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Èññëåäîâàíî âëèÿíèå L-òðèïòîôàíà íà ñîäåðæàíèå ñâîáîäíûõ àìèíîêèñëîò è áèî-

ãåííûõ àìèíîâ â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà ïðè ñèíäðîìå îòìåíû ìîðôèíà.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî õðîíè÷åñêàÿ ìîðôèíîâàÿ èíòîêñèêàöèÿ è ñèíäðîì îòìåíû ìîðôèíà

ñîïðîâîæäàþòñÿ àêòèâàöèåé äîôàìèíîâîé ñèñòåìû, à òàêæå ïîâûøåíèåì ñîäåðæàíèÿ

âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò â ìîçãå. Ïðè ñèíäðîìå îòìåíû ìîðôèíà îáíàðóæåíî òàê-

æå óãíåòåíèå ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé àêòèâíîñòè âî âñåõ èññëåäîâàííûõ îòäåëàõ ãîëîâ-

íîãî ìîçãà. L-òðèïòîôàí (100 ìã/êã âíóòðèáðþøèííî) íà ôîíå ñèíäðîìà îòìåíû ìîð-

ôèíà àêòèâèçèðóåò öåíòðàëüíûå ñåðîòîíèíåðãè÷åñêèå ñòðóêòóðû, à òàêæå ïðåäîòâðà-

ùàåò óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò â ãîëîâíîì ìîçãå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìîðôèí, L-òðèïòîôàí, ñåðîòîíèí, ãîëîâíîé ìîçã

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Áîëüøèíñòâî L-àìèíîêèñëîò, ïðè ââåäåíèè èõ â îð-

ãàíèçì â áîëåå âûñîêèõ äîçàõ, íåæåëè òå, â êîòîðûõ

îíè ïîñòóïàþò ñ ïèùåé, âûçûâàþò ñïåöèôè÷åñêèå

ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû [3].

Àêòóàëüíûì ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâàíèå ìåõàíèçìîâ ðå-

ãóëÿòîðíîãî äåéñòâèÿ àìèíîêèñëîò ïðè ðàçëè÷íûõ ïà-

òîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ ñ öåëüþ ïîñëåäóþùåãî èõ

ïðèìåíåíèÿ â êà÷åñòâå ïðåïàðàòîâ ìåòàáîëè÷åñêîé òå-

ðàïèè. Íåçàìåíèìàÿ àìèíîêèñëîòà L-òðèïòîôàí —

ïðåäøåñòâåííèê ñåðîòîíèíà, ïðèìåíÿåòñÿ â êëèíè÷å-

ñêîé ïðàêòèêå â êà÷åñòâå àíòèäåïðåññèâíîãî è ñíî-

òâîðíîãî ñðåäñòâà [9].

Ðàíåå íàìè ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî L-òðèïòîôàí

ïðè ââåäåíèè â æåëóäîê â äîçå 50 ìã�êã âûçûâàåò âû-

ðàæåííóþ àêòèâàöèþ ñåðîòîíèíîâîé ñèñòåìû çà ñ÷åò

óñèëåíèÿ ñèíòåçà, à òàêæå ðàñïàäà ìåäèàòîðà, ïîâû-

øàÿ ñîäåðæàíèå 5-îêñè-L-òðèïòîôàíà (5-HTP) â ðàç-

ëè÷íûõ îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà êðûñ. Ïðè ýòîì ìåõà-

íèçì äåéñòâèÿ L-òðèïòîôàíà íå îãðàíè÷èâàëñÿ ðîëüþ

ïðåäøåñòâåííèêà ñåðîòîíèíà, òàê êàê óñèëåíèå ñèíòå-

çà ñåðîòîíèíà áûëî ìåíåå âûðàæåííûì, ÷åì ñòèìóëÿ-

öèÿ åãî ðàñïàäà. Êðîìå òîãî, ââåäåíèå L-òðèïòîôàíà

âûçûâàëî ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ òèðîçèíà â ãèïîòàëà-

