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Резюме 
В статье представлены результаты изучения анти-
амнестичекого действия биорегуляторов пептидной 
природы последнего поколения (Кортексина, Семакса 
и Селанка) на нарушенные когнитивные функции в вос-
ходящем ряду млекопитающих. Получены новые дан-
ные, что на низших этапах эволюции млекопитающих 
(насекомоядные) компенсаторное влияние Кортексина, 
Семакса и Селанка более значительно в восстановле-
нии врождённых форм поведения на нарушенные выс-
шие нервные функции. Влияние изченных препаратов 
у них носит неспециализированный, общеоблегчающий, 
кратковременный характер. Обнаружено, у грызу-
нов, по сравнению с насекомоядными, возрастает роль 
изученных препаратов в компенсации нарушенных про-
цессов памяти и приобретает черты специфичности. 
У приматов антиамнестические эффекты Кортексина, 
Семакса и Селанка носят дифференцированный харак-
тер влияния на нарушенные функции мозга и различные 
виды памяти. Спектр церебропротективного действия 
Селанка более обширен и длителен. Получены новые 
данные, что церебропротективное влияние пептидных 
биорегуляторов при различных заболеваниях нервной 
системы дифференцированно по выраженности и дли-
тельности эффектов. Обсуждён вопрос о возможности 
более специализированного применения Кортексина, Се-
макса и Селанка в неврологической клинике.

ВВЕДЕНИЕ 

Известно, что амнестические расстройства яв-
ляются одними из наиболее распростанённых про-
явлений функционального или органического по-
ражений мозга, ведущих к дезадаптации людей 
в повседневной жизни. Они характеризуются нару-
шением интегративных функций ЦНС, памяти, вни-
мания, способности к принятию решений. В настоя-
щее время особое внимание клиницисты придают 
лёгким или «мягким» когнитивным нарушениям (mild 

cognitive impairment — MCI) [8, 31]. Последние выхо-
дят за рамки возрастной патологии, но не вызывают 
дезадаптации в повседневной жизни. Согласно зару-
бежным данным [29, 30], отсутствие терапевтическо-
го воздействия у больных с лёгкими когнитивными 
нарушениями приводит к трансформации их в уме-
ренные и тяжёлые, а также к развитию транзиторной 
стадии болезни Альцгеймера (у пожилых — явля-
ется её предшественником). Поиск лекарственных 
средств, обладающих экспериментально (нейрофи-
зиологически доказанным) избирательным цере-
бропротективным действием без побочных эффек-
тов на нарушенные психо-неврологические функции 
различного генеза является одной из актуальных 
проблем современной неврологии и медицины 
в целом. Изучение амнестических расстройств и их 
терапевтическая коррекция у животных различного 
филогенетического уровня развития исследовано 
недостаточно; у приматов в доступной отечествен-
ной и зарубежной литературе отсутствует. Между 
тем, экспериментальное изучение этого вопроса 
на приматах представляет собой особый интерес. 
Известно, что морфофункциональная организация 
мозга обезьяны в целом соответствует таковой у че-
ловека [22]. На уровне приматов различные виды па-
мяти наиболее полно представлены [10, 11]. По мне-
нию Л. А. Фирсова [23], обезьяны, в особенности 
их высшие представители, обладают мышлением, 
напоминающим человеческое. Эти закономерности 
связаны с дифференциацией новой коры, прогрес-
сивным развитием её ассоциативных зон, в первую 
очередь с фронтальной областью, в цитоархитекто-
ническом составе которой имеются «нейроны памя-
ти» [3]. Обнаружено, что память приматов по своим 
основным процессам (фиксация, хранение и воспро-
изведение следов, клиника нарушений мнестических 
и когнитивных функций мозга) наиболее близки к та-
ковым у человека [4]. Согласно положению А. И. Ка-
рамяна [11], различные виды памяти имеют разный 
филогенетический возраст и различный морфо-
функциональный субстрат в своей основе.

Известно, что в компенсации нарушенных функ-
ций мозга (в том числе и памяти) в настоящее вре-
мя большую роль придают нейропептидам и нейро-
гормонам гипоталамуса [1, 2]. Экспериментальные 
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данные по изучению влияния нейропептидов у мле-
копитающих многочисленны, выполнены преиму-
щественно на грызунах в плане иследования их 
регулирующих эффектов на различные формы по-
ведения и компенсации невротических нарушений. 
В последние годы в клинике сосудистых пораже-
ний и органической патологии мозга применяют 
биологически активные вещества пептидной при-
роды: Семакс (синтетический аналог АКТГ4–7), 
Селанк (основаннный на тафсине) и Кортексин 
(комплексный препарат на основе природных 
пептидов) [5, 6, 24]. Экспериментальные данные 
по изучению влияния этих препаратов на функции 
мозга единичны, выполнены в плане изучения вли-
яния их на определённые виды памяти — условно-
рефлекторную [20, 21]. Сравнение возможности 
фармакологической коррекции амнестических 
расстройств различных видов памяти у представи-
телей эволюционного ряда млекопитающих в оте-
чественной и зарубежной литературе не проведе-
но. Между тем, сравнение полученных на приматах 
данных с фактами, установленными на более низ-
коорганизованных млекопитающих (насекомояд-
ных, грызунах), будет способствовать пониманию 
эволюционных закономерностей нейрофизиоло-
гических и нейрохимических механизмов, лежащих 
в основе общего компенсаторного действия изуча-
емых веществ на нарушенные когнитивные и мне-
стические функции мозга.

