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Резюме:
Мы  исследовали  возрастные  изменения  в  активности 
антиоксидантной  ферментной  системы  и  ПОЛ  в  эри-
троцитах  молодых  и  старых  самок  макак  резус  с  де-
прессивноподобным  и  стандартным  поведением  в  ба-
зальных  условиях  и  при  стрессе.  Выявлены  значимые 
расстройства в активности GR и GSH-Px у животных 
с  депрессивноподобным  поведением,  которые  сопро-
вождались более выраженным возрастным снижением 
надежности  антиоксидантной  ферментной  защиты 
и развитием оксидативного стресса.
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В последние годы резко повысился интерес ис-
следователей и клиницистов к проблемам так на-
зываемой персонифицированной медицины, при-
званной учитывать индивидуальные особенности 
реакции организма к тем или иным воздействиям, в 
частности стрессу, старению и средствам, направ-
ленным на профилактику повышенной уязвимости 
к стрессу, преждевременному (ускоренному) ста-
рению, стресс- и возраст-зависимой патологии 
[1–3]. Одной из наиболее значимых проблем в этой 
связи является проблема поиска маркеров ин-
дивидуальной уязвимости к стрессу и старению. 
Важную роль в решении этой проблемы играет из-
учение реакции адаптивных систем организма на 
стресс и старение у индивидов в зависимости от 
типологических особенностей их характера, от их 
адаптивного поведения.

Так, было установлено наличие связей между 
особенностями поведения индивида и особен-
ностями функционирования его гипоталамо-
гипофизарно-адреналовой системы (ГГАС) — клю-
чевой адаптивной нейроэндокринной системы. 
Например, гиперактивация ГГАС наблюдалась у 

лиц с повышенным беспокойством и некоторыми 
формами депрессии [4, 5], а также у животных с де-
прессивноподобным поведением [6–8]. В единич-
ных работах исследовался характер возрастных 
расстройств ГГАС в зависимости от принадлеж-
ности индивида к тому или иному поведенческому 
типу [9–12]. Так, у лабораторных приматов (макак 
резусов) с депрессивноподобным адаптивным 
поведением были выявлены максимальные воз-
растные расстройства в функционировании ГГАС, 
сопровождающиеcя гиперкортизолемией [9, 11].

Ранее было установлено, что возрастные на-
рушения реакции ГГАС на стресс, являются одним 
из патогенетических факторов повреждения при 
старении стресс-реактивности антиоксидантной 
ферментной системы (АФС) эритроцитов, что при-
водит к активации свободнорадикальных процес-
сов, в частности перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) [13–16]. Активация свободнорадикальных 
процессов, как известно, является важным фак-
тором старения и развития возрастной патологии 
[см., например, обзоры 17–19]. Поскольку возраст-
ные нарушения функции ГГАС ассоциированы с ти-
пом адаптивного поведения индивидов [9, 11–12], 
можно было полагать, что возрастные нарушения в 
реакции антиоксидантной ферментной системы на 
стрессовое воздействие и интенсивность свобод-
норадикальных процессов у индивидов с разным 
поведенческим типом будут носить неодинаковый 
характер. В частности, можно было предположить 
наличие максимальных возрастных нарушений в 
активности АФС и уровне оксидативного стресса у 
индивидов с депрессивным поведением. Действи-
тельно, повышенный уровень оксидативного 
стресса был описан у субъектов с клинической де-
прессией [20–22] и у мелких лабораторных живот-
ных с депрессивноподобным поведением [23–25]. 
Однако в литературе отсутствовали сведения об 
особенностях возрастных изменений активности 
АФС и интенсивности свободнорадикальных про-
цессов у индивидов с депрессивным поведением.

