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Цель исследования: экспериментальное изучение влияния нейропептидов на психоэмоциональное состоя-

ние белых крыс-самцов, подверженных воздействию «социального» стресса.  
Материалы и методы. Исследование, посвященное изучению психомодулирующего действия нейропепти-

дов (Семакс, Селанк, АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro-Leu) в условиях экспериментального «соци-
ального» стресса, выполнено на белых нелинейных крысах-самцах. Изучаемые нейропептиды синтезированы 
в Институте молекулярной генетики Национального исследовательского центра «Курчатовский институт». Иссле-
дование влияния нейропептидов на поведение белых крыс-самцов проводили на модели «социального» стресса, 
методическим приемом которой является постоянное проживание животных в условиях сенсорного контакта, 
с целью формирования агрессивного и субмиссивного типов поведения. Влияние нейропептидов на психоэмоци-
ональное состояние белых крыс, подверженных воздействию «социального» стресса, оценивали на основе изуче-
ния поведения животных в тестах «Приподнятый крестообразный лабиринт» и «Порсолт». Тест «Приподнятый 
крестообразный лабиринт» дает возможность изучить поведение животных в условиях переменной стрессогенно-
сти (при свободном выборе комфортных условий) и позволяет оценить: уровень тревожности животного; симпто-
мы неврологического дефицита. Тест «Вынужденное плавание» («Порсолт») предусматривает оценку изменений 
двигательной активности животных и позволяет изучить выраженность депрессивного состояния.  

Результаты. Установлено, что воздействие «социального» стресса на поведение крыс-самцов способствовало 
увеличению ситуативной тревожности и появлению депрессивноподобных поведенческих реакций. Доказано, 
что введение нейропептидов (Семакс, Селанк, АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro-Leu) способствует 
снижению повышенной тревожности у животных как с агрессивным, так и субмиссивным типами поведения 
в условиях «социального» стресса, оказывая тем самым психомодулирующее действие.  

Заключение. Данное исследование расширяет представления о регуляторной роли нейропептидов в орга-
низме, демонстрируя возможность их влияния на психоэмоциональное состояние.  
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крестообразный лабиринт; Семакс; Селанк; АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro; Pro-Gly-Pro; Pro-Gly-Pro-Leu. 
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В настоящее время все больше внимания 
уделяется проблеме изучения механизмов 
стрессоустойчивости. Доказано, что любой 
стресс, в том числе и «социальный», способ-
ствует срыву процессов адаптации, затрагивая 
центральные механизмы врожденных и приоб-
ретенных программ поведения, что может при-
водить к необратимым нарушениям со стороны 
функциональных систем организма [2, 4, 6]. 
По мнению большинства исследователей, влия-
ние «социального» стресса, как комплекса фи-
зиологических и эмоциональных реакций, воз-
никающих в результате избыточного воздей-

ствия на организм различных социальных фак-
торов, охватывает все уровни организации орга-
низма и создает условия для развития стресс-
опосредованных заболеваний, что, в свою оче-
редь, определяет необходимость своевременного 
применения фармакологической коррекции [7, 
13, 15]. 

На сегодняшний день особый интерес в ка-
честве основы для разработки лекарственных 
средств стресс-протекторного действия пред-
ставляют нейропептиды, экспрессирующиеся 
клетками центральной нервной системы, и ока-
зывающие разностороннее влияние на весь ор-
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ганизм в целом [8, 12]. В настоящее время 
наиболее известными нейропептидными пре-
паратами являются Семакс и Селанк [1, 5]. Уста-
новлено, что данные средства оказывают 
нейрометаболическое, антиоксидантное, анти-
гипоксическое, иммунотропное и другие виды 
воздействия [3, 5, 14, 17]. Несмотря на наличие 
большого количества исследовательских работ 
по определению эффектов указанных препара-
тов, а также продолжительный опыт примене-
ния в клинической медицине, исследования, 
направленные на получение научно-
экспериментальных данных о спектре их фар-
макологического действия, а также изучение 
свойств новых нейропептидных соединений, 
активно продолжаются. 

Целью работы явилось экспериментальное 
изучение влияния нейропептидов на психоэмо-
циональное состояние белых крыс-самцов, под-
верженных воздействию «социального» стресса. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

Исследование проводилось на 130 белых 
крысах-самцах 6-месячного возраста. Все жи-
вотные в течение всего времени эксперимента 
находились в стандартных условиях вивария.  

