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Резюме
Целью исследования явилось изучение динамики поведенческих реакций ж ивот ны х-опу- 
холеносит елей на фоне дейст вия озонированного физиологического раст вора и 5-ф т ору- 
рацила. К ры сам  с гепат омой 27 инъекции 5-ф т орурацила и озонированного ф изиологи­
ческого раст вора общим курсом  10 дней проводили т а к , что введение озона чередовалось с 
введением хим иопрепарат а. Наблюдения за поведением ж ивот ных проводили в т ест е 
«от кры т ое поле» [6]. На фоне рост а гепат омы 27 повыш ает ся уровень тревож ности, 
сниж ается исследоват ельская акт ивност ь, увеличивает ся смещ енная акт ивност ь. К ом ­
бинированное введение озона и 5-ф т орурацила ж ивот ным -опухоленосит елям  приводит  
к нормализации исследовательской, смещенной, элиминационной акт ивност и, посещений 
цент ра по сравнению  с показат елями ж ивот ных, подвергавш ихся монот ерапевт ическим  
воздейст виям .
К лю чевы е слова: озонированный физиологический раст вор, 5-ф т орурацил, гепатома 27, ис­
следовательская, смещенная, элиминационная акт ивност ь.

Значительную роль среди факторов вто­
ричного повреждения мозга многие исследо­
ватели отдают нейротоксическому воздействию  
на нервную ткань избытка нормальных и из­
вращенных продуктов обмена веществ, особен­
но при развитии злокачественного новообра­
зования в организме. Динамика поведения при 
опухолевом росте у животных мало изучена, 
однако показано, что отделом мозга, в котором 
происходят выраженные изменения при опухо­
левом росте, является гипоталамус; установле­
на взаимосвязь между различными образцами 
поведения экспериментальных животных в «от­
крытом поле», соотношением медиаторов в ЦНС 
[1, 2, 3] и изменениями метаболизма [4, 5].

Эффект каждого из нейромедиаторов пред­
ставляет лишь одну из сторон нейрохимичес­
кого м ехан и зм а, и каж ды й поведенческий  
акт —  это результат комплексного антагонис­
тического или взаимосодействующего влияния 
ряда биологически активных соединений, т.е. с 
нейрохимической точки зрения поведение яв­
ляется сложным сбалансированным процессом, 
обусловленным действием комплекса медиато­
ров и других биогенных регуляторов в мозге.
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Н аходясь в динамическом равновесии, этот 
процесс сдвигается то в одну сторону путем  
повышения активности или торможения одних 
медиаторных систем, то в другую сторону — в 
связи с повышением активности или торможе­
нием других медиаторных систем. Биологичес­
кой причиной подобного сдвига является та или 
иная мотивация организма, зависящая от вне­
шних или внутренних факторов с вводом в дей­
ствие всей функциональной системы поведен­
ческого акта [3].

Эксперименты выполнены на 230 белых 
нелинейных крысах, самцах, массой 200±25 г. 
Животным с гепатомой 27 (Г-27) инъекции 5- 
фторурацила (5-ФУ) в дозе 500 мг/м2 в /м  и 
озонированного ф изиологического раствора  
(ОФР) с концентрацией озона в озоно-кисло- 
родной смеси 0,2 мг/л в /б  общим курсом 10 дней 
проводили таким образом, что введение озона 
чередовалось с введением химиопрепарата. Озо­
нокислородную смесь получали из медицинс­
кого сверхчистого кислорода на озонаторе  
(AO T-H CK -O l-«C (А -16)», РФ Я Ц -ВН И И ЭФ , 
г. Саров).

Наблюдения за поведением животных про­
водили в тесте «открытое поле» (ОП) в течение 
3 дней по 5 минут [б]. По протоколам наблюде­
ний определяли показатели: «исследовательская 
активность» (ИА) — сумма перемещений в цен­
тральных, периферических квадратах, стоек 
с упором и без упора, движ ений на месте; 
«смещенная активность» (СА) — сумма чисток,



чихания, «замирания на месте»; количество по­
сещений центральных квадратов (Ц) и «элими- 
национная активность» (ЭА) — сумма уринаций 
и дефекаций.

Определив диапазон изменчивости показа­
телей в ходе эксперимента, для каждого из 
них выделяли значение, при превышении ко­
торого считали вид активности, характеризу­
емый этим показателем, высоким, а при его 
меньших значениях — низким.

