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Рассмотрены вопросы медико-биологического обеспе-
чения лунных миссий в части радиационной безопасно-
сти экипажей при воздействии естественных источников 
радиации – ионизирующего излучения космического 
пространства. С учетом полученных результатов иссле-
дований дозовых нагрузок ионизирующего космическо-
го излучения на Международной космической станции 
(МКС), анализа результатов экспериментов, а также 
моделирования ожидаемых дозовых нагрузок при поле-
тах за пределами земной магнитосферы сделан вывод о 
допустимости на первоначальном этапе краткосрочных 
(до ∼1,5 мес) миссий при соблюдении действующих в на-
стоящее время ограничений на облучение космонавтов. 

Ключевые слова: полет на Луну, ионизирующее излу-
чение, измерение доз, радиационная безопасность. 

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2019. 
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В настоящее время космическими агентствами 
ряда стран проводятся работы, направленные на 
осуществление пилотируемых полетов за пределы 
околоземных орбит: к астероидам, облету Луны, – 
а в дальнейшем предусматривается и пребывание 
экипажей на лунной поверхности с последующим 
созданием посещаемой лунной базы. Одной из ос-
новных задач обеспечения безопасности космо-
навтов при межпланетных полетах является меди-
ко-биологическое обеспечение радиационной безо-
пасности при воздействии ионизирующего космиче-
ского излучения естественного происхождения.

Адекватный мониторинг, учет и прогноз воздей-
ствия космической радиации при осуществлении 
пилотируемых космических полетов (КП) необхо-
димы, поскольку такое воздействие может вызвать 
ряд неблагоприятных радиобиологических эффек-
тов у членов экипажа как непосредственно в полете 
(ближайшие эффекты), так и в отдаленные перио-
ды после завершения миссии [1]. В работах [2–4] 
отмечается возможность проявления ближайших 

острых эффектов, связанных с нарушением когни-
тивных функций у космонавтов, возникающих под 
воздействием тяжелых заряженных частиц (ТЗЧ) 
галактического излучения, что требует отдельно-
го рассмотрения при планировании длительных и 
дальних внемагнитосферных полетов, где отсут-
ствует ослабление космических излучений геомаг-
нитным полем.

Несмотря на то что полеты автоматических кос-
мических аппаратов (КА) и астронавтов на Луну 
ранее уже были неоднократно осуществлены, в 
российской научной литературе вопросы радиаци-
онного воздействия для всех этапов лунных миссий 
представлены недостаточно. В ряде современных 
публикаций (например, [5]) продолжается обсуж-
дение расчетных оценок и подходов, показываю-
щих «запредельные» значения доз радиации для 
астронавтов миссий «Аполлон», препятствующие 
осуществлению подобных миссий в принципе.

Цель данной работы: сформулировать основные 
особенности радиационного воздействия при лун-
ных миссиях и основные подходы к обеспечению ра-
диационной безопасности в пилотируемом КА и на 
лунной поверхности, которые позволили бы в даль-
нейшем определиться с оптимальными сценариями 
осуществления подобных миссий с учетом радиаци-
онного и других существенных факторов КП.  

Радиационные условия при орбитальных полетах  
и лунных миссиях

Космическая радиация является неустранимым 
фактором КП, влияние которого на человека невоз-
можно полностью исключить путем защиты, созда-
ваемой корпусом КА, конструкционными матери-
алами, а также с помощью других известных мер 
защиты из-за имеющихся ограничений на массу, 
энергопотребление и другие ресурсы космических 
пилотируемых систем [6]. 

Радиационные нагрузки на экипаж при лунных 
миссиях обусловлены воздействием:

5

Радиационный фактор при лунных миссиях
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– галактических космических лучей (ГКЛ) на 
всех этапах полета;

– электронов и протонов естественных радиаци-
онных поясов Земли (РПЗ) при кратковременном пе-
ресечении РПЗ в период перелета к Луне и обратно; 

– солнечных протонных событий (СПС) с генера-
цией солнечных космических лучей (СКЛ)  преиму-
щественно при полете вне магнитосферы Земли, на 
орбитах около  Луны и на ее поверхности; 

– вторичной радиации, возникающей от взаимо-
действия высокоэнергетичных частиц ГКЛ, РПЗ и 
СКЛ с конструктивными элементами и материалами 
КА, лунного грунта, а также непосредственно в теле 
космонавта.

В настоящее время в России действуют нор-
мы радиационной безопасности, разработанные 
для класса длительных околоземных полетов [7]. 
Другие нормативы радиационной безопасности 
специально для лунных или межпланетных миссий 
на сегодняшний день отсутствуют как в России, 
так и в других странах, участвующих в осущест-
влении пилотируемых КП. Обзор, сопоставление и 
анализ современных нормативов, ограничивающих 
радиационное воздействие при КП, приведен в ра-
боте [8]. При всем разнообразии подходов к нор-
мированию при КП можно выделить две основные 
особенности:

– невозможность в полной мере применять под-
ходы и нормы радиационной безопасности, исполь-
зуемые в наземной практике [9], к нормированию 
облучения в космосе за заданный период миссии 
(месяц, год и т.п.). Это связано с существенно более 
высокими уровнями радиационного воздействия 
при орбитальных КП по сравнению с дозовым воз-
действием на профессиональных работников атом-
ной промышленности [9] даже при невозмущенной 
радиационной обстановке;

– совпадение дозовых нагрузок на космонавтов 
и работников атомной промышленности за весь пе-
риод профессиональной деятельности: доза за ка-
рьеру принимается равной 1000 мЗв [7, 9].

С учетом результатов многолетних наблюдений 
можно отметить, что доза радиации на орбитальной 
космической станции при типичной высоте орбиты 
400 км и ее наклонении 51,6° приблизительно в 
200 раз больше, чем средний наземный фон есте-
ственной радиации и соответственно при облуче-
нии человека в обычных земных условиях. Так, за 
год полета на МКС космонавт при среднесуточной 
мощности дозы 0,6 мЗв/сут [10, 11] получает дозу 
220 мЗв/год, более чем в 10 раз превосходящую 
разрешенную для работника атомной промышлен-
ности за год (в среднем 20 мЗв/год [9]). Однако ука-
занная годовая дозовая нагрузка на космонавтов 
при орбитальных полетах (~220 мЗв/год) является 
допустимой по критерию радиационной безопасно-
сти, поскольку современные российские нормативы 

лимитируют дозу в размере 500 мЗв/год на кровет-
ворные органы космонавтов [7].

Для каждого из источников космической радиа-
ции (ГКЛ, РПЗ и СКЛ) энергетический спектр частиц 
имеет свой характерный вид, а радиационная на-
грузка зависит не только от вида энергетического 
спектра, но и от других факторов КП, таких, как его 
длительность, траектория полета, солнечная актив-
ность (СА), материал и толщина защитных экранов. 
Чтобы учесть все эти обстоятельства и оценить 
радиационную нагрузку для космонавтов и техни-
ческих систем на количественном уровне, разрабо-
таны компьютерные версии эмпирических моделей 
потоков частиц космических радиационных полей, 
а также моделей взаимодействия этих частиц с ве-
ществом защитных экранов.

Основное отличие лунных миссий от орбиталь-
ных – удаление от Земли и полет за пределами зем-
ной магнитосферы – в части радиационного воздей-
ствия заключается в следующем:

– увеличивается вклад в полную дозу ГКЛ;
– возрастает вероятность существенного увели-

чения дозы от СКЛ;
– вклад РПЗ в полную дозу зависит от выбора 

конкретной траектории полета КА и в конечном ито-
ге от времени пересечения наиболее опасных зон – 
внутренней протонной и внешней электронной. 

Рассмотрим последовательно воздействие этих 
факторов на радиационную обстановку в околозем-
ном космическом пространстве.

Воздействие РПЗ
При лунных миссиях трасса полета с неизбеж-

ностью проходит через области РПЗ при полете к 
Луне и обратно. Описание радиационных условий 
РПЗ представлено, например, в наиболее широко 
используемых моделях АЕ8/АР8 [12, 13]. Доза, по-
лучаемая экипажем при прохождении РПЗ, сильно 
зависит от выбранной траектории и времени на-
хождения КА в области РПЗ. Основные потоки ча-
стиц РПЗ сконцентрированы в области экватора 
(приблизительно ± 30° широты), начиная с высот 
приблизительно 500 км и выше, опускаясь ниже 
только в области Южно-Атлантической аномалии 
(ЮАА). Радиационные условия на орбите КА зави-
сят от ее наклонения. При этом на КА, летающий в 
плоскости экватора или с небольшим наклонением 
орбиты (например, на геостационарной – ГСО), по-
стоянно воздействуют потоки частиц РПЗ. С увели-
чением наклонения орбиты время нахождения КА 
в интенсивных потоках частиц РПЗ уменьшается, 
что ведет к периодическому и кратковременному 
(по сравнению с периодом орбиты) возрастанию 
потоков частиц РПЗ на участках орбиты, пересека-
ющих область экватора. На остальных участках ор-
биты поток частиц РПЗ зависит как от наклонения, 
так и от высоты орбиты. Например, потоки частиц 
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РПЗ, воздействующие на экипаж Международной 
космической станции (МКС), возрастают только на 
коротких участках орбиты, проходящих над обла-
стью ЮАА, и практически отсутствуют на других 
участках. Такой же пиковый характер радиацион-
ного воздействия потоков РПЗ испытывают КА на 
высокоэлиптических орбитах (ВЭО).

На рис. 1 и 2 приведены энергетические спек-
тры среднего потока соответственно электронов и 
протонов РПЗ для типичных орбит [14]. Как видно 
из рисунков, на ГСО (во внешнем РПЗ) поток элек-
тронов наибольший во всем энергетическом интер-
вале, а поток протонов состоит только из протонов 
низких энергий (менее 1 МэВ). В годы максимума СА 
поток электронов и протонов на ГСО практически 
не меняется с изменением СА. На орбитах, имею-
щих участки на более низкой высоте, поток прото-
нов возрастает, а поток электронов уменьшается с 
уменьшением СА [14].

Потоки частиц РПЗ, существующие только в 
магнитосфере Земли, воздействуют на КА в тече-
ние короткого времени на опорных отлетных орби-
тах, которое значительно меньше, чем время его 
нахождения за пределами магнитосферы Земли. 
Конкретные значения доз от частиц РПЗ зависят от 
выбранного сценария отлетной траектории КА. 

В качестве примера можно привести результаты 
измерений [15] доз радиации в период с 22 октября 
2008 г. по 31 августа 2009 г., полученных непосред-
ственно на борту окололунного индийского зонда 
«Чандрайян-1», на котором был установлен болгар-
ский полупроводниковый дозиметр. Принимая во 
внимание, что при пилотируемой лунной миссии вы-
ход за магнитосферу (на 2-й космической скорости) 

проходит за ∼2 ч, т.е. примерно ∼1/10 суток, для кон-
сервативной оценки доза на этом участке перелета 
определена равной ∼1 мЗв. Это – относительно ма-
лая величина дозы по сравнению с суммарной, ожи-
даемой в течение всей лунной экспедиции. Однако 
надо учитывать, что в варианте реализации траек-
тории КА с опорной околоземной орбитой на низких 
высотах доза от РПЗ будет значительно больше и 
определяться временем нахождения КА на этой ор-
бите. Кроме этого, не исключено, что на начальном 
этапе миссии может произойти  проникновение СКЛ 
в магнитосферу Земли (см. ниже), что приведет к 
увеличению дозовых нагрузок на экипаж КА.

Воздействие ГКЛ
На околоземной орбите на высоте 400 км в от-

секе космической станции в невозмущенных усло-
виях (без СКЛ) вклад ГКЛ составляет около 50 % 
от суммарной дозы от всех источников космической 
радиации, т.е 0,3 мЗв/сут [16].

За пределами магнитосферы Земли (на рассто-
янии от Земли больше 10 земных радиусов) мощ-
ность дозы от ГКЛ увеличивается в несколько раз 
по сравнению с орбитой МКС. Это увеличение обу-
словлено двумя факторами: отсутствием «затеняю-
щего» эффекта Земли в половине полного телесно-
го угла и отсутствием защитного эффекта магни-
тосферы. Как результат действия этих факторов в 
межпланетном пространстве (и на трассе полета к 
Луне) мощность дозы от ГКЛ по данным имеющих-
ся измерений на межпланетном зонде «ЭкзоМарс 
прибором «Люлин-МО» составляет уже от 1,5 до 
1,8 мЗв/сут [17], т.е. в 5–6 раз превышает вклад 
ГКЛ на околоземных орбитах. 

Рис. 1. Дифференциальные энергетические спектры 
потока электронов РПЗ на орбитах в годы максимума 
(сплошные линии) и минимума (пунктирные линии) сол-
нечной активности. 
Здесь и на рис. 2 орбиты: 1 – МКС; 2 – ВЭО; 3 – ГСО

Рис. 2. Дифференциальные энергетические спектры по-
тока протонов РПЗ на орбитах в годы максимума (сплош-
ные линии) и минимума (пунктирные линии) солнечной 
активности
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Мощность дозы непосредственно в окололунном 
пространстве с учетом 30 % экранирования от ГКЛ 
Луной (для низкоорбитальных окололунных поле-
тов эффект экранирования может приближаться к 
50 %) принимается равной 1,2 мЗв/сут. 

В настоящее время наиболее используемой 
моделью ГКЛ в практике расчетов радиационных 
нагрузок является международный стандарт ISO 

(Международная организация стандартизации) [18] 
– результат консенсуса между специалистами, ра-
ботающими в этой области. Эта модель дает воз-
можность прогнозировать потоки частиц ГКЛ (от 
протонов до урана) в зависимости от СА, в каче-
стве меры которой выступают сглаженные (±6 мес) 
среднемесячные числа Вольфа. Можно отметить, 
что многие авторы традиционно применяют и мо-
дель [19, 20], которая также учитывает изменение 
СА, используя менее очевидный так называемый 
параметр солнечной модуляции, определяемый 
по данным нейтронных мониторов. Недавно была 
опубликована новая модель ГКЛ [21], учитывающая 
современные экспериментальные данные по пото-
кам ГКЛ в межпланетной среде.

В течение 11-летнего цикла СА потоки частиц 
(протонов и ядер химических элементов) ГКЛ из-
меняются от максимальных в годы минимума СА до 
минимальных в годы максимума СА (модуляция по-
токов ГКЛ). На ГСО (как и во всем внешнем РПЗ) 
поток частиц ГКЛ практически совпадает с потоком 
частиц в межпланетном пространстве. На низколе-
жащих орбитах наблюдается значительное умень-
шение количества частиц ГКЛ из-за их отклонения 
магнитным полем Земли. 

На рис. 3 в качестве примера приведены типич-
ные энергетические спектры потока протонов ГКЛ 
и их временных вариаций, которые типичны для 
потоков всех ядер ГКЛ в межпланетной среде [18]. 
Характерным признаком энергетических спектров 
ГКЛ является наличие модуляционного пика при 
энергиях в сотни МэВ, обусловленного воздействи-
ем потоков плазмы и магнитных полей Солнца с ам-
плитудой, зависящей от фазы СА.

При планировании долговременных космических 
миссий для определения дозовых нагрузок необхо-
димо знать уровень СА, определяемой по числам 
Вольфа (W), которые, согласно моделям потоков 
ГКЛ, и определяют амплитуду модуляции их пото-
ков. Это можно сделать на основе прогностических 
моделей СА. Однако здесь следует заметить, что к 
настоящему времени точных прогностических мо-
делей СА не существует. В связи с этим представля-
ется необходимым воспользоваться моделями, от-
носящимся к «экстремальным», т.е. описывающими 
модуляцию ГКЛ при наиболее низких прогнозных 
значениях СА в будущем. Именно при низких уров-
нях СА следует ожидать повышенные потоки ГКЛ. 
Одна из таких моделей изменения потоков ГКЛ 
[22], основанная на прогнозе СА, использованной 
в работе [23], демонстрирует монотонное  увеличе-
ние потоков ГКЛ в будущем (рис. 4). Несомненно, 
это должно привести к увеличению доз радиации от 
ГКЛ для будущих планируемых лунных экспедиций, 
которое может составить до 20 % и более в зависи-
мости конкретного временного интервала миссии. 

Рис. 3. Типичные дифференциальные энергетические 
спектры потока протонов ГКЛ, усредненные по орбитам 
МКС (1) и геостационарной (2) в годы максимума (сплош-
ные линии) и минимума (пунктирные линии) солнечной 
активности

Рис. 4. Модель солнечной активности до 2016 г. и ее 
прогноз в будущем (верхняя панель) и потоки протонов 
ГКЛ с энергиями E = 100 и 500 МэВ (нижняя панель). 
Горизонтальные линии – уровень потоков ГКЛ для гипо-
тетического случая W = 0
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Воздействие  СКЛ
В существующих моделях СКЛ применяются 

различные подходы к описанию их характеристик. 
Большинство моделей СКЛ учитывают вероятност-
ный характер появления потоков частиц, либо 
только потоков протонов (см., например, [24–26], 
либо еще и флюенсов и пиковых потоков тяжелых 
ионов [27, 28] во время эпизодически возникающих 
солнечных событий. Модели потоков энергичных 
заряженных частиц СКЛ имеют статистический ве-
роятностный характер, т.е. задают значение флю-
енса протонов заданной энергии за некоторый до-
статочно длительный интервал времени (за 1 год 
и т.п.), которое может быть превышено с заданной 
вероятностью. Для расчета дозовых нагрузок от 
СКЛ при космических полетах активно используется 
в качестве модели  международный стандарт [29], 
согласно которому может быть получена вероят-
ность непревышения заданной дозы от СКЛ за рас-
сматриваемый интервал времени, например, 1 %. 
Это означает, что для 99 подобных миссий из 100, 
заданная доза СКЛ превышена не будет.

Существующие отличия разных моделей СКЛ за-
ключаются в основном в описании влияния СА на 
частоту возникновения солнечных событий, а также 
вида энергетических спектров частиц. Эти отличия 
в моделях потоков частиц СКЛ, созданных за более 
чем 30-летний период их наблюдений, естествен-
но, сказываются на оценках радиационного риска, 
который существует для экипажей околоземных и 
особенно межпланетных космических экспедиций. 

В качестве примера на рис. 5 приведены функ-
ции распределения частоты событий СКЛ за более 
чем 30-летний период (с 1974 по 2005 г.) их на-
блюдений в межпланетной среде на КА [30]. Столь 
большая разница в модельных представлениях 
функции распределения частоты СКЛ при их боль-
ших потоках связана, с одной стороны, с небольшой 
статистикой наблюдений мощных событий СКЛ, так 
называемых GLE (Ground Level Enhancement) на на-
земных нейтронных мониторах, а с другой – и с не-
достаточно точным определением их спектральных 
характеристик, которые являются модельно зависи-
мыми для этой методики их регистрации. При боль-
ших флюенсах СКЛ имеется существенная неопре-
деленность, обусловленная недостатком экспери-
ментальных данных и поэтому снижающая точность 
модельных оценок доз радиации.

Характерные дозовые нагрузки от СКЛ можно 
проиллюстрировать на примере  измерений на ОПС 
«Мир» в сентябре – октябре 1989 г., когда вслед-
ствие серии мощных событий СКЛ суточная доза в 
каюте станции повышалась в среднем в 10 раз [31, 
32] и по оценкам достигала 6 мЗв. Такие события 
происходят не чаще, чем 1 раз за 11-летний цикл СА. 

