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Резюме
Введение. Поиск эффективных подходов к лечению тревожных расстройств, в частности разработка и изучение 
препаратов с анксиолитическим действием, в настоящее время является одной из наиболее актуальных задач 
нейробиологических исследований. Исследование изменения поведения рыб Danio rerio под действием новой группы 
веществ – хромонсодержащих аллилморфолинов – выявило их способность оказывать дозозависимую седацию, а одно 
из соединений ряда – (E)-4-[3-(6-хлор-4-оксо-4H-хромен-3-ил)-4-циклогексилаллил]морфолин-4-ия хлорид (33а), помимо 
седативного, оказывало также противотревожное действие в низких концентрациях. Danio rerio является эволюционно 
гораздо более древним видом, чем человек, и поэтому структурные и функциональные различия между рецепторами  
могут быть весьма существенны, что делает необходимым проведение оценки фармакологического профиля новых 
соединений на трансляционной модели, имеющей больше генетических сходств с человеком, а именно на грызунах.
Цель. В проведенном исследовании было изучено влияние 33а на тревожное поведение, когнитивные функции и силу  
хвата мышей линий BALB/c при остром и хроническом введении.
Материалы и методы. Оценку фармакологической активности проводили с помощью тестов «Открытое поле» (ОП), 
«Приподнятый крестообразный лабиринт» (ПКЛ), «Черно-белая камера» (ЧБК), «Т-образный лабиринт», «Закапывание 
шариков», «Подвешивание за хвост» и «Сила хвата» на мышах линии BALB/c (по 15 особей в каждой группе) при остром 
введении 33а в дозах 1, 10 и 50 мг/кг и двухнедельном введении доз 1 и 10 мг/кг. 
Результаты и обсуждение. При остром введении вещество в дозе 50 мг/кг уменьшало число закопанных шариков, а в 
дозе 10 мг/кг при хроническом введении снижало латентное время первого перехода из темной камеры в белую в тесте 
ЧБК, что можно рассматривать как проявления анксиолитического действия. Однако в классическом тесте ПКЛ не было 
каких-либо статистически значимых эффектов, свидетельствующих об анксиолитическом действии 33а. В исследовании  
не было выявлено негативного влияния изучаемого вещества на пространственную память и силу хвата мышей, что  
может свидетельствовать об отсутствии у него нейротоксического действия.
Заключение. Полученные результаты подтвердили способность соединения 33а оказывать дозозависимое угнетение 
локомоторной активности, однако этот эффект был продемонстрирован не во всех тестах. Дальнейшее расширение  
спектра используемых поведенческих тестов, а также использование экспериментальных моделей может позволить 
выявить специфическую активность соединения 33а, а также других хромонсодержащих производных аллилморфолина. 
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Abstract
Introduction. The search for effective approaches to the treatment of anxiety disorders, in particular, the development and  
study of drugs with anxiolytic action, is currently one of the most urgent tasks of neurobiological research. The study of  
behavioral changes in Danio rerio after exposure to a new group of substances – chromone-containing allylmorpholines –  
revealed their ability to exert dose-dependent sedation, and one of the compounds of the series – (E)-4-[3-(6-chloro-4-
oxo-4H-chromene-3-yl)-4-cyclohexylallyl]morpholin-4-ium chloride (33a), in addition to sedative, also exerted anxiolytic 
action at low concentrations. Danio rerio is an evolutionary species much older than humans, and therefore the structural and  
functional differences between the receptors may be quite significant, making it necessary to evaluate the pharmacological  
profile of the new compounds in a translational model with more genetic similarities to humans, for example, in rodents.
Aim. The present study investigated the effects of 33a on anxiety behavior, cognitive functions, and grip strength of BALB/c  
mice after acute and chronic administration.
Materials and methods. Pharmacological activity was assessed using Open Field, Elevated Plus Maze, Light/Dark Box, T-maze, 
Marble burying, Tail suspension and Grip strength tests in BALB/c mice after acute administration of 33a at doses 1, 10 and  
50 mg/kg, and two-week administration at doses 1 and 10 mg/kg.
Results and discussion. With acute administration, 33a at a dose of 50 mg/kg reduced the number of buried marbles, and  
at a dose of 10 mg/kg with chronic administration, it reduced the latency time of the first transition from a dark chamber to  
a white one in the Light/Dark Box test, which can be considered as manifestations of anxiolytic action. However, in the  
classical Elevated Plus Maze test, there were no statistically significant effects indicating the anxiolytic effect of 33a. The  
study did not reveal any negative effect of the studied substance on spatial memory and grip strength of mice, which may  
indicate the absence of its neurotoxic effect.
Conclusion. The results obtained confirmed the ability of compound 33a to exert dose-dependent inhibition of locomotor  
activity, however, this effect was not demonstrated in all tests. Further expansion of the range of used behavioral tests, as well as 
the use of experimental models may allow to reveal the specific activity of compound 33a, as well as other chromone-containing 
derivatives of allylmorpholine. 
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ВВЕДЕНИЕ
Хромонсодержащие производные аллилморфо-

