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Введение . Посттравматическое стрессовое расстройство (ПТСР) формируется спустя длительный срок после пережива-
ния психической травмы . Имеются данные о низком уровне серотонина у больных ПТСР, который часто сочетается с окис-
лительным стрессом, обусловленным нейровоспалением . Представляется актуальным поиск эффективных средств неме-
дикаментозной коррекции ПТСР . Одним из высокоэффективных и наиболее широко используемых методов является адап-
тация к периодической гипоксии (АПГ) . 
Цель работы – исследование влияния АПГ на обмен серотонина и показатели окислительного стресса в гиппокампе живот-
ных при экспериментальном ПТСР . 
Методика. Исследование выполнено на 34 половозрелых самцах крыс Вистар, которые были разделены на 4 группы 
(«Контроль», «ПТСР», «АПГ», «ПТСР+АПГ») . В качестве модели экспериментального ПТСР была использована модель 
хронического предаторного стресса, где животные подвергались «запаху хищника» (кошачьей мочи) по 10 мин в тече-
ние 10 сут . После этого крыс адаптировали к периодической гипоксии в гипобарической барокамере в течение 14  
сут, начиная с 30 мин в 1-е сут на симулированной высоте 1000 м, с постепенным увеличением «высоты» и времени 
экспозиции до 4000 м в течение 4 ч на 5-е сут и в последующие дни . Поведенческие реакции животных изучали при 
помощи теста «приподнятый крестообразный лабиринт» (ПКЛ) . Концентрацию серотонина и его метаболита 5-гидрок-
сииндолуксусной кислоты (5-ГИУК) определяли методом высокоэффективной жидкостной хроматографии . Содержа-
ние первичных и вторичных продуктов перекисного окисления липидов (ПОЛ) оценивали спектрофотометрически 
согласно методике И .А . Волчегорского и соавт. Уровень окислительной деструкции белков оценивали по содержа-
нию карбонилированных белков . 
результаты . При тестировании в ПКЛ было установлено, что у животных через 14 сут после завершения предаторного 
стресса по сравнению с контролем наблюдалось усиление тревожности, которое ограничивалось курсом АПГ . Одно-
временно с этим установлено снижение содержания серотонина и повышение уровня 5-ГИУК, что привело к суще-
ственному повышению метаболического индекса серотонина . Курс АПГ не привел к статистически значимым измене-
ниям содержания серотонина и его метаболита по сравнению с контролем . В группе «ПТСР+АПГ» по сравнению с груп-
пой «ПТСР» отмечено повышение концентрации серотонина при одновременном снижении 5-ГИУК и метаболического 
индекса серотонина . Исследование окислительного стресса в гиппокампе животных с ПТСР-подобным состоянием пока-
зало повышение базального уровня карбонилированных белков по сравнению с контролем и увеличение содержания 
вторичных продуктов ПОЛ . 
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заключение. При экспериментальном ПТСР в гиппокампе снижение содержания серотонина ассоциировано с усилением 
его метаболизма, что сопровождается усилением окислительного стресса . Нейропротекторное действие АПГ выражается 
в нивелировании окислительного стресса в гиппокампе . 

