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Резюме 
В  обзоре  представлены  современные  сведения  об  уча-
стии нейропептида аргинин-вазопрессина и отдельных 
его  рецепторов  в  регуляции  различных  видов  памяти 
у животных и человека в норме и при патологии. Приве-
дены  результаты  собственного  исследования  влияния 
агониста  V2  рецепторов  вазопрессина  на  вербальную 
память у больных с инсультами.

РОль АРГИнИн-ВАзОПРеССИнА 
В ПРОцеССАх ПАмятИ 

Первые данные о мнемотропных свойствах ва-
зопрессина (ВП) были получены David de Wied с со-
авторами в 70-х годах XX века. У крыс после уда-
ления задней доли гипофиза наряду с развитием 
дефицита вазопрессина (ВП) наблюдали наруше-
ния упрочения памяти в условной реакции пассив-
ного избегания (УРПИ), то есть при обучении жи-
вотных избеганию электрокожного раздражения 
при переходе в темный отсек или спуск на площад-
ку [21, 32, 33, 34]. У крыс линии Браттлеборо с гене-
тически обусловленным дефицитом ВП нейропеп-
тид замедлял угасание выработанной у них УРПИ 
[34]. При введении в лимбические структуры мозга 
(гиппокамп, ядра дорзального шва) антагонистов 
или антител к ВП у животных ухудшалась память 
в УРПИ [64, 98].

Системное введение агониста аргинин-
вазопрессина (АВП) улучшало упрочение памяти 
в УРАИ, то есть при обучении активному переме-
щению животных из одного отсека в другой до воз-
никновения электрокожного раздражения [59]. 
Антагонист АВП негативно влиял на память в УРАИ 
[59]. Таким образом, были получены убедительные 
данные, свидетельствующие о том, что ВП пози-
тивно влияет на процессы обучения и памяти у жи-
вотных в состояниях аверзии.

Нейропептид улучшал обучение у крыс при вы-
полнении водно-пищевой задачи [40]. Считают, 
что АВП участвует в регуляции поведения, связан-
ного с пищевой мотивацией. Интересно, что АВП 
при центральном или периферическом введении 
не влиял на исследовательское поведение и ло-
комоторную активность у грызунов [58]. Вероят-
но, эти результаты можно объяснить отсутствием 

в структуре этих форм поведения отчетливого 
эмоционального и мотивационного компонента.

В эксперименте показано, что АВП редуцирует 
амнезии, вызванные различными воздействиями: 
электроконвульсивным шоком, пиромицином, СО
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, 

введением бета-эндорфинов [34, 54]. Метаболиты 
АВП более эффективно влияют на память, чем це-
лая молекула  — АВП (1–9) [62]. Полагают, что раз-
личные фрагменты АВП селективно воздействуют 
на отдельные этапы обучения: АВП (5–8) оптимизи-
рует консолидацию следа памяти, т. е. облегчает 
перевод информации из кратковременной памяти 
в долговременную, АВП (5–9) — улучшает воспро-
изведение [62, 87].

лОКАлИзАцИя РецеПтОРОВ ВП В цнС 
И ПРОцеССы ПАмятИ 

Установлено, что у крыс ВП синтезируется глав-
ным образом, в паравентрикулярном (ПВЯ) и супра-
оптическом (СОЯ) ядрах гипоталамуса, в медиаль-
ных ядрах миндалины, в ядрах конечной пластинки 
[18, 26, 88, 94]. Из этих структур вазопрессинерги-
ческие проекции направляются в многочисленные 
области мозга, в том числе в гиппокамп и лате-
ральную перегородку (ЛП).

