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Многочисленные исследования показывают, что стресс во время беременности может
оказывать неблагоприятное влияние на развитие мозга и являться причиной нарушения
поведения и способности к обучению у потомства. Последствия влияний стрессовых фак-
торов в пренатальный период проявляются на протяжении всей жизни, усугубляясь с воз-
растом и ведя к преждевременному старению и смертности. Гипоксия является одной из
наиболее распространенных форм перинатального стресса. Целью настоящей работы бы-
ло выявление возрастных особенностей поведения 3-месячных взрослых и 18-месячных
стареющих самцов крыс в тесте “Открытое поле” в норме и после воздействия тяжелой ги-
побарической гипоксии на 14–16-е сутки пренатального онтогенеза (пренатальная гипо-
ксия, ПГ). Показано, что у взрослых крыс ПГ приводит к изменениям ориентировочно-
исследовательского поведения и снижению двигательной активности в первый день тести-
рования. У старых ПГ-крыс наблюдается еще большее угнетение ориентировочно-иссле-
довательского поведения. При повторном тестировании у ПГ-животных не обнаруживает-
ся снижения исследовательской активности, что свидетельствует о нарушениях памяти.
Таким образом, пренатальная гипоксия вызывает прогрессирующие с возрастом измене-
ния ориентировочно-исследовательского поведения и обстановочной памяти.
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Эмбриональный период является сенси-
тивным периодом, во время которого проис-
ходит долговременная “настройка” контроля
активности генов под определенную среду.
Согласно концепции раннего эпигенетиче-
ского “программирования” в эмбриональ-
ный период факторы внешней и внутренней
среды при участии эпигенетических меха-
низмов способны оказывать модифицирую-
щие влияния на процесс реализации генети-
ческих программ, тем самым обеспечивая
долговременные изменения в развитии орга-
низма. Эпигенетические процессы, происхо-
дящие в эмбриональный период, могут за-
крепиться и сохраняться в течение длитель-

ного времени и стать причиной развития
различных патологических состояний в даль-
нейшем (Li et al., 2012).

Многочисленные исследования показали,
что последствия воздействия стрессовых
факторов в период пренатального онтогене-
за, проявляясь уже в младенчестве, сохраня-
ются у взрослых и усугубляются с возрастом,
приводя к преждевременному старению и
ранней смертности (Dudley et al., 2011; Xiong,
Zhang, 2013; Warner, Ozanne, 2010; Langley-
Evans, McMullen, 2010; Vetrovoy, 2021а). Гипо-
ксия является одной из наиболее распростра-
ненных форм пренатального стресса (Zhang,
2013; Vetrovoy, 2021б). Гипоксия плода воз-
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можна при различных условиях, включая
пребывание в условиях высокогорья при бе-
ременности, беременность с анемией, пла-
центарной недостаточностью, сдавлением
пуповины, преэклампсией, заболеваниями
сердца, легких и почек, а также при гемогло-
бинопатиях (Tomalski, Johnson, 2010; Li et al.,
2012; Piešová, Mach, 2020). Нарушения разви-
тия мозга, вызванные гипоксией и асфикси-
ей, встречаются примерно у 2% доношенных
и почти у 60% недоношенных новорожден-
ных детей. В процессе взросления эти нару-
шения проявляются в проблемах с обучени-
ем, нарушениях памяти и внимания, приводя
к формированию неврологических и нейро-
психологических заболеваний, в том числе
болезни Альцгеймера, биполярного расстрой-
ства и шизофрении (Graham et al., 2008;
Kurinczuk et al., 2010; Berridge, 2013, 2014;
Piešová, Mach, 2020).

Одним из наиболее актуальных вопросов
для современного общества является тенден-
ция демографического старения населения
вследствие роста продолжительности жизни
и снижения рождаемости. Старение изменя-
ет физиологические и патологические состо-
яния организма, при этом конкретные про-
явления нарушений, вызванные воздействи-
ем различных стрессовых факторов в раннем
онтогенезе, также могут меняться с возрас-
том. Изучение такого рода нарушений требу-
ет модельных экспериментов на животных
(Панкова, Латанов, 2019).