Оценка поведения экспериментальных ж и­
вотных в тесте ОП показала, что рост опухо­
ли (Г-27) сопровождается нарушением основ­
ных показателей поведенческих реакций. Нами 
выявлено повышение уровня тревожности у 
животных с гепатомой по сравнению с интакт- 
ными крысами; предполагается, что повыше­
ние тревожности — это реакция на «новизну».

На фоне роста опухоли (в сравнении с ин- 
тактной группой) увеличивается показатель  
«посещения центральных квадратов» в 2 раза и 
снижается исследовательская активность на 
34%, что вероятно, обусловлено уменьш ени­
ем содержания норадреналина, дофамина, аце- 
тилхолина в крови. Кроме того, рост гепатомы 
27 приводит к увеличению уровня «смещенной 
активности» на 18% (р<0,05) (таблица).

Можно предположить, что на фоне роста 
опухоли, наступает блокировка надгипотала- 
мических образований (новая и старая кора, 
подкорковые образования, таламус, средний  
мозг) и их регулирующее влияние на гипота­
ламус ослабляется или прекращается совсем. 
Активности гипоталамуса недостаточно для  
восстановления нормального функционирова­
ния поврежденных структур, и процесс при­
обретает замкнутый (чаще —  необратимый) ха­
рактер.

Таким образом, у  животных на фоне рос­
та опухоли повышаются тревожно-фобические 
реакции и снижается «исследовательская ак­
тивность», что является реакцией на стрессо­
вую ситуацию.

При изучении суммарных поведенческих 
реакций после перевивки опухолевого штамма 
лимфосаркомы Плисса было замечено значи­
тельное снижение общей активности животных, 
уменьшение «исследовательской активности», 
увеличение тревожности животных [7].

Вместе с тем известно, что эффективность 
терапевтических воздействий также отраж а­
ется в структуре поведения [8]. Психотропные 
вещества оказывают влияние на вертикальную  
и горизонтальную активность; субстанция Р — 
на поведенческие показатели; тест ОП претер­
певает изменения в экспериментах с примене­
нием различных терапевтических воздействий 
на постреанимационны е изменения в мозге 
крыс [9, 10, 11].

Изучение поведенческих реакций экспери­
ментальных животных на фоне воздействия  
цитотоксическим препаратом показало (табли­
ца), что введение 5-Ф У животным с гепато­
мой 27^угнетает двигательную активность. В то 
время как дополнительное введение озониро­
ванного физиологического раствора оказыва­
ет нормализующ ее действие на исследуемые 
параметры, что, вероятно, обусловлено регу­
лирующ им действием продуктов озонолиза, 
опосредованно влияющих на активацию интег­
ративных функций головного мозга. Продукты  
метаболизма озона способны стимулировать  
аэробный гликолиз в клетках и увеличивать  
синтез АТФ, что может лежать в основе ф ун­
кционального восстановления поврежденны х  
нейронов и нейропластики. Кроме того, в экс­
периментах показана возможность реакций озо­
на с аминокислотами, которые являются пред­
шественниками нейромедиаторов в ЦНС [12].

Так, нами установлено, что совм естное  
применение цитостатика и ОФР приводит к 
нормализации основных показателей «исследо­
вательской», «смещенной», «элиминационной» 
активности, посещений центра.

Выявленное нами восстановление поведен­
ческих реакций животны х-опухоленосителей

Таблица Особенности структуры поведения экспериментальных животных

Параметр Интактная Г-27 Г-27+0ФР Г-27+5-ФУ Г-27+5-ФУ+ ОФР

ИА, отн.ед. 93±4 61±3** 62,2±3 27,6±4* 79,3±3*
СмА, отн.ед. 7,4±0,5 8,8±0,3** 8,4±0,4 6,4±0,3* 7,5±0,4*

Ц, отн.ед. 3±1 6 ± Г * 9 ± Г 1,6± Г 4,9±1
ЭА, отн.ед. 0,6±0,05 0.8±0,05“ 0,6±0,05* 1,8±0,05* 0,5±0,05*

Примечание. ** — различия достоверны по сравнению с инт акт ной группой (р<0,05);
• — различия достоверны по сравнению с конт рольной группой (р<0,05);
И А — исследовательская активность; СмА  — сметанная активность;
Ц — посещения цент ральных квадратов; ЭА  — элимиционная активность;
Г-27 — гепатома 27;
Г-27+ОФ Р — гепатома 27 +  озонированный физиологический раст вор;
Г-27+ 5-Ф У — гепатома 27 +  5-ф т орурацил;
Г-27+5-Ф У+ОФ Р — гепатома 27 +  5-ф т ору рация  +  озонированный физиологический раст вор.



