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Âïëèâ íåñåëåêòèâíîãî ααααα-àäðåíåðã³÷íîãî àíòàãîí³ñòà
í³öåðãîë³íó íà àêòèâí³ñòü
íåéðîí³â âåíòðîëàòåðàëüíîãî ÿäðà òàëàìóñà

Â ýêñïåðèìåíòàõ íà êðûñàõ ìèêðîèîíîôîðåòè÷åñêîå ââåäåíèå íèöåðãîëèíà íàèáîëåå ÷àñòî
îêàçûâàëî äâîÿêîå äåéñòâèå íà ôîíîâóþ àêòèâíîñòü íåéðîíîâ âåíòðîëàòåðàëüíîãî ÿäðà
òàëàìóñà (VL) è íà èõ ðåàêöèè, âûçâàííûå ñòèìóëÿöèåé âåðõíåé íîæêè ìîçæå÷êà: òîðìîçíîå
ïðè ñëàáûõ (2�10 íA) è âîçáóæäàþùåå ïðè áîëüøèõ ñèëàõ òîêà (20�40 íA). Ìèêðîèîíîôîðåç
(25 íA) íèöåðãîëèíà ñîïðîâîæäàëñÿ óìåíüøåíèåì ïîñòâîçáóäèòåëüíûõ òîðìîçíûõ ïðîöåññîâ
ïðè ïàðíîé ñòèìóëÿöèè ìîçæå÷êîâûõ âîëîêîí. Ïðè ýòîì ñîîòíîøåíèå êîëè÷åñòâà èìïóëüñîâ
â êîðîòêîëàòåíòíûõ íåéðîííûõ îòâåòàõ VL (÷èñëî èìïóëüñîâ íà âòîðîé ñòèìóë/÷èñëî
èìïóëüñîâ íà ïåðâûé ñòèìóë) óâåëè÷èâàëîñü, ÷òî, êàê ïðèíÿòî ñ÷èòàòü, óêàçûâàåò íà
ïðåñèíàïòè÷åñêèé ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ïðåïàðàòà. Âîçáóæäàþùèé ýôôåêò íèöåðãîëèíà,
ñëåäîâàòåëüíî, ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñ áëîêàäîé ïðåñèíàïòè÷åñêèõ α

2
-ðåöåïòîðîâ, à òîðìîçíîå

äåéñòâèå, âåðîÿòíî, îáóñëîâëåíî áëîêàäîé ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ α
1
-ðåöåïòîðîâ. Ïîëó÷åííûå

ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î ñóùåñòâåííîì ó÷àñòèè α-àäðåíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû â
ìîäóëÿöèè ôîíîâîé è âûçâàííîé àêòèâíîñòè íåéðîíîâ ìîòîðíîãî òàëàìóñà. Îáñóæäàåòñÿ
âîçìîæíàÿ ðîëü íîðàäðåíåðãè÷åñêîé äåíåðâàöèè â ðàçâèòèè äâèãàòåëüíûõ íàðóøåíèé ïðè
áîëåçíè Ïàðêèíñîíà.

ÂÑÒÓÏ

Äîñë³äæåííÿ âïëèâó àäðåíåðã³÷íèõ ïðåïà-
ðàò³â íà àêòèâí³ñòü ñòðóêòóð ãîëîâíîãî ìîç-
êó º íàãàëüíèì çàâäàííÿì â çâ�ÿçêó ç óñå
á³ëüø ïîøèðåíèì ¿õ âèêîðèñòàííÿì ó
íåâðîëîã³÷í³é êë³í³ö³. Í³öåðãîë³í, çîêðåìà,
çàñòîñîâóºòüñÿ ïðè ë³êóâàíí³ ³íñóëüòó [2,
23],  ð³çíèõ ôîðì äåìåíö³¿ ,  âêëþ÷àþ÷è
õâîðîáó Àëüöãåéìåðà [8, 26], ó êîìïëåêñí³é
ïàòîãåíåòè÷í³é òåðàï³¿ õâîðîáè Ïàðê³íñîíà
[1], ïðè äèñôóíêö³¿ ñ³òê³âêè îêà [20]. Â
îñòàíí³é ÷àñ ï³äâèùóºòüñÿ ³íòåðåñ äî
ïèòàííÿ â³äíîñíî ìîäóëþþ÷î¿ ðîë³ àäðå-
íåðã³÷íî¿ ñèñòåìè â ä³ÿëüíîñò³ ÿäåð òàëà-
ìóñà, ÿê³ ìàþòü âåëèêå çíà÷åííÿ ïðè çä³éñ-
íåíí³ ñåíñîðíèõ, ìîòîðíèõ ³ ìíåñòè÷íèõ
ôóíêö³é. Ó ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåííÿõ íàìè
áóëî âèÿâëåíî âàãîìèé âïëèâ àäðåíåðã³÷íî¿
ñèñòåìè íà àêòèâí³ñòü íåéðîí³â ïåðâèííî¿

