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ВЛИЯНИЕ ГИПОПАРАТИРЕОЗА НА ОРГАНИЗАЦИЮ ЦИРКАДИАННЫХ 
РИТМОВ ТРЕВОЖНО-ФОБИЧЕСКОГО СТАТУСА В ПЕРИОД  
ПЕРВОЙ ЗРЕЛОСТИ ПРИ ИЗМЕНЕНИИ УСЛОВИЙ СРЕДЫ 
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Нарушение обмена кальция в организ-
ме является существенной причиной 
психических расстройств, сопровожда-

ющихся повышенной возбудимостью, бы-
строй истощаемостью мыслительных спо-
собностей и психической утомляемостью, 
депрессивными состояниями. 

Проведение модельных опытов на лабора-
торных животных с экспериментальным на-
рушением обмена кальция позволит изучить 
глубину изменений, возникающих в деятель-
ности нервной системы в процессе адаптации 
организма к смещению режима освещения как 
десинхронизирующему фактору. 
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КОРРЕКЦИЯ МЕЛАКСЕНОМ НАРУШЕНИЯ 
КОНЦЕНТРИРУЮЩЕЙ ФУНКЦИИ ПОЧЕК 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ 
СВИНЦОВОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ
В. Б. БРИН, А. К. МИТЦИЕВ, К. Г. МИТЦИЕВ

Целью исследования было изучение возмож-
ного изменения чувствительности канальцево-
го аппарата к вазопрессину и её профилактика 
мелаксеном в условиях хронического отравле-
ния свинцом. Профилактическое применение 
мелаксена снижает выраженность токсических 
эффектов ацетата свинца, что проявляется в 
сохранении чувствительности почек к антидиу-
ретическому гормону и как следствие снижении 
процента выведения водной нагрузки. 

Ключевые слова: свинцовая интоксикация, 
вазопрессин, мелаксен, почки

MELAXEN IN CORRECTION 
OF RENAL DYSFUNCTION
IN EXPERIMENTAL LEAD 
POISONING
BRIN V. B., MITTSIEV A. K., MITTSIEV K. G.

The aim was to investigate possible alteration of 
tubular apparatus sensitivity to vasopressin and its 
prevention by melaxen in chronic lead poisoning. 
Preventive application of melaxen reduces the 
severity of lead acetate toxic effects resulting in 
maintenance of renal sensitivity to antidiuretic 
hormone and consequence reduction of water 
excretion percent. 
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Материал и методы. Иссле-
дование проведено на 108 белых 
крысах-самках в возрасте 6 меся-
цев линии Вистар. В соответствии 
с целью исследования крысы 
были разделены на 3 группы: 1  – 
контрольная группа (интактные 
крысы); 2 – крысы, подвергавши-
еся ложной операции; 3  – крысы, 
которым были удалены околощи-
товидные железы путем электро-
коагуляции. Поскольку ложная 
операция не оказывала суще-
ственного влияния на показатели 
тревожно-фобического статуса 
(ТФС), в дальнейшем сравнение 
показателей у крыс с экспери-
ментальным гипопаратиреозом 
проводили с соответствующими 
данными интактных животных, 
которые служили контролем. Об-
следование экспериментальных 
животных проводили в тесте мно-
гопараметрового метода оценки 
ТФС [7], который позволяет дать 
комплексную оценку индивиду-
ального уровня тревожности, 
чувства страха и эмоционально-
го состояния животных. Уровень 
тревожности исследовали в соот-
ветствии с процедурой «хроноби-
ологического среза» [2] в условиях обычного 
светового режима и через 1, 2 и 3 недели по-
сле изменения режима освещения каждые 4 
часа в течение суток (в 10, 14, 18, 22, 2 и 6 ча-
сов). Полученные данные подвергались вари-
ационно-статистической обработке в соответ-
ствии с использованием t-критерия Стьюдента 
[3] с помощью компьютерной программы Excel 
пакета Microsoft Office 2003 и программы «Ко-
синор-анализ» для расчета амплитуды и акро-
фазы циркадианных ритмов. 

