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Обоснование. Определение возможных биомаркеров, оценивающих выраженность посттравматических сим-
птомов стресса, — актуальная задача для ранней диагностики посттравматических стрессовых расстройств. Про-
явления эмоциональных состояний как человека, так и животных находят отражение в измененном поведении 
и в нарушении соотношения основных ритмов и кросскорреляционных связей в электроэнцефалограмме го-
ловного мозга, что свидетельствует о развитии патологических процессов.

Цель исследования — анализ поведения и электрокортикограммы у крыс в отсроченный период (на 7-е сутки) 
после стресса, вызванного угрозой жизни, как показатель формирования посттравматического расстройства.

Материалы и методы. Исследование проводили на половозрелых самках крыс породы Wistar массой 180–200 г 
(n = 40). Психическую травму моделировали обстоятельствами переживания ситуации гибели партнера от дей-
ствия хищника и угрозы жизни при помещении крыс в террариум к тигровому питону. У крыс анализировали 
поведение в тесте «Открытое поле» и биоэлектрическую активность мозга в лобных и затылочных областях, 
слева и справа, до и после (на 7-е сутки) стрессорного воздействия.

Результаты. В отсроченный период после витального стресса у самок крыс в тесте «Открытое поле» на-
блюдались измененное эмоциональное поведение и снижение двигательной и исследовательской активности. 
В электрокортикограмме животных выявлено изменение соотношения основных ритмов, кросскорреляционных 
связей в правом полушарии и снижение межполушарной асимметрии по показателю индекса тета- и дельта-
активности.

Заключение. На 7-е сутки после прекращения воздействия, связанного с угрозой жизни, у экспериментальных 
животных отмечены расстройства поведения и изменения электрокортикограммы больших полушарий мозга, 
что свидетельствует о длительно сохраняющихся последствиях однократной психогенной травмы. 

Ключевые слова: витальный стресс; отсроченный период; электрокортикограмма; поведение животных; самки 
крыс.
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BACKGROUND: Identification of possible biomarkers that assess the severity of post-traumatic stress symptoms is an 
urgent task for the early diagnosis of post-traumatic stress disorders. The manifestation of emotional states, both human 
and animal, is reflected in altered behavior and in the violation of the ratio of basic rhythms and cross-correlation con-
nections in the brain electroencephalogram, which indicates the development of pathological processes.

AIM: The aim of the study was to analyze the behavior and electrocorticogram indicators of rats in the delayed period 
(on day  7) after life-threatening stress, as a way to predict the formation of post-traumatic stress disorder.

MATERIALS AND METHODS: The study was performed on mature female Wistar rats weighing 180–200 g (n = 40). 
Mental trauma was modeled by the circumstances of experiencing the situation of the death of a partner from the action 
of a predator and the threat to their own life when placing rats in a terrarium with a tiger python. In rats, the behavior 
in the “Open Field” test and the bioelectric activity of the brain in the frontal and occipital regions on the left and right 
were analyzed before and on the 7th day after stress exposure.

RESULTS: It is shown that in the delayed period after vital stress in female rats, there is a decrease in motor and 
research activity and altered emotional behavior in the “Open Field” test. Reduction of interhemispheric asymmetry in 
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the index of theta and delta activity and changes in cross-correlation connections in the right hemisphere, as well as 
changes in the ratio of the main rhythms and cross-correlation connections of the electroencephalography. The revealed 
changes in the delayed period indicate a pronounced aversive nature of the psychotraumatic effect.

CONCLUSIONS: Life-threatening stress is caused by changes in electrophysiological and behavioral parameters in 
experimental animals not only at the time of exposure, but also in the long-term period.

Keywords: vital stress; delayed period; electrocorticogram; animal behavior; female rats.

Обоснование

Проявления эмоциональных состояний как 
человека, так и животных находят отражение 
в изменении соотношения основных ритмов 
электроэнцефалограммы (ЭЭГ) и кросскорре-
ляционных связей биоэлектрической активно-
сти мозга. Эти показатели позволяют в реальном 
времени изучать динамику протекания процес-
сов взаимодействия между структурами головно-
го мозга, нарушение которых в конечном счете 
и определяет возникновение того или иного 
расстройства  — невротического, психического 
или эмоционального [1]. 