Рецепторы ВП широко представлены в ЦНС, в том 
числе в структурах, имеющих отношение к регуля-
ции процессов памяти у млекопитающих. В настоя-
щее время выявлены три типа рецепторов ВП: V1a, 
V1b (V3) и V2 R [88]. Матричная РНК V1a R обнаружена 
во фронтальной коре, в ярах гипоталамуса, в лимби-
ческом мозге (в гиппокампе и миндалине), в подкор-
ковых структурах (в ЛП, стриатуме), в ретикулярной 
формации и голубом пятне, в обонятельной лукови-
це у крыс [82, 83]. V1b (V3) R выявлены в коре, в СОЯ, 
супрахиазмальном (СХЯ) и дорзомедиальном ядрах 
гипоталамуса, в миндалине и гиппокампе, в подкор-
ковых структурах (хвостатом ядре, зрительном бу-
гре, черной субстанции), в обонятельной луковице, 
в мозжечке [50, 75, 96]. Матричная РНК V2 R обнару-
жена в гиппокампе [51, 57], в обонятельной луковице 
[79] и в мозжечке у крыс [57, 100].

РОль АКтИВАцИИ РецеПтОРОВ АВП 
В ПРОцеССАх ПАмятИ 

Изучению роли ВП и отдельных его рецепторов 
в регуляции когнитивных функций, в том числе па-
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мяти, посвящены многочисленные исследования. 
Показано, что агонист V1 R, лизин-8-ВП, и аго-
нист V2 R, 1-дезамино-8-D-аргинин-вазопрессин 
(ДДАВП), способствуют упрочению памяти в УРПИ 
у мышей, а антагонист V1 R — оказывает противо-
положное действие [28, 41, 58]. Таким образом, 
установлена позитивная связь между активаци-
ей V1 R и V2 R ВП и упрочением памяти в УРПИ.

Стимуляция V1a R и V1b R ВП коррелирует 
с улучшением пространственной памяти у грызу-
нов. У мышей, нокаутов по V1 а R и V1b R, выявлены 
расстройства пространственной памяти [36, 37]. 
У крыс с нарушенной после введения антихоли-
нергического препарата скополамина простран-
ственной памятью аналог V1 а R, NC-1900, восста-
навливал ориентацию животных в восьмилучевом 
лабиринте [78].

Установлено участие ВП в регуляции соци-
ального поведения у грызунов, в том числе со-
циальной памяти [36]. Под социальной памятью 
у животных подразумевают распознавание или 
дифференцировку партнера по принципу соци-
альной близости с последующим предпочтением 
его при коммуникациях [52]. Агонисты АВП пози-
тивно влияют на социальную память у грызунов. 
После их введения у животных увеличивается про-
должительность взаимодействия с новым партне-
ром до 120 минут, в то время как у интактных жи-
вотных этот процесс занимает 30–60 минут [30, 
73, 92]. У крыс линии Браттлеборо выявляются 
нарушения социальной памяти [30, 43, 53, 73, 94, 
99]. Центральное введение агониста АВП восста-
навливало социальную память у таких животных, 
введение антагониста АВП вызывало противопо-
ложный эффект [30, 43, 53, 73, 94, 99]. Социаль-
ная дифференцировка у крыс при стимуляции 
экспрессии V1a R в ЛП улучшалась [70], а при ге-
нетической поломке V1a R (нокаут) или введении 
антител к V1a R в ЛП — ухудшалась [19, 71]. Анта-
гонист V1a R негативно влиял на материнское по-
ведение у крыс [80]. У мышей, нокаутов по V1b R, 
агонисты V1b R восстанавливали социальную па-
мять [103]. Полагают, что V1b R в гиппокампе, осо-
бенно в области поля CA2, участвуют в контроле 
социальной дифференцировки [31].

