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Âîñïàëèòåëüíûé àðòðèò ó êðûñ âûçûâàåò äåçîðãàíèçàöèþ ñóòî÷íîãî ðèòìà äâèãà-

òåëüíîé àêòèâíîñòè, êîòîðàÿ óñèëèâàåòñÿ êîíòðîëüíûìè èíúåêöèÿìè ôèçèîëîãè÷å-

ñêîãî ðàñòâîðà. Õðîíè÷åñêîå ââåäåíèå ìåëàòîíèíà (5 ìã/êã) îãðàíè÷èâàåò ïàòîëîãè÷å-

ñêóþ äèçðèòìèþ. Ïîä âëèÿíèåì äèêëîôåíàêà ïîêàçàíà ëèøü òåíäåíöèÿ ê íîðìàëèçà-

öèè ðèòìèêè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öèðêàäèàííûé ðèòì; âîñïàëåíèå; ìåëàòîíèí; äèêëîôåíàê.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ó ìåëàòîíèíà — îñíîâíîãî ãîðìîíà ìîçãîâîé æå-

ëåçû ýïèôèçà — â ïîñëåäíèå ãîäû ïîêàçàíû øèðîêèå

òåðàïåâòè÷åñêèå âîçìîæíîñòè ïðè ñàìûõ ðàçëè÷íûõ

ôîðìàõ ïàòîëîãèè, â òîì ÷èñëå âîñïàëèòåëüíîãî õà-

ðàêòåðà [4]. Èçâåñòíî, ÷òî äàæå ðåãèîíàëüíîìó âîñïà-

ëèòåëüíîìó ïðîöåññó ñîïóòñòâóþò ñèñòåìíûå íàðóøå-

íèÿ, â ñòðóêòóðó êîòîðûõ çà÷àñòóþ âêëþ÷àþòñÿ ðàñ-

ñòðîéñòâà ñíà. Ìåõàíèçìû ðåãóëÿöèè öèêëîâ ñîí —

áîäðñòâîâàíèå òåñíî ñîïðÿæåíû ñ îðãàíèçàöèåé ñó-

òî÷íîãî ïåðèîäèçìà. Ìåæäó òåì ó ìåëàòîíèíà ïîêàçà-

íû êàê ãèïíîãåííûå, òàê è ðèòìñòàáèëèçèðóþùèå

ñâîéñòâà [1, 2]. Â ýòîé ñâÿçè ïðåäñòàâëÿëîñü èíòåðåñ-

íûì èçó÷èòü åãî âëèÿíèå íà ïåðåñòðîéêó ðèòìà öèðêà-

äèàííîé ëîêîìîöèè, âîçíèêàþùóþ ó êðûñ ïðè ìîäå-

ëèðîâàíèè âîñïàëèòåëüíîãî àðòðèòà, è ñîïîñòàâèòü

åãî äåéñòâèå ñ ýôôåêòîì ñòàíäàðòíîãî ïðîòèâîâîñïà-

ëèòåëüíîãî ïðåïàðàòà äèêëîôåíàêà èç ãðóïïû ÍÏÂÑ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû âûïîëíåíû íà 50 áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðû-

ñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 180 – 240 ã â çèìíèå ìåñÿöû (äå-

êàáðü — ÿíâàðü). Â ñîîòâåòñòâèè ñ ðàíåå îïèñàííûì

ïîäõîäîì [6] äëÿ ðåãèñòðàöèè ðèòìà öèðêàäèàííîé

(ñóòî÷íîé) ëîêîìîöèè æèâîòíûõ ïîìåùàëè â èçîëèðî-

âàííûå ïîäâèæíûå áîêñû ñîáñòâåííîé êîíñòðóêöèè ñ

àâòîìàòè÷åñêîé ïîäà÷åé ñòàíäàðòèçèðîâàííîãî êîðìà

è âîäû. Ýòî ïîçâîëÿëî íà ïðîòÿæåíèè äëèòåëüíîãî ïå-

ðèîäà âðåìåíè ïðîèçâîäèòü êîìïüþòåðíóþ îöåíêó

äâèãàòåëüíîãî ïîâåäåíèÿ æèâîòíûõ. Ïîñëå èõ 3-äíåâ-

íîé àäàïòàöèè ê óñëîâèÿì ñîäåðæàíèÿ â äàëüíåéøåì

(íà ïðîòÿæåíèè 7 ñóò) êîëè÷åñòâåííî ó÷èòûâàëè ÷èñ-

ëî ïåðåõîäîâ ïî êëåòêå. Êðûñ ñîäåðæàëè ïðè ôèêñèðî-

âàííîì ñâåòîâîì ðåæèìå (ñâåò — òåìíîòà 12:12 ñ

âêëþ÷åíèåì îñâåùåíèÿ â 8.00 è âûêëþ÷åíèåì â 20.00)

