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Öåëü èññëåäîâàíèÿ — èçó÷åíèå ðîëè Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ â èçáåãàòåëüíîì ïîâåäåíèè ñàìöîâ êðûñ
â óñëîâèÿõ äèñáàëàíñà àíäðîãåíîâ. Ìåòîäèêà. Ðàáîòà âûïîëíåíà íà 180 áåëûõ ñàìöàõ êðûñ Âèñòàð ìàññîé 180—200 ã.
Ãîíàäýêòîìèþ ó ñàìöîâ êðûñ ïðîâîäèëè ñîãëàñíî îáùåïðèíÿòîé ìåòîäèêå. ×åðåç 2 íåä. ïîñëå îïåðàöèè âûïîëíÿëè âñå ïî-
âåäåí÷åñêèå òåñòû. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè íà èíòàêòíûõ, ãîíàäýêòîìèðîâàííûõ (ÃÝ) ñàìöàõ è ÃÝ ñàìöàõ êðûñ, ïîëó-
÷àâøèõ íèçêóþ äîçó òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà. Âëèÿíèå 2-íåäåëüíîãî ââåäåíèÿ àãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ
— SKF-38393 (0,1 ìã/êã, âíóòðèáðþøèííî) è àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ — SCH-23390 (0,1 ìã/êã,
âíóòðèáðþøèííî), à òàêæå êîìáèíàöèè ýòèõ âåùåñòâ ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà (0,5 ìã/êã, ïîäêîæíî) â òå-
÷åíèå 14 ñóò. íà ïîâåäåí÷åñêèå ïðîöåññû îöåíèâàëîñü íà ìîäåëÿõ óñëîâíîé ðåàêöèè ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ (ÓÐÏÈ) è â òåñ-
òå «îòêðûòîå ïîëå». Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïðîâîäèëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà
one-way ANOVA test ñ ïîñëåäóþùèì Newman-Keuls post-hoc òåñòîì. Ðåçóëüòàòû. Óñòàíîâëåíî, ÷òî SCH-23390 â êîì-
áèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà ïîëíîñòüþ âîññòàíàâëèâàåò âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ ó ÃÝ êðûñ. Ïðè
ýòîì íà ôîíå ââåäåíèÿ SCH-23390 â ñî÷åòàíèè ñ òåñòîñòåðîíîì ïðîïèîíàòîì ó ÃÝ ñàìöîâ íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå èññëå-
äîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè è ïðåäñòàâëåííîñòè ãðóìèíãà â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå». Íàïðîòèâ, SKF-38393, ââåäåííûé èçîëè-
ðîâàííî èëè â êîìáèíàöèè ñ òåñòîñòåðîíîì ïðîïèîíàòîì, åùå â áîëüøåé ñòåïåíè íàðóøàë âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ è íå
âëèÿë íà ïîâåäåíèå â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå» ó ÃÝ êðûñ. Çàêëþ÷åíèå. Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâó-
þò î òîì, ÷òî 2-íåäåëüíîå ââåäåíèå SKF-38393 âûðàæåííî íàðóøàåò ñïîñîáíîñòü ÃÝ ñàìöîâ ê ôîðìèðîâàíèþ ðåôëåêñà
ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ, à ïðè åãî ñî÷åòàííîì ââåäåíèè ñ òåñòîñòåðîíîì ïðîïèîíàòîì íàáëþäàåòñÿ áëîêèðîâàíèå ïîçèòèâíîãî
ýôôåêòà ãîðìîíàëüíîãî ïðåïàðàòà íà ïàññèâíîå îáó÷åíèå. Ââåäåíèå SCH-23390 ñóùåñòâåííî óëó÷øàëî âîñïðîèçâåäåíèå
ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ ïðè äåôèöèòå àíäðîãåíîâ ó ñàìöîâ êðûñ. Ïðè ýòîì êîìáèíèðîâàííîå ââåäåíèå SCH-23390
è òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà ïîëíîñòüþ êîððåêòèðîâàëî ïàññèâíîå îáó÷åíèå ó ÃÝ êðûñ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: SKF-38393; SCH-23390; Ä1-äîôàìèíîâûå ðåöåïòîðû; îáó÷åíèå; ïîâåäåíèå; àíäðîãåíû; ãî-
íàäýêòîìèÿ.

Äëÿ öèòèðîâàíèÿ: Ôåäîòîâà Þ.Î. Áëîêàäà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ êîððåêòèðóåò âîñïðîèçâåäåíèå
ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ ãîíàäýêòîìèðîâàííûõ ñàìöîâ êðûñ. Ïàòîëîãè÷åñêàÿ ôèçèîëîãèÿ è ýêñïåðèìåíòà-
ëüíàÿ òåðàïèÿ. 2017; 61(1): 13—20.

Äëÿ êîððåñïîíäåíöèè: Ôåäîòîâà Þëèÿ Îëåãîâíà, äîêòîð áèîë. íàóê, âåä. íàó÷. ñîòð. ëàá. íåéðîýíäîêðèíîëîãèè
Èíñòèòóòà ôèçèîëîãèè èì. È.Ï. Ïàâëîâà ÐÀÍ; âåä. íàó÷. ñîòð. ëàá. ñðàâíèòåëüíîé ñîìíîëîãèè è íåéðîýíäîêðèíîëîãèè
Èíñòèòóòà ýâîëþöèîííîé ôèçèîëîãèè è áèîõèìèè èì. È.Ì. Ñå÷åíîâà ÐÀÍ, e-mail: julia.fedotova@mail.ru

Ôèíàíñèðîâàíèå. Ðàáîòà âûïîëíåíà ÷àñòè÷íî ïðè ïîääåðæêå Ðîññèéñêîãî Ôîíäà Ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäî-
âàíèé (ãðàíò ¹ 14-04-00795 «Èçó÷åíèå ðîëè ïðåíàòàëüíîãî ñòðåññà â ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê ðàçâèòèþ òðåâîæ-
íî-äåïðåññèâíûõ ðàññòðîéñòâ ïðè äèñáàëàíñå àíäðîãåíîâ, ïîèñê ïóòåé ôàðìàêîêîððåêöèè»).

Êîíôëèêò èíòåðåñîâ. Àâòîð çàÿâëÿåò îá îòñóòñòâèè êîíôëèêòà èíòåðåñîâ.
Ïîñòóïèëà 24.03.2016

Fedotova J.O.

Blockade of D1-type dopaminergic receptors corrects passive avoidance
performance in gonadectomized male rats

FSBI Institute of Physiology named after I.P. Pavlov, Academy of Sciences, Laboratory of Neuroendocrinology,

6, Emb. Makarova, St. Petersburg, 199034, Russia

FSBI Institute of Evolutionary Physiology and Biochemistry named after I.M. Sechenov, Academy of Sciences,

44, Tores Pr., St. Petersburg, 194223, Russia

Pathological Physiology and Experimental Therapy, Russian journal. 2017; 61(1) Original articles