В модели психоэмоционального стресса на-
блюдается изменение спектра мощности и индек са 
ритмов биоэлектрической активности мозга  [2]. 
Показано, что стресс любого генеза формиру-
ется за счет активации лимбико-ретикулярных 
структур мозга и проявляется изменением элек-
трофизиологических и поведенческих показате-
лей у экспериментальных животных [3]. В связи 
с этим возникает необходимость определения 
возможных биомаркеров, оценивающих выра-
женность посттравматических симптомов стрес-
са. Это нужно для ранней диагностики посттрав-
матических стрессовых расстройств (ПТСР), сте-
пени уязвимости и факторов устойчивости к их 
развитию [4]. Стрессорные воздействия вызыва-
ют возникновение условного рефлекса страха [5], 
что негативно отражается на поведении не только 
в момент воздействия, но и в отдаленный пери-
од. Таким образом, изменения показателей био-
электрической активности коры больших полу-
шарий и нарушение поведения могут свидетель-
ствовать о развитии патологических процессов 
в центральной нервной системе, в частности ПТСР. 

Цель исследования — анализ поведения и по-
казателей электрокортикограммы (ЭКоГ) крыс 
в отсроченный период (на 7-е  сутки) после ви-
тального стресса.

Материалы и методы

Исследование проводили на половозрелых 
самках крыс породы Wistar массой 180–200 г 
(n = 40). 

Стереотаксические операции по установке 
корковых электродов осуществляли под золе-
тиловым наркозом (0,6 мл/кг) после предвари-
тельной премедикации рометаром. Серебряные 

шаровидные электроды (d = 1 мм) импланти-
ровали в лобные и затылочные области чере-
па, справа и слева (АР = 3 мм, вперед/назад 
от брегмы, SD = 2 мм, латерально от сагитталь-
ного шва, Н = 0,3 мм — глубина погружения 
в кости черепа). Стереотаксические координаты 
определяли по атласу G. Paxinos, C. Watson  [6]. 
Индифферентные электроды располагали на за-
тылочной кости справа и слева от сагиттального 
шва. Все электроды коммутировались на микро-
разъеме, зафиксированном на черепе, с предва-
рительно установленными титановыми крепеж-
ными скобами самотвердеющей пластмассой. 
Послеоперационный период составлял 7 сут. 
Непосредственно во время эксперимента уста-
навливали телеметрический регистратор биопо-
тенциалов.

За неделю до вживления электродов крысам 
и на 7-е  сутки после стресса в тесте «Открытое 
поле» в течение трех минут регистрировали 
длительность и количество  актов, а также ана-
лизировали поведение: эмоциональное — акты 
«груминг», «вертикальная стойка»; двигатель-
ное  — акты «локомоция», «сидит», «движение 
на месте», «фризинг»; исследовательское — акты 
«норка», «стойка с упором», «обнюхивание», 
и суммарное количество актов за трехминутный 
период. При анализе поведения использовали 
непараметрический тест Манна – Уитни с уров-
нем достоверности p ≤ 0,05.

Психическую травму моделировали обстоя-
тельствами переживания ситуации гибели пар-
тнера от действия хищника и угрозы собствен-
ной жизни при помещении крыс в террариум 
к тигровому питону [7]. Далее крысы находи-
лись в террариуме за прозрачной перегород-
кой в течение 30–40 мин. Во время нанесения 
психической травмы у крыс наблюдались вы-
раженные реакции страха (фризинг, сбивание 
в кучи, вертикальные стойки, продолжительный 
и измененный груминг). Отдельные животные 
ажитированно и бесконтрольно перемещались 
по террариуму.

В настоящем исследовании влияние гормо-
нального фактора в патогенезе посттравматиче-
ского стрессового расстройства не проводили, 
фазу эстрального цикла самок крыс не учиты-
вали. Важным в данном эксперименте представ-
лялся акцент на объективизацию чувства ужа-
са, страха при переживании ситуации угрозы 
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собственной жизни у крыс (момент захвата, 
удушения и заглатывания сородича хищником), 
фиксации переживаемого страха животным вне 
зависимости от нахождения в той или иной фазе 
эстрального цикла и на развертывание програм-
мы ПТСР в ранний отдаленный период. 

