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Íà íàðêîòèçèðîâàííûõ êðûñàõ èññëåäîâàëè ðîëü ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû â ìå-
õàíèçìàõ çàäåðæêè äûõàíèÿ ïîñëå ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà. Â êîíòðîëüíûõ óñëîâèÿõ ñèñ-
òåìíîå ââåäåíèå ñåðîòîíèíà (20 – 60 ìêã�êã â âåíó) âûçûâàëî ðåçêîå èçìåíåíèå äûõà-
íèÿ — ñíà÷àëà íàáëþäàëè ôàçó ó÷àùåíèÿ äûõàòåëüíîãî ðèòìà, çà êîòîðîé íàñòóïàëà
çàäåðæêà äûõàíèÿ. Ôåíèáóò (400 ìã�êã âíóòðèáðþøèííî) óñòðàíÿë çàäåðæêó äûõà-
íèÿ, êîòîðàÿ áûëà âûçâàíà ñåðîòîíèíîì, èëè çíà÷èòåëüíî ñîêðàùàë åå äëèòåëüíîñòü.
Âàãîòîìèÿ, ïðîâåäåííàÿ ïîñëå ââåäåíèÿ ôåíèáóòà, óñèëèâàëà åãî àíòèàïíîýòè÷åñêîå
äåéñòâèå, ò.å. ýôôåêòû ôåíèáóòà è âàãîòîìèè ñóììèðóþòñÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñåðîòîíèí, ôåíèáóò, ðåãóëÿöèÿ äûõàíèÿ, ðåôëåêñ Áåöîëüäà – ßðèøà

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Öåíòðàëüíàÿ ðåãóëÿöèÿ äûõàíèÿ îáåñïå÷èâàåòñÿ
ñëîæíûì íåéðîãóìîðàëüíûì ìåõàíèçìîì [6, 9]. Ïðåä-
ïîëàãàåòñÿ, ÷òî ïðè ðåàëèçàöèè íîðìàëüíûõ è ïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ðåàêöèé äûõàòåëüíîé ñèñòåìû (ÄÑ) ïðîèñ-
õîäèò âçàèìîäåéñòâèå ðàçëè÷íûõ íåéðîìåäèàòîðíûõ
ñèñòåì. Òàê, âàæíóþ ðîëü â öåíòðàëüíîé ðåãóëÿöèè
äûõàíèÿ èãðàåò òîðìîçíûé ìåäèàòîð ÃÀÌÊ, êîòîðàÿ
ó÷àñòâóåò â äåÿòåëüíîñòè àâòîãåíåðàòîðà äûõàòåëüíî-
ãî ðèòìà, îñóùåñòâëåíèå õåìî- è ìåõàíîðåöåïòîðíûõ
ðåôëåêñîâ [4]. Áîëüøîå çíà÷åíèå èìååò ñåðîòîíèí, êî-
òîðûé, âîçäåéñòâóÿ íà ðàçëè÷íûå ýëåìåíòû ÄÑ (öåíò-
ðàëüíûå è ïåðèôåðè÷åñêèå), ñïîñîáåí âûçûâàòü âûðà-
æåííûå èçìåíåíèÿ õàðàêòåðà äûõàíèÿ. Îí âûçûâàåò
ðåôëåêñ Áåöîëüäà – ßðèøà, îäíàêî ìåõàíèçìû ðàçâè-
òèÿ ýòîãî ðåôëåêñà îñòàþòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííû-
ìè. Ýòî êàñàåòñÿ ïðåæäå âñåãî ðåàêöèé äûõàòåëüíîé
ñèñòåìû.

Ïîêàçàíî, ÷òî àïïëèêàöèÿ ñåðîòîíèíà íà äíî IV æå-
ëóäî÷êà êîòÿòàì ïðèâîäèò ê äîçîçàâèñèìîìó óìåíüøå-
íèþ ÷àñòîòû äûõàòåëüíûõ äâèæåíèé: íèçêèå äîçû âû-
çûâàëè äëèòåëüíîå áðàäèïíîý, âûñîêèå — çàòÿæíûå
ïåðèîäû àïíîý [7]. Ñåðîòîíèí, ââåäåííûé íîâîðîæ-
äåííûì êðûñÿòàì àíàëîãè÷íûì ñïîñîáîì, íå ïðèâî-
äèë ê çàòÿæíîìó àïíîý, íàáëþäàëè ëèøü óìåíüøåíèå
÷àñòîòû äûõàíèÿ [8]. Ñ÷èòàþò, ÷òî ñåðîòîíèí îêàçûâà-
åò óãíåòàþùåå äåéñòâèå íåïîñðåäñòâåííî íà ãåíåðà-
òîð äûõàòåëüíîãî ðèòìà [7, 8].

