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Резюме.

Цель исследования – оценить характер и механизмы протекторного действия рыбьего жира (РЖ) на системную 

гемодинамику у крыс с экспериментальным аналогом посттравматического стрессового расстройства (ПТСР).

Материал и методы. Исследования проведены на 50 беспородных белых крысах- самцах массой 210-240 г, рас-

пределенных по группам: «Контроль», «ПТСР», «РЖ», «РЖ+ПТСР». Аналог ПТСР воспроизводили посредством 

контакта крыс с кошачьими экскрементами в течение 10 дней по 15 мин ежедневно. Рыбий жир вводили внутри-

желудочно по 0,2 мл (100 мг/кг массы тела эйкозапентаеновой (ЭПК) и докозагексаеновой (ДГК) кислот, ЗАО 

«Биосола», Литва) за 3 дня до моделирования ПТСР и в течение 10 дней действия стрессора. Спустя 2 недели 

измеряли систолическое, диастолическое, среднее артериальное давление (САД, ДАД, СрАД) и частоту сердеч-

ных сокращений (ЧСС) неинвазивным методом. В сыворотке крови методом иммуноферментного анализа (ИФА) 

определяли концентрацию эндотелиальной NO-синтазы (eNOS), индуцибельной NO-синтазы (iNOS), кортикосте-

рона, С-реактивного белка (С-РБ), интерлейкина-1β (ИЛ-1β); спектрофотометрическим методом – концентрацию 

малонового диальдегида (МДА), диеновых конъюгатов (ДК), а также активность каталазы (КАТ) и супероксид-

дисмутазы (СОД).

Результаты. У животных с ПТСР наблюдалось снижение САД, ДАД и СрАД на 18-23% и увеличение ЧСС на 

20%. Концентрация eNOS в крови крыс с ПТСР снижалась на 28%, а iNOS увеличилась в 2,28 раза, наряду с 

увеличением содержания ДК и МДА в 3,3 и 3,6 раза на фоне снижения активности СОД на 27%, КАТ на 59% и 

увеличения концентрации С-РБ и ИЛ-1β в 1,6 и 3 раза соответственно, по сравнению с контролем. Введение РЖ 

либо предотвращало, либо существенно ограничивало выраженность обнаруженных изменений.

Заключение. Введение рыбьего жира крысам предупреждает развитие артериальной гипотензии, предотвращает 

изменение концентрации еNOS и iNOS, препятствует нарушению прооксидантно-антиоксидантного статуса сы-

воротки крови и уменьшает выраженность системного воспаления у животных с ПТСР.

Ключевые слова: посттравматическое стрессовое расстройство, рыбий жир, артериальное давление, оксид 

азота, прооксидантно-антиоксидантный статус.

Abstract. 

Objectives. To evaluate the nature and mechanisms of the protective effect of fish oil (FO) on systemic hemodynamics in 

rats with an experimental analogue of post-traumatic stress disorder (PTSD).

Material and methods. The studies were carried out on 50 outbred white male rats weighing 210-240 g, divided into 

groups: «Control», «PTSD», «FO», «FO+PTSD». An analogue of PTSD was reproduced by rats contacting with cat feces 

for 10 days for 15 minutes daily. Fish oil was administered intragastrically in doses of 0.2 ml (100 mg/kg body weight of 
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eicosapentaenoic (EPA) and docosahexaenoic (DHA) acids, CJSC «Biosola», Lithuania) 3 days before modelling PTSD 
and during 10 days of stressor action. After 2 weeks, systolic, diastolic, mean arterial blood pressure (SBP, DBP, MAP) 
and heart rate (HR) were measured by a non-invasive method. The concentration of endothelial NO-synthase (eNOS), 
inducible NO-synthase (iNOS), corticosterone, C-reactive protein (C-RP), interleukin-1β (IL-1β) was determined in 

blood serum by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA); spectrophotometric method was used to determine the 

concentration of malondialdehyde (MDA), diene conjugates (DC), as well as the activity of catalase (CAT) and superoxide 

dismutase (SOD).

Results. In animals with PTSD, there was a decrease in SBP, DBP and MAP by 18-23% and an increase in heart rate by 

20%. The concentration of eNOS in the blood of rats with PTSD decreased by 28%, and iNOS increased 2.28 times, along 

with 3.3 and 3.6 times increase in the content of DC and MDA against the background of the decreased SOD activity by 

27%, CAT by 59% and 1.6 and 3 times increase in the concentration of C-RP and IL-1β, respectively, compared with the 

control. The introduction of FO either prevented or significantly limited the severity of the detected changes.