ISSN 0031-2991 13



The purpose of the present work was to devote the comparative analysis of agonist and antagonists of D1-dopaminergic
receptors effects on passive avoidance learning in male rats with imbalance of androgens. Methods. Experiments were car-
ried out on albino male rats of Wistar line (n = 180, 180—200 g). Gonadectomy of male rats was performed using standard
method. Two weeks following surgery all behavioral tests were conducted. Experiments were made on intact,
gonadectomized (GDX) and GDX male rats treated with low dose of testosterone propionate. The effects for chronic ad-
ministration of agonist of D1-type dopaminergic receptors — SKF-38393 (0,1 mg/kg, i.p.) and antagonist of D1-type
dopaminergic receptors — SCH-23390 (0,1 mg/kg, i.p.), as well as its combination with low dose of testosterone propio-
nate (0,5 mg/kg, s.c.) during 14 days on behavioral processes were tested in the passive avoidance paradigm and the «open
field» test. Statistical analysis was performed using one-way ANOVA test followed by Newman-Keuls post-hoc test. Re-
sults. Co-administration of SCH-23390 with low dose of testosterone propionate completely restored impaired passive
avoidance performance in GDX males. Moreover, GDX rats treated with SCH-23390 plus low dose of testosterone propi-
onate demonstrated increased exploratory and grooming behavior in the «open field» test. Both SKF-38393 alone and in
combination with low dose of testosterone propionate markedly impaired passive avoidance learning and failed to modify be-
havior in the «open field» test in GDX rats. Conclusion. The results of the present study suggest that chronic treatment
with SKF-38393 (stimulation of D1-type dopaminergic receptors) significantly impairs capability of GDX rats to formation
of passive avoidance performance. Moreover, its combination with testosterone propionate resulted in blockade of positive ef-
fect for testosterone propionate on passive avoidance learning. Chronic administration of SCH-23390 (blockade of D1-type
dopaminergic receptors) markedly improves passive avoidance performance in GDX rats. Also, the combined treatment with
SCH-23390 and testosterone propionate completely corrects passive avoidance learning in GDX male rats.
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Ââåäåíèå

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ, íåñîìíåííà ðîëü ïîëîâûõ ñòå-
ðîèäîâ êàê íåéðîìîäóëèðóþùèõ è íåéðîïðîòåêòîðíûõ
ôàêòîðîâ, ïðèíèìàþùèõ íåïîñðåäñòâåííîå ó÷àñòèå
â ìåõàíèçìàõ îáó÷åíèÿ è ïàìÿòè [1—3]. Äàííûå ëèòå-
ðàòóðû óêàçûâàþò íà âûñîêóþ ïëîòíîñòü ðåöåïòîðîâ
ê àíäðîãåíàì â ñòðóêòóðàõ ãîëîâíîãî ìîçãà, âîâëå÷åí-
íûõ â ðåàëèçàöèþ ïîâåäåí÷åñêèõ è óñëîâíîðåôëåêòîð-
íûõ ïðîöåññîâ — â ãèïïîêàìïå, ìèíäàëèíå, ãèïîòàëà-
ìóñå è íåîêîðòåêñå [4—6]. Êðîìå òîãî, ôóíêöèîíàëü-
íàÿ àêòèâíîñòü ãèïîôèçàðíî-ãîíàäíîé ñèñòåìû íàèáî-
ëåå òåñíî ñâÿçàíà ñ àêòèâíîñòüþ äîôàìèíåðãè÷åñêîé
íåéðîìåäèàòîðíîé ñèñòåìû ãîëîâíîãî ìîçãà, èãðàþùåé
âàæíóþ ðîëü â ìåõàíèçìàõ âûñøåé íåðâíîé äåÿòåëü-
íîñòè [1, 7]. Äîêàçàíî òåñíîå âçàèìîäåéñòâèå è âçàèì-
íîå âëèÿíèå ãèïîôèçàðíî-ãîíàäíîé ãîðìîíàëüíîé è
äîôàìèíåðãè÷åñêîé íåéðîìåäèàòîðíîé ñèñòåì. Ïðè-
÷åì, äîôàìèíåðãè÷åñêàÿ ñèñòåìà ãîëîâíîãî ìîçãà òàê-

æå èãðàåò îäíó èç âåäóùèõ ðîëåé â ìåõàíèçìàõ âû-
ñøåé íåðâíîé äåÿòåëüíîñòè [1, 8]. Íà îñíîâå ðàçëè÷èÿ
â ñèãíàëüíûõ ñèñòåìàõ äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ èõ
ïðèíÿòî ðàçäåëÿòü íà äâà ñåìåéñòâà: Ä1- è Ä2-ñåìåé-
ñòâà ðåöåïòîðîâ [1]. Òàê, Ä1- è Ä5-äîôàìèíîâûå ðå-
öåïòîðû îòíîñÿòñÿ ê Ä1-ñåìåéñòâó ðåöåïòîðîâ [7, 8].
Ðåöåïòîðû Ä1-ñåìåéñòâà àññîöèèðîâàíû ñ Gs áåëêîì,
ïîñðåäñòâîì êîòîðîãî ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ àäåíèëàò-
öèêëàçû. Ýòè ðåöåïòîðû óñèëèâàþò âíóòðèêëåòî÷íûå
ìåòàáîòðîïíûå ðåàêöèè ÷åðåç óâåëè÷åíèå êîíöåíòðà-
öèè öÀÌÔ â êëåòêå [1, 7].

Ä1-òèïû äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ èìåþò ïðàêòè-
÷åñêè ñõîäíóþ ñ àíäðîãåíîâûìè ðåöåïòîðàìè ëîêàëè-
çàöèþ â ñòðóêòóðàõ ãîëîâíîãî ìîçãà [1, 8]. Ñ äðóãîé
ñòîðîíû, õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî ñíèæåíèå îïòèìàëü-
íîãî óðîâíÿ àíäðîãåíîâ ïðèâîäèò ê ñåðüåçíûì èçìå-
íåíèÿì ïñèõîýìîöèîíàëüíîãî è êîãíèòèâíîãî ñòàòóñà
ìóæ÷èí [4, 9]. Ïðè ýòîì, äîêàçàíî, ÷òî óðîâåíü àíä-
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ðîãåíîâ îêàçûâàåò ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå íà êðóãî-
îáîðîò äîôàìèíà â ãèïïîêàìïå, ãèïîòàëàìóñå è ìèí-
äàëèíå, à òàêæå íà õàðàêòåð ýêñïðåññèè ãåíîâ Ä1-äî-
ôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ýòèõ ñòðóêòóðàõ ãîëîâíîãî
ìîçãà [9, 10]. Âìåñòå ñ òåì, äàííûå î äåéñòâèè àíä-
ðîãåíîâ íà äîôàìèíåðãè÷åñêóþ ïåðåäà÷ó â ãîëîâíîì
ìîçãå âî ìíîãîì ïðîòèâîðå÷èâû.

Öåëü ðàáîòû — èçó÷åíèå ðîëè Ä1-òèïà äîôàìè-
íîâûõ ðåöåïòîðîâ â èçáåãàòåëüíîì ïîâåäåíèè ñàìöîâ
êðûñ â óñëîâèÿõ äèñáàëàíñà àíäðîãåíîâ.

Ìåòîäèêà

Ðàáîòà âûïîëíåíà íà 180 áåëûõ ñàìöàõ êðûñ Âèñ-
òàð â âîçðàñòå 3—4 ìåñ., ìàññîé 180—200 ã, èç ïè-
òîìíèêà «Ðàïïîëîâî». Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè â âèâà-
ðèè â óñëîâèÿõ 24-÷àñîâîãî ôîòîðåæèìà (12 ÷
äåíü : 12 ÷ íî÷ü, âêëþ÷åíèå ñâåòà â 7:00), êîíòðîëè-
ðóåìîé òåìïåðàòóðû (22 ± 2°Ñ) è âëàæíîñòè
(65 ± 10%) âîçäóõà ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è
ñòàíäàðòíîìó êîðìó (ãðàíóëèðîâàííûé êîìáèêîðì).
Äëÿ ñîäåðæàíèÿ æèâîòíûõ èñïîëüçîâàëè ïëàñòìàññî-
âûå êëåòêè (47 x 35 x 17 ñì) ñ ïðîâîëî÷íîé ìåòàëëè-
÷åñêîé êðûøêîé è ïîäñòèëêîé èç îïèëîê ëèñòâåííûõ
ïîðîä.

