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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ  И  ОБЩЕТЕОРЕТИЧЕСКИЕ  ИССЛЕДОВАНИЯ

УДК 629.786.2:614.876

ОЦЕНКА  ЭФФЕКТИВНЫХ  ДОЗ  ИОНИЗИРУЮЩЕЙ  РАДИАЦИИ  У ЭКИПАЖЕЙ 
МЕЖДУНАРОДНОЙ  КОСМИЧЕСКОЙ  СТАНЦИИ  МЕТОДОМ  РАСЧЕТНОГО  
МОДЕЛИРОВАНИЯ

Митрикас В.Г.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва 
E-mail: vg-mit@imbp.ru

При контроле радиационной нагрузки на космонавтов 
возникает необходимость расчета динамики поглощен-
ной дозы с учетом пребывания космонавтов в различных 
отсеках космического аппарата, которые имеют разную 
защищенность при отсутствии в них дозиметрическо-
го контроля. В работе рассмотрены вопросы расчетного 
моделирования радиационного воздействия на различ-
ные органы и ткани космонавтов и оценки эффектив-
ной дозы за весь предшествующий период эксплуатации 
Международной космической станции в условиях пребы-
вания космонавтов в различных ее отсеках. Показано, 
что доза, измеренная бортовым или индивидуальным 
дозиметром, может быть использована для расчета эф-
фективной дозы. Для корректного учета накопления эф-
фективной дозы космонавтами необходимо учитывать ди-
намику коэффициента качества космических излучений.

Ключевые слова: космическая ионизирующая радиа-
ция, эффективные дозы, коэффициент качества.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 5–11.

Допуск космонавтов к полетам проводится с уче-
том полученных доз радиационного воздействия в 
предыдущих полетах и предполагаемой (расчетной 
дозы) – в предстоящем полете. При этом суммарная 
доза не должна превышать 100 мЗв, учитывая по-
следствия воздействия ионизирующего излучения 
на организм человека [1–3].

В связи с этим сохраняется актуальность иссле-
дований, направленных на совершенствование ме-
тодов оценки радиационных нагрузок на космонав-
тов с учетом их пребывания в различных отсеках 
космических комплексов, имеющих разную степень 
защиты конструкциями и оборудованием.

Целью исследования является проведение рас-
четного моделирования радиационных нагрузок на 
отдельные системы и органы космонавтов при их 
пребывании в различных отсеках Международной 
космической станции (МКС) в условиях постоянно 
меняющейся радиационной обстановки на орбите.
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Методика

Согласно методическим указаниям [4] для кон-
троля уровней радиационного воздействия на 
космонавтов, необходимо использовать величину 
эффективной дозы, которая, согласно нормам ра-
диационной безопасности [5] определяется как

где НТ – эквивалентная доза в органе или ткани Т;

где N – количество точек в органе, для которого про-
водится расчет; WT – взвешивающий коэффициент 
для органа или ткани Т (табл. 1).

Согласно методике расчета, приведенной в ра-
боте [6], поглощенная доза в точке ri  органа Т вы-
числяется по формуле

где η(ri,Ω) – единичная функция на отрезке от ξ до 
ξ+∆ξ.

Расчет функций экранированности проводится 
в соответствии с методикой расчета, описанной в 
работе [7]. В качестве модели тела человека (фан-
тома) используются результаты работ [8, 9], а в 
качестве модели МКС, результаты работы [10]. 

где D(ξ) – удельная доза на глубине ξ; ωТ(ξ, ri) – 
функция экранированности точки ri в органе или 
ткани Т.

(2)
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Входящая в уравнение (1) эквивалентная доза Н
связана с поглощенной дозой D в уравнении (2) 
простым соотношением

    H = D ∙ QF , 

где QF – фактор качества.
В данной работе использована следующая зави-

симость коэффициента качества от линейной пере-
дачи энергии заряженных частиц в веществе S(E):

0,02858 ∙ S(E)              35 ≤ S(E) ≤ 70;

7,31 ∙ 10-2 ∙ S(E)0,77               70 ≤ S(E) ≤ 230.

4,9 ∙ 10-2 ∙ S(E)0,848               230 ≤ S(E) ≤ 530;QF =

-42,53+19,28 ∙ LnS(E)   530 ≤ S(E) ≤ 1750;

20                               1750 ≤ S(E).

(6)

ξξωξ drHE iэффэфф ),()(
0
∫
∞

=

∑=
T

iTTiэфф rWr ),(),( ξωξω

Подставим выражения (3) и (5) в (1) и, исполь-
зуя линейность (1), поменяем порядок интегриро-
вания и суммирования. В итоге выразим эффектив-
ную дозу как

где ωэфф(ξ, ri) – функция экранированности для рас-
чета эффективной дозы.

При таком подходе теряется определенность 
конкретной точки, но исключается необходимость 
расчета радиационного воздействия на каждый 
орган. 

Аналогично работе [11] были проведены рас-
четы функций экранированности различных орга-
нов для 4 пространственных ориентаций фантома: 
вперед – назад – влево – вправо. Для каждой про-
странственной ориентации использовали различ-
ное количество точек в соответствии с табл. 1. При 
этом в расчетах функций экранированности красно-
го костного мозга учитывали его процентное содер-
жание в различных точках.

Во время работы на МКС космонавты в разное 
время находятся в разных отсеках, отличающихся 
степенью защищенности. Согласно результатам ра-
боты [12], отношение мощности поглощенной дозы, 
измеренной в каюте левого борта (КЛБ), к мощно-
сти поглощенной дозы, измеренной в рабочем от-
секе большого диаметра (РОБД), равно 1,25–1,40. 
В модулях СО-1, МИМ-1, МИМ-2 соответствующие 
цифры равны 1,25; 1,17 и 1,45–1,66. Необходимо 

отметить, что измерения были проведены на па-
нелях, уложенных на оболочки модулей, и дают 
максимальные оценки для локальных поглощенных 
доз. Дозы радиационного воздействия на космо-
навтов должны быть ниже даже при учете только 
самоэкранированности отдельных органов и систем 
организма. За время пребывания российских космо-
навтов в каюте модуля NODЕ отношение показаний 
датчика Пилле, размещенного в каюте, к показани-
ям датчика, размещенного на панели 327 в РОБД, 
составило 0,74 ± 0,05.  

В отличие от работы [11], рассмотрены 3 поло-
жения фантома внутри служебного модуля (СМ) 
МКС: РОБД, рабочий отсек малого диаметра (РОМД) 
и КЛБ. Выбор каюты связан с тем обстоятельством, 
что в каюте правого борта периодически разме-
щались европейский фантом, российский шаровой 
фантом, установка дополнительной защиты «штор-
ка», что в разной степени могло влиять на функ-
ции экранированности моделируемого фантома. 

Таблица 1 

    Количество точек в органах и тканях (N) 
и взвешивающие коэффициенты (WT)
 для определения эффективной дозы

№ Орган WT N

1 Гонады 0,20 11

2 Костный мозг (красный) 0,12 14

3 Толстый кишечник 0,12 10

4 Легкие 0,12 36

5 Желудок 0,12 15

6 Мочевой пузырь 0,05 7

7 Грудная железа 0,05 2

8 Печень 0,05 19

9 Пищевод 0,05 3

10 Щитовидная железа 0,05 3

11 Кожа 0,01 2

12 Клетки костных поверхностей 0,01 34

13 Хрусталик глаза 0,007 2

14 Центральная нервная система 0,007 3

15 Сердце 0,007 7

16 Левая почка 0,007 7

17 Правая почка 0,007 7

18 Селезенка 0,007 6

19 Прямая кишка 0,007 7

(5)

,

.

(7)

(8)
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Согласно методическим указаниям в работе [4], для 
контроля радиационной безопасности космонавтов 
требуется определение эффективной дозы и дозы 
воздействия на кожу (КЖ), хрусталик глаза (ХГ) и 
кроветворную систему (КТС). Поэтому, в дальней-
шем будут рассматриваться воздействия ионизиру-
ющего излучения на эти органы и системы.

Расчеты поглощенной дозы проводились по стан-
дартизованным методикам аналогично работе [13].

 
Результаты и обсуждение

Функции экранированности рассчитывались для 
оценки поглощенной дозы от излучений радиационных 
поясов Земли (РПЗ) для телесного угла в  4 p, 
поскольку частицы РПЗ могут воздействовать на 
космонавтов со всех направлений. При рассмотре-
нии потоков частиц галактических космических 
лучей (ГКЛ) и солнечных космических лучей (СКЛ) 
необходимо ограничиваться углами, под которыми 
Земля видна из МКС. Результаты расчетов представ-
лены на рис. 1.

Анализ полученных данных показывает, что ма-
тематические ожидания всех функций экраниро-
ванности достаточно близки друг к другу. Из этого 
следует, что вклад в поглощенную дозу от частиц 
ГКЛ слабо зависит от места пребывания космонав-
та. Вклад в поглощенную дозу от протонов РПЗ бу-
дет возрастать по мере перехода из РОБД в РОМД 
и в КЛБ. Поскольку у функции экранированности в 
РОМД имеется промежуточный максимум при малых 
толщинах защиты, то в этом случае следует ожи-
дать более существенного вклада в поглощенную   

Рис. 1. Функции экранированности для расчета эффек-
тивной дозы

Таблица 2 

Расчетные значения среднесуточных 
эффективных доз для ЭП, мкЗв/сут

ЭП Эфф. дозы КЖ ХГ КТС

1 452 ± 20 535 ± 20 539 ± 20 456 ± 20

2 513 ± 53 600 ± 56 607 ± 57 519 ± 53

3 482 ± 4 561 ± 5 567 ± 5 487 ± 4

4 432 ± 34 514 ± 34 518 ± 36 436 ± 34

5 406 ± 44 496 ± 71 501 ± 78 412 ± 46

6 455 ± 33 532 ± 34 538 ± 35 460 ± 34

7 499 ± 19 580 ± 21 588 ± 22 504 ± 19

8 468 ± 22 540 ± 24 549 ± 25 473 ± 22

9 485 ± 22 559 ± 23 569 ± 23 491 ± 22

10 498 ± 28 570 ± 27 582 ± 28 504 ± 28

11 475 ± 17 547 ± 17 559 ± 18 480 ± 17

12 486 ± 14 556 ± 15 568 ± 15 492 ± 14

13 503 ± 39 579 ± 40 592 ± 42 508 ± 39

14 507 ± 33 586 ± 35 599 ± 37 513 ± 33

15 545 ± 9 637 ± 10 650 ± 10 551 ± 9

16 563 ± 9 654 ± 9 667 ± 10 570 ± 9

17 566 ± 12 655 ± 13 669 ± 13 572 ± 12

дозу от электронов РПЗ. Итоговая динамика погло-
щенной дозы представлена на рис. 2.

После деления эффективной эквивалентной 
дозы на эффективную поглощенную дозу получаем 
значение коэффициента качества QF. Динамика QF 
представлена на рис. 3. Небольшие резкие пониже-
ния QF попадают на дни прихода на орбиту значи-
тельных потоков протонов СКЛ. Из анализа рис. 3 
следует, что отказ от учета динамики коэффициента 
качества может приводить к ошибкам ~ 30–40 %.

Если бы космонавты пребывали только в РОБД, 
то доза радиационного воздействия была бы наи-
меньшей. Эффективная доза в РОМД превышает 
эффективную дозу в РОБД примерно на 2 %, в КЛБ 
превышение составляет около 7 %. Будем исходить 
из предположения, что основное время космонавты 
проводят в СМ МКС и время пребывания в других 
модулях составляет небольшую часть от времени 
суток и не каждый день. Регистрация нахождения 
космонавта в каком-либо отсеке в настоящее время 
не  проводится.  При  этом  график  перемещения
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космонавтов в рабочие и выходные дни существен-
но отличается.

Если исходить из стандартного режима труда и 
отдыха (РТО), то с 21.30 (по полетному времени) до 
6.00 космонавты находятся в каютах, а в остальное 
время в основном в РОБД и РОМД, посещая для вы-
полнения необходимых работ другие модули. Однако 
в дни прибытия и убытия очередного экипажа, сты-
ковки грузовых кораблей, подготовки и проведения 
внекорабельной деятельности время нахождения 
космонавтов в различных модулях меняется. 

Для выяснения влияния РТО на формирование 
эффективных доз было выполнено 2 вида расчетов. 
В 1-м случае определялась поглощенная доза в КЛБ 
только в ночное время, а в РОБД и РОМД – только 
в дневное время. Особенностью определения пар-
циального вклада в дозу от различных источников 
космических излучений является то, что динамика 
накопления дозы имеет четко выраженную 2-месяч-
ную периодичность. Различие в источниках косми-
ческой радиации проявляется в том, что минимумы 
периодичностей следуют друг за другом в следую-
щем порядке: минимум дозы от ГКЛ, минимум дозы 
от электронов РПЗ, минимум дозы от протонов РПЗ. 
Эти периодичности отражают факты попадания МКС 
в область приполярных шапок для ГКЛ и в область 

Южно-Атлантической аномалии 
для РПЗ. Результирующая доза 
получается сложением дозы, 
полученной в ночное время в 
КЛБ, с половинами дневных доз 
в РОБД и РОМД. Другой вариант 
расчета состоял в том, что ре-
зультирующая доза равнялась 
сумме суточных доз в каждом 
месте пребывания, деленной 
на 3. В обоих вариантах не учи-
тывается пребывание 1 космо-
навта в модуле NODE.

Анализ результатов показал, 
что эффективные дозы, рас-
считанные для 2 режимов РТО, 
практически не различаются. 
Наибольшее отклонение дозы, 
полученной по 1-му варианту 
РТО, от дозы по 2-му вариан-
ту РТО меняется от -3,7 % до 
+1,8 %. Если же учитывать дис-
персию среднесуточной мощ-
ности эффективной дозы, то 
можно говорить о совпадении 
результатов. Наибольшие разли-
чия между дозами по 2 вариан-
там РТО получились для ХГ, они 
достигали 18,0 %. В целом не-
обходимо отметить, что доза на 
кожу DКЖ превышает поглощен-

ную эффективную дозу Dэфф в 1,40 ± 0,08 раза. Для 
ХГ это отношение равно 1,35 ± 0,09, для КТС рав-
но 1,01 ± 0,005. Для эквивалентной эффективной 
дозы аналогичные отношения равны 1,20 ± 0,05; 
1,20 ± 0,06 и 1,01 ± 0,003. Для поглощенных доз 
наибольший вклад в дисперсию обусловлен вклада-
ми от протонов СКЛ.

Как видно из табл. 2 и 3 рассчитанные значе-
ния мощности эффективной дозы для космонавтов 
– участников экспедиций посещения (ЭП) составили 
406–566 мкЗв/сут, а для участников основных экс-
педиций – 423–576 мкЗв/сут. 

В качестве примера использования полученных ре-
зультатов рассмотрим гипотетический вариант. Пусть 
космонавт NN за время подготовки к космической 
деятельности получил от рентгеновских процедур 
13,1 сЗв. Затем он совершил первый полет на станцию 
«Мир» и полученная им за время космического полета 
(КП) эффективная доза оценена в 14,8 сЗв. Далее кос-
монавт участвовал в нескольких КП на МКС:

МКС-9 – эффективная поглощенная доза оцене-
на в 3,36 сГр;

МКС-19 – эффективная поглощенная доза оце-
нена в 4,22 сГр;

МКС-31 – эффективная поглощенная доза оце-
нена в 3,07 сГр;

Рис. 2. Динамика эффективной дозы на МКС (нижняя кривая) и дозы на КЖ 
(верхняя кривая)

Рис. 3. Динамика среднего коэффициента качества для космонавтов МКС
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МКС-36 – эффективная поглощенная доза оце-
нена в 4,12 сГр;

МКС-39 – эффективная поглощенная доза оце-
нена в 3,93 сГр.

Итоговая сумма эффективных доз с использо-
ванием максимального коэффициента качества 
QF = 3,0 приводит к накопленной эффективной дозе 
84,0 сЗв. Перед руководством пилотируемыми по-
летами встанет вопрос о целесообразности допуска 
данного космонавта к следующему КП, поскольку 
есть вероятность превышения карьерного лимита в 
100 сЗв. Если же воспользоваться не максимальным 
значением коэффициента качества, а конкретными 
значениями в соответствии с его динамикой, то по-
лучим накопленную эффективную дозу в 72,2 сЗв. 
В таком случае вопрос о допуске к следующему КП 
может быть решен положительно.

Проведенное исследование позволяют сформу-
лировать следующие практические рекомендации:

1. Для корректного учета радиационного воз-
действия на космонавтов необходимо учитывать их 
нахождение в различных отсеках МКС. При этом де-
тальный учет РТО космонавтов не является критиче-
ским в оценке эффективной эквивалентной дозы, по-
лучаемой космонавтами за время пребывания на МКС.

2. Оценка эквивалентной дозы на КТС являет-
ся допустимым приближением к оценке эффектив-
ной эквивалентной дозы.

3. Необходимо учитывать динамику коэффи-
циента качества, так как отказ от этого может при-
вести к досрочному прекращению карьеры космо-
навтов по показателям радиационной безопасности.

Таблица 3 
Расчетные значения среднесуточных эффективных доз для основных экспедиций, мкЗв/сут

№ Эфф. дозы КЖ ХГ КТС № Эфф. дозы КЖ ХГ КТС

1 423 ± 58 503 ± 117 502 ± 109 427 ± 60 21 557 ± 25 647 ± 30 655 ± 30 564 ± 25

2 449 ± 38 536 ± 44 537 ± 48 454 ± 38 22 529 ± 30 614 ± 31 622 ± 32 536 ± 30

3 479 ± 53 577 ± 78 576 ± 74 485 ± 54 23 500 ± 25 588 ± 25 594 ± 26 507 ± 25

4 453 ± 37 535 ± 51 537 ± 64 458 ± 37 24 487 ± 18 574 ± 19 579 ± 20 493 ± 18

5 456 ± 39 542 ± 41 542 ± 42 461 ± 40 25 474 ± 11 558 ± 12 563 ± 13 480 ± 11

6 450 ± 44 532 ± 44 533 ± 45 455 ± 45 26 468 ± 14 551 ± 15 555 ± 16 474 ± 14

7 440 ± 30 527 ± 33 527 ± 35 446 ± 30 27 484 ± 29 581 ± 42 584 ± 42 491 ± 30

8 448 ± 53 534 ± 77 534 ± 71 454 ± 53 28 507 ± 21 614 ± 26 617 ± 27 514 ± 22

9 480 ± 38 565 ± 40 568 ± 41 486 ± 38 29 520 ± 37 637 ± 108 642 ± 137 528 ± 42

10 467 ± 37 555 ± 95 564 ± 138 473 ± 40 30 524 ± 35 642 ± 101 646 ± 127 532 ± 40

11 477 ± 47 559 ± 53 565 ± 61 483 ± 47 31 534 ± 20 659 ± 25 659 ± 25 542 ± 20

12 478 ± 25 554 ± 26 559 ± 27 484 ± 25 32 536 ± 21 664 ± 27 664 ± 27 543 ± 21

13 485 ± 23 562 ± 24 568 ± 25 492 ± 23 33 532 ± 17 654 ± 19 655 ± 20 539 ± 17

14 482 ± 30 557 ± 32 564 ± 33 488 ± 30 34 533 ± 17 655 ± 20 656 ± 20 540 ± 17

15 498 ± 23 577 ± 24 584 ± 25 504 ± 23 35 519 ± 14 647 ± 14 646 ± 15 526 ± 14

16 506 ± 32 589 ± 33 596 ± 34 513 ± 32 36 514 ± 11 643 ± 13 642 ± 13 521 ± 11

17 530 ± 30 623 ± 35 630 ± 36 537 ± 31 37 490 ± 19 611 ± 23 611 ± 23 496 ± 19

18 563 ± 14 664 ± 14 672 ± 15 571 ± 14 38 481 ± 16 600 ± 19 600 ± 19 487 ± 16

19 576 ± 17 676 ± 18 684 ± 18 584 ± 17 39 486 ± 15 608 ± 18 609 ± 19 493 ± 16

20 576 ± 17 675 ± 19 682 ± 19 583 ± 17 40 489 ± 18 611 ± 20 612 ± 21 496 ± 18
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Выводы

1. Поглощенная доза в тканях может быть рас-
считана на основе измерений полупроводниковых 
и термолюминесцентных дозиметров, находящих-
ся на поверхности тела космонавта, с поправкой в 
сторону увеличения в ~1,25, расчет эффективной 
дозы по данным измерениям может проводится с 
поправкой в сторону уменьшения в ~1,25. Такой 
подход позволяет учитывать различия в ионизаци-
онных потерях в биологических тканях и материа-
лах детекторов.

2. Расчетные значения мощности эффектив-
ной дозы для космонавтов – участников ЭП соста-
вили 406–566 мкЗв/сут, а для участников основных 
экспедиций 423–576 мкЗв/сут. 

3. Сформулированы практические рекоменда-
ции для корректного учета радиационного воздей-
ствия на космонавтов методом оценки эффектив-
ных доз по эквивалентным дозам на КТС с учетом 
динамики коэффициента качества космических 
излучений.
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ESTIMATION OF IONIZING RADIATION 
EFFECTIVE DOSES IN THE INTERNATIONAL 
SPACE STATION CREWS BY THE METHOD 
OF CALCULATION MODELING  

Mitrikas V.G.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 5–11

Monitoring of the radiation loading on cosmonauts 
requires calculation of absorbed dose dynamics with regard 
to the stay of cosmonauts in specific compartments of the 

space vehicle that differ in shielding properties and lack 
means of radiation measurement. The paper discusses 
different aspects of calculation modeling of radiation effects 
on human body organs and tissues and reviews the effective 
dose estimates for cosmonauts working in one or another 
compartment over the previous period of the International 
space station operation. It was demonstrated that doses 
measured by areal or personal dosimeters can be used 
to calculate effective dose values. Correct estimation of 
accumulated effective dose can be ensured by consideration 
for time course of the space radiation quality factor.

Key words: space ionizing radiation, effective dose, 
quality factor.
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Через 21–22 ч после тотального γ-облучения у 4–4,5-ме-
сячных аутбредных самок мышей CD-1 в дозах 10, 25, 50, 
75, 100 и 200 мГр отмечено достоверное уменьшение числа 
кариоцитов в костном мозге, массы селезенки и тимуса в 
группе животных, облученных в дозе 50 и 200 мГр, тогда 
как снижение этих показателей в группе мышей, облучен-
ных в дозе 75 мГр, было менее выражено. Ориентировочно-
исследовательская поведенческая реакция (ОИПР), оце-
ненная в «Открытом поле» через 19–20 ч после облучения 
в дозах 10 и 25 мГр, была достоверно выше, чем в группе 
биологического контроля, а эмоциональный статус (ЭС) 
в группе животных, получивших дозу 10 мГр, достовер-
но снижен. В группе мышей, облученных в дозе 50 мГр, 
зарегистрировано достоверное снижение силы захвата 
передних конечностей. Выявлены дозовые уровни, разли-
чающиеся по оппозитным радиобиологическим эффектам. 
Показатели ОИПР и ЭС максимально реагировали на облу-
чение в зоне доз 10–25 мГр, а органы системы иммунитета 
и кроветворения – в зоне 50, 100 и 200 мГр.

Ключевые слова: ɣ-облучение, малые дозы, кост-
ный мозг, тимус, селезенка, лейкоциты, «Открытое 
поле», спонтанная двигательная активность, физи-
ческая работоспособность, радиочувствительность, 
радиорезистентность. 
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К одной из актуальных областей радиобиологии 
относятся исследования действия ионизирующих 
излучений в малых и сверхмалых дозах. Такие по-
нятия как старение, адаптивный ответ, гормезис, 
зона радиационной гиперчувствительности, ра-
диационно-индуцированная нестабильность гено-
ма, радиационный канцерогенез, индивидуальная 
радиочувствительность и другие анализируются в 
ряде монографий и обзоров [1–4] в аспекте био-
логических эффектов ионизирующих излучений в 
малых дозах или при малых мощностях дозы [5, 6]. 
Исследования выполнены как на клеточном уров-
не, так и на уровне целостного организма. Целью 

работы стало изучение ранних, в первые 24 ч после 
облучения, т.е. в пределах 1-го после воздействия 
радиации клеточного цикла, эффектов ионизиру-
ющего излучения in vivo при облучении мышей в 
диапазоне малых от 10 до 200 мГр доз γ-облучения. 
Учитывая тот факт, что на космонавтов воздейству-
ет космическая радиация в малых дозах и при ма-
лых мощностях доз, подобное исследование явля-
ется актуальным для космической радиобиологии. 

Исследования общебиологических закономерно-
стей деятельности центральной нервной системы 
и уровня физической работоспособности при дей-
ствии малых доз радиации важны с точки зрения 
экстраполяционных оценок [7, 8] состояния профес-
сиональной деятельности космонавтов в ходе дли-
тельных межпланетных космических полетов (КП).

 
Методика

Исследования осуществлялись на аутбредных 
половозрелых самках мышей ICR (CD-1) – SPF кате-
гории в возрасте 4-4,5 мес со средней массой тела 
31 г. В ходе всего эксперимента животные содержа-
лись на стандартном рационе при неограниченном 
доступе к воде.

Экспериментальные животные были подвергну-
ты тотальному одностороннему γ-облучению 60Со на 
установке Рокус-М МТК ОИЯИ в дозах 10, 25, 50, 75, 
100, 200 мГр, относящихся к диапазону малых доз 
[6], в том числе и при экстраполяции на человека, 
с мощностью дозы 6,916 мГр/мин при числе живот-
ных 6–8 в группе. Измерение мощности поглощен-
ной дозы произвели в опорной точке, находящейся 
на оси пучка γ-излучения на расстоянии 271,2 см 
от источника излучения, при поле облучения 26 x 
22 см, дозиметром PTW UNIDOS-E с ионизационной 
камерой TM30013-03378 при температуре 20 °С, 
атмосферном давлении 735 мм рт. ст. – 979,9 hPa. 
Группу биоконтроля (БК) составили 11 ложно облу-
ченных животных.
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Объектами для исследования у мышей были вы-
браны системы крови [9] и иммунитета [10], как 
одни из наиболее радиочувствительных, а также по-
веденческие реакции, позволяющие получить пред-
ставления о состоянии центральной нервной систе-
мы, данные о радиочувствительности которой после 
облучения в малых дозах противоречивы [11]. 