ìóñå, ÷òî, âåðîÿòíî, îáúÿñíÿåòñÿ êîíêóðåíòíûìè âçàè-

ìîîòíîøåíèÿìè íà óðîâíå ñèñòåìû òðàíñïîðòà àðîìà-

òè÷åñêèõ àìèíîêèñëîò [1]. Àìèíîêèñëîòíûé äèñáà-

ëàíñ èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ïàòîãåíåçå íåéðîõèìè÷å-

ñêèõ ñäâèãîâ â ÖÍÑ, êîòîðûìè ñîïðîâîæäàåòñÿ îïèé-

íàÿ íàðêîìàíèÿ [5]. Èçìåíåíèÿ óðîâíåé öåíòðàëüíûõ

ìåäèàòîðîâ ìîãóò áûòü îïîñðåäîâàíû íàðóøåíèåì îá-

ìåíà àìèíîêèñëîò-ïðåäøåñòâåííèêîâ. Êîððåêöèÿ äèñ-

áàëàíñà àìèíîêèñëîò è èõ ïðîèçâîäíûõ ÿâëÿåòñÿ âàæ-

íûì êîìïîíåíòîì ìåòàáîëè÷åñêîé òåðàïèè ïðè çàâè-

ñèìîñòè îò îïèîèäîâ. Ó÷àñòèå ñåðîòîíèíîâîé ñèñòå-

ìû â ìåõàíèçìàõ ðàçâèòèÿ òîëåðàíòíîñòè è çàâèñèìî-

ñòè îò ìîðôèíà õîðîøî èçâåñòíî. Ýêñïåðèìåíòàëüíî

äîêàçàíî, ÷òî àíàëüãåòè÷åñêèé ýôôåêò ìîðôèíà,

îñëàáëåííûé ðåçåðïèíîì, ìîæåò áûòü âîññòàíîâëåí

ñèñòåìíûì ââåäåíèåì 5-îêñèòðèïòîôàíà èëè èíúåê-

öèåé ñåðîòîíèíà â æåëóäî÷êè ìîçãà êðûñ [5]. Ïðåäïî-

ëàãàåòñÿ, ÷òî ïàòîëîãè÷åñêîå âëå÷åíèå ê îïèîèäàì

îáóñëîâëåíî íàðóøåíèåì ñåðîòîíèíåðãè÷åñêèõ ôóíê-

öèé, êîòîðîå ïðèâîäèò ê äåôèöèòó ñåðîòîíèíà â ãèïî-

òàëàìóñå [8]. Ïðè îäíîêðàòíîì ââåäåíèè ìîðôèíà íà-

áëþäàåòñÿ ïîâûøåíèå óðîâíÿ ñåðîòîíèíà â êîðå áîëü-

øîãî ìîçãà, à òàêæå åãî ìåòàáîëèòà 5-èíäîëèëóêñóñ-

íîé êèñëîòû â ñòâîëå, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá óñêî-

ðåííîì îáîðîòå ìåäèàòîðà [10]. Õðîíè÷åñêàÿ îïèéíàÿ

èíòîêñèêàöèÿ è ñèíäðîì îòìåíû ñîïðîâîæäàþòñÿ

ñíèæåíèåì óðîâíÿ ñåðîòîíèíà è åãî ïðåêóðñîðà òðèï-

òîôàíà â ðàçëè÷íûõ îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà [6]. Òà-