ïðè ìàêñèìàëüíîé ñòàíäàðòèçàöèè îêðóæàþùåé òåì-

ïåðàòóðû è ñîáëþäåíèåì òðåáîâàíèé Õåëüñèíñêîé

äåêëàðàöèè î ãóìàííîì îáðàùåíèè ñ æèâîòíûìè.

Ïðåäâàðèòåëüíî âñåõ êðûñ ðàçäåëèëè íà 5 ãðóïï (ïî

10 â êàæäîé). Çàòåì ó âñåõ, êðîìå èíòàêòíûõ æèâîò-

íûõ (1 ãðóïïà), ìîäåëèðîâàëè âîñïàëèòåëüíûé àðòðèò

(îäíîêðàòíîå ñóáïëàíòàðíîå ââåäåíèå 0,1 ìë 2 % âîä-

íîãî ðàñòâîðà ôîðìàëèíà â îáëàñòü ñóñòàâà çàäíåé êî-

íå÷íîñòè), âòîðàÿ (êîíòðîëüíàÿ) ãðóïïà îñòàâàëàñü áåç

âñÿêîãî âîçäåéñòâèÿ, â òðåòüåé æèâîòíûå ïîëó÷àëè â

âå÷åðíèå ÷àñû (18.00 – 19.00) â òå÷åíèå íåäåëè åæå-

äíåâíûå âíóòðèáðþøèííûå èíúåêöèè 0,5 ìë ôèçèî-

ëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà, â ÷åòâåðòîé è ïÿòîé ïî òîé æå

ñõåìå ïðèìåíÿëè ìåëàòîíèí (5 ìã/êã) è äèêëîôåíàê

(8 ìã/êã).

Îöåíêó öèðêàäèàííîé ëîêîìîöèè ïðîâîäèëè ìåòî-

äîì êîñèíîð-àíàëèçà [7], ïîçâîëÿâøèì ó÷èòûâàòü àì-

ïëèòóäó è àêðîôàçó ðèòìà. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ìîùíî-

ñòè êîëåáàòåëüíîãî ïðîöåññà è åãî ÷àñòîòíûõ ñîñòàâ-

ëÿþùèõ èñïîëüçîâàëè ñïåêòðàëüíûé àíàëèç. Êðîìå

òîãî, íà ïðîòÿæåíèè âñåãî ñðîêà ðåãèñòðàöèè ðàññ÷è-

òûâàëè îáùóþ äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü æèâîòíûõ è

îòäåëüíî ÷èñëî ñîâåðøàåìûõ äâèæåíèé çà ñâåòîâîé è

òåìíûé ïåðèîäû ñóòîê. Ïðè ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêå

ðåçóëüòàòîâ èñïîëüçîâàëè t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà.

Ó÷èòûâàÿ áîëüøîå ÷èñëî ïåðåìåííûõ, õàðàêòåðè-

çóþùèõ ðèòì öèðêàäèàííîé ëîêîìîöèè êðûñ, äëÿ åãî

õàðàêòåðèñòèêè ïðèìåíÿëè ðàçðàáîòàííûé íàìè èíòå-

ãðàòèâíûé õðîíîáèîëîãè÷åñêèé ïîêàçàòåëü (ÈÕÏ). Îí

ïîçâîëÿåò, íà íàø âçãëÿä, óïðîñòèòü îöåíêó àäàïòèâ-

íûõ âîçìîæíîñòåé æèâîòíûõ è äàòü áîëåå êîððåêòíóþ

îöåíêó ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ýôôåêòà. Âåëè÷èíó ÈÕÏ

îïðåäåëÿëè ñ ó÷¸òîì îñíîâíûõ ïàðàìåòðîâ öèðêàäè-

àííîãî ðèòìà (äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü, àêðîôàçà, àì-