Исследование спонтанной двигательной актив-
ности (СДА) мышей проводили на круговой уста-
новке «Открытое поле» с диаметром арены 63 см 
(«Open Science») через 19–20 ч после облучения в 
течение 3 мин для каждого животного. При оценке 
ориентировочно-исследовательской поведенческой 
реакции (ОИПР) у мышей регистрировали количе-
ство заходов в сектора, центр, заглядывание в нор-
ки (круглое отверстие пола камеры), стойки с упо-
ром и без упора. При определении эмоционального 
статуса (ЭС) животных учитывали груминг, замира-
ния и движения на месте.

Оценено состояние поперечнополосатой муску-
латуры с использованием одной из методик оценки 
физической работоспособности статического вида 
[12]. Силу захвата передних конечностей оценива-
ли через 20–21 ч после облучения по удержанию 
веса в граммах.

После завершения обследования животных по 
всем методикам осуществляли их эвтаназию пу-
тем цервикальной дислокации через 21–22 ч после 
облучения.

Подсчет лейкоцитов в периферической крови 
и определение числа кариоцитов в костном мозге 
бедренной кости проводили в камере Горяева по 
стандартной методике.

Массу тела животных, тимуса и селезенки опре-
деляли на электронных весах Zelmer и Ohrus с це-
ной деления 1,0 г и 1,0 мг соответственно.

Для статистической обработки: подсчета сред-
ней арифметической и ошибки средней использо-
вали программный комплекс Microsoft Office Excel 
2007, достоверность рассчитывали по критерию 
Стьюдента при р ≤ 0,05.

Все эксперименты с животными были одобре-
ны Комиссией по биомедицинской этике ГНЦ РФ – 
ИМБП РАН.

Результаты и обсуждение

В табл. 1 и на рис. 1 представлены показате-
ли системы крови и центральных органов систе-
мы иммунитета после облучения γ-квантами 60Со 
в малых дозах. Как видно, в изменениях уровней 
изученных показателей в исследованном диа-
пазоне доз γ-излучения прямая дозовая зависи-
мость не прослеживается. Число кариоцитов в 
костном мозге прогрессивно дозовозависимо сни-
жалось при облучении в дозах от 10 до 50 мГр, 
однако при дозе облучения 75 мГр отмечено не-
которое повышение показателя. При увеличении 

Таблица 1 

Показатели системы крови и иммунитета (M ± m) у мышей CD-1 через 21–22 ч после облучения 
γ-квантами 60Со в малых дозах

Группа №
Доза 

облучения, 
мГр

Кол-во 
животных

Масса 
селезенки, мг

Масса 
тимуса, мг

Клеточность костного 
мозга, n x 106 

ядросодержащих клеток 
на бедро

Число лейкоцитов в 
периферической крови, 

n x 109/л

1 БК 11 117,6 ± 5,1 63,7 ± 4 25,1 ± 0,9 4 ± 0,5 *

2 10 6 120,7 ± 6,1 62,8 ± 3,2 22,7 ± 1,6 2,6 ± 0,3

3 25 7 110,9 ± 11,5 52,9 ± 6 22 ± 1,1 **; #; $ 4,4 ± 1

4 50 7 99,6 ± 5,9 *; ** 54,4 ± 4,2 19,5 ± 0,6 **; #; $ 2,5 ± 0,4 **; $

5 75 6 116,3 ±14,3 63,2 ± 8,7 21,9 ± 0,9 **; #; $ 2,7 ± 0,5

6 100 8 110,4 ± 7,7 59,5 ± 1,8 17,4 ± 0,8 *; **; # 3,8 ± 0,5 *

7 200 7 97 ± 7,9 *;** 54,3 ± 4,6 12,5 ± 0,9 *; ** 3,7 ± 0,6

Примечание. Статистически значимые различия с группой: * – № 1; $ – № 5; # – № 6; ** – № 7.
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дозы облучения число клеток в костном мозге 
снижалось до 12,5 ± 0,9 х 106 ядросодержащих 
клеток на бедренную кость. Сходная дозовая зави-
симость отмечена и для массы органов иммуните-
та. Отмечены два минимума массы тимуса и селе-
зенки: первый при облучении в дозах 25 и 50 мГр 
и второй при дозе 200 мГр. Число лейкоцитов в 
периферической крови оказалось минимальным 

при облучении в дозе 50 мГр. Таким образом, мак-
симальное снижение изученных показателей уста-
новлено после облучения в дозе 50 мГр и неко-
торое их повышение при воздействии γ-излучения 
в дозе 75 мГр, при дальнейшем повышении дозы 
облучения до 100–200 мГр отмечается выражен-
ное снижение массы селезенки и тимуса, а также 
числа кариоцитов в костном мозге.

Рис. 1. Зависимость «доза – эффект» показателей системы крови и иммунитета у мышей CD-1 через 21–22 ч 
после облучения γ-квантами 60Со в малых дозах

Рис. 2. Зависимость «доза – эффект» показателей ориентировочно-исследовательской поведенческой реакции 
и эмоционального статуса мышей CD-1 в камере «Открытое поле» через 19–20 ч после облучения γ-квантами 
60Со в малых дозах
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Результаты исследования спонтанной двигатель-
ной активности мышей после облучения в малых 
дозах представлены на табл. 2 и рис. 2. Как видно, 
через 19–20 ч после облучения мышей в дозе 10 мГр 
резко усиливается ОИПР, однако при дальнейшем 
увеличении дозы облучения до 25–50 мГр этот эф-
фект ослабевает, а затем с дозы облучения 75 и до 
200 мГр ОИПР вновь увеличивается. Напротив, ЭС 
при облучении в дозе 10 мГр снизился, тенденция к 
его восстановлению отмечена в следующей группе 
животных, облученных в дозе 25 мГр, затем он ока-
зался на уровне показателей биоконтроля (БК) при 
дальнейшем повышении дозы облучения.

На табл. 3 и рис. 3 представлены данные о по-
казателе силы захвата передних конечностей у мы-
шей после облучения. Измеренный показатель, в ос-
новном, оказался достаточно стабильным. Однако в 
группе № 4 (доза 50 мГр) отмечено снижение силы 
захвата конечностей на 15 % от БК, достоверно отли-
чающееся от групп 5–7, облученных в больших дозах.

Как показано в ходе исследования, при одно-
кратном облучении мышей γ-квантами 60Со в диа-
пазоне доз от 10 до 200 мГр через 21–22 ч после 
воздействия радиации установлены два минимума 
исследованных показателей, характеризующих со-
стояние органов иммунитета и кроветворения: один 
в области дозы 50 мГр и второй в области 200 мГр. 
В области доз облучения 100 и 200 мГр не выяв-
лено достоверное снижение числа лейкоцитов в 
периферической крови, что может быть объяснено 
усилением выброса лейкоцитов, депонированных в 
других органах [9].

Таблица 2
 

Показатели ориентировочно-исследовательской поведенческой реакции и эмоционального статуса (M ± m) мышей 
CD-1 в камере «Открытое поле» через 19–20 ч после облучения γ-квантами 60Со в малых дозах

Группа № Доза облучения, мГр Кол-во животных ОИПР, раз ЭС, раз

1 БК 8 118,1 ± 10,1 9,4 ± 0,8

2 10 6 153,2 ± 11 $ 4,3 ± 2 **; #; $

3 25 8 128,3 ± 14,3 7 ± 2

4 50 7 128,1 ± 7,6 8 ± 0,8

5 75 6 141,5 ± 11,7 8,2 ± 0,7

6 100 8 147,5 ± 9,5 $ 9,6 ± 0,5

7 200 7 152,3 ± 13,3 $ 10 ± 0,9

Примечание. Статистически значимая разница с группой:  ** – № 5; # – № 6; $ – № 7.

Таблица 3 

Сила захвата передних конечностей (M ± m) мышей 
CD-1 через 20–21 ч после облучения γ-квантами 60Со 

в малых дозах

Группа 
№

Доза 
облучения, 

мГр

Кол-во 
животных

Сила захвата, г

1 БК 10 144,8 ± 10,1

2 10 6 134,3 ± 10,7

3 25 7 138,6 ± 8,4

4 50 8 123,4 ± 5,4 *; **; #

5 75 6 148,2 ± 7,2

6 100 8 158 ± 6,4

7 200 7 142,9 ± 5,9

Примечание. Статистически значимая разница с 
группой: * – № 4; ** – № 5; # – № 6.
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Оценка ориентировочно-исследовательской по-
веденческой реакции оказалась повышенной при 
облучении в дозах 10 и 100–200 мГр, тогда как в 
среднем диапазоне доз 25–75 мГр она достоверно 
не отличалась от показателя контрольных живот-
ных. Эмоциональный статус был снижен в группе 
№ 2 (доза 10 мГр). Статическая физическая работо-
способность по показателю силы захвата передних 
конечностей была снижена в критической и по дру-
гим показателям группе № 4 (доза 50 мГр).

Данные получены при облучении животных в 
диапазоне малых доз, считающихся таковыми в со-
ответствии с международными документами [6]. В 
соответствии с отчетом НКДАР [5] для млекопита-
ющих и человека малыми считаются дозы, которые 
не вызывают серьезных регистрируемых наруше-
ний жизнедеятельности. Для взрослого здорового 
человека – это дозы менее 0,2 Гр редкоионизирую-
щего излучения. В то же время при облучении пло-
да в дозах 10–20 мГр отмечается повышение уровня 
лейкозов и других онкологических заболеваний в 
период после рождения [5, 6].

Авторы не склонны относить выявленные эффек-
ты к серьезным медицинским последствиям, но при 
этом следует отметить, что как на уровне изолиро-
ванных клеток, так и на уровне целостного организ-
ма регистрируются радиобиологические эффекты 
после облучения как в малых, так и в сверхмалых 
дозах радиации. При оценке клоногенной актив-
ности фибробластов китайского хомячка и клеток 
опухоли человека линии L-132 [13, 14] была обнару-
жена зона начальной гиперрадиочувствительности 
при дозах менее 0,25 Гр с последующей (в районе 
0,5 Гр) зоной индуцированной радиорезистентности.

Аналогичные феномены зарегистрированы по 
частоте хромосомных аберраций при облучении 
изолированных клеток млекопитающих in vitro 

[15], а также в эпителии роговицы глаза при об-
лучении in vivo [16]. Наиболее вероятной при-
чиной рассматриваемых эффектов является ре-
гулирование репарации ДНК [14] – репарация 
включается только после превышения определен-
ного порога радиационных повреждений и не вклю-
чается при субпороговой дозе, что и обеспечивает 
гиперрадиочувствительность.

Полученные данные могут быть привлече-
ны при объяснении чрезвычайно высокого уров-
ня хромосомных аберраций в клетках костного 
мозга мышей, экспонированных на биоспутнике 
«Бион-М1» и получивших суммарную дозу около 
50 мГр [17], т.е. животные попали в зону гиперра-
диочувствительности. Кроме того, у этих животных 
было отмечено временное снижение числа карио-
цитов в костном мозге [18].

Поскольку через 24 ч после приземления наблю-
дается высокий уровень нестабильных хромосом-
ных аберраций в лимфоцитах крови космонавтов 
при малых дозах облучения – 20–50 мГр [19], то 
этот факт может быть связан с попаданием в зону 
гиперрадиочувствительности, а не только с высо-
кой относительной биологической эффективностью 
(ОБЭ) космического излучения.

Низкая эффективность репарации ДНК от кри-
тических повреждений, индуцируемых действием 
радиации в малых дозах, подвергается на протя-
жении последних 10–15 лет детальному экспери-
ментальному и теоретическому анализу [20]. В 
частности двунитевые разрывы ДНК, обозначаемые 
как радиационно-индуцированные фокусы в ядрах 
облученных клеток (γ-H2AX foci), выявлены [21] 
in vivo в лимфоцитах детей возраста 3–21 мес че-
рез 1 ч после компьютерной рентгеновской томо-
графии и получивших очень низкие дозы на кровь 
– 0,22–1,22 мГр.

Описанию влияния ионизирующего излучения 
на центральную нервную систему (ЦНС) посвя-
щен ряд фундаментальных монографий [11, 22]. 
Нарушение условно-рефлекторной деятельности у 
крыс отмечено при облучении в дозе 30–40 мГр. 
Парадоксальные эффекты в действии малых доз 
ионизирующего излучения на ЦНС регистрируются 
на генном уровне [23]. Так, через несколько часов 
после облучения в дозе 100 мГр в головном мозге 
мышей отмечена индукция генов, сходных с гена-
ми головного мозга стареющего человека и паци-
ентов с болезнью Альцгеймера, в то время как при 
высокой дозе облучения (2 Гр) таких эффектов не 
отмечено.

Оценка радиочувствительности мышечной тка-
ни осуществлялась, в основном, морфологиче-
скими методами [24], которые позволили отнести 
поперечно-полосатую мускулатуру к относительно 
радиорезистентным тканям. Число мышечных ство-
ловых клеток снижалось в ходе лучевой терапии 

Рис. 3. Зависимость «доза – эффект» для силы захвата 
передних конечностей мышей CD-1 через 20-21 час после 
облучения γ-квантами 60Со в малых дозах
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по крайней мере до 70 % после γ-облучения в дозе 
5 Гр и выше. Однако следует отметить, что после 
облучения ионами железа в дозах 20–50 сГр у мы-
шей морфологически зарегистрированы негатив-
ные эффекты в поперечно-полосатой мускулатуре 
[25].

По нашим данным снижение силы захвата пе-
редних конечностей у мышей отмечено при дозе 
50 мГр, что, в сопоставлении с данными литерату-
ры о влиянии облучения в малых дозах на ЦНС и 
поперечно-полосатую мускулатуру, дает основание 
предположить, что выявленный эффект является 
результатом, опосредованным, отчасти, нарушени-
ями в ЦНС.

Перечисленные данные указывают на необходи-
мость детального исследования выявленных ран-
них нарушений двигательной активности мышей, 
облученных в малых дозах, с целью определения 
их медико-биологического значения.

Выводы

1. В ходе проведенных экспериментов с воз-
действием на животных редкоионизирующего излу-
чения в малых дозах (10–200 мГр) выявлены ран-
ние (через 19–22 ч после воздействия радиации) 
эффекты в системах крови и иммунитета, а также 
в поведенческих реакциях и мышечной активности 
без прямой дозовой зависимости.

2. Соматические эффекты в максимальной 
степени проявились после облучения мышей в до-
зах 50 и 200 мГр, тогда как поведенческие реакции 
– уже при облучении в дозе 10 мГр.

3. Полученные данные демонстрируют невоз-
можность прямого переноса дозовых зависимостей, 
установленных для средних и больших доз облуче-
ния, на область малых доз.

4. Установленные в эксперименте особенности 
реакции на облучение в малых дозах следует при-
нимать во внимание при обсуждении результатов 
полетных наблюдений за космонавтами и животны-
ми с учетом соответствующих коэффициентов экс-
траполяции по дозе и времени развития постлуче-
вых эффектов.
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IMMEDIATE RADIOBIOLOGICAL EFFECTS IN 
MICE FOLLOWING γ-IRRADIATION BY LOW 
DOSES

Ivanov А.А., Dorozhkina О.V., Lyakhova К.N., 
Bulynina Т.М., Abrosimova А.N., Severyukhin Yu.S., 
Gaevsky V.N., Molokanov А.G., Ushakov I.B., 
Krasavin Е.А.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 2015. 
V. 49. № 3. P. 12–18

Outbred CD-1 mice females aged 4 to 4.5-months were 
investigated in 21–22 hours following total γ-irradiation at 10, 25, 
50, 75, 100 and 200 mGy. Loss in bone marrow karyocytes, as 
well as spleen and thymus mass reductions were significant in the 
group of animals irradiated at 50 and 200 mGy and less dramatic in 
mice irradiated at 75 mGy. The orientative-trying behavior reaction 
(OTBR) in the open field tested in 19–20 hours after exposure to 
10 and 25 mGy was reliably stronger than in the group of biological 
control; however, emotional status (ES) in the animals that received 
10 mGy dropped significantly. Mice irradiated at 50 mGy were found 
to weaken the grip of their front limbs. Dose levels differing in 
opposite radiobiological effects on the parameters under study were 
established. Doses in the range from 10 to 25 mGy maximized OTBR 
and ES, while doses of 50, 100 and 200 mGy produced high reactions 
of the immune and hemopoietic organs.

Key words: ɣ-radiation, small dose, bone marrow, thymus, 
spleen, leukocytes, open field test, spontaneous motor activity, 
physical ability, radiosensitivity, radioresistance.
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КОМПЛЕКСНАЯ  ОЦЕНКА  СИСТЕМЫ  ГЕМОСТАЗА  У  ИСПЫТАТЕЛЕЙ 
В  ЭКСПЕРИМЕНТЕ  «МАРС-500»

Кузичкин Д.С., Маркин А.А., Воронцов А.Л., Моруков Б.В., Журавлева О.А., 
Заболотская И.В., Вострикова Л.В.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва
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Работа посвящена изучению параметров гемоста-
за в ходе длительной (520 сут) изоляции в гермообъе-
ме. Проводилось определение величин активированно-
го парциального тромбопластинового времени (АПТВ), 
международного нормализованного отношения (МНО), 
тромбинового времени (ТВ); концентрации фибриногена 
(ФБГ), плазминогена (ПГ), фактора Виллебранда (ФВ), 
ингибитора пути тканевого фактора (ИПТФ), тканевого 
активатора плазминогена (ТАП), тромбомодулина (ТМ); 
активности факторов коагуляционного каскада (II, V, VII, 
X, VIII, IX, XI, XII), антитромбина III (ATIII), протеина 
С (ПC), С1-ингибитора (С1), α2-антиплазмина (АП), ТАП, 
ИПТФ.

В ходе исследования выявлено разнонаправленное 
изменение концентрации плазменного фибриногена, за-
медление свертывания по внутреннему пути и на конеч-
ном этапе, относительное повышение активности ATIII и 
факторов, ингибируемых ПС. Другие параметры изменя-
лись разнонаправленно.

Ключевые слова: гемостаз, факторы свертывания 
крови, изоляция в гермообъеме.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 19–24.

Состояние системы гемостаза в значительной 
степени определяет компенсаторные возможности 
человека при воздействии на него экстремальных 
факторов внешней среды [1, 2]. К настоящему вре-
мени существуют лишь единичные публикации, по-
священные изучению состояния системы гемостаза 
при длительной изоляции в гермообъеме [3, 4]. 

Известно, что в условиях стресса развивают-
ся универсальные реакции организма, в том чис-
ле изменяется состояние системы гемостаза [5]. 
Обнаружено, например, ускорение свертывания 
крови после инъекции адреналина [6]. Показано 
наличие подобного эффекта в начале стрессорного 
воздействия с последующим  замедлением гемоста-
тических процессов при его «хронизации» [7]. При 
моделировании психоэмоционального стресса вы-
явлено уменьшение уровня фибриногена, увеличе-
ние концентрации гепарина, повышение суммарной 
фибринолитической активности [8]. 

В ходе эксперимента в качестве профилактиче-
ских мероприятий применялись физические тре-
нировки, обеспечивающие достаточный уровень 
физической работоспособности в условиях изоля-
ции [9]. Показано, что субмаксимальная велоэрго-
метрия с нарастающими ступенчатыми нагрузками 
инициирует 2-векторные изменения агрегатного 
состояния крови [1], а система гемостаза отчетли-
во реагирует на воздействие физических нагрузок 
разнонаправленными изменениями в зависимости 
от тренированности организма [10, 11].  

Таким образом, отдельные факторы гермообъе-
ма, а также условия питания, труда и отдыха экипа-
жа в гермообъекте могут оказывать довольно суще-
ственное влияние на функционирование системы 
гемостаза. 

Данное исследование проводилось с целью изу-
чения влияния комплекса факторов гермообъема и 
профилактических физических нагрузок на показа-
тели системы гемостаза у испытателей-доброволь-
цев в условиях 520-суточного эксперимента, имити-
рующего полет к Марсу.

Методика

В эксперименте участвовали 6 подписавших 
Информированное согласие испытателей мужского 
пола в возрасте от 28 до 39 лет. Протокол экспе-
римента был утвержден Комиссией по биомедицин-
ской этике ГНЦ РФ – ИМБП РАН. Взятие венозной 
крови осуществляли в пробирки Vacuette фирмы 
Greinerbio (Австрия), со стандартным содержанием 
цитрата натрия (в соотношении 9 объемов крови к 
1 объему 3,8 % раствора цитрата натрия), а также 
в вакуумные пробирки этой же фирмы, содержащие 
активатор свертывания для получения сыворотки.

Сбор биоматериала проводился за 7 сут до экс-
перимента, на 60, 120, 168, 248, 274, 299, 360, 
417, 510-е сутки изоляции, а также на 7-е сутки 
последействия. 

Для получения сыворотки кровь центрифугиро-
вали в течение 10 мин при 1500 g. Сыворотку замо-
раживали при -80 °С. Концентрацию фосфолипидов 
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и общего кальция определяли с использованием 
стандартных коммерческих наборов фирмы DiaSys 
(Германия). Цитратную плазму получали центрифу-
гированием крови при 1500 g в течение 10 мин. В ней 
определяли параметры, характеризующие состоя-
ние прокоагулянтного звена гемостаза (величины 
активированного парциального тромбопластиново-
го времени (АПТВ), международного нормализован-
ного отношения (МНО), тромбинового времени (ТВ), 
концентрации фибриногена (ФБГ), растворимых фи-
брин-мономерных комплексов (РФМК). Далее плазму 
замораживали и хранили при -80 °С, а определение 
остальных показателей выполнялось после оконча-
ния эксперимента «Марс-500». Было проведено:

1) измерение активности ферментов анти-
коагулянтного звена гемостаза (антитромбина III 
(ATIII), протеина С (ПС), С1-ингибитора (С1), инги-
битора пути тканевого фактора (ИПТФ), концентра-
ции тромбомодулина (ТМ); 

2) определение активности факторов коагуля-
ционного каскада: II, V, VII, VII, X, IX, XI, XI, а также 
концентрации фактора Виллебранда (ФВ);

3) определение параметров, характеризующих 
активность фибринолитического звена гемостаза – 
концентрации плазминогена (ПГ) и его тканевого 
активатора (ТАП), активности α2-антиплазмина (АП) 
и ТАП, уровня Д-димера (ДД).

Все исследования (кроме определения ИПТФ, 
ТАП, ТМ, ФВ) выполнялись на автоматическом 
коагулометре СА-1500 фирмы Sysmex (Япония) с 
применением  коммерческих наборов реагентов 
производства фирмы Siemens (Германия) и стан-
дартных методик. Используемые при этом методы 
разделялись на 3 группы: клоттинговые, хромоген-
ные и иммунологические. Определение ИПТФ, ТАП, 
ТМ, ФВ проводилось методом ELISA на планшетном 
ридере «Униплан» (Россия).

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили методами вариационной статисти-
ки с применением пакета прикладных программ  
Statistica for Windows (США) с помощью критерия 
Уилкоксона [12]. Результаты исследований пред-
ставлены в виде медиан (Ме) и квартилей (qr). 
Числовые значения отличий (степень отличия) ука-
зываются в виде относительных средних разностей 
между текущими и фоновыми значениями и выра-
жаются в процентах.

Результаты и обсуждение

Результаты исследований представлены в табл. 1 
и 2. На 60-е сутки эксперимента наблюдалось ста-
тистически значимое повышение концентрации 
ФБГ на 13,7 % и последующее достоверное сниже-
ние во все сроки обследования (кроме периода вос-
становления) начиная со 168-х суток (максималь-
но на 18,9 % на 274-е сутки). При этом начиная со 

120-х суток отмечалось удлинение ТВ (максимально 
на 510-е сутки на 15,7 %), статистически значимое 
во все сроки обследования (кроме 417-х суток). 
Концентрация растворимых фибрин-мономерных 
комплексов на протяжении всего эксперимента на-
ходилась на постоянно низком уровне.

Возможно, повышение уровня фибриногена, 
являющегося белком острой фазы, было связано 
с психофизическим напряжением у испытателей 
[13], максимум которого приходился, вероятно, на 
начальный этап эксперимента. Известно [14], что 
при длительном стрессе образуются комплексы ге-
парина с фибриногеном, тромбином, адреналином и 
норадреналином, которые обладают антикоагулянт-
ными и фибриногенолитическими свойствами, что 
способствует снижению прокоагулянтной активно-
сти и уменьшению концентрации фибриногена.  

Вышеперечисленные изменения отражают 
низкий уровень фибринолиза, что подтвержда-
ется близкими к нулю значениями концентрации 
Д-димера,  а также практически неизменным уров-
нем концентрации ПГ и активности АП.

АПТВ было достоверно удлинено на 120, 168, 
248, 510-е сутки эксперимента, что, возможно, 
обусловлено повышенным уровнем активности АТIII 
(достоверно на 248, 299 и 510-е сутки). При этом 
активность ингибируемых антитромбином факторов 
(IX, XI, XII, X и тромбина) изменялась статистически 
незначимо. Активность С1 (ингибитора XII и XI фак-
торов) находилась на постоянном уровне. 

На протяжении эксперимента не обнаружили до-
стоверных изменений интегральной интенсивности 
свертывания по внешнему пути. Действующая кон-
центрация ИПТФ (ингибитора факторов II, X, VII) 
была достоверно снижена на 168, 274, 299, 417-е 
сутки, однако активность самих факторов достовер-
но не изменялась, а концентрация ТМ статистиче-
ски значимо повышена на 60, 274 (до 50 %), 299, 
+7-е сутки и может указывать на его выход из мем-
бран эндотелиальных клеток. Известно, что тром-
бин и ТМ формируют связанный с мембраной эндо-
телиальной клетки комплекс, который активирует 
ПС. Этот процесс протекает значительно медленнее 
в плазме. Повышение плазменного уровня ТМ мо-
жет объяснять отсутствие активации ПС во время 
изоляции, что, в свою очередь, приводит к наблю-
даемому повышению активности ингибируемых им 
факторов. Активность фактора V была достоверно 
повышена на 274-е сутки (на 15,6 %), а активность 
фактора VIII – во все сроки обследования, кроме 
417-х (максимально на 75 %), что могло быть свя-
зано с влиянием профилактических физических на-
грузок. Показано, что при интенсивных физических 
нагрузках увеличивается концентрация фактора 
VIII [15]. Концентрация ФВ была достоверно повы-
шена на 60-е сутки эксперимента (на 18 %) и сни-
жена на 168, 274, 417-е сутки (до 17 %). 
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Интегральный анализ плазматического уровня 
ТМ, ИПТФ, ФВ, ТАП, позволяющий судить о состо-
янии эндотелиальных клеток, указывал на отсут-
ствие выраженного повреждения или десквамации.

