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Введение. Нарушения когнитивных функций (внимание, память, 

способность к анализу ситуации и принятию решений, пространственная 

ориентация и др.) характеризуются разнообразием проявлений когнитивного 

дефицита и широкой распространенностью патологии, что диктует 

необходимость расширения арсенала веществ, предназначенных для коррекции 

указанных состояний [4]. «Ноопепт» (этиловый эфир N-фенилацетил-N-

пролилглицина) обладает выраженным антиоксидантным действием, в 

частности, снижает гибель нейронов в условиях усиленного перекисного 

окисления, вызванного добавлением FeSO4 и аскорбата натрия, а также – в 

условиях глюкозно-кислородной депривации [4]. Кроме того, «Ноопепту» 

присущи ноотропная и нейропротективная, анксиолитическая активность [4]. 

Антигипоксическим действием, сочетающимся с нейропротекторным и 

анксиолитическим эффектом, характеризуется циклопролилглицин [1]. 

Соединение Pro-Gly, структурно родственное указанным веществам, обладает 

сходным спектром фармакологической активности, в частности, усиливает 

процессы неассоциативного обучения (габитуации) [2] и снижает уровень 

тревожности [3] лабораторных грызунов. Стрессирующие воздействия 

сопровождаются увеличением суммарного количества свободных радикалов 

вследствие высокого потребления кислорода (интенсификация дыхания, 

процессов метаболизма) [7] и влекут за собой нарушения когнитивных функций 

[6]. Перспективным и актуальным является изучение возможных ноотропных 

свойств Рro-Gly на фоне стрессирующего воздействия [1,2].  

Цель. Изучить влияние дипептида Pro-Gly на двигательную активность и 

процессы габитуации локомоторной активности у мышей ICR, подвергшихся 

воздействию неизбегаемого стресса. 

Методы исследования. Методика «острого» угашения 

исследовательско-ориентировочной реакции (ИОР) направлена на оценку 

процесса неассоциативного обучения (габитуация или привыкание) и 

используется для скрининга ноотропных свойств соединений. Изучали влияние 

Pro-Gly на процессы габитуации у лабораторных грызунов, подвергшихся 

неизбегаемому стрессу в условиях парадигмы «принудительного плавания» 

(ПП). Эксперименты проведены на 30 аутбредных мышах-самцах ICR массой 

20-25 г. Введение соединений осуществляли за 30 мин до сеанса ПП. Спустя 
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30-90 мин по окончании ПП животных поодиночке помещали в актометр 

«Универсал 22–32» (Республика Беларусь) с горизонтальными и 

вертикальными инфракрасными сенсорами. Особям контрольной группы (n=10) 

назначали растворитель внутрибрюшинно (в/б), а особям основных групп– Pro-

Gly в/б в дозах 0,1 (n=10) или 0,5 мг/кг (n=10) за 60-120 минут до актометрии. 

Оценивали внутрисессионную габитуацию («острую»), развивающуюся в 

одном сеансе актометрии. Для анализа полученных результатов вычисляли 

коэффициенты угашения ГДА (Kугаш.) у мышей по следующей формуле [6]: 

 

 
 

где NГДА1 – показатель локомоторной активности животных в начальном 10-минутном 

интервале регистрации (исходный уровень ГДА); NГДАn – в заключительном 10-минутном 

интервале сеанса актометрии. 

 

Чем меньше абсолютное значение коэффициента Kугаш, тем сильнее 

выражен процесс габитуации. 

Статистическую обработку цифровых показателей проводили методами с 

использованием программного обеспечения Biostat 4.03.  

Результаты и их обсуждение. Анализ полученных данных за первые 5 

минут исследования продемонстрировал отсутствие статистически значимого 

влияния Pro-Gly в обеих дозах на ГДА (p>0,05) и статистически значимое 

снижение ВДА в случае применения дипептида в дозе 0,5 (но не 0,1) мг/кг 

(p<0,05; см. рисунок), что может объясняться возможным анксиолитическим 

влиянием Pro-Gly и согласуется с ранее опубликованными данными [3]. 

Сходным образом воздействовал на поведение мышей анксиолитик 

хлордиазепоксид [5]. 

 
 

Рисунок 1. Влияние Pro-Gly на ГДА и ВДА аутбредных мышей ICR за первые 5 минут 

регистрации 

* – Различия статистически значимы в сравнении с NВДА в контроле (р<0,05, критерий 

Крускала-Уоллиса с последующей обработкой данных методом апостериорных сравнений по 

критерию Данна) 

 

Угнетение исходного уровня ВДА лабораторных мышей ICR затрудняло 

интерпретацию результатов эксперимента, поскольку могло явиться причиной 
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смешения развивающегося во времени седативного эффекта и снижения ИОР 

вследствие процесса привыкания [4]. Вместе с тем статистически значимое 

снижение ГДА в конце 30-минутного (Pro-Gly, 0,1 мг/кг) и 60-минутного 

интервалов наблюдения (Pro-Gly, 0,5 мг/кг) при отсутствии такового в контроле 

указывало на существенное облегчение неассоциативного обучения на фоне 

введения дипептида (таблица). 

 
Таблица – Влияние Pro-Gly на динамику горизонтальной двигательной активности 

аутбредных мышей ICR 

Группа/доза 

(мг/кг)/число 

животных 

Интервал регистрации, мин / N ГДА, усл. ед. 
К угаш 

(интервалы 

0-30; 31-60) 0-10 21-30 51-60 

Контроль (n=10) 1009±112,1 741,8±74,89 525,3±112,2 0,42; 0,34 

Pro-Gly, 0,1 n=10) 944,6±95,78 537±119
*
 625,9±122

*
 0,36; 0,40 

Pro-Gly, 0,5 n=10) 868,4±78,4 713,2±82,85 268,1±76,92
*
 0,45; 0,24 

Примечания: 1) N ГДА, усл. ед. – число движений в горизонтальной плоскости за 10 мин 

наблюдения (первые 10 мин и последние 10 мин в каждом из двух последовательных 30-

минутных интервалов); 2)
 * 

‒
 
Различия статистически значимы в сравнении с исходным 

уровнем, р<0.05, критерий Фридмана с последующей обработкой данных методом 

апостериорных сравнений по критерию Данна, р<0.05 

 

Выводы. Дипептид Pro-Gly в дозах 0,1 мг/кг и 0,5 мг/кг усиливает 

процессы габитуации локомоторной активности у мышей ICR, подвергшихся 

воздействию неизбегаемого стресса в парадигме ПП. 
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