Изучение влияния нейропептидов на пове-
дение белых крыс-самцов проводили на модели 
«социального» стресса, методическим приемом 
которой является постоянное проживание жи-
вотных в условиях сенсорного контакта, в ре-
зультате чего у них формируется тип поведения 
агрессивного и субмиссивного характера [11]. 
В процессе эксперимента крыс размещали по-
парно в клетках, которые разделены прозрачной 
перегородкой, препятствующей физическому 
контакту, но имеющей отверстия, обеспечива-
ющие сенсорный контакт. Ежедневно перего-
родку на 10 мин снимали, что приводило к меж-
самцовым конфронтациям, в результате чего 
были сформированы группы крыс с агрессив-
ным, в случае повторного опыта побед (победи-
тель, агрессор), и субмиссивным, в случае пора-
жений (жертва), типами поведения. Агрессив-
ность животных проявлялась в виде вертикаль-
ных и боковых стоек («угроза») или атаки, а суб-
миссивность – в виде локомоции, обнюхивания, 
аутогруминга, движениями на месте, верти-
кальными «защитными» стойками, неподвиж-
ностью. 

Все животные были разделены на группы: 
интактных самцов (контроль); животных, под-
вергавшихся воздействию «социального» стрес-
са (стресс); и опытные группы, которые получа-
ли в течение 20 дней внутрибрюшинно нейро-
пептиды (Семакс, Селанк, АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro, 

Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro-Leu) в дозе 
100 мкг/кг/сут., начиная с 1-го дня стрессорного 
воздействия. 

Следует отметить, что данные нейропепти-
ды синтезированы в Институте молекулярной 
генетики Национального исследовательского 
центра «Курчатовский институт». Селанк – ле-
карственный препарат, созданный путем присо-
единения трипептида Pro-Gly-Pro к С-концам 
нестабильного регуляторного пептида – тафт-
сина. Семакс (AKTГ(4-7)-Pro-Gly-Pro) и 
АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro являются аналогами 
фрагментов адренокортикотропного гормона 
(АКТГ). Наряду с уже зарегистрированными 
препаратами Селанк и Семакс в нашем экспе-
рименте изучали Pro-Gly-Pro и Pro-Gly-Pro-Leu. 

Влияние нейропептидов на психоэмоцио-
нальное состояние белых крыс, подверженных 
воздействию «социального» стресса, оценивали 
на основе изучения поведения животных в те-
стах «Приподнятый крестообразный лабиринт» 
(ПКЛ) и «Порсолт».  

Тест «Приподнятый крестообразный лаби-
ринт» дает возможность изучить поведение жи-
вотных в условиях переменной стрессогенности 
(при свободном выборе комфортных условий) и 
позволяет оценить: уровень тревожности жи-
вотного; симптомы неврологического дефицита. 
Установка представляет собой квадратную пло-
щадку (5х5 см) и четыре расположенных пер-
пендикулярно рукава, размерами 50х14 см каж-
дый, два из которых (закрытые рукава) ограни-
чены по бокам темными бортами высотой 
30-40 см, а два других являются открытыми. Ла-
биринт приподнят над полом на 50-70 см. Те-
стируемое животное помещали в центральную 
квадратную площадку между рукавами. Реги-
стрировали следующие параметры: количество 
заходов и время нахождения в открытых, за-
крытых рукавах и в центральной зоне, число 
«заглядываний» под лабиринт и «выглядыва-
ний» из закрытых рукавов, количество перехо-
дов из одного закрытого рукава в другой,  
число стоек, дефекацию. Время тестирования  
3 минуты. 

Тест «Вынужденное плавание» («Порсолт») 
предусматривает оценку изменений двигатель-
ной активности животных и позволяет изучить 
выраженность депрессивного состояния. Уста-
новка представляет собой стеклянный цилиндр 
диаметром 20 см и высотой 40 см, который на 
2/3 заполнен водой (t=25±1°С). Тестируемое жи-
вотное помещали в цилиндр и регистрировали 
время активного/пассивного (дрейф + полная 
неподвижность) плавания, латентный период до 
первого движения, латентное время до проявле-
ния первой иммобильности, продолжительность 
иммобильности. Время тестирования 5 минут. 
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Статистическую обработку результатов ис-
следования осуществляли с помощью пакетов 
программ Microsoft Office Excel 2007, BIOSTAT 
2008 Professional 5.8.4.3 с использованием t-кри-
терия Стьюдента с поправкой Бонферрони. Ста-
тистически значимыми различия считали при 
p<0,05. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 
Результаты изучения влияния нейропепти-

дов на поведение белых крыс-самцов, подвер-
женных воздействию «социального» стресса 
в тесте «Приподнятый крестообразный лаби-
ринт», показаны на рисунке 1.  