Ðàíåå íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ëèòèÿ îêñèáóòèðàò
íåïîñðåäñòâåííî âëèÿåò íà ìåõàíèçì çàäåðæêè äûõà-
íèÿ, âîçíèêàþùåé ïîñëå ñèñòåìíîãî ââåäåíèÿ ñåðîòî-
íèíà. Îí óñòðàíÿåò èëè äåëàåò ìåíåå ïðîäîëæèòåëü-
íîé çàäåðæêó äûõàíèÿ, âûçâàííóþ ñåðîòîíèíîì [5].

Ëèòèÿ îêñèáóòèðàò, ïðîíèêàÿ ÷åðåç ãåìàòîýíöåôàëè-
÷åñêèé áàðüåð (ÃÝÁ), àêòèâèðóåò ðåöåïòîðû äâóõ
òèïîâ: ÃÎÌÊ- è ÃÀÌÊÂ-ðåöåïòîðû. ×òîáû îïðåäå-
ëèòü, êàêîé èç ýòèõ ðåöåïòîðîâ èãðàåò áîëåå ñóùåñò-
âåííóþ ðîëü, ìû èñïîëüçîâàëè ôåíèáóò — ñèíòåòè÷å-
ñêèé àíàëîã ÃÀÌÊ, êîòîðûé äåéñòâóåò òîëüêî íà ðå-
öåïòîðû ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû.

Â çàäà÷ó íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ âõîäèëî èçó÷å-
íèå ðîëè ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ñèñòåìû â âîçíèêíîâåíèè
çàäåðæêè äûõàíèÿ ïîñëå ñèñòåìíîãî ââåäåíèÿ ñåðîòî-
íèíà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà 15 íàðêîòèçèðîâàí-
íûõ (ïåíòîáàðáèòàë-íàòðèé, 40 – 50 ìã�êã âíóòðèáðþ-
øèííî) áåñïîðîäíûõ áåëûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé
380 – 450 ã. Ðåãèñòðèðîâàëè îòâåòíóþ ðåàêöèþ âíåø-
íåãî äûõàíèÿ (ìèíóòíûé îáúåì äûõàíèÿ (ÌÎÄ), ÷àñ-
òîòà äûõàíèÿ (×Ä), äûõàòåëüíûé îáúåì (ÄÎ), è êðîâî-
îáðàùåíèÿ (ÀÄ) íà âîçäåéñòâèå ñåðîòîíèíà äî è ïîñëå
ââåäåíèÿ íåñåëåêòèâíîãî àãîíèñòà ÃÀÌÊ-ðåöåïòîðîâ
ôåíèáóòà (400 ìã�êã âíóòðèáðþøèííî). Çàòåì èññëå-
äîâàëè òå æå ïàðàìåòðû ïîñëå äâóñòîðîííåé âàãîòî-
ìèè (íà ôîíå ôåíèáóòà) — ïåðåñåêàëè áëóæäàþùèå
íåðâû íà óðîâíå ñåðåäèíû øåè è ïîâòîðÿëè ïðîáó ñ
ñåðîòîíèíîì. Ñåðîòîíèí ââîäèëè âíóòðèâåííî, íà÷è-
íàÿ ñ ìèíèìàëüíîé äîçû 20 ìêã�êã, êîòîðóþ ïðè íåîá-
õîäèìîñòè äëÿ ïîÿâëåíèÿ îò÷åòëèâîãî àïíîý óâåëè÷è-
âàëè äî 60 ìêã�êã [1]. Äåòàëè ïîäãîòîâêè æèâîòíûõ ê
ýêñïåðèìåíòàì îïèñàíû â ðàáîòå [5]. Ïîëó÷åííûå ðå-
çóëüòàòû îáðàáàòûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè è âûðàæàëè êàê
ñðåäíåå àðèôìåòè÷åñêîå è îøèáêà ñðåäíåãî (M � m ).
Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ t-êðè-
òåðèÿ Ñòüþäåíòà, äîñòîâåðíûì ñ÷èòàëè îòëè÷èå ïðè
p < 0,05.
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1 Ëàáîðàòîðèÿ ïàòîôèçèîëîãèè äûõàíèÿ (ðóêîâîäèòåëü
ïðîô. Â. À. Ñàôîíîâ) ÍÈÈ îáùåé ïàòîëîãèè è ïàòîôèçèîëî-
ãèè ÐÀÌÍ, Ìîñêâà, 125315, óë. Áàëòèéñêàÿ, 8.



ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ââåäåíèå ñåðîòîíèíà ñîïðîâîæäàëîñü âûðàæåííû-
ìè èçìåíåíèÿìè ïàðàìåòðîâ äûõàíèÿ è ñèñòåìíîãî
ÀÄ, çà êîòîðûìè ñëåäèëè â òå÷åíèå 5 ìèí ïîñëå ââåäå-
íèÿ ñåðîòîíèíà (èçìåíåíèÿ ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ ñîêðà-

ùåíèé íå àíàëèçèðîâàëè, ðèñóíîê, à). Ñíà÷àëà ïîñëå
ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà íàáëþäàëè ôàçó óâåëè÷åíèÿ ëå-
ãî÷íîé âåíòèëÿöèè (ïåðèîä êðàòêîâðåìåííîãî ó÷àùå-
íèÿ äûõàíèÿ), çà êîòîðîé ñëåäîâàëà âðåìåííàÿ çàäåð-
æêà äûõàíèÿ. Ïîñëå ýòîãî ïîñòåïåííî âîññòàíàâëè-
âàëñÿ ïðåæíèé äûõàòåëüíûé ðèòì.
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Èçìåíåíèÿ âíåøíåãî äûõàíèÿ è ñðåäíåãî àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ â áîëüøîì êðóãå ïðè ââåäåíèè ñåðîòîíèíà äî è ïîñëå ôåíèáóòà(à)
è â êîíòðîëüíûõ óñëîâèÿõ íà ôîíå ñîâìåñòíîãî äåéñòâèÿ ôåíèáóòà è âàãîòîìèè (á).

ÀÄ – ñðåäíåå ñèñòåìíîå àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå, ÂÏÄ – âíóòðèïèùåâîäíîå äàâëåíèå, ÏÒÃ – ïíåâìîòàõîãðàììà, ÌÎÄ – ìèíóòíûé
îáúåì äûõàíèÿ, ×Ä – ÷àñòîòà äûõàíèÿ. Âíèçó – îòìåòêà âðåìåíè, ñòðåëêè – íà÷àëî è îêîí÷àíèå ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà.



Â êîíòðîëüíûõ óñëîâèÿõ ó÷àùåíèå äûõàíèÿ äëèòå-
ëüíîñòüþ 3 – 14 ñ (8,3 � 1,5) ïîÿâëÿëîñü â 73 % ñëó÷à-
åâ, ïîñëå ÷åãî ó âñåõ æèâîòíûõ íàñòóïàëà çàäåðæêà
äûõàíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ 3 – 19 ñ (4,8 � 1,1). Ïî-
ñëå âîçîáíîâëåíèÿ äûõàòåëüíûõ äâèæåíèé â 20 %
îïûòîâ çàðåãèñòðèðîâàíà ïîâòîðíàÿ çàäåðæêà äûõà-
íèÿ äëèòåëüíîñòüþ 5 – 7 ñ. Ê 30-é ñåêóíäå îòìå÷àëè
ñíèæåíèå ÌÎÄ ïî÷òè â 1,5 ðàçà ( p < 0,02), òàáë. 1. Îä-
íàêî óæå ê êîíöó 1-é ìèíóòû èñõîäíàÿ âåíòèëÿöèÿ
ëåãêèõ âîññòàíàâëèâàëàñü è äàëåå ïðàêòè÷åñêè íå èç-
ìåíÿëàñü (ñì. òàáë. 1). Ñíèæåíèå ÌÎÄ ïðîèñõîäèëî çà
ñ÷åò óìåíüøåíèÿ ×Ä — ê êîíöó 30-é ñåêóíäû åå çíà-
÷åíèå ñíèçèëîñü ïî÷òè íà 45 % ( p < 0,001), ðèñóíîê, à.
×Ä âîññòàíàâëèâàëàñü ÷åðåç 1 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ
ïðåïàðàòà. Ãëóáèíà äûõàíèÿ â ýòèõ óñëîâèÿõ ïðàêòè-
÷åñêè íå ìåíÿëàñü (ñì. òàáë. 1).

