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Âûäâèíóòî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî â îñíîâå íàðóøåíèé îáó÷åíèÿ, ïàìÿòè è âíèìàíèÿ ïðè
äåïðèâàöèè ñíà ëåæàò ñëåäóþùèå èçìåíåíèÿ ñîñòàâà íåéðîìîäóëÿòîðîâ è âíóòðèêëåòî÷-
íûõ ïðîöåññîâ, âëèÿþùèõ íà ñèíàïòè÷åñêóþ ïëàñòè÷íîñòü è ôóíêöèîíèðîâàíèå ãèïïîêàì-
ïàëüíîé ôîðìàöèè, à òàêæå öåïåé êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëàìóñ—êîðà. Âî-ïåðâûõ,
óìåíüøàþòñÿ êîíöåíòðàöèÿ Ñà2+ è ýêñïðåññèÿ HMDA-ðåöåïòîðîâ, ÷òî ïðåïÿòñòâóåò ïîòåí-
öèàöèè ýôôåêòèâíîñòè ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è â êîðå è ãèïïîêàìïå. Âî-âòîðûõ, ñíèæàåò-
ñÿ êîíöåíòðàöèÿ îðåêñèíà, ÷òî òàêæå óõóäøàåò óñëîâèÿ äëÿ ïîòåíöèàöèè è îñëàáëÿåò ïåðå-
äà÷ó âîçáóæäåíèÿ â òðèñèíàïòè÷åñêîì ïóòè ÷åðåç ãèïïîêàìï. Ïðè ýòîì óõóäøàåòñÿ ôîðìè-
ðîâàíèå íåéðîííûõ îòîáðàæåíèé àññîöèàöèé «îáúåêò—ìåñòî». Â-òðåòüèõ, óìåíüøàåòñÿ
êîíöåíòðàöèÿ äîôàìèíà, íî óâåëè÷èâàåòñÿ óðîâåíü àäåíîçèíà è ÷èñëî A1-ðåöåïòîðîâ
â ñòðèàòóìå, ÷òî óõóäøàåò ôóíêöèîíèðîâàíèå öåïåé êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëà-
ìóñ—êîðà. Âñëåäñòâèå ýòîãî îñëàáëÿåòñÿ ïðîèçâîëüíîå è íåïðîèçâîëüíîå âíèìàíèå, óõóä-
øàåòñÿ îáðàáîòêà ñåíñîðíîé èíôîðìàöèè è íàðóøàþòñÿ äâèãàòåëüíûå ðåàêöèè. Óìåíüøà-
åòñÿ òàêæå âîçáóæäåíèå íåéðîíîâ â öåïÿõ ïîäêðåïëåíèÿ, ÷òî îñëàáëÿåò ìîòèâàöèîííóþ
çíà÷èìîñòü ñòèìóëîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äåïðèâàöèÿ ñíà, îðåêñèí, äîôàìèí, àäåíîçèí, ñèíàïòè÷åñêàÿ ïëàñòè÷-
íîñòü.
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We proposed that impairment of learning, memory, and attention evoked by sleep deprivation
could be a consequence of following changes in neuromodulator concentrations and intracellular
processes that influence synaptic plasticity and functioning of the hippocampal formation and cor-
tico—basal ganglia—thalamocortical loops. Firstly, a decrease in Ca2+ concentration and NMDA-
receptor expression prevents induction of LTP of efficacy of synaptic transmissions in the neocor-
tex and hippocampus. Secondly, a decrease in orexin concentration also worsens conditions for
LTP induction and suppresses transmission of excitation in trisynaptic pathway through the hippo-
campus, thus worsening a creation of neural representations of «object—place» associations. Thir-
dly, a decrease in concentration of dopamine, and increase in level of adenosine and number of À1
receptors in the striatum worsen the functioning of cortico—basal ganglia—thalamocortical loops.
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This leads to decrease in voluntary and involuntary attention, worsens processing of sensory infor-
mation, and motor reactions. Excitation of neurons in reinforcement loops is also decreased thus
suppressing the motivational significance of stimuli.

Key words: sleep deprivation, orexin, dopamine, adenosine, synaptic plasticity.
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Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè-
÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò â ïîëüçó ïðåäñòàâëåíèé î òîì, ÷òî ïðåðû-
âàíèå ñíà óõóäøàåò îáó÷åíèå, ïàìÿòü è âíèìàíèå, îñëàáëÿåò êîãíèòèâíûå ïðî-
öåññû âûñøåãî ïîðÿäêà, âëèÿåò íà ïðèíÿòèå ðåøåíèé, èçìåíÿåò ýìîöèîíàëüíîå
ñîñòîÿíèå. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ â êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ çíà÷èòåëüíîå âíèìà-
íèå óäåëÿþò èçó÷åíèþ ïîñëåäñòâèé äåôèöèòà ñíà ïðè õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ.
Â íåéðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ýêñïåðèìåíòàõ èññëåäóþò ìåõàíèçìû íàðóøåíèé, âû-
çâàííûå ïîëíûì ëèøåíèåì (äåïðèâàöèåé) ñíà, ôðàãìåíòàöèåé ñíà, ëèøåíèåì òî-
ëüêî ïàðàäîêñàëüíîé ôàçû ñíà. Îáçîð ñîâðåìåííûõ íåéðîáèîëîãè÷åñêèõ äàííûõ,
âûÿâèâøèõ ïëàñòè÷åñêèå ïåðåñòðîéêè è èçìåíåíèÿ ñîñòîÿíèÿ ìîçãà ïðè äåïðèâà-
öèè ñíà, ïðåäñòàâëåí â ðàáîòå [35]. Ïîëàãàþò, ÷òî íàðóøåíèÿ êðàòêîâðåìåííîé ïà-
ìÿòè, âûçâàííûå äåïðèâàöèåé ñíà, ìîãóò ÿâëÿòüñÿ ñëåäñòâèåì íàðóøåíèÿ çðèòå-
ëüíîãî âíèìàíèÿ è/èëè çðèòåëüíîé îáðàáîòêè [16]. Ðàíåå ïðåäïîëàãàëè, ÷òî ìåä-
ëåííûé ñîí âàæåí äëÿ êîíñîëèäàöèè äåêëàðàòèâíîé ïàìÿòè, à ïàðàäîêñàëüíûé —
äëÿ êîíñîëèäàöèè ïðîöåäóðíîé. Îäíàêî ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå íå ïîäòâåð-
æäàþò ýòó òî÷êó çðåíèÿ. Ñîãëàñíî ãèïîòåçå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè çàïîìèíàíèÿ, â
ñîõðàíåíèè ñëåäà ïàìÿòè ó÷àñòâóþò îáà âèäà ñíà [11]. Äëÿ êîíñîëèäàöèè ïàìÿòè
âî âðåìÿ ñíà íåîáõîäèìî, ÷òîáû ñîí íå ïðåðûâàëñÿ â òå÷åíèå íåêîòîðîãî âðåìå-
íè [19].

