãàåìûõ äëÿ êëèíè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ â
êà÷åñòâå àíòèãèïîêñè÷åñêèõ ñðåäñòâ» [5]. Àíòèãèïîêñè-
÷åñêèå ñâîéñòâà òðèìåòàçèäèíà ðàñøèðÿþò âîçìîæíîñòè
åãî ïðèìåíåíèÿ â êà÷åñòâå öåðåáðîïðîòåêòîðà ïðè ãè-
ïîêñèè è åå ñî÷åòàíèè ñ èøåìèåé.
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Neuroprotective effects of antihypoxants amtizol and trimetazidine in acute hypoxia and brain ischemia

ZARUBINA I.V., SHABANOV P.D.

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

In the experiments on rats, an acute hypoxia was modeled in hypoxic chamber by lifting animals to a "height" equivalent to 11 km, at
50 m/s, for 30 min. Antihypoxants amtizol and trimetazidine (12,5—100 mg/kg) possessed similar protective effects against acute hypoxia
decreasing mortality of rats up to 20—25%. After occlusion of the right arteria carotis (a model of the brain ischemia) and subsequent
acute hypoxia, amtizol better than trimetazidine protected the right (ischemic) compared to the left (hypoxic) hemisphere, as assessed by
adenine nucleotides (creatine phosphate, AMP, ADP, AMP, energy charge), lipid peroxidation (malonic dialdehyde, hydroperoxides) le-
vels and antioxidant systems (superoxide dismutase, catalase) in the brain. Therefore, amitzol more than trimetazidine enhances the de-
fensive properties of the brain to the decrease of blood flow and acute hypoxia with maintenance of cell functions before switching on mec-
hanisms of blood flow compensation through collaterals. The antihypoxic properties of trimetazidine allow us to qualify this compound as
effective and potent cerebroprotector, both in hypoxia and ischemia.
Key words: hypoxia, brain ischemia, antihypoxants, amtizol, trimetazidine, adenine nucleotides, lipid peroxidation, antioxidant systems
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Ýãëîíèë: ìåñòî ïðåïàðàòà
â ñèñòåìå ôàðìàêîòåðàïèè

ÑÛÐÎÏßÒÎÂ Î.Ã., ÄÇÅÐÓÆÈÍÑÊÀß Í.À., ÀÑÒÀÔÓÐÎÂ Ë.À.

Âîñòî÷íî-åâðîïåéñêàÿ àêàäåìèÿ ïñèõîòåðàïèè —
Èññëåäîâàòåëüñêèé öåíòð êîíñóëüòàòèâíîé ïñèõèàòðèè è ïñèõîòåðàïèè, Êèåâ, Óêðàèíà

Â îáçîðíîé ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû äàííûå îá ýôôåêòèâíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ñóëüïèðèäà (ýãëîíèë) â ïñèõèàòðè÷åñêîé è îá-
ùåé ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå. Äåëàåòñÿ âûâîä î åãî âûñîêîé òåðàïåâòè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè â ñëó÷àå ïðàâèëüíîãî èñïîëüçî-
âàíèÿ íèçêèõ èëè âûñîêèõ äîç ïðè ðàçëè÷íûõ ïñèõîïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ è ýêîíîìè÷åñêîé öåëåñîîáðàçíîñòè ïî ñðàâíå-
íèþ êàê ñ òðàäèöèîííûìè ïñèõîòðîïíûìè ñðåäñòâàìè, òàê è àíòèïñèõîòè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè íîâîãî ïîêîëåíèÿ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñóëüïèðèä, ïñèõîôàðìàêîòåðàïèÿ, øèçîôðåíèÿ, äåïðåññèÿ, ñîìàòîôîðìíûå ðàññòðîéñòâà, ôàðìàêîýêîíîìèêà

Ñóëüïèðèä (Ýãëîíèë) îòíîñèòñÿ ê ãðóïïå àòèïè÷íûõ
íåéðîëåïòèêîâ — çàìåùåííûõ áåíçàìèäîâ (ÇÁ) è ÿâëÿåò-
ñÿ ïåðâûì ïðåïàðàòîì ýòîé ãðóïïû. Ñèíòåçèðîâàííûé â
ëàáîðàòîðèè ôðàíöóçñêîé ôàðìàöåâòè÷åñêîé ôèðìû
"Delagrange" â 1967 ã., ïðåïàðàò äî ñèõ ïîð íå ïîòåðÿë
ñâîåãî çíà÷åíèÿ è óñïåøíî ïðèìåíÿåòñÿ êàê â ïñèõèàò-
ðèè, òàê è â îáùåìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå. Â íàñòîÿùåå
âðåìÿ ãðóïïà ÇÁ âêëþ÷àåò ñëåäóþùèå ïðîèçâîäíûå: ñó-
ëüïèðèä (Eglonil, Dogmatil, Synedil), àìèñóëüïèðèä (Soli-
an), òèàïðèä (Tiapridal, Equilian), ñóëüòîïðèä (Barnetil),
âåðàëèïðèä (Agreal), ðåìîêñèïðèä, ðàêëîïðèä.

Íåñìîòðÿ íà áîëüøîå êîëè÷åñòâî èññëåäîâàíèé, ïî-
ñâÿùåííûõ ïðåïàðàòàì ýòîé ãðóïïû, ìåõàíèçì èõ äåéñò-
âèÿ äî êîíöà íå èññëåäîâàí, à èõ êëèíè÷åñêèå ýôôåêòû
ñòîëü ðàçíîîáðàçíû, ÷òî ýòî äàëî îñíîâàíèå âûäåëèòü ÇÁ
â îòäåëüíóþ ãðóïïó ñïåöèôè÷åñêèõ íåéðîëåïòè÷åñêèõ
ïîëèâàëåíòíûõ ïðåïàðàòîâ ñ òèìîàíàëåïòè÷åñêèì êîì-
ïîíåíòîì äåéñòâèÿ — òèìîíåéðîëåïòèêîâ [1].

Àíàëîãè÷íî òðàäèöèîííûì íåéðîëåïòèêàì, ìåõàíèçì
äåéñòâèÿ ÇÁ îïîñðåäóåòñÿ ãëàâíûì îáðàçîì ÷åðåç äîôàìè-
íåðãè÷åñêèå ðåöåïòîðû ÖÍÑ. Ðåçóëüòàòû íåäàâíî ïðîâå-
äåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâó-
þò, ÷òî ïðåïàðàò âîçäåéñòâóåò íå òîëüêî íà D2-äîôàìèíî-
âûå ðåöåïòîðû, íî è íà D3- è D4-äîôàìèíîâûå ðåöåïòîðû.
Êðîìå òîãî, ÇÁ îêàçûâàþò íåêîòîðîå âëèÿíèå íà ãëóòàìà-
òîâûå ðåöåïòîðû è èìåþò ñëàáîå ñðîäñòâî ê ñåðîòîíèíåð-
ãè÷åñêèì, íîðàäðåíåðãè÷åñêèì, ãèñòàìèíåðãè÷åñêèì è
ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêèì ðåöåïòîðàì [2]. Ñ âîçäåéñòâèåì íà ýòè
ðåöåïòîðû ñâÿçàíû òàêèå ïîáî÷íûå ýôôåêòû êëàññè÷åñêèõ
íåéðîëåïòèêîâ, êàê ÷ðåçìåðíàÿ ñåäàöèÿ, ãèïîòåíçèÿ, ñó-
õîñòü ñëèçèñòûõ, íàðóøåíèÿ ñåðäå÷íîãî ðèòìà, ýêñòðàïèðà-
ìèäíûå ðàññòðîéñòâà. Íåçíà÷èòåëüíîñòü ýêñòðàïèðàìèä-

íûõ ðàññòðîéñòâ ïðè ëå÷åíèè ïðåïàðàòàìè èç ãðóïïû ÇÁ
îáúÿñíÿåòñÿ òåì, ÷òî èõ âîçäåéñòâèå íà äîôàìèíåðãè÷åñêèå
ðåöåïòîðû ñòðèàòóìà âûðàæåíî íåçíà÷èòåëüíî ïî ñðàâíå-
íèþ ñ âëèÿíèåì íà äîôàìèíåðãè÷åñêèå ñòðóêòóðû ëèìáè-
÷åñêîé ñèñòåìû è ãèïïîêàìïà [3]. Â òàáë. 1 ïðåäñòàâëåíû
îáîáùåííûå äàííûå ïî ñâÿçûâàíèþ in vitro íåêîòîðûõ ñî-
âðåìåííûõ àíòèïñèõîòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ðàçëè÷íûìè ðå-
öåïòîðíûìè ñèñòåìàìè, ÷òî â êîíå÷íîì ñ÷åòå è ïðåäñòàâ-
ëÿåò ðàçëè÷èÿ â õàðàêòåðå òåðàïåâòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ.

Ñ ó÷åòîì ïðèâåäåííûõ äàííûõ, âñå íîâûå àíòèïñèõî-
òè÷åñêèå ïðåïàðàòû ìîãóò áûòü ïîäðàçäåëåíû â çàâèñè-
ìîñòè îò ñïîñîáíîñòè ñâÿçûâàòüñÿ ñ ðåöåïòîðàìè íà òðè
ãðóïïû:

1) àíòàãîíèñòû äîôàìèíîâûõ D2-ðåöåïòîðîâ (ñóëüïè-
ðèä, àìèñóëüïèðèä);

2) àíòàãîíèñòû D2-, 5-ÍÒ2 è �1-ðåöåïòîðîâ (ðèñïå-
ðèäîí, çèïðàçèäîí è ñåðòèíäîë);

3) ìóëüòèðåöåïòîðíûå àíòàãîíèñòû (êëîçàïèí, îëàí-
çàïèí, êâåòèàïèí) [4].

Âàæíåéøåå çíà÷åíèå äëÿ ðåàëèçàöèè àíòèïñèõîòè÷å-
ñêîãî äåéñòâèÿ è ýêñòðàïèðàìèäíûõ ïîáî÷íûõ ÿâëåíèé
èìååò çíà÷åíèå D2-äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ â íèãðîñò-
ðèàëüíûõ è ëèìáè÷åñêèõ îáëàñòÿõ ìîçãà. Ê âåðîÿòíûì
êëèíè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì òàêîé áëîêàäû îòíîñÿòñÿ àí-
òèïñèõîòè÷åñêîå è ñåäàòèâíîå äåéñòâèÿ, ýêñòðàïèðàìèä-
íûå ÿâëåíèÿ, à òàêæå óñèëåíèå âûðàáîòêè ãîðìîíà ïðî-
ëàêòèíà è, êàê ñëåäñòâèå, ãàëàêòîðåÿ, íàðóøåíèÿ ìåíñòðó-
àëüíîãî öèêëà, íàðóøåíèÿ âîäíîãî îáìåíà, îñòåîïîðîç è
íåêîòîðûå äðóãèå ýôôåêòû, ñâÿçàííûå ñ âîçäåéñòâèåì íà
òóáåðèíôîíäèáóëÿðíóþ ñèñòåìó, à òàêæå ðàçâèòèå ôåíî-
ìåíà ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòè è ìàëîêóðàáåëüíûõ ïîçäíèõ
äèñêèíåçèé ïðè äëèòåëüíîé áëîêàäå D2-ðåöåïòîðîâ [5].

ÍÅÉÐÎÍÀÓÊÈ
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Ðåöåïòîðíîå âçàèìîäåéñòâèå ðàçëè÷íûõ ñîâðåìåííûõ íåéðîëåïòèêîâ

Íåéðîëåïòèê D1 D2 5-HT2 �-HA AX H1

Ñóëüïèðèä — +++ — — — —

Ðèñïåðèäîí — +++ +++ +++ — —

Êëîçàïèí ++ +++ +++ ++ — —

Îëàíçàïèí ++ ++ ++ ++ +++ ++

Êâåòèàïèí + + + +++ — ++

Ïðèìå÷àíèå. D1, D2 — äîôàìèíîâûå ðåöåïòîðû, 5-ÍÒ2 — ñåðîòîíèíîâûå ðåöåïòîðû, �-ÍÀ — �-àäðåíîðåöåïòîðû, ÀÕ —

õîëèíåðãè÷åñêèå ðåöåïòîðû, Í1 — ðåöåïòîðû ãèñòàìèíà



Èç ïÿòè âûäåëåííûõ â íàñòîÿùåå âðåìÿ äîôàìèíîâûõ
ðåöåïòîðîâ ïåðâûå äâà òèïà (D1, D2) ÿâëÿþòñÿ ïîñòñè-
íàïòè÷åñêèìè. Áëîêàäà ýòèõ ðåöåïòîðîâ ïðåðûâàåò äîôà-
ìèíåðãè÷åñêóþ ïåðåäà÷ó â ñèíàïñå. Â òî æå âðåìÿ ñóùå-
ñòâóþò ïîäòèïû ýòèõ ðåöåïòîðîâ è íà ïðåñèíàïòè÷åñêîé
ìåìáðàíå (D3, D4), âçàèìîäåéñòâèå ñ êîòîðûìè îêàçûâà-
åò ïðÿìî ïðîòèâîïîëîæíûé — ñòèìóëèðóþùèé (äåçèíãè-
áèðóþùèé) ýôôåêò, ðàçâèâàþùèéñÿ âñëåäñòâèå âûõîäà â
êëåòî÷íóþ ìåìáðàíó äîôàìèíà. Ê äåçèíãèáèðóþùèì àí-
òèïñèõîòè÷åñêèì ïðåïàðàòàì ìîæíî îòíåñòè ñóëüïèðèä.

Ñ 1969 ã. íå ïðåêðàùàþòñÿ èññëåäîâàíèÿ, ïîñâÿùåí-
íûå ïðèìåíåíèþ ñóëüïèðèäà äëÿ ëå÷åíèÿ ïñèõè÷åñêèõ
ðàññòðîéñòâ. Öåëûé ðÿä ïóáëèêàöèé [1, 2, 6—8] óêàçûâàåò
íà áåññïîðíóþ àêòèâíîñòü ñóëüïèðèäà â îòíîøåíèè ïðî-
äóêòèâíîé ñèìïòîìàòèêè. Ïðåïàðàò îáëàäàåò àíòèïñèõî-
òè÷åñêèì, àíòèäåïðåññèâíûì, àíòèãàëëþöèíàòîðíûì,
àíòèáðåäîâûì è äðóãèìè ñâîéñòâàìè [1, 7]. Ñðåäíÿÿ äîçà
ñóëüïèðèäà ïðè ëå÷åíèè ïñèõîòè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé ñî-
ñòàâëÿåò 600—1200 ìã/ñóò.

Âàæíîå çíà÷åíèå ïðè ëå÷åíèè øèçîôðåíèè ïðèäàåòñÿ
ñïîñîáíîñòè àíòèïñèõîòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ âîçäåéñòâîâàòü
íà íåãàòèâíóþ ñèìïòîìàòèêó. Àêòèâèðóþùèå è ñîìàòîò-
ðîïíûå ñâîéñòâà ïîçâîëÿþò ñ÷èòàòü ñóëüïèðèä ñðåäñòâîì
ïåðâîãî âûáîðà ïðè òåðàïèè íåáðåäîâûõ èïîõîíäðè÷åñêèõ
ñîñòîÿíèé, ôîðìèðóþùèõñÿ â ðàìêàõ âÿëîòåêóùåé øèçîô-
ðåíèè (øèçîòèïè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ) [15]. Ñëåäóåò îòìå-
òèòü, ÷òî â óêàçàííîì èññëåäîâàíèè âûÿâèëèñü ðåñïîíäåðû
è íîíðåñïîíäåðû íà ëå÷åíèå ýãëîíèëîì. Ðåñïîíäåðàìè
áûëè ïðåèìóùåñòâåííî áîëüíûå ñ ñåíñîèïîõîíäðèåé, à
íîíðåñïîíäåðàìè áîëüíûå ñ èäåîèïîõîíäðèåé. Íåãàòèâ-
íûé ðåçóëüòàò ëå÷åíèÿ ýãëîíèëîì áîëüíûõ ñ èäåîèïîõîíä-
ðèåé â ýòîì èññëåäîâàíèè íàõîäèò ñâîå îáúÿñíåíèå â ïðè-
ìåíåíèå íèçêèõ äîç ïðåïàðàòà (400—1200 ìã/ñóò). Ïðè
èäåîèïîõîíäðèè ñëåäîâàëî íàçíà÷àòü áîëåå âûñîêèå äîçû
ýãëîíèëà â èíòåðâàëå 1200—1800 ìã/ñóò. Ôàðìàêîëîãè÷å-
ñêèå ýôôåêòû ñóëüïèðèäà â çàâèñèìîñòè îò ïðèíèìàåìîé
ïàöèåíòîì äîçû ïðåïàðàòà èçó÷àëèñü Ñ.Í. Ìîñîëîâûì ñ

ñîòðóäíèêàìè [12, 13]. Òàê, â íèçêèõ äîçàõ (âñëåäñòâèå áëî-
êàäû îáðàòíîãî çàõâàòà äîôàìèíà) îí ïðîÿâëÿåò àêòèâèðó-
þùåå äåéñòâèå, à â âûñîêèõ äîçàõ — íàðóøàåò äîôàìèíåð-
ãè÷åñêóþ ïåðåäà÷ó. Ïðè îöåíêå ãëîáàëüíîé ýôôåêòèâíîñòè
ýãëîíèëà ó áîëüíûõ øèçîôðåíèåé îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìà-
íèå åãî áèìîäàëüíîñòü. Ìàêñèìàëüíûé òåðàïåâòè÷åñêèé
ýôôåêò íàáëþäàåòñÿ â èíòåðâàëå äîç 200—400 ìã/ñóò, ïðè
ïðèìåíåíèè äîç âûøå 500 ìã/ñóò íàáëþäàåòñÿ íåêîòîðûé
"ïðîâàë", è ýôôåêòèâíîñòü âíîâü íàðàñòàåò ïðè èñïîëüçîâà-
íèè äîçû 1200—1400 ìã/ñóò. Àíàëèç êëèíè÷åñêîãî ñîñòîÿ-
íèÿ ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ èìåëà ìåñòî ýôôåêòèâíîñòü â
ýòèõ äèàïàçîíàõ äîç, ïîêàçàë, ÷òî â ïåðâûé ïèê (äîçû
200—400 ìã) ïîïàëè äâà ðîäà ñîñòîÿíèé — äåïðåññèâíûå è
äåïðåññèâíî-áðåäîâûå, ò.å. ñâÿçàííûå ñ ãèïîòèìíûì àô-
ôåêòîì, è ñîñòîÿíèÿ ñ ïðåîáëàäàíèåì íåãàòèâíîé ñèìïòî-
ìàòèêè — àóòèñòè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà è êàòàòîíè÷åñêàÿ
ñèìïòîìàòèêà (êëàñòåð äåôèöèòàðíûõ ñèìïòîìîâ). Âòîðîé
ïèê (äîçû 600—1800 ìã/ñóò) ïðèõîäèòñÿ íà ñîáñòâåííî áðå-
äîâûå ïñèõîçû. Áûëî âûäåëåíî äâà âèäà ñîñòîÿíèé: ïàðàíî-
èäíûå ãàëëþöèíàòîðíî-áðåäîâûå ïñèõîçû è ïàðàíîéÿëü-
íûå (èïîõîíäðè÷åñêèå). Â ýòèõ ñëó÷àÿõ äîçû íå òîëüêî ïðè-
áëèæàëèñü ê ìàêñèìàëüíûì, íî è ñîáëþäàëîñü ïðàâèëî íà-
ðàñòàíèÿ êëèíè÷åñêîãî ýôôåêòà ñ óâåëè÷åíèåì äîçû.
Ñ.Í. Ìîñîëîâ [13] âûäåëÿåò ñëåäóþùèå ñèíäðîìû — ìèøå-
íè äåéñòâèÿ ñóëüïèðèäà ó áîëüíûõ ñ íåãàòèâíîé ñèìïòîìà-
òèêîé (I òèï) è ïîçèòèâíîé ñèìïòîìàòèêîé (II òèï).

Ïåðåñìîòð ïàòîãåíåçà øèçîôðåíèè ïîçâîëèë îòìå-
òèòü, ÷òî ÿäåðíûìè ñèìïòîìàìè çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ íå
ïîçèòèâíûå, à íåãàòèâíûå è êîãíèòèâíûå ðàññòðîéñòâà.
Øèçîôðåíèÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ íå òîëüêî ñíèæåíèåì ïðå-
ôðîíòàëüíîé àêòèâíîñòè äîôàìèíà (÷òî ÿâëÿåòñÿ ïðè÷è-
íîé äåôèöèòàðíîé ñèìïòîìàòèêè), íî è ïîâûøåíèåì àê-
òèâíîñòè äîôàìèíà â ìåçîëèìáè÷åñêèõ äîôàìèíîâûõ
íåéðîíàõ (÷òî ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé ïîçèòèâíîé ñèìïòîìà-
òèêè). Ñòàíîâèòñÿ âñå áîëåå î÷åâèäíûì, ÷òî äèñôóíêöèÿ
äðóãèõ ìîíîàìèíåðãè÷åñêèõ ñèñòåì ìîæåò âíîñèòü â ïà-
òîôèçèîëîãèþ øèçîôðåíèè íå ìåíåå âàæíûé âêëàä. Â ÷à-

1(1)—2005
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Ñèíäðîìû-ìèøåíè äåéñòâèÿ ñóëüïèðèäà (ýãëîíèëà) ó áîëüíûõ ñ ïîçèòèâíîé ñèìïòîìàòèêîé (II òèï)

Ñèíäðîìû Äèàïàçîí ñóòî÷íûõ äîç (ìã)

Ïàðàíîèäíûå (ïàðàíîèäàëüíûé / èïîõîíäðè÷åñêèé, ãàëëþöèíàòîðíî-ïàðàíîèäíûé,

ïàðàíîèäíûé /ïåðñåêóòîðíûé, ïàðàôðåííûé)

1200—1800

Îñòðûå áðåäîâûå / øèçîàôôåêòèâíûå (îñòðûé áðåäîâûé, äåïðåññèâíî-ïàðàíîèä-

íûé, îíåéðîèäî-êàòàòîíè÷åñêèé)

800—1400

Ãèïåðêèíåòè÷åñêèé /ïîçäíèå äèñêèíåçèè 200—600

Òàáëèöà 2

Ñèíäðîìû-ìèøåíè äåéñòâèÿ ñóëüïèðèäà (ýãëîíèëà) ó áîëüíûõ ñ íåãàòèâíîé ñèìïòîìàòèêîé (I òèï)

Ñèíäðîìû Äèàïàçîí ñóòî÷íûõ äîç (ìã)

Äåïðåññèâíûå ñîñòîÿíèÿ (ïîñòøèçîôðåíè÷åñêàÿ äåïðåññèÿ) 200—400

Äåïðåññèâíî-áðåäîâûå ñîñòîÿíèÿ (äåïðåññèâíî-ïàðàíîèäíûå, äåïðåññèâíî-èïî-

õîíäðè÷åñêèå, äåïåðñîíàëèçàöèîííûå, àñòåíî-àíåðãè÷åñêèå)

200—400

Äåôèöèòàðíûå ñîñòîÿíèÿ (àïàòî-àáóëè÷åñêèå, ýìîöèîíàëüíàÿ íèâåëèðîâêà, àóòèçì,

ñîöèàëüíàÿ èçîëÿöèÿ)

200—400

Êîãíèòèâíûå íàðóøåíèÿ 200—400

Ïñèõîìîòîðíûå íàðóøåíèÿ (ìàíåðíîñòü, êàòàòîíè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà) 200—400



ñòíîñòè, âñå áîëüøåå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ ïðåäïîëàãàå-
ìîé ðîëè ñåðîòîíèíà (5HT). Ôóíêöèè ñåðîòîíèíà ìîãóò
ðàçëè÷àòüñÿ: áîëüíûå øèçîôðåíèåé, îòâå÷àþùèå íà àòè-
ïè÷íûå íåéðîëåïòèêè, ïîêàçûâàþò ñðàâíèòåëüíî ïîâû-
øåííóþ ðåàêöèþ 5ÍÒ-ðåöåïòîðà ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöè-
åíòàìè, íå ïîêàçûâàþùèìè óëó÷øåíèÿ íà àòèïè÷íûõ
íåéðîëåïòèêàõ. Ìíîãîîáåùàþùåé îáëàñòüþ èññëåäîâà-
íèé øèçîôðåíèè ïðåäñòàâëÿåòñÿ âçàèìîäåéñòâèå ìåæäó
ñèñòåìàìè ñåðîòîíèíà è äîôàìèíà. Êëèíè÷åñêèå èññëå-
äîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî íåéðîëåïòèêè ìîãóò
îêàçàòüñÿ ýôôåêòèâíûì ñðåäñòâîì äëÿ èçìåíåíèÿ âçàè-
ìîäåéñòâèÿ íåéðîìåäèàòîðíûõ ñèñòåì (5ÍÒ-DA) ïðè ëå-
÷åíèè øèçîôðåíèè [14].

Ïðèìåíåíèþ ñóëüïèðèäà ïðè äåïðåññèâíûõ, íåâðîòè-
÷åñêèõ è ñîìàòîôîðìíûõ ðàññòðîéñòâàõ ïîñâÿùåíî äîñòà-
òî÷íî ìíîãî èññëåäîâàíèé [16, 17, 18]. Â íèçêèõ äîçàõ
(100—300 ìã/ñóò) ñóëüïèðèä, äåéñòâóÿ íà ïðåñèíàïòè÷å-
ñêèå äîôàìèíîâûå ðåöåïòîðû è ïîâûøàÿ äîôàìèíîâóþ
íåéðîòðàíñìèññèþ, ïîìèìî ïñèõîìîòîðíîé ñòèìóëÿöèè,
îêàçûâàåò àíòèäåïðåññèâíûé, ïðîòèâîòðåâîæíûé è ïðî-
òèâîáîëåâîé ýôôåêò. Õîðîøàÿ ïåðåíîñèìîñòü ñóëüïèðèäà
ñâÿçàíà ñ îòñóòñòâèåì ó ñóëüïèðèäà àäðåíåðãè÷åñêèõ, õî-
ëèíåðãè÷åñêèõ è ãèñòàìèíåðãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ. Ïðèìå-
íåíèå ñóëüïèðèäà ïðè äåïðåññèâíûõ ñîñòîÿíèÿõ îáóñëîâ-
ëåíî ïàòîìîðôîçîì äåïðåññèè. Ïî äàííûì Í.À. Ìàðóòû
[17], ñîâðåìåííûå äåïðåññèâíûå ðàññòðîéñòâà îòëè÷àþòñÿ
ïðåîáëàäàíèåì òðåâîæíîãî êîìïîíåíòà, êîìîðáèäíîñòüþ
ñ àñòåíè÷åñêèìè, ôîáè÷åñêèìè è èïîõîíäðè÷åñêèìè ðàñ-
ñòðîéñòâàìè, ìóëüòèìîðáèäíîñòüþ — ñî÷åòàíèåì ñ ñîìà-
òè÷åñêîé, íåâðîëîãè÷åñêîé, ãèíåêîëîãè÷åñêîé è íàðêîëî-
ãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé, äîìèíèðîâàíèåì ñîìàòîâåãåòàòèâ-
íîé ñîñòàâëÿþùåé. Êîìîðáèäíîñòü ñîâðåìåííîé êëèíèêè
äåïðåññèé ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü ñóëüïèðèä êàê àäúþ-
âàíòíîå ñðåäñòâî â ëå÷åíèè áîëüíûõ ñ äåïðåññèåé [19].
Êîìáèíèðîâàííàÿ òåðàïèÿ äåïðåññèè ÑÈÎÇÑ (ôëóîêñå-
òèí) è ýãëîíèëîì èìååò ðÿä ïðåèìóùåñòâ: áûñòðûé òåðà-
ïåâòè÷åñêèé ýôôåêò; àêòèâèðóþùåå èëè ñåäàòèâíîå äåé-
ñòâèå â çàâèñèìîñòè îò äîçèðîâêè ïðåïàðàòà; ãàðìîíèçà-
öèÿ àíòèäåïðåññèâíîãî ýôôåêòà, âåãåòîñòàáèëèçèðóþùåå
äåéñòâèå è óìåíüøåíèå ñåðîòîíèíîâîãî ïîáî÷íîãî ýô-
ôåêòà àíòèäåïðåññàíòà; áîëåå ðàííÿÿ è ñòîéêàÿ, çà ñ÷åò
êîìáèíèðîâàííîãî äåéñòâèÿ, ðåäóêöèÿ äåïðåññèâíîé
ñèìïòîìàòèêè ñ âîçìîæíîñòüþ ñîêðàùåíèÿ ñðîêîâ àêòèâ-
íîãî ëå÷åíèÿ; ëó÷øåå ñîãëàñèå (êîìïëàåíñ) ìåæäó âðà÷îì
è ïàöèåíòîì. Ïðèìåíåíèå êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè
(ÑÈÎÇÑ + ýãëîíèë) íà ðàííèõ ýòàïàõ ëå÷åíèÿ ìîæåò
ïðåäîòâðàùàòü âîçíèêíîâåíèå ðåçèñòåíòíûõ äåïðåññèé.

Â ðàáîòàõ íàó÷íîé øêîëû À.Á. Ñìóëåâè÷à [20, 21] ïî-
êàçàíî, ÷òî íåáðåäîâàÿ èïîõîíäðèÿ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå
ðàñïðîñòðàíåííîé, íî íåäîñòàòî÷íî ðàñïîçíàâàåìîé
ôîðìîé ïñèõè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ ó ïàöèåíòîâ ïåðâè÷íî-
ãî çâåíà îáùåìåäèöèíñêîé ïðàêòèêè, è ñîñòàâëÿåò 35%
ñëó÷àåâ, à ñ ó÷åòîì êîìîðáèäíîñòè — 95% â ñòðóêòóðå ñî-
ìàòîôîðìíûõ ðàññòðîéñòâ. Ñâîåâðåìåííîå è ðàííåå íà-
çíà÷åíèå ñóëüïèðèäà òàêèì áîëüíûì ïîçâîëèò áîëåå ýô-
ôåêòèâíî ëå÷èòü ýòè ñîñòîÿíèÿ.

Äåéñòâåííîñòü ëå÷åáíûõ ñâîéñòâ ñóëüïèðèäà èçó÷àëàñü
ïðè íåâðîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâàõ — ðàçëè÷íûõ ôîðìàõ
ãîëîâîêðóæåíèé êàê îðãàíè÷åñêîãî, òàê è ôóíêöèîíàëü-
íîãî ïðîèñõîæäåíèÿ [22]. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëèñü â
êëèíè÷åñêèõ óñëîâèÿõ íà øèðîêîì ñïåêòðå ñîñòîÿíèé: îò
áîëåçíè Ìåíüåðà äî ãîëîâîêðóæåíèé, âîçíèêøèõ ïîñëå
÷åðåïíî-ìîçãîâûõ òðàâì. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé ñâèäå-
òåëüñòâóþò â ïîëüçó ñóëüïèðèäà, îñîáåííî êîãäà â êàðòèíå

áîëåçíè ÿâíî ïðîñëåæèâàåòñÿ íåâðîòè÷åñêèé êîìïîíåíò.
Â ðàáîòàõ À.Ì. Âåéíà è ñîòð. ïîêàçàíà âûñîêàÿ ýôôåêòèâ-
íîñòü ñóëüïèðèäà ïðè ìèãðåíè è ãîëîâíîé áîëè íàïðÿæå-
íèÿ â ñëó÷àå îñëîæíåíèÿ åå ïñèõîëîãè÷åñêèìè íàðóøåíè-
ÿìè è âåãåòàòèâíûìè ðàññòðîéñòâàìè. Àâòîðû ñâÿçûâàþò
ëå÷åáíûé ýôôåêò ñóëüïèðèäà ñ åãî âîçäåéñòâèåì íà äå-
ïðåññèþ, òðåâîãó, âåãåòàòèâíûå ñèìïòîìû è ãîëîâíûå
áîëè íàïðÿæåíèÿ [23, 24, 25].

Âûÿâëåíî, ÷òî ñóëüïèðèä ÿâëÿåòñÿ äåéñòâåííûì ñðåä-
ñòâîì äëÿ ëå÷åíèÿ ðÿäà ðàññòðîéñòâ æåëóäî÷íî-êèøå÷íî-
ãî òðàêòà (ÆÊÒ). Ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ïðè ëå÷åíèè
ÿçâû æåëóäêà è 12-ïåðñòíîé êèøêè îáúÿñíÿåòñÿ åãî ïðÿ-
ìûì âîçäåéñòâèåì íà ôèçèîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû â ïè-
ùåâàðèòåëüíîì òðàêòå. Áëàãîäàðÿ ñïåöèôè÷åñêîìó äåé-
ñòâèþ ñóëüïèðèäà íà ãèïîòàëàìóñ, êîòîðûé ðåãóëèðóåò
äåÿòåëüíîñòü ãèïîôèçà, â ïîñëåäíåì ïðîèñõîäèò óñèëå-
íèå âûäåëåíèÿ ñîìàòîòðîïíîãî ãîðìîíà, êîòîðûé, êàê
èçâåñòíî, îáëàäàåò àíàáîëè÷åñêèì äåéñòâèåì è ñïîñîáñò-
âóåò çàæèâëåíèþ ïîðàæåííûõ ó÷àñòêîâ ÆÊÒ. Äðóãèì ìå-
õàíèçìîì ïîëîæèòåëüíîãî äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà ïðè ÿç-
âåííîé áîëåçíè ÿâëÿåòñÿ óëó÷øåíèå êðîâîñíàáæåíèÿ è
ìîòîðèêè æåëóäêà è êèøå÷íèêà. Ïðè ñèíäðîìå ðàçäðà-
æåííîé òîëñòîé êèøêè (ÑÐÒÊ) ñóëüïèðèä ýôôåêòèâåí
äëÿ ñíèæåíèÿ èíòåíñèâíîñòè áîëåé è óìåíüøåíèÿ äèñò-
ðåññà, ñâÿçàííîãî ñ ýòèì ñîñòîÿíèåì è îòìå÷àåìîãî ñà-
ìèì áîëüíûì. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ ïðèìåíåíèÿ â ãàñòðîýíòå-
ðîëîãèè ñóëüïèðèä ïîêàçàí äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ïñèõè÷å-
ñêîãî ðàâíîâåñèÿ â óñëîâèÿõ ñòðåññà. Ýòî ñóùåñòâåííî
ðàñøèðÿåò ïîêàçàíèÿ ê åãî ïðèìåíåíèÿ ïðè ëå÷åíèè ñî-
ìàòîôîðìíûõ ðàññòðîéñòâ [26, 27].

Â îáçîðå P. Lemoine [öèò. 22] ïðèâîäÿòñÿ îáøèðíûå
äàííûå îá ýôôåêòèâíîì ïðèìåíåíèè ñóëüïèðèäà äëÿ øè-
ðîêîãî êðóãà îðãàíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé, ñîïðîâîæäàþùèõ-
ñÿ ïñèõîýìîöèîíàëüíûìè îòêëîíåíèÿìè (àñòìà, äåðìàòî-
ëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ, ìèãðåíü è ïðî÷èå ôîðìû ãîëîâíîé
áîëè, äèñôóíêöèÿ ìî÷åïîëîâîé ñèñòåìû, ñåðäå÷íî-ñîñóäè-
ñòûå çàáîëåâàíèÿ è ò.ï.). Áëàãîïðèÿòíûé ýôôåêò, êîòîðûé
íàáëþäàåòñÿ ïðè íàçíà÷åíèè ïðåïàðàòà áîëüíûì àñòìîé,
ñâÿçàí ñ îáùèì èçìåíåíèåì îòíîøåíèÿ ê ñâîåìó çàáîëåâà-
íèþ. Èìåþòñÿ ñîîáùåíèÿ î ïîëîæèòåëüíîì ýôôåêòå ïðè
ëå÷åíèè ñóëüïèðèäîì ðÿäà êîæíûõ çàáîëåâàíèé, õîòÿ óáå-
äèòåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ, ÷òî òàêîé ýôôåêò áîëüøå ïðîÿâ-
ëÿåòñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ îïðåäåëåííûìè ïñèõè÷åñêèìè îòêëî-
íåíèÿìè, íå ñóùåñòâóåò. Ïðè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëå-
âàíèÿõ îáíàðóæåíî óìåíüøåíèå òÿæåñòè ðàññòðîéñòâ ïîñëå
ïðèìåíåíèÿ ñóëüïèðèäà â îñíîâíîì çà ñ÷åò ïîäàâëåíèÿ ñî-
ñòîÿíèé òðåâîãè. Ïðè ðåâìàòîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ
äåéñòâèå ïðåïàðàòà îêàçàëîñü íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì â òåõ
ñëó÷àÿõ, êîãäà ñîìàòè÷åñêèå ñèìïòîìû ñîïðîâîæäàëèñü àñ-
òåíî-äåïðåññèâíûì ñîñòîÿíèåì.

Èñïîëüçîâàíèå ñóëüïèðèäà ïðè ñîìàòè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèÿõ ïîçâîëÿåò âîññòàíîâèòü ïñèõè÷åñêîå ðàâíîâåñèå â
óñëîâèÿõ ñòðåññà, ðåäóöèðîâàòü íåâðîòè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ
è èçìåíèòü îòíîøåíèå ïàöèåíòà ê ñâîåìó çàáîëåâàíèþ.

Îòäåëüíî ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü îòñóòñòâèå ðèñêà ñåðü-
åçíûõ ëåêàðñòâåííûõ âçàèìîäåéñòâèé ñ ñóëüïèðèäîì. Åãî
ôàðìàêîêèíåòè÷åñêîå äåéñòâèå íå ñâÿçàíî ñ ôåðìåíòà-
òèâíûìè ñèñòåìàìè ïå÷åíè. Ñóëüïèðèä âûâîäèòñÿ ïî÷-
êàìè, ÷òî èçíà÷àëüíî ïðåäïîëàãàåò îòñóòñòâèå âçàèìî-
äåéñòâèÿ ÷åðåç ñèñòåìó öèòîõðîìîâ Ð450. Èç íàèáîëåå
êëèíè÷åñêè çíà÷èìûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ ïðè ëå÷åíèè
ñóëüïèðèäîì ñëåäóåò îòìåòèòü ãèïåðïðîëàêòèíåìèþ, êî-
òîðàÿ ìîæåò ñîïðîâîæäàòüñÿ ãèíåêîìàñòèåé, íàðóøåíèÿ-
ìè ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà ó æåíùèí è èìïîòåíöèåé ó
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ìóæ÷èí. Ýòè ïîáî÷íûå ýôôåêòû ðåäêî ñòàíîâÿòñÿ ïðè÷è-
íîé îòìåíû ïðåïàðàòà è ïîëíîñòüþ îáðàòèìû. Ñîíëè-
âîñòü è íåçíà÷èòåëüíàÿ ïñèõîìîòîðíàÿ çàòîðìîæåííîñòü
íàáëþäàåòñÿ â íà÷àëå ëå÷åíèÿ â åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ.

Ôàðìàêîýêîíîìè÷åñêèå àñïåêòû ïðåäñòàâëåíû â áðè-
òàíñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, ñîãëàñíî êîòîðûì ñðàâíèòåëüíàÿ
ñòîèìîñòü ñóëüïèðèäà ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè àòèïè÷-
íûìè íåéðîëåïòèêàìè ìèíèìàëüíàÿ, à îáùàÿ ñòîèìîñòü
ëå÷åíèÿ îäíîãî ïàöèåíòà â òå÷åíèå âñåé åãî æèçíè ñóëü-
ïèðèäîì íèæå, ÷åì ëå÷åíèå õëîðïðîìàçèíîì áîëåå ÷åì
íà 25%. Íàèáîëåå âåðîÿòíàÿ ïðè÷èíà ýòîãî êðîåòñÿ â áî-
ëüøåé ÷àñòîòå è âûðàæåííîñòè ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ õëîð-
ïðîìàçèíà [3] è â õîðîøåé ïåðåíîñèìîñòè ñóëüïèðèäà.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïîÿâëåíèå íîâîãî ïîêîëåíèÿ àí-
òèïñèõîòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ (ðèñïåðèäîí, îëàíçàïèí, ñåð-
òèíäîë è äð.) äëÿ ëå÷åíèÿ øèçîôðåíèè è äðóãèõ ïñèõîòè÷å-
ñêèõ ñîñòîÿíèé ñóùåñòâåííî èçìåíèëè êà÷åñòâî æèçíè ïà-
öèåíòîâ. Îäíàêî, êàê îòìå÷àåò Â.À. Ãîðüêîâ ñ ñîàâò. [3],
îïûò èñïîëüçîâàíèÿ ýòèõ ïðåïàðàòîâ íåäîñòàòî÷åí è, êðîìå
òîãî, îíè â 10—100 ðàç äîðîæå òèïè÷íûõ íåéðîëåïòèêîâ.
Âìåñòå ñ òåì, ìíîãî÷èñëåííûå èññëåäîâàíèÿ ñóëüïèðèäà
ïîäòâåðæäàþò åãî ýôôåêòèâíîñòü ïðè îñòðîé è õðîíè÷å-
ñêîé øèçîôðåíèè êàê ïðè êðàòêîâðåìåííîì, òàê è ïðîäîë-
æèòåëüíîì ïðèìåíåíèè ïðè íåçíà÷èòåëüíîé ÷àñòîòå âåãå-
òàòèâíûõ è ýêñòðàïèðàìèäíûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ [9].

Ðåçóëüòàòû èñïîëüçîâàíèÿ ñóëüïèðèäà â ïñèõèàòðè÷å-
ñêîé è â îáùåé ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå äàþò îñíîâàíèå
ñ÷èòàòü åãî öåííûì è áåçîïàñíûì ñðåäñòâîì äëÿ ëå÷åíèÿ

ìíîãèõ ïñèõè÷åñêèõ è ñîìàòè÷åñêèõ ñòðàäàíèé. Â ïñèõèàò-
ðèè ñóëüïèðèä ïî ñâîèì ñâîéñòâàì ïðèáëèæàåòñÿ ê èäåàëü-
íîìó íåéðîëåïòèêó ñî ñïîñîáíîñòüþ âîçäåéñòâîâàòü ïðè
ïðèìåíåíèè â âûñîêèõ äîçàõ íà ïîçèòèâíóþ ñèìïòîìàòèêó,
à â ìàëûõ äîçàõ íà íåãàòèâíóþ ñèìïòîìàòèêó ïðè øèçîôðå-
íèè; èìååò ñâîéñòâà àíòèäåïðåññàíòà (ñïîñîáíîñòü êóïèðî-
âàòü äåïðåññèâíóþ ñèìïòîìàòèêó) è òðàíêâèëèçàòîðà (âîç-
äåéñòâèå íà òðåâîæíóþ ñèìïòîìàòèêó). Ïðè ðàçëè÷íûõ
"ïñèõîñîìàòè÷åñêèõ" ðàññòðîéñòâàõ îí ÿâëÿåòñÿ íåïðåâçîé-
äåííûì ïðåïàðàòîì ïåðâîãî âûáîðà, îñîáåííî ïðè îðãàíè-
÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ïèùåâàðèòåëüíîé ñèñòåìû. Áëàãîäàðÿ
ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèì õàðàêòåðèñòèêàì, ñóëüïèðèä õîðîøî
ñî÷åòàåòñÿ ñ áîëüøèíñòâîì ïñèõîòðîïíûõ è ñîìàòîòðîïíûõ
ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ. Íèçêàÿ ÷àñòîòà ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ
è ôàðìàêîýêîíîìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ëå÷åíèÿ ñóëüïèðèäîì
äåëàþò åãî "óíèâåðñàëüíûì" ëåêàðñòâåííûì ñðåäñòâîì â
ñèñòåìå ñîâðåìåííîé ïñèõîôàðìàêîòåðàïèè.
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Íåæåëàòåëüíûå ýôôåêòû ×èñëî áîëüíûõ
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òðåâîãà 86 3
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Ïðèìå÷àíèå. * — Àëüáåðòñ è ñîàâò. Èññëåäîâàíèå ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ ó ïàöèåíòîâ, ëå÷èâøèõñÿ äîãìàòèëîì. Sem. Hop.

1985; 60: 1351—7 [öèò. 13]



4. Gerlach J. EPS and new antipsychotic drugs // Clear
Perspectives management issues in schizophrenia. — 1996. —
Vol. 1, ¹1. — Ð.19—24.

5. Ïðèíöèïû è ïðàêòèêà ïñèõîôàðìàêîòåðàïèè / Ïåð.
ñ àíãë. Ñ.À. Ìàëÿðîâà / Ô.Äæ. ßíè÷àê, Äæ.Ì. Äýâèñ,
Ø.Õ. Ïðåñêîðí, Ô. Äæ. Àéä ìë. — Ê.: Íèêà-Öåíòð, 1999.
— 728 ñ.

6. Un psychotropic original: Le Sulpirid / Borenstein P.,
Champion C., Cujo P., Gekiere F., Olivenstein C., Kra-
marz P. // Sem. Paris. — 1969. — ¹45. — Ð. 1301—1314.

7. Ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ ëåêàðñòâåííîãî
ïðåïàðàòà ýãëîíèë. Ìàòåðèàëû ñèìïîçèóìà. — Ìîñêâà,
30 ñåíòÿáðÿ 1975 ã. — Ì., 1975.

8. Òî÷èëîâ Â.À. Êëèíèêà, ìåõàíèçìû ñèíäðîìîîáðàçîâà-
íèÿ è òåðàïèÿ àòèïè÷íûõ àôôåêòèâíûõ ïñèõîçîâ. Àâòîðåô.
äèññ. íà ñîèñêàíèå ó÷. ñòåïåíè ä.ì.í. — ÑÏá., 1994. — 34 ñ.

9. A risk-benefit assessment of sulpiride in the treatment of
schizophrenia / Mauri M.C., Bravin S., Bitetto A., Rudelli R., In-
vernizzi G. // Drug Sat. — 1996. — T. 14, ¹5. — Ð. 288—298.

10. Âåëüòèùåâ Ä.Þ. Ìíîãîëèêèé Ýãëîíèë // ÐÌÆ. —
2001. — 9 (25). — Ñ. 1197—1201.

11. Äîä³øíÿ Í.²., Ôèëüö Î.Î., Ìèðîíåíêî Î.². Ì³ñöå
Åãëîí³ëó â ñó÷àñí³é ïñèõîôàðìàêîëîã³¿ // Óêðà¿íñüêèé
ìåäè÷íèé ÷àñîïèñ. — V/VI 2001. — ¹3 (23). — Ñ.35—37.

12. Ìîñîëîâ Ñ.Í. Îñíîâû ïñèõîôàðìàêîòåðàïèè. —
Ì.: "Âîñòîê", 1996. — 288 ñ.

13. Ìîñîëîâ Ñ.Í. Ñîâðåìåííûå òåíäåíöèè â ëå÷åíèè
øèçîôðåíèè. Ìåñòî Ýãëîíèëà ïðè òåðàïèè îñòðûõ è õðî-
íè÷åñêèõ ïñèõîçîâ // Ïñèõèàòðèÿ è ïñèõîôàðìàêîòåðà-
ïèÿ. — 2000. — Ïðèëîæåíèå ¹3. — Ñ.3—6.

14. Êàí Ð.Ñ., âàí Ïðààã Õ.Ì. Äîôàìèí, ñåðîòîíèí è
èõ âçàèìîäåéñòâèå ïðè øèçîôðåíèè // Ñîö. è êëèí. ïñè-
õèàòðèÿ. — 1996. — Ò. 6, ¹1. — Ñ.123—135.

15. Äóáíèöêàÿ Ý.Á., Àíäðþùåíêî À.Â. Ïñèõîòðîïíàÿ
àêòèâíîñòü ýãëîíèëà ïðè òåðàïèè âÿëîòåêóùåé èïîõîíä-
ðè÷åñêîé øèçîôðåíèè // Øèçîôðåíèÿ è ðàññòðîéñòâà
øèçîôðåíè÷åñêîãî ñïåêòðà (ïîä ðåä. À.Á. Ñìóëåâè÷à). —
Ì.: ÌÇ ÐÔ — ÍÖÏÇ ÐÀÌÍ, 1999. — Ñ.261—263.

16. Ñìóëåâè÷ À.Á., Èâàíîâ Ñ.Â. Òåðàïèÿ ïñèõîñîìà-
òè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ. Êëèíè÷åñêèå ýôôåêòû Ýãëîíèëà
(ñóëüïèðèäà) // Ïñèõèàòðèÿ è ïñèõîôàðìàêîòåðàïèÿ. —
2000. — Ïðèëîæåíèå ¹3. — Ñ.3—6.

17. Ìàðóòà Í.À. Ñîâðåìåííûå äåïðåññèâíûå ðàñ-
ñòðîéñòâà (êëèíèêî-ïñèõîïàòîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè,

äèàãíîñòèêà, òåðàïèÿ) // Óêðà¿íñüêèé â³ñíèê ïñèõîíåâ-
ðîëîã³¿. — 2001. — Ò.9, âèï. 4 (29). — Ñ.79—82.

18. Ñûðîïÿòîâ Î.Ã., Äåãòÿðåâà È.È., Äçåðóæèí-
ñêàÿ Í.À., Êîçà÷îê Í.Í., Êîçåë Í.Ï. Äèàãíîñòèêà è ëå÷å-
íèå áîëüíûõ ñ ïñèõè÷åñêèìè ðàññòðîéñòâàìè â ïðàêòèêå
âðà÷à-èíòåðíèñòà. Ðîëü ýãëîíèëà // Óêðà¿íñüêèé ìåäè÷-
íèé ÷àñîïèñ. — IX/X 2002. — ¹5(31) — Ñ.50—58.

19. Ñûðîïÿòîâ Î.Ã., Í.À. Äçåðóæèíñêàÿ, Ñ.Ñ. ßíîâ-
ñêèé Ñóëüïèðèä êàê àäúþâàíòíîå ñðåäñòâî â ëå÷åíèè áî-
ëüíûõ ñ äåïðåññèåé // Àðõ. ïñèõ³àòð³¿. — 2003. — Ò.9,
¹3(34). — Ñ.89—92.

20. Ñîìàòîôîðìíûå ðàññòðîéñòâà (ñîâðåìåííûå ìå-
òîäîëîãè÷åñêèå ïîäõîäû ê ïîñòðîåíèþ ìîäåëè) / Ñìó-
ëåâè÷ À.Á., Äóáíèöêàÿ Ý.Á., Ôèëüö À.Î., Ìîðêîâêèíà
È.Â. // Èïîõîíäðèÿ è ñîìàòîôîðìíûå ðàññòðîéñòâà /
Ïîä ðåä. À.Á. Ñìóëåâè÷à. — Ì.: ÍÖÏÇ ÐÀÌÍ, 1992. —
Ñ.8—17.

21. Ô³ëüö Î. Î. Äî ïèòàííÿ ùîäî ïðîáëåìè ³ïîõîíäð³¿:
åï³äåì³îëîã³÷íèé àñïåêò (íà ðåòðîñïåêòèâíîìó ìàòåð³àë³)
// Àðõ. ïñèõ³àòð³¿. — 2003. — Ò.9, ¹2(33). — Ñ.36—39.

22. Ñóëüïèðèä ïðè ëå÷åíèè ñîìàòîôîðìíûõ (ïñèõîñî-
ìàòè÷åñêèõ) ðàññòðîéñòâ // Ïñèõèàòðèÿ è ïñèõîôàðìàêî-
òåðàïèÿ. — 2000. — Ò. 2, ¹2. — Ñ.54—56.

23. Âåãåòàòèâíûå ðàññòðîéñòâà: Êëèíèêà, ëå÷åíèå,
äèàãíîñòèêà / Ïîä ðåä. À.Ì. Âåéíà. — Ì.: Ìåäèöèíñêîå
èíôîðìàöèîííîå àãåíòñòâî, 1998. — 752 ñ.

24. Âåéí À.Ì., Êîëîñîâà Î.À., ßêîâëåâ Í.À., Ñëþ-
ñàðü Ò.À. Ìèãðåíü. — Ì.: Ìåäèöèíà, 1995. — 184 ñ.

25. Âåéí À.Ì., Êîëîñîâ Î.Ë. Ãîëîâíàÿ áîëü. —
Ì.: Ìåäèöèíà, 1999. — 280 ñ.

26. Äçåðóæèíñêàÿ Í.À., Ñûðîïÿòîâ Î.Ã., Äåãòÿðå-
âà È.È., Ìóõîìîðîâ À.Å. Ê âîïðîñó î äèàãíîñòèêå è ëå÷å-
íèè êîìîðáèäíûõ ïñèõè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ ó áîëüíûõ ñ
ñèíäðîìîì ðàçäðàæåííîé òîëñòîé êèøêè: êîíöåïòóàëü-
íûå ïîäõîäû // Óêð. â³ñí. ïñèõîíåâðîëîã³¿. — 2002. —
Ò.10, âèï. 4 (33). — Ñ.69—75.

27. Ýôôåêòèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ ñóëüïèðèä â êîìï-
ëåêñíîì ëå÷åíèè áîëüíûõ ñ çàáîëåâàíèÿìè îðãàíîâ ïè-
øåâàðåíèÿ (îáçîð ëèòåðàòóðû è ñîáñòâåííûå èññëåäîâà-
íèÿ) / Äåãòÿðåâà È.È., Ñêðèïíèê È.Í., Êîçà÷îê Í.Í.,
Îñåäëî Ã.Â., Ãóöàëî Å.Â., Ñêîïè÷åíêî Ñ.Â., Êîçåë Í.Ï.,
Ñûðîïÿòîâ Î.Ã., Äçåðóæèíñêàÿ Í.À., Íèêîëàé÷óê Î.À.
// Ñó÷àñíà ãàñòðîåíòåðîëîã³ÿ. — 2002. — ¹3 (9). —
Ñ.69—76.

Eglonil: the place of the drug in psychopharmacology

SYROPIATOV O., DZERUZHINSKAYA N., ASTAFUROV L.A.
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In the present paper, we review recent data demonsrating high therapeutic and cost-effectiveness of sulpirid (eglonyl) as a drug of cho-
ice in psychiatric and general practice.
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Ñóîê-òåñò —
íîâàÿ ïîâåäåí÷åñêàÿ ìîäåëü òðåâîãè*

ÊÀËÓÅÂ À.Â., ÒÓÎÕÈÌÀÀ Ï.

Ìåäèöèíñêàÿ øêîëà, Óíèâåðñèòåò Òàìïåðå, Òàìïåðå, Ôèíëÿíäèÿ

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ââîäèòñÿ íîâàÿ ïîâåäåí÷åñêàÿ ìîäåëü ñòðåññà — Ñóîê-òåñò è åãî ÷åðíî-áåëàÿ ìîäèôèêàöèÿ (Kalu-
eff A.V., Tuohimaa P. The Suok ("ropewalking") murine test of anxiety. Brain Res. Protocols, 2005. 14. 87—99). Òåñò îñíîâàí íà
ýêñïîçèöèè ìûøåé èëè êðûñ ïðèïîäíÿòîìó äëèííîìó ãîðèçîíòàëüíîìó øåñòó èëè àëëåè. Ñóîê-òåñò ïîçâîëÿåò îöåíèâàòü
îäíîâðåìåííî: 1) òðåâîãó; 2) ìîòîðíûå äèñôóíêöèè; 3) ìîòîâåñòèáóëÿðíûå àíîìàëèè; 4) ôåíîìåí ñòðåññ-èíäóöèðîâàííîé
ìîòîñåíñîðíîé äåçèíòåãðàöèè. Â ðàáîòå ïðèâîäÿòñÿ ñîáñòâåííûå äàííûå ïî ïñèõîãåíåòè÷åñêîé è ôàðìàêîëîãè÷åñêîé âàëè-
äàöèè äàííîãî ìåòîäà, à òàêæå îáñóæäàþòñÿ îáëàñòè åãî ïðèìåíåíèÿ â íåéðîáèîëîãèè ïîâåäåíèÿ.

Ââåäåíèå

Öåëûé ðÿä íåéðîýòîëîãè÷åñêèõ òåîðèé îïèñûâàåò ïî-
âåäåíèå æèâîòíûõ â óñëîâèÿõ íîâèçíû [3, 4, 37, 38]. Â îñ-
íîâîïîëàãàþùèõ ðàáîòàõ Ê. Ìîíòãîìåðè [27, 28] ïîñòó-
ëèðóåòñÿ âåäóùàÿ ðîëü áàëàíñà ìîòèâàöèé — ñòðåìëåíèÿ
èññëåäîâàòü íîâèçíó (íåîôèëèÿ) è ñòðàõà ïåðåä íåé (íåî-
ôîáèÿ, òðåâîãà) — â ôîðìèðîâàíèè ïîâåäåíèÿ æèâîòíîãî
â äàííûõ óñëîâèÿõ. Îò òîãî, â êàêóþ ñòîðîíó (ïîä âëèÿíè-
åì âíåøíèõ èëè âíóòðåííèõ ôàêòîðîâ) ñäâèíóò ýòîò áà-
ëàíñ, â èòîãå çàâèñèò ðåçóëüòèðóþùåå ïîâåäåíèå æèâîò-
íîãî â íåçíàêîìîé ñèòóàöèè [1, 2].

Â ñóùåñòâóþùèõ ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòàõ òðåâîæíîñòü
òðàäèöèîííî îöåíèâàåòñÿ ïî ñòåïåíè ïîäàâëåííîñòè èñ-
ñëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè [5, 32]. Íà äàííîì ïðèíöè-
ïå îñíîâàíû ìíîãèå ïîâåäåí÷åñêèå ìîäåëè òðåâîãè —
îòêðûòîå ïîëå, ÷åðíî-áåëàÿ êàìåðà, íîðêîâàÿ êàìåðà,
ïðèïîäíÿòûé êðåñòîîáðàçíûé ëàáèðèíò (ÊÏË) è äð., â
íàñòîÿùåå âðåìÿ èíòåíñèâíî èñïîëüçóåìûå â íåéðîãå-
íåòèêå, ïñèõîôàðìàêîëîãèè è íåéðîôèçèîëîãèè [6—8,
16, 22, 23, 34, 36].

Ìîæíî ñêàçàòü, ÷òî äàííûå ìîäåëè îðèåíòèðîâàíû íà
èññëåäîâàíèå íåñêîëüêèõ ïîâåäåí÷åñêèõ äîìåíîâ — ëî-
êîìîòîðíîé àêòèâíîñòè, îöåíêè ðèñêà, òðåâîæíîñòè è
ò.ä. Óêàçàííûå ìîäåëè øèðîêî ïðèìåíÿþòñÿ ïðè àíàëèçå
òðåâîæíîñòè ó ëàáîðàòîðíûõ ãðûçóíîâ — êðûñ, ìûøåé è
äð., è äåìîíñòðèðóþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ðàçëè÷íûì òè-
ïàì è àíêñèîãåííûõ ôàêòîðîâ, ïñèõîôàðìàêîëîãè÷åñêèõ
ïðåïàðàòîâ è íåéðîãåíåòè÷åñêèõ ìàíèïóëÿöèé [1, 2, 16].

Òåì íå ìåíåå, ñóùåñòâóåò ïîñòîÿííàÿ íåîáõîäèìîñòü
äàëüíåéøåãî óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ è îáíîâëåíèÿ èìåþ-
ùåãîñÿ àðñåíàëà ïîâåäåí÷åñêèõ ìîäåëåé ñòðåññà [16, 19].
Ñóùåñòâóþùèå ìîäåëè äîëæíû áàçèðîâàòüñÿ íà ðàçëè÷-
íûõ ïîâåäåí÷åñêèõ àñïåêòàõ ñòðåññîðíîãî ïîâåäåíèÿ,
èìåòü ðàçëè÷íóþ çîîïñèõîëîãè÷åñêóþ îñíîâó — òîëüêî â
òàêîì ñëó÷àå âîçìîæåí âñåñòîðîííèé ñêðèíèíã è êîððåê-
òíûé íåéðîýòîëîãè÷åñêèé àíàëèç [1, 2, 16].

