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Медиальная префронтальная кора (mPFC) участвует в регуляции ряда важных функ-
ций, включая формирование генерализованного страха, а её активность находится под
контролем нескольких нейромодуляторных систем. По данным нашей лаборатории, две
из них, серотонинергическая и NOергическая, оказывают противоположное влияние на
генерализацию страха. Важный вопрос - взаимодействуют ли эти системы в mPFC? В
настоящее время нет прямых доказательств влияния нитрергической нейротрансмиссии в
mPFC на активность серотониновой системы этой области.

Цель работы: исследование влияния блокады синтеза оксида азота (NO) в mPFC на эф-
фекты, оказываемые стимуляцией серотониновой системы введениями флуоксетина (ин-
гибитора обратного захвата серотонина) в mPFC на уровень внеклеточного серотонина
этой области коры.

Крысам в mPFC были имплантированы диализные канюли. На вход канюли подклю-
чали диализный насос для прокачивания искусственной спинномозговой жидкости (ИС-
МЖ). Далее собирали 5 фоновых порций диализата, а затем крыс делили на две группы.
Крысам из первой группы («FLU») в состав ИСМЖ добавляли флуоксетин (10 мкМ)
и собирали еще 5 порций диализата. Крысам из второй группы («NA+FLU») в ИСМЖ
добавляли ингибитор NO синтазы N-нитро-L-аргинин (NA, 0.5 мМ) и собирали еще 5 пор-
ций диализата. Затем перфузионную жидкость заменяли на смесь 0.5мМ NA и 10 мкМ
FLU в ИСМЖ и собирали еще 5 порций диализата. Уровень внеклеточного серотонина
определяли методом ВЭЖХ. Затем проводили статистическую обработку данных.

Введение флуоксетина в mPFC животным группы «FLU» увеличивало уровень внекле-
точного серотонина в mPFC (F(9,72) =12,3; p<0,001) относительно фона, которое насту-
пало через 30 мин после начала введения (147,8% ±12, 2) и длилось на протяжении всего
периода введения флуоксетина. Введение флуоксетина на фоне введения NA в mPFC жи-
вотным группы «NA+FLU» также вызывало подъём уровня внеклеточного серотонина в
mPFC по сравнению с собственным фоном (F(9,45) =5,26; p<0,001). Однако подъём был
менее выраженным (максимум 126,5% ± 3,5) и наступал позднее на 15 мин.

Таким образом, в работе показано, что введение FLU в mPFC увеличивает уровень
внеклеточного серотонина в mPFC, а введение в mPFC FLU + NA вызывает менее вы-
раженный подъём этого показателя. Эти данные свидетельствуют, что блокада синтеза
NO в mPFC оказывает сдерживающее действие на активность серотониновой системы в
mPFC.
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