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ОЛЕГ ГЕОРГИЕВИЧ ГАЗЕНКО (к 100-летию со дня рождения)

12 декабря 2018 г. исполняется 100 лет со дня рождения академика, генерал-лейтенанта медицинской 
службы в отставке Олега Георгиевича Газенко – одного из основоположников космической биологии и 
медицины, видного ученого, организатора научных исследований по государственным программам и об-
щественного деятеля.

В 1941 г. Олег Георгиевич с отличием окончил военный факультет 2-го Московского медицинского 
института и в звании врача III ранга вместе с выпуском ушел на фронт. До конца Великой Отечественной 
войны он служил в авиации на Западном, Юго-Западном, Брянском и Прибалтийском фронтах и был на-
гражден первыми орденами и медалями.

После окончания войны О.Г. Газенко в 1946–1947 гг. прошел специальную подготовку в Военно-
медицинской академии (г. Ленинград) на кафедре физиологии в лаборатории авиационной медицины, где 
под руководством академика Л.А. Орбели и профессора М.П. Бресткина изучал проблемы высотной физио-
логии и состояние высшей нервной деятельности в условиях гипоксии. В 1947 г. получил назначение в 
Институт авиационной медицины Министерства обороны СССР и прошел в нем путь от младшего научного 
сотрудника до заместителя начальника института по научной работе.

Опыт физиолога и альпиниста помогал О.Г. Газенко в решении таких проблем авиации, как труд летно-
го состава в неблагоприятных климатических условиях. Когда началось активное освоение нашей авиацией 
Заполярья и аридных районов страны, он в составе высокоширотных воздушных экспедиций ВВС «Северный 
полюс-2, -3 и -4» работал на дрейфующих станциях, островах и побережье Северного Ледовитого океана, а 
также участвовал в экспедициях в Каракумы и другие трудные для службы авиаторов места.

С 1956 г. О.Г. Газенко сосредоточил свои усилия на исследованиях в области космической биологии 
и медицины, став одним из идеологов, руководителей и активных участников программ медико-биологи-
ческих исследований в полетах ракет и искусственных спутников Земли. Результаты этих исследований в 
совокупности с результатами наземных исследований и испытаний с участием человека позволили обосно-
вать возможность пилотируемого полета в космос, и, когда началась подготовка к полету Ю.А. Гагарина, 
он принял в ней непосредственное участие.

С 1969 по 1988 г. О.Г. Газенко возглавлял Институт медико-биологических проблем Минздрава СССР. 
На этом посту в полной мере проявились его большой научный опыт, эрудиция и организаторский талант. 
Основные научные работы О.Г. Газенко в этот период были посвящены фундаментальным проблемам 
космической биологии и медицины, гравитационной физиологии, в частности, раскрытию механизмов био-
логического действия невесомости на живые организмы и разработке средств и путей повышения устой-
чивости человека к воздействию неблагоприятных факторов полета. Глубокий и многосторонний подход 
к изучению эффектов невесомости и других факторов космического полета позволил обосновать систему 
мероприятий по поддержанию здоровья и работоспособности космических экипажей в полетах различной 
продолжительности и при возвращении к условиям земной гравитации. За цикл работ по обоснованию и 
внедрению комплекса профилактических мероприятий, направленных на обеспечение безопасности дли-
тельных космических полетов, О.Г. Газенко и возглавляемому им коллективу исследователей в 1978 г. 
была присуждена Государственная премия СССР. Заботу о защите здоровья участников космических эки-
пажей О.Г. Газенко считал важнейшей профессиональной обязанностью специалистов по медицинскому 
обеспечению полетов.

О.Г. Газенко являлся выдающимся организатором науки. По его инициативе и под его непосредствен-
ным руководством была выполнена серия физиологических, биохимических и морфологических исследо-
ваний на животных в полетах 11 биоспутников «Бион» (серия «Космос»). В этих исследованиях принимали 
участие ученые Болгарии, Венгрии, Германии, Чехословакии, Польши, Румынии, США, Франции, Канады 
и Китая. Научные результаты, полученные при выполнении программы «Бион», в 1996 г. были удостоены 
премии Правительства Российской Федерации.

Являясь сторонником проведения экспериментов на животных в космических полетах и высоко оце-
нивая их значимость для науки и практики, неизменным требованием О.Г. Газенко при реализации таких 
экспериментов оставалось обеспечение гуманного отношения к животным как объектам исследований. 
Недаром О.Г. Газенко явился инициатором создания в 1993 г. в Институте медико-биологических проблем 
Комиссии по биомедицинской этике для проведения биоэтической экспертизы научных программ иссле-
дований. О.Г. Газенко считал, что соблюдение норм биомедицинской этики – это главное требование при 
проведении экспериментальных исследований на человеке и животных.

О.Г. Газенко свойственен глубокий подход к решению научных и прикладных проблем космической 
биологии и медицины. Для их быстрого и эффективного решения О.Г. Газенко удалось привлечь лучших 
специалистов Российской академии наук, высшей школы и других ведомств страны. На протяжении не-
скольких десятилетий Олег Георгиевич объединял работу этих организаций и во многих случаях являлся 
фактическим руководителем многих исследований.
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По мнению О.Г. Газенко, непременным условием освоения человеком космического пространства яв-
ляется международное сотрудничество. Убежденный в необходимости широкого международного сотруд-
ничества и обмена информацией по медико-биологическим проблемам освоения космоса, О.Г. Газенко ак-
тивно участвовал в организации выхода в свет многотомного серийного издания «Проблемы космической 
биологии», а также в издании с 1967 г. журнала «Космическая биология и медицина» (Олег Георгиевич в 
течение 19 лет  был главным редактором нашего журнала). Он являлся также инициатором и соредактором 
двух изданий фундаментального российско-американского труда по космической биологии и медицине, 
редактором журнала «Успехи физиологических наук», ответственным редактором серии «Научные резуль-
таты исследований в космических полетах», членом редколлегий и редсоветов ряда журналов («Известия 
РАН. Серия биологическая», «Наука и жизнь» и др.), председателем Научного совета РАН по космической 
биологии и медицине.

В 1984 г. Олег Георгиевич Газенко был избран президентом Всесоюзного (ныне Российского) физиологи-
ческого общества. В течение многих лет он являлся одним из руководителей комитета «Биоастронавтика» 
Международной астронавтической федерации. При его участии систематически организовывались между-
народные симпозиумы «Человек в космосе».

Разносторонняя и чрезвычайно плодотворная научно-общественная деятельность Олега Георгиевича 
получила широкое, в том числе международное, признание, свидетельством чего являются полученные 
им высокие звания и награды. Он являлся действительным членом Российской академии наук, Российской 
академии естественных наук, Международной академии астронавтики, Международной академии наук, 
Американской ассоциации авиакосмической медицины, почетным членом Американского и Польского фи-
зиологических обществ, почетным профессором Райтовского университета (Дейтон, штат Огайо, США), 
почетным доктором Российской и Польской Военно-медицинских академий, лауреатом премии Ассоциации 
исследователей космоса, членом ордена Дельфина, объединяющего деятелей, внесших значительный 
вклад в установление международного интеллектуального сотрудничества.

Олег Георгиевич награжден многочисленными высокими правительственными наградами, международ-
ными премиями Д. и Ф. Гуггенхеймов, А. Эмме, Л. Бауэра, Р. Ловлесса, золотой медалью им. И.П. Павлова, 
золотой и серебряной медалями им. Я. Пуркинье, орденом Российской академии естественных наук за 
заслуги перед наукой, медалью им. Н.В. Тимофеева-Ресовского, медалью Российского географического 
общества.

С 1988 г. Олег Георгиевич – советник дирекции Государственного научного центра РФ – Института 
медико-биологических проблем РАН. В Институте он возглавлял работу специализированного Ученого со-
вета по защите докторских диссертаций, кроме того, в отделении физиологии РАН выполнял функции 
заместителя академика-секретаря отделения. В составе российско-американского экспертного совета Олег 
Георгиевич принимал участие в оценке мероприятий по обеспечению безопасности работ на создаваемой 
Международной космической станции.

Научные достижения и авторитет Олега Георгиевича обусловлены его исключительными человече-
скими качествами: острым умом, развитым чувством нового и перспективного в науке, умением находить 
неординарные решения в трудных ситуациях, житейской мудростью, неизменной доброжелательностью, 
чуткостью и терпеливостью, деликатностью в общении – интеллигентностью в самом широком смысле 
этого слова. В то же время Олег Георгиевич в сложных и трудных ситуациях проявлял непреклонную прин-
ципиальность и гражданское мужество.

Все, кто сотрудничал с Олегом Георгиевичем или просто знакомился с его трудами, глубоко призна-
тельны ему не только за большой вклад в науку, но и за школу высоких морально-этических принципов. 
Своими идеями и поступками он всегда являл собой пример преданного, самоотверженного отношения к 
своему профессиональному долгу и приверженности общечеловеческим ценностям.

										          Редакция журнала
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Проанализированы факторы микробиологического ри-
ска для экипажей межпланетных экспедиций и лунных баз. 
Они включают в себя как уже известные, так и возможные 
новые факторы риска. В числе уже известных – факторы 
обитаемых гермопомещений, где происходит взаимообмен 
микроорганизмами и генетическими факторами, распро-
страняющимися «горизонтально»; увеличение потенциала 
патогенности в системе «человек – микроорганизмы – ис-
кусственная среда обитания», обусловливающие риск раз-
вития ауто- и кросс-инфекций, последующее ослабление 
барьера колонизации; наличие антропотехнологических 
ниш обитания микроорганизмов; факторы невесомости, 
обеспечивающие стабильность бактериальных аэрозолей; 
радиационный фактор. В числе «новых» факторов микро-
биологического риска рассматривается возможность экзо-
генной контаминации организма членов экипажа «крипти-
ческими» микроорганизмами в процессе внекорабельной 
деятельности и работе на поверхности планет. 

В качестве возможных средств профилактики обсуж-
дается перспектива создания новых пробиотиков, осно-
ванных на новых видах микроорганизмов, до настоящего 
времени не используемых в пробиотических препаратах, 
и пробиотиков, состоящих из аутологичных штаммов ми-
кроорганизмов – представителей протективной микро-
флоры человека (аутопробиотиков).

Ключевые слова: космический полет, лунная база, 
факторы микробиологического риска, пробиотики, ауто-
пробиотики.
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Инфекционная безопасность межпланетных кос-
мических полетов (КП) представляет собой один из 
важнейших аспектов их медицинского обеспечения. 
В качестве источника инфекции можно рассмотреть 
антропогенные и неантропогенные источники. 
Основной антропогенный источник – носительство 
операторами в герметично замкнутых помещениях 
облигатно- и условно-патогенных микроорганизмов. 

При пребывании человека в течение длительно-
го времени в условиях изоляции происходит акти-
визация его условно-патогенной микрофлоры. Так, 
было показано, что у космонавтов, совершивших 
8-суточные полеты, количество условно-патоген-
ных микроорганизмов в таких биотопах, как кишеч-
ник, покровные ткани и слизистые оболочки, зубо-
челюстная система, возрастало в сотни и тысячи 
раз. Увеличивалось также число бактерий, способ-
ных к образованию ферментов патогенности. Было 
установлено, что в процессе пребывания людей в 
гермообъектах происходит замена авирулентных 
кишечных штаммов Clostridium perfringens на ви-
рулентные. Та же тенденция прослеживалась для 
штаммов Staphylococcus aureus [1].

Перед КП обнаружено, что на покровных тканях 
и слизистых оболочках космонавтов количество ус-
ловно-патогенных видов микроорганизмов, в том 
числе формирующих множественные микробные 
очаги, увеличивается почти в 2 раза [1]. Это приво-
дит к тому, что микробные очаги, сформированные 
на слизистой оболочке верхних дыхательных путей, 
достигают величин, при которых микроорганизмы, 
находящиеся в их составе, начинают выделяться в 
среду при обычном разговоре или дыхании (104 и 
более КОЕ на тампон) (табл. 1, 2). При приближении 
стартового дня (на 3–1-е сутки до старта) структура 
микробного ценоза меняется таким образом, что до-
минирующая непатогенная микрофлора заменяется 
на условно-патогенную [1]. Пример представлен в 
табл. 3, где к предстартовому периоду менее па-
тогенные стафилококки вытесняются патогенными 
золотистыми стафилококками. Аналогичным обра-
зом меняется микрофлора глотки, кожных покровов 
(в том числе кожных покровов наружных слуховых 
проходов) и зубочелюстной системы.

Изменение микрофлоры кишечника приво-
дит к тому, что в предполетный период у космо-
навтов не встречается нормобиоз, а наблюдает-
ся преимущественно дисбактериоз второй (рост 
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Таблица 1

Общая характеристика микробной контаминации покровных тканей и слизистых оболочек 
верхних дыхательных путей космонавтов (% «положительных проб»)

Позиции Перед полетом После полета
60-е сутки 7–5-е сутки 0–5-е сутки 14-е сутки

Отношение общего числа изолированных видов к числу 
изолированных патогенных видов 27 48,5 35,4 27,9

Отношение количества изолированных патогенных видов, 
формирующих значительные микробные очаги, к общему 
числу изолированных видов 

14,4 23,7 19,7 9,3

Таблица 2

Количество видов условно-патогенных микроорганизмов в исследованных биотопах космонавтов 
(% к общему количеству определенных видов)

Биотопы Перед полетом После полета
60-е сутки 7–5-е сутки 0–5-е сутки 14-е сутки

Зев 29,4 30,0 18,1 28,6
Нос 25,0 41,1 23,0 20,0
Подмышечная впадина 10,0 38,4 27,2 40,0
Лопатка 33,3 33,3 38,4 11,1
Ладонь 28,5 31,2 33,3 25,0
Ухо 33,3 33,3 30,0 18,1
Все биотопы 27,5 43,0 28,8 26,6

Таблица 3

Приоритетность колонизации слизистой оболочки носа у космонавтов

Перед полетом После полета
60-е сутки 7–5-е сутки 0–5-е сутки 14-е сутки

Виды микроорганизмов Виды микроорганизмов Виды микроорганизмов Виды микроорганизмов
1. Corynebacterium 1. Staph. epidermidis 1. Staph. epidermidis 1. Staph. epidermidis
2. Staph. epidermidis 2. Staph. aureus* 2. Corynebacterium 2. α-Hly str.*
3. Staph. auriсularis 3. Corynebacterium spp. 3. Staph. aureus* 3. Micrococcus spp.
4. Bacillus 4. Staph. auriсularis 4. Penicillium spp.* 4. Corynebacterium
5. Staph. capitis 5. Hyphomycetes 5. Staph. auriсularis 5. Staph. capitis
6. Micrococcus spp. 6. Cladosporium 6. Staph. warneri 6. Staph. auriсularis
7. Staph. warneri* 7. Bacillus spp. 7. Bacillus spp. 7. Staph. aureus 
8. α-Hly str. 8. Staph. capitis 8. Str. salivarius 8. Bacillus
9. Staph. aureus* 9. Micrococcus spp. 9. Klebsiella spp. 9. Neisseria spp.
10. Genella spp. 10. Enterobacter* 10. Staph. capitis 10. Enterobacter*
11. Enterobacter 11. Str. oralis 11. Cladosporum 11. Str. anginosus
12. Klebsiella spp.* 12. Str. bovis 12. Str. sangius*
13. Flavimonas spp.* 14. Staph. haemoliticus* 13. Penicillium spp.*
14. Erysipilatrix spp. 15. Penicillium* 14. Aspergillus spp.*
15. Serratia spp. 16. Staph. warneri
16. Str. simulans* 17. Enterococcus faecalis
17. Citrobacter spp. 18. Str. simulans

19. Acinetobacter*
20. Aspergillus*

Примечание. * – условно-патогенные виды.
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условно-патогенной микрофлоры) и третьей (рост 
условно-патогенной микрофлоры, декомпенсиро-
ванной за счет снижения количества протективной 
микрофлоры) степени (табл. 4).

Следует предположить, что предполетные изме-
нения микрофлоры кишечника в значительной мере 
связаны со «стрессом ожидания» перед полетом, а 
также акклиматизацией организма космонавта при 
переезде в регион расположения космодрома.

В условиях КП одним из факторов, определяю-
щих изменения количественного и видового соста-
ва микрофлоры космонавта, является нахождение в 
гермозамкнутом объеме. Об этом свидетельствуют 
данные 32 экспериментов различной длительности 
в гермообъектах с участием человека [1]. В течение 
первых 7–12 сут изоляции происходит интенсив-
ный плазмидный и микробный обмен между члена-
ми экипажа. В этот период велик как никогда риск 
аутоинфекций и перекрестных инфекций у членов 
экипажа, когда происходит распространение ус-
ловно-патогенных микроорганизмов в биотопы, не-
свойственные им в качестве естественных локусов, 
увеличение массивности микробных очагов, сфор-
мировавшихся в традиционных нишах обитания, 
количественная редукция микроорганизмов протек-
тивных видов, замена более вирулентными штам-
мами менее вирулентных в пределах одного вида. 
В частности, как уже указывалось выше, штаммы 
клостридий, относящихся к одному и тому же виду 
после полета, стали обладать более интенсивной 
продукцией гемолизина и протеаз. В популяции 
клостридий увеличилась доля микроорганизмов, 
обладающих свойством повышенного токсинообра-
зования (табл. 5). Аналогично изменяется кокковая 
флора кожи на фоне существенного ослабления ее 
колонизационной резистентности. Так, доля микро-
организмов Staphylococcus aureus, продуцирующих 
более активные токсины, увеличилась по оконча-
нии эксперимента примерно в 2 раза. Это было про-
демонстрировано на опыте с мышами, зараженны-
ми этими микроорганизмами, изолированными от 
обследуемых на разных этапах эксперимента [1]. 
Летальность мышей существенно увеличивалась 
при заражении штаммами, выделенными в более 
поздние сроки изоляции (табл. 6, 7).

Наряду с изменениями активности условно-па-
тогенных микроорганизмов в негативную сторону 
имеются свидетельства ослабления колонизацион-
ной резистентности в период изоляции. Так, суще-
ственно снижена доля погибших кишечных палочек 
на кожных покровах в период острой адаптации, 
т.е. в течение 1-й недели изоляции (табл. 8).

Существуют 4 фактора, определяющие резуль-
тат долговременной изоляции с позиций микробио-
логических рисков для человека:

–	 успешность преодоления самого неблаго-
приятного рубежа – первых 7–15 сут изоляции;

–	 состав микробиоты, вносимой в объект 
группами посещения или другими носителями;

–	 наличие условий для формирования «госпи-
тальных штаммов» в условиях изоляции;

–	 наличие в среде обитания ниш накопления 
и развития патогенных микроорганизмов.

На орбитальных станциях весьма часты микро-
экологические изменения, вызванные появлением 
нового микробного консорциума в составе микро-
флоры экипажей посещения либо в составе грузо-
потока. Между новоприбывшими и основными чле-
нами экипажей происходит активное и быстрое рас-
пространение не только штаммов условно-патоген-
ных микроорганизмов, персистирующих в верхних 
дыхательных путях, но и представителей кишеч-
ной микрофлоры. Они очень легко передаются от 
участников группы посещения к членам основной 
группы, и часть из них способна находиться в со-
ставе их микрофлоры, вплоть до окончания полета. 
В этот процесс могут вовлекаться и последующие 
члены групп посещения, и полезный груз, которые 
привносят новые и новые микробные консорциумы 
в пилотируемый космический корабль (ПКК).

В условиях межпланетного полета проблема 
привнесения в ПКК новых микробных консорциу-
мов в составе групп посещения и полезного груза 
не является актуальной. На первый план выходит 
проблема возможной контаминации скафандров в 
процессе внекорабельной деятельности, в том чис-
ле спорообразующими микроорганизмами.

Спорообразующие микроорганизмы являются 
весьма интересным объектом с точки зрения оцен-
ки их роли в сопровождении деятельности челове-
ка в космосе. Уже на этапе орбитальных полетов 
исследователи подтвердили наличие спорообразу-
ющих микроорганизмов на внешней поверхности 
Международной космической станции (МКС). Эти 
микроорганизмы впоследствии использовались 
нами для исследований выживаемости при прохож-
дении плотных слоев атмосферы в составе имита-
тора метеорита. Исследования показали высокую 
выживаемость спорообразующих микроорганизмов 
в экстремальных условиях при разогреве материала 
до 600–1000 °С. Разумеется, эти микроорганизмы 
являются объектами эпидемиологической насторо-
женности. Классические примеры развития инфек-
ций по сапронозному типу не исключают наличие ри-
ска от данных микроорганизмов при межпланетном 
полете, когда они существуют в 2 фазах – «дремлю-
щей» (сапрофитической) и «агрессивной» (патоген-
ной). В этом случае микроорганизмы «атакуют» не-
посредственно из ниш обитания, минуя традицион-
ную «триаду Громашевского» – источник инфекции, 
пути передачи и восприимчивый организм. Так воз-
никает, например, синегнойная инфекция у водола-
зов-глубоководников. Таким является риск разви-
тия инфекций микроорганизмами-«технофилами» 
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Таблица 4

Дисбактериоз кишечника космонавтов (% случаев)

Сроки обследования
Степень дисбактериоза

Норма 1-я 2-я 3-я
60-е сутки до полета 6,7 73,3 13,3 6,7
0-е сутки до полета 6,3 31,3 31,3 31,3
0-е сутки после полета 0 36,8 36,8 26,3
14-е сутки после полета 26,7 20,0 26,7 26,7

Таблица 5

Усиление токсикогенных и патогенных свойств клостридий в экспериментах 
с изоляцией длительностью не более 30 сут

Позиции Всего выделено штаммов
Активность токсина (DLM/ml)

Менее 2 2–4 10 20
До эксперимента 150 5 103 42 0
После эксперимента 150 3 57 78 12
Позиции Гемолитическая активность Протеолитическая активность
До эксперимента 1,91 ± 0,35 0,95 ± 0,51
После эксперимента 2,8 ± 0,18 1,66 ± 0,47

Таблица 6 

Рост патогенности золотистого стафилококка у обследуемых 
в экспериментах длительностью до 30 сут

Низкий титр (1:40–1:80) Высокий титр 1:160 и более
До эксперимента После эксперимента До эксперимента После эксперимента

35 24 20 42
Всего исследован 121 штамм

Таблица 7

Динамика вирулентности золотистого стафилококка в гермокамерном годовом эксперименте
 

Срок высеваемости штаммов % летальности зараженных мышей
До эксперимента 7–10
1–2-й месяц эксперимента 7–10
4–7-й месяц эксперимента 30–40
8–12-й месяц эксперимента 60–70
Окончание эксперимента 60–70

Таблица 8

Изменение колонизационной резистентности кожи у обследуемых в экспериментах 
с изоляцией длительностью до 30 сут

Обследуемые, время 
экспозиции

Индекс бактерицидности (% погибших кишечных палочек)
Сроки исследования

До эксперимента
Сутки эксперимента

После эксперимента
3-и 11-е 18-е 26-е

А. 3 мин 90 15-е 88-е 92-е 85-е 54-е
А. 10 мин 100 99-е 96-е 96-е 95-е 93-и
Б. 3 мин 94 74-е 97-е 81-е 84-е 67-е
Б. 10 мин 100 98-е 99-е 98-е 94-е 88-е
В. 3 мин 97 8-е 94-е 34-е 68-е 34-е
В. 10 мин 100 75-е 98-е 74-е 98-е 84-е
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в длительном КП и возможными «криптическими» 
микроорганизмами с поверхности внешней оболоч-
ки межпланетного корабля. Для реализации лунных 
и других межпланетных программ следует очень 
внимательно изучить такой риск. Известны иссле-
дования N.C. Wickramasinghe et al. [2], изучавших 
состав микрофлоры пылевых частиц, образованных 
в стратосфере, которые свидетельствуют о том, что 
примерно десятая часть изолятов не типировалась 
существующей библиотекой генов. Это может пред-
положить не только «восходящий», но и «нисходя-
щий» путь транслокации микроорганизмов в соста-
ве пылевых частиц в земной атмосфере. И чем выше 
траектория полета, тем выше вероятность вовлече-
ния таких микроорганизмов в среду обитания ПКК. 
Поэтому в развитие этого направления для оценки 
данного риска необходимо организовать серию ис-
следований микробного и биогенного состава кос-
мической пыли, особенно на траекториях полетов 
орбитальных станций и биоспутников [2].

Для межпланетных полетов следует также учесть, 
что при известной весьма высокой реципиентной 
способности членов экипажей микробиологический 
риск при высадке на планеты, в которых присутствует 
микробный консорциум, весьма велик. Вероятность 
его возрастает при повторных экспедициях на Луну. 
Эксплуатация лунных баз должна предусматривать 
как минимум несколько сменяемых экипажей, и как 
следствие возможен временной перерыв между экс-
педициями. При возможной контаминации лунно-
го грунта террестриальной микрофлорой, включая 
микрофлору человека, возможна ее трансформация 
под действием ионизирующей, неионизирующей ра-
диации и иными мутагенными факторами. В резуль-
тате этих воздействий микрофлора, филогенетиче-
ски оставаясь тропной человеческому организму, 
может приобрести малопрогнозируемые свойства. 
При этом реципиентный потенциал у экипажей весь-
ма высок. Это обстоятельство является еще одним 
микробиологическим риском. Следует иметь в виду, 
что интегрироваться в организм человека в процессе 
длительных космических экспедиций могут не толь-
ко микроорганизмы, филогенетически относимые к 
комменсалам его микрофлоры, например, экстратер-
рестриальным микроорганизмам, попавшим в среду 
ПКК и лунных баз. При этом в качестве «жертв» в 
этом случае можно рассматривать одновременно че-
ловека и объекты среды обитания.

Учитывая вышеизложенное, основными направ-
лениями исследований факторов микробиологиче-
ского риска, связанными с программой освоения 
Луны, могут быть:

1.	 Изучение биологической или биогенной 
контаминации пыли на траектории полетов косми-
ческих аппаратов МКС, «Бион-М3», «Возврат-МК» 
для прогнозирования экзобиологического фактора 
в качестве возможного инфекционного риска.

2.	 Проведение комплексных исследований 
по профилактике микробных рисков при освоении 
Луны:

–	 разработка системы мер по предупрежде-
нию контаминации лунного грунта антропогенной 
микрофлорой;

–	 проведение исследований влияния воздей-
ствия комплекса факторов среды лунной поверхно-
сти (в первую очередь гипомагнитного поля и ради-
ационного фактора) на свойства микроорганизмов 
– представителей микрофлоры человека.

Учитывая перечисленные микробиологические 
риски, необходимо рассмотреть способы и сред-
ства лечения и профилактики экипажа. Чувстви-
тельность к антибиотикам микробных культур под 
действием факторов КП изменяется несуществен-
но. Многочисленные исследования, проведенные 
in vitro в результате экспозиции культур микроор-
ганизмов (стафилококка и кишечной палочки) в 
условиях КП биоспутников серии «Бион» [3], сви-
детельствуют лишь о незначительном увеличении 
чувствительности к бета-лактамным препаратам и 
аминогликозидам. Однако такое незначительное из-
менение было вполне достаточным для того, чтобы 
перевести исследуемые культуры из разряда чув-
ствительных в разряд умеренно чувствительных, а 
умеренно чувствительные в разряд устойчивых, что 
очень важно для прогнозирования успешности ан-
тибиотикотерапии в случае ее показания. Частота 
распространения генетических факторов, опреде-
ляющих устойчивость к антибиотикам, возрастала 
(примерно в 10 раз) у грамположительных палочек. 
Эти особенности не затрагивали грамотрицатель-
ную флору. Вместе с тем сегрегационная стабиль-
ность плазмидных коинтегратов, сформированных 
в результате эксперимента «Плазмида», была су-
щественно выше в условиях КП [4]. То есть генные 
коинтеграты, детерминирующие множественную 
лекарственную устойчивость, сформировавшиеся в 
условиях космического эксперимента на МКС, очень 
прочны и не «разваливаются» с течением времени 
(табл. 9–12). Это обстоятельство также является 
фактором риска, поскольку есть основания пред-
полагать достаточно интенсивное формирование 
штаммов с признаками госпитализма в условиях 
длительного КП. 

В условиях реального КП изменения чувстви-
тельности к антибиотикам зависят от судьбы ге-
нетических факторов, детерминирующих устойчи-
вость к антибиотикам. Классическая схема изме-
нений лекарственной чувствительности представ-
лена в табл. 12 [1] при проведении эксперимента 
с изоляцией людей в гермообъекте в течение 
30 сут. Обращает на себя внимание значительный 
рост доли микроорганизмов, устойчивых к 3 и бо-
лее антибиотикам в период острой адаптации. Это 
является результатом интенсивного микробного 
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Таблица 9

Частота передачи плазмид антибиотикорезистентности в космическом полете

Грамположительные культуры Эксперимент Контроль
Конъюгация в условиях космического полета 2.5 ∙ 10-2 2,0 ∙ 10-1

Конъюгация на Земле, культуры преинкубировались в космосе 1,5 ∙ 10-2 1,3 ∙ 10-1

Мобилизация в условиях космического полета 3,1 ∙ 10-4 1,6 ∙ 10-1

Мобилизация на Земле, культуры преинкубировались в космосе 1,9 ∙ 10-5 1,5 ∙ 10-5

 

Таблица 10 

Частота передачи плазмид антибиотикорезистентности в космическом полете

Грамотрицательные культуры Эксперимент Контроль
Конъюгация в условиях космического полета 3,0 ∙ 10-2 6,5 ∙ 10-3

Конъюгация на Земле, культуры преинкубировались в космосе 8,0 ∙ 10-3 9,4 ∙ 10-3

Мобилизация в условиях космического полета 2,6 ∙ 10-2 4,2 ∙ 10-2

Мобилизация на Земле, культуры преинкубировались в космосе 1,6 ∙ 10-3 4,1 ∙ 10-4

Таблица 11

Среднее количество детерминант на штамм в трансконъюгантах, образованных 
в результате космического эксперимента «Плазмида»

Условия Эксперимент Контроль
Грамположительные культуры, преинкубированные в космосе, конъюгация на Земле 3,3 1,5
Грамотрицательные культуры, преинкубированные в космосе, конъюгация на Земле 1,6 1,7
Грамположительные культуры, мобилизация в условиях космического полета 3,2 2,7
Грамотрицательные культуры, мобилизация в условиях космического полета 2,0 1,5
Среднее значение 2,5 1,8

Таблица 12

Изменение множественной лекарственной устойчивости в процессе изоляции групп из 4 человек 
в гермообъекте в течение 30 сут (% от общего количества изолированных культур)

Число детерминант резистентности
Сутки эксперимента

0-е 7–10-е 20–22-е 30–32-е
0 40,5 52,0 24,3 43,7
1 20,0 18,7 40,1 14,2
2 18,7 19,4 17,0 19,7
3 6,8 14,0 12,2 19,7
4 4,3 7,0 3,2 5,7
5 1,7 3,0 2,1 2,3
6 2,4 1,4 0,5 0,5

7 и более 0,4 3,0 0,3 5,4

и плазмидного обмена микрофлорой между чле-
нами изолированного коллектива. Однако уже на 
20–22-е сутки изоляции образовавшиеся полире-
зистентные культуры практически растеряли гены 
множественной лекарственной чувствительности 
из-за того, что процессы сегрегации (получение 
дочерними клетками редуцированный геном мате-
ринской плазмиды и спонтанной элиминации генов 
множественной лекарственной устойчивости) стали 
превалировать над процессами их коинтеграции. 

В отсутствие селектирующего фактора (в данном 
случае приема антибиотиков) клетке энергетически 
невыгодно содержать мобильные гены лекарствен-
ной устойчивости. Из-за этого дочерние клетки, 
образовавшиеся в результате клеточного деления, 
содержат уже неполный геном материнской плаз-
миды, последующие – еще менее полный, – и так до 
полной элиминации гена. Следующий за этим пик 
нарастания устойчивости к антибиотикам связан 
с выходом экипажа и как следствие расширенной 

12

Ильин В.К., Кирюхина Н.В., Усанова Н.А., Соловьева З.О., Морозова Ю.А., Гегенава А.В., Поддубко С.В.



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2018  Т. 52  № 6

Таблица 13

Сравнительная оценка антагонистической активности коммерческого лактобактерина и лактобактерина, 
приготовленного на основе L. casei, изолированного от космонавта (мм диаметра зоны задержки роста)

Характеристика 
лактобактерина Коммерческий лактобактерин Лактобактерин, выполненный на основе 

штамма L. casei, изолированного от космонавта
Группы До курса После курса До курса После курса
Протей 3,3 ± 0,4 2,9 ± 0,2 3,6 ± 0,5 2,8 ± 0,3
Кишечные палочки 7,3 ± 0,6 7,4 ± 0,6 6,5 ± 0,7 7,3 ± 0,5
Энтеробактерии 7,2 ± 1,0 5,2 ± 0,7 5,9 ± 0,7 5,4 ± 0,6
Бифидобактерии 7,1 ± 0,8 8,9 ± 1,2 7,1 ± 0,3 8,0 ± 0,5
Лактобациллы 5,8 ± 0,5 6,7 ± 0,4 5,7 ± 0,5 6,4 ± 0,5
Бактероиды 8,0 ± 0,4 9,1 ± 0,3 8,0 ± 0,5 8,5 ± 0,4
Клостридии 3,7 ± 0,7 3,3 ± 0,7 3,9 ± 0,8 3,9 ± 0,8

контаминацией микроорганизмами из окружающей 
среды с самым широким набором детерминант ан-
тибиотикорезистентности. При КП коинтегративные 
процессы могут возобладать над сегрегационными, 
поскольку, как указывалось выше, плазмидные ко-
интеграты, сформировавшиеся в условиях КП, об-
ладают высокой сегрегационной стабильностью. 
Наблюдения 30 человек, находившихся в изоляции 
в течение 30 сут, показали активное формирование 
штаммов с признаками «госпитализма», которые 
распространялись и передавали гены множествен-
ной лекарственной устойчивости среди представи-
телей комменсальной микрофлоры (так называемая 
малигнизация комменсальной микрофлоры). Этот 
феномен, представляющий интерес при прогнози-
ровании микробиологической ситуации на обитае-
мых лунных базах, создает предпосылку к проведе-
нию углубленных исследований чувствительности 
к антибиотикам и обмена генами лекарственной 
устойчивости у микроорганизмов, подверженных 
воздействиям факторов межпланетного полета и 
лунного грунта. Полученные результаты позволят 
рассчитать риск формирования штаммов с призна-
ками госпитализма в условиях межпланетных поле-
тов и на лунных базах.

В дополнение к перечисленным факторам ми-
кробного риска следует отметить, что значитель-
ная доля микроорганизмов, присутствие которых 
вызывает эпидемиологическую настороженность, 
относится к представителям сапрофитической ми-
крофлоры, в том числе к почвенным микроорганиз-
мам. В этой связи была разработана концепция о 
роли технологий, обеспечивающих функционирова-
ние автотрофного звена в качестве определенного 
стабилизирующего фактора для этих микроорга-
низмов, способного снизить их агрессивность [1]. В 
связи с этим, оранжерея, как возможный источник 
эмиссии микробных сообществ в среду, интеграции 
его в организм человека, как объект взаимоотно-
шений фитопатогенной и фитопротективной микро-
флоры, требует серьезного изучения. 

Перечисленные микробные риски для экипажей, 
существующие в текущей практике пилотируемой 

космонавтики и прогнозируемые для космических 
межпланетных полетов и лунных баз требуют до-
полнительных исследований. Но в любом случае 
представленные сведения определяют необходи-
мость выработки эффективных профилактических 
мер, способных укрепить колонизационную рези-
стентность членов экипажа к этим прогнозируемым 
вызовам.

На сегодня существует арсенал пробиотических 
средств, способных укрепить колонизационную ре-
зистентность, в том числе пробиотиков, основан-
ных на штаммах лактобацилл, изолированных от 
космонавтов. Последнее обстоятельство позволило 
провести серию исследований эффективности про-
биотиков, основанных на использовании аутологич-
ных штаммов микроорганизмов – представителей 
протективных групп микроорганизмов (аутопробио-
тиков). Эффективность использования аутопробио-
тиков обсуждается в научных публикациях [5–8]. 
Наши собственные исследования позволили прийти 
к заключению о возможности использования в ка-
честве аутопробиотиков культуры бифидобактерий, 
лактобацилл, энтерококков, коринебактерий, сали-
варных стрептококков как сочетанно, так и порознь, 
в зависимости от биотопа, требующего санации.

Препараты-пробиотики, создаваемые на осно-
ве штаммов лактобацилл, в особенности штаммов, 
изолированных от космонавтов, обладают хорошей 
активностью. В табл. 13 представлены данные по 
активности лактобактерина, приготовленного на 
основе L. casei, изолированного от космонавта. Как 
видно из таблицы, эта активность сопоставима с ак-
тивностью коммерческого препарата, а в ряде слу-
чаев ее превышает.

Представленные результаты свидетельству-
ют о возможности использовать штаммы лактоба-
цилл, изолированных от космонавтов, для создания 
пробиотических, в том числе аутопробиотических 
средств.

Для оптимизации микрофлоры кишечника реко-
мендуется использовать аутопробиотики, основан-
ные на аутологичных штаммах бифидобактерий, 
лактобацилл и энтерококков. 
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Таблица 14

Динамика облигатной микрофлоры кишечника у испытуемых в 105-суточном эксперименте

Микроорганизмы
Сроки отбора проб

Фон 14-е сутки 35-е сутки 60-е сутки 73-и сутки 14-е сутки после
Бифидобактерии 108 109 108 107 108 108

Лактобациллы 107 107 107 106 107 107

Кишечная палочка 108 108 107 106 107 107

Энтерококки (E. faecium) 107 108 107 106 105 107

Таблица 15

Динамика факультативной микрофлоры кишечника у испытуемых в 105-суточном эксперименте

Микроорганизмы
Сроки отбора проб

Фон 14-е сутки 35-е сутки 60-е сутки 73-и сутки 14-е сутки после
Кишечная палочка с измененными 
биохим. свойствами 108 106 106 106 107 106

Стрептококки зеленящие 106 0 0 106 105 107

Стафилококки 105 104 103 104 105 104

Протей 0 107 0 0 0 0
Золотистый стафилококк 105 104 103 101 102 104

Дрожжи 103 0 0 103 103 105

Таблица 16

Динамика неферментирующих микроорганизмов в кишечнике испытуемых в 105-суточном эксперименте

Микроорганизмы
Сроки отбора проб

Фон 14-е сутки 35-е сутки 60-е сутки 73-и сутки 14-е сутки после
Отрицательные 
оксидазоположительные (гем+) 
палочки

107 103 101 106 102 0

Плесневые грибы 104 0 0 0 0 0

Таблица 17

Динамика показателей роста фарингеального S. aureus у испытателей в ходе эксперимента 
7-суточная «сухая» иммерсия (log KOE/мл)

Исследование без профилактики
Фон 7-е сутки 14-е сутки

1-й оператор 0 103 104

2-й оператор 5 ∙ 101 1 ∙ 104 1 ∙ 102

3-й оператор 0 5 ∙ 104 1 ∙ 102

4-й оператор 5 ∙ 102 5 ∙ 103 5 ∙ 103

5-й оператор 1 ∙ 104 5 ∙ 104 5 ∙ 104

Исследование с профилактикой местным препаратом аутоштаммов лактобацилл 
«Лактобактерин иммобилизованный на коллагене»

Фон 7-е сутки 14-е сутки
1-й оператор 5 ∙ 102 5 ∙ 102 0
2-й оператор 8 ∙ 102 5 ∙ 102 0
3-й оператор 103 0 0
4-й оператор 0 0 0
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Примером положительного результата от ис-
пользования аутопробиотиков на основе энтеро-
кокков служат данные изоляционного эксперимен-
та [9], в котором прием аутопробиотиков в первой 
половине эксперимента привел к эрадикации ус-
ловно-патогенных микроорганизмов в кишечнике 
(табл. 14–16). Для сравнения: в конце экспери-
мента использовались препараты-пробиотики, ос-
нованные не на аутологичных, а коллекционных, 
коммерческих штаммах. Результаты показали, что 
аутопробиотики следует принимать для эрадикации 
нежелательной бактериальной группы, а использо-
вание коммерческих препаратов позволяет лишь 
стабилизировать микрофлору на каком-то прием-
лемом уровне. Для сценариев межпланетных по-
летов и лунных баз могут быть использованы оба 
варианта.

