
ТОМ 2017/15/3 ОБЗОРЫ ПО КЛИНИЧЕСКОЙ ФАРМАКОЛОГИИ И ЛЕКАРСТВЕННОЙ ТЕРАПИИ 57

оригинальные исследования

ВЛИЯНИЕ СТРЕССА НОВИЗНЫ НА ПОВЕДЕНЧЕСКИЕ 
ОТВЕТЫ DANIO RERIO И ОЦЕНКА ДОЗОЗАВИСИМЫХ 
ЭФФЕКТОВ АНКСИОЛИТИКОВ БЕНЗОДИАЗЕПИНОВОГО 
РЯДА НА ПРИМЕРЕ ФЕНАЗЕПАМА

© П.Д. Шабанов, В.А. Лебедев, А.А. Лебедев, Е.Р. Бычков 

УДК 616-092.9+612.82
DOI: 10.17816/RCF15357-63

ФГБН «Институт экспериментальной медицины», Санкт-Петербург, Россия

Для цитирования: Шабанов П.Д., Лебедев В.А., Лебедев А.А., Бычков Е.Р. Влияние стресса новизны на поведенческие ответы 
Danio rerio и оценка дозозависимых эффектов анксиолитиков бензодиазепинового ряда на примере феназепама // Обзоры по 
клинической фармакологии и лекарственной терапии. – 2017. – Т. 15. – № 3. – С. 57–63. doi: 10.17816/RCF15357-63

Поступила в редакцию 03.08.2017 Принята к печати 14.09.2017

Ключевые слова: 
Danio rerio; стресс новизны; феназепам; тревожность; анк-
сиолитики.

Резюме 
Цель: исследовать действие анксиолитиков бензодиазе-
пинового ряда у Danio rerio на примере феназепама. Ра-
нее у Danio rerio было показано действие других анксиоли-
тиков, диазепама и хлордиазепоксида, но не феназепама. 
Методы. Использовали тест стресса новизны: рыбу поме-
щали сначала в мерный стакан с растворенным фармаколо-
гическим веществом (или водой), а затем — в просмотровый 
аквариум на 6 минут, где автоматически регистрировали тра-
екторию движения, длину пути, число перемещений в верх-
нюю часть аквариума, время пребывания в нижней части 
аквариума, число и время паттерна «фризинг» за каждую 
минуту опыта. Результаты. Показано, что в ответ на но-
визну помещения в просмотровый аквариум рыбы реагиру-
ют погружением на дно, увеличением фризинга и снижением 
числа перемещений в верхнюю половину аквариума. На фоне 
введения феназепама рыбы находились уже не только в ниж-
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ней, но и в верхней части просмотрового аквариума. Средняя 
длина пути существенно не изменялась в диапазоне использо-
ванных доз (0,1–1 мг/л). Число и время паттерна «фризинг», 
а также время пребывания в нижней части аквариума снижа-
лись более чем в 2 раза по сравнению с контрольной группой 
животных и проявляли дозозависимый эффект. Число пере-
мещений в верхнюю часть аквариума за опыт существенно 
увеличивалось с 1 в контроле до 57 при использовании фе-
назепама в дозе 1 мг/л. При анализе динамики параметров 
за каждую минуту показано, что время пребывания рыбы 
в нижней части аквариума снижалось начиная с 3-й мину-
ты опыта при использовании феназепама в дозе 0,5 мг/л. 
При этом число перемещений рыбы в верхнюю часть аква-
риума достоверно увеличивалось более чем в 2 раза начиная 
с 3-й минуты опыта при использовании феназепама в дозе 
1 мг/л. Заключение. Сделан вывод о высокой чувствитель-
ности теста стресса новизны для изучения тревожно-фоби-
ческих реакций у Danio rerio. Перспектива использования 
Danio rerio в качестве животных моделей в поведенческой 
фармакологии существенна и не уступает (а даже по ряду по-
зиций превосходит) исследованиям на грызунах.

