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Исследовали влияние стандартного и высококалорийного питания беременных самок на
поведение их потомства, подвергнутого раннему провоспалительному стрессу. Провоспа-
лительный стресс создавали путем введения крысятам на третий и пятый дни жизни бак-
териального липополисахарида (ЛПС) в дозе 50 мкг/кг. При стандартном режиме питания
беременных самок введение ЛПС вызывало у их потомства в подростковом возрасте сни-
жение двигательной и исследовательской активности, а также усиление тревожного пове-
дения в открытом поле и приподнятом крестообразном лабиринте. Высококалорийное
ценное питание в период беременности предохраняло потомство крыс с ранним стрессом
от данных изменений в поведении. Вместе с тем высококалорийное питание не устраняло
признаки депрессивно-подобного поведения, которые наблюдались у самцов и самок в те-
сте предпочтения сахарозы, а также у самцов в тесте вынужденного плавания. Высокока-
лорийное питание беременных самок приводило к снижению прироста уровня кортико-
стерона в крови в ответ на стрессирующее воздействие у самок после раннего провоспали-
тельного стресса. Полученные результаты свидетельствуют, что высококалорийное
питание беременных самок влияет на тревожное поведение и гормональную стресс-реак-
тивность их потомства.
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Известно, что стресс в раннем возрасте
приводит к серьезным нарушениям нормаль-
ного развития гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой, иммунной, нейрогормо-
нальной и других систем организма [Custódio
et al., 2018; Danese, Lewis, 2017; Hohmann et al.,
2017; van Bodegom et al., 2017; Tishkina et al.,
2016; Григорьян и др., 2014; Григорьян, 2020].
В результате субъекты, перенесшие такой
стресс, при повторных негативных воздей-
ствиях во взрослой жизни могут проявлять не
только неадекватные поведенческие реак-
ции, но и целый ряд психоневрологических
заболеваний, таких как шизофрения, болезнь
Альцгеймера, наркомания, синдром дефици-
та внимания и гиперактивности и др. Осо-

бенно часто под влиянием раннего стресса в
зрелом возрасте проявляются тревожные рас-
стройства и депрессии. Для выявления при-
чинно-следственных отношений между ран-
ним стрессом и поздними тревожно-депрес-
сивными расстройствами и исследования
патофизиологических механизмов этих отно-
шений сегодня используются разные модели
раннего стресса (материнское отлучение, со-
циальная изоляция, умеренный хронический
поведенческий стресс, липополисахаридная
интоксикация и др.). Для анализа тревожно-
депрессивного поведения животных тестиру-
ют в открытом поле, приподнятом крестооб-
разном лабиринте, в тестах на предпочтение
сахарозы, вынужденного плавания и др. В
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большинстве работ выраженный стресс в
раннем возрасте вызывал у взрослых живот-
ных отчетливые признаки тревожного и де-
прессивно-подобного поведения. Однако
при определенных условиях и под влиянием
ряда факторов организм проявляет устойчи-
вость (resilience) и не демонстрирует такого
поведения [Ignácio et al., 2019; Lorsch et al.,
2018; Mul et al., 2018; Wang et al., 2018; Anacker
et al., 2016; do Prado et al., 2016; Holz et al.,
2016; Rincel et al., 2016; Григорьян, Гуляева,
2015]. Выявление этих условий и факторов
является важнейшей задачей современных
исследований. Одним из центральных меха-
низмов, через которые стресс влияет на раз-
витие тревожно-депрессивных расстройств,
является процесс нейровоспаления [Culmsee
et al., 2019; Milenkovic et al., 2019; Stepanichev
et al., 2014]. Вмешательства в этот процесс на
разных уровнях (от молекулярно-клеточных
до системных) с целью его ослабления и тор-
можения препятствуют развитию тревожно-
депрессивных расстройств [Culmsee et al.,
2019; Ignácio et al., 2019; Taniguti et al., 2018;
Wang et al., 2018; Tang et al., 2016; Jiang et al.,
2016; Lucchina et al., 2010; Francis et al., 2002].

В литературе накоплено большое число
данных, согласно которым чрезмерно богатая
жирами диета (более 60% энергии из жира) и
излишний вес матери во время беременности
и лактации ведут к нарушению нормального
развития потомства и нейровоспалительным
процессам [см. обзоры De Capo et al., 2019;
Edlow, 2017; Bilbo, Tsang, 2010; Rivera et al.,
2015; Sullivan et al., 2015; 2012, Kang et al.,
2014]. Этому сопутствуют усиленный окисли-
тельный стресс, дисрегуляция активности
дофаминергической и серотонинергической
систем мозга, нарушения инсулинового, глю-
козного и лептинового сигналинга и синапти-
ческой пластичности. Кормление матерей
богатой жирами диетой приводило на пове-
денческом уровне к проявлениям тревожного
и депрессивно-подобного поведения у их
потомства в тестах вынужденного плавания
[Giriko et al., 2013], а также к нарушениям в
распознавании нового объекта [Sullivan et al.,
2010] и пространственного обучения в вод-
ном бассейне Морриса [Bilbo, Tsang, 2010].
Риск появления тревожных расстройств и де-
прессии у потомства был связан с длительно-
стью высокожирной диеты у матери и с появ-
лением у нее излишнего веса (ожирением)
[Rincel et al., 2016]. При отсутствии ожирения
усиленное кормление матери не приводило к

поведенческим нарушениям у потомства. В
ряде работ было показано, что диета с высо-
ким содержанием жира как у матери во время
беременности и лактации [Rincel et al., 2016],
так и у крысят после отъема от матери [Ma-
niam, Morris, 2010] имела защитное действие
и была способна уменьшить негативные по-
следствия раннего стресса на тревожно-де-
прессивное поведение потомства. При этом
использовалась модель раннего стресса с ма-
теринской изоляцией [Rincel et al., 2016; Ma-
niam, Morris, 2010] и с недостатками строи-
тельного материала для гнезда (limited nest-
ing) [Maniam et al., 2016]. Диета матери с
высоким содержанием жира во время бере-
менности и лактации оказывала защитное
действие на потомство, которое испытало
пренатальный провоспалительный стресс
[Huang et al., 2015] или хронический социаль-
ный стресс [Finger et al., 2011].