Существует большой положительный опыт приме-
нения аутопробиотиков на основе бифидобактерий и 
лактобацилл для оптимизации микрофлоры кишеч-
ника человека в различных экспериментах – нормо-
барической и гипербарической изоляции, «сухой» 
иммерсии и др. – в различных формах выпуска – та-
блеток, лиофилизатов, обогащенных кисломолочных 
продуктов, «пародонтальных повязок» и др. [10].

Большую и перспективную группу средств пред-
упреждения микробных рисков представляют но-
вые эффективные коллекционные пробиотические 
штаммы микроорганизмов – представители видов, 
не относящихся к традиционно отбираемых для про-
биотиков. Так, имеются положительные результаты 

использования для санации верхних дыхательных 
путей коринебактерий а для санации пародонта – 
саливарный стрептококк (табл. 17–19) [11].

Предварительные результаты применения ау-
топробиотиков и новых пробиотических культур в 
экспериментах, имитирующих измененные условия 
обитания, а также в клинических исследованиях 
свидетельствуют об их несомненной эффективно-
сти. Отсутствие аллергических осложнений, био-
логической несовместимости и высокая приживля-
емость позволяют предположить эффективность 
применения аутопробиотиков при реализации 
лунной программы. Применение индивидуализи-
рованного подхода в выборе препаратов позволит 
повысить эффективность профилактики и лечения, 
а также  понизить риск  развития неблагоприятных 
эффектов у каждого отдельного человека. 

В настоящее время концепция создания крио-
банков микробиоценозов человека и аутопробио-
тиков может рассматриваться как отдельная часть 
опережающих исследований в реализации лунной 
программы. 

Наконец, еще одним направлением реализации 
лунной программы в части контроля и управления 
микробиологическими рисками является разработ-
ка эффективных экспресс-методов микробиологи-
ческого контроля.

Для реализации задач отдаленного микробио-
логического контроля необходимы надежные, про-
стые методы, не связанные с бактериологическими 
приемами. 

Таблица 18

Сравнительная оценка динамики дисбактериозов при приеме кисломолочного аутопробиотика на основе 
лактобацилл и других пробиотических препаратов (% случаев дисбактериоза)

Вид продуктов Фон После 2-недельного курса Месяц спустя после курса
Кисломолочный продукт на 
основе аутопробиотиков 100 8 58

Кисломолочный продукт лечебно-
профилактического назначения 100 20 85

Пробиотики на основе 
коллекционных культур 100 58 85

Таблица 19

Микробная имплантация Streptococcus salivarius K12 для эрадикации золотистого стафилококка
 из глотки испытателей в гермокамерном эксперименте

Динамика S. aureus в глотке

Фон 5-е сутки 10-е сутки
1-й оператор 106 101 101

2-й оператор 106 101 101

3-й оператор 102 0 0
4-й оператор 104 0 101

5-й оператор 0 102 0
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Автоматизированный анализ изображений ми-
кробных объектов как раз позволяет оперативно 
оценивать количественный состав микрофлоры 
исследуемых биотопов человека (количество грам-
положительных и грамотрицательных кокков и па-
лочек), общую микробную обсемененность, количе-
ственные соотношения микроорганизмов в иссле-
дуемом биоматериале. Известно, что постоянная 
микрофлора конкретного биотопа относительно 
стабильна по качественному составу и плотности 
микроорганизмов. Используемый показатель уве-
личения микробов на покровных тканях человека 
является наиболее ранним и чувствительным по-
казателем нарушения антимикробной резистент-
ности организма. С помощью автоматизированно-
го анализа проводится ранняя и своевременная 
диагностика состояний, при которых происходят 
количественные изменения стабилизирующих и ус-
ловно-патогенных групп микрофлоры, являющиеся 
пусковым фактором для развития инфекционных 
заболеваний. Работа системы построена на прин-
ципе цифровой микроскопии окрашенных по Граму 
препаратов нативных мазков, взятых из различных 
биотопов человека, и автоматическом распознава-
нии на полученном изображении микробных объек-
тов по предварительно заданным характеристикам. 
Автоматизированный анализ позволяет получить 
оперативную информацию о микрофлоре человека 
без выделения и культивирования микроорганиз-
мов на средах, что сокращает время исследований 
с 2–5 сут до 1,5–3 ч. Отметим, что чувствитель-
ность метода световой микроскопии находится на 
уровне выявления микроорганизмов в количестве 
104–105 колониеобразующих единиц на 1 мл ми-
кробной взвеси [КОЕ/мл] и более. Следовательно, 
и чувствительность автоматизированного анализа 
не позволяет оценивать концентрации микробных 
объектов ниже 104 [КОЕ/мл]. 

Особого внимания заслуживает тот факт, что 
результаты, полученные с помощью автоматизи-
рованного анализа микрофлоры человека, сразу 
представлены в цифровом формате, поэтому их 
удобно передавать по телекоммуникационным се-
тям для объединения усилий научно-исследова-
тельских лабораторий при проведении диагностики 
дисбиотических состояний покровных тканей чело-
века. Актуальным стало создание на основе систе-
мы автоматизированного анализа изображений ми-
кробных объектов дистанционной телемедицинской 
системы, позволяющей проводить исследования с 
привлечением, в случае необходимости, специали-
стов, находящихся на удаленном расстоянии, для 
экспертной оценки в форме как очной, так и заоч-
ной консультации.

Принципиальная возможность применения ком-
пьютерного автоматического метода оперативного 
контроля при исследовании микробного статуса 

человека показана при клинико-физиологических 
обследованиях членов экипажа МКС, в условиях 
модельных экспериментов с 14-, 105- и 520-суточ-
ной изоляцией в рамках проекта «Марс-500» (ими-
тация пилотируемого полета на красную планету) и 
в ряде сателлитных экспериментов.

Полученная информация при проведении авто-
матизированного анализа изображений микробных 
объектов дает возможность оценить один из барье-
ров резистентности, сформированный комменсаль-
ной микрофлорой и при необходимости оперативно 
провести его коррекцию.

Для адаптации данного метода к условиям меж-
планетных полетов необходимо проведение иссле-
дований, позволяющих разработать технологию 
окраски мазков в условиях микрогравитации. Это 
позволит осуществлять постоянный микробиологи-
ческий контроль в условиях полета, осуществлять 
телекоммуникационные консультации и архивиро-
вать материал.

Другим методом, позволяющим количествен-
но оценить присутствие микроорганизмов в ми-
кробиологических смывах и соскобах с покровных 
тканей и слизистых оболочек, является метод хро-
мато-масс-спектрометрии. Этот метод позволяет в 
ускоренном режиме, минуя стадии повторных пере-
севов первичных колоний и тестовых ферментаций, 
верифицировать весь спектр имеющихся в клини-
ческом образце микроорганизмов по молекулярным 
маркерам – клеточным высшим жирным кислотам, 
альдегидам и стеаринам. Метод представляет собой 
вариант генетического анализа, так как основыва-
ется на определении генетически детерминиро-
ванных структур – жирных кислот (ЖК) клеточной 
стенки бактерий. Состав ЖК так же консервативен, 
как строение ДНК. Детектируемые методом газо-
вой хроматографии – масс-спектрометрии (ГХ-МС) 
структурные клеточные компоненты и микробные 
метаболиты позволяют идентифицировать микро-
организмы до рода или вида на фоне клеток ор-
ганизма хозяина и вычислить их количество. К 
настоящему времени состав жирных кислот части 
микроорганизмов изучен, показана его воспроизво-
димость, оценена родо- и видоспецифичность. Суть 
анализа состоит в прямом извлечении с помощью 
химической процедуры высших жирных кислот из 
подлежащего исследованию образца, их разделе-
нии на газовом хроматографе в капиллярной колон-
ке высокого разрешения и анализа состава в дина-
мическом режиме на масс-спектрометре.

Высокочувствительный и селективный метод 
ГХ-МС позволяет одновременно измерять концен-
трации более сотни микробных маркеров непо-
средственно в анализируемом материале, минуя 
стадии предварительного посева на питательные 
среды или использование тестовых биохимиче-
ских материалов. Поскольку время одного анализа 
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занимает не более 3 ч, а спектр выявляемых ми-
кроорганизмов довольно широк, диагностические 
возможности ГХ-МС для выявления микробных мар-
керов в клинических материалах представляются 
перспективными.

Выводы
 
1.	 Реализация лунной программы сопряже-

на со значительным микробиологическим риском 
для космонавта. Поэтому концепция обеспечения 
микробиологической безопасности человека при 
межпланетных полетах и освоении Марса и Луны 
должна включать разработку и применение профи-
лактических мер. 

2.	 В качестве профилактических мер микро-
биологических рисков человека должны быть ис-
пользованы экологически комплементарные чело-
веческому организму средства, способствующие 
укреплению его колонизационной резистентности в 
условиях воздействия агрессивных факторов изме-
ненной среды обитания, тесно сопряженных с ми-
кробиологическими рисками. 

3.	 Основными средствами предупреждения 
микробиологических рисков являются пробиотики, 
в том числе основанные на аутологичных штам-
мах и ассоциациях микроорганизмов протективных 
групп (аутопробиотики). 

4.	 Для оценки эффективности пробиотиков 
необходимо проведение дополнительных исследо-
ваний в экспериментах как с участием человека, 
имитирующих воздействие ряда факторов КП (изо-
ляция, невесомость), так и in vitro с использовани-
ем искусственной петли толстого кишечника, созда-
нием специфических условий среды. Более полная 
оценка микробиологических рисков должна предус-
матривать проведение дополнительных исследова-
ний экзобиологической направленности (in vitro с 
использованием дополнительной стендовой базы).

Работа выполнена по базовой тематике РАН  
№ 64.2.
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FACTORS OF THE MICROBIOLOGICAL 
RISK AND SUBSTANTIATION OF THE 
APPROACHES TO INFECTION PREVENTION 
AND CONTROL FOR CREWS IN SPACE 
EXPLORATION MISSIONS AND ON LUNAR 
BASES

Ilyin V.K., Kiruikhina N.V., Usanova N.A., 
Solovieva Z.O., Morozova Yu.A., 
Gueguenava A.V., Poddubko S.V.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 7–18

Factors of the microbiological risk for crews in exploration 
missions and dwellers of lunar bases, both the established 
and new or eventual, were analyzed. The well-known factors 
are the «horizontally» spreading microorganisms and genetic 
factors interchanged by people living in pressurized habitats; 
growth of the pathogenicity potential within the human-
microorganisms-artificial environment system predisposing 
the risk of auto- and cross-infection and decay of the 
colonization barrier; anthropotechnical niches; microgravity 
that stabilizes bacterial aerosols, and radiation. Among 
possible factors is exogenous contamination by cryptic 
microorganisms during extravehicular and surface activities. 
One of the risk mitigation options is providing crews with 
ingenious probiotics isolated from microorganisms that 
so far have not been used in production and/or based on 
autologic strains representing of human protective microflora 
(autopriobiotics).

Key words: space flight, lunar base, microbiological risk 
factors, probiotics, autoprobiotics.
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КАК  СРЕДСТВО  ПОДДЕРЖАНИЯ  СОЦИАЛИЗАЦИИ  И  КОГНИТИВНЫХ  
СПОСОБНОСТЕЙ КОСМОНАВТОВ
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Рассмотрены негативные факторы когнитивных про-
цессов и поведения членов экипажей дальних космиче-
ских полетов. Показано, что целенаправленное обучение 
в ходе космического полета может решать ряд задач: 
поддержание когнитивных функций и эмоционального 
баланса, усвоение новых знаний, предупреждение без-
действия, регуляция взаимоотношений членов экипажа и 
сохранения аффилиации с обществом. Предлагается счи-
тать обучение в ходе полета элементом безопасности и 
надежности архитектуры пилотируемых миссий. На осно-
ве перспективных дидактических технологий предложе-
ны характеристики бортовой образовательной системы 
во время длительных космических полетов, включающие 
интеграцию с бортовой системой управления и бортовым 
медицинским центром, роботизацию и виртуализацию 
образовательной среды, постоянный прямой и косвенный 
контроль когнитивных функций, аффилирование с назем-
ными образовательными системами.

Ключевые слова: межпланетные пилотируемые по-
леты, экипаж, обучение, человеческий фактор, безопас-
ность, когнитивные функции, взаимодействие.
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Разрабатывающиеся планы межпланетных пило-
тируемых полетов, о проектах которых объявлено в 
России, США и Японии, ставят перед исследовате-
лями вопросы о состоянии членов экипажа и о том, 
чем они будут заняты в ходе полета. Участники по-
добных экспедиций будут длительное время – не 
менее 6 мес, находиться в состоянии невесомости, 
испытывать физические и психологические нагруз-
ки. Если же представить себе возможность полета к 
объектам вне Солнечной системы – то он будет зани-
мать годы. Гибернация остается пока уделом науч-
ной фантастики и, очевидно, будет сопровождаться 
негативными побочными эффектами для здоровья, 
что делает ее нецелесообразной для полетов на не-
большие, по космическим меркам, расстояния.

Проектирование безопасной и надежной ар-
хитектуры для пилотируемой миссии на Марс или 

астероиды требует тесного сотрудничества на ран-
них этапах проектирования, чтобы предотвратить 
и уменьшить риски для экипажа на каждом этапе 
миссии [1]. Одной из важных составляющих успеш-
ности длительных космических пилотируемых 
полетов является соответствующее психологиче-
ское обеспечение, направленное на поддержание 
здоровья и психологического функционирования 
космонавтов [2]. Вместе с тем имеются данные, 
позволяющие предположить заметное негативное 
влияние факторов дальнего космического полета 
на настроение, когнитивные функции и взаимо-
действие членов экипажа [2–4]. Уже известно, что 
пребывание в условиях невесомости вызывает на-
рушения в функционировании различных систем 
мозга [5], астению [6] и искажение ориентации и 
восприятия [7, 8]. Длительная изоляция влияет на 
динамику работоспособности, особенно на обуче-
ние деятельности, требующей активного использо-
вания высших психических функций [9]. К другим 
угрозам для когнитивных способностей относятся 
нарушения сна и циркадианных ритмов [10]. При 
этом неблагоприятные факторы, оказывающие 
влияние на когнитивные навыки и выполнение кос-
монавтами сложной операторской деятельности, 
достаточно хорошо изучены только применительно 
к орбитальным полетам. Однако условия межпла-
нетных миссий отличаются от изученных факторов 
длительных полетов на околоземной орбите [11]. 
Вопрос, для ответа на который сегодня только на-
капливаются данные: как влияют экстремальные 
условия дальних полетов на обработку и усвоение 
новой информации?

Результаты наземных экспериментов, имитирую-
щих состояние невесомости, показали возможность 
изменений в сенсомоторной и пространственной 
рабочей памяти [12], снижения способности к ре-
шению задач и сдвигам в эмоциональном состоя-
нии [13]. Космическое излучение также может быть 
одним из факторов, ухудшающих когнитивные спо-
собности [14]. В суровых условиях космоса можно 
предположить даже возникновение психических 
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расстройств [6, 15]. Дополнительную остроту про-
блеме придает и вероятность того, что первые экс-
педиции на Марс будут невозвратными. Иными сло-
вами, участники экспедиции, возможно, не будут 
рассчитывать на возвращение на Землю, а останут-
ся на Марсе, основав первую небольшую колонию.

Другая проблема длительных полетов касается 
взаимоотношений людей, находящихся в тесной и 
стрессогенной обстановке [16]. В автономном по-
лете нарастает сенсорная изоляция, монотония, 
затруднена связь с близкими, проявляется недоста-
ток персонального пространства и навязанный ха-
рактер контактов. Моделирование полета на Марс 
показывает, что возрастающая в экстремальных 
условиях изоляции тревога приводит к желанию 
увеличения персонального пространства и дистан-
цированию от других членов группы [17] и вызы-
вает изменения в коммуникационных стратегиях 
экипажа [18]. Происходит, в частности, «психоло-
гическое закрывание и фильтрация информации», 
проявляющиеся в постепенном снижении объема 
коммуникаций с внешним миром, уменьшении чис-
ла обсуждаемых тем и «автономизация коммуника-
ции», которая выражается в стремлении ориенти-
роваться не на внешние, а на выработанные внутри 
экипажа представления и нормы [19]. Очевидно, в 
условиях реального полета это потребует активных 
мер коррекции.

Следует рассматривать и вопрос о том, чем бу-
дут заняты космонавты в течение долгого переле-
та. Монотонность полета и скука членов экипажа 
также являются потенциальным угрожающим фак-
тором [13]. В этой связи вполне логичным выглядит 
предложение потратить время полета на обучение, 
особенно если экипаж будет состоять из индивидов 
с разными знаниями и опытом [20]. Действительно, 
обучение является универсальным ответом на мно-
гие из предполагаемых опасностей дальних косми-
ческих полетов. Известная пластичность мозга [21] 
приводит к тому, что процесс обучения сам по себе, 
независимо от его основных целей, позволяет сни-
жать последствия негативных воздействий на мозг 
человека (например, в результате нейроинфекций 
или травм) и нивелировать возрастные снижения 
когнитивных функций. Опыт геронтологических ис-
следований и выживания в экстремальных условиях 
подтверждает, что лучшая стратегия защиты мозга 
– его интенсивная работа прежде всего за счет по-
иска и усвоения новой информации. 

Поисковая активность – одно из базовых пси-
хофизиологических и психологических свойств че-
ловека, она не только определяет продуктивность 
и творческий характер деятельности, но и спо-
собствует защите организма, обеспечивает про-
тиводействие стрессам [22]. Условия длительного 
ограничения жизненного пространства потребу-
ют специальных мер для поддержания поисковой 

активности и новых сфер для ее приложения. 
Непрерывное обучение является важной и есте-
ственной сферой проявления и одновременно под-
держания поисковой активности [23]. 

Вместе с тем во время полета обучение в тради-
ционных «земных» формах будет невозможно. Мы 
еще очень далеки от понимания всего комплекса 
последствий космических миссий для мозга челове-
ка и его возможности обучаться – слишком ограни-
чен объем проведенных до сих пор исследований, 
и эксперименты с обучением в космосе слишком 
дороги. Но, несомненно, условия длительных кос-
мических полетов и первых инопланетных колоний 
потребуют разработки новых технологий обучения.

Пока, не считая медико-биологических экспери-
ментов, подобных экспериментальной программе 
«Пилот-Т» [24], оценивающих когнитивные способ-
ности космонавтов, в обучении на борту корабля 
необходимости не было. Члены экипажей проходят 
тщательный отбор, интенсивную подготовку и обу-
чение на Земле, а во время вахт заняты работой со-
гласно своей специальности. Соответственно обуче-
ние членов экипажей в ходе полета как целенаправ-
ленная самостоятельная задача не рассматривалось. 
Таким образом, подготовка к длительным космиче-
ским полетам ставит совершенно новую задачу, не 
решаемую ранее космической и авиационной психо-
логией и медициной. Встает вопрос разработки ба-
зовых подходов к обучению во время космических 
перелетов, поскольку даже интенсивные предвари-
тельные исследования не дадут нам точного понима-
ния, в каких именно условиях придется действовать 
экипажу: каков будет временной режим обучения, 
как будут меняться когнитивные способности при 
столкновении людей с комплексом условий, имити-
ровать который на Земле нет возможности. 

Вместе с тем в современной науке есть опыт ре-
шения некоторых сходных задач: обучения в усло-
виях социальной изоляции, риска и экстремальных 
факторов внешней среды [25], в условиях систем-
ного возрастного снижения когнитивных способ-
ностей [26] и т.п. Знание общих закономерностей 
обучающегося мозга позволяет наметить подходы 
к проектированию учебной деятельности даже в 
нечетко определенных на сегодняшний день усло-
виях дальнего космического полета. Очевидно, что 
основными чертами космической дидактики станут:

–	 приоритетное использование электрон-
ных мультимедийных компьютерных технологий 
обучения;

–	 сочетание электронного обучения с класси-
ческими формами обучения (гибридное обучение); 

–	 сочетание 3 источников образовательного 
контента: предварительная загрузка (электронная 
библиотека), трансляция с Земли (телеобучение) и 
самостоятельная разработка контента членами эки-
пажа в ходе полета (взаимный обмен);
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–	 активное вовлечение всех членов экипажа в 
планирование и организацию обучения, отсутствие 
заданных ролей «ученик – учитель», постоянная их 
смена за счет взаимообучения и взаимооценки;

–	 вариативность обучения, гибкая настройка 
содержания в соответствии с текущими потребно-
стями и форм обучения в зависимости от наличных 
условий; 

–	 индивидуализация, требующая оценивать 
когнитивные ресурсы и мотивацию, которые, оче-
видно, будут снижены в силу последствий переле-
та, в режиме реального времени, и соответственно 
этому настраивать содержание, уровни сложности и 
формы обучения;

–	 роботизация управления обучением в ус-
ловиях удаленности и прерывах связи, когда пре-
подаватель-методист не сможет дистанционно на-
страивать обучение, а функции организатора об-
учения будет выполнять система искусственного 
интеллекта.

Очевидно, бортовая образовательная система 
будет дополнять технические средства противодей-
ствия сенсорной депривации и монотонии, такие, 
как используемая сегодня на борту Международной 
космической станции система «АГАТ», включая в 
себя информационный накопитель большой емко-
сти, монитор и систему беспроводной передачи ин-
формации на персональные планшетные компью-
теры космонавтов [27]. Благодаря системе «АГАТ» 
космонавты имеют доступ к большой, периодически 
обновляемой (в соответствии с их потребностями и 
предпочтениями) базе медиаконтента, включающе-
го фильмы, музыку, книги и изображения.

Гибкая настройка содержания и форм обучения, 
индивидуализация, согласование совместных учеб-
ных действий требуют участия менеджера учеб-
ного процесса, функции которого сегодня вполне 
успешно может выполнить образовательный робот 
[28]. Такой робот будет интегрирован с бортовым 
медицинским центром мониторинга [29], прини-
мать во внимание базовые индивидуальные осо-
бенности когнитивной сферы, ее текущее состоя-
ние, учитывать запросы обучаемого, параметры его 
повседневной активности и общения и предлагать 
оптимальные формы, методы, время обучения, 
темп подачи информации и т.д. Очевидно, обра-
зовательный робот будет частью центральной ког-
нитивной роботизированной системы космического 
корабля, осуществляющей общую оценку ситуации, 
построение моделей и непрерывное планирование 
действий [2, 30]. Таким образом, обучение станет 
элементом открытой, самообучающейся и надеж-
ной системы космического путешествия, способной 
самостоятельно адаптироваться в непредвиденных 
ситуациях [31].

Мониторинг когнитивных способностей членов 
экипажа может проводиться как путем специальных 

когнитивных тестов, вроде используемых сегод-
ня комплексов оценки нейро-когнитивных способ-
ностей WinSCAT и Cognition [32], так и косвенным 
образом – на основе фиксации множества параме-
тров повседневной активности в процессе обуче-
ния (скорости реакции, темпа выполнения заданий, 
психолингвистических и психофизиологических па-
раметров и т.д.). Наблюдение за такой активностью 
может быть поручено роботу-оценщику, который 
будет выдавать заключения о текущем состоянии 
когнитивных процессов (память, мышление, внима-
ние) и о текущей когнитивной нагрузке. На основе 
мониторинга когнитивных способностей бортовая 
образовательная система будет принимать реше-
ние о настройке индивидуальной программы обу-
чения. При этом оценка результативности обучения 
должна исходить не только из полноты формиро-
вания предметных компетенций, но и предполагать 
стабильность (и желательно развитие) когнитивных 
способностей (метакомпетенций).

Помимо неспецифического влияния учебного 
процесса на поддержание когнитивных функций 
мозга, можно использовать его предупреждающее 
и компенсирующее воздействие на конкретные по-
тенциально вредные факторы. Так, ожидаемые в 
условиях невесомости потеря ориентации, иллюзии 
искажения размеров и т.п. могут быть компенсиро-
ваны целевыми обучающими заданиями, предусма-
тривающими работу со специально разработанны-
ми схемами, диаграммами, рисунками и объектами 
в виртуальной реальности.

Отдельный вопрос – поддержание мотивации 
к обучению. Монотонность космического полета в 
сочетании со стрессом напряжения, бедность сен-
сорных и социальных стимулов, возможное сниже-
ние фона настроения могут заметно ослабить мо-
тивацию. Здесь может быть полезным применение 
известных технологий поддержки учебной мотива-
ции, таких, как геймификация, взаимная обратная 
связь реальной или имитированной социальной об-
разовательной сети.

Предполагается, что специально организован-
ное обучение во время полета позволит сохранить 
необходимый уровень социальных навыков, эмпа-
тии и эмоционального интеллекта [33]. Неизбежные 
в случае международных космических миссий куль-
турные различия в таких негативных проявлениях 
полета, как астенизация и депрессия [34], могут 
быть скомпенсированы обучением, что облегчит их 
своевременную диагностику и коррекцию. 

В экспедициях на сравнительно небольшие 
расстояния обучение может выполнять функцию 
поддержки психологической включенности чле-
нов экипажа в привычный земной социум. Такую 
включенность обеспечит учебное взаимодействие 
по типу территориально распределенных учебных 
групп дистанционного вуза [35]. Так, обучение в 
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космосе может быть организовано как часть гло-
бальной виртуальной образовательной среды, а 
космонавты во время полета будут участвовать в 
интерактивных групповых занятиях наравне с пре-
подавателями и студентами земных университетов 
(рисунок). Сложности, вызванные задержкой про-
хождения сигнала до Земли (для Марса это около 
20 мин), могут быть нивелированы за счет примене-
ния интеллектуального образовательного робота, 
поддерживающего ощущение реального общения. 
Представляется целесообразным развитие суще-
ствующих образовательных роботов [28] для их 
включения и разрабатываемые антропоморфные 
робототехнические системы космического назначе-
ния [27].

Более отдаленные перспективы космической ди-
дактики могут включать обеспечение путешествий 
за пределы Солнечной системы. Например, может 
оказаться целесообразным отправлять в полет мо-
лодых людей без исходной квалификации, которую 
они будут получать за время полета. Кроме того, 
первые колонисты встретятся с новым опытом, явно 
несоответствующим земному. Этот актуальный и 
постоянно пополняемый опыт можно передавать 
следующим колонистам, летящим по маршрутам 
первопроходцев. Современные тенденции глоба-
лизации образования, когда в единой образова-
тельной и научной среде встречаются люди разных 
регионов и стран, могут быть распространены на 

внеземное пространство, включающее наземные 
образовательные и научные центры, центры до-
ступа к образовательным ресурсам в инопланетных 
колониях, пилотируемые космические корабли и 
автоматические научные лаборатории.

Выводы

1.	 Подготовка к пилотируемым космическим 
экспедициям требует разработки устойчивого и 
эффективного комплекса обеспечения безопас-
ности полета с учетом «человеческого фактора». 
Имеющиеся сегодня данные заставляют предполо-
жить, что когнитивные способности космонавтов 
могут подвергаться угрозе снижения ввиду ряда 
неблагоприятных факторов космического полета. 
Вместе с тем человеческий мозг имеет естествен-
ную защитную функцию, основанную на его пла-
стичности и проявляющуюся в профилактическом и 
восстановительном действии обучения. 

2.	 Целенаправленное обучение в ходе косми-
ческого полета может решать ряд задач – от ути-
литарных функций усвоения знаний, предупреж-
дения бездействия до поддержания когнитивных 
способностей, регуляции взаимоотношений чле-
нов экипажа и сохранения аффилиации с земным 
сообществом. 

3.	 Существующие разработки в области 
дистанционных образовательных технологий и 

Рисунок. Распределенная образовательная среда в ходе длительного пилотируемого космического полета
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когнитивных исследований обучения позволяют 
предложить принципы проектирования образо-
вательной среды в ходе длительных космических 
полетов. Образовательная система становится, та-
ким образом, важной составляющей безопасной и 
надежной архитектуры для пилотируемой миссии и 
должна быть предусмотрена уже на ранних этапах 
ее проектирования. 

Список литературы

1.	 Gres S., Tognini M., le Cardinal G., Zalila Z., 
Gueydan G. Cooperation and dialogical modeling for designing 
a safe Human space exploration mission to Mars // Acta 
Astronaut. 2014. V. 104. Is. 2. P. 502–508. DOI: 10.1016/j.
actaastro.2014.04.019.

2.	 Рюмин О.О. Вопросы психологического обеспе-
чения пилотируемых межпланетных полетов // Авиа-
косм. и экол. мед. 2017. Т. 51. № 4. С. 15–20. DOI: 
10.21687/0233-528X-2017-4-15-20.

Ryumin O.O. Issues of psychological support for Human 
space flights // Aviakosmicheskaya i ekologicheskaya 
meditsina. 2017. V. 51. № 4. P. 15–20. DOI: 10.21687/ 
0233-528X-2017-4-15-20.

3.	 Ярополов В.И. Анализ особенностей марсиан-
ской экспедиции и разработка предложений по обеспе-
чению безопасности экипажа при выполнении миссий к 
Марсу // Пилотируемые полеты в космос. 2013. Т. 7. № 2. 
С. 43–71.

Yaropolov V.I. Analysis of the features of the Martian 
expedition and the development of proposals to ensure the 
safety of the crew during Mars missions // Pilotiruemye polety 
v kosmos. 2013. V. 7. № 2. P. 43–71.

4.	 Strangman G. E., Sipes W., Beven G. Human cognitive 
performance in spaceflight and analogue environments // 
Aviat. Space and Environ. Med. 2014. V. 85. № 10. P. 1033–
1048. URL: https://doi.org/10.3357/ASEM.3961.2014.

5.	 Demertzi A., van Ombergen A., Tomilovskaya E. et 
al. Cortical reorganization in an astronaut’s brain after long-
duration spaceflight // Brain Structure & Function. 2016.  
V. 221. Is. 5. P. 2873–2876. DOI: 10.1007/s00429-015-1054-3.

6.	 Kanas N., Sandal G., Boyd J. E. et al. Psychology and 
culture during long-duration space missions // Acta Astronaut. 
2008. 64(7–8). P. 659–677. URL: https://doi.org/10.1016/j.
actaastro.2008.12.005.

7.	 Bellone J.A., Gifford P.S., Nishiyama N.C. et al. 
Long-term effects of simulated microgravity and/or chronic 
exposure to low-dose gamma radiation on behavior and 
blood-brain barrier integrity // Npj Microgravity. 2016. V. 2. 
P. 16019. DOI:10.1038/npjmgrav.2016.19.

8.	 Harris L.R., Jenkin M., Jenkin H. et al. The effect 
of long-term exposure to microgravity on the perception 
of upright // Ibid. 2017. V. 3. Is. 1. P. 3. DOI: 10.1038/
s41526-016-0005-5.

9.	 Гущин В.И., Ефимов В.А., Смирнова Т.М. Влияние 
длительной изоляции на психическую работоспособность 
// Авиакосм. и экол. мед. 1997. Т. 31. № 5. С. 19–28.

Gushin V.I., Efimov V.A., Smirnova T.M. The effect of 
prolonged isolation on mental performance // Aviakosmiches-
kaya i ekologicheskaya meditsina. 1997. V. 31. № 5. P. 19–28.

10.	 Nasrini J., Dinges D., Binsted K., Caldwell B.J. 
Cognitive performance in long-duration Mars simulations at 
the Hawaii space exploration analog and simulation (HI-SEAS) 
// NASA Human Research Program Investigators’ Workshop. 
2017. P. 1–2. Galveston TX, USA.

11.	 Крикалёв С.К., Крючков Б.И., Харламов М.М. и 
др. Экспериментальные исследования по оценке выпол-
нения космонавтами сложной операторской деятельно-
сти после длительного космического полета на МКС в 
интересах осуществления полетов в дальний космос // 
Пилотируемые полеты в космос. 2013. Т. 9. № 4. С. 24–35. 

Krikalev S.K., Kryuchkov B.I., Kharlamov M.M. 
et al. Experimental studies to assess the performance of 
astronauts complex operator activity after a long space 
flight to the ISS in the interests of carrying out flights to 
the outer space // Pilotiruemye polety v kosmos. 2013. 
V. 9. № 4. P. 24–35.

12.	 Cassady K., Koppelmans V., Reuter-Lorenz P. et 
al. Effects of a spaceflight analog environment on brain 
connectivity and behavior // Neuroimage. 2016. V. 141. 
P. 18–30. DOI: 10.1016/j.neuroimage.2016.07.029.

13.	 Cohen I., den Braber N., Smets N.J.J.M. et al. Work 
content influences on cognitive task load, emotional state 
and performance during a simulated 520-days’ Mars mission 
// Computers in Human Behavior. 2016. V. 55. P. 642–652. 
DOI: 10.1016/j.chb.2015.10.011.

14.	 Rabin B.M., Carrihill-Knoll K.L., Shukitt-Hale B. 
Operant responding following exposure to HZE particles and 
its relationship to particle energy and linear energy transfer 
// Adv. in Space Res. 2011. V. 48. Is.2. P. 370–377. DOI: 
10.1016/j.asr.2011.03.008.

15.	 Manier O., Colas M.-D. The conquest of Mars: 
Medico-psychological and ethical issues // Ann. Medico-
Psychologiques. 2016. V. 174. Is. 9. P. 770–773. DOI: 
10.1016/j.amp.2016.08.008.

16.	 Salas E., Tannenbaum S.I., Kozlowski S.W.J. Teams 
in space exploration: a new frontier for the science of team 
effectiveness // Cur. Direct. in Psychol. Science. 2015. V. 24. 
Is. 3. P. 200–207. DOI:10.1177/0963721414566448.

17.	 Кузнецова П.Г., Гущин В.И., Виноходова А.Г. и 
др. Межличностное взаимодействие в условиях высокой 
автономности при моделировании межпланетного полета 
(эксперимент «Марс-500») // Авиакосм. и экол. мед. 2016. 
Т. 50. № 2. С. 57–63.

Kuznetsova P.G., Gusсhin V.I., Vinokhodova A.G. et al. 
Interpersonal interaction in conditions of high autonomy in the 
simulation of interplanetary flight (the Mars-500 experiment) 
// Aviakoshicheskaya i ekologicheskaya meditsina. 2016. 
V. 50. № 2. P. 57–63.

18.	 Gusсhin V., Shved D., Vinokhodova A. et al. Some 
psychophysiological and behavioral aspects of adaptation to 
simulated autonomous Mission to Mars // Acta Astronaut. 
2012. V. 70. P. 52–57. URL: https://doi.org/10.1016/j.
actaastro.2011.07.020.

23

Обучение экипажей в ходе длительных космических полетов как средство поддержания социализации...



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2018  Т. 52  № 6

19.	 Мясников В.И., Гущин В.И., Юсупова А.К. 
Предварительные результаты психологического анали-
за коммуникаций экипажей Международной космиче-
ской станции // Вестник ТГПУ. 2005. Вып. 1 (45). Сер. 
Психология. С. 112–118.

Myasnikov V.I., Gusсhin V.I., Yusupova A.K. Preliminary 
results of the psychological analysis of communications of 
crews of the International space station // Vestnik TGPU. 
2005. Is. 1 (45). Series Psychology. P. 112–118.

20.	 Love S.G., Bleacher J.E. Crew roles and interactions 
in scientific space exploration // Acta Astronaut. 2013. V. 90. 
Is. 2. P. 318–331. DOI: 10.1016/j.actaastro.2011.12.012.

21.	 Plasticity in the adult brain: from genes to 
neurotherapy // Progress in Brain Res. / M.A. Hofman et al., 
eds. V. 138. Amsterdam, 2002.

22.	 Ротенберг В.С., Бондаренко С.М. Мозг. Обучение. 
Здоровье. М., 1989.

Rotenberg V. S., Bondarenko S.M. Brain. Training. Health. 
Мoscow, 1989.

23.	 Чмыхова Е.В., Давыдов Д.Г. Проектирование ин-
дивидуальных образовательных траекторий на основе 
оценки поисковой активности // Инновации в образова-
нии. 2011. № 3. С. 103–115.

Chmykhova E.V., Davydov D.G. Designing individual 
educational trajectories based on the evaluation of the Search 
Activity // Innovatsii v obrazovanii. 2011. № 3. P. 103–115.

24.	 Сальницкий В.П., Дудукин А.В., Савченко Э.Г. и 
др. Результаты операторской деятельности в космиче-
ском полете (эксперимент «Пилот») при различных ре-
жимах труда и отдыха космонавтов // Авиакосм. и экол. 
мед. 2012. Т. 47. № 5. С. 19−25.

Salnitsky V.P., Dudukin A.V., Savchenko E.G. et al. Results 
of operator activity in space flight (the PILOT experiment) 
under various modes of work and rest for cosmonauts // 
Aviakosmicheskaya i ekologicheskaya meditsina. 2012. V. 47. 
№ 5. P. 19–25.

25.	 Иванов А.А., Качалова Л.М., Суслякова Г.А. 
Психологические и психофизиологические аспек-
ты обучения в экстремальных условиях // Труды СГУ. 
Гуманитарные науки. Психология и социология образова-
ния. 2003. Вып. 53. С. 47–63.

Ivanov A.A., Kachalova L.M., Suslyakova G.A. Psychological 
and psychophysiological aspects of training in extreme 
conditions // Trudy SGU. Gumanitarnye nauki. Psikhologiya i 
sotsiologiya obrazovaniya. 2003. Is. 57. P. 47–63.

26.	 Карпенко М.П., Качалова Л.М., Будилова Е.В., 
Терехин А.Т. Когнитивные преимущества третьего воз-
раста: нейросетевая модель старения мозга // Журнал 
высшей нервной деятельности им. И.П. Павлова. 2009. 
Т. 59. № 2. С. 291–295.

Karpenko M.P., Kachalova L.M., Budilova E.V., Terekhin A.T. 
Cognitive advantages of the third age: a neural network model 
of brain aging // Zhurnal vysshey nervnoy deyatelnosti. 2009. 
V. 59. № 2. P. 252–256.

27.	 Сорокин В.Г., Гущин В.И., Швед Д.М., Рюмин О.О. 
Некоторые аспекты психологической поддержки космо-
навтов с помощью антропоморфных робототехнических 

систем в длительном автономном космическом поле-
те // Пилотируемые полеты в космос. 2016. № 2 (19). 
С. 91–104.

Sorokin V.G., Gusсhin V.I., Shved D.M., Ryumin O.O. 
Some aspects of psychological support of astronauts with 
the help of anthropomorphic robotic systems in a long-term 
autonomous space flight // Pilotiruemye polety v kosmos. 
2016. № 2 (19). P. 91–104.

28.	 Басов В.А. Общие подходы к созданию интеллек-
туальных роботов в сфере образования // Научные чте-
ния «Актуальные проблемы реализации электронного об-
учения и дистанционных образовательных технологий». 
Кн. II. М., 2016. С. 113–126. 

Basov V.A. General approaches to the creation of 
intellectual robots in the sphere of education // Scientific 
Readings «Actual problems of realization of e-learning and 
distance educational technologies». Book II. Мoscow, 2016. 
P. 113–126.

29.	 Grigoriev A.I., Potapov A.N. Approaches to the 
development of biomedical support systems for piloted 
exploration missions // Acta Astronaut. 2014. V. 94. P. 14–16. 
URL: https://doi.org/10.1016/j.actaastro.2013.07.033.

30.	 Huntsberger T., Stoica A. Envisioning cognitive 
robots for future space exploration // Multisensor, Multisource 
Information Fusion: Architectures, Algorithms, and 
Applications. 2010. V. 7710.