лина (ПАМ) – новая группа биологически активных 
соединений с предполагаемой психотропной актив- 
ностью. При анализе фармакологического действия 
молекул данного ряда соединений с помощью мето- 
да Эллмана была выявлена их способность к инги-
бированию ацетил- и бутирилхолинэстеразы, а так-
же антагонистический эффект в отношении рецеп- 
торов N-метил-D-аспартата в исследовании «патч- 
кламп» [1].

В серии экспериментов на рыбах Danio rerio ПАМ 
продемонстрировали выраженный дозозависимый 
седативный эффект, а соединение 33а в малых дозах  
оказывало анксиолитическое действие в тестах «Но-
вый аквариум» и «Черно-белая камера» [2], что зна-
чительно повысило интерес к изучению молекулы. 
В связи с этим возникла заинтересованность в даль-
нейшем изучении психотропной активности вещест- 
ва на более высокоорганизованных тест-системах, 
эволюционно более близких к человеку [3], например 
грызунах. 

Целью этой работы является изучение фарма- 
кологической активности молекулы 33а на мышах 
линии BALB/c при остром и хроническом введении 
в тестах «Открытое поле» (ОП), «Черно-белая каме-
ра» (ЧБК), «Приподнятый крестообразный лабиринт» 
(ПКЛ), «Т-образный лабиринт», «Подвешивание за 
хвост», «Сила хвата», «Закапывание шариков».

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Работа выполнена в соответствии с требования-

ми Директивы 2010/63/EU Европейского парламен-
та и Совета ЕС от 22 сентября 2010 г., принципами 
Базельской декларации и требованиями Совета Ев-
разийского экономического союза от 03.11.2016  г. 
№ 81 «Об утверждении Правил надлежащей лабо-
раторной практики Евразийского экономического 
союза в сфере обращения лекарственных средств». 
Протокол эксперимента был утвержден биоэтиче-
ской комиссией ФГБОУ ВО СПХФУ Минздрава Рос-

сии. Были предприняты все меры для уменьшения 
числа используемых животных и минимизации их 
страданий. 

Эксперименты были выполнены на 105  мышах- 
самцах линии BALB/с массой 20–22 г, полученных 
из Филиала «Столбовая» ФГБУН НЦБМТ ФМБА Рос-
сии (Россия) двумя партиями и прошедших карантин 
в течение 14 дней. Мыши получали корм «Полнора-
ционный комбикорм для лабораторных животных» 
(ООО  «Лабораторкорм», Россия) и воду, соответст- 
вующую требованиям ГОСТ 2874-82 «Вода питье- 
вая». Доступ к корму и воде был обеспечен ad libitum. 

Животным из острой экспериментальной серии 
исследуемое вещество вводили за 20 минут до нача- 
ла тестирования, с рандомизацией методом случай- 
ных чисел на 4 группы по 15 особей: 1) контроль 
(0,1  мл физиологического раствора); 2) 33а (1  мг/кг); 
3) 33а (10  мг/кг); 4) 33а (50 мг/кг). Животные из хро- 
нической серии были рандомизированы методом  
случайных чисел на 3 группы по 15 особей: 1) конт- 
роль (0,1  мл физиологического раствора); 2) 33а  
(1 мг/кг); 3) 33а (10  мг/кг). Все инъекции были сдела- 
ны в эквиобъемных количествах.

Исследуемое вещество – (E)-4-[3-(6-хлор-4-оксо-
4H-хромен-3-ил)-4-циклогексилаллил]морфолин-4-ия 
хлорид (33а) – было синтезировано отделом синтеза 
СПХФУ по раннее опубликованной методике [1].

