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Исследование посвящено изучению язвообразования слизистой оболочки желудка у 

животных, находящихся в условиях стрессов разной интенсивности: острого, 

хронического и их различной комбинации. В ходе работы установлено, что любые 

виды стрессорного воздействия вызывают ульцерогенные повреждения, т.е. 

язвообразование является неспецифическим признаком развития стресс-реакции, в то 

же время, выраженность ульцерогенеза может являться маркером интенсивности 

стресса. Наиболее выраженный ульцерогенный эффект оказывает сочетание 

хронического и острого стрессов. 
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Введение 

На современном этапе развития общество характеризуется все большим 

распространением так называемых «болезней цивилизации», в основе возникновения 

которых лежит эмоциональный стресс [1]. Постоянные и длительные неблагоприятные 

воздействия, которые испытывает организм человека в условиях техногенного прессинга, 

социальной нестабильности, напряженного ритма жизни, являются этиологическим 

фактором многих заболеваний [2], в т. ч. язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной 

кишки. 

По мнению П. Я. Григорьева [3],  язвообразование, вызванное действием стресса, 

оправданно называть «острые эрозии и язвы», так как они включают в себя не только 

стрессовые, но и сходные с ними по морфологическим и клиническим признакам другие 

виды острых изъязвлений слизистой оболочки. 

Имеются данные, что возникающие экстремальные состояния могут как вызывать 

образование острых стрессовых язв, так и способствовать обострению существовавшей 

ранее язвенной болезни. При развитии ряда критических состояний (инфаркт миокарда, 

острая почечная и печеночная недостаточность) определяются состояния, предшествующие 

их проявлению, способные влиять на слизистую оболочку, вызывая развитие язвы или 

язвенной болезни. Действительно, острые язвы чаще возникают у людей, страдающих 

тяжелыми соматическими заболеваниями, эндогенными интоксикациями, после тяжелых 

травм и операций, сопровождающихся сочетанием стрессовых факторов: шок, коллапс, 

гиповолемия, гипоксемия, почечная и печеночная недостаточность, нарушение 

свертываемости крови, тяжелые невротические осложнения, эмоциональная лабильность и 

др. 

Патогенез острых эрозий и язв слизистой оболочки желудка и нижних отделов ЖКТ 

сложен и чрезвычайно неоднороден. Имеется множество гипотез, которые предлагают 

разные объяснения механизмов возникновения язвенных поражений слизистой оболочки 

ЖКТ. Однако, в целом, на сегодняшний день нет единого мнения по поводу теории 
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возникновения ульцерогенных повреждений, в связи с этим, актуальным является изучение 

ульцерогенных повреждений на моделях стресса у животных. Вместе с тем, моделирование 

стресса на животных не всегда соответствует реалиям современной жизни, где человек 

подвергается одновременному действию стресс-факторов разной интенсивности и разной 

комбинации. Поэтому особую актуальность представляют исследования ульцерогенеза не 

только при изолированном действии острого и хронического стресса, но также их сочетаний, 

что и явилось целью настоящего исследования.  

 

Материалы и методы исследования 

Экспериментальная часть работы выполнялась на базе Центра коллективного 

пользования научным оборудованием «Экспериментальная физиология и биофизика» 

кафедры физиологии человека и животных и биофизики КФУ имени В. И. Вернадского. 

Исследование проведено в соответствии с ГОСТ Р-53434-2009 «Принципы 

надлежащей лабораторной практики» и правилами Европейской конвенции по защите 

позвоночных животных, используемых в экспериментальных и иных научных целях, 

правилами лабораторной практики при проведении доклинических исследований [4]. 

Эксперимент проводился на 50 половозрелых крысах-самцах линии Wistar массой 

190–210 грамм, которые содержались в условиях вивария с естественным 12-тичасовым 

свето-темновым режимом, при температуре 18–22оС со свободным доступом к воде и 

полноценному гранулированному корму [5]. 

Для эксперимента были отобраны животные одинакового возраста, 

характеризующиеся средней двигательной активностью и низкой эмоциональностью в тесте 

открытого поля, которые составляют большинство в популяции [6]. Такой отбор позволил 

сформировать однородные группы животных с одинаковыми конституционными 

особенностями, одинаково реагирующих на действие различных факторов.  

