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В работе исследовали влияние хронического ультразвукового воздействия переменных ча-
стот в диапазоне 20–45 кГц в течение 1, 2 и 3 нед на тревожность, исследовательскую ак-
тивность и ангедонию у крыс. У животных зарегистрировали развитие ангедонии и сниже-
ние исследовательской активности в тестах “Открытое поле”, “Приподнятый крестооб-
разный лабиринт” и “Темно-светлая камера”, что свидетельствует о формировании у них
депрессивно-подобного состояния. Указанные изменения в поведении проявлялись одно-
временно спустя 2 нед ультразвукового воздействия. При этом у крыс не наблюдалось сни-
жения горизонтальной активности, а также соотношения между временем, проведенным
в открытых и закрытых участках арен.
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ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время более чем у 350 милли-

онов человек по всему миру диагностировано
депрессивное расстройство [Pehrson, San-
chez, 2015], поэтому актуальной проблемой
является изучение развития депрессивно-по-
добного состояния у экспериментальных жи-
вотных. Большинство существующих моде-
лей основываются на непосредственном фи-
зическом воздействии на экспериментальное
животное [Григорьян, Гуляева, 2015; Duman,
2010], однако более приближенным к причи-
нам развития депрессии человека является
так называемый эмоциональный стресс. Од-
ним из способов построения подобной моде-
ли может служить использование непредска-
зуемого чередования положительных и отри-
цательных раздражителей, как это делалось в
опытах сотрудников И.П. Павлова при созда-
нии функциональных нарушений высшей
нервной деятельности.

На основе подобного чередования разра-
ботана и апробирована новая ультразвуковая
модель депрессивно-подобного состояния
животных [Morozova et al., 2016; Горлова и др.,
2017]. В качестве стрессорного фактора исполь-
зуются ультразвуковые частоты 20–45 кГц, ко-
торые входят в диапазон нормальной вокали-
зации грызунов, причем частоты 20–25 кГц
относятся к так называемым “отрицатель-
ным”, поскольку издаются животными при
болевой стимуляции или поражении в схватке,
а частоты диапазона 25–45 кГц – к “положи-
тельным”, так как издаются крысами при пи-
щевом подкреплении или коитусе [Brudzyns-
ki, 2007; Litvin et al., 2007]. В рамках использу-
емой модели частоты в диапазоне 20–45 кГц
подаются случайным образом и приводят к
столкновению противоположных по эмоцио-
нальной и мотивационной нагрузке воздей-
ствий. Таким образом, стрессорный фактор
данной модели может считаться одним из
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наиболее приближенных к причинам разви-
тия стресс-индуцированного депрессивного
расстройства человека, а сама модель хрони-
ческого ультразвукового воздействия – рас-
сматриваться как модель хронической ин-
формационной неопределенности [Ушакова
и др., 2019; Морозова и др., 2007].

В качестве отличительной черты поведе-
ния грызунов с индуцированным депрессив-
но-подобным состоянием часто служит по-
вышение уровня тревожности [Zhang et al.,
2017]. Как правило, депрессивно-подобное
состояние и тревожные нарушения изучают-
ся экспериментаторами совместно, посколь-
ку повышенная тревожность и депрессивные
нарушения могут проявляться одновременно
[Estrela et al., 2015]. Тем не менее эти состоя-
ния не обязательно связаны друг с другом и
обладают различной этиологией [Knyazev et
al., 2016]. Так, у некоторых пациентов выяв-
ляют депрессию, связанную с ангедонией, –
неспособностью испытывать удовольствие,
но не связанную с повышенной тревожно-
стью. Это поднимает вопрос о взаимосвязи
ангедонии и тревожности у эксперименталь-
ных животных в различных моделях депрес-
сивно-подобного состояния.

Интересным вопросом остается анализ
стресс-индуцированного изменения иссле-
довательской активности животных, которая
является важным показателем естественного
интереса к новизне [Stepanichev et al., 2014]. В
имеющихся исследованиях, посвященных
моделированию депрессивно-подобного со-
стояния грызунов, исследовательская актив-
ность не рассматривалась прежде в целой ба-
тарее тестов, хотя отмечалась ее тесная связь,
например, с пассивным поведением в стрес-
совых ситуациях [Mällo et al., 2007].