Ñóùåñòâóþùèå äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî â îñíîâå ôîðìèðîâàíèÿ ñëåäîâ
ïàìÿòè ìîãóò ëåæàòü ïëàñòè÷åñêèå ïåðåñòðîéêè ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è â ðàç-
íûõ ñòðóêòóðàõ öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû. Â ãèïïîêàìïå, ãäå êîíâåðãèðóþò
âõîäû îò ñòèìóëîâ ðàçíûõ ñåíñîðíûõ ìîäàëüíîñòåé, êîäèðóåòñÿ èíôîðìàöèÿ î
ñîáûòèÿõ. Òàì îíà çàïîìèíàåòñÿ â ðàáî÷åé ïàìÿòè, çàòåì ïðîèñõîäèò çàïîìèíà-
íèå èíôîðìàöèè â ðàñïðåäåëåííîé ôîðìå â íîâîé êîðå, à ïðè âîñïîìèíàíèè àê-
òèâèðóþòñÿ âñå ñâÿçè [35]. Íàìè ïðåäëîæåíà ñõåìà ìåõàíèçìà îáðàáîòêè è õðàíå-
íèÿ èíôîðìàöèè, ñîãëàñíî êîòîðîìó â ãèïïîêàìïå îáðàáàòûâàþòñÿ, ôîðìèðóþò-
ñÿ è õðàíÿòñÿ íåéðîííûå îòîáðàæåíèÿ àññîöèàöèé «îáúåêò—ìåñòî». Îíè ìîãóò
õðàíèòüñÿ è â âûñøèõ îáëàñòÿõ íîâîé êîðû, òîãäà êàê â ïåðâè÷íûõ îáëàñòÿõ êî-
ðû îáðàáàòûâàþòñÿ è õðàíÿòñÿ íåéðîííûå îòîáðàæåíèÿ ðàçëè÷íûõ ñâîéñòâ ñåí-
ñîðíûõ ñòèìóëîâ [7, 8]. Äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ îòîáðàæåíèé àññîöèàöèé íåîáõîäèìà
äëèòåëüíàÿ ïîòåíöèàöèÿ ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è â òðèñèíàïòè÷åñêîì ïóòè ÷åðåç
ãèïïîêàìï [7]. Íàìè òàêæå ïðåäëîæåíà ìîäåëü ìåõàíèçìà îáðàáîòêè ñâîéñòâ ñåí-
ñîðíûõ ñòèìóëîâ è íàïðàâëåííîñòè âíèìàíèÿ ê ñòèìóëàì, äëÿ ÷åãî íåîáõîäèìû
äîôàìèí-çàâèñèìûå ïëàñòè÷åñêèå ïåðåñòðîéêè â àññîöèàòèâíûõ öåïÿõ êîðà—áà-
çàëüíûå ãàíãëèè—òàëàìóñ—êîðà [6]. Äâèãàòåëüíûå ðåàêöèè â îòâåò íà ñòèìóëû,
ñîãëàñíî ïðåäëîæåííîé íàìè ìîäåëè, çàâèñÿò îò âëèÿíèÿ íåéðîìîäóëÿòîðîâ íà
ïëàñòè÷åñêèå ïåðåñòðîéêè â ìîòîðíûõ öåïÿõ êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëà-
ìóñ—êîðà [5]. Îäíàêî ïðè äåïðèâàöèè ñíà, à òàêæå ïðè ïðåðûâàíèè ñíà íàáëþäà-
åòñÿ ïîäàâëåíèå äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è [35]. Öåëüþ íà-
ñòîÿùåé ðàáîòû ÿâëÿëñÿ àíàëèç âîçìîæíûõ ìåõàíèçìîâ ïîäàâëåíèÿ äëèòåëüíîé
ïîòåíöèàöèè ýôôåêòèâíîñòè ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è è ïîñëåäóþùèõ íàðóøåíèé
îáó÷åíèÿ, ïàìÿòè è âíèìàíèÿ, âûçâàííûõ äåïðèâàöèåé ñíà.
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Àíàëèç ñóùåñòâóþùèõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ óêàçûâàåò íà òî, ÷òî äå-
ïðèâàöèÿ ñíà ïðèâîäèò ê íàðóøåíèÿì ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ ïëàñòè÷íîñòè â
ãèïïîêàìïå [15, 19]. Â îñíîâå ýòèõ íàðóøåíèé ëåæèò óìåíüøåíèå êîíöåíòðàöèè
Ñà2+ è ýêñïðåññèè HMDA-ðåöåïòîðîâ [15]. Òàê, ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå 3-õ äíåâíîé
äåïðèâàöèè ñíà ñèíàïòè÷åñêèé çíà÷èòåëüíî óìåíüøàåòñÿ òîê ÷åðåç HMDA-êàíà-
ëû íà äèñòàëüíûõ äåíäðèòàõ ïèðàìèäíûõ íåéðîíîâ ïîëÿ CA1 ãèïïîêàìïà [26, 36].
Ïðè ýòîì èçìåíåíèé ôóíêöèîíèðîâàíèÿ AMPA-ðåöåïòîðîâ îòìå÷åíî íå áûëî
[36]. Â îñíîâå óõóäøåíèÿ óñëîâèé èíäóêöèé äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè ìîæåò ëå-
æàòü òîò ôàêò, ÷òî âñëåäñòâèå äåïðèâàöèè ñíà HMDA-ðåöåïòîðû ïðåèìóùåñò-
âåííî óäåðæèâàþòñÿ â öèòîïëàçìå, òàê ÷òî èõ ÷èñëî íà ìåìáðàíå óìåíüøåíî ïî
ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé [36]. Îòìå÷åíî, ÷òî óõóäøåíèå óñëîâèé äëÿ èíäóêöèè
HMDA-çàâèñèìîé äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè â ãèïïîêàìïå êðûñ êîððåëèðóåò ñ íà-
ðóøåíèåì ïðîñòðàíñòâåííîãî îáó÷åíèÿ. Êðîìå òîãî, ïîñëå 24-÷àñîâîé ôðàãìåí-
òàöèè ñíà íàáëþäàëîñü óìåíüøåíèå ñíèæåíèÿ âõîäíîãî ñîïðîòèâëåíèÿ è âîçáó-
äèìîñòè íåéðîíîâ, òîãäà êàê äðóãèå ñâîéñòâà ìåìáðàíû è óñëîâèÿ ãåíåðàöèè ïî-
òåíöèàëîâ äåéñòâèÿ íå ìåíÿëèñü [53]. Âûçâàííîå äåïðèâàöèåé ñíà óìåíüøåíèå
âîçáóäèìîñòè ïèðàìèäíûõ íåéðîíîâ ïîëÿ CA1 ãèïïîêàìïà ñîïðîâîæäàëîñü äå-
ôèöèòîì ïðîñòðàíñòâåííîãî îáó÷åíèÿ [57]. Îêàçàëîñü, ÷òî äåïðèâàöèÿ ñíà ñïîñîá-
ñòâóåò ðàçâèòèþ íå äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè, à äëèòåëüíîé äåïðåññèè ýôôåêòèâ-
íîñòè ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è [57]. Ïîñëå 12-÷àñîâîé äåïðèâàöèè ñíà âûðàæåí-
íîñòü äëèòåëüíîé äåïðåññèè âîçáóäèòåëüíûõ âõîäîâ ê íåéðîíàì ïîëÿ CA1 áûëà
íà 20 % áîëüøå, ÷åì â íîðìå [52]. Â îñíîâå óõóäøåíèÿ óñëîâèé äëÿ èíäóêöèè äëè-
òåëüíîé ïîòåíöèàöèè ìîæåò ëåæàòü è òîò ôàêò, ÷òî ïðè 6-÷àñîâîé äåïðèâàöèÿ ñíà
óìåíüøàåòñÿ ôîñôîðèëèðîâàíèå öÀÌÔ-çàâèñèìîãî òðàíñêðèïöèîííîãî ôàêòîðà
(CREB) â íåéðîíàõ ïîëÿ CA1 ãèïïîêàìïà è ìèíäàëèíû [22]. Ýòî óìåíüøåíèå êîð-
ðåëèðóåò ñ íàðóøåíèåì ïàìÿòè î ðåàêöèè èçáåãàíèÿ. Êðîìå òîãî, äåïðèâàöèÿ ñíà
â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ äíåé èëè ôðàãìåíòàöèÿ ñíà, èëè äåïðèâàöèÿ òîëüêî ïàðà-
äîêñàëüíîãî ñíà ïðèâîäÿò ê ïîäàâëåíèþ íåéðîãåíåçà â çóá÷àòîé èçâèëèíå ãèïïî-
êàìïà [21, 40, 50]. Áûëî âûäâèíóòî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ïîäàâëåíèå íåéðîãåíåçà ñâÿ-
çàíî ñî ñòðåññîì è âûäåëåíèåì ãëþêîêîðòèêîèäîâ, îäíàêî ýòî íå ïîäòâåðäèëîñü
[37]. Èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî ïîñëå 8-÷àñîâîé äåïðèâàöèè ñíà ó ïèðàìèäíûõ íåéðî-
íîâ ñëîåâ V è VI ìåäèàëüíîé ïðåôðîíòàëüíîé êîðû ìûøåé àìïëèòóäà ìèíèà-
òþðíûõ âîçáóäèòåëüíûõ ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ïîòåíöèàëîâ óìåíüøàåòñÿ, à àìïëè-
òóäà ìèíèàòþðíûõ òîðìîçíûõ ïîñòñèíàïòè÷åñêèõ ïîòåíöèàëîâ íå ìåíÿåòñÿ [56].
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Ïðè äåïðèâàöèè ñíà óìåíüøàåòñÿ âîçáóæäåíèå îðåêñèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ
[54]. Ýòî äîëæíî ïðèâåñòè ê óìåíüøåíèþ êîíöåíòðàöèè îðåêñèíà â ðàçíûõ ñòðóê-
òóðàõ öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû. Ïîëàãàþò, ÷òî ïðè äåïðèâàöèè ñíà ê èíãè-
áèðîâàíèþ îðåêñèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ ïðèâîäèò âîçäåéñòâèå íîðàäðåíàëèíà íà
ñâÿçàííûå ñ Gi/0-áåëêàìè ïîñòñèíàïòè÷åñêèå àëüôà2-àäðåíîðåöåïòîðû [39, 54]. Ïî-
ñêîëüêó â íîðìå ïðåîáëàäàåò ïîòåíöèðóþùåå äåéñòâèå àäðåíàëèíà íà âîçáóæäå-
íèå îðåêñèíåðãè÷åñêèõ êëåòîê çà ñ÷åò âîçäåéñòâèÿ íà ñâÿçàííûå ñ Gq11-áåëêàìè
àëüôà1-àäðåíîðåöåïòîðû, áûëî âûäâèíóòî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ïðè äåïðèâàöèè
ñíà èçìåíÿåòñÿ êîëè÷åñòâåííîå ñîîòíîøåíèå ìåæäó àëüôà1- è àëüôà2-àäðåíîðå-
öåïòîðàìè [33]. Îäíàêî çíà÷èìûõ èçìåíåíèé â ýêñïðåññèè ýòèõ òèïîâ ðåöåïòîðîâ
â ðåçóëüòàòå äåïðèâàöèè ñíà îáíàðóæåíî íå áûëî [39]. Ïðè ñòðåññå è ïîâûøåíèè
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êîëè÷åñòâà ãëþêîêîðòèêîèäîâ ýêñïðåññèÿ îðåêñèíà óâåëè÷èâàåòñÿ [20, 29, 60]. Òàêèì
îáðàçîì, â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà äåïðèâàöèÿ ñíà âûçûâàåò ñòðåññ, êîíöåíòðàöèÿ
îðåêñèíà ìîæåò ïîâûøàòüñÿ.