С учетом всего сказанного, целью настоя-
щей работы было исследование на крысах ли-
нии Вистар влияния рациона питания самок
во время беременности на тревожно-депрес-
сивное поведение в подростковом возрасте
их потомства, которое в раннем онтогенезе
испытало провоспалительный стресс, созда-
ваемый с помощью введения бактериального
липополисахарида крысятам на 3-й и 5-й дни
жизни. Выбор подросткового возраста объяс-
няется тем, что, согласно нашим предыду-
щим исследованиям [Брошевицкая и др.,
2020], именно в этом возрасте наблюдались
наибольшие изменения в тревожно-депрес-
сивном поведении крыс после раннего про-
воспалительного стресса, у взрослых крыс
эффекты могли исчезать. В задачи работы
входило изучение поведения крыс в откры-
том поле, приподнятом крестообразном ла-
биринте, в тесте на предпочтение сахарозы и
тесте вынужденного плавания. Кроме того, с
целью оценки активности гипоталамо-гипо-
физарно-надпочечниковой (ГГН) системы
необходимо было проанализировать уровень
кортикостерона в плазме крови до и после
стрессирующего воздействия с помощью им-
муноферментного анализа.

МЕТОДИКА

Объект исследования. В опытах было ис-
пользовано 136 крыс линии Вистар в возрасте
от 25 дней до 3 мес (69 самцов и 67 самок).
Крысята (18 пометов) были выведены в вива-
рии ИВНД и НФ от родителей, полученных
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из филиала “Столбовая” ФГБУН НЦБМТ
ФМБА, Россия. Опыты проводили на живот-
ных, матери которых, начиная с первого дня
ссаживания самцов и самок и на протяжении
всей беременности вплоть до родов, получа-
ли два разных рациона питания. Самцы в те-
чение 10 дней, пока находились в клетке с
самкой, также получали разное питание.
Первая серия экспериментов была выполне-
на на животных (8 пометов, 51 крыса), роди-
тели которых получали стандартный сухой
корм для крыс (ПК-120, ГОСТ Р 50258-92,
ОАО Мелькомбинат, Россия) с содержанием
сырого протеина 19%, сырого жира 5% и раз в
неделю – овощи и хлеб. Вторая серия экспе-
риментов была выполнена на животных
(10 пометов, 85 крыс), родители которых кро-
ме стандартного сухого корма (ПК-120) через
день получали в виде добавки высококало-
рийное питание (5–10 г на крысу), состоящее
либо из вареных куриных крылышек и творо-
га, либо из сухого корма (Pronature, Канада) с
содержанием 27% белка, 17% жира. Необхо-
димо отметить, что во второй серии опытов, в
отличие от первой серии, пометы были более
многочисленные, все крысята выживали,
случаев поедания матерью своего потомства
не наблюдалось.

Как в первой, так и во второй серии опы-
тов на 3-й и 5-й дни жизни у одной группы
крыс вызывали провоспалительный стресс
путем введения бактериального липополиса-
харида (ЛПС) в дозе 50 мкг/кг в объеме
10 мкл/г (группа ЛПС, 47 крысят, 8 пометов).
Во время этой процедуры крысят отлучали от
матери на 15–20 мин, взвешивали на элек-
тронных весах с точностью до 0.01 г и делали
им подкожную инъекцию ЛПС в холку с по-
мощью инсулинового шприца. Другой груп-
пе крыс в этом же возрасте подкожно вводили
физиологический раствор в объеме 10 мкл/г
(группа ФИЗ, контроль I, 49 крысят, 5 поме-
тов). Третья группа оставалась интактной, но
на 3-й и 5-й дни жизни их также забирали от
матери на 15–20 мин и взвешивали (группа
ИНТ, контроль II, 40 крысят, 5 пометов).
Точное число самцов и самок в каждой груп-
пе, участвующих в каждом тесте, приведено
на рисунках. В возрасте 25 дней крысят отлу-
чали от матери и разделяли на подгруппы в
зависимости от пола. В дальнейшем живот-
ных содержали в виварии при обычном 12-ча-
совом световом режиме в свободном доступе
к воде и стандартному корму (ПК-120) в клет-
ках по 3–5 крыс; в одной клетке находились

крысы, как правило, из одного помета.
В экспериментах соблюдали принципы гу-
манности, изложенные в директивах Евро-
пейского Сообщества (2010/63/ЕU), и поло-
жения ИВНД и НФ РАН о работе с экспери-
ментальными животными.

Тестирование уровня тревожности. В рабо-
те изучали поведение крыс в двух тестах на
тревожность: в “Открытом поле” (ОП) и в
“Приподнятом крестообразном лабиринте”
(ПКЛ). Перед первым тестированием для
снижения стрессирующей нагрузки на жи-
вотных проводили 10–15-минутное прируче-
ние (хендлинг) в течение 3–4 дней, при этом
животных брали в руки, пересаживали из до-
машней клетки в переноску и обратно. Крыс
тестировали в возрасте 30–40 дней (подрост-
ковый возраст). Использовали общеприня-
тые размеры и конфигурации лабиринта и
ОП, которые были подробно описаны ранее
[Брошевицкая и др., 2020]. Время наблюде-
ния в каждом тесте – 5 мин. Для фиксирова-
ния траектории движения крыс и элементов
поведения использовали программу Etho Vi-
sion, а также видеорегистрацию. Анализиро-
вали показатели, отражающие тревож-
ность/смелость крыс (время нахождения на
периферии ОП, число и длительность выхо-
дов в центр ОП, в открытые рукава ПКЛ),
двигательную активность крыс (пройденную
дистанцию, скорость движения, время дви-
жения, число переходов между рукавами в
ПКЛ), исследовательское поведение (стой-
ки, выглядывания в открытые рукава в ПКЛ),
поведение по оценке риска (свешивания в
ПКЛ, вытягивания), элементы замещающего
поведения (число и длительность груминга),
а также ряд показателей, отражающих вегета-
тивные реакции (число дефекаций и урина-
ций). При дальнейшей обработке поведения
крыс в ПКЛ подсчитывали процент времени
пребывания в открытых рукавах от общего
времени нахождения в открытых и закрытых
рукавах, а также процент времени движения
от общего времени пребывания в лабиринте.
Всегда вначале тестировали крысу в ОП, а че-
рез 2–3 дня в ПКЛ. Перед помещением в ка-
меру животного другого пола, кроме обыч-
ной влажной и сухой уборки, лабиринт про-
тирали 20%-м раствором этилового спирта.
Для переноски самцов и самок из вивария в
экспериментальную комнату и для ожидания
своей очереди использовали разные клетки.