Èñõîäÿ èç ýòîãî, íåäàâíî [18, 20, 21] íàìè áûëà ïðåä-
ëîæåíà ïðèíöèïèàëüíî íîâàÿ èíòåðåñíàÿ ïîâåäåí÷åñêàÿ
ìîäåëü òðåâîãè ó ìûøåé — Ñóîê òåñò (ÑÒ, Suok test) è åãî

÷åðíî-áåëàÿ ìîäèôèêàöèÿ (×ÁÑÒ, the light-dark Suok
test). Äàííàÿ ìîäåëü, ïîëó÷èâøàÿ ñâîå îðèãèíàëüíîå íà-
çâàíèå ïî èìåíè àêðîáàòêè Ñóîê èç èçâåñòíîé ñêàçêè
Þ. Îëåøè "Òðè òîëñòÿêà" (1928), îñíîâàíà íà òåñòèðîâà-
íèè æèâîòíîãî íà ïðèïîäíÿòîì äëèííîì 2—3-ìåòðîâîì
ãîðèçîíòàëüíîì øåñòå (äèàìåòðîì 2 ñì; ìûøè) èëè àëëåå
(øèðèíîé 6 ñì; êðûñû). Ñòàíäàðòíûé ïåðèîä òåñòèðîâà-
íèÿ â ÑÒ, êàê è â äðóãèõ ìîäåëÿõ, ñîñòàâëÿåò 5 ìèí. Ïðè
ïîìîùè íàðèñîâàííûõ ìàðêåðîì ëèíèé ÑÒ áûë ðàçäåëåí
íà ðàâíûå 10-ñì ñåêòîðà (øåñò) èëè 15-ñì ñåãìåíòû (àë-
ëåÿ) è çàôèêñèðîâàí íà âûñîòå 20—25 ñì ïðè ïîìîùè
òîðöåâûõ ñòåíîê (20 � 20 ñì) ëèáî äâóõ îïîð-íîæåê, ñîîò-
âåòñòâåííî (ðèñ. 1, 2). Ïðè òåñòèðîâàíèè æèâîòíîå ïîìå-
ùàëîñü â öåíòð øåñòà, êîòîðûé áûë îêðóæåí äâóìÿ ñåã-
ìåíòàìè ñïðàâà è ñëåâà, ôîðìèðóþùèìè óñëîâíóþ "öåíò-
ðàëüíóþ çîíó" (20 ñì, ìûøè; 30 ñì, êðûñû).

×ÁÑÒ àíàëîãè÷åí ÑÒ è îñíîâàí íà èñïîëüçîâàíèè ÿð-
êîãî íàïðàâëåíîãî ñâåòà (4 ëàìïû 40 Âò çàôèêñèðîâàííûå
÷åðåç ðàâíîå ðàññòîÿíèå äðóã îò äðóãà íà âûñîòå 40 ñì íàä
óðîâíåì òåñòà) äëÿ îñâåùåíèÿ ïîëîâèíû (àâåðñèâíûé
îñâåùåííûé îòñåê) íàõîäÿùåãîñÿ â òåìíîé êîìíàòå øåñ-
òà. Â ðåçóëüòàòå âòîðàÿ ïîëîâèíà øåñòà îñòàåòñÿ çàòåì-
íåííîé, ÿâëÿÿñü ãîðàçäî ìåíåå àâåðñèâíîé äëÿ æèâîòíîãî
[18], ñì. ïðèìåð íà ðèñ. 1.
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Ðèñ. 1. Ñóîê-òåñò äëÿ òåñòèðîâàíèÿ íà ìûøàõ è åãî ÷åðíî-áåëàÿ ìî-

äèôèêàöèÿ (ïî [18])

* Èññëåäîâàíèå ïîääåðæàíî ãðàíòàìè Óíèâåðñèòåòà Òàìïå-
ðå, Ìåäèöèíñêîãî íàó÷íîãî ôîíäà TAYS è Àêàäåìèè íàóê Ôèí-
ëÿíäèè. Ñóîê-òåñò äîñòóïåí äëÿ ñâîáîäíîãî èñïîëüçîâàíèÿ äðó-
ãèìè ëàáîðàòîðèÿìè â áèîìåäèöèíñêèõ íàó÷íûõ öåëÿõ. Ëþáîå
êîììåð÷åñêîå èñïîëüçîâàíèå Ñóîê-òåñòà çàùèùåíî ïàòåíòîì
Ôèíëÿíäèè (2005, Êàëóåâ, Òóîõèìàà).



Óíèêàëüíîé îñîáåííîñòüþ äàííîãî òåñòà ÿâëÿåòñÿ
òî, ÷òî îí ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé “ãèáðèä" îäíîâðåìåííî
íåñêîëüêèõ òðàäèöèîííûõ ìîäåëåé. Òàê, íàïðèìåð, ïðè-
ïîäíÿòîñòü ÑÒ âîñïðîèçâîäèò ýëåìåíòû ÊÏË, èñïîëüçóÿ
âûñîòó êàê îäèí èç àíêñèîãåííûõ ôàêòîðîâ â äàííîé ìî-
äåëè. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, àëëåÿ èëè øåñò, íåñìîòðÿ íà
ñïåöèôè÷åñêóþ âûòÿíóòóþ ôîðìó, ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé
îòêðûòóþ íåçíàêîìóþ àðåíó, êîòîðóþ æèâîòíîå áóäåò
ñòðåìèòüñÿ èññëåäîâàòü. Ñëåäîâàòåëüíî, äàííàÿ ìîäåëü
âîñïðîèçâîäèò ñèòóàöèþ îòêðûòîãî ïîëÿ. Ñïîñîáíîñòü
ÑÒ ïàðàëëåëüíî îöåíèâàòü âåñòèáóëî-ìîòîðíûå ôóíêöèè
ó êðûñ è ìûøåé (ïî êîëè÷åñòâó ïàäåíèé è ÷èñëó ñîñêàëü-
çûâàíèé çàäíèõ ëàï) ôàêòè÷åñêè ïðèáëèæàåò äàííóþ ìî-
äåëü ê âðàùàþùåìóñÿ èëè íåïîäâèæíîìó ðîòàðîäó —
òðàäèöèîííîìó òåñòó äëÿ îöåíêè ìîòîðíûõ ôóíêöèé ó
êðûñ è ìûøåé [10—12]. Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî ñïðàâåä-
ëèâî óòâåðæäàòü, ÷òî ÑÒ ÿâëÿåòñÿ ãèáðèäîì òðåõ íàèáî-
ëåå ïîïóëÿðíûõ ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòîâ — îòêðûòîãî ïîëÿ,
ÊÏË è ðîòàðîäà. Íàêîíåö, ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ×ÁÑÒ
âîñïðîèçâîäèò ñèòóàöèþ, ìîäåëèðóåìóþ â òðàäèöèîííîì
òåñòå "÷åðíî-áåëàÿ êàìåðà", à ñëåäîâàòåëüíî ïîçâîëÿåò
ãèáðèäèçîâàòü ñðàçó ÷åòûðå îñíîâíûå ïîâåäåí÷åñêèå ìî-
äåëè òðåâîæíîñòè â ðàìêàõ åäèíîãî òåñòà.

Âòîðîé âàæíîé ïîâåäåí÷åñêîé îñîáåííîñòüþ ÑÒ è
åãî ÷åðíî-áåëîé ìîäèôèêàöèè ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî äàííûé
ìåòîä ïîçâîëÿåò îäíîâðåìåííî ðåãèñòðèðîâàòü íåñêî-
ëüêî ñïåöèôè÷åñêèõ ïîâåäåí÷åñêèõ äîìåíîâ, ÷òî ðàíåå
áûëî ïðèíöèïèàëüíî íåâîçìîæíî ñ èñïîëüçîâàíèåì
èìåþùèõñÿ òðàäèöèîííûõ ìîäåëåé. Òàê, íàïðèìåð, îò-
êðûòîå ïîëå (â ñèëó ñòàáèëüíîñòè àðåíû) íå ïîçâîëÿåò
íàïðÿìóþ îöåíèâàòü ìîòîâåñòèáóëÿðíûå äèñôóíêöèè,
à "ìîòîâåñòèáóëÿðíûé" òåñò ðîòàðîä íå èñïîëüçóåòñÿ
äëÿ îöåíêè èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè è òðåâîãè [4,
33, 37, 38]. Ïðèìåíåíèå ÑÒ è ×ÁÑÒ ïîçâîëÿåò àíàëèçè-
ðîâàòü ýòè äâà âàæíûõ ïîâåäåí÷åñêèõ äîìåíà îäíîâðå-
ìåííî â õîäå íåñëîæíîãî è íåïðîäîëæèòåëüíîãî ýêñïå-
ðèìåíòà [18].

Êðîìå òîãî, â ïîñëåäíåå âðåìÿ âíèìàíèå èññëåäîâà-
òåëåé ïðèâëåê ôåíîìåí ñòðåññ-èíäóöèðîâàííîé ìîòî-
ñåíñîðíîé äåçèíòåãðàöèè (ÑÈÌÄ). Äàííûé ôåíîìåí
øèðîêî èçâåñòåí â êëèíèêå, è âûðàæàåòñÿ â òîì, ÷òî
ïîâûøåííàÿ òðåâîãà ñîïðîâîæäàåòñÿ áîëåå ÷àñòûìè
ìîòîñåíñîðíûìè è âåñòèáóëÿðíûìè äèñôóíêöèÿìè ïà-
öèåíòîâ, ñì. äåòàëè â [24—26, 33, 35]. Íåäàâíî áûëî
óáåäèòåëüíî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî ñóùåñòâîâàíèå
ÑÈÌÄ ó ãðûçóíîâ [24—26]. Äàííûé ôåíîìåí îòðàæàåò
åùå îäèí, òðåòèé, âàæíûé ïîâåäåí÷åñêèé äîìåí, çàñëó-

æèâàþùèé âíèìàíèÿ ïðè ïîâåäåí÷åñêîì òåñòèðîâàíèè
â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ ñòðåññà, îäíàêî ÷àñòî èã-
íîðèðóåìûé íà ïðàêòèêå. Â íàøèõ ðàáîòàõ òàêæå áûëî
óáåäèòåëüíî ïîêàçàíî, ÷òî ñòðåññèðîâàííûå ìûøè äå-
ìîíñòðèðóþò ïîâûøåííîå ÷èñëî ïàäåíèé ñ ÑÒ, à òàêæå
áîëåå ÷àñòûå ñîñêàëüçûâàíèÿ çàäíèõ ëàï [18]. Òàêèì
îáðàçîì, ÑÒ ïîçâîëÿåò îöåíèâàòü íå òîëüêî "ïðîñòûå"
ïîâåäåí÷åñêèå äîìåíû — ëîêîìîöèþ è èññëåäîâàòåëü-
êóþ àêòèâíîñòü/òðåâîãó, íî è ïîâåäåí÷åñêèå äîìåíû
áîëåå ñëîæíîãî ïîðÿäêà, â òîì ÷èñëå ÑÈÌÄ. Ñî÷åòà-
íèå óêàçàííûõ ñâîéñòâ ñîçäàííîé íàìè íîâîé ïîâåäåí-
÷åñêîé ìîäåëè äåëàåò åå èñïîëüçîâàíèå â ïîâåäåí÷å-
ñêîé íåéðîáèîëîãèè ÷ðåçâû÷àéíî ïåðñïåêòèâíûì.

Â ÷àñòíîñòè, ìîæíî áûëî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ÑÒ îêà-
æåòñÿ ÷óâñòâèòåëüíûì íå òîëüêî ê ñòðåññîðíûì âîçäåé-
ñòâèÿì (ñì., íàïðèìåð, [18]), íî è ðàçëè÷íûì ïñèõîò-
ðîïíûì ïðåïàðàòàì, ïðåæäå âñåãî àíêñèîëèòèêàì è àí-
êñèîãåíèêàì. Â ñåðèè íåäàâíèõ ðàáîò íàìè áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî òðàäèöèîííûå àíêñèîòðîïíûå ïðåïàðàòû, âîç-
äåéñòâóþùèå íà ñèñòåìó �-àìèíîìàñëÿíîé êèñëîòû
(ÃÀÌÊ) — àíêñèîëèòèê äèàçåïàì (0,5—1 ìã/êã) è àíê-
ñèîãåíèê êîðàçîë (10—15 ìã/êã) âûçûâàþò ñïåöèôè÷å-
ñêèå ïîâåäåí÷åñêèå ýôôåêòû â ÑÒ [20, 21]. Òàê, êîðàçîë
âûçûâàåò ðåçêîå ñíèæåíèå ïîâåäåí÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé
èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè — ãîðèçîíòàëüíîé àêòèâ-
íîñòè (÷èñëî ïåðåñå÷åííûõ ñåêòîðîâ), âåðòèêàëüíîé àê-
òèâíîñòè, à òàêæå íàïðàâëåííîé èññëåäîâàòåëüñêîé àê-
òèâíîñòè — çàãëÿäûâàíèé âíèç è â ñòîðîíû. Êðîìå òîãî,
îí âûçûâàë òåíäåíöèþ ê óâåäè÷åíèþ ïîêàçàòåëåé
ÑÈÌÄ, à òàêæå óñèëèâàë âåãåòàòèâíûå ïðèçíàêè ñòðåñ-
ñà — óðèíàöèþ è äåôåêàöèþ. Â îòëè÷èå îò êîðàçîëà,
äèàçåïàì ïðèâîäèë ê ïðÿìî ïðîòèâîïîëîæíûì ýôôåê-
òàì, óñèëèâàÿ èññëåäîâàòåëüñêîå ïîâåäåíèå è ïîäàâëÿë
ÑÈÌÄ è âåãåòàòèâíûå ïðèçíàêè ñòðåññà [20, 21].

ÑÒ äëÿ òåñòèðîâàíèÿ íà ìûøàõ (murine Suok test)

Äåòàëüíûé ñïèñîê ïîâåäåí÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ, ðåãè-
ñòðèðóåìûõ â ÑÒ ó ìûøåé, ïðèâåäåí â òàáë. 1. Â ýêñïå-
ðèìåíòàõ ïî ïñèõîãåíåòè÷åñêîé âàëèäàöèè ÑÒ áûëè èñ-
ïîëüçîâàíû ðàçëè÷íûå ëèíèè ìûøåé, ñóùåñòâåííî îò-
ëè÷àþùèåñÿ ïî òðåâîæíîñòè è äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè
— NMRI, BALB/C, C57BL/6 (C57) è 129S1 [9—12, 15, 17,
29—31, 36]. Òàê, íàïðèìåð, ìûøè ëèíèè NMRI òðàäè-
öèîííî ñ÷èòàþòñÿ óìåðåííî àêòèâíûìè è íåòðåâîæíû-
ìè, à ëèíèÿ Ñ57 — àêòèâíîé è ìàëîòðåâîæíîé. Â îòëè-
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Ðèñ. 2. Ñóîê-òåñò äëÿ òåñòèðîâàíèÿ íà êðûñàõ (â ñðàâíåíèè ñ òåñòîì

äëÿ ìûøåé). Ñòðåëêàìè âûäåëåíû òî÷êè ïîñàäêè (öåíòð òåñòà)

Ðèñ. 3. Ïðîñòðàíñòâåííîå ðàñïðåäåëåíèå îñòàíîâîê (âûäåëåíû êðóæ-

êàìè) â Ñóîê-òåñòå (À) è ÷åðíî-áåëîé âåðñèè ýòîãî òåñòà (Á) ó ìûøåé

ðàçëè÷íûõ ëèíèé — òðåâîæíûõ 129S1 è BALB/c, à òàêæå íåòðåâîæíûõ

NMRI è C57BL/6 (ïî [18])
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Òàáëèöà 1

Ïîâåäåí÷åñêèå ïîêàçàòåëè, ðåãèñòðèðóåìûå â îáû÷íîì (ÑÒ) è ÷åðíî-áåëîì (×ÁÑÒ) Ñóîê-òåñòå, ïî [18],
ñ ìîäèôèêàöèÿìè. Î — ñóììàðíî ïî òåñòó, × — ñóììàðíî ïî ÷åðíîìó îòñåêó, Á — ñóììàðíî ïî áåëîìó îòñåêó ×ÁÑÒ

Ïàðàìåòðû Îïèñàíèå ÑÒ ×ÁÑÒ

I. Îáùèå ïîâåäåí÷åñêèå ïîêàçàòåëè

ÃÀ Ãîðèçîíòàëüíàÿ àêòèâíîñòü ×èñëî ïîñåùåííûõ ñåãìåíòîâ (4 ëàïû) Î Î, ×, Á

ÂÀ Âåðòèêàëüíàÿ àêòèâíîñòü (*) ×èñëî âñòàâàíèé íà çàäíèå ëàïû, (âñòðå÷àåòñÿ ðåäêî, îäíàêî
ìîæåò áûòü ÿðêî âûðàæåíî ó íåêîòîðûõ ëèíèé)

Î Î, ×, Á

Î Îñòàíîâêè ×èñëî îñòàíîâîê (ôðèçèíã >1 ñ) Î Î, ×, Á

ÇÂ Çàãëÿäûâàíèÿ âíèç ×èñëî èññëåäîâàòåëüñêèõ çàãëÿäûâàíèé âíèç Î Î, ×, Á

Îð Îðèåíòàöèÿ Íàïðàâëåííûå â ñòîðîíû äâèæåíèÿ ãîëîâîé ïðè âûòÿíóòîì ïî-
ëîæåíèè òåëà (çðèòåëüíîå è îëüôàêòîðíîå ñêàíèðîâàíèå, à òàê-
æå àêòèâíûå äâèæåíèÿ âèáðèññàìè)

Î Î, ×, Á

Âð Ïðîâåäåííîå âðåìÿ Âðåìÿ, ïðîâåäåííîå (ñ) â ÷åðíîì èëè áåëîì îòñåêàõ ×ÁÑÒ — ×, Á, ×/Á

ÑÀ Ñìåùåííàÿ àêòèâíîñòü (*) ×àùå âñåãî — êîðîòêèå àêòû ãðóìèíãà (íîñ, ëàïû): ÷àñòîòà, äëè-
òåëüíîñòü

Î Î

Ë Ëàòåíòíîñòü âûõîäà Ëàòåíòíîñòü (ñ) âûõîäÿ èç óñëîâíîé öåíòðàëüíîé çîíû ÑÒ
(4 ëàïû)

Î Î

Ï Ïåðåõîäû ×èñëî ïåðåõîäîâ ÷åðåç öåíòð ÑÒ (4 ëàïû) ** Î Î

Ä Äåôåêàöèÿ ×èñëî áîëþñîâ äåôåêàöèè Î Î, ×, Á

ËÄ Ëàòåíòíîñòü äåôåêàöèè (*) Ëàòåíòíîñòü ïî ïîÿâëåíèÿ ïåðâîãî áîëþñà äåôåêàöèè (ñ) Î Î

Óð Óðèíàöèÿ (*) ×èñëî ïÿòåí (àêòîâ) óðèíàöèè Î Î

II. Êîìïëåêñíûå ýòîëîãè÷åñêèå ïàðàìåòðû

ÑÑ Ñðåäíÿÿ ñêîðîñòü (*) ÃÀ/Âð Î Î, ×, Á

%Â Ïðîöåíò âðåìåíè Ïðîöåíò âðåìåíè, ïðîâåäåííîãî â áåëîì èëè ÷åðíîì îòñåêàõ — %×, %Á

%Ã Ïðîöåíò ÃÀ ÃÀ â áåëîì îòñåêå/Îáùåå ÃÀ
ÃÀ â òåìíîì îòñåêå/Îáùåå ÃÀ

— %×, %Á

%Î Ïðîöåíò Î Î â áåëîì îòñåêå/Îáùåå Î
Î â òåìíîì îòñåêå/Îáùåå Î

— %L, %D

ÌÎ Ñðåäíåå ðàññòîÿíèå ìåæäó îñòà-
íîâêàìè (*)

(ÃÀ/Î) Î Î, ×, Á

ÏÎ Ïðîäîëæèòåëüíîñòü îñòàíîâîê (*) Ñóììàðíàÿ äëèòåëüíîñòü (ñ) îñòàíîâîê Î Î, ×, Á

ÑÄ Ñðåäíÿÿ ñêîðîñòü äâèæåíèÿ (*) ÃÀ/(300-ÏÎ), ãäå 300 ñ — âðåìÿ òåñòèðîâàíèÿ (5 ìèí) Î Î, ×, Á

ÄÎ Äëèòåëüíîñòü îñòàíîâêè Ñðåäíÿÿ äëèòåëüíîñòü (ñ) åäèíè÷íîé îñòàíîâêè: ÏÎ/Î

III. Äîïîëíèòåëüíûå ïîêàçàòåëè

Ïà Ïàäåíèÿ ×èñëî ïàäåíèé âíèç Î Î

ËÏ Ëàòåíòíîñòü ïàäåíèÿ (*) Ëàòåíòíîñòü (ñ) ïåðâîãî ïàäåíèÿ Î Î

ÎÃ Îñòàíîâêè âîçëå ãðàíèöû (*) ×èñëî îñòàíîâîê (> 1 ñ) âîçëå ãðàíèöû ìåæäó ÷åðíûì è áåëûì
îòñåêîì ×ÁÑÒ (èíäåêñ çðèòåëüíîé ñèñòåìû***)

— Î

ÑË Ñîñêàëüçûâàíèÿ ëàï ×èñëî ñîñêàëüçûâàíèÿ çàäíèõ ëàï, ïîêàçàòåëü ÑÌÈÄ —
ñì. ðèñ. 5

Î Î

Ïðèìå÷àíèå. * — âñïîìîãàòåëüíûå ïîêàçàòåëè; ** Â ×ÁÑÒ ðàâåí ÷èñëó ïåðåõîäîâ (Ï). *** Äàííûé ïîêàçàòåëü òàêæå ìîæåò
íåïðÿìûì îáðàçîì îöåíèâàòü òðåâîæíîñòü (îáû÷íî îí âûøå ó áîëåå òðåâîæíûõ ìûøåé). Â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè, ïîêàçà-
òåëè Ä è Óð, à òàêæå ÇÂ è Îð, ìîãóò áûòü îáúåäèíåíû â èíòåãðàëüíûé èíäåêñ (âåãåòàòèâíîãî ïîâåäåíèÿ è "íàïðàâëåííîé"
èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè, ñîîòâåòñòâåííî)



÷èå îò íèõ, ìûøè ëèíèè BALB/C ÿâëÿþòñÿ òðåâîæíûìè
è àêòèâíûìè, à ëèíèè 129S1 — âûñîêîòðåâîæíûìè è íå-
àêòèâíûìè. Èñïîëüçóÿ æèâîòíûõ äàííûõ ëèíèé, íàìè
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ÑÒ è ×ÁÑÒ ÷åòêî äèôôåðåíöèðóþò
ïîâåäåíèå ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé. Òàê, äàííûå ìîäå-
ëè áûëè ñïîñîáíû ðàçëè÷èòü ïîâûøåííóþ òðåâîãó ó ìû-
øåé ëèíèè BALB/C â ñðàâíåíèè ñ äðóãîé àêòèâíîé (íî
ìàëîòðåâîæíîé) ëèíèåé NMRI ([18], ðèñ. 5). Âûñîêî-
òðåâîæíûå ìûøè BALB/C ïðîâîäÿò áîëüøå âðåìåíè â
çàùèùåííîì òåìíîì îòñåêå ×ÁÑÒ, äåìîíñòðèðóþò ïî-
íèæåííóþ ãîðèçîíòàëüíóþ èññëåäîâàòåëüñêóþ àêòèâ-
íîñòü, è äåëàþò áîëüøåå êîëè÷åñòâî îñòàíîâîê è ôðè-
çèíãà ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè ëèíèè NMRI (ðèñ. 5).
Àíàëîãè÷íî, ñòðåññèðîâàíèå ìûøåé ïðèâîäèò ê ðåçêîìó
ïîâûøåíèþ òðåâîæíîñòè è ÑÈÌÄ â ÑÒ. Òàê, ýêñïîçè-
öèÿ êðûñû (åñòåñòâåííîãî õèùíèêà äëÿ ìûøåé) â òå÷å-
íèå 5 ìèí ïðèâîäèëà ê äîñòîâåðíîìó óâåëè÷åíèþ òðåâî-
ãè è ÑÈÌÄ ó ñòðåññèðîâàííûõ ìûøåé ëèíèè NMRI ïî
îòíîøåíèþ ê íåñòðåññèðîâàííîìó êîíòðîëþ [18].

Òàêèì îáðàçîì, áûëî ïîêàçàíî, ÷òî äàííûé ïðîòîêîë:
1) ïðåäñêàçóåìûì îáðàçîì ðàáîòàåò äëÿ ðàçëè÷íûõ

ëèíèé ìûøåé;
2) ÷óâñòâèòåëåí ê ëèíåéíûì ðàçëè÷èÿì â èõ ïîâåäå-

íèè (òðåâîãå, àêòèâíîñòè);
3) êîððåëèðóåò ñ ïîâåäåí÷åñêèì ïðîôèëåì, ïîëó÷åí-

íûì äëÿ óêàçàííûõ ëèíèé ìûøåé íà äðóãèõ (òðàäèöèîí-
íûõ) ìîäåëÿõ ïîâåäåíèÿ [18].

Â öåëîì, ìîæíî ñêàçàòü, ÷òî ïðè òðåâîæíîñòè ó ìû-
øåé ðåçêî ïîäàâëÿþòñÿ ñëåäóþùèå ïîâåäåí÷åñêèå ïî-
êàçàòåëè â ÑÒ: ÃÀ, ÂÀ, Î, ÇÂ, Îð, Ï, Ë, ËÄ, ÑÑ, ÑÄ,
ÌÎ, ËÏ. Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì, ÷àùå âñåãî ïðè òðåâîãå
óñèëèâàþòñÿ: Óð, Ä, ÑÀ, ÄÎ, Ïà, ÎÃ è ÑË. Â ×ÁÑÒ, ïðè
òðåâîãå ÷àùå âñåãî âîçðàñòàåò äîëÿ ïîâåäåí÷åñêèõ ïî-
êàçàòåëåé â áîëåå "áåçîïàñíîé" ÷åðíîé ïîëîâèíå òåñòà,
è ñíèæàåòñÿ äîëÿ ïîâåäåíèÿ â áåëîé îñâåùåííîé ïîëî-
âèíå (ñì. òàêæå ðèñ. 3).

Íà ðèñ. 3 ñëåäóåò îáðàòèòü âíèìàíèå íà ìàëóþ àê-
òèâíîñòü è îáùóþ "íåðåøèòåëüíîñòü" ìûøåé ëèíèè
129S1 (âûðàæàþùóþñÿ â ÷àñòûõ îñòàíîâêàõ âîçëå èç-
íà÷àëüíîé òî÷êè ïîñàäêè è íåæåëàíèè âûõîäèòü äàëå-
êî çà ïðåäåëû öåíòðàëüíîé çîíû ÑÒ), à òàêæå íà ïðî-
òèâîïîëîæíûå ïîâåäåí÷åñêèå ðåàêöèè ó íåòðåâîæíîé
ëèíèè NMRI. Â ×ÁÑÒ îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå âû-
ñîêàÿ òðåâîæíîñòü ëèíèè BALB/c, ïðîÿâëÿþùàÿñÿ â
÷àñòûõ îñòàíîâêàõ âíóòðè è âîçëå ãðàíèöû ÷åðíîé îá-
ëàñòè, â ìàëîì ÷èñëå âûõîäîâ â àâåðñèâíûé ñâåòëûé
îòâåê, ïî ñðàâíåíèþ ñ íåòðåâîæíûìè àêòèâíûìè ìû-
øàìè ëèíèè C57BL/6.

ÑÒ äëÿ ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòîâ íà êðûñàõ
(the rat Suok test)

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî ïîâåäåíèå êðûñ è ìûøåé ÷àñòî
ñ÷èòàåòñÿ ïîõîæèì, ìíîãî÷èñëåííûå äàííûå óêàçûâàþò
íà ñóùåñòâîâàíèå öåëîãî ðÿäà ïîâåäåí÷åñêèõ ðàçëè÷èé
ìåæäó äâóìÿ äàííûìè âèäàìè ëàáîðàòîðíûõ ãðûçóíîâ
[10—14, 39]. Ýòè ïîâåäåí÷åñêèå ðàçëè÷èÿ îñíîâàíû íà
ðàçëè÷èÿõ â áèîëîãèè êðûñ è ìûøåé, îïðàâäûâàÿ ñïðà-
âåäëèâîñòü íàáëþäåíèÿ î òîì, ÷òî ïîâåäåí÷åñêè "ìûøè
— ýòî íå ìàëåíüêèå êðûñû" [13]. Â öåëîì, êðûñû êðóï-
íåå, ñèëüíåå, ìåíåå ïîäâèæíû, ìåíåå èìïóëüñèâíû è äå-
ìîíñòðèðóþò ìåíüøåå "êîëè÷åñòâî" èññëåäîâàòåëüñêîãî
ïîâåäåíèÿ [12]. Êðûñû òàêæå ãîðàçäî áîëåå ñîöèàëüíû,
äåìîíñòðèðóþò áîëåå ñëîæíóþ è ãèáêóþ ñîöèàëüíóþ îð-
ãàíèçàöèþ, à òàêæå áîëåå áîãàòûé ïîâåäåí÷åñêèé ðåïåð-
òóàð ïîëîâîãî è ñîöèàëüíîãî ïîâåäåíèÿ [39]. Êðûñû îá-
ëàäàþò áîëåå ñîâåðøåííûì ïðîñòðàíñòâåííûì íàó÷åíè-
åì, ñëîæíûìè ìàíèïóëÿöèîííûìè äâèæåíèÿìè, à òàêæå
áîëåå ñëîæíûì è ãèáêèì ïîâåäåí÷åñêèì ðåàãèðîâàíèåì
íà ñòðåññ [13, 39]. Ýòî ïîçâîëèëî äîïóñòèòü, ÷òî ïîâåäå-
íèå â ÑÒ ó êðûñ ìîæåò áûòü îðãàíèçîâàíî êàêèì-ëèáî
èíûì îáðàçîì, ÷åì ó ìûøåé.

Â íàøèõ íåäàâíèõ èññëåäîâàíèÿõ (Êàëóåâ, Òóîõèìàà,
2005, â ïå÷àòè) áûë ðàçðàáîòàí è âàëèäèðîâàí äëÿ êðûñ
ÑÒ, ïðèìåíåííûé íàìè äëÿ òåñòèðîâàíèÿ ëèíèè Âèñòàð.
Òàê êàê êðûñû íàìíîãî êðóïíåå ìûøåé, ãîðèçîíòàëüíûé
øåñò áûë çàìåíåí ãîðèçîíòàëüíîé ïðèïîäíÿòîé àëëååé
250�6 (ðèñ. 2). Íàáîð ïîâåäåí÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé â äàí-
íîì òåñòå áûë èäåíòè÷åí èñïîëüçóåìûì â ìûøèíîì ÑÒ
(òàáë. 1). Èñïîëüçóÿ ðàçëè÷íûå âèäû ñòðåññà — ñèñòåìíîå
ââåäåíèå àíêñèîãåííîãî ïðåïàðàòà êîðàçîëà
(10—15 ìã/êã), ýêñïîçèöèþ ÿðêîìó ñâåòó èëè ñîöèàëüíûé
ñòðåññ (êîíòàêò ñ íåçíàêîìûì ñàìöîì) â òå÷åíèå 5 ìèí
ïðèâîäèò ê äîñòîâåðíûì èçìåíåíèÿì ïîâåäåíèÿ êðûñ â
ÑÒ, àíàëîãè÷íûì îïèñàííûì âûøå ïîâåäåí÷åñêèì ðåàê-
öèÿì â ÑÒ íà ñòðåññ ó ìûøåé.

Â öåëîì, êîðàçîë ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ ãîðèçîíòàëü-
íîé è âåðòèêàëüíîé àêòèâíîñòè êðûñ, ìåíüøåìó ÷èñëó
îñòàíîâîê, óñèëåíèþ ñìåùåííîé àêòèâíîñòè è ïîêàçàòå-
ëåé ÑÈÌÄ. Ìåæîñòàíîâî÷íûé èíòåðâàë â äàííîì òåñòå
òàêæå óìåíüøàëñÿ, äåìîíñòðèðóÿ àíêñèîãåíèêî-ïîäîá-
íûé ýôôåêò. Ïðè ýòîì çàãëÿäûâàíèÿ âíèç, îðèåíòèðîâà-
íèå, ïîêèäàíèå öåíòðà, à òàêæå äåôåêàöèè è óðèíàöèè äî-
ñòîâåðíî íå èçìåíÿëèñü. Ïðè ñâåòîâîé ýêñïîçèöèè íà-
ïðàâëåííàÿ èññëåäîâàòåëüñêàÿ àêòèâíîñòü ðåçêî óãíåòà-
ëàñü, ÑÈÌÄ — âîçðàñòàëà (ïî ñðàâíåíèþ ñ êðûñàìè ïîñëå
òåìíîâîé ýêñïîçèöèè), à äðóãèå ïîêàçàòåëè ïîâåäåíèÿ
ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíÿëèñü. Íàêîíåö, ïðè ñîöèàëüíîì
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Ðèñ. 4. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ïîâåäåíèÿ êðûñ è ìûøåé â óñëîâèÿõ ÑÒ (âèä ñâåðõó). Ëèíèÿ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé òðàåêòîðèþ ïåðåäâèæåíèÿ, òî÷êè

— ëîêàëèçàöèÿ ãðóìèíãà (áîëüøèé äèàìåòð îòðàæàåò áîëåå ïðîäîëæèòåëüííûå àêòû)



ñòðåññå ðåçêî ïîäàâëÿëèñü íàïðàâëåííàÿ âíèç è â ñòîðîíû
èññëåäîâàòåëüñêàÿ àêòèâíîñòü, à òàêæå àêòèâèðîâàëèñü
ãðóìèíã è ÑÈÌÄ. Òàêæå áûëà îòìå÷åíà ÷åòêàÿ òåíäåíöèÿ
ê ñíèæåíèþ ãîðèçîíòàëüíîé è âåðòèêàëüíîé èñññëåäîâà-
òåëüñêîé àêòèâíîñòè, ÿâíî óêàçûâàþùàÿ íà ïîâûøåííóþ
òðåâîæíîñòü ó æèâîòíûõ äàííîé ãðóïïû ïî ñðàâíåíèþ ñ
íåñòðåññèðîâàííûì êîíòðîëåì.

Íàñêîëüêî îòëè÷àåòñÿ ïîâåäåí÷åñêàÿ îðãàíèçàöèÿ
êðûñ è ìûøåé â óñëîâèÿõ ÑÒ? Íàøè ýêñïåðèìåíòû ïîêà-
çàëè ðÿä âèäîâûõ ïîâåäåí÷åñêèõ îñîáåííîñòåé â ÑÒ. Òàê,
óðèíàöèè ÿâëÿþòñÿ íå î÷åíü ÷óâñòâèòåëüíûì ïîêàçàòå-
ëåì â ÑÒ êàê ó êðûñ, òàê è ìûøåé. Ïðè ýòîì óðîâåíü äå-
ôåêàöèé îêàçàëñÿ ìàëî÷óâñòâèòåëüíûì ê ñòðåññó ó êðûñ,
íî î÷åíü õîðîøèì èíäåêñîì ñòðåññà ó ìûøåé. Àíàëîãè÷-
íî, ïîâåäåíèå âûõîäà èç öåíòðàëüíîé çîíû ÑÒ ÿâëÿåòñÿ
õîðîøèì ìàðêåðîì òðåâîãè ó ìûøåé, íî íå ó êðûñ (ñì.
òàêæå [18]).

Ñðåäíåå ðàññòîÿíèå ìåæäó îñòàíîâêàìè îêàçàëîñü ýô-
ôåêòèâíûì ìàðêåðîì ó ìûøåé, ïðè ýòîì äåìîíñòðèðóÿ
òîëüêî ñëàáóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ñòðåññó ó êðûñ. Âåðòè-
êàëüíàÿ àêòèâíîñòü (âåðîÿòíî, â ñèëó ãåîìåòðèè òåñòà è
ïðîáëåì ñ áàëàíñèðîâêîé íà øåñòå) áûëà ìàëî âûðàæåíà
ó ìûøåé, îäíàêî ÷àñòî íàáëþäàëàñü ó êðûñ, ïðè ýòîì ñó-
ùåñòâåííî è ïðîãíîçèðóåìî ïîäàâëÿÿñü ïîä âîçäåéñòâè-
åì àíêñèîãåííûõ ôàêòîðîâ. Ðàíåå óæå îòìå÷àëîñü, ÷òî
ìûøè â ñâîåì ïîâåäåíèè ãîðàçäî áîëåå èìïóëüñèâíû, àê-
òèâíû è äåìîíñòðèðóþò áîëåå âûðàæåííóþ èññëåäîâàòå-
ëüñêóþ àêòèâíîñòü, ÷åì êðûñû [12]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû,

ïîñëåäíèå îáíàðóæèâàþò ãîðàçäî áîëåå ñëîæíûì îáðàçîì
îðãàíèçîâàííîå ïîâåäåíèå. Òàê, íàïðèìåð, íà ðèñ. 4 âèä-
íî, ÷òî â ñðàâíåíèè ñ àíàëîãè÷íûì íåñòðåññèðîâàííûì
êîíòðîëåì ìûøè äåëàþò áîëüøåå ÷èñëî îñòàíîâîê è ïðî-
áåãàþò áîëüøåå ðàññòîÿíèå â ÑÒ, îäíàêî äåìîíñòðèðóþò
ìåíüøåå ÷èñëî àêòîâ íàïðàâëåííîãî ïîâåäåíèÿ (çàãëÿäû-
âàíèÿ âíèç, â ñòîðîíû), ÷åì êðûñû. Íàêîíåö, ñìåùåííàÿ
àêòèâíîñòü — ãðóìèíã — áûëà ìàëîïðåäñòàâëåíà â ïîâå-
äåíèè ìûøåé, íî î÷åíü àêòèâíà ó êðûñ (îáíàðóæèâàÿ ïðè
ýòîì ÷åòêóþ êîððåëÿöèþ ñ óðîâíåì ñòðåññà). Òàêèì îáðà-
çîì, äàííûå íàáëþäåíèÿ ïîçâîëÿþò çàêëþ÷èòü, ÷òî ïîâå-
äåíèå â óñëîâèÿõ ÑÒ ÿâëÿåòñÿ áîëåå ïðèìèòèâíûì ("ëî-
êîìîòîðíûì") ó ìûøåé, è áîëåå ñòðóêòóðèðîâàííûì
("ïðîäóìàííûì") ó êðûñ. Íàïðèìåð, ïðè òåñòèðîâàíèè â
ÑÒ êðûñû äåìîíñòðèðóþò ãîðàçäî áîëüøóþ äîëþ ïåðåðà-
áîòêè èíôîðìàöèè, ïðèíÿòèÿ ðåøåíèÿ, îöåíêè ðèñêà,
àíàëèçà è ïëàíèðîâàíèÿ, ÷åì ìûøè (ðèñ. 4).

Çàêëþ÷åíèå

Ïîäâîäÿ èòîãè íàñòîÿùåé ðàáîòû, ïåðå÷èñëèì âêðàò-
öå íåêîòîðûå âîçìîæíûå îáëàñòè ïðèìåíåíèÿ ÑÒ (ñì.
òàêæå äèñêóññèþ â [18, 20, 21]) â áèîìåäèöèíñêèõ èññëå-
äîâàíèÿõ:

� íåéðîãåíåòèêà — ïîâåäåí÷åñêîå ôåíîòèïèðîâàíèå
òðàíñãåííûõ èëè ìóòàíòíûõ æèâîòíûõ, à òàêæå àíàëèç òðå-
âîæíîñòè è ìîòîðíûõ ôóíêöèé îñíîâíûõ ëèíèé æèâîòíûõ,

� ïñèõîôàðìàêîëîãèÿ (ñêðèíèíã ïñèõîòðîïíûõ ýô-
ôåêòîâ íîâûõ íåéðîòðîïíûõ ïðåïàðàòîâ),

� íåéðîôèçèîëîãèÿ (àíàëèç ôèçèîëîãè÷åñêîé àêòèâ-
íîñòè ìîçãà ñâîáîäíî äâèãàþùèõñÿ æèâîòíûõ),

� ýêñïåðèìåíòàëüíîå ìîäåëèðîâàíèå (èíäóêöèÿ)
òðåâîãè,

� îöåíêà ìîòîñåíñîðíîé èíòåãðàöèè è ÑÈÌÄ,
� àíàëèç âîçðàñòíûõ èçìåíåíåíèé è ïîëîâûõ ðàçëè-

÷èé â ïîâåäåíèè,
� àíàëèç ïðîñòðàíñòâåííîé ïàìÿòè è íàâèãàöèè, òåñ-

òèðîâàíèå ãàáèòóàöèè è êîãíèòèâíûõ ôóíêöèé (ïðè ïî-
âòîðíûõ òåñòèðîâàíèÿõ â ÑÒ).

Â öåëîì, ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî ÑÒ ÿâëÿåòñÿ óäîáíîé
è ïðèíöèïèàëüíî íîâîé ïîâåäåí÷åñêîé ìîäåëüþ òðåâîãè
äëÿ èññëåäîâàíèé íà ìûøàõ è êðûñàõ. Äàííûé òåñò èìååò
âåñîìîå ïðåèìóùåñòâî â ñèëó ñâîé ïðîñòîòû è íåïðîäîë-
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Ðèñ. 6. Ä-ð. Êåé Ê. Ìîíòãîìåðè (1921—1956), âûäàþùèéñÿ àìåðèêàí-

ñêèé çîîïñèõîëîã, âíåñøèé áîëüøîé âêëàä â èññëåäîâàíèå ñòðàõà

(òðåâîæíîñòè) è èññëåäîâàòåëüñêîé ìîòèâàöèè (íà ôîòî — âî âðåìÿ

ðàáîòû â ×èêàãñêîì Óíèâåðñèòåòå, 1949).

Ðèñ. 5. Õàðàêòåðíîå ïîâåäåíèå ìûøè âûñîêîòðåâîæíîé ëèíèè

BALB/c â Ñóîê-òåñòå. Ñëåäóåò îáðàòèòü âíèìàíèå íà ñîñêàëüçûâàíèå

çàäíåé ëàïû (ôîòîãðàôèÿ ñâåðõó), à òàêæå íåðåøèòåëüíîñòü â äâèæå-

íèÿõ, âûäåëåííûé áîëþñ äåôåêàöèè è ñëåäû óðèíàöèè (ôîòî âíèçó),

ñâèäåòåëüñòâóþùèå î âûñîêîì óðîâíå ñòðåññà â äàííîì òåñòå.



æèòåëüíîñòè, à òàêæå îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ ìîäåëèðî-
âàòü ñðàçó íåñêîëüêî ðàçëè÷íûõ ïîâåäåí÷åñêèõ äîìåíîâ.
Òåñò îñíîâàí íà åñòåñòâåííûõ ñòèìóëàõ — íîâèçíå, âûñî-
òå, è èññëåäîâàòåëüñêîì èíñòèíêòå, íå òðåáóþùèõ ïèùå-
âîé äåïðèâàöèè, ïðåäâàðèòåëüíîãî îáó÷åíèÿ è ò.ä. Ìî-
äåëü îñíîâàíà íà åñòåñòâåííûõ ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèÿõ
ãðûçóíîâ è ó÷èòûâàåò èõ ïîâåäåí÷åñêèå îñîáåííîñòè,
ñâÿçàííûå ñ îáðàçîì æèçíè è ñðåäîé îáèòàíèÿ êðûñ è
ìûøåé â ïðèðîäå, âêëþ÷àÿ ïåðåìåùåíèå ïî ãîðèçîíòàëü-
íûì ïîâåðõíîñòÿì. ÑÒ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ãèáðèä ñðàçó
íåñêîëüêèõ òðàäèöèîííûõ ïîâåäåí÷åñêèõ ìîäåëåé, îí
óäîáåí äëÿ ïîñëåäóþùåé àâòîìàòèçàöèè, à òàêæå ïðèí-
öèïèàëüíî ïðèñïîñîáëåí äëÿ ñòàíäàðòèçàöèè àïïàðàòà,
òàê êàê â îòëè÷èå îò ìíîãèõ äðóãèõ òåñòîâ (íàïðèìåð,
ÊÏË) ÑÒ èìååò òîëüêî 3 áàçîâûõ ïàðàìåòðà — äëèíó,
øèðèíó (äèàìåòð) è âûñîòó íàä óðîâíåì ïîëà.

Ðàíåå óæå îòìå÷àëîñü, ÷òî ÑÒ ïîçâîëÿåò âåñòè ðåãèñò-
ðàöèþ øèðîêîãî äèàïàçîíà ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèé, îò
ëîêîìîöèè è èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè äî âåãåòàòèâ-
íûõ ìàðêåðîâ ñòðåññà — ôðèçèíãà, óðèíàöèé è äåôåêàöèè
(òàáë. 1). Ïðèíöèïèàëüíî âàæíî è òî, ÷òî ÑÒ ïîçâîëÿåò
îöåíèâàòü íåñêîëüêî ðàçíûõ êëàññîâ ïîâåäåí÷åñêèõ ïàò-
òåðíîâ — êàê ÷èñòî êîëè÷åñòâåííûå ïîêàçàòåëè (÷àñòîòà,
äëèòåëüíîñòü), òàê è èõ ïðîñòðàíñòâåííîå, âðåìåííîå è
ïðîñòðàíñòâåííî-âðåìåííîå ðàñïðåäåëåíèå (ðèñ. 3, 4).
Ïîñëåäíèå ÿâëÿþòñÿ âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûìè ê óðîâíþ
ñòðåññà ïîêàçàòåëÿìè, ìîãóùèìè èìåòü áîëüøîå çíà÷åíèå
äëÿ íåéðîãåíåòè÷åñêèõ èëè ïñèõîôàðìàêîëîãè÷åñêèõ èñ-
ñëåäîâàíèé. Òàêèì îáðàçîì, ÑÒ ÿâëÿåòñÿ íîâîé âûñîêî-
÷óâñòâèòåëüíîé, âûñîêîâàëèäíîé è êëèíè÷åñêè ðåëåâàíò-
íîé ïîâåäåí÷åñêîé ìîäåëüþ ñòðåññà. Ìîæíî ñêàçàòü, ÷òî
äàííàÿ ìîäåëü ïðîäîëæàåò è òâîð÷åñêè ðàçâèâàåò íåéðîý-
òîëîãè÷åñêèå òðàäèöèè, çàëîæåííûå â ôóíäàìåíòàëüíûõ
ðàáîòàõ Ê. Ìîíòãîìåðè [27, 28] (ðèñ. 6), ïÿòèäåñÿòèëåòíèé
þáèëåé êîòîðûõ ìû îòìå÷àåì â ýòîì ãîäó.
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The Suok test — a new behavioural paradigm to assess anxiety in rodents

KALUEFF A.V., TUOHIMAA P.

Medical School, University of Tampere, Tampere, Finland

Here we review our own recent data introducing the new behavioural paradigm — the Suok test and its light-dark modification (Ka-
lueff A.V., Tuohimaa P. Brain Res. Protocols, 2005. 14. 87—99), for behavioural characterization in mice and rats. The test is based on
exposure to the elevated long horizontal rod (mice) or alley (rats), allowing to assess in parallel: anxiety, motor activity, motor-vestibular
abnormalities, and stress-induced motosensory desintegration. We review the validity and potential utility of this method in biomedical
neurobehavioural stress research.
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Ýôôåêò Äàëèëû
â íåéðîýòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ*

ÊÀËÓÅÂ À.Â., ÒÓÎÕÈÌÀÀ Ï.

Ìåäèöèíñêàÿ øêîëà, Óíèâåðñèòåò Òàìïåðå, Òàìïåðå, Ôèíëÿíäèÿ

Ýôôåêò Äàëèëû (ÝÄ) — óäàëåíèå øåðñòè è âèáðèññîâ ó ñåáÿ èëè äðóãèõ îñîáåé (Sarna et al.,2000) — ÷àñòî âñòðå÷àåòñÿ ó
ëàáîðàòîðíûõ ãðûçóíîâ, â òîì ÷èñëå ó ðàçëè÷íûõ ëèíèé ìûøåé. Â íàñòîÿùåé ðàáîòå èññëåäóåòñÿ ÝÄ ó ìûøåé ëèíèé 129S1,
NMRI, C57BL/6 è BALB/c, à òàêæå ðÿäà ãèáðèäíûõ ëèíèé, ïîëó÷åííûõ ïðè èõ ñêðåùèâàíèè â ïåðâîì ïîêîëåíèè. Â ðàáîòå âû-
ÿâëåíû íåñêîëüêî ðàçëè÷íûõ ïîäòèïîâ (äîìåíîâ) ÝÄ — ñîöèàëüíûé (äîìèíàíòíûé) õàðàêòåð ÝÄ ó ìûøåé ëèíèè NMRI, ïîëî-
âîé ñâåðõãðóìèíã ó ìûøåé ëèíèé 129S1 è C57BL/6, à òàêæå ñòðåññ-èíäóöèðîâàííûé ó ãèáðèäíîé ëèíèè F1 (NMRI x 129S1).
Íàïðîòèâ, âûñîêîàãðåññèâíûå ìûøè ëèíèè BALB/c è âñå ãèáðèäíûå ëèíèè ñ èõ ó÷àñòèåì íå èñïîëüçóþò ÝÄ â ñâîåì ïîâåäåí÷å-
ñêîì ðåïåðòóàðå. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î ñëîæíîì õàðàêòåðå ÝÄ è óêàçûâàþò íà åãî âîçìîæíóþ ïðàêòè÷å-
ñêóþ öåííîñòü êàê áîãàòîãî èñòî÷íèêà ïîâåäåí÷åñêîé èíôîðìàöèè.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìûøè; ýôôåêò Äàëèëû; âèáðèññû

Ââåäåíèå

Ó ìíîãèõ âèäîâ æèâîòíûõ, îò ãðûçóíîâ äî ïðèìàòîâ,
íàáëþäàåòñÿ ýôôåêò Äàëèëû (ÝÄ, the Dalila effect) — ïî-
òåðÿ âèáðèññîâ è øåðñòè, âûçâàííàÿ ïîâåäåíèåì [11, 29].
Ïîëó÷èâøèé ñâîå íàçâàíèå ïî èìåíè áèáëåéñêîé Äàëè-
ëû [36], ñðåçàâøåé äëèííûå ëîêîíû Ñàìñîíà, ÝÄ òàêæå
îïèñûâàåòñÿ â ëèòåðàòóðå êàê "îáðèâàíèå" èëè ÷ðåçìåð-
íûé ãðóìèíã, òðèõîôàãèÿ èëè äåâèáðèññàöèÿ (barbering,
overgrooming, whisker/hair trimming, nibbling, eating (tric-
hophagia), plucking, pulling, de-whiskering) [6, 17, 36].

Íåéðîýòîëîãè÷åñêè ÝÄ çàêëþ÷àåòñÿ â âûäåðãèâàíèè
èëè îáêóñûâàíèè øåðñòè è âèáðèññîâ ó ñåáÿ (self-barbe-
ring) èëè äðóãèõ îñîáåé (hetero-barbering) [3, 14, 26, 36,
38]. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ íàáëþ-
äàòü ÝÄ ìîæíî òîëüêî â óñëîâèÿõ äîìàøíåé êëåòêè, à íå
â óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòà, îí ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ýëåìåíòîì
ïîâåäåíèÿ ãðûçóíîâ, è íå äîëæåí èãíîðèðîâàòüñÿ â ýêñ-
ïåðèìåíòå, ëèáî îøèáî÷íî ñ÷èòàòüñÿ ðåçóëüòàòîì î÷àãî-
âîãî âûïàäåíèÿ âîëîñ (íàïðèìåð, ïðè äåéñòâèè ñòðåññà).

Ìíîãî÷èñëåííûå äàííûå óêàçûâàþò íà äîìèíàíòíûé
õàðàêòåð äàííîãî ïîâåäåíèÿ [35], ïîçâîëÿÿ èñïîëüçîâàòü
ÝÄ êàê ÷óâñòâèòåëüíûé èíäèêàòîð ñîöèàëüíîé èåðàðõèè
[26]. Äåéñòâèòåëüíî, â ãðóïïå ìûøåé èëè êðûñ îáû÷íî
âñòðå÷àåòñÿ îäíà (ðåæå äâå) îñîáè-áàðáåðà (îò àíãë. barber
— öèðþëüíèê) ñ ïðàêòè÷åñêè èíòàêòíûì øåðñòíûì ïî-
êðîâîì è âèáðèññàìè, êàê ïðàâèëî èãðàþùàÿ äîìèíàíò-
íóþ ðîëü [36, 38]. Êàê ïðàâèëî, ýòî — íàèáîëåå êðóïíàÿ è
ñèëüíàÿ îñîáü [39], êîòîðàÿ áóäåò "îáðèâàòü" äðóãèõ îñîáåé
äàæå â ñëó÷àå, åñëè îíè ðàçäåëåíû ïåðåãîðîäêîé, ïðåäî-
ñòàâëÿþùåé ðåöèïèåíòàì âîçìîæíîñòü èçáåæàòü ÝÄ [40].

Ó ìûøåé ÝÄ îñîáåííî ÷àñòî âñòðå÷àåòñÿ ó íåêîòîðûõ
ëèíèé, îñîáåííî C57BL/6 (B6) è A2G [17, 27, 36], óêàçû-
âàÿ íà ñèëüíûé ãåíåòè÷åñêèé êîìïîíåíò, îáóñëîâëèâàþ-
ùèé äàííûé ôåíîìåí [16, 29, 31, 40]. Òåì íå ìååå, ÝÄ ìî-
æåò áûòü ñîöèàëüíî ïåðåäàâàåì, òàê êàê äàííîå ïîâåäåíèå
èíäóöèðóåòñÿ ó "íåîáðèâàþùèõ" ìûøåé ïîñëå äîáàâëåíèÿ
â êëåòêó áàðáåðà [35]. Êðîìå òîãî, íåñêîëüêî äîïîëíèòåëü-
íûõ ôàêòîðîâ (ïèùà, âîçðàñò, ñðîê îòäåëåíèÿ îò ìàòåðè,
óñëîâèÿ ñîäåðæàíèÿ) ìîãóò âûçâàòü ÝÄ [10, 32], ïîçâîëÿÿ

äîïóñòèòü, ÷òî äàííûé ýôôåêò ìîæåò òàêæå ïðåäñòàâëÿòü
ñîáîé ñòðåññ-èíäóöèðîâàííîå ïîâåäåíèå (íàïðèìåð, [40]),
ëèáî ïàòîëîãè÷åñêóþ ðåàêöèþ-ñòåðåîòèïèþ, âíåøíå íà-
ïîìèíàþùóþ òðèõîòèëëîìàíèþ (êîìïóëüñèâíîå âûðûâà-
íèå âîëîñ) ó ÷åëîâåêà, ñì. îáçîðû [12, 13].

Ïî÷åìó ÝÄ âàæåí äëÿ íåéðîáèîëîãè÷êåñêèõ èññëåäî-
âàíèé? Ïðåæäå âñåãî, îí ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé èíòåðåñíîå
ïîâåäåíèå, è êðîìå òîãî çàíèìàåò ñóùåñòâåííóþ ÷àñòü
âðåìåíè, ïðîâîäèìîãî æèâîòíûì â ñîñòîÿíèè áîäðñòâî-
âàíèÿ [36]. Òàêèì îáðàçîì, ïîâåäåí÷åñêèé ôåíîòèï ÝÄ
ìîæåò áûòü âàæíîé ñîñòàâëÿþùåé ïîâåäåí÷åñêîãî ôåíî-
òèïèðîâàíèÿ âîîáùå, âêëþ÷àÿ ñòàíäàðòíûå ïðîòîêîëû
ôåíîòèïèðîâàíèÿ ìóòàíòíûõ èëè òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ
[7—9, 15]. Âî-âòîðûõ, âèáðèññû ÷àùå âñåãî ÿâëÿþòñÿ îáú-
åêòîì ìàíèïóëÿöèé ïðè ÝÄ. Ó÷èòûâàÿ òîò ôàêò, ÷òî âèá-
ðèññû ó ãðûçóíîâ ÿâëÿþòñÿ âàæíûì èñòî÷íèêîì ñåíñîð-
íîé èíôîðìàöèè [2, 37], â òîì ÷èñëå ïîçâîëÿÿ æèâîòíîìó
ëîêàëèçîâûâàòü îáúåêòû â åãî íåïîñðåäñòâåííîé áëèçî-
ñòè, ðàçëè÷àòü òåêñòóðó ïîâåðõíîñòåé, êîíòðîëèðîâàòü
áàëàíñ, à òàêæå îáåñïå÷èâàòü îðèåíòàöèþ è èññëåäîâàòå-
ëüñêóþ àêòèâíîñòü [4, 30, 33, 34, 41], ñòàòóñ âèáðèññîâ ó
îáúåêòîâ ïîâåäåí÷åñêèõ ýêñïåðèìåíòîâ ìîæåò ñóùåñò-
âåííî ïîâëèÿòü íà èõ ïîâåäåí÷åñêóþ àêòèâíîñòü. Ïîýòî-
ìó, íàïðèìåð, â ñòàíäàðòàõ ïîâåäåí÷åñêîãî ôåíîòèïèðî-
âàíèÿ îòìå÷àåòñÿ âàæíîñòü îöåíêè ñîñòîÿíèÿ âèáðèññîâ
ó æèâîòíûõ ïåðåä òåñòèðîâàíèåì [7-9]. Íàêîíåö, ÝÄ ÿâ-
ëÿåòñÿ âàæíîé ñîñòàâëÿþùåé ñîöèàëüíîãî ïîâåäåíèÿ â
ãðóïïå [34], è ïîâåäåí÷åñêèå îñîáåííîñòè äàííîãî ôåíî-
ìåíà ìîãóò ñëóæèòü èíòåðåñíûìè ïîêàçàòåëÿìè íîðìàëü-
íûõ èëè ïàòîëîãè÷åñèõ ñîöèàëüíûõ âçàèìîîòíîøåíèé
ãðûçóíîâ. Òàêèì îáðàçîì, ÝÄ íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü è
îòñëåæèâàòü â íåéðîáèîëîãè÷åñêèõ ýêñïåðèìåíòàõ.

Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû — ðàñøèðèòü íàøè ïðåäñòàâ-
ëåíèÿ î ïîâåäåí÷åñêîé îðãàíèçàöèè è ãåíåòèêå ÝÄ ïóòåì
àíàëèçà ïîâåäåíèÿ ìûøåé ðàçíûõ ëèíèé — 129S1 (S1),
NMRI, BALB/c (BC), B6 — è ïåðâîãî ïîêîëåíèÿ (F1), ïî-
ëó÷åííîãî îò èõ ñêðåùèâàíèÿ.

Ìåòîäû

Â ðàáîòå èññëåäîâàëàñü êîëîíèÿ ìûøåé, ñîñòîÿùàÿ èç
540 îñîáåé îáîåãî ïîëà ðàçëè÷íûõ ëèíèé è âîçðàñòíûõ
ãðóïï (2,5—5 ìåñ.). Ñèñòåìàòè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ ïðîâî-
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* Èññëåäîâàíèå ïîääåðæàíî ãðàíòàìè Óíèâåðñèòåòà Òàìïåðå,
Ìåäèöèíñêîãî íàó÷íîãî ôîíäà TAYS è Àêàäåìèè íàóê Ôèíëÿíäèè.



äèëèñü â òå÷åíèå 3 ìåñ. Ìûøè ïðèíàäëåæàëè ëèíèÿì S1,
NMRI, BC, B6, à òàêæå F1 (òàáë. 1—3), è áûëè âûâåäåíû â
Óíèâåðñèòåòå Òàìïåðå (Ôèíëÿíäèÿ). Âñå æèâîòíûå ñî-
äåðæàëèñü â ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâàðèÿ (12-÷àñîâîé
ñâåòîâîé öèêë, ñâåò 6—18.00 ÷, ñâîáîäíûé äîñòóï ê âîäå è
ïèùå, ñòàíäàðòíàÿ òåìïåðàòóðà 25�Ñ, âëàæíîñòü
55—60%). Ìûøè ñîäåðæàëèñü â ñòàíäàðòíûõ àêðèëîâûõ
êëåòêàõ (425�245�185 ìì, Scanbur, Øâåöèÿ) â ãðóïïàõ ïî
2—9 îñîáåé, â çàâèñèìîñòè îò ëèíèè. Äîïîëíèòåëüíî áûë
ïðîàíàëèçèðîâàí âîçìîæíûé ôåíîìåí ñàìî-îáðèâàíèÿ
íà 8 ìûøàõ êàæäîé ëèíèè, ñîäåðæàùèõñÿ èíäèâèäóàëüíî
â òå÷åíèå 3—4 íåäåëü. Ïðè îöåíêå ÝÄ èñïîëüçîâàëàñü
ñëåäóùàÿ ïÿòèáàëëüíàÿ øêàëà: 0 — íåò ïîòåðè âîëîñ, 1 —
óêîðà÷èâàíèå èëè óäàëåíèå âèáðèññîâ, 2 — îãîëåíèå ìîð-
äû, 3 — î÷àãîâàÿ àëëîïåöèÿ â îáëàñòè ãîëîâû è òåëà, 4 —
âûðàæåííàÿ àëëîïåöèÿ íà òåëå è ãîëîâå è îòñóòñòâèå âèá-
ðèññîâ, 5 — ñèëüíàÿ àëëîïåöèÿ (áîëåå 40% òåëà) è îòñóò-
ñòâèå âèáðèññ. Êàæäàÿ ìûøü áûëà ïðîàíàëèçèðîâàíà îò-
äåëüíî â òå÷åíèå 2 ìèíóò è çàíåñåíà â áàçó äàííûõ ïî
êàæäîé êëåòêå îòäåëüíî. Âñå ýêñïåðèìåíòû áûëè îäîáðå-
íû Ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì Ìåäèöèíñêîé øêîëû óíèâåð-
ñèòåòà Òàìïåðå. Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç äàííûõ ïðîâî-
äèëñÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì äâóõôàêòîðíîãî àíàëèçà âàðèà-
öèè (ANOVA, ôàêòîðû — ëèíèÿ, ïîë, òàáë. 1) äëÿ îöåíêè
ñîöèàëüíîãî ÝÄ ó îñîáåé îäíîãî ïîëà, èëè îäíîôàêòîð-
íîãî ANOVA äëÿ îöåíêè ÝÄ ó îñîáåé ðàçëè÷íîãî ïîëà
(ôàêòîð: ãðóïïû) èëè F1 (ôàêòîð: ãåíîòèï), ñ ïîñëåäóþ-
ùèõ post-hoc U-òåñòîì Ìàííà—Óèòíè (p<0,05).

