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Методом хроматографии высокого давления с последующей электрохимической детек­
цией было изучено изменение уровней норадреналина (НА) и дофамина (ДА) в кнтерме 
лиатной части медиального вентрального гиперстриатума (ИМВГ) цыплят в процессе имп­
ринтинга и освещения диффузным светом в течение первых 3,5 ч после начала экспе­
римента. Показано, что в обоих полушариях после первоначального уменьшения 
уровня ДА происходит его повышение, отличающееся у обученных и контрольных 
цыплят лишь определенным сдвигом во времени. Наблюдаемая функциональная асим­
метрия является эффектом первичного светового раздражения.

В отличие от ДА количество НА уменьшается во времени в течение всего экспе­
римента. Исключением является ИМВГ левого полушария обученных цыплят, где че­
рез 1 ч после импринтинга наблюдается повышение уровня НА. В остальных случаях 
изменение количества НА в экспериментальных и контрольных группах отличается 
по определенным сдвигам во времени. Предполагается, что отличающаяся динамика 
изменения количества НА в ИМВГ левого полушария экспериментальных цыплят яв­
ляется специфической для характеристики импринтинга.

Экспериментальный зрительный импринтинг у цыплят сопряжен с 
резким изменением целого ряда биохимических процессов, которые опо­
средованы, с одной стороны, записью энграммы памяти .а с другой—пер­
вичным световым раздражением [1, 2]. Консолидация следов памяти- 
импринтинга происходит в ИМВГ цыплят [3—5], в котором фиксируют­
ся биохимические изменения, индуцируемые первичным световым раздра­
жением [1,2].

Ket՜.* [6] и Crow, Arbuthnot [7] первыми предположили о важном зна­
чении НА в процессах памяти и обучения. Особая роль принадлежит 
также НА в поддержании нормальной синаптической пластичности ви­
зуального кортекса цыплят [8]. Из четырех биогенных аминов с нейро­
трансмиттерными свойствами—НА, ДА, 5-гидрокситриптамин и гиста­
мин, первые три присутствуют в ИМВГ цыплят [9]. Используя катехол- 
О-чметилтрансферазный радиохимический метод [10, 11], Davies и сое в г. 
[12] не обнаружили изменений в содержании НА и ДА в процессе, имп­
ринтинга, хотя теми же авторами впоследствии с помощью нейротокси: а
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DSP-4 была показана исключительная специфическая и важная роль НА 
для импринтинга [13]. В настоящей работе этот вопрос был пересмотрен 
с помощью метода ВЭЖХ с электрохимической детекцией катехоламинов.

Материалы и методы

Эксперименты проводили на цыплятах породы белый леггорн. За 
день до вылупления яйца изолировали^ отдельные коробки для устранения 
в сенситивном периоде через 20 ч после вылупления в аппарате Hess [4]. 
Импринт-объектом служил красный лолиэтиленовый цилиндр, диаметром 
9,6 см, высотой 14 см. Световой прибор -вращался на манеже по кругу ра­
диусом 60 см. Экспозиция импринт-объекта продолжалась 20—25 -мин 
(за это -время цыпленок пробегал — 20 м). Критерием импринтйрования 
служила реакция следования за световым импринт-объектом. Контролем 
служили цыплята, которых за тот же период времени освещали диффуз­
ным светом. До и после импринтирования цыплят содержали в отдель­
ных коробках, в темноте, изолированных от внешних раздражителей. 
После декапитации головной мозг цыплят помещали на алюминиевую пла­
стину, охлажденную до температуры жидкого азота. Быструю экстирпа­
цию медиальной части переднего мозга, состоящего в основном из 
имвг, проводили согласно Davies и соавт. [12]. Фракции хранили в 
Жидком азоте.

