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������. ������ �	
������
 ������
�������
 ����
 �����-��
�
��
�� ��������
 
��� ���� 
 ���
�
�
���� �� ���
-
����

�
�� �����
��
 ��
 �����, �	�	���
��� ���
��
�����
���, ���������� �� ������
� �
����. ����
��
��
�� �����-
���
 �����
��, �� �����-��������
�� �� 
����
�� 
	
 
	�������	��
 �
�����
 ������
, ��
�� 
���� �� ��������� ����-
�

���� �� ����� 
 �
�������
�

����. ����� �� ���������� 
�����
��� �� �� �� �����
 
�
��
��� �� �����-���������� 
����
�� 
 �����-�������
�� 
	��� �����
��
�� �� ����� ��
 ��	����� � ������
�������� ������� �
����. ��������
�� 
�� ���
������� 
�����
��� ��������
��� ��

!��� �����
� ��
��

������� ��
 "

���
 � ������
�������� �������-
�����
��
 �
����. #������������ 
	
�"���� �� ��
�
��� ����
�� DADLE �
��
��
� �����
��� ���������� �� ��	��
� 
�	� ������������
��
 �
���� ��
 
�����
��� � ��$�-��
� ����. �������
�� ��������
, ������ � ����
!�
 ��!
 ����
, 
��������
���
 ���
"�
��� �� �

��� �� ������� 
 ��	
�� ��� 
�
��
� �� ����
�� �� �����-��������
 ��
 ��	����� �	� 
������� �
����, ������� �	
������� �����
���
� 
 �	������� �� ����������
��
 ������
� � 
�
��
� ����� 
	��� 
	���-
�
�������� ������, ���� 
 
	��� ����
 ����"���
� �� ������
� �
����, ���� ���
��
�����
� 
 ��
���"�
����� � �����. 

���	
�� 
���: ������� �
����, �����-��
�
��
 ��������
, �����
�
��� �� �
����
�
�����: %-� #. &����
��
�, '������ �� ����������
� 
 ����
�����
�, #(, #), ��. "+���
�" / 2, 

1431 ���
�

Summary. Current experimental data suggest that delta-opioid receptors play a role in the modi0 cation of nociceptive mechanisms 
associated with polyneuropathy in diabetes. The results show that delta receptors take part in intracellular transduction cascades, and are 
related to disrupted reactivity to pain and hypersensitivity. The aim of the present research was to study the effects of delta-agonist and 
antagonist on the mechanisms of nociception of rats with experimental diabetes. Our results demonstrate increased pain sensitivity of rats 
with diabetes. The repeated treatment with DADLE increased the pain latency of the experimental rats in tail-5 ick test. Taken together, 
the data presented here and our previous results, which demonstrated decreased glucose levels of rats with streptozotocin-induced 
diabetes after treatment with opioid agonist, suggest a new direction of studying of pharmacological substances which may in5 uence both 
carbohydrate metabolism and some complications of diabetes like polyneuropathy and the accompanying pain.
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���

!�"���
�� 

�#�� � ���
����$���
�� $�#���-
����, �� 	���� ����
�� ��
 520 000 ������
�
�
 
 
�
��� ������� ��������. %
�� �� ����
�� �� �����-
���
� � 

�#������ ���
��������
�, ��

������ 
� ��$���#��$�� �
�������
	�. &����	������
��� 
�� #��	��� ��
 ���
��������
� �	�'��� ��	������ 
�� ������� �� ���
��
����
��
 ���
���� 
 ���
-

��������
 [8]. �"��
�� $� ���
#��	��� �����
�, 
	�
�� �	�'���� ��
�


, ���
���
 �� ���	�
��
 
[6]. �����	���, �� ��$�
��
�� 	������ ��
�

�
 
��������
 
��� ��$�
��� ���� 
 ��"��
$�
 �� 
#��	� ��
 

�#������ ���
��������
�. (����� �� 

����-��������
�� � ��������$��� �� #��	��� ��
 
��$
 ���
��������
� �� 

�	��
�� ��
 
$���
��-
�
� � ��$�
��
 ��"�
 �
���

. ����
���: �
���-


�� �� 
����-1 ��������
 �� � �
�	� �	�
����� 
	�� ����$���
 ����� �� ��#�����
� ( [3, 15, 19]. 
�����-1 ��������
�� �� ��� ��	��� �� ��$�
��
 

$���
���
�, ����$��
 � #��	�. ���
 ��#�
	����
-
�� 
�	�$�������� 
�� 
���
, �� �� �� �	�'���� � 
��"��
$�
�� �� �����	������
 �
�����
 	��	�

, 
	�
�� ��
�� 
� #��	��� "
������$
�
����� [5]. 