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ

Â íàøèõ îïûòàõ áûë îáíàðóæåí ñèëüíûé "äîìèíàíòíûé"
êîíòåêñò ÝÄ (òàáë. 1, F (2,35) = 6,04, p < 0,05 ìåæäó ãåíîòèïà-
ìè, F (1,35) = 40,2, p < 0,001 ìåæäó ïîëàìè, F (2,35) = 0,1,
p < 0,001 âçàèìîñâÿçü: ãåíîòèï õ ïîë) ó ìûøåé ëèíèè NMRI
(80—100%, p < 0,05, U-òåñò), íî íå ëèíèè BC (0%) èëè S1
(0—33%). Âî âñåõ ñëó÷àÿõ, "îáðèâàíèå" ïðîâîäèëîñü åäèíñò-
âåííîé äîìèíàíòíîé îñîáüþ â ãðóïïå, ñ èíòàêòíûìè âèáðèñ-
ñàìè è øåðñòüþ. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ, ÝÄ çàòðàãèâàë âèá-
ðèññû, à òàêæå øåðñòü ìîðäû è ãîëîâû ðåöèïèåíòà (ðèñ. 1).
Ó ñàìöîâ ìûøåé ëèíèè NMRI, ðåöèïèåíò ÷àñòî äåìîíñòðè-
ðîâàë ìàêñèìàëüíîå ÷èñëî ñëåäîâ óêóñîâ, ïîä÷åðêèâàÿ åãî
ïîä÷èíåííûé ñòàòóñ â ãðóïïå, è îáíàðóæèâàÿ ÷åòêóþ êîððå-
ëÿöèþ ìåæäó äîìèíàíòíîñòüþ è âûðàæåííîñòüþ ÝÄ. ÝÄ áûë
âûðàæåí êàê â ãðóïïàõ ñàìöîâ, òàê è ñàìîê ìûøåé ëèíèè
NMRI. Îñîáè-áàðáåðû áûëè ñàìûìè êðóïíûìè â ãðóïïå è íå
èìåëè ñëåäîâ îò óêóñîâ, ïîä÷åðêèâàÿ èõ äîìèíàíòíûé ñòàòóñ.
Â îòëè÷èå îò íèõ, ìûøè ëèíèè BC (èçâåñòíûå êàê âûñîêîàã-
ðåññèâíàÿ ëèíèÿ ìûøåé) íèêîãäà íå äåìîíñòðèðîâàëè ÝÄ
äàæå íåñìîòðÿ íà áîëüøîå êîëè÷åñòâî äðàê (îñîáåííî ìåæ-
ñàìöîâûõ) è ìíîæåñòâåííûå ñëåäû îò óêóñîâ.

Òàáë. 2 ñóììèðóåò äàííûå ïî "ïîëîâîìó" êîíòåêñòó ÝÄ
â ãðóïïàõ "ñàìåö-ñàìêà(êè)". Âûðàæåííûé ïîëîâîé êîí-

òåêñò áûë îòìå÷åí ó ìûøåé ëèíèé S1 è B6 (ãåíîòèï: F
(5,43) = 2,8; p < 0,05). Ãîëîâà, øåÿ è áîêà òóëîâèùà ðåöè-
ïèåíòîâ áûëè íàèáîëåå ÷àñòûìè îáúåêòàìè àêòèâíîñòè
áàðáåðîâ (ðèñ. 1). Îáùàÿ ñòåïåíü ïîòåðè âîëîñÿíîãî ïî-
êðîâà, êàê ñâèäåòåëüñòâóåò ñðåäíèé áàëë ÝÄ, áûëà ãîðàç-
äî áîëåå ñèëüíîé â äàííîì ñëó÷àå, ÷åì ïðè îïèñàííîì ðà-
íåå äîìèíàíòíîì êîíòåêñòå. Ïîëîâîé êîíòåêñò ÝÄ ñóùå-
ñòâåííî îòëè÷àëñÿ îò äîìèíàíòíîãî, òàê êàê íå ñîïðî-
âîæäàëñÿ äðàêàìè, è îñóùåñòâëÿëñÿ èñêëþ÷èòåëüíî ñàì-
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Ðèñ. 1. Ïàòòåðíû ýôôåêòà Äàëèëû ó ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé (À — äî-

ìèíàíòíûé barbering ó ñàìêè C57Bl/6 (âèáðèññû óêîðî÷åíû, ïîëíî-

ñòüþ îãîëåíà ìîðäà è ãîëîâà äðóãîé ñàìêîé), Á — ïîëîâîé barbering ó

ñàìöà ëèíèè 129S1 (øåðñòü ÷àñòè÷íî óäàëåíà íà øåå è ñïèíå ñàìêîé),

Â — óäàëåíèå âèáðèññîâ è îãîëåíèå íîñà ó äâóõ ñàìöîâ ëèíèè NMRI

(ïðîèçâåäåíî êðóïíûì äîìèíàíòíûì ñàìöîì (ñëåâà) ñ èíòàêòíûìè

âèáðèññàìè)).

Òàáëèöà 1

Äîìèíàíòíûé êîíòåêñò ýôôåêòà Äàëèëû ó ìûøåé ëèíèé 129S1, BALB/c è NMRI.
Ãðóïïû, èìåþùèå îáùèå ëàòèíñêèå áóêâû, íå ðàçëè÷àþòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè (p>0,05, U-òåñò)

Ïîêàçàòåëè 129S1 (S1) BALB/c (BC) NMRI

Ñàìöû Ñàìêè Ñàìöû Ñàìêè Ñàìöû Ñàìêè

% ðåöèïèåíòîâ 0 ± 0a 33 ± 21a 0 ± 0a 0 ± 0a 100 ± 0b 87 ± 13b

×èñëî îñîáåé 37 23 21 14 14 25

×èñëî êëåòîê 8 6 5 4 5 8

Ñðåäíèé áàëë 0 ± 0a 3.8 ± 0.3b 0 ± 0a 0 ± 0a 2.4 ± 0.2b 2.1 ± 0.1b



êàìè. Òîò ôàêò, ÷òî ðåöèïèåíòàìè âûñòóïàëè ñàìöû —
apriori äîìèíàíòíûå îñîáè â ïàðàõ "ñàìåö-ñàìêà" — òàê-
æå óêàçûâàåò íà ïðèíöèïèàëüíîå ïîâåäåí÷åñêîå îòëè÷èå
ïîëîâîãî ÝÄ îò äîìèíàíòíîãî. Èíòåðåñíî îòìåòèòü, ÷òî
ìûøè ëèíèè ÂÑ è â ýòîì ñëó÷àå íå äåìîíñòðèðîâàëè ÝÄ,
óêàçûâàÿ, ÷òî äàííîå ïîâåäåíèå íå ÿâëÿåòñÿ ÷àñòüþ èõ
ïîâåäåí÷åñêîãî ðåïåðòóàðà (òàáë. 2).

Àíàëèçèðóÿ ÝÄ ó ìûøåé-ãèáðèäîâ F1, ìû îáíàðóæèëè
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûé ýôôåêò ëèíèè ìûøåé (F (9,71) =
69,8; p < 0,001), âêëþ÷àÿ íåñêîëüêî ãèáðèäíûõ ëèíèé ñ àê-
òèâíûì "îáðèâàíèåì" (íàïðèìåð, F1 BC x S1) è ëèíèè, íå
äåìîíñòðèðóþùèå äàííîå ïîâåäåíèå (F1 S1 x B6, S1 x
NMRI) (òàáë. 3). Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå òîò ôàêò, ÷òî
ñðåäè ìûøåé ãèáðèäíûõ ëèíèé ñ ÝÄ, äàííûé ôåíîìåí íà-
áëþäàëñÿ òîëüêî â êëåòêàõ, ãäå ñîäåðæàëèñü áîëåå 5 ìûøåé.
Òàêèì îáðàçîì, äàííûé ôåíîìåí áûë ÷óâñòâèòåëåí ê ñòðåñ-
ñó ïåðåíàñåëåíèåì, à ñëåäîâàòåëüíî ïðåäñòàâëÿë ñîáîé
ôîðìó ïîâåäåí÷åñêîé àäàïòàöèè ê ñòðåññó.

Íàêîíåö, àíàëèçèðóÿ âîçìîæíîñòü îñóùåñòâëåíèÿ ÝÄ
ó èçîëèðîâàííî ñîäåðæàùèõñÿ ìûøåé (self-barbering), ìû
íå âûÿâèëè ÝÄ äàííîãî òèïà íè ó îäíîé îñîáè íè ó îäíîé
ëèíèè ìûøåé, èñïîëüçóåìûõ â íàñòîÿùåé ðàáîòå (äàí-
íûå íå ïîêàçàíû).

Îáñóæäåíèå

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ìû íå îáíàðóæèëè ôåíîìåðà
self-barbering, ÷òî óêàçûâàåò íà òî, ÷òî âåäóùèì ôàêòîðîì
ïðè îñóùåñòâëåíèè ÝÄ ÿâëÿåòñÿ "îáðèâàíèå" ðåöèïèåíòà
äðóãèìè îñîáÿìè â ãðóïïå. Íàèáîëåå ÷àñòî ïîäâåðæåí-
íûå îáëàñòè òåëà — ìîðäà, âèáðèññû, ìåæäó óøàìè, íà

øåå (ðèñ. 1) — òàêæå ñâèäåòåëüñòâóåò â ïîëüçó äàííîãî
âûâîäà, ïîñêîëüêó äîñòóï ê íèì çàòðóäíåí ó ñàìîãî æè-
âîòíîãî. Òàêèì îáðàçîì, íå îòâåðãàÿ âîçìîæíîñòü
self-barbering â ïðèíöèïå, ìû ïðèøëè ê âûâîäó î òîì, ÷òî
äàííîå ïîâåäåíèå íå ÿâëÿåòñÿ õàðàêòåðíûì òèïîì ÝÄ.
Âåðîÿòíî, ÝÄ ÿâëÿåòñÿ ãåòåðîãåííûì ôåíîìåíîì, è ìî-
æåò èìåòü äâà ïîâåäåí÷åñêèõ ïîäòèïà (ñì., îäíàêî, äèñ-
êóññèþ â [12, 13]). Äàëåå â ñòàòüå ìû áóäåì îáñóæäàòü
èñêëþ÷èòåëüíî ÝÄ, ñâÿçàííûé ñ hetero-barbering.

ßâëÿåòñÿ ëè ÝÄ äîìèíàíòíûì ïîâåäåíèåì? Íàøè ñèñòå-
ìàòè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ íà ìûøàõ ëèíèè NMRI ïîëíîñòüþ
ïîäòâåðæäàþò äàííîå ïðåäïîëîæåíèå (òàáë. 1). Òàê æå êàê è
â ïèîíåðñêèõ îïûòàõ Long (1972) [26], â íàøèõ îïûòàõ ÝÄ
îáíàðóæèâàëñÿ ëèøü ñïóñòÿ íåñêîëüêî äíåé àêòèâíûõ äðàê,
íåîáõîäèìûõ äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ ñîöèàëüíî-èåðàðõè÷åñêèõ
îòíîøåíèé â ãðóïïå. Îòìåòèì, ÷òî õîòÿ èíòåíñèâíîñòü äðàê
áûëà ãîðàçäî ìåíüøå ñðåäè ñàìîê, áàðáåðèíã áûë ïî÷òè
îäèíàêîâî âûðàæåí ó äàííîé ëèíèè êàê ñðåäè ãðóïï ñàìöîâ,
òàê è ó ñàìîê. Â íàøèõ îïûòàõ, êàê è â íàáëþäåíèÿõ Sarna et
al. (2000) íà ëèíèè Â6, ìûøè-ðåöèïèåíòû íå ïûòàëèñü ñî-
ïðîòèâëÿòüñÿ îáðèâàíèþ, íàõîäÿñü ïðè ýòîì â õàðàêòåðíîé
ïîä÷èíåííîé ïîçå (ñ çàêðûòûìè ãëàçàìè è óøàìè, îòñòàâ-
ëåííûìè íàçàä). Ìûøè-áàðáåðû, íàïðîòèâ, íàõîäèëèñü
ñâåðõó ðåöèïèåíòîâ (â äîìèíèðóþùåì ïîëîæåíèè), ñëåãêà
óäåðæèâàÿ ëàïàìè èëè ïîäìÿâ ðåöèïèåíòà ïîä ñåáÿ. Âíåøíå
ÝÄ çàêëþ÷àëñÿ â óñèëåííîì ãðóìèíãå è âûêóñûâàíèè øåð-
ñòè è âèáðèññîâ, à â ðàéîíå íîñà (è âîêðóã ãëàç) êîæà ìîðäû
îêàçûâàëàñü íà÷èñòî "âûáðèòà".

Íåñêîëüêî èíòåðåñíûõ íàáëþäåíèé ìîæíî ñäåëàòü ïî
íàøèì äàííûì î õàðàêòåðå íàñëåäîâàíèÿ ÝÄ. Òàê, íàïðè-
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Òàáëèöà 3

Ýôôåêò Äàëèëû ó ãèáðèäíûõ ëèíèé â ïåðâîì ïîêîëåíèè. n — ÷èñëî æèâîòíûõ, N — ÷èñëî êëåòîê (ãðóïï).
Ãðóïïû, èìåþùèå îáùèå ëàòèíñêèå áóêâû, íå ðàçëè÷àþòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè (p>0,05, U-òåñò)

Ãèáðèäíàÿ ëèíèÿ, ïîë % ðåöèïèåíòîâ n N Ñðåäíèé áàëë

B6-S1 (ñàìöû) 43 ± 20a 36 7 1.9 ± 0.3a

B6-S1 (ñàìêè) 33 ± 17a 33 9 2.3 ± 0.4a

NMRI-S1 (ñàìöû) 31 ± 13a 61 13 1.9 ± 0.3a

NMRI-S1 (ñàìêè) 33 ± 17a 45 9 2 ± 0a

S1-NMRI (ñàìöû) 0 ± 0b 23 7 0 ± 0b

S1-NMRI (ñàìêè) 13 ± 13ab 25 7 1.8 ± 0.1a

S1-BC (ñàìöû) 0 ± 0b 13 5 0 ± 0b

S1-BC (ñàìêè) 0 ± 0b 19 5 0 ± 0b

BC-S1 (ñàìöû) 0 ± 0b 15 4 0 ± 0b

BC-S1 (ñàìêè) 0 ± 0b 21 6 0 ± 0b

Òàáëèöà 2

Ýôôåêò Äàëèëû ïðè ñîâìåñòíîì ñîäåðæàíèè ìûøåé ðàçíîãî ïîëà ëèíèé 129S1 (S1), C57Bl/6 (B6), BALB/c (BC)
è NMRI. n — ÷èñëî æèâîòíûõ, N — ÷èñëî êëåòîê (ãðóïï). Â ïàðàõ ïåðå÷èñëåíû âíà÷àëå ñàìöû, çàòåì — ñàìêè.

Ãðóïïû, èìåþùèå îáùèå ëàòèíñêèå áóêâû, íå ðàçëè÷àþòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè (p>0,05, U-òåñò)

Ñêðåùèâàåìûå ïàðû % ðåöèïèåíòîâ n N Ñðåäíèé áàëë

Ñàìöû Ñàìêè

S1 + S1 38 ± 13ac 16 28 16 4 ± 1a

S1 + C57Bl/6 (B6) 45 ± 16ac 11 13 11 3 ± 0a

BC + S1 0 ± 0b 5 19 5 0 ± 0b

S1 + B6 0 ± 0b 6 21 6 0 ± 0b

NMRI + S1 100 ± 0c 4 6 4 4 ± 1a

S1 + NMRI 33 ± 33ac 3 5 3 2 ± 0a



ìåð, ëèíèÿ ñ ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþùèì äîìèíàíòíûì
ÝÄ (BC) ñîõðàíÿëà äàííóþ îñîáåííîñòü äàæå ïðè ñêðåùè-
âàíèè ñ äðóãèìè ëèíèÿìè â F1 (òåì ñàìûì ïîäòâåðæäàÿ,
÷òî ôîíîâàÿ ëèíèÿ äàííîãî ãåíîòèïà îêàçûâàåò ñèëüíîå
âëèÿíèå íà õàðàêòåð íàñëåäîâàíèÿ ÝÄ, îêàçûâàÿñü ñèëüíåå
äðóãèõ ëèíèé, â òîì ÷èñëå è àêòèâíî èñïîëüçóþùèõ ÝÄ â
ñâîåì ïîâåäåíèè). Ïîñêîëüêó ìûøè ëèíèé B6 è NMRI ÿâ-
ëÿþòñÿ îòíîñèòåëüíî ìàëîàãðåññèâíûìè, ìû ìîæåì ïðåä-
ïîëîæèòü, ÷òî âñòðå÷àåìûé ó íèõ ÝÄ ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ñïî-
ñîáîì ìèíèìèçàöèè àãðåññèè ñî ñòîðîíû äîìèíàíòíûõ
îñîáåé (ñì. âûøå ïðî "äîáðîâîëüíûé" õàðàêòåð ïîâåäåíèÿ
ðåöèïèåíòà, à òàêæå äàííûå [12, 13, 36].

Ìîæåò ëè ÝÄ ñëóæèòü àäàïòèâíûì ïîâåäåíèåì ïðè
ñòðåññå? Ðàíåå óêàçûâàëîñü, ÷òî ñòðåññ ïåðåíàñåëåíèåì
ïðèâîäèò ê ïî÷òè 100% óäàëåíèþ âèáðèññîâ ó ìûøåé F1
(NMRI x S1) (òàáë. 3), íî íå íàáëþäàåòñÿ â êëåòêàõ, ñîäåð-
æàùèõ 2—4 îñîáè. Áîëåå òîãî, îáîãàùåíèå ñðåäû (environ-
mental enrichment), ìèíèìèçèðóþùåå ñòðåññ îò óñëîâèé
ñîäåðæàíèÿ, òàêæå ñïîñîáíî ìèíèìèçèðîâàòü ÷àñòîòó ÝÄ
[10, 40]. Â íàøèõ îïûòàõ (ñîáñòâåííûå íåîïóáëèêîâàííûå
äàííûå) âíåñåíèå â êëåòêè êàðòîííûõ èëè äåðåâÿííûõ äî-
ìèêîâ ñóùåñòâåííî ñíèæàëî èíòåíñèâíîñòü ÝÄ ó ìû-
øåé-ãèáðèäîâ. Âñå âìåñòå, ýòî óêàçûâàåò íà ðîëü ÝÄ êàê
ïîâåäåí÷åñêîãî ðåàãèðîâàíèÿ íà ñòðåññ ïî êðàéíåé ìåðå ó
íåêîòîðûõ ëèíèé ìûøåé, ñì. òàêæå [29].

Íåñêîëüêî äîïîëíèòåëüíûõ ïîâåäåí÷åñêèõ àñïåêòîâ
ÝÄ ñëåäóåò çàòðîíóòü â íàñòîÿùåé ñòàòüå. Ïîñêîëüêó ñåí-
ñîðíûå ïîòîêè îò âèáðèññîâ èãðàþò íå òîëüêî ñåíñîðíóþ
[5], íî è òîíè÷åñêóþ ôóíêöèþ â ìîäóëÿöèè óðîâíÿ àê-
òèâíîñòè ÖÍÑ [33], äåâèáðèññàöèÿ ïðè ÝÄ ìîæåò ñóùå-
ñòâåííî çàòðóäíèòü ïîëó÷åíèå ñåíñîðíîé èíôîðìàöèè îá
îêðóæàþùåé ñðåäå è ïîâëèÿòü íà îáùèé òîíóñ àêòèâíî-
ñòè ìîçãà. Êðîìå òîãî, õðîíè÷åñêîå óäàëåíèå âèáðèññîâ
èçìåíÿåò ïëàñòè÷íîñòü êîðû ìîçãà ó ãðûçóíîâ [28] — ôå-
íîìåí, êîòîðûé íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü, ðàáîòàÿ ñ ëèíèÿ-
ìè ìûøåé ñ âûðàæåííûì ÝÄ). Òàêèì îáðàçîì, ìîçãîâûå
ïðîöåññû îêàçûâàþòñÿ ñóùåñòâåííî ðàçëè÷íûìè ó ìû-
øåé ñ ÝÄ è áåç íåãî. ÝÄ (ïðåæäå âñåãî, äåâèáðèññàöèÿ)
òàêæå ïðèâîäèò ê èçìåíåíèþ ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè è
ñîöèàëüíîãî ïîâåäåíèÿ [11] è ïîâûøåííîé òðåâîãå [22,
23]. Òàêèì îáðàçîì, èçìåíåíèÿ â àêòèâíîñòè ÖÍÑ è ïî-
âåäåíèè ìîãóò áûòü îäíèìè èç ïðÿìûõ ïîñëåäñòâèé ÝÄ ó
ãðûçóíîâ. Â ýêñïåðèìåíòå íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü äàííûé
ôàêòîð, ñîîòâåòñòâóþùèì îáðàçîì òùàòåëüíî ïîäáèðàÿ
ãðóïïû ñðàâíåíèÿ ñ ó÷åòîì ñòàòóñà øåðñòè è âèáðèññîâ.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, åñëè ÝÄ èãðàåò ðîëü ìèíèìèçàòîðà
àãðåññèè, ñòðåññà èëè ÿâëÿåòñÿ ÷àñòüþ ïîëîâîãî ïîâåäåíèÿ
(êàê óêàçûâàëîñü âûøå), òî ó ìóòàíòíûõ èëè òðàíñãåííûõ
ëèíèé ñ âûðàæåííûìè íàðóøåíèÿìè êîæíî-âîëîñÿíîãî
ïîêðîâà (íàïðèìåð, [18, 19, 24]), ìîãóò âîçíèêíóòü ïîâå-
äåí÷åñêèå ïðîáëåìû, ñâÿçàííûå ñ íåâîçìîæíîñòüþ òàêèõ
ìûøåé èñïîëüçîâàòü ÝÄ â ñâîåì "íîðìàëüíîì" ïîâåäåíèè.
Âñëåäñòâèå ýòîãî, ïðè ïîâåäåí÷åñêîì ôåíîòèïèðîâàíèè
òàêèõ ìûøåé ìîãóò áûòü çàðåãèñòðèðîâàíû "âòîðè÷íûå"
àíîìàëèè ñîöèàëüíîãî, ïîëîâîãî èëè ýìîöèîíàëüíîãî ïî-
âåäåíèÿ, êîòîðûå ìîãóò áûòü îøèáî÷íî îòíåñåíû ê ïðÿ-
ìûì ïîâåäåí÷åñêèì ýôôåêòàì ìóòàöèè. Ïîíèìàíèå âîç-
ìîæíîé ðîëè ÝÄ â òàêîì ïîâåäåíèè è åãî ïàòîãåíåòè÷å-
ñêîé ïðè÷èíå íåîáõîäèìî ñ òî÷êè çðåíèÿ êîððåêòíîé èí-
òåðïðåòàöèè íàáëþäàåìîãî ïîâåäåíèÿ ãðûçóíîâ.

Â çàêëþ÷åíèå ïîä÷åðêíåì, ÷òî ìû ðàññìàòðèâàåì ÝÄ
êàê âàæíóþ ÷àñòü ïîâåäåíèÿ ëàáîðàòîðíûõ ìûøåé. Íàì íå
èçâåñòíî, âñòðå÷àåòñÿ ëè äàííûé ôåíîìåí â ïðèðîäå ó äè-
êèõ ãðûçóíîâ. Îäíàêî øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå ÝÄ ñðå-

äè ðàçíûõ îòðÿäîâ ìëåêîïèòàþùèõ (è íàëè÷èå àíàëîãîâ
ÝÄ ó ïòèö) ïîçâîëÿþò çàäóìàòüñÿ î âîçìîæíîé áîëåå îá-
ùåé áèîëîãè÷åñêîé ðîëè äàííîãî ôåíîìåíà â ôîðìèðîâà-
íèè ñîöèàëüíîãî, ïîëîâîãî è ñòðåññîðíîãî ïîâåäåíèÿ.
Òàê, íàïðèìåð, ñ òî÷êè çðåíèÿ äîìèíàíòíîñòè, îáêóñûâà-
íèå âèáðèññ è îðãàíè÷åíèå ñåíñîðíîãî ïîòîêà ó ðåöèïè-
åíòîâ ñî ñòîðîíû äîìèíàíòíîé îñîáè ìîæåò áûòü ýâîëþ-
öèîííî ñëîæèâøåéñÿ ïîâåäåí÷åñêîé ôîðìîé êîíòðîëÿ çà
÷ëåíàìè ãðóïïû. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ïîçà ïîä÷èíåíèÿ ïðè
ÝÄ ìîæåò áûòü óäà÷íîé ïîâåäåí÷åñêîé àäàïòàöèåé ðåöè-
ïèåíòà, ìèíèìèçèðóþùåé àãðåññèþ ñî ñòîðîíû äîìèíàí-
òà. Íàêîíåö, ÝÄ ñðåäè îñîáåé ðàçëè÷íîãî ïîëà ìîæåò áûòü
îñíîâàí íà ïîëîâîì ãåòåðîãðóìèíãå — ôåíîìåíå, õîðîøî
èçó÷åííîì â ïðèðîäå è â ëàáîðàòîðíûõ óñëîâèÿõ. Â ýòîé
ñâÿçè èíòåðåñíî, íàïðèìåð, ÷òî íåäàâíèå ðàáîòû ðÿäà àâ-
òîðîâ [20, 25, 26] óêàçûâàþò íà òî, ÷òî ìóòàíòíûå ìûøè ñ
îòñóòñâóþùèì ÝÄ äåìîíñòðèðóþò àíîìàëüíîå ñîöèàëüíîå
ïîâåäåíèå, ïîçâîëÿÿ ðàññìàòðèâàòü èõ â êà÷åñòâå ïîâåäåí-
÷åñêèõ ìîäåëåé íàðóøåíèÿ ñîöèàëüíîãî ïîâåäåíèÿ ó ÷åëî-
âåêà. Íà íàø âçãëÿä, ñ ó÷åòîì âàæíîé ðîëè ôåðîìîíîâ â
ïîâåäåíèè ãðûçóíîâ [1, 21], îáèëüíàÿ ñåêðåöèÿ ôåðîìîíîâ
â îáëàñòÿõ, íàèáîëåå ÷àñòî ïîäâåðæåííûõ "âûáðèâàíèþ"
ïðè ÝÄ, ìîæåò êîñâåííî óêàçûâàòü íà ôåðîìîí-çàâèñè-
ìóþ ïðèðîäó ÝÄ. Ýòî ïðåäïîëîæåíèå ìîæåò ñëóæèòü âåñî-
ìûì îñíîâàíèåì äëÿ èññëåäîâàíèÿ ðîëè îëüôàêòîðíûõ
ôàêòîðîâ (â òîì ÷èñëå ïîëîâûõ ôåðîìîíîâ, ôåðîìîíîâ àã-
ðåññèè è ñòðåññà) â ïîâåäåí÷åñêîì îáåñïå÷åíèè ÝÄ.

Òàêèì îáðàçîì, ÝÄ ÿâëÿåòñÿ ñëîæíûì ïîâåäåí÷åñêèì
ôåíîìåíîì ñ ìíîæåñòâåííûìè ìåõàíèçìàìè, ôàêòîðàìè
ðèñêà è íåéðîíàëüíûìè ñóáñòðàòàìè. Ñóùåñòâóåò, ïî-âè-
äèìîìó, íåñêîëüêî ïðèíöèïèàëüíî ðàçëè÷íûõ ïîäòèïîâ
ÝÄ (self- è hetero-barbering), à òàêæå êàê ìèíèìóì òðè ðàç-
ëè÷íûõ êîíòåñòà äàííîãî ïîâåäåíèÿ — ïîëîâîé, ñîöèàëü-
íûé (äîìèíàíòíûé) è ñòðåññîðíûé. Íàìè òàêæå ïîäòâåð-
æäåí ñëîæíûé õàðàêòåð íàñëåäîâàíèÿ ÝÄ ó ìûøåé ðàç-
íûõ ëèíèé. Ïîëó÷åííûå äàííûå óêàçûâàþò, ÷òî ÝÄ ÿâëÿ-
åòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì â ïîâåäåí÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, è
ìîæåò ñëóæèòü áîãàòûì èñòî÷íèêîì èíôîðìàöèè â áèî-
ìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèÿõ â îáëàñòè ýêñïåðèìåíòàëü-
íîé íåéðîáèîëîãèè è íåéðîïàòîëîãèè.
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The Dalila effects in neurobehavioural experiments

KALUEFF A.V., TUOHIMAA P.

Medical School, University of Tampere, Tampere, Finland

Barbering (fur/whisker trimming, the Dalila effect, Sarna et al., 2000) is a behaviour-associated hair and whisker loss frequently
seen in many laboratory rodents, including mice. Here we analyze barbering behaviour in 129S1, NMRI, C57BL/6 and BALB/c mouse
strains and some of their F1 hybrids. Our study confirms that barbering in mice, depending on their genotype, is a complex behaviour with
several distinct contexts or domains. We observed robust social dominance barbering in NMRI, sexual overgrooming in 129S1 and
C57BL/6 mice, and stress-evoked barbering in F1 (NMRI x 129S1) hybrids. In contrast, aggressive BALB/c mice and their F1 progeny
do not use barbering. We suggest that barbering may be an important behavioural index and a useful tool in neurobehavioural research.
Keywords: Mice; Barbering; the Dalila effect; Whiskers
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Ïåðñïåêòèâû
ôàðìàêî-ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôèè

â ïñèõèàòðèè
ÔÈÍÃÅËÜÊÓÐÖ ÀÍ.À., ÔÈÍÃÅËÜÊÓÐÖ ÀË.À.

BM-SCIENCE — Öåíòð Íàó÷íûõ Òåõíîëîãèé â îáëàñòè èçó÷åíèÿ ìîçãà è ïñèõèêè

Ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ñîâðåìåííûõ èññëåäîâàíèé áîëüøèíñòâî äèñôóíêöèé ìîçãà è ïñèõèàòðè÷åñêèõ ïðîáëåì ñîïðîâîæäàþòñÿ
íàðóøåíèåì âðåìåííîé è ìåòàñòàáèëüíîé îðãàíèçàöèè ðàáîòû ìîçãà, êîòîðàÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ ëèáî áîëüøåé ðåãóëÿðíîñòüþ, ëèáî
áîëüøåé âàðèàòèâíîñòüþ ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé. Â ýòîé ñâÿçè ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî áóäóùåå ïñèõîôàðìàêîëîãèè çàâèñèò îò åå ñïî-
ñîáíîñòè ñîçäàâàòü òàêèå ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ïðåïàðàòû, êîòîðûå ñìîãóò âîññòàíàâëèâàòü íîðìàëüíóþ âðåìåííóþ ñòðóêòóðó è
ìåòàñòàáèëüíóþ îðãàíèçàöèþ ðàáîòû ìîçãà. Êîëè÷åñòâåííàÿ ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôèÿ (ÝÝÃ) ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ ïîäõîäîâ,
èñïîëüçóåìûõ â ïñèõîôàðìàêîëîãèè äëÿ ýòèõ öåëåé. Òåì íå ìåíåå, êëàññè÷åñêèå ìåòîäû àíàëèçà ÝÝÃ, îáû÷íî èñïîëüçóåìûå â êëèíè-
÷åñêîé ïðàêòèêå, êàê ïðàâèëî, íå ÷óâñòâèòåëüíû ê âðåìåííîé ñòðóêòóðå ñèãíàëà. Äëÿ ïðåîäîëåíèÿ ìíîãî÷èñëåííûõ îãðàíè÷åíèé
êëàññè÷åñêèõ ìåòîäîâ, ìèêðîñòðóêòóðíûå ïîäõîäû ê àíàëèçó ÝÝÃ äîëæíû áûòü âíåäðåíû â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ÝÝÃ ñåãìåíòû, ìåòàñòàáèëüíîñòü, ôóíêöèîíàëüíàÿ ñèíõðîíèÿ, âðåìåííàÿ ñòðóêòóðà, ïñèõîôàðìàêîëîãèÿ,
èíòåãðàöèÿ

Ââåäåíèå

Ñîâðåìåííûå äîñòèæåíèÿ â ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëå-
äîâàíèÿõ ìîçãà, â íåéðîìåäèöèíñêèõ íàóêàõ è, â ÷àñòíî-
ñòè, â ïñèõèàòðèè ïðèâåëè èññëåäîâàòåëåé ê íîâîé êîí-
öåïòóàëèçàöèè ïñèõè÷åñêîãî è ôèçè÷åñêîãî çäîðîâüÿ.
Òàê, çäîðîâüå ìîçãà — ýòî áàëàíñ èíòåãðàòèâíûõ è àâòî-
íîìíûõ ïðîöåññîâ íà âñåõ óðîâíÿõ åãî îðãàíèçàöèè
(âêëþ÷àÿ ïñèõè÷åñêèé óðîâåíü) [11, 13]. Ñîîòâåòñòâåííî,
áîëåçíü ÿâëÿåòñÿ ïðîöåññîì, äèíàìè÷åñêàÿ ñòðóêòóðà êî-
òîðîãî îòëè÷àåòñÿ îò íîðìû (çäîðîâüÿ) [27]. Äåéñòâèòåëü-
íî, ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ñîâðåìåííûõ èññëåäîâàíèé, áî-
ëüøèíñòâî äèñôóíêöèé ìîçãà è ïñèõèàòðè÷åñêèõ ïðîá-
ëåì ñîïðîâîæäàþòñÿ íàðóøåíèåì âðåìåííÎé ñòðóêòóðû
ðàáîòû ìîçãà [14], êîòîðàÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ ëèáî áîëüøåé
ðåãóëÿðíîñòüþ (ñâåðõóïîðÿäî÷åííîñòü è, ñîîòâåòñòâåííî,
ðèãèäíîñòü), ëèáî áîëüøåé âàðèàòèâíîñòüþ (íåêîíòðîëè-
ðóåìàÿ ñòîõàñòè÷íîñòü) ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé [11, 7].

Ñóùåñòâåííàÿ ãðóïïà ôàêòîâ, ïîääåðæèâàþùèõ äàííóþ
òî÷êó çðåíèÿ, áûëà ïîëó÷åíà â èññëåäîâàíèÿõ íà çäîðîâûõ
èñïûòóåìûõ. Òàê, áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îïåðàöèîíàëüíûå ýëå-
ìåíòû ïîâåäåíèÿ è ïñèõè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè ÷åëîâåêà â
íîðìå ðåàëèçóþòñÿ â êðàòêîñðî÷íûõ ïåðèîäàõ ïðîñòðàíñò-
âåííî-âðåìåííûõ ïàòòåðíîâ (èëè ìåòàñòàáèëüíûõ ñîñòîÿ-
íèé) àêòèâíîñòè ìîçãà (ñì. îáçîðû [2, 7—18]. Â òàêîì ìåòà-
ñòàáèëüíîì ðåæèìå èíòåãðàòèâíûå è àâòîíîìíûå ïðîöåññû
ñîñóùåñòâóþò îäíîâðåìåííî [10, 6]. Äðóãèìè ñëîâàìè, âçàè-
ìîäåéñòâèå îòäåëüíûõ íåéðîíàëüíûõ ñåòåé îñóùåñòâëÿåòñÿ
ïîñðåäñòâîì äèíàìè÷åñêîãî áàëàíñà ìåæäó òåíäåíöèåé àâòî-
íîìíîãî è èíòåãðàöèîííîãî ôóíêöèîíèðîâàíèÿ [9]. Ñîâî-
êóïíî ýòè ïðîöåññû îòðàæàþò âðåìåííóþ îðãàíèçàöèþ ðà-
áîòû ìîçãà. Òàêèì îáðàçîì, ëþáîå íàðóøåíèå â ìåòàñòàáè-
ëüíîé è âðåìåííîé äèíàìêå ðàáîòû ìîçãà ïîëàãàåòñÿ îñíîâ-
íûì äåçîðãàíèçóþùèì ôàêòîðîì ïðè ôîðìèðîâàíèè ðàç-
ëè÷íûõ ìîçãîâûõ äèñôóíêöèé è ïñèõèàòðè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèé [14, 8]. Â ýòîé ñâÿçè, äåçîðãàíèçàöèÿ âèäèòñÿ êàê íàðó-
øåíèå (áîëåçíü) ìåòàñòàáèëüíîãî áàëàíñà ìåæäó èíòåãðàòèâ-
íûì è àâòîíîìíûì ôóíêöèîíèðîâàíèåì íåéðîíàëüíûõ ñèñ-
òåì [9]. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî îäíèì èç âîçìîæíûõ ïî-
ñëåäñòâèé òàêîãî íàðóøåíèÿ áóäåò îïðåäåëåííûé ïàòòåðí
ðàáîòû íåéðîíàëüíûõ ñèñòåì, êîòîðûé áóäåò õàðàêòåðèçîâà-
òüñÿ ñóùåñòâåííîé äåçîðãàíèçàöèåé ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëî-

ãè÷íûì ïàòòåðíîì â íîðìå. Äàííàÿ ãèïîòåçà áûëà ïîäòâåðæ-
äåíà â ïèëîòíûõ èññëåäîâàíèÿõ ñ ïàöèåíòàìè, áîëüíûìè
øèçîôðåíèåé [1]. Ñîâðåìåííûå îáçîðû òàêæå äåìîíñòðèðó-
þò, ÷òî ìíîãèå ïñèõèàòðè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ àññîöèèðîâà-
íû, ïðåæäå âñåãî, ñ èçìåíåíèÿìè âî âðåìåííîé äèíàìèêå
ðàáîòû ìîçãà (ñì., íàïðèìåð, îáçîð [14]).

Ñîâîêóïíî, äàííûå èññëåäîâàíèÿ äàþò îñíîâàíèÿ ïî-
ëàãàòü, ÷òî áóäóùåå ïñèõîôàðìàêîëîãèè çàâèñèò îò åå
ñïîñîáíîñòè ñîçäàâàòü òàêèå ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ïðåïà-
ðàòû, êîòîðûå ñìîãóò âîññòàíàâëèâàòü íîðìàëüíóþ âðå-
ìåííóþ ñòðóêòóðó è ìåòàñòàáèëüíóþ îðãàíèçàöèþ ðàáîòû
ìîçãà. Äàííûé ïîäõîä ïðåäñòàâëÿåòñÿ òàêæå ôèçèîëîãè-
÷åñêè áîëåå àäåêâàòíûì òåì èíòåãðàòèâíûì, íåñòàöèî-
íàðíûì è ñàìîîðãàíèçóþùèìñÿ íåéðîíàëüíûì ïðîöåñ-
ñàì ãîëîâíîãî ìîçãà, ãäå "íàðóøåíèå âî âðåìåííîé äèíà-
ìèêå" ÿâëÿåòñÿ ïåðâè÷íûì è íàèáîëåå çàìåòíûì ôåíîìå-
íîì íà ðàííèõ ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ, íåæåëè "íàðóøåíèå â
ñòðóêòóðå" [34]. Â ýòîé ñâÿçè âàæíî èçó÷èòü, êàê èìåííî
âðåìåííàÿ ñòðóêòóðà è ìåòàñòàáèëüíûé ðåæèì ðàáîòû
ìîçãà èçìåíÿþòñÿ ïðè ðàçëè÷íûõ ìîçãîâûõ è ïñèõè÷å-
ñêèõ íàðóøåíèÿõ, à òàêæå îöåíèòü êàê è â êàêîé ñòåïåíè
ðàçëè÷íûå ïñèõîòðîïíûå ïðåïàðàòû ìîãóò ìîäèôèöèðî-
âàòü è/èëè âîññòàíàâëèâàòü âðåìåííóþ ñòðóêòóðó ðàáîòû
ìîçãà ó çäîðîâûõ èñïûòóåìûõ è ïàöèåíòîâ.

Êîëè÷åñòâåííàÿ ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôèÿ

Êîëè÷åñòâåííàÿ ýëåêòðîýíöåôàëîãðàôèÿ (êÝÝÃ) ÿâ-
ëÿåòñÿ îäíîé èç êëþ÷åâûõ è íåäîðîãèõ òåõíîëîãèé, èñïî-
ëüçóåìûõ â ïñèõîôàðìàêîëîãèè äëÿ ðàçðàáîòêè, ñîçäàíèÿ
è òåñòèðîâàíèÿ ïñèõîòðîïíûõ àãåíòîâ. êÝÝÃ — ýòî
êîìïüþòåðèçèðîâàííàÿ ñòàòèñòè÷åñêàÿ òåõíîëîãèÿ, ïî-
çâîëÿþùàÿ îáúåêòèâíî îöåíèâàòü ýëåêòðîôèçèîëîãè÷å-
ñêóþ äåÿòåëüíîñòü ðàçëè÷íûõ çîí ìîçãà è îòíîøåíèÿ
ìåæäó íèìè [15]. Êðîìå òîãî, âî âðåìåííîé ñòðóêòóðå
ÝÝÃ îòðàæàåòñÿ èíôîðìàöèÿ î âðåìåííîé ðàáîòå íåéðî-
íàëüíûõ àíñàìáëåé, î äèíàìèêå ôóíêöèîíàëüíûõ ñîñòîÿ-
íèé, î âçàèìîäåéñòâèè ðàçíûõ ñèñòåì ìîçãà è îá ýòàïàõ
åãî èíäèâèäóàëüíîãî ðàçâèòèÿ [12]. Òåì íå ìåíåå, êëàññè-
÷åñêèå ïîäõîäû ê àíàëèçó ÝÝÃ, îáû÷íî èñïîëüçóåìûå â
êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå, íåïðèãîäíû äëÿ èçó÷åíèÿ âðå-
ìåííîé ñòðóêòóðû ðàáîòû ìîçãà (ñì. îáçîð [2]).
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Ïðè÷èí äëÿ ýòîãî íåñêîëüêî.
Âî-ïåðâûõ, ñïåêòðàëüíûå ïàðàìåòðû ÝÝÃ, êàê ïðàâè-

ëî, ðàññ÷èòûâàþòñÿ ïîñðåäñòâîì óñðåäíåííûõ ïðîöåäóð,
îñóùåñòâëÿåìûõ íà äîñòàòî÷íî ïðîòÿæåííûõ âðåìåííûõ
ó÷àñòêàõ è îöåíèâàåìûõ â îòíîñèòåëüíî øèðîêèõ ôèêñè-
ðîâàííûõ ÷àñòîòíûõ äèàïàçîíàõ. Ïðîöåäóðû óñðåäíåíèÿ
ìàñêèðóþò äèíàìè÷åñêóþ è âðåìåííóþ ñòðóêòóðó ÝÝÃ, è
çà÷àñòóþ ìîãóò ïðèâîäèòü ê íåîäíîçíà÷íûì è äàæå ëîæ-
íûì èíòåðïðåòàöèÿì ðåçóëüòàòîâ [4, 6].

Âî-âòîðûõ, ñåãîäíÿ óæå õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî
ÝÝÃ-ñèãíàë ñèëüíî ÍÅñòàöèîíàðåí [2, 7, 16]. Îäíàêî ïà-
ðàìåòðû è èíäåêñû, øèðîêî èñïîëüçóåìûå â ÝÝÃ-àíàëè-
çå, òàêèå, êàê, íàïðèìåð, ñðåäíèé ñïåêòð, âûçâàííûå ïî-
òåíöèàëû èëè ñâÿçàííàÿ ñ ñîáûòèåì (äå)ñèíõðîíèçàöèÿ,
êîãåðåíòíîñòü, ôðàêòàëüíûå ðàçìåðíîñòè, ýêñïîíåíòû
Ëÿïóíîâà è ìíîãèå äðóãèå ìîãóò áûòü ðàññ÷èòàíû òîëüêî
äëÿ ñòàöèîíàðíûõ ñèãíàëîâ [2—3].

Íàêîíåö, ïðàêòè÷åñêè âñå ñóùåñòâóþùèå ÝÝÃ-ìåòîäû
àíàëèçà ôóíêöèîíàëüíîé ñâÿçàííîñòè çîí ìîçãà íå ÿâëÿþò-
ñÿ ìåðîé ìåòàñòàáèëüíîñòè. Áîëåå òîãî, îíè íå ó÷èòûâàþò
íåñòàöèîíàðíîñòü ÝÝÃ-ñèãíàëà, òðåáóþò äëèòåëüíûõ ïåðèî-
äîâ àíàëèçà è èñïîëüçóþò ëèíåéíûå ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäå-
ëè, ÷òî â îòíîøåíèè ìîçãà äàëåêî íå âñåãäà îïðàâäàíî [32].

Íîâûå ïîäõîäû ê ÝÝÃ-àíàëèçó

Äëÿ òîãî ÷òîáû ïðåîäîëåòü ìíîãî÷èñëåííûå îãðàíè÷å-
íèÿ èñïîëüçóåìûõ ìåòîäîâ àíàëèçà ÝÝÃ è îöåíèòü äèíà-
ìè÷åñêèå è âðåìåííûå õàðàêòåðèñòèêè ðàáîòû ìîçãà, èñ-
ñëåäîâàòåëÿìè áûëè ïðåäëîæåíû ïîäõîäû ê ìèêðîñòðóê-
òóðíîìó àíàëèçó ÝÝÃ-ñèãíàëà [8, 29]. Ïîçæå ýòè ïîäõîäû
ïîëó÷èëè ñâîå ðàçâèòèå (ñì. îáçîðû [2, 5—6, 17—18] ñì.
òàêæå [19—22]). Äàííûå òåõíîëîãèè àíàëèçà îñîáåííî ÷óâ-
ñòâèòåëüíû ê äèíàìè÷åñêîé ìåòàñòàáèëüíîñòè è âðåìåí-
íîé ñòðóêòóðå ÝÝÃ, ó÷èòûâàþò åå íåñòàöèîíàðíîñòü, íå
ñîäåðæàò ïðîöåäóð óñðåäíåíèÿ è èñïîëüçóþò ñïåöèàëüíûå
òåñòû íà íåñëó÷àéíóþ ïðèðîäó ïîëó÷àåìûõ ðåçóëüòàòîâ.
Èìåííî òàêèå òåõíîëîãèè àíàëèçà ÝÝÃ, âîçìîæíî, âïåð-
âûå ïîçâîëÿò èññëåäîâàòåëÿì òåñòèðîâàòü è ñîçäàâàòü ïñè-
õîòðîïíûå ïðåïàðàòû, ñïîñîáíûå âîññòàíàâëèâàòü îïòè-
ìàëüíûé óðîâåíü ìåòàñòàáèëüíîñòè ôóíêöèîíèðîâàíèÿ
ìîçãà (ñì., íàïðèìåð, äàííûå î ñîçäàíèè íîâîãî ïñèõîò-
ðîïíîãî ïðåïàðàòà ÑÅÌÀÊÑ, [30]). Ñïåöèàëüíûé èíòåðåñ
â ýòîì êîíòåêñòå ïðåäñòàâëÿåò óòâåðæäåíèå î òîì, ÷òî êîã-
íèòèâíûå ôóíêöèè õàðàêòåðèçóþòñÿ åñòåñòâåííîé âðå-
ìåííîé ñòðóêòóðîé [33], à âðåìåííàÿ îðãàíèçàöèÿ ñîçíà-
íèÿ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ôåíîìåíîì êëèíè÷åñêîé îöåíêè
è ïëàíèðîâàíèÿ ëå÷åíèÿ â ïñèõèàòðèè è íåâðîëîãèè [14].

Â ðàìêàõ ìèêðîñòóðêòóðíûõ ïîäõîäîâ ê àíàëèçó ðàáî-
òû ìîçãà, íåäàâíèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ïñèõîò-
ðîïíûå ñðåäñòâà (â ÷àñòíîñòè áåíçîäèàçåïèíû) ìîãóò ñó-
ùåñòâåííî èçìåíÿòü âðåìåííóþ ñòðóêòóðó è ìåòàñòàáèëü-
íûé ðåæèì ðàáîòû ìîçãà ó çäîðîâûõ èñïûòóåìûõ. Â ðàí-
äîìèçèðîâàííîì, äâîéíîì ñëåïîì, ïëàöåáî-êîíòðîëèðó-
åìîì èññëåäîâàíèè èçó÷àëè âîçäåéñòâèå àãîíèñòà À-ðå-
öåïòîðîâ ãàììà-àìèíîìàñëÿíîé êèñëîòû (ÃÀÌÊ) ëîðà-
çåïàìà (â îäíîêðàòíîé äîçå 30 ìêã/êã) íà êîðòèêàëüíûå
ðèòìû, èñïîëüçóÿ ïàðàëëåëüíóþ è îäíîâðåìåííóþ ðåãè-
ñòðàöèþ ÝÝÃ è ÌÝÃ [23]. Àíàëèç ðèòìîâ âåëè ïîñðåäñò-
âîì àäàïòèâíîé êëàññèôèêàöèè êðàòêîâðåìåííûõ ñïåêò-
ðàëüíûõ ïàòòåðíîâ (ÑÏ) [4, 19].

Ðåçóëüòàòû ïîêàçàëè, ÷òî ëîðàçåïàì
1) óìåíüøàë ïðîöåíò ÝÝÃ/ÌÝÃ ñåãìåíòîâ ñ áûñòðûì

òåòà, äåëüòà-àëüôà, áûñòðûì-òåòà-àëüôà è àëüôà ðèòìàìè
è óâåëè÷èâàë ïðîöåíò ÝÝÃ/ÌÝÃ ñåãìåíòîâ ñ äåëüòà, äåëü-

òà-ìåäëåííûì-òåòà, äåëüòà-áåòà, ìåäëåííûì-òåòà è ïîëè-
ðèòìè÷åñêîé àêòèâíîñòüþ;

2) óìåíüøàë ðàçíîîáðàçèå ÝÝÃ/ÌÝÃ-ñèãíàëîâ (â òåð-
ìèíàõ ÑÏ) è óâåëè÷èâàë îáùóþ èõ íåñòàáèëüíîñòü;

3) óâåëè÷èâàë ïåðèîäû âðåìåííîé ñòàáèëèçàöèè îä-
íîèìåííûõ òèïîâ ÑÏ (îòðàæåíèå ïîäàâëåíèÿ èíôîðìà-
öèîííîãî ïðîöåññèíãà);

4) ïîääåðæèâàë áîëüøèå ìàêñèìàëüíûå ïåðèîäû âðå-
ìåííîé ñòàáèëèçàöèè äëÿ äåëüòà, ìåäëåííîãî-òåòà, äåëü-
òà-ìåäëåííîãî-òåòà, äåëüòà-áåòà ðèòìîâ è ïîëèðèòìè÷å-
ñêîé àêòèâíîñòè (â òåðìèíàõ ÑÏ);

5) íå ïðèâîäèë ê óâåëè÷åíèþ ìîùíîñòè íåçàâèñèìîãî
áåòà ðèòìà. Áûëî òàêæå óáåäèòåëüíî ïîêàçàíî, ÷òî íà-
áëþäàåìîå â êëàññè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ óâåëè÷åíèå
áåòà àêòèâíîñòè ÿâëÿåòñÿ "âèðòóàëüíûì" ðåçóëüòàòîì
ïðîöåäóð óñðåäíåíèÿ [23].

Àíàëèçèðóÿ ôóíêöèîíàëüíûå ìàêðî-âçàèìîäåéñòâèÿ
ìåæäó ðàçíûìè çîíàìè êîðû ìîçãà è åãî ìåòàñòàáèëüíûé
ðåæèì ðàáîòû âî âðåìÿ òîðìîçíûõ âëèÿíèé ÃÀÌÊ-àãîíèñòà
ëîðàçåïàìà, ïðèìåíÿëè íîâóþ ìåðó ÝÝÃ ñâÿçàííîñòè —
ìåðó ñòðóêòóðíîé èëè îïåðàöèîíàëüíîé ñèíõðîíèè [3, 5, 18].
Ñïåöèàëüíûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿëî èçó÷åíèå òîãî, áóäåò ëè
íåéðîíàëüíàÿ òîðìîçíàÿ ñèñòåìà îòâåòñòâåííà çà ôóíêöèî-
íàëüíîå ðàññîãëàñîâàíèå ðàáîòû ðàçëè÷íûõ êîðêîâûõ çîí
ìîçãà [25]. Èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî îäíîêðàòíàÿ äîçà ëî-
ðàçåïàìà ïðèâîäèëà, íàïðîòèâ, ê òîòàëüíîìó óâåëè÷åíèþ
÷èñëà ìåæêîðêîâûõ âçàèìîäåéñòâèé è ê óâåëè÷åíèþ ñèëû
äëèííûõ è ìåæïîëóøàðíûõ ôóíêöèîíàëüíûõ ñâÿçåé [24].
Äàííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò çàêëþ÷èòü, ÷òî òîðìîçíàÿ ñè-
ñòåìà ìîçãà ìîæåò òàêæå ÿâëÿòüñÿ ýôôåêòèâíûì ìåõàíèç-
ìîì, îáåñïå÷èâàþùèì ñèíõðîíèçàöèþ íåéðîíàëüíûõ ïîïó-
ëÿöèé. Ýòèì ìîæåò òàêæå îáúÿñíÿòüñÿ èçâåñòíûé ïàðàäîê-
ñàëüíûé ýôôåêò ëîðàçåïàìà, ïðèâîäÿùèé âìåñòî óãíåòåíèÿ
ê óñèëåíèþ ýïèëåïòè÷åñêîé àêòèâíîñòè [31].

Òàêèì îáðàçîì, äàííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî âðå-
ìåííûå õàðàêòåðèñòèêè ÝÝÃ îêàçàëèñü îñîáåííî ÷óâñòâèòå-
ëüíûìè ê ñàìûì ðàçíûì èçìåíåíèÿì ôóíêöèîíàëüíûõ ñî-
ñòîÿíèé ìîçãà ïðè ôàðìàêîëîãè÷åñêîì òåñòèðîâàíèè.

Çàêëþ÷åíèå

Ïðàêòè÷åñêàÿ âàæíîñòü òàêîãî íàïðàâëåíèÿ ðàáîò
î÷åâèäíà. Ïîëó÷åííûå ïåðâûå ðåçóëüòàòû óæå ïîçâîëÿþò
íàäåÿòüñÿ, ÷òî èñïîëüçîâàíèå ìèêðîñòðóêòóðíûõ ïîäõî-
äîâ ê àíàëèçó ÝÝÃ ìîæåò ïîìî÷ü â ñîçäàíèè áîëåå ðàöèî-
íàëüíîé ïñèõîôàðìàêîëîãèè. Â ýòîì ñìûñëå äàëüíåéøåå
èçó÷åíèå íåéðîôèçèîëîãè÷åñêèõ è íåéðîõèìè÷åñêèõ
ïðèíöèïîâ âðåìåííîé è ìåòàñòàáèëüíîé îðãàíèçàöèè
ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ìîçãà ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì óñëîâè-
åì è, â ïåðñïåêòèâå, ìîæåò ïðèâåñòè ê ñîçäàíèþ íîâîãî
ïîêîëåíèÿ ïñèõîòðîïíûõ ïðåïàðàòîâ, êîíòðîëèðóþùèõ
âðåìåííóþ äèíàìèêó ðàáîòû ìîçãà è ïñèõèêè.
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The utility of pharmaco-electroencephalography in psychiatry:
new perspectives

FINGELKURTS AN.A., PH.D. AND FINGELKURTS AL.A., PH.D. CO-HEADS OF RESEARCH

BM-SCIENCE — Brain & Mind Technologies Research Centre, P.O. Box 77, FI-02601 Espoo, Finland

Recent studies have shown that the majority of brain disorders and psychiatric problems are accompanied by disruption in the temporal
structure of brain activity, where this temporal structure could be either more irregular or more regular than normal. From this perspective, it
is possible to suggest that the future of psychopharmacology lies in its ability to design the psychotropic drugs able to restore normal temporal
structure and metastable organization of brain activity. Quantitative electroencephalography (QEEG) is one of the key complex technologies
utilized in psychopharmacology for this purpose. However, conventional approaches for EEG analysis used in clinical practice are not sui-
table for studying temporal structure of brain activity. We suggest that the advanced analysis of EEG micro-structure should be used in clini-
cal practice, to overcome this limitation, and more fully reveal dynamic and temporal characteristics of brain activity.
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Ñâîéñòâà ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé
ïðè ýêñïîçèöèè çàïàõîâ ýôèðíûõ ìàñåë

ëèìîíà è ëàâàíäû ó îáñëåäóåìûõ ñ ðàçëè÷íîé
ñóáúåêòèâíîé îöåíêîé ýòèõ çàïàõîâ

ÌÀÊÀÐ×ÓÊ Í.Å., ÊÐÀÂ×ÅÍÊÎ Â.È.

Êèåâñêèé íàöèîíàëüíûé óíèâåðñèòåò èìåíè Òàðàñà Øåâ÷åíêî, áèîëîãè÷åñêèé ôàêóëüòåò

Â ðàáîòå ïðîàíàëèçèðîâàíî âëèÿíèå ýôèðíûõ ìàñåë ëèìîíà è ëàâàíäû íà íåéðîäèíàìè÷åñêèå ôóíêöèè íåðâíîé ñèñòåìû è
ïîêàçàòåëè êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè â çàâèñèìîñòè îò ãåäîíè÷åñêîé îöåíêè çàïàõîâ îáñëåäóåìûìè. Ïîêàçàíî, ÷òî â öåëîì
ýôèðíîå ìàñëî ëèìîíà îêàçûâàåò âîçáóæäàþùåå âëèÿíèå íà ÖÍÑ, óâåëè÷èâàÿ ñêîðîñòíûå ïîêàçàòåëè äåÿòåëüíîñòè íåðâíîé
ñèñòåìû — ëàòåíòíûå ïåðèîäû ñåíñîìîòîðíûõ ðåàêöèé, ôóíêöèîíàëüíóþ ïîäâèæíîñòü íåðâíûõ ïðîöåññîâ, âðåìÿ "öåíòðàëü-
íîé çàäåðæêè". Â óñëîâèÿõ îäîðîñòèìóëÿöèè òàêæå âîçðàñòàëè ïîêàçàòåëè òî÷íîñòè êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè. Ýôèðíîå
ìàñëî ëàâàíäû íå îêàçûâàëî âûðàæåííîãî âëèÿíèÿ íà ïñèõîìîòîðíûå ôóíêöèè, òåì íå ìåíåå â óñëîâèÿõ îäîðàöèè ýòèì ìàñ-
ëîì íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè çàïîìèíàíèÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî õàðàêòåð ðåàêöèè íà äåéñòâèå çàïàõîâ îòëè÷àëñÿ ó
ëèö, êîòîðûå ïî-ðàçíîìó îöåíèâàëè ñòåïåíü ïðèÿòíîñòè çàïàõà. Âûÿâëåíî, ÷òî ñóáúåêòèâíàÿ îöåíêà ñòåïåíè ïðèÿòíîñòè
çàïàõà îòëè÷àëàñü â îáñëåäóåìûõ ñ ðàçíûìè èñõîäíûìè ïîêàçàòåëÿìè íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ôóíêöèé.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñóáúåêòèâíàÿ îöåíêà, ñâîéñòâà íåðâíîé ñèñòåìû, ïñèõîìîòîðíûå ôóíêöèè, êðàòêîâðåìåííàÿ ïàìÿòü,
ýôèðíûå ìàñëà

Ââåäåíèå

Âîçìîæíîñòü ïðèìåíåíèÿ çàïàõîâûõ ðàçäðàæèòåëåé
äëÿ öåëåíàïðàâëåííîãî âëèÿíèÿ íà õîä êîãíèòèâíûõ è
íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ñåãîäíÿ øèðîêî îáñóæäà-
åòñÿ â ëèòåðàòóðå. Ïðè ýòîì îäíè èññëåäîâàòåëè ñòàðàþò-
ñÿ âûÿâèòü ñîâåðøåííî îïðåäåëåííûå ñâîéñòâà êîíêðåò-
íûõ çàïàõîâûõ âåùåñòâ, ðàçäåëÿÿ èõ íà âîçáóæäàþùèå
èëè ðàññëàáëÿþùèå ñ ïîçèöèè èõ âëèÿíèÿ íà ÖÍÑ ÷åðåç
ñòðóêòóðû, êîòîðûå îïðåäåëÿþò óðîâåíü àêòèâàöèè ãî-
ëîâíîãî ìîçãà [1, 2]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, â öåëîì ðÿäå èñ-
ñëåäîâàíèé [3, 4] îáîñíîâûâàåòñÿ ïîëîæåíèå, ÷òî âëèÿ-
íèå çàïàõîâûõ âåùåñòâ îñóùåñòâëÿåòñÿ ÷åðåç èçìåíåíèå
ýìîöèîíàëüíîé îêðàñêè, íà ôîíå êîòîðîãî ïðîèñõîäèò
äåÿòåëüíîñòü. Ïðè ýòîì àâòîðû îïèðàþòñÿ íà èñêëþ÷èòå-
ëüíóþ ýìîöèîíàëüíóþ àññîöèèðîâàííîñòü çàïàõîâ è ñâÿ-
çè îáîíÿòåëüíîãî àíàëèçàòîðà ñ ýìîöèîãåííûìè ñèñòå-
ìàìè ìîçãà, à âîçìîæíûå èçìåíåíèÿ èññëåäóåìûõ ïðî-
öåññîâ ñâÿçûâàþò ñ ïñèõîëîãè÷åñêèì êîìïîíåíòîì, êî-
òîðûé ïðîÿâëÿåòñÿ â ñòåïåíè ñóáúåêòèâíîé ïðèÿòíîñòè
èññëåäóåìûõ àðîìàòîâ. Íàðÿäó ýòèì, ôàêòè÷åñêè íå èçó-
÷åííûì îñòàåòñÿ âîïðîñ, ñâÿçàí ëè õàðàêòåð ðåàêöèè íà
çàïàõ ñ èíäèâèäóàëüíûìè òèïîëîãè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè
÷åëîâåêà, èëè îí îïðåäåëÿåòñÿ èñêëþ÷èòåëüíî õèìè÷å-
ñêîé ïðèðîäîé îäîðàíòà. Öåëüþ äàííîãî èññëåäîâàíèÿ
áûëî ñðàâíèòü ïîêàçàòåëè, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþò ïñè-
õîìîòîðíûå ôóíêöèè è êðàòêîâðåìåííóþ ïàìÿòü â óñëî-
âèÿõ îäîðàöèè ýôèðíûìè ìàñëàìè ëèìîíà è ëàâàíäû,
êîòîðûå èçâåñòíûå ñâîèì ñîîòâåòñòâåííî âîçáóæäàþùèì
è ðàññëàáëÿþùèì äåéñòâèåì íà ÖÍÑ [5] ó ëèö ñ ðàçíîé
ãåäîíè÷åñêîé îöåíêîé ýòèõ àðîìàòîâ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Â èññëåäîâàíèè â êà÷åñòâå èñïûòóåìûõ ïðèíèìàëè
ó÷àñòèå 140 ñòóäåíòîâ Êèåâñêîãî íàöèîíàëüíîãî óíèâåð-
ñèòåòà èìåíè Òàðàñà Øåâ÷åíêî (Óêðàèíà) îáîèõ ïîëîâ â
âîçðàñòå 19—23 ëåò áåç ïðèçíàêîâ ðèíàëüíèõ ïàòîëîãèé.

