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Целью работы явилось изучение характера влияния хронического стресса на углеводный обмен у крыс 
с разными параметрами поведения в тесте «открытое поле». В качестве модели отрицательного эмо-
циогенного воздействия у животных применяли ежедневную 4-ч иммобилизацию в пластиковых пеналах 
на протяжении 8 суток. Показано, что динамика уровня глюкозы при хронической стрессорной на-
грузке зависит от исходных показателей поведения крыс. Постстрессорная гипергликемия у активных 
животных была наиболее выражена после однократной иммобилизации, а у пассивных – к 3-м суткам 
повторных стрессорных воздействий. Специфика нарушений углеводного обмена в условиях хронической 
стрессорной нагрузки у поведенчески пассивных и активных особей иллюстрирует важность индивиду-
ального подхода к анализу системной организации физиологических функций.
Ключевые слова: хронический стресс, крысы, поведение в тесте «открытое поле», углеводный обмен.

The research objective was to study the effect of chronic stress on blood glucose concentration in rats with various 
behavioral parameters in the open-field test. Daily 4-hour immobilization of animals in plastic tubes for 8 days 
served as a model of negative emotiogenic exposure. it was revealed, that the dynamics of glucose level during 
chronic stress depends on initial behavioral characteristics of the rats. Post-stress hyperglycemia in active animals 
was most pronounced after a single stress, in passive – by the 3rd day of repeated stress exposures. The specifics 
of abnormalities in carbohydrate metabolism during chronic stress in behaviorally passive and active specimens 
illustrates the importance of an individual approach to studying the systemic organization of physiological 
functions.
Keywords: chronic stress, rats, open-field behavior, carbohydrate metabolism.

Острые или длительные конфликтные ситу-
ации, вызванные невозможностью удовлетво-
рения ведущих биологических и социальных 
потребностей человека, приводят к развитию 
стресса и связанных с ним психосоматических 
заболеваний [1, 2]. Существуют убедительные 
доказательства, указывающие на наличие зна-
чительных индивидуальных различий устой-
чивости млекопитающих к негативным по-
следствиям эмоциогенных нагрузок [1, 3, 4, 5]. 
В экспериментальных исследованиях установ-
лено, что надежным критерием чувствитель-
ности крыс к стрессу являются особенности их 
поведения в тесте «открытое поле» [6]. В част-
ности, по показателю выживаемости при стрес-
сорных воздействиях поведенчески активные 
крысы с высокой ориентировочно-исследова-
тельской активностью более устойчивы, чем 
пассивные животные. Индивидуальный подход 
к изучению системных механизмов регуляции 
жизненно важных процессов у млекопитающих 
имеет особое значение в плане разработки но-
вых методов персонифицированной медицины 
для предупреждения и/или коррекции пост-
стрессорной дисфункции [7, 8].

Стрессорные нагрузки у человека часто при-
водят к развитию метаболических расстройств, 
в частности, к нарушению обмена углеводов. 
Показана прямая связь между воздействием 
стрессорных факторов и стойким повышением 
уровня глюкозы в крови с последующим фор-
мированием сахарного диабета [9, 10]. Одна-
ко специфика изменений углеводного обмена 
у особей с разной прогностической устойчиво-
стью к стрессорным воздействиям неизвестна. 
Недостаточно изучен характер колебаний уров-
ня глюкозы у млекопитающих в динамике мно-
гократных стрессорных нагрузок.

Цель исследования: изучение характера 
влияния хронического стресса на углеводный 
обмен у поведенчески пассивных и активных 
крыс, имеющих разную чувствительность к раз-
витию негативных последствий эмоциогенных 
нагрузок.