Одним из дискуссионных вопросов является про-
блема специфического действия биологических ре-
гуляторов пептидной природы при различных невро-
логических заболеваниях. Известно, что клиника, 
патогенез различных неврологических расстройств 
и нарушений мнестической деятельности (ишемия 
мозга, энцефалопатия, последствия инсульта и др.) 
различны. Однако, несмотря на применение вы-
шеуказанных препаратов в клинике, нейрофизио-
логическое изучение их специфического действия 
проведено в единичных работах. Так в систематиче-
ских исследованиях П. Д. Шабанова [25, 26, 27] уста-
новлено, что на уровне грызунов спектр антиамне-
стического, антиагрессивного, анксиолитического 
действия Семакса, Селанка и Кортексина различен. 
Исходя из вышеизложенного, целью настоящего со-
общения явилось сравнительное изучение церебро-
протективной роли Семакса, Селанка и Кортексина 
в купировании амнестических расстройств в вос-
ходящем ряду млекопитающих и определение их 
специфического спектра действия.

МЕТОДИКА 

Опыты выполнены на насекомоядных (ежи), гры-
зунах (крысы) и приматах (обезьяны) в двух сериях 
опытов: в условиях свободного поведения и «мяг-
кой» фиксации животных в специальных станках. 
Использована модель пищевого поведения. У на-

секомоядных и грызунов в условиях свободного по-
ведения помимо моторных регистрировали вегета-
тивные показатели: частоту сердечных сокращений 
(ЧСС) и частоту дыхательных движений (ЧДД). Ре-
гистрацию дыхательного компонента проводили 
с помощью прикреплённого к полотнянной манже-
те датчика из силиконовой ниппельной трубки, за-
полненного графитовым порошком. Сама манжета 
одевалась на брюшную область животных. Электро-
кардиограмму (ЭКГ) у ежей отводили при помощи 
посеребрённых микробраслетов от 3 конечностей, 
у крыс — от грудной области и 2 конечностей, у обе-
зьян в приматологическом кресле — от электрода 
расположенного в 4 межреберье по среднеключич-
ной линии и от нижней конечности. Для исключения 
электрических помех при регистрации ЭКГ у свобод-
но передвигающихся животных был разработан спе-
циальный операционный усилитель с режекторными 
фильтрами на симметричном входе. Невротические 
нарушения у низших млекопитающих вызывали путём 
повышенной нагрузки на аналитико-синтетическую 
деятельность мозга. Кроме этого невроз у крыс вы-
зывали «жёсткой» фиксацией в станке или «вынуж-
денным» плаванием (холодовой стресс).

Опыты на обезьянах проведены проведены 
на 5 особях в двух сериях: 1) в условиях свободного 
поведения, 2) в приматологическом кресле с одно-
временной компьютерной регистрацией и анализом 
ЭЭГ, вегетативных (ЭКГ, ЧДД) и моторных показате-
лей ВНД, а также фото- и видеомониторингом. Для 
детального анализа полученных данных (особенно 
амплитудно-частотных характеристик ЭЭГ) разра-
ботан особый алгоритм работы компьютерной про-
граммы PowerGraph Pro v.3.3.0 и применён матема-
тический анализ полученных данных.

Препараты Семакс, Селанк и Кортексин вво-
дили интраназально и внутримышечно в дозах 
0,1–5,0 мкг/кг, 30–100 мкг/кг и 10 мг/животное со-
ответственно. В контрольных опытах вводили физио-
логический раствор в дозах эквивалентных по объе-
му препарата.

Для математической обработки полученных ре-
зультатов были использованы стандартные стати-
стические показатели и приёмы обработки, в том 
числе t-критерий Стьюдента. Анализ эксперимен-
тальных данных проводился с помощью стандарно-
го пакета компьютерных программ (MS Excel 2003, 
Original v.8.1).

РЕзУЛьТАТы ИССЛЕДОВАНИЯ 

Влияние Кортексина, Семакса и Селанка на ВНД 
у насекомоядных 

Установлено, что у ежей влияние Кортексина, 
Семакса и Селанка на ВНД однонаправленного, 
кратковременного, общеоблегчающего характера. 
Эффекты препаратов более выражены на врож-
дённые формы нервной деятельности: моторная, 
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ориентировочно-исследовательская деятельность 
кратковременно (3–5 дней) усиливаются. На фоне 
препаратов формирование условных пищедобы-
вательных реакций происходит быстрее, в особен-
ности по моторному компоненту. На вегетативные 
условные реакции дифференциация во влиянии 
препаратов проявляется как тенденция. Эффекты 
Семакса больше проявляются на показатели сер-
дечной деятельности насекомоядных. Так фоно-
вая ЧСС под влиянием Семакса увеличивалась 
до 295–297 серд. уд./мин. Однако облегчение 
формирования сердечных условных реакций крат-
ковременно (1 день после введения препарата).

