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АННОТАЦИЯ
В в е д е н и е .  Action Bitters (AB) – горькая алкогольная настойка на травах, активно употребляемая в Нигерии 
из-за своего выраженного общетонизирующего эффекта. Несмотря на ее широкое употребление, в литературе 
крайне мало сведений о ее влиянии на префронтальную кору головного мозга и когнитивные функции.
Ц е л ь .  Изучить влияние AB и чистого алкоголя (ЧА) на префронтальную кору (ПФК) головного мозга моло-
дых крыс-самцов на модели 4-дневного введения алкоголя в высоких дозах.
М а т е р и а л ы  и  м е т о д ы .  Эксперимент проводили на 15 крысах, которые случайным образом были 
разделены на три группы по пять крыс в каждой. Контрольная группа получала 5 г/кг разведенного диетически 
полноценного корма (ДПК) (50 об. %), вторая группа – 5 г/кг AB в ДПК и третья группа – 5 г/кг ЧА в ДПК. Для 
оценки влияния AB и ЧА на когнитивные функции были использованы тест распознавания новых объектов и тест 
для оценки спонтанного чередования (в установке Т-образный лабиринт для крыс). Также было проведено гисто-
логическое исследование срезов, полученных из тканей префронтальной коры головного мозга крыс.
Р е з у л ь т а т ы .  В группах животных, получавших AB и ЧА, были выявлены более низкие показатели вре-
мени распознавания новых объектов, процента чередований и индекса дискриминации в тесте распознавания 
новых объектов. Гистологическое исследование показало наличие дегенеративных изменений в тканях префрон-
тальной коры у крыс указанных групп.
З а к л ю ч е н и е .  Обе субстанции вызывали существенное нарушение когнитивных функций и нейродегене-
ративные изменения в ПФК, более выраженные при введении ЧА. Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что чрезмерное употребление алкогольных напитков на травах также может наносить серьезный вред организму. 
Ключевые слова: алкогольные напитки, нейродегенеративные изменения, префронтальная кора.
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ABSTRACT 
I n t r o d u c t i o n .  Action Bitters (AB) is an alcoholic polyherbal preparation widely consumed in Nigeria because 
of the belief that it purportedly boosts energy and overall well-being. Despite its usage, there is little information on its 
eff ect on the prefrontal cortex (PFC) and cognitive functions. 
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ВВЕДЕНИЕ
Чрезмерное потребление алкоголя является 

чрезвычайно серьезной проблемой мирового 
здравоохрания, поскольку им страдают лица 
любого возраста и пола [1]. Известно, что неуме-
ренное потребление алкоголя вызывает невроло-
гические и психические расстройства, такие как 
органическое поражение головного мозга, амне-
зия, расстройства сна, психозы (с судорожными 
припадками и без них) [2]. Негативные эффекты, 
вызываемые употреблением алкоголя, много-
численны, поэтому понимание природы наруше-
ний мозговой деятельности, вызываемых алкого-
лем, и концентраций, при которых эти наруше-
ния возникают, представляется крайне важной 
задачей.

В Нигерии алкогольные настойки на травах, 
известные как bitters, или биттеры, достаточно 
популярны, поскольку считается, что они обла-
дают лечебными свойствами [3]. Это напитки 
обычно темного цвета с горьким, кисловатым 
или горько-сладким вкусом [3]. Чаще всего они 
употребляются в качестве общетонизирующего 
средства или аперитива до или после еды; счи-
тается, что они стимулируют пищеварение, 
повышают аппетит и устраняют тяжесть в 
желудке. Алкогольные настойки на травах 
также обладают свойствами детоксикантов и 
иногда используются для облегчения похмель-
ного синдрома [4]. В Нигерии представлены 
несколько популярных марок алкогольных 
настоек на травах, например: Action Bitters (AB), 
Alomo Bitters, Orijin Bitters и Yoyo Bitters [3]. Эти 

INTRODUCTION
Chronic alcohol consumption  has been reported  

to be a serious public health concern, as it impacts 
the health of individuals of varying age and sex [1]. 
Chronic use of alcohol and alcoholic beverages has 
been widely acknowledged to cause neurological and 
mental disorders, such as organic brain damage, 
memory loss, somnipathy, and psychosis, with or 
without seizures [2]. The deleterious eff ects of alco-
hol are numerous, thus, understanding the struc-
tural damages caused by alcohol on the brain and the 
concentrations at which alcohol induces such dam-
ages are very important. 