Биоэлектрическую активность мозга в лобных 
и затылочных областях, слева и справа, реги-
стрировали до и после (на 7-е сутки) стрессор-
ного воздействия в течение 20 мин с использо-
ванием компьютерной программы «Синхро-С» 
(правообладатель «СинКор», Россия), которая 
позволяет оценить индекс ритмов и амплиту-
ду колебаний в диапазоне  альфа-, бета-, тета- 
и дельта-частот. Показателем ЭКоГ-активности 
служил индекс ритма в диапазоне альфа-, бета-, 
тета- и дельта-частот, представляющий долю 
ритма, отношение количества колебаний к их 
общему количеству за 20-минутный интервал 
с периодом анализа 2 мин.

Зарегистрированные данные ЭКоГ обрабаты-
вали в специальной компьютерной программе, 
позволяющей выявлять характер взаимодействия 
корковых зон головного мозга по результатам 
кросскорреляционного анализа. Для каждой 
крысы строили профиль фазовых сдвигов ЭКоГ: 
рассчитывали долю опережающих, отстающих, 
синхронных связей и моментов отсутствия свя-
зей между парами затылочных и лобно-затылоч-
ных отведений. Вид связи оценивали по сдви-
гу максимума кросскорреляционной функции 
отно сительно нуля: влево — опережающая, 
вправо  — отстающая, в нуле — синхронная. 
Если максимум кросскорреляционной функции 
был меньше 0,3, то фиксировали отсутствие 
связи. Множество кросскорреляционной функ-
ции вычисляли для последовательных отрезков 
ЭКоГ длительностью 2  с за весь 20-минутный 
сеанс (в среднем 300–380 отрезков). Сравнивали 
усред ненные профили фазовых сдвигов ЭКоГ 
самок крыс до стресса и на 7-е сутки после пси-
хогенной травмы. Для выявления статистически 
значимых различий применяли пакет программ 
Statistica  10, оценку проводили однофактор-
ным дисперсионным анализом для повторных 

измерений (Repeated Measures ANOVA) с после-
дующими апостериорными сравнениями при по-
мощи t-критерия Стьюдента для зависимых вы-
борок с поправкой на множественные сравнения. 

Животных содержали в соответствии с пра-
вилами, принятыми Европейской конвенцией 
по защите позвоночных животных, использу-
емых для экспериментальных целей (European 
Communities Council Directive of 24 November, 
1986, 86/609/EEC). Исследование проводили 
в соответствии с принципами Базельской декла-
рации, Приказом Минздрава РФ от 01.04.2016 
№  199н «Об утверждении правил надлежащей 
лабораторной практики» и с разрешения этиче-
ского комитета ФГБУ «Институт эксперимен-
тальной медицины» № 2/16 от 12.05.2016.

Результаты

Показатели индекса ритмов биоэлектриче-
ской активности мозга самок крыс в диапазоне 
альфа-, бета-, тета- и дельта-частот представле-
ны в табл. 1, 2. Нами не выявлено достоверных 
изменений биоэлектрической активности мозга 
по показателю индекса альфа- и бета-ритма в от-
сроченном периоде, на 7-е сутки после стрес-
са (табл. 1). Значения тета-ритма на 7-е сутки 
увеличены в правой, а дельта-ритма — в левой 
затылочной области (табл. 2). Для животных 
до переживания психотравмирующего воздей-
ствия была свойственна асимметрия по показа-
телю индекса ритма в диапазоне бета- и тета-
частот в затылочных областях коры полушарий 
и дельта-активности — между правой и левой 
лобными отведениями (табл. 1, 2). К 7-м сут-
кам после перенесенного психотравмирующе-
го воздействия асимметрия ЭКоГ-показателей 
бета- активности между затылочными областями 
сохраняется (табл. 1) и наблюдается достовер-
ное увеличение (по сравнению с контрольными 
значениями) индекса дельта-активности в обеих 
затылочных областях (табл. 2).

С помощью анализа кросскорреляционных 
связей биоэлектрической активности исследу-
емых зон по отношению к правой затылочной 

Таблица 1 / Table 1 

Показатели индекса ритма самок крыс в диапазоне альфа- и бета-активности на 7-е сутки  
после витального стресса

Indicators of the rhythm index of female rats in the range of alpha and beta activity on day 7 after vital stress

Период

Альфа-активность Бета-активность

Фронтальная область Затылочная область Фронтальная область Затылочная область

левая правая левая правая левая правая левая правая

До стресса 38,1 ± 0,9 39,1 ± 0,6 41,2 ± 1,7 40,7±1,9 34,3 ± 2,4 37,0 ± 2,1 31,5 ± 2,3 36,5 ± 2,7*