31.	 Gres S., Guyonnet J.F. Decisional information system 
for safety (DISS) dedicated to the human space exploration 
mission // Computing Anticipatory Systems. 2006. V. 839. 
P. 570–578.

32.	 Basner M., Savitt A., Moore T.M. et al. Development 
and validation of the «Cognition» test battery for spaceflight 
// Aerospace Med. and Human Perform. 2015. V .86. Is. 11. 
P. 942–952. URL: https://doi.org/10.3357/AMHP.4343.2015.

33.	 Ramón J.P.M. Space travels and empathy: a new area 
of educational intervention // Empathy. An Evidence-based 
Interdisciplinary Perspective / M. Kondo, ed. London, 2017. 
P. 3–21. URL: https://doi.org/10.5772/intechopen.69288.

34.	 Boyd J. E., Kanas N., Gushin V.I., Saylor S. 
Cultural differences in patterns of mood states on board 
the International Space Station // Acta Astronaut. 2006. 
61(7–8). P. 668–671. URL: https://doi.org/10.1016/j.
actaastro.2006.12.002.

35.	 Карпенко М.П. Коллегиальная среда в высшем 
образовании // Инновации в образовании. 2013. № 11. 
С. 29–33.

Karpenko M.P. Collegial environment in higher education 
// Innovatsii v obrazovanii. 2013. № 11. P. 29–33.

Поступила 22.02.2018

24

Карпенко М.П., Давыдов Д.Г., Чмыхова Е.В



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2018  Т. 52  № 6

CREW TRAINING IN THE COURSE OF 
LONG-DURATION SPACE MISSIONS AS 
A WAY TO MAINTAIN COSMONAUTS’ 
SOCIALIZATION AND COGNITIVE 
ABILITIES

Karpenko M.P., Davydov D.G., Chmykhova E.V.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 19–25

Negative factors in the cognitive processes and behavior 
of crews on remote space missions are discussed. It was 

demonstrated that the directive in-mission training may have 
the goals of preserving the cognitive functions and emotional 
balance, learning, preventing idleness, controlling relations in 
the crew and affiliation with the society. In-mission training 
can be introduced into the piloted mission architecture 
as a safety and dependability component. Advanced 
didactic technologies engaging robotics and VR, direct and 
indirect cognition control and affiliation with ground-based 
educational centers are suggested as the pivot of a crew 
education system integrated with the board control system 
and medical center. 

Key words: piloted exploration missions, crew, training, 
human factor, safety, cognitive functions, interaction.
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ  АНАЛИЗ  ПЕРЕНОСИМОСТИ  ПЕРЕГРУЗОК РОССИЙСКИМИ  
КОСМОНАВТАМИ  НА  ЭТАПЕ  ВОЗВРАЩЕНИЯ  С  ОРБИТЫ НА  ЗЕМЛЮ  ПОСЛЕ  
ПОЛЕТОВ  РАЗЛИЧНОЙ  ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТИ

Глебова Т.М., Колотева М.И.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва
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Проведен анализ переносимости перегрузок «грудь 
– спина» (+Gx) на этапе спуска с орбиты на Землю в 
космических кораблях «Союз» в 52 космических полетах 
(КП) различной длительности на российском сегменте 
Международной космической станции: 7 КП длительно-
стью 121–150 сут, 29 КП – 151–180 сут, 16 КП – 181–200 сут, 
совершенных в период с 2003 по 2016 г.

Анализ данных, полученных у космонавтов на этапе 
спуска КК «Союз» с орбиты на Землю после пребывания в 
невесомости различной продолжительности, свидетель-
ствует о преимущественно удовлетворительной перено-
симости перегрузок. При прохождении плотных слоев ат-
мосферы выявлены различия между группами космонав-
тов при сравнении данных объективной физиологической 
информации и субъективных реакций. С увеличением 
длительности пребывания в невесомости у космонавтов 
возрастала частота нарушений, указывающая на разви-
тие детренированности сердечно-сосудистой системы 
(ССС): зрительные расстройства (p < 0,05), тенденция 
к более высоким значениям частоты сердечных сокра-
щений и частоты дыхания (ЧД), нарушения сердечного 
ритма (p < 0,05), проводимости, изменения конечной ча-
сти желудочкового комплекса на электрокардиограмме. 
Частота появления вестибуловегетативных расстройств 
(ВВР) также возрастала (p < 0,05) с увеличением продол-
жительности пребывания в невесомости.

После приземления у всех космонавтов были отмече-
ны признаки ортостатической неустойчивости и ВВР раз-
личной степени выраженности. Значительные проявле-
ния детренированности ССС (вплоть до обморока) были 
у космонавтов, совершивших КП продолжительностью от 
151 до 200 сут.

Данная работа по анализу переносимости космонав-
тами перегрузок в КП различной продолжительности вно-
сит свой вклад в подготовку человека к межпланетным 
полетам, особенно в части реализации идеи создания 
искусственной силы тяжести (ИСТ) на борту космической 
станции, поскольку предотвращение адаптации к неве-
сомости, по существу, может быть обеспечено созданием 
на космических кораблях физиологически эффективной 
величины ИСТ.

Ключевые слова: космонавты, длительные космиче-
ские полеты, невесомость, перегрузки +Gx, детрениро-
ванность, вестибуловегетативные расстройства.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2018. 
Т. 52. № 6. С. 26–32.

DOI: 10.21687/0233-528X-2018-52-6-26-32

Увеличение продолжительности космических 
полетов (КП) – неотъемлемая часть космической 
программы начиная с первых полетов человека в 
космос. Однако удлинение сроков пребывания чело-
века в условиях невесомости неизменно влечет за 
собой «перестройку» всех органов и систем орга-
низма соответственно изменившимся условиям, что 
отрицательно сказывается на самочувствии космо-
навтов после возвращения на Землю. Уже в 1970 г., 
после 18-суточного полета на КК «Союз-9» (самого 
длительного на тот момент), у космонавтов были от-
мечены признаки значительной детренированности 
организма, явления астенизации и утомления, что 
проявлялось сильным чувством общей слабости, а 
переход из горизонтального положения в вертикаль-
ное требовал значительных усилий и сопровождался 
резким увеличением частоты сердечных сокраще-
ний (ЧСС) [1]. Сходные признаки детренированно-
сти сердечно-сосудистой системы (ССС) и снижения 
ортостатической устойчивости отмечались и при 
дальнейших исследованиях в условиях увеличения 
продолжительности КП [2–4]. При этом приспособи-
тельные изменения, возникающие в условиях неве-
сомости, оказывают существенное влияние на орга-
низм и могут ухудшать переносимость перегрузок 
при возвращении с орбиты на Землю [5, 6].

Данные многолетних наблюдений свидетель-
ствуют, что проявления детренированности ССС че-
ловека на этапе возвращения на Землю после пре-
бывания в невесомости наблюдались на протяже-
нии всей истории пилотируемых КП (более 55 лет). 
Они возникали после полетов длительностью от 
нескольких суток вплоть до 14,5 мес. Опыт науч-
ных исследований свидетельствует о возможности 
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жизни и работы в невесомости в полете на около-
земной орбите при условии выполнения всего ком-
плекса традиционных мер профилактики. Однако, 
несмотря на меры профилактики, в невесомости 
возникают явления детренированности ССС, и это 
особенно ярко проявляется при действии перегру-
зок на этапе возвращения человека на Землю, в по-
слеполетный период, сказывается на ортостатиче-
ской устойчивости во время полета по данным про-
ведения пробы с использованием отрицательного 
давления на нижнюю часть тела (ОДНТ). Причина 
детренированности ССС человека связана с исчез-
новением гидростатического компонента давления 
крови в условиях невесомости [7]. Одним из воз-
можных средств, позволяющих восстанавливать 
«земную» картину, в том числе распределения жид-
костных сред организма, является создание в поле-
те искусственной силы тяжести (ИСТ) с помощью 
центрифуги короткого радиуса (ЦКР) [8]. Данные, 
накопленные в ходе наземных экспериментов, сви-
детельствуют о принципиальной возможности при-
менения ЦКР для профилактики и коррекции отри-
цательного влияния моделируемой невесомости на 
физиологические системы организма и гравитаци-
онную устойчивость в целом [9, 10].

Обобщение данных о переносимости космонав-
тами перегрузок на этапе спуска в экспедициях 
возрастающей продолжительности приобретает 
особую значимость, так как результаты научных ис-
следований будут иметь значение при подготовке 
длительных межпланетных полетов в части реа-
лизации сроков применения ИСТ как нового сред-
ства профилактики неблагоприятных эффектов 
невесомости.

Цель работы: сравнить переносимость перегрузок 
+Gx космонавтами на этапе спуска с орбиты на Землю 
после КП продолжительностью от 121 до 200 суток.

Задачи:
1.	 Проанализировать и систематизировать ха-

рактер изменений (нарушений) по субъективным 
данным и показателям объективной физиологиче-
ской информации у космонавтов на этапе спуска 
после пребывания в невесомости продолжительно-
стью 121–200 сут.

2.	 Оценить характер изменений в «нуле-
вые» сутки после завершения КП различной 
продолжительности.

Методика

Данные о переносимости перегрузок направле-
ния «грудь – спина» (+Gx) на участке спуска после 
длительных КП проанализированы в 40 экспедици-
ях с участием 31 космонавта на российском сегмен-
те Международной космической станции (РС МКС) 
в период с 2003 по 2016 г. Все КП в зависимости от 
продолжительности разделены на 3 группы: 1-я – 
121–150 сут, 2-я – 151–180 сут, 3-я – 181–200 сут. 
Объем и структура проведенных исследований 
представлены в таблице.

Во время КП космонавты использовали комплекс 
средств профилактики неблагоприятного влияния 
невесомости на организм, включавший физические 
и ОДНТ-тренировки. Накануне спуска КК «Союз» 
с орбиты на Землю космонавты в соответствии с 
рекомендациями приняли водно-солевые добавки 
(ВСД).

Величины перегрузок при торможении спускаемо-
го аппарата (СА) в плотных слоях атмосферы в штат-
ных условиях при возвращении с МКС не превышали 
в среднем 4,5 ± 0,1 G (от 3,9 до 5,3 G). Длительность 
действия перегрузок составляла в среднем 6 мин 
58 с ± 11,4 с (от 6 мин 10 с до 8 мин 27 с).

Величины ударных перегрузок при вводе пара-
шютов варьировали от 3,6 до 5,8 G, при перецепке 
основного парашюта на симметричную подвеску – 
от 3,8 до 6,8 G, при приземлении – от 4,3 до 17,7 G.

На участке спуска с орбиты космонавты находи-
лись в индивидуально профилированных ложемен-
тах с углом наклона спинки кресла 78–80° к вектору 
перегрузки. В качестве индивидуального средства 
противоперегрузочной защиты на участке спуска на 
Землю с борта МКС космонавты использовали про-
тивоперегрузочный костюм (ППК) «Кентавр».

Переносимость перегрузок оценивали на основе 
анализа субъективных ощущений космонавтов (зри-
тельных расстройств, затруднений дыхания и речи, 
вестибуловегетативных реакций и др.) при устном 

Таблица

Структура и объем исследований в полетах различной продолжительности на РС МКС

Направление исследований
Число исследований, n Возраст космонавтов, летПереносимость перегрузок на участке спуска КК «Союз» с орбиты 

после КП различной продолжительности, сут

121–150 7 38–54

151–180 29 35–60

181–200 16 35–54

Всего на участке спуска 52
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собеседовании и по результатам анализа запол-
ненной ими специальной анкеты в «нулевые» сутки 
после приземления, а также данных объективной 
информации: изменений на электрокардиограмме 
(ЭКГ): нарушения ритма, изменения конечной ча-
сти желудочкового комплекса; частоты сердечных 
сокращений (ЧСС) и частоты дыхания (ЧД), получа-
емых с помощью штатной аппаратуры медицинско-
го контроля.

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с использованием непараметрических 
методов сравнения независимых групп – крите-
рия Крускала – Уоллиса и качественных призна-
ков – критерия χ², при этом оценивалось наличие/
отсутствие достоверных различий между группой 
анализируемых признаков, а также ранжирование 
отдельных нарушений в статистической значимости 
различий. Различия считались статистически зна-
чимыми при р < 0,05.

Результаты и обсуждение

Переносимость перегрузок на этапе прохожде-
ния плотных слоев атмосферы при спуске с орбиты 
на Землю у космонавтов 1-й (n =7) и 3-й (n =16) 
групп в 100 % наблюдений была удовлетворитель-
ной преимущественно вследствие напряжения фи-
зиологических систем, оцениваемых по уровню ЧСС 
и ЧД и появлении на ЭКГ нарушений сердечного 
ритма в виде одиночных экстрасистол.

У космонавтов 2-й группы (n = 28) переноси-
мость перегрузок в 97 % случаев была удовлет-
ворительной из-за напряжения физиологических 
систем и умеренных изменений на ЭКГ (одиночные 
экстрасистолы; изменения конечной части желу-
дочкового комплекса в виде деформации зубца Т по 
двугорбому типу). В 3 % наблюдений (n = 1, 37 лет, 
1-й полет, 169 сут) переносимость перегрузок кос-
монавтом была пониженной из-за появления на 
ЭКГ выраженных нарушений сердечного ритма в 
виде политопной, групповой экстрасистолии, эпи-
зода относительной брадикардии, а также наруше-
ний внутрипредсердной проводимости с эпизодами 
деформации зубца Р по двугорбому типу. Следует 
отметить, что после 2-го КП продолжительностью 
165 сут, который космонавт совершил через 5 лет 
(в возрасте 42 лет), переносимость перегрузок была 
удовлетворительной: напряжение физиологических 
систем было умеренным, а из нарушений ритма на 
ЭКГ зарегистрированы одиночные экстрасистолы.

Субъективно все космонавты перенесли пере-
грузки и в целом спуск на Землю удовлетворитель-
но. Следует отметить, что космонавты 1-й группы 
в анкетах не отметили никаких нарушений или не-
благоприятных симптомов, лимитирующих перено-
симость перегрузок на протяжении всего этапа спу-
ска, и в первую очередь при прохождении плотных 

слоев атмосферы. При этом космонавты 2-й и 3-й 
групп отмечали затруднения дыхания, речи и ве-
стибуловегетативные расстройства (ВВР) в виде го-
ловокружения умеренной выраженности. На этапе 
прохождения плотных слоев атмосферы при срав-
нительном анализе ощущений космонавтов между 
группами получены статистически значимые разли-
чия (рис. 1).

Зрительные расстройства, свидетельствующие 
о значительной детренированности ССС, отмечены 
во 2-й группе в 3 % наблюдений (n = 1, 42 года, 
1-й полет, 173 сут) в виде кратковременного «по-
темнения в глазах» (для купирования нарушений 
космонавтом были применены специальные при-
емы). Кратковременное нарушение зрения в виде 
«нечеткости изображения» отмечено в 3-й группе 
в 6 % случаев (n = 1, 53 года, 2-й полет, 182 сут), 
специальных приемов для купирования явления 
космонавт не применял.

При сравнительном анализе ЧСС и ЧД на эта-
пе возвращения с орбиты на Землю статистически 
значимых различий между группами космонавтов 
получено не было, при этом у космонавтов 2-й 
(151–180 сут) и 3-й (181–200 сут) групп отмече-
ны более высокие значения ЧСС при прохождении 
плотных слоев атмосферы (Gmax) (рис. 2). При мак-
симальной величине перегрузок индивидуальные 
значения ЧСС и ЧД у космонавтов 1-й группы со-
ставляли от 93 до 132 уд/мин и 18–26 циклов/мин; 
2-й – 92–144 уд/мин и 15–33 циклов/мин; 3-й – 
90–137 уд/мин и 12–31 цикл/мин соответственно.

На ЭКГ у космонавтов в каждой из групп отмече-
ны нарушения сердечного ритма различной степени 
выраженности. Чаще всего отмечалась одиночная 

Рис. 1. Субъективные ощущения космонавтов при дей-
ствии перегрузок на этапе спуска с орбиты на Землю 
после пребывания в условиях невесомости различной 
продолжительности.
* – p < 0,05 при сравнении 1-й и 2-й групп; ** – p < 0,05 
при сравнении 1-й и 3-й групп;  # – p < 0,05 при сравнении 
2-й и 3-й групп
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Рис. 2. Изменения ЧСС и ЧД у космонавтов в группах на 
этапе спуска КК «Союз» на Землю после пребывания в 
невесомости различной продолжительности.
+Gmax – участок прохождения плотных слоев атмосфе-
ры; ВП – ввод парашютов; ПП – перецепка основного па-
рашюта на симметричную подвеску

Рис. 3. Частота встречаемости (в %) нарушений сердеч-
ного ритма у космонавтов при действии перегрузок +Gx 
на этапе возвращения с орбиты на Землю после пребыва-
ния в невесомости различной продолжительности.
Ех – экстрасистолы; * – p < 0,05 при сравнении 1-й и 
2-й групп; ** – p < 0,05 при сравнении 1-й и 3-й групп;  
# – p < 0,05 при сравнении 2-й и 3-й групп

экстрасистолия: в 43 % наблюдений (n = 3) в 1-й 
группе, в 7 % (n = 2) – во 2-й группе, в 31 % слу-
чаев (n = 5) –  в 3-й группе (рис. 3). Во 2-й группе 
в 13 % наблюдений (n = 4) зарегистрированы се-
рьезные нарушения сердечного ритма: в 1 случае в 
виде политопной экстрасистолии, в 3 случаях — в 
виде эпизодов би- и квадригимении. В этой же груп-
пе в 3 % случаев (N =1, 37 лет, 1-й полет, 169 сут) 
зафиксирован эпизод относительной брадикардии с 
урежением ЧСС от 133 до 83 уд/мин, а также на-
рушение внутрипредсердной проводимости с эпи-
зодами деформации зубца Р по двугорбому типу, 
сохранявшееся на протяжении всего этапа спуска.

Также на ЭКГ в разные периоды этапа спуска в 
каждой группе космонавтов фиксировались измене-
ния конечной части желудочкового комплекса, пре-
имущественно в виде колебаний амплитуды зубца Т 
от 45 до 125 % от исходной величины. Кроме этого, 
в 1-й группе в 14 % наблюдений (n = 1) отмечена 
деформация зубца Т по двугорбому типу. Следует 
отметить, что описанные изменения конечной ча-
сти желудочкового комплекса являются типичными 
при нарушениях метаболизма, обусловленных пре-
быванием в условиях невесомости [11]. В 3-й груп-
пе в 6 % случаев (n = 1,47 лет, 4-й полет, 195 сут) 
зафиксированы изменения биоэлектрической ак-
тивности миокарда в виде смещения сегмента ST на 
1 мм ниже изолинии, сохранявшиеся на протяжении 

всего этапа спуска; самочувствие космонавта при 
этом оставалось удовлетворительным, болевых и 
иных ощущений не было.

После посадки у всех космонавтов были жало-
бы на головокружение, у некоторых из них это со-
стояние усугубилось тошнотой и рвотой, при этом 
можно отметить тенденцию к более частому воз-
никновению тошноты и рвоты с увеличением дли-
тельности КП: в 14 % (n = 1) после полетов про-
должительностью 121–150 сут, в 21 % (n = 6) после 
полетов длительностью 151–180 сут, в 56 % (n = 9) 
после полетов продолжительностью 181–200 сут.

После приземления у всех космонавтов (100 % 
наблюдений) вне зависимости от длительности по-
лета отмечены признаки ортостатической неустой-
чивости преимущественно виде слабости в ногах, 
трудности сохранения позы, общего дискомфорта. 
Выраженными свидетельствами детренированно-
сти ССС космонавтов являлись кратковременные 
(~15 с) обмороки у 2 космонавтов во 2-й и 3-й груп-
пах. Обморок у космонавта во 2-й группе (44 года, 
3-й полет, 178 сут) зафиксирован примерно через 
15 ч после посадки, после того как он снял ППК (что 
свидетельствует об особой значимости использова-
ния ППК в течение нескольких суток периода реа-
даптации космонавтов к условиям земной гравита-
ции). Космонавт из 3-й группы (44 года, 1-й полет, 
198 сут) потерял сознание сразу после извлечения 
из СА, при этом систолическое артериальное давле-
ние (АД) в сосудах плеча не определялось. После 
ряда неотложных мероприятий систолическое АД 
регистрировалось на уровне 90 мм рт. ст., однако 
самочувствие космонавта оставалось плохим – он 
ощущал сильную слабость и тяжесть во всем теле, 
головокружение и тошноту.
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Таким образом, анализ данных объективной фи-
зиологической информации и субъективных ощу-
щений космонавтов на этапе спуска КК «Союз» с 
орбиты на Землю после пребывания в условиях 
невесомости различной продолжительности свиде-
тельствует о преимущественно удовлетворитель-
ной переносимости ими перегрузок. В то же время 
сравнение и анализ результатов выявил значимые 
различия между группами космонавтов: с увели-
чением длительности пребывания в невесомости 
возрастала частота нарушений, указывающих на 
детренированность ССС. Так, у космонавтов 2-й и 
3-й групп на этапе спуска наблюдались зрительные 
расстройства (p < 0,05), более высокие значения 
ЧСС при прохождении плотных слоев атмосфе-
ры. Кроме того, у космонавтов 2-й группы чаще 
(p < 0,05 по сравнению с космонавтами из 1-й и 
3-й групп) регистрировались серьезные нарушения 
сердечного ритма, вплоть до групповых экстра-
систол. В этой же группе у космонавта на спуске 
зафиксирован эпизод относительной брадикардии, 
а также период нарушения внутрипредсердной про-
водимости с эпизодами деформации зубца Р по дву-
горбому типу, сохранявшийся на протяжении всего 
этапа спуска.

После приземления у всех космонавтов были от-
мечены признаки ортостатической неустойчивости, 
однако значительные проявления детренирован-
ности ССС (вплоть до обморока) были отмечены у 
космонавтов 2-й и 3-й групп (продолжительность 
полетов 151–180 и 181–200 сут соответственно). 
Также с увеличением продолжительности пребыва-
ния в невесомости в группах достоверно чаще отме-
чались ВВР (включая тошноту и рвоту).

Накопленный опыт медицинского обеспечения 
КП свидетельствует, что в длительных космических 
полетах изменяется функционирование основных 
систем организма, в той или иной степени проис-
ходит модификация структуры ряда органов (на-
пример, уменьшается объем нижних конечностей), 
устанавливается новый уровень функционирования 
сердечно-сосудистой и других систем [12].

Перегрузки, действующие на заключительном 
этапе длительных КП, предъявляют организму че-
ловека повышенные требования и сопровождаются 
рисками развития серьезных нарушений, в первую 
очередь со стороны ССС. Исследования состояния 
сердца и периферического кровообращения во вре-
мя космических полетов выявили отчетливые при-
знаки детренированности системы кровообращения 
к гравитационному распределению крови [13].

Результаты послеполетного обследования кос-
монавтов указывают на то, что, несмотря на про-
водимые профилактические мероприятия, явления 
детренированности организма сохраняются со сто-
роны многих органов и систем, а восстановление 
исходного состояния и работоспособности членов 

экипажей длительных экспедиций происходит толь-
ко через 1,5–2 мес после возвращения на Землю и 
после применения комплекса восстановительно-ле-
чебных мероприятий [14–16]. Независимо от про-
должительности полетов после приземления у всех 
космонавтов отмечены признаки ортостатической 
неустойчивости (вплоть до обморока), свидетель-
ствующие о детренированности ССС. Несмотря на 
меры профилактики в КП, после возвращения на 
Землю у всех космонавтов отмечается ухудшение 
общего состояния здоровья, что свидетельствует о 
необходимости посторонней помощи на месте при-
земления [6, 7]. В настоящее время продолжается 
изучение механизмов развития ортостатических на-
рушений. С помощью современных ультразвуковых 
методов показано, что в условиях невесомости на-
блюдаются изменения гемодинамики – как систем-
ной, так и абдоминального региона, типичные для 
умеренной гиповолемии при сохранении сократи-
тельной способности миокарда. При этом выявле-
ны разнонаправленные изменения гемодинамики и 
регуляции сосудистого тонуса в противоположных 
областях тела человека, а именно: резистентность 
сосудов повышается в зонах с исходно низким сосу-
дистым сопротивлением (головной мозг) и снижа-
ется в областях с исходно высокой сосудистой ре-
зистентностью (нижние конечности). Установлено 
также увеличение растяжимости вен нижних конеч-
ностей на всем протяжении пребывания в невесо-
мости. Исследования с воздействием ОДНТ, прове-
денные во время полетов, показали, что изменения 
регуляции сосудистого тонуса приводят к скрытой 
дезадаптации ССС, к ортостатическому распределе-
нию крови. Снижение способности сосудов нижних 
конечностей к активной вазоконстрикции и увели-
чение растяжимости вен ног во время полета ведет 
к ухудшению реакции на воздействие ОДНТ, а по-
сле возвращения в условия земной гравитации – к 
ортостатической неустойчивости [17]. Основные 
причины, приводящие к неполной эффективности 
«традиционных» средств профилактики, – отсут-
ствие в невесомости гидростатического давления 
крови, нагрузки на опорно-двигательный аппа-
рат и изменение функционирования афферентных 
систем.

В данной работе в результате анализа и система-
тизации данных космонавтов после полетов продол-
жительностью 121–200 сут показано, что признаки 
развития детренированности ССС возрастают по 
мере увеличения продолжительности пребывания в 
невесомости. Значимые проявления детренирован-
ности ССС (вплоть до обморока) были у космонав-
тов, совершивших КП продолжительностью от 151 
до 200 сут. В этой связи вопрос об использования 
нового средства профилактики неблагоприятных 
эффектов невесомости – ИСТ в условиях длитель-
ных КП на борту космической станции приобретает 
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очевидную актуальность. Сроки использования ИСТ 
должны быть определены в наземных эксперимен-
тальных исследованиях с последующей апробаци-
ей в условиях длительных КП. Данная работа по 
анализу переносимости космонавтами перегрузок 
в КП различной продолжительности вносит свой 
вклад в подготовку человека к межпланетным по-
летам, особенно в части реализации создания бор-
товой ЦКР как нового средства профилактики не-
благоприятных эффектов невесомости, поскольку 
предотвращение адаптации к невесомости, по су-
ществу, может быть обеспечено созданием на кос-
мических кораблях физиологически эффективной 
величины ИСТ.

Выводы

1.	 Данные объективной физиологической ин-
формации и субъективных ощущений космонавтов 
на этапе спуска КК «Союз» с орбиты на Землю по-
сле пребывания в условиях невесомости продолжи-
тельностью 121–200 сут свидетельствуют о преиму-
щественно удовлетворительной переносимости ими 
перегрузок.

2.	 Выявлены значимые различия между груп-
пами: с увеличением продолжительности пребыва-
ния в невесомости возрастала частота нарушений, 
свидетельствующих о детренированности ССС.

3.	 В «нулевые» сутки после приземления у 
всех космонавтов были отмечены признаки орто-
статической неустойчивости и ВВР различной сте-
пени выраженности.

4.	 Сравнительный анализ признаков детрени-
рованности ССС в «нулевые» сутки после призем-
ления у космонавтов, совершивших КП 121–150 сут, 
выявил преимущественно слабость в ногах, трудно-
сти сохранения позы, общего дискомфорта, тогда 
как значительные проявления детренированности 
ССС (вплоть до обморока) отмечены у космонавтов, 
совершивших КП продолжительностью от 151 до 
200 сут. 

Работа выполнена в рамках базовой темы РАН 
№ 65.1, № госрегистрации 01201370667.
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COMPARATIVE ANALYSIS OF G-LOAD 
TOLERANCE BY RUSSIAN COSMONAUTS 
ON THE STAGE OF RETURN FROM ORBIT 
TO EARTH AFTER MISSIONS OF VARYING 
DURATION
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The subject of analysis was tolerance of chest-back 
g-loads (+Gx) during descent in vehicles Soyuz after 52 
ISS missions of varying duration: 121–150 days (n = 7), 
151–180 days (n = 29), 181-200 days (n = 16) made in 
period from 2003 to 2016. 

Based on the analysis, g-tolerance of cosmonauts after 
various lengths of exposure in microgravity was principally 
satisfactory. Comparison of the objective physiological 
records and subjective reactions to re-entry discovered some 
differences between the groups. Extension of mission time 
increased incidence of disorders pointing to progressing 
cardiovascular deconditioning i.e. elevated heart rate (HR) 
and breathing rate (BR), arrhythmias (p < 0.05), conduc-
tivity, T-wave changes in ECG, visual disorders (p < 0.05), 
and also vestibulo-vegetative reactions (p < 0.05). 

At the landing site, all cosmonauts exhibited symptoms 
of orthostatic instability and VVR of different severity. The CV 
deconditioning after 151- to 200-day missions sometimes led 
to syncope.

These results of g-tolerance analysis will contribute 
to preparations for exploration missions, especially to 
implementation of the idea to use artificial gravity (AG), as 
conceptually generation of physiologically effective AG values 
can safeguard against adaptation to space microgravity. 

Key words: cosmonauts, long-duration space missions, 
microgravity, +Gx loads, deconditioning, vestibulo-vegetative 
disorders.
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Проведен анализ результатов остеоденситометриче-
ских обследований космонавтов (участников программ 
«Мир» и МКС), выполненных в лаборатории остеологии 
ИМБП. Исследован массив данных, включающий 122 
предполетных и 74 послеполетных обследования 57 кос-
монавтов в возрасте от 30 до 60 лет. Продолжительность 
полетов составляла от 73 до 438 сут. Изменения пока-
зателей остеоденситометрии рассмотрены селективно 
по отдельным позвонкам поясничного отдела (L1–L4) и 
участкам проксимального отдела бедренной кости, от-
личающимся структурой и метаболической активностью. 
Впервые проведен анализ вспомогательных и расчетных 
показателей, таких, как площадь проекции (ПП) исследу-
емого участка и массовая доля составляющих его элемен-
тов. Установлено, что снижение минеральной плотности 
кости (МПК) в поясничном отделе L1–L4 у космонавтов 
после длительных полетов происходит в основном за счет 
нижних позвонков L3–L4, несущих большую функцио-
нальную нагрузку в условиях земной гравитации. Потери 
МПК в проксимальном эпифизе бедра одинаковы в участ-
ках, отличающихся по составу костных структур и функ-
ции. Не выявлено достоверных различий в пред- и после-
полетных (через 7–14 сут) значениях площади проекции 
поясничного отдела позвоночника, что свидетельствует 
об отсутствии существенных анатомических изменений. 
Ожидаемое увеличение высоты поясничного сегмента 
L1–L4 в условиях невесомости за счет межпозвоночных 
дисков на 7–14-е сутки после полета не определяется.

Ключевые слова: космический полет, костная мине-
ральная плотность, селективный анализ. 
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В костной ткани взрослого человека постоянно 
протекает процесс физиологической перестройки, 
обеспечивающий функциональную адаптацию к 
меняющимся условиям жизни как на Земле, так и в 
условиях невесомости. После пребывания в услови-
ях невесомости у космонавтов регулярно отмечают 
потери минеральной плотности кости (МПК) в раз-
личных отделах скелета [1, 2].

Для диагностики остеопороза в клинических 
ситуациях в качестве стандарта ВОЗ принято 

измерение МПК в участках, где суммарная масса 
метаболически активной трабекулярной кости со-
ставляет около 70 % от таковой во всем скелете и 
удобных для динамического наблюдения, а именно 
в поясничных позвонках и проксимальном отделе 
бедренной кости (в том числе в шейке бедра). В 
качестве международного стандарта здоровья для 
МКС согласованы допустимые значения МПК в этих 
участках. При таком подходе МПК после космиче-
ского полета (КП) часто может быть квалифициро-
вана как «норма» даже после потерь, в несколько 
раз превышающих годовые «физиологические», 
отмечаемые в клинической практике. В то же вре-
мя после КП нами неоднократно отмечены случаи 
неравномерных и даже разнонаправленных изме-
нений МПК в экспертных участках [3, 4].

Цель исследования – углубленный анализ изме-
нений показателей МПК у космонавтов после дли-
тельных полетов селективно по отдельным позвон-
кам поясничного отдела (L1–L4) и участкам прок-
симального отдела бедренной кости, отличающихся 
структурой и метаболической активностью.

Методика

Обследования космонавтов, участников про-
грамм «Мир» и МКС, были выполнены в лабора-
тории остеологии ИМБП на двухэнергетических 
рентгеновских остеоденситометрах Hologic (USA) 
QDR-1000/W и Delphy. Оценка изменений проводи-
лась на основе сравнения измеренных значений с 
максимальными – пиковыми, свойственными моло-
дым людям, выраженными в среднеквадратичных 
отклонениях (SD, или Т-масштаб). В пределах нор-
мы находятся значения, отклоняющиеся менее чем 
на 1 SD; значения менее -1 SD, но более -2,5 SD 
классифицируются как остеопения, значения менее 
-2,5 SD классифицируются как остеопороз.

Большинство космонавтов обследовали мно-
гократно (до 4 раз) как до, так и после полета. 
Принимая во внимание данные о колебаниях содер-
жания костного минерала (СКМ) и МПК в обычной 
жизни [5], в выборку включали данные всех обсле-
дований, предшествующих первому полету.
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Для повторных полетов в качестве предполетных 
данных использовали информацию, полученную во 
время ближайшего к дате старта обследования, но 
не более чем за год до полета. Послеполетные об-
следования проведены в интервале от 2 до 14 сут 
после посадки. Таким образом, исследуемый массив 
данных включает в себя 122 предполетных обсле-
дования 57 космонавтов в возрасте от 30 до 59 лет, 
выполненных за 12–708 сут до старта и 74 послепо-
летных обследования 43 космонавтов в возрасте от 
33 до 60 лет. Продолжительность полетов составля-
ла от 73 до 438 сут.

Для оценки статистической значимости разницы 
послеполетных и предполетных измерений был ис-
пользован дисперсионный анализ.

Результаты и обсуждение

МПК, измеряемая остеоденситометрами, – это 
проекционная плотность (г/см2), определяемая как 
отношение СКМ в  исследуемом участке (г), отнесен-
ное к его площади проекции (ПП) (см2). Границы ис-
следуемого участка и его ПП определяются автома-
тическим анализом изображения и должны быть ис-
правлены оператором только в случае явных ошибок.

Анализ ПП поясничного отдела позвоночника 
показал, что нет достоверных различий в пред- и 
послеполетных значениях (таблица). Это означа-
ет, что за период, включающий КП, остеоденсито-
метрическое исследование не выявляет в данном 
отделе существенных анатомических изменений. 
Возможно, ожидаемое в условиях невесомости уве-
личение высоты поясничного сегмента L1–L4 за 
счет межпозвоночных дисков [6, 7] ко времени по-
слеполетного денситометрического обследования 
уже нивелируется.

Совпадение ПП исследуемой области при по-
вторных сеансах денситометрии свидетельствует о 
хорошей воспроизводимости комплекса оператор – 
прибор, что является важным условием для точной 
оценки изменений СКМ и МПК.

В данном исследовании впервые проведен ана-
лиз изменений СКМ селективно по поясничным 

позвонкам сегмента L1–L4. Следует отметить, что 
показатель СКМ не предназначен для квалифика-
ции состояния кости, но более точен при динами-
ческом наблюдении за конкретным человеком, чем 
показатель МПК. Известно, что человеку свойстве-
нен градиент СКМ и МПК позвонков – возрастание 
от верхних к нижним, несущим большую нагрузку. 
Также установлено, что в норме этот градиент ино-
гда соблюдается не в полной мере и часто наруша-
ется, когда функциональная нагрузка на позвоноч-
ник снижена [8].

Анализ показал, что после КП всем позвонкам 
поясничного отдела свойствен отрицательный пат-
терн изменений СКМ. Однако статистически до-
стоверное (p < 0,05) снижение СКМ установлено 
только для позвонков L3 и L4 (рис. 1). В позвонках 
L1 и L2 паттерн изменений СКМ также был отрица-
тельный, но изменения меньше и статистически не-
достоверны. То есть большие потери СКМ отмече-
ны в позвонках, испытывающих на Земле большую 
функциональную нагрузку. Это полностью проти-
воположно развитию остеопороза на Земле, когда 
первыми страдают менее нагруженные грудные по-
звонки, и свидетельствует о ведущей роли механи-
ческих стимулов в развитии костных потерь в КП.

Результатом такой костной динамики стало «вы-
равнивание» соотношения массовых долей между 
позвонками в сегменте L1–L4 для L1, L2, L3 и L4: от 
21,0; 23,9; 26,0 и 29,1 % до КП, к 21,7; 24,3; 25,6 
и 28,4 % после КП соответственно. Таким образом, 
после КП отмечается сглаживание гравитационного 
градиента МПК от L1 к L4. Данная тенденция отме-
чена в полетах разной продолжительности. 

Следует отметить, что благодаря высоким значе-
ниям до КП в большинстве случаев после КП МПК 
была квалифицирована как «норма» и только в 
редких случаях как «остеопения».

В проксимальном отделе бедренной кости сниже-
ние МПК после КП больше и происходит более регу-
лярно, чем в поясничных позвонках. Ни один полет 
не обходится без потери МПК в этой области [3].

Вероятная причина такой реакции на функ-
циональную разгрузку заключается в том, что по 

Таблица

Площадь проекции поясничного сегмента L1–L4 (см2) до и после космического полета

Показатели
L1–L4 L1 L2 L3 L4

До После До После До После До После До После

n 108 65 111 67 113 66 114 67 111 65

M 70,106 69,698 15,658 15,734 16,527 16,561 18,081 17,968 19,615 19,358

m 5,189 5,397 1,420 1,463 1,391 1,283 1,403 1,539 1,801 1,774

σ 0,499 0,669 0,135 0,179 0,131 0,158 0,131 0,188 0,171 0,220

Примечание. n – количество элементов выборки, M – среднее значение, m – ошибка средней, σ – среднеквадратичное отклонение
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сравнению с поясничными позвонками губчатая 
кость проксимального отдела бедренной кости и 
особенно шейки бедра воспринимает большую 
долю более разнообразной по вектору динамиче-
ской (локомоторной) нагрузки. В проксимальном 
отделе бедренной кости при денситометрическом 
исследовании выделяют несколько участков, но 
для диагностики остеопороза в соответствии с 
международными и отечественными клиническими 
рекомендациями [9, 10] применяют только значе-
ния МПК по всему отделу и в области шейки бедра. 
Мы исследовали также область большого вертела, 
межвертельную область и так называемую область 
(треугольник) Варда. Детальный анализ представ-
ляет интерес в связи с особенностями каждого 
участка. Шейка бедра испытывает более разноо-
бразную нагрузку и более удобна для стандартного 
позиционирования. Область большого вертела на-
гружена в основном за счет функции прикреплен-
ных к нему мышц. Межвертельная область воспри-
нимает осевые нагрузки и в нижней части имеет 
большое количество кортикальной кости. Область 
Варда в денситометрии – это участок наименьшей 
плотности, найденный автоматически и не обяза-
тельно совпадающий с треугольником Варда. 

На рис. 2 представлены данные по МПК у космо-
навтов (до и после полета) селективно в исследо-
ванных участках проксимального отдела бедренной 
кости. Снижение СКМ и МПК после полета отмечено 
во всех исследованных участках. При этом массовая 
доля каждого участка осталось неизменной, что по-
зволяет сделать вывод о равномерности величины 
потерь во всех рассматриваемых участках прокси-
мального отдела бедренной кости.

Выводы

1.	 Установлено (p < 0,05), что снижение 
МПК в поясничном отделе L1–L4 у космонавтов 

после длительных полетов происходит в основном 
за счет нижних позвонков L3–L4, несущих боль-
шую функциональную нагрузку в условиях земной 
гравитации.

2.	 Потери МПК после длительных полетов в 
проксимальном эпифизе бедра одинаковы в участ-
ках, отличающихся по составу костных структур и 
функции.

