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У медичній практиці часто застосовується комбінована фарма-
котерапія з метою підвищення ефективності лікарського засобу [8, 
9]. Можливість одержання більш значної фармакологічної активнос-
ті від комбінації у порівнянні з кожним окремим лікарським засобом 
стала підґрунтям для створення комбінацій [13, 15]. З аналізу літера-
турних джерел було виявлено, що досить часто до складу комбіно-
ваних протибольових засобів входить кофеїн [10, 12, 14, 16, 17, 19–21]. 
Але дані відносно існуючої фармацевтичної комбінації кофеїну 
з анальбеном відсутні.  Експериментальні дані, отримані нами в попе-
редніх дослідженнях, показали доцільність такої комбінації  [1, 2, 7].  

При вивченні механізмів дії фармакологічних препаратів важ-
ливим є вивчення їх впливу на характеристики поведінки тварин. 
Відсутність  вербального контакту з тваринами обмежує діапазон 
можливих тестів. Найбільш поширеним та інформативним тестом 
при вивченні впливу лікарських засобів на емоційно-поведінкові 
реакції (ЕПР) є тест «відкрите поле».

Матеріали та методи дослідження

 Експериментальне дослідження проводили на 30 щурах лінії 
WAG середньою масою 220–250 г. Тварини були розподілені 
на 5 груп по 6 тварин у кожній групі. Тварини 1-ї групи були контро-
лем, їм одноразово перорально внутрішньошлунково вводили 3% 
крохмальний слиз   (2 мл на 200 г щура). Тваринам 2-ї групи моде-
лювали формаліновий набряк шляхом субплантарного введення 
2% розчину формаліну у задню лапу щура та вводили  3% крох-
мальний слиз. Тваринам 3-ї – 5-ї груп  одноразово внутрішньошлун-

ково у вигляді суспензії на 3% крохмальному слизу вводили дослід-
ні препарати та їх композицію: тваринам 3-ї групи вводили аналь-
бен (1,6 мг на 1 кг ваги тварини), 4-ї групи – кофеїн  (0,6 мг на 1 кг 
ваги тварини), 5-ї групи – комбінацію анальбен (1,6 мг на 1 кг маси 
тварини) з кофеїном (0,6 мг на 1 кг маси тварини). Максимальний 
розвиток формалінового набряку спостерігається через 4 години 
після його моделювання, тому лікарські засоби, а також  3% крох-
мальний слиз вводили за 1 годину до цього моменту. 

Оцінку впливу препаратів та їх комбінації на характеристики 
поведінки [11] тварини проводили шляхом порівняння з контролем 
(група 1), з формаліновим набряком (група 2) та при моновведен-
ні дослідних препаратів (групи 3, 4) на фоні максимального роз-
витку формалінового набряку.  Спостереження проводили про-
тягом 3 хвилин.  

Всі процедури з тваринами виконували у відповідності  з між-
народними правилами і нормами (European Communities Council 
Directives of 24 November1986, 86/609/EEC) [18]. Щури утримувалися 
при стандартних умовах віварію. Досліди проведено згідно з етич-
ними вимогами до досліджень у тварин зі збереженням свідомості, 
затвердженими Комітетом з експериментальних дослід жень та етич-
них проблем Міжнародної Асоціації з вивчення болю (LASP) [5] 
та згідно з принципами «Європейської Конвенції про захист хребет-
них тварин, які використовуються для експериментальних та науко-
вих цілей» [19]. Досліди проводилися в першій половині дня, що за 
даними літератури узгоджуються з залежністю основних фармако-
логічних параметрів і фармакологічною активністю прийнятих 
до дослідження препаратів від циркадних ритмів [4, 6]. 
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Резюме
Экспериментальное изучение влияния анальбена, кофеина и их комбинаций 
на эмоционально-поведенческие реакции крыс в условиях формалинового отека
А.О. Сырова

В эксперименте на крысах проведено исследование влияния анальбена, кофеина и их композиций на 
эмоционально-поведенческие реакции в условиях формалинового отека. Анализ результатов 
экспериментальных исследований показывает, что кофеин потенцирует действие анальбена относительно 
горизонтальной и вертикальной двигательной активности, познавательной активности и груминга. Введение 
композиции анальбена с кофеином нормализует диурез и имеет тенденцию к нормализации дефекации у 
крыс в условиях формалинового отека.
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Summary
Experimental Research of Influence Analben, Caffeine and their Compositions 
on the Emotional and Behavioral Responses in rats with Formalin-induced Edema
G.O.Syrova

Experimental research of influence analben, caffeine and their compositions on the emotional and behavioral 
responses in rats with formalin-induced edema was carried out. Analysis of experimental results shows that caffeine 
potentiates analben action on horizontal and vertical motion activity, cognitive activity  and grooming.  Introduction 
of composition analben with caffeine normalizes diuresis and has a tendency to normalize defecation in rats with 
formalin edema.

Key words: Key words: caffeine, analben, pharmacological combination, "open field", formalin edema
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Отриманий цифровий матеріал обробляли статистично 
за допомогою сучасних методів статистичного аналізу [3].