Данные экспериментальных исследований пока-
зали, что поведение североамериканских полевок, 
отличающих по характеру социосексуальных взаи-
модействий, зависит от локализации церебраль-
ных V1a R, родственных им рецепторов окситоцина 
(ОТ R) и опиатных рецепторов [52, 53]. У животных 
с моногамным типом поведения V1a R локализова-
лись преимущественно в вентральной части блед-
ного шара (pallidum), ОТ R — в прилежащем ядре 
(n. accumbens) [53, 107]. У полигамных полевок, 
не образующих прочные связи с партнером после 
спаривания, преобладала экспрессия V1a R и OT 
R в ЛП и миндалине. Авторы полагают, что у обо-

их видов полевок ВП и ОТ высвобождаются после 
спаривания, однако нейропептиды, связываясь 
с соответствующими рецепторами, активируют 
различные для каждого вида животных нейроана-
томические пути и области мозга [52]. Формиро-
вание моногамного поведения авторы объясняют 
активацией проводящих путей, в большей степени 
связанных с подкреплением [105]. Интересно, что 
центральное введение АВП полигамным животным 
не модифицирует их социальное поведение [106]. 
У самцов мартышек с моногамным типом пове-
дения после появления потомства увеличивается 
плотность V1a R на дендритах пирамидных клеток 
префронтальной коры [66]. Таким образом, V1a R 
и V1b R участвуют в контроле социальной памя-
ти у млекопитающих. Роль V2 R в этом процессе 
не изучена.

Известно, что социальная память формируется 
на основе зрительных, слуховых и обонятельных 
сигналов [93]. Особенно важную информацию гры-
зуны и ряд других млекопитающих получают с по-
мощью обонятельного анализатора. Установлено 
присутствие известных в настоящее время типов 
рецепторов ВП в обонятельной луковице у крыс. 
Предполагают, что они участвуют в регуляции обо-
нятельной памяти у этих животных [20, 93, 101].

ВлИянИе АВП нА ПАмять у челОВеКА

Результаты исследований влияния АВП на па-
мять у человека носят противоречивый харак-
тер. По данным одних авторов, агонисты V1a R, 
лизин-8-ВП, дезглицинамид-9-арг-8-ВП, и аго-
нист V2 R, ДДАВП, при внутримышечном (в/м) 
однократном или интраназальном (и/н) курсовом 
введении улучшали воспроизведение списков 
слов и предложений у мужчин [68, 69, 77]. При этом 
ДДАВП не влиял на память у женщин [17]. По дан-
ным других авторов агонист V2 R, ДДАВП, при и/н 
курсовом введении в суточной дозе 3 × 10–5 г улуч-
шал оперативную и долговременную вербальную 
память у мужчин [2].

По результатам других исследований, агони-
сты V1a R, лизин-8-ВП и дезглицинамид-9-арг-8-ВП, 
не влияли на воспроизведение списков слов 
[47, 85]. Агонист V2 R, ДДАВП, при и/н курсовом 
введении мужчинам в суточной дозе 2–6 × 10–5 г 
не улучшал воспроизведение коротких рассказов 
[16, 47, 55]. Сложность анализа характера влия-
ния ВП на память обусловлена большой вариабель-
ностью экспериментальных переменных, включая 
количество объектов, пол, дозировку и способы 
введения препаратов, методы исследования па-
мяти.

Имеются единичные сведения о вовлечении ВП 
в контроль социальной памяти у человека. У высших 
млекопитающих когнитивные процессы в большей 
степени связаны с поступлением информации че-
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рез слуховой и зрительный анализатор. Показано, 
что АВП у человека оптимизирует распознавание 
и запоминание социально-значимых стимулов 
[48, 111]. По данным функциональной магнитно-
резонансной томографии, у мужчин, получивших и/н 
АВП, при предъявлении фотографий знакомых лиц 
повышалась активность левой височно-теменной 
области. При экспозиции фотографий незнакомых 
людей активность левой височно-теменной обла-
сти у них снижалась до уровня даже более низкого 
по сравнению с тем, который наблюдали в группе 
мужчин, получивших плацебо. Считают, что АВП 
участвует в восприятии и обработке социально-
значимых стимулов у человека посредством мо-
дуляции активности левой височно-теменной 
области, зоны интеграции зрительно-слуховой ин-
формации [111].