Моделирование «социального» стресса 
на крысах-самцах привело к схожим изменени-
ям поведенческих показателей в группах жи-
вотных с агрессивным и субмиссивным типами 
поведения, свидетельствующих о формирова-
нии повышенной тревожности, что проявлялось 
в виде снижения количества стоек более чем на 
45% (p<0,05), количества выходов в открытые 
рукава теста на 45% (p<0,05) и 35% (p<0,05); 
уменьшение времени проведения на открытых 
рукавах на 32% (p<0,05) и 40% (p<0,05); уменьше-
ние количества выходов в центр на 47% (p<0,05) 
и 30% (p0,05); снижение времени, проведенного 
в центре, на 36% (p<0,05) и 45% (p<0,001) в груп-
пах агрессоров и жертв соответственно в срав-
нении с интактными животными. Также было 
выявлено статистически значимое повышение 
количества посещений закрытых рукавов и ко-
личества фекальных болюсов практически 
на 100%, количества «выглядываний» из закры-
тых рукавов практически на 50% в группах крыс 
как с агрессивным, так и с субмиссивным типом 
поведения в сравнении с контрольными живот-
ными. 

Проведение теста «Приподнятый крестооб-
разный лабиринт» показало, что изучаемые 
нейропептиды на фоне «социального» стресса 
вызывают схожие изменения: значительно уве-
личилось время, проведенное на открытых ру-
кавах, более чем на 40% (p<0,05) в сравнении 
со стрессированной группой крыс. 

Под влиянием нейропептидов время, прове-
денное в центре, увеличилось на 30% (p<0,05) 
в группе агрессоров и на 50% (p<0,01) в группе 
животных с субмиссивным поведением. 

Статистически значимые изменения наблю-
дались у агрессоров и жертв при подсчете коли-
чества «вылядываний» из закрытых рукавов: 
Семакс способствовал снижению показателя 
в 2 (p<0,001) и 1,3 (p<0,05) раза соответственно; 
Селанк – в 2,2 (p<0,001) и 1,4 (p<0,01) раза; 
АКТГ(6-9))-Pro-Gly-Pro – в 2,4 (p<0,001) и 

1,3 (p<0,05) раза; Pro-Gly-Pro – в 2,6 (p<0,001) и 1,4 
(p<0,01) раза; Pro-Gly-Pro-Leu – в 2,2 (p<0,001) и 
1,3 (p<0,01) раза соответственно. 

Количество стоек в сравнении с группой 
«стресс» под влиянием изучаемых веществ уве-
личилось в группах животных с агрессивным и 
субмиссивным типом поведения: под влиянием 
Семакса в 1,9 (p<0,01) раза; Селанка – в 2 (p<0,01) 
и 1,9 (p<0,01) раза соответственно; АКТГ(6-9)-Pro-
Gly-Pro – 1,9 (p<0,01) и 1,8 (p<0,001) раза; Pro-Gly-
Pro – в 2 и 1,8 раза; Pro-Gly-Pro-Leu – в 2 (p<0,01) 
и 1,7 (p<0,01) раза соответственно. 

При введении нейропептидов отмечалось 
статистически значимое уменьшение количе-
ства фекальных болюсов в сравнении со стрес-
сированной группой как у агрессивных крыс, 
так и группой с субмиссивным поведением:  
Семакс вызвал снижение в 4,5 (p<0,001) и 2,6 
(p<0,05) раза; Селанк – в 4,5 (p<0,001) и 4 (p<0,01) 
раза; АКТГ(6-9) )-Pro-Gly-Pro – в 2,3 (p<0,01) и 2,7 
(p<0,05) раза; Pro-Gly-Pro – в 3 (p<0,001) и 2,7 
(p<0,05) раза; Pro-Gly-Pro-Leu – в 3 (p<0,001) и 2,7 
(p<0,05) раза соответственно. 