���

)���� �� ���������� ��������� � 
� �� 
$-
���
�� ��
��
��� �� 
����-���������� ����
�� 
 

����-�������
�� � ��"��
$�
�� �� #��	�. 

�����	�� 	 �����	

&����	����
��
�� ��������
� #�"� �����
��
 
���"� 15 #��
 ���	
 ���"� �
�
� Wistar � ����� 
250 ± 20 g, ��
 	�
�� #�*� ��$
�
�� �	����
���-
����� �������$����
��� 

�#�� (60 mg/kg i.p.), ���-
#
��� ����� �� �	����
�������� $�"���� 

�#��, 
���
�� �� ������. ��"� ��
#���
 �
����
��, 	�
-
�� ��	�$��"� 	����� $�"�� ���
� 15 
 22 mmol/l. 
7$���$���� ��

�
�
��� �� ��� ����
, ��
 	�;�� 
�������$����
� �� 
���	�
�� �� ���
�� (�
����
-
�� �� �������
 12 h ���$ ����� �� ��
� #�$ "��-
��) 
 ���
 
���	�
���� �� �������$����
� ���"-
������ �� ������
�� ��
 ���#�
�� 
����� 
� ��
�, 
��
���� "���� $� ���"���, 	��� ���$ ����
�� 1-2 

�
 �� 
�#��� ��'	�$�� ��$���� (ad libitum) � ��� 
���������� �� �����������. <�
 �������
�� 
$-
���
���
� ����������� #�*� ��
 20% (���"����� 
��
��� ���

��� �� "
����
	��
� ���$ ����
�� 

�
 �� ��	�
����� ��$
�;���
� �� �������$����
�). 
>�
�	
 �
����
 #�"� ��������
 $� �������
��� 

�;���
� ���$ ��;�-��
	 ����� ���

 ����
���� � 
�����	����
��
�� ���
���� (�� 4-�
� 
�� ���
 
�-
��	�
���� ��� �������$����
�) 
 ���
 �����	���-

���� ����
���� � ��
�

�
� �������
�� ����	��� 
(5 mg/kg) 
 ��
�

�
� ����
�� DADLE [D-Ala2, D-
Leu5]-Enkephalin (30 mcg/kg). >���
�� ����
 �� 

$���
���� #� ����
����
�� (���-��
 ���� $� ���-
������ �� ���	���� ����� 
 	���

���
� �� ���"�-
��. @�
��
�� �
����
 ���� #�"� �������
 ���

 

 ���
 ����
���� � �������
�� �����	����
��
 
���
����. B
����
�� #�"� ��$���
����
 � ��
 ���-
�
 – �� 5 ���"� � �����.

1. C�������� ����� � �	����
�������� 

�#��, 
����
���� � �
$
����
��� ��$���� 0,2 ml/100 g ���-
�� i.p. (C)

2. %	����
�������� �����, ����
���� � ����	-
��� (5 mg/kg) i.p. (�)

3. %	����
�������� �����, ����
���� � ����
�� 
�� ��
�

�
�� ��������
 DADLE (30 mcg/kg) i.p. 
(�).

����� �����	����
��
 ���
���� ��
 ����� �� 
���"��#��$�
 ��#�����

 #�"� $�	����
 �� �
���, 
��$������
 �������� �	�$��
��� �� ���
$��

���� 

 �����
��
 � �#�� �� ������ �� 0.2 ml/100 g �����. 

����
�� ��;�-��
	 � ��#�
	���� � �
������-
���� [4]. ����
��
���	
�� ����
$ � 
$���*�� ���$ 
ANOVA 
 ���;���� �� p < 0.05 #� ��
��� $� ����
�-
�
���	
 $���
��. 

���
����	

�� �
�. 1 �� ���
������
 
$���
���
��� � 
��;�-��
	 ���

 ����
���� � �����	����
��
�� 
���
����. ���� ����
��
���	� $���
���� ���
� 
�
����
�� �� ��
���
�� ����
. 7�'���
���� � ��-
�������� ����� �� #��	��� ������
������� � ���-
��� $� ��;�-��
	, 	���� � �������
� � 	������� 
#�$ $�"���� 

�#�� � �
������ (��
 �
����
�� #�$ 


�#�� ������� � 5.2 ± 1,1). 
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 �



�
�



�



�
�
�
(�

�
�

)