После предварительного отбора животных разделили на 5 группы по 10 особей 

в каждой. Животные, находящиеся в первой группе, являлись биологическим контролем и 

находились в обычных условиях вивария. Животные второй группы подвергались 

изолированному действию острого стресса (ОС). Животные третьей группы подвергались 

изолированному действию хронического гипокинетического стресса (ГК). Животные 

четвертой группы подвергались последовательному воздействию хронического 

гипокинетического (1–10 сутки эксперимента), а затем на 10 сутки действию острого стресса 

(ГК-ОС). Животные пятой группы подвергались последовательному воздействию острого 

стресса (1 сутки), а затем хроническому гипокинетическому (1–10 сутки эксперимента) (ОС-

ГК) стрессу. 

Хронический стресс моделировался ограничением подвижности, (гипокинезией, 

ГК), что достигалось помещением крыс в специальные кассеты из оргстекла (140 × 60 × 60 

мм для каждой крысы), в которых они находились в течение 10-ти суток по 20 часов. В 

течение 4-х остальных часов проводили экспериментальные исследования, кормление и уход 

за животными. Острая стресс-реакция была индуцирована в модели теста вынужденного 

плавания. При этом животных помещали в бассейн (уровень воды — 30 см, температура 

воды +20°С), где они находились в течение 60 мин без возможности выбраться из воды. За 

24 часа до стрессорного воздействия животные были лишены пищи при свободном доступе 

к воде. Подробнее методика моделирования ОС и ГК описана в [7].  

Эвтаназия животных осуществлялась по окончании эксперимента под эфирным 

наркозом методом кранио-цервикальной дислокации, после чего у животных извлекались 

желудки, вскрывались по малой кривизне и промывались холодным физиологическим 

раствором. Затем макроскопически с помощью лупы при ярком освещении определяли 

следующие показатели повреждений:  
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— общую площадь точеных язвенных поражений, мм2 (площадь каждого 

принимается равной 1 мм2), 

— общую площадь эрозивных повреждений, мм2 (в случае линейных эрозий их 

измеряли по длине (в мм), а ширина принималась равной 1 мм.  

В процессе обработки результатов исследования учитывались среднее количество 

изъязвлений на одно животное в группе, процент животных с язвами и эрозиями, а также 

вычисляли индекс Паулса [8].  

Индекс Паулса (ИП) определяли, как интегральный показатель количества 

деструкций по формуле: 

 

 
 

Статистическая обработка результатов проводилась с помощью пакета Статистика 

5.5 с использованием критериев Манна-Уитни (для межгрупповых различий), достоверность 

различий результатов считалась при р ≤ 0,05. 

Для оценки модифицирующего действия гипокинетического стресса (ГК) на 

изменение показателей ульцерогенеза при остром стрессе (ОС), использовался коэффициент 

модификации (КМГК), который вычислялся по формуле:  

 

где ХГК-ОС — значение изученного показателя в группе животных, которые до 

экспериментального воздействия ОС подвергались предварительному действию ГК;  

ХОС — значение изученного показателя в группе животных, подвергнутых 

изолированному действию ОС. 

Для оценки модифицирующего действия ОС на изменение показателей 

ульцерогенеза при ГК, использовался коэффициент модификации (КМОС), который 

вычислялся по формуле:  

 

 

где ХОС-ГК — значение изученного показателя в группе животных, которые до 

экспериментального воздействия ГК подвергались предварительному действию ОС;  

ХГК — значение изученного показателя в группе животных, подвергнутых 

изолированному действию ГК. 

 

Результаты исследования и их обсуждение 

Проведенные эксперименты показали, что у животных контрольной группы 

ульцерогенных повреждений не наблюдалось, в то время как у животных 2–5 

экспериментальных групп ульцерогенные повреждения сопровождают все виды стрессовых 

воздействий. Так, у животных, подвергавшихся действию острого стресса (ОС) средняя 

площадь повреждений на одно животное составила 2,83±0,44 мм2, при этом площадь 
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точечных язв — 8,6±0,9 мм2, площадь линейных язв — 19,7±3,4 мм2. При хроническом 

гипокинетическом (ГК) стрессе средняя площадь повреждений на одно животное составила 

1,1±0,23 мм2, площадь точечных язв — 3,0±0,6 мм2, площадь линейных язв — 8,0±1,65 мм2. 

