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(54) Procedeu de stimulare a formării reflexelor condiţionate în perioada 

diminuării funcţiilor 
     

(57) Rezumat:Rezuma t 
1                                                                                        2 

Invenţia se referă la fiziologia 
experimentală, medicina experimentală şi 
farmacologie, in special la procedee de 
stimulare a formării reflexelor condiţionate in 
perioada diminuării funcţiilor.  

Conform invenţiei, procedeul include 
administrarea in calitate de aditiv alimentar a 

metaboliţilor biomasei tulpinii de Streptomyces 
fradiae CNMN-Ac-11, în doză de 250 mg/kg 
masă corporală pe zi, timp de 90 zile până la 
formarea şi în perioada de formare a reflexelor 
condiţionate. 

Revendicări: 1 
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(54) Method for stimulating the formation of conditioned reflexes in the period of 

diminution of functions 
     

(57) Abstract: 
1                                                                                        2 

The invention relates to experimental 
physiology, experimental medicine and 
pharmacology, in particular to methods for 
stimulating the formation of conditioned 
reflexes in the period of diminution of 
functions. 

According to the invention, the method 
comprises the administration as a food additive 

of Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 strain 
biomass metabolites, in a dose of 250 mg/kg 
body weight per day, for 90 days prior to the 
formation and in the period of formation of 
conditioned reflexes. 

Claims: 1 

 
 
 
(54) Способ стимулирования формирования условных рефлексов в период 

снижения функций  
     

(57) Реферат: 
1                                                                                        2 

Изобретение относится к экспе-
риментальной физиологии, экспери-
ментальной медицине и фармакологии, в 
частности к способам стимулирования 
формирования условных рефлексов в 
период снижения функций.   

Согласно изобретению, способ включает 
введение в качестве  пищевой добавки 

метаболитов биомассы штамма 
Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11, в дозе 
250 мг/кг массы тела в сутки, в течение 90 
суток до формирования и в период 
формирования условных рефлексов. 

П. формулы: 1 
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Descriere:Descriere 
 

Invenţia se referă la fiziologia experimentală, medicina experimentală şi 
farmacologie, în special la procedee de stimulare a formării reflexelor condiţionate în 5 
perioada diminuării funcţiilor.         

Este cunoscută aplicarea metaboliţilor biologic activi din biomasa unor tulpini de 
streptomicete, de exemplu a estifoeninelor A şi B, produse de Streptomyces 
purpeofuscus [1], benzostatinelor H şi I, separate din biomasa Streptomyces 
nitrosporeus [2], mescengricinei extrase din biomasa Streptomyces griseoflavus 2853-10 
SVS4 [3] cu scopul stimulării activităţii nervoase, acţiunii asupra activităţii celulelor 
nervoase, cât şi a structurilor encefalului, responsabile de procesele de memorare, 
învăţare şi neuroprotecţie. 

Cea mai apropiată soluţie a invenţiei propuse este procedeul de stimulare a formării 
reflexelor condiţionate la şobolanii albi, care include utilizarea metaboliţilor din 15 
biomasa şi mediul nutritiv al tulpinii Streptomyces messasporeus CNMN-Ac-36 în doză 
de 250 mg/kg şi 12 ml/kg de mediu nutritiv. Tulpina este eliminată din solurile 
Moldovei şi depozitată în Colecţia Naţională a Microorganismelor Nepatogene a AŞM 
[4]. 

Totuşi, în cea mai apropiată soluţie, nu au fost realizate investigaţii referitor la 20 
influenţa metaboliţilor Streptomyces messasporeus CNMN-36 asupra formării 
reflexelor condiţionate la animalele senile (în perioada diminuării funcţiilor). 

Problema tehnică pe care o soluţionează invenţia constă în elaborarea unui procedeu 
de stimulare a formării reflexelor condiţionate în perioada diminuării funcţiilor, care ar 
permite optimizarea procesului de formare a reflexelor condiţionate la animale, 25 
îndeosebi în perioada diminuării funcţiilor. 

Conform invenţiei, procedeul include administrarea în calitate de aditiv alimentar a 
metaboliţilor biomasei tulpinii de Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11, în doză de 250 
mg/kg masă corporală pe zi, timp de 90 zile până la formarea şi în perioada de formare a 
reflexelor condiţionate.   30 

Tulpina este eliminată din solurile Moldovei  şi depozitată în Colecţia Naţională a 
Microorganismelor Nepatogene a AŞM. 