Ó âñåõ îáñëåäóåìûõ ñ ïîìîùüþ êîìïüþòåðíîé ýêñï-
ðåññ-ìåòîäèêè, ðàçðàáîòàííîé íà êàôåäðå ôèçèîëîãèè
÷åëîâåêà è æèâîòíûõ óíèâåðñèòåòà [6], îïðåäåëÿëè ðÿä
ïîêàçàòåëåé íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ôóíêöèé: ëàòåíòíûé
ïåðèîä ïðîñòîé ñåíñîìîòîðíîé ðåàêöèè (ËÏÏÐ), ëàòåíò-
íûé ïåðèîä ðåàêöèè âûáîðà (ËÏÐÂ), ôóíêöèîíàëüíóþ
ïîäâèæíîñòü íåðâíûõ ïðîöåññîâ (ÔÏÍÏ), êîýôôèöèåíò
ñèëû íåðâíîé ñèñòåìû (ÊÑ), ðàáîòîñïîñîáíîñòü ãîëîâ-
íîãî ìîçãà (ÒÃÌ), óðîâåíü ôóíêöèîíàëüíûõ âîçìîæíî-
ñòåé (ÓÔÌ), òî÷íîñòü ðåàêöèè íà äâèæóùèéñÿ îáúåêò
(ÒÐÄÎ) è óðàâíîâåøåííîñòü íåðâíûõ ïðîöåññîâ. Ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü öåíòðàëüíîé çàäåðæêè (ÖÇ) ðàññ÷èòûâà-
ëè ïî ôîðìóëå: ÖÇ = ËÏÐÂ — ËÏÏÐ. Âî âòîðîé ÷àñòè òå-
ñòèðîâàíèÿ îïðåäåëÿëè ïîêàçàòåëè ðàçâèòèÿ êðàòêîâðå-
ìåííîé ïàìÿòè (ÊÂÏ) íà öèôðû, áóêâû è ãåîìåòðè÷å-
ñêèå ôèãóðû, ñþäà âõîäèëè êîìïëåêñíûé ïîêàçàòåëü
ïðîèçâîäèòåëüíîñòè (ìñ � êîëè÷åñòâî îøèáîê-1) è ïîêà-
çàòåëü òî÷íîñòè (% îøèáîê) ÊÂÏ. Ýêñïåðèìåíò ñîñòîÿë
èç òðåõ îáñëåäîâàíèé, êîòîðûå ïðîâîäèëè â îäíî è òî æå
âðåìÿ â ðàçíûå äíè. Íà ïåðâîì ýòàïå îáñëåäóåìûé ïðîõî-
äèë òåñòèðîâàíèå áåç äåéñòâèÿ êàêèõ-ëèáî âëèÿíèé. Âî
âðåìÿ âòîðîãî è òðåòüåãî îáñëåäîâàíèÿ ïðîõîæäåíèå
êîìïüþòåðíîãî òåñòèðîâàíèÿ ïðîèñõîäèëî íà ôîíå ýêñ-
ïîçèöèè çàïàõîâ ýôèðíûõ ìàñåë (ÝÌ) ëèìîíà è ëàâàíäû
ïî ìåòîäèêå [7]. Ïðè ýòîì èñòî÷íèê çàïàõà ðàçìåùàëè íà
ðàññòîÿíèè 5 ñì îò íîñà îáñëåäóåìîãî çà 5 ìèíóò äî íà÷à-
ëà òåñòèðîâàíèÿ. Â êîíöå òåñòèðîâàíèÿ ñ ïðèìåíåíèåì
çàïàõîâûõ ðàçäðàæèòåëåé îáñëåäóåìûå îöåíèâàëè êàæ-
äûé çàïàõ ïî ñòåïåíè åãî ïðèÿòíîñòè ïî 10-áàëëüíîé
øêàëå, ïðè ýòîì îöåíêà 5 áàëëîâ îçíà÷àëà íåéòðàëüíîå
îòíîøåíèå ê çàïàõó, 1—4 áàëëà — çàïàõ îöåíèâàëñÿ êàê
íåïðèÿòíûé, 6—10 — êàê ïðèÿòíûé. Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà
îáñëåäóåìûõ ïðîõîäèëà òåñòèðîâàíèå òðèæäû â ðàçíûå
äíè áåç îäîðàöèè ýôèðíûìè ìàñëàìè.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó äàííûõ ïðîâîäèëè ñ ïî-
ìîùüþ ìåòîäîâ íåïàðàìåòðè÷åñêîé ñòàòèñòèêè. Ñðàâ-
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íåíèå ïîêàçàòåëåé, ïîëó÷åííûõ íà ðàçíûõ ýòàïàõ ýêñïå-
ðèìåíòà, îñóùåñòâëÿëè ïî êðèòåðèþ Âèëêîêñîíà. Äëÿ
âûÿâëåíèÿ ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè èñïîëüçîâàëè äèñ-
ïåðñèîííûé àíàëèç ñ ïðèìåíåíèåì êðèòåðèÿ Êîëìîãî-
ðîâà—Ñìèðíîâà.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå

Ñ öåëüþ îòäåëèòü èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé ïñèõîôèçè-
îëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, âûçâàííûå íåïîñðåäñòâåííî çàïà-
õîâîé ñòèìóëÿöèåé îò òàêèõ, ÷òî ïðîèñõîäÿò âñëåäñòâèå
òðåíèðîâêè, ìû ñôîðìèðîâàëè êîíòðîëüíóþ ãðóïïó îá-
ñëåäóåìûõ (n=30), êîòîðûå ïðîõîäèëè òåñòèðîâàíèå
òðèæäû â ðàçíûå äíè áåç äåéñòâèÿ êàêèõ-ëèáî ñåíñîðíûõ
ñòèìóëîâ. Ïðîàíàëèçèðîâàâ ïîëó÷åííûå äàííûå, áûëî
âûÿâëåíî, ÷òî âñëåäñòâèå ïîâòîðíîãî òåñòèðîâàíèÿ íà-
áëþäàþòñÿ çíà÷èìûå èçìåíåíèÿ èññëåäóåìûõ ïîêàçàòå-
ëåé. Òàêèå èçìåíåíèÿ êàñàëèñü, ïðåæäå âñåãî, âðåìåííûõ
ïàðàìåòðîâ ñåíñîìîòîðíûõ ðåàêöèé è òî÷íîñòè ðåàêöèè
íà ïîäâèæíûé îáúåêò. Êàê âèäíî èç òàáë. 1, ïðè ïîâòîð-
íîì 2-ì è 3-ì òåñòèðîâàíèè ïðîèñõîäèëî óìåíüøåíèå
ËÏÏÐ è ËÏÐÂ ñðàâíèòåëüíî ñ ïåðâûì ýòàïîì òåñòèðîâà-
íèÿ (Ê1). Òàêæå ïðîãðåññèâíî óìåíüøàëñÿ ïîêàçàòåëü

ÒÐÄÎ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ðîñòå òî÷íîñòè ðåàêöèè îá-
ñëåäóåìûõ íà ïîäâèæíûé îáúåêò îò ïåðâîãî äî òðåòüåãî
ýòàïà. Òàêèå ðåçóëüòàòû ìîæíî îáúÿñíèòü âûðàáîòêîé
ìîòîðíîãî íàâûêà ïðè ïîâòîðíîì ïðîõîæäåíèè òåñòèðî-
âàíèÿ. Âìåñòå ñ òåì ìîæíî îòìåòèòü, ÷òî ïîêàçàòåëè, êî-
òîðûå õàðàêòåðèçóþò îáùèå çàêîíîìåðíîñòè ôóíêöèîíè-
ðîâàíèÿ íåðâíîé ñèñòåìû (ÔÐÑ, ÐÔÌ, ÔÏÍÏ, ÏÃÌ,
óðàâíîâåøåííîñòü) íå èçìåíÿëèñü íà ðàçíûõ ýòàïàõ êîíò-
ðîëüíîãî îáñëåäîâàíèÿ. Îòäåëüíî ñëåäóåò ñäåëàòü óäàðå-
íèå íà îòñóòñòâèè èçìåíåíèé ïîêàçàòåëÿ âðåìåíè öåíòðà-
ëüíîé çàäåðæêè, êîòîðûé íå ñìîòðÿ íà óìåíüøåíèå ËÏ
ÏÐ è ËÏÐÂ îñòàâàëñÿ ñòàáèëüíûì.

Ïðè àíàëèçå ïîêàçàòåëåé, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþò
ðàçâèòèå ÊÂÏ, ìû ðàññìàòðèâàëè îòíîñèòåëüíûå äàí-
íûå, ò.å. îòíîøåíèå ïîêàçàòåëÿ ïîëó÷åííîãî íà îäíîì
ýòàïå ê àíàëîãè÷íîìó ïîêàçàòåëþ âî âòîðîì èëè òðåòüåì
ýòàïå. Òàêîé ïîäõîä áûë îáóñëîâëåí áîëüøîé èíäèâèäó-
àëüíîé âàðèàòèâíîñòüþ ýòèõ ïàðàìåòðîâ. Êàê âèäíî èç
òàáë. 2, ïðè ïðîõîæäåíèè òåñòà íà ðàçâèòèå êðàòêîâðå-
ìåííîé ïàìÿòè, çíà÷èìî âîçðàñòàëè êîìïëåêñíûå ïîêà-
çàòåëè ÊÂÏ, êîòîðûå âêëþ÷àþò êàê ñêîðîñòü îòâåòà, òàê
è åå ïðàâèëüíîñòü. Ïîñêîëüêó ïðîöåíò äîïóùåííûõ
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Ïîêàçàòåëè ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé íà ðàçíûõ ýòàïàõ îïûòà â êîíòðîëüíîé ãðóïïå
(Ñðåäíåå, 95% äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë, ìåäèàíà), n=30

Ïîêàçàòåëü

Ýòàïû èññëåäîâàíèÿ

Ê1 Ê2 Ê3

253,4 238,1 228,2

Ëàòåíòíûé ïåðèîä ïðîñòîé ðåàêöèè, ìñ (236,06—270,78) (225,06—251,25) (217,86—238,60)

255 ** 234 ## 219 $$$

412,3 391,6 385,1

Ëàòåíòíûé ïåðèîä ðåàêöèè âûáîðà, ìñ (397,59—426,95) (378,85—404,31) (372,55—397,73)

416 *** 395 378 $$$

1,1 1,05 0,97

Êîýôôèöèåíò ñèëû (1,01—1,19) (0,99—1,10) (0,92—1,02)

1,04 1,05 0,98 $$

3,86 3,98 4,20

Óðîâåíü ôóíêöèîíàëüíûõ âîçìîæíîñòåé, ñ-2 (3,41—4,31) (3,67—4,3) (3,89—4,52)

3,63 3,57 4,59

158,4 153,4 156,9

Âðåìÿ "öåíòðàëüíîé çàäåðæêè", ìñ (142,76—174,11) (138,30—168,54) (143,51—170,31)

166 158 158

570,7 553,6 525,4

Ôóíêöèîíàëüíàÿ ïîäâèæíîñòü íåðâíûõ ïðîöåññîâ, ìñ (483,70—657,76) (500,00—607,20) (481,07—569,69)

525 520 508

9,03 7,81 6,95

Ðàáîòîñïîñîáíîñòü ãîëîâíîãî ìîçãà, % îøèáîê (7,12—10,93) (6,05—9,56) (5,38—8,52)

9,3 6,8 7

18,8 12,73 13,9

Òî÷íîñòü ðåàêöèè íà ïîäâèæíûé îáúåêò, ïèêñåëû (14,76—22,84) (8,50—16,97) (9,98—17,81)

17 ** 11 11 $

2,39 3,02 3,12

Óðàâíîâåøåííîñòü, (êîë-âî îïåðåæàþùèõ ðåàêöèé / êîë-âî çàïàçäûâàþùèõ) (1,46—3,33) (0,55—5,48) (1,90—4,34)

1,5 1,06 1,29

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05; ** p<0,025; *** ð<0,001 — Ê1 îòíîñèòåëüíî ýòàïà Ê2; # p<0,05; ## p<0,025; ### ð<0,001; — Ê2

îòíîñèòåëüíî ýòàïà Ê3; $ p<0,05; $$ — p<0,025; $$$ ð<0,001 — Ê3 îòíîñèòåëüíî ýòàïà Ê1



îøèáîê äîñòîâåðíî íå èçìåíÿëñÿ íà ðàçíûõ ýòàïàõ îïû-
òà, ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî áëàãîäàðÿ òðåíèðîâêå óâå-
ëè÷èâàåòñÿ èìåííî ñêîðîñòü îòâåòà, íî íå åå òî÷íîñòü.
Êðîìå òîãî, ìû ïîëó÷èëè çíà÷èìîå óâåëè÷åíèå êîëè÷å-
ñòâà îøèáîê â òåñòå ñ öèôðàìè âî âòîðîì òåñòèðîâàíèè
ñðàâíèòåëüíî ñ ïåðâûì, ò.å. â äàííîì ñëó÷àå òî÷íîñòü
îòâåòîâ äàæå óìåíüøàëàñü.

Ðåçóëüòàòû ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äàííûõ, ïîëó-
÷åííûõ íà ôîíå îäîðàöèè ÝÌ ëèìîíà è ëàâàíäû, îêàçà-
ëèñü íåñêîëüêî äðóãèìè ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé
ãðóïïîé. Òàê, êàê âèäíî èç òàáë. 1, êðîìå èçìåíåíèé ËÏ
ïðîñòîé è ñëîæíîé ñåíñîìîòîðíûõ ðåàêöèé è ÒÐÄÎ, êî-
òîðûå áûëè àíàëîãè÷íûìè òàêèì â êîíòðîëå, ìû íàáëþ-
äàëè, ïðåæäå âñåãî, ïîâûøåíèå ïîêàçàòåëåé ÔÏÍÏ è
çíà÷èìîå óìåíüøåíèå âðåìåíè "öåíòðàëüíîé çàäåðæêè"
íà ôîíå çàïàõîâîé ñòèìóëÿöèè ÝÌ ëèìîíà. Óêàçàííûå
èçìåíåíèÿ ýòèõ ïîêàçàòåëåé îòîáðàæàþò ðîñò ñêîðîñòè
îáðàáîòêè èíôîðìàöèè â ñòðóêòóðàõ ÖÍÑ. Âìåñòå ñ òåì,
âî âðåìÿ ýêñïîçèöèè ÝÌ ëèìîíà óìåíüøàëñÿ ÊÑ íåð-
âíîé ñèñòåìû, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá óâåëè÷åíèè óðîâíÿ
àêòèâàöèè ãîëîâíîãî ìîçãà, ïîñêîëüêó èçâåñòíî [8], ÷òî
íèçêèå çíà÷åíèÿ ÊÑ ïðèñóùè ëþäÿì ñ âûñîêèì èíäèâè-
äóàëüíûì óðîâíåì àêòèâàöèè è âûñîêîé àáñîëþòíîé ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòüþ. Ïîýòîìó óìåíüøåíèå ÊÑ â óñëîâèÿõ
îäîðàöèè ÝÌ ëèìîíó ñðàâíèòåëüíî ñ èñõîäíûì óðîâíåì
ìîæåò îòîáðàæàòü óâåëè÷åíèå âîçáóäèìîñòè íåðâíûõ
öåíòðîâ. Â ïîëüçó ýòîãî ïðåäïîëîæåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóåò
òàêæå ðîñò ïîêàçàòåëÿ óðàâíîâåøåííîñòè íåðâíûõ ïðî-
öåññîâ, êîòîðàÿ ïðîèñõîäèò âñëåäñòâèå óâåëè÷åíèÿ êîëè-
÷åñòâà îïåðåæàþùèõ ðåàêöèé â òåñòå íà ñëåæåíèå çà äâè-
æóùèìñÿ îáúåêòîì.

Ýêñïîçèöèÿ çàïàõà ÝÌ ëàâàíäû ïî÷òè íå âëèÿëà íà
èññëåäóåìûå ïîêàçàòåëè íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ôóíêöèé
(òàáë. 3). Â òàêèõ óñëîâèÿõ îòìå÷àëîñü ëèøü äîñòîâåðíîå
óìåíüøåíèå ËÏÐÂ, àíàëîãè÷íîå òàêîìó, ÷òî ìû íàáëþ-
äàëè â êîíòðîëüíîé ãðóïïå, è íåçíà÷èòåëüíûé ðîñò
ÐÔÌ, êîòîðûé â íåêîòîðîé ìåðå îòîáðàæàåò ïîâûøåíèå
óðîâíÿ îðãàíèçàöèè ôóíêöèîíàëüíîé ñèñòåìû ïðè äåé-
ñòâèè çàïàõà ëàâàíäû [9]. Èçìåíåíèÿ äðóãèõ íåéðîäèíà-
ìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé â óñëîâèÿõ îäîðàöèè ýòîãî àðîìàòà
áûëè íå çíà÷èìûìè. Èç ëèòåðàòóðû èçâåñòíî, ÷òî ÝÌ ëà-

âàíäû õàðàêòåðèçóåòñÿ ñåäàòèâíûì âëèÿíèåì íà ÖÍÑ,
ýòî ìàñëî ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ÷àùå âñåãî óïîòðåáëÿåìûõ
êîìïîíåíòîâ óñïîêîèòåëüíûõ àðîìàòè÷åñêèõ ñìåñåé, èñ-
ïîëüçóåòñÿ äëÿ ëå÷åíèÿ áåññîííèöû [2, 5]. Ëîãè÷íî áûëî
îæèäàòü óâåëè÷åíèå ËÏ ÑÌÐ è óìåíüøåíèå ïîêàçàòåëåé,
êîòîðûå õàðàêòåðèçóþò ñêîðîñòü îáðàáîòêè èíôîðìàöèè
íåðâíîé ñèñòåìîé, òåì íå ìåíåå íàì íå óäàëîñü ïðîäå-
ìîíñòðèðîâàòü òàêîãî ýôôåêòà. Âîçìîæíî, îòñóòñòâèå
çíà÷èìûõ èçìåíåíèé íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé
ìîæíî îáúÿñíèòü íåïîñðåäñòâåííûì àêòèâèðóþùèì
âëèÿíèåì ñàìîãî çàäàíèÿ, êîòîðîå òðåáóåò ìîáèëèçàöèè
âíèìàíèÿ îò îáñëåäóåìûõ, ÷òî íà íåêîòîðîå âðåìÿ íåé-
òðàëèçóåò óñïîêîèòåëüíîå äåéñòâèå çàïàõà.

Òåì áîëåå ÷òî òåñòû íà îïðåäåëåíèå ýòèõ ïàðàìåòðîâ
ñîñòàâëÿþò ïåðâóþ ÷àñòü êîìïëåêñíîãî òåñòèðîâàíèÿ,
êîãäà âðåìÿ äåéñòâèÿ çàïàõà åùå íåçíà÷èòåëüíî. Â ïîëüçó
ïîñëåäíåãî ïðåäïîëîæåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò ðåçóëüòàòû
òåñòîâ íà ðàçâèòèå ÊÂÏ (ñì. äàëåå), êîòîðûå ñîñòàâëÿëè
ïîñëåäíþþ ÷àñòü òåñòèðîâàíèÿ, êîãäà ñàìè îáñëåäóåìûå
â ñàìîîò÷åòàõ îòìå÷àëè ðàçâèòèå óñòàëîñòè è ñîíëèâîñòü
ïðè îäîðàöèè çàïàõà ëàâàíäû.

Àíàëèç ïîêàçàòåëåé, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþò ðàçâèòèå
ÊÂÏ íà ôîíå îäîðàöèè ÝÌ ëàâàíäû îáíàðóæèë ðåçóëüòà-
òû, êîòîðûå ñóùåñòâåííî îòëè÷àëèñü îò òàêîâûõ â êîíò-
ðîëüíîé ãðóïïå (òàáë. 4). Òàê, â óñëîâèÿõ çàïàõîâîé ñòè-
ìóëÿöèè, êàê è â êîíòðîëå, ïðîèñõîäèë ðîñò êîìïëåêñíî-
ãî ïîêàçàòåëÿ ÊÂÏ, ÷òî ó÷èòûâàåò ñêîðîñòü îòâåòà è åãî
âåðíîñòü. Ïðàâäà, íà ôîíå äåéñòâèÿ ÝÌ ëèìîíà òàêîé åãî
ðîñò áûë âäâîå áîëüøèì, ÷åì ïðè ýêñïîçèöèè ÝÌ ëàâàí-
äû. À âîò ïîêàçàòåëü òî÷íîñòè ÊÂÏ (êîëè÷åñòâî îøèáîê)
ïðåòåðïåâàë ñóùåñòâåííûå èçìåíåíèÿ â óñëîâèÿõ îäîðà-
öèè èññëåäóåìûìè ìàñëàìè. Êàê âèäíî èç òàáë. 4, ïðè
äåéñòâèè ÝÌ ëèìîíà êîëè÷åñòâî îøèáîê çíà÷èìî íå èç-
ìåíÿëîñü, õîòÿ åñëè ïðèíÿòü âî âíèìàíèå çíà÷åíèÿ ìåäè-
àí, òî ìîæíî ãîâîðèòü î òåíäåíöèè ê óìåíüøåíèþ êîëè-
÷åñòâà îøèáîê íà ðàçíûå âèäû ñòèìóëîâ. À âîò òåñòèðî-
âàíèå íà ôîíå çàïàõà ëàâàíäû, íàïðîòèâ, ïðîÿâèëî òåí-
äåíöèþ ê óõóäøåíèþ ðåçóëüòàòîâ ñðàâíèòåëüíî ñ ïðåäû-
äóùèìè, ýòî îñîáåííî çàìåòíî ïî äèíàìèêå èçìåíåíèé
ïîêàçàòåëÿ òî÷íîñòè ÊÂÏ íà ôèãóðû, ãäå êîëè÷åñòâî
îøèáîê çíà÷èìî (ð<0,025) óâåëè÷èâàëîñü íà 11%.
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Òàáëèöà 2

Îòíîñèòåëüíûå èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé ðàçâèòèÿ êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè íà ðàçíûõ ýòàïàõ òåñòèðîâàíèÿ
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå (Ñðåäíåå, ìåäèàíà, ð), n=30

Ïîêàçàòåëü Ýòàïû èññëåäîâàíèÿ

Ê2/Ê1 Ê3/Ê1 Ê3/Ê2

Êîìïëåêñíûé ïîêàçàòåëü ïðîäóêòèâíî-

ñòè êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè

Áóêâû 1,57*** 1,68*** 1,14

1,28 1,54 0,87

Öèôðû 1,11 1,35** 1,35**

0,89 1,11 1,33

Ôèãóðû 1,17 1,25** 1,13*

1,18 1,28 1,07

Òî÷íîñòü êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè Áóêâû 0,94 1,01 1,17

0,87 0,80 1,14

Öèôðû 1,23** 1,06 0,93

1,15 1,00 0,86

Ôèãóðû 1,12 1,18 1,52

1,10 1,00 1,00

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05; ** p<0,025; *** ð<0,001 — çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò èñõîäíîãî óðîâíÿ ïîêàçàòåëÿ



Ñâÿçü ïîêàçàòåëåé ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé
ñ ñóáúåêòèâíîé îöåíêîé çàïàõà

Îäíèì èç ïàðàìåòðîâ, êîòîðûå îïðåäåëåííûì îáðà-
çîì õàðàêòåðèçîâàë ñóáúåêòèâíîå îòíîøåíèå îáñëåäóå-
ìûõ ê ïðèìåíåííûì íàìè çàïàõîâûì ñòèìóëàì, áûëà
îöåíêà çàïàõà çà 10-áàëëüíîé øêàëîé ïî êðèòåðèþ
"ïðèÿòíûé — íåïðèÿòíûé". Ïðè ýòîì îöåíêà â "5" áàë-
ëîâ íàìè ïðèíèìàëàñü çà íåéòðàëüíîå îòíîøåíèå ê çà-
ïàõó, íèæå 5 áàëëîâ — îòðèöàòåëüíîå, âûøå — ïîëîæè-
òåëüíîå âîñïðèÿòèå äàííîãî àðîìàòà. Ñëåäóåò îòìåòèòü,
÷òî â öåëîì çàïàõ ÝÌ ëèìîíà âîñïðèíèìàëñÿ îáñëåäóå-

ìûìè (ðèñ. 1) êàê áîëåå ïðèÿòíûé (6,92±0,57) ñðàâíè-
òåëüíî ñ çàïàõîì ÝÌ ëàâàíäû (5,59±0,49). Âîçìîæíûì
îáúÿñíåíèåì òàêèõ ðàçëè÷èé â îöåíêå ýòèõ äâóõ çàïàõîâ
ìîæåò áûòü ëó÷øàÿ àññîöèèðîâàííîñòü çàïàõà ëèìîíà ñ
ñîáûòèÿìè ñ ïîëîæèòåëüíîé ýìîöèîíàëüíîé îêðàñêîé.
Â íàøåì èññëåäîâàíèè 73% îïðîøåííûõ îáñëåäóåìûõ
ïðàâèëüíî èäåíòèôèöèðîâàëè çàïàõ ëèìîíà, òîãäà êàê
çàïàõ ÝÌ ëàâàíäû óçíàëè ëèøü 32% îáñëåäóåìûõ. Èç-
âåñòíî, ÷òî ãåäîíè÷åñêàÿ îöåíêà çàïàõîâ â îñíîâíîì
îáóñëîâëåíà ïðåäûäóùèì îïûòîì ÷åëîâåêà, à ïîñêîëü-
êó âîñïðèÿòèå çàïàõîâ õàðàêòåðèçóþòñÿ íàèáîëüøåé
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Îòíîñèòåëüíûå èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé
âî âðåìÿ îäîðàöèè ýôèðíûìè ìàñëàìè ëèìîíà è ëàâàíäû (Ì±m, ìåäèàíà), îòí. åä.

Ïîêàçàòåëü Ýòàïû èññëåäîâàíèÿ

Ëèìîí / êîíòðîëü (n=102) Ëàâàíäà / êîíòðîëü (n=70)

Ëàòåíòíûé ïåðèîä ïðîñòîé ðåàêöèè 0,97±0,01 ** 0,98±0,02 #

0,97 0,99

Êîýôôèöèåíò ñèëû 0,94±0,03 *** 1,02±0,05

0,91 0,99

Óðîâåíü ôóíêöèîíàëüíûõ âîçìîæíîñòåé 1,09±0,08 * 1,12±0,10 *

1,01 1,01

Ëàòåíòíûé ïåðèîä ðåàêöèè âûáîðà 0,92±0,02 *** 0,96±0,02 ***

0,93 0,97

Âðåìÿ "öåíòðàëüíîé çàäåðæêè" 0,87±0,06 1,02±0,09

0,84 *** 1,00

Ôóíêöèîíàëüíàÿ ïîäâèæíîñòü íåðâíûõ ïðîöåññîâ 0,91±0,07 ** 1,00±0,08

0,83 0,91

Ðàáîòîñïîñîáíîñòü ãîëîâíîãî ìîçãà 1,02±0,15 1,15±0,21

0,83 0,88

Òî÷íîñòü ðåàêöèè íà äâèæóùèéñÿ îáúåêò 0,86±0,14 # 1,30±0,35

0,67 1,00

Óðàâíîâåøåííîñòü 1,94±0,53 *** 1,82±0,09 #

1,00 1,00

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05; ** p<0,025; *** ð<0,001; # ð<0,08 — çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò èñõîäíîãî óðîâíÿ ïîêàçàòåëÿ

Òàáëèöà 4

Îòíîñèòåëüíûå èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé ðàçâèòèÿ êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè âî âðåìÿ îäîðàöèè
ýôèðíûìè ìàñëàìè ëèìîíà è ëàâàíäû (Ì±m, ìåäèàíà), îòí. åä.

Ïîêàçàòåëü Ýòàïû èññëåäîâàíèÿ

Ëèìîí / êîíòðîëü (n=102) Ëàâàíäà / êîíòðîëü (n=70)

Êîìïëåêñíûé ïîêàçàòåëü ïðîèçâîäèòåëüíîñòè

êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè

Áóêâû 1,62±0,17 1,33±0,17

1,39 *** 1,16 ***

Öèôðû 1,29±0,12 1,18±0,17

1,12 *** 1,06 *

Ôèãóðû 1,21±0,08 1,01±0,06

1,12 *** 1,01

Òî÷íîñòü êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè Áóêâû 0,94±0,14 1,12±0,20

0,74 0,87

Öèôðû 1,01±0,12 1,20±0,21

0,89 1,00 #

Ôèãóðû 0,95±0,06 1,11±0,7

0,89 # 1,07 **

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05; ** p<0,025; *** ð<0,001; # ð<0,07 — îäîðàöèÿ ïî îòíîøåíèþ ê êîíòðîëþ



ýìîöèîíàëüíîé îêðàñêîé ñðàâíèòåëüíî ñ äðóãèìè ñåí-
ñîðíûìè ñòèìóëàìè [10], òî åñòåñòâåííî, ÷òî õîðîøî
çíàêîìûé çàïàõ ëèìîíà âûçûâàåò ðÿä ïðèÿòíûõ àññî-
öèàöèé, òîãäà êàê íåçíàêîìûé áîëüøèíñòâó îáñëåäóå-
ìûì çàïàõ ÝÌ ëàâàíäû âûçâàë ìåíüøå ïðèÿòíûõ àññî-
öèàöèé, ÷òî è ïðèâåëî ê áîëåå íèçêîé ñóáúåêòèâíîé
îöåíêå.

Ìû ðàçäåëèëè îáùóþ ãðóïïó îáñëåäóåìûõ íà òåõ,
êîìó çàïàõ ëèìîíà ñêîðåå íå íðàâèëñÿ — ò.å. ëèöà, êî-
òîðûå âûñòàâèëè åìó îöåíêó ìåíåå 5 áàëëîâ — â ýòó
ãðóïïó "ëèìîí -" âîøëî ÷åòâåðòü îáùåé ãðóïïû —
26 ëèö, è òåõ, êòî îöåíèë ýòîò çàïàõ êàê ïðèÿòíûé
(ãðóïïà "ëèìîí +"), è ïîñòàâèë áîëåå 5 áàëëîâ — òàêèõ
îáñëåäóåìûõ áûëî çíà÷èòåëüíî áîëüøå (n=76). Îêàçà-
ëîñü, ÷òî ìåæäó ýòèìè äâóìÿ ãðóïïàìè áûëè çíà÷èìûå
îòëè÷èÿ ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè-
÷åñêèõ ôóíêöèé â êîíòðîëå, êîòîðûå êàñàëèñü, ïðåæäå
âñåãî, òåõ, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþò ñêîðîñòíûå ïàðàìåò-
ðû äåÿòåëüíîñòè ÖÍÑ. Êàê âèäíî èç òàáë. 5, ó ïðåäñòà-
âèòåëåé ïîäãðóïïû "ëèìîí -" â êîíòðîëå áûëè çíà÷èìî
ìåíåå êîðîòêèå ËÏ ïðîñòîé ÑÌÐ è ÐÂ, è áîëåå âûñî-
êàÿ ÔÏÍÏ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé "ëèìîí +". Ó÷èòû-

âàÿ òàêîå îòëè÷èå èñõîäíûõ íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ïîêà-
çàòåëåé, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ëþäè, êîòîðûì ïðè-
ñóùè èõ âûñîêèå çíà÷åíèÿ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î âûñî-
êîé âîçáóæäàåìîñòè ÖÍÑ, ïîäñîçíàòåëüíî èçáåãàþò
÷ðåçìåðíîãî âîçáóæäåíèÿ, è ýòî îáíàðóæèâàåòñÿ â èõ
îòðèöàòåëüíîì îòíîøåíèè ê çàïàõó ëèìîíó, êîòîðûé
îòíîñÿò ê âîçáóæäàþùèì àðîìàòàì.

Îòíîñèòåëüíî ïîêàçàòåëåé ïðîèçâîäèòåëüíîñòè è
òî÷íîñòè ÊÂÏ, òî êàêèõ-ëèáî äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé ó
îáñëåäóåìûõ äàííûõ ãðóïï íàìè âûÿâëåíî íå áûëî.
Èíòåðåñíî, ÷òî ïðè ñðàâíåíèè èññëåäóåìûõ àáñîëþò-
íûõ ïîêàçàòåëåé â óñëîâèÿõ îäîðàöèè ÝÌ ëèìîíà îòëè-
÷èÿ ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè, èìåþùèåñÿ â èñõîäíûõ óñëî-
âèÿõ íèâåëèðîâàëèñü. Åäèíñòâåííûé ïîêàçàòåëü, êîòî-
ðûé çíà÷èìî (p<0,025) îòëè÷àëñÿ â ýòèõ óñëîâèÿõ, áûë
âðåìÿ öåíòðàëüíîé çàäåðæêè, êîòîðûé ðàâíÿëñÿ
128,9±34,65 ìñ è 152,86±55,91 ìñ â ãðóïïàõ "ëèìîí -" è
ëèìîí ±" ñîîòâåòñòâåííî.

Ïðè ñðàâíåíèè äèíàìèêè èçìåíåíèé ïîêàçàòåëåé
ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé ìû âûÿâèëè,
÷òî â ãðóïïå "ëèìîí -" â óñëîâèÿõ îäîðàöèè ñíèæàëàñü
ÔÏÍÏ íà 8%, òîãäà êàê â ãðóïïå "ëèìîí +" ýòîò ïîêàçà-
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ÍÅÉÐÎÍÀÓÊÈ

Ðèñ. 1. Ñóáúåêòèâíàÿ îöåíêà çàïàõîâ ëèìîíà è ëàâàíäû îáñëåäóå-

ìûìè ïî ñòåïåíè èõ ïðèÿòíîñòè: ** ð<0,001 ëèìîí îòíîñèòåëüíî

ëàâàíäû

Òàáëèöà 5

Ïîêàçàòåëè ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé â êîíòðîëå ó ëèö
ñ ðàçíîé ãåäîíè÷åñêîé îöåíêîé çàïàõà ÝÌ ëèìîíà (Ì±�, ìåäèàíà)

Ïîêàçàòåëü Ïîäãðóïïû îáñëåäóåìûõ

"ëèìîí -" (n=26) "ëèìîí +" (n=76)

Ëàòåíòíûé ïåðèîä ïðîñòîé ðåàêöèè, ìñ 235,34±35,41

226,04**

252,52±33,8

244,70

Êîýôôèöèåíò ñèëû 1,05±0,23

0,99

1,11±0,17

1,07

Óðîâåíü ôóíêöèîíàëüíûõ âîçìîæíîñòåé, ñ-2 4,19±1,06

4,73

4,18±1,02

4,81

Ëàòåíòíûé ïåðèîä ðåàêöèè âûáîðà, ìñ 395,25±64,59

374,65**

436,67±56,6

429,55

Âðåìÿ "öåíòðàëüíîé çàäåðæêè", ìñ 159,91±43,66

150,19

184,15±50,92

179,30

Ôóíêöèîíàëüíàÿ ïîäâèæíîñòü íåðâíûõ ïðîöåññîâ, ìñ 426,75±117,5

410 **

629,75±285,33

548

Ðàáîòîñïîñîáíîñòü ãîëîâíîãî ìîçãà, % îøèáîê 10,22±6,6

8,50

10,45±5,7

9,25

Ïðèìå÷àíèå. * p<0,05; ** p<0,025 ãðóïïà "ëèìîí -" îòíîñèòåëüíî ãðóïïû "ëèìîí +"

Ðèñ. 2. Îòíîñèòåëüíûå èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëÿ ÔÏÍÏ â ïîäãðóïïàõ ñ

ðàçíîé îöåíêîé ïðèÿòíîñòè çàïàõà ëèìîíà âî âðåìÿ ýêñïîçèöèè ÝÌ

ëèìîíà: ** ð<0,025 ãðóïïà "ëèìîí-" îòíîñèòåëüíî ãðóïïû "ëèìîí+"



òåëü, íàîáîðîò, âîçðàñòàë íà 14% (ðèñ. 2.). Â äàííîì ñëó-
÷àå ìû ñíîâà âèäèì ïðèìåð ãàðìîíèçèðóþùåãî äåéñòâèÿ
çàïàõà ÝÌ ëèìîíà — ó ëèö ïåðâîé ãðóïïû èñõîäíûå çíà-
÷åíèÿ ÔÏÍÏ áûëè âûñîêèå, è âî âðåìÿ ýêñïîçèöèè çà-
ïàõà îíè óìåíüøèëèñü, à ó îáñëåäóåìûõ âòîðîé ãðóïïû
("ëèìîí +"), èñõîäíûå çíà÷åíèÿ ÔÏÍÏ áûëè íèçêèìè,
íî âîçðàñòàëè â óñëîâèÿõ îäîðàöèè. Ìåæäó îñòàëüíûìè
ïîêàçàòåëÿìè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ýòèìè ãðóïïà-
ìè â óñëîâèÿõ îäîðàöèè îáíàðóæåíî íå áûëî.

Îáùóþ ãðóïïó îáñëåäóåìûõ, êîòîðûå ïðèíèìàëè
ó÷àñòèå â îïûòå ñ çàïàõîì ÝÌ ëàâàíäû (n=70) ìû ðàçäå-
ëèëè ïî òîìó æå ïðèíöèïó. Â ðåçóëüòàòå ÷åãî îáðàçîâà-
ëîñü äâå ãðóïïû — "ëàâàíäà -" (n=36) è "ëàâàíäà
+"(n=34). Êàê ìîæíî âèäåòü, êîëè÷åñòâåííîå ñîîòíîøå-
íèå ìåæäó íèìè ñóùåñòâåííî îòëè÷àëîñü îò òàêîãî â
ïîäãðóïïàõ ëèìîíà — ïðèáëèçèòåëüíî ïîëîâèíà îáñëå-
äóåìûõ îöåíèëà çàïàõ ÝÌ ëàâàíäû íèæå îòìåòêè "5", ò.å.
ïðèçíàëà åãî ñêîðåå íåïðèÿòíûì.

Õàðàêòåðíî, ÷òî ïðè ñðàâíåíèè èñõîäíûõ ïîêàçàòåëåé
ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, ìåæäó ýòèìè
äâóìÿ ãðóïïàìè îêàçàëîñü çíà÷èòåëüíî ìåíüøå îòëè÷èé,
÷åì ìåæäó ãðóïïàìè ñ ðàçíîé îöåíêîé çàïàõà ëèìîíà.
Ôàêòè÷åñêè, çíà÷èìûå îòëè÷èÿ áûëè íàéäåíû òîëüêî äëÿ
èñõîäíîãî ËÏ ÐÂ. Òåì íå ìåíåå èíòåðåñíûì, ïî íàøåìó
ìíåíèþ, îêàçàëñÿ òîò ôàêò, ÷òî èñõîäíûå çíà÷åíèÿ ËÏ
ÐÂ â ïîäãðóïïàõ áûëè ïðÿìî ïðîòèâîïîëîæíûìè òàêèì â
ïîäãðóïïàõ ñ ðàçíîé îöåíêîé çàïàõà ÝÌ ëèìîíà (ðèñ. 3).
Ëèöà, êîòîðûå îöåíèëè çàïàõ ëàâàíäû êàê íåïðèÿòíûé,
èìåëè çíà÷èìî (ð<0,05) áîëüøèå ËÏ ÐÂ, ÷åì ïðåäñòàâè-
òåëè ãðóïïû, êîòîðûå îöåíèëè ýòîò çàïàõ êàê ïðèÿòíûé,
òîãäà êàê â ïîäãðóïïàõ ñ ðàçíîé îöåíêîé çàïàõà ëèìîíà
ìû âèäèì ïðîòèâîïîëîæíóþ êàðòèíó. Ïî äèíàìèêå èç-
ìåíåíèé èññëåäóåìûõ íàìè ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ïîêà-
çàòåëåé ïðåäñòàâèòåëè ãðóïï ñ ðàçíîé îöåíêîé çàïàõà ÝÌ
ëàâàíäû íå ðàçëè÷àëèñü.

Ïîëó÷åííûå äàííûå äîâîëüíî óáåäèòåëüíî ñâèäåòå-
ëüñòâóþò â ïîëüçó òîãî, ÷òî ñóáúåêòèâíàÿ îöåíêà çàïàõà
÷åëîâåêîì ìîæåò çàâèñåòü îò ëè÷íîñòíî-òèïîëîãè÷å-
ñêèõ ñâîéñòâ, â ÷àñòíîñòè íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ñâîéñòâ
íåðâíîé ñèñòåìû. Îòìåòèì, ÷òî íàìè íå áûëî âûÿâëåíî
ñâÿçè ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþò ïðî-
öåññû ÊÂÏ è ãåäîíè÷åñêîé îöåíêîé çàïàõîâ. Â èññëå-
äîâàíèè Çèìû È.Ã. ñ ñîàâòîðàìè [11] ïîêàçàíî, ÷òî âû-
áîð èëè îòâåðæåíèå çàïàõîâ ÷åëîâåêîì ñâÿçàí ñ ëè÷íî-
ñòíûìè îñîáåííîñòÿìè èññëåäóåìûõ, òàêèìè êàê ýêñò-
ðàâåðñèÿ, ðåàêòèâíàÿ òðåâîæíîñòü, àãðåññèâíîñòü, ðè-
ãèäíîñòü è ò.ï. Òàê, âûáîð îïðåäåëåííîãî àðîìàòà, êàê
ñóáúåêòèâíî ïðèÿòíîãî, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, îáó-

ñëîâëèâàåòñÿ ïîòðåáíîñòüþ ãàðìîíèçàöèè ñîñòîÿíèÿ, à
îòâåðæåíèå — ïîòðåáíîñòüþ åãî ñîõðàíåíèÿ. Ñ òàêèõ
ïîçèöèé ìîæíî èíòåðïðåòèðîâàòü è íàøè ðåçóëüòàòû:
ëèöàì, êîòîðûå îöåíèâàëè çàïàõ ëèìîíà êàê ïðèÿòíûé,
ïðèñóùè çàìåäëåííûé õîä íåðâíûõ ïðîöåññîâ (ËÏÏÐ,
ËÏÐÂ, ÔÏÍÏ). Ïîýòîìó, ó÷èòûâàÿ âîçáóæäàþùåå âëè-
ÿíèå ýòîãî îäîðàíòà íà ÖÍÑ, ìîæíî ãîâîðèòü î åãî ãàð-
ìîíèçèðóþùåì âîçäåéñòâèè, è íàîáîðîò, ëþäè ñ âûñî-
êèìè ïîêàçàòåëÿìè ïñèõîìîòîðíûõ ôóíêöèé îòâåðãàëè
ýòîò çàïàõ, òàêèì îáðàçîì èçáåãàÿ äîïîëíèòåëüíîé àê-
òèâàöèè.

Àíàëîãè÷íî ìîæíî ïðîêîììåíòèðîâàòü ðàçíîñòü â
ñóáúåêòèâíîé îöåíêå çàïàõà ëàâàíäû — îöåíèâàëè ýòîò
çàïàõ êàê ïðèÿòíûé ëèöà, äëÿ êîòîðûõ õàðàêòåðíàÿ âû-
ñîêàÿ ðåàêòèâíîñòü ÖÍÑ, ñîîòâåòñòâåííî äëÿ íèõ òîð-
ìîçíîå âëèÿíèå ÝÌ ëàâàíäû íà ÖÍÑ åñòü îïòèìàëü-
íûì. Òîãäà êàê ëþäè èç ïðîäîëæèòåëüíûìè ËÏ íàõîäè-
ëè äàííûé çàïàõ ìåíåå ïðèÿòíûì, ÷òî ìîæíî èíòåðïðå-
òèðîâàòü êàê èçáåãàíèå äîïîëíèòåëüíîãî òîðìîæåíèÿ
ïðè äåéñòâèè ÝÌ ëàâàíäû. Ñîãëàñíî Ilmberger ñ êîëëå-
ãàìè [3], âëèÿíèå ÝÌ íà ïðîöåññû âíèìàíèÿ îáóñëîâ-
ëåíî áîëüøåé ñòåïåíüþ ïñèõîëîãè÷åñêèìè ìåõàíèçìà-
ìè: â èõ èññëåäîâàíèè ïðîñëåæèâàëàñü êîððåëÿöèÿ
ìåæäó ñóáúåêòèâíîé îöåíêîé çàïàõîâ îáñëåäóåìûìè
îòíîñèòåëüíî èõ ñòèìóëèðóþùåãî-ðàññëàáëÿþùåãî
âëèÿíèÿ è èçìåíåíèÿìè âðåìåíè ïðîñòîé ÑÌÐ ïðè ýê-
ñïîçèöèè ýòèõ çàïàõîâ. Íå èñêëþ÷àÿ òàêîãî îáúÿñíå-
íèÿ, íàøè ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò â ïîëüçó òîãî,
÷òî ðàçíûå ðåàêöèè íà äåéñòâèå çàïàõîâ ÿâëÿþòñÿ ñëåä-
ñòâèåì íå òîëüêî îæèäàåìîãî äåéñòâèÿ îäîðàíòà, íî â
áîëüøåé ìåðå çàâèñèò îò èíäèâèäóàëüíî-òèïîëîãè÷å-
ñêèõ ñâîéñòâ íåðâíîé ñèñòåìû îáñëåäóåìûõ.

Âûâîäû

Îäîðàöèÿ ÝÌ ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ âëèÿåò
íà äåÿòåëüíîñòü íåðâíîé ñèñòåìû, èçìåíÿÿ ïîêàçàòåëè
ñâîéñòâ ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé. ÝÌ ëèìîíó
îêàçûâàåò âîçáóæäàþùåå äåéñòâèå íà ÖÍÑ, ñëåäñòâèåì
÷åãî ÿâëÿåòñÿ ðîñò íåéðîäèíàìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé:
óâåëè÷åíèå ÔÏÍÏ, óìåíüøåíèå ëàòåíòíûõ ïåðèîäîâ
ïðîñòîé ÑÌÐ è ðåàêöèè âûáîðà, ïðîäîëæèòåëüíîñòè
öåíòðàëüíîé çàäåðæêè. ÝÌ ëèìîíó îêàçûâàåò ïîëîæè-
òåëüíîå âëèÿíèå íà ïðîöåññû ïàìÿòè è âíèìàíèÿ, ñëåä-
ñòâèåì ÷åãî ÿâëÿþòñÿ óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà îøèáîê â
òåñòàõ íà êðàòêîâðåìåííóþ ïàìÿòü. ÝÌ ëàâàíäû ìåíåå
âûðàæåíî âëèÿåò íà íåéðîäèíàìè÷åñêèå ôóíêöèè, íî
ïðè ýòîì îêàçûâàåò ñîäåéñòâèå îðãàíèçàöèè äèíàìè÷å-
ñêîé ôóíêöèîíàëüíîé ñèñòåìû äëÿ âûïîëíåíèÿ äåÿòå-
ëüíîñòè. Ðàññëàáëÿþùåå äåéñòâèå äàííîãî çàïàõà ïðè-
âîäèò ê ñíèæåíèþ êîíöåíòðàöèè âíèìàíèÿ îáñëåäóå-
ìûõ, îñîáåííî ýòî êàñàåòñÿ çàïîìèíàíèÿ ãåîìåòðè÷å-
ñêèõ ôèãóð. Õàðàêòåð ðåàãèðîâàíèÿ íà îäîðîñòèìóëÿ-
öèþ çàâèñèò íå òîëüêî îò ñâîéñòâ çàïàõîâîãî âåùåñòâà,
íî è îò ñóáúåêòèâíîé îöåíêè çàïàõà ÷åëîâåêîì. Îáíà-
ðóæåíî, ÷òî îáñëåäóåìûå, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþòñÿ áû-
ñòðûìè õàðàêòåðèñòèêàìè äåÿòåëüíîñòè ÖÍÑ (íåïðî-
äîëæèòåëüíîå âðåìÿ ïðîñòîé è ñëîæíîé ÑÌÐ, âûñîêàÿ
ÔÏÍÏ) îöåíèâàëè çàïàõ ÝÌ ëèìîíà êàê ìåíåå ïðèÿò-
íûé, à ëàâàíäû êàê áîëåå ïðèÿòíûé â ñðàâíåíèè ñ îá-
ñëåäóåìûìè, êîòîðûì ñâîéñòâåííû çàìåäëåííûå ðåàê-
öèè è íèçêàÿ ÔÏÍÏ. Íà îñíîâå ïîëó÷åííûõ äàííûõ
äåëàåòñÿ ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ñóáúåêòèâíàÿ îöåíêà çà-
ïàõà çàâèñèò îò èíäèâèäóàëüíî-òèïîëîãè÷åñêèõ
ñâîéñòâ íåðâíîé ñèñòåìû îáñëåäóåìûõ.
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Ðèñ. 3. Ëàòåíòíûå ïåðèîäû ðåàêöèè âûáîðà â ïîäãðóïïàõ ñ ðàçíîé

îöåíêîé çàïàõîâ ëèìîíà è ëàâàíäû ïî ñòåïåíè åãî ïðèÿòíîñòè:

* ð<0,05; ** ð<0,025 ãðóïïà "íåïðèÿòíûé" îòíîñèòåëüíî ãðóïïû

"ïðèÿòíûé"
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Psychophysiological functions in subjects with different subjective
evaluation after the exposure to lemon and lavender essential oils odors

MAKARCHUK N.E., KRAVCHENKO V.I.

Biology faculty, Kiev National University, Kiev 01033, Ukraine

The influence of essential oils (EO) such as lemon and lavender EO on neurodynamic functions of the nervous system and parameters
of short-term memory is analyzed depending on hedonic estimations of odorants. Here we show that lemon EO renders stimulating influ-
ence on the brain, increasing high-speed parameters of activity of nervous system — the time reaction scores, functional mobility of nervo-
us processes, time of "the central delay". After odor exposure, the parameters of accuracy of short-term memory also increased. In cont-
rast, lavender EO did not influence psychomotor functions, although this oil reduced the efficiency of retention. It was shown that a cha-
racter of reaction to odorants differed in persons who differently estimated a degree of odors. We found that the judgment of pleasantness
differed in subjects with different initial parameters of the brain neurodynamic functions.
Key words: subjective evaluation, properties of nervous system, psychomotor functions, short-term memory, essential oils
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Èçìåíåíèÿ ìàêðî- è ìèêðîñèñòåìíîé
àêòèâàöèè ìîçãà

ïðè íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâàõ

ËÀÂÐÎÂÀ Í.Ì., ÑËÅÇÈÍ Â.Á., ËÀÂÐÎÂ Â.Â.

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ïåäèàòðè÷åñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ,
Ïñèõîíåâðîëîãè÷åñêèé èíñòèòóò èì.Â.Ì.Áåõòåðåâà,

Èíñòèòóò ôèçèîëîãèè èì.È.Ï.Ïàâëîâà ÐÀÍ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèÿ

Àíàëèç ÝÝÃ è âûðàæåííîñòè óñëîâíûõ íåãàòèâíûõ ïîòåíöèàëîâ, çàðåãèñòðèðîâàííûõ â íåîêîðòåêñå, ïîêàçàë ïîâûøåíèå
óðîâíÿ àêòèâàöèè ìîçãà ó áîëüíûõ íåâðàñòåíèåé è ñíèæåíèå àêòèâàöèè ó áîëüíûõ ñ ñîìàòèçèðîâàííûì ðàññòðîéñòâîì ïî
ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè ëþäüìè. Ïðè ìîäåëèðîâàíèè íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ ó æèâîòíûõ (êîøêè, êðûñû) ïðîñëåæåíî
íàðóøåíèå ðåãóëÿöèè ìàêðî- è ìèêðîñèñòåìíîé ðàáîòû ìîçãà, âûðàçèâøååñÿ â ïîòåðå çàêîíîìåðíîé çàâèñèìîñòè ñòåïåíè àê-
òèâàöèè ìîçãà è àìïëèòóäû êîëåáàíèé ÷àñòîòû ìóëüòèêëåòî÷íîé èìïóëüñàöèè îò áèîëîãè÷åñêîé çíà÷èìîñòè ñåíñîðíûõ
ñèãíàëîâ, à òàêæå â èçìåíåíèè êîððåëÿöèè èìïóëüñàöèè â ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóðàõ ìîçãà. Íà îñíîâå ëèòåðàòóðíûõ è ñîáñòâåí-
íûõ äàííûõ ðàçðàáîòàíà ñõåìà, îòðàæàþùàÿ âçàèìîäåéñòâèå ïñèõîãåííûõ è áèîëîãè÷åñêèõ (ðåãóëÿòîðíûõ) ôàêòîðîâ â ðàç-
âèòèè íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåâðîòè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà, íåñïåöèôè÷åñêèå ñèñòåìû ìîçãà, ðåàêöèÿ àêòèâàöèè ÝÝÃ, óñëîâíûå íåãàòèâ-
íûå ïîòåíöèàëû, ìóëüòèêëåòî÷íàÿ èìïóëüñàöèÿ

Ââåäåíèå

Íåñìîòðÿ íà ìíîãî÷èñëåííûå íåéðîôèçèîëîãè÷åñêèå
èññëåäîâàíèÿ íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ, èõ áèîëîãè÷å-
ñêàÿ ïðèðîäà îêîí÷àòåëüíî íå âûÿñíåíà. Âûñêàçàí ðÿä
ãèïîòåç îòíîñèòåëüíî òåõ èçìåíåíèé â ìîçãå, êîòîðûå
îïðåäåëÿþò ýòè ðàññòðîéñòâà. Âî-ïåðâûõ, ïðåäïîëàãàåò-
ñÿ, ÷òî ñòðóêòóðíàÿ ïàòîëîãèÿ ñëóæèò îñíîâíîé ïðè÷è-
íîé äàííûõ ðàññòðîéñòâ [1, 7]. Âî-âòîðûõ, ðàçâèòèå íå-
âðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê ñëåäñòâèå
ïðåèìóùåñòâåííî ôóíêöèîíàëüíûõ, à íå ñòðóêòóðíûõ íà-
ðóøåíèé ìåõàíèçìîâ ìîçãà. Ñòîðîííèêè âòîðîãî ìíåíèÿ
ïðèçíàþò âîçìîæíîñòü ñòðóêòóðíûõ íàðóøåíèé, íî óêà-
çûâàþò íà èõ âòîðè÷íîñòü ïî îòíîøåíèþ ê ôóíêöèîíàëü-
íûì [9, 10]. Öåëü ïðåäñòàâëåííîé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â
ïîëó÷åíèè äàííûõ îòíîñèòåëüíî ôóíêöèîíàëüíûõ íàðó-
øåíèé ìåõàíèçìîâ ìîçãà ïðè íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñò-
âàõ. Îñíîâíîå âíèìàíèå èññëåäîâàíèé áûëî íàïðàâëåíî
íà ñâÿçü ìàêðî- è ìèêðîñèñòåìíûõ èçìåíåíèé, ïîñêîëüêó
â ëèòåðàòóðå îñòàåòñÿ îòêðûòûì âîïðîñ î òîì, êàê ìåíÿ-
åòñÿ íåéðîíàëüíàÿ äåÿòåëüíîñòü â óñëîâèÿõ íåâðîòè÷å-
ñêèõ ðàññòðîéñòâ.

Ìåòîäèêà èññëåäîâàíèÿ

Àíàëèçèðîâàëè ÝÝÃ ó çäîðîâûõ (15 ÷åë.) è áîëüíûõ íå-
âðàñòåíèåé è ñîìàòèçèðîâàííûì ðàññòðîéñòâîì â óñëîâè-
ÿõ ìàêñèìàëüíî âûðàæåííîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ
(30 ïàöèåíòîâ, âîçðàñò 20—45 ëåò, íàáëþäåíèÿ â ïåðâûå
äíè ïðåáûâàíèÿ â ñòàöèîíàðå). Ïîäñ÷èòûâàëè èíäåêñ àëü-
ôà-ðèòìà è ôèêñèðîâàëè îñîáåííîñòè âîëí ôîíîâîé ÝÝÃ.
Îöåíèâàëè àäåêâàòíîñòü âûðàæåííîñòè ðåàêöèè àêòèâà-
öèè ÝÝÃ ïðè ôóíêöèîíàëüíûõ ïðîáàõ: îòêðûâàíèÿ-çà-
êðûâàíèÿ ãëàç, ãèïåðâåíòèëÿöèè ëåãêèõ è ñëóõîâîì âîñ-
ïðèÿòèè ýìîöèîíàëüíî çíà÷èìûõ ñëîâ. Êðîìå òîãî, îöå-
íèâàëè àìïëèòóäó è äëèòåëüíîñòü óñëîâíîé íåãàòèâíîé
âîëíû (ÓÍÂ) è ïîñòèìïåðàòèâíîé íåãàòèâíîé âîëíû
(ÏÈÍÂ), îòâîäèìûõ ìîíîïîëÿðíî îò òåìåííûõ è ëîáíûõ
ïóíêòîâ (èíäèôôåðåíòíûé ýëåêòðîä — óøíîé), ïðè äåéñò-

âèè çâóêîâûõ ñèãíàëîâ (òîí 800 Ãö). Ýïîõà àíàëèçà ðàâíÿ-
ëàñü 2096 ìñ, øàã äèñêðåòèçàöèè — 10 ìñ. Öèêë íàêîïëå-
íèÿ ñîñòîÿë èç 32 åäèíè÷íûõ ðåàëèçàöèé.