ключевые слова: посттравматическое стрессорное расстройство; гипоксия; гиппокамп; серотонин; окислительный 
стресс
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Background . Post-traumatic stress disorder (PTSD) develops long after a mental traumatic event . In patients with PTSD, low ser-
otonin levels often combine with oxidative stress-induced inflammation . Searching for effective non-pharmacological therapies 
for PTSD is important . Adaptation to intermittent hypoxia (AIH) is one of highly effective and widely used methods . The aim of 
this study was to elucidate the effect of AIH on serotonin metabolism and oxidative stress in the hippocampus of rats with PTSD . 
Methods. The study was performed on 34 sexually mature male Wistar rats divided into 4 groups: control, PTSD, AIH, and 
PTSD+AIH . Experimental PTSD was modeled with chronic predator stress, where animals were exposed to predator smell 
(cat urine) for 10 days, 10 min daily . Then rats were conditioned in a hypobaric altitude chamber for 14 days at a 1,000-m 
simulated altitude for 30 min on day 1 with altitude and duration progressively increasing to 4,000 m for 4 h on day 5 and 
all the remaining days . Behavioral reactions of rats were studied with the elevated plus maze (EPM) test . Concentrations of 
serotonin and the serotonin metabolite, 5-hydroxy indole acetic acid (5-HIAA), were measured by high-performance liquid 
chromatography . Contents of primary and secondary lipid peroxidation (LPO) products were measured spectrophotomet-
rically according to the method of I .A . Volchegorskiy et al . The oxidative damage to proteins was assessed by the content 
of carbonylated proteins . 
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results. The EPM test showed that 14 days after the predator stress completion, the anxiety level was higher than in control, 
and this effect was alleviated by AIH . Also, stress-exposed rats had lower serotonin and higher 5-HIAA concentrations, which 
resulted in a significantly higher serotonin metabolic index compared to the control . The course of AIH did not cause any signif-
icant changes in concentrations of serotonin and its metabolite as compared to the control . In the PTSD + AIH group compared 
to the PTSD group, the serotonin concentration was increased whereas the 5-HIAA concentration and the metabolic serotonin 
index were decreased . Studying oxidative stress in the hippocampus of rats with the PTSD-like condition showed that both the 
basal level of carbonylated proteins and the content of LPO secondary products were increased compared to the control group . 
conclusions. In experimental PTSD in the hippocampus, the decrease in serotonin content was associated with the increase in 
its metabolism and with potentiation of oxidative stress . The neuroprotective effect of AIH was evident as alleviation of oxidative 
stress in the hippocampus .
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Введение

Хронический стресс провоцирует развитие пси-
хосоматических расстройств [1]. Посттравматическое 
стрессовое расстройство (ПТСР) формируется спу-
стя длительный срок после переживания психической 
травмы. Тем не менее, согласно критериям DSM V, 
между стрессорным событием и развитием посттрав-
матического расстройства должна прослеживаться от-
четливая связь [2]. Комплексное посттравматическое 
расстройство инициируется хроническим стрессом, 
в котором организм не может эффективно реализо-
вать реакцию «борьба-бегство» для преодоления пси-

хотравмирующего воздействия [3]. Ингибиторы об-
ратного захвата серотонина (ИОЗС) зарекомендовали 
себя как наиболее эффективные средства среди фар-
макологических препаратов, используемых для кор-
рекции ПТСР [4]. Прежде всего, их мишенью явля-
ется серотониновый транспортер, локализованный 
в пресинаптических терминалях [5]. Соответственно, 
связываясь с ним, ИОЗС ограничивают откачивание 
серотонина из синаптической щели в пресинаптиче-
скую терминаль, где нейротрансмиттер подвергает-
ся окислительному дезаминированию моноаминок-
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сидазой А (МАО-А). Высокая эффективность ИОЗС 
для ПТСР служит аргументом в пользу представлений 
о значении дефицита серотонина в мозге в патогенезе 
ПТСР. Серотонин играет роль в регулировании таких 
нейроэндокринных функций, как сон, аппетит, сек-
суальное поведение, агрессия/импульсивность, авто-
матические двигательные реакции. Кроме того, серо-
тонин участвует в модуляции аффективных и стрессо-
вых реакций, а также играет важную роль в развитии 
посттравматического стресса [6], выраженность ко-
торого варьируется в зависимости от интенсивности 
стрессора. Имеются клинические и эксперименталь-
ные данные о низком уровне серотонина у больных 
ПТСР [7, 8], который часто сочетается с окислитель-
ным стрессом, обусловленным нейровоспалением [9]. 