Задачами работы являлось комплексное
изучение ангедонии, изменений уровня тре-
вожности и исследовательской активности у
крыс при развитии депрессивно-подобного
состояния в модели ультразвукового стресса.

МЕТОДИКА
Эксперименты проводили на самцах крыс

линии Sprague-Dawley из Центрального питом-
ника лабораторных животных РАН (Андреев-
ка). В начале эксперимента возраст животных
составлял 2.5 мес. Животных содержали в ин-
дивидуальных поликарбонатных клетках раз-
мером 30 × 20 × 15 см при постоянной темпе-
ратуре 23°С, контролируемом прямом осве-

щении, режиме 12:12 ч и свободном доступе к
воде и пище. Содержание крыс и все экспе-
риментальные процедуры были выполнены в
соответствии с международными правилами
обращения с животными (Директива 2010/63
Европейского сообщества от 22 сентября 2010
г.). Были использованы 3 подопытные груп-
пы животных и 4 группы контроля. Подопыт-
ные группы подвергали непрерывному воз-
действию ультразвуковых волн в диапазоне
20–45 кГц в течение 1, 2 или 3 нед; контроль-
ные группы стрессовому воздействию не под-
вергались. Три контрольные группы исполь-
зовали для изучения вклада индивидуального
содержания; входивших в них животных со-
держали в отдельных клетках в течение 1, 2
либо 3 нед в условиях, идентичных условию
содержания подопытных групп за исключе-
нием ультразвукового воздействия. В четвер-
той контрольной группе крыс содержали по 5
особей в клетках размером 55 × 35 × 20 см.
Каждая группа состояла из 10 особей. Живот-
ных не подвергали никаким иным потенци-
ально стрессовым воздействиям. Все крысы,
задействованные в эксперименте, являлись
интактными и ранее не участвовали в других
экспериментах.

Ультразвуковое воздействие в диапазоне
20–45 кГц проводили с помощью УЗ-генера-
тора (Wietech, Бельгия); уровень звукового
давления на используемом в опыте расстоя-
нии до клетки с животным, равном 1.5 м, со-
ставил 80 дБ.

Через сутки после окончания ультразвуко-
вой экспозиции проводили поведенческое
тестирование. Поведение животных во всех
тестах регистрировали с помощью цифровой
видеокамеры и анализировали, используя
компьютерную программу RealTimer (“От-
крытая наука”, Россия). Интервалы между
тестами для всех групп составляли сутки. Ис-
пользовали следующие поведенческие тесты:

– Тест на предпочтение раствора сахаро-
зы. В течение 24 ч крысам одновременно был
предоставлен доступ к выбору между двумя
идентичными поилками, одна из которых со-
держала 1%-ный раствор сахарозы, а другая –
обычную воду. Расположение поилок меня-
лось через 12 ч, чтобы исключить эффект
предпочтения места. Предпочтение раствора
сахарозы вычисляли по следующей формуле:
Предпочтение = (масса раствора сахаро-
зы/суммарная масса потребленной жидко-
сти) × 100%. Потребление воды и раствора
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сахарозы было оценено путем взвешивания
поилок до и после окончания эксперимента.

– Тест “Открытое поле”. Крысу помещали
в камеру из серого пластика размером 45 × 45 ×
× 40 см, разделенную на периферические и
центральные секторы. В течение 5 мин реги-
стрировали суммарное время нахождения
крысы в центральных и периферических сек-
торах и число совершенных стоек, а также
число пересеченных секторов.

– Тест “Приподнятый крестообразный ла-
биринт”. Крысу помещали в установку, со-
стоящую из двух закрытых (высота стенок
29 см) и двух открытых (высота бортиков
0.5 см) рукавов размером 52 × 14 см с цен-
тральной площадкой размером 14 × 14 см,
размещенной на высоте 100 см от пола. Те-
стируемое животное помещали в центр уста-
новки и в течение 5 мин регистрировали время
нахождения в закрытых и открытых рукавах,
число совершенных стоек, выглядываний из
закрытых рукавов в открытые рукава лаби-
ринта и свешиваний с открытых рукавов.