Функционирование системы гемостаза может 
определяться соотношением pCO2 и pO2 в крови, 
при этом существенную роль может играть сме-
щение кислотно-основного баланса крови [16]. 
Повышенный уровень CO2 в гермосреде во время 
эксперимента вызывал респираторный ацидоз, ком-
пенсируемый, в разной степени, метаболическим 
алкалозом [17]. В ходе изоляции также отмечены 
признаки гипоксии крови [18], что совместно с по-
вышением pCO2 в крови, по-видимому, предотвра-
щает формирование тромбофилического состояния 
[16].

Показано [19], что в условиях длительной изо-
ляции наблюдается снижение объемной и линейной 
скоростей кровотока в микроциркуляторном русле 
из-за постоянного снижения уровня физической 
активности в ходе эксперимента [20]. Небольшая 
скорость кровотока, с одной стороны, способствует 
развитию межмолекулярного взаимодействия гемо-
статических факторов [21–23], а с другой стороны, 
влияет на кинетику протекания мембранно-зависи-
мых реакций в системе гемостаза [24].

Таким образом, влияние комплекса факторов 
гермообъема в динамике 520-суточной изоляции 
реализовалось в замедлении активности процессов 
внутреннего пути свертывания и повышении анти-
коагулянтного потенциала. 

Выводы

1. В ходе 520-суточной изоляции отмечали по-
вышение активности факторов, ингибируемых ПС, 
что однако не приводило к активации коагуляци-
онного каскада в целом и даже наблюдали некото-
рое снижение активности процесса свертывания по 
внутреннему пути. Возможно, физические упражне-
ния в некоторой степени препятствовали замедле-
нию свертывания.

2. На ранних этапах эксперимента не проис-
ходили изменения уровня фибринообразования. В 
более поздние периоды изоляции интенсивность 
фибринообразования была снижена. Во все сроки 
обследования наблюдали стабильно низкую актив-
ность фибринолиза. 

3. Плазменный уровень маркеров состояния 
эндотелия изменялся разнонаправленно, что может 
указывать лишь на специфическую модификацию 
его гемостатических функций, вызванную некото-
рыми изменениями в подсистеме ФВ-фVIII-ПС-ТМ.

4. Обнаруженные эффекты, по-видимому, 
связаны со стресс-реакцией при адаптации у ис-
пытуемых к условиям гермообъекта, изменениями 
белкового обмена и гемодинамики, вызванными 
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особенностями диеты и режима двигательной ак-
тивности участников эксперимента. 

5. Изменение интегральных показателей коа-
гуляции в ходе эксперимента можно считать хоро-
шим прогностическим признаком, так как после 
завершения космических полетов, согласно пред-
шествующим исследованиям [25], наблюдается 
активация процесса свертывания, следовательно, 
существуют факторы, оказывающие дезактивирую-
щее действие на систему гемостаза. Выявление и 
рациональное модулирование действия таких фак-
торов позволит повысить эффективность профи-
лактики тромбофилических состояний в длитель-
ных космических полетах. 

Работа выполнена при поддержке государствен-
ного контракта № 12-6116 от 02.05.2007 г.
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The paper is devoted to the hеmostasis studies in 
the course of long-term (520 d) isolation in an airtight 
chamber. Measured parameters included activated partial 
thromboplastin time (APTT), international normalized ratio 
(INR), thrombin time (ТT); concentrations of fibrinogen 
(FBG), plasminogen (PG), Willebrand factor (WF), tissue 
factor pathway inhibitor (TFPI), and tissue plasminogen 
activator (TPA), thrombomodulin (ТМ); activities of the 
coagulation cascade factors (II, V, VII, X, VIII, IX, XI, XII), 
antithrombin III (ATIII), protein С (PC), С1-inhibitor (С1), 
α2-antiplasmin (АP), TPA and TFPI.

The investigation revealed a diversity of changes in the 
plasma fibrinogen concentration, slower blood coagulation in 
the intrinsic pathway and the final stage, and a relative rise 
in the activities of ATIII and PC-inhibited factors. The rest 
parameters showed different trends.

Key words: hеmostasis, blood coagulation factors, 
isolation in airtight chamber. 
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У 7 здоровых добровольцев, мужчин в возрасте 
20–27 лет, исследовали изменения частотно-временной 
структуры электроэнцефалограммы (ЭЭГ) под влиянием 
гипогравитации. Эксперимент проводили в условиях «су-
хой» иммерсии (СИ), наилучшим образом моделирующей 
на Земле эффекты космической невесомости. Эта модель 
гипогравитации воспроизводит характерное для невесо-
мости состояние гипокинезии, опорной и механической 
разгрузки. 

Регистрация ЭЭГ проводилась с помощью прибора 
Neuroscan-2 (Compumedicsтм), делались фоновые записи 
и в конце 2-х суток пребывания испытателей в СИ.

Проводился сравнительный анализ частотно-вре-
менной структуры ЭЭГ с помощью 2 методов: преобра-
зования Фурье и модифицированного вейвлет-анализа. 
Анализ ЭЭГ с помощью преобразования Фурье показал, 
что через 2 сут после начала СИ основными изменениями 
спектрального состава ЭЭГ являются снижение мощности 
колебаний в альфа-диапазоне и небольшое достовер-
ное увеличение мощности тета-колебаний. Аналогичное 
изменение частотного состава вейвлет-спектрограмм 
было отмечено при анализе тех же записей с помощью 
вейвлет-преобразования. Вейвлет-анализ показал, что 
кроме изменения частотного состава ЭЭГ во время СИ 
происходит частотная дезорганизация доминирующего 
ритма ЭЭГ и достоверное снижение общей устойчивости 
электрической активности во времени. Использование 
вейвлет-преобразования позволяет количественно ана-
лизировать изменения частотно-временной структуры 
электрической активности мозга. Количественные оценки 
частотной дезорганизации и неустойчивости во времени 
вейвлет-спектрограмм ЭЭГ могут быть важными показа-
телями при исследовании механизмов функциональных 
нарушений, возникающих в коре головного мозга  при 
гипогравитации.

Ключевые слова: модель гипогравитации «сухая» им-
мерсия, электроэнцефалограмма человека, преобразова-
ние Фурье, вейвлет-преобразование ЭЭГ.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 25–32.

Наиболее адекватной моделью, воспроизводя-
щей в наземных экспериментах условия космиче-
ской невесомости, является модель «сухой» иммер-
сии (СИ). Метод СИ, разработанный в ГНЦ РФ – ИМБП 
РАН [1], справедливо признан лучшей моделью не-
весомости и безопорности. В условиях СИ воспроиз-
водятся характерные для невесомости гипокинезия, 
механическая и опорная разгрузка. Эта модель ги-
погравитации позволяет наблюдать и фиксировать 
в эксперименте начальный период адаптации к 
кардинально измененным условиям существования. 
Так, уже через 6 ч после погружения человека в 
иммерсионную среду начинается изменение тонуса 
мышц нижних конечностей, а при более длительном 
воздействии изменения в двигательной системе на-
растают [2–4]. На основании проведенного анали-
за экспериментальных данных был сделан вывод, 
что в патогенезе гипогравитационного синдрома 
одна из ведущих ролей принадлежит центральным 
механизмам контроля нервно-мышечной активно-
сти и движений [2]. По ЭЭГ-показателям влияние 
гипогравитации можно было обнаружить также на 
уровне коры головного мозга. Так, в работах [3, 5] в 
условиях СИ были показаны изменения амплитуды 
и топографии вызванных потенциалов коры, свя-
занных с саккадической активностью. Выраженные 
нарушения корковых ответов при выполнении рит-
мических движений пальца руки после кратковре-
менного пребывания в условиях иммерсии были 
показаны в работе [6].

Подробный анализ изменений спонтанной 
электрической активности коры головного мозга  
в условиях СИ до сих пор не проводили. Однако 
имеется ряд работ с записью ЭЭГ при других мо-
делях невесомости, где для анализа использовали 
преобразование Фурье. В работе [7] в условиях 
короткого периода невесомости параболического 
полета самолета отметили уменьшение мощности 
бета-диапазона ЭЭГ. В модели гипогравитации 
с антиортостатическим положением тела было 
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обнаружено изменение мощности ЭЭГ в широком 
диапазоне частот [8, 9].  

Задачей данной работы было исследование из-
менений частотно-временной структуры ЭЭГ чело-
века в условиях СИ. Для этого были использованы 
как стандартный метод анализа спектрального со-
става ЭЭГ с помощью преобразования Фурье, так 
и анализ записей с помощью вейвлет-преобразо-
вания Морле, дополненного некоторыми новыми 
количественными оценками частотно-временной 
организации доминирующего ритма электрической 
активности коры головного мозга. 

Методика

Анализировали частотно-временную структуру 
спонтанной электрической активности коры голов-
ного мозга 7 здоровых добровольцев (мужчины в 
возрасте 20–26 лет). Исследование было прове-
дено в соответствии с требованиями Комиссии по 
медицинской этике ГНЦ РФ – ИМБП РАН. Кроме ре-
гистрации ЭЭГ в данной серии экспериментов ис-
следовали и другие показатели. Однако в данной 
статье будут рассмотрены только результаты ана-
лиза спонтанной электрической активности коры 
головного мозга.

«Фоновые» ЭЭГ записаны либо накануне проце-
дуры СИ (4 испытуемых), либо через месяц после 
воздействия (3 испытуемых). Во время обследова-
ния испытуемый лежал на спине на кушетке в позе, 
соответствующей той, в которой он будет находить-
ся во время основного эксперимента.

При проведении процедуры СИ испытуемый по-
гружался в ванну, наполненную теплой водой (под-
держивалась температура 33 °C). Испытуемый был 
изолирован от воды тонким слоем водонепроницае-
мой материи. Длительность процедуры СИ состави-
ла 3 сут. Регистрацию ЭЭГ проводили на 2-е сутки 
после начала воздействия СИ.  

Все записи ЭЭГ проходили в комнате со стандарт-
ным постоянным освещением. Эксперименты с за-
писью электрической активности начинались всег-
да в 6 ч вечера, т.е. после окончания работы других 
исследователей. Длительность записи ЭЭГ была 
около 15 мин. Электроды располагались на голове 
испытуемого по стандартной схеме 10 х 20, запись 
была монополярной, с индифферентными электро-
дами на коже, на сосцевидных отростках височной 
кости справа и слева. Для записи ЭЭГ использовали 
систему Neuroscan-2 (Compumedics™). Частота дис-
кретизации – 500 Гц, частотный диапазон записи 
– 0,15–100 Гц. Анализировали 40-секундные отрез-
ки ЭЭГ, записанные в состоянии покоя испытуемого 
при закрытых глазах. Анализировали ЭЭГ 6 отве-
дений: лобной, центральной и теменной областей 
коры левого и правого полушарий (F3, F4, C3, C4, 
P3, P4). Записи от затылочных областей коры не 

проводили, так как испытуемый лежал на спине.
Для анализа ЭЭГ использованы 2 метода: стан-

дартное преобразование Фурье, которое давало 
средние оценки частотного состава и спектра мощ-
ности анализируемого отрезка записи, и непре-
рывное вейвлет-преобразование Морле, оценива-
ющее динамику изменения ЭЭГ в каждый момент 
времени. Вычисление спектральной мощности ЭЭГ 
по методу Фурье проводилось с помощью програм-
мы, написанной в ИРЭ им. В.И. Котельникова РАН 
(А.А. Морозов). Используемый в данной работе ва-
риант вейвлет-преобразования был создан в том же 
институте под руководством проф. Ю.В. Обухова 
специально для количественной оценки частот-
но-временной структуры и степени дезорганизации 
ЭЭГ во времени [10, 11].  

Непрерывное вейвлет-преобразование Морле 
задается формулами

           Sx(τ,f) = |W(τ,f)|2 ;   

;

,

где Sx(τ,f) – спектральная плотность мощности, 
f = 1/T, Fb, Fc – параметры, обычно принимают 
Fb = Fc = 1.

На рис. 1 приведен пример вейвлет-анали-
за 10-секундной записи ЭЭГ. На рис. 1, А дана 
фоновая запись с устойчивым альфа-ритмом. 
Трехмерное вейвлет-преобразование этого отрезка 
ЭЭГ (см. рис. 1, Б) выглядит как «горный хребет» с 
отдельными «вершинами» – вспышками альфа-ак-
тивности. В данном случае этот «хребет» располо-
жен в узком частотном диапазоне, что хорошо вид-
но на двухмерной проекции вейвлета (см. рис. 1, В). 
Для количественной оценки таких вейвлет-спектро-
грамм в фоне и при СИ строились гистограммы рас-
пределения максимумов вспышек ЭЭГ разной часто-
ты для 40-секундных отрезков времени и матрицы 
коэффициентов взаимной корреляции 4-секундных 
отрезков этой записи [12]. 

Для полученных данных вычисляли средние зна-
чения и их ошибку. Статистическую оценку прово-
дили с использованием критерия Стьюдента, мето-
дов Манна – Уитни и Колмогорова – Смирнова. 

Результаты и обсуждение

У всех испытуемых в фоновых записях доми-
нирующим был альфа-ритм частотой 9–10 Гц. В 
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условиях СИ наибольшие изменения происходили 
именно в этом частотном диапазоне. Для количе-
ственных оценок этих изменений одни и те же за-
писи ЭЭГ анализировали как с использованием пре-
образования Фурье, так и вейвлет-преобразования. 
На рис. 2, А, Б представлены средние спектраль-
ные характеристики электрической активности 
коры, полученные 2 этими методами. Суммарные 
спектрограммы построены по 6 отведениям (F3, 
F4, C3, C4, P3, P4) для всей группы из 7 испытуе-
мых. В левой части рисунка представлены спектры 
мощности ЭЭГ, причем приведено по 2 графика – 
для фона (график 1) и для записей во время СИ 
(график 2). На рисунках справа даны разности дан-
ных, представленных на графиках 1 и 2, которые 
характеризуют изменения частотного состава ЭЭГ 
в результате воздействия СИ. Статистические оцен-
ки приведенных данных (по критерию Стьюдента 

и методу Манна – Уитни) свидетельствовали о до-
стоверном снижении мощности спектрограмм на 
частоте 9–10 Гц в конце 2-го дня СИ. При сравне-
нии рис. 2, А и Б видно сходство результатов, полу-
ченных с помощью этих 2 использованных методов 
анализа. Согласно тесту Колмогорова – Смирнова 
(анализ проводился для каждого испытуемого ин-
дивидуально), у 6 обследованных испытуемых про-
исходило значимое изменение характера распреде-
ления ведущих частот ЭЭГ по сравнению с фоном 
(вероятность ошибки заключения p ≤ 0,001). У 1 
испытуемого наблюдалась тенденция к изменению 
характера распределения (вероятность ошибки за-
ключения p ≤ 0,1).  

В целом самая общая оценка изменений частот-
ного состава 40-секундных записей электрической 
активности коры, проведенная 2 использованными 
методами анализа, показала, что главные измене-
ния частотного состава ЭЭГ в условиях СИ проис-
ходят в узкой полосе колебаний альфа-диапазона. 
В тета-диапазоне наблюдалось небольшое увеличе-
ние активности, а активность бета-диапазона прак-
тически не изменялась. 

Кроме анализа суммарных данных от 6 отведе-
ний в обоих полушариях, проводили анализ отдель-
но для правого и левого полушарий, а также только 
для отведений C3 и C4. Результаты для всех вари-
антов анализа не различались. 

С помощью вейвлет-анализа кроме самых об-
щих средних оценок изменений частотного соста-
ва записей электрической активности можно было 
количественно оценивать некоторые особенности 
динамики частотной структуры ЭЭГ во времени. На 
рис. 3 даны результаты анализа ЭЭГ отведения С4 
испытуемого СД (25 лет). Слева представлены дан-
ные, полученные в фоне, справа – во время СИ.

На трехмерном графике вейвлет-преобразова-
ния фоновой ЭЭГ фона (см. рис. 3, А, слева) доми-
нирует достаточно хорошо  выраженный «хребет» 
альфа-активности. В течение 40-секундной записи 
этот «хребет» сохраняется достаточно стабильно. 
Ниже приведено распределение его максимумов на 
плоскости частота – время. Как видно из рисунка, 
вспышки доминирующей частоты в фоне возникают 
главным образом в альфа-диапазоне. Построенная 
по этим данным гистограмма демонстрирует, что 
в данной фоновой записи наибольшее количе-
ство вспышек ЭЭГ приходится на частоту 9–10 Гц. 
Активность в этом узком частотном диапазоне со-
ставляет 77 % всех вспышек полосы альфа (т.е. по-
лосы от 8 до 12 Гц).      

Через 2 сут после начала СИ (трехмерный график 
справа) произошла значительная дезорганизация 
ЭЭГ, «хребет» вейвлет-спектрограммы рассыпался 
на отдельные «вершины», т.е. возникли беспоря-
дочные отдельные вспышки активности. На соответ-
ствующем двухмерном графике эта дезорганизация 

Рис. 1. Вейвлет-преобразование электрической ак-
тивности коры в норме: А – запись ЭЭГ, отведение O2. 
Калибровка – 1 с, 100 мкВ; Б – 3D вейвлет-преобразова-
ние этой записи; В – 2D-проекция данного вейвлет-пре-
образования; Г – сечения 3D вейвлет-преобразования в 
его отдельных максимумах (отмечены римскими цифрами 
I, II, III на рис. 1, В). По горизонтали – частота (Гц), по 
вертикали – коэффициент вейвлета (W), пропорциональ-
ный амплитуде. На 3D-графике указано время в секундах
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ЭЭГ выглядит особенно ярко. Гистограмма, постро-
енная по этим данным, показывает, что в ситуации 
СИ количество вспышек ЭЭГ в полосе 9–10 Гц ниже, 
чем в фоне, и составляет только 41 % от всего 
альфа-диапазона. Такие же соотношения были по-
лучены при количественной оценке изменений ча-
стотной структуры альфа-диапазона ЭЭГ других ис-
пытуемых: доля полосы 9–10 Гц составляла от 57 до 
83 % в фоне и от 26 до 51 % во время СИ. 

Чтобы количественно охарактеризовать дезор-
ганизацию доминирующего частотного диапазона 
ЭЭГ, был использован также метод построения кор-
реляционных матриц, предложенный в работе [12]. 
На рис. 4 (так же, как на рис. 3) приведены резуль-
таты анализа вейвлет-спектрограмм испытуемого 
СД, записанные в фоне и во время СИ. 40-секунд-
ные записи ЭЭГ, фоновые или сделанные во время 
СИ, разделяли на 10 участков по 4 с и для каждого 
из них определяли спектральный состав ЭЭГ. На 
рис. 4, А представлены схемы такого разделения 
40-секундной записи, из которых видно, что дина-
мика вейвлет-спектрограмм ЭЭГ в фоне и во время 
СИ существенно различается. Затем вычисляли ко-
эффициенты попарной корреляции вейвлет-спек-
трограмм каждого из 10 отрезков между собой и 

получали матрицу коэффици-
ентов попарной корреляции, 
на основании которой строили 
гистограмму распределения 
значений этих коэффициен-
тов (см. рис. 4, Б). Поскольку 
40-секундный отрезок ЭЭГ 
разделялся на 10 участков, 
симметричная матрица содер-
жала 100 значений коэффици-
ентов попарной корреляции, 
а гистограммы распределения 
строились на основании 45 
коэффициентов. Гистограмма, 
построенная для фоновой за-
писи (слева), содержит зна-
чительное число больших ко-
эффициентов корреляции, а 
правая гистограмма, напротив, 
значительное число малых 
коэффициентов корреляции. 
Среднее значение коэффи-
циентов корреляции для 2 
этих гистограмм равно 0,65 и 
0,24 соответственно. То есть, 
средний коэффициент взаим-
ной корреляции 4-секундных 
участков записи в случае СИ 
значительно ниже, чем в фоне. 
Метод наименьших квадратов, 
использованный для оценки 
различий распределения ко-

эффициентов попарной корреляции ЭЭГ в фоне и 
при СИ, показал достоверность изменений у всех 7 
испытуемых.

Любая наземная модель невесомости воспроиз-
водит условия космического полета (КП) лишь ча-
стично, но позволяет исследовать определенные 
нейрофизиологические механизмы, включающиеся 
при уменьшении или устранении гравитационных 
влияний [2, 4, 6, 13–16]. Подробный обзор механиз-
мов воздействия различных видов моделируемой 
гравитации на функции управления двигательной 
системой был сделан в работе [2]. Особое внима-
ние в этом обзоре уделяется оценке влияния фак-
торов механической разгрузки и снижения опорных 
и осевых нагрузок, которые хорошо воспроизводят-
ся в модели СИ. Было установлено, что устранение 
опорной нагрузки во время СИ вызывает измене-
ния проприоцептивной афферентации и глубокой 
кожной рецепции. Это, в свою очередь, приводит к 
уменьшению активности двигательных единиц и к 
значительному снижению активности экстензорных 
тонических мотонейронов. Возникающая гипогра-
витационная атония обнаруживается уже в первые 
несколько дней после помещения испытуемого в 
условия СИ.

Рис. 2. Частотный состав ЭЭГ длительностью 40 с в фоне и на 2-е сутки СИ. 
Суммарные данные, полученные у 7 испытуемых: А – спектры мощности ЭЭГ, 
полученные с помощью преобразования Фурье. Слева: график 1 – частотный 
состав ЭЭГ в фоне, график 2 – частотный состав ЭЭГ во время СИ. Справа: ре-
зультат вычитания значений графика 1 из значений графика 2. По оси абсцисс 
– частота (Гц), по оси ординат – мощность на данной частоте в % (за 100 % 
принята общая мощность ЭЭГ в тета-, альфа- и бета-диапазонах).
Б – гистограммы, построенные по вейвлет-спектрограммам тех же записей ЭЭГ. 
Рисунок построен так же как рис. 2, А. По оси абсцисс – частота (Гц), по оси ор-
динат – суммарное количество вспышек ЭЭГ на данной частоте в течение записи 
в относительных единицах (за 100 % принято общее количество вспышек тета-, 
альфа- и бета-диапазонов)
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Качественные и количественные функциональ-
ные изменения были обнаружены также на более 
высоких уровнях нервной системы. Для данного ис-
следования большой интерес представляют рабо-
ты, в которых приводятся данные о спектральных 
характеристиках ЭЭГ в невесомости [8, 17]. В этих 
работах регистрация ЭЭГ проводилась в услови-
ях длительного КП. И здесь следует подчеркнуть, 
что при сравнении данных, полученных в разных 
условиях, важным фактором является время пре-
бывания испытуемого в ситуации снижения грави-
тации, поскольку при этом наряду с непосредствен-
ными изменениями, вызванными воздействием на 
организм, неизбежно возникают компенсаторные 

процессы, существенно влияющие на раз-
витие событий. Авторы работы [8] в усло-
виях длительной невесомости обнаружили 
значительное усиление альфа-диапазона 
спонтанной ЭЭГ по сравнению с фоновыми 
записями, сделанными у тех же испытуемых 
на Земле. Они связывают этот результат с 
фактором общего уменьшения афферент-
ных влияний при устранении гравитации, 
полагая, что, поскольку хорошо известен 
факт подавления альфа-активности в от-
вет на нанесение стимуляции, снижение 
афферентного потока должно оказывать 
противоположное действие, т.е. усиливать 
альфа-активность.

На основании проведенного анализа 
ЭЭГ при достаточно короткой по време-
ни гипогравитации можно с уверенностью 
заключить, что через 2 сут пребывания 
испытуемого в условиях модели СИ проис-
ходит достоверное изменение спектрально-
го состава электрической активности мозга, 
однако эти изменения имеют противополож-
ное направление по сравнению с данными, 
полученными в условиях длительного КП. 
При анализе одних и тех же ЭЭГ как с помо-
щью преобразования Фурье, так и с помо-
щью вейвлет-преобразования было обнару-
жено снижение электрической активности в 
достаточно узкой полосе альфа-диапазона. 
При этом снижение было лишь частичным, а 
полной депрессии альфа-активности в диа-
пазоне 9–10 Гц не происходило. 

Кроме этой общей оценки изменений ЭЭГ 
при анализе вейвлет-спектрограмм, была 
получена также информация об особенно-
стях изменений частотно-временной струк-
туры ЭЭГ во время СИ: 

1) дезорганизация доминирующего 
частотного диапазона. Вспышки альфа-ак-
тивности варьируют по частоте, «хребет» 
доминирующей активности распадается на 
отдельные «вершины»; 

2) неустойчивость доминирующего ритма ЭЭГ 
во времени, о чем говорит снижение коэффициен-
тов попарной корреляции вейвлет-спектрограмм 
отдельных (более коротких) участков записи. 

Изменения доминирующей в ЭЭГ человека ак-
тивности альфа-диапазона исследуются в широком 
диапазоне ситуаций – в норме и патологии, при аф-
ферентных воздействиях, двигательных реакциях и 
др. [18]. При этом всегда возникает вопрос о спец-
ифичности наблюдаемых изменений. Так, специфи-
ческие изменения доминирующего альфа-диапазо-
на фоновой ЭЭГ были отмечены а работах [10–12]. 
На 1-й стадии болезни Паркинсона, при появлении 
самых ранних признаков двигательной патологии, 

Рис. 3. Анализ частотно-временной структуры ЭЭГ одного из испы-
туемых с помощью вейвлет-преобразования. 
Слева результаты, полученные для фоновой ЭЭГ, справа – для 
записи ЭЭГ в условиях СИ: А – 3D вейвлет-спектрограммы ЭЭГ 
длительностью 25 с. По горизонтальным осям – время (с) и 
частота (Гц). По вертикали – коэффициент вейвлета (W), пропор-
циональный амплитуде сигнала; Б – все максимумы вейвлет-спек-
трограмм ЭЭГ, представленных на рис. 3, А, представлены на 
2D-проекции. Размеры кружочков отражают амплитуду вспышек 
ЭЭГ, возникающих на разной частоте. По горизонтали – время (с), 
по вертикали – частота (Гц); В – гистограммы частотного соста-
ва вейвлет-спектрограмм, приведенных на рис. А и Б. По гори-
зонтали – частота (Гц), по вертикали – количество вспышек вей-
влет-спектрограммы, приходящихся на каждый интервал в 1 Гц, в 
% (за 100 % взята общая сумма вспышек на частоте от 4 до 12 Гц)



30

Кузнецова Г.Д., Габова А.В., Лазарев И.Е., Обухов Ю.В., Обухов К.Ю., Морозов А.А., Куликов М.А., Щацкова А.Б....

двигательная дезинтеграция является одним из 
главных нарушений при данном заболевании, а ха-
рактерная дезорганизация ритмики альфа-диапа-
зона ЭЭГ развивается (усиливается) параллельно с 
нарастанием двигательной патологии, нарушением 
координации и поддержания вертикальной позы.