Âñå èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè â ïåðâîé ïîëîâèíå
äíÿ (10:00—13:00). Â ðàáîòå ñîáëþäàëèñü ïðàâèëà
ëàáîðàòîðíîé ïðàêòèêè Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè,
óòâåðæäåííûå ïðèêàçîì Ìèíèñòåðñòâà Çäðàâîîõðà-
íåíèÿ ÐÔ ¹ 708í îò 23.08.2010 ã. è Åâðîïåéñêîé
êîíâåíöèè Directive 2010/63/EU of 22 September
2010.

Óäàëåíèå ñåìåííèêîâ (ãîíàäýêòîìèþ) ó êðûñ ïðî-
âîäèëè ñîãëàñíî îáùåïðèíÿòîé ìåòîäèêå [11]. ×åðåç
2 íåä. ïîñëå îïåðàöèè âûïîëíÿëè ïîâåäåí÷åñêèå òåñ-
òû.

Âñå ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ëèãàíäû Ä1-òèïà äîôàìè-
íîâûõ ðåöåïòîðîâ áûëè ïîëó÷åíû èç êîìïàíèè Ñèãìà
(ÑØÀ). Â êà÷åñòâå àãîíèñòà Ä1-äîôàìèíîâûõ ðå-
öåïòîðîâ èñïîëüçîâàëè SKF-38393 (0,1 ìã/êã, âíóò-
ðèáðþøèííî), â êà÷åñòâå àíòàãîíèñòà Ä1-äîôàìèíî-
âûõ ðåöåïòîðîâ — SCH-23390 (0,1 ìã/êã, âíóòðè-
áðþøèííî), òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàò ââîäèëñÿ â äîçå
0,5 ìã/êã, ïîäêîæíî. Âñå èñïîëüçóåìûå ëèãàíäû
Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ ðàñòâîðÿëè â ôè-
çèîëîãè÷åñêîì ðàñòâîðå è ââîäèëè â îáúåìå 0,1 ìë íà
êðûñó ìàññîé 200 ã. Òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàò ðàñòâî-
ðÿëè â ñòåðèëüíîì êóíæóòîâîì ìàñëå è òàêæå ââîäè-
ëè â îáúåìå 0,1 ìë íà êðûñó ìàññîé 200 ã. Âûáîð äî-
çû òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà îáóñëîâëåí ýêñïåðèìåí-
òàëüíûìè èññëåäîâàíèÿìè, óñòàíîâèâøèìè ýôôåê-
òèâíîñòü èñïîëüçóåìîé äîçû òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà
â àäåêâàòíîé êîððåêöèè ýìîöèîíàëüíîãî è ãîðìîíà-
ëüíîãî ñòàòóñà ãîíàäýêòîìèðîâàííûõ (ÃÝ) ñàìöîâ

êðûñ. Êîíòðîëüíûì êðûñàì ââîäèëè ýêâèâàëåíòíîå
êîëè÷åñòâî ðàñòâîðèòåëÿ. Ââåäåíèå ôàðìàêîëîãè÷å-
ñêèõ âåùåñòâ îñóùåñòâëÿëè åæåäíåâíî 1 ðàç â ñóò.
â òå÷åíèå 14 ñóò. äî íà÷àëà òåñòèðîâàíèÿ.

Äëÿ âûïîëíåíèÿ ïîâåäåí÷åñêèõ òåñòîâ êðûñ ñëó-
÷àéíûì îáðàçîì ðàçäåëÿëè íà 9 ãðóïï ïî 10 îñîáåé
â êàæäîé: 1-é ãðóïïå (êîíòðîëüíûå èíòàêòíûå ñàì-
öû) ââîäèëè ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü),
2-ÿ ãðóïïà (èíòàêòíûå ñàìöû) ïîëó÷àëè
SKF-38393, 3-ÿ ãðóïïà (èíòàêòíûå ñàìöû) ïîëó÷à-
ëè SCH-23390, 4-ÿ ãðóïïà — êîíòðîëüíûå ÃÝ
ñàìöû, ïîëó÷àâøèå ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, 5-ÿ
ãðóïïà — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå òåñòîñòåðîíà ïðî-
ïèîíàò, 6-ÿ ãðóïïà — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå
SKF-38393, 7-ÿ ãðóïïà — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå
SCH-23390, 8-ÿ ãðóïïà — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå
SKF-38393 â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòå-
ðîíà ïðîïèîíàòà, 9-ÿ ãðóïïà — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâ-
øèå SCH-23390 â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñ-
òîñòåðîíà ïðîïèîíàòà.

Âñåõ æèâîòíûõ çà íåäåëþ äî ïðîâåäåíèÿ ïîâåäåí-
÷åñêèõ òåñòîâ åæåäíåâíî áðàëè â ðóêè ñ öåëüþ àäàï-
òàöèè ê ýêñïåðèìåíòàòîðó.

Ñîõðàíåíèå ñëåäà ïàìÿòè îöåíèâàëè ïî óñëîâíîìó
ðåôëåêñó ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ (ÓÐÏÈ) [12].
ÓÐÏÈ âûðàáàòûâàëè íà îñíîâå îäíîêðàòíîãî ýëåêò-
ðîêîæíîãî ïîäêðåïëåíèÿ â óñòàíîâêå, ñîñòîÿùåé èç
äâóõ êàìåð — áîëüøîé (îñâåùåííîé) è ìàëîé (òåì-
íîé) ñ ýëåêòðèôèöèðîâàííûì ïîëîì, ñîîáùàþùèõñÿ
ìåæäó ñîáîé êðóãëûì îòâåðñòèåì. Ïðè îáó÷åíèè
êðûñó ïîìåùàëè íà 3 ìèí â ñåðåäèíó îñâåùåííîé êà-
ìåðû õâîñòîì ê îòâåðñòèþ â òåìíóþ êàìåðó. Æèâîò-
íîå èññëåäîâàëî êàìåðó, íàõîäèëî îòâåðñòèå â òåì-
íóþ êàìåðó è ïðîíèêàëî â íåå. Âñëåäñòâèå ñâîèõ áèî-
ëîãè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé (âðîæäåííîå ïðåäïî÷òåíèå
òåìíûõ ó÷àñòêîâ ïðîñòðàíñòâà ó ãðûçóíîâ) êðûñà
ïðåäïî÷èòàëà íàõîäèòüñÿ â òåìíîì ïîìåùåíèè, ãäå
ïðîâîäèëà ïðèáëèçèòåëüíî 2/3 âðåìåíè. Ðåãèñòðèðî-
âàëè ëàòåíòíûé ïåðèîä çàõîæäåíèÿ æèâîòíîãî â òåì-
íóþ êàìåðó. Â êîíöå 3-é ìèí íà ýëåêòðîäíûé ïîë
òåìíîé êàìåðû ïîäàâàëè ýëåêòðè÷åñêèé òîê (50 Ãö,
6 mA), çàñòàâëÿâøèé êðûñó ïåðåáåæàòü â îñâåùåí-
íóþ êàìåðó, îòêóäà åå çàòåì óäàëÿëè. Ó òàêîãî æè-
âîòíîãî ñ÷èòàëè, ÷òî óñëîâíûé ðåôëåêñ ïàññèâíîãî
èçáåãàíèÿ âûðàáîòàí. Âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ îïðå-
äåëÿëè ÷åðåç 24 ÷. Äëÿ ýòîãî êðûñó ïîìåùàëè â óñòà-
íîâêó íà 3 ìèí. Ðåãèñòðèðîâàëè òîò æå ïàðàìåòð, ÷òî
è ïðè îáó÷åíèè. «Íåçàõîæäåíèå» â òåìíóþ êàìåðó
ðàñöåíèâàëè êàê âîñïðîèçâåäåíèå íàâûêà ïàññèâíîãî
èçáåãàíèÿ, à óêîðî÷åíèå âðåìåíè íàõîæäåíèÿ â îñâå-
ùåííîé êàìåðå — êàê àìíåçèþ íàâûêà.