– Тест “Темно-светлая камера”. Крысу
помещали в установку, состоящую из двух от-
секов размером 30 × 30 × 32 см. Один отсек
был затемнен, второй – ярко освещен. В те-
чение 5 мин регистрировали суммарное вре-
мя нахождения животного в светлом отсеке,
число стоек, совершенных в светлом отсеке,
и число выглядываний из темного отсека.

– Статистика. Данные по измерению пока-
зателей поведения выражали как Mean±SEM.
При статистической обработке использовали
двухфакторный дисперсионный анализ ANOVA
для выявления значимости факторов оди-
ночного содержания и ультразвукового воз-
действия с последующим post hoc анализом
Fisher’s LSD test. Статистически значимыми
считались различия при p < 0.05. Предвари-
тельно был проведен тест Колмогорова–
Смирнова, результаты которого не отрицали
нормального характера распределения дан-
ных, за исключением числа свешиваний с от-
крытого рукава “Приподнятого крестообраз-
ного лабиринта”. Для этого случая использо-
вался Kruskal-Wallis test с последующим
множественным сравнением Dunn’s test. Для
статистического анализа предпочтения рас-
твора сахарозы до начала эксперимента ис-
пользовалась one-way ANOVA. Для статисти-
ческого анализа использовалась программа
GraphPadPrism версии 6.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

До начала эксперимента не наблюдалось
статистически значимых различий в предпо-
чтении сахарозы между группами (F6.63 = 0.12,
p = 0.96, one-way ANOVA, рис. 1 (а). Не было
обнаружено статистически значимого взаи-
модействия факторов одиночного содержа-
ния и ультразвукового воздействия (F9.54 = 0.36,
p = 0.699, two-way ANOVA), а также статисти-
чески значимого влияния фактора индивиду-
ального содержания на предпочтение раство-
ра сахарозы (F3.54 = 2.43, p = 0.097, two-way
ANOVA). При этом фактор хронического
ультразвукового воздействия оказался стати-
стически значимым (F3.54 = 8.42, p = 0.0054,
two-way ANOVA). Снижение предпочтения
раствора сахарозы относительно простой во-
ды проявилось через 2 нед стрессового воз-
действия (p = 0.0313, post hoc Fisher’s LSD test)
и сохранилось спустя 3 нед воздействия (p =
= 0.0046, post hoc Fisher’s LSD test; рис. 1 (б).

В тесте “Открытое поле” не было обнару-
жено статистически значимого взаимодей-
ствия факторов одиночного содержания и
ультразвукового воздействия (F9.54 = 0.31, p =
= 0.733, two-way ANOVA), статистически зна-
чимого влияния фактора индивидуального
содержания (F3.54 = 0.07, p = 0.927, two-way
ANOVA) и статистически значимого влияния
фактора ультразвукового воздействия (F3.54 =
= 0.13, p = 0.725, two-way ANOVA) на соотно-
шение времени, проведенном животными в
центральном секторе, ко времени, проведен-
ном на периферии (рис. 2 (а)). Также не было
обнаружено статистически значимого взаи-
модействия факторов одиночного содержа-
ния и ультразвукового воздействия (F9.54 = 0.48,
p = 0.622, two-way ANOVA), статистически
значимого влияния фактора индивидуально-
го содержания (F3.54 = 0.15, p = 0.865, two-way
ANOVA) и статистически значимого влияния
фактора ультразвукового воздействия (F3.54 =
= 1.12, p = 0.295, two-way ANOVA) на число
пересеченных секторов (рис. 2 (б)). Таким
образом, воздействие ультразвука на уровень
тревожности и горизонтальной активности в
тесте “Открытое поле” оказалось незначи-
мым. Что касается числа совершенных стоек,
не было обнаружено статистически значимо-
го взаимодействия факторов одиночного со-
держания и ультразвукового воздействия
(F9.54 = 2.33, p = 0.106, two-way ANOVA) и ста-
тистически значимого влияния фактора инди-
видуального содержания (F3.54 = 2.05, p = 0.09,
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two-way ANOVA) на этот параметр. При этом
влияние фактора ультразвукового воздей-
ствия оказалось статистически значимым
(F3.54 = 4.66 p = 0.035, two-way ANOVA). А

именно, снижение числа совершенных стоек
было зарегистрировано через 2 нед (p = 0.0471,
post hoc Fisher’s LSD test) и через 3 нед стрес-
сового воздействия (p = 0.0256, post hoc Fisher’s
LSD test; рис. 2 (в).