При ПТСР отмечается низкая эффективность ле-
карственной терапии [10]. В частности, даже ИОЗС 
которые считаются самыми результативными препа-
ратами для коррекции ПТСР, обладают положитель-
ным терапевтическим действием лишь у весьма огра-
ниченной когорты больных [11]. Поэтому в настоящее 
время представляется актуальным поиск эффектив-
ных средств немедикаментозной коррекции ПТСР. 
Одним из высокоэффективных и наиболее широко 
используемых методов активации стресс-лимитиру-
ющих систем и повышения резистентности к различ-
ным видам стресса является адаптация к периодиче-
ской гипоксии (АПГ) [12]. АПГ обладает выраженным 
нейропротекторным действием. Так, АПГ предупреж-
дает поведенческие нарушения и защищает нейроны 
мозга при экспериментальной эпилепсии, паркин-
сонизме и болезни Альцгеймера [13]. При этом ней-
ропротекторный эффект АПГ сопровождается огра-
ничением окислительного стресса. Ранее нами было 
показано, что АПГ предупреждает развитие тревож-
ности на модели посттравматического стрессового 
расстройства у крыс [14]. Однако механизмы протек-
торного действия АПГ остаются неизвестными. Од-
ной из возможных мишеней адаптации к периодиче-
ской гипоксии является серотонинергическая система 
ЦНС. Также вероятно, что АПГ одновременно при-
водит к ограничению окислительного стресса. Цель 
работы – исследование влияния АПГ на обмен серо-
тонина и показатели окислительного стресса в гип-
покампе крыс с экспериментальным ПТСР.

Методика

Исследование выполнено в осенне-зимний период 
на 34 половозрелых самцах крыс Вистар, содержавших-
ся в отдельных клетках, не более 9 особей в каждой. Все 
экспериментальные процедуры проводили в соответ-

ствии с регламентом декларации ЕС от 2010 г. об ис-
пользовании лабораторных животных.

Было сформировано 4 группы животных: 1-я груп-
па «КОНТРОЛЬ» – интактные животные, 2-я группа 
«ПТСР» – крысы, у которых моделировали ПТСР, 3-я 
группа «АПГ» – животные, подвергнутые АПГ, 4-я 
группа «ПТСР+АПГ» – животные, у которых моде-
лировали ПТСР, а затем подвергали АПГ.

В качестве модели экспериментального ПТСР бы-
ла использована модифицированная модель предатор-
ного стресса H. Cohen и соавт. [15], в которой было 
изменено количество экспозиций «запаха хищника» 
(кошачьей мочи) с одного до 10 раз. Животные подвер-
гались стрессу ежедневно в течение 10 мин [16]. Мо-
чевые метки взрослого домашнего кота предъявлялись 
в чашках Петри, накрытых медицинской марлей, жи-
вотным группы «ПТСР» и «ПТСР+АПГ». Животным 
из групп «КОНТРОЛЬ» и «АПГ» предъявляли чашку 
Петри с питьевой водой.

Адаптации к гипоксии подвергались крысы 
из групп «АПГ» и «ПТСР+АПГ». Крыс кондициони-
ровали с помощью гипобарической барокамеры в те-
чение 14 сут подряд на высоте 4000 м над уровнем моря 
(барометрическое давление 748 мм рт. ст., парциальное 
давление O2 159 мм рт. ст.) [17]. АПГ начинали на сле-
дующий день после завершения 10-суточного воздей-
ствия предаторного стресса. В 1-е сут крыс подверга-
ли воздействию высоты 1000 м (барометрическое дав-
ление 680 мм рт. ст., парциальное давление O2 140 мм 
рт. ст.) в течение 30 мин; на 2-е сут – 2000 м (бароме-
трическое давление 600 мм рт. ст.; парциальное давле-
ние O2 125 мм рт. ст.) в течение 1 ч; на 3-и сут  – 3000 м 
(барометрическое давление 530 мм рт. ст.; парциаль-
ное давление O2 110 мм рт. ст.) в течение 1,5 ч; на 4-е 
сут – 4000 м (барометрическое давление 460 мм рт. ст.; 
парциальное давление O2 98 мм рт. ст.) в течение 2 ч; 
на 5-е сут – 4 000 м в течение 3 ч и с 6-х по 14-е сутки –  
4000 м за 4 ч скорость «подъема» на расчетную высоту 
не превышала 15 м/с.