ìîòîðíî¿ çîíè êîðè [15, 16]. Â³äîìîñòåé
ùîäî ó÷àñò³ ö³º¿ ìåä³àòîðíî¿ ñèñòåìè ó
ìîòîðíîìó êîíòðîë³ íà òàëàì³÷íîìó ð³âí³
ìàëî [24]. Ãîëîâíèìè òàëàì³÷íèìè ÿäðàìè,
ùî çä³éñíþþòü íà ð³âí³ ï³äê³ðêîâîãî øàðó
³íòåãðàö³þ ³íôîðìàö³¿ â³ä íèæ÷åðîçòàøîâà-
íèõ ìîòîðíèõ ñòðóêòóð, º âåíòðîëàòåðàëüíå
(VL), âåíòðàëüíå ïåðåäíº (VA) òà âåíòðàëüíå
ìåä³àëüíå (VM) ÿäðà. Âîíè îòðèìóþòü
âèñõ³äí³ ïðîåêö³¿ â³ä ìîçî÷êà, çîâí³øíüîãî
ñåãìåíòà áë³äî¿ êóë³, ðåòèêóëÿðíî¿ çîíè
÷îðíî¿ ñóáñòàíö³¿ ³ ïîñèëàþòü ñâî¿ àêñîíè
äî ìîòîðíèõ çîí êîðè [4 ,  11,  25,  28] .
Âñòàíîâëåíî, ùî åíäîãåííèé íîðàäðåíàë³í
ì³ñòèòüñÿ â áàãàòüîõ òàëàì³÷íèõ ÿäðàõ [6,
19]. Âîäíî÷àñ çíà÷åííÿ ð³çíèõ àäðåíîðå-
öåïòîð³â ó ìîäóëÿö³¿ íåéðîííî¿ àêòèâíîñò³
ÿäåð òàëàìóñà ïîêè ùî íå ç�ÿñîâàíå.

Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè � äîñë³äæåííÿ âïëè-
âó íåñåëåêòèâíîãî àíòàãîí³ñòà α-àäðåíîðå-
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öåïòîð³â í³öåðãîë³íó íà ôîíîâó àêòèâí³ñòü
íåéðîí³â VL òàëàìóñà òà ñèíàïòè÷íó ïåðå-
äà÷ó àôåðåíòíèõ ñèãíàë³â äî òàëàì³÷íèõ
íåéðîí³â ç áîêó ìîçî÷êà.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äîñë³äè ïðîâåäåíî íà ùóðàõ ìàñîþ 220�
350 ã ï³ä óðåòàíîâîþ àíåñòåç³ºþ (1,4 ã/êã
âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî). Â ñòåðåîòàêñè÷í³é
îïåðàö³¿ ââîäèëè ïîäðàçíþâàëüí³ í³õðîìîâ³
åëåêòðîäè â êîíòðàëàòåðàëüíó âåðõíþ í³æêó
ìîçî÷êà (SCP) â³äïîâ³äíî äî êîîðäèíàò³â àòëà-
ñó ìîçêó ùóðà [21]. Àêòèâí³ñòü íåéðîí³â VL
â³äâîäèëè åêñòðàêë³òèííî ñêëÿíèìè ì³êðî-
åëåêòðîäàìè ç îïîðîì 8�20 ìÎì, çàïîâíå-
íèìè 4 ìîëü/ë ðîç÷èíîì õëîðèñòîãî íàòð³þ.
Á³îåëåêòðè÷í³ ñèãíàëè ïîäàâàëè íà ï³äñè-
ëþâà÷ ç ïîëîñîþ ïðîïóñêàííÿ 0,2�2 êÃö, çà
äîïîìîãîþ àíàëîãîâî-öèôðîâîãî êîíâåðòî-
ðà ââîäèëè â êîìï�þòåð ³ áóäóâàëè ãðàô³êè
ïîòî÷íî¿ ñåðåäíüî¿ ÷àñòîòè ôîíîâèõ ðîçðÿ-
ä³â ³ ïåðèñòèìóëüí³ ã³ñòîãðàìè .

Ç ìåòîþ äîñë³äæåííÿ ä³¿ í³öåðãîë³íó
âèêîðèñòîâóâàëè ìåòîä ì³êðî³îíîôîðåçó
(Ì²Ô): êàò³îííèé ñòðóì ñèëîþ â³ä 2 äî 40 íA,
ïðîòÿãîì 30 ñ, ç 60-ñåêóíäíèìè ³íòåðâàëà-
ìè. Äëÿ öüîãî çàñòîñîâóâàëè òðüîõêàíàëüí³
ì³êðîåëåêòðîäè. Îäèí ç êàíàë³â áóâ äëÿ
â³äâåäåííÿ íåéðîííî¿ àêòèâíîñò³. Äâà ³íøèõ
çàïîâíþâàëè í³öåðãîë³íîì - ðîç÷èíîì
5 ììîëü/ë, pH 4,0 ³ äëÿ êîíòðîëþ - ðîç÷èíîì
õëîðèñòîãî íàòð³þ 0,165 ìîëü/ë. Ñòðóì ï³ä-
ïîðó ïðîòèëåæíî¿ ïîëÿðíîñò³ ñòàíîâèâ 10 íA.