ïëèòóäà è ñïåêòðàëüíàÿ ìîùíîñòü êîëåáàíèé). Íà

ïðåäâàðèòåëüíîì ýòàïå â ïîïóëÿöèè èç 120 èíòàêòíûõ

æèâîòíûõ äëÿ êàæäîãî ðåãèñòðèðóåìîãî ïîêàçàòåëÿ

îòäåëüíî îïðåäåëÿëè ñðåäíåãðóïïîâóþ âåëè÷èíó (Ì),

îøèáêó ñðåäíåé (Ì � ì) è ñðåäíåå êâàäðàòè÷íîå îò-

êëîíåíèå (Ì � ÑÊÎ). Çàòåì ïîêàçàòåëè êàæäîãî æè-

âîòíîãî ñðàâíèâàëè ñ ïîëó÷åííûìè ðåçóëüòàòàìè.

Åñëè îíè íàõîäèëèñü â ïðåäåëàõ îøèáêè ñðåäíåé, âû-

äåëÿëàñü çîíà íîðìû (0 áàëëîâ), åñëè â ïðåäåëàõ

(Ì � ÑÊÎ), òî âûäåëÿëàñü çîíà óìåðåííûõ îòêëîíå-

íèé («+» èëè «–» 1 áàëë). Åñëè çíà÷åíèÿ ïîêàçàòåëÿ

âûõîäèëè çà ïðåäåëû Ì � ÑÊÎ, ôèêñèðîâàëè îòêëîíå-

íèÿ îò íîðìû (� 2 áàëëà). Ïî ñóììå áàëëîâ (àáñîëþò-

íûõ çíà÷åíèé áåç ó÷¸òà çíàêà) äëÿ êàæäîé êðûñû îò-
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äåëüíî îïðåäåëÿëè âåëè÷èíó îòêëîíåíèé îò íîðìû è

èíäèâèäóàëüíûé ÈÕÏ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ó êðûñ ñ ëîêàëüíûì âîñïàëèòåëüíûì ïîðàæåíèåì

êîíå÷íîñòè ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè

çàìåòíî ìåíÿëàñü êàðòèíà ñóòî÷íîé ïîäâèæíîñòè. Â

öåëîì ïðîèñõîäèëî å¸ óñèëåíèå, îñîáåííî çíà÷èòåëü-

íî â íî÷íûå ÷àñû. Ïðè ýòîì îòìå÷åíà òåíäåíöèÿ ê âîç-

ðàñòàíèþ àìïëèòóäû öèðêàäèàííîãî ðèòìà ñî ñìåùå-

íèåì åãî àêðîôàçû íà áîëåå ðàííåå íî÷íîå âðåìÿ (1 ÷

18 ìèí). Òàêèå èçìåíåíèÿ, ñîãëàñíî ðåçóëüòàòàì ñïåê-

òðàëüíîãî àíàëèçà, ñîïðîâîæäàëèñü íåêîòîðîé ðåîðãà-

íèçàöèåé ðèòìà â ñòîðîíó óâåëè÷åíèÿ ìîùíîñòè îêî-

ëîñóòî÷íûõ êîëåáàíèé ñ ïåðèîäîì 25 ÷ è áîëåå. Â ðå-

çóëüòàòå ñðåäíåå çíà÷åíèå ÈÕÏ îêàçûâàëîñü íåñêîëü-

êî âûøå, ÷åì â èíòàêòíîé ãðóïïå (2,5 � 0,5 è 4,8 � 0,8).

Âñ¸ ýòî â ñîâîêóïíîñòè ñêàçûâàëîñü íà ïðîôèëå êîì-

ïëåêñíîé âåêòîðîãðàììû (òàáëèöà, ðèñóíîê).

Îïèñàííûå õðîíîáèîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ ïðî-

ãðåññèðîâàëè ó æèâîòíûõ, êîòîðûå íà ôîíå âîñïàëå-

íèÿ äîïîëíèòåëüíî ïîëó÷àëè èíúåêöèè ôèçèîëîãè÷å-

ñêîãî ðàñòâîðà. Òåïåðü, â ñîîòâåòñòâèè ñ ðàíåå îïóáëè-

êîâàííûìè äàííûìè [6], èçìåíåíèå öåëîãî ðÿäà ïàðà-

ìåòðîâ ðèòìà ïðèîáðåòàëî ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûé

âèä. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðâîé ãðóïïîé ðåç÷å ïîâûøà-

ëèñü ñðåäíÿÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü è àìïëèòóäà

ðèòìèêè, îñîáåííî â ò¸ìíîå âðåìÿ ñóòîê ñî ñäâèãîì

àêðîôàçû íà åù¸ áîëåå ðàííèå íî÷íûå ÷àñû (0 ÷

24 ìèí). Ìåíÿëèñü è ñïåêòðàëüíûå õàðàêòåðèñòèêè â

âèäå óâåëè÷åíèÿ äîëè íå òîëüêî ïðîäîëæèòåëüíûõ

(ñâûøå 25 ÷), íî è áîëåå ÷àñòûõ (8 – 12 è ìåíåå) âîëí.

