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Введение
С позиций теории адаптационных стратегий адап-

тивные реакции в экстремальных условиях могут быть 
направлены или на реализацию парадигмы «борьба-бег-
ство» (резистентная стратегия) или на пассивное воспри-
ятие действия раздражителя (толерантная стратегия) [2]. 
Предполагается, что резистентная и толерантная страте-
гия различаются нейро-эндокринным и метаболическим 
статусом. Так для резистентной стратегии характерен 
повышенный уровень потребления кислорода. Метабо-
лический фон резистентной стратегии гомологичен на-
блюдаемому, в первую фазу реакции тревоги при стрессе 
и характеризуется усилением катаболических процессов. 
Напротив, для толерантной стратегии характерно уси-
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ление анаболических процессов. Ввиду динамичности 
адаптационных реакций, достаточно часто возникают 
ситуации, когда на фоне экстремальных воздействий 
характер нейро-эндокринных сдвигов находится в кажу-
щемся противоречии с метаболическим и иммунным ста-
тусом. Для облегчения интерпретации в подобных слу-
чаях целесообразно ориентироваться на сопоставление 
лабораторных показателей с однозначно трактуемыми 
результатами функциональных проб [2]. Для интеграль-
ной оценки механизмов резистентной (т.е. стрессорной) 
стратегии адаптации используется тест «принудитель-
ного плаванья», принцип которого сводится к оценке 
продолжительности жизни животных в условиях физи-
ческой нагрузки при относительно низкой температуре 
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воды. Одним из критериев определяющим предрасполо-
женность к использованию толерантной стратегии явля-
ется повышенная устойчивость к гипоксии. В условиях 
неизбегаемых стрессорных воздействий первоначальная 
резистентная стратегия адаптации оказывается неэффек-
тивной и ей на смену приходит толерантная стратегия. 
Экспериментально показано, что для повторных эпизо-
дов иммобилизационного стресса характерен переход от 
резистентной к толерантной стратегии адаптации, вы-
ражавшийся в повышенной устойчивости к гипоксии и 
в сниженной устойчивости к физической нагрузке при 
низкой температуре. Однако длительное поддержание 
толерантной стратегии адаптации после завершения 
неизбегаемого стресса может негативно отразиться на 
адаптивных возможностях организма, так как при этом 
становится затруднительной реализация реакции «борь-
ба-бегство». При этом остается неизвестным насколько 
возможно поддержание механизмов толерантной страте-
гии адаптации в более отдаленные сроки после заверше-
ния стрессорных воздействий. В данном контексте речь 
идет о постстресссорном нивелировании толерантной 
стратегии, после того как она перестает быть необходи-
мой. Кроме того, быстрота смены адаптационных стра-
тегий определяется такими индивидуальными особенно-
стями организма как устойчивость к гипоксии. Животные 
с высокой, низкой и промежуточной устойчивостью к 
гипоксии различаются уровнем свободнорадикально-
го окисления. Ряд ферментов, генерирующих активные 
формы кислорода, являются глюкокортикоид-зависимы-
ми. Поэтому в данной работе мы сопоставляли между 
собой постстрессорные изменения уровня кортикосте-
рона и уровень активности некоторых прооксидантных и 
антиоксидантных ферментов крови у крыс с различной 
устойчивостью к гипоксии спустя 24 часа и 72 часа после 
завершения повторных эпизодов иммобилизационного 
стресса.

Материалы и методы
Исследование выполнено на 46 белых беспородных 

крысах. Иммобилизационный стресс моделировался пу-
тем ежедневного помещения животных в узкие пеналы 
на 180 минут в течение трех дней. Этот режим периоди-
ческих стрессорных воздействий воспроизводился по-
сле того как животные были распределены на отдельные 
группы по устойчивости к гипоксии. Исходную толе-
рантность крыс к гипобарической гипоксии  определяли 
в соответствии с рекомендациями, предусматривающими 
пребывание крыс на «высоте» 11 500 м. Для определения 
возможности распределения крыс на фенотипические 
группы по устойчивости к гипоксии был проведен двух-
этапный кластерный анализ с автоматическим определе-
нием числа кластеров. Проведенный анализ показал, что 
животных можно распределить на три фенотипические 
группы: высокоустойчивые (ВУ), низкоустойчивые (НУ) 
и животные с промежуточной устойчивостью (ПрУ) к ги-
поксии.

К НУ фенотипу относили животных, у которых в 
течение первых 3-х минут пребывания в барокамере на 

«высоте» 11 500 м появлялись судороги. Если в тече-
ние 10 минут вышеуказанные симптомы не появлялись 
– животные классифицировались как ВУ. Все остальные 
животные были отнесены к группе ПрУ. Крысы, селек-
ционированные на группы по устойчивости к гипоксии, 
подвергались периодическим стрессорным воздействиям 
спустя 60 дней после пребывания в барокамере. У жи-
вотных изучались постстрессорные изменения исследо-
ванных показателей через 24 и 72 часа после завершения 
повторных иммобилизаций. 