Другие факты, свидетельствующие о возможной 
связи выраженности альфа-ритма с организаци-
ей вертикальной позы у здоровых людей, а также 
с процессом восстановления позного контроля у 
больных с черепно-мозговой травмой, приведены в 
работах [19, 20] При черепно-мозговых травмах с 
выраженными нарушениями в двигательной сфере 
отмечено нарушение пространственно-временной 
организации ЭЭГ в виде снижения мощности и ко-
герентности в альфа-диапазоне и увеличения мед-
ленных составляющих дельта-диапазона. В процес-
се реабилитации параллельно с восстановлением 
позного контроля происходили максимальное уве-
личение мощности альфа-ритма и нормализация 
его региональной специфики, подчеркнута важная 
роль правого полушария в организации позного 
контроля. 

Приведенные примеры пред-
ставляются, однако, лишь анало-
гией. Их нельзя считать убеди-
тельным доказательством того, 
что наблюдавшееся снижение 
мощности и рассыпание «хребта» 
альфа-диапазона на отдельные 
«вершины» являются специфиче-
скими изменениями спонтанной 
электрической активности коры, 
связанными именно с самым ран-
ним воздействием гипогравитации. 
Необходимы дальнейшие исследо-
вания с подробным анализом как 
спонтанной активности различных 
областей коры, так и изменений 
частотно-временной структуры ЭЭГ 
в ответ на воздействия. 

Следует также отметить, что в 
представленной работе регистра-
ция ЭЭГ у всех испытуемых про-
водилась всегда в конце рабочего 
дня, после завершения других ви-
дов тестирования при комплекс-
ном исследовании. Данный фак-
тор мог также оказать влияние на 
результаты. 

Наконец, хотелось бы отметить 
хорошее совпадение результатов 
общего спектрального анализа с 
помощью традиционного преобра-
зования Фурье и вейвлет-анализа. 
Используемый вариант модифици-
рованного вейвлет-преобразова-

ния специально предназначен для анализа частот-
но-временной структуры спонтанной ЭЭГ, и с его 
помощью можно получать новую дополнительную 
информацию об изменениях ЭЭГ, происходящих 
при различных воздействиях.

Выводы

1. Частотно-временная характеристика ЭЭГ 
испытателей в условиях СИ изменяется. Мощность 
ЭЭГ в альфа-диапазоне достоверно снижается. Этот 
результат получен с помощью независимых вычис-
лений 2 методами: методом спектрального анализа 
Фурье и модифицированным вейвлет-анализом.

2. Использование метода вейвлет-анализа по 
сравнению с методом Фурье расширяет возмож-
ности понимания процессов изменения ЭЭГ в ходе 
СИ. С помощью-вейвлет анализа и метода взаим-
ных корреляций отрезков динамических гистограмм 
было показано увеличение дезорганизации и сни-
жение устойчивости ЭЭГ в конце 2-х суток экспери-
мента по сравнению с фоновыми ЭЭГ.

Рис. 4. Оценка устойчивости во времени частотных характеристик вей-
влет-спектрограмм ЭЭГ у одного из испытуемых: А – схемы, дающие пред-
ставление о частотном составе вейвлет-спектрограмм ЭЭГ длительностью 
40 с (разделенной на 10 отрезков по 4 с). Слева – фон, справа – СИ. По 
осям время (с), частота (Гц). Цвет 4-секундного отрезка спектрограммы 
пропорционален суммарной амплитуде и количеству вспышек в отрезке; 
Б – гистограммы взаимной корреляции спектрограмм 4-секундных отрезков 
ЭЭГ. Слева – фон, справа – СИ. По горизонтальной оси – величина коэффи-
циентов попарной корреляции 4-секундных отрезков анализируемой ЭЭГ, 
по вертикали – количество коэффициентов данной величины. Наклонные 
линии между точками проведены на основе анализа их значений методом 
наименьших квадратов
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3. Полученные данные свидетельствуют о це-
лесообразности использования вейвлет-анализа 
для исследования характеристик ЭЭГ, непосред-
ственно связанных с когнитивными функциями 
мозга, в условиях моделированной и космической 
микрогравитации.

Работа поддержана Российским научным фондом, 
проект № 14-25-00167 «Нейрофизиологические ме-
ханизмы адаптации систем афферентного контро-
ля движений в условиях реальной и моделируемой 
невесомости».
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FREQUENCY-TEMPORAL STRUCTURE OF 
HUMAN ELECTROENCEPHALOGRAM 
IN THE CONDITION OF ARTIFICIAL 
HYPOGRAVITY: DRY IMMERSION MODEL

Kuznetsova G.D., Gabova A.V., Lazarev I.E., 
Obukhov Yu.V., Obukhov K.Yu., Morozov A.A., 
Kulikov M.A., Shchatskova A.B., Vasilieva O.N. 
Tomilovskaya E.S.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 25–32

Frequency-temporal electroencephalogram (EEG) 
reactions to hypogravity were studied in 7 male subjects at the 
age of 20 to 27 years. The experiment was conducted using 
dry immersion (DI) as the best known method of simulating 
the space microgravity effects on the Earth. This hypogravity 
model reproduces hypokinesia, i.e. the weight-bearing and 
mechanic load removal, which is typical of microgravity. 

EEG was recorded by Neuroscan-2 (Compumedics) before 
the experiment (baseline data) and at the end of day 2 in DI.

Comparative analysis of the EEG frequency-temporal 
structure was performed with the use of 2 techniques: 
Fourier transform and modified wavelet analysis. The Fourier 
transform elicited that after 2 days in DI the main shifts 
occurring to the EEG spectral composition are a decline in 
the alpha power and a slight though reliable growth of theta 
power. Similar frequency shifts were detected in the same 
records analyzed using the wavelet transform. According to 
wavelet analysis, during DI shifts in EEG frequency spectrum 
are accompanied by frequency desorganization of the EEG 
dominant rhythm and gross impairment of total stability of 
the electrical activity with time. Wavelet transform provides 
an opportunity to quantify changes in the frequency-temporal 
structure of the electrical activity of the brain. Quantitative 
evidence of frequency desorganization and temporal 
instability of EEG wavelet spectrograms may be the key to the 
understanding of mechanisms that drive functional disorders 
in the brain cortex in the conditions of hypogravity.

Key words: model of hypogravity, dry immersion, human 
electroencephalogram, Fourier transform, EEG wavelet 
transform. 
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Болевой синдром в спине возникает у космонавтов как 
во время коротких, так и длительных космических поле-
тов. Этот неблагоприятный фактор может повлиять на 
функционирование различных систем организма и пре-
пятствовать успешному выполнению космической миссии 
экипажа. 

Целью данного исследования было изучение состоя-
ния поясничного отдела позвоночника, его связь с воз-
никновением болей в спине и изменениями вариабельно-
сти сердечного ритма (ВСР) в условиях микрогравитации. 
В этом эксперименте использован метод моделирования 
микрогравитации – «сухая» иммерсия. Показано, что при 
этом в двигательной сфере воспроизводятся изменения, 
характерные для выраженной гравитационной разгрузки. 

В эксперимент были отобраны 19 добровольцев, у ко-
торых оценивалась интенсивность боли в спине, высота и 
углы поясничных межпозвонковых дисков и ВСР. В 1-e сут 
эксперимента у всех испытателей появлялась боль в спи-
не, которая снижалась в последующие сутки. Исследована 
связь болевого синдрома с высотой межпозвонковых дис-
ков и регуляторными механизмами работы сердца.

Ключевые слова: «сухая» иммерсия, боль в спине, ва-
риабельность сердечного ритма, дисперсионное картиро-
вание электрокардиограммы.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 33–37.

Одной из проблем современной космической ме-
дицины является боль в спине. Она часто встречает-
ся у космонавтов во время полета. Приблизительно 
от 68 до 80 % космонавтов отмечают различного 
рода проявления болевого синдрома в поясничном 
отделе позвоночника [1]. В условиях микрограви-
тации происходят существенные физиологические 
изменения в организме, в том числе и в позвоноч-
нике. В условиях космического полета (КП) в струк-
туре позвоночника происходят изменения, которые 
сводятся к его удлинению за счет увеличения объе-
ма межпозвонковых дисков и изменению физиоло-
гического кифоза и лордоза. При этом рост челове-
ка увеличивается на 4–6 см [2–5]. Связь изменений 
позвоночника с выраженностью болевого синдрома 
и функцией сердечно-сосудистой системы недоста-
точно исследована.

Автором работы [6] показано, что при 7-суточ-
ной «сухой» иммерсии (СИ) развиваются донозо-
логические состояния, которые характеризуют-
ся изменением вегетативного баланса в сторону 
уменьшения симпатической активности в 1-е и 2-е 
сутки эксперимента, снижением функционального 
резерва регуляторных систем, а также отклонени-
ем электрофизиологических свойств миокарда в 
сторону пограничных и незначительных изменений. 
В последующем определяли рост симпатической 
активности и уменьшение парасимпатических вли-
яний. Было установлено, что при воздействии СИ 
наблюдается постепенный рост показателя «мио-
кард», отражающего суммарный эффект дисперсии 
микроколебаний ЭКГ, связанных с энергометаболи-
ческими сдвигами в миокарде [6].

Целью данной работы является исследование 
выраженности болей в спине, изменений вегета-
тивной регуляции кровообращения и связь их с 
изменениями в поясничном отделе позвоночника 
у практически здоровых людей при воздействии 
СИ. При исследовании использовали анализ вариа-
бельности сердечного ритма (ВСР), бальную оценку 
болевого синдрома в пояснице и рентгенографию 
позвоночника.

Методика

В эксперименте принимали участие 19 мужчин в 
возрасте от 19 до 26 лет. Все добровольцы были до-
пущены врачебно-экспертной комиссией к проведе-
нию испытаний. Предварительно процедуры и ме-
тодики исследований были рассмотрены Комиссией 
по биомедицинской этике при ГНЦ РФ – ИМБП РАН, 
а от испытателей, принимавших участие в иссле-
довании, получено письменное Информированное 
согласие. 

Для имитации физиологических эффектов ми-
крогравитации использовали модель СИ, по услови-
ям которой испытуемые находятся в иммерсионной 
ванне (температура воды поддерживалась посто-
янной в пределах 33–34 °C и являлась комфорт-
ной для испытуемых). Длительность СИ составила 
3 сут (72 ч). Испытатели-добровольцы находились 
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в иммерсионной ванне на всем протяжении экспе-
римента, за исключением времени на проведение 
плановых обследований и выполнение гигиениче-
ских процедур, что составляло не более 1 ч в сутки.

Точками отчета были: состояние испытуемых до 
начала эксперимента за 7 сут (фон), на 2-е, 3-и сут-
ки СИ и на 1-е сутки после окончания воздействия.

Испытуемых подробно расспрашивали о лока-
лизации боли и ее интенсивности с использовани-
ем цифровой рейтинговой шкалы (ЦРШ, numerical 
rating scale – NRS). 11-бальная ЦРШ предназначена 
для определения интенсивности боли: от 0 – боль 
отсутствует, до 10 – боль, которую невозможно 
терпеть. Испытателям было разрешено принимать 
анальгетические средства, которые находились в 
аптечке и выдавались по их просьбе медицинским 
персоналом.

Для анализа ВСР и дисперсионного картирова-
ния электрокардиограммы использовался аппа-
ратно-программный комплекс «Кардиовизор-06с». 
Исследование проводилось в те же сроки, что и 
анализ болевого синдрома: до начала эксперимен-
та за 7 сут, на 2-е, 3-и сутки СИ и на 1-е сутки после 
окончания воздействия в стандартных условиях. 
Для оценки ВСР использовались 5-минутные записи 
R-R интервалов ЭКГ.

При временном анализе ВСР учитывали стан-
дартное отклонение всех NN интервалов от средней 
длительности (SDNN), pNN50, стресс-индекс (SI) и 
квадратный корень среднего значения квадратов 
разностей длительностей последовательных N-N ин-
тервалов (RMSSD). При спектральном анализе ВСР 
оценивали суммарную мощность спектра (TP, mc2), 

низкочастотную (LF: диапазон 0,04–0,15 Гц) и высо-
кочастотную (HF: диапазон 0,15–0,40 Гц) мощности 
спектра, а так же их соотношение (LF/HF). Для ана-
лиза использовались только кардиосигналы синусо-
вого происхождения, экстрасистолы интерполиро-
вались, артефакты удалялись [7].

Для рентгенологического исследования пояс-
ничного отдела позвоночника использовали при-
бор «МобиРен 4МТ» (МТЛ, Россия), современный 
рентгеновский аппарат с аналогово-цифровым 
преобразователем, который размещали в специ-
ально приспособленном кабинете рентгенографии. 
Для выполнения процедуры рентгенографии ис-
пытуемых на каталке доставляли к месту ее про-
ведения. Рентгенография проводилась 3 раза в 
течение 30 мин, испытуемый находился при этом 
в горизонтальном положении. Изображения полу-
чены с помощью программы «ДИАРМ-МТ». Для из-
мерения морфологического изменения пояснично-
го отдела позвоночника использовали программу 
MultiVoxDicom ver.5 и получили 40 изображений в 
сагиттальном срезе. Тонус мышц поясничного отде-
ла позвоночника, определяли по методикам, разра-
ботанным в ГНЦ РФ – ИМБП РАН [13].

Статистический анализ выполняли с помощью 
программы Statistica 10 (StatSoftInc., USA). Оценку 
статистической значимости различий между груп-
пами проводили с помощью непараметрического 
статистического критерия Манна – Уитни, а между 
последовательными значениями – с помощью кри-
терия Вилкоксона. Статистическая значимость уста-
навливалась при р < 0,05 от значений показателей 
до эксперимента. Для выявления зависимости вы-
раженности болевого синдрома и его воздействия 
на регуляторные системы сердца была использова-
на методика многомерного регрессионного анализа.

Результаты и обсуждение

Болевой синдром в спине и высота 
межпозвонкового диска (МПД)

До СИ, в дни, когда было выполнено базовое об-
следование, ни у одного из испытателей-доброволь-
цев не было отмечено каких-либо жалоб в том числе 
на боли в спине. В ходе эксперимента у всех испы-
туемых отмечался болевой синдром различной сте-
пени выраженности. Наибольшая выраженность бо-
левого синдрома была в первые сутки. Полученные 
результаты оценки болевого синдрома в динамике 
свидетельствуют о том, что у всех субъектов боль в 
пояснице уменьшалась на 3-и сутки и как правило 
исчезала после окончания эксперимента (рисунок).

В течение эксперимента высота МПД увеличи-
лась. Максимальный ее прирост был на 2-е сутки 
– 19,94 %, на 3-и сутки – 20,80 %, а после воздей-
ствия размеры МПД возвратились почти до исход-
ного уровня. 

Рисунок. Изменение состояния поясничного отдела по-
звоночника в условиях СИ
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Тонус мышц поясничного отдела позвоночника 
снизился в течение СИ до 79,0 ± 11,92 % и был свя-
зан обратной зависимостью с высотой МПД.

Вариабельность сердечного ритма
Во время проведения СИ происходила перестрой-

ка системы вегетативной регуляции кровообраще-
ния, о чем свидетельствовали изменения статисти-
ческих и спектральных показателей ВСР (таблица).

В ходе эксперимента были выявлены достовер-
ные различия активности различных звеньев веге-
тативной регуляции. Так, на 2-е сутки эксперимен-
та наблюдали достоверное возрастание активности 
парасимпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы: увеличение pNN50 с 23,2 ± 9,40 до 
35,3 ± 11,00, RMSSD – с 46,9 ± 10,87 до 57,9 ± 13,48, 
SDNN – с 55,9 ± 12,97 до 61,5 ± 7,55. Снижение 
активности симпатического отдела вегетативной 
нервной системы – SI с 89,0 ± 30,94 до 49,6 ± 15,32. 

С 3-их суток имела место тенденция к смеще-
нию вегетативного баланса в сторону симпатиче-
ской активности – увеличение SI с 49,6 ± 15,32 до 
76,5 ± 29,84 и снижение парасимпатической актив-
ности вегетативной нервной системы – pNN50 до 
23,6 ± 12,07, RMSSD – до 46,1 ± 14,01, SDNN – до 
56,4 ± 11,31.

По данным спектрального анализа во 2-е и 3-и 
сутки отмечаются более высокое значение мощно-
сти HF, % и низкое значение LF, % на фоне повыше-
ния суммарного уровня активности регуляторных 
систем (TP, mc2). Эти данные подтверждают повы-
шение активности парасимпатического звена на 2-е 
сутки эксперимента с последующим смещением их 
в сторону преобладания симпатической активности 
(LF/HF). Артериальное давление в ходе экспери-
мента было относительно стабильным.

Полученные результаты указывают на фазные 
изменения функции вегетативной нервной систе-
мы, которые объясняются сочетанным действием 
гиподинамии и возникшего болевого синдрома.

Известно, что в космосе отсутствие гравитации 
существенно влияет на позвоночный столб космо-
навта. В результате, лордоз и кифоз позвоночника 
трансформируются, объем межпозвонковых дисков 
увеличивается и космонавты нередко страдают от 
болевого синдрома в спине [8, 9]. Таким образом, 
возникновение боли в спине во время КП часто 
происходит вследствие неблагоприятного воздей-
ствия на организм человека факторов КП [1, 2, 10]. 
Большинство авторов считают, что возникновение 
боли может быть связано с увеличением высо-
ты межпозвонкового диска и увеличением длины 

Таблица
Динамика ВСР при воздействии СИ (M ± m)

Показатели
Период эксперимента

до СИ 2-е сутки 3-е сутки после СИ

ВСР

ПАРС 4,08 ± 1,03 3,8 ± 0,76 3,8 ± 0,97 3,6 ± 0,98

ЧСС, уд/мин 67,7 ± 4,13 61,2 ± 4,52 66,1 ± 6,57 69,6 ± 5,96

pNN50, %,  m ± δ 23,2 ± 9,40 35,3 ± 11,00 23,6 ± 12,07 18,7 ± 11,61

RMSSD, мс 46,9 ± 10,87 57,9 ± 13,48* 46,1 ± 14,01 42,8 ± 14,17

Ср. отклон. RR (SDNN), мс 55,9 ± 12,97 61,5 ± 7,55* 56,4 ± 11,31 51,6 ± 9,23

Стресс индекс (SI) 89,0 ± 30,94* 49,6 ± 15,32* 76,5 ± 29,84* 94,6 ± 40,77

Мощность спектра TP, мс2 2553,23 ± 1113,67 3399,6 ± 711,59 3069,6 ± 1620,64 2412.6 ± 765,65

Мощность HF, % 38,7 ± 8,11 41,7 ± 6,92 43,3 ± 9,87 40,8 ± 9,36

Мощность LF, % 41,2 ± 7,68 37,5 ± 5,85 35,9 ± 5,05 43,2 ± 7,82

Мощность VLF, % 20,1 ± 7,59 20,8 ± 6,27 20,8 ± 6,09 16,0 ± 3,58

LF/HF 1,3 ± 0,57 1,0 ± 0,25 1,2 ± 0,54 1,4 ± 0,49

Тонус мышц, % 100,00 ± 0,00 78,00 ± 9,17 79,00 ± 11,92 81,33 ± 14,11

Артериальное 
давление

САД, мм рт. ст. 119,3 120,0 115,9 128,8

ДАД, мм рт. ст. 66,2 71,0 70,3 71,4

Примечание. * – различия достоверны.
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позвоночника из-за раздражения механорецепто-
ров в результате растяжения передней и задней 
продольных связок [11, 12]. Другие исследователи 
связывают возникновение болевого синдрома с из-
менением тонуса мышц [13].

Связь изменений позвоночника с возникшим 
болевым синдромом и регуляцией работы сердца 
исследована в данной работе. Она описана урав-
нением регрессии, в котором величина Y соответ-
ствует выраженности болевого синдрома в баллах. 
Использовались 12 признаков, отражающих высоту 
межпозвонковых дисков и показатели ВСР, из них 
в окончательное уравнение вошли 4 наиболее ин-
формативных признака. Уравнение имеет вид

Y = 0,35 × MD - 0,01 × SI - 0,11 × LF + 0,11 × RMSSD,

где Y – степень болевого синдрома от 0 до 10 
баллов; MD – средняя высота межпозвонковых 
дисков поясничного отдела позвоночника, мм; 
SI – стресс-индекс, усл. ед.; LF – низкочастотная 
мощность спектра, %; RMSSD – среднее значение 
квадратов разностей длительностей последова-
тельных N-N интервалов, мс.

В уравнение вошли толщина МПД и 3 показате-
ля, характеризующие различные стороны регуля-
ции сердечного ритма. В результате решения урав-
нения врач-исследователь будет иметь числовой 
показатель, близкий к величине шкальной оценки 
болевого синдрома. Коэффициент детерминации 
составляет R2 = 0,58. Уравнение отражает состоя-
ние связей между переменными на 2-е сутки экс-
перимента, когда выраженность болевого синдрома 
была максимальной. Отметим, что болевой син-
дром имел тенденцию к снижению в последующем. 
Высота МПД была увеличенной на протяжении все-
го эксперимента.

Выводы

Полученные результаты указывают на связь вы-
раженности болевого синдрома с изменениями в по-
звоночнике и регуляцией работы сердца. Коррекция 
выявленных изменений может быть реализована в 
условиях КП с помощью специальных программ фи-
зических упражнений с преимущественным исполь-
зованием осевых нагрузок.

Список литературы

1. Wing P.C., Tsang I.K., Susak L. et al. Back pain and 
spinal changes in microgravity // Orthop. Clin. North. Am. 
1991. V. 22 P. 255–262.

2. Hargens A.R., Sayson J. Pathophysiology of low 
back pain during exposure to microgravity // Aviat. Space 
Environ. Med. 2008. V. 79. P. 365–373.

3. Kimura S., Steinbach G.C., Watenpaugh D.E. et al. 
Lumbar spine disc height and curvature responses to an axial 
load generated by a compression device compatible with 
magnetic resonance imaging // Spine. 2001. V. 26. № 23. 
P. 596–600.

4. Krag M.H., Cohen M.C., Haug L.D. et al. Body height 
change during upright and recumbent posture // Ibid. 1990. 
V. 15. № 3. P. 202–207.

5. Styf J.R., Kalebo P., Hargens A.R. Lumbar 
intervertebral disc heights as measured by sonography // 
Aviat. Space Environ. Med. 1994. V. 65. P. 450.

6. Ешманова А.К. Вариабельность сердечного ритма 
и состояние миокарда при «сухой» иммерсии: Автореф. 
дисс. … канд. мед. наук. М., 2009.

Eshmanova A.K. Heart rate variability and the state of the 
myocardium in the «dry» immersion: Avtoreferat dissertatsii 
… kandidata meditsinskikh nauk. Moscow, 2009.

7. Баевский Р.М., Иванов Г.Г., Чирейкин Л.В. и др. 
Анализ вариабельности сердечного ритма при использо-
вании различных элeктрокардиографических систем (ме-
тодические рекомендации) // Вестн. аритмол. 2001. Т. 24. 
С. 69–85.

Baevskiy R.M., Ivanov G.G., Chireykin L.V. et al. Analysis 
of heart rate variability using different electrocardiographic 
systems (Guidelines) // Vestnik aritmologii. 2001. V. 24. 
P. 69–85.

8. Kershner D., Binhammer R. Intrathecal ligaments 
and nerve root tension: possible sources of lumbar pain 
during spaceflight // Aviat. Space Environ. Med. 2004. V. 75. 
№ 4. P. 354-358.

9. Lee S.U., Hargens A.R., Fredericson M., Lang P. 
Lumbar spine disc heights and curvature: upright posture 
vs supine compression harness // Ibid. 2003. V. 74. № 5. 
P. 512–516.

10. Sung I., Ushakov I.B., Voronkov Yu.I. et al. Low back 
pain due to spinal changes in «dry» immersion // Ibid. 2014. 
V. 85. P. 355.

11. Belavy D.L., Armbrecht G., Richardson C.A. et al. 
Muscle atrophy and changes in spinal morphology // Spine. 
2011. V. 36. P. 137–145.

12. Johnston S.L., Wear M.L., Hamm P.B. Increased 
incidence of herniated nucleus pulposus among astronauts 
and other selected populations // Aviat. Space Environ. Med. 
1998. V. 69. P. 220.

13. Григорьев А.И., Шенкман Б.С., Козловская И.Б. 
Роль опорной афферентации в организации тонической 
мышечной системы // Рос. физиол. журн. 2004. Т. 90. 
№ 5. С. 508–521.

Grigoriev A.I., Shenkman B.S., Kozlovskaya I.B. The role 
of the support afferentation in the organization of tonic 
muscular system // Rossiyskiy fiziologicheskiy zhurnal. 2004. 
V. 90 № 5. P. 508–521.

Поступила 15.03.2015



37

Анализ вариабельности сердечного ритма и оценка болевого синдрома в спине при воздействии «сухой» иммерсии

HEART RHYTHM VARIABILITY ANALYSIS 
AND ASSESSMENT OF THE SPINAL PAIN 
SYNDROME DURING DRY IMMERSION

Sun I., Voronkov Yu.I., Ardashev V.N., 
Glukhova S.I.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 33–37

The spinal pain syndrome appears in cosmonauts on 
both short and long-duration missions. This untoward factor 
may affect body systems functioning and complicate the 
successful accomplishment of space mission. 

Purpose of the investigation was to examine the lumbar 
spine and to elucidate whether its condition relates to the 

spinal pain development and changes in heart rate variability 
(HRV) in the microgravity environment. The experiment was 
conducted in dry immersion as a method of microgravity 
effects simulation. It was shown that in dry immersion 
locomotion reproduces the patterns peculiar for significant 
gravitational unloading. 

Spinal pain intensity, angles and heights of the lumbar 
intervertebral discs and HRV were measured in 19 selected 
volunteers. During the experiment, all the volunteers 
developed pains in the back that abated gradually. Pain 
dependence on the height of intervertebral discs and cardiac 
regulatory mechanisms were investigated.