Àíàëèç âîçìîæíûõ ìåõàíèçìîâ âëèÿíèÿ îðåêñèíà íà îáó÷åíèå è ïàìÿòü ïðî-
âåäåí â íàøåé ïðåäøåñòâóþùåé ðàáîòå [9]. Ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, âàæíóþ ðîëü â
ôóíêöèîíèðîâàíèè ãèïïîêàìïà è â ïðîñòðàíñòâåííîì îáó÷åíèè èãðàåò äëèòåëü-
íàÿ ïîòåíöèàöèÿ ýôôåêòèâíîñòè âîçáóäèòåëüíîé ñèíàïòè÷åñêîé ïåðåäà÷è â êàæ-
äîì èç çâåíüåâ òðèñèíàïòè÷åñêîãî ïóòè ÷åðåç ýòó ñòðóêòóðó [7]. Áëàãîäàðÿ ýòîé
ïîòåíöèàöèè â ðàçíûõ ïîëÿõ ãèïïîêàìïà ôîðìèðóþòñÿ è õðàíÿòñÿ íåéðîííûå
îòîáðàæåíèÿ àññîöèàöèé «îáúåêò—ìåñòî» ðàçíîé ñòåïåíè ñëîæíîñòè, ÷òî íåîá-
õîäèìî äëÿ ïðîñòðàíñòâåííîãî îáó÷åíèÿ. Îðåêñèí ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ýòîé

Ðèñ. 1. Âëèÿíèå îðåêñèíà íà ôóíêöèîíèðîâàíèå íåéðîííûõ öåïåé êîðà—áàçàëüíûå ãàíã-
ëèè—òàëàìóñ—êîðà è ãèïïîêàìïàëüíîé ôîðìàöèè.

ÇÈ — çóá÷àòàÿ èçâèëèíà, CA11 è CA3 — ïîëÿ ãèïïîêàìïà; ÝÊ — ýíòîðèíàëüíàÿ êîðà; ÏÏß — ïåäóí-
êóëîïîíòèéíîå ÿäðî; ÏôÊ — ïðåôðîíòàëüíàÿ êîðà; ÒßÐ — òàëàìè÷åñêîå ÿäðî ðåóíèåíñ; ÂÏ — âåíòðà-
ëüíûé ïàëëèäóì; ÂÒÎ — âåíòðàëüíàÿ òåãìåíòàëüíàÿ îáëàñòü; ×Ñê è ×Ñð — êîìïàêòíàÿ è ðåòèêóëÿð-
íàÿ ÷àñòè ÷åðíîé ñóáñòàíöèè; ÁØí è ÁØâ — íàðóæíàÿ è âíóòðåííÿÿ ÷àñòè áëåäíîãî øàðà; ÏÏß — ïå-
äóíêóëîïîíòèéíîå ÿäðî; ÑÍ è ÑÏ — ñòðèîíèãðàëüíîé è ñòðèîïàëëèäàðíûé íåéðîíû ñòðèàòóìà
ñîîòâåòñòâåííî; D1 è D2 — ðåöåïòîðû, ÷óâñòâèòåëüíûå ê äîôàìèíó; A1 è A2A — ðåöåïòîðû, ÷óâñòâè-
òåëüíûå ê àäåíîçèíó. Áîëüøèå êðóæêè — íåéðîíû; òðåóãîëüíèê è êâàäðàò — ïîòåíöèðîâàííûå è äå-
ïðåññèðîâàííûé âîçáóäèòåëüíûå âõîäû ñîîòâåòñòâåííî. Ëèíèè, îêàí÷èâàþùèåñÿ ÷åðíûìè ñòðåëêàìè
è ÷åðíûìè êðóæêàìè, — ãëóòàìàòåðãè÷åñêèå âîçáóäèòåëüíûå è ÃÀÌÊåðãè÷åñêèå òîðìîçíûå âõîäû
ñîîòâåòñòâåííî. Ñïëîøíûå è ïóíêòèðíûå ëèíèè, îêàí÷èâàþùèåñÿ îòêðûòûìè ñòðåëêàìè — õîëèíåð-
ãè÷åñêèå è îðåêñèíåðãè÷åñêèå âõîäû ñîîòâåòñòâåííî; øòðèõïóíêòèðíûå ëèíèè ñ îòêðûòûìè ñòðåë-
êàìè — äîôàìèíåðãè÷åñêèå âõîäû. Áîëüøèå êâàäðàòû, îòîáðàæàþùèå ñòðóêòóðû ãèïïîêàìïàëüíîé

ôîðìàöèè, çàøòðèõîâàíû. Êâàäðàòû ñî ñòðóêòóðàìè áàçàëüíûõ ãàíãëèåâ çàïîëíåíû òî÷êàìè.