Â îòâåò íà ââåäåíèå ñåðîòîíèíà íàáëþäàëè òðåõ-
ôàçíóþ ðåàêöèþ ñðåäíåãî ÀÄ: ñíèæåíèå (1-ÿ ôàçà) —
ïîâûøåíèå (2-ÿ ôàçà) — ïîâòîðíîå ñíèæåíèå (3-ÿ
ôàçà), ðèñóíîê, à. Èçìåíåíèå ýòîãî ïàðàìåòðà ïðîàíà-
ëèçèðîâàíû íàìè ðàíåå[1].

Àêòèâèðîâàíèå ÃÀÌÊ-ðåöåïòîðîâ îñóùåñòâëÿëè
ïóòåì âíóòðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ ôåíèáóòà. ×òîáû
ïðåïàðàò ïðîíèê ÷åðåç ÃÝÁ è ïîäåéñòâîâàë íà ðåöåï-
òîðû ðàçíûõ îòäåëîâ ìîçãà, îæèäàëè 60 – 90 ìèí. Â
òå÷åíèå ýòîãî âðåìåíè êîíòðîëèðîâàëè ñîñòîÿíèå ñèñ-
òåì äûõàíèÿ è êðîâîîáðàùåíèÿ. Âûáðàííàÿ äîçà ôå-
íèáóòà, òàêæå êàê è äîçà ëèòèÿ îêñèáóòèðàòà, ïðèìå-
íåííîãî â ïðåäûäóùåì èññëåäîâàíèè [5], ïðîïîðöèî-
íàëüíî ïðåâûøàëà (ïðèìåðíî â 4 ðàçà) äîçû ýòèõ
ïðåïàðàòîâ, âûçûâàâøèõ íàðóøåíèå õàðàêòåðà äûõà-
íèÿ ó êîøåê [3], ïîñêîëüêó êðûñû áîëåå óñòîé÷èâû ê
âîçäåéñòâèÿì, íàðóøàþùèì äûõàòåëüíûé ðèòìîãåíåç.
Ïî õàðàêòåðó îòâåòíîé ðåàêöèè äûõàòåëüíîé ñèñòåìû
íà ââåäåíèå ôåíèáóòà æèâîòíûå áûëè ðàçäåëåíû íà
äâå ãðóïïû. Îñíîâíûì êðèòåðèåì ïðè÷èñëåíèÿ êðûñ ê
òîé èëè èíîé ãðóïïå áûëî ïðèíÿòî ñíèæåíèå ×Ä.

Ê 1-é ãðóïïå (n = 11) îòíåñåíû æèâîòíûå, ó êîòî-
ðûõ íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî ñóùåñòâåííûõ èçìåíå-
íèé ×Ä ïîñëå ââåäåíèÿ ôåíèáóòà, ÷òî âèäíî ïðè ñðàâ-
íåíèè èñõîäíûõ çíà÷åíèé (òàáë. 2).

2-þ ãðóïïó (n = 4) ñîñòàâèëè æèâîòíûå, ó êîòîðûõ
ïðîèñõîäèëè çíà÷èòåëüíûå èçìåíåíèÿ ×Ä â îòâåò íà
ââåäåíèå ôåíèáóòà (ñì. òàáë. 2), ò.å. ïðåïàðàò âûçûâàë
ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå ×Ä (â 2 ðàçà, p < 0,02).