В тесте “Приподнятый крестообразный
лабиринт” не было обнаружено статистиче-

Рис. 1. Влияние ультразвукового воздействия на
предпочтение сахарозы у крыс. 2 и 3 нед ультра-
звукового стресса привели к снижению предпо-
чтения сахарозы по сравнению с контрольной
группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test), а также
по сравнению с соответствующими группами
крыс, содержавшихся индивидуально в течение
2 или 3 нед (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test). (а) –
Предпочтение сахарозы между группами до на-
чала эксперимента. Названия групп соответ-
ствуют тому, как впоследствии они были рас-
пределены. (б) – Предпочтение сахарозы между
экспериментальными группами.
Fig. 1. Effect of ultrasound on the preference of su-
crose in rats. 2 and 3 weeks of ultrasound stress re-
sulted in a decrease of the sucrose preference in com-
parison with the control group (* – p < 0.05, Fisher’s
LSD test) and relevant groups in which rats were
housed individually for 2 or 3 weeks (# – p < 0.05,
Fisher’s LSD test). (а) – Sucrose preference at the
beginning of the experiment. The group names cor-
respond to the way they were subsequently distribut-
ed. (б) – Sucrose preference of the experimental
groups.
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Рис. 2. Влияние ультразвукового воздействия на
поведение крыс в тесте “Открытое поле”. (a) –
Хронический ультразвуковой стресс не привел к
изменению соотношения времени, проведен-
ного животными в центральном отсеке, ко вре-
мени, проведенном на периферии. (б) – Ультра-
звуковой стресс не привел к изменению числа
пересеченных секторов. (в) – 2 и 3 нед ультра-
звукового стресса привели к снижению числа
совершенных стоек по сравнению с контроль-
ной группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) и со-
ответствующими группами крыс, содержавших-
ся индивидуально в течение 2 или 3 нед (# – p <
< 0.05, Fisher’s LSD test).
Fig. 2. Effect of ultrasound on the behavior of rats in
the Open Field test. (а) – Сhronic ultrasound stress
did not change the proportion between time spent in
the central area and time spent in the periphery.
(б) – Chronic ultrasound stress did not change the
number of crossed sectors. (в) – 2 and 3 weeks of ul-
trasound stress resulted in a decrease of the number
of rearings in comparison with the control group
(* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) and relevant groups
in which rats were housed individually for 2 or
3 weeks (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test).
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ски значимого взаимодействия факторов
одиночного содержания и ультразвукового
воздействия (F9.54 = 0.08, p = 0.922, two-way
ANOVA), статистически значимого влияния
фактора индивидуального содержания (F3.54 =
= 0.92, p = 0.404, two-way ANOVA) и статисти-
чески значимого влияния фактора ультразву-
кового воздействия (F3.54 = 0.43, p = 0.516,
two-way ANOVA) на процент времени, прове-
денного крысами в открытом рукаве (рис. 3 (а)).
При рассмотрении числа совершенных жи-
вотными стоек не было обнаружено стати-
стически значимого взаимодействия факто-
ров одиночного содержания и ультразвуково-
го воздействия (F9.54 = 2.03, p = 0.141, two-way
ANOVA), статистически значимого влияния
фактора индивидуального содержания (F3.54 =
= 1.96, p = 0.152, two-way ANOVA), однако бы-
ло показано статистически значимое влия-
ние фактора ультразвукового воздействия
(F3.54 = 6.2, p = 0.0159, two-way ANOVA): кры-
сы совершали меньше стоек через 2 нед (p =
= 0.0455, post hoc Fisher’s LSD test) и через
3 нед воздействия ультразвука (p = 0.0394, post
hoc Fisher’s LSD test; рис. 3 (б). Также не было
обнаружено статистически значимого влия-
ния фактора индивидуального содержания
на число совершенных крысами выглядыва-
ний (F3.54 = 2.19, p = 0.145, two-way ANOVA),
при этом было зафиксировано значимое вза-
имодействие факторов одиночного содержа-
ния и ультразвукового воздействия (F9.54 = 3.41,
p = 0.0402, two-way ANOVA) и статистически
значимое влияние фактора ультразвукового
воздействия (F3.54 = 5.31, p = 0.079, two-way
ANOVA). Крысы совершали меньше выгля-
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Рис. 3. Влияние ультразвукового воздействия на поведение крыс в тесте “Приподнятый крестообразный
лабиринт”. (а) – Хронический ультразвуковой стресс не привел к изменению процента времени, прове-
денного животными в открытом рукаве. (б) – 2 и 3 нед ультразвукового стресса привели к снижению числа
совершенных стоек по сравнению с контрольной группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) и соответствую-
щими группами крыс, содержавшихся индивидуально в течение 2 или 3 нед (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test).
(в) – 3 нед ультразвукового стресса привели к снижению числа выглядываний по сравнению с контроль-
ной группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) и соответствующими группами крыс, содержавшихся индиви-
дуально в течение 3 нед (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test). (г) – 2 и 3 нед ультразвукового стресса привели к
снижению числа свешиваний по сравнению с контрольной группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) и
соответствующими группами крыс, содержавшихся индивидуально в течение 2 или 3 нед (# – p < < 0.05,
Fisher’s LSD test).
Fig. 3. Effect of ultrasound on the behavior of rats in the “Elevated plus-maze” test. (а) – Chronic ultrasound stress
did not change the percent of time spent by animals in the open arm of the maze. (б) – 2 and 3 weeks of ultrasound
stress led to a decrease in the number of rearings compared with the control group (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test)
and relevant groups in which rats were housed individually for 2 or 3 weeks (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test).
(в) – 3 weeks of ultrasound stress led to a decrease in the number of looking-outs compared with the control group
(* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) and relevant groups in which rats were housed individually for 3 weeks
(# – p < 0.05, Fisher’s LSD test). (г) – 2 and 3 weeks of ultrasound stress led to a decrease in the number of hanging
outs compared with the control group (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) and relevant groups in which rats were housed
individually for 2 or 3 weeks (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test).
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дываний через 3 нед стрессового воздействия
(p = 0.0247, post hoc Fisher’s LSD test; рис. 3 (в).
Была обнаружена разница между группами в
числе свешиваний из открытых рукавов ла-
биринта (H = 19.82, p = 0.003, Kruskall-Wallis
test). Крысы совершали меньше свешиваний
через 2 нед (p = 0.0337, Dunn’s test), а также
через 3 нед стрессового воздействия (p = 0.0135,
Dunn’s test; рис. 3 (г).