Keywords:   Danio rerio; novelty stress; phenazepam,
anxiety; anxiolytics.

Abstract.  The effect of benzodiazepine anxiolytic
phenazepam in Danio rerio was investigated. Previously, 
Danio rerio showed the effects of other anxiolytics, dia_ze-

pam and chlordiazepoxide. The analysis of the anxiolytic 
effect of phenazepam in Danio rerio was carried out for the 
first time. Methods. A stress test on novelty situation was 
used: a fish was placed first in a beaker with a dissolved 
pharmacological substance (or water) and then into a nov-
el tank  for 6 min, where the trajectory, the path length, the 
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number of movements to the upper part of the novel tank, 
the number and time of the pattern of “freezing” for each 
min of the experiment were measured. Results. In re-
sponse to the novelty of tank, the fish was shown to react 
by submerging to the bottom, increasing the freezing, and 
reducing the number of movements to the upper half of the 
novel tank. After phenazepam exposure (administration), 
the fish was not only in the lower, but also in the upper part 
of the novel tank. The average path length did not change 
significantly in the range of the doses used. The number 
and time of the freezing, as well as the time spent in the 
lower part of the novel tank, 2-fold decreased compared 
to the control group of animals and showed a dose-depen-
dent effect. The number of movements to the upper part 
of the novel tank for the experiment increased significantly 

from 1 in the control to 57 after phenazepam in a dose of 
1 mg/l. When analyzing the dynamics of the parameters for 
each min, it was shown that the time of the fish in the lower 
part of the novel tank decreased from 3th min of the exper-
iment with the use of phenazepam in a dose of 0.5 mg/l. 
At the same time, the number of movements of fish to the 
upper part of the novel tank significantly increased more 
than 2 times from 3th min of the experiment with the use 
of phenazepam in a dose of 1 mg/l. Conclusion. The de-
scribed method to study behavioral responses of Danio 
rerio on novelty stress is high sensitive in comparison with 
traditional behavioral methods of studing tranquilizers. The 
prospect of using Danio rerio as animal model in beha-
vioral pharmacology is significant and does not concede 
research on rodents.

Исследования поведения Danio rerio (zebrafish) 
применяются главным образом в нейробиоло-
гии [15, 22], нейроэтологии [4, 16, 17] и нейрофар-
макологии [6, 14, 19]. Активное плавание, адаптация 
к новой обстановке, короткий репродуктивный пери-
од, высокая плодовитость и низкая себестоимость 
дают возможность использовать Danio rerio в каче-
стве животных моделей для лабораторных иссле-
дований [25]. Тест стресса новизны используется 
для изу чения тревожно-фобических реакций у Danio 
rerio. При этом животные демонстрируют стабиль-
ные поведенческие ответы под действием стресса 
новизны [3, 6, 17]. Данный поведенческий тест ос-
новывается на инстинкте поиска защиты от незна-
комой обстановки погружением на дно, фризингом 
(обездвиживанием или «примерзанием») и сниже-
нием двигательного (и исследовательского) пове-
дения. После адаптации (акклиматизации) к новой 
обстановке двигательная активность увеличивает-
ся, уменьшается фризинг и увеличивается число пе-
реходов в верхнюю половину аквариума [20, 22, 28]. 
Подобное поведение традиционно анализируется 
в тесте «открытое поле» в исследованиях тревожно-
сти у грызунов [1, 2, 8, 10, 27]. А.В. Калуев и др. [9] 
применили показатели тревожности и адаптирова-
ли их непосредственно для Danio rerio. Рыбка по-
мещается сначала в мерный стакан с растворенным 
фармакологическим веществом (или водой), а за-
тем в небольшой просмотровый аквариум, где ре-
гистрируются двигательная активность, фризинг, 
число переходов в верхнюю половину аквариу ма 
и время нахождения в последней. В частности, было 
исследовано поведение Danio rerio после приме-
нения анксиолитиков и анксиогенов [26, 28], что 
коррелировало с уровнем кортизола в крови [12]. 
Поведенческие эффекты у Danio rerio показаны так-
же после применения этанола [13], никотина [17], 
морфина [7], фенамина [23], бензодиазепинов [3] 
и кокаина [19]. Влияние стресса новизны у Danio rerio 
можно тестировать и в ряде дополнительных тестов, 
таких как свет – темнота [21, 23], Т-образный лабиринт 
[24], «открытое поле» [18]. Таким образом, можно более 