êèì îáðàçîì, ôîðìèðîâàíèå ôóíêöèîíàëüíîãî äåôè-

öèòà ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ÿâëÿåòñÿ âàæíûì

ìåõàíèçìîì ðàçâèòèÿ îïèéíîé çàâèñèìîñòè. Â ýòîé

ñâÿçè ïðåäñòàâëÿåòñÿ îáîñíîâàííûì èñïîëüçîâàíèå

ïðè ëå÷åíèè çàâèñèìîñòè îò îïèîèäîâ ïðåïàðàòîâ, êî-

òîðûå ñòèìóëèðóþò öåíòðàëüíóþ ñåðîòîíèíåðãè÷å-

ñêóþ ñèñòåìó. Ïîêàçàíî, ÷òî ââåäåíèå L-òðèïòîôàíà â

ïðîöåññå ðàçâèòèÿ çàâèñèìîñòè îò ìîðôèíà ñíèæàëî

òÿæåñòü àáñòèíåíòíîãî ñèíäðîìà [7]. Êðîìå òîãî,

óñòàíîâëåíî, ÷òî àíòèäåïðåññàíòû, ìåõàíèçì äåéñò-

âèÿ êîòîðûõ îñíîâàí íà èíãèáèðîâàíèè íåéðîíàëüíî-

ãî çàõâàòà ñåðîòîíèíà, óâåëè÷èâàþò ïðîäîëæèòåëü-

íîñòü ðåìèññèè ó ëèö, çàâèñèìûõ îò îïèîèäîâ [11].

Öåëü íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ñîñòîÿëà â èçó÷åíèè

âëèÿíèå L-òðèïòîôàíà íà ôîðìèðîâàíèå ôîíäà ñâî-

áîäíûõ àìèíîêèñëîò è áèîãåííûõ àìèíîâ ïðè ñèíäðî-

ìå îòìåíû ìîðôèíà è îáîñíîâàíèè ðàöèîíàëüíîñòè

åãî ïðèìåíåíèÿ â òåðàïèè îïèéíîé çàâèñèìîñòè.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû ïðîâîäèëè íà 54 áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðû-

ñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 180 – 200 ã. Æèâîòíûõ ñîäåðæàëè
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íà ñòàíäàðòíîì ðàöèîíå âèâàðèÿ ñî ñâîáîäíûì äîñòó-