Оценку влияния изучаемого соединения на пове-
дение животных проводили с использованием тестов 
«Открытое поле» (ОП), «Приподнятый крестообраз-
ный лабиринт» (ПКЛ) «Черно-белая камера» (ЧБК), 
«Т-образный лабиринт» (ООО «НПК Открытая Нау-
ка», Россия), «Сила хвата», «Подвешивание за хвост» и 
«Закапывание шариков». Запись экспериментов ОП, 
ЧБК, ПКЛ, «Т-образный лабиринт», «Подвешивание за 
хвост» осуществляли на протяжении 5 минут; «Зака- 
пывание шариков» – 30 минут. 

Все эксперименты были выполнены в интервале  
с 12:00 до 19:00. В тесте ОП оценивали пройденную 
дистанцию, число пересеченных сегментов, среднюю 
скорость, время в центре, общее время замираний, 
число замираний, стоек, грумингов и заглядываний в 
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норки. Видеозапись поведения животных осуществ- 
ляли с использованием системы видеорегистрации 
VideoMot2 3.0.1 (TSE Systems GmbH, Германия).

В тесте ПКЛ оценивали время, проводимое жи-
вотными в центре, в открытых рукавах (ОР) лабирин-
та, число посещений ОР и ЗР, число грумингов, стоек,  
свисаний с ОР и выглядываний из ЗР. 

В тесте ЧБК анализировали время в светлой/тем-
ной камере, число переходов, число стоек, число 
грумингов, выглядываний и латентное время пер-
вого выхода в светлую камеру. Посадку животно-
го осуществляли в светлую камеру, спиной к темной 
камере. 

В тесте «Закапывание шариков» оценивали число 
закопанных шариков. 

В тесте «Т-образный лабиринт» анализировали 
число переходов, стоек, грумингов и рассчитывали ко-

эффициент спонтанных альтераций (KS) (количество 
последовательных чередований выбора разных рука-
вов / количество всех выборов). 

Установка «Подвешивание за хвост» была исполь-
зована для расчета количества эпизодов иммобиль- 
ности, их продолжительности и оценки латентного 
времени до первого эпизода иммобильности. Мышей 
подвешивали за ¼ хвоста клейкой лентой. 

В тесте «Сила хвата» анализировали силу хвата  
животных при хроническом введении 33а, для каж- 
дого животного проводили три измерения. 

Помимо этого, для мышей из хронической экспе-
риментальной серии проводили еженедельный мо- 
ниторинг массы тела. 

Статистическую обработку полученных данных  
проводили с использованием пакета программно-
го обеспечения GraphPad Prism 8.0.2 (GraphPad Soft-

Рисунок 1. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Открытое поле» в остром эксперименте.
К – контроль (физиологический раствор)

Figure 1. Mice behaviour as assessed in the Open Field test in acute administration.
C – control (0.9 % saline solution)
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ware, США). Осуществляли проверку нормальности 
распределения количественных признаков с исполь-
зованием W-критерия Шапиро – Уилка. При нор-
мальном распределении количественных признаков 
значимость различий оценивали с помощью одно-
факторного дисперсионного анализа ANOVA с post-
hoc-тестом по Даннетту; при ненормальном распре- 
делении  – с помощью непараметрического крите- 
рия Краскела – Уоллиса с post-hoc-тестом по Данну. 
Числовые данные, приведенные на рисунках, пред-
ставлены в виде: среднее арифметическое  ± стан-
дартная ошибка среднего.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При введении указанного диапазона доз как в 
остром, так и в хроническом экспериментах отмеча-
лась дозозависимая седация и прослеживалась тен-
денция к анксиолитическому действию при использо-
вании низких доз.

Так, при остром введении вещества в указанных 
концентрациях в тесте ОП (рисунок 1) не было выяв-
лено статистически значимых изменений в сравне-
нии с контрольной группой, тогда как в хронической 
серии при дозе 1 мг/кг увеличивалось количество  
стоек (p < 0,05) (рисунок 2), а также отмечалась акти- 
вация локомоторной активности, о чем свидетельст- 
вует увеличение пройденной дистанции, средней  
скорости и количества пересеченных квадратов (без 
статистической значимости). 