3.	 Не выявлено достоверных различий 
(p > 0,05) в пред- и послеполетных (через 2 нед) зна-
чениях площади проекции поясничного отдела по-
звоночника, что свидетельствует об отсутствии су-
щественных анатомических изменений. Ожидаемое 
увеличение высоты поясничного сегмента L1–L4 в 
условиях невесомости за счет межпозвоночных дис-
ков к этому времени не определяется.

Работа выполнена в рамках базовой темы РАН 
№ 65.1 и Программы фундаментальных исследова-
ний Президиума РАН «Фундаментальные исследо-
вания для биомедицинских технологий» подпро-
граммы «Фундаментальные исследования для тех-
нологий профилактики заболеваний, реабилитации 
человека и целевого повышения устойчивости к 
неблагоприятным факторам».
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Nosovsky А.M., Vasilieva G.Yu. 
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The paper presents the results of IBMP osteodentometry 
(ODM) investigations of the Mir and ISS cosmonauts (n = 57, 
30 to 60 yrs. of age) including 122 pre-launch and 74 post-
landing ODM sessions. Mission duration varied between 73 
and 438 days. ODM changes were examined selectively in 
lumbar vertebrae L1–L4 and structurally and metabolically 
different regions of the proximal femoral bone. We undertook 
the first analysis of auxiliary and estimate values of a 
projected area and mass of its constituents. It was found that 
after a long-duration mission loss of mineral density (MD) 
occurs largely in lower L3–L4 that bear the main functional 
loading in the Earth’s gravity. MD losses by the femoral 
proximal epiphysis were uniform despite the structural and 
functional inequality of bones in the region. No significant 
difference was documented in the projected vertebral areas 
pre- and post-flight (R+7–14) which suggests absence of 
considerable anatomical changes. Predicted elongation of the 
L1-L4 segment in microgravity due to the intervertebral disks 
was not evident on R+7–14.

Key words: space flight, bone mineral density, selective 
analysis. 
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В статье представлены данные о психологических 
и метаболических особенностях адаптации членов 
международного экипажа 17-суточного эксперимента 
«Сириус» к условиям изоляции в гермообъекте. За 7 сут 
до начала экспериментального воздействия и на 2-е сут-
ки после его окончания проводилось психологическое 
тестирование участников эксперимента с помощью стан-
дартизированных методик: шкалы психологического 
стресса Н.Е. Водопьяновой, шкалы «Душевная боль» 
К.А. Чистопольской и Т.В. Журавлевой, многоуровневого 
личностного опросника «Адаптивность» А.Г. Маклакова и 
С.В. Чермянина, опросника «Стратегии преодоления стрес-
совых ситуаций» Н.Е. Водопьяновой и Е.С. Старченковой, 
симптоматического опросника «Самочувствие в экстре-
мальных условиях» А. Волкова и Н.Е. Водопьяновой и ме-
тодики «Дифферен-циальная оценка состояний сниженной 
работоспособности» А.Б. Леоновой и С.В. Величковской. 
Одновременно с психологическим тестированием осущест-
влялось взятие венозной крови для определения биохими-
ческих и гормональных показателей. В результате прове-
денных исследований у участников эксперимента с 17-су-
точной изоляцией в гермообъекте выявлено умеренное 
повышение маркеров стресса. Обнаружена достоверная 
взаимосвязь психологических, биохимических и гормо-
нальных маркеров стрессорной реакции. На основе полу-
ченных данных сделан вывод, что стресс умеренно выра-
жен и адекватно преодолевается организмом. Личностный 
адаптивный потенциал каждого из членов экипажа свиде-
тельствует о высоком уровне приспособительных реакций 
к моделируемым условиям среды обитания с сохранением 
здоровья, оптимальной работоспособности и навыков эф-
фективных решений поставленных задач.    

Ключевые слова: личностный адаптивный потенциал, 
нервно-психическая устойчивость, работоспособность, 
психологические, гормональные и биохимические марке-
ры стресса.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2018. 
Т. 52. № 6. С. 37–44.

DOI: 10.21687/0233-528X-2018-52-6-37-44

С позиций стратегического планирования меж-
планетных экспедиций обеспечение высокой 
функциональной активности и работоспособности 

космонавтов должно осуществляться на новом ка-
чественном уровне с учетом биопсихосоциальной 
парадигмы психического здоровья. Основанием для 
этого служит несовпадение психологической моде-
ли орбитальных и межпланетных пилотируемых по-
летов, поскольку ключевую роль при выполнении 
галактических миссий приобретает не их длитель-
ность, а увеличивающаяся с продолжительностью 
пребывания в космическом пространстве удален-
ность от Земли [1]. Возникновение в длительном 
полете психологических проблем, несомненно, спо-
собно оказать негативное влияние на общее состоя-
ние организма в целом и на функциональную актив-
ность его сенсорных систем в частности, что может 
привести к сбоям в операторской деятельности и 
как следствие к угрозам жизни и здоровью участ-
ников межпланетных экспедиций [2]. Значительное 
ослабление устойчивости центральной нервной си-
стемы и возникновение на этом фоне дисфункции 
психической и нейрогуморальной регуляции могут 
послужить триггером каскада вегетативных, мета-
болических и иммунных расстройств, реализующих-
ся уже на уровне преморбидных состояний и обли-
гатно сопутствующих развитию астенической сим-
птоматики [3]. Прогрессирование астении способно 
в конечном счете привести к истощению функцио-
нальных резервов организма и срыву адаптации.

Одним из основополагающих критериев про-
гностической успешности адаптации является по-
нятие адаптированности, под которой понимается 
соответствие адаптационного потенциала личности 
требованиям динамично меняющихся условий сре-
ды обитания [4]. Адаптированность в свою очередь 
соотносится с мотивацией деятельности, гармонич-
ной самооценкой, стрессоустойчивостью, способ-
ностью преодолевать кризисные ситуации на осно-
ве психологических и физиологических ресурсов, 
собственного опыта, а также умения использовать 
опыт социального микроокружения и принимать его  
поддержку. 

Стратегии преодоления фрустрирующих ситу-
аций и различные подходы к сохранению здоро-
вья и работоспособности космонавтов достаточно 
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активно анализируются в специальной литерату-
ре. При этом обсуждается не только совокупность 
потенциальных и реально угрожающих здоровью 
участников космических полетов (КП) стресс-фак-
торов (явная и скрытая угроза жизни, факульта-
тивная, а в недалеком будущем и абсолютная ав-
тономность функционирования, относительная 
социальная изоляция, однообразие предметного 
и социального окружения, психическое и физиче-
ское перенапряжение, монотонность деятельности, 
социально-бытовые проблемы и т.п.) [1, 6–8], но 
и взаимовлияние психологических и физиологи-
ческих параметров организма в процессе трудо-
вой деятельности в экстремальных условиях [2, 
5]. Совершенно очевидно, что факторы профес-
сионального риска для космонавтов мультифунк-
циональны, поэтому и изучать их необходимо на 
многомерной основе, причем не только в реальных 
космических экспедициях, но и в наземных экспери-
ментах, моделирующих условия межпланетных пи-
лотируемых полетов. В частности, в эксперименте 
«Сириус-17», имитирующем полет международного 
экипажа из 6 человек на Луну.

Междисциплинарный многомерный подход к изу-
чению адаптационных возможностей человеческо-
го организма в моделируемых условиях искусствен-
ной среды обитания позволит получить ответы на 
вопросы об оптимальной численности экипажа, его 
гендерном составе, эргономике и необходимых ре-
жимах профилактических мероприятий в предстоя-
щих межпланетных экспедициях.

Цель данной работы: изучение психологических 
и метаболических особенностей адаптации участ-
ников эксперимента «Сириус-17» к условиям 17-су-
точной изоляции в гермообъекте.

Методика
 
В исследовании принимали участие 6 испыта-

телей-добровольцев, прошедших медицинский и 
психологический отбор и подписавших Информи-
рованное согласие. Экипаж моделируемого в назем-
ных условиях полета на Луну состоял из 3 мужчин 
в возрасте от 33 до 43 лет и 3 женщин в возрасте 
от 27 до 37 лет. Основу питания  участников проек-
та составляли продукты лиофильной сушки. Рацион 
был сбалансирован по основным нутриентам и 
максимально приближен к разработанному специ-
алистами для членов экипажей орбитальных экс-
педиций на Международную космическую станцию 
водо- и солепотреблению ad libitum. Протокол экс-
перимента «Сириус-17» был утвержден Комиссией 
по биомедицинской этике ГНЦ РФ – ИМБП РАН. 

За 7 сут до начала изоляции и на 2-е сутки по-
сле ее окончания испытателям предлагалось прой-
ти психологическое тестирование. Тестирование 
прошли 5 участников эксперимента. Членам 

экипажа «Сириус-17» для письменного заполнения 
предлагались 6 методик: шкала психологического 
стресса (ШПС), шкала «Душевная боль» (ДБ), мно-
гоуровневый личностный опросник «Адаптивность» 
(МЛО-А), опросник «Стратегии преодоления стрес-
совых ситуаций» (СПСС), симптоматический опро-
сник «Самочувствие в экстремальных условиях» 
(СОС) и методика «Дифференциальная оценка со-
стояний сниженной работоспособности» (ДОРС).

Шкала психологического стресса (ШПС) – рус-
скоязычный вариант разработанного французскими 
психологами теста Psychological Stress Measurement 
(PSM-25) [9]. ШПС предназначена для оценки фено-
менологической структуры переживаний стресса на 
основе измерения интегрального показателя психи-
ческой напряженности. На русскоязычной выборке 
методика адаптирована Н.Е. Водопьяновой [10].

Шкала «Душевная боль» – русскоязычный вари-
ант созданного американскими психологами теста 
The Psychoache Scale [11]. Она измеряет эмоцио-
нальное восприятие и интенсивность психической 
боли. На русскоязычной выборке методика адапти-
рована К.А. Чистопольской, Т.В. Журавлевой, 
С.Н. Ениколоповым и Е.Л. Николаевым [12].

Многоуровневый личностный опросник 
«Адаптивность» разработан А.Г. Маклаковым и 
С.В. Чермяниным. Он основан на представлении об 
адаптации как о непрерывном процессе активного 
приспособления человека к постоянно меняющимся 
условиям среды обитания. Тест предназначен для 
изучения адаптивных возможностей личности на 
основе оценки психофизиологических и психологи-
ческих характеристик, отражающих интегральные 
особенности психического и социального развития 
[13]. 

Опросник «Стратегии преодоления стрессовых 
ситуаций» – русскоязычный вариант разработан-
ного американскими психологами теста Strategic 
Approach to Coping Scale [14]. Он основан на мно-
гоосевой модели копинг-стратегий, предложенной 
С. Хобфоллом. Такая модель позволяет более сба-
лансированно изучать стратегии преодоления кри-
зисных ситуаций на основе обращения к индиви-
дуальному и социальному контекстам одновремен-
но. На русскоязычной выборке тест адаптирован 
Н.Е. Водопьяновой и Е.С. Старченковой [10]. 

Симптоматический опросник «Самочувствие в 
экстремальных условиях» разработан А. Волковым 
и Н.Е. Водопьяновой, он позволяет оценить пред-
расположенность к патологическим реакциям на 
стресс и невротическим расстройствам в экстре-
мальных условиях жизнедеятельности [10].

Методика «Дифференциальная оценка состоя-
ний сниженной работоспособности» – русскоязыч-
ный вариант созданного немецкими психологами 
теста Ermuedung – Monotonie – Saetting – Stress [15], 
предназначенного для оценки степени тяжести 
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труда в профессиональной деятельности. На рус-
скоязычной выборке он адаптирован А.Б. Леоновой 
и С.В. Величковской [16]. 

Вышеперечисленные методики не имеют воз-
растных, гендерных, этнических и культурологиче-
ских ограничений и рекомендованы для тестирова-
ния лиц, чьи профессии связаны с экстремальными 
видами деятельности [10, 13]. 

Перед первичным и повторным психологиче-
скими тестированиями у испытателей утром нато-
щак проводилось взятие венозной крови из локте-
вой вены для измерения биохимических и гормо-
нальных показателей. В сыворотке крови с помо-
щью стандартных коммерческих наборов фирмы 
DiaSys (Германия) на биохимическом автоматиче-
ском анализаторе Targa BT 3000 фирмы Biotecnika 
Instruments (Италия) определяли величины актив-
ности α-амилазы, концентрации глюкозы, холесте-
рина, холестерина липопротеинов высокой плотно-
сти, холестерина липопротеинов низкой плотности, 
триглицеридов, аполипопротеина А1, аполипопро-
теина В, свободных жирных кислот, β-гидрокси-
бутирата и высокочувствительного С-реактивного 
белка. Содержание калия и натрия в гепаринизиро-
ванной плазме крови испытателей измеряли с помо-
щью ион-селективного анализатора электролитов 
EasyLite Na/K фирмы Medica (США). Концентрации 
кортизола и альдостерона в сыворотке крови опре-
деляли с помощью коммерческих тест-наборов 
фирмы DBC (Канада) и аппаратуры для иммунофер-
ментного анализа фирмы Bio-Rad (США). 

Для статистической обработки данных исполь-
зовали пакет прикладных программ Statistica for 
Windows, версия 6.0. Вычисляли медиану (Ме), а 
также нижнюю и верхнюю границы квартильных 
отрезков (LQr, UQr). Достоверность различий меж-
ду результатами первичного и повторного тести-
рований, а также результатами лабораторно-ди-
агностических обследований, проведенных до и 
после изоляции, определяли с помощью критерия 
Вилкоксона. Взаимосвязь психологических, биохи-
мических и гормональных показателей, измерен-
ных на 2-е сутки после окончания эксперимента, 
оценивали с помощью коэффициента корреляции 
Пирсона.

Результаты и обсуждение

Анализ психологических данных начинали с об-
работки результатов шкалы «Достоверность резуль-
татов тестирования» многоуровневого личностного 
опросника «Адаптивность». Все испытатели и до, и 
после изоляции набрали по данной шкале от 1 до 
4 баллов. При количестве баллов менее 10 резуль-
таты признаются объективными [13].

По баллам шкал тестов «Душевная боль», 
«Стратегии преодоления стрессовых ситуаций» и 

«Самочувствие в экстремальных условиях» досто-
верных различий между данными первичного и по-
вторного тестирований у испытателей не выявлено 
(табл. 1).

Измеряемый Шкалой психологического стресса 
интегральный показатель психической напряжен-
ности (ИППН) у членов экипажа «Сириус-17» досто-
верно увеличился после окончания эксперимента 
более чем в 1,5 раза (см. табл. 1). Значения ИППН 
после изоляции отражают наличие у испытателей 
умеренно выраженной стрессорной реакции, не 
оказывающей существенного влияния на психоло-
гическую адаптированность к рабочим нагрузкам.

О том, что участники эксперимента испытыва-
ли стресс, свидетельствуют и результаты тести-
рования по методике «Дифференциальная оценка 
состояний сниженной работоспособности». Одна 
из шкал ДОРС измеряет индекс стресса (ИС). С 
помощью данного показателя оценивается состо-
яние усиленной мобилизации психологических и 
энергетических ресурсов, развивающейся в ответ 
на повышение сложности или субъективной зна-
чимости деятельности, с доминированием мотива-
ции на преодоление кризисных ситуаций, которая 
может реализовываться как в продуктивной, так и 
в деструктивной форме. ИС у испытателей после 
окончания эксперимента достоверно увеличился в 
1,3 раза (см. табл. 1). Однако его величины коле-
бались в пределах умеренно выраженных значе-
ний, что свидетельствует о преобладании у членов 
экипажа «Сириус-17» продуктивной мотивации, на-
правленной на  нивелирование симптомов стресса.

По результатам тестирования с помощью МЛО 
«Адаптивность» на 2-е сутки после изоляции выяв-
лено достоверное снижение в 1,2 раза нервно-пси-
хической устойчивости (НПУ) у испытателей (см. 
табл. 1). НПУ, как полагают, представляет собой 
интегральную совокупность врожденных и при-
обретенных свойств личности, мобилизационных 
ресурсов, резервных психических и физиологиче-
ских возможностей организма, которые позволяют 
обеспечить оптимальный уровень профессионализ-
ма субъекта деятельности в неблагоприятных усло-
виях среды обитания [13]. Необходимо отметить, 
что набранные при тестировании после изоляции 
по шкале «Нервно-психическая устойчивость» бал-
лы свидетельствуют о достаточно высоком уровне 
саморегуляции поведенческих реакций у испытате-
лей, их адекватной самооценке и реальном воспри-
ятии ими окружающей действительности. Несмотря 
на достоверное снижение НПУ после эксперимен-
та у членов экипажа «Сириус-17», их личностный 
адаптивный потенциал не изменился (см. табл. 1), 
что отражает эффективное приспособление к моде-
лируемым условиям.

Повышение после изоляции психологических 
маркеров стресса сопровождалось достоверными 
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изменениями концентрации в крови испытателей 
гормональных и биохимических показателей, ха-
рактерных для реакции организма на неблагопри-
ятное воздействие (табл. 2). 

Так, на 2-е сутки восстановительного перио-
да у участников эксперимента «Сириус-17» было 
выявлено почти двукратное повышение содержа-
ния в крови альдостерона и практически полуто-
ракратное кортизола. В 1,8 раза возрос уровень 
высокочувствительного С-реактивного белка и в 

                                                                                                                                    Таблица 1

Результаты первичного и повторного психологических тестирований участников
эксперимента «Сириус-17» (Me, LQr-UQr; n = 5)

Шкалы психологических методик

Этапы и сроки тестирования

Первичное тестирование Повторное тестирование

-7-е сутки +2-е сутки

Ш
ПС

 

Интегральный показатель психической напряженности 53, (41–87) 84, (51–101) 

ДБ Душевная боль 20, (15–27) 19, (13–21)

Ад
ап

ти
вн

ос
ть

Достоверность результатов тестирования 3, (1–4) 3, (2–4)

Коммуникативные особенности 12, (8–13) 13, (8–15)

Моральная нормативность 7, (5–7) 6, (5–7)

Нервно-психическая устойчивость 21, (13–30) 18, (11–25) *

Личностный адаптивный потенциал 36, (26–50) 36, (24–56)

СП
СС

  

Ассертивные действия 14, (9–20) 13, (10–18)
Вступление в социальный контакт 25, (23–27) 25, (24–27)
Поиск социальной поддержки 26, (23–28) 25, (22–25)
Осторожные действия 21, (18–22) 21, (18–26)

Импульсивные действия 15, (11–16) 16, (15–18)

Избегание 13, (11–16) 14, (12–17)
Непрямые действия 16, (14–20) 18, (15–22)
Асоциальные действия 13, (9–20) 13, (10–18)

Агрессивные действия 15, (11–20) 17, (16–18)

Общий индекс конструктивности стратегии поведения 1,75; (1,60–1,90) 1,88; (1,50–2,30)

СО
С

Истощение психоэнергетических ресурсов 1, (0–3) 1, (0–5)

Нарушение воли 1, (0–2) 1, (0–3)

Эмоциональная неустойчивость 1, (0–2) 1, (0–2)
Вегетативная неустойчивость 0, (0–1) 0, (0–1)
Нарушение сна 0, (0–1) 2, (0–3) 
Тревога и страхи 0, (0–2) 0, (0–3)
Дезадаптация 1, (0–2) 1, (0–3)

ДО
РС

Индекс утомления 16, (11–24) 17, (12–26)
Индекс монотонии 15, (13–20) 15, (13–24)
Индекс пресыщения 13, (10–22) 11, (10–12)
Индекс стресса 16, (13–21) 21, (17–27) *

Примечание:  Достоверность различий между результатами первичного и повторного тестирований: * – р < 0,05

      
1,1 раза увеличились концентрации аполипопроте-
ина В, свободных жирных кислот и β-гидроксибути-
рата (см. табл. 2). Как известно, при стрессорном 
воздействии происходит выброс в кровь катехола-
минов, глюко- и минералокортикоидов, запуска-
ющих каскад нейрогуморальных, биохимических 
и иммунологических реакций [17]. Под влиянием 
катехоламинов повышается концентрация в крови 
медиаторов ответа острой фазы, в первую очередь 
С-реактивного белка как одного из самых быстрых 
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            Таблица 2

Гормональные и биохимические показатели у участников эксперимента «Сириус-17»
до и после изоляции (Me, LQr-UQr; n = 6)

Гормональные и биохимические показатели Референтные
значения

Сроки обследования
-7-е сутки +2-е сутки

Альдостерон 111–860 пмоль/л 504, (369–1139) 978, (509–1553)*

Кортизол 138–690 нмоль/л 254, (189–336) 358, (324–442)*

α-Амилаза 0–220 МЕ/л 80,3; (65,0–102,0) 83,0; (80,4–102,0)

Глюкоза 4,2–6,4 ммоль/л 4,76; (4,60–5,21) 5,32; (4,90–6,53)

Холестерин 2,8–5,2 ммоль/л 4,69; (4,00–5,44) 5,00; (4,01–5,83)

Холестерин липопротеинов высокой плотности >0,91 ммоль/л 1,41; (1,25–1,53) 1,52; (1,20–1,60)

Холестерин липопротеинов низкой плотности <4,0 ммоль/л 3,10; (2,26–3,64) 3,01; (2,51–3,94)

Триглицериды 0,55–2,30 ммоль/л 0,80; (0,57–1,83) 0,66; (0,41–2,76)

Аполипопротеин А1 1,10–1,80 г/л 1,64; (1,49–2,11) 1,59; (1,33–1,74)

Аполипротеин В 0,80–1,55 г/л 1,07; (0,96–1,45) 1,22; (1,14–1,48)*

Свободные жирные кислоты 100–600 мкмоль/л 549 (388–668) 596, (563–912)*

β - гидроксибутират 20–270 мкмоль/л 176, (141–203) 194, (165–303)*

С-реактивный белок высокочувствительный 0–5 мг/л 0,78; (0,29–3,33) 1,42; (0,78–3,70)*

Калий 3,5–5,1 ммоль/л 4,22; (4,06–4,61) 4,11; (3,95–4,96)

Натрий 135–145 ммоль/л 141, (139–143) 140, (138–148)

Примечание.  Достоверность различий между результатами, полученными до и после экспериментального воздействия: * – р < 0,05

                                                                                                                  

Таблица 3

Взаимосвязь психологических, гормональных и биохимических показателей у участников эксперимента 
«Сириус-17» на 2-е сутки после изоляции (коэффициент корреляции Пирсона r, n = 5)

Гормональные и биохимические показатели

Психологические показатели

Нервно-
психическая
устойчивость

Индекс стресса
Интегральный 

показатель
психической 

напряженности

Альдостерон 0,806 0,996*** 0,945*

Кортизол 0,807 0,969** 0,879*

α-Амилаза 0,940* 0,969** 0,882*

Холестерин липопротеинов  высокой плотности 0,886* 0,676 0,738

Аполипопротеин А1 0,893* 0,673 0,708

Свободные жирные кислоты 0,912* 0,963** 0,986**

β - гидроксибутират 0,888* 0,989** 0,943*

С-реактивный белок высокочувствительный 0,953* 0,964** 0,885*

Калий -0,906* -0,890* -0,888*

Примечание. Достоверность корреляций между психологическими, гормональными и биохимическими показателями:  * – р < 0,05; 
**– р < 0,01; ***– р < 0,001
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положительных реактантов. Глюкокортикоиды по-
мимо гликолиза и глюконеогенеза активируют и 
процесс липолиза, в результате чего происходит 
увеличение в крови содержания липидных энерге-
тических субстратов и транспортных форм холесте-
рина [18]. Необходимо отметить, что повышение в 
крови испытателей вышеперечисленных показате-
лей не было значительно выраженным, в большин-
стве случаев их содержание не выходило за пре-
делы физиологической нормы, что свидетельствует 
об умеренном характере стресс-реакции. 

Между рядом измеренных психологических, гор-
мональных и биохимических показателей выявле-
на взаимосвязь с высокой степенью достоверности 
(табл. 3).

Величины ИС и ИППН на 2-е сутки восстанови-
тельного периода положительно коррелировали с 
содержанием в крови альдостерона, кортизола, сво-
бодных жирных кислот, β-гидроксибутирата и высо-
кочувствительного С-реактивного белка, а также с 
активностью α-амилазы (см. табл. 3). Концентрации 
вышеперечисленных веществ в той или иной сте-
пени увеличиваются при стрессе любой этиологии 
[18]. С содержанием калия в крови значения ИС и 
ИПНН коррелировали отрицательно, что могло быть 
обусловлено усилением под воздействием минера-
локортикоидов его экскреции  с мочой [19].

Возрастание НПУ сопровождалось повышением  
активности α-амилазы, содержания в крови свобод-
ных жирных кислот, холестерина липопротеинов 
высокой плотности, аполипопротеина А1, β-гидрок-
сибутирата и высокочувствительного С-реактивного 
белка. При этом величина НПУ отрицательно корре-
лировала с содержанием калия в крови (см. табл. 3). 
Это могло быть обусловлено суммарным влиянием 
стероидных гормонов и антистрессорными эффек-
тами  адреналина и инсулина, ограничивающими  
повреждающее действие неблагоприятных факто-
ров путем снижения внеклеточной концентрации 
калия  и усиления его захвата клетками за счет 
изменения функциональной активности ß2-адре-
норецепторов и Na+-K+-ATФаз [20]. Для защиты от 
стресса организму необходимо большое количество 
энергии, которой в первую очередь обеспечивают-
ся мозг, сердце и мышцы. Под воздействием катехо-
ламинов и глюкокортикоидов, потенцирующих эф-
фекты друг друга, организм получает легкодоступ-
ные источники энергии в виде глюкозы и свободных 
жирных кислот, образующихся в результате актива-
ции процессов гликолиза и липолиза [18]. Наряду 
с действием гормонов, к увеличению продукции 
глюкозы для энергетических нужд организма могут 
приводить повышение активности гидролитических 
ферментов, таких, как α-амилаза, а также энзимов, 
участвующих в фосфорилировании свободных мо-
носахаридов – гексокиназы и глюкозо-6-фосфатде-
гидрогеназы. В процессе активации последних, как 

показали Л.М. Поляков и Л.Е. Панин, принимают 
участие липопротеины высокой плотности и апо-
липопротеин А1 [21]. Увеличение концентрации в 
крови высокочувствительного С-реактивного белка 
после изоляции, в свою очередь, может свидетель-
ствовать о реализации механизмов ответа острой 
фазы на умеренное воспаление, вероятно асепти-
ческое. Его генез, с одной стороны, может быть 
обусловлен запуском гипотрофических процессов 
в мышцах обследуемых вследствие падения локо-
моторной активности в условиях ограниченного 
пространства гермообъекта, а с другой – острым 
ответом иммунной системы (относительно ареак-
тивной в условиях 17-дневного пребывания «лун-
ной команды» в замкнутом объеме со стабильны-
ми средой обитания и составом антигенов) после 
выхода членов экипажа из моделируемого лунного 
корабля и возобновления их контакта с многочис-
ленными «земными» антигенами. Такие реакции 
подобны тем, которые наблюдаются в раннем пе-
риоде реадаптации у космонавтов после реальных 
орбитальных полетов [22]. При этом увеличенная 
концентрация С-реактивного белка в целом пози-
тивна, поскольку направлена на ограничение оча-
гов повреждения, элиминацию повреждающих фак-
торов и восстановление нарушенных структур, что 
повышает резистентность организма к  последстви-
ям стресса [18].

Поскольку содержание в крови основных суб-
стратов углеводного и липидного обмена (за ис-
ключением свободных жирных кислот и β-гидрок-
сибутирата), а также большинства определяемых 
показателей в условиях изоляции оставались прак-
тически постоянными, можно предположить, что, 
несмотря на манифестирующие психологические  
проявления стресса – снижение НПУ, повышение 
ИППН и ИС у обследуемых (см. табл. 1), состояние 
их гомеостаза и энергообмена существенным об-
разом не менялось. Об этом прямо свидетельству-
ет динамика среднегрупповых значений удельных 
энерготрат покоя (ккал/кг безжировой массы тела/
сутки: 30,2 ± 0,9; 30,5 ± 0,6; 30,6 ± 1,0 соответ-
ственно до, во время и после изоляции, M ± m, 
p > 0,7), измеренных импедансометрическим ме-
тодом [23]. Вероятно, одной из причин отсутствия 
значимых изменений метаболизма являлась адек-
ватная перестройка звеньев нейрогормональной 
и биохимической регуляции гомеостаза, включая 
изменение активности изучаемых ферментов, а 
наличие корреляций как со стрессорными, так и с 
антистрессорными показателями психологического 
статуса (см. табл. 3) служит тому подтверждением. 

Выявленные изменения и взаимосвязи психоней-
роэндокринной и биохимической систем регуляции 
функциональной активности организма и обмена 
веществ подтверждают наличие стресса у испыта-
телей после 17-суточной изоляции в гермообъекте, 
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а степень повышения психологических, гормональ-
ных и биохимических показателей свидетельствует 
о его умеренной выраженности. 

Выводы

1.	 У участников эксперимента «Сириус-17» 
было выявлено увеличение психологических, гор-
мональных и биохимических маркеров стресса. 

2.	 Участники эксперимента испытывали уме-
ренно выраженный стресс, который адекватно пре-
одолевался организмом. 

3.	 Личностный адаптивный потенциал каж-
дого из членов экипажа отражал высокий уровень 
приспособления  к моделируемым условиям среды 
обитания с сохранением нормального состояния 
здоровья, оптимальной работоспособности и навы-
ков эффективных решений поставленных задач.   

Работа выполнена в рамках программ фундамен-
тальных исследований ГНЦ РФ – ИМБП РАН № 63.2, 
№ 65.1 и контракта № t-73089 от 02.10.2017 г. с 
Wyle laboratories (США).
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PSYCHOLOGICAL AND METABOLIC 
CHARACTERISTICS OF ADAPTATION OF THE 
PARTICIPANTS IN 17-DAY EXPERIMENT 
«SIRIUS» TO THE CONDITIONS OF ISOLATION 
AND CONFINEMENT

Zhuravleva Т.V., Nichiporuk I.А., Bubeev Yu.А., 
Chistokhodova S.А., Loguinov V.I. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 37–44

The paper dwells on the psychological and metabolic 
adaptation to 17-d isolation and confinement of an 
international crew in experiment SIRIUS. Crew members were 
tested 7 days prior and 2 days after the experiment using 
a battery of standardized methods including: Psychological 
Stress Measurement (N.E. Vodopianova), Psychache Scale 
(К.А. Chistopolskaya and Т.V. Zhuravleva), multilevel  
personality inventory «Adaptability» (A.G. Maklakov and 
S.V. Chermianin), Strategic Approach to Coping Scale 
(N.E. Vodopianova and E.S. Starchenkova), Extreme Environ-
mental Response Inventory (А. Volkov and N.Е. Vodopianova) 
and Ermuedung – Monotonie – Saetting – Stress (А.B. Leonova 
and S.V. Velichkovskaya). Psychological testing was accompanied 
by venous blood sampling for biochemical and hormonal 
analyses. The investigations revealed moderate increases 
in the content of stress-markers and a certain correlation of 
psychological, biochemical and hormonal stress-markers. Based 
on this evidence we conclude that stress was moderate and 
that organism responded adequately. Adaptive potential testing 
showed that each of the crew members had been highly adaptive 
to the stressful environment so that neither health, nor skills or 
efficiency were affected.    

Key words: personal adaptive potential, neuropsychic 
stability, efficiency, psychological, hormonal and biochemical 
stress-markers.
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ЭКСПРЕССИЯ  ГЕНОВ  ПАРАКРИННЫХ  МЕДИАТОРОВ  МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ 
СТРОМАЛЬНЫХ  КЛЕТОК  НА  РАННИХ  ЭТАПАХ  МОДЕЛИРОВАНИЯ ЭФФЕКТОВ  
МИКРОГРАВИТАЦИИ 

Якубец Д.А., Ратушный А.Ю., Буравкова Л.Б.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва
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Мультипотентные мезенхимальные стромальные 
клетки (ММСК) являются одной из популяций стволовых 
клеток взрослого организма. ММСК секреторно актив-
ны и вовлечены в поддержание тканевого гомеостаза. 
Известно, что данный тип клеток способен изменять свое 
функциональное состояние под действием механических 
стимулов, в том числе при снижении гравитационного 
воздействия в условиях космического полета. В данном 
исследовании было изучено влияние моделированной 
микрогравитации на транскрипционную активность генов 
паракринных медиаторов ММСК на ранних сроках воздей-
ствия (до 48 ч). Обнаружена разнонаправленная моди-
фикация экспрессии IL6 и IL8 при 24-часовой экспозиции 
с последующей нормализацией транскрипции на вторые 
сутки воздействия. Содержание мРНК ряда факторов ро-
ста (IGF-1, VEGFa, FGF2, ANGPT1) и MCP-1 увеличилось 
через 48 ч. Значительных изменений экспрессии TGFβ и 
HGF в исследуемый период не обнаружено. На основании 
полученных данных можно заключить, что уже на ран-
них этапах моделирования микрогравитации активируют-
ся механизмы, модулирующие секреторную активность 
ММСК.

Ключевые слова: мультипотентные мезенхимальные 
стромальные клетки, RPM, паракринная активность.
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Мультипотентные мезенхимальные стромальные 
клетки (ММСК) являются одной из популяций про-
гениторных клеток взрослого организма. Эти клетки 
могут быть получены из любой васкуляризирован-
ной ткани организма, активно продуцируют пара-
кринные медиаторы, а также способны дифферен-
цироваться в остеогенном, хондрогенном, адипоген-
ном и других направлениях в зависимости от внеш-
них стимулов [1–3]. ММСК участвуют в обеспечении 
функциональной активности эндотелия, а также 
способствуют росту сосудистых структур, вследствие 
способности ММСК синтезировать спектр ангиоген-
ных факторов [4, 5]. Поэтому изменение функцио-
нальной активности ММСК может вносить вклад не 
только в ремоделирование костной ткани во время 

длительных космических полетов, но и участвовать 
в процессах модификации эндотелиальной функции 
за счет паракринных воздействий. 

В последние годы получено множество доказа-
тельств гравичувствительности ММСК. В том числе 
показано, что при моделировании эффектов ми-
крогравитации происходит реорганизация цитоске-
лета, изменяется экспрессия молекул адгезии на 
поверхности клеток, модифицируется продукция 
цитокинов и факторов роста [6–8]. 

Цель данной работы заключалась в исследова-
нии транскриптомных изменений генов паракрин-
ных факторов на ранних этапах моделирования эф-
фектов микрогравитации. 

Методика

Выделение ММСК из жировой ткани человека 
проводили, используя методику с модификациями, 
описанную в работе [9]. Клетки культивировали в 
среде α-МЕМ, содержащей 10 % фетальной бычь-
ей сыворотки, 50 ед/мл пенициллина, 50 мкг/мл 
стрептомицина при стандартных условиях (5 % CO2, 
37 °C, 100 % влажность) в CO2-инкубаторе (Sanyo, 
Япония).

Для моделирования эффектов микрогравита-
ции использовали прибор Desktop RPM (Random 
Positioning Machine) (Duchspace, Нидерланды), 
позволяющий создавать эффекты снижения влия-
ния гравитационного поля до величин 10-2 g [10]. 
Скорость вращения рамок прибора устанавливали 
на уровне 53–65 °/с. Время экспозиции на RPM со-
ставляло 6, 24 и 48 ч для изучения динамики ранних 
изменений. Для оценки вклада эффектов, вызыва-
емых перемешиванием среды, использовали дина-
мический контроль: скорость вращения платфор-
мы шейкера вокруг вертикальной оси – 60 об/мин. 
Сравнение проводили со статическим контролем – 
клетки инкубировались в культуральных флаконах 
в СО2- инкубаторе. 

Анализ экспрессии генов паракринных факторов 
проводили с помощью полимеразной цепной реак-
ции в реальном времени (ПЦР-РВ) с использованием 
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обратной транскрипции. Для выделения РНК ис-
пользовали фенол-хлороформную экстракцию. Для 
лизиса клеток применяли раствор QIAzol (Qiagen, 
США). Обратную транскрипцию проводили с исполь-
зованием коммерческого набора QuantiTect Reverse 
Transcription Kit (Qiagen, США), согласно протоколу 
производителя. Чистоту проб оценивали спектро-
фотометрически с помощью прибора NanoDrop2000 
(Thermo Fisher Scientific, США). Отношение величин 
поглощения (260/280 нм) для всех проб составляло 
около 1,8. Значения 260/230 для всех проб нахо-
дились в диапазоне 1,8–2,2, что свидетельствует о 
приемлемой чистоте исследуемых проб. 

Реакционную смесь для ПЦР-РВ готовили с по-
мощью коммерческого набора «Реакционная смесь 
для проведения ПЦР-РВ в присутствии SYBR Green I» 
(СИНТОЛ, Россия). Были использованы праймеры к 
генам интерлейкина-6 (IL6), интерлейкина-8 (IL8), 
инсулиноподобного фактора роста 1 (IGF1), факто-
ра роста сосудистого эндотелия – a (VEGFА), факто-
ра роста фибробластов – 2 (FGF2), ангиопоэтина-1 
(ANGPT1), моноцитарного хемотаксического факто-
ра 1 (MCP1), трансформирующего фактора роста β 
(TGFВ) и фактора роста гепатоцитов (HGF) (Qiagen, 
США). Уровень экспрессии генов в ММСК после экс-
позиции на RPM определяли относительно статиче-
ского контроля с использованием метода 2-∆∆Ct.

Статистический анализ проводили с использо-
ванием программ Microsoft Excel 2017 и Statistica 
10, используя непараметрический критерий Манна 

– Уитни при выбранном уровне зна-
чимости p < 0,05.

Результаты и обсуждение

Паракринная активность ММСК – 
один из наиболее важных аспектов 
их физиологии. Способность к секре-
ции биологически активных веществ 
обеспечивает их функционирование 
в физиологических «нишах» – ор-
ганотипическом микроокружении, 
регулируя таким образом жизнеде-
ятельность окружающих клеток, в 
том числе и эндотелиальных, и обе-
спечивая протекание локальных им-
мунных реакций. В данном исследо-
вании была изучена транскрипцион-
ная активность генов паракринных 
медиаторов, продуцируемых ММСК: 
цитокинов IL6, IL8 и MCP1, а также 
ряда факторов роста – IGF1, VEGFА, 
FGF2, ANGPT1, TGFВ и HGF.

Цитокины
В результате проведенных ис-

следований было обнаружено до-
стоверное снижение экспрессии IL6 в 2 раза через 
24 ч. Через 48 ч уровень мРНК этого гена в ММСК 
не отличался от контроля (рис. 1). Экспрессия IL8  
была достоверно повышена через 6 и 24 ч экспози-
ции на RPM, а затем нормализовалась (см. рис. 1). 
Согласно результатам, полученным в нашей лабо-
ратории ранее, сходная тенденция была обнаруже-
на при измерении концентраций данных цитокинов 
с помощью иммуноферментного анализа (ИФА) в 
кондиционированной среде на более поздних сро-
ках 3D-клиностатирования (96 ч) [11], что является 
подтверждением реализации наблюдаемых транс-
крипционных изменений на уровне синтеза белка и 
секреции указанных цитокинов.

IL-8 – воспалительный хемокин с проангиоген-
ными свойствами, способный стимулировать про-
дукцию VEGF в ММСК через сигнальные пути PI3K/
Akt и MAPK/ERK [12]. Нормализация его экспрессии 
через 48 ч моделирования эффектов микрогравита-
ции может указывать на отсутствие развитой про-
воспалительной активации. 