ïîì ê âîäå. Õðîíè÷åñêóþ ìîðôèíîâóþ èíòîêñèêàöèþ

ó êðûñ è ïðèçíàêè ñèíäðîìà îòìåíû âîñïðîèçâîäèëè

ïóòåì åæåäíåâíûõ âíóãðèáðþøèííûõ èíúåêöèé æè-

âîòíûì íà ïðîòÿæåíèè 14 äíåé (2 ðàçà â ñóòêè ñ èí-

òåðâàëîì 12 ÷, 8:00 è 20:00) 1 % ðàñòâîðà ìîðôèíà

ãèäðîõëîðèäà â ñóììàðíîé äîçå, âîçðàñòàþùåé îò 20

äî 40 ìã�êã ìàññû â ñóòêè (ïåðâûå äâà äíÿ —

20 ìã�êã, ïîñëåäóþùèå äâà äíÿ — 30 ìã�êã, ïîñëåä-

íèå 10 äíåé — 40 ìã�êã). Êîíòðîëüíûå æèâîòíûå ïî-

ëó÷àëè ýêâèîáúåìíîå êîëè÷åñòâî äèñòèëëèðîâàííîé

âîäû. Êðûñ äåêàïèòèðîâàëè ÷åðåç 1 ÷ è 7 ñóò ïîñëå ïî-

ñëåäíåé èíúåêöèè ìîðôèíà. Êðîìå òîãî, â îäíîé èç

ãðóïï æèâîòíûõ â òå÷åíèå 7 äíåé ïîñëå îòìåíû ìîð-

ôèíà âíóòðèáðþøèííî (äâàæäû â äåíü, ðàçîâàÿ äîçà

50 ìã�êã) ââîäèëè òðèïòîôàí â äîçå 100 ìã�êã. Îïðå-

äåëåíèå íåéðîàêòèâíûõ àìèíîêèñëîò, áèîãåííûõ àìè-

íîâ, èõ ïðåäøåñòâåííèêîâ è ìåòàáîëèòîâ â ãîëîâíîì

ìîçãå ïðîâîäèëè íà ÂÝÆÕ-ñèñòåìå Waters-206 (“Mil-

lipore – Waters”, ÑØÀ). Íåéðîàêòèâíûå àìèíîêèñëî-

òû îïðåäåëÿëè ìåòîäîì îáðàùåííî-ôàçíîé

õðîìàòîãðàôèè íà êîëîíêå 3 � 150 ìì, Äèàñîðá-130

Ñ16Ò (8 ìêì) (“Ýëñèêî”, Ðîññèÿ) ñ èçîêðàòè÷åñêèì

ýëþèðîâàíèåì ïîñëå ïðåäêîëîíî÷íîé äåðèâàòèçàöèè

ñ î-ôòàëåâûì àëüäåãèäîì è 2-ìåðêàïòîýòàíîëîì è

ôëóîðèìåòðè÷åñêèì äåòåêòèðîâàíèåì (338�425 íì).

Áèîãåííûå àìèíû, èõ ïðåäøåñòâåííèêè è ìåòàáîëèòû

îïðåäåëÿëè ìåòîäîì èîí-ïàðíîé ÂÝÆÕ íà êîëîíêå

Ñåïàðîí SGX C18 (5 ìêì, 3 � 150 ìì) ñ ýëåêòðîõèìè-

÷åñêèì äåòåêòèðîâàíèåì [2]. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðà-

áîòêó äàííûõ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàìì äëÿ

ìåäèêî-áèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé 3d è 7m èç ïàêå-

òà ÂÌDÐ (BMDP Statistical Software).
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Ðèñ. 1. Ñîäåðæàíèå áèîãåííûõ àìèíîâ è ðîäñòâåííûõ ñîåäèíåíèé (à ) è íåéðîàêòèâíûõ àìèíîêèñëîò (á ) â ãèïîòàëàìóñå êðûñ ïðè
îïèéíîé èíòîêñèêàöèè, îòìåíå ìîðôèíà è ââåäåíèè òðèïòîôàíà.

Çäåñü è íà ðèñ. 2 è 3: 1 — êîíòðîëü; 2 — õðîíè÷åñêàÿ èíòîêñèêàöèÿ; 3 — îòìåíà ìîðôèíà (1 ñóò); 4 — îòìåíà ìîðôèíà (7 ñóò); 5 — îòìåíà ìîðôèíà

(7 ñóò + òðèïòîôàí, 100 ìã�êã�ñóò). Ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïî îòíîøåíèþ: * — ê êîíòðîëþ ( p < 0,05); + — ê ñðîêó îòìåíû ìîðôèíà (7 ñóò).



ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Õðîíè÷åñêàÿ îïèéíàÿ èíòîêñèêàöèÿ è ñèíäðîì îò-

ìåíû ñîïðîâîæäàëèñü ðîñòîì ñîäåðæàíèÿ òèðîçèíà

(Tyr) â ãèïîòàëàìóñå (ðèñ. 1, à ). Òàêàÿ æå òåíäåíöèÿ

íàáëþäàëàñü â äðóãèõ îòäåëàõ ìîçãà (ðèñ. 2, à ; 3, à ).

Îäíàêî ýòî íå ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì ñîäåðæà-

íèÿ äîôàìèíà (DA): îíî áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî òîëü-

êî ïðè îòìåíå íà 7-å ñóòêè, à â ñòâîëå ìîçãà, íàîáîðîò,

òîëüêî íà ôîíå èíòîêñèêàöèè. Äåãðàäàöèÿ DA èìåëà

òåíäåíöèþ ê óñêîðåíèþ, ïðè÷åì ïîâûøàëàñü êîíöåí-

òðàöèÿ êàê 3,4-äèîêñèôåíèëóêñóñíîé (DOPAC), òàê è

3-ìåòîêñè-4-îêñèôåíèëóêñóñíîé (ãîìîâàíèëèíîâîé)

