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Введение
Центральная нервная система может оказы-

вать различного рода воздействия на органы и 
системы организма, обеспечивая их совместную 
деятельность и существование организма как 
единого целого. Благодаря этому постоянно со-
гласуются функциональное состояние организма 
и его потребность в питательных веществах и 
кислороде [1, 9].

Известно, что любое раздражение (механи-
ческое, световое, звуковое, химическое, тем-
пературное и др.), воспринимаемое рецепто-
ром, трансформируется в нервный импульс 
и в таком виде по чувствительным волокнам 
направляется в центральную нервную систе-
му [14].

Клетки коры головного мозга – филогене-
тически более молодые образования и более 
чувствительны к гипоксии по сравнению с бо-
лее древними структурами центральной не-
рвной системы (ствол мозга, продолговатый 
и спинной мозг). Клетки коры головного мозга 
являются центрами условных рефлексов, об-
разующихся в процессе жизни индивидуума. 
Поэтому при гипоксии в первую очередь нару-
шаются функции органов, связанных с услов-
ными рефлексами [12]. 

Впервые изучено влияние производных 1-ал-
кенилимидазола на функцию ЦНС по тестам: 
условно-оборонительный рефлекс избегания, 
продолжительность гексеналового сна, индиви-
дуальное поведение мышей в «открытом поле» и 
течение коразоловых судорог.

Материалы и методы исследования
В соответствии с поставленными целью и за-

дачами исследований опыты проведены на бе-
лых беспородных мышах-самцах массой 21–26 г. 
В подопытную и контрольную группы брали мы-
шей одинаковой массы. 

Химические соединения растворяли в дистил-
лированной воде и вводили мышам внутрибрю-
шинно за 1 час до начала регистрации исследу-
емого показателя в дозах, занимающих среднее 
положение в ряду активных. Контрольным мышам 
в тот же срок и тем же путем вводили равный объ-
ем растворителя.

Условно-оборонительный рефлекс избега-
ния изучали по методике B. Knoll и J. Knoll [13]. 
Продолжительность гексеналового сна мышей 
оценивали после введения под кожу спины 
0,6%-ного раствора гексенала (60 мг/кг) за час 
до инъекции исследуемого вещества. Началом 
наркотического сна считали переход животного 
в боковое положение, а пробуждением – выход 
из бокового положения [7]. Учитывали продол-
жительность сна в минутах. Индивидуальное 
поведение мышей по тесту «открытое поле» 
под влиянием исследуемого вещества изуча-
ли по методике В. П. Пошивалова [6]. Проти-
восудорожную активность изучали на модели 
судорог, вызванных подкожным введением 
коразола в дозе 125 мг/кг через 1 час после 
внутрибрюшинной инъекции исследуемого со-
единения [2]. Учитывали время наступления 
судорог и продолжительность жизни мышей в 
минутах.
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Статистическую обработку цифровых данных 
опытов проводили с помощью компьютерных 
программ «Microsoft Excel XP» в среде «Windows 
XP» и «STATISTICA 6,0». Для вариационного 
ряда выборки вычисляли среднюю арифмети-
ческую величину (М) и ее ошибку (m). Для оцен-
ки достоверности различий двух сравниваемых 
величин применяли t-критерий Стьюдента [3].  
В некоторых таблицах значение средней ариф-
метической величины у мышей подопытной 
группы выражали по отношению к контролю, 
принятому за 100%, а среднюю ошибку в груп-
пе подопытных животных рассчитывали в % к 
ее средней арифметической величине. Поэтому 
при таких расчетах в соответствующих таблицах 
М±m представлены в процентах.

Результаты исследования и их обсуждение
При изучении влияния производных 1-алкени-

лимидазола на функцию ЦНС по тесту «условно-
оборонительный рефлекс избегания» были полу-
чены следующие данные. Как видно из таблицы 
1, у всех мышей контрольной группы проявлялась 
положительная реакция на условный раздражи-
тель (звонок).

Соединение «аллим-1» в дозе 25 мг/кг не ока-
зывало влияния на этот показатель. Латентное 
время рефлекса избегания у контрольных мышей 
равнялось 2,1±0,16 с. Соединение «аллим-1» не 
оказывало влияния на этот показатель. 