Установлено, что у ежей формирование следо-
вых условных реакций (СУР) затруднено и возмож-
но лишь при коротком (10–15 с) времени отсроч-
ки. Типичной формой вегетативных СУР является 
налично-следовой рефлекс без определённого пат-
терна ответа. Обнаружено, что выработка СУР с вре-
менем отсрочки свыше 15 с, увеличение числа со-
четаний (свыше 12) является для ежей трудной 
условно-рефлекторной задачей и приводит к разви-
тию невротических явлений. Они заключаются в хао-
тичных стереотипных моторных реакциях, большом 
количестве вертикальных стоек, манежных движе-
ниях или двигательной заторможенности, снижении 
уровня правильно осуществляемых пищедобыва-
тельных условных реакций, отсутствием СУР, нали-
чии вегетативных нарушений.

Показано, что антиамнестическое влияние пре-
паратов на нарушенные процессы памяти носит 

неспециализированный, общеоблегчающий, крат-
ковременный (до 3 дней) характер. По объективным 
показателям ВНД, СУР кратковременно (на 1–2 дня) 
восстанавливаются, однако паттерн ответа (налично-
следового) и время отсрочки не меняются (рис. 1). 
Дифференциация в компенсаторных эффектах Кор-
тексина, Семакса и Селанка выражена в более дли-
тельном (до 3 дней) купирующем эффекте Селанка 
на нарушенные СУР. Следует отметить, что специ-
ализация влияния Селанка более выражена на на-
рушенные врождённые формы поведения и носит 
выраженный анксиолитический характер. На фоне 
Селанка у ежей с двигательныи моторными реак-
циями, агрессивностью, частыми вертикальными 
стойками регистрируется общее успокоение и нор-
мализация поведенческой деятельности.

Влияние Кортексина Семакса и Селанка на ВНД 
у грызунов 

У грызунов компенсаторное влияние Кортек-
сина, Семакса и Селанка на нарушенные функции 
мозга более выражено с отчётливой тенденцией 
к специфичности действия. Эта закономерность 
проявляется как в отношении процессов ВНД, так 
и врождённых форм поведения. Установлено, что 
у невротизированных крыс регистрируется боль-
шое количество вертикальных стоек, наблюдаются 
бесконечные реакции груминга, агрессивное по-
ведение по отношению к другим особям. Соглас-
но литературным данным [9], эти реакции свиде-
тельствуют о наличии невротического состояния. 

■ Рисунок 1. Влияние Семакса (0,3 мкг/кг) — А и Селанка (30 мкг/кг) — В в восстановлении нарушенных следо-
вых условных реакций у ежей. По оси абсцисс — опытные дни в цифрах; по оси ординат — критерий правильно 
осуществлённых реакций в %. Черный стобик — наличная фаза следовых условных реакций; белый столбик — 
следовая фаза. Стрелка-выноска — момент введения препаратов. * p < 0,05
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На фоне Селанка количество вертикальных сто-
ек значительно уменьшается, реакции груминга 
и агрессия постепенно исчезают. Это свидетель-
ствует об анксиолитическом действии Селанка. 
По сравнению с ежами у крыс антиамнестическое 
влияние препаратов более выражено, длительно 
и обладает чертами специфичности. На фоне Се-
макса восстановление СУР у невротизированных 
крыс происходит быстрее. Однако паттерн отве-
та (налично-следовая реакция) и время отсрочки 
не меняются. Церебропротективное действие Се-
макса кратковременно (2–3 дня). Действие Кортек-
сина на нарушенные СУР более длительно (5 дней). 
На фоне препарата СУР постепенно восстанавли-
ваются и регистрируются в форме чисто следо-
вых условных реакций. Отличия в компенсатор-
ных эффектах Семакса и Кортексина проявляются 
в условиях холодового стресса. Предварительно 
введённый Кортексин не предотвращает развитие 
невротического состояния и сохранение условных 
рефлексов у крыс, на фоне же предварительно вве-
дённого Семакса сохраняются простые условные 
рефлексы и нарушенные СУР с коротким (10 с) ин-
тервалом задержки быстро восстанавливаются. 
По сравнению с Кортексином и Семаксом влияние 
Селанка на нарушенные СУР у невротизированных 
крыс выражено более значительно. На его фоне 
СУР восстанавливаются полностью и регистриру-
ются в форме чисто следовых условных реакций, 
время отсрочки увеличивается до 20 с (рис. 2). 
Компенсаторные эффекты длительны (до 7 дней). 
Специфичность в эффектах Семакса и Селанка осо-
бенно ярко проявляется на модели межполушарной 
асимметрии (выбор стороны подкрепления). Изу-
чение особенностей моторной асимметрии у крыс 
(25 особей) позволило разделить их на 3 группы: 
крысы с правым профилем поведения (т. н. «прав-
ши» — 8 особей), левым (т. н. «левши» — 7 особей) 
и «амбидекстры» (10 особей). Обнаружено, что эф-
фекты Семакса особенно значительны и длительны 

у крыс «правшей» (до 5–6 дней). Они заключаются 
в постепенном изменении доминирующего профи-
ля поведения к противоположному (т. е. крысы ста-
новятся «левшами»). У «амбидекстров» имела место 
постепенная смена профиля поведения с домини-
рующей на противоположную. Действие Селанка 
на моторную асимметрию у крыс иного характера. 
Установлено, что изменение межполушарных отно-
шений имеет место у всех 3 исследованных групп 
животных. У «правшей» и «левшей» оно кратковре-
менно (до 3 дней). Более значительны изменения 
у крыс «амбидекстров». На фоне Селанка профиль 
их поведения четко изменяется на левую или пра-
вую стороны (до 7–8 дней). Получены новые данные 
о снятии эффектов Селанка на моторную асимме-
трию после введения Налаксона.