Целью настоящей работы явилось изучение 
активности глутатионзависимой антиоксидант-
ной ферментной системы эритроцитов в ба-
зальных условиях и в условиях острого психо-
эмоционального стресса у молодых и старых 
самок макак резус со стандартным (контрольным) 
и депрессивноподобным поведенческим типами.
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МЕТОДИКА 

Животные 
В опытах было использовано 20 молодых взрос-

лых (6–8 лет) и 20 старых (20–30 лет) здоровых са-
мок макак резус (Macaca mulatta), содержащихся 
в питомнике Научно-исследовательского инсти-
тута медицинской приматологии РАМН г. Сочи 
(Адлер). Животные обычно пребывали в вольерах 
или клетках, предназначенных для группового со-
держания, а на время экспериментов были отса-
жены в индивидуальные метаболические клетки в 
отдельную комнату с естественным освещением 
(приблизительно с 06.00 до 18.00) и температурой 
окружающей среды (20–28 °C). Все эксперименты 
были выполнены в летнее время (июнь — август), 
когда овариальные циклы не характерны для са-
мок макак резусов. Животные получали сбаланси-
рованное питание в виде брикетированного корма, 
изготавливаемого по технологии фирмы “Altromin” 
(lage, Германия), а также свежих фруктов, овощей 
и вареного яйца. Вода была доступна в неограни-
ченном количестве. В течение, по крайней мере, 
4 недель животные проходили курс адаптации 
к условиям пребывания в метаболических клетках 
и процедуре взятия образцов крови.

Поведение животных оценивалось во время их 
пребывания в метаболических клетках, как в адап-
тационный период, так и собственно эксперимен-
тальный период. Классификация поведения про-
изводилась, как уже описывалось ранее [10–11]. 
В зависимости от особенностей поведения моло-
дые и старые животные были разделены на 2 груп-
пы. В первые группы вошли животные преиму-
щественно с пассивным, депрессивноподобным 
поведением (10 молодых взрослых, 6,7 ± 0,27 лет 
и 5,6 ± 0,3 кг; 10 старых, 23,8 ± 1,7 лет и 6,1 ± 0,4 кг). 
Вторые группы составили животные с контрольным 
(стандартным) поведением — активным, адекват-
ным условиям эксперимента поведением (10 мо-
лодых половозрелых, 6,3 ± 0,4 лет и 5,2 ± 0,27 кг; 
10 старых, 23,6 ± 0,88 лет и 5,6 ± 0,5 кг).

Животные первых групп характеризовались ги-
перболизированной ориентировочной реакцией на 
экспериментаторов, которая не исчезала не толь-
ко к концу адаптационного периода, но сохраня-
лась до окончания эксперимента. Для обезьян та-
кого типа было характерно длительное замирание 
в сгорбленных позах, скованность и неестествен-
ность поз, общая заторможенность, попытки лечь 
на дно клетки, забиться в угол, отсутствие реакции 
на экспериментаторов и предлагаемое угощение. 
Всячески сопротивлялись взятию образцов крови, 
а во время этой процедуры всегда занимали позу, 
позволяющую им минимально контактировать с 
экспериментатором (головой вниз, спиной к экс-
периментатору), не реагировали на пищевое под-
крепление в присутствии экспериментаторов.

У животных контрольных групп ориентировоч-
ная реакция на экспериментаторов (выражалась 
в движениях головы и глаз в направлении источ-
ника раздражения, замирании или перемещении 
в сторону объекта исследования) исчезала уже 
через 2–4 недели адаптационного периода. Эти 
животные в дальнейшем легко вступали в контакт 
с исследователями, были дружелюбны; сидели, 
главным образом, у передней решетки клетки; при 
взятии образцов крови вели себя, как партнеры, а 
пищевое подкрепление принимали спокойно.