Conclusions. The introduction of fish oil to rats prevents the development of arterial hypotension, as well as the changes 

in the concentration of eNOS and iNOS, it also prevents the disruption of the prooxidant-antioxidant status of blood 

serum, and reduces the severity of systemic inflammation in animals with PTSD.

Key words: post-traumatic stress disorder, fish oil, arterial blood pressure, nitric oxide, prooxidant-antioxidant status.

Посттравматическое стрессовое расстрой-

ство (ПТСР) возникает как отсроченная реакция 

организма на стрессовое событие исключительно 

угрожающего или катастрофического характера 

(боевые действия, несчастные случаи, авто- и 

авиакатастрофы, стихийные бедствия, присут-

ствие при насильственной смерти других, раз-

бойное нападение, пытки, изнасилование, смерть 

близкого человека), которое способно вызвать 

нарушение психики практически у любого че-

ловека. Частыми проявлениями ПТСР являют-

ся случаи навязчивых воспоминаний о психо-

травмирующем событии, из-за чего появляются 

ощущения эмоционального притупления, без-

различие к окружающим, отчуждение от других 

людей, равнодушное отношение к житейским 

ситуациям, которые ранее приносили радость, а 

также избегание ситуаций, которые могут напом-

нить о травмирующем событии [1]. Первые сим-

птомы изменений высшей нервной деятельности 

и соматические расстройства при ПТСР были 

описаны во время гражданской войны в США 

(Da-Costa, 1871). Тогда это состояние обознача-

лось как «солдатское сердце», так как основное 

внимание военных врачей привлекали кардиоло-

гические симптомы. Во время первой мировой 

войны ПТСР называли «снарядным шоком», но 

особенно большой интерес к этому синдрому по-

явился у врачей после войны во Вьетнаме, а поз-

же в Афганистане. По современным данным, на 

протяжении жизни от данного расстройства стра-

дают около 13% всего населения земного шара. 

Отдаленные последствия ПТСР проявляются в 

различных вариантах психосоматической пато-

логии, включая заболевания сердечно-сосуди-

стой системы (ССС) [2]. 

Если физиологическим ответом организ-

ма на острый стресс является выброс гормонов 

стресса (адреналина и норадреналина), повыше-

ние продукции кортизола, адренокортикотропно-

го гормона с активацией гипофизарно-тиреоид-

но-надпочечниковой оси (стадия тревоги общего 

адаптационного синдрома, согласно модели Г. 

Селье), то при длительном воздействии стрес-

соров, как при ПТСР, организм начинает терять 

способность бороться со стрессом, что приводит 

в итоге к истощению [3]. На экспериментальной 

модели ПТСР нами ранее было показано сниже-

ние тонуса коронарных сосудов, а также нару-

шение функционирования потенциал-зависимых 

калиевых каналов (Кv-каналов), расположенных 

в гладких миоцитах сосудов. В основе таких на-

рушений лежит гиперпродукция оксида азота, ко-

торую катализирует индуцибельная NO-синтаза. 

Однако литературные данные о характере изме-

нения артериального давления (АД) при ПТСР 

весьма противоречивы и требуют дальнейшего 

изучения, что и сформировало интерес к этой 

проблеме [4].

Поскольку современному человеку избе-

жать воздействий стресса не представляется воз-

можным, особенно остро ставится вопрос о по-

иске способов ограничения или предотвращения 

негативных последствий ПТСР. Имеющиеся дан-

ные указывают на то, что некоторые микронутри-

енты, такие как рыбий жир, содержащий омега-3 
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полиненасыщенные жирные кислоты и витамин 

D, оказывают благотворное влияние на сердеч-

но-сосудистую систему (ССС) [5], но возможные 

механизмы его действия раскрыты не полностью. 

Цель исследования – оценить характер 

и механизмы протекторного действия рыбьего 

жира (РЖ) на системную гемодинамику у крыс 

с экспериментальным аналогом посттравматиче-

ского стрессового расстройства (ПТСР).