Поведенческие реакции животных исследовали 
в конце эксперимента при помощи теста «приподня-
тый крестообразный лабиринт» (ПКЛ). В этом тесте 
регистрировали в течение 600 с время нахождения в от-
крытых и закрытых рукавах, а также число заходов в от-
крытые и закрытые рукава. Индекс тревожности (ИТ), 
определяющий наличие тревожных расстройств, вы-
числяли по формуле: 

ИТ=1-{[ (время в открытых рукавах/∑ время в ла-
биринте)+ (количество входов в открытые рукава/∑ко-
личество всех входов)]/2
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Концентрацию серотонина и его метаболита 5-ги-
дроксииндолуксусной кислоты (5-ГИУК) определяли 
методом высокоэффективной жидкостной хроматогра-
фии (ВЭЖХ). Образцы ткани гиппокампа гомогенизи-
ровали в 0,1М хлорной кислоте и центрифугировали 
при 10 000 g и +4 °С в течение 30 мин. Супернатант от-
бирали и фильтровали через шприцевой фильтр с раз-
мером пор 0,2 мкм (Whatman, США). На анализ бра-
ли 20 мкл образца. Анализ проводили в изократиче-
ских условиях с использованием обращённо-фазовой 
колонки (длина алкильной цепи C18) с последующей 
электрохимической детекцией. Электрохимическая 
детекция осуществлялась стеклоуглеродным электро-
дом при +700 мВ. Количество серотонина и 5-ГИУК 
в образце выражали в пг/мг ткани.

Содержание продуктов перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) оценивали спектрофотометрически 
согласно методике И.А. Волчегорского и соавт. [18]. 
Измерение оптической плотности пробы проводили 
при длинах волн 220 и 232 нм против соответствующе-
го оптического контроля в кварцевых кюветах толщи-
ной 1 см. Полученные результаты представлены в ви-
де индекса окисления – Е232/Е220 (кетодиены и сопря-
женные триены).

Уровень окислительной деструкции белков оцени-
вали по содержанию карбонилированных белков [19]. 
Для определения уровня спонтанной и металл-катали-
зируемой окислительной модификации белков исполь-
зовали 0,1 мл 10% гомогената исследуемой ткани. По-
сле обработки ТХУ, в первую порцию (опыт) добавля-
ли 0,1 мл 0,1М раствора 2,4-динитрофенилгидразина 
(2,4-ДНФГ), а во вторую порцию (контроль) – 0,1 мл  
2М раствора HCl. Далее пробы инкубировали в те-
чение 1 ч при комнатной температуре и для получе-
ния белкового осадка центрифугировали при 3000 об/
мин в течение 10 мин. Осадок промывали 2 раза в 5 мл 
смеси этанол-этилацетат (1:1) для экстракции липи-
дов и 2,4-ДНФГ, который не прореагировал с карбо-
нильными группами модифицированных белков. По-
лученный очищенный осадок высушивали для удале-
ния растворителей и растворяли в 2,5 мл 8М раствора 
мочевины. Для лучшего растворения белкового осад-
ка в каждую пробу добавляли 15 мкл 2М раствора НСl. 
Оптическую плотность полученных растворов измеря-
ли при 270 и 370 нм.

Статистическая обработка результатов проводилась 
с помощью однофакторного дисперсионного анализа 
(One-Way ANOVA) с использованием post-hoc крите-
рия Tukey для сравнения значимости различий между 
группами. Предварительно проводилась проверка вы-
борки на нормальность распределения (критерий Ша-

пиро-Уилка). Изучение взаимосвязей проводили пу-
тем расчета коэффициента корреляции по Спирмену 
(rs) при критическом уровне p=0.05.

результаты 

При тестировании в ПКЛ было установлено, что 
у животных через 14 сут после завершения предатор-
ного стресса (группа «ПТСР») по сравнению с кон-
тролем наблюдалось усиление тревожности, которое 
выражалось в увеличении времени нахождения в за-
крытых (p <0.001) и снижении времени пребывания 
в открытых рукавах (p = 0.015) лабиринта. Установле-
но, что в группе «ПТСР» ИТ был выше, чем в контро-
ле (p = 0.035) (табл. 1). 

Курс АПГ у животных в отсутствие стресса (груп-
па «АПГ») сопровождался следующими изменениями 
по сравнению с контролем: а) уменьшением времени 
нахождения в закрытых рукавах (p <0.001); б) полуто-
рократным увелиечением времени нахождения в от-
крытых рукавах (p <0.001); в) снижением значения ИТ 
по сравнению с контролем (p = 0.035). 