МЕТОДЫ 

Животные всех возрастных и поведенческих 
групп подвергались процедуре острого стресса — 
умеренному ограничению подвижности (иммоби-
лизации) в метаболической клетке в течение двух 
часов. Ограничение подвижности достигалось 
путем перемещения задней подвижной стенки по 
направлению к передней неподвижной стенки ме-
таболической клетки. Тело и конечности животно-
го не были жестко иммобилизированы. Животные 
подвергались стрессу в 15.00. У животных натощак 
брали образцы крови до начала иммобилизации 
(0 мин) и через 30, 60 и 120 мин после начала стрес-
сового воздействия через 240 мин, то есть через 
2 часа после окончания воздействия стрессора. 
Кроме того, образцы крови брали через 24 часа 
после начала иммобилизации. В каждый образец 
времени брали 2,5–3,0 мл крови из локтевой или 
бедренной вены с использованием гепарина в ка-
честве антикоагулянта, которые немедленно под-
вергали центрифугированию при 2000 g и +4 °С. 
Плазму и эритроциты разделяли и хранили при 
–70 °С до проведения анализа. Эритроциты под-
вергали гемолизу и немедленно гемолизаты были 
использованы для измерения активности глутати-
онпероксидазы (EC 1.11.1.9, GSh-Px), глутатионре-
дуктазы (EC 1.6.4.2, GR) и глутатионтрансферазы 
(EC 2.5.1.18, GST). Активность GSh-Px была изме-
нена кинетическим спектрофотометрическим ме-
тодом и выражалась в ммоль восстановленного 
глутатиона (GSh) в минуту на мг общего белка эри-
троцитов [41]. Активность GR была измерена ки-
нетическим спектрофотометрическим методом и 
выражалась в нмоль NAdPh в минуту на мг общего 
эритроцитарного белка [41]. Активность GST изме-
рялась методом кинетической спектрофотометрии 
и выражалась в мкмоль конъюгата глутатиона с 
1-хлор-2, 4-динитробензолом (GSdNb) в минуту на 
мг общего белка эритроцитов [41]. В эритроцитах 
определяли также концентрацию продуктов пере-
кисного окисления липидов, взаимодействующих 
с тиобарбитуровой кислотой (ТБК-активные про-
дукты) в нмоль малонового диальдегида (МДА) на 
мг общего белка эритроцитов [42].
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Экспериментальные данные в таблицах и на 
рисунках представлены как среднее арифмети-
ческое ± стандартная ошибка среднего арифме-
тического. Статистические сравнения возрастных 
и межгрупповых различий в базальных условиях и 
в условиях стресса были выполнены главным об-
разом с использованием одно и двухфакторного 
дисперсионного анализа (ANOVA) [43] и лишь в от-
дельных случаях — с использованием t-критерия 
Стьюдента.

РЕЗУЛьТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Базальная активность GR у молодых животных 
с депрессивноподобным поведением была стати-
стически значимо выше по сравнению с базальной 
активностью GR у молодых животных со стандарт-
ным поведением (табл. 1). Активность GR в ответ 
на острое стрессовое воздействие у молодых жи-
вотных с депрессивноподобным поведением не 
претерпевала значимых изменений (табл. 1). Сле-
дует отметить лишь легкую тенденцию к увеличе-
нию активности GR через 120 мин после начала 
стрессового воздействия (рис. 1). В тоже время у 

молодых животных со стандартным поведением 
отмечалось выраженное статистически значимое 
увеличение активности GR через 60, 120 и 240 мин 
после начала воздействия и ее возвращение к ис-
ходному уровню через 24 часа (табл. 1).

При старении активность GR у животных с де-
прессивноподобным поведением ни в базальных 
условиях, ни в ответ на острое стрессовое воз-
действие не претерпевала статистически значи-
мых изменений (табл. 1). Не было выявлено и су-
щественных возрастных различий в реакции GR на 
стрессовое воздействие у обезьян с депрессивно-
подобным поведением (табл. 1, рис. 1).

Базальная активность GR у старых животных 
со стандартным поведением была существенно 
выше по сравнению с молодыми животными та-
кого же поведенческого типа, а в ответ на стрес-
совое воздействие подобно молодым животным 
значимо увеличивалась через 60, 120 и 240 мин 
(табл. 1). Однако величина подъема активности 
GR на стрессовое воздействие у старых животных 
со стандартным поведением была статистически 
значимо ниже по сравнению с молодыми живот-
ными того же поведенческого типа в относитель-
ных единицах (процентах от исходного уровня) 

Таблица 1. Динамика активности эритроцитарной глутатионредуктазы  у молодых и старых самок макак резус со 
стандартным  и  депрессивноподобным  поведением  в  ответ  на  острое  психоэмоциональное  стрессовое  воздействие 
(M ± m, нмоль NADPH/мин/мг белка)

Рис. 1. Динамика активности ГР в эритроцитах у молодых и старых самок макак резус со стандартным и депрессивно-
подобным поведением в ответ на острое психоэмоциональное стрессовое воздействие (M ± m, % исходного уровня). 
* P < 0,05 — возрастные различия