ЭффеКтИВнОСть АВП ПРИ мнеСтИчеСКИх 
РАССтРОйСтВАх у челОВеКА

Известно возрастное снижение когнитивных 
функций. При этом у старых животных отмечается 
редукция уровней ВП в гиппокампе, в СОЯ и ПВЯ 
гипоталамуса, снижение вазопрессинергической 
активности [44, 45]. Вместе с тем попытка коррек-
ции нейропептидом возрастной редукции памяти 
у пожилых людей оказалась несостоятельной. Так 
АВП при и/н курсовом введении в эндокринных 
дозах (23 × 10–5 г/сут) не оказывал влияния на вер-
бальную память у пожилых людей [84].

Интересно, что у больных с геридитарным де-
фицитом ВП и несахарным диабетом выявляются 
лишь незначительные расстройства памяти [25]. 
Полагают, что у таких больных при наличии выра-
женных нарушений регуляции в магноцеллюлярной 
вазопрессинергической гипоталамогипофизарной 
системе, связанной с периферическими эффек-
тами ВП, имеется лишь незначительное снижение 
активности парвоцеллюлярной вазопрессинерги-
ческой системы, обеспечивающей его централь-
ные эффекты [25].

В клинических исследованиях показано, что 
агонист V1 R, лизин-8-ВП, улучшал вербальную 
память у больных с сенильной деменцией [35]. По-
сле и/н курсового введения агониста V2 R, ДДАВП, 
наблюдалась оптимизация кратковременной па-
мяти у больных с деменцией альцгеймеровско-
го типа, у пациентов с корсаковским синдромом 
вследствие хронического алкоголизма, а также 
у больных с посттравматической амнезией [55, 72, 
77, 81, 102]. ДДАВП при и/н введении 5 ЕД в сут-
ки (3 × 10–5 г) и 35 ЕД на курс (20 × 10–5 г) улучшал 
кратковременную и долговременную память в те-
сте воспроизведения слов А. Р. Лурия у больных 
с гипомнезиями после инсультов в вертебрально-
базилярном бассейне, вследствие атеросклеро-
за сосудов головного мозга и дисциркуляторной 

энцефалопатии, лептопахименингита, отравле-
ния угарным газом [2]. Вместе с тем применение 
ДДАВП в таких дозах вызывало у больных побоч-
ные эффекты: сонливость или эйфорию, избыточ-
ную речевую и двигательную активность, что по-
требовало снижения дозы вводимого препарата 
или его отмены [2].

ДДАВП при курсовом и/н введении по 
0,4 × 10–5 г/сут у больных шизофренией улучшал 
кратковременную и долговременную память, ре-
дуцировал негативную симптоматику [22, 23]. По-
сле и/н курсового введения АВП дети с синдромом 
дефицита внимания и гиперактивностью, а также 
с синдромом Дауна лучше запоминали короткие 
рассказы [49]. Вместе с тем, по данным других ав-
торов, не выявлено влияния АВП при и/н курсовом 
введении в суточной дозе 4 × 10–5 г на зрительную 
и вербальную память у детей с синдромом Дауна 
[38]. По данным ряда авторов, больные с корса-
ковским синдромом были резистентны к вводимо-
му и/н агонисту V1 R, дезглицинамид-9-арг-8-ВП 
[67]. Таким образом, данные об эффективности 
АВП в коррекции нарушений памяти, так же как 
и в норме носят противоречивый характер и требу-
ют уточнения.

Анализ литературы позволяет сделать ряд вы-
водов:
1) Активация центральных V1 R и V2 R коррелирует 

с оптимизацией у животных тех видов памяти, 
которые имеют в своей структуре эмоциональ-
ную и мотивационную составляющую.

2) V1 (V1a, V1b) R участвуют в контроле восприятия 
и переработки социально-значимых сигналов 
(включая сенсорный процесс, обоняние, соци-
альную память), в регуляции пространственных 
взаимоотношений у грызунов. Таким образом, 
вклад АВП в процессы памяти зависит от её 
типа.