Особенности церебропротективного действия 
Кортесина, Семакса и Селанка на нарушенные про-
цессы памяти у приматов 

Установлено, что развитию выраженных невро-
тических изменений у обезьян предшествовала ста-
дия «предневроза». На этой стадии амнестические 
и общеповеденческие изменения в целом у всех 
обезьян однотипны — наблюдаются уменьшение 
(до 30–40 с) времени отсрочки СУР с укорочением 
их латентных периодов, доминирование правиль-
ных ответов в наличную фазу, флюктуирование ЧСС 
и ЧДД по знаку и выраженности, нестабильность 
и рассогласованность проявлений ЭЭГ условных 
реакций в различных ассоциативных зонах новой 
коры, феномен «дисбалансировки» межполушарных 
взаимоотношений.

Невроз у обезьян развивался по двум условно на-
званным основным типам ВНД: «возбудительному» 
и «тормозному». Вегетативные изменения в обоих слу-
чаях были однотипны — значительное (p < 0,05) воз-
растание основных (ЧСС и ЧДД) показателей, на ЭКГ 
появлялись аритмии и экстрасистолии. При «возбуди-
тельном» типе невроза вегетативные реакции характе-

■ Рисунок 2. Сравнительное влияние Се-
макса (0,5 мкг/кг) и Селанка (30 мкг/
кг) на восстановление следовых условных 
реакций у невротизированных крыс». А — 
без препаратов; В и С — на фоне препара-
тов; на горизонтальных столбиках черная 
часть — наличная фаза следовых условных 
реакций; белая — следовая фаза. Цифры на 
столбиках и по оси абсцисс — латентный 
период в секундах (с)
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ризовались коротким латентным периодом, значитель-
ным учащением ЧСС с выпадением сердечных ударов 
в первые 3–4 с условной реакции. Дыхательные услов-
ные реакции флюктуировали по знаку — учащение ды-
хания чередовалось с его урежением. ЭЭГ отличалась 
полиморфизмом, неустойчивостью и диффузностью 
проявлений активности мозга. При «возбудительном» 
типе невроза у обезьян наблюдалось двигательное 
беспокойство, большое количество межсигнальных 
реакций, повышенная агрессия, отсутствие СУР или 
короткие ответы в наличную фазу, доминирование 
в ЭЭГ спектра частот «быстрых волн». При «тормоз-
ном» типе невроза у обезьян регистрировалась ареф-
лексия, полное отсутствие СУР по всем изученным 
компонентам ВНД, снижение пищевой мотивации, по-
давление ориентировочно-исследовательской и дви-
гательной активности.

Установлено, что все изученные пептидные био-
регуляторы (Кортексин, Семакс, Селанк) обладают 
антиамнестическим спектром действия на нарушен-
ные процессы памяти. Церебропротективные эф-
фекты препаратов особенно значительны при при-
менении их на ранних «каскадах» неврологических 
нарушений и использовании их малых доз. Однако, 
детальный нейрофизиологический анализ показал, 
что спектр их антиамнестического воздействия раз-
личен по выраженности эффектов на разные когни-
тивные функции, разные виды памяти, длительности 
компенсаторных эффектов, а также их терапевтиче-
скому действию при разных типах неврологической 
патологии.

Обнаружено, что из всех изученных пептидных 
биорегуляторов наиболее выраженными антиам-
нестическими церебропротективными эффектами 
обладает Селанк. Они проявляются при всех типах 
когнитивных, невротических эмоциональных нару-
шений и носят длительный (до 8 месяцев) характер. 
Предварительно введённый в малых (30 мкг/кг) до-
зах Селанк повышал устойчивость обезьян к воздей-
ствию экстремальных стимулов.