Возраст-
ные группы 

Время, минуты

0 15 30 60 120 240 1440

Активность GR у животных со стандартным поведением 

Молодые 0,350 ± 0,059 0,460 ± 0,060 0,470 ± 0,070 0,540 ± 0,048* 0,620 ± 0,060* 0,620 ± 0,049** 0,380 ± 0,060 

Старые 0,598 ± 0,036## 0,603 ± 0,056 0,576 ± 0,035 0,743 ± 0,058*# 0,724 ± 0,041* 0,738 ± 0,050* 0,622 ± 0,040##

Активность GR у животных с депрессивноподобным поведением 

Молодые 0,613 ± 0,063¤ 0,576 ± 0,043 0,644 ± 0,032¤ 0,633 ± 0,047 0,718 ± 0,052 0,675 ± 0,040 0,579 ± 0,041¤

Старые 0,602 ± 0,133 0,581 ± 0,079 0,524 ± 0,100 0,557 ± 0,076 0,624 ± 0,119 0,543 ± 0,104 0,569 ± 0,108

* P < 0,05, ** P < 0,01 — по отношению к исходному уровню (0); # P < 0,05; ## P < 0,01 — возрастные различия;
¤ P < 0,05 — по отношению к соответствующим значениям у молодых животных со стандартным поведением
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через 15, 120 и 240 мин после начала воздействия 
(рис. 1).

Значимые межгрупповые различия были выяв-
лены в активности GR у молодых животных, как в 
базальных условиях, так и через 30 мин и 24 часа 
после начала стрессового воздействия с более 
высокими величинами у животных с депрессивно-
подобным поведением (табл. 1).

Активность GSh-Px у молодых животных не пре-
терпевала межгрупповых различий ни в базальных 
условиях, ни в условиях острого стресса. В то же 
время у старых животных выявлялись межгруп-
повые статистически значимые различия с более 
высокими значениями у животных со стандартным 
поведением через 30 и 60 мин после начала стрес-
сового воздействия. Кроме того, отмечалась выра-
женная тенденция к более высоким значениям до 
начала воздействия, а также через 15, 120, 240 мин 
и 24 часа после начала воздействия у старых жи-
вотных со стандартным поведением (табл. 2). Были 
отмечены также выраженные возрастные различия 
в активности GSh-Px в базальных условиях и через 
15, 30, 60, 240 мин и 24 часа после начала стрессо-
вого воздействия с более высокими значениями у 
молодых животных (табл. 2).

Активность GST не претерпевала существенных 
возрастных или межгрупповых различий ни в ба-
зальных условиях, ни в условиях стресса (табл. 3).

Концентрация ТБК-активных продуктов у ста-
рых животных c депрессивноподобным поведени-
ем была значимо выше, чем у старых животных со 
стандартным типом поведения в базальных усло-
виях (0) и через 15 мин после начала стрессово-
го воздействия (табл. 4). Кроме того, отмечались 
статистически значимые возрастные различия в 
концентрации ТБК-активных продуктов у животных 
с депрессивноподобным поведением с более вы-
сокими значениями у старых животных до начала 
стрессового воздействия и через 15 и 60 минут по-
сле его начала (табл. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУчЕННЫХ РЕЗУЛьТАТОВ 

Более высокая базальная активность GR в 
эритроцитах у молодых животных с депрессивно-
подобным поведением по сравнению с животны-
ми со стандартным поведением, по-видимому, 
обусловлена более высоким базальным уровнем 
активных форм кислорода (АФК) и дефицитом 
восстановленного глутатиона — основного низ-
комолекулярного антиоксиданта и субстрата для 
GSh-Px. Действительно, полученные нами данные 
указывают на более высокую базальную концен-
трацию ТБК-активных продуктов в эритроцитах у 
молодых обезьян с депрессивноподобным поведе-

Таблица 2. Динамика активности эритроцитарной глутатионпероксидазы у молодых и старых самок макак резус со 
стандартным и депрессивноподобным поведением в ответ на острое психоэмоциональное стрессовое воздействие 
(M ± m, ммоль GSH/мин/мг белка)