Тест на предпочтение сахарозы. Для оцен-
ки депрессивно-подобного поведения прово-
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дили тест на ангедонию у крыс в возрасте 40–
45 дней. Тест проводили в течение одних или
двух суток. В клетку помещали 2 бутылки, од-
ну с 1–5%-м раствором сахарозы, другую с
водой. Два раза в сутки (утром и вечером) бу-
тылки взвешивали и меняли местами. Опре-
деляли объем выпитых раствора сахарозы и
воды за сутки каждой крысой, а также про-
цент выпитой сахарозы от общего объема по-
требленной жидкости.

Тест вынужденного плавания проводили в
возрасте 45–50 и 90 дней, для этих целей ис-
пользовали цилиндры из оргстекла диамет-
ром 20 см и высотой 50 см, которые заполня-
ли водой температурой 25–26°С до уровня
30 см. Крыс помещали в воду на 5 мин. При
зависании (неподвижности) в ходе плавания
крысы осуществляли лишь слабые движения
лапами и хвостом для коррекции положения
тела около поверхности воды. Во время опы-
та проводили видеорегистрацию. При обра-
ботке данных подсчитывали время зависания
крыс поминутно и суммарно за весь опыт,
число эпизодов зависания и среднюю дли-
тельность таких эпизодов за опыт.

Иммуноферментный анализ крови. Забор
крови проводили у взрослых крыс в 3 мес за
один день до и через 30–40 мин после теста
вынужденного плавания. Для этого крыс
наркотизировали с помощью изофлураново-
го ингаляционного наркоза (Аэрран), на кон-
чике хвоста делали косые надрезы скальпе-
лем и собирали периферическую кровь в объ-
еме 0.5 мл. Затем кровь центрифугировали
15 мин при 4°С и 1500 g для получения сыво-
ротки. Аликвоты сыворотки хранили при –80°С
до проведения иммуноферментного анализа.

Для определения уровня кортикостерона в
сыворотке крови использовали наборы для
иммуноферментного анализа (DRG, Герма-
ния), с помощью которых детектировали как
свободный, так и связанный с транспортны-
ми белками кортикостерон методом конку-
рентного иммуноферментного анализа.

Статистическая обработка результатов.
Для вторичной обработки результатов ис-
пользовали стандартную программу STATIS-
TICA 8.0. Распределение данных было прове-
рено на нормальность по критерию Колмо-
горова–Смирнова (Basic Statistics, раздел
Descriptive Statistics). Если данные по анали-
зируемому показателю удовлетворяли данно-
му критерию, то при сравнении групп крыс
использовали дисперсионный анализ ANOVA,

раздел factorial ANOVA. При post-hoc анализе
применяли Newman-Keuls test. Различия
считали статистически значимыми при р <
< 0.05, отмечали наличие тенденции при
0.05 ≤ р < 0.1. Во всех экспериментах анализи-
ровали влияние факторов ПОЛ и ГРУППА, в
тесте вынужденного плавания также анали-
зировали влияние факторов ВОЗДЕЙСТВИЕ
и ВРЕМЯ. При отсутствии нормальности
распределения данных использовали Kruskal-
Wallis test, с последующим сравнением групп
с помощью Multiple Comparisons (Nonparamet-
ric Statistics), а также Mann Whitney U test.
Данные на рисунках представлены в виде
средних значений ± ошибки средних.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

Влияние раннего провоспалительного стрес-
са на вес крыс. Вес крыс разных групп в воз-
расте 30 дней представлен в табл. 1. Видно,
что только в первой серии экспериментов у
самок ЛПС-группы вес был меньше, чем в
группе ИНТ и ФИЗ (р < 0.05, Kruskal-Wallis
test: H (2, N = 28) = 10.48, p = 0.005, Multiple
Comparisons). Во второй серии эксперимен-
тов у самок ЛПС-группы вес не отличался от
других групп и был больше, чем в 1-й серии
(p < 0.05, Mann–Whitney U test). Других раз-
личий по весу между группами крыс в каждой
серии, а также между первой и второй серия-
ми не наблюдалось. Таким образом, ранний
провоспалительный стресс привел к сниже-
нию веса у самок только в первой серии опы-
тов. Усиленный рацион кормления матерей
во время беременности нормализовал вес са-
мок ЛПС-группы и не сказался на весе
потомства других групп в возрасте 1 мес.

Влияние раннего провоспалительного стрес-
са на поведение крыс в приподнятом крестооб-
разном лабиринте. Необходимо отметить, что
только некоторые из анализируемых показа-
телей поведения имели нормальное распре-
деление, результаты их анализа с помощью
Factorial ANOVA представлены в табл. 2.
В первой и второй сериях экспериментов ре-
зультаты существенно различались. Видно
(табл. 2), что в первой серии экспериментов
фактор ГРУППА оказывал влияние на пока-
затели, отражающие уровень тревожности
крыс (число выходов в открытые рукава, про-
цент времени пребывания в открытых рука-
вах), двигательной активности (дистанцию,
скорость и время движения, число переходов
через центр), исследовательской активности
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(стойки, выглядывания в открытые рукава).
На другие регистрируемые показатели пове-
дения исследуемые факторы не оказывали
влияния, поэтому в дальнейшем они в ре-
зультатах работы не упоминаются. Post hoc
анализ показал, что в первой серии опытов у
животных ЛПС-группы по сравнению с од-
ной или двумя контрольными группами
(ФИЗ и ИНТ) были меньше (р < 0.05) число
выходов и время нахождения в открытых ру-
кавах (рис. 1 (а), (б)), пройденная дистанция
(рис. 1 (в)), скорость, время движения, число
переходов через центр. Кроме того, у самцов
и самок ЛПС-группы в первой серии было
меньше стоек и выглядываний в открытые
рукава по сравнению с контрольными груп-
пами (рис. 1 (г), (д)). Фактор ПОЛ не оказы-
вал существенного влияния на анализируе-
мые показатели. Таким образом, судя по
результатам первой серии опытов, в возрасте
1 мес ранний провоспалительный стресс
привел к снижению показателей двигатель-
ной и исследовательской активности, а также
к увеличению уровня тревожности.

Во второй серии экспериментов фактор
ГРУППА не оказывал влияния ни на один из
проанализированных с помощью Factorial
ANOVA показателей поведения (табл. 2),
только для процента времени движения его
влияние проявлялось на уровне тенденции
(р = 0.096). Фактор ПОЛ оказывал влияние
только на число выглядываний, у самок вы-
глядываний было больше, чем у самцов (р <
< 0.05). Таким образом, во второй серии опы-
тов, при усиленном питании беременных са-
мок, влияния раннего провоспалительного
стресса на показатели двигательной активно-
сти и тревожности не было выявлено у крыс в
подростковом возрасте.

