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Р е з ю м е .  У низкоустойчивых крыс на фоне ингибирования гамма-аминомасляной кислотой когитум понижает ис-
следовательскую активность, а мексидол повышает двигательную активность, эмоциональную лабильность и агрессивность.
Мексидол и когитум при ингибировании ГАМК в группе высокоустойчивых животных снижают уровень тревожности, в то
время как в группе низкоустойчивых крыс мексидол повышает этот показатель.
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S u m m a r y :  Кogitum decreases research activity in the rats, which are low stable to stress at the inhibition GABA, but mexidol
increase moving activity, emotional liability and aggressiveness as statistics proved. It has been proved by the «elevated plus maze» test,
that in the group of high stable animals mexidol and kogitum at the GABA inhibition decrease anxiety level, while in the group of low sta-
ble animals mexidol increases this estimate.

K e y  w o r d s :  Кogitum and mexidol, gamma-aminohydroxybutyric acid inhibition, stress effects, motor activity and anxiety of rats.

пределах одной популяции животных, а
именно крыс, обнаруживаются определённые
межиндивидуальные различия поведения в

условиях экспериментальных воздействий [5]. Это
обусловлено особенностями метаболизма нейроме-
диаторов в мозге генетически различных видов жи-
вотных.

Ц е л ь  и с с л е д о в а н и я – оценка влияния
антигипоксантов когитума (двухкалиевой соли ацетила-
миноянтарной кислоты) и мексидола (2-этил-6-метил-
3-оксипиридина сукцината) на поведение, уровень тре-
вожности крыс с различной индивидуальной устойчи-
востью к стрессовым воздействиям в условиях ингиби-
рования гамма-аминомасляной кислотой (ГАМК).

М а т е р и а л ы  и  м е т о д ы  и с с л е д о -
в а н и я .  Работа выполнена на 200 белых нелиней-
ных половозрелых крысах-самцах массой 160–200 г,
полученных из питомника «Рапполово».

Перед началом экспериментов оценивали исход-
ные поведенческие реакции животных в модифици-
рованных тестах «открытое поле» и «норковый реф-
лекс» [4]. По результатам тестирования формировали
2 группы с близкими психофизиологическими пока-
зателями, в зависимости от их устойчивости к стрес-
совым воздействиям – высокоустойчивые (ВУ) и низ-
коустойчивые (НУ).

Для оценки поведенческих реакций крыс раздели-
ли на следующие группы по 20 особей в каждой: 1 –
интактные крысы, получавшие воду дистиллирован-
ную (контроль); 2 – крысы, которым вводили ингиби-
тор синтеза ГАМК – тиосемикарбазид (ТС) в дозе
3 мг/кг; 3 – животные, получавшие когитум в дозе
42 мг/кг; 4 – крысы, которым вводили мексидол в дозе
25 мг/кг; 5 – животные, получавшие когитум в дозе
42 мг/кг на фоне действия ТС (3 мг/кг); 6 – крысы, ко-
торым вводили мексидол в дозе 25 мг/кг на фоне ТС
(3 мг/кг). Когитум (перорально), мексидол (внутри-
брюшинно) вводили в течение 2 недель (в тесте «от-
крытое поле» и «норковый рефлекс» – ОП), 3 недель
(в тесте «приподнятый крестообразный лабиринт» –
ПКЛ) [1]. ТС вводили однократно внутрибрюшинно
после последней инъекции препаратов за 40 минут до
начала эксперимента.

«Открытое поле» представляло собой квадратную
площадку размером 80x80 см с 16-ю равными квадра-
тами и 16-ю отверстиями на расстоянии 30 см над по-
лом. Площадка равномерно освещалась источником
света. Животное помещали в центр «открытого поля»
на 3 минуты и регистрировали следующие основные
этологические показатели: ориентировочная актив-
ность (ОА), поисковая активность (ПА), эмоциональ-
ная лабильность (ЭЛ) и агрессивность (АГ).

В



Клинические и экспериментальные исследования № 1 (26)  2008

116

Статистическую обработку данных проводили с
помощью параметрических и непараметрических ме-
тодов программы BIOSTAT [2]. Различия считали до-
стоверными при p < 0,05.

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и й  и  и х
о б с у ж д е н и е .  Результаты, полученные в тесте
ОП, показали, что в группе низкоустойчивых к стрес-
совым воздействиям крыс когитум уменьшал поиско-
вую активность (ПА) и увеличивал эмоциональную
лабильность (ЭЛ), тогда как мексидол уменьшал толь-
ко ПА, по сравнению с контрольной группой. В груп-
пе высокоустойчивых к стрессовым воздействиям

животных достоверных различий на фоне действия
когитума по поведенческим показателям не было вы-
явлено.