In Nigeria, alcoholic polyherbal preparations 
known as bitters are commonly consumed due to 
the common belief in their purported multiple 
medicinal properties [3]. They are usually charac-
terized by a dark colour as well as bitter, sour, or 
bittersweet taste [3]. Bitters are used as tonics or 
aperitifs before or after meals; and are believed to 
stimulate digestion, improve appetite, and relieve 
stomach discomfort. Bitters are also thought to 
have detoxifying properties, and are sometimes 
used as a remedy for hangover  [4]. There are se veral 
popular brands of bitters in Nigeria, such as Action 
Bitters (AB), Alomo Bitters, Orijin Bitters, and Yoyo 
Bitters, among others [3]. These brands often mar-
ket their products as herbal supplements that can 
boost energy, enhance vitality, and improve overall 
well-being. These brands contain varying quantity 
of alcohol, hence, their excessive consumption may 
have negative health eff ects [3]. These bitters con-
tain 30 to 45% alcohol –  large enough for progres-

A i m .  To examine the eff ects of AB and neutral-fl avoured alcohol (NFA) on the PFC young adult male rats in a four-day 
binge alcohol exposure model.
M a t e r i a l s  a n d  m e t h o d s .  In this study, 15 rats were randomly divided into three groups of fi ve rats each. 
The 1st group, control rats, were administered 5 g/kg of a diluted nutritionally complete meal (NCM, 50% v/v); the 2nd group 
of rats received 5 g/kg of AB in NCM, and the last, 3d group – 5 g/kg of NFA in NCM. The novel object recognition and 
T-maze tests were employed to investigate the eff ect of both substances on cognitive functions. To assess potential neuro-
degenerative alterations, histological examinations were performed on PFC samples.
R e s u l t s .  A lower exploration time for novel objects, percentage alternation, novel object discrimination indexes 
were revealed. The histological fi ndings showed neurodegeneration in the PFC of AB and NFA feed rats.
C o n c l u s i o n .  Our study indicated that both substances induced substantial cognitive impairment and neurode-
generation, with alcohol exhibiting a more pronounced eff ect. However, the fi ndings suggested that the dangers of binge 
drinking may be also present in this herbal alcoholic product consumption.
Keywords: alcoholic beverages, neurodegeneration, prefrontal cortex.

С i t a t i o n  e x a m p l e :  Oyinbo C.A., Eghoi A.M., Moruma G. A comparative study of the neurotoxic eff ects of Action 
Bitters (an alcoholic beverage) and neutral-fl avoured alcohol on the rat prefrontal cortex. Journal of Siberian Medical 
Sciences. 2025;9(1):41-51. DOI: 10.31549/2542-1174-2025-9-1-41-51
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марки зачастую позиционируются как фитодо-
бавки, повышающие энергию, жизненный тонус 
и в целом способствующие улучшению состоя-
ния здоровья. Перечисленные настойки на тра-
вах имеют достаточно высокое содержание 
алкоголя (30–45 %), поэтому их чрезмерное 
употребление может вызывать негативные 
эффекты и приводить при систематическом 
неумеренном употреблении к развитию алко-
гольной зависимости [3, 4]. 

AB выпускается компанией Intercontinental 
Distillers Limited (штат Огун, Нигерия). Это тра-
вяной экстракт с высоким содержанием алко-
голя, насыщенно темного цвета, с горьковато-
сладким вкусом и приятным ароматом. Обычно 
употребляется в качестве общетонизирующего 
средства или афродизиака [3, 4]. В состав AB вхо-
дят: Symphonia globulifera, Garcinia kola, 
Tetrapleura tetraptera, Lannea welwitschii, деми-
нерализованная вода, этиловый спирт и арома-
тизатор со вкусом брэнди, а также такие соедине-
ния растительного происхождения, как алкало-
иды, флавоноиды, танины, фенолы, кардено-
лиды, флобатанины и хиноны [5].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить влияние AB и чистого алкоголя (ЧА) 

на префронтальную кору (ПФК) головного мозга 
и когнитивные функции молодых крыс-самцов 
стока Sprague Dawley.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Животные. Пятнадцать молодых крыс-

самцов стока Sprague Dawley массой 150–180 г 
были доставлены и содержались в клетках в лабо-
ратории кафедры анатомии человека факультета 
базовых медицинских наук (ФБМН) Универси-
тета дельты Нигера (УДН). Крысы проходили 
акклиматизацию в течение 2 нед при неограни-
ченном доступе к сухому гранулированному 
корму, кроме периода непосредственного экспе-
римента, когда животным вводили алкоголь (в 
соответствии с моделью запойного алкоголизма). 
Сухой корм убирали на 4 дня введения алкоголя 
в высоких дозах, но вода оставалась в доступе. 
Животные содержались в помещении с комнат-
ной температурой при 12-часовом цикле дня и 
ночи. Все манипуляции проводились в соответ-
ствии с требованиями Руководства по содержа-
нию и использованию лабораторных животных и 
были одобрены этическим комитетом ФБМН 
УДН [6].