При работе с крысами полностью соблю-
дали международные принципы Хельсинкской 
декларации о гуманном отношении к живот-
ным.

Результаты и обсуждение. Как показа-
ло исследование, ТФС отличался заметной 
индивидуальной вариабельностью. Вместе с 
тем у крыс, относящихся к ночным животным, 
наблюдался четкий циркадианный ритм ТФС. 
Так, у интактных крыс в условиях обычного 
светового режима интегральный показатель 
тревожности (ИПТ) изменялся в течение суток 
в пределах от 4,5+0,42 до 8,5+0,42 баллов. При 
этом наиболее высокие значения отмечались 
в светлое время суток и приходились на 14 ч, 
что соответствовало периоду относительно-
го покоя у крыс. В темную фазу суток уровень 
тревожности у интактных крыс был значитель-
но ниже и составлял в 22 ч 6,0+0,25 баллов, в 

2 ч – 4,67+0,55 баллов, в 6 ч – 4,83+0,31 баллов 
(рис. 1А). Наибольшие оценки отмечались по 
тестам I (спуск с высоты) и III (выход из доми-
ка). Крайне редко наблюдались реакции пяче-
ния, затаивания, вокализации и прижимания 
ушей (тесты VI-IX). К началу темного периода 
суток ИПТ снижался и достигал минимума в 2 ч 
(рис. 1А), при этом наибольшая оценка была 
по тесту I (спуск с высоты). 

При фазовом смещении режима освещения 
у контрольных крыс, как показывают отдель-
ные составляющие ИПТ, наблюдалось некото-
рое повышение реакций тревоги и страха, но 
вместе с тем хронограмма суточной динамики 
ИПТ начинала перестраиваться практически 
сразу после изменения режима освещения. 
В первую неделю нового светового режима су-
точная динамика ИПТ находилась в пределах 
от 5,0+0,36 ч до 8,83+0,79 баллов. При этом 
наиболее высокие значения его отмечались в 
22 ч (рис. 1Б), причем несколько увеличива-
лись реакции пячения и затаивания. На второй 
неделе после смещения режима освещения 
ИПТ изменялся от 3,83+0,60 до 4,5+0,42 и до 
7,5+0,34 баллов. Вместе с тем наибольшие 
значения тревожности приходились на 18 ч 
(рис. 1В), а к концу третьей недели более вы-
сокий уровень ИПТ наблюдался в течение все-
го светлого периода суток с максимумом в 22 ч 
(рис. 1Г). Наиболее высокие оценки были вы-

Рис. 1. Суточная динамика интегрального показателя тревожности у крыс 
с гипопаратиреозом при обычном световом режиме (А) и через 1 (Б), 2 (В) 

и 3 (Г) недели после смещения режима освещения.
По оси абсцисс – время исследования; по оси ординат – ИПТ (баллы); 

_____ – интактные крысы;   _ _ _ – крысы с гипопаратиреозом
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Рис. 2. Косинор-анализ перестройки циркадианного ритма 
интегрального показателя тревожности у интактных крыс 
(А) и у крыс с гипопаратиреозом (Б) в условиях обычного 

и смещенного светового режима:
1 – обычный световой режим; после смещения режима 

освещения: 2 – через 1 неделю; 3 – через 2 недели; 
4 – через 3 недели

явлены по тестам I и III, а реакции затаивания, 
вокализации и прижимания ушей практически 
не наблюдались. По данным косинор-анализа 
(рис. 2А), в условиях обычного светового ре-
жима у крыс контрольной группы был установ-
лен четкий циркадианный ритм с акрофазой 
ИПТ в 16,0 ч с достаточно высокой амплитудой 
суточных колебаний. На первой неделе после 
смещения светового режима акрофаза цирка-
дианного ритма ИПТ перемещается к 22,9 ч, 
что соответствует началу светлого периода но-
вого свето-темнового цикла, а в конце второй 
недели – возвращается к 19,3 ч с очень низкой 
суточной амплитудой. К концу третьей неде-
ли максимум функции ИПТ устанавливается в 
24,0 ч и значительно повышается амплитуда 
суточных колебаний.