Таблица 3. Динамика активности глутатионтрансферазы в эритроцитах у молодых и старых самок макак резус со 
стандартным и депрессивноподобным поведением в ответ на острое психоэмоциональное стрессовое воздействие 
(M ± m, ммоль GSDNB/мин/мг белка)

Возрастные 
группы 

Время, минуты

0 15 30 60 120 240 1440

Активность GSh-Px у животных со стандартным поведением

Молодые, n = 6 0,711 ± 0,030 0,690 ± 0,090 0,770 ± 0,040 0,776 ± 0,040 0,690 ± 0,040 0,680 ± 0,040 0,750 ± 0,060

Старые, n = 5 0,730 ± 0,060 0,780 ± 0,100 0,690 ± 0,070 0,730 ± 0,060 0,730 ± 0,060 0,670 ± 0,060 0,750 ± 0,050

Активность GSh-Px у животных с депрессивноподобным поведением

Молодые, n = 12 0,740 ± 0,070 0,690 ± 0,060 0,740 ± 0,025 0,730 ± 0,040 0,690 ± 0,040 0,750 ± 0,046 0,740 ± 0,040

Старые, n = 5 0,440 ± 0,100# 0,390 ± 0,100# 0,370 ± 0,10¤### 0,340 ± 0,10¤## 0,520 ± 0,120 0,470 ± 0,110# 0,450 ± 0,100#

# P < 0,05; ## P < 0,01; ### P < 0,001 — возрастные различия;
¤ P < 0,05 — по отношению к соответствующим значениям у старых обезьян со стандартным поведением

Возрастные 
группы 

Время, минуты

0 15 30 60 120 240 1440

Активность GST у животных со стандартным поведением

Молодые 3,340 ± 0,480 2,787 ± 0,351 3,529 ± 0,598 3,234 ± 0,356 3,090 ± 0,475 2,709 ± 0,614 2,436 ± 0,562

Старые 3,521 ± 0,510 3,351 ± 0,380 3,367 ± 0,464 2,963 ± 0,295 2,789 ± 0,616 3,008 ± 0,569 2,872 ± 0,715

Активность GST у животных с депрессивноподобным поведением

Молодые 4,158 ± 0,437 3,841 ± 0,487 3,809 ± 0,222 4,163 ± 0,407 3,879 ± 0,293 3,879 ± 0,460 3,794 ± 0,352

Старые 3,617 ± 0,945 3,609 ± 0,862 3,633 ± 0,893 4,002 ± 0,772 2,819 ± 0,585 3,207 ± 0,743 3,173 ± 1,023
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Таблица 4. Динамика концентрации ТБК-активных продуктов  в эритроцитах молодых и старых самок макак резус 
со стандартным и депрессивноподобным поведением в ответ на острое психоэмоциональное стрессовое воздействие 
(M ± m, нмоль МДА/мг белка)

нием даже по сравнению со старыми животными со 
стандартным поведением (табл. 4). К сожалению, 
данные по активности ПОЛ у молодых животных со 
стандартным поведением в настоящей работе от-
сутствуют. Однако наши ранние работы [15–16] и 
литературные данные [26–28] указывают на увели-
чение интенсивности ПОЛ при старении.

В ответ на острое стрессовое воздействие ак-
тивность GR у молодых животных с депрессивно-
подобным поведением проявляла лишь легкую 
тенденцию к увеличению, тогда как резко увели-
чивалась у молодых животных со стандартным 
поведением. Ранее нами также отмечалось уве-
личение активности эритроцитарной GR у самок 
макак резус в ответ на аналогичное стрессовое 
воздействие, но в отсутствие деления живот-
ных на определенные поведенческие типы [13, 
15–16].

Увеличение активности GR при мягком стрессе, 
к числу которых относится и используемая нами 
нежесткая двухчасовая иммобилизация живот-
ных, по-видимому, носит адаптивный характер, 
направленный на создание запасов восстановлен-
ного глутатиона. Действительно, в ответ на мяг-
кое стрессовое воздействие (гипоксию, тепловой 
стресс, физическую нагрузку) отмечалось повы-
шение уровня восстановленного глутатиона в ней-
ронах, миоцитах, фибробластах и эритроцитах, 
сопровождаемого активацией GR [29–33]. Наличие 
запасов восстановленного глутатиона повышало 
устойчивость клеток к более сильному стрессор-
ному воздействию [29–32].