Дизайн исследования. Пятнадцать крыс 
были случайным образом распределены в 

sion into alcohol use disorder (AUD) in habitual or 
chronic users [4]. 

AB is a product of Intercontinental Distillers Lim-
ited, Ogun State, Nigeria. It is a wine-coloured herbal 
extract, a full-bodied spirit with a slight bittersweet 
and appetising aroma. It is consumed mainly for its 
restorative and aphrodisiac eff ect [3, 4]. The ingredi-
ents in AB are: Symphonia globulifera, Garcinia 
kola, Tetrapleura tetraptera, Lannea welwitschii, 
demineralised water, ethyl alcohol, and brandy fl a-
vour. Documented phytochemical constituents of AB 
are alkaloids, fl avonoids, tannins, phenols, cardeno-
lides, phlobatannins and quinones [5].

AIM OF THE RESEARCH
To examine the eff ects of AB and neutral-fl a-

voured alcohol (NFA) on histology and cognition in 
young adult male Sprague Dawley rats.

MATERIALS AND METHODS 
Animals. Fifteen young adult male Sprague 

Dawley (SD) rats weighing 150–180 g were procured 
and housed in cages at the Department of Human 
Anatomy Research Lab, Faculty of Basic Medical Sci-
ences (FBMS), Niger Delta University (NDU). They 
were acclimated for two weeks and allowed unlim-
ited access to pelleted chow and water, except during 
ethanol exposure (to induce the binge-alcohol expo-
sure model of AUD). Food was withheld during the 
four-day exposure to alcohol, but water remained 
readily available. They were maintained at ambient 
temperature of 12-hour light/dark cycle. All tech-
niques utilised in this investigation were consistent 
with the Guide for the Care and Use of Laboratory 
Animals and approved by the FBMS Research Ethics 
Committee, NDU [6].

Experimental design. In this study, 15 rats 
were randomly divided into three groups of fi ve rats 
each. The control group received a nutritionally 
complete meal (NCM) consisting of 5 g/kg of Vita 
Milk (Ghana), diluted to 50% v/v. This diet was 
administered via an oro-gastric gavage tube, follow-
ing a known protocol [7]. In contrast, the rats in AB 
and NFA groups received a modifi ed NCM, supple-
mented with either AB (25% w/v) or neutral-fl a-
voured ethanol (25% w/v), respectively. The treat-
ments  were administered at a dose of 5 g/kg, 
diluted to 50% v/v in the NCM [7]. Treatment 
administration was standardised across all groups. 
Each rat received three treatments per day, spaced 
evenly apart at 6 am, 2 pm, and 10 pm. This treat-
ment regimen was maintained for four days. Cogni-
tive assessments of the rats were conducted on the 
fourth day.
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3 группы по 5 животных в каждой. Контрольная 
группа получала 5 г/кг диетически полноценного 
корма (ДПК) (Vita Milk (Ghana)), разведенного до 
уровня 50 об. %, который вводили через желу-
дочный зонд по протоколу, описанному в [7]. 
Животные других двух групп получали модифи-
цированный ДПК – с добавлением AB (соотно-
шение масса/объем 25 %) или ЧА (соотношение 
масса/объем 25 %) соответственно в дозе 5 г/кг, 
разведенного до уровня 50 об. % [7]. Введение 
ДПК и модифицированного ДПК было стандарт-
ным во всех группах: каждому животному вво-
дили субстанции ежедневно в 6:00, 14:00 и 22:00 
в течение 4 сут. Оценка когнитивных функций 
проводилась на 4-е сутки.

Тест распознавания новых объектов 
(ТРНО). ТРНО проводили по методике, описан-
ной в [1, 8], в установке из поливинилхлорида 
размерами 60×60×45 см. После трехдневного 
периода адаптации крысам предъявляли 2 оди-
наковых объекта в течение 5 мин (тренировка). 
Через 24 ч (тест) 1 объект заменяли новым, отли-
чающимся от ранее предъявленного объекта раз-
мером, формой и цветом. Время различения (ВР) 
для каждого объекта регистрировалось в течение 
3 мин. Для оценки опознающей памяти рассчи-
тывали индекс дискриминации (ИД) [(ВР нового 
объекта – ВР известного объекта / Общее время 
различения]. Положительные значения индекса 
свидетельствовали о возможности различения 
новых объектов. Установку для тестирования и 
предъявляемые объекты обрабатывали 70% эти-
ловым спиртом в ходе эксперимента.