Тест “Открытое поле” позволяет исследо-
вать особенности двигательной и ориентиро-
вочно-исследовательской активности, а так-
же эмоционального состояния (тревожно-
сти) животных. Цель данной работы: выявить
возрастные особенности поведения 3-месяч-
ных взрослых и 18-месячных стареющих сам-
цов крыс в тесте “Открытое поле” в норме и
после воздействия тяжелой гипобарической
гипоксии в пренатальный период (прена-
тальная гипоксия, ПГ).

МЕТОДИКА
В работе использовали крыс линии Вистар

из Биоколлекции Института физиологии им.
И.П. Павлова РАН. При проведении экспе-
риментов соблюдали требования, сформули-
рованные в Директивах Совета Европейского
сообщества (86/609/ЕЕС) об использовании
животных для экспериментальных исследо-

ваний. Протоколы экспериментов были
утверждены Комиссией по гуманному обра-
щению с животными Института физиологии
им. И.П. Павлова РАН.

Модель пренатальной гипоксии. Животные
были рождены интактными самками и сам-
ками, которых на 14–16-е сутки беременно-
сти подвергали действию тяжелой гипобари-
ческой гипоксии (пренатальная гипоксия,
ПГ). Для создания тяжелой гипоксии бере-
менных самок помещали в барокамеру про-
точного типа при температуре от 20° до 25°С
и ступенчато понижали давление до 180 мм
рт.ст. (продолжительность воздействия – по
3 ч в течение 3 сут с интервалом 24 ч между се-
ансами).

Крысят отлучали от кормившей их матери
в возрасте 30 сут. После отлучения крысы нахо-
дились в клетках размером 60 × 30 × 20 см, мак-
симальное количество животных в клетке со-
ставляло 6 особей. Животные отбирались из
разных пометов и комбинировались случай-
ным образом. В течение всего периода прове-
дения экспериментов крысы содержались
при режиме свет/темнота 12:12 ч, температу-
ре 20–23°С и при постоянном доступе к воде
и пище. В настоящей работе эксперименты
были поставлены на 3-месячных молодых
половозрелых самцах с активным спермато-
генезом и 18-месячных стареющих самцах
контрольных и ПГ-крыс. Для каждой вре-
менной точки были использованы животные
из разных пометов. Воспроизводимость ре-
зультатов была оценена в двух независимых
экспериментах.

Тестирование в “Открытом поле”. Экспе-
рименты проводили в помещении, ограни-
ченном от поступления посторонних шумов.
“Открытое поле”, изготовленное ООО “НПК
Открытая Наука” (OpenScience Ltr), пред-
ставляло собой круглую арену диаметром
97 см с высотой стенок 42 см. Область арены
поделена на 12 секций периферической зоны
и 7 секций центральной зоны. Длительность
теста 5 мин. Тестирование осуществлялось в
течение двух дней подряд. Оценивали: 1) ори-
ентировочно-исследовательскую реакцию по
числу пересеченных квадратов в центре (цен-
тральная активность) и по периферии (лате-
ральная активность) и по числу вертикаль-
ных стоек с упором и без упора (вертикальная
двигательная активность); 2) уровень тре-
вожности оценивали по частоте выходов в
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центр поля, времени груминга и количеству
болюсов.

Тестирование проводилось на 10 кон-
трольных и 8 переживших ПГ 3-месячных
самцах, а также на 8 контрольных и 8 пере-
живших ПГ 18-месячных самцах.