Ïîâåäåíèå æèâîòíûõ îöåíèâàëè â òåñòå «îòêðû-
òîå ïîëå» [13]. «Îòêðûòîå ïîëå» ïðåäñòàâëÿëî ñîáîé
êâàäðàòíóþ ïëîùàäêó ðàçìåðîì 80 õ 80 ñì è áîêî-
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âûìè ñòåíêàìè âûñîòîé 36 ñì. Ïîë ïëîùàäêè áûë
ðàçäåëåí íà 16 ðàâíûõ êâàäðàòîâ ðàçìåðîì
19,5 õ 19,5 ñì. Ïëîùàäêà ðàâíîìåðíî îñâåùàëàñü èñ-
òî÷íèêîì ñâåòà. Æèâîòíîå ïîìåùàëè â öåíòð «îò-
êðûòîãî ïîëÿ» íà 3 ìèí. Êîíòðîëü èçìåíåíèé â ïîâå-
äåíèè æèâîòíîãî îñóùåñòâëÿëñÿ àâòîìàòè÷åñêè ñ ïî-
ìîùüþ ïðîãðàììíî-àïïàðàòíîãî êîìïëåêñà «Áèîëî-
ãè÷åñêàÿ óñòàíîâêà «îòêðûòîå ïîëå» (Ãîñóäàðñòâåí-
íûé Ýëåêòðî-Òåõíè÷åñêèé Óíèâåðñèòåò èì.
Ä.È. Óëüÿíîâà, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã). Ðåãèñòðèðîâàëè
ñëåäóþùèå ïàðàìåòðû: äâèãàòåëüíóþ ãîðèçîíòàëü-
íóþ àêòèâíîñòü («ïåðåìåùåíèå») è äâèãàòåëüíóþ
âåðòèêàëüíóþ àêòèâíîñòü («âñòàâàíèå»); èññëåäîâà-
òåëüñêóþ àêòèâíîñòü (èññëåäîâàíèå êðûñîé êðóãëûõ
ñêâîçíûõ îòâåðñòèé, ðàñïîëîæåííûõ â ïîëó); ãðóìèí-
ãîâûå ðåàêöèè (âû÷åñûâàíèå, âûëèçûâàíèå, óìûâà-
íèå è äð.); ýìîöèîíàëüíûå ðåàêöèè (äåôåêàöèÿ).

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó äàííûõ ïðîâîäèëè
ñ èñïîëüçîâàíèåì äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà one-way
ANOVA test ñ ïîñëåäóþùèì Newman-Keuls
post-hoc òåñòîì ñ ïîìîùüþ ïàêåòà ïðîãðàìì Statistica
for Windows 6.0. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó çíà÷åíèÿìè ïðè
p<0,05 ñ÷èòàëè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Íà ìîäåëè ÓÐÏÈ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ÃÝ
ñàìöîâ îòìå÷àëîñü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå íàðóøå-
íèå ïðîöåññà âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ ÷åðåç 24 ÷ ïî-

ñëå ïðåäâàðèòåëüíîãî îáó÷åíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóï-
ïîé êîíòðîëüíûõ èíòàêòíûõ êðûñ ñàìöîâ (ñì. ðèñó-
íîê). Äâóõíåäåëüíîå ââåäåíèå íèçêîé äîçû òåñòîñòå-
ðîíà ïðîïèîíàòà ÃÝ ñàìöàì çàìåòíî óëó÷øàëî ïðî-
öåññ âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðî-
ëüíûìè ÃÝ ñàìöàìè (ðèñóíîê). Ââåäåíèå àãîíèñòà
Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ — SKF-38393
èëè àãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ —
SCH-23390 ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿëî ïîêàçàòåëè
âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé
êîíòðîëüíûõ èíòàêòíûõ ñàìöîâ (ðèñóíîê). Â òî æå
âðåìÿ íà ôîíå ââåäåíèÿ SKF-38393 ó ÃÝ ñàìöîâ
èìåëî ìåñòî ñóùåñòâåííîå óõóäøåíèå ïðîöåññà âîñ-
ïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ ïî ñðàâíåíèþ ñ ÃÝ ñàìöàìè,
ïîëó÷àâøèìè ðàñòâîðèòåëü è êîíòðîëüíûìè êðûñàìè,
÷òî âûðàæàëîñü â ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîì ñíèæåíèè
ëàòåíòíîãî ïåðèîäà íåçàõîæäåíèÿ æèâîòíîãî â òåì-
íóþ êàìåðó ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå îáó÷åíèÿ (ðèñóíîê).
Êðîìå òîãî, íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ïðè ââåäåíèè
SKF-38393 â ñî÷åòàíèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà
ïðîïèîíàòà ïðîèñõîäèëî áëîêèðîâàíèå ïîçèòèâíîãî
ýôôåêòà ãîðìîíàëüíîãî ïðåïàðàòà íà âîñïðîèçâåäå-
íèå ÓÐÏÈ ó ÃÝ ñàìöîâ. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, íà ôîíå
ïðîäîëæèòåëüíîãî ââåäåíèÿ SCH-23390 ó ÃÝ ñàì-
öîâ íàáëþäàëîñü çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå ñïîñîáíî-
ñòè æèâîòíûõ ê âîñïðîèçâåäåíèþ ÓÐÏÈ, ÷òî âûðà-
æàëîñü â ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîì óâåëè÷åíèè ëàòåíò-
íîãî ïåðèîäà íåçàõîæäåíèÿ æèâîòíîãî â òåìíóþ êà-
ìåðó ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå îáó÷åíèÿ (ðèñóíîê). Ïðè ýòîì,
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Âëèÿíèå SKF-38393 è SCH-23390, ââåäåííûõ èçîëèðîâàííî èëè â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà, íà âîñïðîèçâåäå-
íèå ÓÐÏÈ ãîíàäýêòîìèðîâàííûõ ñàìöîâ êðûñ.
Îñü Õ — ãðóïïû æèâîòíûõ, Îñü Y — ëàòåíòíûé ïåðèîä, ñ. Ãðóïïû æèâîòíûõ: 1-ÿ ãð. — êîíòðîëüíûå èíòàêòíûå ñàìöû, ïîëó÷àâøèå ôèçèîëîãè-
÷åñêèé ðàñòâîð (êîíòðîëü), 2-ÿ ãð. — èíòàêòíûå ñàìöû, ïîëó÷àâøèå SKF-38393, 3-ÿ ãð. — èíòàêòíûå ñàìöû, ïîëó÷àâøèå SCH-23390, 4-ÿ ãð. —
êîíòðîëüíûå ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð, 5-ÿ ãð. — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàò, 6-ÿ ãð. — ÃÝ ñàìöû,
ïîëó÷àâøèå SKF-38393, 7-ÿ ãð. — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå SCH-23390, 8-ÿ ãð. — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå SKF-38393 â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äî-
çîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà, 9-ÿ ãð. — ÃÝ ñàìöû, ïîëó÷àâøèå SCH-23390 â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà. * —
ð<0,05, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò êîíòðîëüíûõ èíòàêòíûõ ñàìöîâ, ** — ð<0,05, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò ÃÝ ñàìöîâ, # —
ð<0,05, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå îòëè÷èÿ îò ÃÝ ñàìöîâ, ïîëó÷àâøèõ íèçêóþ äîçó òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû â âèäå
M ± m, êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â ãðóïïàõ — n = 10.