3) АВП у человека чаще проявляет мнемотроп-
ные свойства в условиях нарушенной памяти, 
чем в норме, что подтверждает представле-
ние об общих свойствах нейропептидов при 
их экзогенном введении: они восстанавливают 
функцию только в случае её отклонения от нор-
мы [9].

нейРОбИОлОГИчеСКИе ОСнОВы ВлИянИя 
АВП нА ПАмять 

АВП играет важную роль в регуляции функций 
ЦНС. Вместе с тем механизмы такого влияния 
до сих пор остаются предметом дискуссий. Суще-
ствует ряд предположений о роли ВП в процессах 
памяти.

1. ВП оказывает первичное активирующее 
влияние на мотивацию и arousal, и вторич-
ное — на память. Известно, что повышение об-
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щей активации мозга (arousal) — явление, которое 
лежит в основе любого информационного про-
цесса [42]. У низкоактивных крыс агонист V1 R, 
дезглицинамид-АВП, при введении в дозе 1 × 10–5 г 
повышал поведенческую активность животных 
и улучшал их память в УРПИ [91]. Полагают, что 
АВП оказывает не прямое, а опосредованное влия-
ние на память путем первичного повышения общей 
активации мозга (arousal) и воздействия на моти-
вационную составляющую, и вторичного влияния 
на мнестический процесс [40, 74, 89]. АВП увели-
чивал у молодых мужчин слуховые вызванные по-
тенциалы до поступления вербальных стимулов, 
что отражало повышение нейропептидом общей 
активации мозга [42]. Обнаружена положительная 
связь между нарастанием arousal и социальной 
памятью при введении нейропептида у грызунов 
[29]. Считают, что модуляция АВП уровня arousal 
особенно отчетливо проявляется в стрессовых си-
туациях [89].

ВП оптимизирует память путем увеличения 
долговременной потенциации. Эффекты АВП 
на память объясняют его возбуждающим влияни-
ем на нейроны гиппокампа и ЛП у грызунов [92]. 
Действительно, АВП, введенный в ЛП, повышал 
спонтанную активность её нейронов [56, 61]. При 
активации V1 а R наблюдали повышение активно-
сти пирамидных нейронов гиппокампа и увеличе-
ние долговременной потенциации [86]. Считают, 
что АВП, активируя V1 а R, модулирует возбуждаю-
щие глутаматергические влияния в лимбической 
системе и среднем мозге [61].

2. ВП модулирует обмен катехоламинов 
в головном мозге. Установлено, что формиро-
вание следа памяти коррелирует с изменениями 
обмена медиаторов. Показано, что в УРПИ у крыс 
снижается дофаминергическая передача в пре-
фронтальной коре, гиппокампе и стриатуме, се-
ротонинергическая — снижается в стриатуме 
и повышается в миндалевидном комплексе [10]. 
Полагают, что дофамин (ДА) участвует в оценочно-
информационном процессе (в определении веро-
ятности удовлетворения потребности и форми-
ровании стратегии поведения), серотонин (5-НТ) 
играет важную роль в эмоциональных механизмах 
памяти [10]. При фармакологическом снижении 
синтеза ДА нарушается память у крыс [14, 97].

Результаты многочисленных исследований 
свидетельствуют, что поведенческие эффекты ВП 
обусловлены его модулирующим влиянием на ка-
техоламинергическую передачу [60, 61, 63, 90, 97]. 
Агонист V1 R, лизин-8-вазопрессин, при интраце-
ребровентрикулярном введении (и. ц. в.) уменьшал 
содержание 5-HT и норадреналина (НА) в сред-
нем мозге, 5-HT — в ЛП, ДА и НА — в гиппокампе 
[90]. У животных с фармакологически сниженным 
уровнем ДА и нарушениями памяти, нейропептид, 

введенный центрально, повышал метаболизм ме-
диатора в ЛП, полосатом теле, миндалине и вос-
станавливал память [63]. Агонист V1 R, лизин-8-ВП, 
снижал концентрацию ДА в гипоталамусе, в ЛП 
и стриатуме, что коррелировало с упрочением па-
мяти в УРПИ у крыс [63]. При введении АВП в струк-
туры среднего мозга и лимбической системы сни-
жались уровни ДА в голубом пятне (locus coeruleus) 
и красном ядре, что коррелировало с улучшением 
памяти у крыс в УРПИ [60].