� � �

���. 1. ��
��
�	 
���� �� ��
	
��
� ��� �
���
	�	-

	���	
 �����
 ����� 
��
����� � ������	�	�����
� 
�����

� ��� ������
��� � 
�!�-���� 

�� �
�. 2 �� ���
������
 ��$�����
��, ������-
�
 �� 
$���
���� �� �������
����� 
�;���
� ���$ 
��;�-��
	 �����. <�
 ��
��
� �� ��
�

�
� ���-
�
�� DADLE �� ����
���� ����
��
���	
 $���
�� 
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�
 � ��"��
$�
�� �� #��	� � 
$���
���� �� 
���
 
�����
, 	�
�� �� ��	��
��� ���"� �
� 1 
����-��-
������
 [1, 5, 11, 14, 17]. H���
$�� �� ��#�
	���-
�
�� 
���
 ��	�$��, �� 
����-��������
�� �����-
��� � ��
����
� �� ���
����
��
�� ��"��
$�
 
������� ��
 ��"��
��� #��	�. ��*
�� ��������
� 

�������
��� ���	� �� �����	����
����� ���
-
���� DADLE, 	���� � ����
�� �� 
����-��������
 
 
��� ���#� �	�
����� 	�� I-��������
. >�$����� � 
��$
 �����	����
��� "���	���
��
	� �� DADLE 
� 
����
��� ���������
�� ���	�
 �� ��
��
� ���"� 
#��	���, ���

$�
	��� �� ����
��� ��$
�;���
�. 
������
�
������� ���"� ��
���
 �
���� �������-
�
 �� DADLE � ��
	������ 
 �� ��	�
 
$���
���
�, 
�����
, �� �
� 
����-1 ��������
�� ��
 �
*	
 � 


�#�� ����� ��$�
�
� � �	�����
��� �� ��� 
 ���-
��
� �� �
���� �� ��������
� ���"� ���
����
 ���-
��
���
 	���	
 � �������
� � ��

�#��
��
 �
*	
 
[16]. 7�������� ��������� 
�������
�� ��$�
��� 
�	�����
� �� 
����-1 ��������
�� � ��$�	 �� 

-
�#��
��
 ���"��� � ��$�
��� ���
���
������� 
�� �	����
�������
� 

�#�� [9]. <�
 ��������� 
� ����
, ����
���� ���������� ����$����, � ��-
�������� ���
���
� �� ��������
�� ��
 ���"��� 
� 
���� ���
������� �	����
�������� 

�#��. 
<�
 ���"��� � 	���	� ����� �� ��$�
�
� �� �	�-
���
�������� 

�#�� �� �� �������
 ��$�
�
� 
��
 ������������ ����$���� 
 ��������� �	����-
�
� �� 
����-1 ��������
. J�$
 ��$�����
 ��
	��-
��� ������
���� �
, �� �������
�� ������
 � 
#��	����� ������
������� �� ��
�

�� ����
�� � 

�;���
� ���"� ��$�
��� ��
�
� 
����-��������
 

 ���#� ����
��
��� �	�
����� 	�� I-��������
�� 
�������� #��	����� ������
�������. &�	���� ���"� 
���� �����	����
��� ���
���� � ����$�� 
 � ��-
�
�	��� ��	�
����� � �������
� � ����
��
�� 	�� 
I-��������
�� 
 � ��-���	
� �
�	 �� ��$�
�
� �� 
��	�������� $��
�
���� ��
 �����	����� ������#�, 
$� ��$�
	� �� ����
� 
 
���
 ����
���
���
�
. 

<�������
��� ���"� DADLE �� ����$��
 
 � 
������
�� � 	������� $�"�� �� �
����
�� ��� 
�������$����
��� $�"���� 

�#��. �
� �������
"-
��, �� DADLE �������� 	�����$�"���
�� �
�� 
�� ���	
 ���"��� ��� $�"���� 

�#�� � ������ 
�� 50%. >$��
 $��
��, ��$�����
�� �� ��������
-
��� ���"� 	������� $�"�� 
 ��$
 ��
 ���������� 

$���
���� 
�������
��� �	����
�������� ����-
����
��� ���	� 	�	�� ���"� ������� ��	�$���� �� 
�����"

������� �#���� – ��
	��
�, ��	� 
 ���"� 
��$��������� 
� �� ���
��� #��	��� ��
 

�#���� 
���
��������
�. <��������� � ���� ���������
� 
� ������� �� �����	����
��
 ���
���� � �#�$#�-
������ 
�;���
� ��
 

�#���� ���
��������
�, 
	�
�� 
� ��
�#����� �����"