Материалы и методы
Эксперименты проведены на 76 крысах-сам-

цах Вистар с массой тела 255,6±2,8 г. Животных 
содержали в клетках (по 4-5 особей в каждой) 
при температуре 20-22оС на стандартном пи-
щевом рационе в искусственных условиях ос-
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вещения (9:00-21:00 – свет, 21:00-9:00 – темнота). 
Всех животных предварительно тестировали 
в открытом поле с определением поведенческих 
показателей в течение трех минут [6]. Для вы-
числения индекса активности крыс сумму чис-
ла пересеченных периферических и централь-
ных секторов, периферических и центральных 
стоек, а также исследованных объектов делили 
на сумму латентных периодов первого движе-
ния и выхода в центр открытого поля. В зави-
симости от исходных параметров поведения 
в тесте «открытое поле» крысы были разделены 
на пассивных (n=40) и активных (n=36) особей, 
различающихся по среднему показателю ин-
декса активности: 0,44±0,02 и 2,73±0,55 соответ-
ственно.

Животных ежедневно иммобилизировали 
в индивидуальных пластиковых пеналах на 4 ч 
в одно и то же время суток (10:00-14:00). Концен-
трацию глюкозы в крови крыс определяли с по-
мощью глюкометра (Contour TS, Bayer) в контро-
ле, а также на 1-е, 3-и и 8-е сутки многократного 
иммобилизационного стресса. В предыдущих 
исследованиях показано, что изменения ряда 
физиологических показателей у животных 
на данной модели стрессорной нагрузки выра-
жены именно в этих временных периодах [11, 
12]. Кроме того, установлено, что наиболее зна-
чимые нарушения физиологических функций 
наблюдаются в конце стадии тревоги (39 часов 
после эмоциогенной нагрузки), а в начале ста-
дии резистентности (4-е сутки) и через 7 суток 
после воздействия в организме проявляются 
компенсаторные процессы [13, 14].

Для проведения сравнительного анализа ре-
зультатов и оценки достоверности межгруппо-
вых различий применяли непараметрические 
тесты – Т-критерий Вилкоксона и U-критерий 
Манна-Уитни (Statistica StatSoft 6.1). Различия 
считались статистически значимыми при зна-
чении p<0,05.

Результаты и обсуждение
В исходном состоянии концентрация глюко-

зы в крови поведенчески активных крыс была 
на 7,6% меньше, чем у пассивных животных 
(p<0,05; таблица 1). Выявленные различия ба-
зального уровня глюкозы в крови крыс с разны-
ми параметрами поведения расширяют сведе-
ния об особенностях показателей углеводного 
обмена. Обнаружено, в частности, что экспрес-
сия глюкозных транспортеров, опосредующих 
перенос глюкозы через ГЭБ к нейронам и гли-
альной ткани, зависит от пола и возраста жи-
вотных [15].

Пассивные особи характеризовались уве-
личением содержания глюкозы в крови после 
однократного и особенно трехкратного иммо-
билизационного стресса (на 6,8 и 16,0% [p<0,05] 
соответственно по сравнению с контролем). 
К 8-м суткам многократных стрессорных воз-
действий уровень глюкозы у этих животных 
несколько уменьшался по сравнению с таковым 
в предыдущие периоды, но превышал исходное 
значение.

Динамика концентрации глюкозы в крови 
поведенчески активных крыс, подвергнутых 
повторным стрессорным нагрузкам, отлича-
лась от таковой у пассивных особей. Наиболее 
выраженное увеличение содержания глюкозы 
у активных животных наблюдалось уже после 
однократной иммобилизации (на 20,2%, p<0,05 
по сравнению с контролем; таблица 1). К 3-м 
и 8-м суткам ежедневных стрессорных воздей-
ствий уровень глюкозы у этих крыс прогрес-
сивно снижался по сравнению с 1-ми сутками 
наблюдений (на 9,1 и 14,0% соответственно), 
но оставался выше исходного показателя. Необ-
ходимо отметить, что на 3-и сутки исследования 
анализируемый параметр у активных особей 
был достоверно меньше, чем у пассивных жи-
вотных (на 13,0%, p<0,05).

Таблица 1
Концентрация глюкозы в крови крыс в контрольных условиях  

и на разных временных стадиях хронического стресса (моль/л, M±m)

Крысы Контроль
Повторный иммобилизационный стресс

1-е сутки 3-и сутки 8-е сутки
Пассивные 6,43±0,37 6,87±0,40 7,46±0,27 * 6,67±0,35
Активные 5,94±0,17 + 7,14±0,22 * 6,49±0,32 + 6,14±0,37

Примечание: *p<0,05 по сравнению с контролем; +p<0,05 по сравнению с пассивными крысами.