Key words: dry immersion, pain in the back, heart rhythm 
variability, electrocardiogram dispersion mapping. 
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Разработана математическая модель биотехнической 
системы, включающей кардиореспираторную систему 
человека и аппаратно-программный комплекс (АПК), 
предназначенный для исследования регуляции дыхания. 
Математическая модель описывает динамику содержания 
углекислого газа и кислорода в 3 компартментах биотех-
нической системы во время тестов с возвратным дыха-
нием. В рассмотренных тестах не используются баллоны 
со сжатым газом, поэтому они могут использоваться в 
космических исследованиях. Представлены результаты 
имитационного моделирования вентиляционных реак-
ций в 2 дыхательных тестах – на гиперкапнию при воз-
вратном дыхании гипероксической дыхательной газовой 
смесью (ДГС) и на гиперкапнию, сочетанную с гипоксией 
при возвратном дыхании воздухом. Верификация моде-
ли путем сопоставления результатов моделирования с 
результатами экспериментов показала ее адекватность. 
Математическая модель позволила определить, что наи-
более быстрое выравнивание парциального давления 
СО2 между тканями, легкими человека и дыхательным 
контуром происходит при начальной концентрации газа в 
дыхательном контуре, равной концентрации углекислого 
газа в конечной порции выдыхаемого газа у данного че-
ловека в состоянии покоя.

Ключевые слова: регуляция дыхания, вентиляцион-
ная реакция на гиперкапнию и гипоксию, математическая 
модель газообмена, тест с возвратным дыханием.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 38–43.

Ранее было установлено, что в ходе космических 
полетов (КП) у человека изменяется регуляция дыха-
ния [1, 2]. Важной характеристикой системы регуляции 
дыхания является вентиляционная чувствительность 
к гиперкапническим и гипоксическим воздействиям. 
Для определения вентиляционной чувствительности 
дыхания человека используются различные экспе-
риментальные установки и методы, основанные на 
некоторых качественных предположениях о динами-
ке газообмена в легких [3–5]. В методе возвратного 
дыхания мешок объемом 4–6 л наполняют газовой 
смесью с определенным содержанием кислорода и 

7 % углекислого газа [4]. Предполагается, что эти 
условия эксперимента обеспечивают быстро снижа-
ющийся градиент давлений между мешком, а также 
легочным и тканевым компартментами, и с момента 
выравнивания содержания СО2 в системе начинается 
его рост с постоянной скоростью [5]. Однако адек-
ватность многих предположений экспериментально 
или теоретически не проверялась.

Анализ методов измерения реакции на гиперкап-
нию и гипоксию может быть выполнен с помощью 
математического моделирования. При разработке 
математической модели функционирования био-
технической системы, включающей кардиореспи-
раторную систему человека и аппаратно-программ-
ный комплекс для исследования вентиляционной 
чувствительности методом возвратного дыхания, 
можно использовать общепринятый подход, приме-
няемый при моделировании процессов массообмена 
в живых системах, которые рассматриваются как си-
стемы с сосредоточенными параметрами. Исходя из 
физиологических и биофизических представлений, 
в системах выделяют необходимое количество ком-
партментов и параметры, определяющие системы. 
В разрабатываемой модели необходимо выделить 
легкие и ткани. Так как в моделируемой биотехни-
ческой системе человек подключен к эксперимен-
тальной установке, то необходим третий резервуар 
– дыхательный контур (мешок и система трубок). 
Разрабатываемая модель должна адекватно воспро-
изводить результаты тестов с возвратным дыханием. 

Таким образом, целью данной работы являлась 
разработка математической модели биотехнической 
системы и анализ тестов с возвратным дыханием.

С помощью математической модели были реше-
ны следующие задачи: 

– анализ тестов с возвратным дыханием: 
1) исследование вентиляционной реакции на 

гиперкапнию при возвратном дыхании гиперокси-
ческой дыхательной газовой смесью (ДГС) (ВД1);

2) исследование вентиляционной реакции на 
гиперкапнию, сочетанную с гипоксией при возврат-
ном дыхании воздухом (ВД2);
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– исследование оптимальных условий для 
проведения тестов возвратного дыхания. 

Методика

Предлагается математическая модель динамики 
газообмена в биотехнической системе, в которой 
человек подключен к дыхательному контуру ап-
паратно-дыхательного комплекса (АПК), подробно 
описанному в работе [6].

Моделируемая биотехническая система замкну-
та, поэтому изменение содержания (концентрации) 
веществ в системе определяется газообменом че-
ловека и действием химического поглотителя СО2 
(если он подключен к контуру). Схематическое изо-
бражение 3 выделенных в биотехнической системе 
компартментов (легкие, ткани и дыхательный кон-
тур) представлено на рис. 1. Артериальная кровь 
относится к легочному компартменту, а венозная 
кровь – к тканевому компартменту.

Уравнения баланса массы для каждого из рас-
сматриваемых компартментов и газов в нем имеет 
следующий вид:

Рис. 1. Блок-схема математической модели биотехниче-
ской системы, включающей кардиореспираторную систе-
му человека и АПК для исследования вентиляционной 
чувствительности методом возвратного дыхания

∑=
j

j ii J)M(
 td
d

где i = 1 – О2, 2 – СО2; t – время; Mi – масса ве-
щества i; Jij – приток/отток вещества i через ком-
партмент j, где j = T, L, B – тканевой компартмент, 
легочный компартмент и дыхательный контур со-
ответственно. Таким образом, модель описывается 
системой из 6 уравнений (по 2 уравнения для каж-
дого компартмента):
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где Сvi и Сai – содержание газа i в венозной и арте-
риальной крови; Fi = FAi – фракционное содержа-
ние газа i в альвеолярном воздухе при выдохе; Fi = 
FIi – фракционное содержание газа i в альвеоляр-
ном воздухе при вдохе; Q – величина кровотока в 
легких и тканях, на вдохе Vi равно инспираторной 
альвеолярной вентиляции VAI, на выдохе – Vi= –VAE, 
где VAE – экспираторная альвеолярная вентиляция; 
Ji – скорость метаболической продукции или по-
требления газа i в тканевом резервуаре; t1 – вре-
мя перемещения крови от легочного резервуара до 
тканевого резервуара по артериальному руслу; t2 
– время перемещения крови от тканевого резерву-
ара до легочного резервуара по венозному руслу; 
MBi,MLi,MTi – количество газа в дыхательном контуре, 
легочном и тканевом резервуарах соответственно. 
В уравнении баланса для легких учитывается пере-
нос газов кровью и воздухом. В уравнении баланса 
для ткани учитываются метаболическое потребле-
ние кислорода и выделение углекислого газа, а так-
же перенос газов кровью. В уравнении баланса для 
контура АПК учитывается перенос газов с воздухом.

Динамика дыхательного потока описывается 
следующей зависимостью от времени:

( ) ( ) t cosVtV A t 

.

t ω = . (5)

где VAt – амплитудное значение дыхательного по-
тока, ω – циклическая частота дыхания, ω = 2πf, 
где f – частота дыхания. В математической модели 
используется экспериментальная зависимость ча-
стоты дыхания от значений парциального давле-
ния углекислого газа в конце выдоха, полученная 
в экспериментах, описанных ранее в работе [7]. У 
большинства испытуемых была обнаружена линей-
ная зависимость частоты дыхания от PETсо2 (коэф-
фициенты линейной связи rxy больше 0,85 у 70 % 
испытуемых на индивидуально выбранных диапа-
зонах PETсо2). При этом частота дыхания ω(PETco2) 
задается разрывной функцией, значения которой 
изменяются скачкообразно в соответствии с экспе-
риментально полученными результатами в момен-
ты обнуления величины дыхательного потока.

Минутная вентиляция представлена в модели 
как сумма 3 компонентов, а именно базальной вен-
тиляции и вентиляционного ответа на перифериче-
ский и центральный хеморефлексы [8]. 

Газотранспортные свойства крови описывают-
ся модифицированными соотношениями Хилла, 
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учитывающими эффекты Бора и Холдейна [9]. 
Средние значения параметров, описывающих насы-
щение гемоглобина О2 и СО2 и их свойства раство-
римости, выбраны для нормальной крови здорового 
человека.

Общее количество О2 и СО2 в тканях органов и 
растворенного газа в крови описывается уравнени-
ями, характеризующими буферные свойства систе-
мы крови и тканей [10].

Таким образом, математическая модель описы-
вается замкнутой системой уравнений, состоящей 
из 6 обыкновенных дифференциальных уравнений 
и 13 алгебраических уравнений.

Результаты и обсуждение

1. Расчеты динамики газообмена для возврат-
ного дыхания и сравнение с экспериментом. Для 
оценки параметров модели был выбран один из ис-
пытуемых массой 75 кг с характерными вентиляци-
онными реакциями, полученными в экспериментах 
2011 г. [7]. Альвеолярный объем легких VAlv испы-
туемого равен 3,5 ± 0,1 л. По массе тела и данным 
литературы были оценены следующие объемы: кро-
ви в легких Vlbl, ткани легких Vlt, крови в корпусе 
тела Vcbl, остальных тканей Vct, равные 0,6; 1,0; 4,4; 
64,0 л соответственно.

Для определения характеристик вентиляцион-
ной реакции в тесте возвратного дыхания из экс-
периментальных данных выбирались значения ды-
хательного объема, альвеолярных концентраций 
СО2 и О2 в конце выдоха. С каждым из значений 
дыхательного объема, измеренного в ходе опре-
деленного дыхательного цикла, сопоставлись из-
меренные значения альвеолярных СО2 и О2. После 
этого рассчитывали частоту дыхания и вентиляцию 
в данном дыхательном цикле (Fr и V соответствен-
но), значения которых сопоставляли с соответству-
ющими значениями альвеолярных СО2 и О2 [6]. 
Вентиляционная реакция характеризовалась отно-
шением прироста вентиляции к приросту напряже-
ния СО2 в артериальной крови.

Реакция частоты дыхания характеризовалась 
отношением прироста частоты дыхания к приросту 
напряжения СО2 в артериальной крови.

В состоянии покоя парциальные давления угле-
кислого газа Р0ETco2 и кислорода Р0ETo2 у данно-
го испытуемого были равны 39,1 ± 2,1 мм рт. ст. 
и 115,1 ± 1,6 мм рт. ст. соответственно, вентиля-
ция V0 и частота дыхания Fr0 – 10,1 ± 0,9 л/мин и 
5,6 ± 0,2 л/мин).

В тестах ВД1 и ВД2 в диапазоне PETco2 от 50 до 
60 мм рт.ст., аппроксимируя зависимости V от PETco2 
соотношением вида

( )0  2T E To cPS
.
V −= , (6)

определили вентиляционную чувствительность 
S и порог T0. Также были получены аналогичные 
линейные аппроксимации зависимости Fr от PETco2. 
Определена была чувствительность частоты дыха-
ния SFr. Коэффициенты линейной связи были в диа-
пазоне от 0,87 до 0,98.

В тесте ВД1 получено: S1 = 2,42 ± 0,24 л/мин/мм 
рт. ст., T1 = 39,95 ± 4,46 мм рт. ст., SFr

1= 0,79 ± 0,06 мм 
рт. ст.-1, а в тесте ВД2 S2 = 3,52 ± 0,22 л/мин/мм рт. ст., 
T2 = 44,9 ± 3,48 мм рт. ст., SFr

2 = 1,19 ± 0,08 мм рт.ст.-1.
Принимая вентиляционно-перфузионное отно-

шение VAE/Q равным 0,9, а альвеолярную вентиля-
цию соответствующей 70 % от полной вентиляции 
(Камкин, 2004), оценили величины альвеолярной 
вентиляции VAE и скорость кровотока Q (7, 7,8 л/мин 
соответственно). Измеренные скорости потре-
бления кислорода в тканях Jо2 и выделение угле-
кислого газа Jсо2 равны 339,4 и 385,3 мл/мин 
соответственно.

Используя вышеприведенные оценки объемов, 
рассчитали количество углекислого газа и кислоро-
да в легочном резервуаре – МLо2 и МLсо2, в ткане-
вом резервуаре – МТо2 и МТсо2, парциальное дав-
ление i газа в венозной крови Pvо2 и Pvсо2 (0,79 л, 
0,61 л, 0,76 л, 10,16 л; 38,57 и 47,06 мм рт. ст. 
соответственно).

Методы идентификации параметров сложных 
систем не использовали в связи с большим коли-
чеством параметров [11], поэтому применили экс-
пертную оценку физиологических параметров.

Дыхательные тесты начинались в состоянии по-
коя, далее проводилась гипервентиляция в течение 
60 с. При этом средняя вентиляция испытуемого 

Рис. 2. Расчетные и экспериментально полученные кри-
вые динамики парциального давления CO2 во времени при 
возвратном дыхании гипероксической смесью. Кривая 1 – 
расчетные значения Рсо2 в артериальной крови; кривая 2 
– расчетные значения Рсо2 в дыхательном контуре; кривая 
3 – экспериментально полученная кривая динамики РETсо2, 
провал на экспериментальной кривой на 480 с произошел во 
время автоматического включения просушивания датчика
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составляла 50,0 ± 8,1 л/мин при частоте 15,0 ± 2,3 
цикла за минуту, а PETco2 поддерживалось на уровне 
20–25 мм рт. ст. После гипервентиляции МLо2, МLсо2, 
МТо2, МТсо2, Pvо2 и Pvсо2 оценили как 0,83 л, 0,38 л, 
0,76 л, 9,62 л; 39,1 и 44,2 мм рт. ст. соответственно.

Экспериментальное и теоретическое исследо-
вания теста ВД1 провели для условий заполнения 
контура объемом 24 л смесью с концентрацией O2 
73 ± 2 % и концентрацией CO2 0,030 ± 0,002 %. На 
рис. 2 отображены расчетные и экспериментально 
полученные кривые динамики Рсо2 во времени при 
проведении теста ВД1. Экспериментальные значе-
ния РЕТсо2 и РЕТо2 на вдохе соответствуют расчетным 
величинам парциального давления газов в дыха-
тельном контуре РBсо2 и РBо2, а на выдохе – расчет-
ным парциальным давлениям СО2 и О2 в смешанном 
альвеолярном газе РAсо2 и РAо2. Видно, что расчет-
ные кривые хорошо согласуются с эксперименталь-
ными данными.

В тесте ВД2 контур был изначально наполнен 
воздухом, при этом РЕТо2 в конце теста достигало 
уровня 60 мм рт. ст. В соответствии с работой [8] 
зависимость вентиляции от парциальных давлений 
газов описывается уравнением

(7)

где С равно 32 мм рт. ст. Величину базальной вен-
тиляции приняли равной вентиляции испытуемого в 
покое. Параметры А и Тр вычисляли с помощью сле-
дующей итерационной процедуры. В соответствии 
с работой [12] приняли начальные значения А и Тр 
равными 16,0 л/мин и 35 мм рт. ст. соответственно. 
При имитации теста ВД2 в качестве замыкающего 
соотношения между вентиляцией и газовым соста-
вом артериальной крови использовали соотноше-
ние (7). Используя расчетные кривые динамики Ро2 
и Рсо2, получили величину S в соответствии с урав-
нением (6). Путем нескольких последовательных 
итераций провели коррекцию параметров А и Тр, 
обеспечивающую равенство расчетного и экспери-
ментального значений S, которое было достигнуто 
при А = 15,1 л/мин/мм рт. ст. и Тр = 44 мм рт. ст.

Для оценки адекватности математической моде-
ли биотехнической системы «кардиореспираторная 
система человека – дыхательный контур» были про-
моделированы дополнительные тесты с возвратным 
дыханием для того же испытуемого, но при других 
начальных условиях. Тесты ВД1 и ВД2 без предва-
рительного маневра гипервентиляции были прове-
дены на АПК с объемом контура 20 л.

Сравнение расчетных и экспериментальных дан-
ных для обоих тестов показало адекватность рас-
четов. В частности, для теста ВД2 расчетное вре-
мя снижения Pao2 до уровня 60 мм рт. ст. (446 с) 
отличается от экспериментального (432 с) на 3 %. 
При этом экспериментальное значение вентиляции, 

достигнутой при Pao2 равном 60 мм рт. ст. (27,1 л/мин) 
на 9 % превышает расчетное значение. Расчетное 
значение вентиляционной реакции на гиперкапнию 
в тесте ВД2 (3,71 л/мин/мм рт. ст.) на 1 % ниже экс-
периментально полученного результата.

Таким образом, отклонения результатов моде-
лирования от экспериментов не превышают 10 %. 
Эти отклонения могут быть связаны с тем, что в 
расчетах использовали значения ряда параметров, 
взятых из литературы (параметры, описывающие 
газотранспортные свойства крови испытуемого, 
объемы крови и ткани). 

2. Вторая задача, решенная с применением раз-
работанной модели биотехнической системы, – ис-
следование оптимальных условий для проведения 
тестов с возвратным дыханием. По мнению авто-
ров теста, высокий начальный уровень CO2 в меш-
ке для возвратного дыхания должен обеспечивать 
быстрое выравнивание Рсо2 в артериальной крови, 
в смешанной венозной крови, в альвеолярном про-
странстве и в дыхательном контуре, включающем 
мешок [4]. Наиболее подходящий объем контура 
для возвратного дыхания и начальные концентра-
ции СО2 и О2 в контуре могут быть выбраны на ос-
нове исследования динамики концентраций этих 
газов в компартментах разработанной модели.

При моделировании степень газового равнове-
сия в биотехнической системе характеризовали 
величиной разности парциальных давлений СО2 
между альвеолярным пространством и дыхатель-
ным контуром ΔPсо2

Ia (t). Со временем эта величина 
стремится к отношению скорости выделения СО2 к 
альвеолярной вентиляции легких. Оценивали вре-
мя, за которое ΔPсо2

Ia (t) приближается к данному 
асимптотическому значению.

В задаче рассматривались 4 варианта началь-
ного наполнения контура объемом 15 л газовыми 
смесями с концентрациями СО2: 0,03; 3 и 7 % и кон-
центрацией, равной значению FЕТсо2 испытуемого 
при дыхании в покое. Согласно расчетам, в каждом 
из 4 вариантов величины ΔPсо2

Ia (t) по мере продол-
жения тестов с возвратным дыханием стремятся 
к предельному значению 6,9 мм рт. ст. На рис. 3 
представлена зависимость ΔPсо2

Ia (t) для каждого 
из вариантов. Видно, что самое быстрое выравни-
вание происходит при наполнении дыхательного 
контура смесью с начальной концентрацией СО2, 
равной FЕТсо2. 

Аналогично решению рассмотренной задачи о 
выравнивании Рсо2 в биотехнической системе, с 
помощью модели можно рассчитать динамику газо-
обмена во время теста с возвратным дыханием в 
различных условиях. Наличие модели ставит и об-
ратную задачу: как по экспериментальным данным 
оценить значения параметров модели? Эта задача 
решена только частично. Более полное решение 
этой задачи – дело будущих исследований.
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Выводы

1. Разработана математическая модель функ-
ционирования биотехнической системы, включа-
ющей кардиореспираторную систему человека и 
АПК для исследования вентиляционной реакции 
дыхания. 

2. Верификация модели путем сопоставления 
результатов моделирования с результатами экспе-
риментов показала адекватность математической 
модели. 

3. Математическая модель показала, что наи-
более быстрое выравнивание парциального дав-
ления СО2 между тканями, легкими человека и 
дыхательным контуром происходит при начальной 
концентрации газа в дыхательном контуре, равной 
концентрации углекислого газа в конечной порции 
выдыхаемого газа у конкретного человека в состоя-
нии покоя.

Работа поддержана Программой Президиума 
РАН «Фундаментальные науки – медицине».
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Рис. 3. Расчетная динамика разности парциальных дав-
лений CO2 в альвеолярном пространстве и дыхательном 
контуре ΔPi

Ia(t) при начальной концентрации в дыхатель-
ном контуре (FI

Oco2), равной 0,03 % (штрихпунктирная 
линия), 3 % (точечная линия), 7 % (пунктирная линия) и 
равной FЕТсо2 человека при дыхании в покое (утолщенная 
линия)
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EXPERIMENTAL AND THEORETICAL 
STUDIES OF HUMAN HYPERCAPNIC 
VENTILATORY RESPONSE WITH THE 
USE OF MATHEMATICAL GAS EXCHANGE 
MODELING

Dyachenko A.I., Ermolaev E.S., Shulagin Yu.А., 
Goncharov А.О., Suvorov А.V.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 38–43

A mathematical model of biotechnical system integrating 
the human cardiorespiratory system with hard- and 
software was designed to investigate breathing control. The 
model describes dynamics of carbon dioxide and oxygen 

in 3 biotechnical system compartments in the course of 
rebreathing tests. The tests do not require tanks with 
compressed gas and, therefore, can be performed in space 
flights. Results of simulated modeling of the ventilation 
response in 2 breath tests, i.e. to hypercapnia due to 
rebreathing of a hyperoxic gas mixture and to hypercapnia 
combined with hypoxia due to air rebreathing, are presented. 
Model validity was verified by comparison of the modeling 
and experimental data. The mathematical model made it 
evident that CO2 partial pressures in tissues, lungs and the 
breathing circuit equalize very fast when initial carbon dioxide 
concentration in the respiration circuit is equal to the end-
tidal CO2 concentrations in man at rest.

Key words: respiration control, hypercapnic and hypoxic 
ventilatory response, mathematical gas exchange modeling, 
rebreathing test. 
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Исследованы цитогенетические нарушения в клет-
ках эпителия роговицы мышей, облученных протонами с 
энергией 10, 25, 50 и 645 МэВ, тяжелыми ионами бора, 
углерода и неона, а также 180 кэВ рентгеновскими луча-
ми в широком диапазоне доз (25–750 сГр) на фоне вве-
дения радиопротектора. Животных облучали однократ-
но. Для определения защитного эффекта в эксперименте 
был использован радиопротектор β-меркаптоэтиламин. 
Радиопротектор вводили внутрибрюшинно за 30 мин до 
облучения в дозе 350 мл/кг в объеме 0,2 мл. Контрольные 
животные получили физиологический раствор хлорида 
натрия в том же объеме. Через 24 и 72 ч после облучения 
методом цервикальной дислокации животных выводили 
из эксперимента. Установлено, что цистеамин обеспечи-
вает эффективную защиту in vivo клеток эпителия рого-
вицы глаза мышей как при электромагнитном облучении, 
так и при облучении протонами в широком энергетиче-
ском спектре – от 10 до 645 МэВ, а также в широком диа-
пазоне доз облучения (от 25 до 750 сГр) по показателям 
аберрантных митозов и митотической активности клеток. 
Наибольшая эффективность радиопротектора наблюда-
лась при дозах облучения от 50 до 300 сГр. Полученные 
данные указывают на принципиальную возможность при-
менения цистеамина для фармакологической защиты при 
воздействии протонов. При облучении тяжелыми заря-
женными частицами бора, углерода и неона радиопро-
тектор не оказал позитивного эффекта по показателям 
хромосомных аберраций, что указывает на необходи-
мость разработки противолучевых средств, эффективных 
для данного вида корпускулярных излучений.

Ключевые слова: эпителий роговицы глаза, протоны, 
ионы бора, углерода, неона, митотический индекс, хро-
мосомные аберрации, β-меркаптоэтиламин, цистеамин, 
фактор изменения дозы.
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Радиационный фактор признается реальным 
препятствием на пути человека в дальний космос 
[1, 2]. Учитывая данное обстоятельство, разработка 

средств профилактики и лечения возможных луче-
вых поражений космонавтов является актуальной 
задачей космической радиобиологии. При выборе 
адекватного радиопротектора следует исходить из 
известного факта: с одной стороны, из способности 
классических радиопротекторов эффективно повы-
шать устойчивость млекопитающих к действию ред-
коионизирующего излучения, а с другой – их бес-
полезность при облучении тяжелыми заряженными 
частицами [3]. В то же время известно, что наибо-
лее вероятным будет комбинированное действие 
излучений с различным уровнем линейной переда-
чи энергии (ЛПЭ) на организм космонавта. В этой 
связи актуальным представляется оценить возмож-
ность применения цистеамина – одного из извест-
ных радиопротекторов, при облучении протонами с 
широким спектром ЛПЭ в сопоставлении с воздей-
ствием тяжелыми заряженными частицами и, конеч-
но, электромагнитным ионизирующим излучением. 
Практически важным является определение диа-
пазона доз облучения, в котором радиопротектор 
будет эффективен, поскольку эти данные позволят 
оценить целесообразность его использования или 
отказ от его применения. Обозначенные положения 
и послужили целью данной работы. Определенные 
перспективы использования в космической медици-
не радиопротектора индралина обсуждались в рабо-
те [4], где он отмечен как наиболее перспективный 
по своей противолучевой эффективности и большой 
широте радиозащитного действия, а также хорошей 
переносимости, в том числе при воздействии экс-
тремальных факторов космического полета (КП). В 
качестве радиопротектора был выбран цистеамин, 
который является хорошо изученным представите-
лем серосодержащих радиопротекторов и обеспе-
чивает фактор уменьшения дозы со значением 1,5 
[5]. В качестве критерия радиобиологического эф-
фекта исследовали цитогенетические показатели 
эпителия роговицы глаза мышей, наиболее специ-
фичные и чувствительные к воздействию радиации 
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[6, 7]. В литературе приведены результаты цито-
генетических исследований, свидетельствующие о 
позитивном действии некоторых радиопротекторов 
при облучении высокоэнергетическими протонами 
[8]. Нельзя не отметить также, что поверхностное 
расположение эпителия и его незащищенность дру-
гими тканями дают уникальную возможность оце-
нить поражающее действие корпускулярного излу-
чения с высоким уровнем ЛПЭ и коротким пробегом 
в биологических тканях.

Методика

Эксперимент выполнен более чем на 600 аут-
бредных белых мышах-самцах с массой 16–20 г. 
На каждую экспериментальную точку приходилось 
не менее 6 животных. Животных содержали в пла-
стиковых контейнерах в конвенциональных усло-
виях. Мыши получали стандартный брикетирован-
ный корм для грызунов и питьевую воду ad libitum. 
Опыты проводили в соответствии с биоэтическими 
требованиями проведения исследований на живот-
ных, принятыми в ГНЦ РФ – ИМБП РАН [9].

В экспериментах были использованы эксперимен-
тальные установки для облучения Объединенного 
института ядерных исследований (г. Дубна) и 
ГНЦ РФ – ИМБП РАН. Облучение животных осу-
ществлялось рентгеновскими лучами, протонами с 
различными уровнями энергии, ионами бора, неона 
и углерода. Характеристика видов излучения, доз 
облучения и установок, использованных в экспери-
менте, представлена в табл. 1. В пучках тяжелых 
ионов низких энергий пробеги очень короткие, и 
при облучении в объеме образца возможны значи-
тельные изменения величины ЛПЭ, что может силь-
но исказить результат. На рентгеновской установке 
проводили локальное облучение области головы 
животных. На фазотроне осуществляли тотальное 
облучение мышей в краниокаудальном направле-
нии. На ускорителе УМЗИ-300 узким пучком тяже-
лых частиц облучали локально область одного гла-
за. При облучении протонами с энергией 10–50 МэВ 
использовали замедленные пучки, при этом следу-
ет отметить, что это были не моноэнергетические 
пучки, а пучки частиц с широкими энергетическими 
распределениями. В табл. 1 указано среднее значе-
ние энергии протонов. Протоны с энергией 25 МэВ 
соответствуют пику Брэгга, а 10 МэВ – на спаде 
энергии за пиком Брэгга.