IL-6 – цитокин, вырабатываемый в ответ на ин-
фекции и травмы тканей, способствующий защи-
те организма благодаря стимуляции ответа белков 
острой фазы. Также модулирует гемопоэз и иммун-
ные реакции [13]. Известно, что данный цитокин 
участвует в поддержании стволовости ММСК и регу-
ляции их дифференцировки [14]. Кроме того, пока-
зано, что IL-6, секретируемый ММСК, выделенными 
из костного мозга, стимулирует RANKL [15], который 

Рис. 1. Экспрессия генов цитокинов IL-6, IL-8 и хемокина MCP-1 при экс-
позиции на RPM относительно статического контроля. СТК – статический 
контроль (СТК = 1), ДК – динамический контроль, RPM – Random Positioning 
Machine. 
Здесь и на рис. 2 данные представлены как M ± SD, n = 4; * – сравнение 
уровня экспрессии RPM со статическим контролем, p < 0,05; ** – сравнение 
уровня экспрессии RPM с динамическим контролем, p < 0,05; # – сравнение 
уровня экспрессии RPM на разных временных точках, p < 0,05
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Рис. 2. Экспрессия генов факторов роста при экспозиции на RPM относительно статического контроля. СТК – статиче-
ский контроль (СТК = 1), ДК – динамический контроль, RPM – Random Positioning Machine

необходим для дифференцировки и активации остео-
кластов – клеток, участвующих в резорбции костной 
ткани и разрушении коллагена [16]. Также IL-6 пози-
тивно регулирует синтез VEGF, что приводит к уси-
лению ангиогенеза и повышению сосудистой про-
ницаемости, что является признаками воспаления. 
Снижение транскрипционной активности гена дан-
ного цитокина также свидетельствует об отсутствии 
выраженной воспалительной реакции при модели-
ровании клеточных эффектов микрогравитации.

Уровень экспрессии МСP1, который является хе-
моаттрактантом и одним из важнейших проангио-
генных факторов, синтезируемых ММСК, увеличил-
ся достоверно более чем в 2 раза, через 48 ч экс-
позиции на RPM. Помимо того, что МСР-1 способен 
вызывать миграцию ММСК, взаимодействуя с ре-
цептором CCR2, он индуцирует выработку факторов 
роста (таких, как ангиопоэтин – 1 (ANGPT1), VEGF 
и другие), ряда хемокинов и молекул адгезии [17]. 

Факторы роста
Экспрессия TGFВ (контролирует пролиферацию, 

клеточную дифференцировку и другие клеточные 
функции) и HGF (регулирует пролиферацию, под-
вижность клеток и морфогенез) за исследуемый 
период времени достоверно не изменялась отно-
сительно статического контроля. Экспрессия ге-
нов FGF2 и ANGPT1 достоверно повышалась к 48 ч 
(рис. 2). VEGFa, ANGPT1 и FGF2 – важнейшие факто-
ры, обеспечивающие пролиферацию и выживание 
ММСК, а также регулирующие ангиогенез [11].

Изменение экспрессии гена VEGFА носит вол-
нообразный характер: наблюдалось снижение 

экспрессии через 24 ч экспозиции на RPM и нор-
мализация этого показателя через 48 ч. Профиль 
динамики изменения экспрессии этого гена схож 
с таковым у гена IL6, что что соответствует пред-
ставлениям о проангиогенном потенциале данного 
цитокина. 

FGF2 поддерживает состояние мультипотентно-
сти и пролиферацию клеток, а также участвует в 
процессах регенерации. Являясь мощным ангиоген-
ным фактором, стимулирует рост эндотелиальных 
клеток и обеспечивает их организацию в трубчатые 
структуры. Также основной фактор роста фибро-
бластов положительно регулирует синтез IGF-1. 
Данные факторы роста проявляют некоторый си-
нергизм во время определения пути дифференци-
ровки, а также в поддержании пролиферативного 
потенциала ММСК [18, 19].

Мы обнаружили значительное повышение экс-
прессии гена IGF1 к 48-у часу. Белок, который ко-
дируется данным геном, является небольшим по-
липептидом (около 7кДа), который обеспечивает 
рост, пролиферацию и дифференцировку многих 
типов клеток. Было показано, что повышенная 
секреция IGF-1 в ММСК усиливает пролиферацию 
клеток и снижает уровень апоптоза, а также пере-
ключает путь коммитирования с остеогенного на 
адипогенный [19], что может приводить к остеопо-
розу и остеопении. Следует отметить, что по срав-
нению с другими популяциями ММСК, именно клет-
ки, выделенные из жировой ткани, имеют наиболее 
выраженную продукцию IGF-1 [20]. 

Суммируя вышесказанное, можно предполо-
жить, что наблюдаемые изменения в экспрессии 
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генов факторов роста в дальнейшем могут быть 
вовлечены в патогенез различных нарушений в ка-
честве компенсаторного или непосредственно пато-
генетического звена.

Отдельно следует отметить, что данные по экс-
прессии генов, полученные в серии динамического 
контроля, отличаются от данных, полученных на 
RPM, в частности, наиболее значительные разли-
чия наблюдались по экспрессии IL8, HGF и IGF1. 
Исходя из этого, можно предположить, что наи-
большее влияние на состояние клеток и, как след-
ствие, на их транскрипционную активность оказы-
вает именно рандомизация изменения положения 
культивируемых клеток относительно вектора 
гравитации, а не эффекты перемешивания среды. 
Стоит также отметить, что поскольку развитие и 
существование всех живых организмов происходит 
при уровне гравитации 1 g, не существует зара-
нее известной программы адаптации клеток к от-
сутствию этого стимула, поэтому первичный ответ 
клеток может иметь разрозненный характер и быть 
несколько избыточным [21]. Однако, несмотря на 
это, уже на ранних сроках моделирования эффек-
тов микрогравитации можно выявить как срочные 
реакции на изменение «механического» стимула, 
так и адаптивные ответы. 

Выводы

Транскриптомная активность мультипотент-
ных мезенхимальных стромальных клеток (ММСК) 
изменяется уже на ранних этапах моделирования 
эффектов микрогравитации (до 48 ч). При этом ука-
занные сдвиги являются первичным ответом клеток 
на изменившиеся условия и свидетельствуют об 
отсутствии выраженной провоспалительной акти-
вации, а также могут указывать на усиление проан-
гиогенного потенциала ММСК. 

Работа выполнена при поддержке гранта РНФ  
№ 16-15-10407.
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THE EXPRESSION OF PARACRINE-RELATED 
GENES OF MESENCHYMAL STROMAL 
CELLS AFTER SHORT-TERM EXPOSURE TO 
SIMULATED MICROGRAVITY

Yakubets D.A., Ratushnyy A.Yu., Buravkova L.B. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 45–49

Multipotent mesenchymal stromal cells (MMSCs) are a 
one of the population of stem cells in adults. MMSCs are 
tightly involved in supporting of tissue homeostasis through 
paracrine regulation. They are also known to change their 
functions in response to mechanic stimulation including 
exposure to a reduced gravity during space flight. The study 
was concerned with early effects of simulated microgravity (up 
to 48-hr) on MMSC paracrine gene expression. Upon 24-hr of 
simulated microgravity the expression of IL6 was down- and 
IL8 was up-regulated; however, transcription came to control 
already on the next day in microgravity. The mRNA level of 
growth factors (IGF-1, VEGFa, FGF2, ANGPT1) and MRS-1 
was increased after the 48-hr exposure. Changes in TGFβ 
and HGF expression were insignificant. It could be assumed 
that paracrine activation is one of the earliest responses of 
MMSCs on simulated microgravity. 

Key words: multipotent mesenchimal stromal cells, RPM, 
paracrine activity. 
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Статья посвящена изучению влияния факторов поле-
та, в частности гипобарической гипоксии, на физическую 
работоспособность с учетом индивидуальных психоло-
гических особенностей личности. Объектом исследова-
ния являлась физическая работоспособность человека 
в условиях гипоксии и индивидуальные психологические 
особенности личности. Цель исследования: выявление 
зависимости между переносимостью факторов полета 
и индивидуальными психологическими особенностями 
личности. Оценку физической работоспособности про-
водили с помощью пробы Руфье в 3 этапа: фоновое ис-
следование, в процессе барокамерного подъема на вы-
соту 5000 м, после барокамерного подъема. Полученные 
данные анализировали с учетом индивидуальных психо-
логических особенностей, таких, как нейротизм, экстра-
версия и личностная тревожность. Степень нейротизма и 
экстраверсии оценивали с помощью опросника Айзенка, 
личностную тревожность – с использованием методики 
Спилбергера – Ханина. 

Установлено, что у испытуемых с высоким уровнем 
нейротизма по сравнению с лицами с низким его уровнем 
отмечается более выраженное снижение работоспособ-
ности миокарда на 17,3 % (p < 0,05) на 30-й минуте и на 
23,4 % (р < 0,01) на 60-й минуте барокамерного подъема. 

При сравнении индекса Руфье было выявлено, что у 
лиц с низким уровнем личностной тревожности при изна-
чально более низком индексе Руфье на 28 % (р < 0,05) 
в сравнении с лицами с высоким уровнем личностной 
тревожности данный индекс в процессе барокамерного 
подъема увеличивался в 2,16 раза (р < 0,01) к 30-й мину-
те и в 2,25 раза (р < 0,01) к 60-й минуте по сравнению с 
исходными значениями. 

При сравнении показателей физической работоспо-
собности миокарда в процессе подъема выявлено, что в 
группе интровертов к 30-й минуте пребывания в барока-
мере на 20,0 % (p < 0,05) снизилась физическая работо-
способность сердца по сравнению с группой экстравер-
тов, а к 60-й минуте разница составила 17,8 % (р < 0,01).

Таким образом, было показано, что при оценке пере-
носимости умеренных степеней гипоксии необходимо учи-
тывать зависимость физической работоспособности мио-
карда от индивидуальных психологических особенностей.

Ключевые слова: гипоксия, индивидуальные психо-
логические особенности, нейротизм, личностная трево-
жность, экстраверсия, физическая работоспособность, 
индекс Руфье.
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Гипобарическая гипоксия – это состояние, свя-
занное с кислородным голоданием вследствие по-
нижения парциального давления кислорода во вды-
хаемом воздухе, которое возникает высоко в горах, 
а также при полетах на летательных аппаратах, не 
оснащенных герметичной кабиной, начиная при-
мерно с 2000 м и выше [1]. Проведено множество 
исследований по изучению действия гипоксии на 
работоспособность человека [2]. Однако остался 
практически неизученным вопрос влияния психоло-
гических особенностей личности на профессиональ-
ную работоспособность в экстремальных условиях, 
в частности, в условиях гипобарической гипоксии. 
Выявление зависимости между индивидуальными 
психологическими особенностями и переносимо-
стью гипоксии позволит на ранних этапах выявлять 
лиц со сниженной переносимостью факторов поле-
та и тем самым предупредить развитие негативных 
последствий для здоровья, повысить надежность 
профессиональной деятельности [3].

Цель исследования: выявить особенности дина-
мики физической работоспособности сердца в усло-
виях гипоксии с учетом индивидуальных психологи-
ческих особенностей.

Методика

В отделении 300-й лаборатории авиационной 
медицины (ЛАМ), г. Пушкин обследовано 70 здо-
ровых мужчин-добровольцев в возрасте от 18 до 
40 лет. Отбор испытуемых производился на осно-
вании медицинского осмотра (терапевтом, ото-
риноларингологом, хирургом, неврологом), ряда 
лабораторных (общеклинические анализы крови и 
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мочи, биохимический анализ крови, Ф-50, RW, мар-
керы гепатитов В и С), рентгенологических (рент-
генография органов грудной клетки и придаточных 
пазух носа) и функциональных исследований (про-
ба Руфье, электрокардиография) [4]. 

Для оценки степени нейротизма и экстраверсии 
использовали опросник Айзенка, для оценки уровня 
личностной тревожности – методику Спилбергера – 
Ханина [5], для оценки физической работоспособ-
ности сердечно-сосудистой системы – пробу Руфье 
[6]. Все методики последовательно проводились в 
3 этапа: фоновое исследование, в процессе барока-
мерного подъема и после подъема. Гипоксическое 
воздействие осуществлялось в процессе барокамер-
ного подъема и на высоте 5000 м в течение 60 мин. 
Подъем осуществлялся в барокамере СБК-48 со ско-
ростью 15–20 м/с в течение 5 мин, спуск – со скоро-
стью 10–15 м/с в течение 7 мин.

Статистический анализ включал расчет чис-
ловых характеристик распределения, сравнение 

совокупностей, осуществляемое путем расчета 
t-критерия Стьюдента для связанных и несвязанных 
выборок [7]. Вычисления проводились с использо-
ванием пакета прикладных программ Statistica 6.0 и 
электронных таблиц Microsoft Excel 2010 на персо-
нальном компьютере.

Результаты и обсуждение

У лиц с высоким уровнем нейротизма к 30-й ми-
нуте пребывания в барокамере физическая работо-
способность миокарда была на 17,3 % (p < 0,05) 
ниже, чем у лиц с низкой степенью нейротизма, а 
к 60-й минуте разница составила 23,4 % (р < 0,01) 
(табл. 1). При этом различий в уровне физической 
работоспособности сердца при фоновом обследова-
нии в этих 2 группах выявлено не было.

О более низкой физической работоспособности 
сердца у лиц с высоким уровнем нейротизма в ус-
ловиях гипобарической гипоксии по сравнению с 

Таблица 1

Динамика индекса Руфье у лиц с разной степенью нейротизма 
в процессе барокамерного подъема, у.е. (М ± m)

Показатель
Низкий уровень нейротизма Высокий уровень нейротизма

До 30 мин 60 мин После До 30 мин 60 мин После

Индекс Руфье 6,7 ± 0,61 12,5 ± 0,62* 12,8 ± 0,55** 8,8 ± 0,61 6,5 ± 0,88 14,9 ± 0,82* 15,8 ± 0,82** 9,4 ± 0,59

Примечание. * – различия значимы по сравнению с фоновыми показателями при р < 0,01; ** – различия значимы по сравнению 
с фоновыми показателями при p < 0,05.

Таблица 2

Изменение индекса Руфье у лиц с разным уровнем личностной тревожности 
в процессе барокамерного подъема (M ± m)

Показатель
Низкий уровень тревожности Высокий уровень тревожности

До 30 мин 60 мин После До 30 мин 60 мин После

Индекс Руфье 5,4 ± 0,72 11,7 ± 0,88^ 12,1 ± 0,87^ 7,6 ± 0,80 7,5 ± 0,73 14,4 ± 0,75* 14,8 ± 0,67* 8,8 ± 0,62

Примечание. ^ – различия значимы по сравнению с фоновыми показателями при р < 0,01; * – различия значимы по сравнению 
с показателями в группе с низким уровнем личностной тревожности при р < 0,05.

Таблица 3

Динамика индекса Руфье у лиц с разной степенью экстраверсии 
в процессе барокамерного подъема (M ± m)

Показатель
Интроверты Экстраверты

До 30 мин 60 мин После До 30 мин 60 мин После

Индекс Руфье 7,3 ± 0,63 14,4 ± 0,65 14,5 ± 0,55 8,4 ± 0,64 5,5 ± 0,67 12,0 ± 0,88* 12,3 ± 0,86* 6,4 ± 0,65

Примечание. * – различия значимы по сравнению с показателями в группе интровертов при р < 0,05.
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низким уровнем нейротизма свидетельствует более 
высокое значение индекса Руфье в группе с высо-
ким нейротизмом. На 30-й минуте в данной группе 
индекс был на 17,3 % (p < 0,05), а на 60-й минуте 
на 23,4 % (р < 0,01) выше, чем в группе лиц с низ-
ким уровнем нейротизма.

У лиц с низким уровнем личностной тревожно-
сти при изначально более низком индексе Руфье на 
28 % (р < 0,05) по сравнению с лицами с высоким 
уровнем личностной тревожности, данный индекс 
в процессе барокамерного подъема возрастал в 
2,16 раза (р < 0,01) к 30-й минуте и в 2,25 раза 
(р < 0,01) к 60-й минуте по сравнению с исходными 
значениями (табл. 2). Однако на протяжении все-
го процесса барокамерного исследования у лиц с 
низким  уровнем личностной тревожности индекс 
оставался ниже на 18,7 и 17,6 % (р < 0,05) по срав-
нению с показателями лиц с высоким уровнем лич-
ностной тревожности, что свидетельствовало о низ-
ком уровне физической работоспособности сердца 
у последних.

В процессе подъема в группе интровертов к 30-й 
минуте пребывания в барокамере физическая ра-
ботоспособность сердца на 20 % (p < 0,05) была 
ниже, чем в группе экстравертов, а к 60-й минуте 
разница составила 17,8 % (р < 0,01) (табл. 3). 

Выводы

Лица с высоким уровнем нейротизма, интровер-
ты и лица с высоким уровнем личностной тревож-
ности в условиях гипобарической гипоксии обла-
дают меньшей работоспособностью сердца, чем 
лица с низкой степенью нейротизма. Полученные 
результаты могут быть использованы при фор-
мировании оперативных подразделений горных 
бригад, специфика деятельности которых заклю-
чена в больших физических нагрузках в условиях 
высокогорья.
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DYNAMICS OF HUMAN PHYSICAL 
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The article deals with the effects of flight factors, 
hypobaric hypoxia specifically, on physical performance 
depending on the individual psychological profile. Physical 
performance was evaluated using the Ruffier test during the 
baseline data collection, in the course and after chamber 
ascent to the altitude of 5,000 m. Measurements were 
analyzed with consideration for such psychological traits as 
neuroticism, extraversion and personal anxiety. Neuroticism 
and extraversion were assessed with EPI and personal 
anxiety, with the Spielberg test (Khanin’s modification). 
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It was found that myocardial efficiency declined more 
significantly in subjects with high but not low neuroticism 
reaching 17.3 % (p < 0.05) and 23.4 % (р < 0.01) on 
minutes 30 and 60 of the ascent, respectively. 

Comparison of the Ruffier scores showed that subjects 
with low personal anxiety (baseline score was 28 % less 
(р < 0.05) than of subjects with high anxiety) had this index 
increased in 2.16 times (р < 0.01) on ascent minute 30 
and in 2.25 times (р < 0.01) on minute 60 as compared to 
baseline data. 

In the group of introverts myocardial efficiency on 
ascent minutes 30 and 60 reduced 20.0 % (p < 0.05) and 
17.8 % (р < 0.01), respectively, as compared to the group 
of extroverts.

To sum up, tolerance of moderate hypoxia should 
be evaluated with consideration for the dependence of 
myocardial efficiency on individual psychological profile.

Key words: hypoxia, individual psychological profile, 
neuroticism, personal anxiety, extroversion, physical 
performance, Ruffier index.
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ВЛИЯНИЕ  ХРОНИЧЕСКОЙ  ГИПЕРГРАВИТАЦИИ  НА  СКОРОСТЬ  СИНТЕЗА 
БЕЛКА  И  МАРКЕРЫ  АНАБОЛИЧЕСКИХ  СИГНАЛЬНЫХ  ПУТЕЙ 
В  СКЕЛЕТНЫХ  МЫШЦАХ  МЫШИ
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Известно, что воздействие микрогравитации приводит 
к уменьшению скорости синтеза белка и мышечной мас-
сы в постуральных мышцах млекопитающих вследствие 
сниженной активности анаболических сигнальных путей 
и увеличения протеолиза. Однако сигнальные пути, регу-
лирующие синтез белка в скелетных мышцах животных 
в условиях хронической гипергравитации, являются ма-
лоизученными. Цель данного исследования состояла в 
выявлении молекулярных механизмов регуляции синтеза 
белка в скелетных мышцах мышей после хронического 
вращения на центрифуге с ускорением +2 g. С помощью 
пуромицинового мечения и Вестерн-блоттинга были опре-
делены скорость синтеза белка и уровень фосфорилиро-
вания ключевых маркеров анаболических сигнальных пу-
тей. Хроническое вращение с ускорением +2 g вызвало 
достоверное увеличение скорости синтеза белка в перед-
ней большеберцовой мышце мышей. Согласно получен-
ным данным, интенсификация белкового синтеза могла 
быть обусловлена как повышенным фосфорилированием 
рибосомальной киназы p70s6k и дезактивацией киназы 
гликогенсинтазы 3β (GSK-3β), так и пониженным фос-
форилированием фактора элонгации eEF2. Хроническое 
вращение (+2 g) также привело к увеличению интенсив-
ности синтеза белка в m. longissimus dorsi. Однако по-
добных изменений в камбаловидной мышце отмечено не 
было. Таким образом, длительное воздействие ускорений 
+2 g может приводить к различным анаболическим реак-
циям в разных скелетных мышцах мыши. 

Ключевые слова: камбаловидная мышца, передняя 
большеберцовая мышца, гипергравитация, центрифуга, 
синтез белка, AKT, p70s6k, GSK-3β, eEF2.
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Одной из важных особенностей скелетных мышц 
является их чрезвычайная пластичность, прояв-
ляющаяся, в частности, в адаптации структурного 
и метаболического профиля мышцы к изменен-
ному уровню гравитационного поля. Так, в усло-
виях реальной или моделируемой невесомости в 

поперечно-полосатых мышцах млекопитающих 
имеет место развитие атрофии (уменьшение пло-
щади поперечного сечения (ППС) мышечных воло-
кон) и снижение сократительных возможностей мы-
шечных волокон [1–4]. При этом имеются данные 
о том, что действие искусственной силы тяжести 
(ИСТ) в условиях гравитационной разгрузки может 
предотвратить вызванные невесомостью негатив-
ные изменения в мышцах. Так, нахождение крыс 
в условиях ИСТ (вращение на центрифуге) во вре-
мя космического полета на спутнике «Космос-936» 
приводило к снижению степени атрофии m. soleus 
[5]. Периодическое вращение крыс с ускорением 
1,2 g во время антиортостатического вывешива-
ния частично предотвращало атрофию камбало-
видной мышцы [6]. Авторы работы [7] показали, 
что ежедневное 60-минутное вращение на центри-
фуге (2,5 g на уровне стоп) во время 21-суточной 
антиортостатической гипокинезии полностью пре-
дотвращало снижение ППС камбаловидной мыш-
цы человека. Однако молекулярные механизмы 
регуляции синтеза белка и мышечной массы в ус-
ловиях гипергравитации до сих пор остаются не-
раскрытыми. В настоящее время установлено, что 
центральное место в регуляции мышечной массы 
в ответ на увеличение или снижение физической 
нагрузки принадлежит протеинкиназе mTORC1, 
которая контролирует инициацию трансляции и 
рибосомальный биогенез [8, 9]. Главными марке-
рами активности данной протеинкиназы являются 
рибосомальная киназа p70 (p70s6k) и белок, свя-
зывающий инициаторный фактор 4E (4E-BP1) [10]. 
При этом АМФ-активируемая протеинкиназа (AMPK) 
может ингибировать активность mTORC1 [11]. 
Кроме того, важная роль в регуляции трансляции 
принадлежит киназе гликогенсинтазы (GSK-3β), ко-
торая, будучи фосфорилирована по Ser 9, способ-
на активировать фактор инициации трансляции 2B 
(eIF2B) [12]. Также важная роль в регуляции синте-
за белка принадлежит фактору элонгации 2 (eEF2), 
увеличенное фосфорилирование (Thr56) которого 
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приводит к ингибированию элонгации трансляции 
[13]. В настоящее время в литературе практически 
отсутствуют данные, касающиеся скорости синтеза 
белка, а также активности внутриклеточных сиг-
нальных путей, регулирующих трансляцию, в ске-
летных мышцах млекопитающих после пребывания 
в условиях хронической гипергравитации с ускоре-
нием 2 g. В связи с этим цель данного исследова-
ния состояла в оценке скорости белкового синтеза 
и измерения степени фосфорилирования ключевых 
анаболических маркеров в скелетных мышцах мы-
шей после хронической 30-суточной гипергравита-
ции, создаваемой вращением на центрифуге с уско-
рением 2 g. Принимая во внимание тот факт, что 
электромиографическая (ЭМГ) активность мышц 
флексоров и экстензоров в условиях гипергравита-
ции различается [14–16], в данном исследовании 
было произведено сравнение анаболического сиг-
нального ответа экстензора m. soleus и флексора 
m. tibialis anterior мышей после хронического вра-
щения на центрифуге.

Методика

Животные и применение центрифуги. Экспери-
менты проводились на самцах мышей линии 
C57BL/6J (масса тела ~ 25,5 г). Животные были раз-
делены на контрольную группу (группа «Контроль», 
n = 8) и группу, которая подвергалась 30-суточному 
вращению на центрифуге с ускорением 2 g (груп-
па «2 g», n = 8). Эксперимент с хроническим вра-
щением проходил на базе Лионского университета 
(г. Сент-Этьенн, Франция). Диаметр центрифуги 
составлял 2,8 м. Скорость вращения центрифуги 
составляла 29,6 оборота в минуту. На протяжении 
всего эксперимента животные получали корм и 
воду ad libitum. Эвтаназия животных осуществля-
лась методом цервикальной дислокации. После это-
го скелетные мышцы (m. soleus, m. tibialis anterior, 
фрагмент m. longissimus dorsi), быстро извлекались, 
взвешивались и замораживались в жидком азоте.

Программа эксперимента и все манипуляции, вы-
полняемые с животными, были одобрены Комиссией 
по биомедицинской этике Лионского университе-
та (Франция) и Министерством сельского и лесно-
го хозяйства Франции (разрешение № 04827). Все 
эксперименты проводились в строгом соответствии 
с международными принципами и рекомендаци-
ями по использованию лабораторных животных. 
Материалом исследования служили камбаловид-
ная мышца (m. soleus) и передняя большеберцовая 
мышца (m. tibialis anterior) и фрагмент широчайшей 
мышцы спины (m. longissimus dorsi) мышей линии 
C57BL/6J. 

Оценка скорости синтеза белка. Интенсивность 
синтеза белка в скелетных мышцах оценива-
лась с помощью метода пуромицинового мечения 

– SUnSET [17]. Данный метод предполагает исполь-
зование антибиотика пуромицина (структурного 
аналога тирозил-тРНК) и соответствующих антител 
для выявления количества пуромицина, встраива-
ющегося в образующиеся пептидные цепи [17]. В 
дальнейшем интенсивность белкового синтеза вы-
является с помощью Вестерн-блоттинга. Для на-
шего исследования был использован гидрохлорид 
пуромицина (Enzo Life Sciences) в концентрации 40 
нмоль/г, который вводился внутрибрюшинно за 30 
мин до эвтаназии животных. 

Вестерн-блоттинг. С помощью криостата дела-
ли срезы мышечной ткани толщиной 20 мкм, ко-
торые затем помещали в охлажденный RIPA Lysis 
Buffer System (с добавлением 0,5M EDTA 24 мкл/мл; 
Na3VO4 20 мкл/мл; DTT 4 мкл/мл; PMSF 20 мкл/мл; 
апротинин 5 мкл/мл; лейпептин 5 мкл/мл; пеп-
статин А 5 мкл/мл; Phosphatase Inhibitor Cocktail 
B 40 мкл/мл) из расчета 130 мкл буфера на одну 
пробу. Затем проводили гомогенизацию и центри-
фугирование (в течение 15 мин, при температуре 
+4 °С и 12 000 об/мин). После этого отбирали надо-
садочную жидкость и определяли концентрацию 
белка на спектрофотометре UV – 2450 (Shimadzu, 
Япония), измеряя поглощение на длине волны 
595 нм (методом Bradford). Концентрация белка 
в пробах рассчитывалась по калибровочной кри-
вой. Электрофорез по методу Лэммли проводили 
в 10%-ном разделяющем полиакриламидном геле 
в мини-системе Bio-Rad (США) в течение 1 ч при 
силе тока 17 мА на один гель. Перенос белков на 
нитроцеллюлозную мембрану (Bio-Rad, США) осу-
ществляли в системе mini Trans-Blot (Bio-Rad, США) 
в течение 2 ч при температуре +4 °С и постоян-
ном напряжении 100 В. Затем, для проверки равной 
загрузки белка на все дорожки, нитроцеллюлозная 
мембрана красилась краской Ponceau S. После это-
го мембрану отмывали от Ponceau S и блокирова-
ли в 4%-ном растворе сухого молока в PBST (PBS 
+ 0,1 % Tween 20) при комнатной температуре в 
течение 1 ч. Затем проводили инкубацию (в тече-
ние 15 ч, +4 °С) с первичными антителами против 
AKT и фосфо-AKT (Ser473, 1:1000; Cell Signaling 
Technology, USA), p70S6K и фосфо-p70S6K (Thr 
389, 1:2000; Santa Cruz Biotechnology, USA), 4E-BP1 
и фосфо-4E-BP1 (Thr 37/46, 1:1000; Cell Signaling 
Technology, USA), GSK-3β и фосфо-GSK-3β (Ser 9, 
1:1000; Cell Signaling Technology, USA), пуромицина 
(1:3000; Kerafast Inc., Boston, Massachusetts, USA) и 
глицеральдегидрофосфатдегидрогиназы (GAPDH) 
(1:4000; Abcam, USA). После этого отмывали мем-
браны в PBST 5 раз по 5 мин. Затем мембраны ин-
кубировали в течение 1 ч с биотинилированными 
вторичными антителами goat anti-rabbit (Santa Cruz, 
USA) в разведении 1:1000. Для выявления GAPDH 
и пуромицина использовали вторичные антитела 
goat anti-mouse в разведении 1:20 000 Kit (Bio-Rad, 
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USA). Далее проводили отмывку в PBST 5 раз по 
5 мин. Белковые полосы выявляли на мембране 
с помощью Star TM Substrate Kit (Bio-Rad, USA). 
Анализ белковых полос проводили с использовани-
ем блот-сканера C-DiGit (LI-COR Biotechnology, USA) 
и соответствующей программы Image Studio Digits. 
Полученный от белковых полос сигнал был норма-
лизован к референсному белку GAPDH.

Статистическая обработка. Данные представ-
лены как среднее значение ± стандартная ошибка 
среднего (М ± SEM). Достоверность различий меж-
ду группами определяли с помощью ANOVA и пар-
ного t-критерия. Достоверными считали отличия с 
уровнем значимости p < 0,05.

Результаты и обсуждение

В таблице отражена масса эксперименталь-
ных животных, а также масса m. soleus и m. tibialis 
anterior мышей в контроле и после воздействия 
хронической гипергравитации. Масса тела, а также 
масса камбаловидной мышцы достоверно не отли-
чались от контрольных значений, однако масса пе-
редней большеберцовой мышцы оказалась досто-
верно выше в группе «2 g». Масса m. longissimus 
dorsi не приведена, так как забирался лишь неболь-
шой фрагмент, а не целая мышца. Увеличение массы 
m. tibialis anterior после периода гипергравитации, 
по-видимому, было связано с более интенсивным 
синтезом белка в данной мышце, что было показано 
в данном исследовании с помощью метода SUnSET 
(рис. 1, А). При этом интенсивность синтеза белка в 
m. soleus в группе «2 g» от контроля не отличалась 
(см. рис. 1, Б). Согласно полученным в исследовании 
результатам, интенсификация белкового синтеза в 
m. tibialis anterior могла быть связана с активацией 
ряда сигнальных белков, регулирующих инициацию 
и элонгацию трансляции. В частности, в m. tibialis 
anterior мышей из группы «2 g» был достоверно 
увеличен уровень фосфорилирования AKT (Ser 473) 
(рис. 2), GSK-3β (Ser 9) (рис. 3) и p70S6k (Thr 389) 
(рис. 4), что могло свидетельствовать об активации 
инициации трансляции. Кроме того, период гипер-
гравитации вызвал снижение фосфорилирования 

eEF2 (Thr 56) в m. tibialis anterior (рис. 5), что, как 
известно, может стимулировать процесс элонгации 
полипептидной цепи [13]. В то же время каких-ли-
бо значимых изменений содержания фосфорилиро-
ванных анаболических маркеров в m. soleus мышей 
после вращения на центрифуге отмечено не было. 
В m. longissimus dorsi было отмечено достоверное 
увеличение интенсивности белкового синтеза на 
24 % (p < 0,05) в группе «2 g» (рис. 6). При этом 
фосфорилирование одного из маркеров активно-
сти mTORC1 – белка 4E-BP1 (Thr 37/46) достоверно 

Таблица 

Масса мышей и отношение массы m. soleus и m. tibialis anterior к массе тела мыши
 

Масса
Группы

Контроль 2 g
Масса тела, г 26,7 ± 0,9 30,2 ± 0,61
Масса m. soleus/вес тела, мг/г 0,34 ± 0,012 0,35 ± 0,011
Масса m. tibialis anterior/вес тела, мг/г 1,15 ± 0,15 1,73 ± 0,11*

Примечание. Данные представлены в виде средних значений ± стандартная ошибка средней; * – p < 0,05 по сравнению с группой 
«Контроль».

Рис. 1. Интенсивность синтеза белка в скелетных мышцах 
мыши, измеренная методом пуромицинового мечения.  
А – m. tibialis anterior; Б – m. soleus; здесь и на рис 2–9: 
«2 g» – группа 30-суточного центрифугирования с уско-
рением 2 g. 
Здесь и на рис. 2–7: данные представлены в виде средних 
значений ± стандартная ошибка средней; * – достовер-
ное отличие от группы «Контроль» (p < 0,05)
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Рис. 2. Уровень фосфорилирования протеинкиназы B 
(AKT) в m. tibialis anterior мыши

Рис. 3. Уровень фосфорилирования GSK-3β в m. tibialis 
anterior мыши

Рис. 4. Уровень фосфорилирования p70s6k в m. tibialis 
anterior мыши

Рис. 5. Уровень фосфорилирования eEF2 в m. tibialis 
anterior мыши

Рис. 6. Интенсивность синтеза белка в m. longissimus dorsi 
мыши, измеренная методом пуромицинового мечения

увеличилось на 46 % (p < 0,05) относительно кон-
трольных значений (рис. 7). По-видимому, увеличе-
ние фосфорилирования 4E-BP1 (Thr 37/46), могло 
облегчить процесс инициации трансляции мРНК, 
что, в свою очередь, могло привести к интенсифи-
кации синтеза белка в m. longissimus dorsi мыши в 
ответ на хроническую гипергравитацию.

Рис. 7. Уровень фосфорилирования 4E-BP1 в m. longissimus 
dorsi мыши
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Изображения иммуноблотов, подтверждающие 
описанные выше результаты, показаны на рис. 8 
(А–В) (интенсивность синтеза белка) и рис. 9 (А–Д) 
(уровень фосфорилирования сигнальных белков).

Отсутствие гипертрофического ответа в виде 
увеличения массы m. soleus крысы после 21-суточ-
ной гипергравитации было ранее отмечено автора-
ми работы [18]. Также достоверных изменений мас-
сы камбаловидной мышцы крысы не было отмечено 
и на более длительных сроках (в течение 33 сут и 
8 нед) гипергравитации с ускорением 2 g [19, 20]. 
В то же время при вращении на центрифуге мышей 
при большей величине ускорений (3 g) была пока-
зана достоверная гипертрофия волокон камбало-
видной мышцы [21, 22]. 

Мы предполагаем, что различный анаболический 
ответ камбаловидной и передней большеберцовой 
мышц после хронической гипергравитации мог быть 
связан с разной нагрузкой на экстензоры и флексоры 
в период вращения. К сожалению, в данном иссле-
довании электромиографическая (ЭМГ) активность 
мышц во время гипергравитации не измерялась, од-
нако хорошо известно, что при коротких периодах 
гипергравитации во время параболических поле-
тов ЭМГ-активность мышц-экстензоров значитель-
но увеличивается, а биоэлектрическая активность 
мышц-флексоров лишь незначительно увеличивает-
ся или остается без изменений [14–16]. В то же вре-
мя известно, что во время нагрузки интенсивность 
синтеза белка в скелетных мышцах подавляется или 
не отличается от контрольных значений [23–25]. 
Следовательно, отсутствие изменения массы кам-
баловидной мышцы могло быть связано с тем, что 
синтез белка во время хронической гипергравита-
ции был подавлен. Также можно предположить, что 
хроническая 30-суточная гипергравитация для по-
стуральной камбаловидной мышцы могла оказать-
ся чрезмерной и m. soleus достигла предела своих 
адаптационных возможностей, что выразилось в 
отсутствии анаболического ответа. Данное предпо-
ложение подкреплено ранее полученными данны-
ми, что хроническое вращение крыс с ускорением 
2 g может приводить к повреждению миофибрилл 
и увеличению ядер с высококонденсированным 

хроматином [19, 26]. Еще одно объяснение различ-
ной реакции m. soleus и m. tibialis anterior на хро-
ническую гипергравитацию может заключаться в 
том, что m. tibialis anterior, не являясь постуральной 
мышцей, в условиях нормальной земной гравита-
ции не подвергается постоянной нагрузке (в отли-
чие от постуральной m. soleus). Соответственно в 
условиях гипергравитации m. tibialis anterior могла 
стать более чувствительной к измененному уровню 
гравитационного поля, что нашло свое отражение в 
гипертрофии. Не исключено, это связано с тем, что 
гипертрофия в ответ на резистивную нагрузку боль-
ше выражена в волокнах быстрого типа [27–30]. У 
мышей C57BL/6J передняя большеберцовая мышца 
состоит из волокон быстрого типа [31], в то время 
как m. soleus содержит около 40 % волокон медлен-
ного типа [32]. Противоположная реакция m. tibialis 
anterior и m. soleus  обнаруживается в условиях ре-
альной или моделируемой микрогравитации: экс-
тензоры голени атрофируются в большей степени, 
чем флексоры [33–36]. 

Выводы

1.	 30-суточная гипергравитация (2 g) приве-
ла к различному анаболическому ответу в 2 мыш-
цах-антагонистах – камбаловидной и передней 

Рис. 8. Иммуноблоты, отражающие интенсивность синтеза 
белка, измеренную методом пуромицинового мечения. 
А – m. soleus; Б – m. tibialis anterior; В – m. longissimus dorsi 

Рис. 9. Иммуноблоты, показывающие содержание сиг-
нальных белков, регулирующих синтез белка. 
А, Б, В, Г – содержание AKT, GSK-3β, p70s6k и eEF2 в 
m. tibialis anterior соответственно; Д – содержание 4E-BP1 
в m. longissimus dorsi
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большеберцовой. Интенсивность синтеза белка и 
анаболических сигнальных путей была достоверна 
повышена в m. tibialis anterior, но не в m. soleus. 

2.	 Активация синтеза белка в m. tibialis anterior 
могла быть связана с увеличенной активностью 
mTORC1-зависимых и mTORC1-независимых сиг-
нальных путей.

3.	 Увеличение интенсивности белкового син-
теза в m. longissimus dorsi в ответ на 30-суточную 
гипергравитацию могло быть обусловлено увеличе-
нием фосфорилирования белка 4E-BP1.

Работа была поддержана грантами РФФИ  
№ 16-04-00530, 17-29-01029 и Французским косми-
ческим агентством (CNES).
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EFFECT OF CHRONIC HYPERGRAVITY ON 
PROTEIN SYNTHESIS RATE AND MARKERS 
OF ANABOLIC SIGNALING PATHWAYS  IN 
SKELETAL MUSCLES OF MICE

Mirzoev Т.М., Tyganov S.A., Petrova I.O., 
Viсo L., Shenkman B.S. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 54–60

It is common knowledge that in microgravity protein 
synthesis slows down and the mass of postural muscles in 
mammals reduces owing to the lowered activity of anabolic 
signaling pathways and increased proteolysis.  However, little 
is known about the pathways that control protein synthesis in 
skeletal muscles of animals exposed to chronic hypergravity. 
For this reason, purpose of the investigation was to reveal 
molecular mechanisms controlling protein synthesis in skeletal 
muscles of mice following chronic centrifugation at +2 g. 
Puromycin labeling and Western-blogging were applied to 
measure the rate of protein synthesis and phosphorylation of 
key anabolic pathways markers. Chronic centrifugation at +2 g 
accelerated reliably protein synthesis in m. tibialis anterior. 
According to our data, intensification of protein synthesis 
could result from as elevated phosphorylation of ribosomal 
kinase p70s6k and deactivation of glycogen synthase kinase 
3β (GSK-3β), so reduced phosphorylation of elongation factor 
eEF2. Chronic centrifugation (+2 g) intensified also protein 
synthesis in m. longissimus dorsi. However, changes of this 
type were not found in m. soleus. Hence, prolonged exposure 
to +2 g can produce various anabolic reactions in different 
skeletal muscles of mice. 