êèñëîòû (HVA). Ïðè îòìåíå ìîðôèíà â ñòðèàòóìå ïî-

âûøàëîñü ñîäåðæàíèå 3-ìåòîêñèòèðàìèíà (3-ÌÒ), ÷òî

ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê óñèëåíèå ñèíàïòè÷åñêîãî

âûáðîñà DA (ðèñ. 2, à ). Òàêèì îáðàçîì, õðîíè÷åñêàÿ

îïèéíàÿ èíòîêñèêàöèÿ è îòìåíà ìîðôèíà ïðèâîäÿò ê

àêòèâàöèè äîôàìèíîâîé ñèñòåìû: óñèëåíèþ ñèíàïòè-

÷åñêîãî âûáðîñà è äåãðàäàöèè ìåäèàòîðà, â ìåíüøåé

ñòåïåíè — åãî ñèíòåçà. ×àñòè÷íî àêòèâàöèÿ ìîæåò

áûòü îïîñðåäîâàíà ïîâûøåíèåì óðîâíÿ ïðåäøåñòâå-

íèêà. Êîíöåíòðàöèÿ íîðàäðåíàëèíà (NE) íå èçìåíÿ-

ëàñü âî âñåõ èññëåäîâàííûõ ãðóïïàõ. Îòìåíà ìîðôèíà

ïðèâîäèëà ê ïîâûøåíèþ ñîäåðæàíèÿ àäðåíàëèíà â ãè-

ïîòàëàìóñå.

Ââåäåíèå Trp íà ôîíå îòìåíû ìîðôèíà â òå÷åíèå

7 ñóò íîðìàëèçîâàëî êîíöåíòðàöèþ Tyr â ãèïîòàëàìó-

ñå (ðèñ. 1, à ). Òàì æå âîçâðàùàëèñü ê íîðìàëüíûì çíà-

÷åíèÿì óðîâíè äîôàìèíà è åãî ìåòàáîëèòîâ. Â ñòðèà-

òóìå è ñðåäíåì ìîçãå, íàîáîðîò, ïîâûøàëîñü ñîäåðæà-

íèå äîôàìèíà è åãî äåãðàäàöèÿ, ò.å. íàáëþäàëîñü

óñêîðåíèå îáîðîòà ìåäèàòîðà (ðèñ. 2, à ; 3, à). Â ñðåä-

íåì ìîçãå ïîâûøàëîñü ñîäåðæàíèå íå ãîìîâàíèëèíî-

âîé (HVA), à 3,4-äèîêñèôåíèëóêñóñíîé êèñëîòû (DO-

PAC), ò.å. óñèëèâàëàñü ïðåñèíàïòè÷åñêàÿ äåãðàäàöèÿ

ìåäèàòîðà, à íå åãî ñèíàïòè÷åñêèé âûáðîñ. Î÷åâèäíî,

óñèëèâàëñÿ ñèíòåç DA, òàê êàê åãî êîíöåíòðàöèÿ áûëà

ïîâûøåíà (â ñòðèàòóìå è ñðåäíåì ìîçãå) èëè íå îòëè-
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Ðèñ. 2. Ñîäåðæàíèå áèîãåííûõ àìèíîâ è ðîäñòâåííûõ ñîåäèíåíèé (à ) è íåéðîàêòèâíûõ àìèíîêèñëîò (á ) â ñòðèàòóìå êðûñ ïðè
îïèéíîé èíòîêñèêàöèè, îòìåíå ìîðôèíà è ââåäåíèè òðèïòîôàíà. Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî íà ðèñ. 1.



÷àëàñü îò êîíòðîëÿ (â ãèïîòàëàìóñå) íà ôîíå íîðìàëü-

íîé êîíöåíòðàöèè ïðåäøåñòâåííèêà. Â ñòðèàòóìå ïî-

ñëå ââåäåíèÿ Trp óìåíüøàëîñü (ðèñ. 2), à â ñðåäíåì

ìîçãå — óâåëè÷èâàëîñü (ðèñ. 3, à ) ñîäåðæàíèå NE.