У животных группы «ПТСР+АПГ» по сравнению 
с группой «ПТСР» прослеживались следующие изме-
нения показателей теста крестообразный лабиринт: а) 
уменьшение времени пребывания в закрытых рукавах 
(p <0.001); б) увеличение времени нахождения в от-
крытых рукавах (p <0.001); в) снижение значения ИТ 
(p = 0.04). Таким образом, полученные результаты сви-
детельствуют о способности курса АПГ ограничивать 
постстрессорную тревожную симптоматику (табл. 1).

В гиппокампе животных, перенесших стресс (груп-
па «ПТСР»), установлено снижение содержания серо-
тонина по сравнению с контролем (табл. 2). Одновре-
менно отмечено повышение концентрации основно-
го метаболита серотонина – 5-ГИУК (p<0.001). Это 
привело к существенному повышению метаболиче-
ского индекса серотонина (p<0.001). Обращает на се-
бя внимание наличие отрицательной корреляции меж-
ду индексом тревоги и концентрацией серотонина (r=-
0.66; p <0.05).

Курс АПГ не привел к статистически значимым 
изменениям содержания серотонина и его метаболи-
та по сравнению с контролем.

В группе «ПТСР+АПГ» по сравнению с группой 
«ПТСР» отмечено повышение концентрации серото-
нина (p<0.001) при одновременном снижении основ-
ного серотонинового метаболита 5-ГИУК (p<0.001) 
и метаболического индекса серотонина (p=0.033).

Исследование окислительного стресса в гиппо-
кампе животных с ПТСР-подобным состоянием по-
казало повышение базального уровня карбонилиро-
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Таблица 1

Влияние адаптации к периодической гипоксии на поведенческую активность

Показатель/Группа КОНТРОЛЬ
n=7

ПТСР
n=9

АПГ
n=9

ПТСР+АПГ
n=9

Время в открытых рукавах, с 74.6±9.5 30.0±6.42 * 112.7±24.5* 62.7±9.5 #
Время в закрытых рукавах, с 525.4±78.3 570.0±19.6* 487.3±62.8* 537.3±15.2#
Количество заходов в открытые рукава 3.3±0.4 2.9±0.3 3.2±0.5 3.3±0.6
Количество заходов в закрытые рукава 6.4±0.6 6.2±0.7 6.9±0.3 7.0±0.6
Индекс тревожности (ИТ) 0.76±0.05 0.82±0.07 * 0.67±0.06 * 0.78±0.07 #

Примечание. КОНТРОЛЬ – интактные животные, ПТСР – крысы, у которых моделировали ПТСР, АПГ – животные, подвергнутые адап-
тации к периодической гипоксии, ПТСР+АПГ – животные, у которых моделировали ПТСР, а затем подвергали адаптации к периоди-
ческой гипоксии. * – достоверные отличия от контроля, # – достоверные различия между группами «ПТСР» и «ПТСР+АПГ», р <0.05.

Table 1

effect of adaptation to intermittent hypoxia on behavioral activity

Indicator/Group Control
n=7

PTSD
n=9

AIH 
n=9

PTSD + AIH  
n=9

Time spent in the open arms, sec. 74.6±9.5 30.0±6.42 * 112.7±24.5* 62.7±9.5 #

Time spent in closed arms, sec. 525.4±78.3 570.0±19.6* 487.3±62.8* 537.3±15.2#

The number of enries into open arms 3.3±0.4 2.9±0.3 3.2±0.5 3.3±0.6

The number of enries into closed arms 6.4±0.6 6.2±0.7 6.9±0.3 7.0±0.6

Anxiety index (IA) 0.76±0.05 0.82±0.07 * 0.67±0.06 * 0.78±0.07 #

Notes. CONTROL, intact rats; PTSD, rats with experimental PTSD; AIH, rats adapted to intermittent hypoxia; PTSD+AIH, rats with experimental 
PTSD exposed to AIH.
*p<0.05, significant differences from control; #p<0.05, significant differences between groups PTSD and PTSD+AIH.