При выходе за пределы магнитосферы, крат-
ность ослабляющего эффекта которой в дозовом 

эквиваленте для подобных уникальных событий 
принимается за 100 [33], соответственно доза ока-
зывается равной 600 мЗв при полете вне магнитос-
феры Земли. Отметим, что в предельном «худшем» 
варианте развития событий СКЛ вне магнитосфе-
ры Земли с вероятностью много меньше 1 % дозы 
могут быть и выше выбранной величины 600 мЗв. 
Однако для относительно непродолжительных лун-
ных миссий (по сравнению с марсианскими и т.п.) 
вероятность превышения указанного значения 
при выбранном подходе можно принять близкой к  
нулю. 

Для определения величин эквивалентных доз 
необходимо знать элементный состав космических 
частиц. На рис. 6 демонстрируются спектры прото-
нов и более тяжелых частиц одного из зарегистри-
рованных типичных GLE [28]. При больших энерги-
ях данные по протонам основываются на наземных 
измерениях нейтронных мониторов, которые дают 
весьма приблизительные оценки спектров протонов 

Рис. 5. Функция распределения частоты СКЛ по данным 
нескольких КА с 1974 по 2005 г.: кривая 2 основана на 
международном стандарте ISO/TR 18147, кривые 1, 3 и 
4 – на моделях и данных других авторов

Рис. 6. Энергетические спектры протонов и более тяже-
лых частиц для одного из типичных событий GLE
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и не могут дать оценки относительного содержания 
более тяжелых ядер. Особенно следует отметить 
важность знания элементного состава частиц СКЛ 
при энергиях, приближающихся к максимальным для 
ускоренных частиц СКЛ. Увеличение доли тяжелых 
частиц в этой области энергий (что нельзя исклю-
чать из анализа аппрокcимаций спектров отдельных 
компонентов СКЛ, приведенных на данном рисунке) 
должно привести к увеличению эквивалентных дозо-
вых нагрузок на биологические объекты. Недостаток 
экспериментальных данных по протонам в области 
больших энергий не дает окончательного ответа о со-
отношении потоков протонов и более тяжелых ядер, 
однако тенденция к увеличению относительного 
содержания тяжелых частиц очевидна. Вследствие 
этого следует подчеркнуть необходимость дальней-
шего экспериментального исследования СКЛ при 
мощных солнечных вспышках в целях уточнения на-
ших знаний о реальных дозовых нагрузках при осу-
ществлении космических миссий.

Совместное воздействие СКЛ и ГКЛ
За пределами магнитосферы Земли в межпланет-

ном пространстве, где большую часть времени про-
ходит полет КА лунной миссии, существуют только 
потоки ГКЛ и СКЛ. Причем потоки частиц ГКЛ по-
стоянно существуют в космическом пространстве, 
а потоки частиц СКЛ появляются эпизодически. 
Поэтому модели ГКЛ устанавливают детерминиро-
ванные значения потоков частиц ГКЛ для задан-
ного периода времени, а модели СКЛ – верхнюю 
границу потоков частиц СКЛ, которая может быть 
превышена с заданной вероятностью в заданный 
период времени.

В табл. 1 и на рис. 7, представленных в работе 
[34], в качестве оценки радиационной опасности в 
межпланетном пространстве приводятся годовые 
значения поглощенной и эквивалентной дозы, ко-
торые ожидаются при полете КА в районе Луны, 
рассчитанные с использованием стандартизован-
ных в России моделей СКЛ и ГКЛ [25, 35], а также 
международного стандарта для ГКЛ [18]. Для СПС 
предельные значения поглощенной дозы рассчи-
таны для вероятности превышения 1 % (т.е. рас-
четные значения могут быть превышены в одном 
из 100 полетов). Все значения получены для годов 
минимума и максимума СА в зависимости от разной 
толщины сферической защиты с учетом возникно-
вения в ней вторичных излучений (нейтронов) и, 
естественно, должны корректироваться для реаль-
ной конфигурации КА, траектории и продолжитель-
ности его полета. 

В табл. 1 наглядно демонстрируется соотноше-
ние между ожидаемым вкладом в дозы от потоков 
частиц ГКЛ и СКЛ. Дозы от ГКЛ начинают домини-
ровать  при толщинах защит более 10 г/см2. Однако 
в случае мощных (но редких) солнечных событий 

дозы радиации от СКЛ (типа GLE) будут превосхо-
дить дозы от ГКЛ.

Отличия разных моделей СКЛ в основном заклю-
чаются в описании влияния СА на частоту их воз-
никновения, а также вида энергетических спектров 
частиц. Эти отличия в моделях потоков частиц СКЛ, 
естественно, должны отразиться на оценках радиа-
ционного риска, который существует для экипажей 
околоземных и особенно межпланетных космиче-
ских экспедиций. 

В работе [36] приведен расчет эквивалентной 
дозы на основе моделей ГКЛ и СКЛ [18, 25] и сделан 
вывод, что при одинаковом уровне радиационного 
риска длительность пребывания человека на Луне 
должна быть меньше в период максимума СА, чем 
в период минимума СА. Этот результат показан на 
рис. 8 из работы [36]. Так, например, для вероятно-
сти проявления СКЛ на уровне 3–5 % в максимуме 
СА предельное время пребывания человека на Луне 
для данных толщин экрана (10 г/см2) составляет не 
более 1,5 мес, в то время как в минимуме СА – около 
года. При больших толщинах вклад от ГКЛ в общую 
дозу будет увеличиваться, а от СКЛ – снижаться.

Противоположный вывод сделан в работе [37], 
в которой в качестве моделей ГКЛ и СКЛ использо-
вались соответственно модели ГКЛ [20] и СКЛ [26]. 
Согласно оценкам продолжительности экспедиций, 
приведенным в этой работе, их возможная макси-
мальная длительность достигается в максимуме 
СА. Это противоречие  связано с фундаментальным 
расхождением энергетических спектров потоков 
протонов СКЛ в области энергий выше 100 МэВ в 
используемых моделях, что, в свою очередь, при-
водит к различиям расчетных значений доз за за-
щитными экранами. Тем не менее надо вновь отме-
тить, что наши знания об энергетических спектрах 

                                                                           Таблица 1

Дозовые нагрузки при годовом окололунном полете

Защита, 
г/см2

Поглощенная доза, Гр
(Эквивалентная доза, Зв)

Минимум СА Максимум СА
ГКЛ СКЛ ГКЛ СКЛ

0,01 0,13
(0,92)

344
(3080)

0,12
(0,82)

3380
(29600)

0,1 0,12
(0,87)

43,1
(192)

0,062
(0,45)

440
(1900)

1 0,12
(0,82)

2,75
(5,88)

0,062
(0,43)

32,9
(69,3)

10 0,11
(0,50)

0,12
(0,17)

0,060
(0,29)

1,86
(2,68)

100 0,08
(0,19)

0,0028
(0,0066)

0,052
(0,29)

0,064
(0,15)

 
Примечание. В расчетах учтен вклад протонов и более 

тяжелых заряженных частиц, входящих в состав ГКЛ и СКЛ.
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СКЛ при больших энергиях ограничены (см. рис. 6) 
и нуждаются в дальнейшей верификации. От этих 
результатов будет зависеть точность оценок доз 
для конкретных временных интервалов циклов 
СА и как следствие оценка длительности лунных 
экспедиций. 

В действительности оценка радиационного риска 
должна быть адаптирована к реальному сценарию 
пребывания человека на Луне, в котором должны 
учитываться возможные изменения толщины защи-
ты при изменении условий работы, например, при 
работе в скафандре на поверхности Луны или при 

Рис. 7. Расчетные значения поглощенных доз СКЛ и ГКЛ в 
зависимости от толщины защиты

Рис. 8. Расчетные значения среднетканевой эквивалент-
ной дозы (сплошные кривые), созданные потоками ча-
стиц ГКЛ (кривая 1) и СКЛ (кривая 2 – для вероятности 
превышения дозы СКЛ 1 %, 3 – 3 % и 4 – 10 % в зависи-
мости от продолжительности лунной экспедиции в мини-
муме и максимуме солнечной активности на поверхности 
Луны с защитным экраном 10 г/см2. Пунктирная кривая 
– предельно допустимая доза в зависимости от продол-
жительности экспедиции [7]

переходе в более защищенное помещение во время 
солнечных событий. 

Таким образом, следует признать, что для досто-
верных выводов о величине радиационного риска 
при лунных миссиях требуется коррекция и моди-
фикация моделей потоков частиц в космическом 
пространстве с учетом влияния на них факторов 
космического пространства. В этой связи, напри-
мер, важно правильно учитывать взаимосвязь мо-
ниторных рядов экспериментальных данных (вклю-
чая потоки тяжелых  ионов) с СА, которая меняется 
как в пределах одного цикла СА, так и от цикла к 
циклу. 

Космическая радиация на поверхности Луны по-
мимо вклада ГКЛ с учетом экранирования Луной и 
стохастическими СПС, свободно проникающими на 
лунную поверхность, также определяется и  вторич-
ными излучениями от лунного грунта. Современные 
расчетные модели [36–39] дают более жесткие 
уровни радиации на лунной поверхности по сравне-
нию с измеренными радиационным зондом НАСА на 
поверхности Марса [40]. В качестве консервативной 
(т.е. принимаемой в интересах обеспечения радиа-
ционной безопасности) оценки среднесуточной дозы 
на поверхности Луны можно принять 1,2 мЗв/сут 
без учета вклада СКЛ. По данным, полученным с 
марсохода «Кьюриосити», средняя мощность дозы 
на поверхности Марса составляет 0,7 мЗв/сут [40], 
что сопоставимо со среднесуточной дозой в отсеках 
МКС, изменяющейся от 0,3 до 0,8 мЗв/сут [10]. По 
расчетным оценкам на поверхности Луны мощность 
дозы примерно вдвое превышает уровень, зафик-
сированный на Марсе. Это связано с несколькими 
факторами. Во-первых, Луна ближе к Солнцу, чем 
Марс, и доза от солнечных энергичных частиц на 
поверхности Луны с учетом разницы расстояния 
от Солнца в 2–3 раза больше, чем на Марсе. Во-
вторых, на Марсе, в отличие от Луны, все же есть 
разреженная атмосфера толщиной ~20 г/см2, кото-
рая ослабляет как галактическую, так и солнечную 
радиацию. И в-третьих, на Марсе имеется вода (в 
виде льда в составе грунта и т.п.), которая эффек-
тивно замедляет вторичные нейтроны, появляющи-
еся после бомбардировки космическими частицами 
марсианского грунта, т.е. лед уменьшает выход вто-
ричных нейтронов на поверхность.

Характеристики дозового воздействия на экипаж 
для некоторых сценариев лунных миссий

Рассмотренные выше уровни радиационного воз-
действия различных источников космической ради-
ации систематизированы в табл. 2, где представ-
лены характерные величины дозовых нагрузок для 
современных пилотируемых космических полетов, 
наряду с используемыми нормативами по ограниче-
нию дозового воздействия в наземной и космической 
практике. Отметим, что приведенные в таблице дозы 
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космической радиации являются усредненными кон-
сервативными оценками дозовых нагрузок в ткани за 
защитой из алюминия ∼10 г/см2, предназначенными 
для использования на начальном этапе планирова-
ния и выбора сценария миссии с учетом требований 
по радиационной безопасности экипажа. 

Дозы космической радиации при полете на Луну 
зависят от многих факторов: 

– траектории полета (рассматриваются крат-
ковременные – в течение всего нескольких часов 

– пересечения протонного (внутреннего) и элек-
тронного (внешнего) РПЗ; в зависимости от траек-
тории доза может меняться в несколько раз);

– фазы цикла СА (минимум или максимум СА или 
промежуточная фаза, доза может меняться на де-
сятки процентов; далее рассматриваются полеты 
вблизи минимума СА, когда дозы ГКЛ максимальны, 
а вкладом СКЛ можно пренебречь); 

– защиты (массы) лунного корабля (доза может 
меняться в разы для разных вариантов защиты 

Таблица 2
 

Характерные величины дозовых нагрузок для современных пилотируемых космических полетов 
и нормативы по ограничению дозового воздействия в наземной и космической практике

Период экспонирования Доза, мЗв

Фоновая доза на поверхности Земли за сут/год 0,003/1,1
Доза на борту космической станции за сут/год 0,6/220
Доза от мощного солнечного протонного события на околоземной орбите 6
Доза от мощного солнечного протонного события вне магнитосферы Земли 600
Основные дозовые пределы для космического полета (кроветворная система) за ∼1 сут/ за 1 мес/ за 1 год 150/250/500
Дозовый предел за 1 год для персонала группы А на Земле (в среднем за 5 лет) 20
Профессиональный предел дозы космонавта и наземного персонала группы А 1000
Доза в межпланетном пространстве за сут 1,8
Доза в ближайшем окололунном пространстве за сут 1,2
Доза на поверхности Луны за сут 1,2
Доза на поверхности Марса за сут 0,7

Таблица 3

Кратковременный облет Луны

Этап полета Длительность,
сут

Доза за сут,
мЗв/сут

Доза за этап,
мЗв

1) Пребывание на околоземной орбите до отлета к Луне 1 0,6 0,6
2) Полет от Земли до Луны 1 1,8 1,8
3) Пребывание на окололунной орбите 7 1,2 8,4
4) Возврат на околоземную орбиту 1 1,8 1,8
5) Пребывание на околоземной орбите до посадки на Землю 1 0,6 0,6
Итого 11 13,2

Таблица 4

Кратковременное пребывание на лунной поверхности

Этап полета Длительность,
сут

Доза за сут,
мЗв/сут

Доза за этап,
мЗв

1) Пребывание на околоземной орбите 1 0,6 0,6
2) Полет от Земли до Луны 1 1,8 1,8
3) Пребывание на окололунной орбите 1 1,2 1,2
4) Пребывание на поверхности Луны 3 1,2 3,6
5) Возврат на околоземную орбиту 1 1,8 1,8
6) Пребывание на околоземной орбите до посадки на Землю 1 0,6 0,6
Итого 8 9,6
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отсека; оценки сделаны для усредненной алюмини-
евой защиты 10 г/см2);

– возникновение СПС, в том числе в период ми-
нимума СА (дозы, хотя и с малой вероятностью, мо-
гут меняться в десятки и сотни раз по сравнению с 
фоновыми, когда этих событий нет);

– длительность миссии, ее сценарий (табл. 3, 4).
Поскольку специальных нормативов радиаци-

онной безопасности экипажа для класса космиче-
ских полетов к Луне на сегодняшний день не су-
ществует, то дальнейшее рассмотрение основано 
на нормативах для орбитальных полетов [7]. Если 
принять, что длительность лунных экспедиций не 
должна превышать 1,5 мес (согласно приведен-
ной выше оценке для наиболее неблагоприятных 
условий в космической среде в максимуме СА для 
средней защиты КА 10 г/см2 и радиационного риска 
СКЛ в несколько процентов), то доза космонавта в 
соответствии с указанной в работе [7] должна быть 
меньше 250 мЗв (используется более жесткий нор-
матив для 1 мес полета вместо пересчета к 1,5 мес).

Для консервативных оценок доз для различных 
сценариев лунных миссий принимаются значения 
дозовых нагрузок космонавтов, описанные выше и 
приведенные в табл. 2 (эти оценки являются сред-
ними, но усреднение проводилось скорее в сторо-
ну завышения доз, чтобы не допустить занижения 
ожидаемых дозовых нагрузок в интересах радиаци-
онной безопасности экипажа).

Приведем пример расчета доз с использованием 
данных из табл. 2 для некоторых типичных сцена-
риев лунных миссий.

Кратковременный облет Луны: 
– 1 сут на околоземной орбите; 
– 1 сут – полет от Земли до Луны; 
– 7 сут на окололунной орбите; 
– 1 сут – возврат на околоземную орбиту; 
– 1 сут на околоземной орбите до посадки на 

Землю. 
Расчет доз для этого случая представлен в табл. 3.
Получаемая при данном сценарии доза 13,2 мЗв 

много меньше, чем определенный выше норматив 
за 1 мес (250 мЗв). Условия обеспечения радиаци-
онной безопасности полета могут быть выполнены. 
Полученная за 11 сут доза при облете Луны эквива-
лентна 13,2 мЗв/0,6 ≈ 22 сут полета по орбите МКС 
по критерию полной дозы ионизирующего космиче-
ского излучения. 

Если в выбранном сценарии нахождение на око-
лолунной орбите продлить до 1,5 мес, то полная 
доза за такую миссию с учетом полета от Земли и 
обратно составит уже 58,8 мЗв, т.е. много меньше 
250 мЗв, что будет эквивалентно уже ≈ 98 сут поле-
та по орбите МКС по критерию полной дозы иони-
зирующего космического излучения.

Кратковременное пребывание на лунной поверхно-
сти (по сценарию полетов миссий «Аполлон» НАСА): 

– 1 сут на околоземной орбите; 
– 1 сут – полет от Земли до Луны; 
– около 1 сут на окололунной орбите; 
– 3 сут на поверхности Луны; 
– 1 сут – возврат на околоземную орбиту; 
– 1 сут на околоземной орбите до посадки на 

Землю. 
Расчет доз для этого случая представлен в табл. 4. 
Получаемая при данном сценарии доза 

9,6 мЗв также много меньше, чем норматив за 1 мес 
(250 мЗв). Полученная за 8 сут доза при посещении 
Луны эквивалентна ≈ 16 сут полета по орбите МКС 
по критерию полной дозы ионизирующего космиче-
ского излучения.

Как известно из опубликованных источников 
[41], при полетах по программе «Аполлон» на Луну 
в 1969–1972 гг. дозы измерялись индивидуальными 
дозиметрами, не позволявшими определить экви-
валентную дозу (и коэффициент качества космиче-
ского излучения) и учесть вклад в дозу ионизирую-
щих излучений всего энергетического спектра. При 
длительности миссий «Аполлон» от 6 до 12,5 сут 
суммарные дозы, измеренные за всю миссию, на-
ходились в интервале от 1,6 до 11,4 мГр, при этом 
среднесуточные мощности дозы составили от 0,22 
до 1,27 мГр/сут. Использование усредненного коэф-
фициента качества ГКЛ (QF = 3,5) дает эквивалент-
ные дозы в диапазоне от 6 до 40 мЗв, сопостави-
мые с полученной в наших оценках величиной дозы 
∼ 10 мЗв за подобную миссию (см. табл. 4). 

Отметим, что оценки дозовых нагрузок в табл. 3 
и 4 сделаны без учета вклада в дозу СКЛ в пери-
од рассматриваемой миссии. Относительно низкие 
уровни облучения астронавтов миссий «Аполлон» 
объясняются исключительно благоприятной косми-
ческой погодой во время их полетов к Луне. Однако 
известно, что, например, во время мощного СПС в 
августе 1972 г. суммарная доза на пути к Луне в 
обычном, слабо защищенном отсеке корабля соста-
вила бы для каждого члена экипажа в десятки раз 
большую величину, составляющую по оценкам на 
основе работы [42] свыше 500 мЗв (по некоторым 
данным – до 4 Зв). Иными словами, если бы полет 
не был отложен (по техническим причинам), за не-
сколько суток члены экипажа получили бы дозу, 
превышающую сегодняшний годовой лимит, пред-
усмотренный для МКС.