В остром эксперименте в тесте ПКЛ исследуемый 
препарат в дозе 50 мг/кг (рисунок 3) значимо снижал 
число стоек и выглядываний из ЗР (p < 0,01), заходов 
в ЗР (p < 0,05). Помимо этого, введение аналогичной 
дозы сопровождалось угнетением локомоторной ак-
тивности, о чем свидетельствовало уменьшение чис-
ла пересеченных квадратов (p < 0,01). Доза 1 мг/кг  
увеличивала количество актов груминга (p < 0,05). При 
хроническом введении 33а (рисунок 4) паттерны по- 

Рисунок 2. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Открытое поле» в хроническом эксперименте. 
К – контроль (физиологический раствор) 

Figure 2. Mice behaviour as assessed in the Open Field test in chronic administration. 
C – control (0.9 % saline solution)
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ведения в данном тесте не отличались от таковых у 
контрольной группы.

По результатам теста ЧБК (рисунок 5) было вы-
явлено, что острое введение дозы 50 мг/кг сопрово-
ждалось уменьшением числа выглядываний (p < 0,05).  
При 2-недельном введении доз 1 и 10 мг/кг (рису- 
нок  6) снижалось латентное время первого перехода  
из темной камеры в светлую (p < 0,05). Кроме того,  
как при хроническом, так и при остром введении 33а  
в дозе 1  мг/кг наблюдалось некоторое увеличение 
числа переходов и стоек, однако эти эффекты не име-
ли статистической значимости.

Важно отметить, что как при остром, так и при  
хроническом введении в тесте «Т-образный лаби- 
ринт» (рисунок  7) не наблюдалось изменений крат-
ковременной пространственной памяти. При остром 
введении во всех дозах 33а возрастало (p < 0,01) ко- 
личество актов груминга по сравнению с контролем.

В тесте «Закапывание шариков», который явля- 
ется моделью ноофобии, обсессивно-компульсивных  

расстройств и тревожного поведения, число закопан-
ных шариков снижалось при остром введении 33а  
(рисунок  8, А) в концентрации 50 мг/кг (p < 0,05).  
При хроническом введении (рисунок 8, Б) не было 
выявлено статистически значимых эффектов доз 1 и 
10 мг/кг.

В тесте «Сила хвата» (рисунок 9) [4] после двух- 
недельного курса внутрибрюшинных инъекций ве- 
щества ни для одной из доз не было отмечено сни-
жения мышечной силы, что может говорить об от- 
сутствии нейротоксического действия у соединения 
33а. Масса тела при хроническом введении доз 1 и 
10  мг/кг была ниже в сравнении с контрольной груп-
пой на 4-й неделе введения (p < 0,05 для обеих дох),  
но не меньше первоначальных значений.

Вещество 33а не оказывало статистически значи-
мого влияния на поведение животных в тесте «Под- 
вешивание за хвост» ни при остром, ни при хрони- 
ческом введении (рисунок 10) [5].

Рисунок 3. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Приподнятый крестообразный лабиринт» в остром 
эксперименте. 
ЗР – закрытые рукава; ОР – открытые рукава; К – контроль (физиологический раствор) 

Figure 3. Mice behaviour as assessed in the Elevated Plus Maze test in acute administration. 
CA – closed arms; OA – open arms; C – control (0.9 % saline solution) 
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ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Проведенными экспериментами выявлено, что 

ПАМ 33а угнетает активность животных в тесте «При-
поднятый крестообразный лабиринт» в дозе 50  мг/кг 
при остром введении. В работе не получено четких 
доказательств анксиолитического действия 33а, тем 
не менее было выявлено, что хроническое введение  
малых доз (1 мг/кг) в ЧБК – классическом поведен- 
ческом тесте, предназначенном для оценки транкви-
лизирующей активности, – способствовало снижению 
латентного времени до перехода из темной в свет-
лую камеру и увеличению числа переходов, что мо-
жет косвенно свидетельствовать о противотревож- 
ном действии. В тесте «Закапывание шариков» до-
зозависимо снижалось число закопанных шариков 
(при дозе 50 мг/кг, p < 0,05), что, с одной стороны, мо-
жет быть обусловлено седативным действием, но  
также может свидетельствовать об анксиолитическом 
эффекте.

