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LSD i pochodne karbolinowe, wykazujgce obwodowe i centralne dzia-
lanie antyserotoninowe, wplywajg na dosrodkows, odbiorcza czesC ana-
lizatoréw moézgowych [6]. Ponadto istnieje przypuszczenie, ze LSD dziala
na dwie skiadowe drogi stuchowej: na obwodowa (receptor) oraz na ko-
rowg (analizator stuchowy). Wyniki do$wiadczen ostrych z pniem moz-
gowym przecinanym na roznych poziomach przemawiajg bardziej za
osrodkowym niz obwodowym miejscem dzialania LSD [5]. Elkes i wspol-
pr. [2] podsumowujac badanie nad wpiywem LSD na procesy warunko-
wania, dochodza do wniosku, ze LSD dziala na subtelne mechanizmy
integracyjne; na tzw. ~timing-sense”. Zaburzenia poczucia czasu powsta-
ja w wyniku znieksztalcen czasowo-przesirzennego uktadu pobudzen i ha-
mowan, co znajduje wyraz m. in. w- ciagglym wahaniu amplitudy zalam-
kéw dodatnich i ujemnych odpowiedzi wywotanych, spostrzeganym po
podaniu LSD. Wedhg Purpury (8] i Evartsa {3] dzialanie LSD wigze sig
raczej z upoéledzeniem procesu hamowania.

W pracy niniejsze]j przeprowadzono badanie wptywu LSD i pochodnych
karbolinowych na zjawiska bivelektryczne powstajace w czesci odbior-
czej analizatora shuchowego, czyli na potencjaty mikrofoniczne i poten-
cjal czynnosciowy nerwu stuchowego oraz na zjawiska zachodzace na
najwyzszym pietrze analizatora siuchowego, czyli na odpowiedzi wWywo-
lane, powstajgce w pierwotnej reprezentacji kory sluchowej.

METQDA

Doswiadczenia ostre przeprowadzono na 26 kotach obojga pici, o ciezarze 2,5—3,0kg.
Stosowano narkoze amytalowa i chioralozowa. Wigkszosé - szczegélow metodycz-
nych wraz z opisem aparatury znajduje sie w pracy poprzedniej [10]. Zwigzki chemi-
czne podawano bezposrednio — nakorowo oraz. doukladowo. Poprzez zyle udowg wpro-
wadzano LSD w dawkach 2,0—30 wg/kg oraz pochodne 6-metoksy-1,2,3,4-tetrahydro-
-B-karboliny: metylowa (C;) 2-pirydylowg (C,) i 4-pirydylowq (C,) w dawce 0,1—1,0
mg/kg. Nakorowo nakladano przymoczki z roztworem LSD 10-4 g/ml oraz z roztwo-
rami C,, C,, i C,; w stezeniu 10-5—10—3 g/ml. Bodicem akustycznym byl trzask wytwa-
faany w mikrofonie krysztalowym, sterowanym przez ~tymulator Grassa (S4G). Zrédlem
tonéw czystych byt audiometr (Elmsford model B:. )

W interpretaciji wynikow zwracano uwage na korowe umiejscowienie (zakrgty lut
wuzdy) elektrody odbierajacej stuchowe pierwotne odpowiedzi wywolane,
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LSD i pochodne karbolinowe podawane nakorowo i dozylnie. W zalez-
.nosci od stgzenia wywieraty one rézny wplyw na korowe odpowiedzi wy-
wolane w pierwotnym projekcyjnym polu shuichowym. Rycina 1 przed-
stawia calkowita depresje wszystkich czesci sktadowych odpowiedzi stu-
chowej po dozylnym podaniu 1 mg/kg C;. :

Ryc. 1. Wplyw dozylnego podania 1 mg/kg Ryec. 2. Wplyw nakorowego podania THK
THK na korowe siluchowe odpowiedzi wy- w steZeniu 10— g/ml na korowe stucho-
wolane. A — wyjsciowy, B—5, C—15, D—30 we odpowiedzi wywolane.'A — wyijscio-
min. po podaniu zwiazku. I i Il odprowa- wy, B—2, C—10, D—15 min. po podaniju
dzenie z pierwotnego pola kory shichowej. I — odpr. z ciatka kolankowatego przy-
Kreska pozioma oznacza 20 msek., — pio- srodkowego, I — pole pierwotne kory
nowa — 300 uv. (na rycinach nastepnych stuchowej (kot nr 7)

uzywano podobnych oznaczen) (kot.nr 25).