Влияние раннего провоспалительного стрес-
са на поведение крыс в открытом поле. При
анализе с помощью Factorial ANOVA показа-
телей поведения, имеющих нормальное рас-
пределение (табл. 3), в первой серии экспери-
ментов было выявлено влияние фактора
ГРУППА на показатели двигательной актив-
ности крыс (дистанция, скорость и время
движения). Post hoc анализ показал, что у жи-
вотных ЛПС-группы была меньше пройден-
ная дистанция (рис. 2 (б)), скорость (рис. 2 (в)),
время движения (рис. 2 (г)), чем у животных
группы ИНТ. Анализ остальных показателей
поведения, не имеющих нормального рас-
пределения, показал, что у самок ЛПС-груп-
пы было меньше выходов в центр (рис. 2 (а),

р < 0.05 Multiple Comparisons, Kruskal–Wallis
test: Н (2N = 28) = 6.92, p = 0.031), а также вре-
мя, проведенное центре ОП (р < 0.05, Multiple
Comparisons, Kruskal–Wallis test: H (2, N = 28) =
= 8.65, p = 0.013), чем у группы ФИЗ. По чис-
лу стоек, длительности груминга, числу дефе-
каций, уринаций, латентности ухода из цен-
тра межгрупповые различия не были обна-
ружены. Таким образом, в первой серии
экспериментов ранний провоспалительный
стресс привел к снижению двигательной ак-
тивности у самцов и самок и увеличению тре-
вожности у самок.

Во второй серии экспериментов влияние
фактора ГРУППА не было обнаружено при
анализе большинства показателей, за исклю-
чением длительности груминга (табл. 3). Ана-
лиз с помощью Kruskal–Wallis test не обнару-
жил различий между ЛПС-группой и кон-
трольными группами по числу и длительности
выходов в центр, времени, проведенном на
периферии, числе болюсов и уринаций. Та-
ким образом, во второй серии экспериментов
у крыс, чьи матери получали во время бере-
менности усиленное питание, влияние ран-
него провоспалительного стресса не прояв-
лялось.

Влияние раннего провоспалительного стрес-
са на предпочтение сахарозы. Результаты теста
на предпочтение раствора сахарозы у крыс в
первой и второй сериях опытов представлены
на рис. 3. Сопоставление групп крыс в первой
серии опытов с помощью критерия Kruskal–

Таблица 1. Влияние введения ЛПС в раннем онтогене-
зе на вес крысят в возрасте 30 дней
Table 1. The influence of LPS administration in early onto-
genesis on the weight of pups in the 30 days age

Примечание: * – статистически значимые различия между
группами ЛПС и ФИЗ, + – между группами ИНТ, ЛПС (p <
< 0.05, Kruskal–Wallis test, Multiple Comparisons), х – между
крысами в 1-й и 2-й сериях (p < 0.05, Mann–Whitney U Test).
Notes: * – the significant differences between groups ЛПС and
ФИЗ, + – between ЛПС and ИНТ (p < 0.05, Kruskal–Wallis
test, Multiple Comparisons), х – between rats in the first and sec-
ond series (p < 0.05, Mann–Whitney U Test).

Серия 
экспериментов Группа Вес самцов, г Все самок, г

1 серия ИНТ 85.9 ± 7.5 80.8 ± 7.5
ФИЗ 70.7 ± 8.5 76.0 ± 7.1
ЛПС 74.0 ± 8.5 65.9 ± 7.5*+х

2 серия ИНТ 71.3 ± 5.9 72.9 ± 4.9
ФИЗ 72.6 ± 3.4 68.5 ± 4.7
ЛПС 82.7 ± 3.9 77.9 ± 4.0
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Таблица 2. Значения F и р при анализе с помощью Factorial ANOVA некоторых показателей поведения в ПКЛ у
крыс в 1-й и 2-й сериях опытов
Table 2. F and р values of some parameters of behavior in the elevated plus maze in the first and second series of experiments
in rats (Factorial ANOVA)

* Примечание: прочерк свидетельствует о статистически незначимом влиянии фактора. ОР – открытые рукава. 
* Notes: a dash means insignificant effect of the factor. OP – open arms.

Серия опытов Показатель поведения
Фактор

ГРУППА ПОЛ

1 серия Выходы в ОР F2,45 = 3.39, р = 0.042 –
% Времени выхода в ОР F2,45 = 3.46, р = 0.040 –
Дистанция F2,45 = 9.54, р = 0.000 –
Время движения (%) F2,45 = 9.12, р = 0.000 –
Скорость F2,45 = 9.49, р = 0.000 –
Переходы через центр F2,45 = 11.53, р = 0.000 –
Стойки F2,45 = 4.51, р = 0.016 –
Свешивания – –
Выглядывания в ОР F2,45 = 8.53, р = 0.001 –
Груминг (с) F2,45 = 2.91, р = 0.065 –

2 серия Выходы в ОР –* –
% Времени выхода в ОР – –
Дистанция – –
Время движения (%) F2,79 = 2.41, р = 0.096 –
Скорость – –
Переходы через центр – –
Стойки – –
Свешивания – –
Выглядывания в ОР – F2,79 = 4.97, р = 0.029
Груминг (с) – –

Таблица 3. Значения F и р при анализе с помощью Factorial ANOVA некоторых показателей поведения в ОП у
крыс в 1-й и 2-й сериях опытов
Table 3. F and р values of some parameters of behavior in the open field in the first and second series of experiments in rats
(Factorial ANOVA)

*Примечание: прочерк свидетельствует о статистически незначимом влиянии фактора. 
*Notes: a dash means insignificant effect of the factor.