Ñëåäñòâèåì ñëóæèëè äàëüíåéøèé ðîñò ÈÕÏ (äî

6,0 � 0,5) è â öåëîì íåãàòèâíàÿ ðåîðãàíèçàöèÿ âåêòîð-

ãðàôè÷åñêîãî ïðîôèëÿ àêòèâíîñòè ó êðûñ äàííîé ãðóï-

ïû (òàáëèöà, ðèñóíîê). Òåì ñàìûì, äèçðèòìèÿ âîñïàëè-

òåëüíîé ïðèðîäû óñóãóáëÿëàñü, î÷åâèäíî, çà ñ÷¸ò

ñòðåññîðíîãî õàðàêòåðà èíúåêöèîííîé ïðîöåäóðû.

Ïîâòîðíîå ââåäåíèå ìåëàòîíèíà (5 ìã/êã) íà ôîíå

âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà â öåëîì îêàçûâàëî íîðìà-

ëèçóþùåå âëèÿíèå íà âðåìåííóþ äèíàìèêó öèðêàäè-

àííîé ïîäâèæíîñòè æèâîòíûõ. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ðå-

çóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè ó ïåðâîé è îñîáåííî âòîðîé

ãðóïïû êðûñ, ýòî ïðîÿâëÿëîñü â ñíèæåíèè âåëè÷èíû

îáùåé äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è àìïëèòóäû ðèòìà.

Âåëè÷èíû îáîèõ ïîêàçàòåëåé ïðèáëèæàëèñü ê òåì, ÷òî
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Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòüÄâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü

Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü

ÀìïëèòóäàÀìïëèòóäà

Àìïëèòóäà Àìïëèòóäà

ÀêðîôàçàÀêðîôàçà

Àêðîôàçà Àêðîôàçà

Îáùàÿ ìîùíîñòüÎáùàÿ ìîùíîñòü

Îáùàÿ ìîùíîñòü Îáùàÿ ìîùíîñòü

2 – 4 ÷2 – 4 ÷

2 – 4 ÷ 2 – 4 ÷

5 – 7 ÷5 – 7 ÷

5 – 7 ÷ 5 – 7 ÷

8 – 12 ÷8 – 12 ÷

8 – 12 ÷ 8 – 12 ÷

14 – 25 ÷14 – 25 ÷

14 – 25 ÷ 14 – 25 ÷

25 – 50 ÷25 – 50 ÷

25 – 50 ÷ 25 – 50 ÷

I

III

II

IV

Êîìïëåêñíàÿ âåêòîðîãðàôè÷åñêàÿ îöåíêà âëèÿíèÿ ìåëàòîíèíà è äèêëîôåíàêà íà îñíîâíûå ïîêàçàòåëè ðèòìà (ñïåêòðàëüíàÿ ìîù-

íîñòü âîëí ÷àñîâîãî äèàïàçîíà, çíà÷åíèÿ êîñèíîð-àíàëèçà: àìïëèòóäà è ïîëîæåíèå àêðîôàçû ðèòìà; îáùàÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâ-

íîñòü) îêîëîñóòî÷íîé ïîäâèæíîñòè êðûñ ñ âîñïàëèòåëüíûì àðòðèòîì.

Íà êàæäîé îñè âåêòîðîãðàììû, îáîçíà÷àþùåé îäèí èç ïàðàìåòðîâ ðèòìà, ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â % ê äàííûì ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ (èõ ïðî-

ôèëü àêòèâíîñòè î÷åð÷åí æèðíîé ëèíèåé): I — ðåàêöèÿ íà âîñïàëåíèå, II — îòâåò íà èíúåêöèîííûé ñòðåññ (òåìíàÿ îáëàñòü), III — ïîñëå ââåäåíèÿ

ìåëàòîíèíà, IV — ïîñëå ââåäåíèÿ äèêëîôåíàêà.



