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Dejstvo psihostimulansa i sedativa na
u~enje i brzinu kretanja belih mi{eva u
lavirintu

Ispitivano je dejstvo psihostimulansa i sedativa na brzinu kretanja belih mi{eva
u lavirintu, tokom pet dana trajanja eksperimenta. Jedna grupa mi{eva je bila
pod dejstvom oikamida, druga je dobijala fenobarbiton, dok je tre}a kontrolna,
primala fiziolo{ki rastvor. U svakoj grupi bilo je tri mi{a. O~ekivalo se da }e
grupa mi{eva koja je primala oikamid najbr`e u~iti lavirint, da }e oni koji su
dobijali fiziolo{ki rastvor imati uobi~ajeni tok u~enja, dok bi oni pod dejstvom
sedativa stizali do cilja najsporije. Tokom eksperimenta navedena o~ekivanja
nisu bila potvr|ena. Mi{evi pod dejstvom sedativa stizali su br`e do cilja od
onih pod dejstvom psihostimulansa; kontrolna grupa imala je rezultate sli~ne
grupi koja je dobijala psihostimulans. Mogu}e je da je primenjena doza oi-
kamida izazvala hiperaktivnost mi{eva i ,,haoti~no‘‘ kretanje lavirintom {to je
ote`alo proces u~enja. Na dobijene rezultate mogle su uticati te{ko}e oko trans-
porta, adekvatnost sme{taja, promene spolja{nje temperature, broj mi{eva, kao i
vreme potrebno da primenjene supstance izazovu promene u pona{anju, kao i
trajanje samog eksperimenta.

Uvod

Kretanje belih mi{eva kroz lavirint (u~enje staza i odre|enih mesta u
lavirintu) pretstavlja jedan slo`en neuro fiziolo{ki proces; za njegovo od-
vijanje neophodni su aktivacija nervnog sistema, pa`nja i percepcija. U~e}i
lavirint, mi{evi se oslanjaju na svoja ~ula, a najvi{e na dodir i kinesteziju.
Delovanjem na njih mo`e do}i do promena u procesu u~enja.

Posmatrani su na~in i brzina kretanja belih mi{eva u lavirintu (izgled
lavirinta prikazan je na slici 1) pod dejstvom psihostimulansa -- oikamida
i depresora centralniog nervnog sistema (CNS) -- fenobarbitona.

Cilj
Ispitivanje dejstva oikamida i fenobarbitona na u~enje lavirinta i

brzinu kretanja belih mi{eva u njemu, da bi utvrdili razlike u procesu
u~enja pod njihovim dejstvom.
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Mehanizam dejstva lekova

Psihostimulansi su lekovi koji dovode do pove}ane budnosti, pa`nje
i koordinacije, dok sedativi deluju inhibitorno na funkcije CNS-a. Svojim
mehanizmom delovanja oikamid stimuli{e D1 i D2 dopaminske receptore i
na taj na~in ostvaruje svoj efekat. Fenobarbiton deluje na dva na~ina:
biofizi~ki i receptorski. Biofizi`kim mehanizmom dejstva fenobarbiton do-
vodi do fluidizacije membrane, {to izaziva kompresiju jonskih kanala. 

Receptorski mehanizam dejstva

Fenobarbiton se vezuje za pikrotoksinsko mesto (pikrotoksin je otrov
koji je blokator hlornog kanala). Va`nu ulogu ima GABA, receptor ~ijim
se nadra`ivanjem otvara hlorni kanal, ulazi hlor, usled ~ega membrana te`e
provodi akcioni potencijal. GABA je glavni inhibiraju}i interneuron, pri
~ijoj aktivaciji fenobarbiton deluje u hlornom kanalu i produ`ava vreme
otvorenosti hlornog kanala.

Materijal i metode

Prvog dana eksperimenta mereno je vreme prolaska kroz lavirint i
broj slepih staza (slika 1), za svakog od 13 belih mi{eva (dobijeni rezultati
su prikazani u tabeli). Na kraju lavirinta nalazila se hrana (stimulans za
kretanje) jer su mi{evi, pre svakog ulaska u lavirint gladovali 24 ~asa.