Тест «Т-лабиринт». Поведение спонтан-
ного чередования оценивали в установке 
«Т-образный лабиринт» (стартовый рукав 
60×10 см, боковые рукава 40×10 см) [9]. Каждую 
крысу трижды помещали в лабиринт. Первые 
два захода считали одним, установочным. В каж-
дый заход в лабиринт животное помещали у 
входа в стартовый рукав и позволяли исследо-
вать в течение 3 мин боковые рукава. Как только 
крыса заходила в боковой рукав (всеми 4 лапами), 
вход в противоположный боковой рукав закры-
вался в течение 30 с. Затем крысу вновь поме-
щали в исходное положение – у входа в старто-
вый рукав. Правильным считался выбор альтер-
нативного бокового рукава при повторном поме-
щении крысы в лабиринт. Затем рассчитывали 
индекс (процент чередований), характеризую-
щий пространственную рабочую память, как 
число правильных чередований, поделенное на 
количество заходов в лабиринт, умноженное на 
100 %. Установку для тестирования обрабаты-

Novel object recognition (NOR) test. The 
NOR test was conducted as previously described 
[1, 8]. Briefl y, testing was conducted using a 
60×60×45 cm open-fi eld polyvinyl chloride vessel. 
After a 3-day habituation period, rats were exposed 
to two identical objects for 5 min (training). Twenty-
four hours later (testing), an object known to the rats 
was replaced with an unfamiliar object, diff ering in 
size, shape, and colour. Exploration time for each 
object was recorded over 3 min. A discrimination 
index [(novel object exploration time – familiar 
object exploration time)/total exploration time] was 
calculated to assess recognition memory; positive 
values indicating predilection for the novel object. 
The vessel and all objects were cleaned with 70% 
ethanol between trials. 

T-maze (TM) test. Spontaneous alternation 
(SA) behaviour was assessed using a T-maze 
(60×10 cm start arm, 40×10 cm goal arms) [9]. 
Each rat completed three runs; the first two runs 
constituted a single trial (set). In each run, the rat 
was introduced at the start arm and allowed three 
minutes to explore the goal arms. Once the rat 
entered a goal arm (all four paws inside), the oppo-
site goal arm was blocked for 30 seconds before 
the rat was re-introduced to the start arm for the 
next run within that set. A correct response was 
scored if the rat selected a different goal arm on 
the second run. The alternation percentage, an 
index of spatial working memory, was estimated as 
the number of correct alternations divided by the 
total number of sets, multiplied by 100%. The 
maze was cleaned with 70% ethanol  before the 
rats entered the maze.

Animal sacrifi ce and brain collection. 
After the experimental period of 4 days, the rats were 
sacrifi ced humanely by cervical dislocation [10]. 
Afterwards, their brains were dissected out and fi xed 
with 10% phosphate-buff ered formalin for 2 days, 
thereafter processed for histopathological exami-
nation.

Histopathological study. Randomly selected 
tissue sections from each group were stained with 
hematoxylin-eosin and evaluated. The representa-
tive sections (n = 5 per group) were examined, and 
degenerating neurons (DN) were identifi ed in the 
manner previously described [11]. DNs were counted, 
and histopathologic changes in the grey matter (GM) 
of the prefrontal cortex (PFC) were scored on a six-
point semiquantitative scale. No lesion in the 
GM = 0, 1–5 DN = 1, 5–10 DN = 2, more than 
10 DN = 3; modest vacuolation plus 5–10 DN = 4; 
mild vacuolation plus 5–10 = 5, and signifi cant vacu-
olation plus more than 10 DN = 6. The fi nal score, 
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вали 70% этиловым спиртом перед каждой новой 
серией эксперимента.

Выведение животных из экспери-
мента и получение материала для гисто-
патологического исследования. После 
4 сут, в течение которых проводилась описанная-
стадия исследования, животных выводили из 
эксперимента путем цервикальной дислокации 
[10]. Затем иссекали мозг и помещали его в 10% 
нейтральный буферный раствор формалина на 2 
сут для дальнейшего проведения гистопатологи-
ческого исследования.