Key words: m. soleus, m. tibialis anterior, hypergravity, 
centrifuge, protein synthesis, AKT, p70s6k, GSK-3β, eEF2.
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ВЛИЯНИЕ  АНТИОРТОСТАТИЧЕСКОГО  ВЫВЕШИВАНИЯ  И ПЕРЕГРУЗКИ 
НА  АДАПТАЦИЮ  К  НОВОЙ  СРЕДЕ,  ДВИГАТЕЛЬНУЮ АКТИВНОСТЬ, 
ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКОЕ  ПОВЕДЕНИЕ  И  ОБМЕН  МОНОАМИНОВ  В  МОЗГЕ  
МЫШЕЙ
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Исследовали влияние 30-суточного антиортостатиче-
ского вывешивания (АнОВ) и комбинированного воздей-
ствия АнОВ и перегрузки 8 g на ориентировочно-исследо-
вательскую активность, адаптивное поведение животных 
в новой среде, а также на обмен моноаминов в структурах 
мозга после предпринятых воздействий. Тестирование 
животных в «открытом поле» показало, что в результате 
воздействия АнОВ происходит сдвиг эмоционально-моти-
вационной основы поведения мышей в сторону возрас-
тания тревожности и пассивно-оборонительного поведе-
ния. Изучение двигательной активности мышей, адапта-
ции к новой обстановке и пространственной ориентации 
в экспериментальной установке IntelliCage выявило до-
стоверное снижение ориентировочно-исследовательской 
активности и возрастание стереотипного поведения, что 
позволяет говорить о снижении пластичности нервных 
процессов у животных в результате воздействия АнОВ. 
Анализ обмена моноаминов в исследованных структурах 
мозга (префронтальной коре, гипоталамусе, стриатуме и 
гиппокампе) показал, что наибольшие изменения затра-
гивают серотонинергическую систему. Выявлен антаго-
нистический характер взаимодействия изучаемых факто-
ров при их комбинированном воздействии.

Ключевые слова: поведение, мыши, адаптация, анти-
ортостатическое вывешивание, перегрузки, IntelliCage.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2018. 
Т. 52. № 6. С. 61–69.

DOI: 10.21687/0233-528X-2018-52-6-61-69

Изменение гравитации, в частности невесо-
мость и перегрузки, является важнейшим фактором 
космического полета. С момента начала освоения 
космоса влиянию данного фактора на организм по-
священо множество работ. Главным образом, они 
сконцентрированы на его негативном воздействии 
на опорно-двигательную систему как наиболее чув-
ствительную к изменениям гравитации. Кроме того, 
после воздействия невесомости наблюдаются не-
гативные реакции со стороны сердечно-сосудистой 

системы, такие, как изменение сердечного ритма и 
функционирования сосудов [1]. Показано также не-
гативное влияние на дыхательную систему [2].

В преддверии межпланетных миссий наиболее 
остро возникает вопрос о влиянии факторов кос-
мического полета на когнитивные функции эки-
пажа, связанные с операторской деятельностью. 
Первоначальные данные, полученные как в усло-
виях реальных полетов, так и при моделировании 
эффектов невесомости, говорят о негативном воз-
действии изменения гравитации на работу моз-
га. Так, космонавты свидетельствуют о снижении 
внимания при решении сложных когнитивных за-
дач [3]. Несмотря на то что невесомость вызывает 
активизацию полей в лобных долях (9-м и 6-м по 
Бродману), при моделировании невесомости в на-
земных условиях значимых изменений когнитивных 
показателей не происходит [4], однако необходимо 
четко отличать влияние факторов невесомости от 
адаптивных стресс-индуцированных процессов [5].

Общепринятой моделью воздействия микрогра-
витации в наземных экспериментах на грызунах яв-
ляется антиортостатическое вывешивание (АнОВ). 
При 2-недельном вывешивании крыс происходят 
изменения регенерации нейронов гиппокампа, что 
может свидетельствовать о нарушениях его функ-
ций, связанных с когнитивной деятельностью, в 
частности, пространственной памятью и ориента-
цией [6]. 

В ряде исследований при моделировании эффек-
тов невесомости наблюдаются не только серьезные 
когнитивные нарушения, но и изменения обеспе-
чивающих их нейрохимических механизмов. Так, 
21-суточное АнОВ приводит к снижению уровня 
гамма-аминомасляной кислоты (ГАМК) и увеличе-
нию содержания глутамата (Glu) в гиппокампе крыс 
[7]. Причинами подобных изменений могут быть 
нарушения работы пресинаптических белков. При 
2-недельном вывешивании происходит активация 
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серотонинергической нейротрансмиссии в гиппо-
кампе и гипоталамусе, однако работа префронталь-
ной коры при этом остается неизменной [8].

Наши предыдущие исследования на мышах так-
же показали некоторые когнитивные нарушения 
после воздействия АнОГ, в то время как существен-
ных нейрохимических изменений, связанных с этим, 
не было зарегистрировано [9].

Гипергравитация (перегрузки) возникает в ос-
новном во время взлета и посадки и является 
важным фактором, вызывающим функциональные 
изменения в центральной нервной системе (ЦНС). 
Так, при перегрузке 2 g в течение 14 дней проис-
ходит нарушение пространственного обучения крыс 
[10]. Даже краткосрочное воздействие перегрузки 
3 g, длительностью 15 мин вызывало типичную кар-
тину ответа на стресс [11]. Вопросы нейробиоло-
гических эффектов комбинированного воздействия 
факторов гипер- и гипогравитации изучены недо-
статочно. Данная работа является продолжением 
нашего предыдущего исследования [9] и посвяще-
на изучению эффектов комбинированного воздей-
ствия этих факторов.  

Методика

Экспериментальные животные
В качестве экспериментальных использова-

лись мыши линии C57BL/6, самцы массой 20–25 г, 
которые были случайным образом разделены на 
несколько групп. В 1-й экспериментальной серии 
было 2 группы: контрольная и АнОВ по 10 живот-
ных в каждой; во 2-й экспериментальной серии – 
3 группы: контрольная, АнОВ и АнОВ + ЦФ (цен-
трифуга). За неделю до начала исследований всем 
животным под местной анестезией были внедрены 
транспондером в холку индивидуальные иденти-
фикационные чипы системы IntelliСage. Животные 

содержались в клетках по группам, со свободным 
доступом к еде и питью.

Все процедуры с животными осуществлялись 
в соответствии с правилами работы, утвержден-
ными биоэтическими комиссиями федерального 
государственного бюджетного учреждения науки 
Государственного научного центра РФ – Института 
медико-биологических проблем РАН.

Воздействия
В качестве воздействия в 1-й серии экспериментов 

применялось 30-суточное АнОВ, во 2-й серии была 
сформирована дополнительная группа для оценки 
влияния комбинированного воздействия гравитаци-
онных факторов. При создании АнОВ использовали 
индивидуальные секции из оргстекла. Животных вы-
вешивали за основание хвоста с помощью специаль-
ной втулки под углом 30–40° с расчетом снятия ста-
тической нагрузки с задних конечностей. При этом 
мышей крепили с помощью специальных карабинов, 
надевающихся на металлический стержень так, что-
бы они могли свободно перемещаться в пределах 
клетки. Таким образом, создавался антиортостаз, 
вызывающий перераспределение жидкостей в орга-
низме, и снималась статическая нагрузка с задних 
конечностей. Данная методика является принятой 
экспериментальной наземной моделью невесомости 
для мелких лабораторных животных.

В качестве моделирования перегрузки во 2-й се-
рии эксперимента животных одной из групп (АнОВ 
+ ЦФ) подвергали однократному вращению на цен-
трифуге АСЕА. Данное воздействие осуществля-
лось до достижения перегрузки 8 g на протяжении 
10 мин с градиентом нарастания и снижения пере-
грузки 0,4 g, что соответствовало условиям полет-
ного эксперимента. Подробно схема эксперимента 
и характеристики экспериментальных групп и воз-
действий представлены в табл. 1.

Таблица 1 

Схема эксперимента

Эксперимент 1
Группа Последовательность проведения эксперимента

Контроль ОП - IntelliСage - - Декапитация
АнОВ Вывешивание ОП IntelliСage Декапитация
Дни 1 2–15 15–30 31 32–47 47

Эксперимент 2
Группа Последовательность проведения эксперимента

Контроль ОП IntelliСage - - - IntelliСage Декапитация

АнОВ IntelliСage АнОВ - ОП IntelliСage Декапитация

АнОВ+ЦФ IntelliСage АнОВ ЦФ ОП IntelliСage Декапитация

Дни 1 2–17 17–47 47 48 49–64 65
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Исследование поведения животных
Мышей исследовали в тесте «открытого поля» 

(ОП): контрольную группу сразу, эксперименталь-
ные группы после воздействий. Методика ОП явля-
ется общепринятой для оценки соотношения актив-
ных и пассивно-оборонительных компонентов пове-
дения при создании умеренно стрессовой ситуации 
(конкурентных отношений между ориентировоч-
но-исследовательской и пассивно-оборонительной 
– реакцией страха мотивациями). ОП представляло 
собой круг диаметром 1 м, расчерченный на секто-
ры с отверстием в центре каждого. В ОП регистри-
ровались следующие параметры: латентный период 
(время начала движения животного после посадки 
в центр); горизонтальная двигательная активность 
(число пройденных квадратов); исследовательская 
активность (число заглядываний в отверстия); чис-
ло стоек (вертикальная двигательная активность); 
число выходов в центральный квадрат, а также чис-
ло уринаций и дефекаций. Время тестирования со-
ставляло 5 мин, данные оценивались независимо по 
2 временным интервалам: первые 2,5 мин и вторые 
2,5 мин для оценки угасания ориентировочно-ис-
следовательской активности.

Прибор IntelliСage, разработанный компанией 
TSE (Германия), предназначен для автоматиче-
ского сбора и анализа данных о поведении и об-
учении мелких лабораторных животных. В каждом 
углу клетки располагается норка с 2 поилками, до-
ступ к которым преграждает пластмассовая штор-
ка, управляемая программой. Над каждой поилкой 
находится панель, оснащенная температурными 
датчиками присутствия, датчиками, считываю-
щими идентификационный номер чипа, датчиком 
nosepoke, который реагирует на попытку животного 
дотянуться до поилки; кроме того, на самой поилке 
также располагаются датчики, сообщающие инфор-
мацию о количестве и продолжительности питье-
вых актов. Доступ к питанию постоянен, доступ к 
поилкам регулируется в зависимости от программы 
и поставленной цели. Данная система позволяет 
минимизировать влияние экспериментатора, так 
как функционирует автономно и самостоятельно 
фиксирует данные.

После тестирования в ОП животные помещались 
в систему IntelliСage, состоящую из 2 клеток (по 5 
животных в каждой), где в течение 4 сут происходи-
ла адаптация к новым условиям, во время которой 
животные имели постоянный доступ к воде, что сде-
лало углы равноценными. После адаптации в систе-
ме IntelliСage в течение 2 нед происходило обучение 
в этой же системе по следующей парадигме: пер-
воначально правильной становилась поилка № 1 
для всех животных, после достижения критерия об-
ученности 60 % правильной становилась кормушка, 
находящаяся справа, относительно предыдущей, та-
ким образом проходил круг смены поилок. 

Данная парадигма была выбрана для опреде-
ления способностей животных решения задачи на 
различных семантических уровнях. Так, оконча-
тельным решением задачи будет считаться про-
гнозирование правильной поилки, т.е. поиск пра-
вильной поилки чаще справа после переключения 
значимости поилки.

Мышей 2-й экспериментальной серии помещали 
в систему IntelliСage дважды, первый раз до экспе-
риментальных воздействий, во второй раз после 
экспериментальных воздействий и в течение 2 нед 
исследовали динамику восстановления выработан-
ного двигательно-пространственного стереотипа. 

Нейрохимические исследования
После завершения обучения в системе IntelliСage 

мышей декапитировали и выделяли следующие 
структуры мозга: префронтальную кору, гиппо-
камп, гипоталамус и стриатум. 

Части мышей из 1-й экспериментальной серии, как 
контрольным, так и АнОВ группам, за 1,5 ч перед дека-
питацией внутрибрюшинно вводили мадопар (содер-
жащий предшественник ДА леводоп + ингибитор пе-
риферических декарбоксилаз – бенсеразид, 1 фасовка 
мадопара содержит 100 мг леводопа + 25 мг бенсе-
разида, F. Hoffmann-La Roche Ltd, Basel, Switzerland), в 
дозе 25 мг/кг леводопа, в объеме 150 мкл. 

Выделенные структуры мозга взвешивали и го-
могенизировали в 20-кратном объеме 0,1 Н HClO4, 
содержащей 0,1 % метабисульфита К+ и внутрен-
ний стандарт ДГБА (3,4-дигидрооксибензиламин, 
Sigma, США) с конечным содержанием 20 нг/мл. 
Гомогенаты центрифугировали 10 мин при 15 000 
g. Супернатант фильтровали центрифугированием 
через нейлоновые микрофильтры (диаметр филь-
тров 0,8 мм, диаметр пор 0,2 мкм), избавляясь от 
белков. 50 мкл фильтрата вводили через инжектор 
в хроматографическую колонку.

Проводили хроматографическое определения 
количества адреналина (А), норадреналина (НА), 
дофамина (ДА), серотонина (СТ) и их метаболитов: 
метаболитов ДА – 3,4-диоксифенилуксусной кис-
лоты (ДОФУК), гомованилиновой кислоты (ГВК) и 
3-метокситирамина (3-МТ), метаболита СТ – 5-ок-
сииндолуксусной кислоты (5-ОИУК). Для разделе-
ния этих веществ использовали колонку для обрат-
но-фазовой хроматографии – Dr. Maisch, Peprosil-Pur, 
C-18, 3 х 150 мм, диаметр частиц 3 мкм. Мобильная 
фаза: 0,1 M лимонно-фосфатный буфер, содержа-
щий 0,27 мM ЭДТА, 300 мг/л октилсульфата Na+ и 
9 % ацетонитрила (pH 3,2), электрохимическое де-
тектирование проводили при + 0,72 V.

Математическая обработка полученных данных
Для анализа поведения животных в системе 

IntelliСage как в период адаптации, так и в период 
обучения использовались следующие параметры: 
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длительность лизания, тычка носом и визита; общее 
число лизаний, тычков носом и визитов; предпочте-
ния углов (в каком углу больший процент времени 
за анализируемый период проводило животное) по 
лизаниям, тычкам носам и визитам.

Данные по адаптации и обучению обрабатыва-
лись независимо. Анализ периода адаптации прово-
дился по 3 временным отрезкам – за 1-е, 2-е сутки и 
за весь период адаптации (4 сут).

Сравнение проводилось как внутри каждой груп-
пы за выбранные промежутки времени, так и меж-
ду 2 группами. Отдельно проводилось сравнение в 
различных экспериментальных сериях. Для оценки 
равномерности длительности и числа поведенче-
ских актов за 1-е и 2-е сутки была проведена оцен-
ка, какой процент составляют эти величины от зна-
чения за весь период и усреднены по группе.

Значения предпочтений выражаются процента-
ми для каждого животного и для каждого угла таким 
образом: чем ближе одна из величин к 100 %, тем в 
большей степени животное предпочитает один угол 
всем остальным, и чем ближе все значения к 25 %, 
тем более равномерны его предпочтения углов. Для 
статистической оценки предпочтений углов с этими 
данными были произведены следующие преобразо-
вания: считали, насколько по модулю отличается 
каждое значение от 25, складывали эти отличия 
и получали условную величину, характеризующую 
стереотипность поведения мыши: чем она больше, 
тем более стереотипно поведение (посещает толь-
ко 1 угол из 4); чем она меньше, тем более равно-
мерно посещение углов. Для наглядности построе-
ния графиков шкала приведена к 1, где 0 – равное 
посещение всех углов (стереотипность отсутству-
ет); 1 – выбор исключительно 1 угла (максимальная 
стереотипность поведения). 

Полученные значения усреднялись по каждой 
группе и сравнивались по суткам между контроль-
ной и экспериментальными группами, а также меж-
ду различными экспериментальными сериями. 

Математическая обработка проводилась с помо-
щью программ Еxcel и Statistica 6; для сравнения 
достоверности различий использовались критерии 
Стьюдента и АНОВА postHoc Duncan test.

Для нейрохимических показателей результа-
ты были представлены в виде средних величин и 
ошибки средней арифметической для плазмы кро-
ви и стандартного отклонения для структур мозга. 
Для статистического анализа применяли непарный 
t-критерий Стьюдента. Статистически значимым ре-
зультатом считали величину p < 0,05.

Результаты и обсуждение

Поведенческие исследования
По результатам тестирования в ОП были подсчи-

таны средние значения и построены гистограммы 

Рис. 1. Усредненные результаты открытого поля. Ось у – 
усредненные абсолютные значения числа пересеченных 
квадратов для рисунка А, и числа поведенческих актов 
для рисунков Б и В. 
А – сравнение средних значений горизонтальной дви-
гательной активности; Б – сравнение средних значений 
норковых реакций; В – сравнение средних значений вы-
ходов в центр

для сравнения результатов как за разные проме-
жутки времени, так и между группами. Исходя из 
полученных данных, представленных на рис. 1, 
горизонтальная двигательная активность умень-
шалась у мышей группы АнОВ в 1-й серии экспе-
римента в 2,3 раза по сравнению с контролем 
(р = 0,0099). Во 2-й серии у группы АнОВ также 
наблюдалось снижение двигательной активности в 
2 раза, а у животных группы АнОВ + ЦФ – увели-
чение горизонтальной двигательной активности в 
1,7 раза, недостоверное в обоих случаях. 
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Рис. 2. Активность животных в системе IntelliСage в пер-
вые дни адаптации к системе. По оси y – процент от об-
щего числа визитов за весь период адаптации

Рис. 3. Стереотипия поведения в системе IntelliСage. 
Анализ предпочтений за первые дни адаптации и за весь 
период. Шкала y – относительные значения стереотипии 
от 0 – 1, где 0 – равномерное посещение всех поилок, 1 – 
предпочтение лишь одной поилки

Средние значения исследовательской активно-
сти также снижались у мышей групп АнОВ в обеих 
сериях эксперимента в 2,5 и в 1,7 раза, достовер-
но в обоих случаях (р = 0,007, р = 0,00001). При 
этом средние значения норковых реакций у мышей 
группы АнОВ + ЦФ во 2-й серии эксперимента от 
контроля недостоверно отличались лишь в 1,7 раза.

Среднее число выходов в центр ОП снижалось у 
животных всех экспериментальных групп, в группе 
АнОВ 1-й серии в 2.,4 раза (р = 0,02) и в 1,9 раза 
(р = 0,037) в группе АнОВ + ЦФ 2-й серии. 

За время адаптации в системе IntelliСage у мы-
шей группы АнОВ наблюдалось значительное (на 
46 % по сравнению с контролем) снижение общей 
двигательной активности, в то время как при ком-
бинированном воздействии этого не происходило. 

Усредненные данные активности за первые 
дни в системе IntelliСage представлены на рис. 2. 
Поскольку значимые различия в процентном соот-
ношении от всего времени есть только во 2-й день, 
то в качестве иллюстрации представлено сравне-
ние процентного соотношения числа визитов от об-
щего числа.

Таким образом, в 1-й серии экспериментов у мы-
шей группы АнОВ за 1-й день происходит наиболь-
шее количество визитов (37 % от общего числа), что 
достоверно (р = 0,006; 0,02; 0,001) отличается от 
показателей как контрольной группы в 1-й и 2-й дни, 
так и от группы АнОВ во 2-й день. Однако во 2-й 
серии эксперимента большинство визитов у мышей 
группы АнОВ происходит во 2-й день (35 % от об-
щего числа), что достоверно больше (р = от 0,02 до 
0,002), чем показатели в 1-й день и в любой другой 
день у контрольной группы и при комбинированном 
воздействии. Примечателен тот факт, что актив-
ность во 2-й день у мышей группы АнОВ + ЦФ также 
наибольшая (составляет 25 %), однако это различие 
недостоверно в сравнении с активностью животных 
контрольной группы группы АнОВ + ЦФ в 1-й день.

Стереотипия поведения мышей представлена 
на рис. 3. Исходя из проведенного математическо-
го анализа следует, что наибольшую стереотипию 
проявляют мыши группы АнОВ во 2-й день, что до-
стоверно отличается от остальных показателей 1-й 
серии (р = 0,01; 0,001; 0,0002; 0,004). 

Нейрохимические исследования
По результатам 1-й серии эксперимента значи-

мых изменений в системе моноаминов отмечено не 
было, в то время как во 2-й серии эксперимента на-
блюдались достоверные различия между группами 
животных как в концентрации моноаминов и их ме-
таболитов, так и в их соотношениях.

Результаты концентрации моноаминов и их ме-
таболитов представлены в табл. 2, на рис. 4 проил-
люстрированы наиболее значимые изменения. В ис-
следованных структурах мозга мышей обнаружены 

достоверные изменения, которые преимущественно 
относятся к метаболизму серотонина и в значитель-
но меньшей степени к метаболизму дофамина. 

В префронтальной коре обнаружено достовер-
ное уменьшение концентрации СТ у мышей груп-
пы АнОГ относительно контрольных. В то же время 
соотношение 5-ОИУК/СТ (интенсивность метабо-
лизма серотонина) значимо выше в группах АнОГ 
+ ЦФ по сравнению с контрольными мышами. 
Концентрация метаболита серотонина повышает-
ся у группы АнОГ + ЦФ по отношению к АнОГ. В 
гиппокампе мозга мышей достоверных изменений 
в концентрациях моноаминов не обнаружено, но 
выявлено достоверное снижение метаболизма ДА 
– соотношение ГВК/ДА у мышей группы АнОГ отно-
сительно мышей группы АнОГ + ЦФ и увеличение 
соотношения 5-ОИУК/СТ у группы АнОГ + ЦФ по 
отношению к контролю.
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В гипоталамусе также обнаружено 
значимое повышение интенсивности 
метаболизма серотонина (соотноше-
ние 5-ОИУК/СТ) в группе АнОГ + ЦФ 
по сравнению с контролем. 

В стриатуме обнаружены значимые 
изменения метаболизма серотонина и 
дофамина. Во-первых, выявлено зна-
чимое повышение концентрации мета-
болита серотонина (5-ОИУК) в группе 
АнОГ + ЦФ по сравнению с группой 
АнОГ и по сравнению с контрольной 
группой и увеличение соотношения 
5-ОИУК/СТ в группе АнОГ + ЦФ по 
сравнению с группой АнОГ. Во-вторых, 
наблюдалось увеличение концентра-
ции метаболита ДА ГВК и соотношения 
ГВК/ДА по сравнению с группой АнОГ.

Исследование поведения живот-
ных экспериментальных групп обе-
их серий эксперимента в ОП в целом 
свидетельствует о снижении активных 
компонентов поведения и возрастании 
тревожности и пассивно-оборонитель-
ного поведения. При этом однознач-
ных различий при сравнении 2 серий 
экспериментов нет, однако можно 
предположить разнонаправленность 
действия 2 исследуемых моделируе-
мых факторов космического полета, 
так как показатели группы АнОВ + 
ЦФ в ОП ближе по своим значениям 
к контролю, нежели только значения, 
полученные после воздействия АнОВ. 
Описанный результат влияния АнОВ 
согласуется с данными наших преды-
дущих исследований [12]. Сходную ре-
акцию на тест ОП можно наблюдаеть 
после стрессорных воздействий [13]. 

В процессе адаптации в системе 
IntelliСage все животные освоились, о 
чем свидетельствует посещение всех 
углов за время эксперимента мышами 
всех групп обеих серий экспериментов.

При сравнении процессов локомо-
торной адаптации в системе IntelliСage 
также можно предположить повыше-
ние тревожности у мышей групп АнОВ, 
поскольку достоверное большинство 
посещений углов было предприня-
то только в один из дней периода 
адаптации. 

Интересен тот факт, что в 1-й и 2-й 
серии вывешивания дни наибольшей 
активности мышей различаются, так в 
1-й серии она приходится на 1-й день, 
а во 2-й – на 2-е сутки. Объяснением 
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данного факта могут служить любые факторы 
влияния – как связанные с воздействием, так и 
не связанные. Например, стресс оказывает порой 
разнонаправленные влияния в зависимости от кон-
кретной ситуации [14]. Это может быть связано и 
с индивидуальными различиями нейрохимических 
особенностей разных пометов мышей одной линии. 

Снижение исследовательской активности живот-
ных может быть расценено как реакция на стресс 
[15]; кроме того, можно предположить, что поведе-
ние животных групп АнОВ было более импульсивно, 
чем в контрольной группе или группе комбиниро-
ванного воздействия. В процессах адаптации, как и 
в ОП, отмечается компенсаторный эффект воздей-
ствия ЦФ по отношению к воздействию АнОВ, что 
говорит о разной направленности влияния данных 
факторов. Доказательством этого может также слу-
жить анализ общей локомоторной активности. 

Еще один информативный фактор – возникнове-
ние стереотипии поведения. В 1-й серии экспери-
мента стереотипия возникает в большей степени, 

чем во 2-й. Однако подобный факт может быть 
связан с меньшим общим числом визитов у мышей 
групп АнОВ, нежели  контрольной. Поскольку сте-
реотипное поведение напрямую связано с дофами-
нергической системой, о чем свидетельствует по-
явление стереотипии после введения амфетамина 
[16, 17], можно предположить изменения и в био-
химии головного мозга, однако анализ содержания 
моноаминов в исследованных структурах (префрон-
тальной коре, гипоталамусе, стриатуме и гиппокам-
пе) не выявил значимых различий.

В то же время во 2-й серии эксперимента влия-
ние на концентрацию моноаминов (НА, ДА и СТ) и их 
метаболитов (ДОФУК, ГВК, 3-МТ и 5-ОИУК) оказы-
вается более значимым. Наиболее чувствительной 
оказалась серотонинергическая система. Основные 
изменения коснулись процессов метаболизма дан-
ных медиаторов, что может быть связано с разви-
тием депрессивного состояния после воздействий. 

Однако в префронтальной коре наблюдается 
снижение уровня серотонина, сходное с процес-
сами, происходящими после стрессирующего воз-
действия [18], что соответствует  изменениям по-
ведения,  так как мы можем наблюдать усиление 
тревожности у мышей группы АнОВ, что также со-
относится со снижением уровня серотонина [19].

В процессах, связанных с формированием де-
прессии, помимо префронтальной коры, также 
участвует и миндалина. Основными медиаторами, 
связанными с подобными состояниями, считаются 
моноамины, однако ряд клинических исследова-
ний показывает причастность ГАМК и глутаматер-
гических систем к регуляции подобных состояний. 
Одним из предполагаемых путей регуляции может 
быть активация через 5-НТ1 рецепторы с помощью 
связей медиально-префронтальной коры и минда-
лины [18]. Это предположение интересно и заслу-
живает дальнейшего изучения, особенно в свете 
наличия данных об изменении содержания ГАМК и 
увеличении глутамата после вывешивания [7].

Примечателен тот факт, что и в рамках серото-
нинергической системы префронтальной коры мы 
видим компенсаторный эффект фактора ЦФ по от-
ношению к АнОВ, аналогично процессам поведения. 
Однако при комбинированном воздействии происхо-
дит увеличение концентрации метаболита серотони-
на (5-ОИУК), что может говорить об ускорении обмен-
ных процессов в головном мозге после воздействий.

Выводы

1.	 У мышей экспериментальных групп проис-
ходит увеличение тревожности, наблюдаемое как в 
поведении, так и в изменении в серотонинергиче-
ской системе в префронтальной коре. 

2.	 Эффекты факторов ЦФ и АнОВ частично 
компенсируются, действуя антагонистически по 

Рис. 4. Содержание моноаминов и их метаболитов в тка-
нях головного мозга мышей: А – содержание моноаминов 
в стриатуме и префронтальной коре, которые имеют до-
стоверные изменения; Б – соотношения содержания ме-
таболитов моноаминов в гипоталамусе, префронтальной 
коре, стриатуме и гиппокампе, которые имеют достовер-
ные изменения
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отношению друг к другу, что проявляется как на 
нейрохимическом, так и на интегративном уровне 
организации ЦНС.

Работа выполнена в рамках базовой темы РАН 
65.2.
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EFFECT OF TAIL-SUSPENSION AND 
G-LOAD ON ADAPTATION TO A NEW 
ENVIRONMENT, MOTOR ACTIVITY, 
EXPLORATORY BEHAVIOR AND 
MONOAMINES TURNOVER IN THE BRAIN 
OF MICE

Lebedeva-Gueorgievskaya K.B.,  
Shurtakova А.К., Kokhan V.S., Bazian A.S., 
Kudrin V.S., Perevezentsev А.А.,  
Shtemberg A.S.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 61–69

We studied effects of 30-day tail-suspension (TL) of 
mice and TL combined with acceleration (8 g) on the 

exploratory activity and adaptive behavior of animals in a 
new environment, and monoamines turnover in cerebral 
structures after the experimental exposures. The open-
field test evidenced shifts in behavior-guiding emotions and 
motivation toward a greater anxiety and passive defensive 
behavior. Observations of the motor activity, adaptation to 
the new environment and spatial orientation in experimental 
installation IntelliCage established a significant suppression 
of the exploratory activity and growth of the stereotypic 
behavior that suggest a TS-induced reduction of the nervous 
system plasticity. Analysis of monoamines turnover in the brain 
prefrontal cortex, hypothalamus, striatum and hippocampus 
demonstrated particularly large variations in the serotonin-
ergic system. Interaction between the combined factors had 
an antagonistic character.

Key words: behavior, mice, adaptation, tail-suspension, 
centrifugation, IntelliCage.
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ГАМК-ЕРГИЧЕСКИЙ  КОМПОНЕНТ  В  ДЕЙСТВИИ ВЕСТИБУЛОПРОТЕКТОРОВ  
НА  УРОВНЕ  ГИППОКАМПА  КРЫС

Яснецов В.В., Карсанова С.К., Яснецов Вик.В.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва
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В экспериментах на крысах установлено, что ГАМК-
негативные вещества – специфический антагонист 
ГАМКА-рецепторов бикукуллин и блокатор хлор-ионофор-
ной части ГАМКА-бензодиазепин-рецепторного комплекса 
пикротоксин в дозе 2,5 мг/кг – вызывали усиление вы-
раженности болезни движения, уменьшая потребление 
пищи после вращения в 1,5 и 1,4 раза соответственно. 
На переживающих срезах гиппокампа крыс мексидол и 
новые производные 3-гидроксипиридина в концентрации 
5 мМ в разной степени подавляли ортодромные популя-
ционные ответы в поле СА1. Наиболее выражено дей-
ствовал ИБХФ-27 (угнетение на 97 ± 3 %), мексидол и 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат дава-
ли почти равный эффект (на 85 ± 4 и 79 ± 4 % соот-
ветственно), а СК-119 действовал в меньшей степени (на 
68 ± 3 %). На основе анализа действия ГАМК-негативных 
веществ бикукуллина и пикротоксина (в концентрации 
20 мкМ) в отношении угнетения популяционных отве-
тов на уровне гиппокампа можно заключить, что ГАМКА-
бензодиазепин-рецепторный комплекс участвует в реа-
лизации действия как мексидола, так и всех испытанных 
новых производных 3-гидроксипиридина. По степени уча-
стия указанного комплекса их условно можно располо-
жить в следующий ряд: СК-119 > мексидол > 2-этил-6-ме-
тил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат > ИБХФ-27.

Ключевые слова: мексидол, новые производные 3-ги-
дроксипиридина, ГАМК-негативные вещества, бикукул-
лин, пикротоксин, гиппокамп, крысы.
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В настоящее время болезнью движения (БД), 
или укачиванием, несмотря на достижения совре-
менной медицины, страдает огромное количество 
людей. Это обусловлено как появлением новых ви-
дов наземного транспорта, так и интенсивным раз-
витием мореплавания и авиации, освоением косми-
ческого пространства и др. [1–4]. В связи с этим 
профилактика и лечение БД до сих пор остаются 
одной из важнейших проблем авиакосмической и 
морской медицины, а также для путешественников.

Несмотря на то что фармакологический ме-
тод борьбы с укачиванием считается наиболее 

применимым, сегодня арсенал эффективных проти-
воукачивающих средств, используемых у человека, 
довольно беден, причем эти лекарственные пре-
параты действуют непродолжительно, оказывают 
слабое лечебное действие, вызывая разнообразные 
побочные эффекты и существенно снижая рабо-
тоспособность человека-оператора [5–7]. Поэтому 
изыскание новых эффективных средств профи-
лактики и лечения БД является своевременным и 
актуальным.

По нашему мнению, перспективными в плане 
поиска новых веществ с вестибулопротекторной 
активностью являются новые производные 3-ги-
дроксипиридина (3-ГП), впервые синтезированные 
Л.Д. Смирновым, В.И. Кузьминым и С.Я. Скачиловой. 
В частности, в экспериментах на животных было 
установлено, что 2-этил-6-метил-3-гидроксипириди-
на L-аспарагинат, СК-119 и ИБХФ-27 обладают суще-
ственными противоукачивающими свойствами при 
моделировании укачивания у крыс. Действительно, 
по выраженности противоукачивающего действия 
ИБХФ-27 превосходил не только отечественный 
лекарственный препарат мексидол (этилметилги-
дроксипиридина сукцинат), но и эталонные вести-
булопротекторы скополамин и прометазин. С дру-
гой стороны, 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина 
L-аспарагинат превосходил прометазин и не усту-
пал мексидолу, а СК-119 по выраженности действия 
также не уступал мексидолу [8–10].

Хорошо известна вовлеченность ГАМК в механиз-
мы развития БД у человека и животных [8, 11–13]. 
Более того, совсем недавно появились данные об уча-
стии поля CA1 гиппокампа крыс в патогенезе БД [14]. 

Исходя из указанного выше, задачей данной ра-
боты явилось исследование роли ГАМК-ергического 
компонента в действии мексидола и новых про-
изводных 3-ГП на уровне гиппокампа крыс с по-
мощью ГАМК-негативных веществ бикукуллина и 
пикротоксина.

Методика

Моделирование БД у 33 белых нелинейных 
крыс-самцов массой 190–210 г проводили в течение 
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90 мин на модифицированной установке НАСА 
США [15], позволяющей вращать животных в 2 
перпендикулярных плоскостях с частотой 0,33 Гц. 
Выраженность БД у крыс на фоне действия ГАМК-
негативных веществ оценивали по количеству по-
требляемой ими пищи за 2 ч после вращения [11]. 
ГАМК-негативные вещества вводили однократно 
внутрибрюшинно за 60 мин до начала вращения. 
Животным контрольной группы вводили 0,9%-ный 
раствор натрия хлорида (NaCl). В качестве ГАМК-
негативных веществ в работе были использова-
ны специфический антагонист ГАМКА-рецепторов 
бикукуллин и блокатор хлор-ионофорной части 
ГАМКА-бензодиазепин-рецепторного комплекса пи-
кротоксин (Sigma-Aldrich, США).

Электрофизиологические эксперименты прово-
дили на переживающих срезах гиппокампа белых 
нелинейных крыс-самцов массой 200–220 г (53 жи-
вотных). Приготовление и инкубирование срезов 
проводилось так, как описано ранее в работе [16]. 
Состав перфузионной среды (мМ): NaCl – 126, KCl – 3, 
NaH2PO4 – 1,25, MgSO4 – 1,2, CaCl2 – 2, NaHCO3 – 26, 
глюкоза – 10. Раствор насыщали газовой смесью 
95%-ного О2 и 5%-ного CO2 (pH 7,4 при температуре 
35 ± 0,5 °C). Скорость протока составляла 2 мл/мин. 
Период адаптации среза к указанной солевой среде 
продолжался не менее 1 ч, после чего приступали 

к регистрации исходных показателей. В пирамидном 
слое поля CA1 регистрировали ортодромные популя-
ционные ответы, что подробно описано ранее [17].

В работе использовали новые производные 3-ГП 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат, 
СК-119 и ИБХФ-27, синтезированные и любезно пре-
доставленные д.х.н., профессором С.Я. Скачиловой 
(АО «ВНЦ БАВ», Россия), а также мексидол (ЗАО 
«Фармасофт», РФ).

Статистическую обработку результатов иссле-
дований проводили с использованием программы 
BioStat 2009 Professional.

Проведение экспериментов одобрено комиссией 
по биомедицинской этике ГНЦ РФ – ИМБП РАН (про-
токол № 427 от 27 июня 2016 г.).

Результаты и обсуждение

В I серии опытов было изучено влияние ГАМК-
негативных веществ – специфического антагони-
ста ГАМКА-рецепторов бикукуллина и блокатора 
хлор-ионофорной части ГАМКА-бензодиазепин-
рецепторного комплекса пикротоксина – на выра-
женность БД у крыс. 

Показано, что вращение уменьшало потребление 
пищи животными до 48 ± 3 % (табл. 1). Бикукуллин 
в дозе 2,5 мг/кг вызывал усиление выраженности 

Таблица 1

Действие ГАМК-негативных веществ на потребление пищи крысами после вращения (M ± m)

Вещество (доза, мг/кг) Число крыс Потребление пищи (в % по отношению к фону) после вращения
0,9%-ный раствор NaCl (контроль) 14 48 ± 3
Бикукуллин (2,5) 10 32 ± 3**
Пикротоксин (2,5) 9 34 ± 4*

Примечание. Потребление пищи до вращения (фон) принято за 100%; различия статистически значимы по сравнению с 
контролем: * – p < 0,05; ** – p < 0,01 (критерий Стьюдента)

Таблица 2

Влияние ГАМК-негативных веществ на эффект вестибулопротекторов в поле CA1 гиппокампа крыс (M ± m)

Вещество
(концентрация, мМ)

Эффект
(угнетение амплитуды 

популяционных ответов), %

Ослабление эффекта, %
На фоне бикукуллина

(концентрация 20 мкМ)
На фоне пикротоксина
(концентрация 20 мкМ)

Мексидол (5) 85 ± 4
(n = 9)

63 ± 5
(n = 8)

61 ± 4
(n = 8)

2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина
L-аспарагинат (5)

79 ± 4
(n = 9)

42 ± 3**§§§

(n = 8)
39 ± 3***§§§

(n = 8)

СК-119 (5) 68 ± 3**#

(n = 8)
94 ± 7**###

(n = 7)
91 ± 6**###

(n = 7)

ИБХФ-27 (5) 97 ± 3*##§§§

(n = 10)
13 ± 1***###§§§

(n = 8)
12 ± 1***###§§§

(n = 8)

Примечание. Значимость различий по сравнению с мексидолом: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001. Значимость различий 
по сравнению с 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинатом: # – p < 0,05; ## – p < 0,01; ### – p < 0,001. Значимость различий 
по сравнению с СК-119: §§§ – p < 0,001 (критерий Стьюдента)
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БД: значимо (р < 0,01) уменьшал потребление пищи 
по отношению к контролю в 1,5 раза. Аналогичным 
образом действовало и другое ГАМК-негативное 
вещество – пикротоксин (2,5 мг/кг) – потребление 
пищи достоверно (р < 0,05) снижалось в 1,4 раза.

Таким образом, ГАМК-негативные вещества би-
кукуллин и пикротоксин усиливают выраженность 
БД у крыс.

Полученные результаты согласуются с данными 
литературы. Действительно, в пользу этого свиде-
тельствует тот факт, что ГАМК-миметические сред-
ства могут оказывать вестибулопротекторное дей-
ствие у человека и животных [11, 18, 19].

Во II серии экспериментов было исследовано 
влияние бикукуллина и пикротоксина на эффект 

вестибулопротекторов (мексидола и новых про-
изводных 3-ГП) в поле CA1 переживающих срезов 
гиппокампа крыс.