Объединенные образцы ИМВГ одной -временной точки (14 образ­
цов ~ 200 мг) гомогенизировали в 5 объемах буфера, содержащего 
0,2 М HCIO4, 0,15%-ный Na2S20s и 0,05%-ный №г-ЭДТА. В каждую 
пробу предварительно добавляли 20 мкл 10՜® М дигидроксибензиламина 
(ДГБА) ® качестве внутреннего стандарта. После центрифугирования 
pH супернатанта доводили до 8,8 с помощью 2 М трис и добавляли 10 мг 
активированного AI2O3 («Waters», США). Смесь встряхивали при 37° в 
течение 15 мин и центрифугировали. Осадок промывали 3 раза 0,2%-ным 
трис/ЭДТА, pH 8,1. Связанные соединения экстрагировались 100 мкл 
буфера: 0,4 М НС1ОЛ> 0,02% ЭДТА, 0,05% NaHSOs. Разделение ка­
техоламинов и ДГБА проводили на жидкостном хроматографе высо­
кого давления («Waters*, США) на колонке с обращенной фазой 
Zortax ODS с размерами частиц 5 мкм согласно методике Wagner и 
•соавт [15]. Идентификацию соединений осуществляли с помощью элек­
трохимического детектора ESA, Coulochem 5100 А (США), с угле­
родно-стеклянного электрода. Потенциал электрода составлял -4 0.7 В 
против Ag-AgCl электрода сравнения. Колонку уравновешивали и элю- 
Цию проводили, в буфере: 0,2М ЫаНгРО^метанол (соотношение 89:11 
объем/объем), 2,5X10՜^ н-гептансульфониловой -кислоты и 10“* М 
-ЭДТА, pH 2,70 (pH доводили ортофосфорной кислотой). Скорость ЭЛЮ­
ЦИИ равнялась 1 мл/мин. Объем введенного образца составлял 20 мкл, 
было проведено 5 параллельных измерений для каждой пробы. Типич­
ная картина разделения катехоламинов и ДГБА представлена на рис. 1.
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Использование данной системы при дальнейшем хроматографировании 
осуществляет также четкое разделение кислых метаболитов ДА; 
3,4-дигидроксифенилуксусной кислоты, 3-метокситирамина и гомованили­
новой кислоты. Исходя из поставленной задачи хроматографию прово­
дили только до 8-й мин (рис. 1). Автоматическую обработку хромато­
графических данных производили на интеграторе Chromatopac CR-2AX 
(«Shimadzu», Япония). Количественную оценку катехоламинов прово-

Рис. I. Картава разделения катехолами­
нов я ДГБА с помощью хроматограф»։», 
высокого давления < последующей электро- 
хилпгчеекой детекцией: 1—фронт раствори­
теля. 2—2,05 от НА,. 3—2.20 нг ДГБА, 

4—1,89 нг ДА

дили согласно Аарскому и соавт. [16] следующим образом: рассчиты­
вали отношение высоты пиков (альтернативно также площади пиков) 
катехоламинов мозга (относительно к внутреннему стандарту ДГБА) к 
высоте пиков или к площади пиков (также относительно к внутреннему 
стандарту) катехоламинов с известной концентрацией.

Пример расчета для НА:
НА/ДГБА ИМВГ 

концентрация НА ИМВГ = т т . , пгг. .------------------------------- — X НАНА/Д1 ЬА стандартного раствора
Введение в формулу как высоты пиков, так и сто площади давали 

практически одинаковые величины. Для статистической обработки ис­
пользовали результаты, полученные обоими методами вычисления.

При исследовании временной зависимости уровня катехоламинов от 
импринтирования и освещения началом отсчета был момент предъявления 
цыплятам импринт-объекта (эксперимент) или начало освещения диффуз­
ным светом (контроль). Концом данного интервала времени считался мо­
мент декапитации. На каждой временной точке испытывали группу цып­
лят, состоявшую из 14 экспериментальных и 14 контрольных животных. 
Результаты обрабатывали статистически, достоверность различия и уро­
вень значимости определяли по критерию распределения Стьюдента для 
малых выборок. Во всех специально не отмеченных случаях р<0,001.

Результаты и обсуждение
Данные об изменении уровня НА в процессе импринтинга и освеще­

ния диффузным светом представлены на рис. 2, а—г. Обучение сопро­
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вождалось одновременным уменьшением количества НА, которое сильнее 
выражено в правом ИМВГ (рис. 2. б. в;~33%). чем в левом ИМВГ 
(рис. 2, а, в; 16%. р<0,02). У контрольных цыплят вышеописанные из­
менения не наблюдались (рис. 2. г). Через 30 мин у и.мпринтированных 
цыплят уровень НА не .менялся, но в контрольной группе происходило 
его снижение (рис 2. г), причем з правом ИМВГ этот процесс был выра-