Bardziej swoisty typ oddzialywania omawianych zwigzkow przejawial
si¢ w wybiérczym dziataniu na poszczegélne skladniki odpowiedzi stu-
chowej. Pierwsza odmiana swoistego wplywu polegala na obnizeniu am-
plitudy lub zaniku pierwotnego ujemnego zalamka odpowiedzi' wywola-
nej. Przyklad tego typu dziatania podano na ryc. 2, na ktérej obserwuje
sig depresje zalamka ujemnego o okresie utajenia 9 — 12 msek po nako-
rowym podaniu C,. ‘ , )

Druga odmiana swoistego dziatania — jak wida¢ na ryc. 3 — wyraza-
la sie w poglebieniu dodatniej komponenty odpowiedzi wywolanej.

Wzrostowi amplitudy skladnika dodatniego towarzyszyl z reguty zanik

lub tylko cze$ciowa redukcja ,,ujemnosci pierwotnej".
- Pod wplywem obydwu zwigzkéw — niezaleznie od sposobu ich poda-
‘. wania — spostrzegano nie opisywane dotychczas pdzne nastepstwa za-
mykajace sie w przedziale czasowym 15— 50 msek od chwili zastoso-
wania bodzca stuchowego. Péine nastepstwa wystepowaly w postaci
»ujemnosci p6éznej"”, lub — w wypadku istnienia ujemnego zatamka pier-
wotnego — w postaci ,ujemnosci wtérnej'’, przez co krzywa nabierala
wygladu dwuwierzchotkowego. Wplyw dozylnego podania LSD w dawce
2 ng/kg (ryc. 4 ABC) wiazal sie z nieznacznym wzrostem ujemnego za-
lamka p6znego po 15 min. od wstrzykniecia. :

Wprowadzenie w identycznych warunkach doswiadczalnych LSD
w ilosci 30 pg/kg (ryc. 4 A'B'C’) powodowalo powstanie po 10 min. fali
ujemnej o latencji 15 msek i amplitudzie 200 #V na krzywej gérnej. Wy-
stapieniu wyraznej ,,ujemnosci pdéznej" towarzyszylo zwiekszenie elektro-
genezy dodatniej na krzywej dolnej, czyli wzrost amplitudy do 300 uV
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Ryc. 3. Wplyw nakoro-
wego podania LSD na
korowe stuchowe odpo-

powiedzi wywotane, A — ) Ryc. 4. Wplyw dozylnych podari LSD na korowe
wyjsciowe, B—2, C—10, stluchowe odpowiedzi wywolane — A, B, C —
D—15 min. po podaniu, po 2 ng’lkg — A’ B C' — po 30 pg/kg. A A’ —
(kreska pozioma oznacza wyjsciowe, B B’ — § min,, C C' — 15 min. po
10 msek. pionowa — podaniu zwiazku. I i II odpr. z pierwotnego pola

300 v} (kot nr 23). : kory sluchowej (kot nr 24)

i czasu ‘rwania zalamka dodatniego do 50 msek. Ponadto na dodatniej
komponencie pojawila sie dwufazowos¢ wskazujaca na zlozony charak-
ter tego zalamka. Na ryc. 5 spostrzega sie stopniowe narastanie ujemnosci
wtérnej po nakorowym zastosowaniu C,, przez co gérna krzywa staje sig
dwuwierzchotkowa. . ’

Ponadto zaré6wno w okresie narastania, jak i zaniku pdéznych nastepstw,
ujawniajg sie znaczne wahania amplitudy zalamkow. Nastepstwa podzZne
w postaci ujemnosci péznej lub wtérnej nie zawsze pociggaly za soba
zmiany w wygladzie zalamkéw poprzedzajgcych. Na obydwu krzywych,
niezaleznie od ich pochodzenia (zakretowego czy bruzdowego) zauwazo-
no réwnoczesny rozwoéj poznej fali ujemnej. Pézna komponenta ujemna
odpowiedzi stuchowej w odréznieniu od zalamkéow wczesniejszych (ujem-
nego i dodatniego) utrzymywala sie¢ znacznie dtuzej. Zanikanie ujemnego
odksztalcenia pdéznego obserwowano przecietnie dopiero po upltywie
30 min. od usuniecia zwiazku.

Badane zwigzki podawane dozylnie, poza jednym przypadkiem, w kto-
rym wystapilo dzialanie depresyjne, nie wywolywaly zadnych zmian
w potencjalach mikrofonicznych ani w potencjale czynno$ciowym nerwu
stuchowego. ; v

Wszystkie pochodne karbolinowe pod wzgledem jakosciowym wyka-
zywaly jednakowe dzialanie. Istnialy natomiast nieznaczne roéznice ilos-
ciowe — najaktywniejsza okazala sie bowiem C,, a najstabszy wplyw
depresyjny spostrzegano po zastosowaniu C,.
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Ryc. 5. Wplyw nakorowego podania THK w stezeniu 103 g/ml na korowe shichowe
odpowiedzi wywolane, A — wyjsciowe, B—2, C—5, D—15, E—20, F—30 min, po poda-
. niu zwigzku (kot nr 19) : :