Â îáåèõ ãðóïïàõ ÷åðåç 30 – 40 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ
ôåíèáóòà îòìå÷åíî óäëèíåíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
âäîõà. Îäíàêî âäîõ â ýòèõ óñëîâèÿõ ñòàíîâèëñÿ ìåíåå
ýôôåêòèâíûì, ïîòîìó ÷òî íàðàâíå ñ óäëèíåíèåì èíñ-
ïèðàöèè íå íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèÿ âðåìåíè ïîñòóï-
ëåíèÿ âîçäóõà â ëåãêèå. Íàðóøåíèé äûõàòåëüíîãî ðèò-
ìà ôåíèáóòîì â ýòèõ îïûòàõ íå áûëî îòìå÷åíî.

Ïðè ââåäåíèè ñåðîòîíèíà íà ôîíå ôåíèáóòà ó æè-
âîòíûõ 1-é ãðóïïû â 55 % ñëó÷àåâ íàáëþäàëè ôàçó
ó÷àùåíèÿ äûõàíèÿ â òå÷åíèå 2 – 18 ñ (5,4 � 2,1). Âñëåä
çà íåé òîëüêî â 27 % îïûòîâ íàñòóïàëà çàäåðæêà äûõà-
íèÿ, ïðîäîëæèòåëüíîñòü êîòîðîé ïðîÿâëÿëà âûðàæåí-
íóþ òåíäåíöèþ ê óìåíüøåíèþ è ñîñòàâëÿëà 3 – 10 ñ
(2 � 1,1). Ïîâòîðíûõ çàäåðæåê â ýòèõ óñëîâèÿõ íå íà-
áëþäàëè. Â îòëè÷èå îò êîíòðîëÿ ðåãèñòðèðîâàëè ñëà-
áóþ òåíäåíöèþ ê óâåëè÷åíèþ âåíòèëÿöèè ëåãêèõ ÷å-
ðåç 30 ñ ïîñëå ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà. Çíà÷åíèÿ ×Ä â
ýòèõ óñëîâèÿõ ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíÿëèñü (òàáë. 2).
Ãëóáèíà äûõàíèÿ ÷åðåç 30 ñ ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ñåðîòî-
íèíà ïðîÿâëÿëà òåíäåíöèþ ê óâåëè÷åíèþ íà 30 %
(òàáë. 2).

Ó æèâîòíûõ 2-é ãðóïïû ïîñëå ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà
íà ôîíå ôåíèáóòà âî âñåõ îïûòàõ íàáëþäàëè ó÷àùå-
íèå äûõàíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ 10 – 16 ñ (13 � 1,7)
è ïîëíîå îòñóòñòâèå 2-é ôàçû — ïåðèîäà çàäåðæêè
(ðèñóíîê, à ). Ðåãèñòðèðîâàëè âûðàæåííóþ òåíäåíöèþ
ê óâåëè÷åíèþ ÌÎÄ è ×Ä â òå÷åíèå 30 ñ íà 35 %
(òàáë. 2). Â ýòèõ óñëîâèÿõ ÄÎ ïðàêòè÷åñêè íå ìåíÿëñÿ.

Çàòåì âñåì æèâîòíûì áûëà ïðîèçâåäåíà äâóñòîðîí-
íÿÿ âàãîòîìèÿ äëÿ ðàçðûâà àôôåðåíòíîãî çâåíà ðåô-
ëåêñà Áåöîëüäà – ßðèøà. Âàãîòîìèÿ ó îáåèõ ãðóïï æè-
âîòíûõ âûçûâàëà îáû÷íûå èçìåíåíèÿ â äåÿòåëüíîñòè
äûõàòåëüíîé ñèñòåìû — ïåðâîíà÷àëüíîå çíà÷èòåëü-
íîå óìåíüøåíèå ×Ä (â 2 ðàçà), êîòîðîå êîìïåíñèðîâà-
ëîñü îäíîâðåìåííûì óãëóáëåíèåì äûõàòåëüíûõ äâè-
æåíèé, òàê ÷òî îáùàÿ âåíòèëÿöèÿ ëåãêèõ ôàêòè÷åñêè
íå èçìåíÿëàñü.