Таблица 2

Влияние адаптации к периодической гипоксии на метаболизм серотонина в гиппокампе

Показатель/Группа КОНТРОЛЬ
n=7

ПТСР
n=9

АПГ
n=9

ПТСР+АПГ
n=9

Серотонин, пг/мг ткани 170.6±21.4 108.3±13.6* 164.1±24.4 151.5±12.8 #

5-ГИУК, пг/мг ткани 470.3±32.7 778.8±79.9* 528.6±63.6 488.0±44.8 #

Метаболический индекс серотонина, у.е. 2.7±0.7 7.1±0.4 * 3.2±0.2 3.2±0.6 #

Примечание. КОНТРОЛЬ – интактные животные, ПТСР – крысы, у которых моделировали ПТСР, АПГ – животные, подвергнутые адап-
тации к периодической гипоксии, ПТСР+АПГ – животные, у которых моделировали ПТСР, а затем подвергали адаптации к периодиче-
ской гипоксии. 
* – достоверные отличия от контроля, # – достоверные различия между группами «ПТСР» и «ПТСР+АПГ», р <0.05.

Table 2

effect of adaptation to intermittent hypoxia on serotonin metabolism

Indicator/Group Control
n=7

PTSD
n=9

AIH 
n=9

PTSD + AIH  
n=9

Serotonin (pg/mg tissue) 170.6±21.4 108.3±13.6* 164.1±24.4 151.5±12.8 #

5-HIAA pg/mg tissue 470.3±32.7 778.8±79.9* 528.6±63.6 488.0±44.8 #

Metabolic index of serotonin, conv. units 2.7±0.7 7.1±0.4 * 3.2±0.2 3.2±0.6 #

Notes. CONTROL, intact rats; PTSD, rats with experimental PTSD; AIH, rats adapted to intermittent hypoxia; PTSD+AIH, rats with experimental 
PTSD exposed to AIH.
*p<0.05, significant differences from control; #p<0.05, significant differences between groups PTSD and PTSD+AIH.
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ванных белков по сравнению с контролем (p<0.001) 
(табл. 3). После инкубации в системе Фэнтона содер-
жание карбонилированных белков значительно по-
вышалось (p<0.001). Вместе с тем, у животных, пере-
несших стресс, отмечен повышенный уровень ПОЛ 
относительно контроля, который выражался в увеличе-
нии содержания вторичных продуктов ПОЛ (p<0.001). 
При этом отмечена положительная корреляция меж-
ду содержанием этой категории продуктов ПОЛ и ве-
личиной ИТ (r=0.73; p<0.05).

Курс АПГ сам по себе не оказывал влияния на со-
держание молекулярных продуктов ПОЛ и уровень кар-
бонилированных белков. Но АПГ значительно ограни-
чивала окислительный стресс в гиппокампе животных, 
перенесших стресс (группа «ПТСР + АПГ»), что было 
видно по 14%-му снижению продуктов ПОЛ и 23%-му 
снижению окисляемости белка в группе «ПТСР + АПГ» 
по сравнению с группой ПТСР (p=0.002).

Обсуждение 

Патогенез ПТСР включает в себя нарушения меж-
нейронных связей гиппокампа с префронтальной корой 
и амигдалой [20]. При этом дестабилизация серотонинер-
гической системы является критическим фактором в раз-
балансировке оси «гиппокамп-амигдала». Как известно, 

амигдала является основным «драйвером» тревожности. 
Поэтому обнаруженная нами обратная корреляция между 
содержанием серотонина в гиппокампе и величиной ИТ 
представляется вполне закономерной. Характерные по-
веденческие реакции у животных свидетельствуют о на-
личии тревожных расстройств и демонстрируют редук-
цию размеров гиппокампа у больных ПТСР. Известно, 
что ПТСР сопровождается сниженным уровнем корти-
зола и повышенным уровнем провоспалительных цито-
кинов [21]. В частности, при экспериментальном ПТСР 
отмечено увеличение экспрессии IL-1 в гиппокампе [22]. 
Провоспалительные цитокины вызывают окислительный 
стресс [23], который может развиться у больных ПТСР 
на фоне длительного гипокортикозолизма. Характерной 
особенностью окислительного стресса при сниженном 
уровне глюкокортикоидов является увеличение содержа-
ния базальных или индуцированных карбонилированных 
белков, что и наблюдалось на этой экспериментальной 
модели ПТСР. Одновременно выявили высокое содер-
жание вторичных продуктов ПОЛ (кетодиенов и сопря-
женных триенов), которые являются высокотоксичны-
ми для клеток гиппокампа [18]. Скорее всего, повышен-
ный уровень свободнорадикального окисления отражает 
деструктивные процессы в гиппокампе при эксперимен-
тальном ПТСР. 