Установлено, что перфузия срезов раствора-
ми, содержащими от 1 мкМ до 2 мМ мексидола 
(n = 10), существенно не изменяла популяцион-
ные ответы (латентный период, амплитуда и их 
форма существенно не изменялись). Препарат в 
концентрации 5 мМ (n = 9)  значимо (р < 0,001) 
подавлял ортодромные популяционные ответы на 
85 ± 4 % (табл. 2, рис. 1). После отмывания мек-
сидола (до 1 ч) популяционные ответы полностью 
восстанавливались.

Сходным образом действовало и новое произ-
водное 3-ГП 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина 
L-аспарагинат: оно в диапазоне концентраций от 
1 мкМ до 2 мМ (n = 10) также не изменяло попу-
ляционные ответы в поле СА1, а в концентрации 
5 мМ (n = 9) достоверно (р < 0,001) подавляло их 
на 79 ± 4 % (табл. 2).

Другое новое производное 3-ГП – СК-119 – в кон-
центрациях от 1 мкМ до 2 мМ (n = 9) существенно не 
влияло на популяционные ответы, а в более высо-
кой концентрации (5 мМ, n = 8) значимо (p < 0,01) 
угнетало их амплитуду на 68 ± 3 % (табл. 2, рис. 2). 
При этом по выраженности действия в отношении 
подавления популяционных ответов мексидол и 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат 
значимо превосходили СК-119 в 1,3 (p < 0,01) и 
1,2 раза (p < 0,05) соответственно.

 ИБХФ-27, как и другие испытанные новые про-
изводные 3-ГП, в концентрациях от 1 мкМ до 1 мМ 
(n = 10) также достоверно не изменял популяцион-
ные ответы в поле СА1 гиппокампа крыс, а в кон-
центрации 5 мМ (n = 10) практически полностью 
(на 97 ± %, р < 0,001) подавлял их (см. табл. 2). 
При этом ИБХФ-27 действовал наиболее выражено 
в отношении подавления популяционных ответов, 
значимо превосходя мексидол в 1,1 раза (p < 0,05), 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат 
– в 1,2 раза (p < 0,01) и СК-119 – в 1,4 раза 
(p < 0,001).

Необходимо отметить, что после отмывания всех 
новых производных 3-ГП (до 1 ч) популяционные 
ответы полностью восстанавливались.

Выявлено, что ГАМК-негативные вещества бику-
куллин (n = 7) и пикротоксин (n = 7) в концентра-
ции 20 мкМ существенно не влияли на популяцион-
ные ответы в поле СА1 гиппокампа крыс. Вместе с 
тем на фоне действия бикукуллина и пикротоксина 
депрессирующий эффект мексидола (5 мМ) значи-
мо (p < 0,01) ослаблялся на 63 ± 5 % (n = 8) и 
61 ± 4 % (n = 8) соответственно (рис. 1).

В меньшей степени бикукуллин и пикротоксин 
(20 мкМ) уменьшали эффект 2-этил-6-метил-3-ги-
дроксипиридина L-аспарагината (5 мМ) – на 
42 ± 3 % (n = 8) и 39 ± 3 % (n = 8) соответственно 

Рис. 1. Влияние мексидола в концентрации 5 мМ и его 
действие на фоне ГАМК-негативных веществ бикукулли-
на (20 мкМ) и пикротоксина (20 мкМ) на ортодромные 
популяционные ответы в поле СА1 гиппокампа крыс.
Калибровка: по оси абсцисс – время, 10 мс; по оси орди-
нат – амплитуда, 1 мВ
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(p < 0,01), что значимо (p < 0,01) в 1,5 и 1,6 раза 
меньше, чем у мексидола.

Указанные ГАМК-негативные вещества (n = 7 в 
каждой серии) практически полностью (на 94 ± 7  
и 91 ± 6 % соответственно, p < 0,001) ослабляли 
депрессирующий эффект СК-119 (5 мМ; рис. 2). При 
этом бикукуллин уменьшал эффект мексидола и 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагината 
по сравнению с СК-119 достоверно менее выражено 
в 1,5 (p < 0,01) и 2,2 раза (p < 0,001) соответствен-
но, а пикротоксин – в 1,5 раза (p < 0,01) и 2,3 раза 
(p < 0,001) соответственно (рис. 1). 

В наименьшей степени ГАМК-негативные веще-
ства изменяли эффект ИБХФ-27 (5 мМ), ослабляя 
его всего лишь на 13 ± 1 % (n = 8) и 12 ± 1 % 
(n = 8) соответственно (p < 0,05), что значимо мень-
ше (p < 0,001), чем действие на эффект мексидола, 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагината 
и СК-119: для бикукуллина – в 4,8; 3,2 и 7,2 раза 
соответственно, а для пикротоксина – в 5,1; 3,3 и 
7,6 раза соответственно.

Итак, мексидол и новые производные 3-ГП в раз-
ной степени подавляли ортодромные популяцион-
ные ответы в поле СА1 гиппокампа крыс. Наиболее 
выражено действовал ИБХФ-27, мексидол и 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат 
давали эффект почти в равной степени, а СК-119 
действовал наименее выражено.

На основе анализа действия ГАМК-негативных 
веществ бикукуллина и пикротоксина в отношении 
угнетения популяционных ответов на уровне гиппо-
кампа можно заключить, что  ГАМКА-бензодиазепин-
рецепторный комплекс участвует в реализации 
действия как мексидола, так и всех испытанных но-
вых производных 3-ГП. По степени участия указан-
ного комплекса их условно можно расположить в 
следующий ряд: СК-119 > мексидол > 2-этил-6-ме-
тил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат > ИБХФ-27.

Наши данные косвенным образом подтвержда-
ются полученными ранее результатами. Так, на-
пример, в опытах на кошках и кроликах с помощью 
микроэлектродной техники и метода микроионофо-
реза/пневмомикроинъекции физиологически актив-
ных веществ было показано, что мексидол оказы-
вает прямое влияние (главным образом угнетаю-
щее) на большую часть (61–71 %) нейронов разных 
структур головного мозга, в том числе медиального 
вестибулярного ядра, заднего вентрального ядра 
таламуса, гиппокампа, неокортекса и мозжечка, 
которое на нейронном уровне реализуется через 
ГАМКА-бензодиазепин-рецепторный комплекс (поч-
ти у 60 % клеток) [20].

Выводы

1.	 ГАМК-негативные вещества – специфиче-
ский антагонист ГАМКА-рецепторов бикукуллин 

и блокатор хлор-ионофорной части ГАМКА-
бензодиазепин-рецепторного комплекса пикро-
токсин в дозе 2,5 мг/кг – вызывают усиление вы-
раженности болезни движения у крыс, уменьшая 
потребление пищи после вращения в 1,5 и 1,4 раза 
соответственно.

2.	 На переживающих срезах гиппокампа крыс 
мексидол и новые производные 3-гидроксипири-
дина в концентрации 5 мМ в разной степени по-
давляют ортодромные популяционные ответы в 
поле СА1. При этом наиболее выражено действу-
ет ИБХФ-27 (угнетение на 97 ± 3 %), мексидол и 

Рис. 2. Влияние нового производного 3-гидроксипириди-
на СК-119 в концентрации 5 мМ и его действие на фоне 
ГАМК-негативных веществ бикукуллина (20 мкМ) и пи-
кротоксина (20 мкМ) на ортодромные популяционные от-
веты в поле СА1 гиппокампа крыс.
Калибровка: по оси абсцисс – время, 10 мс; по оси орди-
нат – амплитуда, 1 мВ
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2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат 
дают почти равный эффект (на 85 ± 4 % и 79 ± 4 % 
соответственно), а СК-119 – действует наименее 
выражено (на 68 ± 3 %).

3.	 На фоне действия ГАМК-негативных ве-
ществ бикукуллина и пикротоксина (в концентра-
ции 20 мкМ) депрессирующий эффект мексидола и 
всех испытанных новых производных 3-гидроксипи-
ридина уменьшается. По степени ослабления дей-
ствия их условно можно расположить в следующий 
ряд: СК-119 > мексидол > 2-этил-6-метил-3-гидрок-
сипиридина L-аспарагинат > ИБХФ-27.

Работа выполнена в рамках базовой темы РАН 
№ 65.2.
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GABA-ERGIC COMPONENT IN THE ACTION 
OF VESTIBULOPROTECTORS ON THE LEVEL 
OF RAT’S HIPPOCAMPUS

Yasnetsov V.V., Kasanova S.K., Yasnetsov Vik.V. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 70–75

Experiments with rats showed that GABA-negative 
substances, i.e. biсuсullin, a specific GABAA receptor 
antagonist, and picrotoxin (2.5 mg/kg), a blocker of chloride 
ionophore within the GABAA benzodiazepine receptor  

complex, aggravated motion sickness and reduced post-
rotation food consumption in 1.5 and 1.4 times, respectively. 
Mexidol and novel 3-hydroxypyridine derivatives (5 mM) 
suppressed to various degrees the orthodromic population 
responses in the СА1 region in the hippocampal survival 
sections. The strongest effect was produced by IBKhF-27 
(97 ± 3 % suppression). Mexidol and 2-ethyl-6-methyl-3- 
hydroxypyridine L-asparaginate had an essentially identical 
effect (85 ± 4 and 79 ± 4 %, respectively), while suppression 
by SK-119 was the least (68 ± 3 %). Based on analysis of the 
suppressive effects of GABA-negative bicucculin and picrotoxin 
(20 µM) on the population responses in the hippocampus it 
can be concluded that the GABAA benzodiazepine receptor 
complex contributes to the action of mexidol as well as 
all the novel 3-hydroxypyridine derivatives. By the extent 
of the complex involvement they can be conventionally 
graded as follows: СК-119 > mexidol > 2- ethyl-6-methyl-3- 
hydroxypyridine L-asparaginate > IBKhF-27.

Key words: mexidol, novel 3-hydroxypyridine derivatives, 
GABA-negative substances, bicucculin, picrotoxin, hippo-
campus, rats.
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УДК 578.082

ИССЛЕДОВАНИЯ  ГИДРОГЕЛЯ  НА  ОСНОВЕ КАРБОКСИМЕТИЛЦЕЛЛЮЛОЗЫ  И  
СПЕЦИАЛИЗИРОВАННОГО БРИКЕТИРОВАННОГО  КОРМА  ДЛЯ  СОДЕРЖАНИЯ  
МЫШЕЙ ПРИМЕНИТЕЛЬНО  К  УСЛОВИЯМ  НА  БОРТУ  КА  СЕРИИ  «БИОН-М»

Солдатов П.Э., Тюрин-Кузьмин А.Ю., Шулагин Ю.А., Гурьева Т.С., Медникова О.И., 
Дадашева О.А., Крыченков Д.А., Смоленская Т.С., Ильин В.К., Морозова Ю.А.,  
Носовский А.М., Смирнов И.А.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва

E-mail: soldatov@imbp.ru

В полете космического аппарата (КА) «Бион-М1» 
(2013) подопытные животные получали воду и еду од-
новременно в виде пастообразного корма влажно-
стью 68–72 %, что создавало значительную нагрузку 
на водный обмен. Чтобы приблизить пищевой режим к 
естественному, был разработан сухой брикетированный 
корм. В качестве источника воды предложено использо-
вать более густой гидрогель на основе карбоксиметил-
целлюлозы (балластная субстанция). 

Целью работы явилась сравнительная оценка пока-
зателей жизнедеятельности животных (мыши C57BL/6) с 
использованием разработанного корма при поении водой 
или 2%-ным гидрогелем в условиях, имитирующих сре-
ду обитания в космическом полете. Оценивались расход 
корма, воды или гидрогеля, динамика потребления О2 и 
выделения СО2, масса тела, микробная обсемененность 
корма и камеры, общее состояние животных.

Создана автоматизированная экспериментальная 
установка для содержания животных в условиях, близких 
к полетным. Проведены два 30-суточных эксперимента. 

Показано, что по динамике массы тела и состоянию 
животных разницы между экспериментом с поением во-
дой и гидрогелем не отмечено. Расход корма при поении 
водой был выше на 6 %, чем при поении гидрогелем, 
а расход гидрогеля был выше на 31 % или на 25 % в 
пересчете на воду. Выделение СО2 и дыхательный коэф-
фициент при поении водой были достоверно выше, чем 
при поении гидрогелем. Потребление О2 не различалось.

При использовании как воды, так и гидрогеля показа-
тели уровня общей микробной обсемененности кормовых 
брикетов соответствуют нормативам. 

С учетом уменьшения выраженности изменений во 
внутренних органах с уменьшением концентрации КМЦ 
2%-ный гидрогель рекомендуется заменить на 1,5 %. 

Ключевые слова: космический эксперимент, млекопи-
тающие, пищевой режим, гидрогель.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2018. 
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В полете КА «Бион-М1» (2013) подопытные жи-
вотные, содержавшиеся в научной аппаратуре (НА) 
МЛЖ-01, получали воду и еду одновременно в виде 
пастообразного корма на основе стандартного кор-
ма ПК-120 влажностью 68–72 % [1]. Животные для 
удовлетворения потребности в питательных веще-
ствах и воде поедали его в большом количестве, 
что создавало значительную нагрузку на систему 
водно-солевого обмена [2].

При создании НА МЛЖ-02 для КА «Бион-М2» было 
решено разработать сухой брикетированный корм, 
чтобы приблизить пищевой режим к естественному 
для животных. Однако в этом случае животным тре-
бовалась дополнительно вода. Использование воды 
в условиях невесомости представляет собой значи-
тельную техническую сложность. Возможным реше-
нием является применение более густой, чем вода, 
так называемой гелированной воды (гидрогеля) на 
основе карбоксиметилцеллюлозы (КМЦ). Главная 
особенность КМЦ – способность к формированию 
вязкого, стабильного коллоидного раствора, что 
значительно облегчает техническое решение его 
подачи. В пищевом производстве КМЦ используется 
как загуститель и стабилизатор, являясь при этом 
балластным веществом [3]. Применение гидрогеля 
в качестве единственного источника воды требу-
ет проведения отработочных биолого-технических 
испытаний.

В данной статье представлен один из этапов 
опытно-конструкторской работы, включающий часть 
наземной экспериментальной отработки научной 
аппаратуры для экспериментов на животных в кос-
мосе. Перед этим проводили испытания на живот-
ных кормовых брикетов и гидрогеля в лабораторных 
условиях. Целью работы явилась сравнительная 
экспериментальная оценка показателей жизнедея-
тельности животных (самцов лабораторных мышей 
линии C57BL/6) при содержании на разработанном 
сухом брикетированном корме при поении водой 
или 2%-ным гидрогелем на основе КМЦ примени-
тельно к условиям на борту КА серии «Бион-М». 
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В эксперименте были созданы условия, имитиру-
ющие среду обитания подопытных животных в НА 
МЛЖ-02, и проведена оценка показателей жизне-
деятельности животных до, во время и после испы-
таний, таких, как расход корма и воды/гидрогеля, 
динамика потребления О2 и выделения СО2, масса 
тела, микробная обсемененность корма и камеры, 
общее состояние животных. 

Методика

Имитация основных параметров условий со-
держания животных проводилась в соответствии 
с исходными данными на НА МЛЖ-02 (Научная 
аппаратура «НА МЛЖ-02». Исходные данные. 
ГБ.272129.003) и телеметрическим данным, полу-
ченным в полете КА «Бион-М1». Программа экспе-
римента одобрена Комиссией по биоэтике ГНЦ РФ – 
ИМБП РАН, протокол  № 419 от 05.04.2016 г.

Пневматическая схема экспериментальной уста-
новки формировалась, исходя из задачи измерения 
газообмена подопытных животных. За основу была 
принята схема  измерения газообмена open-flow 
system [4]. 

Схема проведения газового анализа для исследо-
ваний респираторного метаболизма была организо-
вана по типу системы для исследований метаболиз-
ма у лабораторных грызунов OXYLET и включала в 
качестве газоанализатора О2 и СО2 монитор прикро-
ватный реаниматолога и анестезиолога переносный 
МПР 6-03 15, комплектация Р3 («Тритон», Россия, 
включен в ГРСИ), и блок пневматических электро-
клапанов с управлением ПК в программной среде 
LabView 8.0 через TTL выходы АЦП. Газовые пото-
ки были организованы таким образом, что каждые 
30 мин происходило переключение потока газа из 
камеры с животными («измерение») на атмосфер-
ный воздух на 10 мин («калибровка»), что позволя-
ло значительно повысить точность измерений [5]. 

Не реже чем через 2 дня анализатор калибро-
вался по 2 поверочным газовым смесям (по ТУ 6-16-
2956 и в соответствии с ГОСТ 8.578-2008) по О2 и 
СО2 в азоте (15 и 19 % О2; 0,5 и 1,5 % СО2). Не реже 
чем раз в 2 сут проводился анализ на газовом хро-
матографе GC6890 с масс-селективным детектором 
MSD 5973N Agilent Technologies.

Поскольку одним из основных требований изме-
рений газообмена является приведение результатов 
к условиям STPD (Standard Temperature and Pressure, 
Dry по ГОСТ Р ИСО 8996-2008), то в установку кроме 
газоанализатора О2/СО2 были также включены датчи-
ки температуры, относительной влажности, давления 
и потока. Датчики температуры AD592AN калиброва-
лись по термометру лабораторному ТЛ-4 (0 – 55 °С, 
разрешение 0,1 °С по ГОСТ 215-73), относительной 
влажности HIH4000-0010V по термогигрометру Testo 
608 H2 (разрешение 1 %, внесен в ГРСИ), давления 

24PCD по U-образному ртутному манометру (разре-
шение 1 мм, ГОСТ 2405-88 «Манометры, вакуумме-
тры, мановакуумметры, напоромеры, тягомеры и 
тягонапоромеры. Общие технические условия») и 
барометру-анероиду БАММ-1 (80 – 106 кПа, внесен в 
ГРСИ), потока AWM230 по ротаметрам S06/3 Nr.b4957 
(0 – 15 л/мин) и S02/6 Nr.b5978 (0 – 0,5 л/мин), а 
также по барометру-анероиду БАММ-1 (80 – 106 кПа, 
разрешение 0,1 кПа, внесен в ГРСИ). Датчики кали-
бровались не реже 1 раза в 3 сут.

По телеметрическим данным, полученным в поле-
те КА «Бион-М1» [6], в объеме СА рО2 поддержива-
лось системой жизнеобеспечения на среднем уровне 
160 мм рт. ст. Так как для Москвы рО2 составляет в 
среднем 157 мм рт. ст [7], что практически совпада-
ет с рО2 на борту КА «Бион-М», было принято реше-
ние проводить обновление газовой среды в камере с 
животными путем продувки атмосферным воздухом. 

Чистый воздух подавался в камеру с животны-
ми сверху. Затем поток газа из камеры после про-
хождения через сборник отходов (смесь опилок, 
купрамита и поливинилформаля в соотношении 
18/63/19 % по массе) поступал на фильтр погло-
щения паров воды (силикагель) и раздваивался. 
Основной объем отработанного воздуха напрямую 
выводился в атмосферу, а часть газовой среды по-
ступала на анализ через фильтр вредных примесей 
(активированный уголь).

Проток газовой среды через все пневматические 
магистрали стенда создавался компрессором, рас-
положенным на выходе из установки и работающим 
на разрежение.

Проток через камеру с животными поддержи-
вался на уровне 1,0 ± 0,2 л/мин.

Аналоговые сигналы с датчиков и системы 
OXYLET передавались на ПК через USB-АЦП L-Card 
E14-440. Обработка сигналов, их визуализация и 
хранение, а также управление газовыми потоками, 
работой поилки и осветителем (режим день/ночь) 
осуществлялись в программной среде LabView 8.5.1.

Для обеспечения круглосуточного наблюдения 
за животными был использован видеорегистратор с 
4 видеокамерами с инфракрасной подсветкой. 

Камера для животных
За основу был взят эксикатор лабораторный. 

Геометрические параметры эксикатора практически 
совпадают с таковыми для клетки МЛЖ-02. Форма 
– цилиндр. Диаметр зоны обитания животных по 
эскизному чертежу составляет 160 мм, а в экспери-
ментальной камере – 150 мм, высота в обоих случа-
ях равна 120 мм. Расположение кормовых брикетов 
– вертикально по диаметру в экспериментальной 
камере полностью совпадает с эскизным проектом. 

Чистый воздух подавался сверху, а отведение 
отработанной газовой среды – снизу, через сбор-
ник отходов. В камере размещались 3 животных при 
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обеспечении свободного доступа к корму. Жидкость 
для поения (вода или гидрогель) животных подава-
лась извне из мерных сосудов. Вода поступала само-
теком, а гидрогель подавался перистальтическим на-
сосом порциями во внутреннюю (открытую) поилку.

Чувствительность датчиков О2 и СО2, использо-
ванных для оценки газообмена, позволяла проводить 
измерения при протоке газовой среды через камеру 
не более чем 1,2 л/мин. Объем экспериментальной 
камеры равен 3,4 л. Скорость воздухообмена состав-
ляет 20 ÷ 22 объема зоны обитания животных в час, 
что соответствует условиям исходных данных на НА.

Таким образом, форма и объем клетки для живот-
ных, доступ к корму, организация потоков газовой 
среды, кратность обмена газовой среды в зоне оби-
тания практически полностью совпадали с требова-
ниями ИД и эскизной документацией на НА МЛЖ-02. 

Используемые в дальнейшем термины «расход 
корма» и «расход воды/геля», подразумевают не 
только съеденный животными корм и выпитую воду 
или гель, но и ту часть этих субстанций, которая по 
тем или иным причинам не использовалась и уходи-
ла в отходы жизнедеятельности. 

Расчет газообмена
Для определения газообмена до и после экспе-

римента подопытных мышей помещали в герме-
тичную камеру объемом 1,5 л, которую продували 
чистым воздухом из баллона с постоянной скоро-
стью 1 л/мин. Для регистрации концентрации O2 
и СO2 использовали также систему измерения ре-
спираторного метаболизма лабораторных грызунов 
OXYLET. Скорость потока газа через камеру с жи-
вотным определяли высокоточным ультразвуковым 
датчиком «Флоуметр 7.8» (МГГУ, Москва).

Расчет газообмена производился для подопыт-
ной группы в целом. Объем выборки для расчета 
газообмена в каждой выбранной точке составлял не 
менее 100 значений. Статистическую обработку по-
лученных данных проводили в пакете Statistica 6.0.

Расчет дыхательного коэффициента R проводил-
ся по формуле

R = (FeCO2–FiCO2)/(FiO2–FeO2),           (1)

где FeO2, FeCO2 – концентрации выдыхаемых газов; 
FiO2, FiCO2 – концентрации подаваемых O2 и CO2 в 
камеру с животным.

Потребление О2 и выделение CO2 рассчитыва-
лось по формулам

V O2 = Vi · KSTPD · (FiO2–FeO2)/1–(1–R) · FeO2     (2)
V CO2 = Vi · KSTPD · (FeCO2–FiCO2),                       (3)

где Vi – скорость продувки камеры с животным; 
KSTPD – коэффициент приведения к стандартным 
условиям.

Статистическая обработка данных производи-
лась методом дисперсионного анализа при уровне 
значимости α = 0,05 [8, 9]. Выборками являлись 
измеренные в ходе опыта массивы значений содер-
жания кислорода и диоксида углерода в STPD и их 
производное – дыхательный коэффициент. Объем 
выборок составлял от 100 до 600 значений пока-
зателя. Был также применен метод многомерного 
шкалирования, используемый для малых выборок 
[10] с тем же уровнем α.

Для гистологических исследований образцы вну-
тренних органов фиксировались в 10%-ном ней-
тральном формалине. После обезвоживания образцы 
заливались в парафин. Окрашивание проводилось 
гематоксилином Карацци – эозином [11]. Изучение 
гистологических срезов проводили на световом ми-
кроскопе  Unilux-12 (Япония) с фотофиксацией.

Поведение животных оценивалось визуально 
как при непосредственном наблюдении, так и по 
круглосуточной видеозаписи.

Микробиологические исследования проводи-
лись в соответствии с требованиями Ветеринарно-
санитарных норм и требований к качеству кормов 
для непродуктивных животных, ГОСТ Р 55985-2014 
и ГОСТ Р 55453-2013 и оценивались в соответ-
ствии с Ветеринарно-санитарными нормами и тре-
бованиями к качеству кормов для непродуктив-
ных животных, ГОСТ В 24159-80, ГОСТ 23749-78. 
Исследование включало в себя отбор проб, посев и 
подсчет выросших колоний. Посев отобранных проб 
осуществлялся на 5%-ный кровяной агар, селектив-
ные среды МСА, Эндо и Сабуро. Инкубация прово-
дилась 48 ч при 37 °С с последующим подсчетом 
выросших колоний микроорганизмов.

Были проведены два 30-суточных эксперимента. 
В каждом эксперименте животные в количестве 3 
голов содержались в камере группой, а кормление 
осуществлялось кормовыми брикетами. В 1-м экспе-
рименте поение животных производилось водой, во 
2-м – 2%-ным гидрогелем. 

Результаты и обсуждение

При разработке корма исходили из требований 
по обменной энергии (не менее 310 Ккал/г) [1], со-
хранности в течение 40 сут пищевых и питательных 
свойств и соответствия по микробиологическим по-
казателям (ГОСТ 23749-78). С учетом особенностей 
конструкции научной аппаратуры корм формиро-
вался в виде брикетов. Брикеты были созданы на 
основе корма стандартного ПК-120 калорийностью 
292 Ккал, их компоненты представлены в табл. 1. 
В состав корма вошли протеин, углеводы, жир, ма-
кро- и микроэлементы, витамины. Исследование 
корма, проведенное в ООО «Центре качества» (ли-
цензия № 77.0l.13.001. Л00066.12.12) показало его 
полноценность для питания животных. Корм также 
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успешно прошел микробиологическое тестирование 
на соответствие требований СанПиН 11-63, ГОСТ 
Р 55985-2014 и ГОСТ Р 55453-2013. 

Кормовые брикеты прошли экспериментальную 
отработку по показателям питательной и энергетиче-
ской ценности, поедаемости и усвояемости на взрос-
лых самцах подопытных мышей исходной массой 21 
± 1,5 г. Численность контрольной и опытной групп 
составила по 10 голов, длительность эксперимента 
составила 21 сут. По окончании его животные были 
забиты методом цервикальной дислокации с патоло-
го-анатомическим вскрытием для оценки состояния 
внутренних органов опытных. Для гистологических 
исследований был проведен отбор внутренних ор-
ганов: печени, почек, желудка и надпочечников. 
Результаты морфологических исследований, пато-
лого-анатомического вскрытия и гистологических 
исследований не выявили каких-либо изменений в 
опытной группе по сравнению с контрольной [12].

В качестве источника воды использовалась соб-
ственно вода и 2%-ный гидрогель на основе КМЦ 
«Акуцель» 2785. Гидрогель в сочетании с кормо-
выми брикетами также прошел экспериментальную 
отработку в лабораторных условиях. Исследования 
проводили на взрослых самцах подопытных мы-
шей исходной массой 20 ± 1,8 г. Численность кон-
трольной и опытной групп составила по 10 голов, 
а длительность эксперимента составила 21 сут. По 
окончании его животные были забиты методом цер-
викальной дислокации с патолого-анатомическим 
вскрытием для оценки состояния внутренних орга-
нов. Для гистологических исследований был про-
веден отбор внутренних органов: печени, почек, 
желудка и надпочечников. Во всех группах наблю-
дались изменения в почках и печени тем более вы-
раженные, чем выше была концентрация КМЦ (1,5; 
2 и 3 %). Был выбран 2%-ный гидрогель, так как 
его потребление в этой группе было минимальным и 
составило 6,9 ± 0,74 мл/сут на животное по сравне-
нию с 2 другими – 8,2 ± 1,25 и 8,7 ± 2,01 мл соответ-
ственно. Потребление корма во всех группах было 
практически одинаковым, около 5,2 г на животное 

                                                                                                                 Таблица 1

Компоненты кормовых брикетов

Наименование компонентов Содержание, % по массе
Комбикорм лабораторный стандартный ПК-120 87,7 
Казеин 4,4 
Na2HPO4 0,44 
Лецитин 2,1 
Подсолнечное масло 1,4 
Мед 3,9 
Сорбиновая кислота 0,3 
Витамин «Биомах»* 1 таблетка

Примечание. * Витамин «Биомах» имеет в своем составе комплекс витаминов группы В, витамины С, РР, Е, Р, набор микро- и 
макроэлементов.

Рис. 1. Фотографии тонкого кишечника мышей лабора-
торного контроля (слева) и опытной группы, получавшей 
воду в виде 2%-ного геля КМЦ (справа). В тонком ки-
шечнике отчетливо видны скопления карбоксиметилцел-
люлозы в виде «бус»

Рис. 2. Гистологическая картина почек подопытных мы-
шей лабораторного контроля (А,В) и опытной группы, по-
лучавшей воду в виде 2%-ного геля КМЦ (Б,Г). 
1 – наружная капсула почечного тельца  нефрона (гло-
мерулы); 2 – извитые канальцы нефрона; 3 - восходящие 
канальцы нефронов. Ув. 40

в сутки. При этом в тонком кишечнике практиче-
ски у всех животных определяли скопления КМЦ в 
виде «бус» (см. рис. 1), так как она в ЖКТ не рас-
щепляется, организмом не усваивается и является 
балластным веществом [3]. На рис. 2 представлена 
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также гистологическая картина почек животных 
лабораторного контроля и опытной группы при ис-
пользовании 2%-ного гидрогеля. Им уделили осо-
бое внимание как органу, наиболее остро реагирую-
щему на качество и количество потребляемой воды. 
Было обнаружено нарастание количества гломерул 
с набухшими клетками эпителия наружной оболочки 
капсулы, вплоть до сморщивания клубочков. Клетки 
эпителия проксимальных канальцев были набух-
шими, в цитоплазме клеток фиксировалась зерни-
стость, встречались канальцы со сгущенной щеточ-
кой косичкой и ядрами. Отдельные сосудистые клу-
бочки в гломерулах были вакуолизированны, либо 
расщеплены, или увеличены с закрытием полости. 
В мозговом веществе в прямых канальцах встреча-
лись базофильные «цилиндры».

Среднее потребление подопытными животными 
корма и гидрогеля, установленное в отработочных 
экспериментах, легло в основу снаряжения экспе-
риментальной установки. 

Было проведено 2 эксперимента в условиях, 
имитирующих основные параметры среды обитания 
в разрабатываемой научной аппаратуре МЛЖ-02. В 
1-м эксперименте поение животных производилось 
водой, а во 2-м – гидрогелем. 

Животные имели свободный доступ к корму и воде/
гелю, их расход происходил исключительно по по-
требности, без ограничений. Дважды за эксперимент 
проводилась замена наполнителя сборника отходов.

Сводные сравнительные результаты экспери-
ментов при содержании подопытных животных в 
условиях, имитирующих условия содержания в НА 
МЛЖ-02 при поении водой или 2%-ным гидрогелем 
на основе КМЦ, представлены в табл. 2.

Прирост массы тела за время эксперимента 
был практически одинаковым в обоих случаях. 
Небольшая разница в массе (около 1,4 г) животных 
сохранялась в течение эксперимента, а нарастание 
массы было одинаковым. В конце обоих экспери-
ментов состояние животных оценивалось как хо-
рошее – упитанность умеренная, шерстный покров 
гладкий, блестящий, поведение спокойное, без 
особенностей. По динамике массы тела, внешнему 
виду и поведению разницы между экспериментом с 
поением водой и гидрогелем не отмечали.

Расход корма при поении гидрогелем был выше 
на 6,2 %, чем при поении водой. 

Разница в расходе воды и гидрогеля имела суще-
ственно большую величину. По объему расход жид-
кости при поении гидрогелем был выше на 30,8 %, 
а по массе – на 23,7 %. При пересчете на чистую 
воду в эксперименте с гидрогелем животные расхо-
довали ее на 24,7 % больше, что заставляет пред-
положить значимое увеличение водной нагрузки 
при поении гидрогелем.

Показатели газообмена (потребление О2 и выде-
ление СО2) и значение дыхательного коэффициента 
(ДК) до и после 30-суточного пребывания животных 

Рис. 3. Динамика газообмена и ДК подопытных животных с указанием расхода корма и прироста массы в период пре-
бывания в экспериментальной камере при поении водой. Приведены значения M ± m
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в камере с имитацией условий содержания в НА 
МЛЖ-02 при поении водой и гидрогелем представ-
лены в табл. 3. По-видимому, пребывание животных 
в экспериментальной камере мало сказывалось на 
показателях потребления кислорода и выделения 
диоксида углерода, хотя были заметны тенденции к 
их увеличению. ДК увеличивалась в обоих случаях, 
но между экспериментами не различалась. 

Динамика газообмена подопытных животных и 
значения величины дыхательного коэффициента 
в эксперименте с поением водой представлены на 
рис. 3, а при поении гидрогелем на рис. 4. 

При пребывании животных в камере ДК не из-
менялся и различия между экспериментами не 

Таблица 3

Значения показателей газообмена и дыхательный коэффициент до и после 30-суточного пребывания животных
 при имитации условий содержания в НА МЛЖ-02 при поении водой и гидрогелем

Эксперимент Сутки Выделение CO2 мл/мин кг 
массы тела, М ± m

Потребление O2 мл/мин кг 
массы тела, М ± m ДК, М ± m

Поение водой
До 36,54 ± 1,46 50,00 ± 1,87 0,73 ± 0,02

После 34,53 ± 5,44 40,86 ± 5,45 0,84 ± 0,07

Поение гидрогелем
До 41,42 ± 5,84 58,13 ± 5,23 0,71 ± 0,04

После 47,80 ± 8,77 58,85 ± 8,30 0,81 ± 0,05

Примечание: измерения выполнены в стандартных условиях согласно п. 2.3.2.

прослеживались. Сравнение ДК до и после обоих 
экспериментов показало его увеличение в обо-
их случаях без различий между экспериментами 
(см. табл. 3). 

Динамика потребления О2 и выделения СО2 в ка-
ждом случае имела свои особенности. Для выявле-
ния направления предполагаемых изменений и тен-
денций была проведена линейная аппроксимация 
полной совокупности данных (до, во время и после 
экспериментов), представленная на рис. 5. Было сде-
лано предположение, что в эксперименте с поением 
водой могло иметь место увеличение показателей 
потребления О2 и выделения СО2. Дополнительно 
был проведен дисперсионный анализ при уровне 

Рис. 4. Динамика газообмена и ДК подопытных животных с указанием расхода корма и прироста массы в период пре-
бывания в экспериментальной камере при поении гидрогелем. Приведены значения M ± m
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значимости α = 0,05 и применен метод многомерно-
го шкалирования с тем же уровнем α.

Анализ показал, что в эксперименте с поени-
ем водой потребление О2 и выделение СО2 дей-
ствительно имели устойчивую тенденцию к росту, 
причем выделение СО2 нарастало быстрее. В экс-
перименте с поением гидрогелем потребление О2 
практически не менялось, а выделение СО2 немного 
нарастало. 

При сравнении полной совокупности данных (до, 
во время и после эксперимента) по показателям га-
зообмена и ДК подопытных животных эксперимент 
с поением водой отличался от эксперимента с пое-
нием гидрогелем. Выделение СО2 и ДК при поении 
водой были достоверно выше, чем при поении ги-
дрогелем (для СО2 по критерию Колмогорова при 
α = 0,004 и Вилкоксона при α = 0,05; для ДК по 
критерию Вилкоксона при α = 0,05). Потребление 
О2 не имело различий. 

Динамика микробиологической обсемененности 
кормовых брикетов и обстановки в эксперименталь-
ной камере представлена в табл. 4.

В эксперименте с поением водой микробиологи-
ческая обстановка в целом была спокойная. 

Наблюдалось ожидаемое возрастание обсе-
мененности на 2–3 порядка кормовых брикетов, 

носика поилки с водой, стенки камеры с животны-
ми и пространства, выделенного для хранения кор-
мовых брикетов. Прослеживалась также влияние 
относительной влажности. После переснаряжения 
сборника отходов относительная влажность падала 
с 90–95 % до 60–63 %, а затем постепенно опять 
возрастала. Вслед за уменьшением влажности сни-
жалась и микробная обсемененность. Этот эффект 
хорошо заметен при сравнении значений на 24-е и 
30-е сутки, когда относительная влажность выросла  
за 6 сут до значений 70–75 %, а не до 95 %, как за 
15 сут с 9-х по 24-е сутки эксперимента. Видовой со-
став микрофлоры был скудным и практически огра-
ничивался широко распространенными непатоген-
ными грамположительными кокками и палочками. 

В целом полученные показатели уровня общей 
микробной обсемененности кормовых брикетов в 
обоих экспериментах соответствовали нормам, из-
ложенным в ГОСТ Р 55985-2014 и ГОСТ Р 55453-2013 
и Ветеринарно-санитарным нормам и требованиям 
к качеству кормов для непродуктивных животных.

Выводы

1. Для проведения экспериментов по отработ-
ке режима кормления подопытных животных в 

Рис. 5. Сравнительная динамика газообмена и ДК подопытных животных в период пребывания в экспериментальной 
камере при поении водой или гидрогелем. Линейная аппроксимация
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3 условиях, имитирующих условия их содержания в 
НА МЛЖ-02, были воспроизведены основные харак-
теристики среды обитания.

2. По динамике массы тела, внешнему виду и по-
ведению различий между экспериментом с поени-
ем водой и гидрогелем не отмечено. В конце обоих 
экспериментов состояние животных оценивалось 
как хорошее.

3. Расход корма за 30 сут при поении водой был 
выше на 6,2 %, чем при поении гидрогелем.

4.  В течение 30-суточного эксперимента по объе-
му расход жидкости при поении гидрогелем был выше 
на 30,8 %, а по массе – на 23,7 %. При пересчете на 
чистую воду в эксперименте с гидрогелем животные 
расходовали ее на 24,7 % больше, что, по-видимому, 
связано со значимым увеличением водной нагрузки 
на организм при поении гидрогелем.

6. При сравнении полной совокупности данных 
(до, во время и после эксперимента) по показателям 
газообмена и величине ДК у подопытных животных 
эксперимент с поением водой отличался от экспе-
римента с поением гидрогелем. Выделение СО2 и 
ДК при поении водой были достоверно выше, чем 
при поении гидрогелем  Потребление О2 не имело 
различий. Сравнение ДК до и после обоих экспе-
риментов показало его достоверное увеличение в 
обоих случаях без различий между экспериментами. 

7. При поении подопытных животных как водой, 
так 2%-ным гидрогелем КМЦ показатели уровня 
общей микробной обсемененности кормовых бри-
кетов и воды соответствовали нормам, изложен-
ным в ГОСТ Р 55985-2014 и ГОСТ Р 55453-2013, 
Ветеринарно-санитарным нормам и требованиям к 
качеству кормов для непродуктивных животных.

8. С учетом уменьшения выраженности изме-
нений во внутренних органах со снижением кон-
центрации КМЦ 2%-ный гидрогель на основе 
КМЦ «Акуцель» 2785 рекомендуется заменить на 
1,5%-ный гель. При этом необходимо провести до-
полнительные исследования. 

Работа выполнена по договору № 17702361674 
150000790/100/2866-15/15-16-855 от 01.07.2015 г. 
между ГНЦ РФ – ИМБП РАН и ФГУП ГНПРКЦ «ЦСКБ 
«ПРОГРЕСС».

Список литературы

1.	 Медникова Е.И., Гурьева Т.С., Дадашева О.А. 
и др. Пастообразный корм для экспериментов с мыша-
ми на борту автоматических космических аппаратов // 
Космический научный проект «Бион-М1»: медико-био-
логические эксперименты и исследования / Под ред. 
А.И. Григорьева. М., 2016. С. 125–131.

