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Проведена оценка влияния нового хромонсодержащего производного аллилморфолина (E)-4-[1-(8-
бром-6-метил-4-оксо-4Н-хромен-3-ил)-4-метилпент-1-ен-3-ил]морфолин-4-ия хлорида на поведе-
ние рыб Danio rerio в тесте «Новый аквариум». На основании наблюдаемых изменений в поведении 
рыб установлено наличие у исследуемого соединения седативной активности. 
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EDATIVE ACTIVITY OF A NEW ALLYLMORPHOLINE 
DERIVATIVE IN THE NOVEL TANK DIVING TEST 

IN ZEBRAFISH DANIO RERIO
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A new chromone-containing allylmorpholine derivative, (E)-4-[1-(8-bromo-6-methyl-4-oxo-4H-chromen-
3-yl)-4-methylpent-1-en-3-yl]morpholin-4-ium chloride, was screened for behavioral effects in zebrafish 
Danio rerio using the novel tank diving test. Based on the observed alterations in behavior, the compound 
was confirmed to exert a sedative effect in zebrafish.
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Введение
Антихолинэстеразные средства и анта-

гонисты рецепторов N-метил-D-аспартата 
(NMDA) являются широко используемыми 
в неврологической практике препаратами. 
Для ряда хромонсодержащих производных 
аллилморфолина (ПАМ) in vitro показана 
блокирующая активность в отношении фер-
ментов ацетилхолинэстеразы и бутирилхо-
линэстеразы, а также NMDA-рецепторов 
[1]. В связи с этим ПАМ представляют 
интерес в качестве потенциальных нейро-
протекторных средств, однако особенности 
их фармакологической активности требуют 
дальнейшего изучения in vivo. 

Целью исследования стала оценка влия-
ния нового ПАМ (E)-4-[1-(8-бром-6-метил-
4-оксо-4Н-хромен-3-ил)-4-метилпент-1-ен-
3-ил]морфолин-4-ия хлорида на поведение 
рыб Danio rerio в тесте «Новый аквариум».

Материалы и методы
Исследование выполнено на 64 взрослых 

нелинейных рыбах Danio rerio в возрасте 
5–7 мес., соотношение полов — 1:1, ран-
домизированных на 4 группы по 16 особей.

Оценку активности исследуемого соеди-
нения проводили при помощи теста «Новый 
аквариум» по описанной ранее методике 
[3]. Непосредственно перед тестированием 
каждую рыбу помещали на 20 мин в пла-
стиковый контейнер, заполненный до объ-
ёма 0,5 л водой (контрольная группа) либо 
раствором испытуемого вещества с концен-
трацией 1, 10 или 100 мг/л (опытные груп-
пы 1, 2 и 3 соответственно).

Запись движения рыб в новом аквариуме 
вели в течение 5 мин при помощи видео-
камеры («Canyon», КНР). Анализ получен-
ных видеозаписей проводили с использова-

нием программы EthoVision XT 11 («Noldus 
Information Technology», Нидерланды). 
Для каждой рыбы оценивали проплытую 
дистанцию (см); среднюю и максимальную 
скорость движения (см/с); время, проведён-
ное в неподвижном состоянии (с); время, 
проведённое в верхней части аквариума (с); 
число переходов из нижней части аквариу-
ма в верхнюю и латентность первого такого 
перехода (с) [2].

Статистическую обработку полученных 
данных проводили с использованием про-
граммы GraphPad Prism 8.0 («GraphPad», 
США). Числовые данные, приведённые 
на графиках, представлены в виде средних 
арифметических; планки погрешностей от-
ражают стандартные ошибки средних.

Результаты исследований
Исследуемое ПАМ (рис. 1) в концентра-

циях 10 и 100 мг/л значительно уменьшало 
проплытую рыбами дистанцию и среднюю 
скорость передвижения (p<0,01 во всех 
случаях). При этом выраженность эффек-
та, полученного при использовании кон-
центрации 100 мг/л, превышала таковую 
для концентрации 10 мг/л (p<0,01). В выс-
шей использованной концентрации иссле-
дуемое ПАМ также значительно снижало 
максимальную скорость движения рыб 
и время, проведённое ими в неподвиж-
ном состоянии (p<0,05 в обоих случаях) 
(рис. 2).

Выводы
Хромонсодержащее производное ал-

лилморфолина (E)-4-[1-(8-бром-6-метил-
4-оксо-4Н-хромен-3-ил)-4-метилпент-1-
ен-3-ил]морфолин-4-ия хлорид обладает 
седативной активностью у рыб Danio rerio 
в тесте «Новый аквариум».
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Рис. 1. Структурная формула исследуемого производного аллилморфолина.
Fig. 1. Structural formula of the studied allylmorpholine derivative.

Рис. 2. Влияние исследуемого соединения на поведение Danio rerio; * — p<0,05; ** — p<0,01.
Fig. 2. Effects of the studied compound on zebrafish behavior; * — p<0.05; ** — p<0.01.
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