Ñòèìóëÿö³þ SCP çä³éñíþâàëè ïðÿìîêóò-
íèìè ³ìïóëüñàìè ñòðóìó òðèâàë³ñòþ 0,2 ìñ
ç ÷àñòîòîþ 0,8 Ãö ³ ñèëîþ ñòðóìó, ùî íå
ïåðåâèùóâàëà 300 ìêÀ. Ï³äáèðàëè íàâêî-
ëîïîðîãîâó ñèëó ñòðóìó, ïðè ÿê³é íåéðîíí³
â³äïîâ³ä³ áåç Ì²Ô âèíèêàëè ó 40-60 % âè-
ïàäê³â ïðè ïðåä�ÿâëåíí³ ñåð³¿ ç 30-40 ñòèìó-
ë³â. Öÿ ñèëà ñòðóìó çàëèøàëàñÿ íåçì³ííîþ
ï³ä ÷àñ Ì²Ô. Çà ïîðîãîâó ïðèéìàëè ñèëó
ñòðóìó, ùî âèêëèêàëà íåéðîíí³ â³äïîâ³ä³ ó
50 % âèïàäê³â (ðèñ. 1). Äëÿ ê³ëüê³ñíî¿ îö³íêè
çì³íè íåéðîíàëüíèõ â³äïîâ³äåé ï³ä ÷àñ Ì²Ô

ðîçðàõîâóâàëè ³íäåêñ çì³í çà ôîðìóëîþ:
(÷èñëî â³äïîâ³äåé íåéðîíà ï³ä ÷àñ Ì²Ô -
÷èñëî â³äïîâ³äåé äî Ì²Ô) / ÷èñëî â³äïî-
â³äåé äî Ì²Ô . 100 %. ßêùî öåé ³íäåêñ íå
ïåðåâèùóâàâ 20 % ïðè ð³çíèõ ñèëàõ ñòðóìó
Ì²Ô, ââàæàëè, ùî íåéðîí íå ðåàãóº íà
àïë³êàö³þ ïðåïàðàòó. Â ÷àñòèí³ äîñë³ä³â áóâ
âèêîðèñòàíèé ìåòîä ïàðíî¿ ñòèìóëÿö³¿ SCP
ç ì³æñòèìóëüíîþ â³äñòàííþ 7 ìñ äëÿ
äîñë³äæåííÿ âïëèâó í³öåðãîë³íó íà ãàëüì³âí³
ïðîöåñè, ùî ðîçâèâàþòüñÿ ï³ñëÿ çáóäæó-
âàëüíî¿ ðåàêö³¿ íåéðîíà.

Ñòàòèñòè÷íó äîñòîâ³ðí³ñòü çì³í íåéðîí-
íî¿ àêòèâíîñò³ ï³ä ä³ºþ í³öåðãîë³íó âèçíà-
÷àëè çà êðèòåð³ºì t Ñòüþäåíòà äëÿ ïîïàð-
íî-çâ�ÿçàíèõ âàð³àíò³â.  Çì³íè ââàæàëè
äîñòîâ³ðíèìè ïðè Ð<0,05.

Ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ åêñïåðèìåíò³â ïðîâî-
äèëè âåðèô³êàö³þ ì³ñöü ðîçòàøóâàííÿ
ê³í÷èê³â åëåêòðîä³â íà çð³çàõ ìîçêó (80 ìêì).

Ðèñ. 1. Çðàçêè çàïèñ³â ôîíîâî¿ àêòèâíîñò³ íåéðîíà
âåíòðîëàòåðàëüíîãî ÿäðà òàëàìóñà (à) òà éîãî ðåàêö³é,
ùî âèêëèêàí³ ñòèìóëÿö³ºþ ìîçî÷êîâèõ âîëîêîí ñòðóìîì
íàäïîðîãîâî¿ (á) òà ïîðîãîâî¿ (â) ñèëè

700 ìñà

á â
10 ìñ 10 ìñ
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Âïëèâ í³öåðãîë³íó íà ôîíîâó àêòèâí³ñòü
áóëî äîñë³äæåíî ó 61 êë³òèíè VL. Óñ³ íåé-
ðîíè ìàëè ðåãóëÿðíó ³ìïóëüñàö³þ, ùî
ñêëàäàëàñÿ ç ïîîäèíîêèõ ³ìïóëüñ³â (ðèñ.
1,à). Òðèâàë³ñòü ïîòåíö³àë³â ä³¿ ïåðåâè-
ùóâàëà 1 ìñ. Çì³íè ÷àñòîòè íåéðîííèõ
ðîçðÿä³â ï³ä âïëèâîì í³öåðãîë³íó â³äì³÷à-
ëèñÿ ó 52 (85 %) êë³òèí. Ó 9 íåéðîí³â (15 %)
êîëèâàííÿ ÷àñòîòè ôîíîâî¿ ³ìïóëüñàö³¿ ïðè
ð³çíèõ ñèëàõ ñòðóìó Ì²Ô íå ïåðåâèùóâàëè
20 %, òîìó ìè ðîçö³íþâàëè ö³ âèïàäêè ÿê
â³äñóòí³ñòü çì³í.