Серия опытов Показатели поведения
Фактор

ГРУППА ПОЛ

1 серия Дистанция F2,45 = 5.81, р = 0.006 –*
Время движения (%) F2,45= 4.54, р = 0.016 –
Скорость F2,45 = 5.49, р = 0.007
Стойки – –
Груминг (с) – –

2 серия Дистанция – F1,79 = 3.57, p = 0.063
Время движения (%) – –
Скорость – –
Стойки – –
Груминг (с) F2,79 = 3.31, р = 0.042
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Wallis test обнаружило статистически значи-
мые различия между группами как для сам-
цов (Н (2, N = 23) = 17.16, p = 0.000), так и для
самок (H (2, N = 28) = 19.46, p = 0.000). При
этом самцы в группе ЛПС и ФИЗ меньше
предпочитали сахарозу, чем в группе ИНТ
(Multiple Comparisons, р < 0.05). Самки в
группе ЛПС потребляли столько же сахаро-
зы, сколько в группе ИНТ, но в то же время
больше, чем в группе ФИЗ. Во второй серии
опытов статистически значимые различия
между группами были обнаружены как у сам-
цов (Н (2, N = 39) = 20.12, p = 0.000), так и у
самок (H (2, N = 31) = 20.66, p = 0.000). При
этом как самцы, так и самки группы ЛПС
меньше предпочитали сахарозу, чем в груп-
пах ИНТ и ФИЗ (Multiple Comparisons, р <
< 0.05). Таким образом, судя по результатам
теста на сахарозу, крысы ЛПС-группы во вто-
рой серии опытов демонстрировали призна-
ки депрессивно-подобного поведения, в пер-
вой серии эти признаки наблюдались в мень-
шей степени и только у самцов.

Влияние раннего провоспалительного стрес-
са на время зависания в тесте вынужденного
плавания. На рис. 4 (а) и (в) представлены
данные по пяти минутам плавания у подрост-
ков в первой и второй сериях опытов соответ-
ственно. В первой серии опытов при поми-
нутном анализе времени зависания в тесте
вынужденного плавания было обнаружено
влияние фактора ВРЕМЯ (F4,271 = 144.8, p =
= 0.000) и взаимодействие факторов ПОЛ ×
× ГРУППА (F2,271 = 9.9, p = 0.000). Видно
(рис. 4 (а)), что самцы ЛПС группы “зависа-
ли” на большее время, чем самцы группы
ФИЗ на 2-й, 3-й и 4-й минутах, различие с
ИНТ-группой проявлялось на уровне тен-
денции. Самки ЛПС-группы зависали, на-
оборот, на меньшее время, чем самки группы
ИНТ на 2-й и 4-й минутах. Более четко меж-
групповые различия проявлялись при анализе
взаимодействия факторов ГРУППА × ПОЛ

(рис. 4 (б)). На другие анализируемые показа-
тели в тесте вынужденного плавания (число
эпизодов зависания и средняя их длитель-
ность) исследуемые факторы не оказывали
влияние как в первой, так и во второй серии
опытов.

Во второй серии экспериментов было об-
наружено влияние факторов ГРУППА (F2,345 =
= 6.6, р = 0.001), ВРЕМЯ (F4,345 = 235.2, р =
= 0.000) и взаимодействие факторов ГРУП-
ПА × ПОЛ (F2,345 = 3.2, р = 0.040), ГРУППА ×
× ВРЕМЯ (F8,345 = 2.7, р = 0.007). Самцы
ЛПС-группы зависали на большее время, чем
самцы группы ИНТ и ФИЗ на 2-й минуте те-
ста, на 4-й минуте различие проявлялось на
уровне тенденции. Более четко межгруппо-
вые различия среди самцов проявлялись при
анализе взаимодействия факторов ГРУППА ×
× ПОЛ (рис. 4 (г)). У самок во второй серии
опытов межгрупповые различия проявлялись
в меньшей степени, чем в первой серии опы-
тов (рис. 4 (б), (г)). По времени зависания
самцы ЛПС-группы существенно отличались
от самок в 1-й и 2-й сериях опытов, время за-
висания самок было меньше, чем у самцов.

Таким образом, у самцов ЛПС-группы на-
блюдалось большее время зависания в начале
вынужденного плавания, чем у одной или
двух контрольных групп как в первой, так и
во второй серии опытов, что свидетельствует
о признаках депрессивно-подобного состоя-
ния. Высококалорийная диета беременных
самок не препятствовала развитию депрес-
сивно-подобного состояния у их потомства
после раннего провоспалительного стресса.

Влияние ЛПС на уровень кортикостерона.
Проведенный иммуноферментный анализ
сыворотки крови, взятой за один день до и
через 30–40 мин после теста вынужденного
плавания у крыс в возрасте трех месяцев по-
казал (рис. 5), что на уровень кортикостерона
как в первой, так и во второй сериях опытов
существенное влияние оказывал фактор

Рис. 1. Влияние раннего провоспалительного стресса на поведение крыс в приподнятом крестообразном
лабиринте в 1-й и 2-й серии экспериментов. По вертикали – значения различных показателей поведения.
ИНТ – интактная группа крыс, ФИЗ – группа, получившая инъекцию физиологического раствора,
ЛПС – группа, получившая инъекцию ЛПС. n – число крыс в группе (самцы/самки). ОР – открытые ру-
кава лабиринта, Т – время. * – статистически значимые различия между группой ЛПС и группой ФИЗ,
+ – между группой ЛПС и ИНТ (p < 0.05, post hoc анализ Factorial ANOVA).
Fig. 1. The influence of an early proinflammatory stress on behavior of rats in an elevated plus maze at the first and
second series of experiments. On vertical axis – the values of different parameters of behavior. ИНТ – the intact
group, ФИЗ – the saline group, ЛПС – the LPS group. N – a number of rats in group (makes/females), T – time.
* – the significant differences between ЛПС and ФИЗ groups, + – between ЛПС and ИНТ groups (p < 0.05, post
hoc анализ Factorial ANOVA).
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ПОЛ (F1,76 = 88.1, p < 0.001 и F1,75 = 61.3, p <
< 0.001 соответственно), у самок в среднем до
и после воздействия уровень кортикостерона
был выше, чем у самцов (р < 0.05, post hoc
анализ) (рис. 5 (а), (б)). Значительное влия-
ние оказывал фактор ВОЗДЕЙСТВИЕ в пер-
вой и второй сериях (F1,76 = 167.9, p < 0.000 и
F1,75 = 113.9, p < 0.001 соответственно), также
наблюдалось взаимодействие факторов ВОЗ-
ДЕЙСТВИЕ × ГРУППА (F2,76= 4.0, p = 0.023
и F2,75 = 4.1, p = 0.021) и ВОЗДЕЙСТВИЕ ×
× ПОЛ (F1,76 = 41.8, p < 0.001 и F1,75 = 12.5, p <
< 0.001). Как у самцов, так и у самок уровень
кортикостерона увеличивался после теста
вынужденного плавания, однако у самок
прирост был больше (в среднем 150% к уров-
ню до теста), чем у самцов (в среднем 85%).
Статистически значимые межгрупповые раз-
личия наблюдались только у самок, у самцов
они проявлялись на уровне тенденции.