ïîòåíöèàöèè è îáëåã÷èòü ôîðìèðîâàíèå íåéðîííûõ îòîáðàæåíèé àññîöèàöèé
«îáúåêò—ìåñòî», ïîñêîëüêó îðåêñèíåðãè÷åñêèå îêîí÷àíèÿ èííåðâèðóþò íåéðî-
íû çóá÷àòîé èçâèëèíû, à òàêæå ïîëåé CA1 è CA2 ãèïïîêàìïà [10], ãäå ðàñïîëàãà-
þòñÿ ñâÿçàííûå ñ Gq/11-áåëêàìè OX1-ðåöåïòîðû (ðèñ. 1). Îáëåã÷àÿ óñëîâèÿ äëÿ
ïîòåíöèàöèè âîçáóæäåíèÿ íåéðîíîâ, íà êîòîðûõ èìåþòñÿ OX-ðåöåïòîðû, îðåê-
ñèí ìîæåò óâåëè÷èâàòü âûäåëåíèå àöåòèëõîëèíà è ÃÀÌÊ ñåïòîãèïïîêàìïàëüíû-
ìè íåéðîíàìè, ìåíÿÿ òàêèì îáðàçîì âûðàæåííîñòü è ÷àñòîòó òåòà-ðèòìà [9].
Îðåêñèí ìîæåò âëèÿòü è íà ôóíêöèîíèðîâàíèå öåïåé ïîäêðåïëåíèÿ, âêëþ÷àþ-
ùèõ íåéðîíû ãèïïîêàìïà, ïðåôðîíòàëüíîé êîðû, ìèíäàëèíû, âåíòðàëüíîãî ñòðè-
àòóìà è âåíòðàëüíîé òåãìåíòàëüíîé îáëàñòè, íåïîñðåäñòâåííî óñèëèâàÿ èõ àêòèâ-
íîñòü [9].

Ïðè âûçâàííîì äåïðèâàöèåé ñíà óìåíüøåíèè êîíöåíòðàöèè îðåêñèíà êàæäûé
èç âûøåóêàçàííûõ ìåõàíèçìîâ ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ïðè÷èíîé óõóäøåíèÿ îáó÷åíèÿ è
ïàìÿòè.

Äåïðèâàöèþ ñíà àññîöèèðóþò ñ óñèëåíèåì òåòà- è äåëüòà- è óìåíüøåíèåì
àëüôà- è áåòà-àêòèâíîñòè [24]. Ñíèæåíèå óðîâíÿ îðåêñèíà ìîæåò âëèÿòü íà ïàðà-
ìåòðû ãèïïîêàìïàëüíîãî òåòà-ðèòìà, òàê êàê ýòî äîëæíî ïðèâîäèòü ê óìåíüøå-
íèþ âûäåëåíèÿ àöåòèëõîëèíà â ãèïïîêàìïå è îñëàáëåíèþ òîðìîçíîãî âîçäåéñò-
âèÿ íà òîðìîçíûå èíòåðíåéðîíû ãèïïîêàìïà [9]. Ïîñêîëüêó óñèëåíèå ìîùíîñòè â
òåòà-äèàïàçîíå ÝÝÃ ïðè ìîíîòîííîé äåÿòåëüíîñòè àññîöèèðóþò ñ èçìåíåíèåì
ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ìîçãà â ñòîðîíó ñíèæåíèÿ àêòèâàöèè [2], ðåçóëüòàòû
ðàáîòû [24] óêàçûâàþò, ÷òî è ïðè äåïðèâàöèè ñíà àêòèâíîñòü ìîçãà ñíèæàåòñÿ. Åñ-
ëè ïðèíÿòü âî âíèìàíèå äàííûå î òîì, ÷òî àëüôà-ðèòì âåðõíåãî ïîääèàïàçîíà
ïîÿâëÿåòñÿ â îñíîâíîì êàê êîìïîíåíòà ÝÝÃ â ñîñòîÿíèè áîäðñòâîâàíèÿ [14],
îñëàáëåíèå ìîùíîñòè â ýòîì ïîääèàïàçîíå ïðè äåïðèâàöèè ñíà óêàçûâàåò íà ñíè-
æåíèå óðîâíÿ áîäðñòâîâàíèÿ â ýòîì ñîñòîÿíèè. Ðèòìû áåòà-äèàïàçîíà ñ÷èòàþòñÿ
âíóòðèêîðêîâûìè, è ÷àùå âñåãî èõ ñâÿçûâàþò ñ êîãíèòèâíûìè ïðîöåññàìè [27], à
òàêæå ñî çðèòåëüíî-ñëóõîâîé è ñåíñîðî-ìîòîðíîé èíòåãðàöèåé [28, 46]. Îáðàùàåò
íà ñåáÿ âíèìàíèå íàëè÷èå ïîëîæèòåëüíîé êîððåëÿöèè ìåæäó âûçâàííûì áå-
òà-ðèòìîì è óâåëè÷åíèåì àêòèâíîñòè â çðèòåëüíîé è ìîòîðíîé îáëàñòÿõ êîðû
[51]. Ñíèæåíèå ìîùíîñòè â áåòà-äèàïàçîíå â ðåçóëüòàòå äåïðèâàöèè ñíà óêàçûâà-
åò íà îñëàáëåíèå «ñâÿçûâàíèÿ» ïàðàìåòðîâ îáðàáàòûâàåìûõ ñòèìóëîâ ìåæäó ñî-
áîé è ìîòîðíîé êîðîé, ÷òî äîëæíî îòðèöàòåëüíî ñêàçûâàòüñÿ íà ðåøåíèè çàäà÷.