íà ôîíå ïðèìåíåíèÿ SCH-23390 â êîìáèíàöèè
ñ íèçêîé äîçû òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà ïðîÿâëÿëîñü
êóìóëÿòèâíîå ïîçèòèâíîå äåéñòâèå îáîèõ âåùåñòâ íà
ïðîöåññ ïàññèâíîãî îáó÷åíèÿ, ò.å. íàáëþäàëîñü ïîë-
íîå âîññòàíîâëåíèå ïðîöåññà âîñïðîèçâåäåíèÿ
ÓÐÏÈ äî ïîêàçàòåëåé, ðåãèñòðèðóåìûõ â ãðóïïå
êîíòðîëüíûõ èíòàêòíûõ ñàìöîâ.

Â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå» áûëî âûÿâëåíî, ÷òî ïðî-
äîëæèòåëüíîå ââåäåíèå SKF-38393 èíòàêòíûì ñàìöàì
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ñíèæàëî ãîðèçîíòàëüíóþ äâèãà-
òåëüíóþ àêòèâíîñòü è ïîâûøàëî ïðåäñòàâëåííîñòü ãðó-
ìèíãà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé êðûñ (ñì.
òàáëèöó). Íà ôîíå ââåäåíèÿ SCH-23390 ó èíòàêòíûõ
ñàìöîâ îòìå÷àëîñü ñõîäíîå óìåíüøåíèå ïîêàçàòåëÿ ãî-
ðèçîíòàëüíîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè, êàê è â ñëó÷àå
èñïîëüçîâàíèÿ SKF-38393, ïðè ïàðàëëåëüíîì ñóùåñò-
âåííîì ñíèæåíèè ïðåäñòàâëåííîñòè ãðóìèíãà è óãíåòå-
íèè ýìîöèîíàëüíîãî êîìïîíåíòà ïîâåäåíèÿ ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé êðûñ (òàáëèöà). Ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûé äåôèöèò àíäðîãåíîâ, îáóñëîâëåííûé óäàëå-
íèåì ãîíàä, çíà÷èìî íå èçìåíÿë ñòðóêòóðó ïîâåäåíèÿ
æèâîòíûõ â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå» ïî ñðàâíåíèþ ñ êîí-
òðîëüíîé ãðóïïîé èíòàêòíûõ êðûñ (òàáëèöà). Íà ôîíå
ââåäåíèÿ òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà ÃÝ ñàìöàì òàêæå íå
áûëî âûÿâëåíî êàêèõ-ëèáî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ
ðàçëè÷èé â ïîêàçàòåëÿõ ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèè ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ ÃÝ ñàìöàìè è êîíòðîëüíûìè èíòàêòíûìè êðû-
ñàìè. Ïðîäîëæèòåëüíîå ââåäåíèå SCH-23390 èçîëè-
ðîâàííî èëè â ñî÷åòàíèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà
ïðîïèîíàòà íå ìåíÿëî îáùèé õàðàêòåð ïîâåäåíèÿ ÃÝ
ñàìöîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè èíòàêòíûìè è ÃÝ
ñàìöàìè (òàáëèöà).

Â óñëîâèÿõ ââåäåíèÿ SKF-38393 îäíîãî èëè
â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíà-
òà îòìå÷àëîñü çíà÷èìîå óâåëè÷åíèå ïðåäñòàâëåííîñòè
ãðóìèíãà è èññëåäîâàòåëüñêîé àêòèâíîñòè ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëüíûìè ãðóïïàìè èíòàêòíûõ è ÃÝ êðûñ,
à òàêæå ñ ãðóïïîé ÃÝ ñàìöîâ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî òå-
ñòîñòåðîíà ïðîïèîíàò (òàáëèöà). Íåîáõîäèìî îòìå-
òèòü, ÷òî ó ãðóïïû ÃÝ æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ êîìáè-
íèðîâàííîå ââåäåíèå SKF-38393 è òåñòîñòåðîíà ïðî-
ïèîíàòà, ïîâåäåí÷åñêèå ðåàêöèè çàìåòíî îòëè÷àëèñü
îò ÃÝ êðûñ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî òåñòîñòåðîíà ïðîïèî-
íàò. Ïîäîáíûé ôàêò, ïîçâîëÿåò ãîâîðèòü î òîì, ÷òî
â óñëîâèÿõ äåôèöèòà àíäðîãåíîâ, íåçàâèñèìî îò íàëè-
÷èÿ èëè îòñóòñòâèÿ ýêçîãåííîãî ââåäåíèÿ ãîðìîíàëü-
íîãî ïðåïàðàòà, ðåàëèçóåòñÿ òîëüêî ïîâåäåí÷åñêèé
ýôôåêò àãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ
â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå».

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì,
÷òî íà ïîâåäåí÷åñêèå îòâåòû ñåëåêòèâíîãî àãîíèñòà
èëè àíòàãîíèñòà Ä1-ïîäòèïà ðåöåïòîðîâ âëèÿþò ãîð-
ìîíàëüíûå ñäâèãè, ïðîèñõîäÿùèå ó ñàìöîâ êðûñ êàê
ïîñëå ãîíàäýêòîìèè, òàê è â óñëîâèÿõ ýêçîãåííîãî
ââåäåíèÿ òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà. Ïîëó÷åííûå ðåçó-
ëüòàòû óêàçûâàþò íà òî, ÷òî óðîâåíü àíäðîãåíîâ
â îðãàíèçìå ìîæåò èãðàòü òðèããåðíóþ ðîëü â ïîâå-
äåí÷åñêèõ èçìåíåíèÿõ, ñâÿçàííûõ ñ äîôàìèíåðãè÷å-
ñêîé ñèñòåìîé ãîëîâíîãî ìîçãà. Ìîæíî òàêæå ãîâî-
ðèòü î òîì, ÷òî êàê ñòèìóëÿöèÿ, òàê è áëîêàäà Ä1-òè-
ïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ ðàçíîíàïðàâëåííî âëèÿ-
þò íà äèíàìèêó âîñïðîèçâåäåíèÿ ðåôëåêñà ïàññèâíî-
ãî èçáåãàíèÿ â óñëîâèÿõ äåôèöèòà àíäðîãåíîâ. Êðîìå
òîãî, ðåçóëüòàòû äîêàçûâàþò, ÷òî ïðåïàðàòû, âëèÿþ-
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Òàáëèöà
Âëèÿíèå SKF-38393 è SCH-23390, ââåäåííûõ èçîëèðîâàííî èëè â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà,

íà ïîâåäåíèå ãîíàäýêòîìèðîâàííûõ ñàìöîâ êðûñ â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå»

Ãðóïïû æèâîòíûõ Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü Èññëåäîâàòåëü-
ñêàÿ àêòèâíîñòü

Ýìîöèîíàëüíîñòü

Ïåðåìåùåíèå Âñòàâàíèå Íîðêà Ãðóìèíã Äåôåêàöèÿ

Èíòàêòíûå ñàìöû (êîíòðîëü) 65,6 ± 2,8 10,1 ± 1,2 3,0 ± 0,6 2,2 ± 0,2 1,0 ± 0,2

Èíòàòêíûå ñàìöû + SKF-38393 26,6 ± 0,9* 8,0 ± 0,5 2,8 ± 0,8 6,6 ± 0,7* 1,4 ± 0,4

Èíòàòêíûå ñàìöû + SCH-23390 25,8 ± 1,7* 7,7 ± 1,1 2,4 ± 0,5 0,6 ± 0,2* 0

ÃÝ ñàìöû 58,4 ± 2,4 12,2 ± 2,0 4,6 ± 0,2 2,6 ± 0,2 1,0 ± 0,2

ÃÝ ñàìöû + òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàò 57,1 ± 2,6 10,9 ± 2,2 3,3 ± 0,2 2,2 ± 0,2 1,2 ± 0,2