У крыс с экспериментальным гипопарати-
реозом как при обычном световом режиме, так 
и после его смещения были выявлены досто-
верно более высокие показатели тревожности 
в течение суток по сравнению с данными, по-
лученными у контрольных животных (рис.  1). 
ИПТ в условиях обычного светового режима 
изменялся в течение суток от 11,33+0,33 до 
19,5+0,76 баллов и был наиболее высоким так 
же, как и у интактных крыс, в светлое время – 
в 14 ч (рис. 1А). В это время эксперимента у 
животных опытной группы в большей степени 
возрастала частота реакций пячения, вокали-
зации и прижимания ушей. Кроме того, значи-
мо возрастало время перехода в другую каме-
ру бокса, выхода из домика и из центрального 
квадрата. После смещения режима освещения 
в первую неделю на хронограмме суточной 
динамики ИПТ отмечаются два максимума: 
в 18 ч – 14,33+1,02 баллов и в 2 ч – 14,0+0,77 
баллов на фоне высокой общей тревожности 
(рис. 1Б), значительно увеличено время спу-
ска с высоты, выхода из домика, реакции пя-
чения и вокализации. На второй неделе суточ-
ная динамика общей тревожности находится в 
пределах от 13,33+0,42 до 17,17+0,94 баллов, 
на хронограмме ИПТ появляются дополни-
тельные флуктуации, а к концу третьей неде-
ли максимальные значения показателя общей 
тревожности снижаются в темное время и про-
грессивно возрастают на протяжении всего 
светлого периода суток (рис. 1 В, Г). У опытных 
крыс значительно более высокими остаются и 
после смещения светового режима время спу-
ска с высоты и выхода из домика, реакции пя-
чения, затаивания, вокализации и прижимания 
ушей. 

Как показывают результаты косинор-ана-
лиза (рис. 2Б), в условиях обычного светового 
режима у крыс с экспериментальным гипопа-
ратиреозом акрофаза циркадианного ритма 
ИПТ приходилась почти на то же время, что и 
у интактных животных – на 15,0 ч (на 16,2 ч в 
контроле) с достаточно высокой амплитудой 
суточных колебаний. На первой неделе по-

сле смещения светового режима положение 
акрофазы циркадианного ритма ИПТ у крыс 
с гипопаратиреозом полностью совпадает с 
соответствующими показателями контроль-
ных животных и приходится на 22,9 ч со зна-
чительно низкой амплитудой суточных коле-
баний. На второй неделе нового чередования 
света и темноты максимум функции ИПТ, в от-
личие от интактных крыс, приходится на конец 
светлого периода суток нового свето-темно-
вого цикла – на 9,1 ч с низкой суточной ам-
плитудой. К концу третьей недели акрофаза 
циркадианного ритма ИПТ устанавливается 
в 5,2 ч и значительно повышается амплитуда 
суточных колебаний.

Таким образом, в ходе экспериментальных 
исследований мы установили, что нарушение 
регуляции обмена кальция и связанное с ним 
изменение гормонального баланса приводят у 
крыс с гипопаратиреозом к нарушению ТФС и 
его ритмической организации. Изменения ТФС, 
несомненно, связаны как с содержанием каль-
ция в крови, так и уровнем ПТГ [1]. В результате 
гипокальциемии могут развиваться острый пси-
хоз, отек мозга, стволовые и экстрапирамидные 
симптомы [6]. О. В. Николаев и В. Н. Таркаева [5] 
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также отмечают, что психические расстройства 
особенно выражены у больных с острой формой 
нарушения обмена кальция и проявляются по-
вышенной возбудимостью, быстрой истощае-
мостью мыслительных способностей и быстрой 
психической утомляемостью, иногда плаксиво-
стью и раздражительностью, нарушением сна. 