Церебропротективное влияние Селанка выявля-
ется при средних и тяжёлых формах невротических 
нарушений, отличаясь в целом по своей динамике. 
При тяжёлых формах невроза в начале (в 1–3-е сут-
ки) восстанавливались врождённые формы пове-
дения, затем (на 5–6-е сутки) — простые условные 
реакции. К 7–9-м суткам происходило восстановле-
ние СУР, выявлялось увеличение времени отсрочки 
до 40–60 с (при неврозе — 10 с). У обезьян с «возбу-
дительным» типом невроза на фоне Селанка норма-
лизация врождённых форм нервной деятельности 
происходила в первые 3 суток. При этом хаотич-
ная межсигнальная активность исчезала, расши-
рялись коммуникационные и зоосоциальные от-
ношения, handling-реакции облегчались. На фоне 
Селанка регистрировалась нормализация фоновой 
ЭЭГ по амплитудно-частотному спектру. Реакции 
десинхронизации, в ответ на предъявление услов-
ных стимулов, инициировались по выраженности. 
Во фронтальной коре эта закономерность особен-
но выражена. Время отсрочки СУР у обезьян с этим 
типом невроза к 4–5-му дню после введения Се-
ланка увеличивалось до 90–120 с. На фоне Селанка 
у невротизированных обезьян процессы рабочей па-
мяти (working memory) возрастали. Работоспособ-
ность увеличивалась (рис. 3). Количество условных 
сочетаний с 100 % критерием осуществления до-
стигало 30–35 сочетаний (при неврозе — не более 
10). Селанк восстанавливал процессы оперативной 
памяти (реакции выбора стороны подкрепления). 
На фоне препарата выявлялось значительное улуч-
шение процессов долговременной памяти — СУР 
с временем отсрочки до 40–45 с сохранялись даже 
после 5-месячного перерыва в работе. Установлено, 
что наиболее выраженные антиамнестические эф-
фекты Селанка имеют место при введении его малых 
доз на ранних «каскадах» невротических нарушений. 
У обезьян с «мягкими» когнитивными нарушениями 
малые дозы Селанка осуществляли выраженный 
терапевтический эффект — функция внимания и её 

■ Рисунок 3. Влияние Селанка (30 мкг/кг) у обезьян с мягкими когнитивными нарушениями. А — до введения 
препарата, В — на фоне Селанка. Выноски над частями диаграмм — показатели изучаемых компонентов ВНД 
обезьян в %
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концентрация, а также рабочая память улучшались. 
Точность выполнения тонких моторных навыков воз-
растала. Анализ, полученного в ходе исследований, 
коэффициента продуктивности выявил его досто-
верное (p < 0,005) возрастание (рис. 4).

Обнаружено, что при действии сильных стрес-
совых стимулов в неизбегаемом положении у 2 мо-
лодых обезьян в лобной коре (по ЭЭГ-показателям) 
развивалась эпилептиформная активность — так на-
зываемая «лобная эпилепсия» с пиками острых волн 
и, как следствие этого, выраженными когнитивны-
ми расстройствами. При «лобной эпилепсии» в ЭЭГ 
лобной коры регистрировались доминирование эпи-
лептиформных разрядов, генерализованные билате-
рально синхронные комплексы, острые медленные 
пик-волновые паттерны. В моторных и париеталь-
ных зонах новой коры выявлялось подавление мед-
ленных ритмов с увеличением амплитуды и частоты 
быстрых волн (рис. 5 а). Без фармакологической це-
ребропротекции у обезьян в ЭЭГ-показателях высо-
коамплитудные острые волны синхронизировались 
и регистрировались генерализованно во всех зонах 
новой коры. Клинически это проявлялось спастиче-
скими судорогами передних конечностей, наруше-
нием прослеживания и фиксации взора, когнитивны-
ми и поведенческими изменениями.

Установлено, что после интраназального введе-
ния малых доз Селанка у обезьян с выше описан-
ными изменениями на ЭЭГ исчезали патологиче-
ские формы с очаговой активностью (пик-волновый 
комплекс) в лобных отделах коры с нормализаци-
ей амплитудно-частотного спектра. Нормализа-
ция электрической активности мозга происходи-
ла постепенно. К 20-й минуте после введения Сел 
на ЭЭГ отмечается появление медленных волн низ-
кой амплитуды в моторных и париетальных зонах 

новой коры, уменьшение количества быстрых волн 
бета-диапазона, редуцирование (по выраженности) 
и снижение амплитуды пик-волновых комплексов. 
К 30-й минуте — выявляется исчезновение эпилеп-
тиформной активности в лобных отделах и нормали-
зация ЭЭГ, вегетативного и психологического стату-
са. Однако анализ амплитудно-частотного спектра 
ЭЭГ и математическая обработка полученных дан-
ных показали, что полная компенсация когнитивно-
го дефицита имеет место лишь на 3-е сутки после 
введения Селанка. Церебропротективное действие 
Семакса в большей степени проявляется при «воз-
будительном» типе невроза, максимально выражено 
на фоне его малых (0,1–0,5 мкг/кг) доз. Под влияни-
ем Семакса ЭЭГ теменной и префронтальной новой 
коры у невротизированных обезьян восстанавлива-
ются. Эффекты Семакса на разные показатели СУР 
различны: на ЭЭГ оно кратковременно (до 10 суток), 
на вегетативные  значительно (до 25 суток). При вы-
раженных вегетативных нарушениях Семакс осу-
ществляет антигипоксическое влияние. На нарушен-
ную оперативную память эффекты Семакса особенно 
выражены и носят дозозависимый характер. На фоне 
введённого в дозе 3–5 мкг/кг препарата выявляется 
кратковременное (1 сутки) увеличение реакций вы-
бора подкрепления на ранее доминирующую сторо-
ну. После неоднократных введений Семакса в дозе 
0,3 мкг/кг его компенсаторные эффекты проявля-
ются на обе стороны с длительностью до 25 суток 
(рис. 5). Ультрамалые (0,01 мкг/кг) дозы Семакса 
вызывали у обезьян длительный (до 14 суток) седа-
тивный эффект.