ÃÝ ñàìöû + SKF-38393 62,4 ± 2,4 12,8 ± 2,0 6,7 ± 0,4* ** 5,9 ± 0,2* ** 1,2 ± 0,2

ÃÝ ñàìöû + SCH-23390 55,9 ± 2,6 13,2 ± 1,4 2,8 ± 0,2 2,8 ± 0,2 1,0 ± 0,2

ÃÝ ñàìöû + SKF-38393 + òåñòîñòåðî-
íà ïðîïèîíàò

67,8 ± 2,4 15,1 ± 1,2 7,4 ± 0,8* ** # 7,2 ± 0,2* ** # 0,8 ± 0,2

ÃÝ ñàìöû + SCH-23390 + òåñòîñòåðî-
íà ïðîïèîíàò

59,4 ± 2,8 11,3 ± 2,0 3,7 ± 0,2 2,6 ± 0,2 1,0 ± 0,2

Ïðèìå÷àíèå. * — ð<0,05, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå îòëè÷èå îò êîíòðîëüíûõ èíòàêòíûõ ñàìöîâ; ** — ð<0,05, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷è-
ìîå îòëè÷èå îò ÃÝ ñàìöîâ; # — ð<0,05, ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîå îòëè÷èå îò ÃÝ ñàìöîâ, ïîëó÷àâøèõ íèçêóþ äîçó òåñòîñòåðîíà
ïðîïèîíàòà. Äàííûå ïðåäñòàâëåíû â âèäå M ± m, êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ â ãðóïïàõ — 10 (n = 10).



ùèå íà äîôàìèíåðãè÷åñêóþ íåéðîïåðåäà÷ó, ìîäóëè-
ðóþò íå òîëüêî òðåâîæíîñòü, íî è ïîâåäåí÷åñêèå ïðî-
öåññû ó ñàìöîâ ñ ðàçíûì ãîðìîíàëüíûì ñòàòóñîì.

Ìîäåëü ÓÐÏÈ ïîêàçàëà, ÷òî ó ÃÝ ñàìöîâ âîñ-
ïðîèçâåäåíèå ýòîãî ðåôëåêñà íå ïðîèñõîäèò, òîãäà
êàê ââåäåíèå íèçêîé äîçû òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà
ïðèâîäèò ê ÷àñòè÷íîìó óëó÷øåíèþ âûðàáîòêè
ÓÐÏÈ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñîãëàñóþòñÿ ñ äàí-
íûìè ëèòåðàòóðû î ñíèæåíèè ñïîñîáíîñòè ê âûðà-
áîòêå óñëîâíûõ ðåôëåêñîâ íà ðàçëè÷íûõ ìîäåëÿõ
îáó÷åíèÿ ó ñàìöîâ êðûñ ñ íèçêèì óðîâíåì àíäðîãåíîâ
â îðãàíèçìå, à òàêæå ñ òåì, ÷òî ïîâûøåíèå óðîâíÿ òå-
ñòîñòåðîíà â îðãàíèçìå ó ñàìöîâ êðûñ îáëåã÷àåò ïðî-
öåññ êîíñîëèäàöèè è âîñïðîèçâåäåíèå ñëåäà èç äîëãî-
âðåìåííîé ïàìÿòè [8, 9, 14]. Ïðè ýòîì ñëåäóåò îòìå-
òèòü, ÷òî òåñòîñòåðîí ïðîÿâëÿåò ñâîé ïîçèòèâíûé ýô-
ôåêò òîëüêî íà êîãíèòèâíûé ñòàòóñ ÃÝ ñàìöîâ êðûñ,
ïðè ýòîì íå èçìåíÿÿ õàðàêòåð ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàê-
öèèé ó ýòèõ êðûñ. Äàííûå ëèòåðàòóðû î âëèÿíèè êàê
ãîíàäýêòîìèè, òàê è ýêçîãåííîãî ââåäåíèÿ òåñòîñòå-
ðîíà ïðîïèîíàòà âî ìíîãîì ïðîòèâîðå÷èâû è íåîäíî-
çíà÷íû, âñëåäñòâèå èñïîëüçîâàíèÿ ðàçíûõ ëèíèé
êðûñ, ïðîäîëæèòåëüíîñòè ââåäåíèÿ è èñïîëüçóåìûõ
äîç ãîðìîíàëüíîãî ïðåïàðàòà [2, 14].

Êàê ïîêàçûâàåò àíàëèç ðåçóëüòàòîâ, ïîëó÷åííûõ
íà ìîäåëè ÓÐÏÈ, ïðîäîëæèòåëüíîå ââåäåíèå àãîíè-
ñòà è àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ
èíòàêòíûì ñàìöàì íå ìåíÿëî ïîêàçàòåëè âîñïðîèçâå-
äåíèÿ ÓÐÏÈ. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò
î òîì, ÷òî àêòèâàöèÿ èëè áëîêàäà öåíòðàëüíûõ Ä1-òè-
ïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ íå âëèÿåò íà ïðîöåññû
ôîðìèðîâàíèÿ è âîñïðîèçâåäåíèÿ ðåôëåêñà ïàññèâíî-
ãî èçáåãàíèÿ â óñëîâèÿõ åñòåñòâåííîãî ãîðìîíàëüíîãî
ñòàòóñà ñàìöîâ.

Ñîâåðøåííî èíàÿ êàðòèíà íàáëþäàëàñü ïðè ñòè-
ìóëÿöèè è áëîêàäå Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ
â óñëîâèÿõ äåôèöèòà àíäðîãåíîâ èëè ýêçîãåííîãî ââå-
äåíèÿ òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà. Òàê, ïðîäîëæèòåëü-
íîå ââåäåíèå àãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåï-
òîðîâ — SKF-38393 â åùå áîëüøåé ñòåïåíè íàðó-
øàëî ïðîöåññ ïàññèâíîãî èçáåãàíèÿ ó ÃÝ ñàìöîâ. Íà-
ðÿäó ñ ýòèì â óñëîâèÿõ åãî ñî÷åòàííîãî ïðèìåíåíèÿ
ñ íèçêîé äîçîé òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà, îòìå÷àëîñü
áëîêèðîâàíèå ïîçèòèâíîãî ýôôåêòà ãîðìîíàëüíîãî
âåùåñòâà íà ñïîñîáíîñòü ÃÝ êðûñ ê âûðàáîòêå è ñî-
õðàíåíèþ ÓÐÏÈ. Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ýòîìó, ïðî-
äîëæèòåëüíîå ââåäåíèå àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìè-
íîâûõ ðåöåïòîðîâ — SCH-23390 ñóùåñòâåííî óëó÷-
øàëî âîñïðîèçâåäåíèå ðåôëåêñà ïàññèâíîãî èçáåãà-
íèÿ, à ïðè åãî êîìáèíèðîâàííîì ââåäåíèè ñ òåñòîñòå-
ðîíîì ïðîïèîíàòîì â íèçêîé äîçå ðåãèñòðèðîâàëàñü
ïîëíàÿ êîððåêöèÿ ïðîöåññà âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ.
Ïî-âèäèìîìó, ìîæíî ãîâîðèòü î ñóììàöèè ïîçèòèâ-
íûõ ýôôåêòîâ SCH-23390 è òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíà-

