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вступление. ингалянтная токсикомания – один 
из самых злокачественных видов наркомании наи-
более распространенный у детей и подростков. Упо-
требление летучих органических веществ, приводит 
к нарушению эмоций, когнитивных функций: обуче-
ния, памяти, мышления, а во время беременности 
вызывает грубые нарушения в развитии потомства 
[1, 2, 7]. Установлено формирование так называе-
мого плодного толуольного синдрома, характери-
зующегося признаками аналогичными плодному 
алкогольному синдрому [6]. Так, увеличиваются 
случаи преждевременных родов, уменьшения веса 
плода, церебральной патологии – микроцефалии и 
атрофии мозга. очевидно, эти нарушения вызваны 
токсическим действием органических растворите-
лей на развитие плода и ребенка. 

Цель исследования. изучить в эксперименте 
влияние ингаляций самцами и самками крыс паров 
летучих органических соединений (лоС-«646») на 
постнатальное развитие потомства. 

объект и методы исследования. Экспери-
мент проведен на крысах2-х возрастных групп (2-х 
и 3-х месячного возраста), рожденных от животных 
с предварительно выработанной зависимостью от 
лоС-«646» (в состав которого входит до 50 % аце-
тона и толуола). Всего было использовано 18 сам-
цов, 9 самок и 60 крысят, рожденных от родителей 
с зависимостью от лоС. Содержание животных и 
эксперименты проводились согласно положений 
«европейской конвенции о защите позвоночных жи-
вотных, которые используются для экспериментов и 
других научных целей» (Страссбург, 1985), «Загаль-
них етичних принципів експериментів на тваринах», 
утвержденных Первым национальным конгрессом 
по биоэтике (киев, 2001). 

Модель ингалянтной зависимости создавали 
у самцов и самок (родителей) путем ежедневного 
(в течение 40 дней) принудительного ингалирова-
ния растворителем «646». оценку выраженности 
ингалянтной зависимости осуществляли в лаби-
ринтной установке, которая позволяла определить 

предпочтение крысами ингаляции лоС или лако-
мой пищи в состоянии голодной мотивации. крысу 
помещали в центральный сектор лабиринтного 
перехода, что обеспечивало животному свободный 
выбор паров ингалянта или пищи (хлеб, смочен-
ный подсолнечным маслом), которые находились 
в боковых камерах. За поведением наблюдали в 
течение 10 мин. оценивали количество побежек в 
камеру с ингалянтом и пищей, а также время, про-
веденное в них, двигательные, ориентировочно-ис-
следовательские реакции с регистрацией груминга 
(показатель эмоциональности) [8, 9]. 

Для оценки состояния постнатального развития 
потомства рассчитывали индексы выживаемости 
(иВ) к 4-му(иВ

1
), 7-му (иВ

2
) и 30-му(иВ

3
) дням после 

рождения по формуле1 и индекс жизнеспособности 
(иЖ) по формуле 2 в нашей транскрипции [5],

где иВ– индекс выживаемости потомства;
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где ИВ– индекс выживаемости потомства; 

ИЖ – индекс жизнеспособности; 

N1– Количество потомства родившихся живыми;  

N2–Количество потомства выживших к 4, 7, 30 дням после рождения, 

соответственно. 

N – Общее количество потомства новорожденных. 

 

Потомство крыс, рожденных от родителей с ингалянтной 

токсикоманией тестировали в 2-х и 3-х месячном возрасте на 

предрасположенность к формированию влечения от ЛОС в лабиринтной 

установке. 

Статистический анализ результатов исследования проводился с 
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Вилкоксона и U-критерия Манна-Уитни. 

Результаты исследований и их обсуждение. Хроническая 

ингаляция паров ЛОС-«646» у крыс-родителей половозрелого возраста 

привела к быстрому формированию зависимости от ингалянта у самок, чем 

у самцов. Зависимость у самок прослеживалась к 30 дню, в то время как у 

самцов к 40 дню ингаляций и привела к нарушению внутриутробного и 

постнатального развития у потомства. Выявлено 4% крысят 

мертворожденных, у остальных крысят резкое снижение индекса 

иЖ – индекс жизнеспособности;
N

1
– количество потомства родившихся живыми; 

N
2
–количество потомства выживших к 4, 7, 30 

дням после рождения, соответственно. 
N – общее количество потомства ново рожденных. 