В первой серии опытов до воздействия у са-
мок ЛПС-группы уровень кортикостерона
был ниже, чем в группах ИНТ и ФИЗ (p < 0.05,
post hoc анализ) (рис. 5 (а)). После вынужден-
ного плавания у самок в группе ЛПС уровень
кортикостерона был выше, чем в группе
ИНТ. Прирост уровня кортикостерона после
воздействия у самок в группе ЛПС был зна-
чительно выше (326%), чем в группе ИНТ
(96%) и ФИЗ (100%). У самцов ЛПС-группы
уровень кортикостерона до воздействия был
несколько выше (тенденция), чем в группе
ИНТ. Во второй серии опытов (рис. 5 (б)) у
самок и самцов до воздействия межгруппо-
вых различий не наблюдалось, после воздей-
ствия у самок в группе ЛПС уровень кортико-
стерона был ниже, чем в группах ИНТ и ФИЗ
(р < 0.05). Прирост уровня кортикостерона
после воздействия у самок ЛПС группы был
меньше (72%), чем в группе ИНТ (132%) и

Рис. 3. Влияние раннего провоспалительного стресса на предпочтение раствора сахарозы в 1-й и 2-й сери-
ях опытов. По вертикали – процент выпитого раствора сахарозы от общего объема потребленной жидко-
сти в сутки. * – статистически значимые различия между группами ЛПС и ФИЗ, + – между группами ЛПС
и ИНТ (post hoc анализ Factorial ANOVA). Остальные обозначения как на рис. 1.
Fig. 3. The influence of an early proinflammatory stress on sucrose preference at the first and second series of ex-
periments. On vertical axis – the percentage of daily consumption of sucrose solution. * – the significant differences
between ЛПС and ФИЗ, + – between ЛПС and ИНТ (post hoc analysis Factorial ANOVA). The rest designations
are the same as in Fig. 1.
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Рис. 2. Влияние раннего провоспалительного стресса на поведение крыс в открытом поле в подростковом
возрасте в 1-й и 2-й серии экспериментов. По вертикали – значения различных показателей поведения.
* – статистически значимые различия между группами ЛПС и ФИЗ, + – между группами ЛПС и ИНТ
(p < 0.05, на (а) – Kruskal–Wallis test, Multiple Comparisons, на (б) – (г) – post hoc анализ Factorial ANOVA.
Остальные обозначения как на рис. 1.
Fig. 2. The influence of an early proinflammatory stress on behavior of rats in an open field at the first and second
series of experiments. On vertical axis – the values of different parameters of behavior. * – the significant differences
between ЛПС and ФИЗ, + – between ЛПС and ИНТ p < 0.05, on (а) – Kruskal–Wallis test, Multiple Compari-
sons, on (б) – (г) – post hoc analysis Factorial ANOVA. The rest designations are the same as in Fig. 1.
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ФИЗ (171%). У самцов ЛПС-группы во вто-
рой серии до воздействия уровень кортико-
стерона не отличался от группы ИНТ и ФИЗ,
а его прирост после воздействия, так же как у
самок, был ниже (56%), чем в группе ИНТ
(128%) и ФИЗ (115%), хотя межгрупповые
различия после воздействия и не возникали.

Таким образом, ранний провоспалитель-
ный стресс оказывал разное влияние на уро-
вень кортикостерона в сыворотке крови у
самцов и самок в первой и второй серии опы-
тов. В первой серии, судя по уровню кортико-
стерона, самки после раннего провоспалитель-
ного стресса демонстрировали повышенную

Рис. 4. Влияние раннего провоспалительного стресса на время зависания в тесте вынужденного плавания
в 1-й (а), (б) и 2-й (в), (г) сериях опытов. (а), (в) – время зависания по минутам в тесте, с. (б) – (г) – усред-
ненные данные по времени зависания у самцов и самок, с. n – число крыс в группе (самцы/самки). * – ста-
тистически значимые различия между группами ЛПС и ФИЗ, + – между группами ЛПС и ИНТ (p < 0.05,
post-hoc анализ, Factorial ANOVA). $ – различия между самцами и самками. # – тенденция (0.05 < р < 0.1).
Остальные обозначения как на рис. 1.
Fig. 4. The influence of an early proinflammatory stress on immobility time in forced swimming test at the first (а),
(б) and second (в), (г) series of experiments. (а), (в) – the immobility time by minutes, s. (б) – (г) – the averaged
immobility time in males and females by time, s. n – a number of rats in group (males/females). * – the significant
differences between groups ЛПС and ФИЗ, + - between ЛПС и ИНТ (p < 0.05, post-hoc analysis, Factorial ANO-
VA). $ – the differences between males and females. # – tendency (0.05 < р < 0.1). The rest designations are the
same as in Fig. 1.
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реактивность на стрессирующее воздействие,
во второй серии самки ЛПС-группы отлича-
лись, наоборот, пониженной реактивностью.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Проведенное исследование показало, что

высококалорийное питание матерей во время

беременности препятствовало проявлению у
потомства в подростковом возрасте некото-
рых последствий раннего провоспалительно-
го стресса – усиления тревожного поведения,
снижения двигательной и исследовательской
активности, а также значительному приросту
у самок уровня кортикостерона в ответ на до-

Рис. 5. Влияние раннего провоспалительного стресса на уровни кортикостерона (нмоль/л) в сыворотке
крови у самцов и самок до и после теста вынужденного плавания в 1-й (а) и 2-й сериях (б) опытов. По го-
ризонтали – интервалы до и после теста, пол крыс. * – статистически значимые различия между группами
ЛПС и ФИЗ, + – между группами ЛПС и ИНТ (р < 0.05, post hoc анализ Factorial ANOVA). # – тенденция
(0.05 < р < 0.1). ↑ – увеличение после теста по сравнению с данными до воздействия. Остальные обозначе-
ния как на рис. 1.
Fig. 5. The influence of an early proinflammatory stress on corticosterone levels (nmol/l) in a blood serum in males
and females before and after the forced swimming test in the fist (a) and second series (б) of experiments. On hori-
zontal axis – intervals before and after test, the sex of rats. * – the significant differences between groups ЛПС and
ФИЗ, + – between ЛПС и ИНТ (p < 0.05, post-hoc analysis, Factorial ANOVA). # – tendency (0.05 < р < 0.1).
↑ – an increase after test in comparison with the data before it. The rest designations are the same as in Fig. 1.
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полнительное стрессирующее воздействие.
Вместе с тем высококалорийное питание ма-
терей во время беременности не препятство-
вало появлению признаков депрессивно-по-
добного поведения, возникающих после про-
воспалительного стресса.