Slika 1.
[ema lavirinta.
Isprekidanom linijom
je ozna~en put koji
su mi{evi trebali da
pre|u. 

Figure 1.
The labyrinth scheme.

RADOVI POLAZNIKA OBRAZOVNIH PROGRAMA ’96 HUMANA BIOHEMIJA  •  147



^etiri mi{a sa najslabijim rezultatima, izdvojena su iz grupe i na njima
je ispitivana eksperimentalna doza i vreme za koje lek deluje (oikamid
0.025 ml i fenobarbiton 0.01 ml; oko 1h), {to je 10 puta ja~a doza po kilo-
gramu te`ine od one koja se daje ~oveku. Ostalih 9 mi{eva, podeljeno je u
tri grupe sa pribli`no istim prose~nim vremenom kretanja kroz lavirint.
Grupa N je kontrolna grupa mi{eva koja je primala samo fiziolo{ki rastvor
zbog efekta samog akta uboda iglom. Grupa O dobila je navedenu dozu oi-
kamida. Grupa F dobila je fenobarbiton intra peritonealno. 

Slede}ih 5 dana mi{evi iz grupe N primali su 0.1 ml fiziolo{kog
rastvora; 15 minuta nakon njegovog ubrizgavanja, stavljani su na ulaz
lavirinta i mereno je vreme potrebno da stignu do cilja -- hrane. Mi{evi iz
grupe O, primali su oikamid, a mi{evi iz grupe F fenobarbiton; nakon jed-
nog sata od aplikacije, svaki od mi{eva se kretao stazama lavirinta i mer-
eno je vreme potrebno da stignu do cilja.

Rezultati i diskusija

Rezultati merenja tokom trajanja eksperimenta, dati su u tabeli i na
grafikonima (slika 2).

U tabeli su prikazana pojedina~na vremena kretanja kroz lavirint i
broj ulaska u slepe staze svih 13 mi{eva nultog dana eksperimenta; na os-
novu tih rezultata 4 mi{a sa najslabijim vremenom i najve}im brojem
ulaska u slepe staze su eliminisana. Prose~no vreme za preostalih 9
mi{eva, nultog dana, bio je 3 min. 16 s, a prose~an broj ulaska u slepe
staze, (poku{aji i gre{ke) je 8.67.

Podela mi{eva u grupe na osnovu vremena prolaska kroz lavirint i
broja ulaska u slepe staze

Broj mi{a Vreme (mm:ss) Broj sl. staza Grupa

1 20:19 19 odba~en
2 5:39 10 N
3 2:46 11 N
4 2:14 11 F
5 1:48 4 N
6 2:49 4 O
7 20:00 32 odba~en
8 3:37 12 F
9 3:38 12 O
10 30:00 39 odba~en
11 2:39 5 O
12 4:16 9 F
13 25:00 28 odba~en
sr. vrednost 3:16 8.7
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Na levom grafikonu (slika 2) data je brzina kretanja (srednje vreme),
a na desnom broj ulaska u slepe staze za sve tri grupe N, O i F. Kao {to
se sa grafikona vidi, mi{evi grupe N (primali su fiziolo{ki rastvor) imali
prose~no grupno vreme 4 min. 45 s, sa 10.9 ulaska u slepe staze. Prose~no
vreme za koje su mi{evi grupe (primali su oikamid) stizali do cilja iznosi
4 min. 22 s, a prose~an broj ulaska u slepe staze im je 12.33. Mi{evi grupe
F (koji su primali fenobarbiton) stizali su do cilja u proseku za 1 min.
43 s, a prose~an broj ulaska u slepe staze za njih je iznosio je 7.20. 

Prose~ni grupni rezultati pokazuju da su kretanje kroz lavirint najbr`e
u~ili mi{evi iz grupe F, dok su rezultati grupa N i O pribli`no jednaki.

Krivulje u~enja pokazuju kod sve tri grupe mi{eva rezultate suprotne
o~ekivanima; mi{evima iz grupa N i O trebalo je vi{e vremena da stignu
do cilja, poslednjeg, nego li nultog dana eksperimenta; jedino je grupa F
pokazivala blagi pad vremena kretanja kroz lavirint od nultog do
poslednjeg dana. Istu tendenciju pokazuju i krivulje koje bele`e broj slepih
staza u koje su mi{evi ulazili tokom trajanja eksperimenta; broj ulaska u
slepe staze, kod grupa N i O ~ak je ve}i poslednjeg, nego nultog dana
eksperimenta; samo je kod mi{eva iz grupe F broj slepih staza na kraju
eksperimenta manji.