Результати та їх обговорення

Вплив анальбену, кофеїну при моновведенні та їх композиції 
на горизонтальну рухову активність (ГРА) та вертикальну рухову 
активність (ВРА) щурів. Аналіз орієнтовно-дослідницької поведінки 
щурів у тесті «відкрите поле» за показниками ГРА і ВРА розкриває 
мотиваційну складову характеристики тварин. Моделювання 
формалінового набряку (група 2) сприяло статистично вірогідно-
му зменшенню ГРА у 2 рази (до 41,50 ± 0,50) і ВРА у 4 рази  (до 4,50 
± 0,72) у щурів відносно контрольної групи (93,00 ± 0,37 та  17,50 ± 
0,99 відповідно). Моновведення в умовах формалінового набряку 
анальбену (група 3) сприяло статистично вірогідному збільшенню 
ГРА (80,00 ± 0,40) і ВРА (8,62 ± 0,34) відносно тварин групи 2, але 
отримані дані не досягли контрольних величин. При моновведенні 
кофеїну спостерігалося збільшення ГРА у 1,5 разу (52,00 ± 0,86) 
та ВРА  у 2 рази (7,50 ± 0,67) відносно групи 2. При введенні компо-
зиції кофеїну з анальбеном (група 5) спостерігалося статично 
вірогідне збільшення ГРА (92,10 ± 0,40) і ВРА (17,21 ± 0,72) у щурів як 
відносно групи 2, так і відносно груп 3, 4 і статистично вірогідно не 
відрізнялося від контрольної групи.

Кількість обстежених отворів. Кількість обстежених отворів. Різновидом орієнтовно-
дослідницької поведінки щурів є кількість обстежених отворів, який 
свідчить про здатність тварини досліджувати «відкрите поле». 
Кількість обстежених отворів характеризує пізнавальну активність 
щурів. Моделювання формалінового набряку сприяло статистич-
но вірогідному зменшенню пізнавальної активності тварин у 14 разів 
(до 0,50 ± 0,32) відносно групи контролю (7,00 ± 0,77). При моно-
введенні анальбену, кофеїну спостерігалося статистично вірогід-
не збільшення пізнавальної активності щурів у 5-6 разів:  2,45 ± 0,43 
(група 3) і 3,00 ± 0,85 (група 4) відносно групи 2. Однак отримані 
дані, хоча і підвищилися, але не досягали контрольних величин. 
Введення лікарської композиції (група 5) сприяло статистично 
вірогідному збільшенню пізнавальної активності щурів відносно 
груп 2, 3, 4. Отримані дані (6,81±0,11) статистично вірогідно не від-
різнялися від  контрольної групи (7,00 ± 0,77).

Косметична поведінка щурів.Косметична поведінка щурів. Груминг (косметична поведінка) 
щурів є важливою характеристикою поведінки тварин у «відкри-
тому полі». При моделюванні формалінового набряку спостеріга-
лося статистично вірогідне зменшення кількості умивань у 7 разів: 
до 3,50 ± 0,56 відносно контролю (24,50 ± 0,43). При введенні 
на фоні формалінового набряку анальбену та кофеїну спостері-
галося статистично вірогідне збільшення грумингу відносно групи 
2 у  3–4 рази: до 10,12 ± 0,12 (група 3); 7,50 ± 0,43 (група 4). Введення 
лікарської композиції (група 5) сприяло статистично вірогідному 
збільшенню грумінгу (19,51 ± 0,08) відносно груп 2, 3, 4, але не дося-
гло показників контрольної групи.

Діурез, дефекація. Діурез, дефекація. Рівень емоційного стану щурів оцінюється 
за кількістю уринацій і дефекацій. Моделювання формалінового 
набряку (група 2) сприяло статистично вірогідному зменшенню 
діурезу у 5 разів (до 0,33 ± 0,37) і дефекацій  у 12 разів (до 0,50 ± 
0,32) відносно контрольної групи (1,67 ± 0,21 та  6,00 ± 0,73 відпо-
відно). При моновведенні анальбену не спостерігалося статис-
тично вірогідних змін у щурів: уринацій (0,75 ± 0,20) і дефекацій 
(1,37 ± 0,21) відносно групи 2. Введення в умовах формалінового 
набряку кофеїну сприяло статистично вірогідному збільшенню 
дослідних показників відносно тварин групи 2: кількість уринацій 
збільшилася в 11 разів (до 3,50 ± 0,86)  і дефекацій – в 16 разів 

(до 8,00 ± 0,95), що статистично вірогідно відрізняється від всіх 
дослідних груп. Введення композиції анальбену з кофеїном спри-
яло нормалізації діурезу  (1,70 ± 0,11), що статично вірогідно не 
відрізнялося від контрольної групи, та збільшенню дефекацій (4,01 
± 0,15) відносно груп 2 і 3 і зменшенню відносно 1 і 4 груп.

Досліджено вплив перспективної вітчизняної субстанції аналь-
бену, кофеїну та їх композиції на ЕПР щурів в умовах формаліново-
го набряку. Кофеїн потенціює дію анальбену відносно ГРА, ВРА, 
пізнавальної активності і грумингу у щурів в умовах формалінового 
набряку. Введення композиції анальбену з кофеїном нормалізує 
діурез і має тенденцію до нормалізації дефекації у щурів  в умовах 
формалінового набряку. 

Фармакологічна комбінація анальбену з кофеїном доцільна 
та перспективна щодо подальшого вивчення. 
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