АВП, введенный в ядра дорзального шва сред-
него мозга, длительно сохранял упрочение памяти 
в УРПИ [62, 63]. Деструкция дорзальной части вос-
ходящих норадренергических путей блокировала 
этот эффект. Считают, что АВП улучшает консо-
лидацию следов памяти путем модуляции нора-
дренергической нейротрансмиссии в терминалях 
восходящих норадренергических и серотонинер-
гических путей среднего мозга [62, 63].

3. АВП проявляет нейротрофические и ней-
ропротективные свойства. АВП, введенный 
центрально в низких дозах, повышал экспрес-
сию «ранних» генов с-fos, индукторов перестроек 
мозга [46, 76]. Через 2 часа после перифериче-
ского (п/к) введения ВП повышалась экспрессия 
«ранних» генов в СХЯ, СОЯ, ПВЯ гипоталамуса, 
в коре и миндалине у крыс [104]. После и. ц. в. вве-
дения агониста V1 R нарастали уровни матрич-
ной РНК (мРНК) c-fos в ЛП и гиппокампе у мышей 
[46]. Антагонист V1 R блокировал этот эффект, 
агонист V2 R не оказывал влияния [46]. Повыше-
ние уровней мРНК c-fos связывают с процессами 
нейроадаптации. «Ранние» гены c-fos кодируют 
транскрипционные факторы, запускающие экс-
прессию «поздних» генов. Считают, что «поздние» 
гены обеспечивают как клеточный рост, диффе-
ренцировку, так и долговременное хранение сле-
дов памяти [1].

Дипептид АВП (4–5)-NH2 индуцировал экс-
прессию мРНК фактора роста нервов (NGF) в куль-
туре клеток гиппокампа [108]. Фрагмент АВП (4–8) 
инициировал экспрессию мРНК NGF и мозгово-
го нейротрофического фактора (BDNF) в коре 
и гиппокампе у крыс [109, 110]. Известно, что NGF 
и BDNF — мозговые полипептиды, регулирующие 
выживание, пролиферацию, дифференцировку 
и миграцию нейрональных стволовых клеток, раз-
витие и согласованность действия нейронов [7, 
8].

Агонист V1 R в культуре ткани гиппокампа и це-
ребральной коры проявлял нейротрофические 
свойства. В его присутствии наблюдался рост 
числа дендритов и длинны нейронов [24, 27]. Та-
ким образом, участие ВП в процессах памяти мо-
жет быть обусловлено как функциональными, так 
и морфологическими перестройками (нейрогене-
зом, ремоделингом, спроутингом).
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4. Активация центральных V2 R ВП оптими-
зирует церебральный метаболизм и мозговой 
кровоток. Агонист V2 R ВП, ДДАВП, при интракаро-
тидном введении в субэндокринных дозах (12.5 нг) 
увеличивал церебральную оксигенацию, снижал 
цереброваскулярную реактивность и повышал це-
ребральный кровоток у крыс [65]. Полагают, что ак-
тивация центральных V2 R ВП сопровождается по-
вышением потребления мозгом O

2
, оптимизацией 

его метаболизма и вторичным нарастанием моз-
гового кровотока [65]. В наших исследованиях по-
казано, что агонист V2 R ВП, ДДАВП, нормализует 
исходно сниженный мозговой кровоток у больных 
с инсультами [5]. Оптимизация церебрального ме-
таболизма и мозгового кровотока создает благо-
приятные условия для упрочения следов памяти.