Рис. 2, а-г. Изменения количества НА и ИМВГ цыплят в зависимости от 
времени после начала эксперимента. Здесь и на ՝рис. 3: 1—правое полу­
шарие, контроль, 2—левое полушарие, контроль, 3—левое полушарие, 

эксперимент, 4—правое полушарие, эксперимент

жен сильнее (соответственно 45 и 27%). Интересным, на наш взгляд, 
являются изменения, происходящие через 90 мин после начала экспери­
мента. Уровни содержания НА в контрольных образцах и в образцах 
ИМВГ правого полушария обученных цыплят не отличались от своих пре­
дыдущих значений, а также друг от друга, но в то же время происходило 
некоторое повышение концентрации НА в ИМВГ левого полушария (по 
сравнению с предыдущим уровнем на 12,5%, р<Х0.01). которое статисти­
чески достоверно превосходило этот показатель (р<^0.001) в остальных 
полушариях (рис. 2, а—г). Спустя 150 мин после начала эксперимента 
наблюдалось дальнейшее уменьшение уровня НА только у импринтиро- 
ванных цыплят. Через 3 ч после окончания обучения и освещения диффуз- 
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ны.м светом количество НА во всех четырех образцах было практически; 
одинаково и составляло приблизительно половину от первоначального 
уровня.

Результаты изменений уровня ДА представлены на рис. 3. а—г. В 
отличие от НА они носят менее выраженный характер. Сразу же после 
окончания импринтинга количество ДА уменьшалось у эксперименталь­
ных животных, и в правом ИМВГ этот процесс был выражен более наг­
лядно (~42%), чем в левом (~28%), рис. 3, а—в. Через 30 мин проис­
ходило резкое увеличение уровня ДА у обученных цыплят, тогда как ко­
личество этого соединения в контрольной группе снижалось. За последу­
ющее время уровень ДА практически не изменялся в экспериментальной

Рис. 3. а-г. Изменения количества ДА и ИМВГ цыплят в зависимости от 
времени после начала эксперимента. Обозначения те же, что и на рис. 2

группе, а у животных, освещенных диффузным светом, происходило посте­
пенное его увеличение, так что через 210 мин после начала эксперимента 
уровень ДА в импринтированных и контрольных группах был практиче­
ски одинаков и превосходил первоначальный на 20% (рис. 3, а—г).

Как видно из представленных данных, содержание катехоламинов 
претерпевало значительные изменения как в экспериментальных, так и в 
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контрольных группах цыплят. При этом характер изменений для НА и 
ДА различен. Общей тенденцией в случае НА является уменьшение его 
количества, тогда как для ДА после его первоначального уменьшения 
наблюдается увеличение содержания. В течение часа (временной интер­
вал 60—120 мин после начала эксперимента) уровень НА з ИМВГ пра­
вого полушария экспериментальных цыплят остается постоянным. В от­
личие от него в ИМВГ левого 'полушария этот показатель остается по­
стоянным только з течение 30 мин, а далее возрастает до первоначально­
го уровня. За последующий период наблюдается постоянное уменьшение 
количества НА в ИМВГ обоих полушарий экспериментальных цыплят. 
Таким образом, для ИМВГ правого полушария импринтированных жи­
вотных кривая изменений уровня НА имеет однонаправленный характер, 
в то время как для ИМВГ левого полушария четко выражена двухфаз- 
ность. Флуктуация уровня НА и ИМВГ контрольных цыплят имеет в 
общем такую же тенденцию, которая характерна для ИМВГ правого по­
лушария обученных цыплят, хотя с определенным сдвигом зо времени.

Как уже отмечалось, в работе Davies и соавт. [12] не было найдено 
никаких изменений в количествах НА и ДА при импринтинге. Этот факт, 
по-видимому, можно объяснить тел։, что используемый этими исследова­
телями метод определения 'количества НА и ДА. [10, 11] обладает малой 
разрешающей способностью и чувствительностью по сравнению с мето­
дом ВЭЖХ с электрохимической детекцией. Кроме того, в данной работе 
исследовали динамику изменений уровней катехоламинов с большими вре­
менными интервалами (5—6 ч).