Материал и методы

Исследования проводились на базе НИЛ 

УО «Витебский государственный ордена Друж-

бы народов медицинский университет» (ВГМУ) 

в соответствии с Хельсинской Декларацией о гу-

манном обращении с животными (1986) и Женев-

ской конвенцией «Internetional Guiding Principals 

for Biomedical Involving Animals (Geneva, 1990), 

а также в соответствии с рекомендациями Кон-

венции Совета Европы по охране позвоночных 

животных, которые используются в эксперимен-

тальных и других научных целях, Директивой 

Европейского парламента и Совета Европейского 

Союза 2010/63/ЕС от 22.09.2010 о защите живот-

ных, использующихся для научных целей, ТКП 

125-2008. Протокол проведения экспериментов 

был утвержден Комиссией по биоэтике и гуман-

ному обращению с лабораторными животными 

ВГМУ.

Из 50 беспородных самцов крыс (массой 

210-240 г) были сформированы 4 группы: «Кон-

троль» (n=10), «ПТСР» (n=20), «Рыбий жир» 

(n=10), «Рыбий жир+ПТСР» (n=10). Крысам 

групп «Рыбий жир», «Рыбий жир+ПТСР» вводи-

ли внутрижелудочно с помощью металлического 

зонда с круглым наконечником по 0,2 мл рыбьего 

жира (100 мг/кг массы тела эйкозапентаеновой 

(ЭПК) и докозагексаеновой (ДГК) кислот, ЗАО 

«Биосола», Литва) в течение 13 дней (за 3 дня до 

и в течение 10 дней действия стрессового фак-

тора). Крыс содержали в стандартных условиях 

вивария при контролируемой температуре (18-

22°C) и влажности (65%), на стандартном пище-

вом рационе.

Для воспроизведения экспериментального 

аналога посттравматического стрессового рас-

стройства у крыс использовали модифицирован-

ную модель «имитации присутствия хищника», 

которая в настоящее время считается адекватной 

моделью ПТСР [6]. Присутствие хищника ими-

тировали путем размещения экскрементов кошек 

в клетки животных на 15 мин в течение 10 дней, 

в разное время суток. Следующие 14 дней крысы 

не подвергались действию стрессора. На 24-ый 

день у животных определяли поведение в тесте 

«Открытое поле». О наличии ПТСР у крыс су-

дили по снижению их исследовательской актив-

ности и повышению тревожности (уменьшение 

количества вертикальных стоек на 50%, увели-

чение времени замирания на 60% и увеличение 

времени пребывания их в периферической зоне 

на 19%). Признаки ПТСР наблюдались у 55% 

животных, у которых имитировали присутствие 

хищника [7]. 

Артериальное давление (АД) измеряли не-

инвазивным способом с использованием системы 

NIBP (non-invasive blood pressure) фирмы Panlab 

(Harvard Bioscience Group). Животных предвари-

тельно адаптировали к этой процедуре в течение 

2-х недель. Крыс помещали в прозрачные пеналы 

и закрепляли в автоматическом нагревателе при 

температуре 29°С, затем подсоединяли датчик-

манжету к хвосту таким образом, чтобы он рас-

полагался точно в проекции хвостовой артерии. 

Спустя 20 мин проводили измерения систоличе-

ского, диастолического, среднего артериально-

го давления и частоты сердечных сокращений 

(САД, ДАД, СрАД, ЧСС соответственно).

В сыворотке крови крыс спектрофотоме-

трически определяли содержание малонового 

диальдегида (МДА) [8], диеновых конъюгатов 

(ДК) [9], а также активность антиоксидантных 

ферментов каталазы (КАТ) и супероксиддисму-

тазы (СОД) [10].

Концентрацию эндотелиальной (eNOS) 

и индуцибельной (iNOS) NO-синтаз, кор-

тикостерона, С-реактивного белка (С-РБ), 

интерлейкина-1β (ИЛ-1β) в сыворотке кро-

ви определяли методом иммуноферментного 

анализа (ИФА), используя наборы реактивов 

Elabscience Biotechnology Inc. (Китай). Характе-

ристики наборов представлены в таблице 1. Оп-

тическую плотность проб измеряли фотометром 

универсальным Ф300ТП (ОАО «Витязь», РБ) 

при рабочей длине волны 450±10.