Ïðè îïèéíîé èíòîêñèêàöèè â ñòðèàòóìå ïîâûøà-

ëîñü ñîäåðæàíèå 5-îêñè-L-òðèïòîôàíà (5-HTP), ñåðî-

òîíèíà (5-HT) è 5-îêñèèíäîëóêñóñíîé êèñëîòû

(5-HIAA). Ïðè ñèíäðîìå îòìåíû ìîðôèíà ýòè ïîêàçà-

òåëè èìåëè òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ. Àíàëîãè÷íûå ïî

íàïðàâëåííîñòè èçìåíåíèÿ íàáëþäàëèñü â ñòâîëå ìîç-

ãà. Òàêèì îáðàçîì, ïðè õðîíè÷åñêîé îïèéíîé èíòîêñè-

êàöèè íàáëþäàåòñÿ óñèëåíèå àêòèâíîñòè ñåðîòîíèíî-

âîé ñèñòåìû. Ïðè ñèíäðîìå îòìåíû ìîðôèíà, íàîáî-

ðîò, îòìå÷àåòñÿ óãíåòåíèå ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé

àêòèâíîñòè.

Íà ôîíå ââåäåíèÿ òðèïòîôàíà âî âñåõ èññëåäîâàí-

íûõ îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà çàðåãèñòðèðîâàí ðîñò åãî

êîíöåíòðàöèè, à òàêæå óðîâíåé ñåðîòîíèíà è 5-HIAA.

Îäíàêî ñîäåðæàíèå ïîñëåäíåãî ñîåäèíåíèÿ ïðåâûøà-

ëî êîíòðîëüíûå çíà÷åíèÿ òîëüêî â ñòâîëå ìîçãà. Ñëå-

äîâàòåëüíî, áûëà äîñòèãíóòà òîëüêî íîðìàëèçàöèÿ, à

íå èçáûòî÷íàÿ ñòèìóëÿöèÿ ñåðîòîíèíåðãè÷åñêîé àê-

òèâíîñòè.

Îäíèì èç ìåõàíèçìîâ òîðìîæåíèÿ ñåðîòîíèíåðãè-

÷åñêîé àêòèâíîñòè ïðè ñèíäðîìå îòìåíû ìîðôèíà,

âîçìîæíî, ÿâëÿåòñÿ çàìåäëåíèå äåêàðáîêñèëèðîâàíèÿ

5-HTP, òàê êàê âî âñåõ îïûòíûõ ãðóïïàõ çàðåãèñòðèðî-

âàíî ïîâûøåíèå åãî êîíöåíòðàöèè. Ïîýòîìó äîáèòüñÿ

àäåêâàòíîé êîððåêöèè ìîæíî, ñîçäàâ çíà÷èòåëüíûé

èçáûòîê ïðåäøåñòâåííèêà, ÷òî è îáîñíîâûâàåò ïðèìå-

íåíèå òðèïòîôàíà â äàííîé ñèòóàöèè.

Îïèéíàÿ èíòîêñèêàöèÿ âûçâàëà ïîâûøåíèå óðîâíÿ

àñïàðòàòà (Asp) â ñòðèàòóìå, êîòîðîå ñîõðàíÿëîñü íà

ôîíå îòìåíû, è ñíèæåíèå óðîâíÿ òàóðèíà (Tau), êîòî-

ðîå ïîñëå îòìåíû ìîðôèíà íå ðåãèñòðèðîâàëîñü

(ðèñ. 2, á ). Íà ôîíå îòìåíû â òå÷åíèå 7 ñóò ïîâûøà-

ëîñü ñîäåðæàíèå ãëóòàìàòà (Glu). ×åðåç 7 ñóò ïîñëå

îòìåíû ïîâûøàëîñü ñîäåðæàíèå ãëèöèíà (Gly). Â
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Ðèñ. 3. Ñîäåðæàíèå áèîãåííûõ àìèíîâ è ðîäñòâåííûõ ñîåäèíåíèé (à ) è íåéðîàêòèâíûõ àìèíîêèñëîò (á ) â ñòâîëå ìîçãà êðûñ ïðè
îïèéíîé èíòîêñèêàöèè, îòìåíå ìîðôèíà è ââåäåíèè òðèïòîôàíà. Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî íà ðèñ. 1.