подробно проанализировать поведение животных. 
Кроме того, существует ряд тестов и для неполо-
возрелых животных [4, 11]. В последние годы для 
регистрации поведения Danio rerio применяют ком-
пьютерный анализ видеотрека, что в свою очередь 
позволяет более детально, с высокой точностью изу-
чить эффекты фармакологических веществ [6, 12, 13].

Целью настоящей работы было проведение фар-
макологического анализа действия анксиолитиков 
бензодиазепинового ряда на примере феназепама 
у Danio rerio. В исследованиях уровня тревожности 
и влияния стресса новизны на поведенческие отве-
ты у Danio rerio ранее показано действие диазепа-
ма и хлордиазепоксида [3, 10], наиболее известных 
транквилизаторов, которые применяются в клинике 
во многих странах. В то же время отечественный 
препарат феназепам, обладающий более мощным 
анксиолитическим действием, ранее не был иссле-
дован у Danio rerio. В связи с вышесказанным в рам-
ках настоящего исследования проводился анализ 
действия анксиолитика феназепама у Danio rerio.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Выбор животных. В работе использованы 
104 половозрелые рыбы Danio rerio (zebrafish) в воз-
расте 6–8 месяцев (молодые половозрелые живот-
ные, жизненный цикл до 5 лет) фирмы «Аква Питер» 
и выращенные в ФГБНУ «ИЭМ» — Danio rerio, дикий 
тип (wild type). Для тестирования использовали ин-
тактных животных после двухнедельного периода 
адаптации к помещению и аквариумам водоизме-
щением 40 л по 20–30 животных в каждом. Темпе-
ратуру воды 25–27 °C поддерживали постоянно. 
Животных содержали в стандартных условиях све-
тового режима (8.00–20.00) при температуре поме-
щения 22 ± 2 °C, кормили дважды в день стандарт-
ным кормом tetramin tropical flakes.

Тест стресса новизны. Для экспериментов 
оценки новизны применяли стандартный просмот-
ровый аквариум, который используется для изуче-
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ния тревожно-фобических реакций у Danio rerio [6]. 
Он имел водоизмещение 1,5 л, трапециевидную 
форму, высоту 15 см и ширину 7 см. Длина аквари-
ума в основании составляла 22 см, а в верхней ча-
сти —  28 см. Такая конструкция позволяет миними-
зировать латеральные движения рыбки и свободно 
наблюдать за вертикальными и горизонтальными 
движениями. Поскольку данный поведенческий тест 
основывается главным образом на инстинкте поис-
ка защиты от незнакомой обстановки погружением 
на дно [12, 16], аквариум был разделен чертой на две 
равные части —  верхнюю и нижнюю. Рыбка поме-
щалась сначала в мерный стакан водоизмещением 
200 мл с растворенным фармакологическим веще-
ством (или водой) на 5 минут, затем в предстарто-
вый аквариум с водой (10 × 10 × 10 см3) на 5 минут 
и далее в просмотровый аквариум на 6 минут, где 
регистрировали двигательную активность за опыт 
(длина трека рыбки), число переходов в верхнюю 
и нижнюю половины аквариума и время нахожде-
ния в них последовательно за каждую минуту опыта. 
Автоматически регистрировали число и время пат-
тернов «фризинг» (обездвиживание или «пример-
зание») за опыт, которые обычно наблюдаются при 
стрессе новизны и отражают уровень тревожности 
животного. Поведение регистрировали автомати-
чески с помощью системы Noldus EthoVision XT7, 
которая позволяет просмотреть видеотреки рыбки. 
Система дает возможность как снимать показания 
в цифровом выражении, так и визуально контроли-
ровать видеотрек. Весь период наблюдения непре-
рывно регистрировался, при помощи программы 
шла запись траектории движения (рис. 1).