Гистопатологическое исследование. 
В случайном порядке выбранные из каждой 
группы срезы ткани головного мозга окраши-
вали гематоксилином и эозином и изучали. 
В выбранных срезах (5 из каждой группы) опре-
деляли наличие нейронов, подвергшихся дегене-
ративным изменениям (ДН), по описанной в [11] 
методике. Подсчитывали количество ДН и оце-
нивали гистопатологические изменения в сером 
веществе ПФК по 6-балльной полуколичествен-
ной шкале: 0 баллов – отсутствие изменений в 
сером веществе; 1 балл – 1–5 ДН; 2 балла – 
5–10 ДН; 3 балла – больше 10 ДН; 4 балла – 
незначительная вакуолизация и 5–10 ДН; 5 бал-
лов – вакуолизация средней степени и 5–10 ДН; 
6 баллов – выраженная вакуолизация и более 
10 ДН. Затем для каждой группы рассчитывали 
индекс нейродегенерации (ИДг) как среднюю 
оценку по группе. Исследование проводили при 
увеличении ×400.

Статистический анализ. Полученные 
результаты были проанализированы с помощью 
однофакторного дисперсионного анализа 
(ANOVA) и post-hoc теста Тьюки для множествен-
ных сравнений. Результаты представлены в виде 
среднего ± стандартное отклонение. Различия 
считались значимыми при p < 0,05. Для анализа 
использовали программу GraphPad Prism.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Поведение спонтанного чередования. 

Результаты оценки поведения спонтанного чере-
дования для контрольной группы и групп АВ и 
ЧА представлены на рис. 1. Наиболее высокие 
значения этого показателя отмечались в кон-
трольной группе, затем в группе АВ, самые низ-
кие значения – в группе ЧА. Процент спонтан-
ных чередований в группах АВ и ЧА (p < 0,05 и 
p < 0,01 соответственно) был значимо ниже в 
сравнении с контрольной группой.

Индекс дискриминации новых объек-
тов. На рис. 2 представлена диаграмма распре-

the neurodegenerative index (NDI)  for each group  
were calculated by averaging the scores of all parts in 
that group. The evaluation was performed at magni-
fi cation ×400.

Statistical analysis. The data were analysed 
using one-way ANOVA, with Tukey’s post-hoc test 
for multiple comparisons. The results were expressed 
as mean ± SD. A p value < 0,05 was deemed signifi -
cant. GraphPad Prism 5 was utilised for the analysis.

RESULTS
Spontaneous alternation. SA evaluation 

showed the mean alternation score for control, AB 
and NFA groups (Fig. 1). The control group had the 
highest mean SA percentage, followed by the AB 
group, and fi nally the NFA group. SA percentage in 
AB and NFA groups  was signifi cantly lower (at 
p < 0,05 and p < 0,01, respectively) as compared to 
the control group.

Novel object discrimination index (NODI). 
The boxplot represents the distribution of NODI val-
ues for rats in control, AB, and NFA groups during 
the NOR test (Fig. 2). The discrimination index 
va lues were lower for AB group and NFA group when 
compared with control rats (p < 0,05 and p < 0,01, 
respectively). Results showed that both control and 
AB animals exhibited a positive discrimination index 
(i.e. index above zero line), however, rats, treated 
with AB, spent lesser time with the novel objects and 
had a lower discrimination index (p < 0,05) than 
control animals. There was also a signifi cant diff er-
ence in discrimination indexes between AB and NFA 
groups (p < 0,05).

Qualitative behavioural fi ndings. Rats, 
treated with AB, showed reduced motor activity and 
anxiety compared to the NFA group (Table 1). The 
rats, treated with NFA, however, were agitated, 
hence displayed both increased anxiety and locomo-
tor activity compared to AB rats. This may be attrib-
uted to the phytochemicals in AB. 

Histopathological fi ndings. Histopathologi-
cal fi ndings in the PFC of rats of the control, AB, and 
NFA groups are shown in Fig. 3. Sections of the con-
trol group (panel A) revealed normal architecture 
with numerous apparently healthy cells. The sections 
of rats, exposed to AB (panel B), however, showed 
many DN with nuclear condensation (white arrows) 
and necrotic neurons (black arrows). Cortex of the 
NFA feed rats (panel C) showed numerous DN, like 
those seen in the AB animals. Statistically signifi cant 
diff erences for NDI (p < 0,05) between the control 
group  and the AB  and NFA groups were revealed 
(panel D). However, AB vs NFA showed no statisti-
cally signifi cant diff erences.
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деления значений ИД для контрольной группы и 
групп АВ и ЧА. Значения ИД были ниже в группах 
АВ и ЧА (p < 0,05 и p < 0,01 соответственно). 
Результаты показывают, что животные как кон-
трольной, так и группы АВ имели положительные 
значения ИД (выше нулевого уровня), однако 
животные, получавшие АВ, меньше времени тра-
тили на исследование новых объектов, а ИД в их 
группе был ниже в сравнении с группой контроля 
(p < 0,05). Значимые различия ИД были выяв-
лены между группами АВ и ЧА (p < 0,05). 