Установлено, что положительная реакция на 
условный раздражитель была у всех 12 крыс кон-
трольной группы, которые после звонка прыгали 
на нейтральную площадку (табл. 1). Латентное 
время рефлекса у крыс этой группы было равно 
1,8±0,18 с, что соответствует данным литературы 
[11].

Производное 1-алкенилимидазола под шиф-
ром «пилим-2» в дозе 10 мг/кг не оказывало су-
щественного влияния на оба показателя условно-
оборонительного рефлекса избегания у крыс.

Установлено, что у животных контрольной 
группы отмечалась положительная реакция на ус-
ловный раздражитель (звонок). Латентное время 
рефлекса у крыс контрольной группы было равно 
1,7±0,2 с, что соответствует данным литературы 
[11].

Производное 1-алкенилимидазола под шиф-
ром пилим-1 в дозе 25 мг/кг не оказывало влия-
ния на латентное время рефлекса (1,7 ±0,2 с).

Следовательно, производные 1-алкенилими-
дазола не оказывали существенного влияния на 
функцию центральной нервной системы по тесту 
условно-оборонительного рефлекса избегания у 
крыс и мышей.

Гексенал относится к средствам для неин-
галяционного наркоза. В небольших дозах он 
оказывает снотворное, а в больших дозах – нар-
котическое действие [10]. В плазме крови водо-
растворимая форма гексенала быстро превраща-
ется в неионизированную липофильную форму, 
легко проникающую через гематоэнцефаличес-
кий барьер. Тест по изучению продолжительнос-
ти гексеналового сна используют не только для 
оценки антитоксической функции печени, но и в 
определенной мере для оценки функционирова-
ния ЦНС в экспериментах на мелких лаборатор-
ных животных [2].

Изучено влияние аллим-1 (25 мг/кг) на продол-
жительность сна мышей при введении гексенала 
(60 мг/кг). Опыты проведены на 20 мышах.

Результаты проведенных опытов свидетель-
ствуют о том, что продолжительность сна конт-
рольных мышей была равна 43,9 ± 0,7 мин, что 
совпадает с данными литературы [2]. 

Продолжительность гексеналового сна подо-
пытных мышей при введении аллим-1 в дозе 25 
мг/кг существенно не изменялась. 

В сериях экспериментов по индивидуальному 
поведению мышей в «открытом поле» изучены 4 
интегральные характеристики индивидуального 
поведения животных: эмоциональная реактив-

Таблица 1

Влияние пилим-2 (10 мг/кг) и пилим-1 (25 мг/кг) на условно-оборонительный 
рефлекс избегания у крыс, а также аллим-1 (25 мг/кг)  

на рефлекс избегания у мышей

Характер 
воздействия

Общее кол-во 
животных

Положительная
реакция на звонок

Латентное время
рефлекса

Кол-во 
животных

% P с % P

Контроль 12 12 100 ± 7 – 1,8 ± 0,18 100 –
Пилим-2 12 12 100 ± 7 0,5 1,5 ± 0,18 83 0,25
Контроль 10 10 100 ± 7 – 1,7 ± 0,2 100 –
Пилим-1 10 9 90 ± 10 0,5 1,7 ± 0,2 100 0,5
Контроль 14 14 100 ± 7 – 2,1 ± 0,16 100 –
Аллим-1 14 14 100 ± 7 0,5 2,0 ± 0,16 95 0,5
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ность (ЭР), эмоциональная тревожность (ЭТ), 
ориентировочно-исследовательская активность 
(ОИА) и коэффициент подвижности (КП). Сущес-
твуют две главные мотивации поведения мышей, 
помещенных в освещенное открытое пространс-
тво. Это рефлекс самосохранения, который про-
является эмоциональной реактивностью (ЭР) и 
обусловлен страхом перед незнакомой обстанов-
кой, а также исследовательская реакция, которая 
проявляется при отсутствии видимой опасности 
и стимулирует ориентировочно-исследователь-
скую активность (ОИА) животных [5]. 