Однако, несмотря на зарегистрированные от-
носительно низкие дозы облучения, у астронавтов 
миссии «Аполлон» отмечались неблагоприятные 
отдаленные эффекты [43], что может быть связано 
с комбинированным действием различных факто-
ров подобного КП, таких, как невесомость, косми-
ческая радиация и пониженное более чем в тысячу 
раз магнитное поле по сравнению с земными усло-
виями (гипомагнитная среда).
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Методы защиты и основные подходы  
к обеспечению радиационной безопасности 

при лунных миссиях
Защититься от радиационного воздействия ГКЛ 

в КП современные средства защиты не позволяют. 
Энергии частиц ГКЛ столь высоки, что дозы ГКЛ 
весьма слабо уменьшаются за практически дости-
жимой защитой КА. Например, в самом защищен-
ном отсеке космической станции ослабление дозы 
ГКЛ не превысит 10–20 % по сравнению с наименее 
защищенным отсеком. Более того, современными 
расчетными методами с использованием уточнен-
ных моделей переноса излучения в веществе, осно-
ванными на данных экспериментов на ускорителях, 
было показано, что в случае защиты из алюминия 
дальнейшее наращивание толщины и массы защит-
ного экрана приведет только к увеличению эквива-
лентной дозы ГКЛ за счет образования вторичных 
частиц в веществе самой защиты [44]. В случае ГКЛ 
имеется оптимальная толщина защиты алюминия 
равная ∼30 г/см2, до достижения которой эквива-
лентная доза ГКЛ медленно, но снижается, а затем 
при дальнейшем наращивании толщины защитного 
экрана начинается возрастание и дозы. 

Энергетический спектр СКЛ является более мяг-
ким по сравнению с ГКЛ, поэтому защита от прото-
нов СКЛ при мощных СПС может быть обеспечена 
на окололунных орбитах с помощью применения 
специального радиационного убежища или отсеков 
с относительно большей массовой толщиной, эф-
фективно снижающих дозы от СКЛ. 

Подходящими материалами для дополнитель-
ной радиационной защиты от ГКЛ и СКЛ являются 
полиэтилен, пластик (углепластик, стеклопластик, 
органопластик и др.), композитные материалы. 
Преимуществом таких материалов является то, 
что они в меньшей степени приводят к образова-
нию вторичной радиации, в том числе нейтронов, 
так как в основном состоят из относительно легких 
атомов углерода и водорода. Как результат в слу-
чае применения таких материалов не происходит 
возрастания эквивалентной дозы при дальнейшем 
увеличении толщины защиты, как это имеет место в 
случае алюминия, используемого в качестве основ-
ного защитного материала современных КА. 

Еще одним перспективным материалом допол-
нительной радиационной защиты от космической 
радиации является вода. Использование воды в 
качестве радиационной защиты возможно при раз-
мещении емкостей хранения воды рядом с зонами 
радиационных убежищ, что позволит значительно 
снизить дополнительную массу КА, специально при-
влекаемую для обеспечения защиты от космической 
радиации. Примером эффективного использования 
воды в качестве дополнительной защиты являет-
ся укладка «Шторка защитная» в каюте служеб-
ного модуля МКС, заполняемая располагаемыми в 

несколько слоев средствами личной гигиены космо-
навтов – салфетками и полотенцами, пропитанны-
ми водой и помещенными в полиэтиленовые пакеты 
в преддверии их использования по основному на-
значению [45, 46], при этом снижение дозы радиа-
ции в каюте составляет до 20–30 %. Использование 
«Шторки защитной» эффективно для снижения доз 
РПЗ при орбитальном полете или доз СКЛ при поле-
те за пределами земной магнитосферы. Кроме того, 
в качестве дополнительных способов, повышающих 
защищенность членов экипажа от облучения, ре-
комендуется использование противорадиационной 
локальной (зонной) и индивидуальной защиты (на-
пример, шторок, пледов, шлемов из специальных 
материалов и др.). Этот подход требует дальней-
шей расчетной и экспериментальной проработки в 
условиях КП с учетом эргономичности использова-
ния экипажем предлагаемых средств защиты.

Для обитаемых баз на лунной поверхности не-
обходимо иметь укрытие – радиационное убежище, 
– в котором обитатели лунной базы смогли бы пе-
реждать СПС. В качестве таких убежищ подходят 
естественные лунные пещеры или надувные лун-
ные модули, покрываемые сверху слоем реголита. 
В глубине лунного грунта основной вклад в экви-
валентную дозу дает поток вторичных нейтронов 
от потоков частиц ГКЛ, что заставляет с осторож-
ностью относиться к созданию бытовых отсеков, 
защищенных веществом грунта планет. По расчет-
ным оценкам [36, 38] используемая для защиты от 
радиации толщина реголита должна превышать 
∼1 м, чтобы обеспечить эффективное поглощение 
вторичных заряженных частиц, включая нейтроны. 
Наиболее благоприятны для развертывания лунных 
баз участки, где в составе лунного грунта имеется 
вода (в виде льда), эффективно замедляющая вто-
ричные нейтроны. 

При полетах на окололунных орбитах поле иони-
зирующего излучения космического пространства 
имеет сложный, варьирующийся в широких преде-
лах состав, резко меняющуюся интенсивность, что 
обусловливает повышенные требования к сред-
ствам дозиметрического и радиационного контро-
ля и методам прогноза изменения радиационной 
обстановки. 

Средства бортового дозиметрического кон-
троля становятся важнейшей составной частью 
обеспечения радиационной безопасности экипажа. 
Эти средства должны не только обеспечивать из-
мерения радиационных полей и сброс данных на 
Землю, но также осуществлять оценку радиацион-
ной обстановки и обеспечивать информирование 
экипажа в режиме реального времени для обеспе-
чения своевременного перехода в радиационное 
убежище. Необходимый опыт создания, отработки 
и эксплуатации аппаратуры системы бортового ра-
диационного контроля и средств индивидуального 
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дозиметрического контроля накоплен по результа-
там эксплуатации РС МКС [1, 47, 48]. 

Для определения уровня допустимой радиаци-
онной опасности при полетах за пределами маг-
нитосферы Земли необходимо с использованием 
исходных данных по конкретной миссии провести 
расчеты поглощенных и эквивалентных доз от раз-
личных источников космических излучений, иссле-
довать характер распределения дозовой нагрузки 
по телу космонавтов во времени и оценить с мак-
симально возможной точностью различные радио-
биологические эффекты, приводящие к нарушению 
работоспособности и жизнеспособности космонав-
тов в процессе полета, а также определить риск на-
рушения их здоровья в отдаленном послеполетном 
периоде. 

Поскольку имеющиеся нормативы радиационной 
безопасности ориентированы на применение к ор-
битальным полетам, то возникает необходимость 
разработки и утверждения новых нормативов для 
полетов вне магнитосферы Земли, с учетом специ-
фики облучения экипажа в полетах данного класса. 
Особого рассмотрения при лунных миссиях требует 
учет радиационного воздействия ГКЛ с учетом от-
меченной выше возможности острых эффектов от 
ТЗЧ, входящих в состав ГКЛ [2–4]. Отметим, что ос-
новной вклад в эквивалентную дозу ГКЛ (до 80 %) 
дают именно ТЗЧ [49]. 

Однако помимо дозовых эффектов, обусловлен-
ных воздействием ТЗЧ на биообъекты, в настоящее 
время большое внимание уделяется изучению био-
логических эффектов этих частиц на уровне  кле-
точных структур, а также на состояние центральной 
нервной системы. Последний фактор может приве-
сти к  изменению поведенческих реакций, влиять 
на память, психику человека и т.п. Поскольку на 
низких орбитах (МКС и т.п.) дозы ГКЛ ослаблены 
примерно в 5–6 раз за счет экранирования телом 
Земли и действия геомагнитного поля, то для мо-
делирования воздействия ГКЛ на космонавта при 
годовом полете в межпланетном пространстве не-
обходимо будет провести ~5 лет на борту около-
земной станции. Пока такие сроки полета космонав-
тами не достигнуты даже с учетом суммирования 
длительностей нескольких полетов, и радиобиоло-
гический эффект ГКЛ при длительных космических 
полетах, даже с учетом опыта длительных полетов 
на МКС, изучен недостаточно. 

Моделирование ГКЛ в наземных условиях пред-
ставляет собой сложную (и достаточно дорогосто-
ящую) задачу, так как необходимо иметь набор 
ускоренных пучков заряженных тяжелых ядер не-
скольких типов в весьма широком диапазоне энер-
гий с последующим хроническим облучением био-
объектов [49, 50]. Тем не менее следует полагать, 
что дальнейшие исследования в этой области могут 
привести к существенному уточнению величины 

радиационного риска космических полетов в сторо-
ну его увеличения.

Выводы

1. С учетом радиационного фактора полеты к 
Луне существенно опаснее околоземных орбиталь-
ных полетов. Из-за отсутствия защиты магнитосфе-
рой Земли дозы в случае мощных СПС могут быть в 
десятки и сотни раз выше, чем это регистрируется 
на орбите МКС. При полетах к Луне в такие радиа-
ционно-возмущенные периоды предъявляются осо-
бые требования к прогнозу СПС в процессе полета 
и к характеру оперативной работы Службы радиа-
ционной безопасности пилотируемых КП. 

2. В отличие от детерминированных моделей 
ГКЛ, статистические модели СКЛ (в том числе мо-
дель НИИЯФ МГУ) рассчитывают прогнозируемый 
поток частиц (с учетом их энергетического спек-
тра), который создадут множество отдельных со-
бытий СКЛ в расчетный период времени и который 
может быть превышен с заданной вероятностью. 
Очевидно, что при подобном прогнозировании для 
обеспечения радиационной безопасности экипажа 
и техники эта вероятность должна задаваться на 
уровне, не превышающем нескольких процентов. 
Как и поток частиц СКЛ, рассчитываемая для за-
данного периода времени доза за лунную миссию 
является случайной величиной. В этой связи вста-
ет вопрос о радиационной опасности для экипажей 
космических кораблей и персонала планетных стан-
ций как вероятности, с которой полученная доза в 
течение заданного времени может превысить пре-
дельно допустимую дозу. Или при другой постанов-
ке задачи: какой продолжительности должна быть 
космическая миссия, чтобы полученная доза не 
превышала предельно допустимую с заданной ве-
роятностью (или уровнем надежности). 

3. Расчеты с использованием модели СКЛ 
НИИЯФ МГУ показывают, что при заданном уровне 
надежности 97 % (вероятность превышения допу-
стимых нормативов по радиационной опасности ме-
нее 3 %) прогнозируемая длительность пребывания 
человека на окололунной орбите или поверхности 
Луны при защите алюминиевым экраном толщиной 
10 г/см2 не должна превышать 1,5 мес во время 
максимума СА и 1 года во время минимума СА.

4. Для управления проектным уровнем на-
дежности по радиационной безопасности лунных 
миссий в лунных кораблях потребуется использо-
вать средства локальной (размещается на теле 
космонавта) и/или дополнительной (размещается 
на менее защищенной стенке отсека) защиты со 
специально подобранным защитным материалом. 
Использование прототипов такой защиты и опыт 
сопровождения полетов в радиационно опасные 
периоды уже отработаны специалистами Службы 
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радиационной безопасности пилотируемых КП в 
рамках реализации пилотируемых полетов на МКС. 

5. Вклад в дозу тяжелых заряженных частиц 
при полетах к Луне в несколько раз больше, чем 
для полетов по орбите МКС той же длительности, 
что увеличивает вероятность неблагоприятных эф-
фектов ГКЛ на когнитивные функции у космонавтов, 
приводящих к ошибкам в операторской деятельно-
сти непосредственно в период полета. В этом на-
правлении необходимы дальнейшие исследования 
с учетом большой неопределенности получаемых 
радиобиологических результатов в экспериментах 
на животных на ускорителях.

6. Для лунных миссий необходим учет комби-
нированного эффекта воздействия невесомости, 
радиации и пониженного магнитного поля (гипо-
магнитные условия), что на сегодняшний день из-
учено недостаточно. 

7. Пилотируемые лунные полеты с приемле-
мым уровнем надежности по критерию радиацион-
ной безопасности возможны, однако необходимы 
дальнейшие исследования и разработка особых 
организационно-технических мер и средств по 
обеспечению радиационной (и в более широком 
смысле медицинской) безопасности экипажей. 

8. С учетом недостаточности наших знаний о 
радиобиологических эффектах под действием ТЗЧ 
от ГКЛ и при мощных событиях СКЛ представляет-
ся целесообразным ограничиться на первом этапе 
длительностью лунных миссий до 1,5 мес. В даль-
нейшем, по мере накопления данных по медицин-
скому обеспечению, методам и средствам радиаци-
онной защиты, длительность лунных миссий может 
быть увеличена. 

Работа выполнена в рамках базовой НИР РАН 
№ 63.2.
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RADIATION FACTOR IN LUNAR MISSIONS
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2019. V. 53. № 4. P. 5–18

Crew safety from ionizing space radiation is one of the 
aims of biomedical support to lunar missions. Results of 
International space station dose estimations and experimental 
data analysis, as well as modeling anticipated doses beyond 
the Earth’s magnetosphere advocate for acceptability of ∼1.5 
month missions provided the existing dose limits are not 
exceeded. 

Key words: lunar mission, ionizing radiation, dose 
measurement, radiation safety.
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Как известно, наземное моделирование физио-
логических эффектов длительного пребывания 
человека в условиях микрогравитации является 
важным и перспективным направлением в пилоти-
руемой космонавтике межпланетных полетов. Эти 
полеты, несомненно, потребуют модификации ряда 
медицинских требований к функциональному состо-
янию организма будущих космонавтов – участников 
межпланетных полетов, совершенствования мето-
дов медицинского отбора и подготовки экипажей, 
разработки новых критериев оценки физического и 
психофизического состояния их здоровья [1].

Уровень нервно-эмоционального напряжения, фи-
зического стресса в продолжительном космическом 
полете (КП) нередко вызывает те или иные функцио-
нальные изменения в деятельности различных орга-
нов и систем [2]. Психологический стресс, сопряжен-
ный с такими полетами, длительная изоляция членов 
экипажа в замкнутом пространстве сопровождаются 
большой психоэмоциональной нагрузкой. В этой свя-
зи критерии и требования, предъявляемые к испыта-
телям-добровольцам, участвующим в экспериментах 
с наземным моделированием факторов будущих КП, 
должны учитывать не только  физический, психологи-
ческий и культурный статус членов экипажа, но так-
же и особенности их социальной реадаптации после 
завершения экспериментальных исследований [3]. 

Подготовка такого сложного эксперимента, как 
370-суточная антиортостатическая гипокинезия 
(-5º), потребовала консолидации усилий многих 
профильных лабораторий и отделов Института ме-
дико-биологических проблем, а также смежных уч-
реждений, принимавших активное участие в реали-
зации данного эксперимента, который проводился в 
период с 1 апреля 1986 г.  по 10 апреля 1987 г. на 
базе МСЧ-10 МЗ РФ. 

Организационно-структурные мероприятия 
по подготовке эксперимента с 370-суточной 

антиортостатической гипокинезией
В данном обзоре представлены краткие резуль-

таты клинико-диагностических, биохимических, им-
мунологических и других исследований, проведен-
ных у 10 практически здоровых мужчин-доброволь-
цев, признанных годными к данному уникальному 
по продолжительности эксперименту на основе 
решения врачебно-экспертной и биоэтической ко-
миссий Института медико-биологических проблем.

Общие сведения о добровольцах, возрасте, 
динамике массы их тела в течение эксперимента 
представлены в табл. 1. 

По условиям эксперимента были сформированы 2 
экспериментальные группы, по 5 человек в каждой. 
При формировании групп учитывались антропоме-
трические данные, возраст, исходный уровень мине-
ральной насыщенности различных участков костно-
го скелета (по данным фотонной абсорбциометрии), 
результаты фоновой оценки физической работоспо-
собности и ортостатической устойчивости.

Предварительный отбор добровольцев на ам-
булаторном этапе для участия в эксперименте 
с 370-суточной антиортостатической гипокине-
зией (АНОГ-370) проводился в течение 1 года. 
Первичный стационарный этап (клинико-лабора-
торные исследования, обследования специалистов 
различного медицинского профиля) прошли более 
26 кандидатов. Заключительный этап в условиях 
стационара клинического отдела ИМБП проводился 
непосредственно перед началом эксперимента.
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К фоновому периоду (ФП) эксперимента было 
допущено 14 добровольцев. Окончательный со-
став добровольцев (10 человек) определился после 
первого этапа клинико-физиологических исследо-
ваний, включающего проведение различных функ-
циональных нагрузочных тестов, включая оценку 
переносимости перегрузок на центрифуге (ЦФ). 

С разрешения Комиссии по биоэтике ГНЦ РФ – 
ИМБП все 10 испытателей-добровольцев были до-
пущены к участию в эксперименте. По результатам 
фонового обследования, переносимости физиоло-
гических проб с ортостатическим воздействием, 
физических нагрузок, спортивного тестирования 
и исследования исходного уровня минеральной 
насыщенности различных участков скелета  все 

добровольцы были разделены на 2 группы (А и В), 
по 5 человек в каждой группе. 

Состав экспериментальных групп и особенности 
состояния здоровья добровольцев, выявленные на 
этапе отбора кандидатов для участия в данном экс-
перименте, представлены в табл. 2.

Мониторинг состояния здоровья добровольцев 
в период постельного режима

Структура исследований в период постельного 
режима (ПР) была согласована со схемами исполь-
зования профилактических мероприятий. Каждые 
2 месяца (на 60, 120, 180, 240, 300 и 360-е сут-
ки ПР), проводились циклы физиологических ис-
следований, включавших оценку переносимости 

Таблица 1

Общие сведения об испытателях-добровольцах

Группа Испытатели-
добровольцы № испытателя Год рождения Рост, см Масса тела, кг

А

А-ев 1 1945 168 63
А-н 2 1959 176 88
В-ов 3 1949 200 100
Г-ин 4 1944 173 77
С-в 5 1949 179 69

М ± m 179,2 ± 5,5 79,4 ± 6,6

Б

К-ев 6 1952 186 87
П-в 7 1951 171 87
Р-н 8 1956 172 59
С-ко 9 1946 186 88
Ю-н 10 1949 182 71

М ± m 179,4 ± 3,3 78,4 ± 5,8

Таблица 2

Оценка состояния здоровья добровольцев по итогам медицинского экспертного обследования 
на этапе первичного отбора

Группа Добровольцы,
№ п/п Особенности состояния здоровья

А

1 Практически здоров
2 Практически здоров

3
Неполная блокада передней ветви левой ножки пучка Гиса. 
Гребень перегородки носа без нарушения функции носового дыхания. 
Единичный спавшийся наружный геморроидальный узел

4
Начальные рентгенологические признаки  остеохондроза шейного отдела 
позвоночника. 
Локальное варикозное расширение вен правой голени без признаков нарушения 
кровообращения

5 Начальные явления атеросклероза со склонностью к гипертензивным реакциям

Б

6 Близорукость правого глаза 2D, близорукость левого глаза 3D. 
Гребень перегородки носа без нарушения функции носового дыхания

7 Практически здоров
8 Практически здоров
9 Единичная желудочковая экстрасистолия

10 Рентгенологические признаки остеохондроза верхнегрудного отдела позвоночника без 
клинических проявлений
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ортостатической пробы и пробы с физической на-
грузкой на тредбане. 

На 120, 240 и 360-е сутки ПР вышеперечисленным 
тестам предшествовало исследование переносимо-
сти перегрузок на ЦФ (максимально до +8,3 Gх). 
В эти же сроки исследовали состояние структуры 
костной ткани и проводили биопсию мышц. 

Этапным физиологическим исследованиям пред-
шествовало обследование добровольцев в условиях 
ПР, которое включало оценку переносимости пробы 
с отрицательным давлением на нижнюю половину 
туловища (ОДНТ), обследование сердечно-сосуди-
стой системы на базе ВКНЦ АМН СССР, тестирова-
ние двигательных качеств различных мышечных 
групп, физиологические исследования опорно-дви-
гательного аппарата, исследования биохимических 
параметров крови и мочи, УЗИ органов брюшной 
полости, почек, мочевого пузыря и простаты [4]. 