Статистическая обработка. Полученные
результаты обработаны количественно с при-
менением двухфакторного дисперсионного
анализа посредством программного пакета
для статистической обработки “Prism 9”.
Нормальность распределения каждой выбор-
ки оценивалась критерием Д’Агостино-Пир-
сона и построением графиков квантиль-
квантиль (QQ plot). В случае наличия у срав-
ниваемых групп нормального распределения
использовали двухфакторный дисперсион-
ный анализ ANOVA для факторов группы и
дня (День 1/День 2). Однородность диспер-
сий оценивалась построением графиков го-
москедастичности. В случае статистически
значимого эффекта фактора группы для даль-
нейшей оценки различий между группами
при post-hoc анализе использовали тест Тью-
ки. Для post-hoc сравнения между днями в
пределах групп в случае статистически значи-
мого эффекта фактора дня использовали тест
Сидака. В случае отсутствия у сравниваемых
групп нормального распределения использо-
вался непараметрический критерий Краске-
ла–Уоллиса с post-hoc тестом Данна (для
оценки центральной активности у всех ис-
следуемых групп) и тест Манна–Уитни для
оценки вертикальной активности у старых
животных. Различия между группами при-
знавались достоверными при р < 0.05. Дан-
ные на рисунках представлены в виде средне-
го ± стандартное отклонение. Данные в тексте
представлены в виде среднего ± стандартная
ошибка среднего, на рисунках – в виде сред-
него ± стандартное отклонение.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
На рис. 1 представлены данные, характе-

ризующие влияние воздействия гипоксии в
пренатальный период на поведение 3-месяч-
ных крыс в “Открытом поле”. В первый день
тестирования у ПГ-крыс выявлено достовер-
ное снижение по сравнению с контролем ла-
теральной (36.37 ± 7.24 и 68.3 ± 10.64 пересе-
чений периферических квадратов для групп
ПГ и контроль соответственно; p < 0.05, n =
= 8–10, тест Тьюки) (рис. 1 (а)) и вертикаль-

ной двигательной активности (3.13 ± 0.58 и
7 ± 1.26 стоек с упором для групп ПГ и кон-
троль соответственно; p < 0.01, n = 8–10, тест
Сидака) (рис. 1 (б)). Было также показано,
что крысы независимо от группы на 2-й день
тестирования проявляют более низкий уро-
вень вертикальной активности, чем в 1-й (для
контрольной группы p < 0.005, n = 10; для
группы ПГ p < 0.05, n = 8, тест Сидака)
(рис. 1 (б)). Снижение латеральной активно-
сти на 2-й день было достоверно только у
контрольной группы (p < 0.01, n = 10, тест Си-
дака). У ПГ-крыс изначально низкий уро-
вень латеральной активности достоверно не
изменялся (рис. 1 (а)). По количеству стоек
без упора и пересеченных квадратов в центре,
актов груминга и количеству оставленных на
поле болюсов (дефекаций) достоверных раз-
личий между взрослыми контрольными и
ПГ-крысами выявлено не было.

На рис. 2 представлены данные, характе-
ризующие влияние воздействия гипоксии в
пренатальный период на поведение старею-
щих 18-месячных крыс в “Открытом поле”.
В первый день тестирования не было выявле-
но достоверных различий в центральной ак-
тивности между ПГ-крысами и контролем
(1.25 ± 0.16 и 1.75 ± 0.31 пересечений цен-
тральных квадратов для групп ПГ и контроль
соответственно; p > 0.05, n = 8, тест Манна–
Уитни) (рис. 2 (а)). На 2-й день тестирования
для ПГ-крыс также показано отсутствие из-
менений центральной активности относи-
тельно контроля (1.12 ± 0.12 и 2.37 ± 0.53 пе-
ресечений центральных квадратов для групп
ПГ и контроль соответственно; p > 0.05, n = 8,
тест Манна–Уитни) (рис. 2 (а)). При иссле-
довании латеральной активности 18-месяч-
ных животных не выявлено достоверных раз-
личий между ПГ и контролем ни на 1-й, ни
на 2-й дни тестирования (на 1-й и 2-й дни те-
стирования p = 0.48 и p = 0.91 соответственно,
n = 8, тест Тьюки) (рис. 2 (а)). На 1-й, но не на
2-й день эксперимента, стареющие ПГ-кры-
сы продемонстрировали сниженную верти-
кальную активность по сравнению с контро-
лем (1.87 ± 1.31 и 3.75 ± 0.45 стоек с упором
для групп ПГ и контроль на 1-й день тестиро-
вания соответственно; p < 0.005, n = 8, тест
Манна–Уитни) (рис. 2 (б)).