Статистическую обработку результатов 

проводили с помощью программы «Statistica 

10.0» (StatSoftinc. STA999K347156-W), исполь-

зуя непараметрический метод – U-критерий Ман-

на-Уитни для независимых групп. Характер ча-

стотных распределений представляли в виде Me 

(25%; 75%). Статистически достоверными счита-

ли различия при р<0,05.
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Результаты

У крыс с ПТСР наблюдалось развитие ар-

териальной гипотензии, что характеризовалось 

снижением САД на 18%, ДАД на 23%, СрАД на 

18% и тахикардией (повышением ЧСС на 20%), 

по сравнению с группой «Контроль» (табл. 2). 

Все эти системные гемодинамические изменения 

были статистически значимыми (p<0,05). Показа-

тели САД, ДАД, СрАД и ЧСС у животных груп-

пы «Рыбий жир» не отличались от контрольных 

значений. У крыс группы «Рыбий жир+ПТСР» 

АД и ЧСС не отличались от таковых в группе 

«Контроль». Следовательно, использование ры-

бьего жира предупреждало изменения системной 

гемодинамики (снижение САД, ДАД, СрАД и 

увеличение ЧСС у крыс с ПТСР.

В сыворотке крови животных с ПТСР на-

блюдалось снижение концентрации эндотелиаль-

ной NO-синтазы на 28% (р=0,018) и увеличение 

концентрации индуцибельной NO-синтазы в 2,28 

раза (р=0,03), по сравнению с контрольными зна-

чениями (рис. 1, 2). У этой же группы экспери-

ментальных животных определялось увеличение 

концентрации продуктов перекисного окисления 

липидов: так, содержание ДК и МДА увеличива-

лось в 3,3 и 3,6 раза соответственно, в сравнении 

с аналогичными показателями контрольной груп-

пы животных (рис. 3, 4). Увеличение содержания 

продуктов ПОЛ происходило на фоне уменьше-

ния активности СОД и КАТ на 27 и 59% соответ-

ственно (рис. 5, 6), и увеличения концентрации 

С-реактивного белка в 1,6 раза, ИЛ-1β в 3 раза 

(табл. 3), по сравнению с группой «Контроль». В 

сыворотке крови животных группы «ПТСР» на-

блюдалась тенденция к снижению уровня корти-

костерона (p=0,72) (табл. 3).

В сыворотке крови крыс группы «Рыбий 

жир» концентрация NO-синтаз (eNOS и iNOS, 

рис. 1, 2); продуктов ПОЛ (ДК и МДА, рис. 3, 4); 

Таблица 1 – Описание используемых наборов для иммуноферментного анализа

Определяемое 
вещество

Производитель, наименование набора
Минимальная определяемая 

концентрация вещества

eNOS
Elabscience Rat NOS3/eNOS (Nitric Oxide Synthase 

3, Endothelial) ELISA Kit
Catalog No: E-EL- R0367

9,38 пг/мл

iNOS
Elabscience Rat NOS2/iNOS (Nitric Oxide Synthase 2, 

Inducible) ELISA Kit
Catalog No: E-EL- R0520

0,19 нг/мл

С-РБ
Elabscience Rat hs-CRP (high-sensitivity C-Reactive 

Protein) ELISA Kit
Catalog No: E-EL- R3002

4,69 пг/мл

ИЛ-1β
Elabscience Rat IL-1β (Interleukin 1 Beta) ELISA Kit

Catalog No: E-EL- R0012
18,75 пг/мл

Кортикостерон
Elabscience Rat CORT (Corticosterone)ELISA Kit

Catalog No: E-EL-R0269
46,88 пг/мл

Таблица 2 – Изменение артериального давления и частоты сердечных сокращений у крыс с пост-

травматическим стрессовым расстройством на фоне использования рыбьего жира

Группы животных
Показатели

САД, мм рт. ст ДАД, мм рт. ст СрАД, мм рт. ст ЧСС, уд / мин

Контроль
(n=10)

120,0 (110,0;124,0)
86,0 

(75,0;99,0)
102,0 (95,0;108,0) 296,0 (289,0;312,0)

ПТСР
(n=11)

99,0 (90,0;104,0)* 66,0 (60,0;75,0)* 84,0 (75,0;87,0)*
356,0 

(343,0;369,0)*

Рыбий жир
(n=10)

116,0 (110,0;126,0)
80,0 

(73,0;90,0)
97,0 (94,0;10,4,0) 323,0 (318,0;336,0)

Рыбий жир + ПТСР 
(n=10)

114,0 (108,0;119,0) 82,0 (74,0;103,0) 95,0 (92,0;110,0) 316,0 (303,0;323,0)