Ñåðîòîíèí ïîñëå âàãîòîìèè íà ôîíå ôåíèáóòà ó
æèâîòíûõ 1-é ãðóïïû â 27 % ñëó÷àåâ âûçûâàë ó÷àùå-
íèå äûõàíèÿ, ïðè÷åì åãî ïðîäîëæèòåëüíîñòü óìåíü-
øàëàñü â 4 ðàçà ( p < 0,01) ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì è
ñîñòàâëÿëà 2 – 11 ñ (1,9 � 1,3). Çàäåðæêà äûõàíèÿ âîç-
íèêàëà ëèøü â 9 % îïûòîâ äëèòåëüíîñòüþ íå áîëåå 2 ñ
(0,3 � 0,3), ÷òî çíà÷èòåëüíî ìåíüøå, ÷åì â êîíòðîëü-
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Ïàðàìåòð Ôîí 0,5 ìèí 1 ìèí 2 ìèí 3 ìèí 4 ìèí 5 ìèí

ÌÎÄ, ìë�ìèí 20,6 � 1,2 13,9 � 1,5
p < 0,002

19,3 � 1,7 22,4 � 1,4 23,3 � 1,2 23,0 � 1,3 21,3 � 1,3

×Ä, ìèí – 1 67,1 � 2,2 38,0 � 4,1
p < 0,001

61,4 � 3,1 68,2 � 3,3 63,1 � 3,1 64,2 � 2,4 64,1 � 1,1

ÄÎ, ìë 0,31 � 0,02 0,38 � 0,03 0,32 � 0,03 0,33 � 0,02 0,38 � 0,02 0,36 � 0,02 0,33 � 0,02
ÀÄ, ìì ðò. ñò. 129 � 4 102 � 9

p < 0,02
73 � 3

p < 0,001
87 � 4

p < 0,001
100 � 5
p < 0,001

110 � 5
p < 0,01

116 � 5



íûõ óñëîâèÿõ ( p < 0,001) è íà ôîíå ôåíèáóòà. Ïîâòîð-
íûå çàäåðæêè â ýòèõ óñëîâèÿõ îòñóòñòâîâàëè. Çíà÷å-
íèÿ ïàðàìåòðîâ âåíòèëÿöèè ëåãêèõ ïðàêòè÷åñêè íå
ìåíÿëèñü (òàáë. 3). Â ýòèõ óñëîâèÿõ â 50 % îïûòîâ îò-
ñóòñòâîâàëî ïåðâîíà÷àëüíîå ñíèæåíèå ñðåäíåãî ÀÄ.

Ó æèâîòíûõ 2-é ãðóïïû ïîñëå ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà
íà ôîíå ñîâìåñòíîãî äåéñòâèÿ ôåíèáóòà è âàãîòîìèè â
25 % ñëó÷àåâ íàáëþäàëè ôàçó ó÷àùåíèÿ äûõàíèÿ,
ïðè÷åì åå ïðîäîëæèòåëüíîñòü óìåíüøèëàñü ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ êîíòðîëåì ( p < 0,01) è ðåçóëüòàòàìè íà ôîíå
ôåíèáóòà ( p < 0,001) è ñîñòàâèëà 2 ñ (0,7 � 0,7). Âî
âñåõ îïûòàõ ïîëíîñòüþ îòñóòñòâîâàëà çàäåðæêà äûõà-
íèÿ (ðèñóíîê, á ). Çíà÷åíèÿ ïàðàìåòðîâ âíåøíåãî äû-
õàíèÿ â ýòèõ óñëîâèÿõ ñóùåñòâåííî íå ìåíÿëèñü
(òàáë. 3). Êàê è ó æèâîòíûõ 1-é ãðóïïû ââåäåíèå ñåðî-
òîíèíà ïîñëå âàãîòîìèè íà ôîíå ôåíèáóòà â ïîëîâèíå
ñëó÷àåâ âûçûâàëî äâóôàçíûé îòâåò ñðåäíåãî ÀÄ (áåç
ôàçû ïåðâè÷íîãî ñíèæåíèÿ).

Àíàëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ ïîêàçûâàåò, ÷òî ôåíè-
áóò â îáåèõ ãðóïïàõ æèâîòíûõ óñòðàíÿåò èëè äåëàåò
ìåíåå ïðîäîëæèòåëüíîé äëèòåëüíîñòü çàäåðæêè äûõà-
íèÿ, âîçíèêàþùåé ïîñëå ñèñòåìíîãî ââåäåíèÿ ñåðîòî-
íèíà. Â îòëè÷èå îò ÃÀÌÊ ôåíèáóò ñïîñîáåí ïðîíè-
êàòü ÷åðåç ÃÝÁ, ñëåäîâàòåëüíî, àíòèàïíîýòè÷åñêèé
ýôôåêò ôåíèáóòà èìååò öåíòðàëüíûé ìåõàíèçì. Ýòî
ïîäòâåðæäàåòñÿ ñóììèðîâàíèåì àíòèàïíîýòè÷åñêîãî
äåéñòâèÿ âàãîòîìèè è ôåíèáóòà. Ó âàãîòîìèè ïåðèôå-
ðè÷åñêèé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ, îíà ðàçðûâàåò àôôåðåí-

òíóþ ÷àñòü ïóòè ðåôëåêñà Áåöîëüäà – ßðèøà è óñòðà-
íÿåò âëèÿíèå àôôåðåíòàöèè ñ ðåöåïòîðîâ ñåðäöà è
ëåãêèõ. Îäíîâðåìåííîå äåéñòâèå ôåíèáóòà è âàãîòî-
ìèè áîëåå ýôôåêòèâíî ïîäàâëÿåò ðåôëåêñ. Ýòî íàãëÿä-
íî ïîäòâåðæäàåòñÿ óìåíüøåíèåì êîëè÷åñòâà æèâîò-
íûõ 1-é ãðóïïû, ó êîòîðûõ íàñòóïàëà çàäåðæêà äûõà-
íèÿ ïîñëå ñåðîòîíèíà ïî ñðàâíåíèþ ñ îäíèì
ôåíèáóòîì. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ó æèâîòíûõ 2-é
ãðóïïû ïîñëå ââåäåíèÿ ôåíèáóòà ïðîèñõîäèëî öåíòðà-
ëüíîå áëîêèðîâàíèå àôôåðåíòíîé èìïóëüñàöèè, èäó-
ùåé â ìîçã ïî áëóæäàþùèì íåðâàì, àíàëîãè÷íîå îïè-
ñàííîìó ðàíåå [2, 10]. Òàêàÿ âîçìîæíîñòü êîñâåííî
ïîäòâåðæäàåòñÿ ñóùåñòâåííûì çàìåäëåíèåì ïîä äåé-
ñòâèåì ôåíèáóòà ðèòìà äûõàòåëüíûõ äâèæåíèé, ñõîä-
íûì ñ òåì, ÷òî ïðîèñõîäèò ïîñëå âàãîòîìèè. Òàêèì îá-
ðàçîì, ó æèâîòíûõ 2-é ãðóïïû âîçíèêíîâåíèå àïíîý
ïîñëå ââåäåíèÿ ñåðîòîíèíà ïîëíîñòüþ èñêëþ÷åíî è
ïîñëåäóþùàÿ âàãîòîìèÿ íå äàåò âèäèìîãî äîïîëíèòå-
ëüíîãî ýôôåêòà.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîêàçûâàþò, ÷òî â ìåõàíèçìå
ôîðìèðîâàíèÿ àïíîý ïðè âîçíèêíîâåíèè ðåôëåêñà Áå-
öîëüäà – ßðèøà èìååòñÿ âçàèìîäåéñòâèå ñåðîòîíè-
íåðãè÷åñêîé è ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêîé ñèñòåì è ÷òî
ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêàÿ ñèñòåìà ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè âåãå-
òàòèâíûõ ôóíêöèé îðãàíèçìà.
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Ãðóïïà
æèâîòíûõ Ïàðàìåòð Ôîí 0,5 ìèí 1 ìèí 2 ìèí 3 ìèí 4 ìèí 5 ìèí

1-ÿ
(n = 11)

ÌÎÄ, ìë�ìèí 23,4 � 1,9 28,6 � 5,2 26,3 � 1,4 23,9 � 1,6 25,4 � 2,0 24,3 � 1,8 23,1 � 1,9
×Ä, ìèí – 1 61,3 � 3,1 54,3 � 5,1 57,2 � 4,2 58,3 � 3,4 59,2 � 2,9 59,9 � 3,1 57,9 � 3,6
ÄÎ, ìë 0,39 � 0,03 0,52 � 0,06 0,47 � 0,04 0,42 � 0,04 0,44 � 0,04 0,41 � 0,03 0,40 � 0,03
ÀÄ, ìì ðò. ñò. 115 � 5 120 � 9 99 � 6 91 � 4 90 � 5 102 � 7 105 � 8