У 18-месячных контрольных крыс было
выявлено достоверное снижение латераль-
ной (p < 0.01, n = 8, тест Сидака) и вертикаль-
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ной активности (p < 0.005, n = 8, тест Вилкок-
сона) на 2-й день тестирования по сравнению
с первым днем (рис. 2 (а); 2 (б)). У ПГ-крыс
достоверных изменений показателей лате-
ральной и вертикальной активности между
днями не выявлено (p = 0.98, n = 8, тест Сида-
ка, и p > 0.9999, n = 8, тест Вилкоксона, соот-
ветственно) (рис. 2 (а); 2 (б)). По центральной
активности, количеству стоек без упора, ак-
тов груминга и количеству оставленных на
поле болюсов (дефекаций) достоверных раз-
личий между стареющими контрольными и
ПГ-крысами выявлено не было.

На рис. 3 представлены результаты сравне-
ния поведения взрослых 3-месячных и старе-
ющих 18-месячных крыс. Было выявлено
снижение уровня латеральной и вертикаль-
ной активности в 1-й день тестирования 18-
месячных контрольных крыс по сравнению с
контролем 3-месячного возраста (для всех
сравнений p < 0.05, тест Тьюки) (рис. 3 (а); 3 (б)).
В группе 18-месячных ПГ-крыс не выявлено
изменений латеральной и вертикальной ак-
тивности по сравнению с 3-месячными жи-
вотными этой группы (для латеральной и
вертикальной активности p = 0.55 и p = 0.14
соответственно, n = 8, тест Тьюки) (рис. 3 (а);
3 (б)).

По количеству оставленных на поле болю-
сов (количеству актов дефекации) были выяв-
лены достоверные различия между 18-месяч-
ными и 3-месячными крысами эксперимен-
тальной группы в первый день тестирования
(p < 0.05, тест Тьюки) (рис. 3 (в)).

При проведении двухфакторного диспер-
сионного анализа было выявлено влияние
фактора группы (F (3, 30) = 5.117, p = 0.0056) и
фактора дня тестирования (F (1, 30) = 32.24,
p < 0.0001) на латеральную активность для всех
сравниваемых групп (3 и 18 мес), а также фак-
тора группы (F (1, 16) = 5.553, p = 0.0315) и дня
тестирования (F (1, 16) = 29.45, p < 0.0001) на
вертикальную активность у 3-месячных жи-
вотных.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Последствия пренатального стресса изуча-
ются в различных аспектах. Целый ряд иссле-
дований был посвящен изучению послед-
ствий стресса, перенесенного матерью во
время беременности, для ребенка. Много-
численные работы были проведены на бере-
менных экспериментальных животных. Бла-
годаря этим исследованиям становится все
более очевидной роль пренатального стресса
в развитии нарушений эмоциональной сфе-