7-е сутки 39,3 ± 1,0 39,6 ± 1,2 40,3 ± 2,3 40,6 ± 2,3 36,1 ± 2,4 38,7 ± 1,7 31,7 ± 1,0 36,1 ± 2,1*

* p ≤ 0,05 — уровень различий между правой и левой затылочной областью.
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области на 7-е  сутки после стресса выявлены 
следующие отли чия от контрольных показа-
телей. В левой лобной области увеличена доля 
«ведущей» и «синхронной» актив ности ЭКоГ 
и отмечено «отсутствие связи» (3 %); в правой 
лобной области наблюдалось увеличение «веду-
щей» и снижение «ведомой» ЭКоГ-активности 
по отношению к правой затылочной области. 
В левой затылочной области по отношению 
к правой затылочной области достоверные изме-
нения отсутствовали (рис. 1). 

Тестирование животных в открытом поле по-
казало, что на 7-е сутки после витального стрес-
са у крыс снижено количество актов активного 
двигательного поведения и увеличено количество 
актов пассивного поведения (движение на ме-
сте), длительность этих актов возросла, но до-
стоверных различий не выявлено. После стресса 
была снижена и исследовательская активность. 
Увеличена длительность груминга и количество 
вертикальных стоек, что свидетельствует об эмо-
циональном напряжении (рис. 2). Количество 
актов «обнюхивание», которые характеризуют 
как исследовательское, так и эмоциональное по-
ведение, было снижено в среднем на 13 %, а их 
длительность — на 40 % и более.

Обсуждение

Психогенная травма у крыс, вызванная ви-
тальным стрессом, приводит к длительному 
изме нению поведения, характерному для ПТСР 
человека [6]. Одно из типичных проявлений 
ПТСР — многократное повторное переживание 
травматических событий в форме навязчивых 
воспоминаний (флешбэков) [8]. На наш взгляд, 
изменения в ЭКоГ крыс в отсроченный период 
коррелируют с ЭЭГ показателями при оцен-
ке тяжести ПТСР у человека [9–11]. В нашем 
исследовании высокий уровень индекса ритма 
в диапазоне дельта-активности на 7-е сутки по-
сле стресса может свидетельствовать о выражен-
ном аверсивном характере психотравмирующего 
воздействия. По литературным данным, усиле-
ние дельта-активности свидетельствует о со-
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Рис. 1. Профили связей электрокортикографии по отно-
шению к правой затылочной области у крыс в модели 
витального стресса. * p ≤ 0,05 — достоверность отличий 
по сравнению с показателями до стресса
Fig. 1. Profiles of electrocorticography relationships in relation 
to the right occipital region in rats in a model of vital stress. 
* p ≤ 0.05 — significance of differences in comparison with 
indicators before stress

Таблица 2 / Table 2 

Показатели индекса ритма самок крыс в диапазоне тета- и дельта- активности на 7-е сутки после витального стресса 
Indicators of the rhythm index of female rats in the range of theta and delta activity on day 7 after vital stress

Период

Тета-активность Дельта-активность

Фронтальная область Затылочная область Фронтальная область Затылочная область

левая правая левая правая левая правая левая правая

До стресса 24,5 ± 2,4 22,0 ± 2,1 25,9 ± 2,4# 21,2 ± 1,1 2,8 ± 1,1# 1,3 ± 0,2 1,2 ± 0,2 0,9 ± 0,1

7-е сутки 22,4 ± 2,4 20,1 ± 2,2 28,0 ± 2,4# 23,7 ± 1,3 2,3 ± 1,7 1,3 ± 0,4 1,7 ± 0,2*, # 1,4 ± 0,2*

* p ≤ 0,05 — уровень различий по сравнению с показателями до стресса; # p ≤ 0,05 — уровень различий между 
правым и левым полушарием.
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стоянии отчаяния, ангедонии, то есть об одном 
из проявлений ПТСР [12, 13]. Если преиму-
щественные изменения ритмов ЭКоГ у самок 
крыс после витального стресса регистриро-
вались в затылочных областях, то нарушение 

кросскорреляционных связей по отношению 
к правой затылочной области изменены в лоб-
ных отделах. 