Методики проведения обследований и их после-
довательность были одинаковыми в течение всего 
периода эксперимента. После перерывов в физи-
ческих тренировках (ФТ), при смене тренажеров 
или режимов ФТ проводилась проба с физической 
нагрузкой лежа на тредбане (эксперимент М-108). 
Исследования функции органов пищеварения, ли-
пидного обмена (кроме исследований по цикло-
грамме) проводились до и после применения целе-
направленных средств коррекции. 

Все вышеперечисленные исследования были 
проведены в следующей последовательности: 
в фоновом периоде, на 7, 15, 30-е сутки и далее 
в конце каждого месяца АНОГ, а также на 3-и 
и 60-е сутки восстановительного периода (ВП). 
Электрокардиограмма (ЭКГ) у некоторых добро-
вольцев по клиническим показаниям регистриро-
валась чаще. Исследования проводили утром нато-
щак, до проведения функциональных проб. 

Проба с физической нагрузкой состояла из 
«ходьбы» по движущейся ленте тредбана в тече-
ние первых 3 мин со скоростью движения 5 км/ч. 
Начиная с 4-й минуты скорость возрастала до 6 км/ч 
и далее оставалась постоянной до конца пробы. 
Длительность проведения пробы определялась са-
мочувствием добровольцев и состоянием ЭКГ [4, 
5]. Эхокардиограмму (ЭхоКГ) регистрировали непо-
средственно перед началом пробы, а также на 1, 5, 
10 и 15-й мин после ее окончания. 

Ортостатическая проба заключалась в пассив-
ном (на 20 мин) переводе обследуемого из гори-
зонтального в вертикальное положение (+75°). 
Регистрацию ЭхоКГ проводили перед началом про-
бы, в горизонтальном положении добровольца: на 
1–2, 5, 10 и 15-й минутах ортопробы и на 1–2-й 
минутах после его возвращения в горизонтальное 
положение.

Радиоизотопные исследования обмена желе-
за и кроветворной функции костного мозга были 

проведены на базе 6-й клинической больницы г. 
Москвы на 92, 96, 260 и 332-е сутки ПР. При этом на 
260-е сутки, с использованием радиоизотопных ме-
тодов, была проведена оценка эффективности ком-
пенсирующего костюма «Каркас». Радиоизотопные 
исследования состояния жидкостных сред организ-
ма проводились на 52, 172 и 344-е сутки периода 
ПР.

На завершающем этапе эксперимента в связи 
с необходимостью проведения дополнительной 
серии исследований на центрифуге (в соответ-
ствии с Дополнением к программе эксперимента 
от 30.03.87 г.) и для сохранения преемственности 
циклограммы ПР у добровольцев был продлен на 
10 сут. 

В этот период у 4 добровольцев была проведена 
серия исследований на переносимость перегрузок 
на ЦФ до +12 Gх (4, 5, 6 и 7-й добровольцы), опре-
деление содержания кальция в различных участках 
костного скелета на базе НИИМР в г. Обнинске и 
биопсия гребня подвздошной кости.

Медицинский контроль в эксперименте осущест-
влялся путем ежедневного осмотра добровольцев 
терапевтом отделения МСЧ № 10, дежурным вра-
чом, регулярными обследованиями специалиста-
ми клинического отдела ИМБП (терапевтом, кар-
диологом, хирургом, невропатологом, окулистом, 
оториноларингологом).  

Согласно циклограмме, проводилась динамиче-
ская регистрация ЭКГ, ФКГ, ПКГ, УЗИ, выполнялись 
клинические анализы крови и мочи. По показаниям 
проводились также консультации специалистами 
другого клинического профиля. 

Анализ заболеваемости в эксперименте
Структура заболеваемости и частота заболева-

ний наблюдавшихся у добровольцев в эксперимен-
те представлена в табл. 3.

Общие реакции организма
Среди индивидуальных реакций добровольцев 

при проведении медицинских проб и манипуляций 
(катетеризация локтевой вены, введение фармако-
логических препаратов) чаще отмечались осложне-
ния в виде подкожных гематом. При венепункции и 
катетеризации кубитальной вены подобные ослож-
нения наблюдались в фоновом периоде, во время 
АНОГ и в реадаптационном периоде практически у 
всех добровольцев. Для их лечения использовали 
полуспиртовые компрессы, мазевые аппликации, 
содержащие гепарин. 

Воспалительные инфильтраты мягких тканей по-
сле пункционной пробы костной ткани (из области 
крыла подвздошной кости) наблюдались у 4 чело-
век. У 3 из них (у 5, 6 и 8-го добровольцев) эти ос-
ложнения имели место при проведении первой кост-
ной пункции (в начальный период АНОГ), причем 
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у 8-го добровольца при этом регистрировалась об-
щая реакция в виде субфебрильной температуры. 
У 9-го добровольца воспалительный инфильтрат 
значительного размера образовался в результате 
пункции костной ткани, проведенной через 4 мес от 
начала АНОГ. Для лечения указанных осложнений 
применяли повязки с мазью Вишневского, прово-
дили и физиотерапевтическое лечение с хорошим 
терапевтическим эффектом. 

Общие реакции организма на введение инсулина 
наблюдались у 2 добровольцев. У 4-го доброволь-
ца при проведении инсулиновой пробы (подкожное 
введение 14 единиц инсулина) через 1,5 мес от 
начала АНОГ наблюдалась реакция в виде чувства 
жара, гиперемии лица, сужения зрачков, влажности 
кожных покровов, АД снизилось до 82/50 мм рт. ст., 
уровень глюкозы крови – до 43 мг%. 

В фоновом периоде у 7-го добровольца при 
определении чувствительности к инсулину (в/к 
проба) была отмечена индивидуальная гиперерги-
ческая реакция, в связи с чем данная проба у него 
не проводилась.

В табл. 2 представлены данные о функциональ-
ных изменениях и заболеваниях в эксперименте с 
360-суточной АНОГ.

Пирогенная реакция на в/в введение изотопа 
железа на физиологическом растворе наблюдалась 
у 8-го добровольца за 1 мес до окончания АНОГ, и 
характеризовалась выраженным ознобом, повыше-
нием температуры тела до 39 °С. Данное состоя-
ние было купировано в/в введением супрастина и 
дексазона. 

Состояние сердечно-сосудистой 
и дыхательной систем

Другая группа заболеваний была обусловлена 
длительным пребыванием добровольцев в условиях 
антиортостатической гипокинезии. Среди них сле-
дует особо выделить развитие  тромбоэмболии мел-
ких ветвей легочной артерии у 1-го добровольца из 
1-й группы на 112-е сутки АНОГ, потребовавшей 
прекращения его участия в эксперименте и госпи-
тализации в кардиологическое отделение для по-
следующей интенсивной терапии. 

Согласно хронологии событий, на 112-е сутки 
АНОГ у данного добровольца внезапно появились 
боли в грудной клетке с иррадиацией в левое пле-
чо, усиливающиеся при дыхании. Объективно от-
мечалась бледность кожных покровов, тахикардия 
до 100–107 уд/мин, при аускультации легких  про-
слушивались рассеянные мелкопузырчатые хрипы, 
отмечалось психомоторное возбуждение. 

В анализах крови  был отмечен лейкоцитоз до 19 
000, СОЭ до 48 мм/ч, появление С-реактивного бел-
ка ++++, повышение уровня фибриногена до 5 г/л. 
На ЭКГ (лежа в покое) у него имел место небольшой 
подъем сегмента ST в отведениях V3-6. В последую-
щие 2 дня наблюдалась тенденция к снижению АД. 

30.07.86 г. у добровольца внезапно развился 
коллапс (АД 50/0 мм рт. ст.), возрастание СОЭ до 
55 мм/ч, тенденция к повышению уровня протром-
бина, фибриногена до 7,0 г/л, небольшое увеличе-
ние содержания сывороточного железа.

Консилиум специалистов расценил данное 
осложнение у добровольца как последствие 

Таблица 3

Функциональные нарушения и заболевания у добровольцев в период 360-суточной АНОГ

Наименование патологии Число случаев
Подкожные гематомы 10
Воспалительные инфильтраты мягких тканей в области костной пункции 4
Выраженные реакции на введение инсулина 2
Пирогенные реакции при внутривенных  введениях препаратов 1
Аритмогенный эффект во время в/в кальциевой нагрузки 1
Тромбоэмболия мелких ветвей легочной артерии 1
Выраженные нарушения сердечного ритма 1
Острые респираторные заболевания 7
Воспалительные заболевания кожи  и слизистых оболочек:
– кожные заболевания
– фурункул наружного слухового прохода
– наружный отит
– конъюнктивит
– мейбомит
– острый гастроэнтерит

7
2
1
1
1
2
1

Тромбоз наружного геморроидального узла 1
Заболевания периферической нервной системы:
– межреберная невралгия
– пояснично-крестцовый радикулит

1
1

Артралгия височно-челюстного сустава 1
Бородавка пальца 1
Выраженные астенические и дистонические проявления 5
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тромбоэмболии мелких ветвей легочной артерии, и 
он на 114-е сутки АНОГ был выведен из экспери-
мента. Дифференциальный диагноз проводился с 
рядом ургентных заболеваний: инфарктом миокар-
да (ИМ), расслаивающей аневризмой аорты (РАА), 
спонтанным пневмотораксом, пневмонией и плев-
ритом, сердечной и бронхиальной астмой. 

Отклонить диагноз ИМ позволили указания об 
отсутствии ишемической болезни сердца (ИБС) и 
приступов стенокардии в анамнезе, а также данные 
переносимости физической нагрузки на тредбане и 
велоэргометре, нормальные показатели КФК, КФК 
МВ, АСТ, миоглобина, отсутствие патологических 
зубцов Q и изменений конечной части желудоч-
кового комплекса по «ишемическому типу» при 
ЭКГ-исследовании.

Отвергнуть РАА позволило отсутствие харак-
терного болевого синдрома, симптомов острого 
кровотечения, отрицательные результаты ЭхоКГ и 
рентгенографии органов грудной клетки. 

Предположительный диагноз очаговой плевроп-
невмонии в 1-е сутки заболевания в связи с наличи-
ем болевых ощущений в области грудной клетки и 
выслушиванием влажных мелкопузырчатых хрипов 
был снят после рентгенологического исследования 
легких, показавшего отсутствие типичных измене-
ний в легочных полях и плевральной полости. 

Исключить сердечную и бронхиальную астму у 
добровольца позволили данные анамнеза, характер 
одышки, отсутствие болевого синдрома и результа-
ты рентгенографии, а также нормальные показате-
ли ЭхоКГ и функции внешнего дыхания. 

Лечение добровольца проводилось с помощью 
прямых и непрямых антикоагулянтов под контро-
лем показателей свертывающей системы крови. 
Быстрая динамика процесса на фоне лечения, ис-
чезновение клинических признаков тромбоэмболии 
мелких ветвей легочной артерии показали правиль-
ность установленного диагноза. После стационар-
ного и последующего реабилитационного лечения 
наступило полное выздоровление. 

Выраженные нарушения сердечного ритма были 
зарегистрированы у 3-го добровольца  из 1-й груп-
пы, начиная со 2-го месяца эксперимента, в виде 
частой политопной желудочковой экстрасистолии, 
эпизодов аллоритмии в покое (после кальциевой на-
грузки) и при функциональных нагрузочных пробах. 
У данного добровольца на протяжении основного 
периода гипокинезии регистрировались прогности-
чески неблагоприятные нарушения ритма сердца, в 
связи с чем проводилась медикаментозная коррек-
ция. Впервые нарушения сердечного ритма были от-
мечены у него через 45 сут пребывания в условиях 
АНОГ, когда при проведении пробы с физической 
нагрузкой были зарегистрированы частые политоп-
ные желудочковые экстрасистолы, из-за чего проба 
на тредбане была досрочно прекращена. 

При биохимическом исследовании крови была 
выявлена выраженная гипокалиемия. С 50-х суток 
периода гипокинезии доброволец начал получать 
оротат калия, а в состав рациона питания были 
введены продукты, богатые калием. Однако желу-
дочковая экстрасистолия периодически возникала 
как при проведении функциональных нагрузочных 
проб, так и в покое.

21.07.1986 г. (через 3,5 мес от начала АНОГ) по-
сле в/в введения 100 мл 5%-ного раствора глюко-
ната кальция доброволец пожаловался на сердце-
биение. На ЭКГ была зарегистрирована частая же-
лудочковая экстрасистолия (периодически по типу 
аллоритмии). При 24-часовом холтеровском мони-
торировании ЭКГ было зарегистрировано до 140 по-
литопных желудочковых экстрасистол в час, перио-
ды аллоритмии и наджелудочковые экстрасистолы. 
С 30.07.1986 г. добровольцу был назначен препарат 
из группы антагонистов кальция (коринфар в дозе 
40 мг и панангин). Ему были отменены запланиро-
ванные по циклограмме физические тренировки и 
функциональные пробы. 

После улучшения клинической картины добро-
волец был допущен к физическим тренировкам с 
ограничениями объема нагрузки под контролем 
ЭКГ. Постоянно возрастающие физические нагруз-
ки, повышенное потребление калия с пищей, ме-
дикаментозная терапия привели к значительному 
урежению частоты нарушений сердечного ритма, 
повышению уровня калия в крови. Препарат ко-
ринфар был отменен, и доброволец был допущен 
к функциональным пробам в конце 6-го месяца ПР, 
которые были им перенесены с удовлетворитель-
ным результатом. 

Однако в начале 7-го месяца ПР после перенесен-
ного острого респираторного заболевания эпизоды 
нарушений сердечного ритма вновь повторились. 
30.10.1986 г. в течение суток было зарегистрирова-
но 119 политопных желудочковых экстрасистол. С 
05.11.1986 г. данному добровольцу был назначен кор-
дарон (в течение 2 нед по 600 мг в день с переходом 
на поддерживающую дозу 400 мг в день). На фоне 
приема данного препарата наблюдалось практически 
полное подавление желудочковой эктопической ак-
тивности в покое и при проведении функциональных 
нагрузочных проб. После  его отмены экстрасистолия 
вновь возобновилась, однако дальнейший прием пре-
парата обеспечил достижение быстрого (в течение 
2–3 дней) полного терапевтического эффекта. Общая 
продолжительность приема кордарона составила 
около 3 мес. Побочных эффектов от приема препара-
та не было зарегистрировано. Не отмечалось также 
отрицательных гемодинамических сдвигов и  ухуд-
шения переносимости функциональных нагрузочных 
проб. Сохранялась рекомендация постоянного повы-
шенного потребления калия (в основном за счет на-
туральных продуктов) в течение всего периода ПР. 
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На основании клинико-лабораторных данных 
консилиум специалистов исключил наличие орга-
нического заболевания сердца как причины вы-
явленных нарушений сердечного ритма. После 
проведения активной антиаритмической терапии 
нарушения ритма были практически полностью 
купированы, что позволило данному добровольцу 
в дальнейшем в полном объеме провести всю про-
грамму эксперимента.

Вирусные и другие инфекционные заболевания
Острые респираторные заболевания были заре-

гистрированы у 7 добровольцев (у 3 человек – в 
1-й группе и у 4 человек – во 2-й группе), причем 
большинство из них болели повторно. Всего у 7 
человек было зарегистрировано 17 случаев за-
болевания продолжительностью от 2 до 20 дней. 
Заболевания протекали по типу ринита, фарингита, 
трахеита. Чаще всего они протекали в легкой фор-
ме, сопровождались фебрильной и субфебрильной 
температурой. Общее количество дней болезни со-
ставило 62 дня, при этом на 1-группу добровольцев 
пришлось 18 дней, на 2-ю – 44 дня болезни.

 В 1-й группе дни болезни у добровольцев рав-
номерно распределялись по полугодиям АНОГ 
(11 дней в первой половине и 7 дней во второй 
половине). 

Во 2-й группе преобладала заболеваемость во 
второй половине АНОГ, что в основном было обу-
словлено заболеванием 10-го добровольца (20 дней 
во второй половине эксперимента). 

Для лечения острых респираторных заболева-
ний применялись традиционные средства: горячее 
питье, горчичники, отхаркивающие и жаропонижа-
ющие препараты. Эпизодически назначались суль-
фаниламидные препараты и  анальгетики.

Среди других заболеваний следует выделить 
развитие артралгии левого височно-челюстного су-
става у 6-го обследуемого за 1,5 мес до окончания 
АНОГ. Доброволец предъявлял жалобы на умерен-
ную болезненность в области левого височно-че-
люстного сустава при открывании рта, жевании. 
Отмечалась легкая болезненность при пальпации 
данной области. Описанные явления сохранились в 
течение 1 нед и были купированы коротким курсом 
приема индометацина. 

Воспалительные заболевания кожных покровов 
в виде раздражений кожи в подмышечных впадинах 
и множественных одиночных высыпаний на спине 
и груди в начальном периоде АНОГ были отмечены 
у 4-го и 5-го добровольцев. Проведение гигиени-
ческих мероприятий, обработка гнойничковых эле-
ментов йодной настойкой, бриллиантовым зеленым 
привели к быстрому излечению. 

У 7-го добровольца через 2 нед от начала АНОГ 
образовался фурункул в переднем отделе слухо-
вого прохода слева с явлениями наружного отита. 

После закладывания в наружный слуховой проход 
марлевой турунды с борным спиртом воспалитель-
ные явления были купированы в течение 3–4 дней. 

Наличие бородавки на коже ладонной поверх-
ности левой кисти размером 0,5 х 0,4 см через 
1,5 мес от начала АНОГ было отмечено у 5-го до-
бровольца, что сопровождалось болью при физи-
ческих тренировках с использованием эспандера. 
Кератолитическая терапия 30%-ной ацетилсали-
циловой мазью привела к излечению в течение 
10 дней.

Состояние пищеварительной системы
В фоновом периоде патологических изменений 

со стороны желудочно-кишечного тракта выяв-
лено не было, за исключением 9-го добровольца, 
имевшего по данным УЗИ, признаки жировой ин-
фильтрации ткани печени и небольшое увеличение 
поджелудочной железы. У этого же добровольца 
отмечалось небольшое увеличение активности гам-
ма-глутамилтрансферазы (ГГТП) сыворотки крови. 
У 5-го добровольца имелся единичный наружный 
спавшийся геморроидальный узел. 

В  начальном периоде АНОГ у всех добровольцев 
отмечалась тенденция к запорам, затруднения при 
дефекации из-за плотной консистенции каловых 
масс. При пальпации живота определялась спазми-
рованная, а у некоторых испытателей-доброволь-
цев – болезненная левая половина толстого кишеч-
ника. У 1, 3, 5 и 7-го добровольцев эпизодически 
отмечалось появление нескольких капель свежей 
крови в каловых массах, что было обусловлено 
травматизацией аноректальной зоны толстой киш-
ки плотными каловыми массами. Описанная сим-
птоматика послужила основанием к проведению 
диагностической ректороманоскопии, при которой 
у 3-го и 7-го добровольцев были диагностированы 
признаки хронического геморроя (множественные 
внутренние геморроидальные узлы), эрозирован-
ный внутренний геморроидальный узел у 7-го до-
бровольца. Для лечения и профилактики запоров 
было рекомендовано обогащение диеты раститель-
ной клетчаткой, прием слабительных средств, ис-
пользование ректальных свечей с ксероформом, 
анестезином, красавкой. 