Потомство крыс, рожденных от родителей с 
ингалянтной токсикоманией тестировали в 2-х и 
3-х месячном возрасте на предрасположенность 
к формированию влечения от лоС в лабиринтной 
установке. 

Статистический анализ результатов исследова-
ния проводился с использованием пакета приклад-
ных программ Statistica 6. 1. Достоверность разли-
чий определяли с помощью непараметрического 
критерия Вилкоксона и U-критерия Манна-Уитни. 

Результаты исследований и их обсуждение. 
Хроническая ингаляция паров лоС-«646» у крыс-
родителей половозрелого возраста привела к бы-
строму формированию зависимости от ингалянта у 
самок, чем у самцов. Зависимость у самок просле-
живалась к 30 дню, в то время как у самцов к 40 дню 
ингаляций и привела к нарушению внутриутробного 
и постнатального развития у потомства. Выявлено 
4 % крысят мертворожденных, у остальных крысят 
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резкое снижение индекса выживаемости потомства 
было не только к 4-му, но и к 7-му дню после рожде-
ния, которые составили 0,72 и 0,59 соответственно 
по сравнению с контролем. Физическое развитие 
детенышей опытной группы отличалось по сравне-
нию с контролем. количество крысят в потомстве 
было достоверно ниже (р≤0,05), чем в контроле. 
Покрытие шерстью, «отлипание» ушной ракови-
ны, открывание глаз отмечались в более поздние 
строки, особенно по таким показателям как рост 
шерстного покрова и открывание глаз, которые на-
блюдались на 2-3 дня позже, чем в контроле. У вы-
живших крысят обнаружено нарушение поведенче-
ских реакций в виде чрезмерной гиперактивности 

и доминирование эмоциональных 
реакций страха и тревоги. к концу 
первого месяца жизни выявлена 
гибель 50 % крысят в основном это 
были самцы. 

Тестирование потомства на ин-
галянтную зависимость от лоС в ла-
биринтной методике показало воз-
растные и половые различия. 

латентный период первого входа 
в камеру с ингалянтом (рис. 1 а, г) 
у 2-х месячных самцов и самок прак-
тически не отличался. В то время как 
у 3-х месячном возрасте, данный по-
казатель был ниже (р ≤ 0,05) у самок 
(рис. 1 а, г). количество же входов 
в камеру с ингалянтом и время пре-
бывания в ней было достоверно (р ≤ 
0,05) выше у 3-х месячных самок по 
сравнению с 2-х месячным потом-
ством самок и самцов 3-х месячного 
возраста (рис. 1 г, Е). 

По-видимому, выявленные ис-
следования гендер-специфических 
биологических признаков разви-
тия поведения крысят рожденных 
от родителей с ингалянтной токси-
команией обусловлены влиянием 
половых гормонов на пре и пост-
натальное формирование нейроэн-
докринной системы. Выраженный 
интерес к парам органического рас-
творителя у потомства крысят-са-
мок обусловлен возрастными осо-
бенностями созревания половых 
гормонов и определяется стади-
ей эстрального цикла. По данным 
(Evansetal., 2002; Lukasetal., 1996; 
Sofuogluetal., 1999) эти эффекты 
более выражены в фолликулярную 
стадию цикла по сравнению с лю-
теальной и коррелируют с уровнем 
эндогенного эстрадиола [8]. 

Поэтому ведущая роль в возник-
новении наблюдаемых половых раз-
личий отводится половым гормо-
нам, в основном эстрадиолу (Becker, 

Рис. 1. возрастные и половые различия предрасположенности крыс к 
лос у потомства. а, г – латентный период первого входа в камеру с ин-
галянтом и в камеру с пищей; Б, д – количество входов в камеру с пара-

ми растворителя «646» и в камеру с пищей, в, Е – время пребывания в 
камере с ингалянтом и пищей; а, Б, в – потомство крысят 2-х месячного 

возраста; г, д, Е – потомство крысят 3-х месячного возраста. 

примечание: *-р≤0,05 в сравнении 3-х месячными животными данной группы, #-р≤0,05 в 

сравнении самцами и самками данной возрастной группы. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 1. Возрастные и половые различия предрасположенности крыс к ЛОС 

у потомства. А, Г – латентный период первого входа в камеру с ингалянтом 

и в камеру с пищей; Б, Д – количество входов в камеру с парами 
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Hu, 2008; Lynch, 2007). Наряду с этим показано, что 
эстрадиол, оказывает регулирующее влияние на 
функциональную активность мозговой системы по-
зитивного подкрепления [4], что может являться 
одним из механизмов, лежащих в основе половых 
особенностей развития влечения к ПАВ [4]. 