Выявленная высокая активность GR у молодых 
животных с депрессивноподобным поведением в 
базальных условиях и отсутствие ее существен-
ных изменений в условиях стресса, указывают на 
напряженность в биохимических процессах, обу-
словливающих нормальное функционирование 
глутатионового цикла и реакцию эритроцитов на 
острое стрессовое воздействие. Следствием этих 
процессов может быть снижение адаптационных 
способностей клеток, в частности неспособность 
к адекватной нейтрализации избытка АФК и пред-
упреждению развития оксидативного стресса в 

условиях более сильного стрессового воздействия 
или при старении.

Действительно, у старых животных с депрес-
сивноподобным поведением активность GSh-Px в 
базальных условиях и в ответ на иммобилизацию 
была существенно ниже по сравнению с активно-
стью GSh-Px у молодых животных такого же пове-
денческого типа, а также по сравнению со стары-
ми животными со стандартным типом поведения 
(табл. 2). Понижение активности GSh-Px у старых 
животных с депрессивноподобным поведением 
сопровождалось активизацией процессов ПОЛ 
(табл. 4). Об этом свидетельствует статистически 
значимое увеличение концентрации ТБК-активных 
продуктов в базальных условиях и через 15 мин 
после начала воздействия по сравнению с кон-
центрацией этих продуктов у старых животных со 
стандартным типом поведения и по сравнению с 
молодыми животными с депрессивноподобным 
поведением.

В тоже время у старых обезьян со стандартным 
поведением наряду с увеличением базальной ак-
тивности GR наблюдалось повышение ее актив-
ности через различные интервалы времени после 
начала иммобилизации (табл. 1). При этом актив-
ность GSh-Px не изменялась ни в базальных усло-
виях, ни при стрессе (табл. 3), а концентрация ТБК-
активных продуктов в базальных условиях и через 
15 мин после начала стрессового воздействия 
была существенно ниже, чем у старых животных с 
депрессивноподобным поведением.

Увеличение базальной активности GR (в 15.00) и 
снижение ее реакции в ответ на мягкую иммобили-
зацию, а также отсутствие существенных возраст-
ных изменений в активности GSh-Px ранее уже 
отмечались нами на других группах старых самок 
макак резус без разделения последних в зависи-
мости от адаптивного поведения [13, 15–16]. Уве-
личение базальной активности GR в эритроцитах 
наблюдалось также у лиц старческого возраста, 
преимущественно у долгожителей [34]. Литера-
турные данные о характере возрастных изменений 
активности эритроцитарной GSh-Px противоречи-
вы. В одних работах отмечалось понижение актив-

Возрастные 
группы 

Время, минуты

0 15 30 60 120 240 1440

Концентрация ТБК-активных продуктов у животных со стандартным поведением

Старые 0,080 ± 0,010 0,069 ± 0,010 0,100 ± 0,016 0,110 ± 0,016 0,077 ± 0,010 0,095 ± 0,010 0,100 ± 0,020

Концентрация ТБК-активных продуктов у животных с депрессивноподобным поведением

Молодые 0,090 ± 0,020 0,078 ± 0,010 0,098 ± 0,010 0,085 ± 0,010 0,088 ± 0,009 0,097 ± 0,006 0,100 ± 0,009

Старые 0,120 ± 0,010¤ 0,123 ± 0,015#¤ 0,100 ± 0,010 0,140 ± 0,020# 0,100 ± 0,006 0,100 ± 0,016 0,110 ± 0,016

# P < 0,05 — возрастные различия;
¤ P < 0,05 — по отношению к соответствующим значениям у старых животных со стандартным поведением
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ности GSh-Px у женщин пожилого возраста [35], в 
других — отсутствие значимых возрастных изме-
нений [36]. Изменения в активностях GR и GSh-Px, 
подобные наблюдаемым нами у обезьян с депрес-
сивноподобным поведением, отмечались у боль-
ных с ВИЧ-инфекцией [37].