У 5-го добровольца через 6,5 мес от начала 
АНОГ был диагностирован тромбоз наружного ге-
морроидального узла (последний был напряжен, 
синюшного цвета, размером 2 х 2 см). Ему были на-
значены лечебные ректальные свечи, гепариновая 
мазь на область узла, ванночки с раствором ромаш-
ки. Воспалительные явления удалось полностью ку-
пировать в течение 7 дней. 

Седьмой доброволец, начиная с 240-х суток 
АНОГ, предъявлял жалобы на периодически возни-
кающую тяжесть в эпигастральной области, в связи 
с чем была проведена эзофагогастродуоденоскопия, 

24

Сигалева Е.Э., Мацнев Э.И., Воронков Ю.И., Буйлов С.П., Захарова Л.Н., Кузьмин М.П., Криушев Е.С., ...



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2019  Т. 53  № 4

выявившая эндоскопические признаки атрофиче-
ского антрального гастрита. Нельзя было исклю-
чить хроническое и бессимптомное течение этого 
заболевания. После терапии препаратами гастро-
фарм и альмагель клинические симптомы заболе-
вания были полностью купированы.

У 5-го добровольца через 2,5 мес от начала 
АНОГ развился острый гастроэнтерит в виде болей 
в области живота, метеоризма, тошноты, отрыжки, 
повторного жидкого стула, повышения температу-
ры тела до 37,5–38,2 °С. При лечении интестопаном 
(по 2 т. 3 раза в день) и бисептолом (1 т. 3 раза в 
день) заболевание закончилось полным выздоров-
лением в течение нескольких дней. 

На протяжении всего периода АНОГ пальпатор-
но и перкуторно увеличение печени не было отме-
чено ни у одного из добровольцев. 

Вместе с тем по результатам УЗИ органов брюш-
ной полости было зарегистрировано умеренное уве-
личение размеров левой доли печени у всех обсле-
дуемых, а у 6-го и 10-го добровольцев отмечалось 
небольшое увеличение головки поджелудочной 
железы. По мнению специалистов, наиболее веро-
ятной причиной этих изменений явилось перерас-
пределение жидких сред организма в краниальном 
направлении.

Состояние центральной и периферической 
нервных систем

При клинико-неврологическом обследовании в 
фоновом периоде в неврологическом статусе па-
тологических изменений у добровольцев не было 
отмечено. Обследуемые в 1-й группе субъективно 
перенесли «острый период адаптации» к АНОГ лег-
че, чем добровольцы 2-й группы.

 В неврологическом статусе добровольцев 1-й 
группы было отмечено легкое оживление сухожиль-
ных и периостальных рефлексов. У 4-го доброволь-
ца на фоне физических перегрузок в начальном 
периоде АНОГ появились нерезкие боли в области 
поясницы с иррадиацией по задней поверхности 
бедра, что было расценено как умеренные прояв-
ления пояснично-крестцового радикулита. После 
кратковременного прекращения физических трени-
ровок и местного применения раствора анестезина, 
ментола и новокаина данные явления были купиро-
ваны и не возобновлялись. 

У 3-го добровольца в течение 2 дней в первой 
половине АНОГ отмечались боли во 2-м межребер-
ном промежутке слева, болезненность при пальпа-
ции данной области. Обнаруженные явления были 
расценены как миофасциальный синдром перед-
ней грудной клетки.  Использование массажа дан-
ной области привело к быстрому положительному  
эффекту.

В неврологическом статусе добровольцев 2-й 
группы наблюдались симптомы астенизации, 

общего утомления, снижения интереса к происхо-
дящим событиям. Со стороны черепно-мозговых 
нервов патологических изменений не было отмече-
но. У большинства добровольцев отмечалось ожив-
ление сухожильных и периостальных рефлексов. 
Симптомы вегетативной дисфункции наблюдались 
у всех лиц этой группы  в виде дистального гипер-
гидроза, гиперемии, разлитого, стойкого красного 
дермографизма. У 10-го добровольца признаки дис-
баланса в вегетативной регуляции были более вы-
раженными, чем у остальных обследуемых. 

Выраженные астенические и дистонические про-
явления отмечались по ходу проведения экспери-
мента у 10-го добровольца, неоднократно предъ-
являвшего жалобы на периодически возникающую 
слабость, дурноту, подташнивание, головную боль, 
в связи с чем он неоднократно принимал анальге-
тики. Через 6 мес от начала АНОГ у данного до-
бровольца развилось состояние по типу вегетатив-
но-сосудистого криза с головной болью, тошнотой, 
повышением АД до 150/100 мм рт. ст. После внутри-
мышечной инъекции папаверина и дибазола данное 
состояние было купировано в течение 1,5 ч и более 
не повторялось до конца эксперимента. 

Редкие явления общего дискомфорта, слабости 
и эпизоды головной боли наблюдались также у 3, 5, 
7 и 8-го добровольцев. Важно отметить, что выше-
описанные проявления регистрировались главным 
образом в первую половину АНОГ.

Состояние зрительной системы
Всем добровольцам до и после АНОГ проводи-

лись осмотр глаз, определение остроты зрения, 
рефракции, биомикроскопия, офтальмоскопия в 
прямом виде с помощью электрического офталь-
москопа ОР-2, измерение внутриглазного давления 
тонометром Маклакова, офтальмодинамометрия с 
расширенными зрачками. Во время АНОГ проводи-
лись (по циклограмме) осмотр глаз, офтальмоско-
пия, офтальмодинамометрия, измерение внутри-
глазного давления. 

При офтальмологическом обследовании до 
АНОГ у испытателей 1-й группы патологии со сто-
роны глаз не было выявлено, за исключением 2-го 
добровольца, у которого был обнаружен старый хо-
риоретинальный очаг левого глаза.

 Из испытателей 2-й группы у 7-го добровольца  
было зарегистрировано  легкое раздражение глаз 
под влиянием яркого света, у 8-го испытателя – 
близорукость ОD: 2.0D и близорукость OS: 3.25D, у 
9-го испытателя отмечался себорейный мейбомит, 
а у 10-го испытателя – простой близорукий астиг-
матизм левого глаза в 1.5D. 

В первые 2–3 сут АНОГ у добровольцев обеих групп 
отмечались умеренно выраженные одутловатость 
век, инъекция сосудов конъюнктивы глазных яблок, 
легкое увеличение калибра вен сетчатки, умеренное 
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повышение диастолического давления крови в цен-
тральной артерии сетчатки. Данные симптомы яв-
лялись свидетельством адекватной реакции сосудов 
глаз на перераспределение жидких сред организма 
в условиях АНОГ в краниальном направлении. В по-
следующие 3–5 сут эти изменения уменьшились или 
практически полностью исчезли. Внутриглазное дав-
ление колебалось в пределах нормы, с тенденцией 
к его повышению в глазе той стороны, на которой 
длительное время лежал доброволец. 

У 5-го добровольца на 306-й день АНОГ было  от-
мечено развитие мейбомита верхнего века правого 
глаза. У 9-го добровольца на 52-й день АНОГ раз-
вилось обострение себорейного мейбомита обоих 
глаз. У 8-го добровольца на 32-й день АНОГ было 
зарегистрировано раздражение конъюнктивы обо-
их глаз. Эти явления были связаны, по-видимому, 
с изменением иммунологической реактивности ор-
ганизма испытателей. Местное лечение, витамино-
терапия привели к купированию воспалительных 
проявлений. 

После АНОГ у всех добровольцев состояние ор-
гана зрения не отличалось от исходного и не тре-
бовало лечебных мероприятий. Следует отметить 
лишь умеренное увеличение ортоклиностатическо-
го индекса – разницы в уровне диастолического 
давления крови в центральной артерии сетчатки в 
положении сидя и в положении лежа – за счет более 
низкого давления в центральной артерии сетчатки 
в положении сидя. Эти данные свидетельствуют о 
снижении адаптации кровообращения глаза к орто-
статическому воздействию. При обследовании че-
рез 1 мес после АНОГ ортоклиностатический индекс 
диастолического давления  в центральной артерии 
сетчатки не отличался от исходного.

Реакция сосудов глаза при годовом пребыва-
нии в условиях АНОГ была типичной для здоровых 
лиц среднего возраста. Обострение заболеваний, в 
частности мейбомита, имело место и до АНОГ, но 
протекало в стертой форме.

Состояние ЛОР-органов
Клиническое состояние ЛОР-органов оценива-

лось общепринятыми методами опроса, экзо- и эн-
доскопии согласно циклограмме и по мере возник-
новения жалоб и симптомов заболеваний у испыта-
телей-добровольцев. В фоновом периоде никто из 
добровольцев не имел заболеваний ЛОР-органов. У 
4-го и 5-го добровольцев были отмечены особен-
ности в виде гребня перегородки носа без функци-
ональных нарушений. Склонность к повышенному 
серообразованию с многократным образованием 
серных пробок наружных слуховых проходов была 
отмечена в анамнезе у 9-го добровольца.

Наблюдавшиеся в течение первых нескольких 
суток АНОГ у большинства добровольцев изме-
нения носили функциональный характер и были 

обусловлены гемодинамическими сдвигами, ха-
рактерными для острого периода адаптации к ус-
ловиям антиортостатической гипокинезии. Они от-
мечали периодическую заложенность носа и ушей 
преимущественно на стороне лежания, изменение 
тембра голоса, ощущение прилива крови к голове. 

Объективно при эндоскопии наблюдались при-
знаки вазомоторных изменений слизистой носа, в 
меньшей степени – слизистой оболочки гортано-
глотки. В последующем у 7 добровольцев в различ-
ные сроки АНОГ регистрировались умеренно вы-
раженные симптомы воспалительных заболеваний 
ЛОР-органов (риниты, ринофарингиты, наружный 
отит). Последние  купировались в течение несколь-
ких дней после проведения местного противовоспа-
лительного лечения (сосудосуживающие препара-
ты в нос, полоскание горла раствором фурацилина 
или соды, борный спирт на турунде в ушной проход, 
согревающие компрессы).

Таким образом, функциональные изменения ЛОР-
органов отмечались в основном в остром периоде 
адаптации к условиям АНОГ. Зарегистрированные 
заболевания ЛОР-органов не отличались суще-
ственно по частоте возникновения, характеру и 
тяжести от наблюдаемых в общей популяции муж-
чин соответствующего возраста в общеклинической 
практике.

Выводы

1. Проведенный клинико-физиологический 
анализ заболеваемости и функциональных нару-
шений, отмеченных у добровольцев в эксперимен-
те АНОГ-370, свидетельствует о том, что наиболее 
значимой клинической патологией, зарегистриро-
ванной у добровольцев в этих условиях, являлось 
развитие тромбоэмболии мелких ветвей легочной 
артерии и эпизоды нарушения сердечного ритма у 
отдельных добровольцев. 

2. Факт повышенного риска тромбоэмболиче-
ских осложнений при длительном постельном ре-
жиме хорошо известен из клинической практики. В 
этой связи при планировании будущих продолжи-
тельных КП профилактике развития этих осложне-
ний необходимо уделить особое внимание. 

3. Гемодинамические изменения, сопутству-
ющие продолжительной антиортостатической ги-
покинезии (нарушения электролитного баланса, 
свертывающих и антисвертывающих свойств крови, 
эмоциональный стресс), являются провоцирующи-
ми факторами, предрасполагающими к развитию 
описанных нарушений ритма сердца. 

4. Ограниченная численность добровольцев 
не позволила выявить достоверных различий в ча-
стоте отдельных нозологических форм функцио-
нальных нарушений и заболеваний  в различных 
группах добровольцев в данном исследовании. 
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5. Медико-биологические исследования, про-
веденные в эксперименте АНОГ-370, задолго до осу-
ществления планомерных продолжительных пило-
тируемых КП на МКС позволили усовершенствовать 
систему медицинского отбора и подготовки космо-
навтов, способы и методы медицинского контроля 
за состоянием здоровья космонавтов в полете (с 
акцентом на состояние сердечно-сосудистой систе-
мы), укомплектовать состав бортовой медицинской 
укладки эффективными средствами для оказания 
экстренной медицинской помощи в полете.
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Цель обзора – анализ современного представления 
о контроле целенаправленных движений руки у обезьян 
и человека, необходимого для адекватной оценки вли-
яния опорной разгрузки с помощью водной иммерсии 
по уровень шеи у обезьян Macaca mulatta на состояние 
нейронов областей коры мозга, участвующих в управ-
лении движениями руки, по изменениям характеристик 
траекторий движения компьютерного курсора к перифе-
рической мишени. Многочисленные исследования были 
проведены с использованием двухступенчатых задач, 
когда в последовательность одноступенчатых задач дви-
жения руки обезьяны к периферической мишени вклю-
чаются непредсказуемые скачки начального положения 
мишени, требующие изменения траектории движения 
руки с помощью корректирующих воздействий механиз-
мов коры мозга. Установлено, что у обезьяны и чело-
века планирование, выполнение и коррекция целена-
правленных движений руки осуществляются в основном 
париетальной, дорзальной премоторной и первичной 
моторной областями коры, образующими взаимосвязан-
ную парието-фронтальную нейрональную сеть. В обзоре 
приведены латентные периоды и кинематические пара-
метры движений руки во время их онлайн-коррекции при 
различных характеристиках экспериментальной задачи. 
Описаны нейрофизиологические процессы в задейство-
ванных областях коры, полученные с помощью реги-
страции одиночных нервных клеток у обезьян. Сделаны 
выводы, что степень участия различных областей парие-
то-фронтальной системы в управлении движений руки к 
цели не является фиксированной и в значительной мере 
зависит от конкретных параметров задачи; сложные и 
требующие вычислений планирование и выполнение 
движения руки управляются фронтальным путем, тогда 
как париетальный путь, вероятно, является альтернатив-
ным и более быстрым для приведения в действие про-
стых планов.

Ключевые слова: онлайн-коррекция траектории руки, 
двухступенчатое движение руки, Macaca mulatta, парие-
то-фронтальная система, париетальная кора, дорзальная 
премоторная область коры, первичная моторная кора.
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Исследования в космических полетах (КП) и на-
земных модельных экспериментах с опорной раз-
грузкой показали выраженное влияние микрограви-
тации на организм, в частности, на кору головного 
мозга [1]. Расширение этих знаний для создания 
профилактических средств является чрезвычайно 
важным, особенно с точки зрения перспективы дли-
тельных межпланетных полетов.

Ранее нами было обнаружено заметное влияние 
5-часовой опорной разгрузки с помощью водной им-
мерсии по уровень шеи на качественное изменение 
траекторий перемещения компьютерного курсора, 
управляемого обезьяной с помощью джойстика, 
при переведении курсора из центра экрана на пе-
риферическую мишень, что могло быть следствием 
изменения состояния нейронов областей коры моз-
га, участвующих в управлении движениями руки. 
Адекватный анализ полученных результатов возмо-
жен лишь на основе современных представлений о 
контроле целенаправленных движений руки, изло-
жение которых является целью обзора.

В осуществлении моторного поведения участву-
ют главным образом 3 области коры головного моз-
га: первичная моторная кора (M1), премоторная 
кора (PM) и постериорная париетальная кора (PPC) 
[2].

Эксперименты с применением электрической 
стимуляции выявили соматотопическую организа-
цию первичной моторной коры [3]: стимуляция ме-
диальных участков вызывает движения ноги и сто-
пы, более латеральных последовательно располо-
женных участков – движения руки, кисти, пальцев, 
мимику лица и движения языка, т.е. все участки 
тела человека спроецированы в области М1 как бы 
вверх ногами. Карты моторных представительств, 
отражающие организацию М1, обычно основаны 
на использовании коротких серий низкоамплитуд-
ных импульсов электрического тока, подводимых с 
помощью микроэлектродов, кончики которых рас-
полагаются достаточно близко к пирамидальным 
нейронам пятого слоя. При этом вызываются еле 
заметные кратковременные движения с участием 
малого количества мышц. Использование для сти-
муляции высоких уровней тока в течение большего 
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времени вызывает более сложные движения, но мо-
торная карта может быть создана на основе пара-
метров первого из возникающих движений. Такие 
карты как М1 лишь грубо соматотопичны [3]. Так, 
например, у приматов в М1 в области представи-
тельства руки движения пальцев могут быть вызва-
ны в разных местах – соседствующих не только с 
зоной представительства кисти, но и с зоной, где 
последовательно вызываются движения локтя и 
плеча. 

Премоторная область, хотя и меньшая по раз-
меру, с более сжатыми представительствами, так-
же имеет несмежные зоны, стимуляция которых 
вызывает одни и те же движения. Дорзальная и 
вентральная премоторные области, PMd и PMv, наи-
более исследованы и наиболее существенны с точ-
ки зрения организации париетально-фронтальных 
сенсомоторных сетей [4]. При пороговых уровнях 
тока кратковременная стимуляция PMd и PMv вы-
зывает простые дискретные движения, подобные 
вызываемым в М1, но при более высоких уровнях 
тока. Эти области несколько отличаются соматото-
пически: в PMd движения задней, передней конеч-
ностей и лица представлены в дорзовентральной 
последовательности, а в PMv движения передней 
конечности, лица и рта представлены в большей 
степени от дорзоростральной к вентроростральной 
последовательности. Однако, как и М1, эти премо-
торные области не имеют точной соматотопии, и 
различные типы движений, как правило, вызыва-
ются из близко расположенных мест стимуляции. 
Более того, по-видимому, PMd и PMv, так же как и 
М1, имеют больше функциональных зон для более 
сложных движений.

Дополнительная моторная область (SMA) пред-
ставляет движения тела от нижней конечности до 
лица в каудоростральной кортикальной последова-
тельности [5]. Движения, вызываемые стимуляцией 
SMA при близких к порогу уровнях тока, часто огра-
ничиваются одной мышцей или одним суставом, как 
и в М1.

Постериорная париетальная кора традиционно 
рассматривалась как типичная ассоциативная кора, 
важная для пространственного внимания и муль-
тисенсорной интеграции в создании единой кар-
ты, выход которой переключается на фронтальную 
долю для управления движением [6]. Прогресс в 
нейрофизиологии и нейроанатомии выявил наличие 
различных функциональных зон в PPC в противовес 
представлению о гомогенности этой области, созда-
ющей единое унифицированное сенсорное предста-
вительство [7]. Более того, было показано, что PPC 
вовлекается в планирование движения в несколь-
ких различных контекстах [8]. По-видимому, PPC 
состоит из мозаичных интенциональных карт (карт 
планирования движения), каждая из которых счи-
тается специализированной для различных видов 

движения определенной части тела [7]. Недавние 
достижения подтвердили, что индивидуальные эф-
фектор-специфичные зоны являются гетерогенны-
ми [9] с иерархической организацией различных 
подразделений, с предпочтением одного и того же 
эффектора [10], показывая тем самым, что некото-
рые зоны PPC вовлекаются в сенсомоторную инте-
грацию на множестве уровней, вместо того чтобы 
функционировать параллельно внутри плоской 
интенциональной карты. Наиболее связанными с 
целенаправленными движениями руки являются 2 
структуры PPC: париетальный «Рич» регион (PRR) и 
дорзальная область 5 (область 5d).

PRR первоначально был определен как область, 
лежащая медиорострально от латеральной интра-
париетальной области (LIP) и включающая в себя 
несколько клеточно-структурных зон, клетки кото-
рых более активны при целенаправленных движе-
ниях (дотягивающихся движениях) руки, чем при 
саккадических движениях глаз [11]. Обратимая 
инактивация PRR у обезьян вызывает потерю це-
ленаправленных движений руки. Планирование це-
ленаправленных движений руки в PRR включает в 
себя не только расположение целей или конечных 
точек движений, но также и кинематические харак-
теристики высокого уровня, такие, как траектории 
движения [12], таким образом поддерживая точку 
зрения, что траектории движения формируются 
геометрически, т.е. независимо от физических мо-
торных команд [13].