Уровень кортикостерона в сыворотке оценивали 
флюорометрическим микрометодом [1]. Активность 
МАО-Б определяли по методике [2].

Для обработки результатов исследования исполь-
зован пакет прикладных программ Statistica 8.0 for 
Windows.

Результаты и обсуждение
Перед началом фенотипирования устойчивости 

к гипоксии у крыс был предварительно определен уро-
вень кортикостерона крови. Оказалось, что у животных 
обладающих промежуточной устойчивостью к гипоксии 
(ПрУ) был исходно более высокий уровень кортикосте-
рона (табл.№1), чем у интактных животных и у живот-
ных как с высокой устойчивостью (ВУ), так и с низкой 
устойчивостью (НУ) к гипоксии. Если гипоксическое 
воздействие рассматривать как стресс, то тогда проявле-
ние препаративной функции глюкокортикоидов говорит 
о подготовке организма к предстоящему стрессу, а раз-
личия между ВУ, НУ ПрУ крысами могут проявиться на 
уровне ГГАС. Для скрининга стрессорной реактивности 
часто используют предварительное тестирование пове-
денческой активности. За 12 дней до начала повторных 
эпизодов иммобилизационного стресса и через 2 дня по-
сле завершения гипоксического воздействия животные 
были помещены в «открытое поле» (табл.№2). Обнару-
жено, что как ВУ, так и НУ животные характеризовались 
сниженным уровнем горизонтальной двигательной ак-
тивностью по сравнению с интактными крысами. Однако 
для ПрУ животных не отмечено статистически значимых 
различий по сравнению с интактными животными. Одно-
временно со снижением двигательной активности ВУ и 
НУ животные по сравнению с ПрУ животными характе-
ризовались сниженным уровнем анксиогенной дефека-
ции. Напротив, ПрУ животные и по значению этого по-
казателя не характеризовались статистически значимыми 
различиями с контрольными животными. При этом уро-
вень анксиогенной дефекации у ПрУ животных оказался 
выше, чем у НУ животных. Через 30 дней после завер-
шения гипоксического воздействия животные были под-
вергнуты плаванью в холодной воде.

ВУ животные характеризовались сниженной устой-
чивостью к действию физической нагрузки при низкой 
температуре по сравнению с НУ и ПрУ животными. 
Так по сравнению с НУ животными время плаванья ВУ 
животных снижено на 20% (p=0,032U), а по сравнению 
с ПрУ животными время плаванья ВУ животных было 
снижено на 17% (p=0,038U). В связи с этим необходимо 
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отметить, что у ВУ животных сниженная устойчивость 
к плаванью при низкой температуре ассоциировано со 
снижением уровня циркулирующего кортикостерона. 
Данный факт также характеризуют наличие у глюко-
кортикоидов препаративной функции, заключающейся 
в подготовке организма к экстремальным воздействиям. 
Также следует обратить внимание на высокий уровень 
тревожности у ВУ животных. Известно, что глюкокор-
тикоиды могут усиливать выработку экстрагипоталами-
ческого кортиколиберина, являющегося основным ме-
диатором тревожности [6; 7; 8]. Следует отметить, что 
рост тревожности можно рассматривать как адаптивную 
поведенческую реакцию, позволяющую осуществить 
необходимую мобилизацию ресурсов. У ПрУ животных 
наряду с ростом анксиогенной дефекации также отмечен 
повышенный уровень горизонтальной локомоторной ак-
тивности, что свидетельствует о готовности к реализации 
резистентной стратегии адаптации.

Заключение
В данном исследовании прослеживаются различия 

между ВУ животными с НУ и ПрУ животными. При этом 
между собой НУ и ПрУ животные сходны по эндокринно-
му и поведенческому статусу. Если ВУ животные склон-
ны к развитию толерантной стратегии адаптации, то НУ 
и ПрУ животные, скорее всего, проявляют наклонность 

к резистентной стратегии. Наши исследования показали, 
что у НУ животных более высокий уровень активности 
МАО-Б в печени по сравнению с ПрУ животными. Про-
дукты МАО-реакции участвуют в индукции оксидатив-
ного стресса. К тому же оба фермента митохондриальные 
и усиление их активности могут косвенно свидетельство-
вать об усилении функциональных возможностей мито-
хондрий у ПрУ животных.■

Выполнение исследования поддержано грантом 
РНФ №17-15-013418.
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Таблица 1. Содержание кортикостерона в крови и активность МАО-Б в печени 
у низкоустойчивых и высокоустойчивых крыс до начала фенотипирования по устойчивости к гипоксии.

Таблица 2. Показатели поведенческой активности высоко устойчивых 
и низкоустойчивых крыс в «открытом поле» после фенотипирования.
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