Примечание: * р<0,05 – различия по сравнению с контрольной группой животных.
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Таблица 3 – Концентрации интерлейкина-1β (ИЛ-1β), С-реактивного белка (С-РБ) и кортикосте-

рона в сыворотке крови экспериментальных животных 

Концентрации
Группы животных

Контроль ПТСР Рыбий жир Рыбий жир +ПТСР

С-РБ, пг/мл
2,55

(2,54;3,57)
4,25*

(3,57;4,92)
2,38

(1,53;2,55)
1,87#

(1,53;3,23)

ИЛ-1β, пг/мл
1,71

(1,43;2,38)
5,34*

(2,29;6,76)
1,60

(1,43;3,72)
3,05*#

(2,38;3,62)

Кортикостерон, 
пг/мл

187,19
(138,75; 264,54)

151,13
(134,91; 202,66)

173,27
(142,59; 318,54)

253,71
(159,69;317,58)

Примечание: цифровые показатели представлены в виде медианы, 25-го и 75-го процентилей; * р<0,05 – по 

сравнению с группой «Контроль»; # р<0,05 – по сравнению с группой «ПТСР».
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Рисунок 1 – Содержание  эндотелиальной 

NO-синтазы (eNOS) в сыворотке крови животных: 

по оси абсцисс – группы экспериментальных 

животных: 1 – «Контроль»; 2 – «ПТСР»; 3 – «Рыбий 

жир»; 4 – «Рыбий жир+ПТСР» по оси ординат – 

концентрация eNOS: [25%-75%] – интерквартильный 

интервал, ДИ – доверительный интервал; 

* – р=0,018, по сравнению с группой «Контроль».

Рисунок 2 – Содержание индуцибельной NO-синтазы 

(iNOS) в сыворотке крови экспериментальных 

животных: по оси абсцисс – группы 

экспериментальных животных: 1 – «Контроль»; 

2 – «ПТСР»; 3 – «Рыбий жир»; 4 – «Рыбий 

жир+ПТСР» по оси ординат – концентрация iNOS:

[25%-75%] – интерквартильный интервал, 

ДИ – доверительный интервал; * – р=0,03, 

по сравнению с группой «Контроль»; # – р=0,012, 

по сравнению с группой «ПТСР».

антиоксидантная активность (СОД и КАТ, рис. 5, 

6); уровень кортикостерона и маркеров воспале-

ния (С-реактивного белка и ИЛ-1β) не отличались 

от контрольных значений (табл. 3). У крыс группы 

«Рыбий жир+ПТСР» концентрация эндотелиаль-

ной NO-синтазы не отличалась от контрольного по-

казателя; содержание индуцибельной NO-синтазы 

снижалось на 35%, по сравнению с содержанием 

данного фермента в сыворотке крови животных 

группы «ПТСР» (рис. 1, 2). В группе животных с 

ПТСР, получавших рыбий жир, статистически зна-

чимых изменений в концентрации ДК не наблюда-

лось, а концентрация МДА снижалась на 39%, по 

сравнению с соответствующим показателем груп-

пы «ПТСР» (рис. 3, 4). При введении рыбьего жира 

у животных с ПТСР активность СОД и КАТ стати-

стически значимо не отличалась от таковых у кон-

трольных животных (рис. 5, 6). В сыворотке крови 

животных группы «Рыбий жир+ПТСР» изменений 

концентрации С-реактивного белка не было выяв-

лено, по сравнению с группой «Контроль»; содер-

жание ИЛ-1β в сыворотке крови животных группы 

«Рыбий жир+ПТСР» снижалось на 42%, по срав-

нению с таковым у крыс с ПТСР, не получавших 

рыбий жир. Уровень кортикостерона в сыворотке 

крови животных с ПТСР, получавших РЖ, не от-

личался от содержания этого гормона в сыворотке 

крови контрольных животных (табл. 3).
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Обсуждение

В нашем исследовании аналог ПТСР при-

водил к снижению системного артериального 

давления у крыс. На первый взгляд, может пока-

заться, что такие результаты несколько противо-

речат результатам исследований, показывающих, 

что хронический стресс вызывает артериаль-
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Рисунок 3 – Концентрация диеновых коньюгатов 

(ДК) в сыворотке крови экспериментальных 

животных: по оси абсцисс – группы 

экспериментальных животных: 1 – «Контроль»; 

2 – «ПТСР»; 3 – «Рыбий жир»; 4 – «Рыбий 

жир+ПТСР» по оси ординат – концентрация ДК:

[25%-75%] – интерквартильный интервал,

ДИ – доверительный интервал; * – р=0,03, 

по сравнению с группой «Контроль».