Область 5d, которая расположена каудально 
по отношению к первичной соматосенсорной коре 
(S1) и медиально по отношению к интрапарие-
тальной борозде (IPS), вовлекается в представле-
ние пространственной информации о конечностях 
и в управление целенаправленные движениями 
руки [14, 15]. Она получает основные кортикаль-
ные входы от S1 [16] и реципрокно взаимосвязана 
с первичной и премоторной корой [17]. В сравне-
нии с первичной и премоторной корой область 5d, 
по-видимому, вовлекается в управление мышеч-
но-скелетной динамикой не напрямую: она, веро-
ятно, нечувствительна к внешней силовой нагрузке 
и кодирует кинематику движения вместо динамики 
[18]. К тому же многие нейроны области 5d пока-
зывают выраженные паттерны разрядов, которые 
непрерывно изменяются совместно с траекторией 
движения руки [19, 20] или управляемого рукой 
курсора [21].

Вместе париетальная, дорзальная премоторная 
и моторная кора [22, 23] формируют рекуррентную 
сеть [24], которая может быть вовлечена в плани-
рование, выполнение и управление движением до-
стижения рукой визуальных целей.

Приведенные данные и представления основа-
ны на классическом взгляде на центральную бо-
розду как функциональную границу, разделяющую 
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моторную и сенсорную кору. Согласно этому взгля-
ду, кортикальные области, расположенные ан-
териорно по отношению к центральной борозде, 
вовлекаются в генерацию движения и являются 
основным источником нисходящих моторных ко-
манд к спинному мозгу. Напротив, кортикальные 
области, расположенные постериорно, вовлекают-
ся в обработку сенсорной информации и являются 
мишенью восходящих сигналов, появляющихся на 
периферии. Проекции от PPC к моторным областям 
опосредуют исполняемые париетальные команды 
к спинному мозгу. Однако этот распространенный 
взгляд не соответствует полностью имеющимся экс-
периментальным данным.

В 1955 г. было показано [25], что моторные от-
веты, вызванные электрической стимуляцией PPС, 
продолжают существовать после удаления мотор-
ной коры. В 1975 г. Mountcastle et al. предполо-
жили [26], что PPC содержит командный аппарат 
для оперирования конечностями, руками и глазами 
в ближайшем экстраперсональном пространстве. 
Эта гипотеза была основана на наблюдении за по-
ведением некоторых нейронов в областях PPC 5 и 
7, которые активировались не сенсорными стиму-
лами, а целенаправленным движением животно-
го к желаемому объекту или манипулированием с 
ним. «Командная» гипотеза была новой во взгляде 
на PPC, так как она включала в PPC механизм для 
создания и выдачи моторных командных сигналов, 
обеспечивающих движения к объектам интереса в 
ближайшем экстраперсональном пространстве. 

И наконец, в 2017 г. были опубликованы убе-
дительные экспериментальные аргументы [27, 28], 
свидетельствующие о том, что область 5 в PPC со-
держит моторную зону с кортикоспинальными ней-
ронами, которые могут функционировать как ко-
мандный аппарат для операций кистью руки. В ис-
следованиях, проведенных на 11 обезьянах Macaca 
mulatta с использованием электрической стимуля-
ции для картирования латерального участка об-
ласти 5 PPC перед инъекцией конвенционального 
анатомического трейсера (CTb), а также инъекции 
вируса бешенства в одиночную мышцу верхней ко-
нечности, было получено 3 линии конвергирующих 
свидетельств того, что латеральный участок области 
5 имеет кортикоспинальные нейроны, которые пря-
мо связаны с управлением движениями кисти руки. 
Во-первых, электрическая стимуляция латерально-
го участка области 5 вызывает движения пальца и 
запястья руки. Во-вторых, кортикоспинальные ней-
роны того же участка области 5 заканчиваются в 
области спинного мозга, которая содержит интер-
нейроны последнего порядка, иннервирующие мо-
тонейроны кисти руки. В-третьих, латеральный уча-
сток области 5 содержит много нейронов, образую-
щих дисинаптические связи с мотонейронами кисти. 
Дисинаптический вход к мотонейронам из области 

5 является настолько же прямым и заметным, как 
вход от любой из премоторных областей фронталь-
ной доли мозга. Эти результаты доказывают, что 
латеральный участок области 5 содержит моторную 
область с кортикоспинальными нейронами, которая 
может функционировать как командный аппарат 
для операций кистью руки.

Начиная с работы Georgopoulos et al. [29] для 
исследования моторного контроля обычно исполь-
зуют задачи одно- и двухступенчатых целенаправ-
ленных движений руки к мишени [30]. В этих экс-
периментах субъекту исследования, рука или палец 
которого находится в исходном положении, предъ-
является периферическая мишень и дается ин-
струкция достичь ее так быстро, как только возмож-
но (одноступенчатая задача). Однако в некоторых 
случайно выбранных попытках положение достига-
емой мишени внезапно изменяется (двухступенча-
тая задача), требуя изменения направления движе-
ния руки к новому положению мишени. Отношение 
предъявлений одно- к двухступенчатым задачам, 
как и их последовательность, утаиваются от субъ-
ектов, чтобы предотвратить какое-либо предвиде-
ние, которое могло бы повлиять на их поведение. 
При выполнении одноступенчатых (прямых) задач 
сначала возникает саккада глаз, за которой следует 
движение руки. После начальной саккады глаз мо-
гут наблюдаться одна или несколько корректирую-
щих саккад. Соответственно различают латентные 
периоды движения глаз (eRT1) и руки (hRT1), а так-
же длительность движения руки (hMT).

В двухступенчатых (корректированных) целена-
правленных движениях к мишени ее предъявление 
во втором положении ведет к другой саккаде глаз, 
за которой следует изменение траектории движе-
ния руки. В то время как саккада глаз появляется 
быстро и не корректируется, траектория движения 
руки перестраивается онлайн после предъявления 
мишени во втором положении. Поэтому различа-
ют первый и второй латентные периоды движений 
глаз (eRT1, eRT2) и руки (hRT1, hRT2), а также вре-
мя движения руки (hMT).

Для того чтобы онлайн-коррекция наблюдалась, 
необходимо, чтобы было достаточно времени для 
реакции субъекта, т.е. интервал между запуском 
движения к первому положению мишени и момен-
том изменения положения мишени должен быть 
больше длительности зрительно-моторной реак-
ции. Напротив того, если сдвиг положения мишени 
появляется слишком рано (т.е. в начале первого 
латентного периода), тогда субъект будет двигать 
руку прямо ко второму положению мишени, не на-
чиная движения к первому положению. Наоборот, 
если изменение положения мишени появляется 
слишком поздно, тогда движение к первому поло-
жению может уже завершиться. Поэтому в целом 
сдвиг в расположении мишени варьирует от конца 
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первого латентного периода реакции руки до не-
которого максимального момента времени во вре-
мя движения руки, зависящего от протяженности и 
скорости движения руки.

В пределах этих временных ограничений субъ-
екты способны осуществлять гладкие корректиру-
ющие движения руки в ответ на сдвиг положения 
мишени. Конкретные реализации двухступенчатых 
движений руки различаются по паттерну и време-
ни изменения расположения мишени [31]. Мишень 
могла смещаться или параллельно начальному на-
правлению движения руки или, более часто, пер-
пендикулярно ему [32]. Время перемещения мише-
ни может устанавливаться в интервале 0–200 мс от 
начала движения руки [32] или после предустанов-
ленной величины перемещения руки [33]. В этих 
случаях изменение положения мишени происходит 
во время движения руки.

В других исследованиях использовали фиксиро-
ванное время после предъявления мишени в первом 
положении, так что изменение положения мишени 
может происходить во время hRT или hMT [34]. В 
другом варианте изменение положения мишени мо-
жет происходить во время hRT, когда оно запуска-
ется первой саккадой глаз [35]. В этом случае субъ-
ект может даже не заметить изменения положения 
мишени, так как осознанное зрительное восприя-
тие уменьшается во время саккады глаз. Чтобы это 
произошло, изменение положения мишени должно 
быть относительно небольшим: при изменении зри-
тельного угла на 3,5° испытуемые замечают смеще-
ние мишени приблизительно в 30 % случаев.

Независимо от используемой двухступенча-
той парадигмы временное распределение движе-
ний руки и глаз во время коррекции стабильно. 
Существует временная синхронизация между глаза-
ми и рукой, так как hRT всегда следует за началом 
саккады через 50–100 мс [36] в одно- или двухсту-
пенчатых условиях и для первого или второго поло-
жения мишени. В большинстве исследований hRT2 
лежал в пределах от 100 до 200 мс [32]. Следует от-
метить, что hRT2 в целом, по-видимому, не зависит 
от момента времени изменения положения мише-
ни. В многочисленных исследованиях с изменением 
положения мишени в различные моменты hMT или 
после различных смещений руки не отмечено за-
метных изменений hRT2. Более того, при выполне-
нии одними и теми же субъектами двухступенчатых 
движений с изменением положения на 15 или 30 мм 
и через 150 или 250 мс после начала движения 
руки [32] не было найдено достоверных различий 
в латентных периодах корректированных движений 
руки для этих различных условий.

Возможно, что различия в опубликованных 
значениях латентных периодов могут быть объ-
яснены методически. Действительно, временные 
характеристики различия траекторий руки при 

сопоставлении двух- и одноступенчатых задач вы-
числяли, основываясь на позиции, скорости или 
ускорении руки и используя фиксированный порог, 
относительный порог или доверительный интервал 
[37]. Кроме того, линейные методы фильтрации, 
которые обычно применяются к кинематическим 
данным, могут вносить временные сдвиги, которые 
предваряют начало движения [38], что может объ-
яснить несколько сообщений об очень быстрых кор-
ректирующих движениях. Использование модели-
рования траекторий движения руки [37] позволило 
предполагать, что метод экстраполяции может быть 
наиболее правильным для корректного измерения 
hRT2. Этот метод использует часть двухступенчатой 
траектории руки, очевидно отклоняющуюся от од-
ноступенчатой траектории, с последующей экстра-
поляцией назад во времени, чтобы найти начало 
отклонения.

Формы кривых скорости руки и глаз для одно- и 
двухступенчатых задач существенно различаются 
[19]. В одноступенчатых задачах они имеют коло-
колообразный профиль. В двухступенчатых задачах 
наблюдаются 2 последовательных колоколообраз-
ных профиля. Пиковая скорость движения руки 
обычно выше для корректирующего движения в 
двухступенчатых задачах, чем для движения к пер-
вому положению мишени или для одноступенчатых 
движений. Несмотря на более высокую скорость, 
протяженность траектории руки в двухступенчатых 
задачах обычно больше, чем в одноступенчатых. 
В результате общее время движения должно быть 
также большим во время корректированного движе-
ния по сравнению с прямым движением к мишени.

Только в нескольких исследованиях измеряли ла-
тентные периоды реакций у обезьян. Georgopoulos 
et al. [29] оценили hRT1 как величину около 220 мс 
без заметных изменений для hRT2, хотя последняя 
величина имела тенденцию к небольшому увели-
чению, когда перемещение мишени во второе по-
ложение происходило вскоре (через 50–100 мс) 
после ее появления в первом. Значение eRT1 у 2 
обезьян [19, 39] было равно в среднем 200 мс и не 
отличалось от eRT2 в двухступенчатых попытках. 
Величины hRT1 и hRT2 равнялись 325 и 265 мс со-
ответственно. При использовании экстраполяцион-
ной процедуры к профилям скорости руки [40] у 3 
обезьян получено среднее значение hRT1 и hRT2, 
равное приблизительно 200 мс.

Хотя разницу между этими наборами данных 
можно объяснить методическими различиями в вы-
числении латентных периодов движения руки, ве-
личины, найденные у обезьян, в целом превышают 
значения, полученные у человека. Это удивительно, 
учитывая, что реакция руки у обезьян на видимые 
мишени обычно является более быстрой по срав-
нению с человеком. Частично это можно объяснить 
тем, что обезьяны, участвующие в поведенческих 
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экспериментах, обычно получают длительную тре-
нировку с использованием пищевого подкрепления 
[41]. Обезьяны находят пути максимизировать ве-
роятность подкрепления при одновременной мини-
мизации усилий. Так как одно- и двухступенчатые 
попытки перемешаны во времени, возможно, что 
обезьяны обучаются ждать так долго, как они мо-
гут после предъявления мишени в первом положе-
нии, или обучаются более медленному движению 
руки в пределах ограничений параметров задачи с 
целью учета вероятности того, что мишень может 
изменить или не изменить положение; т.е., ожидая 
дольше, они уменьшают вероятность ошибки.

Первыми, кто исследовал активность одиночных 
нейронов у обезьян, выполняющих одно- и двух-
ступенчатое движение, были Georgopoulos et al. 
[42]. Они зарегистрировали 79 нейронов у 3 обе-
зьян-резусов в М1. Обезьяны выполняли с помо-
щью манипуландума целенаправленные движения 
из центрального положения к 8 возможным поло-
жениям мишени, расположенным на окружности. 
В некоторых попытках достигаемая мишень могла 
исчезать через 50-400 мс и неожиданно изменять 
свое положение на противоположное; таким обра-
зом, изменение положения мишени происходило в 
латентный период реакции руки или во время ее 
движения. При этом профиль активности клеток 
при выполнении одно- и двухступенчатых задач 
был одно- или двухпиковым, соответствуя одно- 
или двухпиковым профилям скорости руки. Кроме 
того, форма клеточной активности во время кор-
ректированного движения в двухступенчатых зада-
чах очень напоминала форму клеточной активности 
в одноступенчатых целенаправленных движениях 
к тому же положению мишени. Например, клетка, 
уменьшающая активность вначале одноступенча-
того движения к определенному положению мише-
ни, будет показывать такое же падение активности 
вначале корректированного движения к этому же 
положению мишени. И наконец, исследователи от-
метили более высокую нейрональную активность во 
время корректированного движения, чем во время 
одноступенчатого движения, что соответствовало 
более высокой скорости руки во время коррекции.

Почти 30 лет спустя исследования активности 
одиночных нейронов были проведены у 2 обезьян 
Macaca mulatta в PMd (119 клеток), М1 (155 клеток) 
и PPC (250 клеток) [19, 39]. От обезьян требовалось 
совершать естественные (без манипуландума) це-
ленаправленные движения в 3 измерениях из цен-
трального положения к одной из 8 мишеней, распо-
ложенных на вершинах воображаемого куба, в слу-
чайном порядке. В двухступенчатых задачах дости-
гаемая мишень могла быть переключена во время 
латентного периода или в начале движения руки в 
противоположное или прилежащее расположение. 
В этих работах также наблюдались двухпиковые 

паттерны нейрональной активности во всех 3 кор-
тикальных областях и при всех двухступенчатых 
парадигмах.

Изменение клеточной активности в ответ на 
предъявление мишени как во время одноступенча-
того движения, так и на вторичное предъявление 
мишени во время двухступенчатого движения, по-
является первым в премоторной коре. Используя 
линейную регрессию, было исследовано взаимоот-
ношение между клеточной активностью и параме-
трами движения руки (скоростью, направлением, 
положением мишени). Было найдено, что M1, PMd и 
PPC содержат клетки, которые кодируют кинемати-
ку движения руки в равной степени хорошо, неза-
висимо от того, связано ли движение с изменением 
положения мишени, или нет, изменяется ли поло-
жение мишени на соседнее или противоположное, 
происходит переключение положения во время 
латентного периода или вовремя движения руки к 
мишени [19, 39]. Это позволяет реконструировать 
«нейрональные» траектории, которые хорошо со-
впадают с наблюдаемыми.

Анализ паттернов наблюдаемой клеточной ак-
тивности не обнаруживает клеток, которые специ-
фически сигнализируют о появлении изменения 
расположения мишени. Однако предсказательная 
способность нейрональной активности несколько 
уменьшается у клеток PMd и M1, но не PPC. Это 
может быть показателем большей роли PPC в он-
лайн-коррекции траектории движения руки по 
сравнению с PMd и M1, совпадающим с наблюде-
нием, что у человека повреждение PPC ведет к оп-
тической атаксии, выражающейся в ошибках при 
достижении конечной точки движения и коррекции 
движений руки в ответ на быстрые сдвиги мишеней 
[41]. Разумеется, текущую кинематику движения 
руки нельзя объяснить только нейрональной актив-
ностью, другие факторы могут играть свою роль. 
Например, моторная кора благодаря прямым связям 
со спинным мозгом может также играть основную 
роль в кодировании силы, необходимой, чтобы пре-
рвать движение руки к первому положению мишени 
и затем придать ей ускорение в направлении второ-
го. С другой стороны, уменьшение корреляции при 
переходе от одного движения к другому может быть 
следствием интерференции, появляющейся при со-
существовании новой информации с первоначаль-
ным намерением и вызывающей это изменение.

В работе [40] на 3 обезьянах Macaca mulatta была 
проанализирована активность нейронов M1 (75 кле-
ток), PMd (331 клетка) и PMv (90 клеток). Используя 
манипуландум, исследовали одномерные движения 
в локтевом суставе руки обезьяны с изменением 
положения мишени и без него. Обезьяны должны 
были выполнять движение разгибания сустава к 1 
из 5 возможных положений мишени, расположен-
ных внутри дуги с постоянным шагом. Требования 
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к осуществлению двухступенчатых движений могли 
появляться для начальных движений к 3 средним 
положениям мишени в виде сдвига мишени на одну 
позицию вперед или назад, запускаемого с началом 
начального движения. При использовании модели 
линейной регрессии было установлено, что нейро-
нальная активность в M1, PMd и PMv кодирует ки-
нематику движения руки как в одноступенчатой, 
так и в двухступенчатой задачах. Моделирование 
клеточной активности в двухступенчатых задачах 
было основано на активности, наблюдаемой во вре-
мя одноступенчатой задачи, с целью определения, 
может ли последняя предсказать первую. 

Georgopoulos et al. [42] наблюдали, что форма 
нейрональной активности в PPC во время двухсту-
пенчатых движений напоминает активность в со-
ответствующих одноступенчатых движениях, т.е. 
нейрональная активность определенной клетки при 
двухступенчатом движении из центра к одному и 
затем к другому положению мишени выглядит как 
комбинация активности при одноступенчатых дви-
жениях из центра к этим положениям. На основании 
этого наблюдения был выполнен количественный 
анализ клеточной активности [19, 39] с начальным 
определением времени 2 пиков профилей скорости 
движения руки в двухступенчатых задачах. Затем 
2 профиля нейрональной активности, соответству-
ющие одноступенчатым движениям, суммировали 
с тем же временным сдвигом и сравнивали про-
филь реконструированной клеточной активности 
с зарегистрированным во время двухступенчатого 
движения. Был сделан вывод, что нейрональная 
активность в M1, PMd и PPC во время выполнения 
двухступенчатой задачи может быть предсказана 
по активности клеток во время одноступенчатого 
движения, так как корреляция между реальной и 
предсказанной нейрональными активностями была 
выше при использовании соответствующих одно-
ступенчатых движений, чем случайно выбранных.