Analiza compoziţiei biomasei tulpinii Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 denotă că 
conţinutul aminoacizilor şi al lipidelor diferă de biomasa tulpinii Streptomyces 
messasporeus CNMN-Ac-36 (soluţia apropiată). Astfel, conţinutul acizilor glutamic şi 35 
aspartic, glicinei, prolinei, care îndeplinesc funcţia de neuromediatori şi 
neuromodulatori în diferite structuri cerebrale şi participă în mecanismele 
neuroplasticităţii în cazul învăţării, este mai mare decât în biomasa tulpinii Streptomyces 
messasporeus CNMN-Ac-36. In special conţinutul acidului glutamic este mai sporit cu 
126%, al prolinei cu 83%, al glicinei cu 24,8%, iar al acidului aspartic cu 8,4% 40 
(Гараева С.Н., Редкозубова Г.В., Постолатий Г.В. Аминокислоты в живом 
организме. Кишинев, Издательство АНМ, 2009, 552 с). Totodată, în biomasa tulpinii 
Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 este mai mare conţinutul fosfolipidelor şi 
sterinelor, iar conţinutul trigliceridelor este mai mic comparativ cu biomasa tulpinii 
Streptomyces messasporeus CNMN-Ac-36 (Постолакий О.М., Братухина А.А., 45 
Бурцева С.А. Липидный состав биомассы стрептомицетов после воздействия 
электромагнитного излучения миллиметрового диапазона низкой интенсивности. 
Электронная обработка материалов. 2015, т. 51, № 4, c. 84-89). Luand in considerare 
că trigliceridele au, în general, un rol energetic, iar fosfolipidele şi sterinele asigură 
plasticitatea membranei celulelor nervoase, manifestă proprietăţi antioxidante, datorită 50 
cărora scade expresivitatea reacţiilor de peroxidare a lipidelor, în stare de stres acut, 
utilizarea biomasei tulpinii Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 permite de a majora 
numărul de reacţii condiţionat-reflectoare, reduce numărul de combinaţii ale excitanţilor 
necondiţionaţi şi condiţionaţi pentru atingerea nivelului de 100% de formare a reflexelor 
condiţionate.  55 

Investigaţiile experimentale au fost realizate pe şobolani albi linia Wistar, întreţinuţi 
în codiţii de vivariu. În experienţe a fost aplicată metoda formării reflexului artificial 
exteroreceptor, şi anume a reacţiei condiţionate de evitare activă a excitaţiei 
nociceptive. Învăţarea şobolanilor a fost realizată conform metodei de evitare activă 
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dublă în camere „shuttle box” după adaptarea timp de 5 min la condiţiile experimentale 
(Зарайская И.Ю. Системный анализ оборонительного поведения крыс Вистар при 
обучении двустороннему активному избеганию. Журнал высшей нервной 
деятельности. 1995, Т. 45, Вып. 3, с. 472-478). Excitarea electrică cutanată (4 mA, 5 
kHz) a fost aplicată peste 5 s după semnalul luminos prin podeaua metalică a camerei, 5 
conectată la electrostimulator. Zilnic se efectuau câte 10 combinaţii cu un interval de 
40±10 s. Reflex condiţionat se consideră trecerea şobolanului într-un compartiment mai 
sigur, fără întărirea cu un stimul negativ, adică realizarea unui act comportamental 
anumit. În baza investigaţiilor efectuate se calculează cota reacţiilor condiţionate 
reflectoare din numărul total de treceri ale fiecărui animal. 10 

 
Exemplul 1  
A fost studiată activitatea condiţionat reflectoare a şobolanilor tineri (44,5 luni). 

Investigaţiile au fost realizate pe 16 şobolani masculi linia Wistar. La vârsta de o lună 
animalele au fost arbitrar împărţite în 2 grupe a câte 8 şobolani: grupa martor şi 15 
experimentală. Animalele grupei experimentale au primit odată cu hrana timp de 90 zile 
un preparat ce conţine metaboliţi ai tulpinii Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 
(biomasă uscată BM-11) în doză de 250 mg/kg masă corporală. Preparatul a fost 
amestecat cu hrana. Grupul martor a fost hrănit cu aceeaşi raţie alimentară şi în acelaşi 
timp cu animalele experimentale. Doza utilizată considerându-se optimală, dozele mai 20 
mici de 150 mg/kg nu au efect, iar cele mai mari de 300 mg/kg nu sunt indicate, 
deoarece creşterea dozei nu asigură un efect major. După 90 zile, pe parcursul a 15 zile 
s-au format reflexele condiţionate la animalele grupului martor şi celui experimental. Pe 
tot parcursul experienţei (15 zile) animalele au primit odată cu hrana preparatul BM-11 
în doză de 250 mg/kg.  25 