������� �#���� 
 

���������� ����� � �������
� 	�	�� � 	���������� 
����� (� < 0.001), ��	� 
 � ���������� ����� �� �
-
����
�� ���

 ����
����. <�
 ��
��
� �� ����	-
��� �� ���
�� 
$������ ����
��
���	
 ��$���
�� 
�
�������� �� ���������� �����. 
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� � �

* p < 0.001, ��� ���
��
��� �� ��"��
�, 
��
����� � 
DADLE, �����	 �	�
�	���
� ��"��; ** p < 0.0001, ��� ���
-
��
��� �� ����������
����
� ���#��
� ����� � ���� 

��
����� � DADLE 

���. 2. $���
 �� DADLE (30 mcg/kg i.p.) � �� ���	��	� (5 mg/
kg i.p.) 
��#" ��
��
�	 
���� ��� 
�!�-���� 
��
� �� 
���#	
� ��� �
���
	�	
	���	
 �����
 

<�������
��� $� ���	���� ����� 
 	���

��-
�
� ���$ (���-��
 ����� ��	�$�"� $���
�� ����-
���
� �� ������� �� $�
������ �� �
����
�� ��� 
�������$����
��� 

�#�� � �������
� � 	�������
-
�� ��

�#��
��
 �
����
. (�$�����
�� ��������� 
#�"� 50 ± 7 ��	��

 $� ���"����� � 

�#�� 	�� 180 
± 12 ��	��

 ($� $
���
�� ��

�#��
��
 ���"���). 
����� �����	����
��
 ���
���� �� ����
�"� ���-
	���
� ����� 
 	���

���
��� �� �
����
�� � 

-
�#�� – ���� ��$�
�
�, 	�
�� 
� �� ����
��
���	
 
$���
�
 ��� ������� �� $�
������ �� (���-��
.

�������
�

(�$�����
�� �� �����
����� ��������� 
����-
���
��� ���
*��� #��	��� ������
������� ��
 
�
����
 � �	����
�������� �������$����
��� 

-
�#��. �����	������� �����
��� �� ��
�

�
� ���-
�
�� DADLE ����
���� ���������� ����� ��
 ��;�-
��
	 ����� �� ���"��� ��� �������$����
��� 

�-
#��. J���
������ � ��
�

�
� �������
�� ����	��� 
�� ������� ������� �� #��	��� ���	�
�����. >$��
 
$��
��, ��$�����
�� 
�������
��� ���������� �� 
#��	��� ��
 ��
��
� �� DADLE. > 
�������
� ��
-
�

�
�� ����
�� DADLE �� ����
��� ��������
� 
���	���� ����� 
 	���

���
� �� �
����
�� � �	�-
���
�������� $�"���� 

�#��. 

<������
�� ��$�����
 � ����	��� �� �� ��$�
-
����� �� ��#�
	����
 � �
���������� 
$���
���
� 
� ��$�
��
 �������
��
 �� ��
�

�
�� ��������
 
������� #��	����� ������
�������, �������� ���$ 
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� 
��� ��-���	� ��	�
����� �� 
$���$���
�� ���� 
��	������ � 	�
�
	���. (�$�����
�� �� ���������� 
��������� ������ 
 ������, ����$��� � ��"��
$�
-
�� �� ��$�
�
� �� #��	��� ��
 

�#���� ���
���-
�����
�, 	�
�� 
����	���, �	�'���� 
 ���� �� 
��-
��-��
�

�
 ��������
. > 
�������
� ���������� 
"
����$� �� ��
	���� 
 �� 
�	�$��������, �� 
����-
��������
 �� ����$��� 	�� NMDA ��������
 [2, 7, 
10, 12, 13] 
 �����
��� �����	������
�� 	��������-
�

 �� 	���
; ���$ ����
����� �� ������
��$� � 

 �� 
��$
���-3-������. 

> $�	�'���
�, ��$�����
�� �� ���������� ���-
������ 
�������
��� ���
�	��� �� #��	��� �����-
�
������� ��
 ���"��� � �	����
�������� �����-
��$����
��� 
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��
���� �� ��
�

�
-
�� 
����-��������
. <������
�� ��$�����
, $��
�� 
� ���

*�
 ��*
 
���
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���
*��
�� �
�� �� ��'	�$� � 	����� ��
 ��
��
� 
�� ����
�� �� 
����-��������
��, ������� �����-
����� ���������
� $� ������� �� �����	����
�-
�
 ���
���� � ��
��
� 	�	�� ���"� �����"

�����-
�� �#����, ��	� 
 ���"� "���
��
�� ��������
� �� 
$�"���
� 

�#�� 	��� ���
��������
�. 
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