В исследованиях [19, 39] не было сделано пред-
положения, насколько точно нервная система мог-
ла бы комбинировать одноступенчатые движения 
для условий двухступенчатого движения руки. На 
шаг дальше пошла другая группа исследователей 
в их анализе путем сравнения 2 возможных моде-
лей управления корректирующими движениями 
руки [40]. В одном подходе авторы предположили, 
что нейрональный контроль воспроизводит глад-
кий переход кинематики руки от одного положе-
ния мишени к другому (гипотеза «Суммирования»). 
В другом подходе (гипотеза «Замещения») сигнал 
нейронального управления, основанный на ско-
рости движения руки, мог бы резко прекратиться 
после изменения положения мишени и быть заме-
щен сигналом, соответствующим движению руки 
из начального во второе положение мишени. Этот 
анализ сначала задействует определение связи 

между скоростью движения руки и клеточной ак-
тивностью, используя только одноступенчатые 
движения, с помощью линейного регрессионно-
го анализа. Затем они предсказывали нейрональ-
ную активность при двухступенчатом движении, 
используя управляющие сигналы в соответствии 
или с гипотезой «Суммирования», или с гипотезой 
«Замещения». Исследователи нашли, что гипотеза 
«Суммирования» дает лучший результат при описа-
нии двухступенчатой задачи на основе активности 
при одноступенчатых движениях для 60 % нейро-
нов, зарегистрированных в M1 и PMd/PMv, тогда как 
гипотеза «Замещения» обладала большей пред-
сказательной силой для 40 % нейронов. Это могло 
бы свидетельствовать о существовании одновре-
менных параллельных стратегий в ЦНС во время 
перехода между движениями к первому и второму 
положениям мишени. Этот параллельный контроль 
не продолжался во время движения ко второму по-
ложению мишени.

Анализ с помощью линейной регрессии, выпол-
ненный 2 вышеупомянутыми группами исследова-
телей, включал в себя также вычисление задержки 
между активностью каждого нейрона и движением 
руки [19, 39, 40]. Было найдено, что для большин-
ства клеток в M1 и PMd нейрональная активность 
предшествует изменению кинематики движения 
руки, тогда как в PPC активность большинства кле-
ток запаздывает по отношению к кинематике дви-
жения руки, хотя оба типа клеток (опережающий 
и запаздывающий) наблюдались во всех областях. 
Это было интерпретировано как следствие того, что 
PPC получает больше зрительных и проприоцептив-
ных сигналов о движении руки, чем фронтальные 
области.

При анализе 2-й группы исследователей [40] 
модуляция большей части клеток, следующих мо-
дели «Замещения», также отставала от кинемати-
ческих параметров движения руки по сравнению с 
клетками, следующими гипотезе «Суммирования». 
Разумеется, PPC не является единственным полу-
чателем информации обратной связи. Например, 
в работе [43] показано, что нейроны M1 способны 
адекватно корректировать свой уровень активно-
сти, чтобы противодействовать воздействиям меха-
нического возмущения.

Дополнительная интересная информация о вре-
мени изменения нейрональной активности и кор-
рекции траектории руки выявляется из анализа по-
пуляционной активности, так как она обеспечивает 
ключ к пониманию того, когда сообщения о буду-
щем изменении траектории движения руки возни-
кают в парието-фронтальной системе [19, 39, 41]. 
Когда мишень предъявляется во втором положении 
во время планирования движения руки к первому 
положению мишени, т.е. во время латентного пе-
риода реакции руки, популяционная активность, 
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связанная с двухступенчатыми движениями, отли-
чается во всех изучаемых областях от зарегистри-
рованной при одноступенчатых движениях, сигна-
лизируя о предстоящем изменении траектории дви-
жения до или сразу же после начала движения руки 
к первой мишени. Поэтому внутри окна времени от 
расхождения в нейрональной активности до изме-
нения траектории движения руки появляется новый 
сигнал, связанный с приготовлением будущего из-
менения движения руки, указывая на то, что в это 
время на клеточную активность в парието-фрон-
тальной системе влияют старый и новый командные 
сигналы. Более ранняя сигнализация появляется до 
начала движения в PMd, позднее – в M1 и PPC.

Те же временные взаимоотношения поддер-
живаются между областями, когда сдвиг положе-
ния мишени появляется в начале движения руки. 
В этом случае, однако, сигнал об изменении тра-
ектории движения руки появляется ближе к нача-
лу движения руки к первому положению мишени. 
Поэтому эволюция во времени популяционных ак-
тивностей предполагает различную роль 3 обла-
стей в онлайн-управлении. Увеличение активности 
достигает максимумов как перед первой, так и пе-
ред второй презентацией мишени, другими сло-
вами, сигнал «Пошел» комбинируется с сигналом 
«Корректировать». M1, по-видимому, сигнализиру-
ет о начале движения и точном управлении кинема-
тикой руки на постоянно действующей основе. 

Для оценки существования причинной свя-
зи между клеточной активностью и способностью 
корректировать траекторию движения руки на 2 
обезьянах Macaca mulatta проведен эксперимент с 
обратимой инактивацией областей коры [44]. Была 
использована инъекция муксимола (агониста тор-
мозного нейромедиатора ЦНС – гамма-аминомасля-
ной кислоты) в париетальные области, в которых 
регистрировалась клеточная активность во время 
одно- и двухступенчатых движений.

Муксимол инъецировали или унилатерально в 
левую или правую верхнюю париетальную долю 
(SPL), или билатерально. Унилатеральная инакти-
вация SPL имела лишь слабое воздействие на вы-
полнение целенаправленных движений к мишени, 
увеличивая вариативность траекторий, но не изме-
няя достоверно hRT или hMT в сравнении с контро-
лем или с данными после инъекции физраствора. 
Билатеральная деактивация SPL вела к существен-
ным изменениям вариативности траекторий, как 
и достоверному увеличению hRT1, hRT2 и hMT в 
одно- и двухступенчатых попытках по отношению к 
контролю. Билатеральная инъекция муксимола воз-
действовала подобным образом на поведение глаз, 
достоверно увеличивая eRT1 и eRT2 в сравнении с 
контролем. Нарушение движения глаз явилось, по 
крайней мере частично, причиной задержки коррек-
ции движения руки. Эти результаты подчеркивают 

прямое вовлечение PPC в онлайн-управление руки и 
глаз при изменении положения мишени. Возможно, 
что билатеральная деактивация PPC необходима 
для проявления дефицита онлайн-управления по 
причине интенсивной предварительной трениров-
ки животных перед проведением исследований с 
использованием муксимола. Действительно, вслед 
за тренировкой выполнения специфической задачи 
моторные карты М1, связанные с движением руки 
или других частей тела, распространяются на со-
седние области, причем предполагается, что это 
можно наблюдать и в других областях мозга [45]. 
Поэтому более интенсивная кортикальная деакти-
вация может быть необходимой, чтобы наблюдать 
нарушения во время двухступенчатого движения к 
мишени.

Обобщение имеющихся в литературе данных 
[41] показывает, что в премоторной, моторной и 
париетальной коре существует тесная связь меж-
ду нейрональной активностью и кинематическими 
характеристиками (позицией, скоростью и направ-
лением движения) движения руки во время как 
прямого невозмущенного, так и корректированно-
го движения к мишени. Когда первоначальный мо-
торный план изменяется, нейрональный профиль 
активности, типичный для движения к первому по-
ложению мишени, плавно преобразуется в связан-
ный с движением ко второму положению мишени, 
который наблюдается во время прямых движений 
к мишени. Не было найдено популяции клеток, 
которые бы избирательно включались только во 
время онлайн-коррекции. Следовательно, эти кор-
рекции могли быть основаны только на постепенно 
изменяющихся во времени кинематических пере-
менных, кодируемых в различных областях коры. 
Во время онлайн-коррекций париетальные клетки 
оставались более точным предиктором траектории 
движения руки, чем клетки фронтальных областей. 
Временное запаздывание нейрональной активности 
по отношению к кинематическим параметрам пока-
зывает, что моторная, премоторная и париетальная 
кора активируются последовательно, хотя появля-
ется большое перекрытие времени их вовлечения. 
После первого предъявления мишени и измене-
ния ее положения популяционная активность во 
фронтальной и париетальной коре сигнализирует 
об изменении моторного плана, предшествующего 
движению руки к начальному положению мишени. 
Этот сигнал появляется раньше в премоторной, чем 
в моторной и париетальной коре. Это означает, что 
премоторная кора кодирует команду высокого по-
рядка для коррекции моторного плана так скоро, 
как обнаруживается изменение положения мише-
ни, в то время как париетальная кора отвечает за 
оценку кинематических параметров моторной пе-
риферии, являющуюся существенным шагом, кото-
рый позволяет модифицировать и контролировать 
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траекторию руки на непрерывной основе. В итоге 
исследования отдельных нейронов у обезьян во 
время выполнения моторной задачи показывают, 
что парието-фронтальная система может коррек-
тировать первоначальный и еще незавершенный 
моторный план во время его реализации. Вместе 
с тем степень участия различных областей парие-
то-фронтальной системы в управлении движений 
руки к цели не является фиксированной и в зна-
чительной мере зависит от конкретных параметров 
задачи.

Обратимое выключение PPC у обезьян сопрово-
ждалось заметным изменением формы и вариатив-
ности траекторий прямого движения руки к мишени 
[44]. В исследованиях, проведенных с целью вы-
явления роли PMd в регуляции движения руки, 2 
обезьяны Macaca mulatta осуществляли нажатие на 
1 из 8 кнопок, расположенных на вершинах куба, с 
прямым движением к кнопке или со сменой направ-
ления движения, связанной с изменением позиции 
кнопки. Показано, что PMd кодирует сложные ко-
манды для коррекции замысла движения, тогда как 
париетальная кора, по-видимому, отвечает за оцен-
ку кинематики моторной периферии, что является 
существенным шагом в разрешении моторной коре 
модифицировать траекторию руки [19]. 

Аналогичные данные получены в исследованиях 
[46] с участием человека, в которых сделан вывод, 
что сложные и требующие вычислений планирова-
ние и выполнение движения управляются фрон-
тальным путем, тогда как париетальный путь мог 
бы гарантировать альтернативный и более быстрый 
путь для приведения простых планов в действие. 
Активность планирования движения руки у челове-
ка в париетальной коре и PMd оценивали, исполь-
зуя функциональную МРТ во время задач с задер-
жанным ответом. Показано, что вовлечение обеих 
структур в планирование траекторий значительно 
отличается: PMd представляет как прямые, так и 
сложные траектории руки, тогда как париетальная 
кора – только идущие прямо к мишени. 

Выводы

1. Париетальная, дорзальная премоторная и 
первичная моторная области коры головного моз-
га у обезьян и человека образуют взаимосвязанную 
сеть, участвующую в планировании, выполнении и 
коррекции целенаправленных движений руки.

2. Степень участия различных областей 
парието-фронтальной системы в управлении дви-
жений руки к цели не является фиксированной и в 
значительной мере зависит от конкретных параме-
тров задачи.

3. Сложные и требующие вычислений плани-
рование и выполнение движения руки управляются 
фронтальным путем, тогда как париетальный путь, 

вероятно, является альтернативным и более бы-
стрым для приведения в действие простых планов.

Работа выполнена в рамках базовой темы РАН 
№ 63.1.
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CONTROL OF THE TRAJECTORY OF 
PURPOSIVE HAND MOVEMENTS 

Badakva A.M., Miller N.V., Zobova L.N., 
Roshchin V.Yu. 

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 28–37

Subject of the review is analysis of the present-day 
concept of the purposive hand control by primates and 
humans in order to evaluate adequately how neck-high water 
immersion affects neurons in the Macaca mulatta brain cortex 
by deviations in the cursor trajectory toward a target. In 
many studies the primates had to deal with two-level tasks, 
i.e. first to reach a motionless and then jerking target. It was 

found that equally in the human and primate brain casting 
and performance including the adjustment of purposive hand 
movements are controlled by the parietal, dorsal premotor 
and primary motor cortex constituting an interrelated 
parietofrontal neural network. The review describes the 
reach-related latencies and hand kinematics on one and the 
other task levels, and ongoing neurophysiological processes 
as shown by single neuron responses. It was surmised that 
involvement of a parietofrontal region in the hand movement 
control is flexible. Thus, casting and performance of a 
complex task are controlled by the frontal region, whereas 
the parietal region seems to be an alternative and more rapid 
pathway for simple hand movements.

Key words: on-line hand trajectory control, two-level task, 
Macaca mulatta, parietofrontal region, parietal cortex, dorsal 
premotor cortex, primary motor cortex.
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ  И  ОБЩЕТЕОРЕТИЧЕСКИЕ  ИССЛЕДОВАНИЯ

УДК 612.084

ИССЛЕДОВАНИЕ  НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ  ПРОЦЕССОВ  ГОЛОВНОГО 
МОЗГА  ПРИ  МОДЕЛИРОВАНИИ  УСЛОВИЙ  МИКРОГРАВИТАЦИИ  
(5-СУТОЧНАЯ  «СУХАЯ»  ИММЕРСИЯ)

Скедина М.А., Ковалева А.А., Потапов М.Г.

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

E-mail: inj.ann@rambler.ru

Проведено комплексное изучение функционально-
го состояния центральной нервной системы (ФС ЦНС) в 
условиях 5-суточной «сухой» иммерсии (СИ) у 12 муж-
чин-добровольцев, прошедших врачебно-экспертную ко-
миссию и допущенных к исследованиям. До и после СИ 
синхронно измеряли метаболическую активность голов-
ного мозга по показателям уровня постоянного потенци-
ала (УПП) и электрическую активность по ЭЭГ. До реги-
страции указанных показателей проводили тест «Простая 
зрительно-моторная реакция» (ПЗМР) и тест Люшера.

Корреляционный анализ фоновых показателей вы-
явил умеренную корреляцию тревожности с величиной 
усредненного значения УПП (r = 0,68) и умеренную об-
ратную корреляцию с относительным значением мощно-
сти (ОЗМ) α-активности (r = -0,74).

После завершения 5-суточной СИ устойчивая адап-
тация наблюдалась у 4 испытуемых. ЦНС 5 испытуе-
мых находилась в процессе перехода на новый уровень 
адаптации и у 3 испытуемых отмечался острый период 
адаптации, характеризующийся увеличением уровня 
тревожности, усилением метаболической активности го-
ловного мозга, снижением α-активности и увеличением 
суммарной ОЗМ в θ- и β1-диапазоне. У испытуемых, ко-
торые адаптировались к условиям СИ, отмечали снижен-
ный или неизмененный уровень тревожности, рост ОЗМ 
α-активности по показателям ЭЭГ, снижение или прирост 
на величину не более 2 мВ метаболической активности 
головного мозга.  

Ключевые слова: микрогравитация, «сухая» иммер-
сия, электроэнцефалография, уровень постоянного по-
тенциала, адаптация.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2019. 
Т. 53. № 4. С. 38–45.

DOI: 10.21687/0233-528X-2019-53-4-38-45

В настоящее время накоплен обширный экспе-
риментальный материал, характеризующий мно-
гообразные реакции организма человека на неве-
сомость. Влияние невесомости на динамическую 
организацию мозга является центральной пробле-
мой космической нейробиологии и имеет важные 

последствия для будущих долгосрочных космиче-
ских миссий. Большое внимание уделяется оценке 
степени и характера изменений функций ЦНС чело-
века в космическом полете (КП). Наиболее часто их 
развитие связано с отсутствием весовой нагрузки 
на костно-мышечную систему, а также первичным 
влиянием невесомости на функцию афферентных 
систем и перераспределением жидкой среды в 
организме. 

Как показывают исследования, в ходе длитель-
ного КП на Международной космической станции 
(МКС) происходило усиление спонтанной электри-
ческой активности головного мозга (ЭЭГ) в α-диа-
пазоне [1]. Авторы отмечают, что изменение спек-
тральных характеристик ЭЭГ было более выражено 
у астронавтов, длительно (до 6 мес) пребывающих 
в условиях микрогравитации на МКС, чем у астро-
навтов, продолжительность миссий которых состав-
ляла 10 дней. 

 При длительном пребывании человека в кос-
мосе изменения характеристик ЭЭГ следует рас-
сматривать как проявления острой адаптации или 
переход на новый уровень организации, связанный 
с условиями микрогравитации. В работе [2] при 
исследования ЭЭГ в условиях 5-суточной «сухой» 
иммерсии (СИ) обнаружили повышение мощности 
ЭЭГ-ритма в α-диапазоне (8–13 Гц). Распределение 
данного эффекта было отмечено по всей конвек-
ситальной поверхности коры головного мозга. Эти 
данные согласуются с результатами, полученными 
в реальном КП [1, 3].

Однако при регистрации ЭЭГ на 2-е сутки СИ было 
обнаружено снижение мощности колебаний в α-диа-
пазоне и достоверное увеличение мощности θ-коле-
баний [4], что, вероятнее всего, связано с процессом 
острой адаптации к новой среде обитания. Кроме 
того, в первые дни пребывания в условиях СИ была 
отмечена тенденция роста индекса стресса [5], что 
характеризует активность симпатической регуляции 
и нагрузку на сердечно-сосудистую систему. Индекс 
стресса снижался на 4-е сутки СИ.
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Достижение адаптации при влиянии стресс-фак-
торов осуществляется прежде всего за счет пере-
стройки энергетических обменных процессов в орга-
низме, поэтому особый интерес представляет изуче-
ние метаболической активности головного мозга. По 
интенсивности энергетических процессов мозг зани-
мает ведущее место в организме и, хотя составляет 
около 2 % массы тела человека, потребляет около 
20 % кислорода, поступившего в организм.

Повышенная локальная активность мозга при-
водит к увеличению кровотока в этой области. 
Считается, что кровоток отражает меняющиеся по-
требности мозга в кислороде во время изменения 
умственной деятельности. В результате этих взаи-
мосвязей локальное содержание кислорода в кро-
ви совпадает с изменением активности мозга. Этот 
феномен имеет большое практическое значение 
для изучения изменений в активности мозга с по-
мощью магнитно-резонансной томографии (МРТ), 
так как интенсивность сигнала МРТ чувствительна 
к количеству кислорода, переносимого гемоглоби-
ном [6–8]. Данные МРТ подтвердили, что существу-
ет установленное равновесие между локальными 
метаболическими потребностями, необходимы-
ми для поддержания долгосрочного модального 
уровня нейронной активности и уровня кровотока 
в конкретном регионе головного мозга человека. 
Отклонения от этого равновесия, вызванные вре-
менными изменениями в этом модальном уровне 
нейронной активности, проявляются сигналами, 
лежащими в основе современной функциональной 
визуализации мозга с помощью МРТ.

Проводились исследования по изучению связи 
изменения активности метаболизма мозга с изме-
нениями амплитуды α-ритма ЭЭГ [9], однако досто-
верная связь этих процессов не была выявлена.

Изменение функциональной активности голов-
ного мозга сопровождается также сдвигом цере-
брального энергетического обмена. Изменение це-
ребрального метаболизма приводит к усилению или 
ослаблению медленных электрохимических процес-
сов, отражением которых является уровень посто-
янного потенциала (УПП). Основным источником 
потенциала служит гематоэнцефалический барьер 
и потенциалы сосудов головного мозга, в свою оче-
редь тесно связанные с кислотностью крови [10]. 

Нами был апробирован метод синхронной ре-
гистрации УПП и ЭЭГ. Исследования, проведенные 
в таких проектах, как «Марс-500» и «Климат», по-
казали, что информативность метода синхронной 
регистрации УПП и ЭЭГ достаточно высока и по-
зволяет характеризовать текущее функциональное 
состояние (ФС) головного мозга [11, 12]. Однако в 
условиях микрогравитации данные исследования 
не проводились.

«Сухая» иммерсия является моделью, воспроиз-
водящей в земных условиях эффекты космической 

невесомости. Впервые СИ была предложена в ка-
честве модели физиологических эффектов невесо-
мости в начале 1970-х гг. [13]. Результаты много-
численных исследований показали, что СИ наибо-
лее адекватно отражает физиологические эффекты 
микрогравитации. В этих условиях воспроизводятся 
характерные для невесомости гипокинезия, меха-
ническая и опорная разгрузки [14]. 