 
Exemplul 2 
A fost studiată activitatea condiţionat reflectoare a şobolanilor senili (1616,5 

luni). Investigaţiile au fost realizate pe 16 şobolani masculi linia Wistar. La vârsta de 13 
luni animalele au fost arbitrar împărţite în 2 grupe a câte 8 şobolani: grupa martor şi 30 
experimentală. Animalele grupei experimentale au primit odată cu hrana timp de 90 zile 
un preparat ce conţine metaboliţi ai tulpinii Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 
(biomasă uscată BM-11) în doză de 250 mg/kg masă corporală. Preparatul a fost 
amestecat cu hrana. Grupul martor a fost hrănit cu aceeaşi raţie alimentară şi în acelaşi 
timp cu animalele experimentale. Doza utilizată considerându-se optimală, dozele mai 35 
mici de 150 mg/kg nu au efect, iar cele mai mari de 300 mg/kg nu sunt indicate, 
deoarece creşterea dozei nu asigură un efect major. După 90 zile, pe parcursul a 15 zile 
s-au format reflexele condiţionate la animalele grupului martor şi celui experimental. Pe 
tot parcursul experienţei (15 zile) animalele au primit odată cu hrana preparatul BM-11 
în doză de 250 mg/kg.  40 

Datele obţinute sunt incluse în tabel.  
Tabel 

Dinamica formării reflexelor condiţionate la şobolanii albi sub influenţa 
metaboliţilor biomasei tulpinii Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 (BM-11) 

 45 
 
Zile 

experimentale 

Cota reflexelor condiţionate din numărul total de treceri (%) 
 
Animale  tinere Animale  senile 

 
martor experiment martor 

 
experiment 

1 0 0 
 

0 
 

0 
 

2 2,0±0,2 6,0±0,7* 
 

0 
 

0 
 

3 5,0±0,4 27,6±1,6* 
 

2,0±0,16 
 

5,0±0,48 
 

4 12,2±0,8 35,7±2,1* 
 

4,0±0,2 
 

12,5±0,9* 
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5 38.3±2,0 72,1±2,8* 
 

5,0±0,4 
 

26,8±2,4* 
 

6 48,6±2,2 87,2±3,1* 
 

6,8±0,39 
 

28,3±2,8* 
 

7 62,5±2,5 89,0±3,4* 10,8±1,0 38,1±2,9* 
 

8 75,0±2,8 90,6±3,4* 
 

18,2±1,4 
 

39,7±2,9* 
 

9 80,2±3,3 92,0±3,2* 
 

25,7±1,8 
 

52,3±3,1* 
 

10 84,4±3,3 100,0±3,8* 
 

32,6±1,8 
 

65,9±3,5* 
 

11 90,6±3,7 100,0±3,7* 
 

46,3±2,0 
 

72,7±3,8* 
 

12 94,0±3,6 100,0±3,9 
 

48,4±2,2 
 

68,9±3,4* 
 

13 97,4±3,8 100,0±3,6 
 

50,7±2,1 
 

74,4±3,8* 
 

14 100,0±3,8 100,0±3,6 
 

54,7±2,4 
 

75,1±3,9* 
 

15 100,0±3,9 100,0±3,9 60,4±2,4 82,8±3,9* 
 

 
În urma investigaţiilor realizate s-a constatat că la şobolanii care au primit odată cu 

hrana standardă preparatul ce conţinea metaboliţi ai tulpinii Streptomyces fradiae 
CNMN-Ac-11, numărul reacţiilor condiţionat-reflectoare era mult mai mare, comparativ 
cu animalele grupelor de control. Astfel, în prima grupă experimentală cota reflexelor 5 
condiţionate din numărul total de treceri, exprimată în procente, este veridic mai mare la 
animalele grupei experimentale de la a 2-a până la a 11-a zi, iar in grupa a doua 
experimentală  de la a 2-a zi şi până la sfârşitul experienţei.       

Deci, utilizarea biomasei Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11 reduce veridic 
numărul combinaţiilor excitanţilor condiţionaţi şi necondiţionaţi aplicaţi pentru 10 
asigurarea nivelului de formare de 100% a reflexelor condiţionate. Analiza rezultatelor 
obţinute la animalele tinere şi senile demonstrează că la animalele senile acţiunea 
preparatului BM-11 este mai exprimată, ceea ce denotă despre mecanismul 
neuroprotector al efectului stimulator al metaboliţilor biomasei Sreptomyces fradiae 
CNMN-Ac-11 în formarea reflexelor condiţionate. Prin urmare, preparatul BM-11 15 
stimulează formarea reflexelor condiţionate într-o măsură mai mare la animalele senile, 
decat la animalele tinere, ceea ce permite de a utiliza acest preparat in perioada 
diminuării funcţiilor. 

Procedeul propus asigură, comparativ cu cea mai apropiată soluţie, formarea mai 
rapidă a reflexelor condiţionate, creşterea efectului de stimulare a activităţii condiţionat-20 
reflectoare la animalele experimentale, indeosebi la cele senile.  
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(57) Revendicări:Revendic ări 
 

Procedeu de stimulare a formării reflexelor condiţionate în perioada diminuării 
funcţiilor, care include administrarea in calitate de aditiv alimentar a metaboliţilor 
biomasei tulpinii de Streptomyces fradiae CNMN-Ac-11, în doză de 250 mg/kg masă 
corporală pe zi, timp de 90 zile până la formarea şi în perioada de formare a reflexelor 
condiţionate.  
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