В тесте “Темно-светлая камера” не было
обнаружено статистически значимого взаи-
модействия факторов одиночного содержа-
ния и ультразвукового воздействия (F9.54 = 0.136,
p = 0.873, two-way ANOVA), статистически
значимого влияния фактора индивидуально-
го содержания (F3.54 = 0.0144, p = 0.969, two-
way ANOVA) и статистически значимого вли-
яния фактора ультразвукового воздействия
(F3.54 = 0.617, p = 0.543, two-way ANOVA) на
время, проведенное крысами в светлом отсе-
ке (рис. 3 (а)). Также не было обнаружено ста-
тистически значимого взаимодействия фак-
торов одиночного содержания и ультразвуко-
вого воздействия (F9.54 = 1.79, p = 0.176, two-
way ANOVA) и статистически значимого вли-
яния фактора индивидуального содержания
(F3.54 = 2.32, p = 0.134, two-way ANOVA) на
число совершенных животными стоек. При
этом значимым оказалось влияние фактора
ультразвукового воздействия (F3.54 = 3.19, p =
= 0.049, two-way ANOVA). Крысы совершали
меньше стоек через 3 нед стрессового воздей-
ствия (p = 0.036, post hoc Fisher’s LSD test;
рис. 4 (б). Кроме того, не было обнаружено
статистически значимого взаимодействия
факторов одиночного содержания и ультра-
звукового воздействия (F9.54 = 1.26, p = 0.292,
two-way ANOVA) и статистически значимого
влияния фактора индивидуального содержа-
ния (F3.54 = 0.46, p = 0.632, two-way ANOVA) на
число выглядываний крыс из темного отсека,
однако влияние фактора ультразвукового
воздействия было значимым (F3.54 = 4.27, p =
= 0.0436, two-way ANOVA). Крысы соверша-
ли меньше стоек через 2 нед (p = 0.047, post hoc
Fisher’s LSD test) и через 3 нед стрессового
воздействия (p = 0.044, post hoc Fisher’s LSD
test; рис. 4 (г).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Одним из классических признаков клини-