Slika 2.
Brzina kretanja
(levo) i broj
ulazaka u slepe
staze (desno).

Figure 2.
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Dobijeni rezultati, bez sumnje, iznena|uju i suprotni su na{im o~eki-
vanjima: niti je grupa N imala uobi~ajenu krivulju u~enja (br`e stizanje do
cilja sa protekom vremena i sve manji broj ulaska u slepe staze), niti je
,,psihostimulisana’’ grupa O bila br`a i bolja u u~enju lavirinta od ,,seda-
tivne’’ grupe F.

Zaklju~ak

Oikamid kao psihostimulans ima svojstvo da pove}ava motornu ak-
tivnost, deluje na raspolo`enje i podi`e energetski nivo CNS-a; pobolj{ava
asocijativne funkcije i pove}ava sposobnost orijentacije i motorne koordi-
nacije izo{travaju}i pam}enje. Upravo zbog ovakvih osobina piracetama,
o~ekivalo se da }e mi{evi pod dejstvom oikamida br`e stizati do cilja.

Fenobarbiton, kao depresor CNS-a, deluje na retikularni sistem,
mo`dano stablo i korteks; zbog dejstva na produ`enu mo`dinu kroz koju
prolaze noradrenergi~ni putevi zadu`eni za prenos informacija o raspolo`e-
nju i `ivahnosti i serotoninergi~ni put koji prenosi informacije od kojih
zavise padanje u san, o~ekivalo se da }e fenobarbiton ote`ati kretanje mi-
{eva kroz lavirint.

Me|utim, dobijeni rezultati su u suprotnosti sa navedenim o~ekivan-
jima. Mogu}e je pretpostaviti da je oikamid izazvao ekscitaciju nervnog
sistema dovode}i do hiper aktivnosti, zbog ~ega su bili ote`ani procesi per-
cepcije, pa`nje i memorisanja, bilo je ote`ano prepoznavanje slepih staza
i u~enje, uop{te. Mi{evi izlo`eni dejstvu fenobarbitona imali su smanjenu
aktivnost koja im je omogu}ila bolje prepoznavanje pravog puta. Mi{evi
iz kontrolne grupe nisu pokazivali uobi~ajeni napredak u savla|ivanju
lavirinta. Mogu}e je da su na sve njih nepovoljno delovali i faktori koji
su izmakli kontroli, kao {to su te{ko}e u transportu, adekvatnost sme{taja,
promena spolja{nje temperature i sl. Pored toga na dobijene rezultate je
mogao uticati nedovoljan broj mi{eva, aplicirana doza lekova i du`ina nji-
hove primene za postizanje potrebnog optimalnog dejstva, kao i trajanje
samog eksperimenta.

Zbog svega navedenog ne mogu se izvesti kona~ni zaklju~ci o dejstvu
oikamida i fenobarbitona na u~enje i brzinu kretanja belih mi{eva u lavi-
rintu.
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Jasmina Baaklini

The Role of Psychostimulants on Learning and Mobility in
Maze

The action of psychostimulants and sedatives on mobility of white
mice in a maze was studied for 5 days of the experiment. The first group
of mice received oikamide, the second received phenobarbiton and the
third (controls) received physiologic saline to repeat the act of injection.
Three mice per group were studied. It was expected that the mice receiv-
ing oikamide will learn the maze first, that those receiving saline will not
differ from normal, and that those receiving sedatives will reach the goal
last. The expectations were not confirmed. Mice receiving sedatives were
faster than those receiving psychostimulants. The results obtained by con-
trols were similar to those receiving psychostimulants. It is possible that
the applied dose of oikamide induced hyperactivity of mice and ‘‘chaotic’’
movements around the maze, making it difficult to learn. Also, the results
might have been infulenced by problems with transport, accomodation,
changes in ambient temperature and well as size of the groups, dosage
schedule, time needed to induce expected behavioral changes, duration of
the experiment, etc. 
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