Важно отметить, что мотивация к лакомой пище 
у потомства крыс, рожденных от родителей с инга-
лянтной токсикоманией, не отмечалась. латентный 
период первого входа и количество входов в камеру 
с лакомой пищей был на одном уровне для всех воз-
растных групп. Время пребывания в камере с пищей 
имело тенденцию к снижению у всех детенышей 
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данных возрастных групп и не зависело от пола 
(рис. 1 в, Е). 

Таким образом, данные эксперимента свиде-
тельствуют о риске развития токсикомании к орга-
ническому растворителю «646» у потомства самок 
пубертатного возраста. 

выводы. Токсические влияния ингалянтной ток-
сикомании родителей оказывают неблагоприятное 
влияние на пре- и постнатальное развитие потом-
ства. Показано, что крысы-самки, рожденные от 

родителей с зависимостью от лоС, предрасполо-
жены в пубертатном возрасте (3-х месячные) к ин-
галянтной мотивации и составляют группу «риска» 
развития токсикоманий. 

перспективы дальнейших исследований. 
результаты экспериментального исследования яв-
ляются обоснованием для разработки критериев 
направленных на прогнозирование риска развития 
ингалянтной токсикомании
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INFLUENCE OF INHALANT TOXICOMANIA OF PARENTS ON FORMING OF VOLATILE ORGANIC 

COMPOUNDS IN POSTERITY OF RATS
Levicheva N. A. 
Abstract. Purpose of the study. To study in an experiment the effect of male and female rats inhalation of the 

volatile organic compounds vapors (VOC-«646») on the postnatal development of the offspring. 
The influence of VOC on postnatal development of the offspring of two age groups (2 and 3 months of age) from 

the parents with inhalant toxicomania has been investigated in a chronic experiment. 
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It was shown that inhalation of the parents (of males and females) VOC-«646» which contains up to 50 % acetone 
and toluene led to disruption of prenatal and postnatal development of the offspring. 

The 4 % of stillborn pups have been revealed, the remaining rats had sharp decrease in the index of offspring 
survival was not only to the 4th, but also to the 7th day after birth, which amounted 0,72 and 0,59, respectively, com-
pared with the control. Physical development of the experimental group cubs differed in comparison with the con-
trol. Number of rats in the progeny was significantly lower (p ≤ 0,05) than in the control. Wool cover, «detachment» 
of the auricle, the eye opening have been observed in later terms, especially on such indicators as the growth of 
wool cover and eye opening have been observed 2-3 days later than in the control. In surviving rat pups have been 
found violation of behavioral reactions in the form of excessive hyperactivity and dominance of emotional reactions 
of fear and anxiety. At the end of the first month of life have been revealed the 50 % mortality of the rat pups were 
mostly males. 

The progeny testing on inhalational dependency on VOC by maze method which allowed to define whether rats 
preferred solvent or food when they are in the state of hunger motivation showed age and sex differences. The 
latent period of the first entry into the camera with inhalant in 2 months age males and females did not differ practi-
cally. While in 3 months age this index was lower (p ≤0,05) in females The number of entrance into the camera with 
inhalant and the stay time was significantly (p ≤0,05) higher in the 3 months females compared to the 2 months age 
male and the 3 months age female offspring 

It is important to note that the motivation to dainty food in the offspring of rats born from parents with the inhalant 
toxicomania was not observed. The latent period of the first entrance and the number of entrance into the camera 
with a dainty food was at the same level for all age groups. The residence time in the camera with the food has 
tended to decrease in all these age groups cubs and did not depend on the sex. 

Thus, the experimental data indicate the risk for development of the toxicomania to organic solvent «646» in the 
offspring of the pubertal age female. 

Toxic effects of the parents inhalant toxicomania have adverse effects on pre- and postnatal development of the 
offspring. In has been showed that female rats born from parents with the dependency on VOC predisposed in the 
pubertal age (3 months of age) to inhalational motivation and constitute the group of «risk» of development of the 
toxicomania. 

Prospects for further research. The experimental results are rationale for the development of criteria that aimed 
at predicting of the inhalant toxicomania development risk. 
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