áûëè çàðåãèñòðèðîâàíû â èíòàêòíîé ãðóïïå. Ýôôåêò

âåùåñòâà ìîæíî áûëî êîíñòàòèðîâàòü óæå ïðè âèçó-

àëüíîé îöåíêå ïåðâè÷íûõ õðîíîãðàìì. Â îòëè÷èå îò

êîíòðîëüíûõ êðûñ ñ ââåäåíèåì ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñ-

òâîðà â öåëîì ìåíüøå îêàçûâàëàñü ìîùíîñòü êîëåáà-

òåëüíîãî ïðîöåññà ñî ñìåùåíèåì àêðîôàçû ðèòìà íà

áîëåå ïîçäíåå âðåìÿ (2 ÷ 36 ìèí). Îòìå÷åíà òåíäåíöèÿ

è ê íîðìàëèçàöèè ñïåêòðàëüíûõ õàðàêòåðèñòèê ñóòî÷-

íîãî ðèòìà. Îãðàíè÷åíèå ïðîôèëÿ ñïåêòðîãðàììû

ïðîÿâëÿëîñü â ñíèæåíèè ÷èñëà íå òîëüêî ñàìûõ ìåä-

ëåííûõ (25 – 50 ÷) âîëí, íî è âñåãî íàáîðà êîëåáàíèé,

â òîì ÷èñëå âûñîêî÷àñòîòíûõ. Â êîíå÷íîì ñ÷¸òå ðåçêî

ñíèæàëàñü âåëè÷èíà ÈÕÏ (2,3 ïðîòèâ 6,4 ïðè ââåäå-

íèè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà). Ýòè ôàêòû ïîçâîëÿ-

þò ãîâîðèòü î ñóùåñòâîâàíèè ó ãîðìîíàëüíîãî ïðåïà-

ðàòà â óñëîâèÿõ âîñïàëèòåëüíîé äèçðèòìèè ðèòìîðãà-

íèçóþùåé àêòèâíîñòè. È òàêîé âûâîä íàãëÿäíî äåìîí-

ñòðèðóåò ñðàâíåíèå ñóììàðíûõ âåêòîðîãðàìì

(òàáëèöà, ðèñóíîê).

Èñïîëüçîâàííûé äëÿ ñðàâíåíèÿ íåñòåðîèäíûé ïðî-

òèâîâîñïàëèòåëüíûé ïðåïàðàò äèêëîôåíàê òàêæå îá-

íàðóæèâàë îïðåäåë¸ííûå õðîíîòðîïíûå ñâîéñòâà. Ó

æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ åãî ïîâòîðíî, íåñêîëüêî íèæå,

÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñ èíúåêöèÿìè ôèç. ðàñòâî-

ðà, îêàçûâàëèñü ñðåäíÿÿ âåëè÷èíà îáùåé äâèãàòåëü-

íîé àêòèâíîñòè, àìïëèòóäà öèðêàäèàííîãî ðèòìà è

ìîùíîñòü êîëåáàòåëüíîãî ïðîöåññà. Óñòàíîâëåíà òåí-

äåíöèÿ è ê ñìåùåíèþ àêðîôàçû ðèòìà íà ïîçäíèå

÷àñû è ê áîëåå àäåêâàòíîé ïåðåñòðîéêå ñïåêòðîãðàì-

ìû ñ íåêîòîðûì, óìåíüøåíèåì ÈÕÏ. Îäíàêî â öåëîì

ïî âûðàæåííîñòè óêàçàííûõ ñäâèãîâ äèêëîôåíàê çà-

ìåòíî óñòóïàë ìåëàòîíèíó, ÷òî îò÷¸òëèâî ïðîÿâëÿåòñÿ

íå òîëüêî â ðàçíèöå ñðåäíèõ âåëè÷èí òåõ èëè èíûõ ïà-

ðàìåòðîâ ðèòìèêè, íî è ïðè âíåøíåì ñîïîñòàâëåíèè

ðèñóíêà âåêòîðîãðàìì (òàáëèöà, ðèñóíîê).