ческой депрессии является снижение спо-
собности получать удовольствие. В норме
грызуны предпочитают потреблять подсла-

Рис. 4. Влияние ультразвукового воздействия на
поведение крыс в тесте “Темно-светлая каме-
ра”. (а) – Хронический ультразвуковой стресс
не привел к изменению времени, проведенному
животными в светлом отсеке камеры. (б) – 3 нед
ультразвукового стресса привели к снижению
числа совершенных стоек по сравнению с кон-
трольной группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test)
и соответствующими группами крыс, содержав-
шимися индивидуально в течение 3 нед (# – p <
< 0.05, Fisher’s LSD test). (в) – 2 и 3 нед ультра-
звукового стресса привели к снижению числа
выглядываний по сравнению с контрольной
группой (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) и соот-
ветствующими группами крыс, содержавшихся
индивидуально в течение 2 или 3 нед (# – p < 0.05,
Fisher’s LSD test).
Fig. 4. The influence of ultrasound on the behavior
of rats in the “Dark-Light box” test. (а) – Chronic
ultrasonic stress did not lead to a change in the time
spent by the animals in the light box of the arena.
(б) – 3 weeks of ultrasound stress led to a decrease in
the number of rearings compared with the control
group (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) and relevant
groups in which rats were housed individually for
3 weeks (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test). (в) – 2 and
3 weeks of ultrasound stress led to a decrease in the
number of looking-outs compared with the control
group (* – p < 0.05, Fisher’s LSD test) and relevant
groups in which rats were housed individually for
2 or 3 weeks (# – p < 0.05, Fisher’s LSD test).
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щенный раствор, а при наличии депрессив-
но-подобного состояния это предпочтение
отсутствует, что расценивается как ангедо-
ния [Overstreet, 2013]. Тест на развитие анге-
донии является наиболее распространенным
критерием определения депрессивно-подоб-
ного состояния у грызунов [Moreau, 2012].
Согласно полученным нами данным, хрони-
ческое воздействие ультразвука переменных
частот в течение 2 нед и более способно инду-
цировать состояние ангедонии у крыс, что
подтверждает валидность данной модели.

Из данных литературы известно, что в
большинстве теоретических и эксперимен-
тальных исследований подчеркивается тес-
ная связь между тревогой и развитием как
клинической депрессии человека [Rallis et al.,
2014; Fan et al., 2015], так и депрессивно-по-
добного состояния грызунов [Beerya, Kauferb,
2015; Huang et al., 2017; Neumann et al., 2011;
Frazer, Morilak, 2005]. При этом увеличение
уровня тревожности грызунов не всегда про-
является совместно с развитием депрессив-
но-подобных нарушений, аналогично тому,
как это наблюдается у пациентов с клиниче-
ской депрессией [Ju et al., 2018; Knyazev et al.,
2016]. В связи с этим для нас представляла
интерес оценка возможного изменения уров-
ня тревожности, сопровождающая развитие
депрессивно-подобного состояния крыс в
новой модели хронического ультразвукового
воздействия.