Фармакологические вещества. Для фарма-
кологического анализа использовали субстанцию 
феназепама ОАО «Новосибхимфарм» (Россия). Фе-
назепам растворяли в воде для аквариумов и приме-
няли в трех дозах: 1) 0,1 мг на 1000 мл воды; 2) 0,5 мг 
на 1000 мл воды; 3) 1 мг на 1000 мл воды.

Статистическая обработка полученных ма-
териалов. Для статистической обработки полу-
ченных данных применяли пакеты Stаtistica, v.  6 
и Origin, v. 7.5. Нормальность распределений оце-
нивали при помощи критерия Колмогорова –  Смир-
нова, значимость различий между группами —  при 
помощи t-критерия Стьюдента, либо U-критерия 
Манна – Уитни. Данные представлены в виде «сред-
нее арифметическое ± среднеквадратичное откло-
нение».

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

В процессе проведения экспериментов были 
установлены типичные поведенческие реакции 
на новизну (то есть на помещение животного в про-
смотровый аквариум). Как правило, рыба находи-
лась в это время в нижней части просмотрового 
аквариума и совершала небольшие перемещения 
вдоль него (см. рис. 1). Средняя длина пути рыбы, 
который автоматически регистрировался по про-
должительности трека, составляла 1205 ± 91,8 см 
(табл. 1). При этом часто наблюдали фризинг (при-
мерзание, время полной неподвижности). Число 
и время паттерна «фризинг» автоматически реги-
стрировались и составляли за опыт соответствен-

Контроль (вода, 
без препарата)

Феназепам 
0,1 мг/л

Феназепам 
0,5 мг/л

Феназепам 
1 мг/л

Рис. 1. Траектории движения Danio rerio на фоне действия феназепама

Группа
Число 

«фризингов», n

Суммарное время 
паттерна 

«фризинг», с

Длина траектории 
движения, см

Время в нижней 
части аквариума, с

Число перемеще-
ний в верхнюю часть 

аквариума, n

Вода 
(контроль)

68,2 ± 5,7 36,5 ± 4,5 1205 ± 91,8 351,0 ± 36,4 1,2 ± 0,8

Феназепам 
0,1 мг/л

52,4 ± 8,1 34,6 ± 3,9 1315 ± 88,1 297,0 ± 37,6 3,1 ± 1,1

Феназепам
0,5 мг/л

36,3 ± 7,5* 23,7 ± 6,2* 1256 ± 106,2 207,6 ± 52,2* 18,6 ± 4,3*

Феназепам
1 мг/л

29,7 ± 5,2* 17,3 ± 4,6* 1422 ± 91,1 142,8 ± 44,1* 57,0 ± 9,2**

Примечание: * р  0,05; ** р  0,01 относительно группы рыб с чистой водой (контроль) в просмотровом аквариуме

 ■ Таблица 1. Действие феназепама на поведенческие ответы стресса новизны у Danio rerio
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но 68,2 ± 5,7 и 36,5 ± 4,5 с. Среднее время пребы-
вания рыбы в нижней части аквариума составляло 
351,0 ± 36,4 с. Динамика времени пребывания рыбы 
в нижней части аквариума регистрировалась авто-
матически и существенно не изменялась (табл. 2). 
Число перемещений рыбы в верхнюю часть просмо-
трового аквариума за опыт составляло 1,2 ± 0,8. Ди-
намика числа перемещений рыбы в верхнюю часть 
аквариума также регистрировалась автоматически 
и существенно не изменялась (табл. 3).