Òàêèì îáðàçîì, êàê ïîêàçàíî íà ìîäåëè âîñïàëè-

òåëüíîãî àðòðèòà, ïîäîáíàÿ ïàòîëîãèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ

õðîíîáèîëîãè÷åñêèì äåôåêòîì â âèäå èçìåíåíèÿ îò-

äåëüíûõ ñòàòè÷åñêèõ è äèíàìè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê

îêîëîñóòî÷íîãî ðèòìà ëîêîìîòîðíîé àêòèâíîñòè

êðûñ. Èíúåêöèîííûé ñòðåññ ñïîñîáñòâóåò óñèëåíèþ,

òîãäà êàê ïîâòîðíîå ââåäåíèå ìåëàòîíèíà, íàïðîòèâ,

îãðàíè÷åíèþ òàêîãî ðîäà äèçðèòìèè.

Â îñíîâå îïèñàííîãî ýôôåêòà ìåëàòîíèíà, ïî-âèäè-

ìîìó, ëåæàò íåñêîëüêî ïðè÷èí. Îäíó èç íèõ ñëåäóåò,

âåðîÿòíî, èñêàòü â ñîñóùåñòâîâàíèè ó íåãî îäíîâðå-

ìåííî àíàëüãåòè÷åñêîé è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé àê-

òèâíîñòè. Íàëè÷èå ïåðâîé ïîäòâåðæäàþò è ðåçóëüòàòû

ðàáîòû Laste ñ ñîàâòîðàìè [8]. Êàê ïîêàçàíî èìè â

îïûòàõ, ïðîâåä¸ííûõ òàêæå íà êðûñàõ ñ àäúþâàíòûì

àðòðèòîì, îãðàíè÷åíèå ìåñòíîãî âîñïàëèòåëüíîãî

ïðîöåññà ìåëàòîíèíîì ÷¸òêî êîððåëèðîâàëî ñ ïîâû-

øåíèåì ïîðîãà áîëåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè, îïðåäåëÿå-

ìîãî ìåòîäîì ãîðÿ÷åé ïëàñòèíû. Åñëè ðàññìàòðèâàòü

ñîáñòâåííûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ñâîéñòâà ìåëà-

òîíèíà, òî îíè, â ñâîþ î÷åðåäü, îáóñëîâëåíû öåëîé ñî-

âîêóïíîñòüþ îáîáù¸ííûõ ðàíåå è ïîäðîáíî îïèñàí-

íûõ êëåòî÷íûõ ìåõàíèçìîâ [5, 9].

Ìåæäó òåì òðàäèöèîííûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå

ñðåäñòâà è, â ÷àñòíîñòè, èçó÷åííûé íàìè äèêëîôåíàê

îáëàäàþò òîé è äðóãîé ôîðìàìè ôàðìàêîëîãè÷åñêîé

àêòèâíîñòè. Ïîòîìó íåëüçÿ èñêëþ÷èòü, ÷òî äàííîå îá-

ñòîÿòåëüñòâî îò÷àñòè îïðåäåëÿåò ïðîèñõîæäåíèå îá-

íàðóæåííûõ íàìè è ó íåãî íåêîòîðûõ õðîíîòðîïíûõ

ñâîéñòâ. Îäíàêî ïî èõ âûðàæåííîñòè îí çàìåòíî óñòó-

ïàåò ìåëàòîíèíó, à ýòî ïîáóæäàåò èñêàòü äîïîëíèòåëü-

íûå îáúÿñíåíèÿ ïîëó÷åííîìó ôàêòó.

Â ÷àñòíîñòè, ñóùåñòâåííîå è âïîëíå î÷åâèäíîå ðàç-

ëè÷èå ìåæäó îáîèìè âåùåñòâàìè çàêëþ÷àåòñÿ â îò-

ñóòñòâèè ó äèêëîôåíàêà, â îòëè÷èå îò ìåëàòîíèíà,

ñïîñîáíîñòè ìåíÿòü ôóíêöèþ öåíòðàëüíûõ àïïàðàòîâ

óïðàâëåíèÿ áèîðèòìàìè è îáåñïå÷èâàòü èõ ðåñèíõðî-

íèçàöèþ â óñëîâèÿõ ðàçíîé ôîðìû äèçðèòìèè [2, 10].

