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Â îïûòàõ íà áåñïîðîäíûõ áåëûõ êðûñàõ ïîêàçàíî, ÷òî àíêñèîëèòèê àôîáàçîë â äîçå
5 ìã	êã âíóòðèáðþøèííî â òåñòàõ âûíóæäåííîãî ïëàâàíèÿ ïî Porsolt è Nomura âûçû-
âàåò ýôôåêòû, ñõîäíûå ñ àíòèäåïðåññàíòîì àìèòðèïòèëèíîì â äîçå 10 ìã	êã.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àôîáàçîë, àíòèäåïðåññèâíàÿ àêòèâíîñòü

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Îðèãèíàëüíûé ñåëåêòèâíûé àíêñèîëèòèê àôîáàçîë
âíåäðåí â ìåäèöèíñêóþ ïðàêòèêó â 2005 ã. Ðàäèîëè-
ãàíäíûå èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëèëè óñòàíîâèòü ñâÿçûâà-
íèå àôîáàçîëà ñ �1, ÌÒ1, ÌÒ3 ðåöåïòîðàìè è ìîíî-
àìèíîêñèäàçîé-À (ÌÀÎ-À) â ìèêðîìîëÿðíîì äèàïà-
çîíå êîíöåíòðàöèé [10]. Âçàèìîäåéñòâèå ñ �1, ÌÒ1

ðåöåïòîðàìè è ÌÀÎ-À ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü íàëè-
÷èå ó àôîáàçîëà àíòèäåïðåññèâíûõ ñâîéñòâ [6, 9, 14].
Â ñâÿçè ñ ýòèì öåëüþ ðàáîòû ÿâèëàñü ýêñïåðèìåíòàëü-
íàÿ ïðîâåðêà äàííîé ãèïîòåçû.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû ïðîâîäèëè íà 218 áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðû-
ñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 200 – 250 ã âîçðàñòà 70 – 90 äíåé
(ïèòîìíèê ÐÀÌÍ Ñòîëáîâàÿ). Ñîäåðæàíèå æèâîòíûõ
â âèâàðèè ñîîòâåòñòâîâàëî ïðàâèëàì ëàáîðàòîðíîé
ïðàêòèêè (GLP) è Ïðèêàçó ÌÇ ÐÔ ¹267 îò
19.06.2003ã. “Îá óòâåðæäåíèè ïðàâèë ëàáîðàòîðíîé
ïðàêòèêè”.

Äëÿ îöåíêè àíòèäåïðåññèâíîãî äåéñòâèÿ àôîáàçîëà
èñïîëüçîâàëè ìåòîä âûíóæäåííîãî ïëàâàíèÿ â ñîñóäå
ñ âîäîé ïî Porsolt [1, 8] è ìåòîä ïëàâàíèÿ â ñîñóäå ñî
ñâîáîäíîâðàùàþùèìèñÿ êîëåñàìè ïî Nomura [1, 7] â
íàøåé ìîäèôèêàöèè [4]. Îïûòû ïðîâîäèëè ñ 12 äî
16 ÷.

Â òåñòå âûíóæäåííîãî ïëàâàíèÿ ïî Porsolt æèâîò-
íûõ ïîìåùàëè â ñîñóä (äèàìåòð 40 ñì, ãëóáèíà 60 ñì)
ñ âîäîé (25 °C). Ñîñòîÿíèå èììîáèëèçàöèè îöåíèâàëè
âèçóàëüíî ñ îïðåäåëåíèåì åå äëèòåëüíîñòè è ÷èñëà
ýïèçîäîâ â òå÷åíèå 10 ìèí. Ââîä è ðåãèñòðàöèÿ îñíîâ-
íûõ ïàðàìåòðîâ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìåòîäèêè ïðîâîäè-
ëèñü ñ èñïîëüçîâàíèåì êîìïüþòåðíîé ïðîãðàììû [3].

Óñòàíîâêà ìåòîäèêè âûíóæäåííîãî ïëàâàíèÿ ïî
Nomura [7] ïðåäñòàâëÿåò ñîñóä ðàçìåðàìè
64 � 30 � 42 ñì, ðàçäåëåííûé íà 4 ðàâíûõ îòñåêà, â êî-
òîðûõ íàõîäÿòñÿ êîëåñà øèðèíîé 11 ñì. Ñîñóä çàïîë-

íåí âîäîé (25 °C) äî ñåðåäèíû êîëåñ. Êðûñó ïîìåùà-
þò íà êîëåñî è çàòåì ïðîèçâîäÿò ðåãèñòðàöèþ ÷èñëà
îáîðîòîâ êîëåñ â òå÷åíèå 10 ìèí ñ ïîìîùüþ ýëåêòðî-
ìåõàíè÷åñêèõ ñ÷åò÷èêîâ. Êðîìå òîãî, âû÷èñëÿåòñÿ êî-
ýôôèöèåíò êîððåëÿöèè ìåæäó ÷èñëîì îáîðîòîâ çà
ïåðâûå è âòîðûå 5 ìèí íàáëþäåíèÿ [3].