Рис. 1. Влияние пренатальной гипоксии на поведение 3-месячных крыс в тесте “Открытое поле”. На ри-
сунке представлены результаты измерения (а) латеральной (выражено в количестве пересечений перифе-
рических квадратов) и (б) вертикальной (выражено в количестве стоек с упором) активности взрослых
3-месячных контрольных и ПГ-крыс на протяжении двух последовательных дней эксперимента в “От-
крытом поле”. * – p < 0.05, ** – p < 0.01, *** – p < 0.005, **** – p < 0.0001, тест Тьюки для сравнения между
группами, тест Сидака для сравнения между днями внутри группы.
Fig. 1. Influence of prenatal hypoxia on the behavior of 3-month-old rats in the “open field” test. The figure shows
the results of measuring (а) lateral (expressed in the number of intersections of peripheral squares) and (б) vertical
(expressed in the number of racks with support) activity of adult 3-month-old control and PH rats during two con-
secutive days of the experiment in the “open field” test. * – p < 0.05, ** – p < 0.01, *** – p < 0.005, **** – p < 0.0001,
Tukey’s test for comparison between groups, Sidak’s test for comparison between days within a group.
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Рис. 2. Влияние пренатальной гипоксии на пове-
дение 18-месячных крыс в тесте “Открытое поле”.
На рисунке представлены результаты измерения
(а) латеральной (выражено в количестве пересече-
ний периферических квадратов) и (б) вертикаль-
ной (выражено в количестве стоек с упором)
активности стареющих 18-месячных контроль-
ных и ПГ-крыс на протяжении двух последова-
тельных дней эксперимента в “Открытом поле”.
* – p < 0.05, ** – p < 0.01, *** – p < 0.005, **** – p <
< 0.0001, тест Тьюки для сравнения латеральной
активности между группами, тест Сидака для
сравнений латеральной активности между днями
внутри группы, тест Манна–Уитни для сравнения
вертикальной активности между группами, тест
Вилкоксона для сравнения вертикальной актив-
ности между днями внутри групп.
Fig. 2. Influence of prenatal hypoxia on the behavior
of 18-month-old rats in the “open field” test. The
figure shows the results of measuring (а) the lateral
(expressed in the number of intersections of the pe-
ripheral squares) and (б) vertical (expressed in the
number of postures with support on walls) activity of
aged 18-month-old control and PH rats during two
consecutive days of the experiment in the “open field”
test. * – p < 0.05, ** – p < 0.01, *** – p < 0.005,
**** – p < 0.0001, Tukey’s test for comparison be-
tween groups in lateral activity, Sidak’s test for com-
parison between days within a group in lateral activ-
ity, Mann–Whitney test for comparison of vertical
activity between groups, Wilcoxon test for compari-
son of vertical activity between days within a group.
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ры и поведения. Тест “Открытое поле” ак-
тивно применяется для оценки уровня тре-
вожности, исследовательской активности и
локомоции животных в незнакомой обста-
новке. Поэтому в настоящей работе было со-
чтено целесообразным использовать тест
“Открытое поле” для исследования проявле-
ния возрастных особенностей поведения
крыс, переживших пренатальную гипоксию.

На протяжении нескольких лет, занимаясь
изучением последствий влияния пренаталь-
ной гипоксии на крысах, особое внимание
мы уделяли зависимости выраженности воз-
можных нарушений от срока беременности в
период стрессового воздействия. Как в не-
окортексе, так и в гиппокампе крыс на 14–
16-е сутки гестации происходит активное де-
ление клеток-предшественников и их мигра-
ция (Vasilev et al., 2016). В этот период заклады-
ваются все области гиппокампа (Bayer, 1980а,
1980б) и формируются V, VI слои неокортекса
(Dehay, Kennedy, 2007). У потомков крыс, ис-
пытавших воздействие гипоксии на третьей
неделе беременности, были выявлены связи
между воздействием стрессовых факторов в
различные сроки пренатального онтогенеза и
конкретными изменениями как на поведен-
ческом, так и на молекулярном уровне у
взрослых животных (Тюлькова и др., 2010;
2015а, 2015б, Vetrovoy, 2021а, 2021б). При этом
наиболее значимые изменения развития моз-
га происходят, если гипоксия предъявляется
на 14–16-е сутки гестации. 14–16–е сутки ге-
стации крыс соответствуют 5–7-й неделе бе-
ременности человека (Bayer et al., 1993; Go-
lan, Huleihel, 2006).