В отличие от Семакса и Селанка компенсатор-
ные эффекты Кортексина более выражены при 
«тормозном» типе невротических нарушений. 
Препарат усиливал у обезьян ориентировочно-

■ Рисунок 4. Изменение степени работоспособности у обезьян на фоне Селанка (30 мкг/кг). По оси абсцисс — 
опытные дни в цифрах; по оси ординат — степень работоспособности в %.   Черная с квадратами линия — обе-
зьяна в неврозе; серая с кружками – на фоне Селанка. Стрелки-выноски — моменты введения  
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исследовательскую активность, повышал их эмо-
циональную устойчивость. На 7-е сутки после курса 
(10 инъекций) внутримышечных инъекций Кортек-
сина у обезьян повышалась функция внимания, 
её концентрация, усиливалась зрительная память. 
Компенсаторные эффекты Кортесина на СУР зна-
чительны и длительны — до 1,5 месяцев. У живот-
ных регистрировались «чистые» СУР с временем 
отсрочки 60–90 с. Антиамнестические эффекты 
Кортексина на оперативную память (выбор сто-
роны подкрепления) кратковременны 7–9 дней), 
на образную память — до 15 дней.

Обнаружено, что при «возбудительном» типе 
невроза у обезьян Кортексин оказывал противопо-
ложные эффекты, т. е. наблюдалась повышенная дис-
координация, общее двигательное беспокойство.

Получены новые данные, что у 2 обезьян с клини-
ческими признаками ишемии мозга после неодно-
кратного (4–5 иньекций) введения Кортексина на-
блюдался значительный регресс неврологических 
симптомов, отчётливое улучшение неврологичес-
крго статуса, постепенное восстановление когни-
тивных способностей и двигательной активности.

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУчЕННых РЕзУЛьТАТОВ 

Таким образом, изложенные данные, во-первых, 
свидетельствуют об определенных закономерностях 
в формировании антиамнестического церебропро-
тективного влияния Кортексина, Семакса и Селанка 
на нарушенные когнитивные функции в восходящем 

ряду млекопитающих. Во-вторых, установленные 
на приматах закономерности указывают на специ-
фичность в терапевтическом действиии изученных 
препаратов на различные формы неврологических 
заболеваний.

Установлено, что на ранних этапах эволюцион-
ного развития млекопитающих (у насекомоядных) 
роль Кортексина, Семакса и Селанка в регуляции 
врождённых форм нерной деятельности более зна-
чительна и в целом однонаправленна. На нарушен-
ные СУР антиамнестическое влияние препаратов 
носит общеактивирующий неспециализированный 
кратковременный характер. Следует отметить, что 
установленные нами данные в целом согласуются 
с результатами других авторов по изучению раз-
личных нейропептидов на ВНД ежей. Так показано, 
что общей закономерностью для мет-энкефалина, 
бета-эндорфина, вазопрессина на уровне насеко-
моядных является более выраженное и длительное 
влияние на врождённые формы нервной деятель-
ности, чем на приобретённые [7, 12]. О преимуще-
ственном влиянии нейрогормонов и нейропептидов 
на фоновые вегетативные показатели у ежей свиде-
тельствуют и другие данные [18].

Установлено, что по сравнению с насекомоядны-
ми у грызунов церебропротективное влияние Кор-
тексина, Семакса и Селанка на нарушенные выс-
шие нервные функции носит отчётливый характер 
(рис. 6). Однако компенсаторные эффекты препара-
тов на СУР различны по выраженности и длительно-
сти действия. На фоне Селанка антиамнестическое 

■ Рисунок 5. Антиэпилептическое влияние Селанка у обезьяны с эпилептиформной активностью в лобной коре. 
А — наличие эпилептифорормной активности в лобной коре; В — динамика купирования эпилептиформной 
активности в лобной коре обезьяны через 30 минут после интраназального введения Селанка (30 мкг/кг) с 
увеличенным масштабом изображения. 1 — ЭКГ, 2 — сфигмограмма, 3 — ЭЭГ лобной коры слева, 4 — ЭЭГ лобной  
коры справа, 5 — ЭЭГ моторной коры слева, 6 — ЭЭГ моторной коры справа

a

b
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действие препарата особенно выражено и длитель-
но. Анализ полученных данных показал, что диффе-
ренцированы эффекты Кортексина, Семакса и Се-
ланка и на другие функциональные системы и формы 
поведения. Селанк обладает выраженным анксиоли-
тическим спектром действия. На его фоне реакции 
агрессии и страха подавляются. Семакс проявляет 
выраженные антигипоксические и антиоксидантные 
свойства. Эти закономерности особенно выражены 
в опытах с регистрацией ЭКГ и пневмограммы, из-
учением роли Семакса в предотвращении развития 
и последствий холодового стресса. Кортексин осу-
ществляет психоактивирующее действие, в особен-
ности у крыс с «тормозным» типом невроза. Следует 
отметить, что установленные нами у грызунов за-
кономерности коррелируют с результатами иссле-

дований других авторов [15, 25, 26, 27] по изучению 
особенностей и анализу психофармакологического 
действия Семакса и Селанка на поведение крыс.