Â õðîíè÷åñêèõ ýêñïåðèìåíòàõ íà íåíàðêîòèçèðîâàí-
íûõ êîøêàõ (â ñðåäíåì ïî 30 ýêñïåðèìåíòîâ íà êàæäîì
æèâîòíîì, ïîðÿäêà 50 òåñòèðîâàíèé óñëîâíûõ ñâåòîâûõ
ñòèìóëîâ â êàæäîì ýêñïåðèìåíòå) àíàëèçèðîâàëè ÝÝÃ è
ìóëüòèêëåòî÷íóþ èìïóëüñàöèþ (ÌÊÈ), îòâîäèìóþ îò
ñåíñîìîòîðíîé êîðû ñ ïîìîùüþ ïó÷êà íèõðîìîâûõ ýëåê-
òðîäîâ (äèàìåòð 35 ìê), äî è ïîñëå íåâðîòèçàöèè, âûçû-
âàåìîé îñòðûì ýìîöèîíàëüíûì ñòðåññîì, ñîçäàâàåìûì
ýêñòðåííîé çàìåíîé ïèùåâîãî ñòèìóëà áîëåâûì (11 êî-
øåê) è õðîíè÷åñêèì ñòðåññîì, ïðîâîöèðóåìûì ñâåðõòîí-
êèì äèôôåðåíöèðîâàíèåì (16 êîøåê). Àíàëèçèðóÿ àêòè-
âèðîâàííîñòü ÝÝÃ, ðàçáèâàëè ÝÝÃ íà ñåêóíäíûå îòðåçêè,
êëàññèôèöèðîâàëè ÝÝÃ êàæäîãî îòðåçêà, îòíîñÿ ê îäíîé
èç 4 ãðàäàöèé â ñîîòâåòñòâèè ñî ñìåùåíèåì ìîùíîñòè
ðèòìîâ ïî âñåìó ñïåêòðó [6, 8] è ïðåäñòàâëÿëè ãðàôè÷åñêè
â âèäå ïîëîñû, øèðèíà êîòîðîé îòðàæàëà ñòåïåíü àêòèâè-
ðîâàííîñòè. ÌÊÈ ïîñëå ñåëåêöèè (3 óðîâíÿ ñåëåêöèè
ïðè îòíîøåíèè àìïëèòóäû èìïóëüñîâ 1:2:4) îáðàáàòûâà-
ëè íà ÝÂÌ, ôèêñèðóÿ êîëåáàíèÿ ÷àñòîòû ÌÊÈ â ôîíå (â
òå÷åíèå 20 ñ) è ìîäóëÿöèþ êîëåáàíèé, âûçâàííûõ âêëþ-
÷åíèåì ðàçäðàæåíèÿ (â òå÷åíèå 40 ñ, ïðè áèíå ðàâíîì 250
ìñ è 1000 ìñ). Îöåíèâàëè êîëåáàíèÿ ÷àñòîòû ÌÊÈ, ïî-
âòîðÿâøèåñÿ öèêëè÷åñêè ñ ÷àñòîòîé ïîðÿäêà 0,1 Ãö. Äî-
ñòîâåðíîñòü ïîëó÷åííûõ äàííûõ àíàëèçèðîâàëè, ïîäñ÷è-
òûâàÿ êîëè÷åñòâî îäíîòèïíûõ (è ïðîòèâîïîëîæíûõ) ïî
õàðàêòåðó ðåàêöèé. Ïðèâåäåííûå â ðàáîòå ñâåäåíèÿ äî-
ñòîâåðíû ïî êðèòåðèþ çíàêîâ (ð > 0,95).

Â ýêñïåðèìåíòàõ íà 25 êðûñàõ (õðîíè÷åñêèå ýêñïåðè-
ìåíòû íà áîäðñòâóþùèõ æèâîòíûõ) ðåãèñòðèðîâàëè ÝÝÃ
ñåíñîìîòîðíîé êîðû è ÌÊÈ íåðâíûõ îáðàçîâàíèé, ðàñ-
ïîëîæåííûõ â ÿäðàõ öåíòðàëüíîãî ñåðîãî âåùåñòâà ñðåä-
íåãî ìîçãà, ìîñòà, ìèíäàëèíû, âåíòðîìåäèàëüíîãî ãèïî-
òàëàìóñà. Ïðîñëåæèâàëè èçìåíåíèå êîððåëÿöèè ÌÊÈ
ðàçíûõ ÿäåð â çàâèñèìîñòè îò àêòèâàöèè ìîçãà, âûçûâàå-
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ìîé óñëîâíûìè çâóêîâûìè ñèãíàëàìè, à òàêæå ñòðåññè-
ðóþùèìè ñòèìóëàìè, â êà÷åñòâå êîòîðûõ ñëóæèëè èçáå-
ãàåìûå è íåèçáåãàåìûå áîëåâûå ýëåêòðè÷åñêèå ðàçäðàæå-
íèÿ êîíå÷íîñòåé.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è îáñóæäåíèå

Ïðè íåâðàñòåíèè è ñîìàòèçèðîâàííîì ðàññòðîéñòâå ó
ëþäåé âûÿâëåíî íàðóøåíèå ðåãóëÿöèè êîðòèêàëüíîé àê-
òèâíîñòè. Èçìåíèëèñü ïàðàìåòðû àëüôà-ðèòìèêè ôîíî-
âîé ÝÝÃ. Ïîÿâèëèñü âîëíû ñëîæíîé êîíôèãóðàöèè, àìï-
ëèòóäà âîëí âîçðàñòàëà äî 120 ìêÂ, ÷òî çíà÷èòåëüíî âûøå
ìàêñèìàëüíîãî óðîâíÿ 80—100 ìêÂ ó çäîðîâûõ ëþäåé.
Èíäåêñ àëüôà-ðèòìà ïðè ñîìàòèçèðîâàííîì ðàññòðîéñò-
âå ïîâûøàëñÿ, äîñòèãàÿ 85—90%, à â ñëó÷àå íåâðàñòåíèè,
íàîáîðîò, ïðîèñõîäèëî ñíèæåíèå àëüôà-èíäåêñà äî 35%
è ìåíåå. Ó áîëüíûõ ñîìàòèçèðîâàííûì ðàññòðîéñòâîì,
êàê è ó çäîðîâûõ, óðîâåíü ÝÝÃ îòâåòîâ ñîõðàíÿëñÿ íà âû-
ñîêîì óðîâíå, íî äëèòåëüíîñòü ðåàêöèé, â îòëè÷èå îò
çäîðîâûõ, íå èçìåíÿëàñü ïðè ïåðåõîäå îò ìàëî çíà÷èìûõ
ñèãíàëîâ ê ýìîöèîíàëüíî íàñûùåííûì. Ïðè íåâðàñòå-
íèè òàêæå îòìå÷åíî íàðóøåíèå àäåêâàòíîñòè ðåãóëÿöèè,
íî â èíîì ïëàíå, ÷åì ïðè ñîìàòèçèðîâàííîì ðàññòðîéñò-
âå. Ïðåäúÿâëåíèå ñëîâåñíûõ ðàçäðàæèòåëåé, íåïîñðåäñò-
âåííî ñâÿçàííûõ ñ "ïñèõîòðàâìîé", îáóñëîâèâøåé çàáî-
ëåâàíèå, íå âûçûâàëî ðåçêîãî óñèëåíèÿ ÝÝÃ îòâåòà. Îí
áûë çíà÷èòåëüíî (ïîðÿäêà íà 5—10 ñ) êîðî÷å, ÷åì íîðìà-
ëüíàÿ ðåàêöèÿ çäîðîâîãî èñïûòóåìîãî íà ýìîöèîíàëüíî
íàñûùåííûé ñèãíàë (15—20 ñ).

Â óñëîâèÿõ îáåèõ ôîðì íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ
ÓÍÂ è ÏÈÍÂ ñòàáèëüíî âîçíèêàëè, ïðè ýòîì õàðàêòåð
âîëí áûë áîëåå óïîðÿäî÷åí, ÷åì ó çäîðîâûõ ëþäåé, ó êî-
òîðûõ ÓÍÂ è ÏÈÍÂ èìåëè çíà÷èòåëüíóþ èíäèâèäóàëü-
íóþ èçìåí÷èâîñòü. Ïàðàìåòðû àìïëèòóäû è äëèòåëüíî-
ñòè, à òàêæå ìîùíîñòè (òî åñòü ïëîùàäè, îõâàòûâàåìîé
íà ãðàôèêå ëèíèåé, îòðàæàþùåé äèíàìèêó ïîòåíöèàëà)
ÓÍÂ è ÏÈÍÂ, çàðåãèñòðèðîâàííûõ ó áîëüíûõ ñ ðàçíûìè
ôîðìàìè ïàòîëîãèè, ñóùåñòâåííî îòëè÷àëèñü. Äëÿ íå-
âðàñòåíèè õàðàêòåðíî ñíèæåíèå ìîùíîñòè îáåèõ âîëí
(ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé è ñîìàòèçèðîâàííûìè ðàññòðîé-
ñòâàìè). Â ñëó÷àå ñîìàòèçèðîâàííîãî ðàññòðîéñòâà ñóì-
ìàðíàÿ ìîùíîñòü ÓÍÂ è ÏÈÍÂ áûëà 1,5—2 ðàçà âûøå,
÷åì ïðè íåâðàñòåíèè. Îòëè÷àëèñü è îòíîøåíèÿ âîëí: ïðè
ñîìàòèçèðîâàíîì ðàññòðîéñòâå ìîùíîñòü ÏÈÍÂ ïðåâîñ-
õîäèëà ÓÍÂ, à ïðè íåâðàñòåíèè, íàîáîðîò, ÏÈÍÂ áûëà
ìåíüøå ÓÍÂ. Â íàèáîëåå êîíòðàñòíîì âèäå äàííûå âû-
ãëÿäÿò, áóäó÷è ïðåäñòàâëåíû ñ èñïîëüçîâàíèåì êîýôôè-
öèåíòà àññèìåòðèè, âû÷èñëÿåìîì êàê îòíîøåíèå ðàçíî-
ñòè ìîùíîñòåé ÓÍÂ è ÏÈÍÂ ê èõ ñóììå. Ïðè ñîìàòèçè-
ðîâàííîì ðàññòðîéñòâå ïðåîáëàäàëè îòðèöàòåëüíûå çíà-
÷åíèÿ êîýôôèöèåíòà àñèììåòðèè (äîñòîâåðíîñòü ð
>0,95), ñðåäíåå çíà÷åíèå ïî ãðóïïå: -0,22. Ïðè íåâðàñòå-
íèè áûëî áîëüøå ïîëîæèòåëüíûõ (äîñòîâåðíîñòü ð >
0,99), ñðåäíåå çíà÷åíèå êîýôôèöèåíòà 0,19. Âûÿâëåíà
åùå îäíà îñîáåííîñòü áîëüíûõ ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðî-
âûìè ëþäüìè. Ó çäîðîâûõ ïðè âûïîëíåíèè ñëîæíîãî çà-
äàíèÿ, çàêëþ÷àâøåãîñÿ â òî÷íîì èçìåðåíèè âðåìåííîãî
èíòåðâàëà ìåæäó çâóêîâûìè ñòèìóëàìè, ñóììàðíàÿ ìîù-
íîñòü âîëí áûëà â 2 ðàçà áîëüøå, ÷åì ïðè âûïîëíåíèè
ïðîñòîãî çàäàíèÿ ïî âîñïðîèçâåäåíèþ ñåêóíäíîãî îòðåç-
êà âðåìåíè. Äëÿ áîëüíûõ ñ îáåèìè ôîðìàìè ïàòîëîãèè,
íàîáîðîò, áûëî õàðàêòåðíî, ñíèæåíèå ñóììàðíîé ìîù-
íîñòè âîëí â ñëó÷àå ñëîæíîãî çàäàíèÿ, à íå ïðîñòîãî.

Äî ïðèìåíåíèÿ íåâðîòèçèðóþùèõ âîçäåéñòâèé â ñåí-
ñîìîòîðíîé êîðå ó êîøåê âûÿâëåíà çàâèñèìîñòü êîëåáà-

íèé ÷àñòîòû ÌÊÈ è âûðàæåííîñòè àêòèâàöèè ÝÝÃ îò
ñèãíàëüíîé çíà÷èìîñòè ñâåòîâûõ ñòèìóëîâ. Äî âêëþ÷å-
íèÿ ðàçäðàæåíèÿ öèêë, â òå÷åíèå êîòîðîãî ïðîèñõîäèëî
ïîâûøåíèå è ñíèæåíèå ÷àñòîòû ÌÊÈ, äëèëñÿ 3±1 ñ. Ìî-
äóëÿöèÿ êîëåáàíèé ïðè âêëþ÷åíèè ñâåòîâûõ ñèãíàëîâ
ðàçâèâàëàñü ñ ëàòåíòíûì ïåðèîäîì 0,35±0,15 ñ. Äëèòåëü-
íîñòü ïåðâûõ (ñ÷èòàÿ îò âêëþ÷åíèÿ ñòèìóëà) êîëåáàíèé
ïðè äåéñòâèè íåïîäêðåïëÿåìûõ ñèãíàëîâ (ãðóáûå è ñðåä-
íèå äèôôåðåíöèðîâî÷íûå ñòèìóëû) ðàâíÿëàñü 5±1 ñ, à
ïðè âûñîêîé ñèãíàëüíîé çíà÷èìîñòè ïîëîæèòåëüíûõ
ñèãíàëîâ — 7±1 ñ. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ (60%) îòâåòíàÿ
ðåàêöèÿ ðàçâèâàëàñü ïî âîçáóäèòåëüíîìó òèïó, êîòîðûé
õàðàêòåðèçîâàëñÿ âîçðàñòàíèåì ÷àñòîòû ÌÊÈ (â 20% ñëó-
÷àåâ îòìå÷åí òîðìîçíûé òèï îòâåòà, ïðè êîòîðîì îòìå÷å-
íî ñíèæåíèå ÷àñòîòû, è â 20 % ðåàêöèÿ ïðîÿâëÿëàñü íå-
îò÷åòëèâî). Â óñëîâèÿõ âîçáóäèòåëüíîãî òèïà îòâåòà âîç-
ðàñòàíèå àìïëèòóäû ïåðâîãî êîëåáàíèÿ, ïî îòíîøåíèþ ê
ôîíîâûì êîëåáàíèÿì, ñîñòàâëÿëî ïðè ñëàáîé çíà÷èìî-
ñòè íåïîäêðåïëÿåìûõ ñòèìóëîâ 2—3 ðàçà, à ïðè âûñîêîé
çíà÷èìîñòè ïîëîæèòåëüíûõ ñèãíàëîâ — 4—5 ðàç. Âî âñåõ
ñëó÷àÿõ, è ïðè âîçáóäèòåëüíîì è ïðè òîðìîçíîì òèïå
ÌÊÈ îòâåòîâ, ðàçâèòèå ÝÝÃ è ÌÊÈ ðåàêöèé ïðîèñõîäè-
ëî îäíîâðåìåííî. Âûðàæåííîñòü òåõ è äðóãèõ ðåàêöèé
èìåëà ïðÿìóþ çàâèñèìîñòü îò ñèãíàëüíîé çíà÷èìîñòè
ðàçäðàæåíèÿ, óâåëè÷èâàÿñü ïî ìåðå ïåðåõîäà îò ãðóáûõ
äèôôåðåíöèðîâîê ê ñðåäíèì è äàëåå ê ïîëîæèòåëüíûì
ñèãíàëàì. Ïðè ÷åòûðåõêðàòíîì è áîëåå ïîâòîðåíèè îä-
íèõ è òåõ æå ñòèìóëîâ ðàçâèâàëîñü óãàøåíèå ÝÝÃ è ÌÊÈ
ðåàêöèé. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî óãàøåíèå îáåèõ ðåàêöèé
ïðîèñõîäèëî "âîëíîîáðàçíî", âûÿâëåí ïàðàëëåëèçì äâóõ
óãàñàòåëüíûõ ïðîöåññîâ. Ñîîòâåòñòâèå äâóõ óãàñàòåëüíûõ
ïðîöåññîâ, êàê è ïðèâåäåííûå âûøå äàííûå î ñâÿçè ÝÝÃ
è ÌÊÈ, ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî àêòèâèðóþùèå âîç-
äåéñòâèÿ, ðàñïðîñòðàíÿÿñü íà äåÿòåëüíîñòü ìàêðîñèñòåì
ìîçãà, îò÷åòëèâî ïðîÿâëÿþòñÿ è íà íåéðîíàëüíîì óðîâíå.

×åðåç 3—4 äíÿ ïîñëå îñòðîãî ýìîöèîíàëüíîãî ñòðåññà,
à òàêæå ÷åðåç ìåñÿö ýêñïåðèìåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì ñòðåñ-
ñîì, ñîçäàâàåìûì ïåðåíàïðÿæåíèåì àíàëèçàòîðíîé äåÿ-
òåëüíîñòè, ïàðàëëåëèçì ìàêðî- è ìèêðîàêòèâàöèîííûõ
ïðîöåññîâ ñîõðàíÿëñÿ, íî ïðè ýòîì ÷åòêî âûÿâèëñÿ è ïà-
òîëîãè÷åñêèé ïðèçíàê: âûðàæåííîñòü ÝÝÃ è ÌÊÈ ðåàê-
öèé íå ñîîòâåòñòâîâàëà (òî åñòü áûëà íå àäåêâàòíà) èçìå-
íÿâøèìñÿ ïàðàìåòðàì ñèãíàëîâ.

Ðåçóëüòàòû íàáëþäåíèé, ïðîâåäåííûõ íà äðóãîì âèäå
æèâîòíûõ (êðûñàõ), ïîäòâåðäèëè ïàðàëëåëèçì ìàêðî- è
ìèðîñèñòåìíûõ ïðîöåññîâ. Âîçðàñòàíèå àêòèâàöèîííîãî
íàïðÿæåíèÿ ïðè âêëþ÷åíèè óñëîâíûõ çâóêîâûõ ñòèìóëîâ
âûçûâàëî óâåëè÷åíèå êîððåëÿöèîííûõ îòíîøåíèé ìåæäó
èìïóëüñàöèåé íåðâíûõ êëåòîê ýìîöèîãåííûõ îáðàçîâà-
íèé ìîçãà â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ ñåêóíä. Åñëè æå ôàêòî-
ðàìè, âûçûâàâøèìè ïîâûøåíèå àêòèâàöèè, â îòëè÷èå îò
çâóêîâûõ ñòèìóëîâ, íå èìåâøèõ ñòðåññîðíîãî ýôôåêòà,
áûëè íåèçáåãàåìûå áîëåâûå ðàçäðàæèòåëè, îáëàäàâøèå
ñòðåññîãåííûì ñâîéñòâîì, òî ïîâûøåíèå àêòèâàöèè (äå-
ñèíõðîíèçàöèè) ÝÝÃ ðàçëè÷íûõ îòäåëîâ êîðû áîëüøèõ
ïîëóøàðèé è âîçðàñòàíèå êîððåëÿöèîííûõ ñâÿçåé ÌÊÈ
ðåãèñòðèðîâàëèñü â òå÷åíèå ìèíóò è ÷àñîâ, à çàòåì ñòàíî-
âèëèñü õðîíè÷åñêèìè ïðè ïîâòîðíûõ ñòðåññîãåííûõ âîç-
äåéñòâèÿõ.

Â äàííîé ðàáîòå â ýêñïåðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ íå ïðî-
ñòî ïðîäåìîíñòðèðîâàíà ñòàáèëüíàÿ ñâÿçü ìåæäó ìàêðî- è
ìèêðîñèñòåìíûìè àêòèâàöèîííûìè ïðîöåññàìè, êîòîðàÿ
áûëà âûÿâëåíà è â íîðìå, è ïðè ìîäåëèðîâàíèè íåâðîòè-
÷åñêîé ïàòîëîãèè. Ïîêàçàíû îñîáåííîñòè ýòîé ñâÿçè: ðàç-
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âèòèå ìàêðîàêòèâàöèè ñåíñîìîòîðíîé êîðû ñîâïàäàëî ïî
âðåìåíè ñ ìîäóëÿöèåé öèêëè÷åñêèõ èçìåíåíèé ÷àñòîòû
ÌÊÈ, à òàêæå ñ èçìåíåíèåì êîððåëÿöèîííûõ îòíîøåíèé
ìåæäó íåéðîíàìè ýìîöèîãåííûõ îáðàçîâàíèé â ïîäêîðêî-
âûõ ñòðóêòóðàõ. Çíà÷åíèå ïîëó÷åííûõ äàííûõ ñòàíîâèòñÿ
áîëåå îò÷åòëèâûì, åñëè ó÷åñòü òîò ôàêò, ÷òî â ëèòåðàòóðå
èìåþòñÿ ëèøü ýïèçîäè÷åñêèå ñâåäåíèÿ [4, 5, 11—14], íå
ïîçâîëÿþùèå äàæå â ïðèáëèçèòåëüíîé ôîðìå îòâåòèòü íà
âîïðîñ, êàê ñîîòíîñèòñÿ íåéðîíàëüíàÿ èìïóëüñàöèÿ ñ
ìàêðîàêòèâàöèîííûìè ïðîöåññàìè. Âìåñòå ñ òåì, â ïðîâå-
äåííîé ðàáîòå îòìå÷åí ïàòîëîãè÷åñêèé ïðèçíàê, õàðàêòå-
ðèçóþùèé íàðóøåíèå ðåãóëÿòîðíûõ ïðîöåññîâ: ïðîïàäàëà
àäåêâàòíîñòü è ìàêðî- è ìèêðîñèñòåìíîé àêòèâàöèè ìîçãà
ïî îòíîøåíèþ ê äåéñòâóþùèì ñèãíàëàì.

Çàêëþ÷åíèå

Â êà÷åñòâå ôóíêöèîíàëüíûõ îáðàçîâàíèé ìîçãà, îòâåò-
ñòâåííûõ çà îòìå÷åííûå ðåãóëÿòîðíûå äèñôóíêöèè, âû-
ñòóïàþò íåñïåöèôè÷åñêèå ñèñòåìû ìîçãà, îñóùåñòâëÿþ-
ùèå àêòèâàöèþ ìîçãà â öèêëå ñîí—áîäðñòâîâàíèå è ó÷àñò-
âóþùèå â ýìîöèîãåíåçå. Ðàññìîòðåíèå ñîáñòâåííûõ è ëè-
òåðàòóðíûõ [2—5, 9—12] äàííûõ ïîêàçûâàåò, ÷òî ïàòîãåíåç
íåâðîòè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ èíèöèèðóåòñÿ èíòåãðàòèâíû-
ìè àíàëèçàòîðíûìè îáðàçîâàíèÿìè, îòâåòñòâåííûìè çà
âîñïðèÿòèå èíôîðìàöèè, ïîñòóïàþùåé èç âíåøíåãî ìèðà,
è îöåíèâàþùèìè ýòó èíôîðìàöèþ íà îñíîâå ñóùåñòâóþ-
ùåãî îïûòà, çàêðåïëåííîãî â ñîîòâåòñòâèè ñî "øêàëîé ìî-
òèâàöèîííûõ ïðèîðèòåòîâ". Êàêèì áû íè áûë âîïðîñ î
ïñèõîãåííûõ ñòðóêòóðàõ, ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî èíòåãðàòèâ-
íî-àíàëèçàòîðíûå îáðàçîâàíèÿ ìîçãà ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé
îñíîâíîé ñóáñòðàò ïñèõè÷åñêèõ ÿâëåíèé. Âçàèìîäåéñòâèå
àíàëèçàòîðíûõ è ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìîâ ðåàëèçóþòñÿ
íå òîëüêî íà ïîäêîðêîâîì óðîâíå, íî è íà êîðòèêàëüíîì,
ãäå, êàê ýòî óñòàíîâëåíî [9], ïðåäñòàâëåíû ýëåìåíòû íå-
ñïåöèôè÷åñêèõ ñèñòåì. Òàêèì îáðàçîì, ñòðóêòóðà îòíîøå-
íèé ïñèõîãåííûõ è áèîëîãè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ñõåìàòè÷íî
âûãëÿäèò êàê "êðóã" ïðÿìûõ è îáðàòíûõ ñâÿçåé àíàëèçà-
òîðíûõ è íåñïåöèôè÷åñêèõ îáðàçîâàíèé ìîçãà. Ïðîâåäåí-
íûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî òîíêàÿ ôóíêöèîíàëüíàÿ
íàñòðîéêà ýòèõ ñâÿçåé ñòðàäàåò ïðè íåâðîòè÷åñêèõ ðàñ-
ñòðîéñòâàõ, è ïîýòîìó ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî èìåííî îòìå-
÷åííàÿ äèñôóíêöèÿ îïðåäåëÿåò ðàçâèòèå íåâðîòè÷åñêèõ
ðàññòðîéñòâ. Òåñíûå îòíîøåíèÿ íåñïåöèôè÷åñêèõ ñèñòåì
è ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-íàäïî÷å÷íèêîâîãî êîìïëåêñà
ïîçâîëÿþò ïîíÿòü, êàê ïàòîãåííàÿ (êîíôëèêòíàÿ, "ïñèõîò-
ðàâìèðóþùàÿ") èíôîðìàöèÿ, îöåíèâàåìàÿ â èíòåãðàòèâ-

íî-àíàëèçàòîðíûõ îáðàçîâàíèÿõ, ïðèâîäèò ê ôîðìèðîâà-
íèþ ïàòîëîãè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ èç-çà íàðóøåíèÿ íîðìà-
ëüíûõ ðàâíîâåñíûõ îòíîøåíèé ìåæäó ýòèìè îáðàçîâàíèÿ-
ìè è íåñïåöèôè÷åñêèìè. Â "ïîðî÷íûé êðóã", âîçíèêøèé
èç-çà íàðóøåíèÿ ðàâíîâåñèÿ, îêàçûâàåòñÿ âîâëå÷åííûì è
ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-íàäïî÷å÷íèêîâûé êîìïëåêñ,
âñëåäñòâèå ÷åãî ïñèõè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ñîïðîâîæäàþòñÿ
ñîìàòîâåãåòàòèâíîé ïàòîëîãèåé è îðãàíè÷åñêèìè ïîðàæå-
íèÿìè ìîçãà.
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Alterations in the brain macro- and microsystemic activation indices in neurotic disorders

LAVROVA N.M., SLEZIN V.B., LAVROV V.V.

St-Petersburg State Pediatric Medical Academy
Bekhterev Institute of Psychoneurology

Institute of Physiology RAS, St-Petersburg, Russia

Analysis of EEG and negative potentials in neocortex has revealed marked brain activation in neurostenic patients and lower brain
activity in patients with somatic disorder, compared with normal healthy controls. Using the model of neurotic disorders in cats and rab-
bits, we found robust impairment of macro and microsystemic brain functioning, manifest in abnormally poor correlation between brain
activation and biological significance of sensory stimuli, and altered patterns of brain impulsation in different brain areas. These findings
and the available literature data allowed us to suggest the model for the interplay between psychogenic and biologically relevant (regula-
tory) factors during neurotic pathogenesis.
Key words: neurotic disroders, EEG activation, conditioned negative potentials, multicellular impulsation
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Áèîëîãè÷åñêàÿ ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ
äåïðåññèè ó áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì

(ëåêöèÿ)

ÑÛÐÎÏßÒÎÂ Î., ÄÇÅÐÓÆÈÍÑÊÀß Í., ÎÑÅÄËÎ Ã., ÊÐÀÑÎÂÑÊÀß Ì.

Âîñòî÷íî-Åâðîïåéñêàÿ àêàäåìèÿ ïñèõîòåðàïèè —
Èññëåäîâàòåëüñêèé öåíòð êîíñóëüòàòèâíîé ïñèõèàòðèè è ïñèõîòåðàïèè, Êèåâ, Óêðàèíà

Ââåäåíèå

Àëêîãîëèçì ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç âàæíûõ ïðîáëåì çäðà-
âîîõðàíåíèÿ âî âñåì ìèðå. Âûçâàííûå àëêîãîëåì ïñèõè-
÷åñêèå è îðãàíè÷åñêèå íàðóøåíèÿ — âñå áîëåå è áîëåå
÷àñòàÿ ïðè÷èíà ñíèæåíèÿ êà÷åñòâà æèçíè, çàáîëåâàåìî-
ñòè è ñìåðòíîñòè â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ. Ïñèõè÷åñêèå íàðó-
øåíèÿ ïðè àëêîãîëèçìå âñåãäà ñî÷åòàþòñÿ ñ ñîìàòè÷å-
ñêîé ïàòîëîãèåé. Ïîýòîìó àëêîãîëèçì ÿâëÿåòñÿ ïðèìå-
ðîì ïîëèìîðáèäíîñòè. Íàèáîëåå ÷àñòî ïîâðåæäàþòñÿ ïå-
÷åíü, ïîäæåëóäî÷íàÿ æåëåçà, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòàÿ ñèñòå-
ìà, ïåðèôåðè÷åñêàÿ è öåíòðàëüíàÿ íåðâíàÿ ñèñòåìà. Çëî-
óïîòðåáëåíèå àëêîãîëåì òàêæå íàðóøàåò ôóíêöèè æåëó-
äî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, ýíäîêðèííîé è èììóííîé ñèñ-
òåìû è ìîæåò âûçâàòü ìèîïàòèè, à òàêæå îñòåîïîðîç. Ïî-
ìèìî àëêîãîëüíîé çàâèñèìîñòè è äåïðåññèé ÷àñòî âñòðå-
÷àþòñÿ ðàçëè÷íûå ñî÷åòàíèÿ ïñèõè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ.
Âñå ýòè ïðîáëåìû âûçûâàþò êîëîññàëüíûå ðàñõîäû íà
çäðàâîîõðàíåíèå â áîëüøèíñòâå ñòðàí.

Àëêîãîëüíàÿ äåïðåññèÿ — àôôåêòèâíîå ðàññòðîéñòâî,
âîçíèêàþùåå â òå÷åíèå àëêîãîëèçìà, îñòðûõ è ðåæå ïðî-
òðàãèðîâàííûõ ìåòààëêîãîëüíûõ ïñèõîçîâ. Â ïåðâîì ñëó-
÷àå ðå÷ü èäåò î ñîñòîÿíèÿõ ïîíèæåííîãî íàñòðîåíèÿ,
âîçíèêàþùèõ àóòîõòîííî èëè ðåàêòèâíî â ïåðèîä àáñòè-
íåíòíîãî ñèíäðîìà è ïðîäîëæàþùèõñÿ ïîñëå åãî èñ÷åç-
íîâåíèÿ, âî âòîðîì — î ïåðåõîäíûõ ñèíäðîìàõ, ñìåíÿþ-
ùèõ äåëèðèè è îñîáåííî ãàëëþöèíîçû. Îáû÷íî ïðåîáëà-
äàþò íåãëóáîêèå äèñôîðè÷åñêèå äåïðåññèè, à òàêæå äå-
ïðåññèè, ñîïðîâîæäàåìûå ñëåçëèâîñòüþ, òðåâîãîé èëè
èïîõîíäðèåé. Àëêîãîëüíàÿ äåïðåññèÿ âîçíèêàåò ÷àùå,
âûðàæåíà ñèëüíåå è áûâàåò äîëüøå ó æåíùèí è ÷àñòî áû-
âàåò ïðè÷èíîé ñàìîóáèéñòâà. Àëêîãîëüíàÿ äåïðåññèÿ ÷à-
ñòî ðàñïîçíàåòñÿ ðåòðîñïåêòèâíî, â òîì ÷èñëå è â ñâÿçè ñ
ñàìîóáèéñòâîì, ïîñêîëüêó áîëüíûå àëêîãîëèçìîì ðåäêî
îáðàùàþòñÿ ê âðà÷ó ïî ïîâîäó ïîäàâëåííîãî íàñòðîåíèÿ
[1]. Îòìå÷åíî, ÷òî 70% áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì ñîîòâåòñò-
âóþò êðèòåðèÿì îäíîãî èç ïñèõèàòðè÷åñêèõ ñèíäðîìîâ è
÷òî ó 50% áîëüíûõ èìåþòñÿ êëèíè÷åñêèå ïðèçíàêè äå-
ïðåññèè èëè àôôåêòèâíûõ ðàññòðîéñòâ [16].

Áèîëîãè÷åñêèå îñíîâû àëêîãîëèçìà íà ñîâðåìåííîì
óðîâíå çíàíèé ïðåäñòàâëÿþòñÿ ñëåäóþùèì îáðàçîì. Õðî-
íè÷åñêîå ïîòðåáëåíèå àëêîãîëÿ ñíèæàåò ñïîñîáíîñòü ìè-
òîõîíäðèé îêèñëÿòü àöåòàëüäåãèäû. Äàëüíåéøåå óïîòðåá-
ëåíèå àëêîãîëÿ âåäåò ê óâåëè÷èâàþùåìóñÿ äèñáàëàíñó
ìåæäó îáðàçîâàíèåì è ðàñùåïëåíèåì àöåòàëüäåãèäà. Âû-
ñîêàÿ áèîóñâîÿåìîñòü àëêîãîëÿ ó àëêîãîëèêîâ óñèëèâàåò
ñèñòåìíóþ òîêñè÷íîñòü. Òîêñè÷åñêèé ýôôåêò àêòèâíîãî
ìåòàáîëèòà ýòàíîëà — àöåòàëüäåãèäà, ãëàâíûì îáðàçîì,
âûçâàí åãî ñïîñîáíîñòüþ ñòèìóëèðîâàòü ïåðîêñèäàöèþ
ëèïèäîâ è ôîðìèðîâàòü êîâàëåíòíûå ñâÿçè ñ íåêîòîðûìè
áåëêàìè. Áîëåå òîãî, àöåòàëüäåãèä ìîæåò âêëþ÷àòüñÿ â

ðåàêöèþ èììóííûõ êîìïëåêñîâ, óñèëèâàþùèõ ïîâðåæ-
äåíèå îðãàíîâ àëêîãîëåì. Êðîìå òîãî, àöåòàëüäåãèä ìî-
æåò ïîâðåäèòü ñòðóêòóðó êëåòî÷íîé ìåìáðàíû, âûçûâàÿ
ôóíêöèîíàëüíûå íàðóøåíèÿ ôåðìåíòíîé ñèñòåìû ìåìá-
ðàíû. Ìåõàíèçì òîêñè÷åñêîãî äåéñòâèÿ àöåòàëüäåãèäà,
ñòèìóëèðóþùåãî ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ, òåñíî
ñâÿçàí ñ ìåòàáîëèçìîì àäåìåòèîíèíà. Ïîêàçàíî, ÷òî ñâÿ-
çûâàíèå àöåòàëüäåãèäà ñ öèñòåèíîì è/èëè ãëóòàòèîíîì
âåäåò ê ñíèæåíèþ âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà, ãëàâíîãî
äåòîêñèôèöèðóþùåãî ñîåäèíåíèÿ â êëåòêå. Íàðóøåíèå
ìåõàíèçìà âîññòàíîâëåíèÿ ãëóòàòèîíà âûçûâàåò íàêîïëå-
íèå ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è, ñëåäîâàòåëüíî, âåäåò ê àêòè-
âàöèè ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ. Ïîêàçàíî, ÷òî
íàçíà÷åíèå àäåìåòèîíèíà ìîæåò óìåíüøèòü èñòîùåíèå
àêòèâíîãî ãëóòàòèîíà, â òî æå âðåìÿ ñíèæàÿ òîêñè÷íîñòü
àëêîãîëÿ [4, 14].

"Àëêîãîëüíàÿ äåïðåññèÿ" êàê êëèíè÷åñêàÿ ïðîáëåìà

Äåïðåññèè, âîçíèêàþùèå ó áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì,
îïèñàíû è èçâåñòíû êëèíèöèñòàì, îäíàêî ìåõàíèçì ýòèõ
ñîñòîÿíèé íåäîñòàòî÷íî ÿñåí [2]. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî äå-
ïðåññèÿ ïðè àëêîãîëèçìå ìîæåò áûòü êàê ïåðâè÷íîé, ìà-
ñêèðóþùåéñÿ àëêîãîëèçìîì, òàê è âòîðè÷íîé. Ïðè ýòîì
ôîðìèðóåòñÿ ïîðî÷íûé êðóã, ïîñêîëüêó ïàöèåíòû ïðèáå-
ãàþò ê àëêîãîëþ äëÿ îáëåã÷åíèÿ ñâîåãî ñîñòîÿíèÿ. Êðîìå
òîãî, äåïðåññèÿ íåðåäêî ÿâëÿåòñÿ ïðè÷èíîé ðåöèäèâà.
Ñëåäîâàòåëüíî, ñî÷åòàíèå àëêîãîëèçìà ñ äåïðåññèåé èìå-
åò ðÿä íåãàòèâíûõ ïîñëåäñòâèé:

1) âîçðàñòàåò ðèñê ðåöèäèâîâ çëîóïîòðåáëåíèÿ àëêî-
ãîëåì è äðóãèìè ïñèõîàêòèâíûìè âåùåñòâàìè;

2) âîçðàñòàåò ÷àñòîòà è äëèòåëüíîñòü ãîñïèòàëèçàöèé;
3) ñíèæàåòñÿ òåðàïåâòè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü ïñèõîò-

ðîïíûõ ñðåäñòâ;
4) óñóãóáëÿþòñÿ íàðóøåíèÿ ñîöèàëüíîé è ñåìåéíîé

àäàïòàöèè [6].
Êðîìå ñîáñòâåííîé "àëêîãîëüíîé äåïðåññèè", íåêîòî-

ðûå ñëó÷àè äåïðåññèè ó áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì ñëåäóåò
ðàññìàòðèâàòü êàê "ñèìïòîìàòè÷åñêèå", îáóñëîâëåííûå
âûñîêîé ÷àñòîòîé ïîðàæåíèÿ âíóòðåííèõ îðãàíîâ ó áîëü-
íûõ àëêîãîëèçìîì. È, íàêîíåö, äåïðåññèÿ ó ëèö, çëî-
óïîòðåáëÿþùèõ àëêîãîëåì, ìîæåò áûòü ýíäîãåííîé èëè
íåâðîòè÷åñêîé.

À.Á. Ñìóëåâè÷ [6] ïðèâîäèò òàáëèöó ÷àñòîòû êîìîð-
áèäíûõ äåïðåññèé ó ïàöèåíòîâ, ãîñïèòàëèçèðîâàííûõ â
íàðêîëîãè÷åñêèé ñòàöèîíàð:

� ñóáñèíäðîìàëüíàÿ äåïðåññèÿ — 71%
� áîëüøîé äåïðåññèâíûé ýïèçîä (íà ïðîòÿæåíèè

æèçíè) — 53%
� áîëüøîé äåïðåññèâíûé ýïèçîä (íà ìîìåíò îöåíêè)

— 67%.
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Ñðåäè âûäåëåííûõ ðàçëè÷íûìè àâòîðàìè âàðèàíòîâ
àëêîãîëüíîé äåïðåññèè îòñóòñòâîâàëè äàííûå î ðàñïðî-
ñòðàíåííîñòè "îðãàíè÷åñêîé" è "ñèìïòîìàòè÷åñêîé" äå-
ïðåññèè, êîòîðûå ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü îòäåëüíî.

Ñðåäè äèàãíîñòè÷åñêèõ êðèòåðèåâ äåïðåññèâíîãî ýïè-
çîäà ïî ÌÊÁ-10 âûäåëÿþò îñíîâíûå è äîïîëíèòåëüíûå
ñèìïòîìû. Îñíîâíûå ñèìïòîìû âêëþ÷àþò:

� ñíèæåíèå íàñòðîåíèÿ, î÷åâèäíîå ïî ñðàâíåíèþ ñ
ïðèñóùåé ïàöèåíòó íîðìîé, ïðåîáëàäàþùåå ïî÷òè åæå-
äíåâíî è áîëüøóþ ÷àñòü äíÿ è ïðîäîëæàþùååñÿ íå ìåíåå
2 íåäåëü âíå çàâèñèìîñòè îò ñèòóàöèè;

� îò÷åòëèâîå ñíèæåíèå èíòåðåñîâ èëè óäîâîëüñòâèÿ
îò äåÿòåëüíîñòè, îáû÷íî ñâÿçàííîé ñ ïîëîæèòåëüíûìè
ýìîöèÿìè;

� ñíèæåíèå ýíåðãèè è ïîâûøåííàÿ óòîìëÿåìîñòü.
Äîïîëíèòåëüíûå ñèìïòîìû:
� ñíèæåíèå ñïîñîáíîñòè ê ñîñðåäîòî÷åíèþ è âíè-

ìàíèþ;
� ñíèæåíèå ñàìîîöåíêè è ÷óâñòâî íåóâåðåííîñòè â ñåáå;
� èäåè âèíîâíîñòè è óíè÷èæåíèÿ;
� ìðà÷íîå è ïåññèìèñòè÷åñêîå âèäåíèå áóäóùåãî;
� èäåè èëè äåéñòâèÿ, êàñàþùèåñÿ ñàìîïîâðåæäåíèÿ

èëè ñàìîóáèéñòâà;
� íàðóøåííûé ñîí;
� íàðóøåííûé àïïåòèò.
Äëÿ ýíäîãåííûõ äåïðåññèé äèôôåðåíöèàëüíî-äèàãíî-

ñòè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ÿâëÿþòñÿ íàñëåäñòâåííàÿ îòÿãî-
ùåííîñòü àôôåêòèâíûìè ðàññòðîéñòâàìè è ñóòî÷íûå êî-
ëåáàíèÿ íàñòðîåíèÿ ñ âå÷åðíèì óëó÷øåíèåì ñîñòîÿíèÿ.
Äëÿ ðåàêòèâíûõ/ïñèõîãåííûõ äåïðåññèé áîëåå õàðàêòåð-
íû çàâèñèìîñòü íàñòðîåíèÿ îò äèíàìèêè ïñèõîòðàâìèðó-
þùèõ ïåðåæèâàíèé — òðèàäà ßñïåðñà:

1) ðåàêòèâíîå ñîñòîÿíèå âûçûâàåòñÿ ïñèõè÷åñêîé
òðàâìîé;

2) ïñèõîãåííî òðàâìèðóþùàÿ ñèòóàöèÿ îòðàæàåòñÿ â êëè-
íè÷åñêîé êàðòèíå çàáîëåâàíèÿ, â ñîäåðæàíèè ñèìïòîìîâ;

3) ðåàêòèâíîå ñîñòîÿíèå ïðåêðàùàåòñÿ ñ èñ÷åçíîâåíè-
åì âûçâàâøåé åãî ïðè÷èíû.

Äëÿ îðãàíè÷åñêèõ äåïðåññèé â çàâèñèìîñòè îò òÿæåñòè
õðîíè÷åñêîãî îðãàíè÷åñêîãî ìîçãîâîãî ñèíäðîìà õàðàê-
òåðíû àñòåíè÷åñêèå, äèñôîðè÷åñêèå èëè ìîðèîïîäîáíûå
âêëþ÷åíèÿ â ñòðóêòóðó äåïðåññèâíîãî ðàññòðîéñòâà. Ïî
ÌÊÁ-10 îðãàíè÷åñêèå è ñèìïòîìàòè÷åñêèå äåïðåññèè
îïðåäåëÿþòñÿ øèôðîì F06.32 "Îðãàíè÷åñêîå äåïðåññèâ-
íîå ðàññòðîéñòâî" "Àëêîãîëüíàÿ äåïðåññèÿ" â ÌÊÁ-10 ìî-
æåò îïðåäåëÿòüñÿ øèôðîì F11.1 "Óïîòðåáëåíèå àëêîãîëÿ ñ
âðåäíûìè ïîñëåäñòâèÿìè". Îäíàêî òàêîé äèàãíîç íå îïðå-
äåëÿåò ïîñëåäóþùåãî àäåêâàòíîãî ëå÷åíèÿ.

Ïî íàøåìó ìíåíèþ âûáîð ñðåäñòâ è ñïîñîáîâ òåðàïèè
ïðè "àëêîãîëüíîé äåïðåññèè" äîëæåí áûòü äèôôåðåíöèðî-
âàí â çàâèñèìîñòè îò ýòèîëîãèè, ïàòîãåíåçà, ñòðóêòóðû è
êîìîðáèäíîñòè äåïðåññèè. Ñèìïòîìàòè÷åñêèå äåïðåññèè,
ñâÿçàííûå ñ ïîðàæåíèåì âíóòðåííèõ îðãàíîâ, îïðåäåëÿþò
è âûáîð ïñèõîôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ.

Âûäåëÿþòñÿ ñëåäóþùèå îñíîâíûå àëêîãîëüíûå ïîðà-
æåíèÿ âíóòðåííèõ îðãàíîâ.

� Ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû
� Àëêîãîëüíàÿ êàðäèîìèîïàòèÿ 2-õ òèïîâ:
à) òèàìèíîçàâèñèìîãî;
á) òèàìèííåçàâèñèìîãî àëêîãîëüíîãî ïîëèíåâðèòà
� Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ
� Àðèòìèè — âíåçàïíàÿ ñìåðòü
� "Ïðàçäíè÷íîå ñåðäöå" — èíòåðìèòòèðóþùèå íàðó-

øåíèÿ ñåðäå÷íîãî ðèòìà

� Ïîâðåæäåíèå êîðîíàðíûõ àðòåðèé
� Óãíåòåíèå ìèîêàðäà
� Èøåìè÷åñêèå è ãåìîððàãè÷åñêèå èíñóëüòû
� Èçìåíåíèÿ â ðåãèîíàðíîì êðîâîîáðàùåíèè
Ñî ñòîðîíû æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà
� Àëêîãîëüíîå ïîâðåæäåíèå ïå÷åíè: æèðîâîå ïåðå-

ðîæäåíèå, àëêîãîëüíûé ãåïàòèò, àëêîãîëüíûé öèððîç
� Ïàíêðåàòèò
� Ãàñòðèò
� Íàðóøåíèå âñàñûâàíèÿ â æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì

òðàêòå (îáùåãî è âèò. Â12)
� Äèàðåÿ
� Ýíäîêðèííûå íàðóøåíèÿ
� Ãèïîãîíàäèçì
� Ôåìèíèçàöèÿ.
Íàðóøåíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé äåÿòåëüíîñòè ïðè àë-

êîãîëèçìå íàèáîëåå îïàñíû ïðè àëêîãîëüíîì àáñòèíåíò-
íîì ñèíäðîìå. Ãðóïïà ýêñïåðòîâ ÂÎÇ ñ÷èòàåò ïðàâîìåð-
íûì èñïîëüçîâàíèå òåðìèíà "àëêîãîëüíîå ïîðàæåíèå ñåðä-
öà" (ÀÏÑ). À.À. Ïîëûêîâñêèé [5] îòìå÷àåò îòëè÷èå ÀÏÑ ó
áîëüíûõ ñ ïîñòîÿííîé è ïåðèîäè÷åñêèìè ôîðìàìè óïî-
òðåáëåíèÿ àëêîãîëÿ. Ïðè ïåðèîäè÷åñêîé ôîðìå óïîòðåáëå-
íèÿ àëêîãîëÿ, êàê ìû ïîëàãàåì áîëüøå ñâÿçàííîé ñ àôôåê-
òèâíûìè êîëåáàíèÿìè, áîëüíûå ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî
÷àùå ïðåäúÿâëÿëè æàëîáû, ïðè÷åì ó íèõ ÷àùå îòìå÷àëèñü è
áîëè â îáëàñòè ñåðäöà, è ñåðäå÷íûé äèñêîìôîðò, è îùóùå-
íèå ïåðåáîåâ â ðàáîòå ñåðäöà. Ïðè ïðîâåäåíèè ýëåêòðîêàð-
äèîãðàôè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ îòìå÷åíà òåíäåíöèÿ ê áîëü-
øåìó ÷èñëó èçìåíåíèé ó áîëüíûõ ñ ïîñòîÿííîé ôîðìîé
óïîòðåáëåíèÿ àëêîãîëÿ è ê ìåíüøåé ïîëîæèòåëüíîé äèíà-
ìèêå ÝÊÃ ïî ìåðå âûõîäà èç àáñòèíåíòíîãî ñîñòîÿíèÿ.
Ó áîëüíûõ ýòîé ãðóïïû ÷àùå îòìå÷àëèñü íàðóøåíèÿ ïðîâî-
äèìîñòè, òîãäà êàê â ãðóïïå áîëüíûõ ñ ïåðèîäè÷åñêîé ôîð-
ìîé ÷àùå îòìå÷àëèñü íàðóøåíèÿ âîçáóäèìîñòè.

Ïîðàæåíèå ïå÷åíè àëêîãîëåì âêëþ÷àåò: æèðîâîå ïåðå-
ðîæäåíèå ïå÷åíè, àëêîãîëüíûé ãåïàòèò, àëêîãîëüíûé öèð-
ðîç. Ñåðüåçíîå àëêîãîëüíîå ïîâðåæäåíèå ïå÷åíè ÿâëÿåòñÿ
ïðè÷èíîé äðóãèõ êëèíè÷åñêèõ ïðîáëåì, âîçíèêàþùèõ âòî-
ðè÷íî âñëåä çà ãåïàòèòîì è öèððîçîì. Îíè âêëþ÷àþò: àñ-
öèò, ïîðòàëüíóþ ãèïåðòåíçèþ, êðîâîòå÷åíèå èç âàðèêîçíî
ðàñøèðåííûõ âåí ïèùåâîäà, ñïîíòàííûé áàêòåðèàëüíûé
ïåðèòîíèò, ôóíêöèîíàëüíóþ ïî÷å÷íóþ íåäîñòàòî÷íîñòü,
ïå÷åíî÷íóþ ýíöåôàëîïàòèþ, ãåïàòîöåëëþëÿðíóþ êàðöèíî-
ìó, ãèïåðñïëåíèçì, àíåìèþ, òðîìáîöèòîïåíèþ è ìíîæåñò-
âåííûå êîàãóëîïàòèè. Ïàöèåíòû, èìåâøèå êàêèå-ëèáî ñå-
ðüåçíûå îñëîæíåíèÿ, ïîñëå ïðåêðàùåíèÿ óïîòðåáëåíèÿ àë-
êîãîëÿ â òå÷åíèå 5 ëåò âûæèâàëè ëèøü â 60% [4].

Ñèìïòîìàòè÷åñêèå äåïðåññèè, â îòëè÷èå îò äåïðåññèé
äðóãîé ýòèîëîãèè, ôîðìèðóþòñÿ â òåñíîé çàâèñèìîñòè îò
ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèè. Ïðîÿâëåíèÿ àôôåêòèâíûõ ðàñ-
ñòðîéñòâ ìàíèôåñòèðóþò ïðè íàðàñòàíèè òÿæåñòè è ðåäó-
öèðóþòñÿ ïî ìåðå îáðàòíîãî ðàçâèòèÿ ñèìïòîìîâ ñîìàòè-
÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ. Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà ñîìàòîãåíèé
÷àùå ïðèîáðåòàåò ôîðìó àñòåíè÷åñêîé äåïðåññèè ñ ãèïå-
ðåñòåçèåé, ÿâëåíèÿìè ðàçäðàæèòåëüíîé ñëàáîñòè, ïîâû-
øåííîé èñòîùàåìîñòè, ñëàáîäóøèåì, ñëåçëèâîñòüþ. Ñðå-
äè ïñèõîïàòîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ, ñâîéñòâåííûõ ñîìà-
òîãåííûì äåïðåññèÿì, ìîãóò íàáëþäàòüñÿ àíãåäîíèÿ è
ïñèõîìîòîðíàÿ çàòîðìîæåííîñòü, ñëàáîñòü êîíöåíòðàöèè
âíèìàíèÿ ñ ðàññåÿííîñòüþ, çàáûâ÷èâîñòüþ, íåñïîñîáíî-
ñòüþ ñîñðåäîòî÷èòüñÿ, à òàêæå âûðàæåííûå âåãåòîñîñóäè-
ñòûå ïðîÿâëåíèÿ, æàëîáû íà øóì è çâîí â óøàõ, ãîëîâíûå
áîëè è ãîëîâîêðóæåíèå. Â ðÿäå ñëó÷àåâ ïðåîáëàäàåò òðå-
âîæíîñòü ñî âñïûøêàìè ðàçäðàæèòåëüíîñòè, èíîãäà äî-
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ñòèãàþùåé óðîâíÿ äèñôîðèè. Ïðè óòÿæåëåíèè ñîìàòè÷å-
ñêîãî ñîñòîÿíèÿ â êëèíè÷åñêîé êàðòèíå äåïðåññèè íàðàñ-
òàþò àäèíàìèÿ, âÿëîñòü, áåçó÷àñòíîñòü ê îêðóæàþùèì [7].

Ñîîòíîøåíèå íîçîëîãè÷åñêîé ïðèíàäëåæíîñòè äåïðåñ-
ñèè ñ äèàãíîçîì ñîìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ èçó÷åíû À.Á.
Ñìóëåâè÷åì ñ ñîàâò. [6,7]. Âîò íåêîòîðûå èç åãî äàííûõ:

� Ïñèõîãåííàÿ íîçîãåíèÿ ñîîòíîñèòñÿ ñ èíôàðêòîì
ìèîêàðäà ó 39% áîëüíûõ;

� Äèñòèìèÿ ñ õðîíè÷åñêîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ êðîâî-
îáðàùåíèÿ ó 17% áîëüíûõ;

� Öèêëîòèìèÿ ñ õðîíè÷åñêèì êîëèòîì ó 43% áîëü-
íûõ, à ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì ó 12% ïàöèåíòîâ;

� Ñîñóäèñòàÿ äåïðåññèÿ ñ îñòàòî÷íûìè ÿâëåíèÿìè ïî-
ñëå íàðóøåíèÿ ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ ó 8% áîëüíûõ.

Òàêèì îáðàçîì, "àëêîãîëüíàÿ äåïðåññèÿ" ïðåäñòàâëÿåò
ñîáîé ãðóïïó ðàçíîðîäíûõ äåïðåññèâíûõ ñîñòîÿíèé ñ âû-
ñîêîé ÷àñòîòîé êîìîðáèäíîñòè è ïîëèìîðáèäíîñòè. Ñðåäè
ñîìàòè÷åñêèõ ïîñëåäñòâèé àëêîãîëèçìà íàèáîëåå ÷àñòî
âñòðå÷àþòñÿ ïîðàæåíèÿ íåðâíîé, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé è
ïèùåâàðèòåëüíîé ñèñòåì. Ïîýòîìó ëå÷åíèå "àëêîãîëüíîé
äåïðåññèè" äîëæíî ïðîâîäèòñÿ äèôôåðåíöèðîâàííî ñ ó÷å-
òîì íîçîëîãè÷åñêîé ïðèíàäëåæíîñòè è ïîëèìîðáèäíîñòè.

Ëå÷åíèå "àëêîãîëüíîé äåïðåññèè"

Èíòåíñèâíîå ëå÷åíèå "àëêîãîëüíîé äåïðåññèè" ÷àñòî çà-
òðóäíåíî èç-çà íàðóøåíèé ôóíêöèè ïå÷åíè ó ïîòàòîðîâ [3].
Çàòðóäíåíèÿ, ñâÿçàííûå ñ ïðèåìîì àíòèäåïðåññàíòîâ ñâÿçà-
íû êàê ñ ñàìèì àëêîãîëåì (ýòàíîëîì), òàê è ñ ïîëèîðãàííû-
ìè íàðóøåíèÿìè. Ïðè ïðèìåíåíèè òðèöèêëè÷åñêèõ àíòè-
äåïðåññàíòîâ (ÒÖÀ) ñîîòíîøåíèå ñåäàòèâíîé è ñòèìóëèðó-
þùåé àêòèâíîñòè ðàçëè÷íûõ ÒÖÀ îïðåäåëÿåòñÿ ñèíåðãè÷å-
ñêèì èëè àíòàãîíèñòè÷åñêèì ýôôåêòîì ýòàíîëà. ÒÖÀ ìîãóò
âûçâàòü ãèïîòåíçèþ ó ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ àëêîãîëèçìîì
è ïðèìåíåíèå ÒÖÀ òðåáóåò òùàòåëüíîãî êîíòðîëÿ çà ñîñòîÿ-
íèåì ïàöèåíòà. Èíãèáèòîðû ìîíîàìèíîêñèäàçû (ÌÀÎ)
òàêæå íå ïîêàçàíû áîëüíûì àëêîãîëèçìîì, ïîñêîëüêó òèðà-
ìèí, îáíàðóæåííûé â íåêîòîðûõ âèäàõ ïèâà è âèíà, ìîæåò
äåéñòâîâàòü êàê ïðåññîðíûé àìèí, êîòîðûé âûñâîáîæäàåò
íîðàäðåíàëèí èç òêàíåé, ÷òî ïðèâîäèò ê ãèïåðòîíè÷åñêîìó
êðèçó ïðè íàçíà÷åíèè èíãèáèòîðîâ ÌÀÎ. Àíòèäåïðåññàíòû
íîâîãî ïîêîëåíèÿ, õîòÿ è îáëàäàþò ìåíüøèìè ïîáî÷íûìè
äåéñòâèÿìè ïî ñðàâíåíèþ ñ êëàññè÷åñêèìè ÒÖÀ è ÈÌÀÎ,
îäíàêî èõ âëèÿíèå íà èçìåíåííûå áîëåçíüþ âíóòðåííèå îð-
ãàíû áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì íåäîñòàòî÷íî èçó÷åíû [4].

Â ðàáîòå Í.Í. Èâàíöà [8] ïðîâåäåíî ñðàâíèòåëüíîå èçó-
÷åíèå ôëóâîêñàìèíà, êîàêñèëà (òèàíåïòèíà), ãåïòðàëà, ëå-
ðèâîíà è àìèòðèïòèëèíà â òåðàïèè ïàòîëîãè÷åñêîãî âëå÷å-
íèÿ ê àëêîãîëþ. Ïîêàçàíî ïðåèìóùåñòâî ëåðèâîíà (ìèàí-
ñåðèíà) ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðå÷èñëåííûìè àíòèäåïðåññàíòà-
ìè. Ïðè èçó÷åíèè áèîëîãè÷åñêèõ îñíîâ àëêîãîëèçìà
È.Ï. Àíîõèíîé [9] âûÿâëåíî, ÷òî äåïðåññèâíûå ñèìïòîìû,
êàê è ïàòîëîãè÷åñêîå âëå÷åíèå ê àëêîãîëþ, ó áîëüíûõ àëêî-
ãîëèçìîì èìåþò ñâÿçü ñ íàðóøåíèåì äåÿòåëüíîñòè äîôàìè-
íîâîé íåéðîìåäèàöèè, ïîýòîìó ïðèìåíåíèå ñåðîòîíèíåð-
ãè÷åñêèõ àíòèäåïðåñññàíòîâ ó áîëüíûõ ñ àëêîãîëüíîé äå-
ïðåññèåé íå ïðåäñòàâëÿåòñÿ îáîñíîâàííûì.

Âûñîêàÿ ÷àñòîòà êîìîðáèäíîñòè äåïðåññèè ñ äðóãèìè
ïñèõîïàòîëîãè÷åñêèìè ðàññòðîéñòâàìè ïðè àëêîãîëèçìå
ñîçäàåò ïðîáëåìó âûáîðà íàèáîëåå ïîäõîäÿùèõ ïñèõî-
ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ñðåäñòâ. Ýòè ñðåäñòâà äîëæíû îáëà-
äàòü âîçäåéñòâèåì íà äîôàìèíîâóþ ñèñòåìó ãîëîâíîãî
ìîçãà, êóïèðîâàòü äåïðåññèâíóþ è ñîïóòñòâóþùóþ ïñè-
õîïàòîëîãè÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó, íå âûçûâàòü íåãàòèâ-
íûõ ïîñëåäñòâèé ñî ñòîðîíû ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòå-

ìû è ïå÷åíè. Ïðè íàçíà÷åíèè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ïðè
àëêîãîëèçìå ñëåäóåò òàêæå ó÷èòûâàòü êðàòêîñðî÷íûé è
äëèòåëüíûé ýôôåêòû, à òàêæå ñòîèìîñòü ïðåïàðàòîâ.