В другом классическом тесте – ПКЛ – изучаемое 
соединение не вызывало каких-либо значимых эф-

фектов, за исключением снижения числа пересечен-
ных квадратов при остром введении дозы 50  мг/кг. 
Интересно, что результаты этого теста не всегда рас-
крывают противотревожные свойства веществ да-
же с доказанной транквилизирующей активностью.  
Так, при исследовании двух агонистов 5-HT1A – 8-OH-
DPAT и буспирона и агониста бензодиазепиновых ре- 
цепторов – хлордиазепоксида в ПКЛ классическая 
картина анксиолитического действия была получе-
на лишь для последнего [6]. Важно, что противотре-
вожные эффекты у грызунов могут быть вызваны не 
только введением антидепрессантов или бензодиа- 
зепиновых анксиолитиков через аллостерическую 
модуляцию ГАМК-а-R и усиления тормозного дейст- 
вия ГАМК на ЦНС. Так, атипичные нейролептики 
рисперидон и оланзапин, имеющие высокую степень 
сродства к 5-HT2А- и D2-дофаминовым рецепторам, 
также способны оказывать анксиолитическое дейст- 
вие при низких концентрациях и седацию при повы-
шении дозы, хотя этот эффект и не является главным 
для данной фармакотерапевтической группы  [7]. В 

Рисунок 4. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Приподнятый крестообразный лабиринт» в хрониче- 
ском эксперименте. 
ЗР – закрытые рукава; ОР – открытые рукава; К – контроль (физиологический раствор) 

Figure 4. Mice behaviour as assessed in the Elevated Plus Maze test in chronic administration. 
CA – closed arms; OA – open arms; C – control (0.9 % saline solution) 
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связи с этим расширение арсенала скрининговых  
моделей, в частности, для оценки потенциального  
антипсихотического действия 33а может принести 
интересные результаты.

Важно отметить, что проведение эксперименталь-
ной серии на инбредной линии мышей BALB/с, де-
монстрирующих адаптивную тревожность, не несло 
случайный характер. Имея высокую степень воспри-
имчивости к стрессу [6], эта линия является эффектив-
ной для изучения стресса, тревожных расстройств 
и депрессивноподобных состояний. В сравнении с 
инбредной C57BL/6 и гибридной CB6F1/6J линиями  
линия BALB/c на основании показателей локомоции  
и дефекации в ОП, тестах с предъявлением ново-
го объекта и ПКЛ оказалась наиболее тревожной  [8].  
Без учета характера эмоционально-стрессовой реак-
ции лабораторных животных в разных тестах анксио- 
литический эффект может не выявиться. 

Возможно, анксиолитическое действие, которое 
мы ожидали обнаружить в проведенных экспери- 
ментах, не является главным для исследованного ве-
щества, и потому стоит направить фокус внимания на 

поиски других видов активности, сопровождающихся 
противотревожным эффектом. Например, такое дейст- 
вие может быть антипсихотическим или антидепрес-
сивным. Тест «Подвешивание за хвост» не выявил  
антидепрессивных свойств вещества, но несмотря на 
то, что этот метод нашел довольно активное приме- 
нение в нейрофармакологии, он далеко не всегда  
дает достоверные результаты. Так, например, в иссле-
довании Тцучими [9] мыши линий BALB/с и C57BL/6J 
подвергались хроническому стрессу ограничения 
(CSD) по 6 часов в течение 21 дня, в результате че-
го уровень кортикостерона – гормона стресса – зна-
чительно повышался в обеих группах (в особенности  
у первой линии). Помимо этого, линия BALB/с, но не 
C57BL/6J, показывала поведение, подобное ангедо-
нии, в тесте предпочтения глюкозы. Однако в тесте 
«Подвешивание за хвост» ни одна из линий не демон-
стрировала депрессивного поведения, что еще раз 
подтверждает тот факт, что оценка профиля активно- 
сти не может быть подтверждена лишь результатами 
этого поведенческого теста. 