Рисунок 4 – Концентрация малонового диальдегида 

(МДА) в сыворотке крови экспериментальных 

животных: по оси абсцисс – группы 

экспериментальных животных: 1 – «Контроль»; 

2 – «ПТСР»; 3 – «Рыбий жир»; 4 – «Рыбий 

жир+ПТСР» по оси ординат – концентрация МДА:

[25%-75%] – интерквартильный интервал, 

ДИ – доверительный интервал; * – р=0,03, 

по сравнению с группой «Контроль»; # – р=0,002, 

по сравнению с группой «ПТСР».
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Рисунок 5 – Концентрация супероксиддисмутазы 

(СОД) в сыворотке крови экспериментальных 

животных: по оси абсцисс – группы 

экспериментальных животных: 1 – «Контроль»; 

2 – «ПТСР»; 3 – «Рыбий жир»; 4 – «Рыбий жир + 

ПТСР» по оси ординат – концентрация СОД: 

[25%-75%] – интерквартильный интервал, 

ДИ – доверительный интервал; * – р=0,017, 

по сравнению с группой «Контроль».

Рисунок 6 – Концентрация каталазы (КАТ) 

в сыворотке крови экспериментальных животных: 

по оси абсцисс – группы экспериментальных 

животных: 1 – «Контроль»; 2 – «ПТСР»; 

3 – «Рыбий жир»; 4 – «Рыбий жир+ПТСР» по оси 

ординат – концентрация КАТ: 

[25%-75%] – интерквартильный интервал, 

ДИ – доверительный интервал; 

* – р=0,007, по сравнению с группой «Контроль».
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ную гипертензию (АГ) [11, 12]. Анализ моделей 

ПТСР различных экспериментаторов показал, 

что в таких исследованиях использовали либо 

однократное воздействие стрессора – хищника 

[11] или хроническое воздействие относитель-

но «мягких» стрессоров, таких как ограничение 

двигательной активности – гипокинезию или со-

циальную изоляцию [12]. Также во многих экспе-

риментах, в которых при ПТСР наблюдалась АГ, 

использовались особые породы крыс, склонные 

к повышению АД [13]. Модель ПТСР, которую 

использовали мы в своих исследованиях, была 

основана на многократных воздействиях стрес-

сора, и, согласно концепции Ганса Селье, можно 

полагать, что у крыс имелась тенденция к пере-

ходу общего адаптационного синдрома в стадию 

истощения, что подтверждается как снижением 

АД, так и тенденцией к снижению концентрации 

кортикостерона в сыворотке крови [3].

В нашем исследовании снижение концен-

трации эндотелиальной NO-синтазы и увеличе-

ние содержания индуцибельной NO-синтазы в 

сыворотке крови могут косвенно свидетельство-

вать о развитии дисфункции эндотелия кровенос-

ных сосудов крыс при ПТСР. Кроме того, у крыс 

с посттравматическим стрессовым расстрой-

ством наблюдалось снижение концентрации ан-

тиоксидантных ферментов (СОД и КАТ) на фоне 

увеличения содержания продуктов перекисного 

окисления липидов (ДК и МДА), что может опос-

редованно указывать на развитие в этих условиях 

окислительного стресса. В условиях сниженного 

уровня глюкокортикоидов возможно усиление 

эффектов провоспалительных цитокинов, кото-

рые способны индуцировать экспрессию iNOS 

[14]. Как правило, глюкокортикоиды подавляют 

секрецию цитокинов [15], а при ПТСР сниже-

ние уровня глюкокортикоидов и окислительный 

стресс могут способствовать развитию систем-

ного воспаления, что и подтверждается повыше-

нием концентрации в сыворотке крови ИЛ-1β и 

С-реактивного белка – маркеров воспаления. Эти 

результаты согласуются с клиническими данны-

ми. Было продемонстрировано, что содержание 

C-реактивного белка имеет положительную кор-

реляцию с тяжестью посттравматического стрес-

сового расстройства у людей, выживших после 

террористических актов 11 сентября 2011 года 

[16]. Кроме того, недавние экспериментальные 

данные показали, что при ПТСР снижается уро-

вень витамина D [17], что может повлечь за со-

бой развитие воспаления низкой интенсивности 

в сосудистой стенке и, как следствие, усиленную 

продукцию NO, продуцируемого iNOS. Более 

ранние исследования показали, что гиперпро-

дукция монооксида азота, катализируемого ин-

дуцибельной NO-синтазой, являлась причиной 

постстрессорного ослабления базального тонуса 

коронарных сосудов [18]. 