ÐÎËÜ ÑÍÈÆÅÍÈß ÊÎÍÖÅÍÒÐÀÖÈÈ ÄÎÔÀÌÈÍÀ Â ÍÀÐÓØÅÍÈßÕ ÎÁÓ×ÅÍÈß,
ÏÀÌßÒÈ È ÂÍÈÌÀÍÈß, ÂÛÇÂÀÍÍÛÕ ÄÅÏÐÈÂÀÖÈÅÉ ÑÍÀ

Ïîñêîëüêó îðåêñèíåðãè÷åñêèå êëåòêè ëàòåðàëüíîãî ãèïîòàëàìóñà ïðîåöèðó-
þòñÿ â êîìïàêòíóþ ÷àñòü ÷åðíîé ñóáñòàíöèè [43], èçìåíåíèå êîíöåíòðàöèè îðåê-
ñèíà ïðè äåïðèâàöèè ñíà ìîæåò ñêàçûâàòüñÿ íà âûäåëåíèè äîôàìèíà. Åñëè àêòè-
âàöèÿ îðåêñèíîâûõ ðåöåïòîðîâ ñïîñîáñòâóåò âûäåëåíèþ äîôàìèíà, ïîñêîëüêó
óëó÷øàåò óñëîâèÿ äëÿ ïîòåíöèàöèè òîêà ÷åðåç HMDA-êàíàëû íà äîôàìèíåðãè÷å-
ñêèõ íåéðîíàõ êîìïàêòíîé ÷àñòè ÷åðíîé ñóáñòàíöèè [13], òî àíòàãîíèñò ýòèõ ðå-
öåïòîðîâ, íàîáîðîò, óìåíüøàåò âûáðîñ äîôàìèíà â ñòðèàòóìå [41]. Èç ïðèâåäåí-
íûõ äàííûõ ñëåäóåò, ÷òî ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè îðåêñèíà âñëåäñòâèå äåïðèâà-
öèè ñíà äîëæíî ïðèâîäèòü ê óìåíüøåíèþ âîçáóæäåíèÿ äîôàìèíåðãè÷åñêèõ
êëåòîê è ñíèæåíèþ êîíöåíòðàöèè äîôàìèíà. Äåéñòâèòåëüíî, ïîñëå 6-÷àñîâîé äå-
ïðèâàöèè ñíà â íåéðîíàõ ÷åðíîé ñóáñòàíöèè âçðîñëûõ êðûñ óìåíüøàëîñü ñîäåð-
æàíèå òèðîçèíãèäðîêñèëàçû — âåäóùåãî ôåðìåíòà ñèíòåçà äîôàìèíà, ÷òî óêàçû-
âàåò íà ñíèæåíèå åãî âûðàáîòêè [4]. Äåïðèâàöèÿ òîëüêî ïàðàäîêñàëüíîé ôàçû ñíà
òàêæå ïðèâîäèëà ê óìåíüøåíèþ ýêñïðåññèè òèðîçèíãèäðîêñèëàçû â êîìïàêòíîé
÷àñòè ÷åðíîé ñóáñòàíöèè è ñòðèàòóìå [32]. Ïðè ýòîì êîëè÷åñòâî äîôàìèíåðãè÷å-
ñêèõ êëåòîê íå óìåíüøàëîñü. Ïðè äåïðèâàöèè ïàðàäîêñàëüíîãî ñíà ñíèæåíèå àê-
òèâíîñòè íàáëþäàëîñü è ó äîôàìèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ â âåíòðàëüíîé òåãìåí-
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òàëüíîé îáëàñòè [34]. Êðîìå òîãî, äåïðèâàöèÿ ñíà ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ ñâÿçû-
âàíèÿ D2/D3-ðåöåïòîðîâ â âåíòðàëüíîì ñòðèàòóìå [55].

Ñîãëàñíî ïðåäëîæåííîìó íàìè ðàíåå ìåõàíèçìó ó÷àñòèÿ äîôàìèí-çàâèñèìûõ
ïëàñòè÷åñêèõ ïåðåñòðîåê â öåïÿõ êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëàìóñ—êîðà â îá-
ðàáîòêå çðèòåëüíîé èíôîðìàöèè è çðèòåëüíîì âíèìàíèè [6], âûäåëåíèå äîôàìè-
íà â ñòðèàòóìå â îòâåò íà ñòèìóë çàïóñêàåò íåïðîèçâîëüíîå âíèìàíèå (ðèñ. 2, à).
Ïðè ïðîèçâîëüíîì âíèìàíèè ê âûäåëåíèþ äîôàìèíà ïðèâîäèò àêòèâàöèÿ ïðå-
ôðîíòàëüíîé êîðû. Óâåëè÷åíèå ðåàêöèé êîðêîâûõ íåéðîíîâ íà ñòèìóë, íà êîòî-
ðûé íàïðàâëåíî âíèìàíèå, è ïîäàâëåíèå ðåàêöèé íà äðóãèå ñòèìóëû ÿâëÿåòñÿ
ðåçóëüòàòîì ðàçíîíàïðàâëåííîãî ìîäóëèðóþùåãî äåéñòâèÿ äîôàìèíà íà ýôôåê-
òèâíîñòü «ñèëüíûõ» è «ñëàáûõ» êîðêîâî-ñòðèàòíûõ âõîäîâ. Ýòî ïðèâîäèò ê èç-
ìåíåíèþ ñèãíàëîâ, âûõîäÿùèõ èç áàçàëüíûõ ãàíãëèåâ («ôèëüòðà âíèìàíèÿ»), êî-
òîðûå ÷åðåç òàëàìóñ îêàçûâàþò ñîîòâåòñòâåííî ðàñòîðìàæèâàþùåå è èíãèáèðó-
þùåå äåéñòâèå íà ïåðâîíà÷àëüíî «ñèëüíî» è «ñëàáî» âîçáóæäåííûå êîðêîâûå
íåéðîíû [6]. Ñ ïîìîùüþ òàêîãî ìåõàíèçìà ìîæíî îáúÿñíèòü óõóäøåíèå çðèòåëü-
íîãî âíèìàíèÿ è ðàñïðåäåëåíèÿ âíèìàíèÿ ê ðàçíûì ñòèìóëàì, íàáëþäàâøèåñÿ
ïîñëå äåïðèâàöèè ñíà [16]. Ïðè ýòîì áûëà ñíèæåíà àêòèâàöèÿ òåìåííî-çàòûëî÷-
íûõ îáëàñòåé (â êîòîðûõ àíàëèçèðóåòñÿ çðèòåëüíàÿ èíôîðìàöèÿ) è óõóäøàëîñü
âûïîëíåíèå êîãíèòèâíûõ çàäà÷ [16]. Ýòè äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî äåïðèâàöèÿ
ñíà ïðèâîäèò ê íàðóøåíèÿì ïðîöåññîâ íà íèæíèõ óðîâíÿõ îáðàáîòêè, çà êîòîðû-
ìè ñëåäóþò íàðóøåíèÿ ôóíêöèé áîëåå âûñîêîãî ïîðÿäêà, ÷òî ñîãëàñóåòñÿ ñ ïðåä-
ëàãàåìûì íàìè ìåõàíèçìîì.

Äîôàìèí-çàâèñèìûå ïåðåñòðîéêè àêòèâíîñòè â öåïÿõ êîðà — áàçàëüíûå ãàíã-
ëèè—òàëàìóñ—êîðà, âêëþ÷àþùèõ ìîòîðíûå îáëàñòè êîðû, äîëæíû âëèÿòü íà
âûáîð äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðè îáó÷åíèè. Ñîãëàñíî ïðåäëîæåííîìó íàìè
ðàíåå ìåõàíèçìó [5], ýòîò âûáîð çàïóñêàåòñÿ ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè äîôàìèíåð-
ãè÷åñêèõ íåéðîíîâ â îòâåò íà óñëîâíûé ñòèìóë. Ïîñëåäóþùàÿ ðåîðãàíèçàöèÿ
ôóíêöèîíèðîâàíèÿ öåïè ïðèâîäèò ê óñèëåíèþ àêòèâíîñòè íåéðîíîâ ìîòîðíîé
êîðû, «ñèëüíî» èííåðâèðóþùèõ ñòðèàòóì, è ê îäíîâðåìåííîìó îñëàáëåíèþ àê-
òèâíîñòè íåéðîíîâ, «ñëàáî» èííåðâèðóþùèõ ñòðèàòóì, ÷òî è ìîæåò ëåæàòü â
îñíîâå âûáîðà äâèãàòåëüíîé ðåàêöèè. Èç ìîäåëè ýòîãî ìåõàíèçìà ñëåäóåò, ÷òî
âûçâàííîå äåïðèâàöèåé ñíà ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè äîôàìèíà â äîðçàëüíîì
ñòðèàòóìå, äîëæíî óõóäøàòü âûáîð äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ïðè îáó÷åíèè.

