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Длительная судорожная активность при эпилептическом статусе может вызвать различные структурно-функциональные нарушения головного мозга, приводящие к развитию хронической эпилепсии и коморбидных поведенческих нарушений, включая депрессию и тревожные расстройства. Эндоканнабиноидная система мозга активируется при избыточном возбуждении постсинаптической мембраны, что приводит к уменьшению выброса глутамата и ГАМК из пресинаптического окончания и ограничению синаптической передачи, что делает ее многообещающим объектом в исследованиях механизмов эпилепсии. Цель нашей работы — выяснение роли эндоканнабиноидной системы в развитии поведенческих нарушений при височной эпилепсии у крыс.
Работа проводилась на взрослых самцах крыс Wistar (n=48) на модели литий-пилокарпинового эпилептического статуса (ЭС). Через четыре часа после окончания ЭС группе WIN вводили агонист эндоканнабиноидных рецепторов WIN-55,212-2 (5 мг/кг; группе DMSO вводили эквивалентный объем растворителя — 5% DMSO). Через четыре месяца проводили батарею поведенческих тестов: тест на потребление сахарозы, тесты “Темно-светлая камера” (ТСК), “Приподнятый крестообразный лабиринт” (ПКЛ), “Открытое поле” (ОП).

В тесте на потребление сахарозы 12,5% контрольных крыс, 14,3% крыс группы WIN и 37,5% крыс группы DMSO не предпочитали сахарозу воде. Тест ТСК показал, что крысы, перенесшие ЭС, находились в светлом отсеке дольше, чем крысы групп DMSO и WIN. Между группами DMSO и WIN различий не выявлено. В тесте ПКЛ крысы, перенесшие ЭС, проводили больше времени в открытых рукавах, чем контрольные, а также продемонстрировали повышенную двигательную активность. У крыс группы DMSO отмечалось большее число дефекаций, чем у контрольной группы, крысы группы WIN не отличались от контрольных. В тесте ОП крысы, перенесшие ЭС, проявляли большую двигательную активность, чем контрольные, однако различий между группами WIN и DMSO выявлено не было.
Полученные результаты свидетельствуют о наличии значительных поведенческих нарушений у крыс в отдаленный период после литий-пилокарпинового ЭС. Во всех тестах отмечалась гиперактивность животных, препятствующая оценке тревожности. Активация эндоканнабиноидной системы не предотвращала гиперактивность, но уменьшала выраженность депрессивно-подобного и эмоционального поведения. Таким образом, активация эндоканнабиноидной системы может играть роль в развитии некоторых поведенческих нарушений после ЭС.