На фоне введения феназепама были выявлены 
типичные для анксиолитика поведенческие реакции 
на новизну (то есть на помещение животного в про-
смотровый аквариум). Как правило, рыбы не только 
находились в это время в нижней части просмотро-
вого аквариума, но и часто заплывали в верхнюю 
его часть (см. рис. 1). На фоне феназепама средняя 
длина пути рыбы существенно не изменялась в диа-
пазоне использованных доз по сравнению с кон-
трольной группой животных. При этом, так же как 
и в контроле, наблюдался фризинг. Число и время 
паттерна «фризинг» достоверно снижались по срав-
нению с контрольной группой животных (р < 0,05) 
и проявляли дозозависимый эффект. Среднее вре-
мя пребывания рыбы в нижней части аквариума 
также достоверно снижалось по сравнению с кон-
трольной группой животных (р < 0,05) и составля-
ло при введении 0,1; 0,5 и 1 мг/л соответственно 
297,0 ± 37,6; 207,6 ± 52,2 и 142,8 ± 44,1 с, проявляя 

неизменно дозозависимый эффект (см. табл. 1). 
Время пребывания рыбы в нижнем отсеке снижа-
лось начиная с 3-й минуты опыта при использовании 
феназепама в дозе 0,5 мг/л по сравнению с 1-й ми-
нутой тестирования (р < 0,05). Число перемещений 
рыбы в верхнюю часть просмотрового аквариума 
за опыт достоверно увеличивалось по сравнению 
с контрольной группой животных (р < 0,01) и состав-
ляло при введении 0,1; 0,5 и 1 мг/л соответственно 
3,1 ± 1,1, 18,6 ± 4,3 и 57,0 ± 11,2. Число перемеще-
ний рыбы в верхнюю часть просмотрового аквариу-
ма достоверно увеличивалось начиная с 3-й минуты 
опыта при использовании феназепама в дозе 1 мг/л 
(см. табл. 3). Время пребывания рыбы в нижней ча-
сти просмотрового аквариума достоверно увели-
чивалось начиная с 3-й минуты опыта при исполь-
зовании феназепама в дозе 0,5 мг/л по сравнению 
с 1-й минутой тестирования.

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ

Настоящие исследования показали, что реакция 
на новизну помещения в просмотровый аквариум 
у Danio rerio (zebrafish) имеет типичную картину, или 
типичные паттерны поведения. В ответ на незнако-
мую обстановку просмотрового аквариума рыба ре-
агировала погружением на дно, фризингом (обез-
движиванием или «примерзанием») и снижением 

Группа
Показатели (с) за каждую минуту исследований

1-я минута 2-я минута 3-я минута 4-я минута 5-я минута 6-я минута

Вода 
(контроль)

59,1 ± 0,5 59,4 ± 0,4 57,2 ± 1,3 56,5 ± 2,6 59,3 ± 0,3 59,2 ± 0,5

Феназепам 
0,1 мг/л

56,4 ± 3,2 51,5 ± 5,0 49,2 ± 3,1 52,6 ± 5,5 48,6 ± 6,3* 41,5 ± 8,4*

Феназепам
0,5 мг/л

47,7 ± 7,2* 41,4 ± 4,6* 23,5 ± 9,3*# 31,3 ± 7,0*# 34,8 ± 2,8*# 32,4 ± 5,9*#

Феназепам
1 мг/л

21,4 ± 5,5* 31,1 ± 7,1* 28,6 ± 4,6* 13,9 ± 6,5** 25,2 ± 7,1* 19,4 ± 5,3**

Примечание: * р  0,05; ** р  0,01 относительно группы рыб с чистой водой (контроль) в просмотровом аквариуме; # р  0,05 
относительно 1-й минуты тестирования