У обезьян антиамнестические эффекты Кортек-
сина, Семакса и Селанка дифференцированно про-
являются на различные нарушенные виды памяти 
и осущестляют разный по длительности и выражен-
ности церебропротективный эффект при «тормоз-
ном» и «возбудительном» типах невроза (рис. 7). 
Спектр компенсаторного антиамнестического влия-
ния Селанка более обширен и длителен. Таким об-
разом, по мере эволюции возрастает компенсатор-
ная роль биологически активных веществ пептидной 
природы в компенсации невротических нарушений, 
которая на уровне приматов достигает высокой сте-
пени специфичности в церебропротективных и ан-

■ Рисунок 6. Влияние малых (0,3 мкг/кг) доз Семакса на оперативную память (реакции выбора стороны под-
крепления) у обезьян. По оси асцисс — опытные дни в цифрах; по оси ординат — критерий правильно осущест-
вленных реакций в %. Белый столбик — левая сторона; черный — правая сторона. Стрелки-выноски — момен-
ты введения Семакса. * — p < 0,05

■ Рисунок 7. Диаграмма-иллюстрация распределения церебропротективного влияния Кортексина на важней-
шие показатели ВНД у невротизированных обезьян
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тиамнестических эффектах. Вопрос о механизмах 
возрастания и специфичности влияния пептидных 
биорегуляторов в эволюции сложен.

Анализируя полученные в 1980-е годы данные 
о более значительном и длительном купировании 
невротических состояний при иммунизации ко-
ньюгатом бета-эндорфина приматов по сравнению 
с насекомоядными и хищными А. И. Карамян [12] 
связывал эти закономерности с развитием и дея-
тельностью новой коры. Согласно А. И. Карамяну, 
одним из самых главных показателей эволюцион-
ного прогресса в восходящем ряду млекопитающих 
является развитие неокортекса. И. Н. Филимонов 
[22] отмечает, что «у разных представителей мле-
копитающих неокортекс представлен по разному: 
у ежа он составляет 32 % поверхности коры, у кроли-
ка — 56 %, у собаки — 84 %, у человека — 96 %». Со-
гласно Stephan и Andy [32], в ряду млекопитающих 
от насекомоядных до приматов наблюдается услож-
нение внутренней структуры неокортекса. У низших 
млекопитающих шестислойная структура коры сла-
бо развита или отсутствует. По данным Bishop [28], 
Полякова [17] и Саркисова [19] в процессе фило- 
и онтогенетической эволюции коры головного моз-
га отмечается возрастающее усовершенствование 
её ассоциативных полей, дифференцировка ней-
ронной организации, связанная с появлением в ней 
разнообразных форм нейронов, увеличением их ко-
личества, изменением типа синаптических контак-
тов, развитием шипикового аппарата. По мнению 
Бериташвили [4], Саркисова [19], факт нарастания 
звёздчатых нейронов с короткими аксонами в новой 
коре у высших млекопитающих (в том числе прима-
тов) соответствует развитию психонервной деятель-
ности, т. к. по их мнению звездчатые нейроны явля-
ются носителями памяти и следовых процессов. 
Эти клетки наибольшей степени дифференциации 
достигают у приматов. В целом эти положения со-
звучны с поведенческими наблюдениями Л. А. Фир-
сова [23] о наличии у обезьян психической деятель-
ности.

При анализе нейрофизиологических особенно-
стей пептидной компенсации нарушенных функций 
мозга не следует забывать и о возможных биохими-
ческих механизмах, лежащих в основе наблюдаемых 
эффектов. В настоящее время показана способ-
ность нейротрофических факторов влиять на рост 
и дифференцировку нервных клеток, а также сти-
мулировать синтез различных физиологически ак-
тивных веществ. Постулируется адаптивная роль 
нейтрофинов в формировании пластичности мозга 
и определении его отношений с окружающей сре-
дой. Нейротрофические факторы участвуют в регу-
ляции состояний, связанных с тревожностью, стрес-
сом, страхом и депрессией. По мнению Левицкой 
[15] в основе антидепрессивного действия Семакса 
лежат регулирующие влияния нейротрофинов. Важ-
ную роль играет и система аминов, которая зна-

чительно влияет на процессы обучения и памяти. 
Показано, что Семакс приводит к увеличению серо-
тонина и его метаболитов в мозге.

Изучение механизма действия Семакса на моле-
кулярном уровне установило, что Семакс на генном 
уровне включает синтез регуляторов роста и диф-
ференциации нервной ткани (фактора BDNF) и тро-
фический фактор роста нейрона TFTN [5, 16].

Изучение возможного нейрохимического ме-
ханизма Селанка на ЦНС выявило вовлечённость 
серотонин-, норадреналин- и дофаминергических 
нейромедиаторных систем и способность препара-
та модулировать баланс активности моноаминовых 
систем мозга [13, 14].