Преобладание негативных эмоций при пере-
живании ситуации угрозы жизни связывают 
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Рис. 2. Акты поведения крыс в тесте «Открытое поле» в норме и на 7-е сутки после витального стресса. Двигательное 
поведение (a): loc — локомоции, mov in pl — движение на месте, sitt — сидит; исследовательское поведение (b): 
rack — стойка с упором, mink —заглядывание в норку; эмоциональное поведение (c): gr — груминг, v. r. — верти-
кальная стойка. * p ≤ 0,05, ** p ≤ 0,01 — достоверность отличий по сравнению с показателями до стресса
Fig. 2. Behavioral acts of rats in the “Open field” test in normal conditions and on the 7th day after vital stress. Motor 
be havior  (a): loc — locomotion, mov in pl — motion in place, sitt — sitting; exploratory behavior (b): rack — stand 
with emphasis, mink — looking into the mink; emotional behavior (c): gr — grooming, v. r. — vertical rack. * p ≤ 0.05, 
** p ≤ 0.01  — reliability of differences compared to the indicators before stress
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прежде всего с правым полушарием. В нашей 
работе наиболее выраженные изменения крос-
скорреляционных связей обнаружены именно 
в правом полушарии. Снижение межполушар-
ной асимметрии по показателю индекса тета- 
и дельта-активности после переживания ситуа-
ции угрозы жизни также может быть вызвано 
снижением стрессоустойчивости адаптивных 
возможностей организма к психотравмирующе-
му воздействию.

Тета-ритм, связанный с поисковым поведе-
нием, усиливается при эмоциональном напря-
жении, часто наблюдается при психотических 
нарушениях, состояниях спутанности созна-
ния, сотрясениях мозга. При этом поведение 
крыс на 7-е сутки после витального стресса 
изменилось: снизилось активное двигательное 
поведение и увеличилось количество актов, 
характеризующих пассивное поведение. Об эмо-
циональном напряжении свидетельствует также 
измененный груминг (рис. 2). Таким образом, 
как изме ненные электрофизиологические пока-
затели, так и анормальное поведение наблюда-
лись у крыс в ранней отдаленный период после 
 стресса.

Межполушарная асимметрия может изме-
няться при стрессе [14], играя существенную 
роль в адаптационных процессах. Изменение 
асимметрии свидетельствует о снижении стрессо-
устойчивости [15]. Известно, что выраженность 
поведенческих и электрофизиологических нару-
шений у крыс, переживших витальный стресс, 
в частности изменение пространственной орга-
низации ЭКоГ, зависит от межполушарной асим-
метрии [16]. Преобладание негативных эмоций 
при переживании ситуации угрозы жизни свя-
зывают прежде всего с правым полушарием [17]. 
В данной работе было выявлено, что наиболее 
выраженные изменения кросскорреляционных 
связей фиксируются именно в правом полу-
шарии. Снижение межполушарной асимметрии 
по показателю индекса тета- и дельта-активно-
сти после переживания ситуации угрозы жизни 
могут быть связаны со снижением стрессоустой-
чивости адаптивных возможностей организма 
к психотравмирующему воздействию, что под-
тверждается данными по выявлению степе-
ни асимметрии в результате влияния сильных 
или длительных раздражителей [14, 18]. 

Кросскорреляционный анализ и спектраль-
ные мощности энцефалографии как при че-
репно-мозговой травме [19], так и при стрессе 
позволяют установить патологические взаимоот-
ношения между областями коры и сопоставить 
эти данные с изменением поведения — сниже-
нием двигательной и исследовательской актив-
ности и повышенной эмоциональностью крыс 
при тестировании в ранний отдаленный период. 

Ранее было показано, что фаза эстрального цик-
ла у самок играет существенную роль в про-
явлении изменений в поведении и липидном 
обмене крыс при стрессе [7]. В данной работе 
мы не анализировали фазу эстрального цикла 
у самок, тем не менее очевидно, что основные 
нарушения поведения у крыс до стресса и по-
сле перенесенной психогенной травмы совпали. 
В отличие от результатов, полученных ранее, 
в данной серии экспериментов у крыс было 
нарушено эмоциональное поведение: увеличены 
длительность груминга и количество вертикаль-
ных стоек (рис. 2, c). 

Таким образом, данное исследование пока-
зало, что изменения биоэлектрической актив-
ности мозга и нарушение поведения в отсро-
ченный период после стресса свидетельствуют 
о развитии патологических процессов и требуют 
в дальнейшем разработки способов предотвра-
щения [20] и/или коррекции [16] данного со-
стояния.
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