OMOWIENIE

Wedlug opinii Elkesa: i wspolpr. [2] , bodzce sluchowe po podaniu
LSD stajg sie bardziej efektywne”, z czym ma si¢ wlasnie wigza¢ wzrost
wrazliwosci na otoczenie. Innymi objawami intoksykacji LSD sa: zniesie-
nie zachowania adaptacyjnego, masywna izolacja czuciowa oraz powsta-
wanie typu wyobrazni hipnagogicznej [4]. Pomimo tak znacznych zmian
w zachowaniu, do chwili obecne j nie ustalono ani punktu zaczepienia ani
mechanizmu dzialania LSD.

V4 przedstawionych badan wynika, Zze zaréwno LSD, jak i pochodne kar-
bolinowe- Wywieraja zlozony wplyw na elektrogeneze korows, powodu-
Jac tlumienie zalamkow ujemnych oraz wzrost amplitudy i czasu trwa-
nia'skladnikéw dodatnich, Na zroznicowany charakter dziatania LSD

ce depresji pod wptywem LSD lub pochodnych karbolinowych, natomiast
dzialanie stykow aksosomatycznych przejawia sie m. in. w korowej elek-
trogenezie dodatniej, ktora ulega wzmozeniu po podaniu obydwu zwigz-
kéw. Znacznie trudniej podaé¢ Interpretacje uzyskanych wynikéw, ktére
dotyczg nie opisywanych dotychczas poznych nastepstw w postaci tzw.
ujemno$ci péznej lub wtdrnej. Zgodnie z pogladem Ecclesa [1] i O'Leary-

ego [7] ujemnosé Ppoina lub wtérna bezposrednich odpowiedzi korowych
126



stanowi objaw hamowania przedstykowego, powstajacego na hamulco-
wych stykach akso-aksonalnych. :

Przeniesienie tego poglgdu na grunt shuchowych odpowiedzi wywota-
nych umozliwia do pewnego stopnia ttumaczenie przedstawionych tu wy-
nikow. Mianowicie, pojawienic sie lub wzrost zalamka ujemnego pdzne-
go lub wiérnego po zastosowaniu LSD i pochodnych karbolinowych
przemawialyby za ich udzialem w wytwarzaniu jeszcze jednej odmiany
zlozonego procesu hamowania osrodkowego. Blizsze okreslenie rodzaju
dzialania (blokujacego czy ulatwiajacego) wyzej wymienionych zwiaz-
kow na styki akso-aksonalne wymaga dalszych badan.

Ponadto niniejsze badania $wiadczg o wylgcznym o$rodkowym cha-
rakterze dziatania LSi> i pochodnych p-karbolinowych,

Wyjatkowo spostrzegana depresja potencjalow mikrofonicznych i po-
tencjalu czynnosciowego nerwu stuchowego wydaje sie stanowi¢ zabu-
rzenia nieswoisie, rozwijajace sie wtérnie pod wplywem zmian krgzenio-
‘'wych.

Summary
J. Trgbka, J. Sek'1ta

THE INFLUENCE OF LSD AND PYRIDOINDOLE DERIVATIVES ON BIOELECTRIC
PHENOMENA IN THE ACOUSTIC ANALYSOR

It has been suggested that LSD actg on the most peripheric receptor part of the
acoustic analyser and on the most central mechanisms of the acoustic cortex. The
investigations on the influence of this drug on’ the cochlear microphonic potentials,
on the acoustic nerve action potentials, and on the primary evoked responses in
the acoustic area of the cortex in cats were thus undertaken.

The effects of pyridoindole derivatives on lhe above listed bioelectric phenomena
in the acoustic analyser were also investigated, as the studied previously by one
of us (J. T.) methyl (C,), 2-pyridyl (C.), and 4-pyridyl (C,) pyridoindole derivatives
have shown the similar to LSD central affects in behavioral and EEG tests.

The acute experiments were carried out on 24 cats anesthetized with barbiturates
or chlo: ilose. Drugs were administered intravenously or — in the experiments in which
acoustic primary evoked responses were recorded — locally in supracortical tampons.

LSD and the investigated pyridoindoles slightly depressed the cochlear microphonic
potentials, and exerted no effect on the action potentials in the acoustic nerve. The
compounds markedly depressed the acoustic evoked responses,

After the systemic (intravenous) administration their effect was differentiated — the
amplitude of negative deflections of the cortical responses was lowered, when the
surface-positive deflexions were deepened. After the local, supracortical application
the reaction was less specific, as the drugs caused reduction of the amplitude of all
the deflexions of the evoked response.
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