Mednikova E.I., Gur’eva T.S., Dadasheva O.A. et al. Paste 
diet for mice for experiments aboard automated spacecrafts 
// Space scientific project «Bion-M1»: medical and biological 

8484

Солдатов П.Э., Тюрин-Кузьмин А.Ю., Шулагин Ю.А., Гурьева Т.С., Медникова О.И., Дадашева О.А., Крыченков Д.А., ...



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2018  Т. 52  № 6

experiments and investigations // A.I. Grigoriev ed., Moscow, 
2016. P. 125–131.

2. Андреев-Андриевский А.А., Шенкман Б.С., 
Попова А.С. и др. Экспериментальные исследования на 
мышах по программе полета биоспутника «Бион-М1» // 
Авиакосм. и экол. мед. 2014. Т. 48. № 1. С. 14–27.

Andreev-Andrievskiy A.A., Shenkman B.S., Popova A.S. 
et al. Experimental studies in mice on the flight program 
of the biosatellite Bion-M1 // Aerospace and Environmental 
Medicine 2014. T. 48. № 1. S. 14–27.

3.   Просеков А.Ю. Современные аспекты производ-
ства продуктов питания. Кемерово. 2005. С. 283.

Prosekov A.Yu. Modern aspects of food production.
Kemerovo. 2005. P. 283.

4.  Richard Stephenson Enza J. Gucciardi Theoretical 
and practical considerations in the application of whole body 
plethysmography to sleep research // Eur. J. Appl. Physiol. 
2002. 87. P. 207–219.

5.  Jesus F.D., Lixin G., Marco A. et al. Novel Indirect 
Calorimetry Technology to Analyze Metabolism in Individual 
Neonatal Rodent Pups // PLoS ONE 4(8): e6790. doi:10.1371/
journal.pone.0006790, August 2009. V. 4. Issue 8.

6. Сычев В.Н., Ильин Е.А., Ярманова Е.Н. и др. 
Проект «БИОН-М1»: общая характеристика проекта // 
Космический научный проект «БИОН-М1» / Под ред. 
А.И. Григорьева. М., 2016. С. 58–69.

Sychev V.N., Il’in E.A., Yаrmanova E.N. et al. Project 
«Bion-M1»: General characteristics of the project // Science 
project «Bion-M1» /A.I. Grigoriev ed., Moscow, 2016. P. 58–69.

7.  Овчарова В.Ф. Климат и здоровье человека // 
Труды Междунар. симп. ВМО/ВОЗ/ЮНЕП СССР. Т. 2. Л., 
1988. С. 194–196.

Ovcharova V.F. Climate and human health // Trudy 
Мezhdunarodnogo simpoziuma VMO/VOZ/YUNEP SSSR. T. 2. 
L., 1988. S. 194–196.

8.   Шеффе Г. Дисперсионный анализ. М., 1980. С. 626.
Scheffé H. The analysis of variance. Moscow, 1980. P. 626.
9. Глотов Н.В., Животовский Л.А., Хованов Н.В., 

Хромов-Борисов Н.Н. Биометрия. Л., 1982. С. 147, 166–171.
Glotov N.V., ZHivotovskij L.A., Hovanov N.V., Hromov-

Borisov N.N. Biometrics 1982. P. 147, 166–171.
10. Носовский A.M. Развитие метода многомерного 

шкалирования применительно к практике медико-биоло-
гических исследований // Авиакосм. и экол. мед. 2002. 
Т. 36. № 3. С. 62–66.

Nosovskiy A.M. Development of the method of multidi-
mensional scaling in relation to the practice of biomedical 
research // Aerospace and Environmental Medicine. 2002. 
T. 36. № 3. P. 62–66.

11. Иванов Ю.В. Морфологические методы исследова-
ния в гигиене и токсикологии. М., 1983. С. 50–51. 

Ivanov Y. V. Morphological methods of research in hygiene 
and toxicology. M., 1983. P. 50–51.

12. Медникова Е.И., Гурьева Т.С., Дадашева О.А. и 
др. Технология разработки брикетированного корма 
для мышей, экспонированных на борту автоматических 
аппаратов «БИОН-М» № 2 // Cб. Aктуальные проблемы 

российской космонавтики: Материалы ХХХХ академиче-
ских чтений по космонавтике. М. 2016. С. 490.

Mednikova E.I., Gur’eva T.S., Dadasheva O.A. et al. The 
technology of development of briquetted feed for mice 
exposed on board automatic satellit «BION-M2» // Coll. 
Actual problems of Russian cosmonautics: Materials of XXX 
academic readings on cosmonautics. M. 2016. P. 490.

Поступила 06.03.2018

INVESTIGATIONS OF CARBOXYMETHYL 
CELLULOSE-BASED HYDROGEL AND A 
SPECIAL-PURPOSE PELLETIZED FEED TO 
NOURISH MICE ONBOARD SPACECRAFT OF 
THE BION-M SERIES  

Soldatov P.E., Tiurin-Kuz’min А.Yu., 
Shulaguin Yu.А., Gurieva Т.S., Mednikova О.I., 
Dadasheva О.А., Krychenkov D.А., 
Smolenskaya Т.S., Ilyin V.К., Morozova Yu.А., 
Nosovsky А.М., Smirnov I.А. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 76–85

In the course of the BION-M space mission in 2003 the 
experimental animals received water and simultaneously 
paste-like food with 68–72 % moisture which created a 
substantial loading on their water metabolism. To make the 
diet more natural, a dry pelletized feed was developed and a 
dense hydrogel with a carboxymethyl cellulose (CMC) ballast 
was proposed as a water source. 

Purpose of the work was to compare well-being of mice 
C57BL/6 consuming the new feed with water or 2 % hydrogel 
in the conditions analogous to the spaceflight environment. 
Criteria of comparison were consumption of feed, water or 
hydrogel, dynamics of О2 uptake and СО2 output, body mass, 
microbial content of food and chamber, and general habitus.

An analog of the space animal holding module with 
controlled environment was manufactured and used in two 
30-day laboratory experiments. 

No difference was detected in body mass and habitus of 
animals drinking water or hydrogel. Expenditure of feed was 
6 % higher when combined with water; on the other hand, 
the hydrogen expenditure was 31 % higher or 25 % higher 
in water terms. The СО2 output and the respiration coefficient 
were significantly higher in animals supplied with water but 
not hydrogel. Uptake of О2 was equal.

The total microbial content of pelletized feed was within 
the normal range irrespective of whether the animals received 
water or hydrogel.

Considering that changes in visceral organs become 
less marked with CMC reduction, we suggest change of the 
hydrogel concentration from 2 % to 1.5 %. 

Key words: space experiment, mammals, diet, hydrogel.
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ОБОСНОВАНИЕ  МЕТОДА  АДАПТИВНОЙ ОПТИМИЗАЦИИ  СВЕТОДИОДНОГО  
ОСВЕЩЕНИЯ  РАСТЕНИЙ  ДЛЯ  ВИТАМИННОЙ ОРАНЖЕРЕИ  В  СОСТАВЕ  
СИСТЕМЫ  ЖИЗНЕОБЕСПЕЧЕНИЯ КОСМИЧЕСКИХ  ЭКИПАЖЕЙ

Беркович Ю.А., Очков О.А., Переведенцев О.В.

Государственный научный центр Российской Федерации – Институт медико-биологических проблем РАН, Москва

E-mail: q666666@yandex.ru

Предложен метод адаптивной оптимизации светоди-
одного освещения растений для космической оранжереи. 
Метод основан на непрерывном автоматическом поиске 
оптимальных параметров освещения, соответствующих 
максимуму текущего значения произведения видимо-
го фотосинтеза посева на коэффициент использования 
световой энергии на фотосинтез. С помощью инфра-
красного газоанализатора СО2 была измерена длитель-
ность переходных процессов видимого фотосинтеза 
посева после переключений с синего света (440 нм) на 
красный (660 нм) и наоборот при одинаковых значениях 
плотности потока фотонов (ППФ): 500 мкмоль/(м2·с) или 
900 мкмоль/(м2·с). Смена длины волны излучения приво-
дила к существенным, но неодинаковым изменениям ви-
димого фотосинтеза, что свидетельствовало о различных 
коэффициентах абсорбции света посевами. Установлено, 
что длительность световых переходных процессов фото-
синтеза посевов при всех исследованных вариантах скач-
ков параметров светодиодного излучения в обоих возрас-
тах посева не превышала 90 с. С увеличением возраста 
растений от 15 до 25 сут, а листового индекса от 3,5 до 
12,8 видимый фотосинтез посева возрастал приблизи-
тельно на 50 %, как при синем, так и при красном свете. 
В целом метод адаптивной оптимизации светодиодного 
освещения растений в космической оранжерее позволяет 
выявить динамический режим освещения, потребляющий 
наименьшее количество бортовых ресурсов на единицу 
получаемой съедобной биомассы.

Ключевые слова: космическая оранжерея, адаптив-
ная оптимизация освещения посева, светоизлучающие 
диоды, спектральный состав света, переходный процесс, 
видимый фотосинтез.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2018. 
Т. 52. № 6. С. 86–94.
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В настоящее время активно прорабатывается 
концепция систем жизнеобеспечения (CЖО) эки-
пажей космических аппаратов, предназначенных 
для реализации ближайшей задачи космонавтики 
– освоения Луны и окололунного пространства. По 
мнению ряда специалистов, в состав таких систем 
жизнеобеспечения будет целесообразно включить 

космическую оранжерею (КО) для выращивания на 
борту свежей витаминной зелени [1, 2, 3]. В ряде 
работ была обоснована необходимость обеспече-
ния экипажа в длительных космических полетах 
хорошо усвояемыми витаминами, в первую очередь 
витамином С (аскорбиновой кислотой) и витами-
ном А (ретинолом) [4, 5]. В последние годы в НАСА 
(США) ведется доработка конфигурации оранже-
реи (Veggie) для выращивания листовых овощей 
на Международной космической станции (МКС) и 
оранжереи для будущей окололунной орбитальной 
станции Deep Space Gateway. В Китае испытывают 
наземный прототип космической салатной оранже-
реи Horn [6], а также полетный образец КО в ор-
битальной лаборатории «Тьянгонг-2» [7]. В России 
изготавливается конвейерная витаминная оранже-
рея «Витацикл-Т» для российского сегмента МКС. 
В современных проектах КО обычно применяют ис-
кусственное освещение растений на основе свето-
диодов (СД), обладающих рядом технических и экс-
плуатационных преимуществ [8, 9]. Оптимизация 
СД освещения посевов является сложной задачей 
из-за многозначности воздействия ряда параме-
тров освещения на показатели роста и развития 
растений, а также из-за недостатка информации 
о механизмах воздействия различных параметров 
светового режима на эти показатели [10–12]. По 
этой причине до настоящего времени не разрабо-
таны универсальные математические модели, опи-
сывающие такие механизмы, что не дает возмож-
ности заранее вычислять для посевов оптимальные 
параметры СД освещения (спектр, интенсивность, 
распределение светового потока по времени и др.). 
Одним из путей оптимизации режима СД освеще-
ния посевов является метод построения многомер-
ных регрессионных уравнений на основе много-
факторных экспериментов [10–11, 13,14]. В работе 
[11] был описан дробный 3-факторный экспери-
мент для выбора параметров освещения листовой 
капусты, обеспечивающих максимальный урожай 
съедобной биомассы при фиксированных затратах 
бортовых ресурсов в витаминной КО «Витацикл-Т». 
Использование в светильнике только 2 типов СД – с 
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белым и красным излучением – позволило, с од-
ной стороны, избежать нарушений в морфогенезе 
и онтогенезе растений, часто проявляющихся при 
узкополосном СД-спектре освещения, с другой – ре-
дуцировать размерность пространства параметров 
в задаче оптимизации режима освещения. В резуль-
тате были определены регрессионные зависимости 
биомассы урожая листовой капусты от параметров 
СД освещения: плотности потока фотонов (ППФ), 
соотношения ППФ от красных и белых СД и распре-
деления излучения по времени (импульсный или 
непрерывный характер).

Следует отметить, что в описанной работе, как и 
в большинстве подобных работ по искусственному 
освещению растений, параметры светового режима 
оставались неизменными в течение всего периода 
выращивания. Вместе с тем при постоянном режи-
ме освещения, как правило, наблюдаются суще-
ственные изменения фотосинтеза посева по мере 
увеличения возраста растений вследствие прироста 
площади листовой поверхности и изменения струк-
туры фотосинтетического аппарата [15]. В связи с 
этим при выращивании растений в искусственных 
условиях (в фитотронах) были испытаны адаптив-
ные системы оптимизации параметров внешней 
среды, учитывающие и автоматически корректиру-
ющие условия выращивания в зависимости от воз-
растных характеристик посева [16–18]. Например, в 
опытах с пшеницей было показано, что максималь-
ный видимый фотосинтез посева на разных стадиях 
онтогенеза может быть достигнут при различных 
значениях ППФ, концентрации углекислого газа и 
температуры воздуха [17]. Аналогично для посева 
пекинской капусты (Brassica pekinensis (Lour) Rupr, 
сорт Хибинская) максимумы продуктивности и энер-
гетической эффективности посева с увеличени-
ем возраста растений соответствовали различным 
значениям уровня ППФ и длительности светового 
периода за сутки [8]. В целом имеющиеся данные 
свидетельствуют о том, что оптимальные параме-
тры светового режима в КО могут существенно из-
меняться с возрастом растений.

В данной работе предложен метод адаптивной 
оптимизации уровня ППФ и спектрального состава 
излучения для листовых овощных культур, выра-
щиваемых в витаминной КО под светильником на 
основе белых и красных СД. Этот метод состоит в 
непрерывном автоматическом поиске оптимальных 
величин и соотношений плотности световых пото-
ков от красных и белых СД, соответствующих макси-
муму функционала качества режима выращивания 
растений. Как известно, спектральный состав света 
является одним из основных экологических факто-
ров, определяющих интенсивность и направление 
метаболических реакций растительного организма 
и как следствие биохимический состав растений 
[10]. Конструкция СД-светильника, позволяющего 

регулировать параметры освещения растений в ши-
роких пределах, была подробно описана в работе 
[19]. Функционал качества режима освещения в на-
шем случае имеет вид Q(X1,Х2,t), где Х1 – суммар-
ная плотность потока фотонов от красных и белых 
СД; X2 – соотношение ППФК/ППФБ от выбранных СД 
с излучением в красном и белом диапазонах спек-
тра; t – возраст растений. Для витаминной оран-
жереи мы использовали критерий оптимизации из 
работы В.Л. Корбута [16] в виде

max Q(X1,Х2,t) = Q(X1*·,Х2*,t) = max Ф2/Е,   (1)

где Ф – текущая скорость видимого фотосинтеза 
(разности между фотосинтезом и дыханием рас-
тений) в посеве китайской капусты; Е – текущее 
значение плотности светового потока, падающего 
на посев, X1*(t) и Х2*(t) – оптимальные параметры 
режима освещения растений в момент t. 

Очевидно, что Ф/Е – коэффициент использова-
ния световой энергии на фотосинтез, а параметры 
светового режима связаны соотношением

    
    Х1 = ППФБ · Х2 + 1	            	   (2)

Математическую постановку задачи можно за-
писать в следующем виде: найти функции X1*(t) и 
Х2*(t), такие, чтобы для любого возраста растений 
t выполнялось условие

22
,11

);,2,1(max)*,2*,1(

DX
DX

tXXQtХХQ

∈
∈

=
 

(3)

Здесь диапазон D1: 100 мкмоль/(м2·с) ≤ Х1 ≤ 
900 мкмоль/(м2·с); D2: 0 ≤ Х2 ≤ 1,5. Предел поис-
ка оптимальных значений выбран для посевов ли-
стовых овощных культур на основе анализа данных 
литературы из обзора [10]. Согласно современ-
ным данным, диапазон значений ППФ, в котором 
наиболее выражен стимулирующий эффект света 
на фотосинтез и рост растений c C3-типом фото-
синтеза, составляет от 200–250 мкмоль/(м2·с) до 
500–900 мкмоль/(м2·с) и существенно зависит от 
листового индекса и распределения биомассы в 
посеве.

Задача (3) может быть решена лишь приближен-
но, например, путем минимизации функционала 
следующего вида («потери на рысканье»):

 [ ]∫ ∗−
−

2

1

2*

12

),2,1(),2,1(1 t

t

dttXXQtXXQ
tt ,

где (t2 – t1) – длительность вегетации; X1,Х2 и 
X1*,Х2* – координаты найденного адаптивным 
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светильником и истинного максимумов функциона-
ла качества Q в пространстве параметров светового 
режима в момент t соответственно.

В работе [20] было показано, что при оптими-
зации непрерывного дифференцируемого нестаци-
онарного функционала типа Q(X1,Х2,t) с помощью 
градиентных алгоритмов возможно нахождение 
траектории дрейфующего экстремума с точно-
стью, пропорциональной скорости дрейфа. Для 
поиска экстремума можно использовать различные 
адаптивные алгоритмы: градиентный, с запомина-
нием экстремума, симплексный и др.

Схема системы адаптивной оптимизации свето-
диодного освещения растений в КО представлена 
на рис. 1. 

Система включает в себя герметичный фито-
трон с системой стабилизации параметров среды 
обитания: температуры и влажности воздуха, во-
дного потенциала в капиллярно-пористой корне-
обитаемой среде и условий минерального питания 
растений. Растения растут в фитотроне при кру-
глосуточном освещении. Над посевом смонтирован 
светильник, построенный на базе красных и белых 
СД. Интерфейсная система электропитания обеспе-
чивает автономное регулирование токов питания 
каждого типа СД в светильнике по программе ми-
кроконтроллера (МК). Интенсивность видимого фо-
тосинтеза посева определяется по изменению кон-
центрации углекислого газа в фитотроне с помо-
щью инфракрасного газоанализатора (ГА), сигнал 
с которого поступает в МК. Программа в МК вычис-
ляет первую производную по времени от концен-
трации углекислого газа в фитотроне, т.е. скорость 
ассимиляции СО2 посевом, пропорциональную ско-
рости видимого фотосинтеза посева (т.е. разности 
между фотосинтезом и дыханием посева), а также 
определяет значение критерия оптимальности Q из 
левой части  выражения (3) в момент измерения Ф.

В нашем случае выбран дискретный алгоритм 
оптимизации. В i-й момент времени фотометры 

Рис. 1. Схема системы адаптивной оптимизации светоди-
одного освещения растений:
МК – микроконтроллер; ГА – газоанализатор; СД – свето-
диоды; ППФ – плотность потока фотонов: ППФК – от СД 
с красным излучением; ППФБ – от СД с красным излуче-
нием; IК – ток питания СД с красным излучением; IБ – ток 
питания СД с белым излучением

измеряют ППФ от красных и белых СД при заданных 
в этот момент значениях Х1i и Х2i и выдают электри-
ческие сигналы обратной связи в МК. МК сравнива-
ет значение Qi, получившееся в i-й момент, со зна-
чением Qi-1 на предыдущем (i-1)-м цикле измерений 
и вычисляет в соответствии с заложенным в МК ал-
горитмом оптимизации значения Х1(i+1) и Х2(i+1) для 
последующего (i+1)-го цикла измерений. Затем МК 
подает команду на изменение токов питания крас-
ных и белых СД таким образом, чтобы в световом 
потоке на выходе светильника реализовывались 
значения Х1(i+1) и Х2(i+1). После каждого цикла изме-
нения Х1i и Х2i фитотрон проветривается воздухом 
с повышенным содержанием СО2 для восполнения 
ассимилированной растениями углекислоты, а за-
тем ГА измеряет видимый фотосинтез посева при 
новых значениях Х1(i+1) и Х2(i+1). Далее описанный 
цикл повторяется, и этот циклический процесс про-
должается весь период выращивания растений.

Для правильной работы дискретного алгоритма 
адаптивной оптимизации необходимо, чтобы изме-
рения скорости видимого фотосинтеза посева с по-
мощью ГА происходили по прошествии переходных 
процессов фотосинтеза после каждого изменения 
параметров СД освещения. Мы провели эксперимен-
тальную оценку длительности переходных процессов 
видимого фотосинтеза в посевах листовой капусты 
в возрасте 15–16 и 25–26 дней при скачкообразных 
изменениях ППФ и длины световой волны монохро-
матического СД излучения в синей и красной обла-
сти ФАР (440 ± 10 и 660 ± 10 нм соответственно). 
Указанные длины волн близки к максимумам в спек-
тре поглощения световой энергии листьями зелено-
го салата [21]. В опытах мы получили оценки изме-
нения скоростей видимого фотосинтеза при скачках 
ППФ в светильниках с красными и синими СД от 500 
до 900 мкмоль/(м2·с) в посевах разного возраста с 

Рис. 2. Стенд для измерения фотосинтеза посевов листо-
вой капусты при освещении светодиодным светильником 
с красным или синим излучением: 1 – камера с растени-
ями; 2 – светодиодный светильник; 3 – воздуходувка; 4 
– микроконтроллер; 5 – компьютер; 6 – газоанализатор; 
7 – пневматическая схема
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различными листовыми индексами. Эти сведения 
были необходимы для сопоставления чувствитель-
ности посевов листовой капусты к изменениям вы-
бранных параметров оптимизации, что позволяет 
обосновать длину начальных шагов в поисковых ал-
горитмах. Кроме того, полученные эксперименталь-
ные данные позволили проверить правильность вы-
бора пределов и точности измерения ГА СО2, а также 
длительности циклов измерения фотосинтеза посева 
в системе адаптивной оптимизации.

Методика

Экспериментальные оценки длительности пере-
ходных процессов видимого фотосинтеза получали 
на посевах китайской капусты Brassica chinensis L., 
сорт Веснянка селекции ВНИИ селекции и семено-
водства овощных культур. Растения выращивали в 
лабораторном помещении в продолговатых кюветах 
с габаритами 500 х 60 х 75 мм, заполненных волокни-
стым почвозаменителем марки «БИОНА-В3». В кюве-
ту на равных друг от друга расстояниях высаживали 
по 20 семян китайской капусты. Перфорированное 
дно кюветы было опущено в ванну с питательным 
раствором на глубину 2,5 см, при этом уровень рас-
твора в ванне поддерживался постоянным с помо-
щью сосуда Мариотта, обеспечивая постоянный 
водный потенциал в корнеобитаемой зоне в пре-
делах от -1,0 до -1,5 кПа. Над кюветой с растени-
ями подвешивали СД светильники с красно-белым 
излучением (соотношение ППФК/ППФБ составляло 
1,5) и регулировали высоту подвеса по мере роста 
растений таким образом, чтобы плотность светового 
потока, круглосуточно падающего на посев, остава-
лась равной 380 ± 20 мкмоль/(м2·с). ППФ измеряли 
фотометром LiCor-250 производства США. На 15-й, а 
затем на 25-й день от посадки семян кювету с рас-
тениями и ванну перемещали на время измерений 
в измерительный стенд, фотография которого дана 
на рис. 2. Измерительный стенд включал в себя 
прозрачную камеру 1 объемом 81 дм2 с прозрачной, 
плотно закрывающейся крышкой, над которой был 

подвешен светильник 2 с красными и синими СД. 
Внутри прозрачной камеры 1 был установлен гори-
зонтальный вентилятор для выравнивания концен-
трации СО2 по объему, а также измерители темпе-
ратуры и влажности воздуха. Через штуцеры в боко-
вых стенках внутренний объем камеры 1 соединялся 
трубопроводами с мембранной воздуходувкой 3 и 
СО2-газоанализатором 6. В опытах использовали ин-
фракрасный ГА марки «Кедр 1А» с диапазоном из-
мерений 1000 ppm и ошибкой измерения, не превы-
шающей ±25 ppm. Пневматическая схема 7 с элек-
троклапанами, ротаметром и осушителем воздуха 
позволяла либо подавать поток воздуха из камеры 1 
на ГА с возвратом в камеру, либо продувать камеру 1 
воздухом с повышенным содержанием СО2.

Условия выращивания растений представлены в 
табл. 1.

Опыты проходили при переключениях режимов 
СД освещения над камерой 1 в последовательно-
сти, представленной в табл. 2.

На 15-й, а затем на 25-й день вегетации заме-
ряли листовой индекс посева, а затем посев из 
лабораторного стенда перемещали в камеру 1 из-
мерительного стенда и плотно закрывали еe про-
зрачной крышкой. СД-модули с красными и синими 
светодиодами устанавливали над герметичной ка-
мерой 1 таким образом, чтобы значения ППФ под 
прозрачной крышкой камеры 1 как для синих, так и 
для красных светодиодов соответствовали опреде-
ленному варианту опыта.

Измерения скорости фотосинтеза посева на 
стенде производили следующим образом. Сначала 
микроконтроллер 4 включал воздуходувку 3, и ка-
мера с растениями 1 проветривалась воздухом из 
комнаты с целью удаления излишней транспира-
ционной влаги и повышения концентрации СО2 до 
600 ppm. Допустим, что при этом был включен све-
тильник синего цвета (440 нм), излучающий на по-
сев свет при ППФ 500 мкмоль/(м2·с). Процесс про-
ветривания камеры с растениями после очередного 
измерения скорости понижения в ней концентрации 
СО2 продолжался, как правило, в течение 4–5 мин. 

Таблица 1

Условия выращивания растений

Температура воздуха, ºС 27 ± 1

Относительная влажность воздуха, % 40 ± 7

Концентрация углекислого газа, ppm 600–700

Источник освещения Светильник с белыми и красными СД

ППФ на уровне верхних листьев посева, мкмоль/(м2×с) 380 ± 20

Способ минерального питания Гидропонный

Питательный раствор Стандартный раствор Чеснокова с микроэлементами в 
концентрации (700 ± 45) мг/л
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Таблица 2

Варианты изменения световых режимов

№ варианта ППФ, мкмоль/(м2·с) Длина световой волны до 
переключения, нм

Длина световой волны после 
переключения, нм

1 500 440 ± 10 660 ± 10
2 500 660 ± 10 440 ± 10
3 500 440 ± 10 660 ± 10
4 500 660 ± 10 440 ± 10
5 500 440 ± 10 660 ± 10
6 500 660 ± 10 440 ± 10
7 500 440 ± 10 660 ± 10
8 500 660 ± 10 440 ± 10
9 500 440 ± 10 660 ± 10
10 500 660 ± 10 440 ± 10
11 900 440 ± 10 660 ± 10
12 900 660 ± 10 440 ± 10
13 900 440 ± 10 660 ± 10
14 900 660 ± 10 440 ± 10
15 900 440 ± 10 660 ± 10
16 900 660 ± 10 440 ± 10
17 900 440 ± 10 660 ± 10
18 900 660 ± 10 440 ± 10
19 900 440 ± 10 660 ± 10
20 900 660 ± 10 440 ± 10

Температура воздуха в камере с растениями во вре-
мя измерений находилась в пределах 26–28 °С.

После проветривания по сигналу с микрокон-
троллера 4 воздушные клапаны перекрывали сооб-
щение камеры 1 с комнатой и замыкали воздухо-
дувку 3 через осушитель воздуха на контур с га-
зоанализатором 6. Осушение воздуха силикагелем 
проводили для снижения погрешности ГА из-за 
влажности воздуха. Затем синий свет переключали 
на красный с тем же значением ППФ (вариант 1). 
Далее в течение 20 мин микроконтроллер 4 запи-
сывал с выхода ГА динамику концентрации СО2 в 
камере с посевом, отражающую разность между 
скоростями поглощения СО2 и дыхания растений в 
камере (видимый фотосинтез). Затем электрокла-
паны по команде с микроконтроллера переключали 
поток воздуха от воздуходувки с контура ГА на ре-
жим проветривания камеры 1 воздухом из комнаты, 
которую осуществляли до получения необходимой 
концентрации СО2 внутри камеры 1. Потом проце-
дура повторялась для следующего варианта све-
тового режима, который показан в табл. 2. После 
окончания измерений в возрасте 15–16 дней опре-
деляли площадь листовой поверхности посева, из-
меряя длину и ширину всех листьев у 5–6 растений 

в посеве. Площадь листовой поверхности каждого 
растения рассчитывали по формуле

1 1 2 2 22 2 ,
3 3 3

n nl dl d l dS = + +…

где l – длина листа; d – ширина листа, индексы обо-
значают порядковый номер листа.

Площадь листовой поверхности посева опреде-
ляли, рассчитывая среднюю площадь листьев на 
растение и умножая ее на число растений в посеве. 
Затем посев из измерительного стенда перемещали 
снова в лабораторный стенд и доращивали до 25-го 
дня при указанных условиях культивирования, по-
сле чего снова помещали в измерительный стенд 
для 2-й серии измерений видимого фотосинтеза и 
листового индекса посева в течение 25–26 дней 
вегетации.

Полученные в микроконтроллере координаты 
точек каждой кривой убывания концентрации СО2 
за 20 мин измерений аппроксимировались экспо-
нентой вида

( ) ktC t Ae B−= + (4)
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Здесь С(t) – концентрация СО2 в момент t, изме-
ренная в ppm; k – коэффициент ассимиляции угле-
кислого газа посевом; А, В – константы.

Уровень концентрации СО2 в конце периода 
измерений фотосинтеза (B) не опускался ниже 
370 ppm для всех вариантов опытов. Согласно угле-
кислотным кривым фотосинтеза из работы [15], та-
кое понижение не оказывало существенного влия-
ния на скорость газообмена посевов. Для каждой 
кривой вида (4) определяли перепад концентраций 
углекислоты вида

∆C = С(t0) − С(t1),                 	 (5)

где С(t0) – концентрация СО2 в камере с посевом 
в начале цикла измерения фотосинтеза (после пе-
реключения параметров светового потока); С(t1) – 
концентрация СО2 в камере через 120 с после нача-
ла измерения.

Видимый фотосинтез посева в (мгСО2/ч) рас-
считывали для каждого варианта освещения по  
формуле 

Ф = 30 ∆C m1,	  	 (6)

где размерность ∆C в ppm, а m1 – масса воздуха – в 
мг в измерительной камере при соответствующей 
температуре в период измерений.

Значения Ф для каждой группы вариантов опыта 
с одинаковыми изменениями режима СД освеще-
ния (по 5 повторностей) из табл. 2 затем усред-
няли, доверительный интервал для средних и ста-
тистическую значимость различий средних по ва-
риантам высчитывали, пользуясь распределением 
Стьюдента при 5%-ном уровне значимости.

Результаты и обсуждение

На рис. 3 показан пример записи переходного 
процесса видимого фотосинтеза посева c выхода 
ГА после переключения с синего света на красный 
(вариант 15 из табл. 2). Длительность переходного 
процесса в данном случае составила 80 с. Анализ 
полученного множества световых переходных про-
цессов фотосинтеза посевов позволяет заключить, 
что их длительность при всех исследованных ва-
риантах скачков параметров СД излучения в обо-
их возрастах посева не превышала 90 с. Дисперсия 
значений скорости видимого фотосинтеза, вычис-
ленных по формуле (6), по 5 повторениям одинако-
вых изменений светового режима из табл. 2 не пре-
вышала 8,1 % от средних значений. Это позволяет 
сделать вывод о достаточной для данной задачи 
точности выбранного ГА.

Значения фотосинтеза посева листовой капу-
сты в различном возрасте в зависимости от длины 
световой волны и ППФ, падающего на посев от СД-
светильника, представлены на рис. 4 А, Б. Согласно 

Рис. 3. Процесс снижения концентрации СО2 в измери-
тельной камере за счет видимого фотосинтеза посева 
листовой капусты в возрасте 25 сут при ППФ от СД-
светильника, равной 900 мкмоль/(м2·с), после переключе-
ния с синего света (440 нм) на красный (660 нм). Момент 
окончания переходного процесса показан стрелкой

Рис. 4. Зависимость видимого фотосинтеза (Ф) посевов 
растений листовой капусты от длины световой волны и 
плотности потока фотонов от СД светильника:
А – в возрасте 15–16 дней (листовой индекс посева 3,5); 
Б – в возрасте 25–26 дней (листовой индекс посева 12,8)

полученным данным, замена монохроматического 
синего света (440 нм) на монохроматический крас-
ный свет (660 нм) при фиксированных значениях 
ППФ (500 или 900 мкмоль/(м2·с)) приводила к уси-
лению видимого фотосинтеза, а значит, и текущей 
продуктивности исследуемого посева, приблизи-
тельно на 50 %. Следует отметить, что отмеченное 
усиление фотосинтеза посева оставалось стабиль-
ным в период интенсивного роста растений (с 15-го 
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по 24-й день вегетации), несмотря на почти 4-крат-
ное увеличение листового индекса. В то же время 
переключение света с красного на синий даже с 
увеличением плотности светового потока с 500 до 
900 мкмоль/(м2·с) всегда приводило к понижению 
видимого фотосинтеза как для молодого, так и для 
более старого и плотного посева (на 30 и на 20 % 
соответственно).

Обращает на себя внимание тот факт, что при 
одинаковой ППФ, падающего на посев, видимый 
фотосинтез во всех случаях был значительно выше 
под красным излучением, чем под синим. Принимая 
во внимание известные из фотобиологии зако-
ны Гротгуса и Эйнштейна, можно заключить, что 
в наших опытах коэффициент абсорбции посевом 
красного света был существенно выше, чем сине-
го, даже при высоких значениях листового индекса. 
Отметим, что для менее плотного посева салата и 
при существенно меньших значениях падающей на 
посев ППФ – 150 мкмоль/(м2·с), между коэффици-
ентами абсорбции фотонов на тех же длинах волн 
(440 на 660 нм) ранее наблюдали лишь незначи-
тельную разницу (7–10 %) [21].

Полученные результаты продемонстрировали 
существенное увеличение коэффициента абсорб-
ции света посевом по мере нарастания площади ли-
стовой поверхности. Так, при освещении растений 
монохроматическим синим светом интенсивность 
видимого фотосинтеза посева в возрасте 24 сут мог-
ла быть достигнута при почти вдвое меньшей ППФ 
по сравнению с этим же посевом в более молодом 
возрасте (рис. 4 А, Б). При неизменной длине свето-
вых волн видимый фотосинтез посева существенно 
увеличивался при повышении плотности падающе-
го светового потока с 500 до 900 мкмоль/(м2·с) (на-
пример, в молодом посеве на 37 и на 63 % для си-
него и красного света соответственно). Однако при 
одновременном увеличении уровня ППФ и умень-
шении длины световой волны эта закономерность 
не соблюдалась. Подобные эффекты можно объяс-
нить, с одной стороны, сложным перераспределе-
нием световых волн различной длины внутри посе-
ва с нелинейным распределением фотосинтезиру-
ющей листовой массы по его глубине, а с другой – 
многообразием и сложностью изменения световых 
и темновых реакций фотосинтеза при изменениях 
спектра падающего на листья светового потока.

В целом данные, полученные нами при освеще-
нии посевов монохроматическим светом в 2 важных 
зонах фотосинтетической активной радиации, про-
демонстрировали, что зависимость показателя те-
кущей продуктивности растений от ППФ и от длины 
световых волн в исследованной области световых 
режимов носит выраженный нелинейный и неста-
ционарный характер. Это указывает на то, что при 
изменениях в более сложном красно-белом спектре 
СД-освещения посевов зависимости показателей 

maxФ(X1,Х2,t), а следовательно и maxQ(X1,Х2,t) 
будут дрейфовать в пространстве всех своих неза-
висимых переменных в процессе вегетации по зара-
нее неизвестным траекториям. Анализ полученных 
нами переходных процессов видимого фотосинтеза 
посевов показал, что дискретные шаги по коорди-
натам X1 и Х2 могут производиться с частотой не 
менее 4–5 циклов в час, при этом измерения газо-
обмена растений с помощью выбранной аппара-
туры позволяют достоверно оценивать изменения 
газообмена растений всего лишь за 10–15 мин. 
Такая дискретность измерений позволит надежно 
отслеживать как суточную, так и возрастную дина-
мику дрейфа оптимального светодиодного освеще-
ния растений для витаминной оранжереи в составе 
СЖО космических экипажей.

Непрерывный поиск экстремума функции (3) с 
помощью описанного метода адаптивной оптимиза-
ции освещения растений и соответствующего СД-
светильника применительно к витаминной КО по-
может выявить динамический режим СД-освещения 
растений, потребляющий наименьшее количество 
бортовых ресурсов на единицу получаемой съедоб-
ной биомассы. Полученную на небольшом количе-
стве вегетативных опытов адаптивную программу 
оптимального режима СД освещения растений за-
тем можно будет задавать программно для посевов 
на больших площадях, в том числе и в наземных 
фабриках растений.

Оценка эффективности описанного адаптивного 
метода и адаптивного СД-светильника может быть 
получена при экспериментальном сравнении ре-
зультатов культивирования посевов растений при 
адаптивном и постоянном оптимальных световых 
режимах.

Выводы

1. Метод адаптивной оптимизации светодиод-
ного освещения растений в КО позволяет выявить 
динамический режим светодиодного освещения 
растений, потребляющий наименьшее количество 
бортовых ресурсов на единицу получаемой съедоб-
ной биомассы.

2. Разработан лабораторный образец адаптив-
ного светодиодного светильника для определения 
оптимальной динамики плотности потока фотонов 
и спектра светодиодного излучения в процессе ве-
гетации посевов растений.

3. Экспериментально подтверждены существен-
ные изменения видимого фотосинтеза посева ки-
тайской капусты в зависимости от длины световой 
волны и плотности светового потока, падающего на 
посев, а также от возраста растений.

4. Оценка эффективности описанного адаптив-
ного светильника может быть получена путем 
экспериментального сравнения результатов 
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культивирования посевов растений при адаптивном 
освещении и при постоянном оптимальном свето-
вом режиме.

Работа выполнена в рамках плана фундамен-
тальных исследований по тематике РАН в ГНЦ РФ – 
ИМБП РАН.
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SUBSTANTIATION OF THE APPROACH 
TO ADAPTIVE OPTIMIZATION OF LIGHT-
EMITTING DIODE ILLUMINATION OF 
CROPS IN VITAMIN GREENHOUSES 
WITHIN THE LIFE SUPPORT SYSTEM FOR 
SPACE CREWS

Berkovich Yu.A., Ochkov О.А., 
Perevedentsev O.V. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2018. V. 52. № 6. P. 86–94

The proposed adaptive optimization of light-emitting 
diode illumination of crops in space greenhouses embodies 
the principle of continuous automatic search of illumination 
parameters that will be most adequate to a maximum of a 
current value of the product of visible crop photosynthesis 
by coefficient of light energy expenditure for photosynthesis.  

An infrared СО2 gas-analyzer was used to measure transient 
duration in visible photosynthesis after light switch from 
blue (440 nm) to red (660 nm) and vice versa with the 
photon flux density (PFD) being equally 500 µmol/(m2·s) or 
900 µmol/(m2·s). The wavelength switch caused considerable 
though different changes in visible photosynthesis implying 
different values of the crop light absorption coefficient. It 
was established that length of the light-induced transient in 
crop photosynthesis did not exceed 90 s at all tested surges 
of LED lighting. As the crop grew from day 15 to 25 and 
the leaf index rose from 3.5 to 12.8, visible photosynthesis 
increased approximately 50 % as under the blue, so red light. 
By and large, this adaptive optimization of LED lighting in 
space greenhouses allows determination of light dynamics 
with minimum requirements for board resources per a unit of 
edible to biomass. 

Key words: space greenhouse, adaptive optimization of 
crop lighting, light-emitting diodes, light spectrum, transient, 
visible photosynthesis.
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Редколлегия журнала сердечно поздравляет 
с юбилейными датами сотрудников ИМБП:

Анохину Лидию Дмитриевну
 

Берсеневу Азалию Павловну

Виноградову Лидию Алексеевну 

Галичия Виктора Алексеевича

Гурьеву Тамару Сергеевну

Микоса Константина Николаевича

Митрикаса Виктора Георгиевича

Назарова Николая Михайловича

Смирнова Игоря Алексеевича 

Чиркова Алексея Федоровича

Шенкмана Бориса Стивовича

Халанцева Олега Анатольевича

Шишкину Татьяну Николаевну

Добрые вам пожелания и плодотворной работы!
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