Согласно работам Kasamatsu, Petigrew [17, 18], снижение уровня 
НА ведет к уничтожению нейрональной пластичности в визуальном кор- 
тексе. Однако впоследствии было показано, что даже при резком сниже­
нии уровня НА включаются защитные механизмы для поддержания пла­
стичности нейронов, компенсирующие до 90% утраты количества НА 
[19, 20]. Было показано также .что деструкция только адренергической 
системы не является достаточной для снижения пластичности в визуаль­
ном кортексе [9]. Таким образом, можно предположить, что уменьшение 
уровня НА в импринтированных и в освещенных диффузным светом цып­
лятах не означает уменьшения пластичности в ИМВГ цыплят.

Потери некоторых нейрональных элементов являются характерным 
феноменом во время шостнатального онтогенеза мозга, и этот процесс осо­
бенно сильно выражен в визуальном кортексе [21—23]. Согласно гипоте­
зе Bateson [24], процесс импринтинга можно воспринимать как конкре­
тизацию запечатлеваний на определенный импринтинг-объект среди по­
тенциально возможных, многочисленных объектов, что также связывают 

•с потерей некоторых нейрональных структур и усилением других. Исходя 
из этого, общую тенденцию уменьшения уровня НА в экспериментальных 
и контрольных группах цыплят можно объяснить потерей определенных 
норадренергических структур. сопряженных с непрерывным выделением 
этого трансмиттера в оставшихся адренергических образованиях. Извест­

но, что в ИМВГ левого полушария экспериментальных цыплят происходит 
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консолидация следов памяти—импринтинга, в то время как ИМВГ пра­
вого полушария играет роль «временного буфера» хранения информаций 
[9]. Именно картина изменения уровня НА ИМВГ левого полушарий- 
обученных цыплят отличается от ИМВГ правого полушария и от ИМВГ 
контрольных животных. Отличительная черта динамики изменений коли­
чества НА в ИМВГ левого полушария экспериментальных цыплят, -по-ви- 
димому, является характерной для записи следов памяти—импринтинга.

В отличие ст НА изменения уровня ДА в пмпринтированных и в ос­
вещенных диффузным светом цыплятах отличаются друг от друга опреде­
ленным сдвигом во времени. В обоих группах цыплят наблюдается общее 
увеличение уровня ДА, указывающее на повышение функциональной ак­
тивности дофаминергических образований. Этот факт находится в согла­
сии с нашими данными об общем усилении синтеза синаптосомных глико­
протеинов в процессе импринтинга и освещения диффузным светом [1].

Как для НА .так и для ДА в обеих группах цыплят наблюдается 
более сильное реагирование ИМВГ правого полушария. Этот феномен 
наблюдается также для холинорецептора мускаринового типа и обуслов­
лен, по-видимому, генетически детерминированным с ветом на первичное 
световое раздражение [2].

Для дальнейшего изучения роли катехоламииергической системы в 
процессе импринтинга необходимо исследование чувствительности нейро­
рецепторов НА и ДА. . .

CHANGED LEVELS OF CATECHOLAMINES IN THE LEFT 
AND RIGHT CEREBRAL HEMISPHERE OF CHICKEN 

DURING IMPRINTING

SOLOMONIA R. O., MACHAIDZE G. G., SOBCHINSKAYA N. M..
MIKELADZE D. G.

Beritashvili Institute of Physiology, Academy of Sciences of the 
Georgian SSR. Tbilisi

We used HPLC with subsequent electrochemical detection to study- 
levels of noradrenaline (NA) and dopamine (DA) in the intermediate part 
of medial ventral hyperstriatum (IMHV) of chicken during either im­
printing or exposure to diffuse lighting lasting for the first 3.5 hours 
after the beginning of the experiment. The initial fall in DA level in- 
both hemispheres was followed by an increase, which differed in im­
printed vs. control chickens only by a certain shift in time. The obser­
ved functional asymmetry is due to primary light stimulation.

In contrast to DA, the amount of NA decreases with time throug 
houl the experiment. The exception was found for the IMHV of the 
left hemisphere of the imprinted chickens where the level of NA incre­
ased 1 hour after the imprinting. In other cases changes of the NA 
level in experimental and control groups differed only in temporal cha- 
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Tacteristics. It is proposed that the characteristic time response of the 
NA »evel in 1MHV of the left hemisphere of experimental chicken is 
specifically associated with imprinting-
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