В условиях ингибирования ГАМК в группе низко-
устойчивых к стрессовым воздействиям крыс коги-
тум уменьшал ПА, а мексидол статистически досто-
верно увеличивал ОА, ЭЛ и АГ (табл. 1).

Увеличение показателей ориентировочной актив-
ности, эмоциональной лабильности и агрессивности,
снижение поисковой активности животных в тесте
ОП могут свидетельствовать о высоком уровне тре-
вожности крыс.

В тесте ПКЛ установлено, что в группе низкоус-
тойчивых к стрессовым воздействиям животных ко-
гитум статистически достоверно уменьшал время на-
хождения животных в открытых рукавах (по сравне-
нию с контрольной группой 1), тогда как в группе вы-
сокоустойчивых когитум уменьшал время нахожде-
ния животных в открытых рукавах, количество захо-
дов в открытые рукава и количество свешиваний.

На фоне действия мексидола увеличивалось время
нахождения животных в открытых рукавах (в группе
ВУ) и не изменялось (в группе НУ). Мексидол увеличи-
вал количество заходов в открытые рукава (в группе ВУ
и НУ) и количество свешиваний (в группе НУ).

По данным литературы, увеличение числа захо-
дов животных в открытые рукава и времени пребы-
вания в них, количества свешиваний с открытого
рукава, по сравнению с контролем в тесте ПКЛ, ука-
зывает на наличие анксиолитической активности у
препаратов [3, 6].

В условиях ингибирования ГАМК когитум в груп-
пе высокоустойчивых к стрессовым воздействиям
крыс достоверно увеличивает время нахождения жи-
вотных в открытых рукавах и на центральной пло-

щадке, количество заходов в открытые рукава, умень-
шает количество стоек.

Когитум на фоне действия ТС в группе низкоус-
тойчивых к стрессовым воздействиям животных
приводит к уменьшению времени нахождения крыс в
открытых рукавах и на центральной площадке, коли-
чества свешиваний и увеличению количества заходов
в открытые рукава (таблица 2).

В группе высокоустойчивых к стрессовым воз-
действиям крыс введение мексидола в условиях инги-
бирования ГАМК достоверно увеличивает время на-
хождения животных в открытых рукавах и на цент-
ральной площадке, количество заходов в открытые
рукава и количество свешиваний, уменьшает количес-
тво стоек.

В группе низкоустойчивых к стрессовым воз-
действиям животных введение мексидола и ингиби-
тора синтеза ГАМК, напротив, достоверно уменьшает
время нахождения животных в открытых рукавах и
на центральной площадке, количество заходов в от-
крытые рукава, количество свешиваний.

Результаты, полученные в тесте ПКЛ, показали,
что в группе ВУ крыс мексидол и когитум на фоне ин-

Таблица 1

Влияние когитума и мексидола на поведение крыс (высокоустойчивых и низкоустойчивых к стрессовым 
воздействиям) на фоне ингибирования ГАМК в тесте «открытое поле» и «норковый рефлекс»

Группы животных Доза, 
мг/кг

Основные этологические показатели крыс-самцов в тесте 
«Открытое поле» и «норковый рефлекс», (М ± m) 

ОА ПА ЭЛ АГ
ВУ НУ ВУ НУ ВУ НУ ВУ НУ

Контроль (интактные крысы) - 1.5 ± 0.3 1.7 ± 0.2 1.8 ± 0.3 2.5 ± 0.3 2.6 ± 0.6 2.0 ± 0.6 4.7 ± 0.3 4.0 ± 0.4
 Тиосемикарбазид 3 2.4 ± 0.7 1.6 ± 0.2 2.0 ± 0.3 2.5 ± 0.3 1.9 ± 0.6 1.6 ± 0.7 4.3 ± 0.2 3.2 ± 0.5
Когитум 42 1.5 ± 0.2 1.5 ± 0.2 1.3 ± 0.3 1.2 ± 0.2** 3.2 ± 0.8 3.9 ± 0.6** 4.7 ± 0.1 4.1 ± 0.3
Мексидол 25 1.3 ± 0.2 1.9 ± 0.4 1.5 ± 0.3 1.7 ± 0.3** 3.1 ± 0.9 2.1 ± 0.7 4.1 ± 0.5 4.4 ± 0.2***
Когитум +
тиосемикарбазид