 ■ Таблица 2. Действие феназепама на динамику времени пребывания рыбы в нижней части просмотрового аквариума 
у Danio rerio

 ■ Таблица 3. Динамика числа перемещений рыбы в верхнюю часть просмотрового аквариума у Danio rerio

Группа
Число перемещений (n) за каждую минуту исследований

1-я минута 2-я минута 3-я минута 4-я минута 5-я минута 6-я минута

Вода 
(контроль)

0,2 ± 0,1 0,1 ± 0,08 0,1 ± 0,1 0,5 ± 0,2 0,1 ± 0,1 0,2 ± 0,1

Феназепам 
0,1 мг/л

0,5 ± 0,2 0,7 ± 0,5* 0,4 ± 0,2 0,4 ± 0,1 0,6 ± 0,2 0,5 ± 0,2

Феназепам
0,5 мг/л

1,4 ± 1,4* 1,8 ± 1,1* 2,0 ± 1,2* 3,8 ± 1,7*# 4,7 ± 1,5*# 4,3 ± 0,9*#

Феназепам
1 мг/л

5,5 ± 2,0* 5,2 ± 2,1* 11,8 ± 3,5**# 12,6 ± 4,7**# 13,2 ± 2,3**# 10,3 ± 2,8**#

Примечание: * р  0,05; ** р  0,01 относительно группы рыб с чистой водой (контроль) в просмотровом аквариуме; # р  0,05 
относительно 1-й минуты тестирования
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двигательного поведения. Как правило, рыба боль-
шую часть времени находилась в нижней части про-
смотрового аквариума и совершала небольшие пе-
ремещения вдоль него (см. рис. 1). При этом часто 
наблюдали фризинг, число и время которого за опыт 
было достаточно велико, как и время пребывания 
рыбы в нижней части аквариума. Динамика време-
ни пребывания рыбы в нижнем отсеке практически 
не изменялась, так же как динамика времени пре-
бывания рыбы в верхнем отсеке и динамика числа 
перемещений рыбы в верхний отсек.

Полученные результаты во многом согласуются 
с данными литературы. В частности, отмечается, 
что тестирование стресса новизны применяется 
в ряде лабораторий для исследования уровня тре-
вожности у Danio rerio, и рыбы показывают, как пра-
вило, типичную картину поведенческих паттернов 
[3, 6, 17]. При этом рыбы плавают в нижней части ак-
вариума и часто замирают (демонстрируя фризинг). 
Двигательное (и исследовательское) поведение 
значительно снижается по сравнению с поведени-
ем в домашнем аквариуме [26, 28]. После периода 
адаптации к просмотровому аквариуму поведение 
становится во многом подобно таковому в домаш-
нем аквариуме, то есть двигательная активность 
увеличивается, уменьшается фризинг и увеличива-
ется число переходов в верхнюю половину аквари-
ума [17, 18, 24].

Настоящие исследования также показали, что 
реакция на новизну помещения в просмотровый ак-
вариум у Danio rerio имеет типичную картину паттер-
нов поведения, которая меняется на фоне введения 
феназепама. Метод регистрации поведения ока-
зался высокочувствительным к анксиолитическому 
действию исследуемого вещества. При этом рыбы 
не только плавали в это время в нижней части просмо-
трового аквариума, но и стали больше подниматься 
вверх и к концу опыта проводить здесь значительную 
часть времени (см. рис. 1). Длина траектории рыбы 
после введения феназепама существенно не уве-
личивалась по сравнению с контрольной группой 
животных (см. табл. 1). Число и время паттерна 
«фризинг» после введения феназепама достоверно 
снижались по сравнению с контрольной группой жи-
вотных, при этом регистрировали дозозависимый 
эффект, что весьма важно. Время пребывания рыбы 
в нижней части аквариума после введения феназе-
пама значительно снижалось, особенно при исполь-
зовании в дозе 0,5 и 1 мг/л. Показатели динамики 
времени пребывания рыбы в нижнем отсеке также 
снижались начиная с 3-й минуты опыта по сравне-
нию с контрольной группой животных, особенно при 
использовании феназепама в дозе 0,5 мг/л. Число 
перемещений рыбы в верхнюю часть просмотрового 
аквариума после введения феназепама достоверно 
увеличивалось по сравнению с контрольной группой 
животных, особенно при использовании препарата 
в дозе 1 мг/л. При этом динамика числа перемеще-
ний рыбы в верхнюю часть просмотрового аквариу-