Данные о влиянии хронического ультра-
звукового воздействия на уровень тревожно-
сти крыс оказались противоречивыми. С од-
ной стороны, во всех проведенных тестах, на-
правленных на изучение тревожности,
наблюдались схожие результаты: а именно,
подопытные группы крыс не проводили ста-
тистически значимо меньше времени в цен-
тральном секторе в тесте “Открытое поле”,
открытых рукавах в тесте “Приподнятый кре-
стообразный лабиринт” или светлой камере в
тесте “Темно-светлая камера”, что может
быть расценено как признак отсутствия по-
вышенной тревожности. С другой, ряд полу-
ченных данных подтверждает возможность
повышения уровня тревожности под влияни-
ем ультразвука, что выражается в снижении
числа выглядываний в открытые рукава лаби-
ринта и свешиваний с открытых рукавов в тесте
“Приподнятый крестообразный лабиринт”, а
также снижении числа выглядываний в свет-
лый отсек в тесте “Темно-светлая камера”.

Известно, что оценка уровня тревожности
экспериментального животного является

сложной задачей, поскольку в различных
экспериментальных моделях одни и те же
животные могут демонстрировать различное
поведение [Bourin et al., 2007; Ramos, 2008], и
потому для определения уровня индивиду-
альной тревожности или предрасположенно-
сти к воздействию эмоционального стресса
рекомендуется использовать несколько те-
стов для одних и тех же животных [Судаков и
др., 2013]. Схожесть изменений поведения
экспериментальных животных, прослежива-
емая в данной работе, позволяет предположить
отсутствие развития явных признаков тревож-
ности, сопряженных с депрессивно-подобным
состоянием мышей, индуцированным хрони-
ческим ультразвуковым воздействием, однако
при этом нельзя полностью исключать влияние
данного вида стресса на уровень тревожности
экспериментальных животных.

Таким образом, данные, полученные в на-
шей модели, скорее подтверждают возмож-
ность независимого от тревоги развития де-
прессивно-подобного состояния, уже опи-
санную в литературе [Overstreet, 2012].
Однако наличие данной взаимосвязи, прояв-
ляемой на поведенческом уровне, и механиз-
мы, ответственные за наличие или отсутствие
повышенной тревожности как коморбидно-
сти депрессивного расстройства, нуждаются
в дальнейшем изучении.

Также в настоящей работе была детально
изучена исследовательская активность экс-
периментальных животных. Оказалось, что у
крыс, подвергнутых ультразвуковому воздей-
ствию, развивается значительное снижение
исследовательской активности во всех ис-
пользованных тестах. Поэтому наряду с
оценкой прочих параметров депрессивно-
подобного состояния, этот показатель также
можно считать важным и значимым для рас-
смотрения в подобного рода исследованиях.
Изменение исследовательской активности,
наблюдающееся при стрессе у эксперимен-
тальных животных, рассматривается как вос-
произведение симптомов, характеризующих
депрессию человека – потерю интереса к но-
визне и какой-либо деятельности [Гарибова
и др., 2017]. Ввиду этого снижение показателя
активности крыс при хроническом ультра-
звуковом воздействии еще раз подтверждает
валидность модели.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Модель ультразвукового стресса приводит
к развитию у экспериментальных животных
ангедонии и сниженной исследовательской
активности.
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CHRONIC ULTRASOUND EXPOSURE LEADS TO ANHEDONIA, 
DECREASE OF RESEARCH ACTIVITY AND CHANGE 

OF ANXIETY LEVEL IN RATS
A. V. Gorlovaa,#, D. A. Pavlova,b, E. A. Zubkovc, A. Yu. Morozovac,

A. N. Inozemtseva, and V. P. Chekhoninc

a Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russia
b Research Institute of General Pathology and Pathophysiology, Moscow, Russia

c Serbsky National Medical Research Center of Psychiatry and Narcology, Moscow, Russia
#е-mail: anna.gorlova204@gmail.com

The effect of chronic exposure to ultrasonic frequencies in the range of 20–45 kHz for 1, 2 and
3 weeks on anxiety level, explorative activity and anhedonia in rats was investigated. Animals
showed the development of anhedonia and decrease in explorative activity in the “Open field”,
“Elevated plus-maze” and “Dark-light box” tests, which indicates the development of a depres-
sive-like state. These behavioral changes manifested simultaneously after 2 weeks of ultrasound ex-
posure. None of the tests showed a decrease of horizontal activity and preference of open space.

Keywords: rats, ultrasound, depressive-like state, anxiety, explorative activity, anhedonia
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