Äëèòåëüíóþ äåïðèâàöèþ ïàðàäîêñàëüíîãî ñíà ñâÿçûâàþò è ñ óìåíüøåíèåì
ìîòèâàöèîííîé çíà÷èìîñòè ïèùè (ïîäêðåïëåíèÿ) [23]. Èçâåñòíî, ÷òî ïîäêðåïëå-
íèå è ìîòèâàöèÿ âëèÿþò íà àêòèâíîñòü íåéðîíîâ âåíòðàëüíîãî ñòðèàòóìà, ó÷àñò-
âóþùèõ â àññîöèàòèâíîì îáó÷åíèè è íåñóùèõ èíôîðìàöèþ î òîì, ÷òî âûó÷åííàÿ
ïîâåäåí÷åñêàÿ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ÿâëÿåòñÿ óñïåøíîé è ïðèâîäèò ê ïîäêðåïëå-
íèþ [47, 48]. Â ÷àñòíîñòè, ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ïîâðåæäåíèè âåíòðàëüíîãî ñòðèàòóìà
íàðóøàåòñÿ ïîâåäåíèå â ðàäèàëüíîì ëàáèðèíòå [1]. Ïîñêîëüêó ïðè äåïðèâàöèè
ñíà èñêóññòâåííîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ äîôàìèíà â âåíòðàëüíîì ñòðèàòóìå óâåëè-
÷èâàëî çíà÷èìîñòü ïîäêðåïëåíèÿ è óëó÷øàëî âûïîëíåíèå çàäà÷ [23], ìîæíî ïîëà-
ãàòü, ÷òî óìåíüøåíèå ìîòèâàöèîííîé çíà÷èìîñòè ïîäêðåïëåíèÿ â ýòîì ñîñòîÿ-
íèè ñâÿçàíî ñî ñíèæåíèåì óðîâíÿ äîôàìèíà. Ýòî ñíèæåíèå ÿâëÿåòñÿ, ïî-âèäèìî-
ìó, ñëåäñòâèåì íàáëþäàâøåãîñÿ ïðè äåïðèâàöèè ñíà óìåíüøåíèÿ àêòèâíîñòè
äîôàìèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ âåíòðàëüíîé òåãìåíòàëüíîé îáëàñòè [34].

Âîçìîæíî, íåäîñòàòîê äîôàìèíà ÷àñòè÷íî êîìïåíñèðóåòñÿ óâåëè÷åíèåì ïëîò-
íîñòè ðåöåïòîðîâ. Ýòî ïðåäïîëîæåíèå îñíîâàíî íà äàííûõ î òîì, ÷òî ïîñëå 6-÷à-
ñîâîé äåïðèâàöèè ñíà óâåëè÷èâàåòñÿ ïëîòíîñòü D1- è AMPA-ðåöåïòîðîâ â õâîñ-
òàòîì ÿäðå ñòðèàòóìà, êóäà ïðîåöèðóþòñÿ äîôàìèíåðãè÷åñêèå âîëîêíà êîìïàêò-
íîé ÷àñòè ÷åðíîé ñóáñòàíöèè [3, 4]. Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî óâåëè÷åíèå ïëîòíîñòè
D1-ðåöåïòîðîâ ñâÿçàíî ñî ñòðåññîì, òàê êàê êîðòèêîñòåðîí âëèÿåò íà ýêñïðåññèþ
D1-ðåöåïòîðîâ. Ïðèìå÷àòåëüíî, ÷òî óâåëè÷åíèå ÷èñëà D1-ðåöåïòîðîâ â âåíòðàëü-
íîì ñòðèàòóìå, âûçâàííîå ñ ïîìîùüþ àíòàãîíèñòà HMDA-ðåöåïòîðîâ, ìîæíî
áûëî èíãèáèðîâàòü ñ ïîìîùüþ ïðåäâàðèòåëüíîãî ïîäàâëåíèÿ ñèíòåçà êîðòèêî-
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Ðèñ. 2. Ó÷àñòèå äîôàìèíà â íåïðîèçâîëüíîì è ïðîèçâîëüíîì çðèòåëüíîì âíèìàíèè(à) è îò-
íîñèòåëüíîì óñèëåíèè àêòèâíîñòè íåéðîíà íîâîé êîðû, «ñèëüíî» èííåðâèðóþùåãî ñòðèà-

òóìà (á).

Êîðêîâûå íåéðîíû, ñëàáî èííåðâèðóþùèå ñòðèàòóì, ÷üÿ àêòèâíîñòü ïðè ýòîì îäíîâðåìåííî îñëàáëÿ-
åòñÿ âñëåäñòâèå ðàçíîíàïðàâëåííûõ ïðàâèë ìîäèôèêàöèè äëÿ «ñèëüíûõ» è «ñëàáûõ» êîðêîâî-ñòðèàò-
íûõ âõîäîâ, íà ðèñóíêå íå ïîêàçàíû. íââ è ííâ — ïóòè çàïóñêà ñîîòâåòñòâåííî íåïðîèçâîëüíîãî âîñõî-
äÿùåãî è íèñõîäÿùåãî âíèìàíèÿ; ïíâ — ïóòè çàïóñêà ïðîèçâîëüíîãî íèñõîäÿùåãî âíèìàíèÿ îáîçíà-
÷åíû øòðèõîâîé ëèíèåé; â çàøòðèõîâàííîé ÷àñòè áàçàëüíûõ ãàíãëèåâ (ÁÃ) ïðîöåññû çàâèñÿò îò
äîôàìèíà; ÂÄ — âåðõíåå äâóõîëìèå. Çâåçäî÷êè — ìîäèôèöèðóåìûå âõîäû. Ïóíêòèðíûå ëèíèè ñ ÷åð-

íûìè êðóæêàìè — ñëàáûå òîðìîçíûå âõîäû. Îñòàëüíûå îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 1.
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ñòåðîíà [17]. Ýòè äàííûå óêàçûâàþò íà ó÷àñòèå HMDA-ðåöåïòîðîâ â ðåãóëèðóþ-
ùåì äåéñòâèè êîðòèêîñòåðîíà íà ïëîòíîñòü D1-ðåöåïòîðîâ [17].