Химическое соединение под шифром «ал-
лим-2» вводили в дозе 25 мг/кг, что соответство-
вало высокоэффективной дозе по антигипокси-
ческому эффекту. Вещество изменяло структуру 
поведения мышей в тесте «открытое поле». Как 
видно из таблицы 2, исследуемое вещество до-
стоверно уменьшало объем паттернов «обнюхи-
вание» (О) на 52%, «перемещение» (П) на 74%, 
«норка» (Н) на 72%, «движение на месте» (Днм) на 
68% и увеличивало объем паттерна «сидит» (С) на 
94% по сравнению с контролем. Паттерны «стойка 
с упором» (Су) и «груминг» (Г) исчезли из поведе-
ния мышей по сравнению с контрольной группой.

Под влиянием аллим-2 (рис. 1 и 2) у живот-
ных изменялся характер связей между эле-
ментами поведения. Исчезли связи между пат-
тернами «обнюхивание» (О) и «движение на 
месте» (Днм), «норка» (Н) и «обнюхивание» (О), 
«стойка с упором» (Су) и «обнюхивание», менее 
прочной по сравнению с контролем стала связь 
«обнюхивание» (О) и «норка» (Н). В осталь-
ном на вероятность перехода одних элементов 
поведения в другие соединение «аллим-2» по 
сравнению с контролем существенного влияния 
не оказывало.

Как видно из таблицы 3, исследуемое соеди-
нение изменяло интегральные показатели в по-
ведении мышей. 

Так, аллим-2 стимулировал эмоциональную 
реактивность животных на 94%, снижал эмоци-
ональную тревожность на 69% и ориентировоч-
но-исследовательскую активность на 59%, что 

Таблица 2

Влияние аллим-2 (25 мг/кг) на объем и структуру поведения мышей  
по тесту «открытое поле» по отношению к контролю, принятому за 100% (n=8)

Паттерн 
поведения

Контроль Аллим-2
М ± m М ± m % Р

О 118,5 ± 1,2 56,8 ± 3,9 48 0,001
П 32,9 ± 5,3 8,5 ± 5,5 26 0,002
Н 29,8 ± 4,2 8,4 ± 5,2 28 0,002

Днм 55,8 ± 4,8 17,8 ± 4,6 32 0,001
С 19,8 ± 2,4 38,4 ± 2,0 194 0,001
Г 3,3 ± 1,2 0 – –

Су 0,8 ± 0,1 0 – –

Рис. 2. Влияние аллим-2 (25 мг/кг) на соотношение 
объемов паттернов поведения мышей и вероятности 

перехода одного паттерна в другой

Рис. 1. Соотношение объемов паттернов поведения 
мышей контрольной группы и вероятности перехода 

одного паттерна поведения в другой.

Условные обозначения на рисунках 1 и 2:
– вероятность перехода паттернов более 0,5;
– вероятность перехода паттернов от 0,5 до 0,3;
– вероятность перехода паттернов от 0,3 до 0,1.
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Таблица 3

Влияние аллим-2 (25 мг/кг) на основные показатели поведения мышей  
по тесту «открытое поле» по отношению к контролю, принятому за 100% (n=8)

Показатель
поведения

Контроль Аллим-2
М ± m М ± m % Р

Эмоциональная реактивность 19,8 ± 2,4 38,4 ± 2,0 194 0,001
Эмоциональная тревожность 56,6 ± 1,3 17,8 ± 4,6 31 0,001
Ориентировочно-исследовательская 
активность

181,2 ± 2,4 73,7 ± 4,4 41 0,001

Коэффициент подвижности 1,7 ± 0,1 0,2 ± 0,1 12 0,001

подтвердило выявленное визуально ограничение 
двигательной активности подопытной группы мы-
шей. Коэффициент подвижности в этой группе 
животных составил 0,2±0,1, что на 88%, меньше, 
чем в контрольной. 

Таким образом, за весь период наблюдения 
были обнаружены существенные различия в по-
ведении контрольной и опытной групп мышей. Из-
менения поведенческих реакций животных в тес-
те «открытое поле» под влиянием химического 
соединения «аллим-2» свидетельствуют о неко-
тором седативном его действии, что проявлялось 
в уменьшении тревожности и снижении уровня 
познавательной деятельности животных [2].

В терапевтических дозах коразол возбуждает 
центры продолговатого мозга (дыхания и крово-
обращения), повышает рефлекторную возбуди-
мость спинного мозга. В больших дозах препарат 
стимулирует моторные центры головного мозга и 
частично спинного мозга, вызывая тонические и/
или клонико-тонические судороги [8].