Áóëî âèÿâëåíî ãåòåðîãåííèé âïëèâ
í³öåðãîë³íó íà ôîíîâó àêòèâí³ñòü íåéðîí³â
VL. Íàé÷àñò³øå (ó 27 äîñë³äæåíèõ êë³òèí,
52 % â³äíîñíî ðåàãóþ÷èõ ïðè Ì²Ô íåéðî-
í³â) ñïîñòåð³ãàëàñÿ ïîäâ³éíà ä³ÿ öüîãî
ïðåïàðàòó: ãàëüìóâàííÿ ïðè ìàëèõ ñòðóìàõ
(2�10 íA) òà çáóäæåííÿ ïðè ï³äâèùåíí³

ñòðóìó äî 20�40 íA (ðèñ. 2,à).  À ñàìå
ñåðåäíÿ ÷àñòîòà íåéðîííî¿ ³ìïóëüñàö³¿ äî
Ì²Ô ñòàíîâèëà 7,4 ³ìï./ñ ± 2,0 ³ìï./ñ. Ïðè
Ì²Ô ñèëîþ ñòðóìó 5 íA âîíà â³ðîã³äíî
(Ð<0,01) çìåíøóâàëàñÿ äî 2,4 ³ìï./ñ ± 0,9
³ìï./ñ (íà 69,3 %  ± 7,0 %); ïðè 10 íA çì³íè
áóëè íåâ³ðîã³äíèìè, ÷àñòîòà ñòàíîâèëà 3,8
³ìï./ñ ± 1,0 ³ìï./ñ, òîáòî çìåíøóâàëàñü íà
34,6 % ± 13,7 % (Ð>0,05). Ïðè 20, 30, 40 íA
÷àñòîòà íåéðîííèõ ðîçðÿä³â çá³ëüøóâàëàñÿ
â³äïîâ³äíî äî 16,1±4,7 (íà 119,9 % ± 41,0 %,
Ð<0,01); äî 18,1±3,7 (íà 162,9 % ± 36,7 %,
Ð<0,01) òà äî 26,8 ³ìï./ñ ±8,2 ³ìï./ñ (íà 279,8 %
± 45,1 %. Ð<0,01). Âêàçàíà ïîäâ³éíà ä³ÿ
í³öåðãîë³íó íà óñåðåäíåí³ çíà÷åííÿ ÷àñòîòè
ôîíîâî¿ àêòèâíîñò³ íåéðîí³â VL ïðî³ëþñò-
ðîâàíà íà ðèñ. 2,á.

Ó 14 êë³òèí VL (27 %) ï³ä âïëèâîì
í³öåðãîë³íó  â ³äáó âà ëî ñÿ  ãàëüìóâàííÿ
÷àñòîòè ôîíîâèõ íåéðîííèõ ðîçðÿä³â.
Ö³êàâî, ùî ð³âåíü ãàëüìóâàííÿ äîçîçàëåæ-

Ðèñ. 2. Ïîäâ³éíèé, çàëåæíî â³ä äîçè, âïëèâ ì³êðî³îíîôîðåòè÷íî¿ àïë³êàö³¿ α-àäðåíåðã³÷íîãî àíòàãîí³ñòà í³öåðãîë³íó
íà ôîíîâó àêòèâí³ñòü íåéðîí³â âåíòðîëàòåðàëüíîãî ÿäðà òàëàìóñà (VL). à � çì³íè ÷àñòîòè ³ìïóëüñàö³¿ ó îäíîãî ç
äîñë³äæåíèõ íåéðîí³â ïðè ð³çíèõ ñèëàõ ñòðóìó ôîðåçó. Ãîðèçîíòàëüíèìè ë³í³ÿìè íàä çàïèñàìè ïîçíà÷åíî ÷àñ àïë³êàö³¿
ïðåïàðàòó. á � óñåðåäíåí³ çíà÷åííÿ äëÿ 27 êë³òèí VL, â ÿêèõ âèÿâëÿëàñÿ ïîäâ³éíà ä³ÿ í³öåðãîë³íó. Çì³íè ÷àñòîòè
ôîíîâî¿ íåéðîííî¿ àêòèâíîñò³ íàäàí³ â³äíîñíî ïî÷àòêîâîãî ð³âíÿ, ïðèéíÿòîãî çà 100 %. * Ð<0,01. Ìàë³ äîçè í³öåðãîë³íó
(ïðè ñèë³ ñòðóìó ôîðåçó 2 ³ 5 íA) ãàëüìóþòü ÷àñòîòó íåéðîííî¿ àêòèâíîñò³, âåëèê³ (20�40 íA) � çáóäæóþòü ¿¿
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íî íàðîñòàâ ëèøå ç 5 äî 20 íA, à ïðè 30 òà
40 íA â³í äåùî çìåíøóâàâñÿ. Òàê, ÷àñòîòà
ôîíîâèõ ðîçðÿä³â â³ðîã³äíî çìåíøóâàëàñÿ
íà 80,0 % ± 7,5 % (Ð<0,05) ïðè 5 íA òà íà
94,7 % ± 3,5 % (Ð<0,05) ïðè 20 íA, à ïðè 40
íA � íà 57,7 % ± 19,6 % (Ð>0,05). Ó 11 êë³òèí
VL (21 %) í³öåðãîë³í äîçîçàëåæíî çáóäæó-
âàâ íåéðîííó àêòèâí³ñòü: íà 42,0 ± 14,7
(Ð>0,05), 85,7 ± 14,8 (Ð<0,05) òà íà 193,3 %
± 38,0 % (Ð<0,05) ïðè Ì²Ô ñèëîþ 5, 20 òà
40 íA â³äïîâ³äíî.