В нашей работе показано преимущественное 
компенсаторное влияние Кортексина при «тор-
мозном» типе невроза. Основываясь на иммуно-
химических данных, В. Н. Цыган [24] предполагает, 
что Кортексин снижает интенсивность свободно-
радикального окисления в гомогенате коры головно-
го мозга и оказывает антиоксидантное воздействие 
на нервную ткань. Однако каковы бы не были нейро-
химические механизмы, лежащие в основе компен-
саторного действия Кортексина, Семакса и Селанка 
при нарушении функций мозга, несомненно одно, 
что они являются нейропротекторными препарата-
ми с мощными антиоксидантными, стресспротек-
торными и антиамнестическими свойствами, обе-
спечивающими защиту от гибели нервных клеток 
при стрессе.

В целом изложенные данные свидетельствуют 
о том, что в процессе эволюции млекопитающих роль 
нейрохимической антиамнестической компенсации 
нарушенных высших нервных функций возрастает 
и приобретает черты специфичности. Роль препара-
тов в регуляции процессов памяти у низших предста-
вителей млекопитающих кратковременна и не столь 
значительна. Возможно, длительные эффекты Селан-
ка у обезьян связаны с большим взаимодействием 
с классическими нейромедиаторами, с большей ка-
скадной регуляцией [1]. Известно, что Селанк обла-
дает иммуномодулирующими свойствами. По гипо-
тезе И. И. Мечникова, по мере эволюции способность 
к образованию антител, иммунные функции орга-
низма возрастают. Можно предположить, что более 
обширный спектр действия Селанка на нарушенные 
функции мозга связан с большим взаимодействием 
нервной, иммунной и эндокринной систем.

Анализ всех полученных сравнительно-
физиологических данных приводит нас к предпо-
ложению о существовании двух механизмов влия-
ния пептидных биорегуляторов на деятельность 
мозга. Один — более древний, интергрированный 
на гипоталамо-гиппокампальном уровне, регули-
рует двигательную активность, пищевую мотива-
цию, агрессивное поведение, реакции страха. Он 
наиболее ярко проявляется в отсутствии новой 
коры или недостаточно сформированной её дея-
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тельностью. Второй — филогенетически более 
молодой механизм формируется на уровне новой 
коры. Он наиболее ярко проявляется у высокоор-
ганизованных млекопитающих в условиях невро-
тических состояний, стрессорных расстройств. 
Однако эта гипотеза нуждается в дальнейших ис-
следованиях.

Церебропротективное влияние пептидных био-
регуляторов при различных заболеваниях нервной 
системы дифференцированно по выраженности 
и длительности терапевтических эффектов. У при-
матов Селанк обладает выраженным антиэпилеп-
тическим и антидепрессивным спектром действия, 
Семакс — антигипоксическим, Кортексин — тера-
певтическим действием при ишемии мозга.

Можно предположить, что установленные зако-
номерности могут служить нейрофизиологической 
основой для более специализированного примене-
ния Кортексина, Семакса и Селанка в неврологии 
и нейрохирургии.

Поддержано РФФИ, грант № 12-08-00786.
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pharmacological correctioN of amNestic 
disorders iN mammaliaNs 
(evolutioNary aspects of iNvestigatioN)

Sollertinskaya T. N., Shorokhov M. V.

◆ Summary: The present work is devoted to the study of 
the peptides bioregulators of new generation (Cortexin, 
Semax, Selank) in the compensation of the disturbed 
Higher Nervous Functions ih the ascending row of mam-
mls (insectivores, rodents, primates). The new data have 
been established that at the early stage of mammals (in 
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insectivores) Cortexin, Semax and Selank induced the 
more significant and long lasted effect on inherent forms 
of behaviour. Their effects on the compensation of the 
disturbed Higher Nervous Functions have nonspecific, 
facilatory short time lasted character. Contrary to insecti-
vores, rodents have a clear tendency to compesation for 
Higher Nervous Function disturbances. At the Semax and 
Selank background, the delayed conditional reflexes were 
restored. It has been established that the cerebroprotec-
tive effects of Selank exerted more significant influences 
upon the brain function disturbances in neurotic rats. Con-
trary to the results found in lower mammals, the applica-
tion of Cortexin, Semax and Selank to neurotic monkeys 
exerted differnt effects upon the Higher Nervous Func-
tions disturbances. The compensatory effects of drugs 
are dose dependant in nature being more effective with in-

tranasal administration and having different effects on the 
various types of neurosis. The long duration compensation 
of the mental disturbances (the EEG homeostatic param-
eters of memory processes) took place during the Selank 
(30 mkg/ kg) administration. The cerebroprotective effects 
of Semax are especially significant on the operative mem-
ory. Cortexin antiamnestic and cerebroprotective effects 
especially significant at the inhibitory type of neurosis. The 
data collected on the compensatory Cortexin, Semax and 
Selank influeces on the disturbed memory processes and 
cognitive deficit of monkey’s may serve as neurophysiologi-
cal basis for the more intensive and specific role of these 
drugs in the neurological clibic.

◆ Key words: neurosis; cognitive fuctions cerebropotecion; 
memory; peptide drugs; antiamnestics effects.