Изучено сочетанное влияние коразола и пи-
лим-2 на время наступления судорог и продолжи-
тельность жизни мышей. 

Проведено 2 серии опытов на 20 мышах.
Судорожное вздрагивание мышц морды, а 

также передних и задних конечностей у мышей 
контрольной группы, получавших коразол, на-
блюдалось через 3,2±0,3 мин после введения 
препарата. 

Продолжительность жизни мышей этой группы 
была равна 15,9±1,0 мин. Пилим-2 в дозе 10 мг/кг 
увеличивал время наступления судорог и гибели 
животных, если его вводили за 1 час до инъекции 
коразола, на 47% и 31% соответственно.

Следовательно, результаты проведенных 
опытов позволяют сказать, что введение мышам 
пилим-2 за 1 час до инъекции коразола сущест-
венно улучшало функционирование ЦНС. 

Положительные результаты пилим-2 при ко-
разоловой интоксикации, по-видимому, связаны с 
его антигипоксическим действием, что согласует-
ся с мнением А. С. Лосева [4] о том, что антиги-
поксанты ослабляют токсическое действие кора-
зола на двигательные центры ЦНС.

Химическое соединение «аллим-2» в дозе  
25 мг/кг вводили внутрибрюшинно за 1 час до 
подкожной инъекции 125 мг/кг коразола. 

О противосудорожном эффекте соединения 
судили по времени появления судорог и продол-
жительности жизни животных.

Сокращение отдельных мышц у мышей конт-
рольной группы возникало через 2,5±0,1 мин. На 
18,7±1,9 мин от начала опыта регистрировали ги-
бель животных этой группы. Полученные резуль-
таты согласуются с данными литературы [2].

Металлокомплексное соединение производ-
ное 1-алкенилимидазола под шифром «аллим-2» 
увеличивало латентный период коразоловых су-
дорог (на 26%) и пролонгировало время жизни 
мышей (на 41%).

Полученные результаты этой серии экспе-
риментов подтверждают данные литературы о 
положительной корреляции между антигипокси-
ческой и противосудорожной активностью соеди-
нений [2]. Подтверждают они и предположение о 
возможном психоседативном действии соедине-
ния «аллим-2».

Судорожное вздрагивание отдельных мышц у 
мышей контрольной группы, получавших коразол, 
наблюдалось через 2,9±0,2 мин после введения 
препарата. Продолжительность жизни мышей 
этой группы была равна 19,2±1,0 мин.

При введении пилим-1 промежуток времени 
до появления судорог увеличился на 24%. Это 
соединение пролонгировало время жизни мышей 
до 25,7±0,9 мин, что на 34% больше контроля.

Следовательно, химическое соединение «пи-
лим-1» в опытах по изучению противосудорожной 
активности существенно улучшало функциониро-
вание центральной нервной системы.

Результаты проведенных нами опытов под-
тверждают данные о положительной корреляции 
между гипоксической и противосудорожной ак-
тивностью [2].

Таким образом, соединение «аллим-1» в обыч-
ных условиях не влияет на ЦНС мышей по тестам 
условно-оборонительного рефлекса избегания и 
продолжительности гексеналового сна. Соеди-
нение «пилим-2» сокращает латентное время  
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В работе впервые в рандомизированном контролируемом исследовании проведено изучение действия кар-
диотонических средств на воспалительный ответ миокарда при сердечной недостаточности (СН) у животных  

условно-оборонительного рефлекса избегания 
у крыс, удлиняет время наступления судорог и 
гибели мышей при введении коразола. Пилим-1 
не влияет на латентный период условно-оборо-
нительного рефлекса избегания у крыс, а также 
увеличивает промежуток времени до появления 
коразоловых судорог. Данные экспериментов сви-
детельствуют в пользу активирующего влияния 
пилим-1 и пилим-2 на ЦНС животных. Аллим-2 
оказывает влияние на функции ЦНС, что проявля-
лось в седативном действии по тесту «открытое 
поле», в увеличении промежутка времени до по-
явления судорог и времени жизни животных при 
введении коразола. Проведенные исследования 
подтверждают предположение о возможном пси-
хоседативном действии соединения «аллим-2».
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