Âïëèâ í³öåðãîë³íó íà âèêëèêàíó àêòèâ-
í³ñòü ïðè ñòèìóëÿö³¿ SCP áóëî äîñë³äæåíî
ó 66 êë³òèí VL. Íåéðîíí³ â³äïîâ³ä³ íà
ïîäðàçíåííÿ ìîçî÷êîâîãî âõîäó ñêëàäàëèñÿ
ç ïîîäèíîêîãî ³ìïóëüñó òà ìàëè êîðîòêèé
ëàòåíòíèé ïåð³îä (3�5 ìñ; äèâ. ðèñ. 1,á,â).
Çì³íè íåéðîííèõ ðåàêö³é â³äì³÷àëèñÿ ó 54
(82 %) êë³òèí VL. Ó 12 íåéðîí³â (18 %)
â³äïîâ³ä³ íà ñòèìóëÿö³þ SCP ïðè Ì²Ô íå
çì³íþâàëèñÿ.

Íà êîðîòêîëàòåíòí³ íåéðîíí³ ðåàêö³¿, ÿê
³ íà ÷àñòîòó ôîíîâî¿ ³ìïóëüñàö³¿, í³öåðãîë³í
÷àñò ³øå  (ó  25  êë ³òèí ,  46  % â ³äíîñíî
íåéðîí³â, ùî çì³íþâàëè ðåàêòèâí³ñòü ïðè
Ì²Ô) âèÿâëÿâ ïîäâ³éíó ä³þ: ãàëüì³âíó (ïðè
ìàëèõ ñòðóìàõ Ì²Ô, 5 íA) ³ çáóäæóâàëüíó
(ïðè ñòðóìàõ ñèëîþ 20�30 íA). Ãàëüìóâàí-
íÿ íåéðîííèõ â³äïîâ³äåé â³äáóâàëîñÿ â
ñåðåäíüîìó íà 31,6 % ± 5,8 % (Ð<0,001)
â³äíîñíî ïî÷àòêîâîãî ð³âíÿ, ïðèéíÿòîãî çà
100 %, çá³ëüøåííÿ íåéðîííèõ ðåàêö³é � íà
47,0 % ± 17,1 % (Ð<0,05, ðèñ. 3). Ó 15 êë³òèí
VL (28 %) íà ôîí³ í³öåðãîë³íó âèÿâëÿëîñÿ
äîçîçàëåæíå â³ðîã³äíå (Ð<0,05) ãàëüìóâàí-
íÿ ê³ëüêîñò³ íåéðîííèõ â³äïîâ³äåé. Ïðè
Ì²Ô ñèëîþ ñòðóìó 5 òà 40 íA ê³ëüê³ñòü
âèíèêàþ÷èõ ðåàêö³é íà ïîäðàçíåííÿ SCP
ñòðóìîì íàâêîëîïîðîãîâî¿ ñèëè çíèæóâà-
ëàñÿ íà 19,5±6,4 ³ íà 43,0 % ± 8,9 % â³ä-
ïîâ³äíî. Ùå ó 14 êë³òèí VL (26 %) ñïîñòåð³-
ãàëîñÿ â³ðîã³äíå (Ð<0,05) çáóäæåííÿ ñèíàïòè÷-
íî¿ ïåðåäà÷³: íà 32,8±5,9 ³ íà 93,5 % ± 19,0 % ïðè
Ì²Ô ñèëîþ 5 òà 40 íA â³äïîâ³äíî.

Ó 22 êë³òèí VL áóëè äîñë³äæåí³ íåéðîíí³
ðåàêö³¿ ïðè ïàðí³é íàâêîëîïîðîãîâ³é ñòèìó-

ëÿö³¿ SCP. Ïðè ì³æñòèìóëüí³é â³äñòàí³ 7 ìñ
âíàñë³äîê íàÿâíîñò³ â³äíîñíîãî ðåôðàêòåð-
íîãî ïåð³îäó ðåàêö³¿ íà äðóãå ïîäðàçíåííÿ
÷àñòêîâî ãàëüìóâàëèñÿ. Ñï³ââ³äíîøåííÿ
ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â ó íåéðîííèõ â³äïîâ³äÿõ
(÷èñëî ³ìïóëüñ³â íà äðóãå ïîäðàçíåííÿ,
ïîä³ëåíå íà ÷èñëî ³ìïóëüñ³â íà ïåðøå ïîä-
ðàçíåííÿ) êîëèâàëîñÿ â ìåæàõ â³ä 0,3 äî
0,52 ³ â ñåðåäíüîìó äîð³âíþâàëî 0,37±0,02.
Ï³ä ÷àñ Ì²Ô ñèëîþ ñòðóìó 25 íA ñïîñòåð³-
ãàëîñÿ ïîñëàáëåííÿ ïîñòçáóäëèâèõ ãàëüì³â-
íèõ ïðîöåñ³â (ðèñ. 4).  Ñï³ââ³äíîøåííÿ
ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â ó íåéðîííèõ â³äïîâ³äÿõ
ï³äâèùóâàëîñÿ äî 0,6�0,88, â ñåðåäíüîìó
äî 0,72 ± 0,02 (Ð<0,001).