Ìû ïîëàãàåì, ÷òî åñëè êîíöåíòðàöèÿ äîôàìèíà â ïðåôðîíòàëüíîé êîðå ñíè-
æåíà â ðåçóëüòàòå äåïðèâàöèè ñíà, åå ìîæåò áûòü íåäîñòàòî÷íî, ÷òîáû àêòèâèðî-
âàòü íà ïèðàìèäíûõ íåéðîíàõ D2-ðåöåïòîðû (èìåþùèå ìåíüøåå ñðîäñòâî ñ äî-
ôàìèíîì, ÷åì D1-ðåöåïòîðû [61]). Â òàêîì ñëó÷àå ýôôåêòèâíîñòü âîçáóäèòåëüíûõ
âõîäîâ ê êîðêîâûì íåéðîíàì ìîæåò áûòü äàæå âûøå, ÷åì â íîðìå, ïîñêîëüêó ïðè
àêòèâàöèè â îñíîâíîì D1-ðåöåïòîðîâ, ñâÿçàííûõ ñ Gq11-áåëêàìè, îáëåã÷àþòñÿ
óñëîâèÿ äëÿ èíäóêöèè äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè ýôôåêòèâíîñòè âîçáóäèòåëüíûõ
âõîäîâ ê íåéðîíàì.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, îäíàêî, ÷òî â ðàáîòå [31] íå áûëî âûÿâëåíî óìåíüøåíèÿ àê-
òèâíîñòè äîôàìèíåðãè÷åñêèõ íåéðîíîâ âåíòðàëüíîé òåãìåíòàëüíîé îáëàñòè èëè
êîìïàêòíîé ÷àñòè ÷åðíîé ñóáñòàíöèè ïîñëå ëèøåíèÿ ñíà â òå÷åíèå 3 ÷àñîâ èëè
ïîñëå 3-äíåâíîé äåïðèâàöèè ñíà. Íàáëþäàëîñü è óâåëè÷åíèå âûäåëåíèÿ äîôàìè-
íà ïðè äåïðèâàöèè ñíà, ïðè÷åì â ýòîì ñëó÷àå íå áûëî âûÿâëåíî äâèãàòåëüíûõ íà-
ðóøåíèé [45]. Ïîñêîëüêó â ðåçóëüòàòå äåïðèâàöèè ñíà óðîâåíü êîðòèêîñòåðîíà
ìîæåò óâåëè÷èâàòüñÿ [42], âïîëíå âåðîÿòíî, ÷òî ïîâûøåíèå óðîâíÿ äîôàìèíà ïðè
äåïðèâàöèè ñíà áûëî âûçâàíî ñòðåññîì. Òàê, íàïðèìåð, ïðè ñòðåññå íàáëþäàëîñü
óâåëè÷åíèå âûäåëåíèÿ äîôàìèíà â âåíòðîìåäèàëüíîé ïðåôðîíòàëüíîé êîðå [30], à
òàêæå â ìîòîðíîé, àññîöèàòèâíîé è ëèìáè÷åñêîé ÷àñòÿõ ñòðèàòóìà [38]. Èìåþòñÿ
èññëåäîâàíèÿ, â êîòîðûõ äåïðèâàöèÿ ñíà ó êðûñ â òå÷åíèå 6 ÷àñîâ ïðèâîäèëà ê
ïîâûøåíèþ óðîâíÿ ìåòàáîëèòîâ íå òîëüêî äîôàìèíà, íî è ñåðîòîíèíà â áàçàëü-
íîì ïåðåäíåì ìîçãå, ÿâëÿþùåìñÿ âîñõîäÿùåé àêòèâèðóþùåé ñèñòåìîé äëÿ íî-
âîé êîðû [59]. Óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ñåðîòîíèíà â ãèïïîêàìïå êðûñ âî âðåìÿ 4-÷àñî-
âîé äåïðèâàöèè ñíà íàáëþäàëîñü è â ðàáîòå [42]. Ïðè ýòîì áûë ïîâûøåí è óðî-
âåíü êîðòèêîñòåðîíà, ÷òî óêàçûâàåò íà ñîñòîÿíèå ñòðåññà. Îäíàêî â ðàáîòå [59]
ñòðåññà íå íàáëþäàëîñü, óðîâåíü êîðòèêîñòåðîíà áûë íå âûøå ìàêñèìàëüíîãî
çíà÷åíèÿ äëÿ íîðìû. Áûëî âûäâèíóòî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ïîâûøåíèå óðîâíÿ äî-
ôàìèíà è ñåðîòîíèíà êîìïåíñèðóåò ñîíëèâîñòü è ñïîñîáñòâóåò ôóíêöèîíèðîâà-
íèþ êîðû [59].

ÐÎËÜ ÏÎÂÛØÅÍÈß ÊÎÍÖÅÍÒÐÀÖÈÈ ÀÄÅÍÎÇÈÍÀ
Â ÏÎÂÅÄÅÍ×ÅÑÊÈÕ ÍÀÐÓØÅÍÈßÕ, ÂÛÇÂÀÍÍÛÕ ÄÅÏÐÈÂÀÖÈÅÉ ÑÍÀ

Ñ ïîìîùüþ ìèêðîäèàëèçà ïîêàçàíî, ÷òî ïîñëå 11-÷àñîâîé äåïðèâàöèè ñíà è
äëèòåëüíîãî áîäðñòâîâàíèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ óðîâåíü àäåíîçèíà â áàçàëüíîì ïåðåä-
íåì ìîçãå è â ïðåôðîíòàëüíîé êîðå êðûñ è êîøåê [12, 25]. Â áàçàëüíîì ïåðåäíåì
ìîçãå ýòî óâåëè÷åíèå íàáëþäàëîñü óæå ïîñëå ïåðâîãî ÷àñà äåïðèâàöèè, à âî
ôðîíòàëüíîé êîðå — ïîñëå 5 ÷àñîâ äåïðèâàöèè [25]. Êðîìå òîãî, ïîñëå 6-òè ÷àñî-
âîé äåïðèâàöèè ñíà â áàçàëüíîì ïåðåäíåì ìîçãå óâåëè÷èâàåòñÿ ýêñïðåññèÿ
A1-ðåöåïòîðîâ [12]. Â ðåçóëüòàòå äåïðèâàöèè ïàðàäîêñàëüíîé ôàçû ñíà ÷èñëî
A1-ðåöåïòîðîâ çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàëîñü òàêæå â êîðå, ñòðèàòóìå è áëåäíîì
øàðå [44, 58]. Åñòåñòâåííî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî àäåíîçèí, âîçäåéñòâóÿ íà ñâÿçàííûå ñ
Gi/0-áåëêàìè À1-ðåöåïòîðû, ìîæåò ïðåïÿòñòâîâàòü èíäóêöèè äëèòåëüíîé ïîòåí-
öèàöèè â êîðå. Äåéñòâèòåëüíî, ïîêàçàíî, ÷òî â ñîñòîÿíèè áîäðñòâîâàíèÿ ïåðôó-
çèÿ àãîíèñòà A1-ðåöåïòîðîâ óìåíüøàåò àêòèâíîñòü íåéðîíîâ áàçàëüíîãî ïåðåäíå-
ãî ìîçãà [12].

Èç ïðåäëîæåííîãî íàìè ðàíåå ìåõàíèçìà ó÷àñòèÿ àäåíîçèíà â ôóíêöèîíèðî-
âàíèè íåéðîííîé öåïè êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëàìóñ—êîðà [49] ñëåäóåò, ÷òî
âûçâàííîå äåïðèâàöèåé ñíà ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè àäåíîçèíà â ñòðèàòóìå è
àêòèâàöèÿ A1-ðåöåïòîðîâ íà ñòðèîíèãðàëüíûõ íåéðîíàõ (ðèñ. 2, á) äîëæíà ïðè-
âîäèòü ê óñèëåíèþ èíãèáèðîâàíèÿ òàëàìè÷åñêèõ ÿäåð ïî «ïðÿìîìó» ïóòè ÷åðåç
áàçàëüíûå ãàíãëèè è ïîñëåäóþùåìó ñíèæåíèþ àêòèâíîñòè íåéðîíîâ êîðû. Â ðå-
çóëüòàòå óõóäøàòñÿ óñëîâèÿ äëÿ îáó÷åíèÿ. Ïðèìå÷àòåëüíî, ÷òî â ãèïïîêàìïå ïî-