Предположительный механизм снижения 

артериального давления при экспериментальном 

посттравматическом стрессовом расстройстве 

представлен на рисунке 7.

Посттравматическое стрессовое расстрой-

Рисунок 7 – Предположительный механизм развития артериальной гипотензии при посттравматическом 

стрессовом расстройстве и возможные механизмы протекторного действия рыбьего жира в этих условиях.
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ство сопровождается увеличением содержа-

ния продуктов перекисного окисления липидов 

(ПОЛ) на фоне снижения активности антиокси-

дантной системы (АОА) [19]. При уменьшении 

уровня кортикостерона у крыс с ПТСР наблюда-

ется повышение концентрации маркеров воспа-

ления (С-реактивного белка и ИЛ-1β). Развивше-

еся воспаление низкой интенсивности при ПТСР 

способно увеличить образование индуцибельной 

NO-синтазы, а также привести к так называемо-

му «разобщению» эндотелиальной NO-синтазы 

(eNOS). В таких условиях eNOS, наряду с моно-

оксидом азота, способна продуцировать и супе-

роксидный анион. Более того, активные формы 

кислорода способствуют уменьшению биодо-

ступности NO. Образующийся пероксинитрит 

способен повышать концентрацию индуцибель-

ной NO-синтазы. Увеличенное образование NO, 

продуцируемого iNOS, может стать причиной 

снижения системного артериального давления у 

крыс с ПТСР. Предполагаемые точки приложе-

ния РЖ: повышение экспрессии eNOS, ингиби-

рование экспрессии iNOS, подавление развития 

окислительного стресса и системной воспали-

тельной реакции.

Использование рыбьего жира у животных 

группы «Рыбий жир+ПТСР» ограничивало: про-

грессирование дисфункции эндотелия (снижение 

концентрации еNOS и частичное ограничение 

прироста содержания iNOS на 35% в сравнении 

с группой «ПТСР»); развитие окислительного 

стресса (снижение содержания МДА на 39%); 

системное воспаление низкой интенсивности 

(уменьшение концентрации ИЛ-1β на 42%). Вве-

дение рыбьего жира крысам с ПТСР полностью 

предупредило снижение активности антиокси-

дантной системы (восстановление активности 

СОД и КАТ до контрольных значений), развитие 

артериальной гипотензии и снижение концентра-

ции кортикострерона в сыворотке крови крыс с 

посттравматическим стрессовым расстройством.

Протекторные эффекты рыбьего жира, ве-

роятно, обусловлены входящими в его состав 

ЭПК, ДГК и витамином D. Известно, что ЭПК 

и ДГК способны активировать экспрессию гена 

eNOS, с последующим улучшением биодоступ-

ности NO, а также снижать экспрессию гена 

iNOS [20, 21], ограничивать активацию свобод-

норадикального окисления и увеличивать общую 

антиоксидантную активность крови [22]. Кроме 

того, показано, что рыбий жир подавляет образо-

вание провоспалительных цитокинов и обладает 

противовоспалительным действием [23]. Не ис-

ключаем и роли витамина D, входящего, хоть и 

в небольших концентрациях (на 100 г рыбьего 

жира – 0,00025 г витамина D), в состав рыбьего 

жира. Доказано, что витамин D способен пода-

влять воспаление, тормозить избыточное обра-

зование активных форм кислорода и активацию 

индуцибельной NO-синтазы, тем самым улучшая 

функцию эндотелия и биодоступность NO, об-

разуемого конституциональной изоформой NO-

синтазы [24].

Заключение

Введение рыбьего жира крысам до и во 

время моделирования ПТСР предупреждает раз-

витие артериальной гипотензии, системного вос-

паления; предотвращает снижение концентрации 

еNOS и частично ограничивает прирост содержа-

ния iNOS, а также препятствует нарушению про-

оксидантно-антиоксидантного баланса сыворот-

ки крови этих животных.
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