Ó êîíòðîëüíèõ äîñë³äàõ ç Ì²Ô 0,165
ìîëü/ë ðîç÷èíó NaCl (2�40 íA) íå áóëî
çàðåºñòðîâàíî ïîì³òíèõ çì³í ôîíîâî¿ òà
âèêëèêàíî¿ àêòèâíîñò³ íåéðîí³â VL. À ñàìå
êîëèâàííÿ ÷àñòîòè ôîíîâî¿ ³ìïóëüñàö³¿ òà
ê³ëüêîñò³ íåéðîííèõ ðåàêö³é íà ïîäðàçíåííÿ
SCP ïðè íàéá³ëüøèõ ñòðóìàõ Ì²Ô (30�40 íA)
áóëè íèæ÷³ çà 20 % â³äíîñíî âèõ³äíîãî ð³âíÿ.

Ðåçóëüòàòè íàøî¿ ðîáîòè ñâ³ä÷àòü ïðî
ñóòòºâó ó÷àñòü α-àäðåíåðã³÷íî¿ ñèñòåìè ó
ìîòîðíîìó êîíòðîë³ íà òàëàì³÷íîìó ð³âí³
÷åðåç ìîäóëÿö³þ ôîíîâî¿ àêòèâíîñò³ òàëà-

Ðèñ. 3. Ïîäâ³éíèé âïëèâ í³öåðãîë³íó íà ðåàêö³¿ íåéðîí³â
âåíòðîëàòåðàëüíîãî ÿäðà òàëàìóñà, ùî âèêëèêàí³
ïîäðàçíåííÿì ìîçî÷êîâèõ âîëîêîí:
* Ð<0,05; ** Ð<0,001. 1 � 5 íÀ, 2 �10 íÀ, 3 � 20 íÀ, 4 � 30 íÀ

1

2

3

4
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ì³÷íèõ íåéðîí³â òà ¿õ ðåàêö³é, ùî âèêëèêàí³
àôåðåíòíèìè ñèãíàëàìè. Íåñåëåêòèâíèé
áëîêàòîð α-àäðåíîðåöåïòîð³â í³öåðãîë³í
âèÿâëÿâ íà ôîíîâó íåéðîííó àêòèâí³ñòü VL
òà ñèíàïòè÷íó ïåðåäà÷ó ñèãíàë³â ç áîêó
ìîçî÷êà ïåðåâàæíî ïîäâ³éíèé âïëèâ (ãàëü-
ìóâàííÿ ïðè ìàëèõ ñòðóìàõ Ì²Ô � 2�10 íA
òà çáóäæåííÿ ïðè ï³äâèùåíí³ ñòðóìó äî
20�40 íA). Öå âêàçóº íà òå, ùî åíäîãåííèé
íîðàäðåíàë³í ÷åðåç àêòèâàö³þ α-àäðåíî-
ðåöåïòîð³â ìîæå ÿê ï³äâèùóâàòè çáóäëè-
â³ñòü íåéðîí³â VL ³ ïîëåãøóâàòè öåðåáåëî-
òàëàì³÷íó ñèíàïòè÷íó ïåðåäà÷ó,  òàê ³
ãàëüìóâàòè ö³ ïðîöåñè.

Íàø³ ðåçóëüòàòè äîáðå óçãîäæóþòüñÿ ç
ë ³òåðàòóðíèìè äàíèìè ïðî ìîæëèâèé
ïîäâ³éíèé åôåêò àãîí³ñò³â òà àíòàãîí³ñò³â
α-àäðåíîðåöåïòîð³â íà àêòèâí³ñòü íåéðîí³â
ð³çíèõ ñòðóêòóð ãîëîâíîãî ìîçêó, çàëåæíî
â³ä äîçè ïðåïàðàòó [5, 13, 15].

Îñê³ëüêè í³öåðãîë³í � öå íåñåëåêòèâíèé
àíòàãîí³ñò  α -àäðåíîðåöåïòîð³â ,  éîãî
ïîäâ³éíà ä³ÿ ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíà ç áëîêà-
äîþ ³  ïîñòñèíàïòè÷íèõ α

1
-ðåöåïòîð³â,

÷óòëèâèõ äî íèçüêèõ äîç, òàê ³ ïðåñèíàï-
òè÷íèõ α

2
-ðåöåïòîð³â, ÷óòëèâèõ äî á³ëüø

âèñîêèõ äîç. ßê ïîêàçàíî äëÿ íåéðîí³â
ïàðàôàñöèêóëÿðíîãî ÿäðà òàëàìóñà, íîð-
àäðåíåðã³÷í³ ïðîåêö³¿ ç ãîëóáî¿ ïëÿìè âèÿâ-
ëÿþòü çáóäæóâàëüíó ä³þ ÷åðåç α

1
-ðåöåï-

òîðè ³ ãàëüì³âíó � ÷åðåç α
2
-ðåöåïòîðè.