òà íà âîñïðîèçâåäåíèå ñëåäà ïàìÿòè ó ÃÝ ñàìöîâ.
Äàííûå, ïîëó÷åííûå â òåñòå ÓÐÏÈ ó ÃÝ ñàìöîâ ïðè
êîìáèíèðîâàííîì ââåäåíèè SCH-23390 è òåñòîñòå-
ðîíà ïðîïèîíàòà, ïîçâîëÿþò òàêæå ãîâîðèòü î òðèã-
ãåðíîé ðîëè íèçêîé äîçû òåñòîñòåðîíà â êîððåêöèè
ïðîöåññà âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ. Êðîìå òîãî, ñî÷å-
òàííîå ââåäåíèå àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ
ðåöåïòîðîâ è òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà â íèçêîé äîçå
ïðèâîäèò ê ïîëíîé íîðìàëèçàöèè íàðóøåííîãî ïðî-
öåññà ïàññèâíîãî îáó÷åíèÿ, â îòëè÷èå îò èçîëèðîâàí-
íîãî ââåäåíèÿ êàê îäíîãî SCH-23390, òàê è òåñòî-
ñòåðîíà ïðîïèîíòà.

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî â ïðåäûäóùèõ íàøèõ
èññëåäîâàíèÿõ, ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ýôôåêòîâ
ëèãàíäîâ Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ ó îâà-
ðèîýêòîìèðîâàííûõ (ÎÝ) ñàìîê êðûñ, áûëè âûÿâ-
ëåíû ïðîòèâîïîëîæíûå çàêîíîìåðíîñòè â ýôôåêòàõ
àãîíèñòà è àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåï-
òîðîâ íà ôîíå èõ èçîëèðîâàííîãî èëè êîìáèíèðî-
âàííîãî ñ íèçêîé äîçîé 17�-ýñòðàäèîëîì ââåäåíèÿ
[15]. Òàê, SKF-38393, ââåäåííûé èçîëèðîâàííî
èëè â êîìáèíàöèè ñ íèçêîé äîçîé 17�-ýñòðàäèîëà
êîððåêòèðîâàë ïðîöåññ âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ,
òîãäà êàê SCH-23390, ââåäåííûé òàêèì æå îáðà-
çîì, ïîëíîñòüþ óãíåòàë ñïîñîáíîñòü ÎÝ ñàìîê
ê ïàññèâíîìó îáó÷åíèþ [15]. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç
ýôôåêòîâ àãîíèñòà è àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìè-
íîâûõ ðåöåïòîðîâ íà ìîäåëè ÓÐÏÈ ó ÎÝ ñàìîê è
ÃÝ ñàìöîâ ïîçâîëÿåò ñäåëàòü çàêëþ÷åíèå î òîì, ÷òî
ïîâåäåí÷åñêèå ýôôåêòû äîôàìèíîòðîïíûõ âåùåñòâ
÷åòêî äåòåðìèíèðóþòñÿ ãåíäåðíîé ïðèíàäëåæíîñòüþ
è óðîâíåì ïîëîâûõ ãîðìîíîâ â îðãàíèçìå. Òàêèì îá-
ðàçîì, äàííûå íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëü-
ñòâóþò î òîì, ÷òî àêòèâàöèÿ öåíòðàëüíûõ Ä1-ïîäòè-
ïà ðåöåïòîðîâ íåãàòèâíî âëèÿåò íà ïðîöåññ ïàññèâ-
íîãî èçáåãàíèÿ ïðè äèñáàëàíñå àíäðîãåíîâ. Äàííûå
ðåçóëüòàòû ÷åòêî ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî öåíò-
ðàëüíûå Ä1-ïîäòèïà ðåöåïòîðû èãðàþò ðîëü â ïàñ-
ñèâíîì èçáåãàíèè è ýòî ÿâëÿåòñÿ ãîðìîí-çàâèñèìûì
ïðîöåññîì ïðè êîëåáàíèÿõ óðîâíÿ àíäðîãåíîâ â îð-
ãàíèçìå ñàìöîâ êðûñ.

Â òî æå âðåìÿ, â íàøåì èññëåäîâàíèè ìîæíî ãîâî-
ðèòü îá îòñóòñòâèè êàêîé-ëèáî êîððåëÿöèè ìåæäó
ýôôåêòàìè àãîíèñòà è àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìè-
íîâûõ ðåöåïòîðîâ íà ïàññèâíîå èçáåãàíèå è ïîâåäåí-
÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè, âûÿâëåííûìè â òåñòå «îòêðû-
òîå ïîëå» ó èíòàêòíûõ ñàìöîâ. Äâóõíåäåëüíîå ââåäå-
íèå êàê àãîíèñòà, òàê è àíòàãîíèñòà Ä1-òèïà äîôàìè-
íîâûõ ðåöåïòîðîâ èíòàêòíûì ñàìöàì íå ìåíÿëî äèíà-
ìèêó âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ, íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî èõ
ïðèìåíåíèå âûçûâàëî îäíîòèïíûå èçìåíåíèÿ â ïàðà-
ìåòðàõ ãîðèçîíòàëüíîé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè
(ñíèæåíèå) è ðàçíîíàïðàâëåííûå èçìåíåíèÿ ãðóìèí-
ãîâîãî êîìïîíåíòà ïîâåäåíèÿ, à òàêæå ïîêàçàòåëåé
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ýìîöèîíàëüíîãî ñòàòóñà ýòèõ ãðóïï êðûñ â òåñòå «îò-
êðûòîå ïîëå. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ðàçíîíàï-
ðàâëåííûå ýôôåêòû SKF-38393 è SCH-23390 íà
ãðóìèíãîâûé è ýìîöèîíàëüíûé êîìïîíåíòû ïîâåäå-
íèÿ ó èíòàêòíûõ ñàìöîâ â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå» ìî-
ãóò áûòü ñâÿçàíû ñ äåéñòâèåì ëèãàíäîâ Ä1-òèïà äî-
ôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ íà ðàçíûå ïîäñèñòåìû äîôà-
ìèíåðãè÷åñêîé íåéðîìåäèàòîðíîé ñèñòåìû: íèãðîñò-
ðèàòíóþ, ìåçîëèìáè÷åñêóþ èëè òóáåðîèíôóíäèáó-
ëÿðíóþ [1, 7].