На фоне вышеперечисленных изменений 
менее выраженные наблюдались при оценке 
показателей: «посещение открытых рукавов», 
«посещение закрытых рукавов» и «выходы 
в центр» и статистической значимостью обла-
дали не во всех случаях. 

Результаты изучения влияния нейропепти-
дов на поведение белых крыс-самцов, подвер-
женных воздействию «социального» стресса 
в тесте «Порсолт», показаны на рисунке 2.  

При проведении теста «Порсолт» были по-
лучены результаты, свидетельствующие о фор-
мировании тревожно-депрессивного синдрома 
у животных, что выражалось в увеличении об-
щего периода иммобильности у агрессоров и 
жертв по сравнению с контрольной группой на 
35% (p<0,05) и 63% (p<0,01); нарастании времени 
пассивного плавания на 58% (p< 0,01) и 70% 
(p<0,001); снижении времени активного плава-
ния на 34% (p<0,05) и 45% (p<0,05) соответствен-
но.  

Под влиянием исследуемых соединений 
нейропептидной природы были отмечены из-
менения, свидетельствующие о корригирующем 
воздействии на психоэмоциональное состояние 
белых крыс. Так, установлено, что латентный 
период до первого движения в сравнении 
с группой «стресс» уменьшился в группах и 
агрессоров, и жертв: Семакс способствовал 
уменьшению данного показателя на 30% (p<0,05) 
и 28% (p<0,05), Селанк – на 29% (p<0,05) и 38% (p< 
0,01), АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro – на 28% (p<0,05) и 
30% (p<0,05), Pro-Gly-Pro – на 25% (p<0,05) и 38% 
(p<0,05), Pro-Gly-Pro-Leu – на 32% (p<0,05) и 25% 
(p<0,05) соответственно. 
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Рис. 1. Влияние нейропептидов на поведение белых крыс-самцов, подверженных воздействию «со-
циального» стресса в тесте «Приподнятый крестообразный лабиринт».  

Примечание (здесь и на рис. 2): * – p<0,05; ** – p<0,01;*** – p<0,001 – относительно контроля; # – p<0,05; 
## – p<0,01;### – p<0,001 – относительно стрессированных животных. 

Fig. 1. Effect of neuropeptides on the behavior of male white rats exposed to “social" stress in the test “Elevated cruciform maze”. 
Note (here and in Fig. 2): * – p<0.05; ** – p<0.01; *** – p<0.001 – relative to the control; # – p<0.05; ## – p<0.01; ### – p<0.001 – rela-

tive to stressed animals. 
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Рис. 2. Влияние нейропептидов на поведение белых крыс-самцов, подверженных воздействию «со-
циального» стресса в тесте «Порсолт». 

Fig. 2. Effect of neuropeptides on the behavior of male white rats exposed to “social” stress in the test “Porsolt”. 
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Также было отмечено статистически значи-
мое увеличение времени латентного периода 
до первой иммобильности во всех группах крыс 
в сравнении со стрессированным периодом: под 
влиянием Семакса – на 28% (p<0,05) и 46% 
(p<0,01), Селанк способствовал нарастанию пе-
риода на 25% (p˃0,05) и 36% (p<0,05), АКТГ(6-9)-
Pro-Gly-Pro – на 38% (p<0,05) и 30% (p<0,05), Pro-
Gly-Pro – более чем на 30% (p<0,05), Pro-Gly-Pro-
Leu – на 22% (p˃0,05) и 30% (p<0,05). 

Введение препаратов нейропептидных ана-
логов привело к статистически значимому из-
менению времени иммобильности животных 
при пассивном плавании в группах агрессоров и 
жертв в сравнении со стрессированной группой 
крыс: под влиянием Семакса наблюдалось сни-
жение времени на 25% (p<0,05) и 36% (p<0,05); 
Селанка – на 27% (p<0,05) и 32% (p<0,05), АКТГ(6-
9)-Pro-Gly-Pro – 25% (p<0,05) и 48% (p<0,001), Pro-
Gly-Pro – 31% (p<0,05) и 44% (p<0,01); Pro-Gly-Pro-
Leu – 29% (p<0,05) и 26% (p<0,01) соответственно. 