Åù¸ îäíèì àðãóìåíòîì â ïîëüçó áîëåå âûñîêîé ðèòì-

ñòàáèëèçèðóþùåé àêòèâíîñòè ìåëàòîíèíà ìîæåò ñëó-

æèòü ïðèñóùàÿ åìó è îòñóòñòâóþùàÿ ó äèêëîôåíàêà

ñïîñîáíîñòü îêàçûâàòü àäàïòîãåííîå âîçäåéñòâèå íà

ïñèõîýìîöèîíàëüíóþ ñôåðó ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ [3].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ó êðûñ ñ âîñïàëèòåëüíûì àðòðèòîì îòìå÷àåòñÿ

äåçîðãàíèçàöèÿ öèðêàäèàííîé ïîäâèæíîñòè ñ èçìåíå-

íèåì ñòàòè÷åñêèõ è äèíàìè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê ðèò-
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������� ���������� � ����������� �� �������� �� ���� � �� � � !  ���� "� ��������# ������"�� � �� � ����������$��� � � �%

���

Ãðóïïà
Äâèãàòåëüíàÿ

àêòèâíîñòü

Êîñèíîð-àíàëèç Ñïåêòðàëüíûé àíàëèç, ÷

ÈÕÏ

Àìïëèòóäà Àêðîôàçà
Ìîùíîñòü

âîëí
25 – 50 14 – 25 8 – 12 5 – 7 2 – 4

Èíòàêòíûå 591,6 � 38,2 4,1 � 0,25 2,5 � 0,40 40,7 � 2,3 9,4 � 1,20 2,3 � 0,40 5,8 � 0,9 5,4 � 0,7 16,8 � 0,53 2,5 � 0,54

Âîñïàëåíèå 871,4 � 137,4 6,5 � 1,0 1,2 � 0,5 66,9 � 3,2 20,2 � 1,4
#

4,8 � 0,8
#

6,7 � 0,9 9,7 � 1,6 24,5 � 1,2 4,8 � 0,82

Ôèç. ðàñ-

òâîð

862,4 � 90,2 6,9 � 1,1 0,1 � 0,7
#

90,4 � 3,7
#

19,7 � 1,5
#

3,8 � 0,7 11,3 � 0,78
#

14,5 � 3,1
#

39,2 � 1,1
#

6,4 � 0,73
#

Ìåëàòîíèí 561,6 � 65,3 3,3 � 0,41* 1,6 � 0,8* 43,3 � 2,1* 8,8 � 1,0* 1,9 � 0,38* 4,8 � 0,8* 7,6 � 2,2* 19,6 � 0,9* 2,3 � 0,51*

Äèêëîôå-

íàê

735,9 � 51,4 4,6 � 0,52 1,0 � 0,49 79,5 � 2,7 16,8 � 1,7 1,8* � 0,3 12,1 � 1,2 12,5 � 1,9 35,2 � 1,3 4,8 � 0,76

Ïðèìå÷àíèå:
#

— ïîêàçàòåëü äîñòîâåðíîñòè ïðè ñðàâíåíèè ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè; * — ïðè ñðàâíåíèè ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ýôôåêòà ñ ðåàêöèåé

íà ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð (äëÿ p < 0,05).



ìà. Õðîíîáèîëîãè÷åñêèå íàðóøåíèÿ óñóãóáëÿþòñÿ êîí-

òðîëüíûìè èíúåêöèÿìè ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà.

2. Õðîíè÷åñêîå ââåäåíèå ìåëàòîíèíà (5 ìã/êã) äîñ-

òîâåðíî îãðàíè÷èâàåò ïàòîëîãè÷åñêóþ äèçðèòìèþ ïî

ñðàâíåíèþ ñ ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè ó êîíòðîëü-

íûõ æèâîòíûõ. Ïîä âëèÿíèåì ïðåïàðàòà ñðàâíåíèÿ

äèêëîôåíàêà ïîêàçàíà ëèøü òåíäåíöèÿ ê íîðìàëèçà-

öèè ðèòìèêè.
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INFLUENCE OF MELATONIN AND DICLOFENAC ON CIRCADIAN RHYTHM

OF LOCOMOTOR ACTIVITY IN RATS WITH LOCAL INFLAMMATORY ARTHRITIS

A. V. Popov, S. S. Naumov, and E. B. Arushanyan

Department of Pharmacology, Stavropol State Medical University, ul. Mira 310, Stavropol, 355017 Russia

Inflammatory arthritis is accompanied by disorganization of the circadian rhythm of locomotion in rats. Control saline injections increased the rhythm distur-

bances. Chronic administration of melatonin (5 mg/kg) attenuated these chronopathological shifts. Diclofenac demonstrated much lower positive chronophar-

macological activity than did melatonin.

Keywords: circadian rhythm, inflammation, melatonin, diclofenac
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