Ê³íöåâèé ô³ç³îëîã³÷íèé åôåêò ìîæå çàëåæà-
òè â³ä ù³ëüíîñò³ öèõ ðåöåïòîðíèõ ï³äòèï³â
[29] .  Ðå çóëüòàòè  íàøèõ äî ñë ³äæåíü  ç
ïàðíîþ ñòèìóëÿö³ºþ ìîçî÷êîâèõ âîëîêîí
âèÿâèëè, ùî í³öåðãîë³í (ïðè Ì²Ô ñèëîþ
ñòðóìó 25 íA) çìåíøóâàâ ïîñòçáóäæóâàëüí³
ãàëüì³âí³ ïðîöåñè ó íåéðîíàõ VL. Â³äíî-
øåííÿ ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â íà äðóãå ïîäðàç-
íåííÿ äî ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â íà ïåðøå
ïîäðàçíåííÿ ó íåéðîííèõ â³äïîâ³äÿõ íà ôîí³
í³öåðãîë³íó â³ðîã³äíî ï³äâèùóâàëîñÿ.
Ôåíîìåí ãàëüìóâàííÿ â³äïîâ³ä³ íà äðóãèé
ç ïàðíèõ ñòèìóë³â âïåðøå áóâ îïèñàíèé
Eccles ³ ñï³âàâò. [7]. Áóëî çðîáëåíî ïðè-
ïóùåííÿ, ùî öå ãàëüìóâàííÿ çóìîâëåíå
âè÷åðïàííÿì çáóäæóâàëüíîãî íåéðîòðàí-
ñì³òåðà ³ çìåíøåííÿì ìîæëèâîñò³ éîãî

Ðèñ. 4. Çìåíøåííÿ ï³ä âïëèâîì í³öåðãîë³íó ïîñòçáóäëèâîãî ãàëüìóâàííÿ íåéðîííèõ â³äïîâ³äåé ó êë³òèíè
âåíòðîëàòåðàëüíîãî ÿäðà òàëàìóñà ïðè ïàðí³é ñòèìóëÿö³¿ ïîðîãîâî¿ ñèëè ìîçî÷êîâèõ âîëîêîí ó ä³ëÿíö³ âåðõíüî¿
í³æêè ìîçî÷êà: à � äî, á � íà ôîí³ àïë³êàö³¿ í³öåðãîë³íó ïðè ñèë³ ñòðóìó ì³êðî³îíîôîðåçó 25 íA. Ì³æñòèìóëüíà
â³äñòàíü � 7 ìñ. Ê³ëüê³ñòü ñòèìóëÿö³é � 40. Íà ïåðèñòèìóëüíèõ ã³ñòîãðàìàõ çà â³ññþ àáñöèñ � ÷àñ (ìñ), çà â³ññþ
îðäèíàò � ÷èñëî ³ìïóëüñ³â ó á³í³. Á³í 1 ìñ. ×àñ ïî÷àòêó ïîäðàçíþâàëüíèõ ñòèìóë³â ïîçíà÷åíî âåðòèêàëüíèìè
ë³í³ÿìè. Ó äóæêàõ âêàçàíî ê³ëüê³ñòü ³ìïóëüñ³â ó íåéðîííèõ â³äïîâ³äÿõ. k � êîåô³ö³åíò, âèçíà÷åíèé ÿê â³äíîøåííÿ
ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â íà äðóãå ïîäðàçíåííÿ äî ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â íà ïåðøå ïîäðàçíåííÿ

Î. Ï. Ëóõàí³íà, Í. À. Ï³ëüêåâè÷
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Âïëèâ íåñåëåêòèâíîãî α-àäðåíåðã³÷íîãî àíòàãîí³ñòà

âèä³ëåííÿ ó ñèíàïòè÷íó ù³ëèíó òà ùî
âèïîâíþâàííÿ ê³ëüêîñò³ íåéðîòðàñì³òåðà
çá³ãàºòüñÿ ç çàâåðøåííÿì ðåôðàêòåðíîãî
ïåð³îäó. Ï³çí³øå ó ñïåö³àëüíèõ äîñë³ä-
æåííÿõ áóëî ï³äòâåðäæåíî çàëåæí³ñòü
ïî ñòçáóäæóâà ëüíîãî  ãàëüìóâàííÿ  â ³ä
çìåíøåííÿ ä³ºâîñò³ ìåõàí³çìó âèâ³ëüíåííÿ
òðàíñì³òåðà ç ïðåñèíàïòè÷íèõ òåðì³íàëåé
³ ïîêàçàíî éîãî ìîæëèâèé çâ�ÿçîê ç ãàëüìó-
âàííÿì ïðåñèíàïòè÷íèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â
[14, 18]. Íèí³ ïðèéíÿòî ââàæàòè, ùî âïëèâ
ïðåïàðàò³â íà ïðîöåñè ãàëüìóâàííÿ ïðè
ïàðí³é ñòèìóëÿö³¿ âêàçóº íà ïðåñèíàïòè÷íèé
ìåõàí³çì ¿õ ä³¿ [3, 12, 27]. Îòæå, ìè ìîæåìî
ïðèïóñòèòè,  ùî çáóäæóâàëüíèé åôåêò
í³öåðãîë³íó ïîâ�ÿçàíèé ç áëîêàäîþ ïðåñè-
íàïòè÷íèõ α