В настоящем исследовании было показано,
что пренатальная гипоксия приводит к изме-
нениям ориентировочно-исследовательского
поведения у 3-месячных взрослых крыс.
При повторном тестировании у эксперимен-
тальных животных не обнаруживается сни-
жения исследовательской активности, что,
возможно, может свидетельствовать о нару-
шениях памяти. Мы наблюдали не только
снижение двигательной активности в первый
день тестирования, но и отсутствие научения
при повторном тестировании, что можно ха-
рактеризовать как отсутствие привыкания.
Нарушения ориентировочно-исследователь-
ского поведения отражают изменения функци-
ональной активности нейронов в результате
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воздействия тяжелой гипоксии в пренатальном
периоде развития (Vetrovoy et al., 2021а).

В представленной работе показано, что
пренатальная гипоксия вызывает снижение
ориентировочно-исследовательского пове-
дения у 18-месячных крыс. При повторном
тестировании у экспериментальных живот-
ных не обнаруживается снижение исследова-
тельской активности, что свидетельствует о
нарушениях памяти.

Одним из общих механизмов, с помощью
которого материнский стресс может быть
связан с фенотипическими изменениями в
дальнейшей жизни, является эпигенетиче-
ское программирование, которое играет цен-
тральную роль в определении функциональ-
ного выхода информации, хранящейся в ге-
номе. Достаточно доказательств участия
эпигенетической регуляции в реакции плода
на внутриутробный стресс, приводящий к
долгосрочным изменениям профилей экс-
прессии генов, которые потенциально при-
водят к заболеваниям в более позднем воз-
расте (Gluckman et al., 2008; Egger et al., 2004;
Chen, Zhang, 2011; Ducsay et al., 2018). Ранее
нами было показано, что воздействие гипо-
ксии, а также введение синтетических глюко-
кортикоидов с целью моделирования прена-
тального стресса на 14–16-е сутки пренаталь-
ного онтогенеза, вызывают долгосрочные
эпигенетические модификации, а именно:
метилирование ДНК, гистона Н3 по лизину 4
и 9, ацетилирование гистона Н3 по лизину 24
(Tyul’kova et al., 2020; Tyulkova et al., 2017; Вет-
ровой и др., 2020а). Оказалось, что основные
изменения проявляются в основном в отда-
ленные сроки после воздействия, а именно в
гиппокампе и неокортексе мозга 18-месяч-
ных старых крыс. Обнаруженные эпигенети-
ческие модификации в гиппокампе и нео-
кортексе после тяжелой гипобарической ги-
поксии на 14–16-е сутки пренатального он-
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Рис. 3. Сравнение показателей поведения 3- и 18-месячных крыс в тесте “Открытое поле”. На рисунке
представлены результаты сравнения (а) латеральной (выражено в количестве пересечений периферических
квадратов), (б) вертикальной (выражено в количестве стоек с упором) активности, а также (в) уровня дефека-
ции (выражено в количестве болюсов) взрослых 3-месячных и стареющих 18-месячных контрольных и ПГ-
крыс на протяжении двух последовательных дней эксперимента в “Открытом поле”. * – p < 0.05, ** – p < 0.01,
*** – p < 0.005, **** – p < 0.0001, тест Тьюки для сравнения между группами.
Fig. 3. Comparison of the behavioral indicators of 3- and 18-month-old rats in the “open field” test. The figure
shows the results of comparison of (а) lateral (expressed in the number of intersections of peripheral squares),
(б) vertical (expressed in the number of postures with support on walls) activity, as well as (в) the level of defecation
(expressed in the number of boluses) of 3-month-old adults and aged 18-month-old control and PH rats during
two consecutive days of the experiment in the “open field” test. * – p < 0.05, ** – p < 0.01, *** – p < 0.005,
**** – p < 0.0001, Tukey’s test for comparison between groups.
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тогенеза коррелируют с показанными нами
ранее нарушениями экспрессии глюко- и ми-
нералокортикоидных рецепторов, регулиру-
ющих экспрессию генов-мишеней, в том
числе транскрипционных факторов HIF1α,
снижение уровня которого у старых живот-
ных (Тюлькова и др., 2018, Ветровой и др.,
2020б) говорит об ослаблении способности к
адаптации. Отсроченные изменения степени
метилирования гистона Н3 могут обусловли-
вать усиливающиеся с возрастом нарушения
функциональной активности мозга, приво-
дящие к ослаблению памяти и способности к
обучению животных, подвергавшихся дей-
ствию тяжелой гипобарической гипоксии.
Кроме того, снижение ориентировочно-ис-
следовательского поведения и памяти у старе-
ющих ПГ-крыс может отражать обнаружен-
ное нами уменьшение количества нейронов в
гиппокампе 18-месячных экспериментальных,
но не контрольных крыс (Vetrovoy et al., 2021a).