Время пассивного плавания также умень-
шилось в сравнении с группой стресса у живот-
ных с агрессивным и субмиссивным типами 
поведения: при введении Семакса – на 34% 
(p<0,05) и 33% (p<0,05); Селанка – на 35% 
(p<0,01) и 42% (p<0,01), АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro – 
на 35% (p<0,05) и 43% (p<0,01), Pro-Gly-Pro – 
на 37% (p<0,01) и 34% (p<0,05) соответственно, 
Pro-Gly-Pro-Leu – в среднем на 38% (p<0,01). 

Время активного плавания при введении 
нейропептидов возросло по сравнению со стрес-
сированным контролем, как в группе животных 
с агрессивным, так и субмиссивным типами по-
ведения. Так, введение Семакса способствовало 
нарастанию данного показателя на 50% (p<0,01) 
и 74% (p<0,001), Селанка – на 54% (p<0,01) и 79% 
(p<0,001), АКТГ(6-9)-Pro-Gly-Pro – на 49% 
(p<0,01) и 85% (p<0,001), Pro-Gly-Pro – на 55% 
(p<0,01) и 79% (p< 0,01), Pro-Gly-Pro-Leu – на 52% 
(p<0,01) и 71% (p<0,01) соответственно. 

Принимая во внимание полученные резуль-
таты исследования поведения белых крыс-
самцов в тестах «Приподнятый крестообразный 
лабиринт» и «Порсолт», можно сделать вывод, 
что введение в условиях «социального» стресса 
животным исследуемых нейропептидов способ-
ствует снижению повышенной тревожности, 
что связано с наличием психотропных эффек-
тов, которые обусловлены их функциональным 
сходством с рядом эндогенных пептидов, ока-
зывающих влияние на метаболизм биогенных 
аминов [9, 10, 16]. 

Таким образом, внутрибрюшинное введение 
нейропептидов (Семакс, Селанк, АКТГ(6-9)-Pro-
Gly-Pro, Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro-Leu) способ-
ствует снижению повышенной тревожности 
у животных, как с агрессивным, так и субмис-

сивным типами поведения в условиях «соци-
ального» стресса, оказывая тем самым психомо-
дулирующее действие. 
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Objective: experimental study of the influence of neuropeptides on the psychoemotional state of white male rats ex-
posed to “social” stress.  

Materials and methods. A study of the psychomodulatory effect of neuropeptides (Semax, Selank, ACTH(6-9)-Pro-
Gly-Pro, Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro-Leu) under conditions of experimental “social” stress was performed on white non-linear 
male rats. The studied neuropeptides were synthesized at the Institute of Molecular Genetics of the National Research Cen-
ter “Kurchatov Institute”. The study of the effect of neuropeptides on the behavior of male white rats was carried out on the 
model of “social” stress, the methodological reception of which is the constant residence of animals under conditions 
of sensory contact in order to form aggressive and submissive types of behavior. The effect of neuropeptides on 
the psychoemotional state of white rats under conditions of “social” stress was assessed on the basis of studying the behav-
ior of animals in the tests “Elevated сruciform maze” and “Porsolt”. The “Elevated cruciform maze” test makes it possible 
to study the behavior of animals under conditions of variable stress (with a free choice of comfortable conditions) and allows 
assessing: the level of anxiety of the animal; symptoms of neurological deficiency. The test “Porsolt” provides an assessment 
of changes in the motor activity of animals and allows you to study the severity of the depressive state.  

Results. It was found that the effect of “social” stress on the behavior of male rats contributed to an increase 
in situational anxiety and the appearance of depressive-like behavioral reactions. It has been proven that the introduction 
of neuropeptides (Semax, Selank, ACTH(6-9)-Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro, Pro-Gly-Pro-Leu) helps to reduce increased anxiety 
in animals, both with aggressive and submissive types of behavior under conditions of “social” stress thereby providing 
a psychomodulatory effect.  

Conclusion. This study expands the understanding of the regulatory role of neuropeptides in the body, demonstrating 
the possibility of their influence on the psychoemotional state. 

Keywords: social stress; psychoemotional state; behavior; Porsolt; Elevated cruciform maze; Semax; Selank; ACTH(6-
9)-Pro-Gly-Pro; Pro-Gly-Pro; Pro-Gly-Pro. 
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