Àôîáàçîë èñïîëüçîâàëè â äîçå 5 ìã	êã. Â êà÷åñòâå
ïðåïàðàòîâ ñðàâíåíèÿ èñïîëüçîâàëè àíòèäåïðåññàíò
àìèòðèïòèëèí (10 ìã	êã) è êîôåèí (20 ìã	êã). Æèâîò-
íûì êîíòðîëüíîé ãðóïïû ââîäèëè äèñòèëëèðîâàííóþ
âîäó. Âåùåñòâà ââîäèëè âíóòðèáðþøèííî çà 40 ìèí
äî ýêñïåðèìåíòà.

Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè îïðåäå-
ëÿëè ìåòîäîì äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà [2].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Èññëåäîâàíèå â òåñòå âûíóæäåííîãî ïëàâàíèÿ ïî

ìåòîäó Porsolt. Ïðè ðåãèñòðàöèè îáùåé äëèòåëüíîñòè
ïåðèîäîâ íåïîäâèæíîñòè (èììîáèëèçàöèè) áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ýòîò ïîêàçà-
òåëü ñîñòàâëÿåò 465,35 	 93,59 ñ, à ÷èñëî ýïèçîäîâ èì-
ìîáèëèçàöèè — 6,38 	 2,12 (ðèñóíîê, à). Àôîáàçîë â
äîçå 5 ìã	êã ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî óìåíüøàåò îá-
ùóþ äëèòåëüíîñòü íåïîäâèæíîñòè äî 297,73 	 81,65 ñ
( p < 0,05 â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé) è óâåëè-
÷èâàåò ÷èñëî åå ýïèçîäîâ äî 13,19 	 1,54 ( p < 0,05 ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì). Ñõîäíûé ýôôåêò ðàíåå áûë
âûÿâëåí íå òîëüêî ó ñîåäèíåíèé, âçàèìîäåéñòâóþùèõ
ñ ÌÒ1 ðåöåïòîðàìè è èíãèáèòîðàìè ÌÀÎ-À [5, 14], íî
è ó àãîíèñòîâ �1-ðåöåïòîðîâ ñòåðîèäíîé ïðèðîäû, êî-
òîðûé ñíèìàëñÿ àíòàãîíèñòàìè ðåöåïòîðà [9, 11 – 13].
Àíàëîãè÷íîå àôîáàçîëó äåéñòâèå îêàçûâàåò àíòèäåï-
ðåññàíò àìèòðèïòèëèí (10 ìã	êã), óìåíüøàÿ äëèòåëü-
íîñòü èììîáèëèçàöèè äî 274,61 	 66,24 ñ ( p < 0,05 ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì) è óâåëè÷èâàÿ ÷èñëî åå ýïèçî-
äîâ äî 11,45 	 1,68 ( p < 0,05 â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëü-
íîé ãðóïïîé). Ïñèõîñòèìóëÿòîð êîôåèí (20 ìã	êã)
òàêæå ñíèæàåò äëèòåëüíîñòü èììîáèëèçàöèè â ýòîì
òåñòå äî 229,47 	 84,52 ñ (ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòî-
âåðíî ïðè p < 0,05), îäíàêî â ïðîòèâîïîëîæíîñòü àôî-
áàçîëó è àìèòðèïòèëèíó îí, ïîäîáíî äðóãèì ñòèìóëÿ-
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òîðàì, óìåíüøàåò ÷èñëî ýïèçîäîâ èììîáèëèçàöèè äî

3,12 	 0,64. Ñõîäñòâî ýôôåêòîâ àìèòðèïòèëèíà è àôî-
áàçîëà è èõ îòëè÷èå îò êîôåèíà ñâèäåòåëüñòâóþò î íà-
ëè÷èè ó àôîáàçîëà àíòèäåïðåññèâíîãî ýôôåêòà.

Èññëåäîâàíèå â òåñòå âûíóæäåííîãî ïëàâàíèÿ ñ

âðàùàþùèìèñÿ êîëåñàìè ïî Nomura. Óñòàíîâëåíî, ÷òî
ó êðûñ êîíòðîëüíîé ãðóïïû ÷èñëî îáîðîòîâ êîëåñ äî-

ñòèãàåò 60,5 	 21,3. Ïðè ýòîì êîýôôèöèåíò êîððåëÿ-
öèè ìåæäó ÷èñëîì îáîðîòîâ çà ïåðâûå è âòîðûå 5 ìèí
íàáëþäåíèÿ èìååò ñðåäíþþ âåëè÷èíó – 0,57 (ðèñóíîê,
á). Àôîáàçîë â äîçå 5 ìã	êã ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî

óâåëè÷èâàåò ÷èñëî îáîðîòîâ êîëåñ äî 107,9 	 22,6, à

êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè äî 0,83. Àìèòðèïòèëèí
(10 ìã	êã) äåéñòâóåò àíàëîãè÷íî, óâåëè÷èâàÿ ÷èñëî
îáîðîòîâ êîëåñ äî 112,2 	 19,4 è êîýôôèöèåíò êîððå-
ëÿöèè äî 0,87. Êîôåèí (20 ìã	êã) òàêæå äîñòîâåðíî
óâåëè÷èâàåò îñíîâíîé ïîêàçàòåëü àêòèâíîñòè ïî ýòî-
ìó òåñòó, ïîâûøàÿ ÷èñëî îáîðîòîâ êîëåñ äî
125,7 	 28,9. Âìåñòå ñ òåì êîôåèí, â ïðîòèâîïîëîæ-
íîñòü àôîáàçîëó è àìèòðèïòèëèíó, óìåíüøàåò êîýô-
ôèöèåíò êîððåëÿöèè (äî 0,26). Òàêèì îáðàçîì, êàê è
ïðè èñïîëüçîâàíèè òåñòà Porsolt, â òåñòå Nomura àôî-
áàçîë è àìèòðèïòèëèí äåéñòâóþò îäíîíàïðàâëåíî,
òîãäà êàê êîôåèí îòëè÷àåòñÿ îò íèõ ïî ñîâîêóïíîñòè
ñâîèõ ýôôåêòîâ. Ïîëíîå ñîâïàäåíèå ïîêàçàòåëåé, ïî-
ëó÷åííûõ äëÿ àìèòðèïòèëèíà è àôîáàçîëà â òåñòàõ
Porsolt è Nomura, ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî àôîáà-
çîë, íàðÿäó ñ àíêñèîëèòè÷åñêèì, îêàçûâàåò òàêæå àí-
òèäåïðåññèâíîå äåéñòâèå, êîòîðîå ñîãëàñóåòñÿ ñî
ñïåêòðîì íåéðîðåöåïòîðíûõ âçàèìîäåéñòâèé [10]. Àí-
òèäåïðåññèâíûé ýôôåêò â òåñòå Porsolt âûÿâëåí ó ñîå-
äèíåíèé, âçàèìîäåéñòâóþùèõ ñ ÌÒ1-ðåöåïòîðàìè, è
èíãèáèòîðîâ ÌÀÎ-À [5, 14], à òàêæå ó àãîíèñòîâ
�1-ðåöåïòîðîâ, êîòîðûé óñòðàíÿåòñÿ àíòàãîíèñòàìè
ðåöåïòîðîâ äàííîãî òèïà [9, 11 – 13].

Òàêèì îáðàçîì, ñ èñïîëüçîâàíèåì äâóõ ñòàíäàðò-
íûõ òåñòîâ âûÿâëåíèÿ àíòèäåïðåññèâíîé àêòèâíîñòè
óñòàíîâëåíî íàëè÷èå ó àôîáàçîëà àíòèäåïðåññèâíîãî
ýôôåêòà, ÷òî îïðåäåëÿåò ïåðñïåêòèâó åãî ïðèìåíåíèÿ
äëÿ ëå÷åíèÿ òðåâîæíûõ ðàññòðîéñòâ, îñëîæíåííûõ äå-
ïðåññèâíîé ñèìïòîìàòèêîé.
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Âëèÿíèå àôîáàçîëà (5 ìã	êã, âíóòðèáðþøèííî), àìèòðèïòèëè-
íà (10 ìã	êã, âíóòðèáðþøèííî) è êîôåèíà (20 ìã	êã, âíóòðè-
áðþøèííî) íà äëèòåëüíîñòü (1 ) è ÷èñëî ýïèçîäîâ (2 ) íåïî-
äâèæíîñòè ó áåñïîðîäíûõ áåëûõ êðûñ â òåñòå âûíóæäåííîãî
ïëàâàíèÿ ïî Porsolt (à ) è íà ÷èñëî îáîðîòîâ êîëåñ (3 ) è êîýôôè-
öèåíò êîððåëÿöèè ìåæäó ÷èñëîì îáîðîòîâ çà ïåðâûå è âòîðûå 5
ìèíóò îïûòà (4 ) ó áåñïîðîäíûõ áåëûõ êðûñ â òåñòå âûíóæäåí-
íîãî ïëàâàíèÿ ïî Nomura (á ).
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ANTIDEPRESSANT PROPERTIES OF AFOBAZOLE IN THE PORSOLT
AND NOMURA SWIM TESTS ON RATS

S. B. Seredenin, G. M. Molodavkin, M. V. Voronin, and T. A. Voronina

Zakusov Institute of Pharmacology, Russian Academy of Medical Sciences, ul. Baltiiskaya 8, Moscow, 125315, Russia

Anxiolytic afobazole was shown in the experiments on outbred rats to decrease the immobility in the Porsolt and Nomura swim tests. The degree of afobazole
effect in a dose of 5 mg/kg (i.p.) is similar to that of the standard antidepressant amitriptyline administered in doses of 10 mg/kg. Data obtained are testifying to
the antidepressant activity of afobazole.

Key words: Afobazole, amitriptyline, antidepressant activity
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