Поведение животных. Крысы, получав-
шие АВ, демонстрировали меньшую двигатель-
ную активность и тревожность в сравнении с груп-

DISCUSSION
The present study investigated the behavioural 

and neurodegenerative eff ects of AB and NFA on SD 
rats using a four-day binge substance exposure model. 
Our fi ndings provided insights on the infl uence of 
these substances on cognitive function, behavioural 
performance, and brain tissue. The NOR and T-maze 
analyses demonstrated signifi cant cognitive impair-
ment in rats, exposed to both AB and NFA. Both NOR 
and T-maze test revealed signifi cant decrease in the 
exploration time of the novel object in both substance-
exposed groups versus control rats. Our study also 
revealed that the decrease was more remarkable in the 
NFA-treated group compared with AB-exposed rats 

Рис. 1. Процент спонтанного чередования в тесте «Т-лабиринт» в группах исследования. 
В группах АВ и ЧА значимое отличие от контрольной группы – p < 0,05 (*) и p < 0,01 (**) соответственно 

(АВ – Action Bitters; ЧА – чистый алкоголь)
Fig. 1. Percentage of spontaneous alternation in the T-maze test for control, AN and NFA groups. 

AB was signifi cantly diff erent from control at p < 0,05 (*), while NFA was signifi cant at p < 0,01 (**) 
(AB – Action Bitters; NFA – neutral-fl avoured alcohol)

Рис. 2. Сравнительный анализ ИД новых объектов в группах исследования по результатам теста распознавания 
новых объектов. ИД в группах АВ и ЧА значимо отличается от контрольной: *p < 0,05 и **p < 0,01 соответственно. 

Значимые различия между группами АВ и ЧА (# p < 0,05) 
(ИД – индекс дискриминации; АВ – Action Bitters; ЧА – чистый алкоголь)

Fig. 2. Comparative analysis of the novel object discrimination index (NODI) in groups during the novel object 
recognition test. AB and NFA animals showed signifi cant diff erences from control ones: 

*p < 0,05 and ** p < 0,01, respectively. And also, there was a signifi cant diff erence between AB and NFA (#p < 0,05) 
(AB – Action Bitters; NFA – neutral-fl avoured alcohol)
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(Fig. 1 and 2). Studies have shown, that a decrease in 
exploration time in both tests indicated impaired rec-
ognition memory, since normal rats have a natural 
tendency for exploration [9, 12].

Our study also revealed that a decreased explora-
tion time in both AB and NFA groups was also asso-

пой ЧА (табл. 1). Крысы группы ЧА были более 
возбужденными, что свидетельствует о повышен-
ном уровне тревожности и двигательной активно-
сти в сравнении с группой АВ – это может быть 
связано с наличием в АВ биологически активных 
веществ растительного проис хождения.

Рис. 3. Образцы контрольной группы (А), группы AB (В) и группы ЧА (С). Клетки с признаками дегенеративных 
изменений и некроза (черные стрелки), конденсации ядер (белые стрелки), вероятными признаками нейрональ-
ного апоптоза и некроза (черные стрелки) и фрагментации ядра (черные наконечники). Значимые различия ИД 

между контрольной группой и группами АВ и ЧА (p < 0,05), но не между АВ и ЧА 
(ИДг – индекс дегенерации; АВ – Action Bitters; ЧА – чистый алкоголь)

Fig. 3. Representative sections of control (A), AB (B), and NFA (C) groups, showing degenerating and necrotising cells 
(black arrows), nuclear condensation (white arrows), probably apoptotic neurons, neсrotised neurons (black arrows), 

and nuclear fragmentation (black arrowheads). NDI (D) for the NFA group was signifi cant (*p < 0.05) compared 
to control. But there was no signifi cant diff erence between the NDIs of AB and NFA groups (AB – Action Bitters; 

NFA – neutral-fl avoured alcohol; NDI – neurodegenerative index). Magnifi cation ×400. Stained with hematoxilin and eosin

Таблица 1. Поведение животных групп АВ и ЧА
Table 1. Qualitative behavioural parameters observed in AB- and NFA-exposed rats 