Для определения защитного эффекта в экспе-
рименте был использован радиопротектор β-мер-
каптоэтиламин (цистеамин, меркамин гидрохло-
рид (МЭА), из расчета 350 мг/кг массы животного. 
Радиопротектор вводили внутрибрюшинно за 30 мин 
до облучения в объеме 0,2 мл. Контрольные живот-
ные получили физиологический раствор хлорида 
натрия в том же объеме. Для выявления побочных 
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влияний протектора на процессы клеточного деле-
ния были поставлены контрольные эксперименты 
на интактных – необлученных животных, у которых 
изучали изменение исследуемых показателей толь-
ко при введении протектора.

Через 24 и 72 ч после облучения методом цер-
викальной дислокации животных выводили из экс-
перимента. Из энуклеированного глазного яблока 
приготавливали тотальные препараты роговицы, 
которые окрашивали гематоксилином по методу 
Караччи. В полученных препаратах при увеличении 
х900 подсчитывали митотический индекс и частоту 
образования аберрантных митозов анафазным ме-
тодом, в виде мостов и фрагментов.

Анализ полученных результатов проведен с по-
мощью общепринятых методов статистической об-
работки: нахождение среднего значения и ошибки 
среднего, критерия Стьюдента для расчета стати-
стической достоверности при использовании про-
граммного комплекса Microsoft Office Excel 2010.

Радиозащитную активность радиопротектора 
оценивали в единицах фактора изменения дозы 
(ФИД), представляющего собой отношение дозы 
излучения, вызывающей 50 %-ное образование 
хромосомных аберраций в клетках эпителия рого-
вицы глаза мышей, получивших препарат, к дозе, 
вызывающей 50 %-ный эффект, того же излучения 
незащищенной группы мышей через 24 и 72 ч после 
облучения. ФИД по выходу хромосомных аберраций 
был определен средним значением отношений вы-
хода аберрантных митозов в клетках эпителия ро-
говицы облученных в различных дозах мышей, не 
получавших в лечебных целях радиопротектор, к 
показателю в группах мышей, получивших радио-
протектор. Наличие антимитотической активности 
у цистеамина (табл. 2) вызвало некоторые сложно-
сти при определении ФИД стандартными метода-
ми. В этой связи при определении ФИД по мито-
тической активности учитывалось данное свойство 
радиопротектора.

Результаты и обсуждение

В табл. 2 представлены результаты действия 
цистеамина на цитогенетические показатели эпите-
лия роговицы необлученных мышей. Как видно из 
таблицы, через 24 ч после введения радиопротекто-
ра произошло существенное подавление митотиче-
ского индекса по отношению к исходному значению 
до 61 %; на 3-и сутки после введения цистеамина 
произошло восстановление пролиферативной ак-
тивности до изначального уровня. Радиопротектор 
существенно не влиял на выход хромосомных абер-
раций у интактных мышей как на 1-е, так и на 3-и 
сутки после введения.

Облучение протонами и тяжелыми ионами вы-
зывает образование большого количества клеток с 

Таблица 2 

Влияние β-меркаптоэтиламина на цитогенетические 
показатели эпителия роговицы необлученных мышей

Показатели
Время после введения радиопротектора, ч

Исходное 
значение

24 72

Митотический 
индекс, %

1,75 ± 0,2 1,07 ± 0,3 1,78 ± 0,1

Аберрантные 
митозы, %

0,85 ± 0,1 0,82 ± 0,1 0,65 ± 0,1

аберрациями хромосом, частота которых зависит от 
энергии, вида, дозы излучения и сроков исследова-
ния после воздействия [10].

В табл. 3 представлены значения ФИД β-мер-
каптоэтиламина по хромосомным аберрациям на 
разные сроки после воздействия излучений с раз-
личными уровнями ЛПЭ, рассчитанные 2 способами 
– по эффективной дозе, вызывающей 50 %-ное об-
разование хромосомных аберраций в клетках эпите-
лия роговицы глаза мышей, и по среднему значению 
использованных доз облучения. Из данных табл. 3 
видно, что наибольшее значение ФИД препарата, 
рассчитанное на основании сопоставления равноэф-
фективных доз, вызывающих образование аберрант-
ных митозов в 50 % клеток через 24 ч, наблюдается 
после облучения низкоэнергетическими протонами 
(10 и 25 МэВ) 2,4 и 2,33 соответственно. Наибольший 
защитный эффект радиопротектора имел место по-
сле облучения протонами низких энергий, в то вре-
мя как после облучения рентгеновскими лучами ФИД 
имел меньшее значение (1,34) (рис. 3). В то же время 
средние значения ФИД у групп мышей, облученных 
протонами и рентгеновскими лучами, статистически 
не различались. Что касается данных, полученных 
через 72 ч после воздействия радиации, то наиболь-
шее значение по эффективной дозе (50 %) отмечали 
после облучения протонами с энергией 50 МэВ. По 
среднему значению ФИД статистически достоверное 
различие было установлено для протонов с энергией 
25 МэВ. Обращает на себя внимание, что значения 
ФИД препарата через 24 и 72 ч после воздействия 
рентгеновских лучей практически не изменились, 
тогда как значения ФИД корпускулярных излучений 
в большинстве случаев снизились для протонов с 
энергией 10 МэВ с 2,4 на 24 ч до 1,24 к 72 ч.

При рассмотрении данных по ФИД, рассчитан-
ных нестандартным методом, можно заметить, что 
указанные выше различия не сохраняются.

Проявление наибольшего защитного действия 
на 1-е сутки после облучения свидетельствует, 
что в основе защитного действия цистеамина яв-
ляется снижение уровня первичных радиационных 
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Таблица 3 

Значения ФИД β-меркаптоэтиламина по выходу хромосомных аберраций и митотической активности при 
воздействии излучений с различной ЛПЭ на разные сроки после облучения

Вид излучения
ЛПЭ,  

кэВ/мкм

Хромосомные аберрации Митотический индекс

ФИД
(эффектив. доза 

50 %)
ФИД (M ± m) ФИД (M ± m)

24 ч 72 ч 24 ч 72 ч 24 ч 72 ч

Протоны 645 МэВ 0,25 1,3 1,22 1,31 ± 0,15 1,31 ± 0,08 1,46 ± 0,12 1,11 ± 0,05

Протоны 50 МэВ 1,25 1,35 1,66 1,3 ± 0,11 1,54 ± 0,08 1,22 ± 0,13 1,1 ± 0,08

Протоны 25 МэВ 1,6 2,33 1,4 1,34 ± 0,07 1,65 ± 0,2 1,8 ± 0,53 1,14 ± 0,05

180 кэВ рентгеновские лучи 1,9 1,34 1,37 1,43 ± 0,16 1,32 ± 0,09 1,49 ± 0,02 2,34 ± 0,95

Протоны 10 МэВ 2 2,4 1,24 1,38 ± 0,1 1,48 ± 0,2 2,4 ± 0,3 -

Ионы бора 143,7 1 - 1,03 ± 0,02 - 1,66 ± 0,03 -

Ионы неона 632 1 - 0,99 ± 0,02 - - -

Ионы углерода 4840 0,88 - 1,02 ± 0,01 - 1,4 ± 0,01 -

повреждений, задержка перехода потенциальных 
повреждений в истинные и возможное восстанов-
ление скрытых повреждений.

На 3-и сутки после облучения прослеживается 
та же тенденция в отношении низкоэнергетических 
протонов и максимальные значения ФИД при малых 
дозах близки к 2,5 (рис. 4), в то время как после 
рентгеновского излучения ФИД незначительно пре-
вышал 1,5 в этой же дозе (100 сГр).

При дозе 250 сГр ФИД препарата β-меркаптоэ-
тиламина после облучения протонами был в диапа-
зоне значений 1,22–1,65, что соответствует данным 
по хромосомным аберрациям в клетках костного 
мозга при лучевой терапии больных в случае фрак-
ционированного облучения области грудины в той 
же дозе [11].

Можно заключить, что эффективность защитно-
го эффекта цистеамина наблюдается как для вы-
сокоэнергетических протонов, так и для протонов 
средних и низких энергий.

Значения ФИД препарата β-меркаптоэтиламина 
для ионов бора, неона и углерода находились на 
уровне 1 (см. табл. 3), что свидетельствует об от-
сутствии противолучевого эффекта при обоих ме-
тодах расчета, что можно объяснить более грубыми 
повреждениями клеток, которые являются трудно-
репарируемыми или нерепарируемыми.

Данные по значениям ФИД препарата β-мер-
каптоэтиламина по митотической активности клеток 
эпителия роговицы мышей представлены в табл. 3. 
По таблице видно, что профилактическое введе-
ние радиопротектора оказало различное действие 
на митотическую активность клеток в зависимости 
от вида излучения и сроков исследования. При ис-
следовании воздействия препарата через 24 ч было 

установлено, что наибольший эффект достигался 
после облучения протонами с энергией 10 и 25 МэВ, 
2,4 ± 0,3 и 1,8 ± 0,53, что согласуется с данными 
по аберрантным митозам (см. табл. 3). При воздей-
ствии тяжелых ионов бора и углерода наблюдался 
отчетливый защитный эффект, что не согласуется с 
результатами по хромосомным аберрациям, причи-
ной чего могли служить возможное экранирование 
нижних слоев роговицы, недоступных для частиц с 
коротким пробегом (см. табл. 1).

На рис. 1 и 2 представлены результаты зависи-
мости эффектов радиопротектора β-меркаптоэти-
ламина по митотической активности клеток эпи-
телия роговицы глаза мышей от дозы облучения 
протонами с различными уровнями ЛПЭ, тяжелыми 
ионами и рентгеновскими лучами на разные сроки 
после воздействия радиации.

Как видно на рис. 1, ФИД имел переменные зна-
чения, которые зависели от дозы облучения. При 
больших дозах наблюдалось положительное дей-
ствие у протонов с низкой энергией, тогда как при 
меньших дозах радиопротектор действовал хуже.

Через 24 ч после облучения протонами с низкой 
энергией (10 и 25 МэВ) было установлено возраста-
ние показателя ФИД при высоких дозах. При этих 
же дозах протоны с энергией 50 и 645 МэВ не пре-
вышали ФИД рентгеновского излучения и их значе-
ния были близки к 1,5. Через 72 ч среднее значение 
ФИД протонов не имело существенных различий и 
приближалось к значению 1,1.

Из рис. 2 видно, что существовала разница меж-
ду корпускулярным (протоны разных энергий) и 
электромагнитным излучениями по значениям ФИД 
на 3-и сутки после введения радиопротектора и 
облучения.
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К числу важных различий в реакции клеток и 
тканей млекопитающих на воздействие тяжелых ио-
нов следует отнести малую выраженность действия 
радиомодифицирующих факторов, отсутствие или 
крайнюю несостоятельность процессов пострадиа-
ционного восстановления [12, 13].

Результаты исследований, проведенных с редко-
ионизирующим излучением (180 кэВ рентгеновские 
лучи), показали, что по цитогенетическим критериям 
цистеамин обладает достаточно выраженным защит-
ным противолучевым действием, которое сохраняется 

при облучении протонами в широком энергетическом 
диапазоне. Поэтому, существует определенная целе-
сообразность его применения для защиты от корпу-
скулярного излучения с низким уровнем ЛПЭ. Для 
тяжелых ионов бора, неона и углерода необходимо 
разрабатывать другие способы защиты из-за образо-
вания более сложных повреждений. При этом следу-
ет отметить, что, несмотря на отсутствие позитивного 
эффекта радиопротектора по показателям хромосом-
ных аберраций имело место положительное действие 
на уровне пролиферативной активности клеток.

Рис. 1. Зависимость действия протектора цистеамина от 
дозы облучения по показателю митотической активности 
клеток эпителия роговицы мышей через 24 ч после одно-
кратного облучения протонами с энергией 645 МэВ (1), 
протонами с энергией 50 МэВ (2), протонами с энергией 
25 МэВ (3), 180 кэВ рентгеновскими лучами (4), протона-
ми с энергией 10 МэВ (5), ионами бора (6), ионами угле-
рода (7)

Рис. 2. Зависимость действия протектора цистеамина от 
дозы облучения по показателю митотической активности 
клеток эпителия роговицы мышей через 72 ч после одно-
кратного облучения протонами с энергией 645 МэВ (1), 
протонами с энергией 50 МэВ (2), протонами с энергией 
25 МэВ (3), 180 кэВ рентгеновскими лучами (4)

Рис. 3. Зависимость действия протектора цистеамина от 
дозы облучения по частоте образования аберрантных 
митозов в клетках эпителия роговицы мышей через 24 ч 
после однократного облучения протонами с энергией 645 
МэВ (1), протонами с энергией 50 МэВ (2), протонами с 
энергией 25 МэВ (3), 180 кэВ рентгеновскими лучами (4), 
протонами с энергией 10 МэВ (5), ионами бора (6), ионами 
углерода (7), ионами неона (8)

Рис. 4. Зависимость действия протектора цистеамина от 
дозы облучения по частоте образования аберрантных 
митозов в клетках эпителия роговицы мышей через 72 ч 
после однократного облучения протонами с энергией 645 
МэВ (1), протонами с энергией 50 МэВ (2), протонами с 
энергией 25 МэВ (3), 180 кэВ рентгеновскими лучами (4), 
протонами с энергией 10 МэВ (5)
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При исследовании корреляционной зависимости, 
по показателям хромосомных аберраций и митоти-
ческой активности, полученные коэффициенты не 
достигали уровня статистической значимости, что 
свидетельствует об отсутствии взаимосвязи.

Выводы

1. Цистеамин обеспечивает эффективную за-
щиту in vivo клеток эпителия роговицы глаза мышей 
как при электромагнитном облучении, так и при 
облучении протонами в широком энергетическом 
спектре от 10 до 645 МэВ, а также в широком диа-
пазоне доз облучения (от 25 до 750 сГр), что было 
установлено по показателям аберрантных митозов 
и митотической активности клеток. Наибольшая 
эффективность радиопротектора наблюдалась при 
дозах облучения от 50 до 300 сГр. 

2. При облучении тяжелыми заряженными ча-
стицами бора, углерода и неона радиопротектор не 
оказал позитивного эффекта по показателям хро-
мосомных аберраций, что указывает на необходи-
мость разработки противолучевых средств с другим 
механизмом действия для данного вида корпуску-
лярных излучений.
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CYSTEAMINE-INDUCED MODIFICATION 
OF CYTOGENETIC DAMAGES 
TO THE CORNEAL EPITHELIUM OF MICE 
EXPOSED TO CORPUSCULAR RADIATION 
WITH VARYING LINEAR TRANSFER 
ENERGIES

Vorozhtsova S.V., Bulynina Т.М., 
Molokanov А.G., Ivanov А.А.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 44–50

Cytogenetic damages to cells of the corneal epithelium 
were studied in mice exposed to protons (10, 25, 50 
and 645 MeV), ions  of boron, carbon and neon, and 
X-rays (180 keV) within the dose range from 25 to 
750 cGy and injected with a radioprotector. Animals were 
subjected to a single exposure. The protective effect of 
β-mercaptoethylamine was tested in the experiment. The 
radioprotector (0.2 ml) was introduced intraperitoneally 

30 minutes before exposure in 350 ml/kg dose. Control 
animals received the same amount of sodium chloride 
solution. The animals were sacrificed by cervical dislocation 
in 24 and 72 hrs. after exposure. It was shown that 
cysteamine effectively protects in vivo corneal epithelium 
cells of mice exposed to electromagnetic radiation or 
protons in a broad energy spectrum (10 to 645 MeV), and 
to a broad range of radiation doses (25 to 750 cGy), as 
judged from levels of aberrant mitosis and mitotic activity. 
The radioprotector exhibited the highest effectiveness 
in animals exposed to the doses of 50 to 300 cGy. These 
findings prove that cysteamine may potentially be used for 
pharmacological protection from protons. The radioprotector 
failed to prevent chromosomal aberrations after exposure to 
heavy charged particles of boron, carbon and neon, which 
implies the need to design radioprotectors against this type 
of corpuscular radiation specifically.

Key words: corneal epithelium, protons, ions of boron, 
carbon, neon, mitotic index, chromosomal aberrations, 
β-mercaptoethylamine, cysteamine, changed dose factor. 
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МОЗГА  ПРИ  ВОЗДЕЙСТВИИ  ПЕРЕГРУЗОК  В  ЭКСПЕРИМЕНТЕ
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Изучали преобразования структур спинного мозга, 
моделируя воздействия перегрузок путем вращения жи-
вотных (крыс) на центрифуге по специальной методике. 
После систематического воздействия гравитационных 
перегрузок (ГП) краниокаудального направления, наря-
ду с реактивными изменениями, имели место выражен-
ные деструктивные процессы в сером веществе спинного 
мозга (СМ). При светооптическом исследовании отмеча-
ли снижение интенсивности окраски тел части нейронов. 
На электронно-микроскопическом уровне наиболее чув-
ствительными из цитоплазматических структур к воздей-
ствию оказались митохондрии, что могло приводить к на-
рушениям митохондриального окисления. В поясничном 
отделе эти изменения нашли распространение во всех 
исследуемых зонах и имели большую выраженность по 
сравнению с шейным и грудным отделами СМ. Были выяв-
лены признаки межнейронной дезинтеграции в нервных 
центрах, которые проявлялись дегенерацией синапсов по 
«светлому» типу. Изменения в капиллярах проявлялись 
в деформации ядер и деструкции органелл эндотелио-
цитов стенок капилляров, перикапиллярном отеке, слад-
же эритроцитов в просвете этих сосудов. Неодинаковая 
выраженность изменений в различных отделах серого 
вещества СМ свидетельствует о мозаичности их распро-
странения. При этом отмечали краниокаудальный гра-
диент их нарастания, при котором в поясничном отделе 
происходило развитие наиболее выраженных деструк-
тивных преобразований по сравнению с грудным и осо-
бенно шейным отделами. После острого воздействия ГП 
были отмечены реактивные преобразования в нейронах и 
межнейронных синапсах СМ, являющиеся морфологиче-
скими признаками повышения функционального состоя-
ния нейрона, а также активации межнейронной передачи 
импульсов. Хроническое воздействие ГП, наряду с реак-
тивными изменениями, вызывало также и деструктивные 
нарушения в структурах СМ. Эти изменения не встреча-
лись после острого воздействия ГП и, следовательно, 
связаны с многократным воздействием ГП, т.е. являются 
кумулятивными.

Ключевые слова: гравитация, перегрузки, спинной 
мозг, передние рога.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 51–55.

Важнейшим научным направлением функци-
ональной анатомии является изучение строения 
различных отделов центральной нервной систе-
мы при воздействии факторов внешней среды. 
Стремительное развитие авиации и космонавтики 
сопровождается значительным повышением воз-
действия на организм гравитационных перегрузок 
(ГП), возникающих вследствие изменения траек-
тории полета летательного аппарата. Ввиду отсут-
ствия в организме надежных механизмов компенса-
ции нарушений, вызванных действием ГП с вектором 
«голова – таз» у летчиков на ответственных этапах 
полета могут возникать нарушения зрения, крат-
ковременные расстройства сознания, смещение 
внутренних органов, вегетативные и эндокринные 
расстройства [1, 2, 5–7]. Имеются также сведения 
о том, что у летчиков после полетов с выполнени-
ем фигур пилотажа выявляются явления мышечной 
усталости, а в отдельных случаях расстройства ло-
комоций [1]. В то же время систематических иссле-
дований состояния структур спинного мозга (СМ), 
участвующих в регуляции функций опорно-двига-
тельного аппарата, включая поперечно-полосатую 
мускулатуру туловища и конечностей, при действии 
ГП нет.

Методика

Исследование проведено на 36 белых бес-
породных крысах-самцах в возрасте 8 и 21 нед. 
Контрольную группу составили 12 животных. 
Объектом исследования служили нейроны, нервные 
волокна и межнейронные синапсы, а также сосуды 
серого вещества шейного, грудного и поясничного 
отделов СМ. Исследование проводилось в соответ-
ствии с требованиями гуманного содержания и об-
ращения с животными. 

Моделирование воздействия ГП создавали вра-
щением животных, размещенных в индивидуаль-
ных контейнерах и фиксированных поролоном, на 
центрифуге, с краниокаудальным вектором, имею-
щей радиус плеча 1,5 м [3, 4]. Методика проведе-
ния эксперимента включала: график воздействия 
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гравитационных перегрузок, регламентацию воз-
действующего фактора в день эксперимента и в 
течение экспериментальной недели, организацию 
эксперимента на протяжении исследуемых этапов 
постнатального онтогенеза. График воздействия 
перегрузок был разработан в соответствии со зна-
чениями параметров этого фактора, имеющими 
место при выполнении летчиками фигур сложного 
пилотажа в реальном полете. График включал 11 
следующих друг за другом «площадок» различ-
ной продолжительности: от 3 до 60 с. Величина 
перегрузки колебалась от 4,0 до 6,0 единиц, гра-
диент нарастания и спада – порядка 0,4–0,6 ед./с. 
Регламентация воздействия перегрузок в день экс-
перимента предполагала вращение животных по 
графику, повторяющемуся трижды, с 2 перерывами 
по 20 мин каждый, что соответствует регламентации 
летной работы при 3 полетах в смену. В перерыве 
между вращениями животные свободно находились 
в открытых контейнерах. В ходе исследования были 
применены 2 варианта экспериментальной недели, 
отличающиеся между собой последовательностью 
чередования 3 экспериментальных и 4 свободных 
дней.

Острое воздействие моделировали путем 3-крат-
ного вращения животных, размещенных в индиви-
дуальных контейнерах с их фиксацией поролоно-
выми вкладышами, на центрифуге по графику с 
20-минутными перерывами. Хроническое воздей-
ствие применяли по регламенту 2 чередующихся 
вариантов экспериментальной недели на протяже-
нии 13 нед. Были использованы 2 типовых вариан-
та экспериментальной недели. Через 20 мин после 
вращения животных забивали путем декапитации. 
Материалом для исследования служили нейроны 
нервных центров (ядер), нейроглия, межнейронные 

синапсы, нервные волокна, капилляры серого ве-
щества СМ. В дальнейшем материал подвергался 
исследованиям на светооптическом и электрон-
но-микроскопическом уровнях. Гистологические 
срезы изучали с помощью специальных окрасок. 
Определяли размеры нейронов, площадь их ядра 
и цитоплазмы, показатель ядерно-цитоплазматиче-
ского отношения. После изучения ультратонких сре-
зов на электронном микроскопе JEM 100C и Hitachi 
в трансмиссионном режиме исследовали цитоплаз-
матические органеллы клеток. Морфометрическому 
анализу подверглись внутриклеточные органеллы, 
а также ультраструктуры межнейронных синапсов. 
Оценку статистической значимости различий меж-
ду данными контроля и эксперимента проводили по 
t-критерию Стьюдента.

Результаты и обсуждение

После острого воздействия ГП все животные 
остались живы, однако у них были отмечены быстро 
проходящие нарушения координации движений. 
При этом в нейронах шейного, грудного и пояснич-
ного отделов СМ были выявлены преимуществен-
но реактивные изменения. При светооптическом 
исследовании структурные преобразования про-
являлись увеличением количества гиперхромных 
нейронов до 64 ± 1,2 % от исследуемой клеточной 
совокупности (при контрольном значении данного 
показателя – 18 ± 0,7 %; р < 0,05). Нуклеоплазма 
и ядрышки части нервных клеток характеризова-
лись увеличением интенсивности окраски, выявле-
но также усиление базофилии цитоплазмы нейро-
нов. Наряду с гиперхромией нейронов в отдельных 
клетках были отмечены явления перинуклеарно-
го хроматолиза. Морфометрически установлены 

Рис. 1. Нейрон переднего рога шейного отдела СМ крысы. 
Неровности кариолеммы, умеренное расширение цистерн 
эндоплазматической сети, частичное разрушение крист 
митохондрий: 1 – цистерны шероховатой ЭПС; 2 – мито-
хондрии; 3 – аппарат Гольджи. Увеличение х10 000

Рис. 2. Олигодендроцит переднего рога поясничного от-
дела СМ крысы после острого воздействия ГП: 1 – от-
ложение гетерохроматина на внутренней поверхности 
ядерной мембраны; 2 – субтотальная деструкция крист 
митохондрий. Увеличение х15 000
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разнонаправленные изменения площади сечения 
клеток в различных отделах СМ. Если в переднем 
роге шейного отдела этот показатель оказался сни-
женным по сравнению с таковым в контроле – в 
2,8 раза (от 446,24 ± 1,43 до 177,40 ± 2,05 мкм2), 
то в грудном и поясничном отделах, наоборот, пло-
щадь сечения нейронов оказалась даже несколь-
ко увеличенной. В переднем роге грудного отдела 
площадь сечения нервных клеток под действием ГП 
увеличилась в 1,3 раза (от 378,38 ± 1,68 мкм2 – в 
условиях контроля до 503,15 ± 1,59 мкм2 – в экспе-
рименте). На фоне отмеченных изменений морфо-
метрических показателей существенных деструк-
тивных преобразований на светооптическом уровне 
в нейронах выявить не удалось. 

При электронно-микроскопическом исследова-
нии после острого воздействия ГП на внутренней 
поверхности кариолеммы нейронов выявлено отло-
жение конденсированного хроматина (гетерохро-
матина), что было нехарактерно для таковой у кон-
трольных животных. Ядерная оболочка нейронов 
нередко имела неровные контуры, наблюдались ин-
вагинации цитоплазмы. Цистерна ядерной оболоч-
ки была локально расширена (рис. 1). В цитоплаз-
ме нейронов наиболее восприимчивыми к острому 
воздействию оказались митохондрии. В одних ми-
тохондриях имела место частичная редукция крист, 
другие находились в состоянии субтотального раз-
рушения. Однако часть митохондрий сохраняла 
обычное строение. Кроме изменений митохондрий 
были выявлены гипертрофия структур пластинча-
того комплекса Гольджи, расширение цистерн эн-
доплазматической сети (рис. 2). 