Рисунок 5. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Черно-белая камера» в остром эксперименте. 
ЧК – черная камера; БК – белая камера; К – контроль (физиологический раствор) 

Figure 5. Mice behaviour as assessed in the Light/Dark Box test in acute administration. 
DC – dark chamber; LC – light chamber; C – control (0.9 % saline solution) 
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Рисунок 6. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Черно-белая камера» в хроническом эксперименте. 
ЧК – черная камера; БК – белая камера; К – контроль (физиологический раствор) 

Figure 6. Mice behaviour as assessed in the Light/Dark Box test in chronic administration. 
DC – dark chamber; LC – light chamber; C – control (0.9 % saline solution) 

Рисунок 7. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Т-образный лабиринт»: 
А – при остром; Б – при хроническом введении. KS – число спонтанных альтераций; К – контроль (физиологический 
раствор) 

Figure 7. Mice behaviour as assessed in the "T-shaped maze" test: 
A – in acute; B – in chronic administration. KS – number of spontaneous alterations; C – control (0.9 % saline solution)
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Безусловно, исследование антидепрессантов мо- 
жет и должно проводиться с применением поведен- 
ческих тестов, однако требует постановки моделей 
депрессивных состояний [10] или задействования 
нокаутных линий животных [11], в противном случае 
оценка эффективности препарата будет являться  
необъективной. Кроме того, в случае с СИОЗС по- 
вышение синаптического уровня серотонина акти-
вирует пресинаптические 5-HT1A-рецепторы, дейст- 
вующие по механизму обратной связи, ингибируя 
высвобождение серотонина. На инактивацию и де-
сенсибилизацию активности 5-HT1A, как правило, 
требуется несколько недель, потому оценка эффек-
тивности препаратов с антидепрессивным меха-
низмом действия в трансляционных исследованиях 
предполагает иные временные рамки исследова-
ния  – от нескольких недель до месяцев  [12–13]. В 

будущих исследованиях можно было бы проверить 
антидепрессивные свойства 33а на мышах линии 
BALB/c, но уже с моделированием депрессивнопо-
добных состояний, например хронического непред-
сказуемого стресса, хронического стресса ограни- 
чения [14], с проведением дальнейшей оценки из-
менения поведения в таких тестах, как «Социальное 
взаимодействие», «Новый объект», «Предпочтение 
глюкозы», «Открытое поле», «Условная реакция ак-
тивного избегания» [15–17]. 

В заключение следует отметить, что исследуемое  
вещество не оказывало негативного влияния на ког-
нитивные функции в тесте спонтанного чередова-
ния, что позволяет выдвинуть предположение об 
отсутствии амнестического эффекта, характерного, 
например, для анксиолитиков бензодиазепинового 
ряда  [18], таких как лоразепам [19] и диазепам [20], а 

Рисунок 8. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Закапывание шариков»: 
А – при остром; Б – при хроническом введении. К – контроль

Figure 8. Mice behaviour as assessed in the "Marble burying" test: 
A – in acute; B – in chronic administration. C – control (0.9 % saline solution)

Рисунок 9. Результаты оценки поведения мышей в тесте «Сила хвата» и измерения массы тела при хроническом 
введении. 
К – контроль

Figure 9. Mice behaviour as assessed in the "Grip strength" test and body weight measurement in chronic administration. 
C – control (0.9 % saline solution)
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также некоторых антихолинергических средств (ско-
поламин)  [21–22]. Соединение 33а не снижало силу 
хвата, что говорит о безопасности данного соедине-
ния при хроническом введении. С другой стороны, 
меньшая масса тела у групп 1 и 10 мг/кг по сравне-
нию с контролем может говорить о снижении аппе- 
тита у животных, поскольку масса снижалась именно 
по сравнению с контролем, но не с исходными зна- 
чениями до начала введения.

В дальнейших исследованиях соединения 33а  
наиболее рациональным представляется применение 
комплексного анализа, опирающегося как на пове- 
денческие тестирования, в том числе на модели де-
прессивных и тревожных расстройств, введение аго-
нистов-антагонистов, так и на электрофизиологиче-
ские, молекулярно-генетические и биохимические 
методы исследований.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенного исследования была  

подтверждена способность вещества к дозозависи-
мой седации. При остром введении высоких доз в  
некоторых тестах достоверно отмечалось угнетение 
двигательной активности, а при хроническом вве-

дении малой дозы (1 мг/кг) отмечалась тенденция к  
анксиолитическому действию. Полученные результа- 
ты в некоторой степени свидетельствуют о низком 
токсическом профиле исследуемого вещества, что 
также обусловливает целесообразность и перспекти-
вы дальнейшего изучения соединения 33а.
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Figure 10. Mice behaviour as assessed in the "Tail suspension" test: 
A – in acute; B – in chronic administration. C – control (0.9 % saline solution)
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