ñëå äåïðèâàöèè ñíà àïïëèêàöèÿ àäåíîçèíà ïðèâîäèëà ê áîëåå ñëàáîé ãèïåðïîëÿ-
ðèçàöèè ïèðàìèäíûõ íåéðîíîâ ïîëÿ ÑÀ1, ÷åì îæèäàëîñü [53]. Ïîñêîëüêó ïðè
ýòîì ÷èñëî A1-ðåöåïòîðîâ â ãèïïîêàìïå íå óâåëè÷èâàëîñü, áûëî âûäâèíóòî
ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî óõóäøåíèå óñëîâèé äëÿ èíäóêöèè äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè â
ïîëå CA1 ñâÿçàíî íå ñ âîçäåéñòâèåì íà À1-ðåöåïòîðû, à ñ óìåíüøåíèåì âîçáóäè-
ìîñòè êëåòîê [53].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ïðåäëîæåííûå íàìè ðàíåå ìîäåëè ìåõàíèçìîâ ó÷àñòèÿ íåéðîìîäóëÿòîðîâ â
ñèíàïòè÷åñêîé ïëàñòè÷íîñòè è â ôóíêöèîíèðîâàíèè ãèïïîêàìïàëüíîé ôîðìàöèè,
à òàêæå öåïåé êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëàìóñ—êîðà è àíàëèç ñóùåñòâóþùèõ
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ îá óõóäøåíèè îáó÷åíèÿ, ïàìÿòè è âíèìàíèÿ ïðè äå-
ïðèâàöèè ñíà ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî â îñíîâå ýòîãî óõóäøåíèÿ ìîãóò ëå-
æàòü ñëåäóþùèå ïðîöåññû. Âî-ïåðâûõ, óìåíüøàþòñÿ êîíöåíòðàöèÿ Ñà2+ è ýêñï-
ðåññèÿ HMDA-ðåöåïòîðîâ, ÷òî óõóäøàåò óñëîâèÿ äëÿ ìîäèôèêàöèè ñèíàïòè÷å-
ñêîé ïåðåäà÷è â íîâîé êîðå è ãèïïîêàìïå; êðîìå òîãî, èíãèáèðóåòñÿ íåéðîãåíåç â
ãðàíóëÿðíîì ñëîå çóá÷àòîé èçâèëèíû. Âî-âòîðûõ, ñíèæàåòñÿ êîíöåíòðàöèÿ îðåê-
ñèíà, ÷òî ïðèâîäèò ê óõóäøåíèþ óñëîâèé èíäóêöèè äëèòåëüíîé ïîòåíöèàöèè
âîçáóäèòåëüíûõ âõîäîâ ê íåéðîíàì ðàçíûõ ñòðóêòóð, ïîñëåäóþùåìó îñëàáëåíèþ
âîçáóäèòåëüíîé ïåðåäà÷è â êàæäîì èç çâåíüåâ òðèñèíàïòè÷åñêîãî ïóòè ÷åðåç ãèï-
ïîêàìï è ïðåïÿòñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ íåéðîííûõ îòîáðàæåíèé àññîöèàöèé
«îáúåêò—ìåñòî». Òàêæå óìåíüøàåòñÿ âîçáóæäåíèå íåéðîíîâ â öåïÿõ ïîäêðåïëå-
íèÿ, âêëþ÷àþùèõ ïðåôðîíòàëüíóþ êîðó, ìèíäàëèíó, âåíòðàëüíûé ñòðèàòóì è
äîôàìèíåðãè÷åñêèå ñòðóêòóðû. Â-òðåòüèõ, ñíèæàåòñÿ àêòèâíîñòü äîôàìèíåðãè-
÷åñêèõ êëåòîê è óìåíüøàåòñÿ êîíöåíòðàöèÿ äîôàìèíà â ñòðèàòóìå, à òàêæå óâå-
ëè÷èâàåòñÿ êîíöåíòðàöèÿ àäåíîçèíà è ÷èñëî A1-ðåöåïòîðîâ â êîðå è ñòðèàòóìå,
÷òî óõóäøàåò ôóíêöèîíèðîâàíèå öåïåé êîðà—áàçàëüíûå ãàíãëèè—òàëàìóñ—êî-
ðà. Ïðè ýòîì îñëàáëÿåòñÿ ïðîèçâîëüíîå è íåïðîèçâîëüíîå âíèìàíèå, óõóäøàåòñÿ
îáðàáîòêà ñåíñîðíîé èíôîðìàöèè è íàðóøàåòñÿ äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü, à òàê-
æå îñëàáëÿåòñÿ ìîòèâàöèîííàÿ çíà÷èìîñòü ñòèìóëîâ.

Èç ïðåäïîëàãàåìûõ ìåõàíèçìîâ ñëåäóåò, ÷òî äëÿ óñòðàíåíèÿ íåãàòèâíûõ ýô-
ôåêòîâ äåïðèâàöèè ñíà æåëàòåëüíî èñêóññòâåííî óâåëè÷èòü êîíöåíòðàöèþ îðåê-
ñèíà. Ýòî ñëåäñòâèå ìîäåëè ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè î òîì, ÷òî ñèñòåìíîå ââåäå-
íèå (÷åðåç íîñ èëè âíóòðèâåííî) îðåêñèíà À îáåçüÿíàì ïîñëå äåïðèâàöèè ñíà
óëó÷øàåò âûïîëíåíèå çàäà÷, òðåáóþùèõ êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè [18]. Èç ìîäåëè
ñëåäóåò òàêæå, ÷òî äëÿ íåéòðàëèçàöèè ýôôåêòîâ, ñâÿçàííûõ ñ óâåëè÷åíèåì ÷èñëà
A1-ðåöåïòîðîâ, ìîæíî èñïîëüçîâàòü àíòàãîíèñòû ýòèõ ðåöåïòîðîâ. Äëÿ óìåíüøå-
íèÿ íåãàòèâíîãî âîçäåéñòâèÿ ïîâûøåíèÿ êîíöåíòðàöèè àäåíîçèíà ñëåäóåò èñïî-
ëüçîâàòü àíòàãîíèñòû À1- è À2A-ðåöåïòîðîâ. Äåéñòâèòåëüíî, ïåðôóçèÿ èçáèðàòå-
ëüíîãî àíòàãîíèñòà A1-ðåöåïòîðîâ óñèëèâàëà áîäðñòâîâàíèå, êàê è íåèçáèðàòåëü-
íûå àíòàãîíèñòû À1- è À2-ðåöåïòîðîâ êîôåèí èëè òåîôèëëèí [12]. Ïîñêîëüêó
äåïðèâàöèÿ ñíà çíà÷èòåëüíî óìåíüøàåò àêòèâàöèþ òåìåííîé îáëàñòè êîðû (ýêñò-
ðàñòðèàðíóþ ÷àñòü êîðû) [16], äëÿ ïîâûøåíèÿ àêòèâíîñòè êîðû æåëàòåëüíî óâåëè-
÷èâàòü â íåé óðîâåíü àöåòèëõîëèíà. Òàê, èñïîëüçîâàíèå èíãèáèòîðà àöåòèëõîëè-
íåñòåðàçû ñïîñîáñòâîâàëî óâåëè÷åíèþ àêòèâàöèè êîðû è óëó÷øåíèþ âûïîëíå-
íèÿ çàäà÷ [16].

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ïîääåðæêå Ðîññèéñêîãî ãóìàíèòàðíîãî íàó÷íîãî ôîíäà
(ãðàíò ¹ 10-06-00019à).
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