ñòâîëå ìîçãà îòìåíà ìîðôèíà â òå÷åíèå 7 ñóò ïðèâî-

äèëà ê âûðàæåííîìó ïîâûøåíèþ êîíöåíòðàöèè âîç-

áóæäàþùèõ ìåäèàòîðîâ (Asp è Glu); â îáà ñðîêà ïîñëå

îòìåíû ïîâûøàëîñü ñîäåðæàíèå òàóðèíà (ðèñ. 3, á ).

Ïðèìåíåíèå òðèïòîôàíà âûçûâàëî äîñòîâåðíîå ïî

ñðàâíåíèþ ñ ñèíäðîìîì îòìåíû ìîðôèíà ïîâûøåíèå

óðîâíÿ Tau è Gly â ãèïîòàëàìóñå (ðèñ. 1, á ). Â ñòðèà-

òóìå è ñòâîëå ìîçãà òðèïòîôàí óñòðàíÿë ïîâûøåíèå

ñîäåðæàíèÿ âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò. Ïîâûøåíèå

óðîâíÿ òàóðèíà â ñòâîëå ìîçãà ñîõðàíÿëîñü. Â ñòðèàòó-

ìå îíî îòñóòñòâîâàëî ïîñëå îòìåíû ìîðôèíà, íî íà-

áëþäàëîñü ïîñëå ââåäåíèÿ òðèïòîôàíà (ðèñ. 2, á ; 3, á ).

ÂÛÂÎÄÛ

1. Õðîíè÷åñêàÿ ìîðôèíîâàÿ èíòîêñèêàöèÿ è ñèíä-

ðîì îòìåíû ìîðôèíà ñîïðîâîæäàþòñÿ âûðàæåííîé

àêòèâàöèåé äîôàìèíîâîé ñèñòåìû, à òàêæå ïîâûøå-

íèåì óðîâíåé âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò â èññëåäî-

âàííûõ îòäåëàõ ãîëîâíîãî ìîçãà. Ïðè ñèíäðîìå îòìå-

íû ìîðôèíà èìååò ìåñòî óãíåòåíèå öåíòðàëüíîé ñåðî-

òîíèíåðãè÷åñêîé àêòèâíîñòè.

2. L-òðèïòîôàí (100 ìã�êã ìàññû âíóòðèáðþøèííî)

ïðè ñèíäðîìå îòìåíû ìîðôèíà àêòèâèðóåò ñåðîòîíè-

íîâóþ ñèñòåìó è ïðåäîòâðàùàåò ïîâûøåíèå óðîâíåé

âîçáóæäàþùèõ àìèíîêèñëîò â ãîëîâíîì ìîçãå.
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L-TRYPTOPHAN PRODUCES CORRECTION OF THE DYSBALANCE
OF THE POOL OF CENTRAL NEUROTRANSMITTERS IN RATS
WITH MORPHINE WITHDRAWAL SYNDROME

Yu. E. Razvodovskii, E. M. Doroshenko, and M. I. Selevich

Institute of Biochemistry, National Academy of Sciences of Belarus, Grodno, 230017 Belarus

The influence of tryptophan on the content of central neurotransmitters (free amino acids and biogenous amines) in various structures of the rat brain under
the conditions of morphine withdrawal has been studied. It is established that the chronic morphine intoxication followed by withdrawal lead to activation of
the dopaminergic system and to an increase in the content of exciting amino acids in the rat brain. The morphine withdrawal syndrome is accompanied by inhi-
bition of the serotoninergic activity in all rat brain structures studied. The administration of L-tryptophan (100 mg/kg, i.p.) on the morphine withdrawal syndro-
me activates the central serotoninergic structures and prevents from further increase in the content of exciting amino acids in the brain.
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