Таким образом, есть основания полагать, что 
мнемотропные свойства ВП обусловлены его ком-
плексным воздействием на внутриклеточные, си-
наптические, нейрональные, тканевые и поведен-
ческие процессы. Такие свойства ВП отражают 
современные представления о том, что активность 
регуляторных пептидов связана с модуляцией ими 
широкого спектра физиологических явлений — 
от локальных реакций, реализуемых в пределах от-
дельных популяций клеток, до генерализованных 
общефизиологических процессов [7]. Включение 
нейропептида в регуляцию процессов памяти под-
чиняется правилу: «что? (пептид) — где? (локали-
зация) — когда? (время действия)» [9]. ВП модули-
рует ряд звеньев отдельных мозговых процессов. 
В случаях вовлечения этих звеньев в централь-
ную функцию, например мнестический процесс, 
нейропептид оказывает на него оптимизирующее 
влияние.

ВлИянИе АГОнИСтА v2 r ВП, ддАВП, 
нА ВеРбАльную ПАмять у бОльных 
С ИнСультАмИ 

Мнестические расстройства — самые частые 
когнитивные нарушения у больных с цереброва-
скулярными заболеваниями. Ранее нами показа-
но, что ДДАВП позитивно влияет на речь, внима-
ние, мозговой кровоток и эмоциональный статус 
больных с инсультами, редуцирует симптомы пар-
кинсонизма [3, 4, 5, 6, 15, 95]. Данные экспери-
ментальных и клинических исследований о влия-
нии нейропептида на процессы памяти в норме 
и при патологии носят противоречивый характер. 
В большинстве ранее проведенных работ оцени-
вали эффекты АВП после его однократных курсо-
вых введений в эндокринных дозах. В этой связи 
мы попытались оценить эффективность субэндо-
кринных доз ДДАВП в коррекции нарушений памя-
ти у больных, перенесших инсульт.

У каждого больного перед терапией ДДАВП со-
стояние вербальной памяти оценивали с исполь-

зованием модификации метода А. Р. Лурия и ма-
тематической кривой обучения [12, 13]. Состояние 
вербальной памяти и обучения оценивали путем 
предъявления больным для запоминания списков, 
состоящих из 16 слов, относящихся к 4-м семан-
тическим категориям, с их шестикратным повто-
рением. До и после лечения проводили трехкрат-
ное тестирование. Использовали математическую 
модель, которая описывает обучение, в норме ха-
рактеризующееся экспоненциальным увеличени-
ем числа правильных ответов. Модель имеет вид: 
Y=B3e-B2 (X-1) + B4 (1 — e-B2 (X-1)), где Y — число вос-
произведенных слов из списка, X — номер предъ-
явления списка слов (с 1 по 6), B3 — число слов, 
которые испытуемый вспомнил при первом предъ-
явлении списка (Y = B3 при Х = 1), B4 — максималь-
ное количество слов, которые запомнил и воспро-
извел испытуемый (Y = B4 при X=∞). Коэффициент 
B2 — скорость запоминания [13]. Поскольку крат-
ковременная память имеет ограниченный объем 
(не более 7±2 бит информации), характеризуется 
сохранением следов в течение нескольких минут 
[11], коэффициент В3 отражал состояние кратко-
временной памяти. Долговременная память от-
личается сохранением следов памяти в течение 
более длительного времени, имеет значительно 
больший объем, отличается удержанием смысло-
вых характеристик информации [11]. Таким обра-
зом, коэффициент В4 отражал состояние долго-
временной памяти. Для оценки выраженности 
когнитивных расстройств использовали краткую 
шкалу оценки психического статуса (MMSE).

Больным интраназально капельно вводили 
ДДАВП по 0,1 мкг (1 × 10–7 г) в сутки с 2-дневным 
интервалом на протяжении 2 недель. Все боль-
ные получили общую курсовую дозу ДДАВП, рав-
ную 10 × 10–7 г. Тестирование больных проводили 
до плацебо-интраназального введения физиоло-
гического раствора, после плацебо/перед курсо-
вым введением ДДАВП и после лечения. В период 
терапии нейропептидом больные получали только 
жизненно важные препараты (гипотензивные, ан-
тиагреганты).