ма также менялась, показатели достоверно увели-
чивались начиная с 3-й минуты опыта, особенно при 
использовании препарата в дозе 0,5 и 1 мг/л.

Полученные результаты не противоречат литера-
турным данным. Так, тестирование анксиолитиков 
в ряде лабораторий с целью изучения противотре-
вожного эффекта у Danio rerio продемонстрировало 
достаточно типичную картину поведенческих паттер-
нов рыб, аналогичную полученным нами результатам 
[3, 6, 17]. При этом паттерны поведения под действи-
ем транквилизаторов у Danio rerio сходны с таковыми 
у грызунов (крысы, мыши), наиболее частом объекте 
изучения транквилизаторов. В настоящей работе был 
проведен фармакологический анализ действия бен-
зодиазепинового транквилизатора феназепама, ко-
торое ранее не исследовалось. В литературе описа-
ны лишь анксиолитические эффекты диазепама [10] 
и хлордиазепоксида [3], наиболее известных транк-
вилизаторов, применяющихся в клинике во многих 
странах, в модели Danio rerio как объекта исследова-
ния. Интересно отметить, что в представленных ра-
ботах не указаны принципиальные различия в эффек-
тах этих транквилизаторов, более того, отмечено, что 
бензодиазепиновые анксиолитики диазепам и хлор-
диазепоксид не уступают по выраженности противо-
тревожного эффекта агонисту 5HT1A-рецепторов 
буспирону. Единственным отличием в действии бен-
зодиазепиновых препаратов авторы называют поро-
говую анксиолитическую дозу, на которую Danio rerio 
реагируют без седативного эффекта, то есть суще-
ственного снижения двигательной активности [3]. 
В наших опытах выявлена не только основная квали-
фикационная характеристика отечественного транк-
вилизатора феназепама, заключающаяся в снятии 
стресса новизны без изменения двигательной ак-
тивности (типичный анксиолитический эффект, за-
висимый от дозы), но и дополнительные характери-
стики, к которым относится изменение характера 
двигательной активности между верхней и нижней 
частями просмотрового аквариума за счет возрас-
тания, можно даже сказать, гиперактивности в верх-
ней части аквариума, где в норме рыбы, как прави-
ло, проводят чрезвычайно мало времени. При этом 
в нижней части аквариума двигательная активность 
снижалась умеренно, максимально —  вдвое после 
введения феназепама в большой (1 мг/л) дозе, соот-
ветствующей 0,0001 % раствору препарата. Эти ха-
рактеристики, безусловно, могут быть использованы 
и при оценке других классов (групп) лекарственных 
препаратов, что открывает определенные перспекти-
вы использования Danio rerio в качестве недорогого, 
но достаточно информативного теста для целей фар-
макологии.

ВЫВОДЫ

1. Тест стресса новизны является весьма чувстви-
тельным для изучения тревожно-фобических 
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реакций у Danio rerio. Перспектива использова-
ния Danio rerio в качестве животной модели в по-
веденческой фармакологии не уступает (а даже 
по ряду позиций превосходит) исследованиям 
на грызунах.

2. Фармакологический анализ анксиолитического 
дей ствия феназепама у Danio rerio показал, что 
феназепам дозозависимо снижает (по сравнению 
с контрольной группой рыб) число и время фризин-
га, увеличивает число перемещений в верхнюю по-
ловину аквариума и время плавания в последней.
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