Важно отметить, что, несмотря на высоко-
калорийную и богатую жирами/протеинами
диету беременных самок, какой-то особой
прибавки веса у их потомства в наших опытах
не наблюдалось. Исключение составляют
самки ЛПС-группы, у которых при высоко-
калорийной диете матерей вес увеличивался
до значений контрольных групп. Похожие
результаты были получены в работе [Rincel et
al., 2016], которые использовали обогащен-
ный жирами рацион питания самок во время
беременности и лактации (40% энергии из
жира), который не приводил к их ожирению.
В их опытах ранним стрессом для новорож-
денных крысят служило материнское отлуче-
ние со 2-го по 14-й день жизни на 180 мин.
Как и в нашей работе, потомство беременных
самок, содержавшихся на высококалорий-
ной диете, было более устойчивым к прояв-
лениям тревожного поведения под влиянием
раннего стресса, чем потомство самок, содер-
жавшихся на обычном рационе питания
[Rincel et al., 2016]. Потомство самок, полу-
чавших диету с высоким содержанием жира,
не имело также нарушений пространствен-
ного обучения, социальных взаимодействий,
характерных для крыс после материнской
изоляции. Положительные эффекты такой
диеты могли быть связаны с предотвращени-
ем гибели синаптических шипиков в раннем
подростковом периоде и атрофии дендритов
нейронов префронтальной коры в зрелом
возрасте под влиянием стресса, вызываемого
материнским отлучением [Rincel et al., 2018].
Кроме того, одним из молекулярно-клеточ-
ных механизмов, ведущим к уменьшению
тревожности под влиянием богатой жирами
диеты в период беременности, было устране-
ние нарушений уровня экспрессии генов
Rest4, 5-HT1A, BDNF, кортикостероидных и
других рецепторов в префронтальной коре,
которые возникали после раннего стресса
[Rincel et al., 2016]. Известно, что оверэкс-
прессия гена Rest4 (neuron-restrictive silencer
element) в медиальной префронтальной коре
во время онтогенетического развития ведет к
усилению тревожности во взрослой жизни и
увеличению чувствительности к стрессу
[Uchida et al., 2010]. На поведенческом уровне

положительные эффекты богатой жирами
диеты матерей могли быть также связаны с
усилением ухода (nursing) за детенышами в
период лактации [Purcell et al., 2011] и сниже-
нием отрицательных эмоций у матерей под
влиянием вкусной еды [Dallman et al., 2003].

Другой пример защитного влияния диеты
с высоким содержанием жира представлен в
работе [Huang et al., 2015]. Показано, что дие-
та матерей с высоким содержанием жира,
комбинированная с ЛПС-стрессом во время
беременности, оказывала защитное действие
от воспалительных и морфологических изме-
нений в клетках гиппокампа у потомства
крыс.

Таким образом, принципиальным факто-
ром во влияниях диеты в период беременно-
сти является отсутствие прибавки веса и ожи-
рения у самок, т.е. способность к быстрой
энергетической утилизации пищи. Это под-
тверждается в специально проведенных опы-
тах на мышах, получавших во время беремен-
ности так называемую кетогенную диету, бо-
гатую жирами и бедную углеводами (67.4%
жира, 0.6% углеводов, 15.3% белка), которая
не приводила к ожирению за счет расщепле-
ния в печени жиров на жирные кислоты и ке-
тоновые тела [Sussman et al., 2015]. У потом-
ства матерей, получавших такую диету, в зре-
лом возрасте не происходило увеличения
веса тела, наблюдались ослабление тревож-
ного и депрессивно-подобного поведения и
усиление двигательной активности по срав-
нению с контрольными животными.

Наоборот, в случае ожирения матери проис-
ходит перепрограммирование нормального
развития потомства, которое ведет к излишне-
му их весу из-за ослабленного метаболизма и
недостаточной физической активности [John-
son et al., 2017]. Диета с высоким содержанием
жира (более 60%) во время беременности вы-
зывала у взрослого потомства склонность к
увеличению веса, усиление тревожного пове-
дения, уменьшение исследовательского по-
ведения [Johnson et al., 2017; Sasaki et al.,
2014], увеличение депрессивно-подобного
поведения и агрессивности [Giriko et al.,
2013], нарушения пространственного обуче-
ния [Bilbo, Tsang, 2010]. Авторы объясняют
эти результаты эффектами нейровоспаления,
нарушениями реактивности гипоталамо-ги-
пофизарно-надпочечниковой системы и дру-
гими влияниями ожирения. В работе [Bruce-
Keller et al., 2017] была продемонстрирована
роль микробиоты кишечника животных, на-
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ходящихся на разных диетах. Здоровым сам-
кам до спаривания вводили микрофлору из
кишечника мышей, находившихся на бога-
той жирами и обычной (контрольной) диете.
Самцы из потомства матерей с “жирной”
микробиотой имели значительные нарушения
в исследовательском, когнитивном и стерео-
типном поведении. Они были более тревожны-
ми в ОП, показали больше стереотипных дви-
жений, больше предпочитали сахарозу, меньше
замирали на звук при условнорефлекторном
страхе. У самок от этих матерей не было таких
поведенческих нарушений, но имелось уве-
личение веса тела и ожирение.

Половые различия в поведении крыс от-
четливо проявились при тестировании крыс в
тесте вынужденного плавания. Независимо
от диеты матерей в период беременности,
самцы, получавшие ранний ЛПС-стресс,
проявляли депрессивно-подобное поведение
в большей, а самки в меньшей степени, либо
не отличались от контрольных животных.
Подобные различия, скорее всего, были свя-
заны с особенностями нейровоспалительно-
го процесса у самцов и самок. По существу, в
тесте вынужденного плавания, в отличие от
других использованных тестов, крысы испы-
тывали сильный повторный стресс (chal-
lenge) на фоне сенситизации (priming) к ней-
ровоспалению в результате первичного ЛПС-
стресса [Брошевицкая и др., 2020]. В резуль-
тате разной сенситизации процессов нейро-
воспаления [Fonken et al., 2018] в ответ на по-
вторный стресс у самцов и самок по-разному
проявилось депрессивно-подобное поведе-
ние. А поскольку двойной стресс оказывает
более сильное влияние на поведенческие и
биохимические показатели, нежели одиноч-
ный стресс, то, по-видимому, положитель-
ных эффектов от усиленного ценного пита-
ния для воспрепятствования проявлениям
депрессивно-подобного поведения в этом
случае оказалось недостаточно.