Показатель / Parameter AB ЧA / NFA

Двигательная активность / Locomotor activity Снижена / Decreased Повышена / Increased
Настроение / Mood Спокойное  / Calmed Возбужденное / Agitated

П р и м е ч а н и е .  АВ – Action Bitters; ЧА – чистый алкоголь.
N o t e .  AB – Action Bitters; NFA – neutral-flavoured alcohol.
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Гистопатологическое исследование. 
Результаты гистопатологического исследования 
образцов контрольной группы и групп АВ и ЧА 
представлены на рис. 3. Как видно из рис. 3, А, 
клеточная структура образцов контрольной 
группы без изменений, наблюдается значитель-
ное число неизмененных клеток. В образцах 
группы AB (рис. 3, В ), напротив, выявляется зна-
чительное количество ДН с признаками конден-
сации ядер (белые стрелки) и некроз нейронов 
(черные стрелки). Кора крыс группы ЧA 
(рис. 3, С) включает значительное количество 
ДН, что характерно и для группы AB. Выявлены 
статистически значимые различия ИДг (p < 0,05) 
между контрольной группой и группами АВ и 
ЧА, тогда как между группами АВ и ЧА статисти-
чески значимых различий не было.

ОБСУЖДЕНИЕ
Проведенное исследование выявило влияние 

АВ и ЧА на когнитивные функции и префрон-
тальную кору крыс стока Sprague Dawley при 
4-дневном моделировании запойного потребле-
ния алкоголя. Полученные результаты допол-
няют представления о характере влияния изучае-
мых субстанций на когнитивные функции, пове-
дение и кору головного мозга. ТРНО и тест 
«Т-лабиринт» продемонстрировали значитель-
ное когнитивное снижение у крыс групп АВ и ЧА. 
В ходе обоих тестов выявлено значительное 
уменьшение времени различения нового объекта 
в группах АВ и ЧА. Наше исследование показало, 
что снижение данного показателя было более 
выраженным в группе ЧА по сравнению с груп-
пой АВ (см. рис. 1 и 2). Известно, что уменьшение 
времени различения нового объекта, выявляе-
мое в ТРНО и тесте «Т-лабиринт», свидетель-
ствует о нарушениях опознающей памяти, 
поскольку исследовательское поведение явля-
ется инстинктивным для крыс [9, 12].

Наше исследование показало, что уменьше-
ние времени различения нового объекта в груп-
пах АВ и ЧА также ассоциировано со снижением 
процента спонтанного чередования (см. рис. 1 
и 2). Снижение этого показателя, наблюдаемое 
как в группе АВ, так и ЧА, можно рассматривать 
как нарушение в поведении выбора рукавов, что 
свидетельствует о нарушении механизмов про-
странственной памяти [13]. Полученные резуль-
таты согласуются с данными, свидетельствую-
щими о том, что высокие значения спонтанного 
чередования говорят о нормальном функциони-
рование механизмов пространственной памяти 
[9, 14–16]. Наше исследование показало, что ИД 

ciated with a lower percentage of SA (Fig. 1 and 2). 
The reduced SA percentage observed in both rat 
groups could be interpreted as a decrease in ten-
dency of rat to alternate between arms, which is 
indicative of spatial memory impairment [13]. The 
result is in line with the previous studies which 
showed that high percentage of SA was indicative of 
good spatial memory [9, 14–16]. Our study showed 
that the NODI was signifi cantly lower for both sub-
stance-exposed rats compared to the control ani-
mals. Although the NODI was lower for both groups, 
AB-induced rats exhibited a higher NODI compared 
with NFA-treated rats. Higher indexes for AB rats 
meant that these rats spent signifi cantly more time 
with the novel objects compared to NFA-treated ani-
mals. This is indicative of lesser cognitive impair-
ment in the AB group compared to the NFA group. 
These fi ndings are consistent with earlier researches 
that found cognitive defi cits after alcohol intake [17–
19]. The cognitive defi cits observed in the present 
study may be attributed to the neurotoxic eff ects of 
AB and NFA on brain regions, involved in memory 
and cognition, such as the hippocampus and pre-
frontal cortex [17, 20]. Furthermore, histological 
examination of brain tissues revealed signifi cant 
neuronal damage in the PFCs (Fig. 3) of rats, exposed 
to both substances. The PFC is a crucial region for 
executive function, decision-making, and cognitive 
control [21]. The detected alteration or damage 
(Fig. 3) in this region may explain the cognitive 
impairments seen in the behavioural tests.