Таким образом, при ГК стрессе наблюдается меньшее число ульцерогенных повреждений, 

чем при остром стрессе, в пользу чего свидетельствует значение индекса Паулса, который 

был в 5,1 раз ниже такового при ОС (рис. 1).  

 

 

Рис. 1. Значение индекса Паулса у животных экспериментальных групп при 

изолированном действии острого (ОС), хронического гипокинетического (ГК) стресса, 

последовательного действия острого и хронического (ОС-ГК) и хронического и острого 

(ГК-ОС) факторов. 

Примечание: * — достоверность различий показателей ульцерогенеза 

у экспериментальных групп по отношению к таковым в контрольной группе животных при 

р≤0,05. 

 

Сочетание стрессов разной интенсивности также модифицировало ульцерогенез 

у животных. Так, при последовательном действии ОС и ГК стресса средняя площадь 

повреждений на одно животное составила 2,1±0,28 мм2, площадь точечных язв — 5,3±0,75 

мм2, площадь линейных язв — 15,5±2,1 мм2, ИП — 1,45. При другой последовательности 

действия стрессоров ГК и ОС средняя площадь повреждений на одно животное составила 

3,68±0,42 мм2, площадь точечных язв — 12,9±0,9 мм2, площадь линейных язв — 23,9 ±3,3 

мм2, ИП — 3,68 (рис. 1).  

В целом, результаты настоящего исследования свидетельствуют о том, что все виды 

стрессов и их сочетаний вызывают язвообразование, однако, его выраженность зависит от 

стрессора. Наиболее сильный ульцерогенный эффект оказывает сочетание ГК и ОС (ИП 

3,68) и изолированный ОС (ИП 2,83), на третьем месте последовательное действие ОС-ГК 

(ИП 1,45), а наименее выраженное действие оказывает ГК стресс (ИП 0,55).  

О модифицирующем действии сочетания стрессоров, таких как ОС-ГК и ГК-ОС на 

ульцерогенез свидетельствует коэффициент модификации (КМ) (рис. 2). Предваряющее 

гипокинезию действие острого стресса увеличивает степень ульцерогенных повреждений, о 

чем свидетельствует коэффициент модификации ИП, который был > 1, тогда как КМ 

остальных показателей приближались к единице.  В то же время действие острого 

стрессирующего фактора на животных, предварительно находящихся в условиях 

гипокинезии, было менее значительным, поскольку КМ исследованных показателей не 

достигал единицы (рис. 2).   
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Рис. 2. Коэффициент модификации показателей ульцерогенеза у животных при 

последовательном действии хронического и острого стресса по отношению к таковым в 

группе животных острого стресса (ГК-ОС / ОС) и при последовательном действии острого 

и хронического стресса по отношению к таковым в группе животных хронического стресса 

(ОС-ГК / ГК).  

 
Таким образом, любые виды стрессорного воздействия вызывают ульцерогенные 

повреждения, т. е. язвообразование является неспецифическим признаком развития стресс-

реакции, в то же время, выраженность ульцерогенеза может являться маркером 

интенсивности стресса. Наиболее выраженный ульцерогенный эффект оказывает сочетание 

хронического и острого стрессов.   
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The present study is devoted to the investigation of gastric mucosa ulceration in animals 

under stress of varying intensity, they were: acute stress, chronic stress, and various 

combinations of them. During this study it was found that any types of stress stimulation 

cause ulcerogenic damage, i.e. ulceration is a nonspecific sign of the development of a stress 

reaction. At the same time the intensity of ulcerogenesis may be a marker of the stress 

intensity. The combination of chronic and acute stress show the most prominent ulcerogenic 

effect. 

Keywords: ulcerogenesis, acute stress, chronic stress, rats. 
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