Половые различия крыс проявлялись так-
же как в базовом, так и в вызванном стрессом
уровне кортикостерона, при этом у самок
уровень кортикостерона был выше, чем у
самцов. При стандартном питании беремен-
ных самок ранний провоспалительный
стресс оказывал влияние на уровень кортико-
стерона в наших опытах только у самок, пони-
жая базовый уровень и увеличивая его после
теста вынужденного плавания, что приводило
к большему приросту уровня кортикостерона
после острого стресса у ЛПС-группы. Ранее в

наших опытах было показано, что высокий
уровень кортикостерона после введения
ЛПС был характерен для самок после стрес-
са, в то время как у самцов наблюдался высо-
кий уровень провоспалительного цитокина
IL-1beta [Брошевицкая и др., 2020]. Другие
авторы также наблюдали более высокий при-
рост уровня кортикостерона у самок по срав-
нению с самцами после различных стресси-
рующих воздействий [Azogu et al., 2018; Daviu
et al., 2014; Verma et al., 2010]. В литературе
представлены многочисленные данные о
программирующем влиянии раннего провос-
палительного стресса на функционирование
ГГН-оси у взрослых животных [Shanks et al.,
1995;Walker et al., 2009; Tishkina et al., 2016 и
др.], при этом эффекты могли отличаться. В
ряде работ у взрослых самцов и самок было
обнаружено увеличение базового уровня кор-
тикостерона после введения ЛПС в раннем
онтогенезе, ответ на дополнительное стрес-
сирующее воздействие мог быть как умень-
шен, так и увеличен [Walker et al., 2008; 2009;
Tishkina et al., 2016; Nilsson et al., 2002]. Уве-
личение реактивности ГГН-оси на стресс у
взрослых наблюдали ранее и после введения
эндотоксина (Salmonella enteritidis) в раннем
онтогенезе, что связывали с уменьшением
отрицательной обратной связи, тормозящей
синтез АКТГ [Shanks et al., 1995].

Высококалорийное питание беременных
самок, судя по нашим результатам, приводи-
ло к изменению реактивности ГГН-оси на
стресс у взрослого потомства, снижая при-
рост уровня кортикостерона в ответ на тест
вынужденного плавания. У самок ЛПС-груп-
пы в наших опытах прирост уровня кортико-
стерона был даже ниже, чем у контрольных
групп. Эти данные позволяют говорить о
проявлении некоторого защитного действия
раннего провоспалительного стресса под
влиянием обогащенной диеты беременных
самок. Защитное действие раннего провоспа-
лительного стресса отмечалось ранее в работе
[Bilbo et al., 2008], в которой крысы после ин-
фекции в раннем онтогенезе (Escherichia coli)
по сравнению с контрольными животными
демонстрировали меньше депрессивно-по-
добного поведения и уменьшенный ответ по
кортикостерону после стрессирующих уда-
ров током по хвосту.

Таким образом, все сказанное свидетель-
ствует о том, что усиленное ценное питание
во время беременности, которое не приводит
к ожирению матери и детенышей, может иг-
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рать положительную защитную роль по отно-
шению к развитию будущих тревожных рас-
стройств и повышенной стресс-реактивно-
сти ГГН-оси у потомства, испытавшего
отрицательные воздействия в виде провоспа-
лительного стресса в раннем возрасте.

ВЫВОДЫ

1. В подростковом возрасте у потомства са-
мок со стандартным рационом питания во
время беременности ранний провоспали-
тельный стресс вызывал снижение двига-
тельной и исследовательской активности, а
также усиление тревожного поведения в от-
крытом поле и приподнятом крестообразном
лабиринте.

2. Высококалорийное питание беремен-
ных самок предохраняло потомство крыс,
получавших ранний провоспалительный
ЛПС-стресс, от усиления тревожного пове-
дения и ослабления двигательной и исследо-
вательской активности.

3. Высококалорийное питание беремен-
ных самок не устраняло признаки депрессив-
но-подобного поведения у потомства после
раннего провоспалительного стресса, кото-
рые наблюдались у самцов и самок в тесте
предпочтения сахарозы, а также у самцов в
тесте вынужденного плавания.

4. После раннего провоспалительного
стресса у самок, чьи матери получали стан-
дартное питание во время беременности, на-
блюдалась повышенная реактивность ГГН-
оси на стрессирующее воздействие, судя по
уровню кортикостерона в плазме крови. У са-
мок, чьи матери получали высококалорийное
питание во время беременности, наблюда-
лась, наоборот, пониженная реактивность.

5. Высококалорийное питание самок во
время беременности было способно ослабить
негативные влияния раннего провоспали-
тельного стресса на потомство, снижая уро-
вень тревожности как у самцов, так и у самок,
а также уменьшая реактивность ГГН-оси на
стрессирующее воздействие (только у самок).

Работа выполнена при поддержке Россий-
ского фонда фундаментальных исследований
(проекты № 19-015-00129A и №19-34-90022).
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THE INFLUENCE OF FOOD RATION DURING PREGNANCY 
ON THE BEHAVIOR OF THE OFFSPRING AFTER EARLY 

LIPOPOLYSACCHARIDE STRESS
I. V. Pavlovaa,#, N. D. Broshevitskayaa, M. I. Zaichenkoa, and G. A. Grigoryana
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The influence of standard and high quality valuable feeding of pregnant mothers on behavior of the
offspring that received the proinflammatory LPS stress was studied. The proinflammatory stress
was induced on third and fifth postnatal days by subcutaneous injections of bacterial lipopolysac-
charides, LPS (50 mcg/kg) to the rat’s pups. At standard feeding of pregnant mothers an early LPS
stress produced in their offspring a decrease of motor/investigatory activity and an increase of anx-
iety in an open field and elevated plus maze in adolescent age. The high quality and valuable feeding
during pregnancy protected the offspring with early LPS stress from such changes of behavior. At
the same time the high quality feeding did not remove the signs of depressive-like behavior seen in
males and females in a sucrose preference test, and in males in a forced swimming test. The high
quality and valuable feeding of pregnant females led to decrease of a growth the corticosterone level
in response to stress impact in females after early proinflammatory stress. The data obtained indi-
cate that the high quality and valuable feeding of pregnant females affects anxiety behavior and hor-
monal stress reactivity of their offspring.
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