2-ÿ
(n = 4)

ÌÎÄ, ìë�ìèí 14,3 � 0,7 19,3 � 3,0 15,0 � 0,0 14,3 � 0,7 14,3 � 0,7 13,7 � 0,7 13,7 � 0,7
×Ä, ìèí – 1 29,9 � 6,2 41,1 � 1,9 27,6 � 1,0 27,5 � 3,7 28,2 � 3,8 28,3 � 4,0 28,3 � 4,0
ÄÎ, ìë 0,53 � 0,12 0,48 � 0,09 0,55 � 0,03 0,54 � 0,06 0,54 � 0,06 0,52 � 0,08 0,52 � 0,08
ÀÄ, ìì ðò. ñò. 80 � 10 127 � 12 95 � 8 68 � 7 72 � 8 75 � 10 73 � 9

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 2 è 3 äîñòîâåðíîñòü äàåòñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ôîíîâûìè çíà÷åíèÿìè.
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Ãðóïïà
æèâîòíûõ Ïàðàìåòð Ôîí 0,5 ìèí 1 ìèí 2 ìèí 3 ìèí 4 ìèí 5 ìèí

1-ÿ
(n = 11)

ÌÎÄ, ìë�ìèí 22,6 � 1,9 23,1 � 2,2 19,6 � 0,6 22,1 � 0,9 22,4 � 1,5 22,6 � 1,3 23,2 � 1,5
×Ä, ìèí – 1 32,2 � 3,9 30,2 � 1,8 29,4 � 1,6 29,3 � 3,4 29,8 � 4,4 29,6 � 3,6 31,0 � 4,5
ÄÎ, ìë 0,76 � 0,06 0,78 � 0,09 0,68 � 0,04 0,82 � 0,07 0,80 � 0,08 0,80 � 0,08 0,81 � 0,1
ÀÄ, ìì ðò. ñò. 118 � 6 133 � 4 105 � 15 105 � 5 109 � 6 116 � 6 111 � 5

2-ÿ
(n = 4)

ÌÎÄ, ìë�ìèí 13,0 � 0,2 14,3 � 0,7 12,0 � 1,0 11,0 � 1,0 13,0 � 0,3 12,0 � 1,0 13,0 � 0,5
×Ä, ìèí – 1 17,1 � 2,9 22,3 � 1,8 16,4 � 3,3 14,7 � 1,6 15,3 � 1,5 15,7 � 1,9 16,0 � 2,3
ÄÎ, ìë 0,81 � 0,13 0,67 � 0,08 0,78 � 0,12 0,78 � 0,13 0,86 � 0,08 0,79 � 0,15 0,84 � 0,1
ÀÄ, ìì ðò. ñò. 83 � 12 118 � 14 93 � 9 73 � 4 77 � 11 78 � 15 78 � 12
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THE EFFECT OF PHENIBUT ON THE RESPIRATORY ARREST CAUSED
BY SYSTEMIC ADMINISTRATION OF SEROTONIN IN RATS

I. A. Tarakanov, N. N. Tarasova, E. A. Belova, and V. A. Safonov

Institute of General Pathology and Pathophysiology, Russian Academy of Medical Sciences, ul. Baltiiskaya 8, Moscow,

125315 Russia

The role of the GABAergic system in mechanisms of the respiratory arrest caused by serotonin administration was studied in anaesthetized rats. Under nor-
mal conditions, the systemic administration of serotonin (20 – 60 mg/kg, i.v.) resulted in drastic changes of the respiratory pattern, whereby the initial phase of
increased respiratory rate was followed by the respiratory arrest. The preliminary injection of phenibut (400 mg/kg, i.p.) abolished or sharply reduced the dura-
tion of the respiratory arrest phase induced by serotonin. Bilateral vagotomy following the phenibut injection potentiated the anti-apnoesic effect of phenibut,
which was evidence of the additive action of vagotomy and phenibut administration. The mechanism of apnea caused by serotonin administration is suggested
to include a central GABAergic element, which is activated by phenibut so as to counteract the respiratory arrest.
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