на фоне дополнительного введения ОФР мо- 
жет быть объяснено обнаруженной ранее спо­
собностью озона повышать резистентность моз­
га в условиях стрессовых воздействий за счет 
активации синтеза специфических белков. Ав­
торы показали, что внутрибрюшинное введе­
ние ОФР интактным животным приводит к 
увеличению в нейронах количества рибосом, 
полисом, реактивным изменения формы ядра, 
соответствующим увеличению белок-синтези- 
рующей функции клетки [13].

Итак, комбинированное действие озониро­
ванного физиологического раствора и 5-ф то- 
рурацила на организм животных с гепатомой 
27 приводит к восстановлению основных пока­
зателей поведенческих реакций, нарушенных 
на фоне роста опухоли и усугубленных цитос- 
татическим лечением.

Литература
1 Данилова Н. Н. Функциональные состояния организма: 

механизмы и диагностика. М.: изд-во МГУ. 1985. 285.
2. Дью сбери Д. П оведение ж ивотны х: сравни тельны е 

аспекты. М.: Мир. 1981; 480.
3. Кулагин Д. А.. Болондинский В. К. Нейрохимические 

аспекты эмоциональной реактивности и двигательной 
активности крыс в новой обстановке. Успехи ф изиоло­
гических наук. 198(5; 17/1: 92-109.

4. Ливанова JI. М.. Саркисова К. Ю., Лукьянова Л. Д. и др. 
Д ыхание и окислительное ф осфорилирование мито­
хондрий мозга крыс с разным типом поведения. Ж у р ­
нал ВНД. 199Ь; 41/5: 97.4-981.

5. Хоничева Н. М. Гуляев Н. В., Йдонов Н.В. и др. Тип 
поведения и активность супероксиддисмутазы в голов­

ном мозге у крыс (сравнение 2-х линии крыс). Бюл- 
лютень экспериментальной биологии и медицины. 198(5; 
102/12: 643-045.

(>. Буреш  Я., Бурешова О., Хьюстон Д. П Методики и 
основные эксперименты по изучению мозга и поведе­
ния. М.: Высш. шк., НИИ; 399.

7. Иванова И. П. Влияние высокоэнергетических лазер ­
ных факторов на обменные процессы крыс в норме и 
с перевитой лпмфосаркомой Плисса. Труды меж дуна­
родной конференции Высокоинтенсивные ф и зи чес­
кие факторы в биологии, медицине, сельском хозяй­
стве и экологии. Саров. 2004; 113-121.

8. Балицкий К. П. и др. Нервная система и противоопухо­
левая защита. Киев: Наукова думка . 1983. 271.

9. Лапин II. П.. Хаунина Р. А., М ирзаев С. М. Вертикаль­
ная двигательная активность мышеи тормозится мень­
шими дозами психотропных препаратов, чем горизон­
тальная. Бюллютень экспериментальной биологии и 
медицины. 1995; 10: 385-387.

10. Зарж ецкий Ю. В. Механизмы влияния постреанима- 
ционных изменений в мозге на динамику угаш ения 
ориентировочно-исследовательской реакции у крыс. 
Бюллютень экспериментальной биологии и медицины. 
2004; 138/12: 608-611.

11. Саркисова К. Ю., Куликов М. А., Коломейцева И. А. 
Влияние субстанции Р на поведенческие показатели 
в тестах открытого поля - и вынужденного п лава­
ния у крыс с разным типом поведения. Бюллютень 
экспериментальной биологии и медицины. 1996; 3: 244- 
247.

12. V iebahn R. The biochemical process underlying ozone 
therapy. O zonachrichter. 1985; 4: 18-30.

13. Дудина E. В., Бояринов Г. А., Мухина II. В. Влияние 
озонированного физиологического раствора на окис­
лительные процессы головного мозга в норме и пост- 
ренимационном периоде. Труды международной кон­
ференции «Высокоинтенсивные физические факторы 
в биологии, медицине, сельском хозяйстве и эколо­
гии». Саров, 2004. 68-74.

Экспериментальное исследование влияния тизоля 
и дерината на индукцию микроядер в костном мозге 
крыс, подвергавшихся воздействию ионизирующего 
излучения
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Резюме
В эксперимент е на кры сах, подвергавш ихся воздействию ионизирую щ его излучения в 0,5 
Грей, изучали ант им ут агенное действие т изоля и деринат а. Исследования проводили м ик-
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