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, õîòÿ ïðîäîëæèòåëüíîå ââåäå-
íèå SCH-23390 êàê îäíîãî, òàê è â êîìáèíàöèè ñ òå-
ñòîñòåðîíîì ïðîïèîíàòîì, è íå ïðèâîäèëî ê ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìûì èçìåíåíèÿì â ñòðóêòóðå ïîâåäåíèÿ
ÃÝ ñàìöîâ â òåñòå «îòðûòîå ïîëå», îäíàêî áûëî çà-
ðåãèñòðèðîâàíî ïîëíîå âîññòàíîâëåíèå ïðîöåññà âîñ-
ïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ. Â òî æå âðåìÿ, ââåäåíèå
SKF-38393 èçîëèðîâàííî èëè â êîìáèíàöèè ñ òåñòî-
ñòåðîíîì ïðîïèîíàòîì îäíîòèïíî ïîâûøàëî èññëåäî-
âàòåëüñêèé è ãðóìèíãîâûé êîìïîíåíòû ïîâåäåíèÿ,
òåì íå ìåíåå, âîñïðîèçâåäåíèÿ ÓÐÏÈ ó ýòèõ ãðóïï
êðûñ íå íàáëþäàëîñü. Íàðÿäó ñ ýòèì îòäåëüíî õîòå-
ëîñü áû ïîä÷åðêíóòü, ÷òî â óñëîâèÿõ êîìáèíèðîâàí-
íîãî ââåäåíèÿ SKF-38393 è òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà
ó ÃÝ êðûñ ðåãèñòðèðóåòñÿ òîëüêî äåéñòâèå
SKF-38393 íà ïîâåäåí÷åñêèé ñòàòóñ è íå ïðîÿâëÿåò-
ñÿ ýôôåêò òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà â òåñòå «îòêðûòîå
ïîëå». Ïîäîáíàÿ çàêîíîìåðíîñòü â ýôôåêòàõ êîìáè-
íèðîâàííîãî ââåäåíèÿ SKF-38393 ñ òåñòîñòåðîíà
ïðîïèîíàòîì íà ïîâåäåíèå â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå»
îòìå÷àåòñÿ è íà ìîäåëè ÓÐÏÈ, ÷òî âûðàæàåòñÿ
â áëîêèðîâàíèè ýôôåêòîâ òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà.
Â öåëîì, ìîæíî ãîâîðèòü î òîì, ÷òî ïîâåäåí÷åñêèå
ýôôåêòû êîìáèíèðîâàííîãî èëè èçîëèðîâàííîãî ââå-
äåíèÿ ëèãàíäîâ Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ è
òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàòà íà âîñïðîèçâåäåíèå ÓÐÏÈ
ó ÃÝ ñàìöîâ íå ìîãóò áûòü îáúÿñíåíû ëèøü èçìåíå-
íèÿìè ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèé, êîòîðûå âûÿâëåíû
â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå», õîòÿ ñ íåêîòîðîé äîëè âåðî-
ÿòíîñòè è ìîæíî ãîâîðèòü î ñóùåñòâîâàíèè íåêîòî-
ðîé âçàèìîñâÿçè ìåæäó äàííûìè òåñòîâ ÓÐÏÈ è
«îòêðûòîãî ïîëÿ» ó ÃÝ êðûñ, ïîëó÷àâøèõ òåñòîñòå-
ðîíà ïðîïèîíàò.

Ïðèíÿòî ñ÷èòàòü, ÷òî äîôàìèíåðãè÷åñêàÿ ñèñòåìà
ÿâëÿåòñÿ òðèããåðíûì çâåíîì â ìåõàíèçìàõ ôîðìèðî-
âàíèÿ ðàçëè÷íûõ ôîðì èçáåãàòåëüíîãî ïîâåäåíèÿ æè-
âîòíîãî [3, 7]. Íàðÿäó ñ ýòèì, íå âûçûâàåò ñîìíåíèÿ,
÷òî ìåæäó ïîëîâûìè ãîðìîíàìè è äîôàìèíåðãè÷å-
ñêîé ñèñòåìîé ñóùåñòâóåò òåñíàÿ âçàèìîñâÿçü.
Â ñâîþ î÷åðåäü, äîôàìèíåðãè÷åñêàÿ ñèñòåìà, êàê ïî-
ëàãàþò, ó÷àñòâóåò â ìåõàíèçìàõ ñåêðåöèè ãîíàäîëèáå-
ðèíà è ãîíàäîòðîïèíîâ, ÷òî â êîíå÷íîì èòîãå, è îïðå-
äåëÿåò õàðàêòåð ðåàëèçàöèè íåãàòèâíîãî îáðàòíîãî
äåéñòâèÿ àíäðîãåíîâ [5, 6]. Îäíàêî òðóäíî ñäåëàòü

êàêîå-ëèáî îäíîçíà÷íîå çàêëþ÷åíèå î õàðàêòåðå
âçàèìîäåéñòâèé ìåæäó àíäðîãåíàìè è äîôàìèíåðãè-
÷åñêîé ñèñòåìîé ãîëîâíîãî ìîçãà. Âûÿâëåíû èçìåíå-
íèÿ â áèîñèíòåçå äîôàìèíà, âûñâîáîæäåíèè, îáðàò-
íîì çàõâàòå è ìåòàáîëèçìå ó ÃÝ ñàìöîâ [6, 9]. Óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ãîíàäýêòîìèÿ ó ñàìöîâ ñîïðîâîæäàåòñÿ
âûðàæåííûì ñíèæåíèåì ïëîòíîñòè äîôàìèíîâûõ ðå-
öåïòîðîâ Ä1-òèïà áåç èçìåíåíèÿ èõ ÷óâñòâèòåëüíî-
ñòè, ïðè ýòîì òåðàïèÿ òåñòîñòåðîíîì ïðîïèîíàòîì
óâåëè÷èâàåò èëè äàæå âîññòàíàâëèâàåò ïëîòíîñòü äî-
ôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ [5, 9]. Ïðîòèâîïîëîæíî íà-
ïðàâëåííûå ýôôåêòû SKF-38393 è SCH-23390
ó ÃÝ ñàìöîâ ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ èçìåíåííûì ìåòà-
áîëèçìîì äîôàìèíà, ñ èçìåíåííîé ýêñïðåññèåé
Ä1-òèïà äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ, ýêñïðåññèåé àíä-
ðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ, à òàêæå ñ èçìåíåíèåì èõ ñâÿ-
çûâàþùåé ñïîñîáíîñòè â ñòðóêòóðàõ ãîëîâíîãî ìîçãà,
èìåþùèõ íåïîñðåäñòâåííîå îòíîøåíèå ê êîãíèòèâ-
íûì ôóíêöèÿì [1, 8]. Êðîìå òîãî, íåëüçÿ èñêëþ÷àòü
è òî, ÷òî ïðîòèâîïîëîæíî íàïðàâëåííûå ýôôåêòû
SKF-38393 è SCH-23390 ó ÃÝ ñàìöîâ, ìîãóò îïðå-
äåëÿòüñÿ àêòèâàöèåé ðàçíîãî êàñêàäà ìîëåêóëÿð-
íî-áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ íåïîñðåäñòâåííî â ñà-
ìîé äîôàìèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìå [1, 7]. Îäíàêî ïî-
äîáíûå ïðåäïîëîæåíèÿ òðåáóþò äàëüíåéøèõ ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûõ ïðîâåðîê ñ ïðîâåäåíèåì ìíîãîñòîðîí-
íèõ áèîõèìè÷åñêèõ è íåéðîõèìè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäî-
âàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î ñóùåñòâåííîé ðîëè Ä1-äî-
ôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ â óñëîâíî-ðåôëåêòîðíîé äåÿ-
òåëüíîñòè ó ñàìöîâ êðûñ â óñëîâèÿõ äåôèöèòà àíäðî-
ãåíîâ. Äàííîå èññëåäîâàíèå äîêàçûâàåò âîâëå÷åí-
íîñòü Ä1-äîôàìèíîâûõ ðåöåïòîðîâ â ïðîöåññû îáó÷å-
íèÿ è ïàìÿòè ïðè äèñáàëàíñå àíäðîãåíîâ â îðãàíèçìå.
Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ óêàçûâàþò íà íåîáõîäè-
ìîñòü äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ ýôôåêòîâ ôàðìàêîëîãè-
÷åñêèõ âåùåñòâ, äåéñòâóþùèõ íà Ä1-äîôàìèíîâûå
ðåöåïòîðû, â êà÷åñòâå âîçìîæíûõ ñðåäñòâ êîððåêöèè
íàðóøåíèé âûñøèõ ôóíêöèé ìîçãà ïðè äåôèöèòå àíä-
ðîãåíîâ â îðãàíèçìå.
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