Статистически значимых межгрупповых или 
возрастных изменений не было выявлено в актив-
ности ГSТ. Эти данные согласуются с результатами 
наших предыдущих исследований, не выявивших 
сколь либо значимых возрастных изменений актив-
ности ГSТ ни в базальных условиях, ни при стрессе 
[13, 15–16]. По-видимому, активность этого фер-
мента более устойчива к острому мягкому стрессу 
и процессам старения и менее зависима от пове-
денческих особенностей индивидов по сравнению 
с другими ферментами глутатион-зависимой ан-
тиоксидантной ферментной системы.

Следует отметить, что в предыдущих работах 
нами были представлены данные о том, что ГГАС 
у самок макак резус с депрессивноподобным по-
ведением в процессе старения претерпевает наи-
большие изменения, сопровождаемые развитием 
максимальной кортизолемии как в базальных усло-
виях, так и в условиях острого стресса [9–11]. Де-
прессивное поведение старых крыс, подвергнутых 
материнской депривации в неонатальный период, 
также сопровождалось выраженным увеличением 
концентрации глюкокортикоидов [12].

В настоящей работе представлены данные, 
свидетельствующие о формировании более вы-
раженных возрастных нарушений в активности 
глутатион-зависимой АФС, ассоциированных с 
максимальной активацией ПОЛ, у животных с де-
прессивноподобным поведением. Важно отметить 
также, что такого рода нарушения отчасти наблю-
дались у молодых животных с депрессивноподоб-
ным поведением, у которых активность GR была 
существенно выше в базальных условиях и не уве-
личивалась при стрессе (табл. 1).

Увеличенный уровень оксидативного стресса 
был описан у субъектов с клинической депрессией 
[20–22]. Недавние экспериментальные исследо-
вания на мелких лабораторных животных показа-
ли, что социальная фобия, депрессия, беспокой-
ство и другие нервнопсихические расстройства 
также ассоциированы с повышенной генерацией 
активных форм кислорода и нарушениями в анти-
оксидантной способности [23–25]. По-видимому, 
особи с повышенной тревожностью, депрессив-
ноподобным поведением подвержены ускоренным 
процессам старения. Об этом свидетельствуют как 
результаты наших исследований в отношении осо-
бенностей возрастных изменений функции ГГАС 
у самок макак резус с различными адаптивными 
поведенческими типами [9–11], так и настоящие 
исследования. Выявленное снижение надежности 
антиоксидантной ферментной защиты и более вы-

раженный оксидативный стресс у стареющих ин-
дивидов с депрессивным состоянием неизбежно 
приведет к более ранним и более выраженным на-
рушениям функции клеток, активации процессов 
старения, развитию возрастной патологии. Это 
положение хорошо согласуется с литературными 
данными, отмечавшими снижение продолжитель-
ности жизни у лиц, страдающих депрессивными 
расстройствами [38–40].

Таким образом, в настоящей работе обнаруже-
но, что возрастные изменения в АФС у обезьян с 
депрессивноподобным адаптивным поведением в 
базальных условиях и при стрессе носят более вы-
раженный характер и сопровождаются активиза-
цией процессов ПОЛ. Кроме того, ряд нарушений в 
активности АФС выявлялся уже у молодых особей 
с депрессивноподобным поведением.
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AGE-RELATED CHANGES OF RELIABILITY OF 
ANTIOXIDANT ENZYME DEFENSE ARE ASSOCIATED 
WITH ADAPTIVE BEHAVIOR OF PRIMATES 

N. D. Goncharova, V. Y. Marenin, А. А. Vengerin, 
A. V. Shmaliy

◆ Summary:  We have investigated age-related 
changes in the activity of antioxidant enzyme system 
and intensity of lipid peroxidation in erythrocytes of 
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young and old female rhesus monkeys with depression-
like and standard behavior. Revealed significant 
disturbances in the activities of GR and GSh-Px in 
monkeys with depression-like behavior are accompanied 
more pronounced age-related decrease in reliability 
of antioxidant enzyme defense and development of 
oxidative stress.

◆ key words:  Psycho-emotional stress; types of adap-
tive behavior, aging, reliability of antioxidant enzyme 
defense, Macaca mulatta. 
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