The present study found that the severity of cog-
nitive impairments and neurodegeneration was 
more pronounced in the NFA-feed rats compared to 
the AB-feed ones. This suggests that, although AB 
may have some negative eff ects, it may be less neuro-
toxic than NFA, presumably due to it herbal constit-
uents [3, 4]. Our result is in line with other research 
that documented the neuroprotective benefi ts of 
some botanical remedies [22, 23]. The present study 
also observed signifi cant changes  in behavour of ani-
mals in both experimental groups. The locomotor 
activity was decreased in the AB group, while it was 
increased in the NFA group (Table 1). This suggests 
that AB may have a calming or euphorising eff ect, 
while NFA retained  its stimulatory eff ect. However, 
both substances modifi ed the behavioural patterns 
which indicates, perhaps arguably, a serious impact 
on emotional well-being, supported indirectly by the 
signifi cant neurodegeneration caused by both sub-
stances (Fig. 3). The fi ndings of this study have sig-
nifi cant implications for human brain health and 
substance use disorders. Alcohol is a widely used 
substance that can have detrimental eff ects on brain 
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был статистически значимо ниже в группах АВ и 
ЧА в сравнении с контрольной группой, но в 
группе АВ он был выше, чем в группе ЧА. Более 
высокие значения ИД в группе АВ показывают, 
что животные этой группы больше времени тра-
тят на исследование новых объектов по сравне-
нию с животными группы ЧА. Это свидетель-
ствует о меньшем нарушении когнитивных функ-
ций у животных группы АВ по сравнению с груп-
пой ЧА и согласуется с полученными ранее дан-
ными о развитии когнитивного дефицита после 
употребления алкоголя [17–19]. Когнитивный 
дефицит, выявленный у крыс в нашем экспери-
менте, может быть ассоциирован с нейротокси-
ческим влиянием АВ и ЧА на регионы мозга, 
ответственные за память и распознавание, такие 
как гиппокамп и префронтальная кора [17–19]. 
Более того, гистологическое исследование образ-
цов ткани мозга выявило значительное повреж-
дение нейронов в префронтальной коре (см. 
рис. 3) крыс, получавших АВ и ЧА. Префронталь-
ная кора является крайне значимым регионом, 
ответственным за целенаправленную деятель-
ность, принятие решений и управление когни-
тивными процессами [21]. Выявленные в ходе 
гистологического исследования изменения в 
этом регионе могут объяснять когнитивные нару-
шения, которые наблюдались в поведенческих 
тестах.

Настоящее исследование показало, что когни-
тивные и нейродегенеративные нарушения были 
более выражены в группе ЧА по сравнению с АВ. 
Это свидетельствует о том, что АВ оказывает 
негативное влияние на организм крыс, но это 
влияние менее выражено, вероятно, из-за нали-
чия ряда фитокомпонентов [3, 4]. Наши резуль-
таты согласуются с данными других исследова-
ний о нейропротективном эффекте ряда лекар-
ственных препаратов растительного происхо-
ждения. Проведенное нами исследование также 
показало значительные изменения в поведении 
крыс, получавших АВ и ЧА. Двигательная актив-
ность была снижена в группе АВ и, напротив, уве-
личена в группе ЧА (см. табл. 1), что может свиде-
тельствовать о наличии у АВ релаксирующего 
или эйфоризирующего эффекта, а у ЧА – стиму-
лирующего. Однако обе субстанции изменяют 
модели поведения, что так или иначе указывает 
на их негативное воздействие на эмоциональную 
сферу и косвенно подтверждается наличием 
з начимых нейродегенеративных изменений, 
вызван ных АВ и ЧА (см. рис. 3). Полученные 
нами данные дополняют наши представления о 
нормальном функционировании мозга человека 

health, particularly  in cases of chronic and excessive 
consumption [17].  

CONCLUSION 
The present study suggests that binge consump-

tion of AB, an herbal alcoholic beverage, may have 
some negative eff ects on cognitive function and brain 
tissue, although it may be less neurotoxic than NFA 
of the same strength.
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и расстройствах, вызванных употреблением пси-
хоактивных веществ, прежде всего алкоголя 
(вследствие его широкой распространенности), 
который оказывает крайне негативное влияние 
на работу мозга, особенно при неумеренном упо-
треблении [17].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Настоящее исследование подтверждает, что 

неумеренное потребление АВ, горькой алкоголь-
ной настойки на травах, может оказывать нега-
тивное влияние на когнититивные функции и 
головной мозг, хотя это влияние и менее выра-
жено по сравнения с алкоголем той же крепости, 
но без растительных компонентов.
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