Развитие указанных изменений в нейронах СМ 
можно объяснить незамедлительным включением 

их в реакцию на острое воздействие ГП. На это ука-
зывают гипертрофия комплекса Гольджи, а также 
гранулярной эндоплазматической сети, являющая-
ся признаком усиления синтетических процессов в 
клетке. Частичное укорочение крист митохондрий в 
сочетании с расширением межкристных промежут-
ков может свидетельствовать о закономерном повы-
шении функциональной активности этих органелл. 
Деструкция отдельных митохондрий подтверждает 
тот факт, что параметры перегрузки, которую испы-
тывают животные в остром эксперименте, являются 
для них значимыми. 

Удалось обнаружить определенные структурные 
преобразования в межнейронных синапсах, харак-
теризующиеся перераспределением синаптических 
пузырьков с преимущественной их концентраци-
ей у пресинаптической мембраны. Митохондрии в 
данной части синапса были частично разрушены, 
их кристы укорочены, а межкристные промежутки 
расширены. Синаптическая щель выполнена осмио-
фильным материалом. Постсинаптическое уплотне-
ние прослеживалось на значительном протяжении. 
Подобные изменения встречались во всех иссле-
дованных отделах СМ. Они являются ультраструк-
турными признаками повышения функциональной 
активности синапсов, которая может приводить к 
усиленной синаптической стимуляции нейронов. 
Такая стимуляция обусловлена необычной по силе 
и сочетанию афферентной импульсации из органов 
и тканей, возникающей в результате их деформа-
ции, вызванной воздействием ГП [3, 5]. Изменения 
гемомикроциркуляторного русла характеризова-
лись в основном полнокровием капилляров, без вы-
раженных деструктивных изменений в стенке этих 
сосудов. 

Рис. 3. Некроз ядра и цитоплазмы нейрона переднего 
рога поясничного отдела СМ крысы после хронического 
воздействия ГП. Окраска полутонких срезов раствором 
толуидина: 1 – гипохромный нейроцит; 2 – погибший ней-
роцит; стрелка – вакуоли в цитоплазме погибшего нейро-
на. Увеличение х1320. Иммерсия

Рис. 4. Фрагмент цитоплазмы нейрона с тотальным раз-
рушением крист митохондрий. Передний рог грудного 
отдела СМ крысы после хронического воздействия ГП: 1 – 
ядро; 2 – цитоплазма; 3 – митохондрии. Увеличение х8300
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После хронического воздействия ГП наряду с ре-
активными изменениями отмечали выраженные де-
структивные процессы в нейронах, межнейронных 
синапсах, клетках глии, а также в сосудах серого 
вещества шейного, грудного и поясничного отделов 
СМ. При светооптическом исследовании были выяв-
лены разнонаправленные изменения интенсивности 
окраски ядер и цитоплазмы нейронов. Характерным 
было снижение интенсивности окраски тел части 
нейронов: их гипо- и даже дисхромия (рис. 3). Этот 
вид изменений встречается в различных отделах 
серого вещества СМ. Однако наибольшего распро-
странения он достигает в его поясничном отделе, 
где обнаружено увеличение числа нервных клеток 
с дисхромией цитоплазмы и ядра во всех 3 исследо-
ванных участках – передних и задних рогах, а также 
промежуточной зоне. Выявленная дисхромия была 
истинной, т.е. несвязанной с уменьшением концен-
трации окрашенных компонентов цитоплазмы ней-
ронов, которая может быть, например, обусловлена 
увеличением размеров клетки. Снижение интенсив-
ности окраски нейронов сочеталось в некоторых слу-
чаях с уменьшением площади их тел и цитоплазмы. 
В отделах СМ, расположенных более краниально, 
эти изменения оказались менее выраженными. Так, 
например, в шейном отделе, наоборот, даже доми-
нируют гиперхромные нейроны. Вероятно, снижение 
степени базофилии цитоплазмы в поясничном отде-
ле СМ вызвано уменьшением интенсивности синтеза 
рибонуклеопротеидов в нейронах. Отмеченное не-
которое увеличение количества гиперхромных ней-
ронов, наоборот, может зависеть как от усиления 
биосинтетических процессов в цитоплазме, так и от 
уменьшения размеров тел этих клеток. 

Исследования на электронно-микроскопическом 
уровне позволили более глубоко проникнуть в сущ-
ность структурных преобразований, происходящих 
в нейронах после систематического воздействия 
ГП. Как и после острого воздействия ГП, наиболее 
чувствительными из цитоплазматических структур к 
воздействию оказались митохондрии, значительная 
часть которых была разрушена. Выявлено снижение 
доли митохондрий в цитоплазме нервных клеток, 
что в сочетании с вышеотмеченными изменениями 
их ультраструктуры может приводить к нарушениям 
митохондриального окисления (рис. 4). В пояснич-
ном отделе эти изменения нашли распространение 
во всех исследуемых зонах серого вещества и имели 
большую выраженность по сравнению с таковыми 
в шейном и грудном отделах СМ. Нередко деструк-
тивные процессы в митохондриях сопровождались 
гипертрофией комплекса Гольджи и гранулярной эн-
доплазматической сети. Этот факт свидетельствует, 
что разрушение части митохондрий не всегда при-
водит к полному прекращению синтетических про-
цессов в нервных клетках. После хронического воз-
действия деструктивные процессы и метаболические 

нарушения в митохондриях цитоплазмы нейронов 
латерального промежуточного ядра СМ крыс со-
провождаются повышением активности фермен-
тов анаэробного окисления [3]. При этом гликолиз 
становится преобладающим путем метаболизма 
в клетке, более адекватным для поддержания их 
функциональной активности при воздействии гипер-
гравитации. Поскольку этот путь окисления явля-
ется энергетически менее экономичным процессом 
по сравнению с митохондриальным окислением, то 
длительное его доминирование в нервных клетках 
приводит к истощению последних. В связи с этим 
в части нейронов развиваются деструктивные про-
цессы в виде мелких и более крупных вакуолей, за-
нимающие как центральные, так и периферические 
отделы цитоплазмы. Деструкция мембранных компо-
нентов клеточных органелл вызывала закономерное 
увеличение количества вторичных лизосом. 

Наряду с изменениями структуры нейронов были 
выявлены также признаки межнейронной дезинтегра-
ции в нервных центрах, которые проявлялись деге-
нерацией синапсов по «светлому» типу. Нарушения в 
системе «нейрон – нейроглия» обусловлены деструк-
цией клеток перинейрональной глии, что в некото-
рых случаях может существенным образом нарушить 
трофику нервных клеток. Среди нервных проводни-
ков в большей степени подвержены изменениям 
миелиновые нервные волокна, в которых отмечали 
расслоение миелина с появлением светлых бесструк-
турных пространств между его слоями. 

Выявленные после систематического воздействия 
на организм ГП структурные превращения в нервной 
ткани развивались на фоне определенных преобра-
зований со стороны гемомикроциркуляторного рус-
ла. Изменения в капиллярах наибольшего развития 
достигали в поясничном отделе СМ. Они проявля-
лись в деформации ядер и деструкции органелл эн-
дотелиоцитов стенок капилляров, перикапиллярном 
отеке, сладже эритроцитов в просвете этих сосудов. 
Отмеченные особенности изменений капилляров в 
поясничном отделе СМ нарушали трансэндотелиаль-
ный транспорт и могли способствовать развитию де-
структивных процессов в нервной ткани. 

Выводы

1. После острого воздействия ГП выявленные 
структурно-функциональные преобразования в 
нервных и глиальных компонентах передних и за-
дних рогов, а также промежуточной зоны серого ве-
щества всех 3 исследованных отделов СМ являются 
преимущественно реактивными. 

2. Хроническое воздействие ГП вызывает ре-
активные и деструктивные изменения в сером ве-
ществе всех исследованных (шейного, грудного, 
поясничного) отделов СМ. Наибольшее распростра-
нение они получили в поясничном отделе.
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3. Хроническое воздействие ГП, наряду с из-
менениями нервных структур, вызывает развитие 
расстройств со стороны гемомикроциркуляторного 
русла, которые проявляются деструкцией цитолем-
мы и митохондрий эндотелиоцитов, а также перика-
пиллярным отеком. 
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MORPHOLOGICAL ASPECTS OF CHANGES 
IN THE SPINAL GRAY MATTER 
DUE TO G-LOADS IN EXPERIMENT

Pashchenko P.S., Risman B.V.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 51–55

To study changes in spinal cord structures brought about 
by g-loads, laboratory animals (rats) were rotated on a 
centrifuge following a special procedure. Systematic g-loads 
along the craniocaudal axis resulted in reactive alterations, 
and also obvious destructive processes in the spinal gray 
matter (SGM). Light optical microscopy discovered that part 
of neurons had bodies with less intensive dying. Electron 
microscopy showed that among the cytoplasmic structures 
mitochondria were particularly sensitive to g-loads, which 
could affect mitochondrial oxidation. In the lumbar, these 
changes were observed in every segment under study; they 
were more significant in comparison with those found in 
cervical and thoracic segments of the spinal cord. Interneuron 
disintegration at neural centers revealed itself by the «light» 
type degeneration of synapses. Changes in capillaries 
included nuclei deformations and destruction of organelles in 
endotheliocytes, pericapillary edema, and erythrocytes sludge 
in the lumen. Inequality of spinal cord changes suggests 
the mosaic pattern of their distribution. Furthermore, their 
manifestation grew with the cranicaudal gradient so that the 
most conspicuous destructive developments occurred in the 
lumbar but not in the thoracic let alone the cervical segment. 
Acute g-loads gave rise to reactive changes in neurons and 
interneuron synapses that were the morphological markers 
of increased functional activity of neurons and activation 
of interneuron firing. In addition to the reactive changes, 
chronic g-loading also produced destructive disorders in GSM 
structures. These changes were not observed following acute 
g-loads and, therefore, resulted from multiple g-exposures 
and were cumulative.

Key words: gravity, g-loads, spinal cord, anterior horns. 
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В условиях эксперимента, моделирующего космиче-
ский полет (КП), методом атомно-эмиссионного спек-
трального анализа с индуктивно связанной аргоновой 
плазмой исследовали содержание железа, цинка, ста-
бильного стронция и лития в сыворотке крови и ее уль-
трафильтруемой фракции, выведение с суточной мочой 
и экскрецию с волосами. Мониторинг уровня сывороточ-
ного железа и его ультрафильтруемой фракции показал 
сбалансированность этих показателей на всех этапах 
эксперимента. В сыворотке крови были выявлены толь-
ко формы железа, связанные с белковыми носителями. 
Исследование цинка в условиях эксперимента показало 
определенную зависимость его содержания в сыворотке 
крови от состояния пищевого статуса. Биологическим ин-
дикатором изменения гомеостаза стабильного стронция 
может быть его уровень выведения с суточной мочой.

Условия эксперимента не оказали влияния на форму 
лития в сыворотке крови – на всех этапах исследования 
литий оставался в ионизированном состоянии, а его со-
держание было равнозначно содержанию ультрафиль-
труемого лития во всех исследованных образцах и на 
всех сроках исследования. 

Ключевые слова: железо, цинк, стабильный стронций, 
литий, экспериментальная модель космического полета.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2015. 
Т. 49. № 3. С. 56–60.

Содержание, циркуляция, депонирование и экс-
креция неорганических ионов в биологических сре-
дах связаны с минеральным обменом. Недостаточная 
изученность этих процессов по сравнению с белко-
вым, липидным и углеводным обменом обусловлена 
ограничением методических возможностей опреде-
ления микроэлементов в организме, малоизученно-
стью их физиологических функций. 

Изучение металлолигандного гомеостаза при-
обретает все более очевидное значение для одной 

из самых перспективных дисциплин современной 
биологической науки – молекулярной медицины. 
Матриксные металлопротеиназы составляют все 
более расширяющееся число цинк- и кальцийза-
висимых ферментов, которые экспрессируются в 
интерстициальное пространство в виде биологиче-
ски латентных форм [1, 2]. Целью данной работы 
является исследование содержания железа, цин-
ка, стабильного стронция и лития во внеклеточном 
пространстве, их депонирования и выведения в 
условиях экспериментальной модели космического 
полета (КП).

Методика

В условиях модельных экспериментов 
«Марс-105» и «Марс-500» исследовали содержа-
ние железа, цинка, стабильного стронция и лития 
в сыворотке крови и ее ультрафильтрате, а также 
выделение данных элементов с суточной мочой и 
экскрецию с волосами. Исследования проводили 
у 6 здоровых мужчин-добровольцев в возрасте от 
25 до 40 лет. Все эксперименты выполняли в соот-
ветствии с требованиями Комиссии по биомедицин-
ской этике ГНЦ РФ – ИМБП РАН.

Исследования проводили с использовани-
ем атомно-эмиссионного спектрального анали-
за с индуктивно связанной аргоновой плазмой 
(AES-ICP). Содержание микроэлементов измеряли 
на спектрохимическом анализаторе Spectro-СirosCCD 
(Германия). Для калибровочных растворов приме-
няли стандартные растворы ионов металлов для 
AES-ICP фирмы Merck (США). Подготовку биологи-
ческого материала (n = 6) проводили методом ми-
нерализации (мокрое озоление), с использованием 
системы микроволнового разложения Mars (США). 
Для проведения минерализации использовались 
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реактивы марки Suprapur и Ultrapur фирмы Merck 
(США). Ультрафильтруемую фракцию сыворотки 
крови (n = 6) получали с применением концентра-
торов Centricon-10 (США). Порог отсечения (лимит) 
по молекулярной массе составлял 10 КДа.

Референтный биологический материал получен 
от фирмы Fluka (CRM 397 European Commission – 
Joint Research Centre Institute for Reference Materials 
and Measurement, Бельгия).

Результаты и обсуждение

Сывороточное железо и его белковые матрицы 
– трансферрин и ферритин – основные лаборатор-
ные показатели обмена железа. Определение желе-
за в ультрафильтруемой фракции сыворотки крови 
имеет особое значение, так как свободное ионизи-
рованное железо инициирует механизм поврежде-
ния биологических мембран, белков, нуклеиновых 
кислот в результате участия в свободнорадикаль-
ном перекисном окислении липидов. Референтные 
значения железа в сыворотке крови составляют для 
мужчин 8,95–28,64 мкмоль/л [3]. Мониторинг уров-
ня сывороточного железа и его ультрафильтруемой 
фракции в условиях эксперимента показал сбалан-
сированность этих показателей на всех этапах экспе-
римента. В сыворотке крови были выявлены только 
формы железа, связанные с его белковыми носите-
лями. Содержание железа в сыворотке крови варьи-
ровало в пределах физиологической нормы на всех 
этапах эксперимента (табл. 1). После 14 сут адапта-
ции отмечали снижение содержания сывороточного 
железа по сравнению с данными, полученными на 
этапах эксперимента. Однако эти изменения не вы-
ходили за пределы референтных значений. 

Выведение железа с мочой на всех этапах экспе-
римента не превышало физиологических значений. 
Уровень железа в волосах в условиях эксперимента 
определяли в интервалах принятых референтных 
значений (см. табл. 1). 

Биологическая роль цинка определяется его 
включением в большинство металлоферментов. В 
одних цинк – составная часть активной молекулы, 
активность других индуцируется или регулируется 
белками с «цинковыми пальцами». Цинк обеспе-
чивает адекватный иммунологический статус, кро-
ветворение, процесс заживления ран, нормальную 
репродуктивную функцию, он необходим для нор-
мального роста и полового созревания. Механизм 
регуляции уровня цинка в сыворотке крови иссле-
дован недостаточно. Содержание цинка исследо-
вали в сыворотке крови, суточной моче и волосах. 
Референтные значения цинка в сыворотке крови 
для мужчин составляют 11–22 мкмоль/л, с мочой 
выделяется до 8,56 мкмоль/сут [3]. Референтные 
пределы содержания цинка в волосах составляют 
1,89–4,9 ммоль/кг [4]. Уровень цинка в сыворотке 
крови в условиях 105-суточного эксперимента был 
повышен в фоне, а на этапах эксперимента нахо-
дился в пределах физиологической нормы (табл. 2). 
Уровень цинка в сыворотке крови в условиях 500-су-
точного эксперимента соответствовал референт-
ным показателям в фоновых значениях и на 30-, 
90-суточных этапах. На последующих этапах экспе-
римента содержание цинка превышало показатели 
референтных значений (см. табл. 2). Возможно, это 
связано с состоянием пищевого статуса, когда в ус-
ловиях эксперимента отмечалось снижение метабо-
лизма глюкозы, величины основного обмена и инсу-
лярной активности на 120-е сутки эксперимента [5]. 

Таблица 1 

Средняя концентрация железа в сыворотке крови и волосах в условиях модельных экспериментов 

Сроки исследования
Содержание в сыворотке крови

 (n = 6), мкмоль/л
Содержание в волосах

(n = 6), ммоль/кг
«Марс-105»

Фон 23,32 ± 11,58 0,88 ± 0,24
30 сут 21,94 ± 5,43 -
60 сут 20,51 ± 5,77 -
105 сут 21,24 ± 4,63 0,39 ± 0,16

«Марс-500»
Фон 28,37 ± 6,16 0,59 ± 0,43

30 сут 23,84 ± 4,51 0,28 ± 0,19
90 сут 33,7 ± 5,57 0,27 ± 0,05
150 сут 31,86 ± 9,42 0,33 ± 0,22
206 сут 25,79 ± 7,49 0,15 ± 0,02
300 сут 27,98 ± 12,18 0,18 ± 0,03
328 сут 24,11 ± 8,83 0,16 ± 0,06
390 сут 27,71 ± 7,15 0,22 ± 0,04
450 сут 21,74 ± 4,03 0,36 ± 0,3
510 сут 27,13 ± 13,92 0,21 ± 0,05

14 сут после эксперимента 17,96 ± 7,49 0,33 ± 0,28
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Средние значения выделения цинка с мочой за сут-
ки соответствовали показателям физиологической 
нормы на всех этапах исследования (см. табл. 2). 
Необходимо отметить индивидуальные особенно-
сти экскреции цинка с мочой. На всех этапах иссле-
дования, кроме фоновых значений, в условиях экс-
перимента «Марс-500» выделение цинка с мочой в 
одном из образцов было повышено, что связано с 

особенностью рациона питания или ограничением 
калорийности пищи. Средние значения концентра-
ции цинка в волосах определялись в интервалах ре-
ферентных значений на всех этапах эксперимента 
(см. табл. 2). Таким образом, уровень цинка в усло-
виях эксперимента имеет наиболее информативную 
значимость при определении его уровня в сыворот-
ке крови и зависит от состояния пищевого статуса.

Таблица 2 

Средняя концентрация цинка в сыворотке крови, волосах и выведение 
с мочой в условиях модельных экспериментов 

Сроки исследования
Содержание в сыворотке 
крови (n = 6), мкмоль/л

Выделение с мочой 
(n = 6), мкмоль/сут

Содержание в волосах
(n = 6), ммоль/кг

«Марс-105»
Фон 27,4 ± 5,1 4,34 ± 2,4 3,6 ± 1,3

30 сут 20,07 ± 4,08 7,58 ± 4,9 -
60 сут 19,42 ± 2,04 4,92 ± 2,7 -
105 сут 12,19 ± 1,33 6,45 ± 1,2 2,4 ± 0,7

«Марс-500»
Фон 21,53 ± 1,24 6,48 ± 3,1 3,1 ± 0,7

30 сут 21,39 ± 3,85 5,43 ± 3,6 3,0 ± 0,6
90 сут 19,82 ± 2,25 8,17 ± 2,7 3,2 ± 0,5
150 сут 27,37 ± 4,22 6,44 ± 2,2 3,1 ± 0,6
206 сут 26,05 ± 1,89 7,19 ± 4,6 2,9 ± 0,4
300 сут 29,67 ± 1,78 7,98 ± 3,6 3,8 ± 1,3
328 сут 25,9 ± 2,39 8,59 ± 3,6 4,2 ± 2,5
390 сут 31,42 ± 1,55 6,35 ± 2,0 3,7 ± 1,7
450 сут 26,01 ± 0,9 6,77 ± 4,1 3,4 ± 0,7
510 сут 37,67 ± 6,96 6,23 ± 2,4 3,7 ± 2,1

14 сут после эксперимента 27,32 ± 3,45 7,92 ± 4,4 4,3 ± 2,8

Таблица 3 

Средние значения стабильного стронция в сыворотке крови, волосах и выведение 
с мочой в условиях модельных экспериментов

Сроки исследования
Содержание в сыворотке 
крови (n = 6), мкмоль/л

Выделение с мочой
 (n = 6), мкмоль/сут

Содержание в волосах
(n = 6), мкмоль/кг

«Марс-105»
Фон 0,31 ± 0,31 4,89 ± 3,5 29,7 ± 3,43

30 сут 0,22 ± 0,07 7,6 ± 4,2 -
60 сут 0,23 ± 0,07 3,5 ± 0,8 -
105 сут 0,38 ± 0,1 4,2 ± 1,4 6,8 ± 5,5

«Марс-500»
Фон 0,36 ± 0,29 3,6 ± 1,8 18,9 ± 17,1

30 сут 0,43 ± 0,22 1,7 ± 0,6 29,4 ± 4,22
90 сут 0,74 ± 0,32 1,9 ± 0,4 10,2 ± 3,5
150 сут 0,56 ± 0,21 1,6 ± 0,7 17,8 ± 3,27
206 сут 0,35 ± 0,19 2,1 ± 1,3 5,6 ± 1,3
300 сут 0,29 ± 0,092 3,0 ± 1,2 11,3 ± 2,7
328 сут 0,33 ± 0,17 2,7 ± 1,0 13,5 ± 8,4
390 сут 0,37 ± 0,23 2,1 ± 0,9 7,8 ± 4,1
450 сут 0,4 ± 0,18 2,7 ± 0,8 9,5 ± 5,1
510 сут 0,43 ± 0,29 2,0 ± 1,6 21,3 ± 13,4

14 сут после эксперимента 0,33 ± 0,14 2,9 ± 1,6 10,5 ± 5,3
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Актуальность исследования концентрации ста-
бильного стронция в условиях КП связана, прежде 
всего, с сопряженностью его метаболизма с обменом 
кальция. Стронций по химическим свойствам очень 
сходен с кальцием, обладает большей химической 
активностью, способен замещать кальций в тканях, 
вытесняя последний из депо, и даже блокировать 
кальциевые канальцы [6]. Стронций оказывает влия-
ние на процессы костеобразования, активность фер-
ментов каталазы, карбоангидразы и щелочной фос-
фатазы. Содержание стабильного стронция в плазме 
и сыворотке крови здорового взрослого человека не 
зависит от пола и составляет 0,114–0,798 мкмоль/л, 
выведение с мочой в пределах 3,88 мкмоль/сут, в 
волосах – от 5,7–57 мкмоль/кг [4]. Суточных коле-
баний концентрации стронция в сыворотке крови не 
отмечено. Средние значения содержания стабиль-
ного стронция в исследованных образцах сыворотки 
крови, моче и волосах регистрировались в пределах 
референтных значений на всех этапах эксперимента 
«Марс-500» (табл. 3). Значения стабильного строн-
ция имели индивидуальные особенности. Фоновое 
его содержание в суточной моче определялось в ин-
тервалах нормальных значений в 5 образцах и было 
повышенным в 1 образце. Через 30 сут эксперимента 
содержание стронция было выше фонового во всех 
исследованных образцах. Через 60 и 105 сут экспе-
римента показатели стабильного стронция в моче 
находились в пределах референтных значений. 

Суточное поступление лития в организм чело-
века составляет от 0,1 до 2 мг [7]. Биологический 
механизм действия лития окончательно не выяс-
нен. Одним из органов-мишеней лития могут быть 
скелет и щитовидная железа. Скелет, несомненно, 
является местом активного взаимодействия ли-
тия с магнием, кальцием и другими минеральными 
компонентами костной ткани. В организме литий, 

по-видимому, способствует высвобождению магния 
из клеточных депо и тормозит передачу нервного 
импульса, тем самым снижая возбудимость нервной 
системы. Кроме психотропного действия литий об-
ладает свойствами предупреждать склероз, болез-
ни сердца, в какой-то степени диабет и гипертонию 
[8]. При проведении эксперимента было выявлено 
равнозначное содержание лития в сыворотке крови 
и ультрафильтруемого лития (порог отсечения по 
молекулярной массе 10 кДа) во всех исследованных 
образцах и на всех сроках исследования (табл. 4). 
Условия эксперимента не оказали влияния на форму 
лития в сыворотке крови – на всех этапах исследова-
ния литий оставался в ионизированном состоянии. 
Так же как и натрий, литий циркулирует в крови, не 
связываясь с белками плазмы. Содержание лития в 
суточной моче находилось в интервале референт-
ных значений и изменялось на этапах эксперимента 
синхронно для всех исследованных образцов. 

Выводы

1. В условиях эксперимента уровень сыворо-
точного железа находился в пределах физиологи-
ческой нормы. На всех этапах эксперимента в сыво-
ротке крови были выявлены только формы железа, 
связанные с белковыми носителями.

2. Содержание цинка в сыворотке крови, его 
экскреция с мочой и волосами имеют индивидуаль-
ные особенности.

3. Биологическим индикатором изменения 
гомеостаза стабильного стронция может быть его 
уровень выведения с суточной мочой. 

4. Условия эксперимента не оказали влияния 
на форму лития в сыворотке крови – на всех этапах 
исследования литий оставался в ионизированном 
состоянии. 

Таблица 4
 
Средние значения лития в сыворотке крови, ее ультрафильтрате и моче в условиях модельного эксперимента

Сроки исследования
Содержание в сыворотке 
крови (n = 6), нмоль/л

Содержание в 
ультрафильтрате сыворотки 

крови (n = 6), нмоль/л

Выделение c мочой
(n = 6),

мкмоль/сут
Фон 6,4 ± 0,4 0,7 ± 0,2 3,9 ± 0,4

30 сут 10,5 ± 1,2 9,1 ± 1,2 3,1 ± 0,7
90 сут 11,0 ± 1,0 12,5 ± 1,3 3,1 ± 0,4
150 сут 11,9 ± 1,0 11,6 ± 0,1,1 2,0 ± 0,4
206 сут 9,3 ± 0,8 11,0 ± 0,5 2,6 ± 0,9
300 сут 8,8 ± 1,6 9,2 ± 1,2 4,1 ± 0,9
328 сут 11,2 ± 2,7 10,8 ± 1,7 3,8 ± 0,4
390 сут 9,7 ± 0,8 12,1 ± 1,0 3,0 ± 0,8
450 сут 12,5 ± 0,9 10,8 ± 1,6 3,0 ± 0,1
510 сут 12,5 ± 0,4 11,4 ± 2,6 2,6 ± 0,11

14 сут после эксперимента 10,7 ± 1,2 12,3 ± 1,1 3,9 ± 0,3
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INVESTIGATION OF IRON, ZINC, STABLE 
STRONTIUM AND LITHIUM CONTENT
IN BIOLOGICAL FLUIDS AND TISSUES 
DURING EXPERIMENTAL SPACE FLIGHT 
SIMULATION

Protasova О.V., Maksimova I.А., Morukov B.V., 
Protasov S.V., Ushakov I.B.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2015. V. 49. № 3. P. 56–60

In an experiment with space flight simulation, atomic 
emission spectral analysis with inductively coupled argon 
plasma was employed to measure iron, zinc, stable strontium 
and lithium in blood serum and its ultrafiltered fraction, and 
excretion with daily urine and hair. Monitoring of serum iron 
and its ultraviolet fraction showed good balance of these 
parameters in all periods of the experiment. Blood serum was 
found to contain exclusively iron bound with protein carriers. 
In the experiment, serum zinc was distinctively dependent 
on the nutrient status. Stable strontium excretion with daily 
urine can be a biological indicator of its homeostasis.