Таблица 3

Влияние адаптации к периодической гипоксии на окислительный стресс в гиппокампе

Показатель/Группа КОНТРОЛЬ
n=7

ПТСР
n=9

АПГ
n=9

ПТСР+АПГ
n=9

Кетодиены и сопряженные триены (E278/Е220) 0.037±0.005 0.045±0.001 * 0.034±0.0027 0.038±0.006#

Карбонилированные белки (базальный уровень; нМ/гр белка) 58.5±12.8 91.8±31.5 * 67.5±6.5 55.3±44.7 #

Карбонилированные белки (индукция Fe2+/H2O2; нМ/гр белка) 97.5±16.5 230.8±45.7 * 120.4±23.8 84.8±9.5 #

Примечание. Контроль – интактные животные, ПТСР – крысы, у которых моделировали ПТСР, АПГ – животные, подвергнутые адап-
тации к периодической гипоксии, ПТСР+АПГ – животные, у которых моделировали ПТСР, а затем подвергали адаптации к периодиче-
ской гипоксии; * – достоверные отличия по сравнению с контролем, # – достоверные отличия между группами «ПТСР» и «ПТСР+АПГ»,  
р <0.05.

Table 3

effect of adaptation to intermittent hypoxia on oxidative stress in the hippocampus of animals

Indicator/Group Control
n=7

PTSD
n=9

AIH 
n=9

PTSD + AIH  
n=9

Ketodienes and conjugated trienes (E278/Е220) 0.037±0.005 0.045±0.001 * 0.034±0.0027 0.038±0.006#

Carbonylated proteins (basal level; nМ/g protein) 58.5±12.8 91.8±31.5 * 67.5±6.5 55.3±44.7 #

Carbonylated proteins (induction Fe2+/H2O2; nМ/g) 97.5±16.5 230.8±45.7 * 120.4±23.8 84.8±9.5 #

Notes. CONTROL, intact rats; PTSD, rats with experimental PTSD; AIH, rats adapted to intermittent hypoxia; PTSD+AIH, rats with experimental 
PTSD exposed to AIH.
*p<0.05, significant differences from control; #p<0.05, significant differences between groups PTSD and PTSD+AIH.
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Повреждения в гиппокампе при эксперименталь-
ном ПТСР сопровождаются снижением в нем содер-
жания серотонина. Возможно, это связано с увеличе-
нием его обратного транспорта с последующим окис-
лительным дезаминированием МАО-А. 

АПГ сама по себе не оказывала значимого влияния 
на показатели серотонинового метаболизма и окисли-
тельного стресса. Однако АПГ нивелировала эффек-
ты предаторного стресса в гиппокампе, что можно рас-
сматривать как важное проявление упомянутого ранее 
нейропротекторного эффекта АПГ. Вероятно, защит-
ное действие АПГ в отношении гиппокампа связано 
с ограничением окислительного стресса и, как след-
ствие, нейровоспаления. Купирование окислитель-
ного стресса способствует стабилизации метаболизма 
серотонина в гиппокампе. Принципиально важно, что 
АПГ приводит к резкому снижению метаболического 
индекса серотонина у животных, перенесших стресс, 
который рассматривается как косвенный показатель 
обратного захвата серотонина [24]. Следовательно, 
АПГ может оказывать аналогичное ИОЗС влияние на 
серотонинергическую систему, что позволяет рассма-
тривать АПГ в качестве альтернативы фармакологиче-
ской коррекции ПТСР.

Выводы

1. При экспериментальном ПТСР в гиппокам-
пе снижение содержания серотонина ассоциировано 
с усилением его метаболизма.

2. При экспериментальном ПТСР в гиппокам-
пе усиление метаболизма серотонина ассоциировано 
с усилением окислительного стресса.

3. Нейропротекторное действие АПГ при экспери-
ментальном ПТСР выражается в нивелировании окис-
лительного стресса в гиппокампе.

4. Протекторное действие АПГ в отношении тре-
вожной симптоматики ПТСР сопровождается стаби-
лизацией метаболизма серотонина в гиппокампе. 
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