Исследование проведено на 23 больных: 10 боль-
ных с ишемическими инсультами (основная группа) 
и 13 больных с дегенеративно-дистрофическими 
заболеваниями позвоночника (контрольная груп-
па). Испытуемые обеих групп были сопостави-
мы по возрасту и уровню образования. У 2 боль-
ных с инсультами давность нарушения мозгового 
кровообращения была менее 1 года, у 8 — более 
1 года. В неврологическом статусе у пациентов, 
перенесших инсульт, наблюдались мнестические 
расстройства разной степени тяжести, легкий ге-
мипарез и гемигипестезия. У больных с инсульта-
ми общемозговых проявлений не было. Суммарное 
значение по шкале MMSE у испытуемых контроль-
ной группы составило 29,3 ± 0,3 балла, у больных 
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с инсультами — 28 ± 0,3 балла. По выраженности 
когнитивных расстройств по шкале MMSE груп-
пы достоверно различались (p < 0,05). У больных 
с инсультами по сравнению с испытуемыми кон-
трольной группы значения коэффициентов В2, 
В3 и В4 также достоверно отличались (p = 0,0331, 
p = 0,0001 и p = 0,0001 соответственно) (рис. 1). Та-
ким образом, у пациентов, перенесших инсульт, 
по сравнению с испытуемыми контрольной группы 
выявлено снижение скорости обучения, кратков-
ременной и долговременной вербальной памяти. 
При сравнении кривых запоминания слов у боль-
ных с инсультами до и после курса терапии ДДАВП 
улучшения памяти не было (post host тесты p > 0,2) 
(рис. 2). Выраженность когнитивных расстройств 
по шкале MMSE в группе больных с инсультами 
до и после лечения не изменилась (p > 0,05). Сле-
довательно, агонист V2 R, ДДАВП, не влиял на па-
мять у больных с инсультами. Вместе с тем при 

осмотре 2 больных через 0,5 года после окончания 
1 курса терапии выявлено улучшение долговре-
менной памяти.

Таким образом, агонист V2 R, ДДАВП, при од-
нократном курсовом введении в субэндокринных 
дозах не влиял на память у больных, перенесших 
инсульт. По данным литературы, у больных с ги-
помнезиями после инсультов ДДАВП в суточной 
дозе, значительно превышающей использованную 
в настоящем исследовании, улучшал кратковре-
менную и долговременную память в тесте запоми-
нания слов А. Р. Лурия [2]. Вместе с тем примене-
ние АВП в эндокринных дозах вызывало побочные 
эффекты, следовательно, нейропептид не может 
использоваться в этом дозовом диапазоне в тера-
певтических целях.

В эксперименте установлено, что АВП прояв-
ляет отчетливый позитивный эффект на память 
у животных в ситуациях избегания, то есть в состо-
янии стресса [34, 59]. Вероятно, ДДАВП не влиял 
на запоминание и воспроизведение списков слов 
у больных, перенесших инсульт, в связи с тем, что 
этот тест не содержит отчетливого аффективного 
компонента. Учитывая улучшение памяти у 2 боль-
ных с инсультами через полгода после оконча-
ния курсового лечения нейропептидом, можно 
предположить, что в основе эффектов ДДАВП 
на вербальную память могут быть не столько 
функциональные, сколько морфологические (ци-
тоархитектонические) перестройки ЦНС. В этой 
связи целесообразно проследить отсроченные 
эффекты АВП на память у постинсультных больных 
после однократного и повторных курсовых введе-
ний нейропептида.
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The contemporary information about par-  sSuumar:�
ticipation of neuropeptide arginin-vasopressin and its 
receptors in memory processes in normal and pathology 
processes both in animals and human beings are present 
in this review. The own investigational results about influ-
ence of agonist of V2 receptors of vasopressin on verbal 
memory and learning at patients with stroke are added 
too.
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