The experiment factors had no effect on the lithium form 
in serum, i.e. lithium was invariably present in the ionized 
form and in quantities equal to ultrafiltered lithium in all blood 
samples in all periods of the experiment. 

Key words: zinc, iron, stable strontium, lithium, 
experimental simulation of space flight.
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Белаковский М.С.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва
E-mail: info@imbp.ru

С 16 по 19 сентября 2014 г. в Берлине состоялся 
6-й Международный конгресс «Медицина в космо-
се и экстремальных условиях» (ICMS), организо-
ванный при участии Немецкого аэрокосмического 
центра (DLR), Берлинского центра космической и 
экстремальной медицины (ZWMB), Европейского 
космического агентства (ESA), Европейского аэро-
космического и оборонного концерна (Airbus group), 
Министерства экономики и энергии Германии, кли-
ники Шарите (Берлин) и ГНЦ РФ – Института ме-
дико-биологических проблем РАН (ИМБП). В работе 
Международного конгресса приняли участие более 
120 специалистов из 22 стран.

Подобные научно-практические форумы прово-
дятся с 2001 г. по инициативе ИМБП с целью озна-
комления широкой международной обществен-
ности с основными достижениями ИМБП, поиска 
перспективных партнеров для совместной науч-
но-практической деятельности и продвижения 
разработок ИМБП за рубежом, а также пропаганды 
отечественной космической биологии и медицины. 
Конгресс занял свое место в международном кален-
даре научно-практических мероприятий, отличаясь 
своей инновационной направленностью.

Об активной роли института в организации и 
проведении конгресса свидетельствует широкое 
участие сотрудников Института в руководящих 
органах: А.И. Григорьев – сопредседатель кон-
гресса, в работе научного комитета принимали 
участие И.Б. Ушаков, О.И. Орлов, в организацион-
ном комитете – М.С. Белаковский, А.Р. Куссмауль. 
Сотрудниками ИМБП было представлено 37 докла-
дов, 16 из которых в соавторстве с зарубежными 
коллегами.

Конгресс проводился в центре города в непо-
средственной близости от Потсдамской площа-
ди (Potsdamer Platz) – сердце старого и нового 
Берлина, в историческом месте, знакомом многим 
жителям города и приезжим в Meistersaal. Именно 
здесь более 100 лет назад начинающим свое дело 
ремесленникам давали лицензию на начало биз-
неса в Германии. В настоящее время Meistersaal – 
культовое место встречи музыкантов, художников, 
писателей, ученых.

Конгресс был посвящен обсуждению последних 
новейших результатов и технологических разра-
боток в космической биологии, авиакосмической 
медицине и других экстремальных условиях жизне-
деятельности человека (различные климатогеогра-
фические зоны, спортивная медицина, изоляция, 
гипокинезия и т.д.).

Одной из важных задач конгресса явился обмен 
информацией между специалистами, работающими в 
области космической медицины и медицинской про-
мышленности, а также возможность установления 
между ними полезных деловых и научных контактов.

С приветствием к конгрессу обратились: директор 
Института аэрокосмической медицины Немецкого 
аэрокосмического центра R. Gerzer, вице-президент 
Российской академии наук А.И. Григорьев, 
официальный представитель Европейского косми-
ческого агентства M. Zell, директор Берлинского 
центра космической и экстремальной медицины 
H.-Ch. Gunga, вице-президент Airbus J. von Thadden, 
директор департамента исследований микрограви-
тации и наук о жизни DLR P. Preu.

Вице-президент РАН А.И. Григорьев вручил меда-
ли Федерации космонавтики России «Юрий Гагарин 
– первый космонавт планеты Земля» специалистам 
Германии P. Preu, G. Ruyters, R. Gerzer за успешное 
многолетнее сотрудничество с Россией в космиче-
ской биологии и медицине. Участники конгресса с 
большим вниманием, интересом и доброжелатель-
ностью встретили награждение аплодисментами.

Научная программа заседаний была открыта до-
кладом A. Minetti из Университета Милана (Италия) 
«Ходьба, бег и прыжки на двух ногах в условиях низ-
кой гравитации», в котором обсуждались результаты 
исследований энергетического обмена с участием 13 
добровольцев при моделировании различных уров-
ней гравитации применительно к работе астронав-
тов на Марсе (0,37 g) и Луне (0,16 g). Имитация низ-
кой гравитации создавалась системой подвески тела 
и амортизирующими тросами, способными растяги-
ваться на 17 м. Как утверждает автор, метаболиче-
ские и механические результаты исследования пока-
зывают, что подпрыгивание может использоваться в 
условиях пониженной гравитации.
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В рамках секции «Вестибулярная система» груп-
па специалистов из Бельгии, России, Франции и 
Австралии (Корнилова Л.Н. и др.) представила ре-
зультаты исследований, проведенных в период с 
2007 по 2013 г. с участием 12 космонавтов, по про-
верке гипотезы, что периодическая искусственная 
гравитация (ИГ) в космосе может служить средством 
профилактики отрицательных эффектов микрогра-
витации. До и после 6-месячного космического по-
лета (КП) космонавтов вращали на мини-центри-
фуге VVIS, установленной в Звездном городке. При 
этом также исследовалась выраженность вестибу-
ло-вегетативных рефлексов.

На секции «Нейронаука» немецкие ученые 
представили ряд докладов по результатам поис-
ковых аналоговых исследований. Специалисты 
из Кельнского спортивного университета S. Dern, 
S. Schneider изучали возможное влияние ИГ на ней-
рокогнитивные и нейроаффективные показатели.

В работе приняли участие 16 мужчин-добро-
вольцев. До, во время и после вращения на цен-
трифуге короткого радиуса при различных режимах 
исследовались ЭЭГ. До и после ИГ оценивались ког-
нитивная работоспособность и настроение. Авторы 
отмечают, что прерывистый режим вращения по 
пять 3-минутных интервалов по 2 Gz с краткими 
остановками на отдых не вызывал никаких психо-
физиологических изменений и, по их мнению, мо-
жет представлять интерес как метод профилактики 
для дальнейших исследований.

Исследователи из Университета Фрайбурга 
(Ritzmann R. et al.) изучали влияние марсианской, 
лунной и гипергравитации на равновесие при ней-
ромускулярной и кинематической оценке с целью 
выявить зависящие от гравитации модуляции в сен-
сомоторном контроле и исследовать, подходит ли 
тренировка равновесия в качестве меры профилак-
тики в условиях ИГ. Основной вывод по результа-
там исследования – тренировка равновесия может 
быть рекомендована для условий космоса как мера 
противодействия постуральным нарушениям.

Группа бельгийских ученых (van Ombergen A. 
et al.) при участии Е.С. Томиловской (ИМБП РАН) 
представила результаты измерений с помощью маг-
нитно-резонансной визуализации (MRI) пластично-
сти мозга, вызванной параболическими полетами. 
Исследования, проведенные с участием 11 добро-
вольцев, впервые принимавших участие в парабо-
лических полетах, показали, что изменение гра-
витации влияет на структуру мозга и, возможно, 
на области мозга, которые играют важную роль в 
интеграции нейросенсорной информации (вестибу-
лярной, визуальной, проприоцептивной).

Ю.А. Бубеев (ИМБП), B. Johannes (DLR) и др. 
привели данные стабильности ЭЭГ в КП членов 
экипажей МКС-16–25. Проанализировано около 
60 файлов с электрофизиологическими данными. 

Авторы утверждают, что факторы КП вызывают по-
давление альфа-активности головного мозга. 

На секции «Программирование» были заслуша-
ны доклады, в известной мере определяющие стра-
тегию развития космической медицины и биологии 
на ближайшие годы.

Директор ГНЦ РФ – ИМБП РАН И.Б. Ушаков го-
ворил о неизбежности перехода от орбитальных 
космических полетов к межпланетным и необхо-
димости в подготовительный период реализовать 
профилактическую роль медицины и биологии в 
продвижении амбициозных программ пилотируе-
мой космонавтики. Докладчик указал на необходи-
мость увеличения усилий по исследованию наибо-
лее важных предполагаемых рисков:

– генетический и метаболический риски;
– риски неблагоприятной динамики физиче-

ского состояния и расстройств работоспособности 
экипажа;

– риск заболеваний;
– физиологические и гигиенические риски 

длительного пребывания в изменяющейся газовой 
среде.

По мнению автора, от реализации превентивной 
стратегии космической медицины и биологии во 
многом зависит развитие космической индустрии в 
настоящем и будущем.

Представитель Европейского космического агент-
ства M. Zell посвятил свое выступление изложению 
программы ЕКА ELIPS, планирующей исследование 
человека в длительных КП. Автор утверждает, что 
будущие цели космического исследования предпо-
лагают отправку человека и роботов за пределы 
околоземной орбиты и организацию постоянного 
доступа к объектам космического исследования, 
таким, как Луна, астероиды и Марс. Для достиже-
ния этой цели начато космическое исследование на 
Международной космической станции (МКС), кото-
рое призвано координировать человеческие и робо-
тотехнические исследования, приведя в будущем, 
помимо других целей за пределами околоземной 
орбиты, к полетам человека на Марс.

Достижение этих амбициозных исследователь-
ских целей требует от исследователей развития 
скоординированных человеческих и робототехни-
ческих возможностей. 

Для преодоления новых трудностей активно го-
товится Европейская программа по физическим на-
укам и наукам о жизни (ELIPS), которая выполняет 
роль куратора для финансируемых ЕКА медико-био-
логических исследований. ЕКА постоянно выполня-
ет большую экспериментальную программу на бор-
ту МКС, в рамках которой исследуются последствия 
воздействия длительного КП на человека, фунда-
ментальные механизмы наблюдаемых изменений 
и возможные меры профилактики. Это включает в 
себя также большое количество экспериментов в 
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6-й Международный конгресс «Медицина в космосе и экстремальных условиях» (Space Earth). Общий 
вид исторического зала Meistersaal (Большой зал)

В президиуме конгресса, справа налево: И.Б. Ушаков (директор ИМБП РАН), Л.М. Смирнова (перевод-
чик), W. Paloski (Director HRP NASA) директор пилотируемых исследовательских программ
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Вице-президент РАН академик А.И. Григорьев (справа) награждает dr. Peter Preu (Германия) меда-
лью Ю.А. Гагарина Федерации космонавтики России (ФКА) за большой вклад в успешное развитие 
российско-немецкого сотрудничества в области космической медицины и биологии

В первом ряду, слева направо: космонавт Б.В. Моруков, астронавт Ch. Mukai, космонавт С.Н. Рязанский 
с немецкими коллегами из организационного комитета
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области иммунологии на клеточном уровне, а также 
исследования космической радиации средствами 
дозиметрических измерений и облучения органиче-
ских образцов в открытом космосе. К тому же экспе-
рименты выполняются и в разнообразных наземных 
комплексах, и параболических полетах. 

Европейское космическое агентство также по-
стоянно проводит исследования на «Конкордии» 
по длительной изоляции, а также участвовало вме-
сте с международными партнерами в программе 
«Марс-500», проведенной в ИМБП.

Немецкая программа по космическим наукам 
о жизни (доложили G. Reyters et al.) управляется 
Немецким аэрокосмическим центром (DLR) как кос-
мическим агентством. Для выполнения этой програм-
мы DLR предоставляет инфраструктуру и необходи-
мые полетные возможности. DLR имеет контракты с 
немецкой космической индустрией на разработку ин-
новационных исследовательских комплексов и спосо-
бов использования так называемых малых полетных 
возможностей, как, например, вертикальный стенд, 
звуковые ракеты и параболические полеты. МКС ис-
пользуется в рамках немецкого участия в программе 
ESA по микрогравитации или посредством сотрудни-
чества с Россией. Также немецкому научному сооб-
ществу интересны возможности использования ки-
тайских космических аппаратов, таких, как Shenzhou, 
и планируемой китайской космической станции. 

Научные достижения стали возможны благодаря 
исследованиям на МКС и наземным исследовани-
ям, таким, как «Марс-500». Важным направлениям 
деятельности является применение полученных 
знаний и разработок в клинической практике и реа-
билитации, а также в спорте и производственной 
медицине. Результаты последних опросов ученых 
еще раз доказали, что у немецкого научного сооб-
щества есть интерес к космическим наукам о жизни, 
что открывает большие перспективы для немецкой 
программы по космическим наукам о жизни.

Комплексный и многосторонний доклад предста-
вили наши американские коллеги из Национального 
управления США по аэронавтике и исследованию 
космического пространства (NASA), посвятив его 
годовым полетам NASA/Роскосмос.

W. Paloski и J. Charles рассказали о программе NASA 
по исследованию человека (HRP), которая имеет це-
лью разработку мер профилактики здоровья и рабо-
тоспособности человека, обеспечение знаниями, тех-
нологиями и способами для безопасного, надежного 
и продуктивного исследования человеком космоса 
за пределами околоземной орбиты. Основным сред-
ством, по мнению авторов, является МКС, которая 
предоставляет ученым и врачам беспрецедентную 
возможность исследовать и оптимизировать безопас-
ность, здоровье, работоспособность астронавтов во 
время длительного КП с большим количеством харак-
теристик будущих полетов в глубокий космос. 

J. Charles рассказал о текущих и будущих планах 
по исследованиям на МКС, представил текущий ста-
тус 1-й годовой экспедиции NASA/Роскосмос на МКС. 
M. Shelhamer от имени NASA предложил провести 
еще 6 годовых экспедиций на МКС, включая интегра-
цию исследований остальных партнеров. L. Leveton 
объяснила роль и значение размещенных на Земле 
аналогов для исследований, чтобы предусмотреть 
риски в более эффективной и своевременной мане-
ре, чем на МКС. Она рассказала об исследованиях с 
изоляцией в уже существующих комплексах, в том 
числе о возможностях нового комплекса в косми-
ческом центре Джонсона. R. Cromwell рассказала о 
недавних многосторонних усилиях по координации 
аналоговых исследований для сравнения их резуль-
татов вне зависимости от места нахождения. 

P. Norsk рассказал о новых усилиях по оценке 
практической значимости ИГ в разработке будущих 
космических кораблей. 

Американские специалисты представили крат-
кий обзор текущей и планируемой работы по про-
грамме HRP и ее партнеров по использованию МКС 
и соответствующих наземных аналогов по сокра-
щению медико-биологических рисков астронавтов 
в исследовательских миссиях за пределами около-
земной орбиты. МКС, по их мнению, предоставля-
ет уникальную площадку для таких исследований. 
Текущие планы по использованию МКС истекают в 
2020 г., хотя NASA предполагает продлить работу 
на ней до 2024 г. Маловероятно, что какая-либо 
космическая станция будет обладать такой же до-
ступностью и широкими возможностями, как МКС. 
Успех будущих космических исследований требует 
эффективной координации и международной экс-
плуатации МКС и наземных аналогов. 

О.И. Орлов и соавт. считают международное со-
трудничество фактором успеха в реализации гло-
бальных космических проектов.

Активное развитие космической биологии и меди-
цины представляет собой яркий пример объединения 
усилий многих стран для реализации одной общей 
задачи – освоения дальнего космоса. ИМБП на про-
тяжении долгих лет успешно реализует международ-
ные проекты с космическими агентствами, научными 
учреждениями и фирмами около 50 стран мира.

Основными направлениями сотрудничества 
являются:

1. Совместная разработка научной аппаратуры.
2. Медицинское обеспечение полетов (при 

этом осуществляется медобеспечение как астро-
навтов, так и космических туристов), включая ра-
боту в международных медицинских органах. 

3. Разработка и реализация программ совмест-
ных научных исследований на пилотируемых и 
беспилотных космических аппаратах. 

4. Совместное проведение наземных модель-
ных экспериментов.
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Подобные исследования вносят значительный 
вклад в развитие работ по освоению дальнего кос-
моса. Для наиболее эффективного решения вопро-
сов, связанных с жизнью в космосе, с учетом планов 
долговременных пилотируемых дальних КП требует-
ся консолидация усилий научного сообщества. Для 
эффективной координации и реализации подобных 
работ необходимо создание международных центров 
космических исследований на базе крупнейших на-
учно-исследовательских организаций. Такие центры 
должны объединять ученых и специалистов, работа-
ющих в области космических наук о жизни и связан-
ных с ними научных областях, как из научных орга-
низаций и университетов стран, которые являются 
членами космических программ, так и организаций 
из развивающихся стран, которые не имеют доступ к 
программам космических исследований. Центр будет 
также объединять ресурсы организаций и иметь на-
земную инфраструктуру для проведения согласован-
ных экспериментальных программ. Такой центр по-
зволит не только исследовать влияние факторов КП 
на организм, эффективность средств и методов про-
филактики действия этих факторов, отработать про-
цедуру отбора и подготовки экипажей, организацию 
и координацию совместных действий менеджмента 
и ученых различных организаций и стран, но также 
должен использоваться для внедрения новейших 
космических технологических разработок в практику 
народного хозяйства на Земле. 

Влиянию длительного КП на автоматическую 
регуляцию гемодинамической, респираторной и 
сердечной функций, а также выяснению меха-
низмов адаптации сердечно-сосудистой и дыха-
тельной систем отдельных космонавтов был по-
священ доклад И.И. Фунтовой и соавт. на сессии 
«Кардиоваскулярная система». В рамках космиче-
ского эксперимента «Пневмокард» на МКС учены-
ми ИМБП при поддержке DLR были обследованы 
25 российских космонавтов. Средняя продолжи-
тельность КП составляла 181,4 ± 12 дней. Авторы 
смогли показать постепенно увеличивающееся на-
пряжение регуляторных систем вследствие снижен-
ного функционального резерва, по данным частоты 
сердечных сокращений. Эти эффекты связаны фи-
зиологической регуляцией организма и были ста-
бильными у космонавтов, которые летали повторно 
с интервалом в несколько лет. Результаты иссле-
дования показали также связь между предполет-
ной регуляцией и послеполетной ортостатической 
устойчивостью, что может быть использовано для 
предотвращения послеполетных расстройств.

Е.В. Фомина и соавт. (ИМБП) в докладе на 
основании полученных данных утверждают, что 
алгоритмы локомоции и интенсивность опорной 
реакции являются основой для индивидуализации 
профилактических мер против негативного воздей-
ствия микрогравитации.

По мнению авторов из Мюнхенского университе-
та (B. Yi et al.) и ИМБП РАН (М.П. Рыкова и соавт.), 
проект «Марс-500», моделирующий полет на Марс 
и обратно, представил редкий шанс исследовать во-
прос реадаптации иммунной системы астронавтов 
после возвращения на Землю после длительной кос-
мической миссии: как иммунная система справляет-
ся с внешними трудностями и требованиями, смогут 
ли они и как быстро снова адаптироваться к обычной 
среде обитания? Решение этого вопроса, по мнению 
авторов, позволит предотвратить потенциально вы-
сокий риск заболеваний, связанных с иммунными 
функциями после длительных КП, как последствия 
раннего возвращения к нормальной жизни на Земле.

Результатам исследований нейроэндокринной 
и иммунной реакции организма 12 космонавтов 
во время и после космических миссий посвятили 
свой доклад A. Chouker (Университет Мюхнена) 
и Б.В. Моруков (ИМБП). Биологические маркеры 
стресса показали значительное повышение реак-
ции на психонейроэндокринный стресс и показа-
тели иммунологической защиты против бактерий 
и грибков. Иммунологическая защита против ви-
русных инфекций показала скрытую антивирусную 
адаптивную иммунную реакцию.

Новые подходы к экспериментам по космической 
клеточной физиологии предложили ученые ИМБП во 
главе с Л.Б. Буравковой. По их мнению, понимание 
влияния микрогравитации и других факторов КП на 
клетки – один из краеугольных камней для иден-
тификации физиологических механизмов, которые 
вовлечены в адаптацию. Необходимым методом ана-
лиза функционального состояния множества клеточ-
ных процессов является флуориметрия. В условиях 
КП для проведения таких исследований следует 
иметь небольшой портативный прибор, нетоксичные 
долговременные датчики, корректную регистрацию 
измерений и возможность хранения данных. Всем 
этим требованиям, по мнению авторов, отвечает 
прибор FLUOR-K (высокоточный, небольшой, авто-
номный, двухканальный программируемый флуори-
метр) с экспедиции № 39S. Помимо флуориметриче-
ских измерений, FLUOR-K позволяет регистрировать 
температуру и гравитационную нагрузку, которая 
является главным фактором, влияющим на анализи-
руемые объекты в КП. Этим прибором можно прово-
дить мониторинг дифференциального флуоресцент-
ного сигнала из клеточного органоида, человеческих 
и животных клеток, одноклеточных водорослей, бак-
терий во время длительных экспериментов на борту 
пилотируемых космических кораблей и станций (кос-
мический корабль «Союз-ТМА», российский сегмент 
МКС) и биологических спутников («Бион», «Фотон»).

Разработке принципиально новых средств про-
филактики для межпланетных полетов, одним 
из которых может быть создание ИГ при помощи 
центрифуги короткого радиуса действия, посвятила 
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свое выступление М.И. Колотева в соавторстве с 
О.И. Орловым (ИМБП). Был проведен ретроспектив-
ный анализ данных наземных исследований (ИМБП, 
Россия, 1963–1992 гг.) по проблемам ИГ с длитель-
ным вращением мужчин в специальном комплексе.

Авторы пришли к заключению, что среди основ-
ных средств в системе профилактики может рассма-
триваться создание ИГ при помощи центрифуги ко-
роткого радиуса как на МКС, так и на пилотируемых 
объектах.

Российские (И.Б. Козловская с соавт.) и амери-
канские (V. Resche et al.) ученые провели пилотную 
версию совместного исследования «Полевой тест» 
по определению функциональных возможностей, 
уровня физической работоспособности и состояния 
основных физиологических систем 4 российских 
космонавтов впервые после завершения длитель-
ных КП. Предварительно полученные результаты 
исследования подтвердили осуществимость, полез-
ность и безопасность проведения тестирования как 
можно раньше после приземления. Программа экс-
перимента будет продолжена и расширена.

К важной и весьма актуальной проблеме – на-
рушению зрения у американских астронавтов – 
стремились привлечь внимание присутствующих 
специалисты NSBRI (США) D. Donoviel, J. Sutton. 
Для выяснения вопроса, действительно ли вну-
тричерепное давление повышается во время КП, 
американский институт поддерживает разработку 
и клиническую проверку ряда инновационных не-
инвазивных диагностических приборов, которые 
потенциально могут быть в дальнейшем использо-
ваться в интенсивной терапии на Земле.

Международная команда из DLR, ИМБП, НПО 
«Энергия» привела результаты совместных иссле-
дований работоспособности и надежности рабо-
ты российских космонавтов при ручной стыковке 
космических кораблей к орбитальным станциям 
(«Мир», МКС). По мнению специалистов, в связи с 
увеличением тренировочных сессий, работоспособ-
ность на МКС значительно улучшилась, что повыси-
ло безопасность экспедиций.

На конгрессе был заслушан широкий круг 
докладов об исследованиях жизнедеятельности 
человека в различных экстремальных условиях и 
климатогеографических зонах, в том числе в тропи-
ках, субтропиках, на Севере России и в Антарктике.

Так T. Kjellstrom (Малайзия – Новая Зеландия) 
представил ключевой доклад о воздействии жары 
на здоровье, работоспособность человека, рисках 
сопровождающих этот процесс, – симптомы пере-
грева, тепловой удар; необходимости разработки 
профилактических мер.

Несколько докладов были посвящены исследо-
ваниям в области спортивной и гипербарической 
медицины.

Участники конгресса представили большое ко-
личество новых технологических разработок, кото-
рые могут широко применяться не только в КП, но и 
в других областях практической медицины.

Инновационному значению современных косми-
ческих программ в области наук о жизни посвятили 
свой доклад А.И. Григорьев и О.И. Орлов. Авторы 
подчеркнули, что научные исследования в области 
космической медицины расширили знания о здоро-
вом человеке, критериях нормы и резервных воз-
можностях организма, о влиянии гипокинезии на 
состояние функциональных систем организма, о 
клинике, терапии кинетозов, остеопороза, двига-
тельных и ортостатических расстройств и др.

Космическая медицина постоянно обогащает ме-
дицинскую практику и, в свою очередь, много полу-
чает от достижений медицинской науки и практики.

По мнению ученых, комплексные мультидисци-
плинарные исследования и международное сотруд-
ничество позволяют вывести космические науки о 
жизни на инновационный уровень и способствуют 
более быстрому и эффективному решению главных 
научных задач.

Важной составной частью конгресса было прове-
дение под эгидой Международной академии астро-
навтики и Международной астронавтической феде-
рации (руководитель направления наук о жизни в 
обеих организациях О.И. Орлов) совещания рабочих 
исследовательских групп: SG2.12 – эффективность 
различных физиологических мер профилактики для 
дезадаптации в КП (J. Charles, И.Б. Козловская), 
HANA – координация аналоговых полетных иссле-
дований человека.

Представителю международной рабочей группы 
по наукам о жизни (ISLSWG) J. Charles (NASA) пору-
чено подготовить проект соглашения о проведении 
совместных проектов. Присутствующие обсудили 
ход подготовки и участие в 20-м Международном 
симпозиуме «Человек в космосе» в Праге.

Участники конгресса высоко оценили уровень 
проведения встречи и представленных докладов, 
выразили надежду на дальнейшее успешное и пло-
дотворное сотрудничество в области медицины в 
космосе и экстремальных условиях.
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Редколлегия журнала сердечно поздравляет 
с юбилейными датами ведущих специалистов
в области космической медицины и биологии,

сотрудников ИМБП:

Бадакву Анатолия Михайловича

Васильеву Оксану Николаевну

Добрые вам пожелания и плодотворного сотрудничества
с нашим журналом!