2
-ðåöåïòîð³â. Òîä³ éîãî ãàëü-

ì³âíà ä³ÿ, ìîæëèâî, çóìîâëåíà áëîêàäîþ
ïîñòñèíàïòè÷íèõ α

1
-ðåöåïòîð³â. Öå äîáðå

ñï³ââ³äíîñèòüñÿ ç íàâåäåíèìè âèùå äàíèìè,
îòðèìàíèìè ïðè äîñë³äæåíí³ ïàðàôàñöè-
êóëÿðíîãî ÿäðà òàëàìóñà [29].

Òàêèì ÷èíîì, îäåðæàí³ íàìè ðåçóëüòàòè
âêàçóþòü íà ³ñòîòíå çíà÷åííÿ α-àäðåíåð-
ã³÷íî¿ ñèñòåìè â ìîòîðíîìó êîíòðîë³. Ïðè
íåâðîëîã³÷íèõ çàõâîðþâàííÿõ, ùî ñóïðîâîä-
æóþòüñÿ ïîðóøåííÿìè ðóõ³â, íàïðèêëàä
ïðè õâîðîá³ Ïàðê³íñîíà, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ íå
ò³ëüêè äîôàì³íåðã³÷íà äåíåðâàö³ÿ, àëå é
çíà÷íîþ ì³ðîþ âèðàæåíà ðåäóêö³ÿ íîðàäðå-
íåðã³÷íèõ ïðåñèíàïòè÷íèõ òåðì³íàëåé ó
íåîêîðòåêñ³ [9, 17]. Ïðè åêñïåðèìåíòàëüíî
âèêëèêàíîìó ïàðê³íñîí³çì³ çà äîïîìîãîþ
íåéðîòîêñèíó 1 � ìåòèë, 4 � ôåí³ë, 1, 2, 3, 6 �
òåòðàã³äðîï³ðèäèíó ó ìàâï ïîì³÷åíî çíà÷íå
çíèæåííÿ òêàíèííî¿ êîíöåíòðàö³¿ ÿê äîôàì³-
íó, òàê ³ íîðàäðåíàë³íó ó íåîêîðòåêñ³, ìîçî÷-
êîâ³é êîð³, ï³äê³ðêîâèõ ³ ñòîâáóðîâèõ ñòðóê-
òóðàõ ãîëîâíîãî ìîçêó [10, 22]. Âêàçàí³
ôàêòè ñâ³ä÷àòü íà êîðèñòü ïðèïóùåííÿ, ùî
íîðàäðåíåðã³÷íà äåíåðâàö³ÿ ìîæå â³ä³ãðà-
âàòè âàæëèâó ðîëü ó ðîçâèòêó ðóõîâèõ
ïîðóøåíü ïðè íåéðîäåãåíåðàòèâíèõ çàõâî-
ðþâàííÿõ ,  çîêðåìà  ïðè  õâîðîá³  Ïàð-
ê³íñîíà.

O.P. Lukhanina, N.A. Pilkevich

THE  INFLUENCE  OF  NON-SELECTIVE  ALPHA-
ADRENERGIC  RECEPTORS  ANTAGONIST
NICERGOLINE  ON  THE  MOTOR  THALAMIC
NEURONAL  ACTIVITY

In experiments on rats microionophoretic administration of
nicergoline mainly showed the dual effect on the background
activity of the ventrolateral thalamic nucleus (VL) neurons
and their reactions evoked by the superior cerebellum pe-
duncle stimulation: inhibitory under weak (2-10 nA) and exci-
tatory under stronger (20-40 nA) currents. Microionophoresis
(25 nA) of nicergoline led to decrease of the postexcitatory
inhibitory processes during paired stimulation of the cerebel-
lum fibers. Paired-pulse ratio (number of spikes in the short-
latency neuronal responses elicited by  the second pulse /
number of spikes by the first pulse) increased, which support
a presynaptic mode of drug action. Hence excitatory effect of
nicergoline may be related to the blockade of the presynaptic
alpha2-receptors, while inhibitory effect by the blockade of
the postsynaptic alpha1-receptors. Present data reveal the
essential participation of the alpha-adrenoreceptor system in
the modulation of background and evoked neuronal activity of
the motor thalamus. The possible role of noradrenergic dener-
vation in the development of movement disorders accompa-
nying Parkinson�s disease is discussed.

O.O. Bogomoletz Institute of Physiology, National Academy
of Science of Ukraine, Kyiv
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