Ñðåäè ïñèõîòðîïíûõ ïðåïàðàòîâ ïîçèòèâíûì ñîìàòîò-
ðîïíûì ñïåêòðîì îáëàäàåò ñóëüïèðèä (Ýãëîíèë, Áåòàìàêñ).
Ñóëüïèðèä — àòèïè÷íûé íåéðîëåïòèê, îòíîñÿùèéñÿ ê ãðóï-
ïå áåíçàìèäîâ, êîòîðûå èçáèðàòåëüíî äåéñòâóþò íà D2 —
äîôàìèíîâûå ðåöåïòîðû è èìååò ñëàáîå ñðîäñòâî ê ñåðîòî-
íèíåðãè÷åñêèì, õîëèíåðãè÷åñêèì, ãèñòàìèíåðãè÷åñêèì è
ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêèì ðåöåïòîðàì. Äåéñòâèå ñóëüïèðèäà äîçî-
çàâèñèìî. Â íåáîëüøèõ äîçàõ ñóëüïèðèä òîðìîçèò îáðàòíûé
çàõâàò äîôàìèíà ïðåñèíàïòè÷åñêèìè ðåöåïòîðàìè, ÷òî
óëó÷øàåò ïðîâåäåíèå äîôàìèíåðãè÷åñêèõ èìïóëüñîâ â íåð-
âíîé ñèñòåìå. Ïðåïàðàò ñåëåêòèâíî âëèÿåò íà âåãåòàòèâíûå
è ýìîöèîíàëüíûå öåíòðû â ãèïîòàëàìóñå, íîðìàëèçóÿ àê-
òèâíîñòü íàõîäÿùèõñÿ òàì âåãåòàòèâíûõ îáðàçîâàíèé, äåé-
ñòâóÿ êàê àíòèñòðåññîâûé è àíàáîëè÷åñêèé ïðåïàðàò. Ñóëü-
ïèðèä óëó÷øàåò êðîâîñíàáæåíèå è ìîòîðèêó êèøå÷íèêà. Â
âûñîêèõ äîçàõ ñóëüïèðèä áëîêèðóåò äîôàìèíåðãè÷åñêóþ ïå-
ðåäà÷ó èìïóëüñîâ â ñèíàïñàõ, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ ñíèæåíè-
åì ïðîäóêòèâíîé ñèìïòîìàòèêè ïðè ïñèõîçàõ è óìåíüøåíè-
åì àãðåññèâíîñòè è äèñôîðèè [10, 11, 12]. Ìèíèìàëüíûå ïî-
áî÷íûå ýôôåêòû ñóëüïèðèäà ïîçâîëÿþò ðåêîìåíäîâàòü åãî
ïðè äëèòåëüíîé òåðàïèè, à åãî ïðèìåíåíèå ïðèâîäèò ê óëó÷-
øåíèþ èíòåãðàòèâíîãî ïîêàçàòåëÿ ïî øêàëàì ôèçè÷åñêîãî
áëàãîïîëó÷èÿ, ðàáîòîñïîñîáíîñòè, ìåæëè÷íîñòíîãî âçàèìî-
äåéñòâèÿ è îáùåãî âîñïðèÿòèÿ êà÷åñòâà æèçíè [11]. Ñèìïòî-
ìàìè-ìèøåíÿìè ïðè íàçíà÷åíèè ñóëüïèðèäà ÿâëÿþòñÿ äå-
ïðåññèâíûå ðàññòðîéñòâà, ñî÷åòàþùèåñÿ ñ âåãåòàòèâíûìè,
òðåâîæíûìè è æåëóäî÷íî-êèøå÷íûìè íàðóøåíèÿìè.

Ïðè ñî÷åòàíèè àëêîãîëüíîé äåïðåññèè ñ âûðàæåííûìè
íàðóøåíèÿìè ôóíêöèè ïå÷åíè ïîêàçàí àäåìåòèîíèí (Ãåïò-
ðàë). Àäåìåòèîíèí èãðàåò îñíîâíóþ ðîëü â ïðîìåæóòî÷íîì
çâåíå ìåòàáîëèçìà, ó÷àñòâóÿ â ðÿäå ïðîìåæóòî÷íûõ ðåàêöèé
è äåéñòâóÿ êàê ïðåäøåñòâåííèê òàêèõ âàæíûõ ñóáñòðàòîâ,
ñèíòåçèðóåìûõ â êëåòêàõ, êàê öèñòåèí, òàóðèí, ãëóòàòèîí è
êîýíçèì À. Àäåìåòèîíèí — óíèâåðñàëüíûé ñóáñòðàò, óñòó-
ïàþùèé òîëüêî ÀÒÔ â ðàçíîîáðàçèè ðåàêöèé, ó÷àñòâóþùèõ
â 3-õ âàæíûõ ìåòàáîëè÷åñêèõ öåïî÷êàõ â ÷åëîâå÷åñêîì îðãà-
íèçìå: òðàíñìåòèëèðîâàíèè, òðàíññóëüôèðèðîâàíèè è àìè-
íîïðîïèëèðîâàíèè (ñèíòåç ïîëèàìèíîâ) èëè êàê äîíîð
ãðóïïû, èëè êàê èíäóêòîð ôåðìåíòîâ. Âûñîêàÿ ðåàêòîñïî-
ñîáíîñòü àäåìåòèîíèíà â ýòèõ ðåàêöèÿõ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì
âëèÿíèÿ ïîëîæèòåëüíîãî çàðÿäà àòîìà ñåðû, êîòîðûé ñïî-
ñîáñòâóåò ðàñùåïëåíèþ ñåðîóãëåðîäíûõ ñâÿçåé [13].

Àäåìåòèîíèí èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ïå÷åíî÷íîì ìåòàáî-
ëèçìå. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà ïîâðåæäåíèå ïå÷åíè âåäåò ê
äåôèöèòó ýíäîãåííîãî àäåìåòèîíèíà, íàçíà÷åíèå ýêçîãåí-
íîãî àäåìåòèîíèíà ïîìîãàåò ïðåäîòâðàòèòü íàêîïëåíèå
òîêñè÷íûõ ìåòàáîëèòîâ â ãåïàòîöèòàõ è ñïîñîáñòâóåò ïîä-
äåðæàíèþ âÿçêîñòè êëåòî÷íûõ ìåìáðàí, ÷òî íåîáõîäèìî äëÿ
íîðìàëüíîé äåÿòåëüíîñòè ìåìáðàíîñâÿçàííûõ ôåðìåíòîâ.

Àäåìåòèîíèí îêàçûâàåò àíòèíåéðîòîêñè÷åñêîå äåéñò-
âèå, ïîñêîëüêó ìîæåò ó÷àñòâîâàòü â ðåàêöèè ïåðåäà÷è öè-
ñòåèíó àòîìà ñåðû îò L-ãîìîöèñòåèíà ÷åðåç L-öèñòåîíèí
ê L-öèñòåèíó (òðàíññóëüôóðèðîâàíèå). Öèñòåèí ÿâëÿåòñÿ
áèîëîãè÷åñêèì ïðåäøåñòâåííèêîì è òàóðèíà, è ãëóòàòè-
îíà, äâóõ õîðîøî èçó÷åííûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ äåòîêñè-
ôèöèðóþùèõ âåùåñòâ [14].

Àíòèäåïðåññèâíîå âëèÿíèå àäåìåòèîíèíà èçâåñòíî îêî-
ëî 30 ëåò. Ïî ìåõàíèçìàì ñâîåãî äåéñòâèÿ àäåìåòèîíèí ñó-
ùåñòâåííî îòëè÷àåòñÿ îò èçâåñòíûõ ñèíòåòè÷åñêèõ àíòè-
äåïðåññàíòîâ. Îáùàÿ îñîáåííîñòü ýòèõ àíòèäåïðåññàíòîâ
çàêëþ÷àåòñÿ â òîì, ÷òî âñå îíè óâåëè÷èâàþò ñîäåðæàíèå
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íåéðîòðàíñìèòòåðîâ â ñèíàïòè÷åñêîé ùåëè, èíãèáèðóÿ èõ
ðàçðóøåíèå èëè îáðàòíûé çàõâàò. Â îáçîðå R.J. Baldessarini
[15] ïîêàçàíî, ÷òî àäåìåòèîíèí ïðîíèêàåò ÷åðåç ãåìàòîýí-
öåôàëè÷åñêèé áàðüåð, ñòèìóëèðóþùå äåéñòâóåò íà ñèíòåç
äîôàìèíà è ñåðîòîíèíà, âîññòàíàâëèâàåò èçìåíåííûé óðî-
âåíü íåéðîòðàíñìèòòåðîâ è ÷óâñòâèòåëüíîñòü ðåöåïòîðîâ,
âîçíèêàþùèõ âñëåäñòâèå íàðóøåíèé ìåìáðàííîé ôóíêöèè
íåðâíûõ êëåòîê ó áîëüíûõ äåïðåññèÿìè. Äåôèöèò ôîëàòîâ
ïðè äåïðåññèè òàêæå îáúÿñíÿåò ëå÷åáíîå äåéñòâèå àäåìåòè-
îíèíà, ñâÿçàííîãî ñ ìåòàáîëèçìîì ôîëàòîâ.

Ïðè àëêîãîëüíîì àáñòèíåíòíîì ñèíäðîìå íàçíà÷åíèå
àäåìåòèîíèíà óñêîðÿåò äåòîêñèêàöèþ è óìåíüøàåò ïàòî-
ëîãè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ. Ñëåäîâàòåëüíî, ðàçëè÷íûå ãåíå-
òè÷åñêèå è ñîöèàëüíûå ôàêòîðû ìîãóò âûçâàòü ðàçâèòèå
ñåðüåçíûõ äåïðåññèâíûõ ðàññòðîéñòâ ïåðâè÷íîãî èëè
âòîðè÷íîãî ïðîèñõîæäåíèÿ è àëêîãîëèçì. Äåïðåññèÿ ìî-
æåò óñèëèòü çëîóïîòðåáëåíèå àëêîãîëåì, ñòèìóëèðóÿ ïî-
ðî÷íûé êðóã. Îäíîâðåìåííî òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå àëêî-
ãîëÿ ìîæåò âûçâàòü ïîâðåæäåíèå ïå÷åíè è äðóãèõ îðãà-
íîâ. Ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò àäåìåòèîíèíà ó ýòèõ áîëü-
íûõ íàïðàâëåí íà îáà ïîðàæåííûõ îðãàíà è îáóñëîâëåí
ðàçëè÷íûìè ìåõàíèçìàìè äåéñòâèÿ: äåòîêñèêàöèîííûé
ýôôåêò â ïå÷åíè è àíòèäåïðåññèâíûé â ìîçãå.

Îáîáùàÿ ñâåäåíèÿ îá àíòèäåïðåññèâíîì ýôôåêòå àäåìå-
òèîíèíà, ìîæíî îáîçíà÷èòü ñïåêòð åãî êëèíè÷åñêîãî ïðèìå-
íåíèÿ. Àäåìåòèîíèí ÿâëÿåòñÿ ïðåïàðàòîì ïåðâîãî âûáîðà
ïðè äèñòèìèè, ñèíåðãè÷íîé íàðóøåíèÿì ñîìàòîïñèõè÷å-
ñêîãî ðÿäà. Âîçäåéñòâèå òðàäèöèîííûõ ñèíòåòè÷åñêèõ àíòè-
äåïðåññàíòîâ, íàïðàâëåííîå èçîëèðîâàííî íà äåïðåññèâíûé
àôôåêò, íå ïðèâîäèò ê "ðàçðûâó" ìåõàíèçìà ïàòîëîãè÷åñêîé
ñîäðóæåñòâåííîé àññîöèàöèè êîìîðáèäíûõ ðàññòðîéñòâ è,
ñîîòâåòñòâåííî, íå ÿâëÿåòñÿ äîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíûìè.
×òîáû îáåñïå÷èòü êëèíè÷åñêèé ýôôåêò ïñèõîôàðìàêîòåðà-
ïèè â ïîäîáíûõ ñëó÷àÿõ, ëåêàðñòâåííîå ñðåäñòâî äîëæíî îá-
ëàäàòü ñîâîêóïíîñòüþ ñâîéñòâ, îêàçûâàþùèõ âëèÿíèå íà äå-
ïðåññèâíîå íàñòðîåíèå, ñ îäíîé ñòîðîíû, è íà ñîìàòîïñèõè-
÷åñêèå íàðóøåíèÿ, ñ äðóãîé [17, 18]. Ìèíèìàëüíûé òåðàïåâ-
òè÷åñêèé ýôôåêò àäåìåòèîíèíà îòìå÷åí ïðè îöåíêå åãî âîç-
äåéñòâèÿ íà ñîí [19]. Îòìå÷åí ïîëîæèòåëüíûé îïûò ïðèìå-
íåíèÿ àäåìåòèîíèíà ïðè ïîñòïñèõîòè÷åñêîé àëêîãîëüíîé
äåïðåññèè è àñòåíè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ [20].

Âûñîêàÿ ÷àñòîòà êîìîðáèäíîñòè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé
ïàòîëîãèè è àëêîãîëèçìà âûçûâàåò èíòåðåñ ê ïðåïàðàòàì,
èñïîëüçóåìûì äëÿ ìåòàáîëè÷åñêîé òåðàïèè ïðè ñåðäå÷-
íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèÿõ. Äëÿ ïîääåðæàíèÿ ñîêðàòèòåëü-
íîé ôóíêöèè ìèîêàðäà íåîáõîäèìû ïèòàòåëüíûå âåùåñòâà
äëÿ íåïðåðûâíîé âûðàáîòêè ìàêðîýðãè÷åñêèõ ôîñôàòíûõ
ñîåäèíåíèé. Ïîä âîçäåéñòâèåì òîêñè÷åñêèõ ìåòàáîëèòîâ è
ñòðåññà ïðîèñõîäèò èøåìèÿ ìèîêàðäà. Ïî ìåðå ðàçâèòèÿ
èøåìèè ìèîêàðäà çà íåñêîëüêî ìèíóò ïîâûøàåòñÿ ñîäåðæà-
íèå â ïëàçìå íîðýïèíåôðèíà, ïðè ýòîì àêòèâèðóåòñÿ ëèïî-
ëèç æèðîâîé òêàíè, ÷òî âåäåò ê ïîâûøåíèþ êîíöåíòðàöèè
ñâîáîäíûõ æèðíûõ êèñëîò â êðîâè. Íàðóøåíèå ôóíêöèè
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ ïðîäóêöèè
èíñóëèíà áåòà-êëåòêàìè è íàðóøåíèþ òðàíñïîðòà ãëþêîçû â
êëåòêè ìèîêàðäà è ãîëîâíîãî ìîçãà. Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î
ïåðñïåêòèâíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ
ñðåäñòâ, èíãèáèðóþùèõ ëèïîëèç è âûñâîáîæäåíèå ñâîáîä-
íûõ æèðíûõ êèñëîò, èõ òðàíñïîðò è/èëè îêèñëåíèå, à òàêæå
àêòèâèðóþùèå îêèñëåíèå ãëþêîçû è åå òðàíñïîðò â êëåòêè
ìèîêàðäà [21]. Áèîñèíòåç ïåðåíîñ÷èêà æèðíûõ êèñëîò ÷åðåç
ìèòîõîíäðèàëüíûå ìåìáðàíû — êàðíèòèíà — èíãèáèðóåò
ìèëäðîíàò. Ïðåïàðàò ÿâëÿåòñÿ àçî-àíàëîãîì ãàììà-áóòèðî-
áåòàèíà è îáðàòèìî êîíêóðèðóåò çà ðåöåïòîðû ãàììà-áóòè-

ðîáåòàèíà — ïîñëåäíåãî ôåðìåíòà â öåïè áèîñèíòåçà êàðíè-
òèíà. Â ðåçóëüòàòå ñíèæàåòñÿ ñêîðîñòü òðàíñïîðòà æèðíûõ
êèñëîò â ìèòîõîíäðèè è óâåëè÷èâàåòñÿ èõ êîëè÷åñòâî â öè-
òîïëàçìå, ÷òî ÿâëÿåòñÿ ñèãíàëîì äëÿ êëåòêè î íåâîçìîæíî-
ñòè îêèñëåíèÿ æèðíûõ êèñëîò, è îíà àêòèâèðóåò îêèñëåíèå
ãëþêîçû. Îäíîâðåìåííî ïðåäóïðåæäàåòñÿ íàêîïëåíèå àêòè-
âèçèðîâàííûõ ôîðì íåäîîêèñëåííûõ æèðíûõ êèñëîò. Óëó÷-
øàåòñÿ òðàíñïîðò ÀÒÔ èç ìèòîõîíäðèé.

Ìèëäðîíàò àêòèâèðóåò äâà íàèáîëåå âàæíûõ ôåðìåíòà
â öèêëå àýðîáíîãî îêèñëåíèÿ ãëþêîçû: ãåêñîêèíàçó, âî-
âëåêàþùóþ â ïðîöåññ îêèñëåíèÿ íàðÿäó ñ ãëþêîçîé äðó-
ãèå ãåêñîçû; ïèðóâàòäåãèäðîãåíàçó, âîâëåêàþùóþ ïèðó-
âàò â öèêë Êðåáñà è, òàêèì îáðàçîì, ïðåäîòâðàùàþùóþ
àöèäîç çà ñ÷åò óìåíüøåíèÿ îáðàçîâàíèÿ ëàêòàòà. Ïðè÷åì,
íàðàñòàåò íå òîëüêî àêòèâíîñòü äàííûõ ôåðìåíòîâ, íî è
àêòèâèðóåòñÿ èõ áèîñèíòåç â êàðäèîìèîöèòàõ.

Êîíêóðèðóÿ çà ðåöåïòîðû ãàììà-áóòèðîáåòàèíãèäðîê-
ñèëàçû, ìèëäðîíàò íà 40% ñíèæàåò êîíöåíòðàöèþ êàðíè-
òèíà, à óðîâåíü ãàììà-áóòèðîáåòàèíà (ÃÁÁ) ïðè ýòîì âîçðà-
ñòàåò â äåñÿòêè ðàç. Â ðåçóëüòàòå èç-çà ñõîäíîñòè ãåîìåòðèè
ÃÁÁ è àöåòèëõîëèíà, ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ àöåòèëõîëèíî-
âûõ ðåöåïòîðîâ, ÷òî â èòîãå èíäóöèðóåò ñèíòåç NO-ðàäèêà-
ëîâ. Â ðåçóëüòàòå ýòèõ èçìåíåíèé ïîâûøàåòñÿ ýíåðãåòè÷å-
ñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü òêàíè ñåðäå÷íîé ìûøöû è äðóãèõ òêà-
íåé, íàõîäÿùèõñÿ â óñëîâèÿõ èøåìèè, ÷òî ïîçâîëÿåò èì
îêàçûâàòü ïðîòèâîäåéñòâèå ýôôåêòàì, ñâÿçàííûì ñ îãðàíè-
÷åíèåì ïîñòóïëåíèÿ êèñëîðîäà â êëåòêè [22].

Óâåëè÷åíèå óðîâíÿ NO — ðàäèêàëîâ íîðìàëèçóåò òî-
íóñ ñîñóäîâ, åñëè èìåë ìåñòî èõ àäðåíåðãè÷åñêèé ñïàçì,
ñíèæàåòñÿ ïåðèôåðè÷åñêîå ñîïðîòèâëåíèå, óìåíüøàåòñÿ
àãðåãàöèÿ òðîìáîöèòîâ, óëó÷øàåòñÿ ýëàñòè÷íîñòü ýðèòðî-
öèòîâ, â ðåçóëüòàòå ÷åãî óëó÷øàåòñÿ ìèêðîöèðêóëÿöèÿ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ìèëäðîíàò â
äîçå 1,0 ã â ïåðèîä ðàííåé ðåàáèëèòàöèè ïîñëå îñòðûõ çà-
áîëåâàíèé ÖÍÑ: ñïîñîáñòâóåò ðåãðåññó ñèìïòîìàòèêè íå-
âðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà; ñïîñîáñòâóåò âîññòàíîâëåíèþ
ôóíêöèîíàëüíîé íåçàâèñèìîñòè; óëó÷øàåò ìîçãîâîå êðîâî-
îáðàùåíèå ïóòåì ïåðåðàñïðåäåëåíèÿ ïîòîêà êðîâè â ïîëüçó
èøåìè÷åñêîé çîíû; óëó÷øàåò êà÷åñòâî æèçíè [23].

Ïñèõîòðîïíîå äåéñòâèå ìèëäðîíàòà èçó÷àëîñü â íå-
ìíîãèõ èññëåäîâàíèÿõ. Ìèëäðîíàò ýôôåêòèâíî ïðèìå-
íÿëñÿ ïðè ïîâûøåííûõ óìñòâåííûõ è ôèçè÷åñêèõ íà-
ãðóçêàõ, â òîì ÷èñëå ó ñïîðòñìåíîâ. Â ðàáîòå Í.À. Äçåðó-
æèíñêîé [24] ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ìèëäðîíàòà ïî-
êàçàíî ïðè ãèïîñòåíè÷åñêîì âàðèàíòå àñòåíè÷åñêîãî
ñèíäðîìà ó ïîæèëûõ áîëüíûõ. Ó áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì
ìèëäðîíàò óñòðàíÿåò ôóíêöèîíàëüíûå íàðóøåíèÿ íåð-
âíîé ñèñòåìû ïðè àëêîãîëèçìå [25]. Îïûò ïðèìåíåíèÿ
ìèëäðîíàòà ïðè àñòåíè÷åñêèõ è ñóáäåïðåññèâíûõ ñîñòîÿ-
íèÿõ, â òîì ÷èñëå è ó áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì äåëàåò îáî-
ñíîâàííûì ïðèìåíåíèå ýòîãî ïðåïàðàòà â êà÷åñòâå ìåòà-
áîëè÷åñêîé òåðàïèè ó áîëüíûõ ñ àëêîãîëüíîé äåïðåññèåé.

Òàêèì îáðàçîì, áèîëîãè÷åñêàÿ ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ
àëêîãîëüíîé äåïðåññèè äîëæíà ïðîâîäèòñÿ ñ ó÷åòîì ïîëè-
ìîðáèäíîñòè àëêîãîëèçìà. Ïðèìåíåíèå ñèíòåòè÷åñêèõ àí-
òèäåïðåññàíòîâ è àíêñèîëèòè÷åñêèõ ñðåäñòâ äàåò ëèøü ñèì-
ïòîìàòè÷åñêèé ýôôåêò. Äëÿ ìîäóëÿòîðîâ ìåòàáîëèçìà, êîòî-
ðûå â XXI â. íàéäóò âñå áîëåå øèðîêîå ïðèìåíåíèå [21], õà-
ðàêòåðíû "áûñòðûå" è "ìåäëåííûå" êîìïîíåíòû äåéñòâèÿ
ïðåïàðàòîâ [26]. Äëÿ äîëãîñðî÷íîãî ïðîãíîçà çäîðîâüÿ è
æèçíè áîëüíûõ àëêîãîëèçìîì ïàòîãåíåòè÷åñêè îáîñíîâàí-
íûì ÿâëÿåòñÿ ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòîâ ñ ìåòàáîëè÷åñêèì ýô-
ôåêòîì è ìèíèìàëüíûìè ïîáî÷íûìè äåéñòâèÿìè. Ñðåäè ñî-
âðåìåííûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ àëêîãîëüíîé äåïðåññèè
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ñëåäóåò ðåêîìåíäîâàòü òàêèå ëåêàðñòâåííûå ñðåäñòâà, êàê
ñóëüïèðèä, àäåìåòèîíèí è ìèëäðîíàò. Îáîñíîâàííûì ÿâëÿ-
åòñÿ òàêæå ïðèìåíåíèå ïîëèâèòàìèííûõ êîìïîíåíòíûõ
ïðåïàðàòîâ (íàïðèìåð, Ìàãíå-Â6) è ýññåíöèàëüíûõ ôîñôî-
ëèïèäîâ [27]. Ïðèìåíåíèå ýòèõ ïðåïàðàòîâ ýêîíîìè÷åñêè
îáîñíîâàíî èç-çà ìíîæåñòâà ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìèøåíåé,
ïîñêîëüêó ïîëèìîðáèäíîñòü àëêîãîëèçìà ëîæèòñÿ òÿæåëûì
áðåìåíåì íà ýêîíîìèêó çäðàâîîõðàíåíèÿ.
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Äèàãíîñòèêà è ëå÷åíèå
ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé ó áîëüíûõ

ñ àôôåêòèâíûìè ïñèõîçàìè

ÑÛÐÎÏßÒÎÂ Î.Ã., ÄÇÅÐÓÆÈÍÑÊÀß Í.À.

Âîñòî÷íî-Åâðîïåéñêàÿ àêàäåìèÿ ïñèõîòåðàïèè —
Èññëåäîâàòåëüñêèé öåíòð êîíñóëüòàòèâíîé ïñèõèàòðèè è ïñèõîòåðàïèè, Êèåâ, Óêðàèíà

Ïðè ëå÷åíèè ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ñëåäóåò ó÷èòûâàòü êëèíè÷åñêóþ ïñèõîïàòîëîãè÷åñêóþ ñòðóêòóðó ðàññòðîéñòâà,
ñîïóòñòâóþùóþ ïñèõè÷åñêóþ è ñîìàòè÷åñêóþ ïàòîëîãèþ, òèï òå÷åíèÿ è ñòàäèþ çàáîëåâàíèÿ. Òåðàïåâòè÷åñêàÿ ñòðàòåãèÿ
ìàíèàêàëüíûõ ðàññòðîéñòâ ñòðîèòñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ êîíöåïöèåé ýòàïíîãî ëå÷åíèÿ: 1) ëå÷åíèå îñòðîãî ìàíèàêàëüíîãî
ýïèçîäà; 2) ëå÷åíèå íà ñòàäèè ñòàáèëèçàöèè ñîñòîÿíèÿ; 3) ïîääåðæèâàþùåå è ïðîòèâîðåöèäèâíîå ëå÷åíèå. Ïðåïàðàòàìè
ïåðâîãî âûáîðà ïðè ëå÷åíèè ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé ÿâëÿþòñÿ ñòàáèëèçàòîðû íàñòðîåíèÿ, ñðåäè êîòîðûõ íàèáîëåå óíèâåð-
ñàëüíûìè ñâîéñòâàìè îáëàäàþò âàëüïðîàòû.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìàíèÿ, äèàãíîñòèêà, ïðèíöèïû ëå÷åíèÿ, ñòàáèëèçàòîðû íàñòðîåíèÿ, âàëüïðîàòû

Ââåäåíèå

Ïîíÿòèå "ìàíèàêàëüíî-äåïðåññèâíûé ïñèõîç" âïåðâûå
ïðåäëîæèë Ý. Êðåïåëèí (1896). Îí îáúåäèíèë ýòèì ïîíÿ-
òèåì ïñèõîçû ñ òèïè÷íîé è àòèïè÷íîé êàðòèíîé ìàíèè è
ìåëàíõîëèè. Ñëåäóåò ñêàçàòü, ÷òî åùå äî Ý. Êðåïåëèíà ñó-
ùåñòâîâàëè îïèñàíèÿ ïñèõîçîâ ñ öèðêóëÿðíûì òå÷åíèåì.
Òàê, À. Ôàëðå (1853-1884) ãîâîðèë î "öèðêóëÿðíîì ïñèõî-
çå", Áîÿðæå (1853) íàçûâàë ýòî çàáîëåâàíèå "ïñèõîçîì äâóõ
ðàçíîâèäíîñòåé", à ðóññêèé ïñèõèàòð Ô.Å. Ðûáàêîâ òðàê-
òîâàë ýòè ðàññòðîéñòâà êàê "öèêëîôðåíèþ".

Îïèñûâàÿ ïîíÿòèå "ìàíèàêàëüíî-äåïðåññèâíûé ïñè-
õîç", Ý. Êðåïåëèí òåì ñàìûì ïîä÷åðêèâàë íàëè÷èå öèð-
êóëÿðíîñòè â òå÷åíèå çàáîëåâàíèÿ, íî ïðè ýòîì äîïóñêà-
ëîñü, ÷òî ýòè ïñèõîçû ìîãóò áûòü êàê áèïîëÿðíûìè, òàê è
ìîíîïîëÿðíûìè. Äëÿ Ý. Êðåïåëèíà îñîáîå çíà÷åíèå ïðè-
îáðåëà ñìåíà ìàíèàêàëüíîãî è äåïðåññèâíîãî ïðèñòóïîâ
èëè, ÷òî åùå áîëåå çíà÷èòåëüíî, ñîñóùåñòâîâàíèå â ðàì-
êàõ îäíîãî ïðèñòóïà îáîèõ àôôåêòèâíûõ ðàññòðîéñòâ â
âèäå "ñìåøàííîãî" àôôåêòèâíîãî ïðèñòóïà.

Òàêèì îáðàçîì, äëÿ äèàãíîñòèêè ìàíèàêàëüíî-äå-
ïðåññèâíîãî ïñèõîçà ñòàëî íàñóùíûì èçó÷åíèå ñåìèîëî-
ãèè àôôåêòèâíîé ïàòîëîãèè. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî áîëü-
øàÿ äîëÿ èññëåäîâàíèé ïîñâÿùåíà èçó÷åíèþ äåïðåññèâ-
íûõ ðàññòðîéñòâ, òîãäà êàê èçó÷åíèþ ìàíèàêàëüíûõ ñî-
ñòîÿíèé ïîñâÿùåíî çíà÷èòåëüíî ìåíüøå ðàáîò. Ýòî ñâÿ-
çàíî ñ áîëüøåé ÷àñòîòîé èìåííî äåïðåññèâíûõ ðàñ-
ñòðîéñòâ, òîãäà êàê áîëüíûå ñ ìàíèåé, à îñîáåííî ñ ãèïî-
ìàíèåé, ðåæå îáðàùàþòñÿ çà ïñèõèàòðè÷åñêîé ïîìîùüþ.

Â êëàññè÷åñêîé ïñèõèàòðèè ïðèíÿòî âûäåëÿòü ìàíèà-
êàëüíóþ òðèàäó, õàðàêòåðèçóþùóþñÿ ïîâûøåííûì íà-
ñòðîåíèåì, óñêîðåíèåì àññîöèàòèâíûõ ïðîöåññîâ è ÷ðåç-
ìåðíûì ñòðåìëåíèåì ê äåÿòåëüíîñòè. Îäíàêî îòäåëüíûå
êîìïîíåíòû ìàíèàêàëüíîé òðèàäû ìîãóò áûòü âûðàæåíû
íåðàâíîìåðíî, ÷òî ïðåäîïðåäåëÿåò âûäåëåíèå ïðîñòûõ è
ñëîæíûõ ìàíèàêàëüíûõ ñèíäðîìîâ [1].

Åñëè â êàðòèíå ìàíèè ïðåîáëàäàåò âåñåëîñòü, à óñêî-
ðåíèå ìûøëåíèÿ è ñòðåìëåíèå ê äåÿòåëüíîñòè âûðàæåíû
íåðåçêî, òî â òàêèõ ñëó÷àÿõ ãîâîðÿò î íåïðîäóêòèâíîé èëè
âåñåëîé ìàíèè. Åñëè óñêîðåíèå àññîöèàòèâíîãî ïðîöåññà
ó áîëüíûõ äîñòèãàåò ñòåïåíè áåññâÿçíîñòè, à ñòðåìëåíèå
ê äåÿòåëüíîñòè áåñïîðÿäî÷íî è õàîòè÷íî, òî ãîâîðÿò î

ñïóòàííîé ìàíèè. Ïðåîáëàäàíèå â êàðòèíå ìàíèè ðàçäðà-
æèòåëüíîñòè, ãíåâëèâîñòè, ïðèäèð÷èâîñòè ñâèäåòåëüñò-
âóåò î ãíåâëèâîé ìàíèè.

Ñëîæíûå ìàíèàêàëüíûå ñèíäðîìû ñîïðîâîæäàþòñÿ
ðàçâèòèåì ðàññòðîéñòâ áîëåå ãëóáîêèõ ðåãèñòðîâ ïîðàæå-
íèÿ ïñèõè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè, âûõîäÿùèõ çà ðàìêè îá-
ëèãàòíûõ ñèìïòîìîâ ìàíèè. Âûäåëÿþò ñëåäóþùèå ñëîæ-
íûå ìàíèàêàëüíûå ñèíäðîìû: áðåäîâûå ìàíèàêàëüíûå
ñîñòîÿíèÿ, ìàíèàêàëüíûå ñîñòîÿíèÿ ñ äóðàøëèâîñòüþ,
ìàíèàêàëüíûå ñîñòîÿíèÿ ñ ðàçâèòèåì îñòðîãî ÷óâñòâåí-
íîãî áðåäà, ìàíèàêàëüíûå ñîñòîÿíèÿ ñ ðàçâèòèåì îíåéðî-
èäíî-êàòàòîíè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ñîâðåìåííîé íîìåíêëàòóðîé ïñèõè-
÷åñêèõ è ïîâåäåí÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ ìàíèàêàëüíûå ñî-
ñòîÿíèÿ íàáëþäàþòñÿ â ñòðóêòóðå íå òîëüêî àôôåêòèâíûõ
è øèçîàôôåêòèâíûõ çàáîëåâàíèé, íî è ïðè äðóãèõ ïàòî-
ëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ.

À.Ñ. Òèãàíîâ è äð. [3] ñîïîñòàâèëè äèàãíîñòè÷åñêèå
êðèòåðèè ÌÊÁ-10 è òðàäèöèîííîé îòå÷åñòâåííîé êëàñ-
ñèôèêàöèè ñëåäóþùèì îáðàçîì.

1. Ìîíîïîëÿðíîìó äåïðåññèâíîìó òèïó àôôåêòèâíîãî
ïñèõîçà ñîîòâåòñòâóåò â ÌÊÁ-10 "Ðåêóððåíòíîå äåïðåñ-
ñèâíîå ðàññòðîéñòâî" F33+F33.9.

2. Ìîíîïîëÿðíîìó ìàíèàêàëüíîìó òèïó àôôåêòèâíî-
ãî ïñèõîçà ñîîòâåòñòâóåò ðóáðèêà ÌÊÁ-10 "Äðóãèå áèïî-
ëÿðíûå àôôåêòèâíûå ýïèçîäû (ðåêóððåíòíûå ìàíèàêàëü-
íûå ýïèçîäû)" F31.9+F39.

3. Áèïîëÿðíîìó òèïó àôôåêòèâíîãî ïñèõîçà ñ ïðåîá-
ëàäàíèåì äåïðåññèâíûõ ðàññòðîéñòâ â ÌÊÁ-10 ñîîòâåòñò-
âóåò "Áèïîëÿðíîå àôôåêòèâíîå ðàññòðîéñòâî, äðóãèå áè-
ïîëÿðíûå àôôåêòèâíûå ðàññòðîéñòâà (áèïîëÿðíîå ðàñ-
ñòðîéñòâî, òèï II), äåïðåññèâíûé ýïèçîä"
F31+F31.8+F32.3.

4. Áèïîëÿðíîìó òèïó àôôåêòèâíîãî ïñèõîçà ñ ïðåîá-
ëàäàíèåì ìàíèàêàëüíûõ ðàññòðîéñòâ â ÌÊÁ-10 ñîîòâåò-
ñòâóåò "Áèïîëÿðíîå àôôåêòèâíîå ðàññòðîéñòâî, ìàíèà-
êàëüíûé ýïèçîä" F31+F30.

5. Îò÷åòëèâî áèïîëÿðíîìó òèïó àôôåêòèâíîãî ïñèõî-
çà â ÌÊÁ-10 ñîîòâåòñòâóþò ðóáðèêè "Áèïîëÿðíîå àôôåê-
òèâíîå ðàññòðîéñòâî, ìàíèàêàëüíûé è äåïðåññèâíûé
ýïèçîäû" F31+F30+F32.
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Â àìåðèêàíñêîé ïñèõèàòðè÷åñêîé êëàññèôèêàöèè
DSM-IV [2] âûäåëÿþòñÿ ñëåäóþùèå âèäû áèïîëÿðíûõ
àôôåêòèâíûõ ðàññòðîéñòâ:

1. Áèïîëÿðíîå ðàññòðîéñòâî I òèïà. Ñèìïòîìû ñîîò-
âåòñòâóþò êðèòåðèÿì ìàíèàêàëüíîãî ëèáî ñìåøàííîãî
ýïèçîäà è îáû÷íî íàñòîëüêî âûðàæåíû, ÷òî òðåáóåòñÿ
ãîñïèòàëèçàöèÿ. Ìîæåò íàáëþäàòüñÿ áîëüøîé äåïðåñ-
ñèâíûé èëè ãèïîìàíèàêàëüíûé ýïèçîä.

2. Áèïîëÿðíîå ðàññòðîéñòâî II òèïà. Ó ïàöèåíòà íà-
áëþäàåòñÿ íå ìåíåå îäíîãî áîëüøîãî äåïðåññèâíîãî ýïè-
çîäà è íå ìåíåå îäíîãî ãèïîìàíèàêàëüíîãî, íî íå ìàíèà-
êàëüíîãî ýïèçîäà.

3. Áèïîëÿðíîå ðàññòðîéñòâî ñ áûñòðûì ÷åðåäîâàíèåì
ýïèçîäîâ. ×åðåäóþùèåñÿ ìàíèàêàëüíûå è äåïðåññèâíûå
ýïèçîäû ñ ïðîìåæóòêîì 48—72 ÷. Áèïîëÿðíîå ðàññòðîé-
ñòâî ñî ñìåøàííûìè èëè áûñòðî ñìåíÿþùèìè äðóã äðóãà
ýïèçîäàìè íîñèò áîëåå òÿæåëûé õðîíè÷åñêèé õàðàêòåð,
÷åì áèïîëÿðíîå ðàññòðîéñòâî áåç ÷åðåäîâàíèÿ ýïèçîäîâ.

4. Ìàíèÿ ó ïîäðîñòêîâ. Ïðèçíàêè ìàíèàêàëüíîãî
ñèíäðîìà, ïðîÿâëÿþùèåñÿ â âèäå çëîóïîòðåáëåíèÿ ïñè-
õîàêòèâíûìè âåùåñòâàìè, àëêîãîëèçìà, àíòèñîöèàëüíî-
ãî ïîâåäåíèÿ.

5. Öèêëîòèìè÷åñêîå ðàññòðîéñòâî. Ìåíåå òÿæåëîå, ÷åì
áèïîëÿðíîå ðàññòðîéñòâî, ñ ÷åðåäóþùèìèñÿ ïåðèîäàìè
ãèïîìàíèè è óìåðåííî âûðàæåííîé äåïðåññèè. Õðîíè÷å-
ñêîå ñîñòîÿíèå áåç ïñèõîòè÷åñêèõ ÿâëåíèé. Ñèìïòîìû
äîëæíû íàáëþäàòüñÿ íà ïðîòÿæåíèè íå ìåíåå 2-õ ëåò.

Â êëàññèôèêàöèè ÌÊÁ-10 "Öèêëîòèìèÿ" F34.0 íàõî-
äèòñÿ âíå ðàìîê áèïîëÿðíîãî àôôåêòèâíîãî ðàññòðîéñò-
âà è îòíîñèòñÿ ê ãðóïïå "Õðîíè÷åñêèõ (àôôåêòèâíûõ)
ðàññòðîéñòâ íàñòðîåíèÿ" F34.

Êðîìå I è II òèïîâ áèïîëÿðíîãî àôôåêòèâíîãî ðàñ-
ñòðîéñòâà âûäåëÿåòñÿ III òèï ðàññòðîéñòâà, ïðè êîòîðîì
ãèïîìàíèÿ àññîöèèðóåòñÿ ñ ïðèåìîì àíòèäåïðåññàíòîâ è
òàêæå äåïðåññèè íà ôîíå ãèïåðòèìè÷åñêîãî òåìïåðàìåí-
òà èëè íàëè÷èåì áèïîëÿðíîãî àôôåêòèâíîãî ðàññòðîéñò-
âà â ñåìåéíîì àíàìíåçå.

Òàêèì îáðàçîì, ïðè äèàãíîñòèêå ìàíèàêàëüíîãî ñîñòî-
ÿíèÿ ñëåäóåò ó÷èòûâàòü ñòðóêòóðó ïñèõîïàòîëîãè÷åñêèõ
ïðîÿâëåíèé ìàíèàêàëüíîãî ñèíäðîìà (ïðîñòîé èëè ñëîæ-
íûé ñèíäðîì), òÿæåñòü êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé (ãèïîìà-
íèÿ èëè ìàíèÿ), îñîáåííîñòè òå÷åíèÿ àôôåêòèâíûõ ðàñ-
ñòðîéñòâ. Òî÷íàÿ äèàãíîñòèêà ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ
ïðåäîïðåäåëÿåò ïîñëåäóþùóþ òåðàïåâòè÷åñêóþ ñòðàòåãèþ.

Îñíîâíûå ïðåïàðàòû äëÿ ëå÷åíèÿ

ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé

Â òå÷åíèè òðåõ äåñÿòèëåòèé îñíîâíûì ïðåïàðàòîì äëÿ
ëå÷åíèÿ ðåêóððåíòíûõ àôôåêòèâíûõ ðàññòðîéñòâ áûë ëè-
òèé (ñîëè ëèòèÿ: êàðáîíàò, ãëþêîíàò, ñóëüôàò, õëîðèä,
öèòðàò, îêñèáóòèðàò, ïðîëîíãèðîâàííûå ïðåïàðàòû).
Îñíîâíîé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ñîëåé ëèòèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â
óâåëè÷åíèè îáðàòíîãî çàõâàòà ñâîáîäíîãî íîðàäðåíàëèíà
ïðåñèíàïòè÷åñêèìè àäðåíåðãè÷åñêèìè îêîí÷àíèÿìè â
ÖÍÑ è àíòèñåðîòîíèíîâûì âëèÿíèåì. Äåéñòâóÿ êàê àí-
òàãîíèñò íàòðèÿ è âûòåñíÿÿ åãî èç êëåòîê, ëèòèé âìåøè-
âàåòñÿ â ïðîöåññ ïåðåíîñà ìîíîâàëåíòíûõ êàòèîíîâ ÷åðåç
êëåòî÷íóþ ìåìáðàíó. Ýôôåêòèâíîñòü ëèòèÿ áûëà óñòà-
íîâëåíà â ïðåäåëàõ òåðàïåâòè÷åñêîãî äèàïàçîíà óðîâíÿ
êîíöåíòðàöèè ïðåïàðàòà â êðîâè. Îäíàêî ó çíà÷èòåëüíîé
÷àñòè áîëüíûõ ïðè ëå÷åíèè ëèòèåì íàáëþäàëàñü íåäîñòà-
òî÷íàÿ òåðàïåâòè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü ïðè âûðàæåííîé
íåïåðåíîñèìîñòè ïðåïàðàòà — 75% áîëüíûõ, ïðèíèìàþ-
ùèõ ýòî ñðåäñòâî, èñïûòûâàëè ïîáî÷íûå ÿâëåíèÿ ñî ñòî-

ðîíû ïî÷åê, æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, òèðåîèäíîé
èëè íåðâíîé ñèñòåìû. Âûÿâèëîñü, ÷òî ëèòèé îáëàäàåò
ñëèøêîì óçêèì òåðàïåâòè÷åñêèì èíäåêñîì è ìíîãî÷èñ-
ëåííûìè ïîáî÷íûìè ñâîéñòâàìè, êîòîðûå îãðàíè÷èâàþò
âîçìîæíîñòè åãî øèðîêîãî ïðèìåíåíèÿ, îñîáåííî ïðè
äëèòåëüíîé ïîääåðæèâàþùåé òåðàïèè [4].

Â ñðàâíåíèè ñ àíòèïñèõîòè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè,
êîòîðûå ïðèìåíÿëèñü äî ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ ëèòèÿ â
êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó, ëèòèé ïðèçíàí áîëåå ýôôåêòèâ-
íûì ñðåäñòâîì. Âìåñòå ñ òåì, â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ àíòè-
ïñèõîòè÷åñêèå ïðåïàðàòû ÿâëÿþòñÿ åäèíñòâåííî ïðèåì-
ëåìûìè èç-çà íåñîáëþäåíèÿ áîëüíûì ðåæèìà ïðèåìà
ëåêàðñòâ. Èíòåðåñíî îòìåòèòü, ÷òî íèçêèå äîçû ãàëîïå-
ðèäîëà ïðè ëå÷åíèè áîëüíûõ øèçîàôôåêòèâíûìè ðàñ-
ñòðîéñòâàìè òàê æå ýôôåêòèâíû, êàê è âûñîêèå äîçû
ýòîãî ïðåïàðàòà [5].

Â ïîñëåäíèå ãîäû ïîÿâèëèñü äàííûå îá îñîáåííî-
ñòÿõ àíòèìàíèàêàëüíîãî äåéñòâèÿ íîâûõ àíòèïñèõîòè-
÷åñêèõ ñðåäñòâ — êëîçàïèíà, ðèñïåðèäîíà, îëàíçàïèíà,
êâåòèàïèíà.

Ñðåäè ïðåïàðàòîâ ñ ïåðñïåêòèâíûì ïðèìåíåíèåì ïðè
ôàçíîïðîòåêàþùèõ àôôåêòèâíûõ è øèçîàôôåêòèâíûõ
ïñèõîçàõ ñëåäóåò îòìåòèòü àíòèêîíâóëüñàíòû. Ïåðâûì
àíòèêîíâóëüñàíòîì, êîòîðûé ñòàë ïðèìåíÿòüñÿ â ýòèõ
ñëó÷àÿõ, ÿâëÿåòñÿ êàðáîìàçåïèí, è áîëåå íîâûå ïðåïàðà-
òû — ïðîèçâîäíûå âàëüïðîåâîé êèñëîòû.

Îáúÿñíåíèå ìåõàíèçìà äåéñòâèÿ àíòèêîíâóëüñàíòîâ
ïðîòèâîðå÷èâû. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî íîðìîòèìè÷åñêèì ýô-
ôåêòîì îáëàäàþò ïðåïàðàòû, ñïîñîáíûå îêàçûâàòü âîçäåéñò-
âèå íà íåñêîëüêèõ óðîâíÿõ ïñèõè÷åñêîé ðåãóëÿöèè [6].

Íàëè÷èå íîðìîòèìè÷åñêîãî ýôôåêòà ó àíòèêîíâóëü-
ñàíòîâ ïîçâîëèëî ðàñïðîñòðàíèòü ìîäåëü àìèãäàëÿðíîãî
êèíäëèíãà íà ïàòîãåíåç àôôåêòèâíûõ íàðóøåíèé. Ñî-
ãëàñíî äàííîé ìîäåëè, ñóùåñòâîâàíèå ïðè àôôåêòèâíûõ
ïñèõîçàõ äëèòåëüíûõ, ïåðèîäè÷åñêèõ, ïîäïîðîãîâûõ ðàç-
äðàæåíèé ïðèâîäèò ê èñòîùåíèþ ïîòåíöèàëà ÃÀÌÊ-åð-
ãè÷åñêîé ñèñòåìû. Íîðìîòèìè÷åñêèé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ
ñâÿçûâàåòñÿ êàê ñ áëîêàäîé íåñïåöèôè÷åñêèõ ðàçäðàæå-
íèé ìîçãîâûõ ñòðóêòóð, òàê è ñ èíãèáèðîâàíèåì ñèíàïòè-
÷åñêèõ ïóòåé ÃÀÌÊ — èíãèáèðîâàíèå òðàíñàìèíàç â
ãèïïîêàìïå, áàçàëüíûõ ãàíãëèÿõ è êîðå ãîëîâíîãî ìîçãà.

Ïîìèìî ýòîãî ìåõàíèçìà, íîðìîòèìèêè îêàçûâàþò
óãíåòàþùåå âîçäåéñòâèå íà ñèíàïòè÷åñêóþ ïåðåäà÷ó,
âëèÿÿ íà êèíäëèíã-ïðîöåññ íà äðóãîì óðîâíå, íàïðèìåð,
íà õîëèíåðãè÷åñêóþ è àäðåíåðãè÷åñêóþ ñèñòåìû.

Ïî äàííûì Ñ.Í. Ìîñîëîâà ñ ñîàâò. [7], ïðè ôàçíîïðî-
òåêàþùèõ ïñèõîçàõ êàðáàìàçåïèí íàçíà÷àåòñÿ â òàáëåòêàõ
ïî 0,2 ïîñëå åäû. Íàðàùèâàíèå äîçû ïðîèñõîäèò ïîñòå-
ïåííî ïî ìåðå àäàïòàöèè ê ïðåïàðàòó îò 1—2 òàáëåòîê â
ïåðâóþ íåäåëþ ñ ïîñëåäóþùèì óâåëè÷åíèåì íà 1 òàáëåòêó
â íåäåëþ. Äîçà ðàñïðåäåëÿåòñÿ íà 3—4 ïðèåìà â äåíü, áî-
ëüøàÿ äîçà ïðèíèìàåòñÿ íà íî÷ü. Çàìåäëåííûé òåìï íàðà-
ùèâàíèÿ äîçû êàðáàìàçåïèíà ñâÿçàí ñ âîçíèêíîâåíèåì â
ïåðâûå äíè ëå÷åíèÿ ïðè ðåçêîì ïîâûøåíèè äîçû âðåìåí-
íûõ ïîáî÷íûõ ÿâëåíèé â âèäå òîøíîòû, ñîíëèâîñòè, âÿëî-
ñòè, ìûøå÷íîé ñëàáîñòè, äèïëîïèè, äèçàðòðèè, ãîëîâî-
êðóæåíèé, àòàêñè÷åñêèõ íàðóøåíèé ïîõîäêè è êîîðäèíà-
öèè äâèæåíèé. Êàðáàìàçåïèí íàçíà÷àåòñÿ áîëüíûì â ïå-
ðèîä ðåìèññèè èëè íà ýòàïå åå ôîðìèðîâàíèÿ ïîñëå ïåðå-
íåñåííîãî ïðèñòóïà àôôåêòèâíîé è øèçîàôôåêòèâíîé
ñòðóêòóðû. Îïòèìàëüíóþ äîçó â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ óäà-
åòñÿ óñòàíîâèòü ÷åðåç ìåñÿö ëå÷åíèÿ, îáû÷íî îíà âàðüèðó-
åò îò 0,6 äî 1,0 ã â ñóòêè, ðåæå — âûøå 1,4 ã.
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Â ïðîöåññå äàëüíåéøåãî ïðèåìà êàðáàìàçåïèíà ïðè íå-
äîñòàòî÷íîé ýôôåêòèâíîñòè ìîæíî êîððåêòèðîâàòü äîçó.
Ïîêàçàíèåì äëÿ êîððåêöèè äîçèðîâîê ñëóæèò ïîÿâëåíèå ó
áîëüíûõ â ðåìèññèè àôôåêòèâíûõ êîëåáàíèé ñóáêëèíè÷å-
ñêîãî óðîâíÿ, â âèäå ãèïîìàíèé èëè ñóáäåïðåññèé.

Ïåðâûå ñîîáùåíèÿ îá ïîëîæèòåëüíîì äåéñòâèè âàëü-
ïðîàòîâ (ÂÏÀ) ïðè ëå÷åíèè àôôåêòèâíûõ ðàññòðîéñòâ ïîÿ-
âèëèñü â 60-õ ãîäàõ. Ïåðâîíà÷àëüíî ÂÏÀ ïðèìåíÿëèñü â ñî-
÷åòàíèè ñ àíòèïñèõîòè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè äëÿ ëå÷åíèÿ
îñòðûõ ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé. Îòìå÷àëîñü, ÷òî ñî÷åòàí-
íîå ïðèìåíåíèå íåéðîëåïòèêîâ è ÂÏÀ ïîçâîëÿëî ñóùåñò-
âåííî ñíèçèòü äîçèðîâêó àíòèïñèõîòè÷åñêèõ ñðåäñòâ. Ïåð-
âûì ïðåïàðàòîì, èç ãðóïïû ÂÏÀ, çàðåãèñòðèðîâàííûì
FDA â êà÷åñòâå ñðåäñòâà äëÿ ëå÷åíèÿ ìàíèàêàëüíîé ôàçû
ïðè áèïîëÿðíîì àôôåêòèâíîì ðàññòðîéñòâå áûë Äèâàëïðî-
ýêñ íàòðèÿ èëè Äåïàêîò® — ïðåïàðàò, ñîñòîÿùèé èç âàëü-
ïðîàòà íàòðèÿ è âàëüïðîåâîé êèñëîòû. Â õîäå ìóëüòèöåíò-
ðîâîãî èññëåäîâàíèÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì äâîéíîãî ñëåïîãî
ìåòîäà è ðàíäîìèçèðîâàííûì íàçíà÷åíèåì òåðàïèè â ñðàâ-
íåíèè ñ ëèòèåì è ïëàöåáî áûë äîêàçàí ýôôåêò äèâàëïðîýê-
ñà [8,9]. Èç ãðóïïû ÂÏÀ â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå õîðîøî
çàðåêîìåíäîâàë ñåáÿ Äåïàêèí (â 1 òàáëåòêå ñîäåðæèòñÿ
300 èëè 500 ìã), êîòîðûé ïðèìåíÿåòñÿ äâàæäû èëè òðèæäû
â äåíü èëè äåïàêèí-õðîíî. Òàáëåòêè Äåïàêèí-õðîíî îáåñ-
ïå÷èâàþò ìåäëåííîå âûñâîáîæäåíèå ïðåïàðàòà. (1 òàáëåòêà
Äåïàêèíà Õðîíî 300 ìã ñîäåðæèò 199,8 ìã âàëüïðîàòà íà-
òðèÿ è 87 ìã âàëüïðîåâîé êèñëîòû). Ðåêîìåíäóåòñÿ ñëåäóþ-
ùàÿ äîçèðîâêà Äåïàêèí Õðîíî. Íà÷àëüíàÿ äîçèðîâêà:
600—750 (10—20 ìã/êã ìàññû òåëà â ñóòêè. Ñðåäíÿÿ ñóòî÷-
íàÿ äîçà: 1000—2000 ìã (20—30 ìã/êã/ñóòêè). Ðóòèííûé ìî-
íèòîðèíã êîíöåíòðàöèè âàëüïðîàòà â ïëàçìå êðîâè íå òðå-
áóåòñÿ. Îòìå÷åíà ýôôåêòèâíîñòü ÂÏÀ êàê ó áîëüíûõ ðàíåå
ïîëîæèòåëüíî ðåàãèðîâàâøèåñÿ íà ëèòèé, òàê è ó áîëüíûõ,
êîòîðûå áûëè ðåçèñòåíòíû ê ëå÷åíèþ ëèòèåì, ÷òî óêàçûâà-
åò íà áîëåå øèðîêèé òåðàïåâòè÷åñêèé ñïåêòð ÂÏÀ. Ìåõà-
íèçì äåéñòâèÿ ÂÏÀ îêîí÷àòåëüíî íå âûÿñíåí. Ïîëàãàþò,
÷òî âàëüïðîàòû ñïîñîáñòâóþò ïîâûøåíèþ êîíöåíòðàöèè â
ÖÍÑ ãàììà-àìèíîìàñëÿííîé êèñëîòû, èíãèáèðóÿ ôåðìåíò
ÃÀÌÊ-òðàíñôåðàçó.

Èç äðóãèõ ïðîòèâîñóäîðîæíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðèìåíÿå-
ìûõ â êà÷åñòâå íîðìîòèìèêîâ, èìååòñÿ îïûò â îòíîøå-
íèè Ëàìîòðèäæèíà, êîòîðûé ñàìîñòîÿòåëüíî èëè â ñî÷å-
òàíèè ñ äðóãèìè ïðîòèâîñóäîðîæíûìè ñðåäñòâàìè îáëà-
äàåò áûñòðûì è ïðîäîëæèòåëüíûì ñòàáèëèçèðóþùèì íà-
ñòðîåíèå äåéñòâèåì [10]. Ïðè èñïîëüçîâàíèè ñî÷åòàíèÿ
ëàìîòðèäæèíà è âàëüïðîàòà íàòðèÿ, äîçó ïåðâîãî ïðåïà-
ðàòà ñëåäóåò ñíèæàòü íàïîëîâèíó.

Îòäåëüíûå ñîîáùåíèÿ, ñâèäåòåëüñòâóþùèå îá îïðåäå-
ëåííîì ñòàáèëèçèðóþùåì íàñòðîåíèå äåéñòâèè ãàáàïåí-
òèíà ïðè òåðàïåâòè÷åñêè ðåçèñòåíòíîì áèïîëÿðíîì ðàñ-
ñòðîéñòâå ñ ñî÷åòàííûìè ôàçàìè.

Áåíçîäèàçåïèíû òàêæå íàçíà÷àþòñÿ ïðè ìàíèÿõ â ñî-
÷åòàíèè ñ ëèòèåì. Íàèáîëåå ÷àñòî ïðèìåíÿåòñÿ ëîðàçå-
ïàì è êëîíàçåïàì â ñâÿçè ñ áûñòðûì âîçäåéñòâèåì íà
ñèìïòîìàòèêó. Ãëàâíûì ïðåèìóùåñòâîì íàçíà÷åíèå áåí-
çîäèàçåïèíîâ ÿâëÿåòñÿ êóïèðîâàíèå íåêîòîðûõ âòîðè÷-
íûõ ïðèçíàêîâ îáîñòðåíèÿ, íàïðèìåð áåññîííèöû, àæè-
òàöèè, ïàíè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ è äðóãèõ ïðîÿâëåíèé òðå-
âîãè. Îòíîñèòåëüíûìè ïðîòèâîïîêàçàíèÿìè äëÿ ïðèìå-
íåíèÿ áåíçîäèàçåïèíîâ ÿâëÿþòñÿ ñëåäóþùèå: çëîóïîò-
ðåáëåíèå àëêîãîëåì è äðóãèìè ïñèõîàêòèâíûìè âåùåñò-
âàìè, ïàðàäîêñàëüíàÿ ðåàêöèÿ íà áåíçîäèàçåïèíû è ïî-
âûøåííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê íèì, çàêðûòîóãîëüíàÿ ãëà-
óêîìà, áåðåìåííîñòü. Ñðåäíèå ñóòî÷íûå äîçû ëîðàçåïàìà

äëÿ ëå÷åíèÿ ìàíèè ñîñòàâëÿþò 12—13 ìã, à îáû÷íûå äîçû
êëîíàçåïàìà îò 2 äî 16 ìã/ñóò [4].

Ïðèíöèïû ëå÷åíèÿ ìàíèàêàëüíûõ ðàññòðîéñòâ

Ïðèíöèïû ëå÷åíèÿ ñõîäíû äëÿ âñåõ ôîðì ìàíèàêàëü-
íûõ ðàññòðîéñòâ. Ëå÷åíèå äîëæíî íîñèòü êîìïëåêñíûé õà-
ðàêòåð è âêëþ÷àòü â ñåáÿ ìåäèêàìåíòîçíûå è íåìåäèêàìåí-
òîçíûå ìåòîäû. Â çàâèñèìîñòè îò òÿæåñòè ìàíèè è îñîáåí-
íîñòåé åå òå÷åíèÿ âûáîð óñëîâèé òåðàïèè îïðåäåëÿåòñÿ ñî-
ñòîÿíèåì ïàöèåíòà. Ýôôåêòèâíîñòü ìåäèêàìåíòîçíîé òå-
ðàïèè ïîâûøàåòñÿ ïðè ïðèñîåäèíåíèè ê áèîëîãè÷åñêîìó
ëå÷åíèþ ïñèõîòåðàïèè è ñîöèàëüíîé ðàáîòû. Òåðàïèÿ ìà-
íèàêàëüíûõ ðàññòðîéñòâ ñêëàäûâàåòñÿ èç òðåõ ýòàïîâ: êóïè-
ðóþùåãî, ñòàáèëèçèðóþùåãî è ïðîôèëàêòè÷åñêîãî.

Òåðàïèÿ îñòðîé ôàçû ìàíèàêàëüíîãî ðàññòðîéñòâà

Íàëè÷èå êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ ìàíèè è ðàñ-
ñòðîéñòâ ïîâåäåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î íåîáõîäèìîñòè
ïñèõèàòðè÷åñêîãî êîíñóëüòèðîâàíèÿ. Öåëüþ ëå÷åíèÿ îñò-
ðîé ôàçû ìàíèàêàëüíîãî ðàññòðîéñòâà ÿâëÿåòñÿ äîñòèæå-
íèå ðåìèññèè. Êðèòåðèè ðåìèññèè ïðè àôôåêòèâíûõ
ðàññòðîéñòâàõ ÿâëÿþòñÿ:

1) îòñóòñòâèå ñèìïòîìîâ ïñèõè÷åñêîãî ðàññòðîéñòâà;
2) âîññòàíîâëåíèå ñîöèàëüíî-ïñèõîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé.
Ïåðåä íà÷àëîì òåðàïèè ìàíèàêàëüíîãî ðàññòðîéñòâà

òðåáóåòñÿ:
� îöåíèòü óãðîçó ïàöèåíòà äëÿ ñåáÿ èëè îêðóæàþùèõ

â öåëÿõ âûáîðà ìåñòà ëå÷åíèÿ (àìáóëàòîðíî èëè ñòàöèî-
íàðíî);

� âûáðàòü àäåêâàòíûé ñîñòîÿíèþ ïàöèàíòà ñòàáèëè-
çàòîð íàñòðîåíèÿ;

� âûáðàòü äîïîëíèòåëüíûå ñïîñîáû ëå÷åíèÿ â çàâèñè-
ìîñòè îò ñèìïòîìàòèêè ðàññòðîéñòâà (áèîëîãè÷åñêóþ,
ñîöèàëüíóþ è ïñèõîòåðàïèþ);

� îöåíèòü ðèñê ðàçâèòèÿ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ è íàìå-
òèòü ïðîãðàììó ìîíèòîðèíãà çà ñîñòîÿíèåì ïàöèåíòà
(íàïðèìåð, êîíòðîëü çà óðîâíåì ëèòèÿ â ïëàçìå; óðîâåíü
ïðîëàêòèíà è ò.ï.).

Ïðè âûáîðå ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà ñëåäóåò îðèåíòè-
ðîâàòüñÿ íà îñíîâíóþ è äîïîëíèòåëüíóþ ïñèõîïàòîëîãè-
÷åñêóþ ñèìïòîìàòèêó.