Нами установлено, что многократные стрес-
сорные воздействия на модели ежедневной 
4-часовой иммобилизации у крыс сопровожда-
ются развитием гипергликемии. Это дополняет 
результаты наших предыдущих опытов, проде-
монстрировавших характер колебаний уровня 
глюкозы в крови животных с разной поведенче-
ской активностью после острой стрессорной на-

грузки, вызванной 1-часовой иммобилизацией 
[16].

В настоящее время имеются убедительные 
доказательства того, что стрессорные воздей-
ствия разной длительности и интенсивности 
оказывают специфическое влияние на показа-
тели обмена веществ. Установлено, что острый 
стресс приводит к повышению уровня глюкозы 
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крови [17, 18]. Хронические стрессорные воздей-
ствия также вызывают изменения углеводного 
обмена, что сопровождается высоким риском 
развития сахарного диабета 2-го типа (метабо-
лического синдрома) [19] с сопутствующими 
психонейроиммунными нарушениями [20]. 
Существенно, что выраженность метаболиче-
ских отклонений при длительном стрессе мо-
жет различаться в зависимости от силы и/или 
частоты предъявления стрессогенного фактора 
[21]. Возможные патофизиологические меха-
низмы, лежащие в основе метаболических эф-
фектов стресса, включают в себя, в частности, 
изменение активности ренин-ангиотензиновой 
системы [22], нарушение функций основных 
ферментов метаболизма глюкозы и уменьше-
ние чувствительности инсулиновых рецепторов 
в ЦНС [23], вовлечение нейропептидов (напри-
мер, гипоталамического орексина) [24].

В наших исследованиях впервые выявлены 
особенности динамики показателей углевод-
ного обмена у крыс с разными параметрами 
поведения в тесте «открытое поле», имеющих 
различную прогностическую устойчивость к от-
рицательным последствиям стресса. Показано, 
что пассивные животные, предрасположенные 
к стрессорным воздействиям, демонстрируют 
наиболее значимое повышение уровня глюко-
зы в крови на третьи сутки ежедневной 4-часо-
вой иммобилизации. В отличие от этих особей, 
у активных крыс, устойчивых к отрицательным 
эмоциогенным нагрузкам, степень гиперглике-
мии оказалась наивысшей после однократного 
стрессорного воздействия. Несмотря на неко-
торое снижение содержания глюкозы в крови 
крыс с разными характеристиками поведения 
к 8-м суткам многократных стрессорных нагру-
зок (по сравнению с таковым в предыдущие пе-
риоды), изучаемый показатель оставался выше 
базального уровня.

Представленные данные расширяют совре-
менные представления о специфике метаболи-
ческих процессов у млекопитающих. Ранее опи-
саны гендерные различия последствий стресса 
как фактора развития метаболического син-
дрома. Например, показано, что острый стресс 
оказывает более выраженное влияние на биохи-
мические показатели крови у самцов крыс, чем 
у самок [25]. Разработана модель хронического 
психосоциального стресса, в котором «подчи-
ненные» по поведению мыши предрасположе-
ны к нарушениям обмена веществ, в то время 
как «доминантные» животные характеризуются 
нормальным метаболическим фенотипом [26].

Заключение
В ходе исследования были выявлены осо-

бенности показателей углеводного обмена 
у животных с разными параметрами поведения 
в открытом поле, имеющих различную чувстви-

тельность к развитию отрицательных послед-
ствий эмоциогенных воздействий. Установлено, 
что повторные стрессорные нагрузки на мо-
дели ежедневной 4-часовой иммобилизации 
сопровождаются развитием гипергликемии. 
Повышение концентрации глюкозы в крови 
у активных животных наиболее выражено по-
сле однократной иммобилизации, а у пассив-
ных – к 3-м суткам повторных стрессорных воз-
действий. Полученные данные иллюстрируют 
важность индивидуального подхода к изучению 
патофизиологических механизмов развития 
стресс-индуцированных расстройств.
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