Выводы
1. У крыс с экспериментальным гипопара-

тиреозом, так же как и у интактных животных, 
в условиях обычного светового режима со-
храняются циркадианные ритмы нервно-пси-
хических реакций. Их перестройка у животных 
с гипопаратиреозом после смещения режима 

освещения происходит медленнее, чем у кон-
трольных крыс.

2. Гипопаратиреоз и вызванная им гипокаль-
циемия способствуют возникновению более 
высокого уровня тревожности на протяжении 
всего эксперимента. Значительно более высо-
кая оценка наблюдается в реакциях пячения, 
вокализации, прижимания ушей и, особенно, 
затаивания. 

3. Анализ полученных данных показывает, что 
у крыс в условиях гипопаратиреоза наблюдает-
ся патологическое усиление страха со снижени-
ем двигательной активности, тревожности и на-
рушение эмоционального состояния.
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ВЛИЯНИЕ ГИПОПАРАТИРЕОЗА 
НА ОРГАНИЗАЦИЮ ЦИРКАДИАННЫХ РИТМОВ 
ТРЕВОЖНО-ФОБИЧЕСКОГО СТАТУСА 
В ПЕРИОД ПЕРВОЙ ЗРЕЛОСТИ 
ПРИ ИЗМЕНЕНИИ УСЛОВИЙ СРЕДЫ 
Т. И. ДЖАНДАРОВА, В. А. САШКОВ, 
В. А. БАТУРИН

Изучены циркадианные ритмы тревожно-фоби-
ческого статуса при гипокальциемии в процессе 
адаптации изменению режима освещения на 108 
белых крысах-самках в возрасте 6 месяцев линии 
Вистар. Обследование проводили в тесте много-
параметрового метода оценки ТФС. Уровень 
тревожности исследовали в условиях обычного 
светового режима и через 1, 2 и 3 недели после 
изменения режима освещения каждые 4 часа в те-
чение суток (в 10, 14, 18, 22, 2 и 6 часов). Установ-
лено, что гипопаратиреоз и вызванная им гипо-
кальциемия способствуют возникновению более 
высокого уровня тревожности по сравнению с кон-
трольной группой животных на протяжении всего 
эксперимента. У крыс в условиях гипопаратирео-
за наблюдается патологическое усиление страха 
со снижением двигательной активности, тревож-
ности и нарушение эмоционального состояния.

Ключевые слова: гипопаратиреоз, тревож-
но-фобический статус, циркадианные ритмы

EFFECT OF HYPOPARATHYROIDISM 
ON CIRCADIAN RHYTHMS ORGANIZATION 
OF ANXIETY AND PHOBIC STATUS DURING 
FIRST MATURITY UNDER CHANGING 
ENVIRONMENT CONDITIONS
DZHANDAROVA T. I., SASHKOV V. A., 
BATURIN V. A.

Experimental study of circadian rhythms of anx-
ious-phobic status in hypocalcemia under adapta-
tion to changing lighting modes was carried out on 
108 white female Wistar rats aged 6 months. Ex-
perimental multiparameter TPS assessing test was 
carried out. Anxiety level was studied under normal 
light mode and 1, 2 and 3 weeks after changing the 
illumination mode every 4 hours during the day (10, 
14, 18, 22, 2 and 6 hours). Hypoparathyroidism 
and hypocalcemia contributed to the higher levels 
of anxiety in comparison with the control group of 
animals. The data analasis showed that hypopara-
thyroidism resulted in pathological fear and anxiety 
increase with decreased motor activity and violation 
of the rats’ emotional state.

Key words: hypoparathyroidism, anxious-pho-
bic status, circadian rhythms
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