Ïî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì è ðåêîìåíäàöèÿì
ìåæäóíàðîäíûõ ýêñïåðòîâ íà ýòàïå êóïèðóþùåé òåðàïèè
ïðåïàðàòàìè âûáîðà ïðè ìàíèàêàëüíûõ (ãèïîìàíèàêàëü-
íûõ) ýïèçîäôõ ÿâëÿþòñÿ ñòàáèëèçàòîðû íàñòðîåíèÿ. Ïðè
ïñèõîòè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèÿõ òðåáóåòñÿ íàçíà÷åíèå àíòè-
ïñèõîòè÷åñêîãî ïðåïàðàòà. Â òàáë. 1 ïðèâåäåíû ñòðàòåãèè
ëå÷åíèÿ ìàíèàêàëüíûõ ðàññòðîéñòâ â çàâèñèìîñòè îò îñî-
áåííîñòåé ñèìïòîìàòèêè.

Âûáîð ñòàáèëèçàòîðà íàñòðîåíèÿ

Âûáîð ïðåïàðàòà ñðåäè ñòàáèëèçàòîðîâ íàñòðîåíèÿ ïðî-
âîäèòñÿ ìåæäó ñîëÿìè ëèòèÿ (êàðáîíàò ëèòèÿ, îêñèáóòèðàò
ëèòèÿ), êàðáàìàçåïèíîì è âàëüïðîàòàìè (êîíâóëüñîôèí, îð-
ôèðèë, äåïàêèí). Ïðèìåíåíèå ëàìîòðèäæèíà (ëàìèêòàëà)
ïðè ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèÿõ åùå íåäîñòàòî÷íî èçó÷åíî.
Ïî ìíåíèþ ìåæäóíàðîäíûõ ýêñïåðòîâ âûáîð ñòàáèëèçàòîðà
íàñòðîåíèÿ ïðè ïåðâîì ìàíèàêàëüíîì ýïèçîäå ïðîâîäèòñÿ
ñëåäóþùèì îáðàçîì (òàáë. 2). Îòìå÷åíî, ÷òî Äåïàêèí Õðîíî
óìåíüøàåò òÿæåñòü ìàíèè íå ìåíåå ýôôåêòèâíî, ÷åì Ëèòèé
è îáåñïå÷èâàåò õîðîøèé îòâåò íà òåðàïèþ [12].

Ñîñòîÿíèÿ ñìåøàííîé ìàíèè ðàññìàòðèâàþòñÿ êàê
íàèáîëåå óñòîé÷èâûå ê òåðàïèè. Äàííàÿ ôîðìà áèïîëÿð-
íûõ ðàññòðîéñòâ ïëîõî ïîääàåòñÿ òåðàïèè ëèòèåì. Óñòà-
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íîâëåíî, ÷òî ïðåïàðàòû ëèòèÿ ýôôåêòèâíû ëèøü ó
30—40% áîëüíûõ ñî ñìåøàííûìè ñîñòîÿíèÿìè. Äåïàêèí
Õðîíî ó ïàöèåíòîâ ñî ñìåøàííîé ìàíèåé îêàçàëñÿ çíà-
÷èòåëüíî ýôôåêòèâíåå ëèòèÿ.

Äðóãîé âàæíîé ïðîáëåìîé äëÿ ëå÷åíèÿ ÿâëÿþòñÿ àô-
ôåêòèâíûå ñîñòîÿíèÿ ñ ÷àñòîé ñìåíîé ôàç — ÷åòûðå è
áîëåå ýïèçîäîâ áèïîëÿðíîãî ðàññòðîéñòâà â ãîä. Ó
72—82% áîëüíûõ ñ ýòèìè ñîñòîÿíèÿìè ïðåïàðàòû ëèòèÿ
îêàçûâàþòñÿ ìàëî ýôôåêòèâíûìè. Â èññëåäîâàíèÿõ,

ïðîâåäåííîì ñðåäè áîëüíûõ ñ áèïîëÿðíûì ðàññòðîéñò-
âîì ñ ÷àñòîé ñìåíîé ôàç, Äåïàêèí Õðîíî ïîëíîñòüþ êó-
ïèðîâàë ñèìïòîìû çàáîëåâàíèÿ ó 80% ïàöèåíòîâ ñî ñìå-
øàííîé ìàíèåé. Ïðè êëàññè÷åñêîé ìàíèè ñ ÷àñòîé ñìå-
íîé ôàç ïðèìåíåíèå Äåïàêèí Õðîíî ïðèâåëî ê ïîëíîìó
èçáàâëåíèþ îò ñèìïòîìîâ ó 74% áîëüíûõ.

Ïðè íàçíà÷åíèè ñòàáèëèçàòîðîâ íàñòðîåíèÿ ó÷èòûâà-
þòñÿ ïðîòèâîïîêàçàíèÿ ê èõ ïðèìåíåíèþ, ïðåäñòàâëåí-
íûå â òàáë. 3.
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Òàáëèöà 2

Ñòðàòåãèÿ âûáîðà ñòàáèëèçàòîðà íàñòðîåíèÿ â çàâèñèìîñòè îò îñîáåííîñòåé ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ

Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ Ïåðâàÿ ëèíèÿ âûáîðà Âòîðàÿ ëèíèÿ âûáîðà

Ãèïîìàíèÿ Ëèòèé èëè Äåïàêèí Õðîíî Êàðáàìàçåïèí

Ìàíèÿ Ëèòèé èëè Äåïàêèí Õðîíî Êàðáàìàçåïèí

Ñìåøàííàÿ èëè äèñôîðè÷åñêàÿ ìàíèÿ Äåïàêèí Õðîíî èëè ëèòèé Êàðáàìàçåïèí

Ïñèõîòè÷åñêàÿ ìàíèÿ Äåïàêèí Õðîíî èëè ëèòèé Êàðáàìàçåïèí

Òàáëèöà 3

Ïðîòèâîïîêàçàíèÿ ê íàçíà÷åíèþ ñòàáèëèçàòîðîâ íàñòðîåíèÿ

Ïðåïàðàò Àáñîëþòíûå ïðîòèâîïîêàçàíèÿ Îòíîñèòåëüíûå ïðîòèâîïîêàçàíèÿ

Ëèòèé 1. Çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê ñî ñíèæåíèåì èõ ôóíêöèé (ïè-

åëîíåôðèò, ãëîìåðóëîíåôðèò è äð.)

1. Çîá (ýóòèðåîèäíûé è ãèïîòèðåîèäíûé), ìèêñåäåìà

2. Áåññîëåâàÿ äèåòà

3. Ïîìóòíåíèå õðóñòàëèêà (ñòàð÷åñêàÿ êàòàðàêòà)

4. Îñòåîïîðîç

5. Çàáîëåâàíèÿ ñ âûñîêîé òåìïåðàòóðîé è îáèëüíûì

ïîòîîòäåëåíèåì

6. Ïåðâûå 3 ìåñÿöà áåðåìåííîñòè è ïåðèîä ëàêòà-

öèè (50% âåùåñòâà ïðîíèêàåò â ìîëîêî)

Êàðáàìàçåïèí 1. Àòðèî-âåíòðèêóëÿðíàÿ áëîêàäà è äðóãèå íàðóøå-

íèÿ ðèòìà ñåðäöà

2. Ïîâûøåííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê êàðáàìàçåïèíó

èëè ê òðèöèêëè÷åñêèì àíòèäåïðåññàíòàì

3. Íàçíà÷åíèå ÈÌÀÎ

4. Òÿæåëûå çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê ñ íàðóøåíèåì ôóíêöèè

1. Ïîâûøåíèå âíóòðèãëàçíîãî äàâëåíèÿ (ãëàóêîìà)

2. Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü

3. Ïî÷å÷íàÿ è ïå÷åíî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü

4. Ïîæèëîé âîçðàñò

5. Çàáîëåâàíèÿ êðîâè ñ óãíåòåíèåì êðîâåòâîðåíèÿ

6. Àäåíîìà ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû

7. Ïåðâûå 3 ìåñÿöà áåðåìåííîñòè è ïåðèîä ëàêòà-

öèè (30—60% âåùåñòâà â êðîâè ïðîíèêàåò â ìîëîêî)

Âàëüïðîàòû 1. Ïîâûøåííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ïðåïàðàòó

2. Òÿæåëûå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè ñî ñíèæåíèåì ôóíê-

öèè (îñòðûå è õðîíè÷åñêèå ãåïàòèòû è äð.)

3. Ãåìîððàãè÷åñêèé äèàòåç

1. Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü

2. Ïî÷å÷íàÿ è ïå÷åíî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü

3. Çàáîëåâàíèÿ êðîâè, ñîïðîâîæäàþùèåñÿ òðîìáî-

öèòîïåíèåé

4. Ïåðâûå 3 ìåñÿöà áåðåìåííîñòè è ïåðèîä ëàêòà-

öèè (1-10% âåùåñòâà ïðîíèêàåò â ìîëîêî)

Ëàìîòðèäæèí 1. Ïîâûøåííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ïðåïàðàòó 1. Áåðåìåííîñòü

2. Ëàêòàöèÿ (èíôîðìàöèÿ íåäîñòàòî÷íàÿ)

Òàáëèöà 1

Ñòðàòåãèè ëå÷åíèÿ ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé

Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ Ïåðâàÿ ëèíèÿ âûáîðà Âòîðàÿ ëèíèÿ âûáîðà

Ãèïîìàíèÿ Òîëüêî ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ Ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ + áåíçîäèàçåïèíû

Ìàíèÿ Òîëüêî ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ èëè ñòàáèëèçàòîð

íàñòðîåíèÿ + áåíçîäèàçåïèíû

Ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ + àíòèïñèõîòèê

Ñìåøàííàÿ èëè

äèñôîðè÷åñêàÿ ìàíèÿ

Òîëüêî ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ Ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ + áåíçîäèàçåïèíû èëè ñòà-

áèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ + àíòèïñèõîòèê

Ïñèõîòè÷åñêàÿ ìàíèÿ Ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ + àíòèïñèõîòèê Ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ + àíòèïñèõîòèê +

áåíçîäèàçåïèíû



Âûáîð àíòèïñèõîòè÷åñêîãî ñðåäñòâà ïðè ìàíèÿõ

Âûáîð àíòèïñèõîòè÷åñêîãî ñðåäñòâà çàâèñèò îò êëè-
íè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ìàíèè (òàáë. 4). Áîëüøèíñòâî ýêñ-
ïåðòîâ îòäàåò ïðåäïî÷òåíèå îëàíçàïèíó è ðèñïåðèäîíó,
êàê ëåêàðñòâåííûì ñðåäñòâàì ïåðâîé ëèíèè â êà÷åñòâå
êîìáèíèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ ïñèõîòè÷åñêîé ìàíèè, ýéôî-
ðè÷åñêîé ìàíèè è ñìåøàíûõ ñîñòîÿíèé. Ê ýôåêòèâíûì
àíòèïñèõîòè÷åñêèì ñðåäñòâàì îòíîñÿò òàêæå êâåòèàïèí è
çèïðàçèäîí.

Ïðè âûáîðå àíòèïñèõîòèêà íåîáõîäèìî îöåíèâàòü,
ïîìèìî êëèíè÷åñêèõ ïîêàçàíèé, ïðèçíàêè, óêàçûâàþ-
ùèå íà ïðîòèâîïîêàçàíèÿ äëÿ èõ íàçíà÷åíèÿ. Â òàáë. 5

ïðèâåäåíû ôàêòîðû, âëèÿþùèå íà âûáîð àíòèïñèõîòè÷å-
ñêîãî ñðåäñòâà.

Êðîìå îñíîâíûõ ñðåäñòâ, ïðèìåíÿåìûõ äëÿ ëå÷åíèÿ
ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé, èñïîëüçóþòñÿ äîïîëíèòåëüíûå
ñðåäñòâà. Â òàáë. 6 ïðèâåäåíû äîïîëíèòåëüíûå âèäû ëå-
êàðñòâåííîé òåðàïèè, ïðèìåíÿåìûå ïðè ðàçëè÷íûõ ìà-
íèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèÿõ.

Ïðè îòñóòñòâèè êëèíè÷åñêîãî ðåçóëüòàòà ïðè ëå÷åíèè
ìàíèè â òå÷åíèå 2 íåäåëü ðåêîìåíäóåòñÿ ïåðåâåñòè ïàöèåí-
òà íà äðóãîé ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ. Ïðè ëå÷åíèè ïðåïà-
ðàòàìè ëèòèÿ ðåêîìåíäóåòñÿ íàçíà÷åíèå âàëüïðîàòîâ, à ïðè
ëå÷åíèè âàëüïðîàòàìè — ïðåïàðàòîâ ëèòèÿ. Ïðè íåýôôåê-
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Òàáëèöà 4

Âûáîð àíòèïñèõîòè÷åñêîãî ñðåäñòâà â çàâèñèìîñòè îò òèïà ìàíèè

Òèï ìàíèè Ïåðâàÿ ëèíèÿ âûáîðà Âòîðàÿ ëèíèÿ âûáîðà

Ãèïîìàíèÿ Íå ðåêîìåíäóåòñÿ Îëàíçàïèí èëè ðèñïåðèäîí ïðè íåîáõîäè-

ìîñòè íàçíà÷åíèÿ àíòèïñèõîòèêà.

Ìàíèÿ, äèñôîðè÷åñêàÿ ìàíèÿ è

ñìåøàííàÿ ìàíèÿ.

Îëàíçàïèí. Ðèñïåðèäîí Âûñîêî- èëè ñðåäíåïîòåíöèðîâàííûå êîí-

âåíöèîíàëüíûå àíòèïñèõîòèêè. Êâåòèàïèí

Ïñèõîòè÷åñêàÿ ìàíèÿ Îëàíçàïèí. Âûñîêîïîòåíöèðîâàííûå êîí-

âåíöèîíàëüíûå àíòèïñèõîòèêè. Ðèñïåðèäîí

Ñðåäíåïîòíåöèðîâàííûå êîíâåíöèîíàëüíûå

àíòèïñèõîòèêè. Êâåòèàïèí.

Òàáëèöà 5

Âûáîð àíòèïñèõîòè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ (ÀÏÏ) â ñëó÷àÿõ îòÿãîùåííîãî àíàìíåçà

Ïðèçíàêè Ðåêîìåíäîâàííûå ÀÏÏ ÀÏÏ, ïðèìåíåíèå êîòîðûõ îãðàíè÷åíî

Ëåéêîïåíèÿ, àãðàíóëîöèòîç Ðèñïåðèäîí Ïðîòèâîïîêàçàíû êëîçàïèí è êàðáàìàçåïèí

Ïðîëàêòèíçàâèñèìûå îïóõîëè Êëîçàïèí, îëàíçàïèí, êâåòèàïèí, çèïðàçèäîí Êîíâåíöèîíàëüíûå àíòèïñèõîòèêè, ðèñïå-

ðèäîí, ñóëüïèðèä, àìèñóëüïðèä

Çàáîëåâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäè-

ñòîé ñèñòåìû

Àìèñóëüïðèä, ñóëüïèðèä, ãàëîïåðèäîë, ðèñ-

ïåðèäîí

Êëîçàïèí, òèîðèäàçèí

Óäëèíåíèå èíòåðâàëà QT íà ÝÊÃ Ãàëîïåðèäîë, òèîðèäàçèí, ñåðòèíäîë, ïèìî-

çèä, çèïðàçèäîí

Íåäîñòàòî÷íîñòü êîðû íàäïî÷å÷-

íèêîâ

Àìèñóëüïðèä, êëîïèêñîë, ôëóôåíàçèí, ãàëî-

ïåðèäîë, ïåðôåíàçèí, ñóëüïèðèä

Õëîðïðîìàçèí, êëîçàïèí, õëîðïðîòèêñåí,

òèîðèäàçèí

Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè Àìèñóëüïðèä, ñóëüïèðèä, õëîðïðîòèêñåí,

ãàëîïåðèäîë, ôëóïåíòèêñîë

Ôåíîòèàçèí

Äèàáåò, íàðóøåíèÿ ëèïèäíîãî

îáìåíà

Ãàëîïåðèäîë, ðèñïåðèäîí, ñåðòèíäîë, çèï-

ðàçèäîí

Õëîðïðîìàçèí, êëîçàïèí, îëàíçàïèí, ôëó-

ïåíòèêñîë

Ãëàóêîìà, ìèàñòåíèÿ, ãèïåðòðî-

ôèÿ ïðîñòàòû

Ãàëîïåðèäîë, ðèñïåðèäîí, çèïðàçèäîí,

ôëóôåíàçèí

Ëåâîìåïðîìàçèí, õëîðïðîòèêñåí, êëîçàïèí,

òèîðèäàçèí, êëîïèêñîë

Îðãàíè÷åñêîå ïîðàæåíèå ÖÍÑ Ãàëîïåðèäîë, êâåòèàïèí Ôåíîòèàçèí, õëîðïðîòèêñåí, ôëóïåíòèêñîë,

çóêëîïåíòèêñîë

Êàòàòîíèÿ ÀÏÏ II ïîêîëåíèÿ

Òàáëèöà 6

Òåðàïåâòè÷åñêèå öåëè è ñïîñîáû äîïîëíèòåëüíîé òåðàïèè ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé

Êëèíè÷åñêèå îñîáåííîñòè Òåðàïåâòè÷åñêèå öåëè Ïåðâàÿ ëèíèÿ âûáîðà Âòîðàÿ ëèíèÿ âûáîðà

Ïñèõîòè÷åñêàÿ ìàíèÿ Êîíòðîëü çà ïñèõîòè÷å-

ñêîé ñèìïòîìàòèêîé,

âîññòàíîâëåíèå ñíà, ñå-

äàöèÿ

Äîáàâèòü ê ñòàáèëèçàòîðó íàñòðîåíèÿ

âûñîêî- èëè ñðåäíåïîòåíöèðîâàííûé

àíòèïñèõîòèê è áåíçîäèàçåïèíû äëÿ

óñèëåíèÿ ñåäàöèè

Äëÿ äîïîëíèòåëüíîé ñåäàöèè èñïî-

ëüçîâàòü íèçêîïîòåíöèðîâàííûé àí-

òèïñèõîòèê (íàïðèìåð,

õëîðïðîìàçèí)

Òÿæåëàÿ ìàíèÿ áåç ïñè-

õîòè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ

Âîññòàíîâëåíèå ñíà è

ñåäàöèÿ

Äîáàâèòü ê ñòàáèëèçàòîðó íàñòðîå-

íèÿ áåíçîäèàçåïèíû

Äîáàâèòü ê ñòàáèëèçàòîðó íàñòðîå-

íèÿ àíòèïñèõîòèê è áåíçîäèàçåïè-

íû

Ãèïîìàíèÿ Âîññòàíîâëåíèå ñíà è

ñåäàöèÿ

Äîáàâèòü ê ñòàáèëèçàòîðó íàñòðîå-

íèÿ áåíçîäèàçåïèíû

Äîáàâèòü âûñîêî- èëè ñðåäíåïî-

òåíöèðîâàííûé àíòèïñèõîòèê



òèâíîñòè ñòàáèëèçàòîðîâ íàñòðîåíèÿ èñïîëüçóþò äîïîëíè-
òåëüíî àíòèïñèõîòè÷åñêèå ñðåäñòâà, áåíçîäèàçåïèíû.

Ïðè íåýôôåêòèâíîñòè ëå÷åíèÿ ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ
êîìáèíàöèåé ñòàáèëèçàòîðà íàñòðîåíèÿ è àíòèïñèõîòèêà â
òå÷åíèå 10 äíåé, ðåêîìåíäóåòñÿ ñìåíèòü ñíà÷àëà àíòèïñèõî-
òèê, à çàòåì èñïîëüçîâàòü òàêèå ñïîñîáû ëå÷åíèÿ, êàê ÝÑÒ.

Â òàáë. 7 ïðèâåäåíû àëüòåðíàòèâíûå âàðèàíòû ëå÷å-
íèÿ ðåçèñòåíòíèõ ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé.

Òåðàïèÿ ìàíèè â ñòàäèè ñòàáèëèçàöèè
ïñèõè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ

Ïðè ïåðåõîäå ê ýòîé ñòàäèè òåðàïèè ìàíèàêàëüíîãî
ñîñòîÿíèÿ íåîáõîäèìî ïîâòîðíî îöåíèòü ñîñòîÿíèå ïàöè-
åíòà äëÿ âûÿâëåíèÿ ðåçèäóàëüíîé ñèìïòîìàòèêè. Öåëüþ
ëå÷åíèÿ ÿâëÿåòñÿ ñòàáèëèçàöèÿ ðåìèññèè. Åñëè ïñèõîïà-
òîëîãè÷åñêàÿ ñèìïòîìàòèêà îòñóòñòâóåò â òå÷åíèå øåñòè
ìåñÿöåâ, òî ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïîëíîì ïðåêðàùåíèè
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Òàáëèöà 7

Àëüòåðíàòèâíûå âàðèàíòû ëå÷åíèÿ ðåçèñòåíòíûõ ìàíèàêàëüíûõ ñîñòîÿíèé

Âûáîð Õàðàêòåðèñòèêà

Äîïîëíèòåëüíàÿ òåðàïèÿ Êîìáèíàöèÿ áåíçîäèàçåïèíà è àíòèïñèõîòèêà ïðè íåîáõîäèìîñòè äîñòèæåíèÿ ñåäàöèè.

Äîáàâëåíèå àíòèïñèõîòèêà ñ áîëåå âûñîêèì ïîòåíöèàëîì ñåäàöèè (õëîðïðîìàçèí). Èñ-

ïîëüçîâàíèå äåïî-íåéðîëåïòèêà ïðè îòñóòñòâèè ïðîòèâîïîêàçàíèé

Ýëåêòðîñóäîðîæíàÿ òåðàïèÿ ÝÑÒ îäèíàêîâî ýôôåêòèâíà êàê ïðè ìàíèàêàëüíîé, òàê è äåïðåññèâíîé ôàçàõ çàáîëåâà-

íèÿ. ÝÑÒ — íåîáõîäèìàÿ àëüòåðíàòèâà ïðè ñîñòîÿíèÿõ óãðîæàþùèõ æèçíè è íåïåðåíîñè-

ìîñòè àíòèêîíâóëüñàíòîâ èëè àíòèïñèõîòèêîâ.

Èñïîëüçîâàíèå àòèïè÷íûõ àíòè-

ïñèõîòèêîâ

Êëîçàïèí ðåêîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàòü êàê ïåðâóþ àëüòåðíàòèâó ïîñëå äâóõ íåóäà÷íûõ

ïîïûòîê èñïîëüçîâàíèÿ êîíâåíöèîíàëüíûõ íåéðîëåïòèêîâ (êîìáèíàöèÿ êëîçàïèíà ñ ëèòè-

åì èëè âàëüïðîàòàìè, íî íå ñ êàðáàìàçåïèíîì èç-çà óãðîçû ðàçâèòèÿ àãðàíóëîöèòîçà).

Ðèñïèðèäîí — âòîðàÿ àëüòåðíàòèâà êëîçàïèíó. Èñïîëüçîâàíèå äðóãèõ àíòèïñèõîòè÷åñêèõ

ñðåäñòâ òðåáóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Äðóãèå ïîäõîäû Èñïîëüçîâàíèå íîâèõ ñðåäñòâ (ãàáàïåíòèíà, òîïèðàìàòà), áëîêàòîðîâ êàëüöèåâûõ êàíà-

ëîâ (âåðàïàìèë, äèëòèàçåì, íèôåäèïèí, íèìîäèïèí), õîëèíîìèìåòèêîâ (ëåöèòèí), îìå-

ãà-3 æèðíûõ êèñëîò, àäðåíåðãè÷åñêèõ àíòàãîíèñòîâ.

Òàáëèöà 8

Òåðàïåâòè÷åñêàÿ ñòðàòåãèÿ ïðè îáîñòðåíèè ìàíèè âî âðåìÿ ïîääåðæèâàþùåé òåðàïèè

Òåêóùàÿ òåðàïèÿ Ïåðâàÿ ëèíèÿ âûáîðà Âòîðàÿ ëèíèÿ âûáîðà

Ëèòèé, íèçêèå äîçû Óâåëè÷åíèå äîçû ëèòèÿ Óâåëè÷åíèå äîçû ëèòèÿ èëè äîáàâëåíèå äðó-

ãîãî ñòàáèëèçàòîðà íàñòðîåíèÿ (ÂÏÀ)

Ëèòèé, âûñîêèå äîçû Äîáàâèòü äðóãîé ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ èëè

ïðèìåíèòü äîïîëíèòåëüíûå ìåòîäû òåðàïèè

ÂÏÀ (Äåïàêèí Õðîíî), íèçêèå

äîçû

Óâåëè÷èòü äîçó ÂÏÀ Óâåëè÷èòü äîçó ÂÏÀ èëè äîáàâèòü äðóãîé

ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ

ÂÏÀ (Äåïàêèí Õðîíî), âûñîêèå

äîçû

Äîáàâèòü äðóãîé ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ

èëè äîïîëíèòåëüíûå ñïîñîáû ëå÷åíèÿ.

Ëèòèé è ÂÏÀ â ìàêñèìàëüíî

ïåðåíîñèìîé äîçå

Äîáàâèòü äðóãîé ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ èëè

èñïîëüçîâàòü äîïîëíèòåëüíûå ìåòîäû ëå÷åíèÿ

Êàðáàìàçåïèí Óâåëè÷èòü äîçó êàðáàìàçåïèíà Óâåëè÷èòü äîçó êàðáàìàçåïèíà è/èëè äàòü

äðóãîé ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ, èëè ïðî-

äîëæèòü ïðèåì êàðáàìàçåïèíà â òîé æå äî-

çèðîâêå, íî äîáàâèòü äîïîëíèòåëüíûå

ìåòîäû òåðàïèè

Ëàìîòðèäæèí Äîáàâèòü èíîé ñòàáèëèçàòîð íàñòðîåíèÿ Óâåëè÷èòü äîçó è/èëè äàòü äðóãîé ñòàáèëè-

çàòîð íàñòðîåíèÿ, èëè ïðèìåíèòü äîïîëíè-

òåëüíóþ òåðàïèþ

Òàáëèöà 9

Âûáîð ñòàáèëèçàòîðà íàñòðîåíèÿ ïðè îáîñòðåíèè ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ

Òåêóùàÿ òåðàïèÿ Ïåðâàÿ ëèíèÿ âûáîðà Âòîðàÿ ëèíèÿ âûáîðà

Ëèòèé ÂÏÀ (Äåïàêèí Õðîíî), Êàðáàìàçåïèí

ÂÏÀ Ëèòèé Êàðáàìàçåïèí

Ëèòèé+ÂÏÀ (Äåïàêèí Õðîíî) Êàðáàìàçåïèí Ãàáàïåíòèí

Êàðáàìàçåïèí Ëèòèé, ÂÏÀ

Ëàìîòðèäæèí Ëèòèé, ÂÏÀ (Äåïàêèí Õðîíî) Êàðáàìàçåïèí

Ãàáàïåíòèí Ëèòèé, ÂÏÀ (Äåïàêèí Õðîíî) Êàðáàìàçåïèí



ìàíèêàëüíîãî ïðèñòóïà. Ýòîò ôàêò ïîäòâåðæäàåòñÿ ïîñëå
ïîëíîé îòìåíû òåðàïèè.

Ýòàï ñòàáèëèçèðóþùåé òåðàïèè äîëæåí ïðîäîëæàòüñÿ
íå ìåíåå äâîéíîãî ñðîêà ñàìîãî ìàíèàêàëüíîãî ýïèçîäà,
ò.å. 4—6 ìåñ. Ïîääåðæèâàþùàÿ òåðàïèÿ ïðîâîäèòñÿ òåì
ïðåïàðàòîì, íà êîòîðîì áûë äîñòèãíóò ýôôåêò ïðè ëå÷å-
íèè îñòðîé ôàçû ìàíèè (âàëüïðîàò, ëèòèé èëè êîìáèíà-
öèÿ âàëüïðîàòà è ëèòèÿ).

Òåðàïåâòè÷åñêàÿ ñòðàòåãèÿ ïðè ïîÿâëåíèè ìàíèè âî
âðåìÿ ïîääåðæèâàþùåé òåðàïèè ïðåäñòàâëåíà â òàáë. 8.

Âûáîð ñòàáèëèçàòîðà íàñòðîåíèÿ äëÿ çàìåíû ïðè îáî-
ñòðåíèè ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïðåäñòàâëåí â òàáë. 9.

Ëå÷åíèå ìàíèêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ

â ñòàäèè ïîääåðæèâàþùåé òåðàïèè

Öåëüþ äàííîãî ýòàïà òåðàïèè ÿâëÿåòñÿ ïðîôèëàêòèêà
âîçìîæíîãî îáîñòðåíèÿ çàáîëåâàíèÿ â áóäóùåì, äîëå÷è-
âàíèå ðåçèäóàëüíîé ñèìïòîìàòèêè è óëó÷øåíèå ñîöèàëü-
íî-ïñèõîëîãè÷åñêîãî ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ïàöèåíòà â
ïîëíîì îáúåìå (AHCPR 1993; American Psychiatric Associ-
ation 2000). Ýòàï ïðîôèëàêòè÷åñêîé òåðàïèè ìîæåò äëè-
òüñÿ îò 6 äî 12 ìåñÿöåâ.

×àùå âñåãî íà ýòàïå ïîääåðæèâàþùåé òåðàïèè ðåêîìåí-
äóåòñÿ ïðèìåíåíèå ñòàáèëèçàòîðîâ íàñòðîåíèÿ. Àíòèïñèõî-
òè÷åñêîå ñðåäñòâî ðåêîìåíäóåòñÿ îòìåíÿòü ïîñëå çàâåðøå-
íèÿ ëå÷åíèÿ îñòðîé ôàçû ìàíèàêàëüíîãî ýïèçîäà. Ëèøü ó
íåêîòîðûõ ïàöèåíòîâ ñ êîìîðáèäíûìè ìàíèàêàëüíûìè
ðàññòðîéñòâàìè îïðàâäàíî èñïîëüçîâàíèå â ñòàäèè ïîääåð-
æèâàþùåé òåðàïèè àíòèïñèõîòè÷åñêîãî ñðåäñòâà. Ïðåïàðà-
òàìè âûáîðà â ýòèõ ñëó÷àÿõ ÿâëÿþòñÿ àòèïè÷íûå àíòèïñè-
õîòèêè — îëàíçàïèí, ðèñïåðèäîí, êâåòèàïèí.

Ëèòèé èìååò ïðåèìóùåñòâî ïî ñðàâíåíèþ ñ ïëàöåáî â
ïðåäóïðåæäåíèè ðåöèäèâà çàáîëåâàíèÿ ó òåõ áîëüíûõ, êîòî-
ðûå õîðîøî ïåðåíîñÿò ïðåïàðàòû ëèòèÿ. Òåðàïèþ ñëåäóåò
ïðîäîëæàòü êàê ìîæíî äîëüøå, íî íå ìåíåå 1—2 ëåò. Âìåñ-
òå ñ òåì, èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî ó áîëüíûõ ñ ïîëîæèòåëüíîé
ðåàêöèåé íà ëèòèé åãî îòìåíà ïðîâîöèðóåò íàñòóïëåíèå ôà-
çîâûõ ñîñòîÿíèé è ðåöèäèâ çàáîëåâàíèÿ. Òàêèì îáðàçîì, ó
áîëüíûõ íàñòóïàåò çàâèñèìîñòü îò òåðàïèè.

Ïðè ëå÷åíèè ìàíèàêàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ñëåäóåò ó÷è-
òûâàòü êëèíè÷åñêóþ ïñèõîïàòîëîãè÷åñêóþ ñòðóêòóðó ðàñ-
ñòðîéñòâà, ñîïóòñòâóþùóþ ïñèõè÷åñêóþ è ñîìàòè÷åñêóþ
ïàòîëîãèþ, òèï òå÷åíèÿ è ñòàäèþ çàáîëåâàíèÿ. Òåðàïåâ-
òè÷åñêàÿ ñòðàòåãèÿ ìàíèàêàëüíûõ ðàññòðîéñòâ ñòðîèòñÿ â
ñîîòâåòñòâèè ñ êîíöåïöèåé ýòàïíîãî ëå÷åíèÿ:

à) ëå÷åíèå îñòðîãî ìàíèàêàëüíîãî ýïèçîäà;
á) ëå÷åíèå íà ñòàäèè ñòàáèëèçàöèè ñîñòîÿíèÿ;
â) ïîääåðæèâàþùåå/ïðîòèâîðåöèäèâíîå ëå÷åíèå.

Ïðåïàðàòàìè ïåðâîãî âûáîðà ïðè ëå÷åíèè ìàíèàêàëüíûõ
ñîñòîÿíèé â áîëüøèíñòâå ñëó÷àâ ÿâëÿþòñÿ ñòàáèëèçàòîðû
íàñòðîåíèÿ, ñðåäè êîòîðûõ íàèáîëåå óíèâåðñàëüíûìè ñâîé-
ñòâàìè îáëàäàþò âàëüïðîàòû, îñîáåííî Äåïàêèí Õðîíî.
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Diagnostics and therapy of maniacal states in affective patients

SYROPIATOV O., DZERUZHINSKAYA N.

East-European Psychotherapy Academy , Kiev, Ukraine

Psychopathological structure of mania disorders have to be considered by psychiatrists along with psychosomatic symptoms, therapeu-
tic strategies and the timecourse of the disease. Here we review recent clinical data suggesting that the drugs of the first choice to treat ma-
nia are mood stabilizers, especially valproates.
Keywords: mania, diagnostics, principles of treatment, mood stabilizers, valproates
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Íåéðîðåâìàòîëîãèÿ —
ìåæäèñöèïëèíàðíîå êëèíè÷åñêîå íàïðàâëåíèå.

Õàðàêòåðèñòèêà è êëàññèôèêàöèÿ
íåâðîëîãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé

ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé
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Îòäåë îáùåé ïàòîëîãèè íåðâíîé ñèñòåìû, ÍÈÈ îáùåé ïàòîëîãèè è ïàòîôèçèîëîãèè ÐÀÌÍ, Ìîñêâà, Ðîññèÿ

Íåéðîðåâìàòîëîãèÿ — ìåæäèñöèïëèíàðíîå êëèíè÷åñêîå íàïðàâëåíèå, âûäåëåíèå êîòîðîãî ñïîñîáñòâóåò öåëåíàïðàâëåííî-
ìó èçó÷åíèþ íåâðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû ðåçó-
ëüòàòû íåâðîëîãè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ áîëåå 230 áîëüíûõ ñ ñèñòåìíûìè ðåâìàòè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè: ñèñòåìíîé êðàñíîé
âîë÷àíêîé, ïåðâè÷íûì è âòîðè÷íûì àíòèôîñôîëèïèäíûì ñèíäðîìîì, ñèñòåìíîé ñêëåðîäåðìèåé, áîëåçíüþ (ïåðâè÷íûì ñèíäðî-
ìîì) Øåãðåíà, ðåâìàòîèäíûì àðòðèòîì è ïåðâè÷íûìè ñèñòåìíûìè âàñêóëèòàìè (ãëàâíûì îáðàçîì ãèãàíòîêëåòî÷íîãî àð-
òåðèèòà). Ýòè áîëüíûå íàáëþäàëèñü â êëèíèêå ÍÈÈ ðåâìàòîëîãèè ÐÀÌÍ ñ 2000 ïî 2004 ãã. Èññëåäîâàíèå âêëþ÷àëî â ñåáÿ
ñêðèíèíãîâûå, ñåëåêòèâíûå, à òàêæå ïðîñïåêòèâíûå êëèíè÷åñêèå ïîäõîäû. Äëÿ óíèôèêàöèè ìåòîäèêè îáñëåäîâàíèÿ áûë ðàç-
ðàáîòàí âðà÷åáíûé îïðîñíèê äëÿ ïåðâè÷íîãî íåâðîëîãè÷åñêîãî îñìîòðà áîëüíûõ ñ ñèñòåìíûìè ðåâìàòè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿ-
ìè. Èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî íåâðîëîãè÷åñêèå è ïñèõè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà — äâèãàòåëüíûå, ñåíñîðíûå, êîãíèòèâíûå è àô-
ôåêòèâíûå, ÿâëÿþòñÿ òèïè÷íûìè êëèíè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Î÷åâèäíî, ÷òî ìåæ-
äèñöèïëèíàðíîå — ðåâìàòîëîãè÷åñêîå è íåâðîëîãè÷åñêîå — âåäåíèå áîëüíûõ ñïîñîáñòâóåò óëó÷øåíèþ êà÷åñòâà æèçíè áîëü-
íûõ ñ ñèñòåìíûìè ðåâìàòè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè. Îäíàêî â îñíîâå ýòîãî äîëæíî ëåæàòü ðàííåå âûÿâëåíèå íåâðîëîãè÷åñêèõ
è ïñèõè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ è äèôôåðåíöèðîâàííîå ïðèìåíåíèå íåéðî- è ïñèõîòðîïíûõ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåéðîðåâìàòîëîãèÿ, ñèñòåìíûå ðåâìàòè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, íåâðîëîãè÷åñêèå è ïñèõè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ

Ââåäåíèå

Íàìåòèâøèéñÿ â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ ìóëüòèäèñöèï-
ëèíàðíûé ïîäõîä ê èçó÷åíèþ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé
çàòðîíóë ðÿä ôóíäàìåíòàëüíûõ ìåäèöèíñêèõ è êëèíè÷å-
ñêèõ äèñöèïëèí, âêëþ÷àÿ "íåéðîíàóêè" — íåéðîèììóíî-
ëîãèþ, íåéðîôèçèîëîãèþ è êëèíè÷åñêóþ íåâðîëîãèþ.
Îáúåäèíåíèå óñèëèé ðåâìàòîëîãîâ è íåâðîëîãîâ â èçó÷å-
íèè êëèíè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé ñïîñîáñòâîâàëî ðàçâèòèþ åùå îäíîãî ìåæäèñ-
öèïëèíàðíîãî íàïðàâëåíèÿ, êîòîðîå ìîæíî îïðåäåëèòü êàê
"íåéðîðåâìàòîëîãèÿ". Âûäåëåíèå äàííîãî êëèíè÷åñêîãî
íàïðàâëåíèÿ îáóñëîâëåíî íåîáõîäèìîñòüþ öåëåíàïðàâëåí-
íîãî èçó÷åíèÿ ñèìïòîìàòîëîãèè è ðàçðàáîòêè äèôôåðåí-
öèðîâàííûõ ïîäõîäîâ ê äèàãíîñòèêå è ëå÷åíèþ íåâðîëîãè-
÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé.

Çíà÷èòåëüíûé âêëàä â ðàçâèòèå íåéðîðåâìàòîëîãèè
âíåñëè èññëåäîâàíèÿ Â.Â. Ìèõååâà [3], Â.À. Íàñîíîâîé
[4] è Ì.Ì. Èâàíîâîé [2], â ðàçíûå ãîäû ïðîâîäèâøèåñÿ â
ÍÈÈ ðåâìàòîëîãèè ÐÀÌÍ (Ìîñêâà). Íåñîìíåííûì äî-
ñòèæåíèåì íåéðîðåâìàòîëîãèè êàê ñàìîñòîÿòåëüíîãî
êëèíè÷åñêîãî íàïðàâëåíèÿ, ÿâèëîñü ñîçäàíèå Àìåðèêàí-
ñêîé Êîëëåãèåé ðåâìàòîëîãîâ, à òàêæå ìóëüòèäèñöèïëè-
íàðíûì íåéðîïñèõèàòðè÷åñêèì êîìèòåòîì ïî ñèñòåìíîé
êðàñíîé âîë÷àíêå, íîìåíêëàòóðû íåéðîïñèõè÷åñêèõ (ne-
uropsychiatric) ñèíäðîìîâ äàííîãî çàáîëåâàíèÿ (îäíîé èç
îñíîâíûõ è êëèíè÷åñêè íàèáîëåå ÿðêèõ ôîðì ñèñòåìíûõ
ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé) [5].

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü äàííîé ïðîáëåìå ïîñâÿùåíî
ìíîæåñòâî íàó÷íûõ ñòàòåé, â îñíîâíîì ïðåäñòàâëåííûõ â
àíãëîÿçû÷íîé ðåâìàòîëîãè÷åñêîé ëèòåðàòóðå. Áîëüøèí-
ñòâî èç ýòèõ ðàáîò èìåþò óçêóþ òåìàòè÷åñêóþ íàïðàâëåí-

íîñòü, îõâàòûâàþùóþ ëèøü îòäåëüíûå ôîðìû ñèñòåìíûõ
ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Âìåñòå ñ òåì èõ îòëè÷àåò èí-
ôîðìàòèâíîñòü èçáðàííûõ ìåòîäè÷åñêèõ ïîäõîäîâ, ïî-
çâîëÿþùèõ öåëåíàïðàâëåííî èçó÷àòü îïðåäåëåííûå ôîð-
ìû íåâðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõè÷åñêèõ íàðóøåíèé.

Î òîì, ÷òî çàáîëåâàíèÿ, êîòîðûå ñåãîäíÿ íàçûâàþò ñèñ-
òåìíûìè ðåâìàòè÷åñêèìè, ïðèâîäÿò ê ðàçëè÷íûì íåâðîëî-
ãè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì, áûëî èçâåñòíî äàâíî. Åùå â òî
âðåìÿ, êîãäà êëèíèöèñòû íå ðàñïîëàãàëè ñîâðåìåííûìè
äèàãíîñòè÷åñêèìè ìåòîäàìè, îá ýòîì ñâèäåòåëüñòâîâàëè
ìíîãî÷èñëåííûå êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ, äîïîëíåííûå
ïîñìåðòíûìè ìîðôîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿì â ãîëîâíîì
ìîçãå. Â îòñóòñòâèå ñîîòâåòñòâóþùåé ñèñòåìàòèêè ðåâìàòè-
÷åñêèõ çàáîëåâàíèé, äàííûå íàáëþäåíèÿ â îñíîâíîì îòíî-
ñèëèñü ê "ñóñòàâíîìó ðåâìàòèçìó", à ïîçäíåå — "êîëëàãåíî-
çàì". Îäíàêî, ïî ñðàâíåíèþ ñ ñåãîäíÿøíåé — ýâîëþöèîíè-
ðîâàâøåé ðåâìàòîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé, ýòè çàáîëåâàíèÿ,
áåçóñëîâíî, îòëè÷àëèñü çíà÷èòåëüíî áîëüøåé âûðàæåííî-
ñòüþ íåâðîëîãè÷åñêèõ è äðóãèõ ïîëèîðãàííûõ íàðóøåíèé.

Çà ïîñëåäíèå 50 ëåò íàèáîëåå çíà÷èòåëüíûìè ôàêòîðàìè,
ñïîñîáñòâîâàâøèìè ðàçâèòèþ íåéðîðåâìàòîëîãèè, ñòàëè:

� âíåäðåíèå â êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó ãëþêîêîðòèêî-
èäîâ, à â ïîñëåäóþùåì — è äðóãèõ èììóíîñóïðåññèâíûõ
ïðåïàðàòîâ;

� ñîçäàíèå ìåòîäîâ ëàáîðàòîðíîé, íåéðîôèçèîëîãè-
÷åñêîé (â ÷àñòíîñòè ýëåêòðîìèîãðàôè÷åñêîé) è íåéðîâè-
çóàëèçàöèîííîé äèàãíîñòèêè, ñòàâøèõ îáùåïðèíÿòûìè
äëÿ óñòàíîâëåíèÿ ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé
è èõ íåâðîëîãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé;

� óñòàíîâëåíèå ðîëè àíòèòåë ê ôîñôîëèïèäàì â ðàç-
âèòèè òðîìáîòè÷åñêèõ öåðåáðàëüíûõ íàðóøåíèé ó áîëü-
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íûõ ñ àíòèôîñôîëèïèäíûì ñèíäðîìîì è äðóãèìè ñèñ-
òåìíûìè ðåâìàòè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè.

Îòêðûâøèåñÿ âîçìîæíîñòè ðàííåé äèàãíîñòèêè è
ïðîâåäåíèÿ äèôôåðåíöèðîâàííîãî ëå÷åíèÿ â çàâèñèìî-
ñòè îò ôîðìû è êëèíè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé ðåâìàòè÷å-
ñêîãî çàáîëåâàíèÿ ïðèâåëè ê ïîÿâëåíèþ áîëåå áëàãîïðè-
ÿòíûõ (ïî òå÷åíèþ è ïðîãíîçó) ôîðì äàííîé ïàòîëîãèè.

Îäíàêî î÷åâèäíûé êëèíè÷åñêèõ ïàòîìîðôîç íå èçáàâèë
áîëüíûõ, ñòðàäàþùèõ ñèñòåìíûìè ðåâìàòè÷åñêèìè çàáîëå-
âàíèÿìè, îò ðàçâèòèÿ ðàçíîîáðàçíûõ íåâðîëîãè÷åñêèõ è
ïñèõè÷åñêèõ íàðóøåíèé, êîòîðûå ïðè âûñîêîé àêòèâíîñòè
òåêóùåãî çàáîëåâàíèÿ ïî ïðåæíåìó ìîãóò ÿâëÿòüñÿ èíâàëè-
äèçèðóþùèìè. Êðîìå òîãî, íà ôîíå óâåëè÷åíèÿ âûæèâàåìî-
ñòè è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ýòèõ áîëüíûõ (â îñîáåííî-
ñòè òåõ, êîòîðûå â ïðåæíèå ãîäû îòíîñèëèñü ê ãðóïïå ñ íå-
áëàãîïðèÿòíûì èñõîäîì), ïðîèçîøëî óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà
õðîíè÷åñêèõ íàðóøåíèé, â îñíîâíîì ñåíñîðíûõ (â òîì ÷èñëå
çðèòåëüíûõ), êîãíèòèâíûõ è àôôåêòèâíûõ.

Õàðàêòåðèñòèêà ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ

Ïðåäñòàâëåííûé â äàííîé ñòàòüå ìàòåðèàë îòðàæàåò ðå-
çóëüòàòû íåâðîëîãè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ áîëåå 230 áîëüíûõ
ñ äîñòîâåðíûì äèàãíîçîì ñëåäóþùèõ çàáîëåâàíèé:

� ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêè;
� ïåðâè÷íîãî è âòîðè÷íîãî àíòèôîñôîëèïèäíîãî

ñèíäðîìà;
� ñèñòåìíîé ñêëåðîäåðìèè;
� áîëåçíè (ïåðâè÷íîãî ñèíäðîìà) Øåãðåíà;
� ðåâìàòîèäíîãî àðòðèòà;
� ïåðâè÷íîãî ñèñòåìíîãî âàñêóëèòà (ãèãàíòîêëåòî÷-

íîãî àðòåðèèòà, áîëåçíè Áåõ÷åòà è îáëèòåðèðóþùåãî
òðîìáàíãèèòà).

Áîëüíûå íàáëþäàëèñü â êëèíèêå ÍÈÈ ðåâìàòîëîãèè
ÐÀÌÍ ñ 2000 ïî 2004 ãã. Èññëåäîâàíèå âêëþ÷àëî â ñåáÿ
ñêðèíèíãîâûå, ñåëåêòèâíûå, à òàêæå ïðîñïåêòèâíûå êëè-
íè÷åñêèå ïîäõîäû. Äëÿ óíèôèêàöèè ìåòîäèêè îáñëåäîâà-
íèÿ áûë ðàçðàáîòàí âðà÷åáíûé îïðîñíèê äëÿ ïåðâè÷íîãî
íåâðîëîãè÷åñêîãî îñìîòðà áîëüíûõ ñ ñèñòåìíûìè ðåâìà-
òè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè. Ñ ó÷åòîì êëèíè÷åñêèõ ïîêàçà-
íèé, äîïîëíèòåëüíî ïðîâîäèëèñü íåéðîâèçóàëèçèðóþ-
ùèå è ýëåêòðîìèîãðàôè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è îáñóæäåíèå

Ñóáêëèíè÷åñêèå èëè ÿâíûå íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøå-
íèÿ õàðàêòåðíû äëÿ áîëüøèíñòâà ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèé, îñîáåííî ïðîòåêàþùèõ ñ ïîëèñèñòåìíûìè (ïîëèîð-
ãàííûìè) ïðîÿâëåíèÿìè. Â çàâèñèìîñòè îò ñâîåé âûðàæåí-
íîñòè, íåâðîëîãè÷åñêèå ðàññòðîéñòâà â îäíèõ ñëó÷àÿõ "ïå-
ðåêðûâàþòñÿ" äðóãèìè ïðèçíàêàìè ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëå-
âàíèÿ è äëèòåëüíîå âðåìÿ îñòàþòñÿ íåðàñïîçíàííûìè, â
äðóãèõ — ñòàíîâÿòñÿ êëèíè÷åñêè çíà÷èìûìè è äàæå äîìè-
íèðóþùèìè ïðîÿâëåíèÿìè è èíîãäà ÿâëÿþòñÿ îñíîâíîé
ïðè÷èíîé ëåòàëüíîãî èñõîäà. Òÿæåëûå íåâðîëîãè÷åñêèå íà-
ðóøåíèÿ, âåäóùèå ê èíâàëèäèçàöèè áîëüíûõ, ðàçâèâàþòñÿ
ïðè ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêå, ïåðâè÷íîì è âòîðè÷íîì
àíòèôîñôîëèïèäíîì ñèíäðîìå, áîëåçíè Øåãðåíà, ðåâìà-
òîèäíîì àðòðèòå è ïåðâè÷íûõ ñèñòåìíûõ âàñêóëèòàõ.

Ïîëèñèíäðîìíûé õàðàêòåð ïðîÿâëåíèé ñèñòåìíûõ
ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ñóùåñòâåííî îòÿãîùàåò ñóáú-
åêòèâíîå âîñïðèÿòèå (ñàìèì áîëüíûì) ñî÷åòàííîé íåâðî-
ëîãè÷åñêîé è ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèè. Î÷åâèäíî, ýòèì
îáúÿñíÿåòñÿ òî, ÷òî íåâðîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ óæå íà
ïåðâîì ýòàïå ñâîåãî ðàçâèòèÿ ñîïðîâîæäàþòñÿ àôôåêòèâ-
íîé è äðóãîé ïñèõîïàòîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêîé. Ïðè

õðîíè÷åñêîì, à òàêæå ïðîãðåññèðóþùåì òå÷åíèè ñèñòåì-
íîãî ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ, íåâðîëîãè÷åñêèå íàðó-
øåíèÿ, ïî ñóòè, íåîòäåëèìû îò ïîãðàíè÷íûõ ïñèõè÷åñêèõ
è êîãíèòèâíûõ ðàññòðîéñòâ. Ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ çà-
áîëåâàíèÿ è âîâëå÷åíèÿ öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû
ýòè ðàññòðîéñòâà, â áîëüøåé ñòåïåíè, ñòàíîâÿòñÿ îðãàíè-
÷åñêè îáóñëîâëåííûìè "ïñèõîîðãàíè÷åñêèìè" [1].

Íåâðîëîãè÷åñêóþ ïàòîëîãèþ ó áîëüíûõ ñ ñèñòåìíûìè
ðåâìàòè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè îòëè÷àþò ñëåäóþùèå
îñîáåííîñòè:

1. Ïîëèìîðôèçì êëèíè÷åñêîé êàðòèíû, îáóñëîâëåí-
íûé ñî÷åòàíèåì íåâðîëîãè÷åñêèõ è ñîìàòè÷åñêèõ íàðóøå-
íèé — îñîáåííî ó áîëüíûõ ñ äâèãàòåëüíûìè íàðóøåíèÿìè
âñëåäñòâèå ðåâìàòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ìûøö è ñóñòàâîâ.

2. Ìíîæåñòâåííîå è ìíîãîóðîâíåâîå ïîðàæåíèå íåðâíîé
ñèñòåìû, ñîïðîâîæäàþùååñÿ ðàçâèòèåì ìîíî- è ïîëèíåâðî-
ïàòèè, ìèåëîïàòèè è ýíöåôàëîïàòèè — äîâîëüíî ÷àñòî îáó-
ñëîâëåííîé ìóëüòèôîêàëüíûì ïîðàæåíèåì ãîëîâíîãî ìîçãà.

3. Âûñîêàÿ ÷àñòîòà íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé ó áîëü-
íûõ ìîëîäîãî âîçðàñòà (ïåðâîå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðîâî-
îáðàùåíèÿ ó áîëüíûõ ñ ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêîé è àí-
òèôîñôîëèïèäíûì ñèíäðîìîì íåðåäêî âîçíèêàåò äî 25 ëåò).

4. Áûñòðûé è çíà÷èòåëüíûé ðåãðåññ îñòðîé íåâðîëîãè-
÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè ïîä âëèÿíèåì ãëþêîêîðòèêîèäîâ è
öèòîñòàòèêîâ, è îòñóòñòâèå òàêîâîãî ïðè ïðîâåäåíèè òðà-
äèöèîííîãî íåâðîëîãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ.

5. Âîçìîæíîñòü ÷àñòè÷íîãî èëè ïîëíîãî ðåãðåññà íå-
âðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõè÷åñêèõ íàðóøåíèé ó áîëüíûõ ñ
äëèòåëüíîé ðåìèññèåé ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ (íàè-
áîëåå çàìåòíîå îáðàòíîå ðàçâèòèå íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìï-
òîìàòèêè îòìå÷àåòñÿ ïðè íåáîëüøîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè
çàáîëåâàíèÿ, â îñîáåííîñòè — ïîñëå îäíîêðàòíîãî îáî-
ñòðåíèÿ).

Â çàâèñèìîñòè îò îñîáåííîñòåé òå÷åíèÿ îñíîâíîãî —
ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ, ìîæíî âûäåëèòü ñëåäóþùèå
âàðèàíòû ðàçâèòèÿ íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè:

� âîçíèêíîâåíèå íåâðîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ â êà-
÷åñòâå íàèáîëåå ðàííåãî ïðèçíàêà ñèñòåìíîãî ðåâìàòè÷å-
ñêîãî çàáîëåâàíèÿ (äî ðàçâèòèÿ äðóãèõ ñóáúåêòèâíûõ ïðî-
ÿâëåíèé). Äîñòàòî÷íî ðåäêèé, îáû÷íî óñòàíàâëèâàåìûé
ðåòðîñïåêòèâíî, âàðèàíò òå÷åíèÿ. Îäíàêî ïðåäïîëîæå-
íèå î âåðîÿòíîì ðåâìàòè÷åñêîì çàáîëåâàíèè ìîæåò áûòü
âûñêàçàíî ïðè âûÿâëåíèè èçîëèðîâàííûõ íåâðîëîãè÷å-
ñêèõ ðàññòðîéñòâ, ñîïðîâîæäàþùèõñÿ ëàáîðàòîðíûìè
èììóíîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè;

� âîçíèêíîâåíèå íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè ïðè
îñòðîì òå÷åíèè ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ;

� âîçíèêíîâåíèå íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè ïðè
õðîíè÷åñêîì òå÷åíèè ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ.

Òå÷åíèå íåâðîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèè â áîëüøèíñòâå
ñëó÷àåâ êîððåëèðóåò ñ ïåðèîäàìè îáîñòðåíèÿ è ðåìèññèè
îñíîâíîãî çàáîëåâàíèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì ìîæåò íàáëþäàòü-
ñÿ îñòðîå, ðåìèòòèðóþùåå èëè õðîíè÷åñêîå òå÷åíèå íå-
âðîëîãè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ. Íåðåäêî ðàçâèòèå íåâðîëîãè-
÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ íå çàâèñèò îò àêòèâíîñòè ñèñòåìíîãî
ðåâìàòè÷åñêîãî çàáîëåâàíèÿ. Â ÷àñòíîñòè, ïðè ñôîðìè-
ðîâàâøåéñÿ ñèìïòîìàòè÷åñêîé àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåí-
çèè, âîçìîæíî ðàçâèòèå îñòðûõ öåðåáðàëüíûõ íàðóøåíèé
â ïåðèîä êîìïåíñàöèè îñíîâíîãî çàáîëåâàíèÿ.

Êëàññèôèêàöèÿ íåâðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõîïàòîëîãè÷å-
ñêèõ ïðîÿâëåíèé ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêè è äðóãèõ
ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé

Ñèñòåìàòèçàöèÿ íàðóøåíèé, âûÿâëåííûõ â ïðîöåññå
äàííîãî èññëåäîâàíèÿ, ïîçâîëèëà ñîçäàòü ñîáñòâåííûé
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âàðèàíò êëàññèôèêàöèè íåâðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõîïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêè è äðó-
ãèõ ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé (íå ìåíåå
7 íîçîëîãè÷åñêèõ ôîðì è ñèíäðîìîâ). Â îñíîâó ñèñòåìà-
òèêè áûë ïîëîæåí òîïè÷åñêèé ïðèçíàê, ñîãëàñíî êîòîðî-
ìó âûäåëåíî 3 ãðóïïû íåâðîëîãè÷åñêèõ (ïñèõîïàòîëîãè-
÷åñêèõ) ôîðì è ñèíäðîìîâ, âûçâàííûõ ïîðàæåíèåì ãî-
ëîâíîãî, ñïèííîãî ìîçãà è ïåðèôåðè÷åñêîé íåðâíîé ñèñ-
òåìû (òàáë. 1). Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî íåâðîëîãè÷åñêèå
ïðîÿâëåíèÿ ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé

îáû÷íî ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ñî÷åòàíèå, òàê íàçûâàåìûõ,
öåíòðàëüíûõ è ïåðèôåðè÷åñêèõ íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðó-
øåíèé.

Ïðåäñòàâëåííàÿ êëàññèôèêàöèÿ, êàê è ëþáàÿ êëèíè÷å-
ñêàÿ êëàññèôèêàöèÿ, ÿâëÿåòñÿ äèíàìè÷åñêîé êàòåãîðèåé,
àêêóìóëèðóþùåé ñîâðåìåííûé óðîâåíü çíàíèé î êëàññè-
ôèöèðóåìîé ïàòîëîãèè. Î÷åâèäíî, ÷òî èçó÷åíèå ñèìïòîìà-
òîëîãèè è ïàòîìîðôîçà ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïðèâå-
äåò ê çàêîíîìåðíîìó èçìåíåíèþ êëàññèôèêàöèè è íîìåí-
êëàòóðû èõ íåâðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé.
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ÍÅÉÐÎÍÀÓÊÈ

Òàáëèöà 1

Êëàññèôèêàöèÿ íåâðîëîãè÷åñêèõ è ïñèõîïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé

1. Öåðåáðàëüíûå íàðóøåíèÿ

1.1. Îñòðûå è õðîíè÷åñêèå öåðåáðàëüíûå ñîñóäèñòûå íàðóøåíèÿ.

1.1.1. Òðàíçèòîðíàÿ èøåìè÷åñêàÿ àòàêà (ïðåõîäÿùåå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðîâîáðàùåíèÿ).

1.1.1.1. Ïðåõîäÿùèå îáùåìîçãîâûå íàðóøåíèÿ, âêëþ÷àÿ óòðàòó ñîçíàíèÿ è àìíåçèþ.

1.1.1.2. Ïðåõîäÿùèå çðèòåëüíûå íàðóøåíèÿ.

1.1.1.3. Ïðåõîäÿùèå äâèãàòåëüíûå è ÷óâñòâèòåëüíûå íàðóøåíèÿ.

1.1.2. Èíñóëüò (îñòðîå íàðóøåíèå ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ).

1.1.2.1. Èøåìè÷åñêèé èíñóëüò.

1.1.2.2. Ãåìîððàãè÷åñêèé èíñóëüò, â òîì ÷èñëå ÿòðîãåííî îáóñëîâëåííûé, ñâÿçàííûé ñ ïðèìåíåíèåì àíòèêîàãóëÿíòîâ.

1.1.3. Öåðåáðàëüíûå ôîðìû ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ âàñêóëèòîâ — ïåðâè÷íûõ (ãèãàíòîêëåòî÷íîãî, óçåëêîâîãî ïîëèàðòå-

ðèèòà è äð.) è âòîðè÷íûõ (ïðè ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêå).

1.1.3.1. Ïðîòåêàþùèå, ïðåèìóùåñòâåííî, ñ îáùåìîçãîâîé ñèìïòîìàòèêîé (àñåïòè÷åñêèé ìåíèíãèò?).

1.1.3.2. Ïðîòåêàþùèå, ïðåèìóùåñòâåííî, ñ î÷àãîâîé íåâðîëîãè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêîé.

1.1.3.3. Ïðîòåêàþùèå, ïðåèìóùåñòâåííî, ñ ïñèõè÷åñêèìè (äåëèðèîçíûìè) íàðóøåíèÿìè.

1.1.4. Äèñöèðêóëÿòîðíàÿ ýíöåôàëîïàòèÿ.

1.1.4.1. "Äîèíñóëüòíàÿ" — ñ êîãíèòèâíûìè, ñåíñîðíûìè (âêëþ÷àÿ çðèòåëüíûå) è äâèãàòåëüíûìè íàðóøåíèÿìè.

1.1.4.2. Ïîñòèíñóëüòíàÿ — ñ êîãíèòèâíûìè (âêëþ÷àÿ ìóëüòèèíôàðêòíóþ äåìåíöèþ), ñåíñîðíûìè (âêëþ÷àÿ çðèòåëüíûå) è

äâèãàòåëüíûìè íàðóøåíèÿìè.