В предыдущих работах показано, что воз-
действие гипоксии в пренатальном периоде,
в отличие от воздействия дексаметазона, не
влияет на формирование следа памяти взрос-
лых крыс на страх (Vataeva et al., 2018), но
приводит к нарушениям пространственного
обучения в лабиринте Морриса (Тюлькова и
др., 2015а). Отмечалось, что, в отличие от вве-
дения синтетического гормона дексаметазона
на 14–16-е сутки пренатального онтогенеза,
гипоксия в те же сроки не влияла на эмоцио-
нальную сферу животных (Vataeva et al., 2018).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, полученные данные в те-
сте “Открытое поле” свидетельствуют о том,
что гипобарическая гипоксия, предъявляе-
мая в пренатальном онтогенезе, вызывает
длительные модификации в поведении
потомства. При этом нарушения поведения
взрослых крыс вследствие гипоксии, предъ-
являемой на 14–16-е сутки гестации, усили-
ваются в старости. Повреждающие воздей-
ствия в период формирования гиппокампа и
неокортекса могут служить причиной ранне-
го старения мозга.

Работа выполнена при поддержке гранта
РФФИ № 19-315-90003.
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СТРАТИЛОВ и др.

THE “OPEN FIELD” TEST REVEALS AGE-ASSOCIATED ALTERATIONS
IN EXPLORATORY ACTIVITY OF RATS EXPOSED TO PRENATAL HYPOXIA

V. A. Stratilova, O. V. Vetrovoya,b, L. A. Vataevac, and E. I. Tyulkovaa,#

a Pavlov Institute of Physiology, Russian Academy of Sciences, Saint-Petersburg, Russia
b Faculty of Biology, Saint-Petersburg State University, Saint-Petersburg, Russia

c The Herzen State Pedagogical University of Russia, Saint-Petersburg, Russia
#e-mail: etylkova@yandex.ru

The effects of negative influence of stress factors during prenatal ontogenesis can manifest them-
selves already in infancy, persist in adults and worsen with age, leading to premature aging and early
mortality. Hypoxia is one of the most common forms of perinatal stress. The aim of this work is to
identify the age-related behavior characteristics of 3-month-old adult and 18-month-old aged male
rats in the “open field” test in normal pregnancy and after exposure to severe hypobaric hypoxia on
days 14–16 of prenatal ontogenesis (prenatal hypoxia, PH). It have been shown that in adult rats
PH leads to alterations in orientation and exploratory behavior, and a decrease in motor activity on
the first day of testing, as well as a lack of learning with repeated testing. In aged PH rats, an even
greater suppression of orientational and exploratory behavior is observed. With repeated testing, the
PH animals did not show a decrease in exploratory activity, which indicates memory impairments.
Thus, prenatal hypoxia causes alteration in as well orientation and exploratory behavior as spatial
memory that are progressive with age.

Keywords: prenatal hypoxia, ontogenesis, orientation and exploratory behavior
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