42 + 3 1.9 ± 0.4 1.3 ± 0.1 2.8 ± 0.5 1.3 ± 0.2** 3.1 ± 1.1 1.6 ± 0.7 4.3 ± 0.4 3.7 ± 0.2

Мексидол + тиосемикарбазид 25 + 3 1.8 ± 0.3 2.8 ± 0.3** 1.7 ± 0.3 2.1 ± 0.5 2.6 ± 0.9 6.4 ± 1.3** 4.4 ± 0.3 4.6 ± 0.2***

П р и м е ч а н и е . Значения основных этологических показателей животных выражены в количестве регистраций. В
каждой группе 10 животных. ОА – ориентировочная активность, ПА – поисковая активность, ЭЛ – эмоциональная лабиль-
ность, АГ – агрессивность, ВУ – высокоустойчивые к стрессовым воздействиям животные, НУ – низкоустойчивые к стрес-
совым воздействиям крысы.

* Различия значений достоверны при Р < 0,05 по сравнению с контролем;
** Различия значений достоверны при Р < 0,05 по сравнению с контролем и тиосемикарбазидом;

*** Различия значений достоверны при Р < 0,05 по сравнению с тиосемикарбазидом.
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гибирования ГАМК приводят к достоверному сниже-
нию уровня тревожности у крыс, тогда как в группе
НУ животных эти препараты в условиях ингибирова-
ния ГАМК оказывают противоположный эффект.

В ы в о д ы
1. В условиях ингибирования ГАМК при введе-

нии когитума и мексидола выявлены различия в пове-
дении животных, отличающихся индивидуальной ус-
тойчивостью к стрессовым воздействиям (высокоус-
тойчивые и низкоустойчивые).

2. На фоне ингибирования ГАМК в группе низко-
устойчивых к стрессовым воздействиям животных мек-
сидол увеличивает двигательную активность, эмоцио-
нальную лабильность и агрессивность, а когитум умень-
шает достоверно только исследовательскую активность.

3. На фоне ингибирования ГАМК в группе высо-
коустойчивых животных когитум и мексидол приво-
дят к достоверному снижению уровня тревожности, а
в группе низкоустойчивых крыс, мексидол, напротив,
повышает уровень тревожности.

4. Анксиолитическое действие исследуемых пре-
паратов, кроме мексидола в группе низкоустойчивых

крыс, усиливается на фоне действия ингибитора син-
теза ГАМК – тиосемикарбазида.
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Р е з ю м е :  В основу исследования положен анализ результатов комплексного лабораторно-инструментального обсле-
дования 432 больных в возрасте от 18 до 75 лет (средний возраст 31,3 года).

Проведенные исследования показали, что эндоскопическая картина характеризовалась как функциональными наруше-
ниями моторики, так и морфологическими изменениями пищевода, желудка и двенадцатиперстной кишки. Установленные
факты свидетельствуют о наличии моторных дисфункций сфинктеров, а именно формирование недостаточности кардии,
кардиоэзофагеального и дуоденогастрального рефлюксов, которые поддерживают воспалительные процессы. Выявленные
морфологические изменения, выражающиеся атрофическими процессами и эрозивными дефектами слизистой двенадцати-
перстной кишки, оказались также патогномоничными для целиакии. Выявление подобной картины требует направленности
дальнейших диагностических процедур клинициста на выявление целиакии, даже если она ранее и не была заподозрена.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  целиакия, морфологические изменения пищевода, желудка и двенадцатиперстной кишки.

Oreshko L.S. Endoscopic manifestations of celiac disease // Herald Mechnikov Saint-Petersburg State Medical Academy. – 2008. –
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S u m m a r y :  Anording to research the analysis of results of complex laboratory-tool inspection of 432 patients in the age of 18–
75 years (middle age 31,3 years).

Carried out researches have shown, that endoscopic picture was characterized by both functional infringements of motility and mor-
phological changes of gullet, stomach and duodenum. Established facts testify to presence of motor dysfunctions sphincter, namely for-
mation of insufficiency cardiac orifice, duodenal and duodenogastric refluxes which support inflammatory processes. The revealed mor-
phological changes expressed atrophic processes and erosive defects of mucous duodenal gut, have appeared also pathognomonic for celi-
ac disease. Revealing of a similar picture demands an orientation of the further diagnostic procedures of the clinical physician on reveal-
ing celiac disease even if it and has not been suspectedearier.

K e y  w o r d s :  celiac disease, morphological changes of esophagus, stomach and duodenum.