1.2. Ýïèëåïòè÷åñêèé ñèíäðîì.

1.3. Ðåâìàòè÷åñêèå ôîðìû õîðåè (ïðè îñòðîé ðåâìàòè÷åñêîé ëèõîðàäêå, ñèñòåìíîé êðàñíîé âîë÷àíêå è àíòèôîñôîëèïèä-

íîì ñèíäðîìå).

1.4. Äåìèåëèíèçèðóþùèé ñèíäðîì, èìèòèðóþùèé ðàññåÿííûé ñêëåðîç (ýíöåôàëî- / ìèåëîïàòèÿ).

1.5. Öåôàëàëãèÿ.

1.6. Ïñèõè÷åñêèå íàðóøåíèÿ.

1.6.1. Ïñèõîãåííî è ñîìàòîãåííî îáóñëîâëåííûå íàðóøåíèÿ (ïñèõîãåíèè / ñîìàòîãåíèè).

1.6.1.1. Íàðóøåíèÿ àäàïòàöèè, âûçâàííûå ñòðåññîì.

1.6.1.2. Íàðóøåíèÿ ñíà.

1.6.1.3. Íåâðàñòåíèÿ.

1.6.1.4. Òðåâîæíî-ôîáè÷åñêèå íàðóøåíèÿ.

1.6.1.5. Êîíâåðñèîííûå (èñòåðè÷åñêèå) íàðóøåíèÿ.

1.6.1.6. Àôôåêòèâíûå (äåïðåññèâíûå) íàðóøåíèÿ â âèäå ýïèçîäè÷åñêèõ è õðîíè÷åñêèõ ðàññòðîéñòâ íàñòðîåíèÿ.

1.6.2. Îðãàíè÷åñêèå ïñèõè÷åñêèå íàðóøåíèÿ.

1.6.2.1. Íàðóøåíèÿ êîãíèòèâíûõ (ïîçíàâàòåëüíûõ) è äðóãèõ âûñøèõ êîðêîâûõ ôóíêöèé.

1.6.2.2. Ïðîãðåññèðóþùèå èíòåëëåêòóàëüíî-ìíåñòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ, âêëþ÷àÿ äåìåíöèþ.

1.6.2.3. Îðãàíè÷åñêèå àôôåêòèâíûå íàðóøåíèÿ.

1.6.2.4. Îðãàíè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ëè÷íîñòè è ïîâåäåíèÿ.

1.6.2.5. Îñòðûå ïñèõîòè÷åñêèå íàðóøåíèÿ (äåëèðèîçíûé ñèíäðîì).

2. Ñïèíàëüíûå íàðóøåíèÿ

2.1. Îñòðûé ïîïåðå÷íûé ìèåëèò.

2.2. Õðîíè÷åñêàÿ è ðåìèòòèðóþùàÿ ìèåëîïàòèÿ.

2.2.1. Èçîëèðîâàííûå íàðóøåíèÿ ôóíêöèè òàçîâûõ îðãàíîâ.

2.2.2. Ñî÷åòàíèå ñïèíàëüíûõ ÷óâñòâèòåëüíûõ, äâèãàòåëüíûõ èëè òàçîâûõ íàðóøåíèé.

2.3. Ñïîíäèëîãåííàÿ ìèåëîïàòèÿ.

2.3.1. Èçîëèðîâàííûå ñïèíàëüíûå íàðóøåíèÿ.

2.3.2. Ñî÷åòàíèå ñïèíàëüíûõ è âåðòåáðàëüíî-áàçèëÿðíûõ íàðóøåíèé.

3. Ïîðàæåíèå ïåðèôåðè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìû

3.1. Ìîíîíåâðîïàòèÿ.

3.1.1. Íåâðîïàòèÿ ÷åðåïíûõ íåðâîâ (íàèáîëåå ÷àñòî — çðèòåëüíîãî è òðîéíè÷íîãî íåðâîâ).

3.1.2. Òóííåëüíàÿ íåâðîïàòèÿ (ñðåäèííîãî, ëîêòåâîãî íåðâîâ).

3.2. Ìíîæåñòâåííàÿ ìîíîíåâðîïàòèÿ.

3.3. Ïîëèíåâðîïàòèÿ.

3.3.1. Ñåíñîðíàÿ äèñòàëüíàÿ ïîëèíåâðîïàòèÿ (íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííàÿ ôîðìà).

3.3.2. Îñòðàÿ âîñïàëèòåëüíàÿ äåìèåëèíèçèðóþùàÿ ïîëèðàäèêóëîíåâðîïàòèÿ.



Îäíàêî ðàñøèðåíèå ñóùåñòâóþùåé íîìåíêëàòóðû, ñêîðåå
âñåãî, áóäåò ïðîèñõîäèòü çà ñ÷åò âêëþ÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ âà-
ðèàíòîâ ïîðàæåíèÿ íåðâíîé ñèñòåìû â ðàìêàõ óæå âûäå-
ëåííûõ ôîðì íåâðîëîãè÷åñêîé è ïñèõè÷åñêîé ïàòîëîãèè.

Çàêëþ÷åíèå

Ïðîâåäåííîå êëèíè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî
íåâðîëîãè÷åñêèå, à òàêæå ïñèõè÷åñêèå (íåâðîòè÷åñêèå,
àôôåêòèâíûå è êîãíèòèâíûå) íàðóøåíèÿ ìîæíî ðàñ-
ñìàòðèâàòü â êà÷åñòâå òèïè÷íûõ êëèíè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ
ñèñòåìíûõ ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Íåñìîòðÿ íà âû-
ñîêóþ èíôîðìàòèâíîñòü ýëåêòðîíåéðîìèîãðàôèè, ýëåêò-
ðîýíöåôàëîãðàôèè, êîìïüþòåðíîé è ìàãíèòíî-ðåçîíàíñ-
íîé òîìîãðàôèè, èìåþùèõñÿ ñåãîäíÿ â ðàñïîðÿæåíèè
ðåâìàòîëîãà äëÿ âûÿâëåíèÿ íåâðîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèè,
àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ýòèõ èññëåäîâàíèé âî ìíîãîì îñíîâû-
âàåòñÿ íà êëèíè÷åñêèõ äàííûõ, ïîëó÷åííûõ ïðè ïðîâåäå-
íèè ñîâìåñòíîãî ðåâìàòîëîãè÷åñêîãî è íåâðîëîãè÷åñêîãî
íàáëþäåíèÿ çà áîëüíûì.

Âìåñòå ñ òåì, íåîáõîäèìî îòìåòèòü îïðåäåëåííûå
òðóäíîñòè, ñóùåñòâóþùèå â ðåâìàòîëîãè÷åñêîé è íåâðî-
ëîãè÷åñêîé ïðàêòèêå, ïî ïðåîäîëåíèþ ìîíîäèñöèïëè-
íàðíûõ ïîäõîäîâ, îòðàæàþùèõ îäíîñòîðîííþþ òî÷êó
çðåíèÿ íà ìåòîäû âåäåíèÿ áîëüíûõ ñ ñî÷åòàííîé ïàòîëî-
ãèåé. Ðåçóëüòàòîì ýòîãî îáû÷íî ÿâëÿåòñÿ íåîáîñíîâàííîå
ïðîâåäåíèå äèàãíîñòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé (â ïåðâóþ
î÷åðåäü íåéðîâèçóàëèçèðóþùèõ), íàçíà÷åíèå ëåêàðñò-

âåííûõ ñðåäñòâ áåç ó÷åòà îñîáåííîñòåé ðàçâèâøåéñÿ íå-
âðîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèè, à òàêæå ïðèìåíåíèå ïðåïàðà-
òîâ ñ îäíîíàïðàâëåííûì òåðàïåâòè÷åñêèì äåéñòâèåì.
Îäíàêî óòâåðäèâøååñÿ â ðåâìàòîëîãè÷åñêîé ïðàêòèêå
îïðåäåëåíèå ðÿäà ðåâìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé êàê "ñèñ-
òåìíûõ", óêàçûâàåò íà íåîáõîäèìîñòü âûðàáîòêè ñòîëü æå
ñèñòåìíûõ äèàãíîñòè÷åñêèõ è ëå÷åáíûõ ïîäõîäîâ, áàçè-
ðóþùèõñÿ íà ñîãëàñîâàííîé òàêòèêå âåäåíèÿ áîëüíûõ.
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Neurorheumatology — clincal multidisciplinary approach.
Characteristic and Classification of neuropsychiatric manifestations

of systemic rheumatic diseases

GRACHOV YU.V.

Institute of General Pathology and Pathophysiology RAMS, Mosscow, Russia

Neurorheumatology is a special biomedical discipline focusing on neuropsychiatric manifestations of the systemic rheumatic diseases.
The results of neurological examination of >230 patients with systemic rheumatic diseases (systemic lupus erythematosus, antiphospholi-
pid syndrome, scleroderma, Sjogren's syndrome, rheumatoid arthritis and systemic vasculitis, especially temporal arteritis), are discussed
in the present paper. The patients were followed up in the clinical department of RAMS Institute of Rheumatology, from 2000 to 2004.
The examination included screening, selective and prospective approaches. The special questionnaire has been developed for neurological
examinations standardization. The study showed that neuropsychiatric disorders (motor, sensory, cognitive, affective and others) were ty-
pical manifestations for systemic rheumatic diseases. We suggest that quality of life in patients with systemic rheumatic diseases may be
markedly improved by multidisciplinary rheumatic and neurological treatment. However, this approach needs early detection of neurop-
sychiatric disorders and differentiated use of neuro- and psychotropic drugs.

Key words: Neurorheumatology, systemic rheumatic diseases, neuropsychiatric symptoms
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Âëèÿíèå ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãåíàöèè
íà íåêîòîðûå çâåíüÿ íåéðîèììóííîé

ðåãóëÿòîðíîé ñèñòåìû
ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì ñòðåññå.

Êðàòêîå ñîîáùåíèå

ÏÎÄÑÅÂÀÒÊÈÍ Â.Ã., ÊÈÐÞÕÈÍÀ Ñ.Â.

Ìîðäîâñêàÿ ðåñïóáëèêàíñêàÿ ïñèõèàòðè÷åñêàÿ áîëüíèöà.
Ìîðäîâñêèé ãîñóíèâåðñèòåò èì. Í.Ï. Îãàðåâà, êàôåäðà ïñèõèàòðèè, Ñàðàíñê, Ðîññèÿ

Ââåäåíèå

Â ëèòåðàòóðíûõ èñòî÷íèêàõ ïàòîãåíåòè÷åñêèå ìåõà-
íèçìû ýôôåêòèâíîñòè ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãåíàöèè
(ÃÁÎ) ïðè ñòðåññ-îáóñëîâëåííîé ïàòîëîãèè ìàëî÷èñëåí-
íû è ïðîòèâîðå÷èâû. Îäíàêî ñóùåñòâóåò ìíîæåñòâî òåî-
ðåòè÷åñêèõ ïðåäïîñûëîê ïîçâîëÿþùèõ ïðåäïîëîæèòü âî-
âëå÷åíèå èììóííûõ ìåõàíèçìîâ ðåàãèðîâàíèÿ ïðè âîç-
äåéñòâèè ÃÁÎ. Ïîýòîìó ïîÿâèëñÿ íàó÷íûé èíòåðåñ îöå-
íèòü èììóíîòðîïíûå ýôôåêòû ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãå-
íàöèè ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì ñòðåññå.

Ìåòîäû

Ãèïåðáàðè÷åñêóþ îêñèãåíàöèþ ïðîâîäèëè â îäíîìåñò-
íûõ áàðîêàìåðàõ ÁËÊÑ-3-01, èçãîòîâëåííûõ ÍÏÔ "ËÀÄ"
(Ðîññèÿ). Èçáûòî÷íîå äàâëåíèå ñîñòàâèëî 0,8—1,0 àòìî-
ñôåðû ïðè ñêîðîñòè êîìïðåññèè è äåêîìïðåññèè
0,1 àòì/ìèí. Èììîáèëèçàöèîííûé ñòðåññ ìîäåëèðîâàëè,
ïîìåùàÿ ëàáîðàòîðíûõ áåëûõ ìûøåé (âåñ 18—23 ã) â òåñ-
íûå áîêñû íà 5 ÷ â ñóòêè. Â ïåðâîé ãðóïïå íàáëþäåíèÿ
(n = 210) èçó÷àëè âëèÿíèå ñòðåññà ðàçëè÷íîé ïðîäîëæèòå-
ëüíîñòè (1, 5, 12 ñóòîê) íà õàðàêòåð èçìåíåíèé èììóíîëî-
ãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé êðîâè. Âî âòîðîé ãðóïïå (205 ìûøè)
èññëåäîâàëè âëèÿíèå ðàçëè÷íûõ ðåæèìîâ ãèïåðáàðè÷åñêîé
îêñèãåíàöèè (ïðîäîëæèòåëüíîñòü èçîïðåññèè 5, 15, 40 ìèí)
íà èììóíîëîãè÷åñêèå ïàðàìåòðû êðîâè æèâîòíûõ, íàõîäÿ-
ùèõñÿ â óñëîâèÿõ 5 ñóòî÷íîãî èììîáèëèçàöèîííîãî ñòðåñ-
ñà. Êóðñ ÃÁÎ ñîñòîÿë èç 5 ñåàíñîâ, ïðîâîäèìûõ åæåäíåâíî.
Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ èñïîëüçîâàëè æèâîòíûõ, íàõîäÿùèõñÿ
â óñëîâèÿõ îáû÷íîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè (86 ìûøåé)
— êîíòðîëüíàÿ ñåðèÿ. Èçó÷àëè ñëåäóþùèå ïîêàçàòåëè:

à) ïîäñ÷åò îáùåãî ÷èñëà ëåéêîöèòîâ (Ë) ïåðèôåðè÷å-
ñêîé êðîâè è èõ ïîïóëÿöèé â ëåéêîôîðìóëå;

á) îïðåäåëåíèå ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè íåéòðî-
ôèëîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè — èññëåäîâàíèå ôàãîöè-
òàðíîãî ðåçåðâà êëåòîê â îòíîøåíèè ÷àñòèö ëàòåêñà —
àêòèâíîñòè ôàãîöèòîçà íåéòðîôèëîâ (ÀÔÍ), ìåòàáîëè-
÷åñêîé àêòèâíîñòè ñ ïîìîùüþ ÍÑÒ-òåñòà è èíäåêñà àê-
òèâàöèè íåéòðîôèëîâ (ÈÀÍ) â ñïîíòàííîì âàðèàíòå
(Park B.H. c ñîàâò., 1968; ìîäèôèêàöèÿ Øóáè÷ Ì.Ã.,
Ìåäíèêîâîé Â.Â., 1978);

â) òåñòèðîâàíèå óðîâíÿ ìåëêèõ, ñðåäíèõ è êðóïíûõ
(ÖÈÊ) öèðêóëèðóþùèõ èììóííûõ êîìïëåêñîâ

(ì.â. 6000) îñàæäåíèåì íà ïîëèýòèëåíãëèêîëå (Ìåíüøè-
êîâ Â.Â., 1987);

ã) èññëåäîâàíèå êîìïëåìåíòàðíîé àêòèâíîñòè ñûâî-
ðîòêè êðîâè ãåìîëèòè÷åñêèì ìåòîäîì (ñïîñîá Kabat E.,
Mayer M., 1964, ìîäèôèêàöèÿ Ðåçíèêîâîé Ë.Ñ., 1967;
Dept U.S., 1974) ïî 50% ãåìîëèçó.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ
ïðîâîäèëè ìåòîäàìè 2 è t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà (Çàêñ Ë.,
1976) ïðè 5%-íîì óðîâíå çíà÷èìîñòè.

Ðåçóëüòàòû

Ïðè èññëåäîâàíèè èììîáèëèçàöèîííîãî ñòðåññà (ÈÑ)
ðàçíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè — 1, 5 è 12 ñóòîê, áûëî âûÿâëå-
íî, ÷òî ÈÑ âûçûâàåò ñóùåñòâåííûå èçìåíåíèÿ êëåòî÷íûõ
ïîêàçàòåëåé êðîâè ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ. Áûëà îáíàðó-
æåíà çàâèñèìîñòü ñòåïåíè èçìåíåíèÿ èññëåäóåìûõ ïàðàìåò-
ðîâ îò äëèòåëüíîñòè ñòðåññèðóþùåãî âîçäåéñòâèÿ. Óæå ÷åðåç
1 ñóòêè èììîáèëèçàöèè îòìå÷àëè ïîäàâëåíèå â 1,8 ðàçà ôà-
ãîöèòàðíîé àêòèâíîñòè íåéòðîôèëîâ ïðè ïîâûøåíèè èõ
ñåãìåíòîÿäåðíûõ ôîðì (Ñß ÍÔ) â ëåéêîôîðìóëå. Âîçìîæ-
íî, êîëè÷åñòâî Ñß ÍÔ âîçðàñòàåò êîìïåíñàòîðíî, â îòâåò íà
íåäîñòàòî÷íóþ ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ýòèõ êëåòîê.
Ê 5-ì ñóòêàì èììîáèëèçàöèè íàáëþäàëè áîëåå âûðàæåííûå
èçìåíåíèÿ. Îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ èìåëè ìåñòî
ëèìôî- è ýîçèíîïåíèÿ (ñîîòâåòñòâåííî îò 73,1 ± 1,4 äî
51,5 ± 2,7% è îò 0,36 ± 0,07 äî 0,09 ± 0,05%), íåéòðîôèëåç
(îò 23,6 ± 1,32 äî 45,4 ± 2,85%) â ñî÷åòàíèè ñ óãíåòåíèåì ôà-
ãîöèòàðíîé (îò 45,6 ± 2,1 äî 19,2 ± 2,1%) è ìåòàáîëè÷åñêîé
(òåñò âîññòàíîâëåíèÿ íèòðîñèíåãî òåòðàçîëèÿ îò
17,5 ± 1,23 äî 7,2 ± 0,82, èíäåêñ àêòèâàöèè íåéòðîôèëîâ îò
0,24 ± 0,02 äî 0,11 ± 0,01) àêòèâíîñòè íåéòðîôèëîâ. Íà
12-å ñóòêè ñòðåññà èçó÷àåìûå ïîêàçàòåëè èìåëè íåêîòîðóþ
òåíäåíöèþ ê íîðìàëèçàöèè. Òàêèì îáðàçîì, íàèáîëåå çíà-
÷èòåëüíûå íàðóøåíèÿ èììóííîãî ñòàòóñà ðàçâèâàþòñÿ ïðè
5-ñóòî÷íîé èììîáèëèçàöèè. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñîîò-
âåòñòâóþò ëèòåðàòóðíûì äàííûì, õàðàêòåðèçóþùèì ïàòîëî-
ãè÷åñêóþ ñòàäèþ ñòðåññà. Îäíèì èç ñðåäñòâ îïòèìèçàöèè
èììóííûõ ìåõàíèçìîâ ïðè ñòðåññå, â òîì ÷èñëå íîðìàëèçà-
öèè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè íåéòðîôèëîâ, ÿâëÿåòñÿ
ïðèìåíåíèå òåðàïèè ìåòîäîì ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãåíà-
öèè. Íà âòîðîì ýòàïå èññëåäîâàíèÿ èçó÷àëè ðåàêöèþ ôàãî-
öèòàðíîé è ãóìîðàëüíîé ñèñòåì çàùèòû íà äåéñòâèå ðàç-
ëè÷íûõ ðåæèìîâ ÃÁÎ (èçîïðåññèÿ 5, 15, 40 ìèí.) â óñëîâè-
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ÿõ 5-ñóòî÷íîé èììîáèëèçàöèè. Âûÿâëåíî, ÷òî ãèïåðáàðè÷å-
ñêàÿ îêñèãåíàöèÿ ïîâûøàëà ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü
íåéòðîôèëîâ, ïîäàâëåííóþ ñòðåññîì, ïðè ýòîì èììóíîìî-
äóëèðóþùåå äåéñòâèå ÃÁÎ íîñèëî äîçîçàâèñèìûé õàðàêòåð.
Íàèáîëåå çíà÷èìûé ýôôåêò âûÿâëåí ïðè èçîïðåññèè
15 ìèí. Â ýòîì ðåæèìå îòìå÷àëàñü ñóùåñòâåííàÿ òåíäåíöèÿ
ê ñòàáèëèçàöèè ëåéêîöèòàðíîé ôîðìóëû, íàáëþäàëîñü óâå-
ëè÷åíèå êîëè÷åñòâà öèðêóëèðóþùèõ èììóííûõ êîìïëåê-
ñîâ è ñíèæåíèå óðîâíÿ êîìïëåìåíòà. Àêòèâèçèðîâàëèñü
êèñëîðîä çàâèñèìûå ñèñòåìû íåéòðîôèëîâ — ôàãîöèòîç,
ÍÑÒ-òåñò è ÈÀÍ, êîòîðûå ñîîòâåòñòâîâàëè ïîêàçàòåëÿì
èíòàêòíûõ æèâîòíûõ è ñóùåñòâåííî ïðåâîñõîäèëè ñîîòâåò-
ñòâóþùèå çíà÷åíèÿ ïðè êîíòðîëüíîé èììîáèëèçàöèè. Ïðè
óìåíüøåíèè âðåìåíè èçîïðåññèè äî 5 ìèí ñòðåññïðîòåê-
òîðíûé ýôôåêò ÃÁÎ íåñêîëüêî ñíèæàëñÿ. Èììóíîêîððåãè-
ðóþùèé ýôôåêò 40-ìèíóòíîãî ðåæèìà ÃÁÎ òàêæå áûë íå-
ñêîëüêî ìåíåå âûðàæåí è ñîïðîâîæäàëñÿ íåêîòîðîé ãèïå-

ðàêòèâíîñòüþ íåéòðîôèëîâ, ÷òî ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê
ïðîÿâëåíèå ïîáî÷íîãî äåéñòâèÿ. Êðîìå òîãî, ïî íàøèì íà-
áëþäåíèÿì, ïðè ïðîâåäåíèè äëèòåëüíûõ ñåàíñîâ ÃÁÎ ïî-
äîïûòíûå æèâîòíûå ñòàíîâèëèñü ÷ðåçìåðíî áåñïîêîéíû-
ìè. Ïîñêîëüêó íàèáîëåå îïòèìàëüíîå ôàðìàêîëîãè÷åñêîå
äåéñòâèå ãèïåðáàðè÷åñêàÿ îêñèãåíàöèÿ îêàçûâàåò ïðè
15-ìèíóòíîé èçîïðåññèè, â äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèÿõ èñ-
ïîëüçîâàëè èìåííî ýòó äîçó. Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ ýêñ-
ïåðèìåíòîâ ïîçâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü ÃÁÎ êàê ïàòîãåíåòè-
÷åñêè îáîñíîâàííûé è ïåðñïåêòèâíûé ìåòîä ñîâåðøåíñò-
âîâàíèÿ ñòðåññîðíûõ ïîâðåæäåíèé îðãàíèçìà.

Âûâîäû

Ãèïåðáàðè÷åñêàÿ îêñèãåíàöèÿ îáëàäàåò èììóíîòðîïíû-
ìè ñâîéñòâàìè, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â âîññòàíîâëåíèè ôóíêöè-
îíàëüíîé àêòèâíîñòè íåéòðîôèëîâ, ïîäàâëåííîé ñòðåññîì.

The effects of hyperbaric oxygenation on the neuroimmune system
in the model of experimental stress in rats. Short report

PODSEVATKIN V.G., KIRYUHINA S.V.

Mordovia Regional Psychiatric Hospital, Mordovia State University, Saransk, Russia

Here we discuss own recent data showing that hyperbaric oxygenation in rats exerts immuno-modulating properties, markedly resto-
ring functional activity of neutrophils previously inhibited by the immobilization stress.

1(1)—2005

¹01-2005 59



Ðîññèéñêîå íåéðîáèîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî (ÐÍÎ)
The Russian Neuroscience Society (RNS)

Îñíîâíûå ïîëîæåíèÿ Óñòàâà îáùåñòâà

Ðîññèéñêîå íåéðîáèîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî (ÐÍÎ) —
äîáðîâîëüíîå íåêîììåð÷åñêîå îáúåäèíåíèå ñïåöèàëèñòîâ
â îáëàñòè íåéðîíàóê. Îáùåñòâî äåêëàðèðóåò ïðèíöèïû
ñâîáîäû îò êàêîé-ëèáî ïîëèòè÷åñêîé, ðåëèãèîçíîé, íàöè-
îíàëüíîé è ýêîíîìè÷åñêîé òåíäåíöèîçíîñòè è èíûõ îãðà-
íè÷åíèé, íåïðèåìëåìûõ ïî ìîðàëüíûì ñîîáðàæåíèÿì
èëè ïðåïÿòñòâóþùèõ ñâîáîäíîìó ðàçâèòèþ íàó÷íûõ çíà-
íèé â îáëàñòè íåéðîíàóê è èõ âíåäðåíèþ â ïðàêòèêó. Îá-
ùåñòâî ñòàâèò ïåðåä ñîáîé ñëåäóþùèå çàäà÷è:

� óãëóáëåíèå çíàíèé î íåéðîíàóêàõ;
� ðàñïðîñòðàíåíèå è ïîïóëÿðèçàöèÿ çíàíèé â îáëàñòè

íåéðîíàóê; ïîääåðæêà ìåæäèñöèïëèíàðíûõ è ìóëü-
òè-äèñöèïëèíàðíûõ ïîäõîäîâ â îáëàñòè íåéðîíàóê;

� ðàçâèòèå âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó êëèíèêàìè è íåé-
ðîáèîëîãè÷åñêèìè ëàáîðàòîðèÿìè;

� ïðîïàãàíäà åñòåñòâåííîíàó÷íûõ âçãëÿäîâ â îáëàñòè
íåéðîíàóê, îãðàíè÷åíèå âëèÿíèÿ â äàííîé îáëàñòè ïñåâ-
äîíàó÷íûõ è íåíàó÷íûõ íàïðàâëåíèé;

� ïîääåðæêà èññëåäîâàíèé, ïðîâîäèìûõ ìîëîäûìè
ó÷åíûìè;

� ðàçâèòèå ñîòðóäíè÷åñòâà îòå÷åñòâåííûõ ñïåöèàëè-
ñòîâ ñ ìåæäóíàðîäíûìè îðãàíèçàöèÿìè, óñòàíîâëåíèå è
ïîääåðæêà íàó÷íûõ ñâÿçåé è êîíòàêòîâ ìåæäó íåéðîáèî-
ëîãàìè è ïñèõèàòðàìè Ðîññèè è äðóãèõ ñòðàí, àêòèâíîå
ïðîäâèæåíèå ñîâìåñòíûõ èññëåäîâàòåëüñêèõ ïðîåêòîâ è
ïðîãðàìì.

Îáùåñòâî îáúåäèíÿåò ðîññèéñêèõ èññëåäîâàòåëåé,
ðàáîòàþùèõ â Ðîññèè è çà ðóáåæîì, à òàêæå èíîñòðàí-

íûõ ó÷åíûõ, ðàçäåëÿþùèõ öåëè è çàäà÷è Îáùåñòâà. Ó÷à-
ñòèå â ðàáîòå Îáùåñòâà íå çàâèñèò îò ÷ëåíñòâà è îòêðûòî
äëÿ âñåõ ñïåöèàëèñòîâ â îáëàñòè íåéðîáèîëîãèè, ïñèõè-
àòðèè è ïñèõîëîãèè, ðàçäåëÿþùèõ öåëè è çàäà÷è Îáùå-
ñòâà. ×ëåíñòâî îòêðûòî äëÿ âñåõ èññëåäîâàòåëåé ñ âû-
ñøèì îáðàçîâàíèåì. ×ëåíñòâî â Îáùåñòâå — äîáðîâîëü-
íîå è áåñïëàòíîå, è íå ìîæåò áûòü ïðåêðàùåíî èëè ïðè-
îñòàíîâëåíî èíà÷å ÷åì íà îñíîâàíèè ëè÷íîãî çàÿâëåíèÿ
÷ëåíà Îáùåñòâà. Àññîöèèðîâàííûìè ÷ëåíàìè îáùåñòâà
ìîãóò áûòü Ðîññèéñêèå è ìåæäóíàðîäíûå íàó÷íûå îðãà-
íèçàöèè, ðàáîòàþùèå â îáëàñòè íåéðîíàóê, à òàêæå îá-
ðàçîâàòåëüíûå ó÷ðåæäåíèÿ, ïðîôåññèîíàëüíûå íàó÷íûå
îáùåñòâà è îáúåäèíåíèÿ. Îôèöèàëüíîå åæåãîäíîå ñî-
áðàíèå Îáùåñòâà — Ìåæäèñöèïëèíàðíûå íàó÷íûå êîí-
ôåðåíöèè ïî íåéðîíàóêàì. Â õîäå ðàáîòû êîíôåðåíöèè
ïðîâîäèòñÿ ñîáðàíèå ÷ëåíîâ îáùåñòâà, ôîðìèðóåòñÿ
Íàó÷íûé Ñîâåò îáùåñòâà, èçáèðàþòñÿ Ïðåçèäåíò è Âè-
öå-ïðåçèäåíò îáùåñòâà. Íàó÷íûé ñîâåò Îáùåñòâà ñîñòî-
èò èç âåäóùèõ èññëåäîâàòåëåé â îáëàñòè íåéðîíàóê (äî
30 ÷åë). ×èñëî èíîñòðàííûõ ÷ëåíîâ Ñîâåòà íå äîëæíî
ïðåâûøàòü òðåòè îò îáùåãî ÷èñëà ÷ëåíîâ Ñîâåòà. Ïðåçè-
äåíò è Âèöå-ïðåçèäåíò Îáùåñòâà èçáèðàþòñÿ èç ÷èñëà
÷ëåíîâ ÐÍÎ è êîîðäèíèðóþò ðàáîòó Îáùåñòâà â ïåðèîä
ìåæäó êîíôåðåíöèÿìè ÐÎÍ.

Ïðèãëàøàåì Âàñ è Âàøèõ êîëëåã ïðèíÿòü ó÷àñòèå â
ðàáîòå Îáùåñòâà è ñòàòü ÷ëåíàìè íàøåé íàó÷íîé îðãà-
íèçàöèè. Http://russ-neurosci-soc.narod.ru/index.html,
E-mail: rsbp@mail.ru
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Ðîññèéñêîå îáùåñòâî áèîïñèõèàòðèè (ÐÎÁÏ)
The Russian Society for BioPsychiatry (RSBP)

Ðîññèéñêîå îáùåñòâî áèîïñèõèàòðèè (ÐÎÁÏ) — äîá-
ðîâîëüíîå íåêîììåð÷åñêîå îáúåäèíåíèå ñïåöèàëèñòîâ â
îáëàñòè èçó÷åíèÿ áèîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ è ïðîöåñ-
ñîâ, ëåæàùèõ â îñíîâå ïñèõè÷åñêèõ ïàòîëîãèé. Îáùåñòâî
äåêëàðèðóåò ïðèíöèïû ñâîáîäû îò êàêîé-ëèáî ïîëèòè÷å-
ñêîé, ðåëèãèîçíîé, íàöèîíàëüíîé è ýêîíîìè÷åñêîé òåí-
äåíöèîçíîñòè è èíûõ îãðàíè÷åíèé, íåïðèåìëåìûõ ïî
ìîðàëüíûì ñîîáðàæåíèÿì èëè ïðåïÿòñòâóþùèõ ñâîáîä-
íîìó ðàçâèòèþ íàó÷íûõ çíàíèé â îáëàñòè áèîëîãè÷åñêîé
ïñèõèàòðèè è èõ âíåäðåíèþ â ïðàêòèêó.

Îáùåñòâî ñòàâèò ïåðåä ñîáîé ñëåäóþùèå çàäà÷è:
� óãëóáëåíèå çíàíèé î áèîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèçìàõ, ëå-

æàùèõ â îñíîâå ïñèõîïàòîëîãèé;
� ðàñïðîñòðàíåíèå è ïîïóëÿðèçàöèÿ çíàíèé â îáëàñòè

áèîëîãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè; ïîääåðæêà ìåæäèñöèïëèíàð-
íûõ è ìóëüòèäèñöèïëèíàðíûõ ïîäõîäîâ â îáëàñòè áèîëî-
ãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè;

� ðàçâèòèå âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó êëèíèêàìè è íåé-
ðîáèîëîãè÷åñêèìè ëàáîðàòîðèÿìè;

� ïðîïàãàíäà åñòåñòâåííîíàó÷íûõ âçãëÿäîâ â îáëàñòè
áèîëîãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè, îãðàíè÷åíèå âëèÿíèÿ â äàí-
íîé îáëàñòè ïñåâäîíàó÷íûõ è íåíàó÷íûõ íàïðàâëåíèé;

� ïîääåðæêà èññëåäîâàíèé, ïðîâîäèìûõ ìîëîäûìè
ó÷åíûìè;

� ðàçâèòèå ñîòðóäíè÷åñòâà îòå÷åñòâåííûõ ñïåöèàëè-
ñòîâ ñ ìåæäóíàðîäíûìè îðãàíèçàöèÿìè, óñòàíîâëåíèå è
ïîääåðæêà íàó÷íûõ ñâÿçåé è êîíòàêòîâ ìåæäó íåéðîáèî-

ëîãàìè è ïñèõèàòðàìè Ðîññèè è äðóãèõ ñòðàí, àêòèâíîå
ïðîäâèæåíèå ñîâìåñòíûõ èññëåäîâàòåëüñêèõ ïðîåêòîâ è
ïðîãðàìì.

Îáùåñòâî îáúåäèíÿåò ðîññèéñêèõ èññëåäîâàòåëåé,
ðàáîòàþùèõ â Ðîññèè è çà ðóáåæîì, à òàêæå èíîñòðàí-
íûõ ó÷åíûõ, ðàçäåëÿþùèõ öåëè è çàäà÷è Îáùåñòâà.
Ó÷àñòèå â ðàáîòå Îáùåñòâà íå çàâèñèò îò ÷ëåíñòâà è îò-
êðûòî äëÿ âñåõ ñïåöèàëèñòîâ â îáëàñòè íåéðîáèîëîãèè,
ïñèõèàòðèè è ïñèõîëîãèè, ðàçäåëÿþùèõ öåëè è çàäà÷è
Îáùåñòâà. ×ëåíñòâî îòêðûòî äëÿ âñåõ èññëåäîâàòåëåé ñ
âûñøèì îáðàçîâàíèåì â îáëàñòè áèîìåäèöèíñêèõ íàóê.
×ëåíñòâî â Îáùåñòâå — äîáðîâîëüíîå è áåñïëàòíîå, è
íå ìîæåò áûòü ïðåêðàùåíî èëè ïðèîñòàíîâëåíî èíà÷å
÷åì íà îñíîâàíèè ëè÷íîãî çàÿâëåíèÿ ÷ëåíà Îáùåñòâà.
Àññîöèèðîâàííûìè ÷ëåíàìè îáùåñòâà ìîãóò áûòü Ðîñ-
ñèéñêèå è ìåæäóíàðîäíûå íàó÷íûå îðãàíèçàöèè, ðàáî-
òàþùèå â îáëàñòè áèîëîãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè, à òàêæå
îáðàçîâàòåëüíûå ó÷ðåæäåíèÿ, ïðîôåññèîíàëüíûå íàó÷-
íûå îáùåñòâà è îáúåäèíåíèÿ. Ðîññèéñêîå íåéðîáèîëî-
ãè÷åñêîå îáùåñòâî (ÐÍÎ) ÿâëÿåòñÿ àññîöèèðîâàííûì
÷ëåíîì ÐÎÁÏ. ÐÎÁÏ ÿâëÿåòñÿ àññîöèèðîâàííûì ÷ëå-
íîì ÐÍÎ. Îôèöèàëüíîå åæåãîäíîå ñîáðàíèå Îáùåñòâà
— Ìåæäèñöèïëèíàðíûå Ðåãèîíàëüíûå íàó÷íûå êîíôå-
ðåíöèè ïî áèîëîãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè.
Ñòðàíè÷êà Îáùåñòâà â Èíòåðíåòå —
http://brain.bio.msu.ru/cpbr7/robp.htm
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Êàëåíäàðü ñîáûòèé

� I-é Ìåæäóíàðîäíûé ìåæäèñöèïëèíàðíûé Êîíãðåññ "ÄÎÑÒÈÆÅÍÈß ÍÅÉÐÎÍÀÓÊÈ ÄËß ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÎÉ

ÌÅÄÈÖÈÍÛ È ÏÑÈÕÎËÎÃÈÈ" 10—21 èþíÿ 2005 ãîäà, Óêðàèíà, Êðûì, ã. Ñóäàê. http://brainres.narod.ru

� International Conference 2005 of CIANS — Collegium Internationale Activitatis Nervosae Superioris, Bratislava, Slo-

vakia, June 29th — July 2nd, 2005. e-mail: fedor.jagla@savba.sk, Fedor Jagla, MD, PhD, UNPF SAV, Sienkiewiczo-

va 1, 813 71 Bratislava, Slovakia

�28-é Ïñèõèàòðè÷åñêèé êîíãðåññ ñòðàí Íîðäè÷åñêîãî ðåãèîíà (28th Congress of the Nordic Psychiatric Associ-

ations), Tampere, Finland, 16—19 August 2006. http://www.psy.fi/ncp2006/

�37 th Annual General Meeting of European Brain and Behaviour Society (EBBS) September 24—28, 2005, Ireland,

Dublin. Http://www.ebbs-science.org.

Ðîññèéñêîå íåéðîáèîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî

Ðîññèéñêîå îáùåñòâî áèîïñèõèàòðèè

9-ß ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÀß ÊÎÍÔÅÐÅÍÖÈß ÏÎ ÍÅÉÐÎÍÀÓÊÀÌ "ÑÒÐÅÑÑ È ÏÎÂÅÄÅÍÈÅ"

Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèÿ

Ãîñòèíèöà "Îêòÿáðüñêàÿ"

16—19 ìàÿ 2005 ã.

Ñèìïîçèóìû êîíôåðåíöèè:
�Ýïèëåïñèÿ

�Íåéðîèììóíîëîãèÿ

�Ïñèõîôàðìàêîëîãèÿ

�Ïñèõèàòðèÿ

�Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ìîäåëè ñòðåññà

�Èñòîðèÿ íåéðîíàóê

�Ñîí è ïîâåäåíèå

�Îáùèå âîïðîñû áèîëîãè÷åñêîé ïñèõèàòðèè ñòðåññà

Îôèöèàëüíûé âåá-ñàéò êîíôåðåíöèè: http://rus-neuroscience-soc.bm-science.com/stress-and-behaviour/

3-ß ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÀß ØÊÎËÀ — ÊÎÍÔÅÐÅÍÖÈß "ÑÎÍ — ÎÊÍÎ Â ÌÈÐ ÁÎÄÐÑÒÂÎÂÀÍÈß"
Ðîñòîâ-íà-Äîíó, 26—27 ñåíòÿáðÿ 2005 ã.

www.sleep.ru, www.krinc.ru

e-mail: vbdorokhov@mail.ru , vbdor@zmail.ru, kovalzon@sevin.ru
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Ïðàâèëà îôîðìëåíèÿ ñòàòåé
â æóðíàë "Íåéðîíàóêè"

Ê ïóáëèêàöèè ïðèíèìàþòñÿ òåîðåòè÷åñêèå è îáçîðíûå
ñòàòüè, ðåçóëüòàòû çàâåðøåííûõ îðèãèíàëüíûõ èññëåäîâà-
íèé, êðàòêèå ñîîáùåíèÿ, èíôîðìàöèÿ î ñúåçäàõ è êîíôå-
ðåíöèÿõ, ðåöåíçèè íà êíèãè è ïèñüìà ê ðåäàêòîðó. Ïðè-
ñëàííûå ìàòåðèàëû ðåöåíçèðóþòñÿ. Íå äîïóñêàåòñÿ íà-
ïðàâëåíèå ñòàòåé, êîòîðûå óæå íàïå÷àòàíû â äðóãèõ èçäà-
íèÿõ èëè ïîñëàíû äëÿ íàïå÷àòàíèÿ â äðóãèå èçäàòåëüñòâà.

1. Îáùèå òðåáîâàíèÿ ê îôîðìëåíèþ ñòàòåé. Ñòàòüè
äîëæíû áûòü íàïèñàíû íà ðóññêîì ÿçûêå è ïðåäñòàâëå-
íû â ôîðìàòå ëþáîé âåðñèè òåêñòîâîãî ðåäàêòîðà Micro-
soft Word for Windows (e-mail: rsbp@mail.ru ). Â êîíöå ñòà-
òüè äîëæíû áûòü ïîëíîñòüþ óêàçàíû ôàìèëèÿ, èìÿ, îò-
÷åñòâî, ïîëíûé ïî÷òîâûé àäðåñ, òåëåôîí, àäðåñ ýëåêò-
ðîííîé ïî÷òû àâòîðà, îñóùåñòâëÿþùåãî ñâÿçü ñ ðåäàê-
öèåé. Ïå÷àòàòü ñëåäóåò íà îäíîé ñòîðîíå ëèñòà ôîðìàòà
À4 ÷åðåç 2 èíòåðâàëà øðèôòîì Times New Roman,
12 ïóíêòîâ áåç ïåðåíîñîâ è âûðàâíèâàíèÿ ïî ïðàâîìó
êðàþ. Âñå ïîëÿ ñòðàíèöû äîëæíû áûòü íå ìåíåå 3 ñì,
íóìåðàöèÿ ïðèâîäèòñÿ âíèçó ïî öåíòðó. Îáùèé îáúåì ðó-
êîïèñè, âêëþ÷àÿ àííîòàöèþ, ñïèñîê ëèòåðàòóðû, òàáëè-
öû, ðèñóíêè è ïîäïèñè ïîä ðèñóíêàìè, íå äîëæåí ïðåâû-
øàòü äëÿ îðèãèíàëüíûõ ñòàòåé 16 ñòðàíèö, äëÿ îáçîðíûõ
è òåîðåòè÷åñêèõ 32 ñòðàíèöû, êðàòêèõ ñîîáùåíèé 8 ñòðà-
íèö. ×èñëî òàáëèö è ÷èñëî ðèñóíêîâ íå äîëæíî áûòü áî-
ëåå ïÿòè êàæäîå. Ðàçìåðû ðèñóíêîâ è òàáëèö íå äîëæíû
ïðåâûøàòü îäíîé ñòðàíèöû ôîðìàòà À4. Ñòàòüè áîëüøåãî
îáúåìà ìîãóò áûòü îïóáëèêîâàíû â èñêëþ÷èòåëüíûõ ñëó-
÷àÿõ ïî ðåøåíèþ ðåäàêöèîííîé êîëëåãèè.

2. Ñòðóêòóðà ñòàòüè

1) Íàçâàíèå ñòàòüè, íàïå÷àòàííîå ñòðî÷íûìè áóêâàìè
áåç ðàçðÿäêè è âûäåëåíèÿ.

2) Ôàìèëèÿ àâòîðà(îâ), èíèöèàëû, ó÷åíûå ñòåïåíè àâ-
òîðà(îâ), çàíèìàåìûå èì(èìè) äîëæíîñòè.

3) Ïîëíîå íàçâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ (ó÷ðåæäåíèé) è åãî
(èõ) àäðåñ, âêëþ÷àÿ ôàêñ è àäðåñ ýëåêòðîííîé ïî÷òû. Îò-
ìåòèòü íàäñòðî÷íûìè àðàáñêèìè öèôðàìè ñîîòâåòñòâèå
ó÷ðåæäåíèé, â êîòîðûõ ðàáîòàþò àâòîðû.

4) Àííîòàöèÿ (íå áîëåå 0,5 ñòð.).
5) Êëþ÷åâûå ñëîâà (íå áîëåå 5).
6) Ýêñïåðèìåíòàëüíûå îðèãèíàëüíûå ñòàòüè äîëæíû

èìåòü ðàçäåëû: Ââåäåíèå, Ìàòåðèàëû è ìåòîäû, Ðåçóëü-
òàòû, Îáñóæäåíèå (ìîãóò áûòü îáúåäèíåíû), Çàêëþ÷åíèå
(Âûâîäû).

7) Òåîðåòè÷åñêèå è îáçîðíûå ñòàòüè ìîãóò èìåòü èíûå
ïîäðàçäåëû.

8) Êðàòêèå ñîîáùåíèÿ ïå÷àòàþòñÿ áåç ïîäðàçäåëåíèÿ
ñòàòüè íà ÷àñòè.

9) Â êîíöå òåêñòà ñòàòüè ìîãóò áûòü âûðàæåíû ïðè-
çíàòåëüíîñòü îòäåëüíûì ëèöàì è (èëè) íàó÷íûì èëè
èíûì ôîíäàì è îðãàíèçàöèÿì.

10) Ïîñëå òåêñòà ñòàòüè ïðèâîäèòñÿ Ñïèñîê ëèòåðàòóðû.
11) Íà îòäåëüíîé ñòðàíèöå ïðèâîäÿòñÿ Ïîäïèñè ê ðè-

ñóíêàì ñ óêàçàíèåì íàçâàíèÿ ñòàòüè è àâòîðîâ.
12) Êàæäàÿ òàáëèöà ïå÷àòàåòñÿ íà îòäåëüíîì ëèñòå.
13) Íà îòäåëüíîé ñòðàíèöå íà àíãëèéñêîì ÿçûêå ïðè-

âîäÿòñÿ íàçâàíèå ñòàòüè, ëàòèíñêèìè áóêâàìè ôàìèëèÿ
(ôàìèëèè) è èíèöèàëû àâòîðà(îâ), íàçâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ,
åãî àäðåñ, âêëþ÷àÿ ôàêñ è àäðåñ ýëåêòðîííîé ïî÷òû, ïå-

ðåâîä íà àíãëèéñêîì ÿçûêå àííîòàöèè ñòàòüè, îçàãëàâ-
ëåííûé êàê SUMMARY (íå áîëåå 0,5 ñòð.).

3. Ðàçäåëû, ïîäçàãîëîâêè, ôîðìóëû. Íàçâàíèÿ ðàçäå-
ëîâ ïå÷àòàþòñÿ çàãëàâíûìè áóêâàìè íà îòäåëüíîé ñòðîêå.
Ïîäçàãîëîâêè âíóòðè ðàçäåëîâ òàêæå ïå÷àòàþòñÿ íà îòäå-
ëüíîé ñòðîêå. Íà ëåâîì ïîëå ïî òåêñòó ñòàòüè óêàçûâàåòñÿ
ìåñòî ðàñïîëîæåíèÿ ðèñóíêîâ è òàáëèö. Ñëîæíûå ìàòå-
ìàòè÷åñêèå ôîðìóëû ïå÷àòàþòñÿ íà îòäåëüíîé ñòðîêå îò
ðóêè ðàçáîð÷èâî. Ôîðìóëû íóìåðóþòñÿ ñïðàâà â êðóãëûõ
ñêîáêàõ â ñëó÷àå ññûëîê íà íèõ ïî õîäó òåêñòà ñòàòüè.

4. Ðèñóíêè. Äàííûå ðèñóíêîâ íå äîëæíû ïîâòîðÿòü ìàòå-
ðèàëû òàáëèö. Ðèñóíêè äîëæíû áûòü ÷åòêèìè ñ ìèíèìàëü-
íûì êîëè÷åñòâîì îáîçíà÷åíèé. Äåòàëè íà ðèñóíêàõ îáîçíà-
÷àþòñÿ àðàáñêèìè öèôðàìè ëèáî ðóññêèìè áóêâàìè, êîòî-
ðûå ðàñøèôðîâûâàþòñÿ â ïîäðèñóíî÷íûõ ïîäïèñÿõ. Èëëþ-
ñòðàöèè (ñõåìû, ÷åðòåæè, ãðàôèêè è ò.ä.) íàïðàâëÿþòñÿ â Ðå-
äàêöèþ â ýëåêòðîííîì âèäå â îäíîì ôàéëå âìåñòå ñ òåêñòîì
ñòàòüè. Â èñêëþ÷èòåëüíûõ ñëó÷àÿõ Ðåäàêöèÿ ìîæåò çàïðî-
ñèòü îðèãèíàëû èëëþñòðàöèé. Îíè ïðèñûëàþòñÿ â äâóõ ýê-
çåìïëÿðàõ, ôîòîãðàôèè â òðåõ. Ïåðâûé ýêçåìïëÿð ôîòîãðà-
ôèé íå äîëæåí ñîäåðæàòü íèêàêèõ ïîìåòîê íà ëèöåâîé ñòî-
ðîíå, à íà äâóõ äðóãèõ íàíîñÿòñÿ âñå îáîçíà÷åíèÿ òóøüþ. Íà
îáîðîòå ôîòîãðàôèé ïðîñòûì êàðàíäàøîì óêàçûâàþòñÿ íà-
çâàíèå ñòàòüè è ôàìèëèÿ ïåðâîãî àâòîðà, ïîðÿäêîâûé íîìåð
ðèñóíêà, åãî âåðõ è íèç. Ôîòîãðàôèè äîëæíû áûòü âëîæåíû
â îòäåëüíûé êîíâåðò. Íà îñòàëüíûõ èëëþñòðàöèÿõ íà ëèöå-
âîé ñòîðîíå (íà ïîëÿõ) óêàçûâàåòñÿ íîìåð ðèñóíêà, íàçâàíèå
ñòàòüè è ôàìèëèÿ ïåðâîãî àâòîðà. Â ïîäïèñÿõ ê ìèêðîôîòîã-
ðàôèÿì íåîáõîäèìî óêàçàòü óâåëè÷åíèå.

5. Ëèòåðàòóðà. Öèòèðóåìàÿ ëèòåðàòóðà ïðèâîäèòñÿ â
àëôàâèòíîì ïîðÿäêå (âíà÷àëå íà ðóññêîì ÿçûêå). Íå äîïó-
ñêàþòñÿ ññûëêè íà íåîïóáëèêîâàííûå ðàáîòû, ìàòåðèàëû
êîíôåðåíöèé. Â òåêñòå íîìåð ññûëêè çàêëþ÷åí â êâàäðàò-
íûå ñêîáêè è ñîîòâåòñòâóåò íóìåðàöèè â ñïèñêå ëèòåðàòó-
ðû. Äëÿ æóðíàëüíûõ ñòàòåé ïðèâîäÿòñÿ ôàìèëèÿ è èíèöè-
àëû àâòîðîâ, íàçâàíèå ñòàòüè, íàçâàíèå æóðíàëà, ãîä, òîì,
íîìåð è ñòðàíèöû. Ïðèìåð: Anderson D., Francis A.J., Cold-
bert P. et al. Chromosome aberrations (CA), sister-chromatid exc-
hanges (SCE) and mitogen-induced blastogenesis in cultured pe-
ripheral lymphocytes from 48 control individuals sampled 8 times
over 2 years // Mutat. Res. — 1991. — Vol. 12., ¹4 —
P. 467—476). Äëÿ êíèã ôàìèëèÿ è èíèöèàëû àâòîðà, íàçâà-
íèå, ìåñòî, èçäàòåëüñòâî, ãîä èçäàíèÿ, ÷èñëî ñòðàíèö
(Ïðèìåð: Ìàêàðîâ Â.Â. Íàðêîëîãèÿ: Ó÷åáíîå ïîñîáèå /
Ïîä ðåä. Â.Í. Èâàíîâà. — Ì.: Ìåäèöèíà, 1999. — 250 ñ.).

6. Ïðî÷èå óñëîâèÿ. Ðåøåíèå ðåäàêòîðà æóðíàëà ÿâëÿ-
åòñÿ îêîí÷àòåëüíûì. Ðåäàêöèÿ íå âñòóïàåò â äàëüíåéøóþ
ïåðåïèñêó ñ àâòîðàìè îòíîñèòåëüíî îòêëîíåííûõ ñòàòåé.
Ðåäàêöèÿ îñòàâëÿåò çà ñîáîé ïðàâî ðåäàêòèðîâàòü òåêñò
ïðè îáíàðóæåíèè òåõíè÷åñêèõ èëè ñìûñëîâûõ äåôåêòîâ,
à òàêæå âîçâðàùàòü ñòàòüþ àâòîðó äëÿ èñïðàâëåíèÿ. Äàòîé
ïîñòóïëåíèÿ ñòàòüè ñ÷èòàåòñÿ äåíü ïîëó÷åíèÿ ðåäàêöèåé
îêîí÷àòåëüíîãî òåêñòà. Îòêëîíåííûå ñòàòüè íå âîçâðàùà-
þòñÿ. Àâòîðñêèé ãîíîðàð íå âûïëà÷èâàåòñÿ.

Ýëåêòðîííàÿ ïî÷òà ðåäàêöèè: rsbp@mail.ru
Àäðåñ äëÿ ïåðåïèñêè: Dr. Allan V Kalueff, PhD, Editor Me-

dical School, University of Tampere Tampere 33014, Finland
www: http://rus neuroscience-soc.bm-science.com
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Èçäàòåëüñòâî "Ãåíèóñ" ïðåäëàãàåò âî II ïîëóãîäèè 2005 ãîäà

1. ÍÀÐÊÎËÎÃÈß

Åæåìåñÿ÷íûé íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèé ðåöåíçèðóåìûé æóðíàë, 64 ñòðàíèöû, 990 ðóá./ýêç.
Ñèñòåìíûå èññëåäîâàíèÿ çàâèñèìîñòè îò ïñèõîàêòèâíûõ âåùåñòâ. Ñîâðåìåííûå òåõíîëîãèè äèàãíîñòèêè,
ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ íàðêîìàíèè è àëêîãîëèçìà. Ïðåäñåäàòåëü ðåäàêöèîííîãî ñîâåòà — âèöå-ïðåçèäåíò
Ðîññèéñêîé àêàäåìèè ìåäèöèíñêèõ íàóê, àêàäåìèê ÐÀÌÍ ÁÎ×ÊÎÂ Í.Ï. Ãëàâíûé ðåäàêòîð — ðåêòîð Ñåâåðíîãî
ãîñóäàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà, àêàäåìèê ÐÀÌÍ ÑÈÄÎÐÎÂ Ï.È.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 80831
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 42964

2. ÏÑÈÕÎÒÅÐÀÏÈß

Åæåìåñÿ÷íûé íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèé ðåöåíçèðóåìûé æóðíàë, 48 ñòðàíèö, 550 ðóá./ýêç.
Ñîâðåìåííûå ìåòîäû ðîññèéñêîé è çàðóáåæíîé ïñèõîòåðàïèè, êëèíè÷åñêîé ïñèõîëîãèè è ïñèõîëîãè÷åñêîãî
êîíñóëüòèðîâàíèÿ. Ãëàâíûé ðåäàêòîð — ïðåçèäåíò Îáùåðîññèéñêîé ïðîôåññèîíàëüíîé ïñèõîòåðàïåâòè÷åñêîé
ëèãè, ïðîôåññîð ÌÀÊÀÐÎÂ Â.Â.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 82214
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 45793

3. ÑÅÊÑÎËÎÃÈß È ÑÅÊÑÎÏÀÒÎËÎÃÈß

Íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèé ðåöåíçèðóåìûé æóðíàë, 1 ðàç â 4 ìåñÿöà, 48 ñòðàíèö, 550 ðóá./ýêç.
Ñèñòåìíûå èññëåäîâàíèÿ è ñîâðåìåííûå ìåòîäû äèàãíîñòèêè, ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè ñåêñóàëüíûõ
ðàññòðîéñòâ. Ãëàâíûé ðåäàêòîð — ðóêîâîäèòåëü ëàáîðàòîðèè ñóäåáíîé ñåêñîëîãèè
ÃÍÖ ÑÑÏ èì.Â.Ï.Ñåðáñêîãî, ïðîôåññîð ÒÊÀ×ÅÍÊÎ À.À.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 81952
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 40565

4. ÌÅÄÈÖÈÍÑÊÀß ÃÅÍÅÒÈÊÀ

Åæåìåñÿ÷íûé íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèé ðåöåíçèðóåìûé æóðíàë, 48 ñòðàíèö, 550 ðóá./ýêç.
Ðîëü íàñëåäñòâåííûõ ôàêòîðîâ â ïàòîëîãèè ÷åëîâåêà, íîâûå ìåòîäû äèàãíîñòèêè, ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ
íàñëåäñòâåííûõ áîëåçíåé. Ãëàâíûé ðåäàêòîð — çàìåñòèòåëü äèðåêòîðà ïî íàó÷íîé ðàáîòå
ÃÓ Ìåäèêî-ãåíåòè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòð ÐÀÌÍ, àêàäåìèê ÐÀÌÍ ÃÈÍÒÅÐ Å.Ê.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 81290
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 42963

5. ÍÅÔÒÅÃÀÇÎÂÎÅ ÌÀØÈÍÎÑÒÐÎÅÍÈÅ

Åæåìåñÿ÷íûé ýêñïåðòíî-àíàëèòè÷åñêèé è íàó÷íî-òåõíè÷åñêèé æóðíàë, 56 ñòðàíèö, 1,650 ðóá./ýêç.
Äëÿ ðóêîâîäèòåëåé ïðåäïðèÿòèé íåôòåãàçîâîé îòðàñëè. Àíàëèç è ïåðñïåêòèâû ðàçâèòèÿ íåôòåãàçîâîãî
îáîðóäîâàíèÿ äëÿ ðàçâåäêè, äîáû÷è, òðàíñïîðòèðîâêè, õðàíåíèÿ è ðåàëèçàöèè íåôòè, ãàçà è ïðîäóêòîâ èõ
ïåðåðàáîòêè. Íîðìàòèâíûå äîêóìåíòû. Ãëàâíûé ðåäàêòîð — ïðåçèäåíò Ðîññèéñêîãî ñîþçà ïðîèçâîäèòåëåé
íåôòåãàçîâîãî îáîðóäîâàíèÿ ÐÎÌÀÍÈÕÈÍ À.Â.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 81953
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 39301

6. ÑÒÐÎÈÒÅËÜÍÀß ÏÐÎÌÛØËÅÍÍÎÑÒÜ

Åæåìåñÿ÷íûé ýêñïåðòíî-àíàëèòè÷åñêèé è íàó÷íî-òåõíè÷åñêèé æóðíàë, 56 ñòðàíèö, 1,650 ðóá./ýêç.
Äëÿ ðóêîâîäèòåëåé ñòðîèòåëüíûõ ïðåäïðèÿòèé. Èíâåñòèöèîííûå ïðîåêòû, èííîâàöèîííûå òåõíîëîãèè.
Îðãàíèçàöèÿ è ôèíàíñèðîâàíèå ñòðîèòåëüñòâà, ñîâðåìåííûå ñòðîèòåëüíûå òåõíîëîãèè, ìàòåðèàëû è ìàøèíû,
íîðìàòèâíûå äîêóìåíòû. Ãëàâíûé ðåäàêòîð — ïðåçèäåíò Ðîññèéñêîé èíæåíåðíîé àêàäåìèè,
÷ëåí-êîðð. ÐÀÍ ÃÓÑÅÂ Á.Â.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 81583
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 41443

7. ÂÎÎÐÓÆÅÍÈÅ. ÏÎËÈÒÈÊÀ. ÊÎÍÂÅÐÑÈß

Èíôîðìàöèîííî-àíàëèòè÷åñêèé è íàó÷íî-òåõíè÷åñêèé æóðíàë, 1 ðàç â 2 ìåñÿöà, 48 ñòðàíèö, 990 ðóá./ýêç.
Ãåîïîëèòèêà è áåçîïàñíîñòü Ðîññèè, âîîðóæåíèå è âîåííàÿ òåõíèêà, êîíâåðñèÿ è íîâåéøèå òåõíîëîãèè.
Ãëàâíûé ðåäàêòîð — ïåðâûé âèöå-ïðåçèäåíò Ðîññèéñêîé àêàäåìèè ðàêåòíûõ è àðòèëëåðèéñêèõ íàóê,
àêàäåìèê ÐÀÐÀÍ ÏÀÍÎÂ Â.Â.
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ðîñïå÷àòü” — 48926
�Ïîäïèñíîé èíäåêñ ïî êàòàëîãó “Ïðåññà Ðîññèè” — 40628

Ñïðàâêè ïî òåëåôîíó: (095) 151-51-57, (095) 518-14-51 èëè ïî àäðåñó ýëåêòðîííîé ïî÷òû: litera2000@mail.ru

64

ÍÅÉÐÎÍÀÓÊÈ

Ìåæäóíàðîäíûé íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèé æóðíàë «Íåéðîíàóêè». Ðóêîïèñè è èëëþñòðàöèè íå âîçâðàùàþòñÿ. Ïðè ïåðåïå÷àòêå ìàòåðèàëîâ ñîãëàñîâàíèå ñ ðåäàêöèåé
æóðíàëà îáÿçàòåëüíî. Çà ñîäåðæàíèå ðåêëàìíûõ ïóáëèêàöèé îòâåòñòâåííîñòü íåñåò ðåêëàìîäàòåëü.
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