Целью данного исследования являлось ком-
плексное изучение функционального состояния 
ЦНС в условиях 5-суточной СИ.

Методика

В исследовании приняли участие 12 доброволь-
цев-мужчин, допущенных врачебно-экспертной ко-
миссией к проведению испытаний. Обследуемые 
были ознакомлены с программой эксперимента и 
подписали Информированное согласие на участие 
в проводимых исследованиях. Предварительно про-
цедуры и методики исследований были рассмотре-
ны Комиссией по биомедицинской этике ГНЦ РФ – 
ИМБП РАН (протокол № 432 от 14.09.2016 г.). 

Возраст обследуемых составил от 25 до 46 лет 
(32 ± 6,4 года), рост в среднем – 177 (±3,5) см, 
масса тела – 70,2 ± 8,7 кг. 

Согласно программе исследований [15], добро-
вольцы в течение 5 сут находились в иммерсионной 
ванне размером 256 х 148 х 110 см, наполненной 
водой, температура которой постоянно поддержи-
валась на уровне 32–34 °С. От воды их отделяла 
свободно плавающая водонепроницаемая пленка. 
Уровень погружения поддерживался постоянным 
по границе подмышечной впадины обследуемого 
или несколько выше.

Синхронное измерение УПП и ЭЭГ проводили 
до и на +1-е сутки после СИ. Запись показателей 
производилась в течение 10 мин с закрытыми гла-
зами в состоянии спокойного бодрствования. Для 
регистрации и анализа показателей использо-
вали аппаратно-программный комплекс «Нейро-
КМ-Омега-нейроанализатор» (ООО «Статокин», 
Россия). Регистрацию проводили в 7 монополярных 
отведениях (F3, F4, Т3, Т4, Cz, О1, О2) по систе-
ме «10–20 %» с использованием хлор-серебряных 
электродов. Данные электроды относятся к клас-
су неполяризующихся электродов второго рода и 
поэтому характеризуются стабильностью потен-
циалов, минимальным входным сопротивлением и 
максимально низким уровнем шумов. Подробное 
описание методики приведено в работе [16]. На 
ЭЭГ исследовали динамику показателей активно-
сти коры головного мозга в диапазоне основных 
частот. Тип ЭЭГ-паттерна оценивали по классифи-
кации Е.А. Жирмунской и соавт. (1972). Изучали 
показатели α-ритма и такие его характеристики, 
как наличие амплитудной асимметрии, индекс, 
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организованность, спектральные частотные и ам-
плитудные характеристики: суммарное по всем от-
ведениям относительное значение мощности (ОЗМ), 
в %, значение доминирующей частоты (ЗДЧ), в Гц. 
Дополнительно оценивали динамику спектральных 
характеристик β1-ритма и θ-ритма (14–25 и 4–8 Гц 
соответственно). 

Предварительно из нативного сигнала удаляли 
фрагменты, содержащие артефакты. Затем запись 
разбивали на тридцать 20-секундных фрагментов, 
которые усредняли по времени. Топографическое 
картирование УПП мозга и расчет его усредненного 
по всем отведениям значения (в максимальном диа-
пазоне от -100 до +100 мВ), а также анализ спектра 
ЭЭГ осуществляли в программном обеспечении АПК 
«Нейро-КМ-Омега-нейроанализатор». 

До регистрации УПП и ЭЭГ проводили тесты 
«Простая зрительно-моторная реакция» (ПЗМР), 
используя метод Т.Д. Лоскутовой с модификацией 
[17], реализованной в автоматизированных методи-
ках АПК «НС-ПсихоТест» (НейроСофт, г. Иваново) и 
Люшера. По результатам теста ПЗМР анализировали 
уровень активации ЦНС. В основе данного теста ле-
жит анализ уровня и стабильности сенсомоторных 
реакций человека в ответ на световые раздражи-
тели. В качестве стимулов в приборе используются 
световые импульсы на передней панели прибора, 
которые предъявляются последовательно и пред-
ставляют 70 световых вспышек. Уровень активации 
ЦНС прямо пропорционален скорости и стабильно-
сти реакции испытуемого и является безразмерным 
показателем. Классификация уровней активации 
ЦНС представлена в табл. 1 (на базе работ [18, 19]).

По результатам теста Люшера с модифицикаци-
ей Л. Собчик [20] анализировали уровень тревож-
ности, который рассчитывается в баллах: 1–3 балла 
соответствует низкому уровень тревожности, 
4–6 баллов – уровню тревожности ниже среднего, 
7–9 баллов – среднему уровню и 10–12 баллов – 
высокому уровню тревожности.

Статистический анализ проводили с использо-
ванием непараметрических критериев Фридмана 
и Манна – Уитни (принятый уровень значимости 
р ≤ 0,05), корреляционный анализ показателей 
проводили с использованием ранговой корре-
ляции Спирмена в пакете прикладных программ 
Statistica 7.0.

Результаты и обсуждение

Значения основных анализируемых показателей 
до и после СИ представлены в табл. 2.

Показатели спектра ЭЭГ и топографию УПП рас-
сматривали относительно уровня тревожности об-
следуемого в фоновых исследованиях. Также акту-
альным был вопрос изменения уровня тревожности 
в условиях СИ и отражение этого в показателях 
электрической и энергетической активности голов-
ного мозга.

Корреляционный анализ фоновых показателей 
выявил умеренную корреляцию тревожности и ве-
личины усредненного значения УПП (r = 0,68), а 
также умеренную обратную корреляцию с ОЗМ 
α-активности (r = -0,74).

По данным фонового обследования у испытуе-
мого 1 наблюдали средний уровень тревожности 

Таблица 1

Классификация уровней активации ЦНС

Среднее время реакции

СКО* реакции, мс
Уровень активации ЦНС

Низкое Ниже среднего Среднее Выше среднего Высокое

Высокое < 201 мс ≥ 60
21

< 60
22

< 35
23

< 25
24

< 16
25

Выше среднего < 212 мс ≥ 80
16

< 80
17

< 50
18

< 30
19

< 22
20

Среднее < 257 мс ≥ 110
11

< 110
12

< 90
13

< 45
14

< 35
15

Ниже среднего < 282 мс ≥ 150
6

< 150
7

< 100
8

< 55
9

< 40
10

Низкое ≥ 282 мс ≥ 170
1

< 170
2

< 120
3

< 85
4

< 60
5

Состояние ЦНС:
Оптимальное Не вполне устойчивое

Устойчивое Неблагоприятное

Примечание. СКО* – среднее квадратичное отклонение.
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(8 баллов). При этом на ЭЭГ отмечали смещение 
α-активности кпереди без амплитудной асимметрии 
(тип паттерна ЭЭГ I). По топографии УПП асимме-
трии также не наблюдалось. Отмеченные особен-
ности, вероятно, могут быть обусловлены волнени-
ем перед предстоящим экспериментом. Отсутствие 
асимметрии по данным ЭЭГ и УПП свидетельствует 
о благоприятном краткосрочном прогнозе.

У 6 человек (3, 4, 6, 7, 10, 12) уровень тревож-
ности по данным теста Люшера был ниже среднего. 
По топографии α-активности не наблюдали выра-
женной локализации у 5 из них. По паттерну ЭЭГ 
эти обследуемые относились к III и IV типам, за 

исключением обследуемого 6, который по паттерну 
ЭЭГ относился к I типу. При этом у обследуемого 
3 значения УПП в лобных и теменных отведени-
ях были снижены. У него также был снижен ОЗМ 
α-активности до 15,3 %, а УПП имел высокие зна-
чения в затылочных, центральном и левом темен-
ном отведениях. У обследуемого 10 значения УПП 
по всем отведениям были высокие, их усредненное 
значение составило более 15 мВ. Вероятно, это свя-
зано с активацией метаболизма головного мозга, 
обусловленной спецификой повседневной деятель-
ности. Асимметрии по топографии УПП не наблю-
дали. Обследуемый 6 характеризовался смещением 

                 Таблица 2

Абсолютные значения основных анализируемых показателей до и после СИ

До СИ Тест Люшера, 
баллы

ПЗМР
Уровень 

активации 
ЦНС

УПП, мВ

Показатели ЭЭГ

Тип паттерна ЭЭГ 
(по классификации 
Е.А. Жирмунской)

Относительное значение мощности 
ритмов ЭЭГ, %

θ α β1
Обследуемый 1 8 14 -0,5 I 8,4 69,3 13,1
Обследуемый 2 1 14 -7,7 I 12,5 66,0 11,9
Обследуемый 3 5 13 5,7 III 20,1 15,3 39,6
Обследуемый 4 4 13 -6,9 III 13,1 31,3 35,7
Обследуемый 5 2 14 -6,9 I 16,3 45,8 20,4
Обследуемый 6 4 15 5,7 I 7,2 72,4 10,7
Обследуемый 7 4 18 -2,6 IV 15,3 45,6 16,8
Обследуемый 8 3 14 -1,4 I 11,2 68,1 9,8
Обследуемый 9 2 14 2,1 III 15,4 32,1 25,9
Обследуемый 10 5 13 20,7 III 19,0 29,0 13,0
Обследуемый 11 1 15 -1,8 I 29,0 54,5 6,1
Обследуемый 12 5 14 -0,5 IV 38,9 29,1 14,0

После СИ Тест Люшера, 
баллы

ПЗМР
Уровень 

активации 
ЦНС

УПП, мВ

Показатели ЭЭГ

Тип паттерна ЭЭГ
(по классификации 
Е.А. Жирмунской)

Относительное значение мощности 
ритмов ЭЭГ, %

θ α β1
Обследуемый 1 12 14 6,8**** III 14,7 50,6 16,6
Обследуемый 2 1 14 1,1***** I 11,1 61,5 15,3
Обследуемый 3 1 19 2,2**** IV 32,7 29,4 17,1
Обследуемый 4 4 5 4,1***** III 25,2 18,4 21,4
Обследуемый 5 1 13 -6,8*** IV 13,9 49,6 17,3
Обследуемый 6 6 15 -3,1***** I 9,0 72,6 11,2
Обследуемый 7 1 19 -4,3* IV 16,6 55,9 13,7
Обследуемый 8 5 23 5***** I 12,4 66,3 10,5
Обследуемый 9 1 13 -0,5** IV 8,6 58,2 11,7
Обследуемый 10 4 21 1,6***** IV 20,5 39,1 14,3
Обследуемый 11 2 15 -6,6***** I 27,3 48,6 8,4
Обследуемый 12 2 15 -0,6 III 18,0 33,6 26,9

Примечание. * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001; **** – p < 0,0001; ***** – p < 0,00001.
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α-активности к центру и левой теменной области. 
Наибольшее значение УПП (9,9 мВ) регистрировали 
в правой теменной области при среднем  значении 
УПП 5,7 мВ. По данным ПЗМР все обследуемые ха-
рактеризовались средним уровнем активации ЦНС, 
пригодным для операторской деятельности.

Обследуемые с низким уровнем тревожности в 
фоне (2, 5, 8, 9, 11) характеризовались следующими 
особенностями. У четверых из них среднее значение 
УПП было снижено (меньше 0) при значениях ОЗМ 
α-активности более 65 % у обследуемого 8 и 45,8 % 
у обследуемого 5. У обследуемого 9 УПП составил 
1,6 мВ, но при этом по данным ЭЭГ ОЗМ α-актив-
ности было равно 32,1 %. Асимметрия по данным 
УПП наблюдалась у 2 обследуемых: у обследуемо-
го 2 в лобных отведениях на фоне доминирования 
α-активности в центральной и затылочных областях 
и у обследуемого 11 – в теменных отведениях при 
разнице по отведениям более 10 мВ. Превалировал 
I тип паттерна ЭЭГ, за исключением обследуемого 
9, у которого наблюдали III тип ЭЭГ-паттерна.

Наиболее характерная топография УПП и α-ак-
тивности ЭЭГ при различных уровнях тревожности 
в фоновых исследованиях представлена на рис. 1. 

Как видно из рисунка, при низком уровне трево-
жности α-активность превалировала в затылочных 
и центральном отведениях, УПП имел относительно 
низкие (менее -7,5 мВ) значения и был симметричен 
в затылочных и теменных отведениях. При уров-
не тревожности ниже среднего α-активность была 
наиболее выражена в центральном отведении, то-
пография УПП характеризовалась более высоки-
ми значениями (от -3,5 до -7,5 мВ) в затылочном 
и центральном отведениях. При среднем уровне 
тревожности α-активность присутствовала по всей 

конвексикальной поверхности коры головного моз-
га, а для топографии УПП была характерна асимме-
трия в лобных и височных отведениях.

После завершения 5-суточной СИ качественный 
анализ ЭЭГ показал изменение типа паттерна ЭЭГ у 
6 участников эксперимента (см. табл. 2).

На рис. 2 представлены диаграммы изменения 
уровня тревожности, усредненного значения УПП и 
ОЗМ α-активности до и после 5-суточной СИ.

У обследуемого 1 тревожность возросла от сред-
него уровня (в фоне) до высокого (12 баллов). По 
данным ЭЭГ наблюдали смещение α-активности в 
центр и снижение ОЗМ на 37 %, тип паттерна ЭЭГ 
изменился с I на III. УПП возрос на 6,4 мВ отно-
сительно фонового значения. Данные изменения, 
вероятно, вызваны перестройкой метаболических 
процессов в головном мозге, направленных на 
адаптацию организма к стрессорным факторам экс-
перимента. Можно предположить, что у данного 
испытуемого адаптация к условиям эксперимента 
за 5 сут не произошла, так как на фоне роста мета-
болической активности наблюдали рост ОЗМ в θ- и 
β1-диапазонах.

У трех из 6 человек с исходным уровнем трево-
жности ниже среднего (3, 7, 12) после пребывания 
в условиях СИ данные теста Люшера имелись изме-
нение уровня тревожности до низкого. У обследуе-
мого 3 отмечены: снижение усредненного значения 
УПП на 5,5 мВ с асимметрией в лобных отведениях 
(разница между правым и левым отведениями бо-
лее 10 мВ) и рост ОЗМ α-активности на 28 %. Тип 
паттерна ЭЭГ изменился с III на IV. У обследуемого 
7 снижение усредненного значения УПП составило 
65 % при изменении характеристик α-активности: 
наблюдали увеличение ОЗМ на 20,4 % и снижение 

Рис. 1. Характерная топография УПП и α-активности ЭЭГ при различных уровнях тревожности в фоновых исследованиях
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доминирующей частоты с 11,4 до 9,6 Гц. Тип пат-
терна ЭЭГ не изменился. У обследуемого 12 наблю-
дался статистически незначимый прирост усред-
ненного значения УПП на 1,2 мВ, при его асимме-
трии по топографии порядка 5 мВ с преобладанием 
в правом полушарии. ОЗМ α-активности возросло 
по сравнению с фоном на 8,9 %, а ОЗМ β1-ритма 
– на 78 % при его доминирующей частоте 14 Гц. 
Тип ЭЭГ изменился с IV на III. Полученные резуль-
таты могут свидетельствовать об адаптации данных 
обследуемых к условиям СИ, так как на фоне сни-
жения уровня тревожности наблюдали снижение 
УПП и увеличение ОЗМ α-активности с сохранением 
уровня активации ЦНС, пригодным для оператор-
ской деятельности. 

У трех обследуемых после СИ не наблюдали из-
менения уровня тревожности (4, 6, 10). Тип паттер-
на ЭЭГ изменился только у участника эксперимента 
10. Однако по данным УПП отмечали статистически 
достоверные изменения. Возрастание УПП на 11 мВ 
у обследуемого 4 сопровождалось снижением ОЗМ 
α-активности на 25,5 %. Состояние ЦНС по данным 
ПЗМР после СИ было неблагоприятным для опера-
торской деятельности (см. табл. 2). Также отмеча-
ли снижение ОЗМ β1-ритма на 86 % и увеличение 
ОЗМ θ-ритма более чем на 82 %. Вероятно, данные 
изменения можно связать с протеканием процессов 
адаптации к условиям СИ, при которой полная пе-
рестройка организма не произошла. На это указы-
вает снижение α-активности ЭЭГ, что характерно 
для острого периода адаптации [4]. Относительно 
низкие фоновые значения УПП у данного обследуе-
мого (-6,9 мВ) могут быть связаны с накопившейся 

усталостью. Увеличение показателя метаболиче-
ской активности и ОЗМ в θ-диапазоне, вероятно, 
обусловлены проявлением индивидуальной реак-
ции ЦНС данного участника на условия эксперимен-
та – активацией процессов торможения.

У обследуемого 6 снижение УПП на 9,25 мВ сопро-
вождалось на ЭЭГ сохранением фонового смещения 
α-активности в центр и левую теменную область и 
увеличением ОЗМ на 0,4 %. Можно предположить, 
что у данного обследуемого произошла адаптация 
к измененной среде обитания. Однако увеличение 
тревожности (с 4 до 6 баллов) без перехода на дру-
гой уровень и рост ОЗМ в θ-и β1-диапазонах могут 
свидетельствовать о не вполне устойчивом теку-
щем ФС ЦНС. У обследуемого 10 снижение УПП с 
20,7 до 1,6 мВ сопровождалось увеличением ОЗМ 
α-активности на 20 %. Учитывая высокие фоновые 
значения показателя метаболической активности, 
можно предположить, что у данного испытуемого в 
ходе СИ произошла оптимизация ФС ЦНС, что под-
тверждается более высоким значением класса акти-
вации ЦНС по данным ПЗМР (см. табл. 2).

Таким образом, у трех обследуемых с исходным 
уровнем ниже среднего наблюдали индивидуаль-
ную реакцию ЦНС по совокупности анализируемых 
показателей. У 2 из них (6 и 10) отмечен рост ОЗМ 
в θ-, α- и β1-диапазонах. Снижение энергетической 
активности головного мозга и рост ОЗМ в θ-, α- и 
β1-диапазонах по ЭЭГ свидетельствует о том, что 
состояние ЦНС данных обследуемых находится в 
процессе адаптации к условиям СИ.

У четырех из 5 лиц с низким уровнем тревожно-
сти в фоне (2, 5, 9, 11) после СИ изменения уровня 

Рис. 2. Динамика основных показателей в ходе «сухой» иммерсии. 
А – суммарное значение ОЗМ α-активности; Б – уровень тревожности; В – значение УПП, усредненное по всем 
отведениям
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тревожности не наблюдали. У обследуемого 2 про-
исходил рост УПП на фоне снижения ОЗМ α-ак-
тивности на 8,9 % и увеличения на 20,5 % ОЗМ в 
β1-диапазоне, без изменения картины ЭЭГ. У обсле-
дуемых 5 и 9 по данным УПП наблюдали снижение 
усредненного значения, сопровождающееся уве-
личением ОЗМ α-активности на 7,5 и 51,6 % соот-
ветственно и снижением ОЗМ в θ- и β1-диапазонах. 
При этом α-активность была локализована преиму-
щественно в затылочных и центральной областях. У 
обследуемого 9 по данным УПП наблюдали асимме-
трию по всем отведениям с преобладанием в пра-
вом полушарии, при изменении типа паттерна ЭЭГ 
с III на IV. У обследуемого 11 снижение УПП сопро-
вождалось снижением ОЗМ α-активности на 11,7 % 
с сохранением его локализации преимущественно в 
затылочных и центральной областях и увеличением 
мощности β1-ритма на 14 %, при этом тип паттерна 
ЭЭГ не изменился.

Двое обследуемых (5 и 9) адаптировались к ус-
ловиям СИ с выходом энергетической активности 
на более низкий уровень, ЦНС обследуемых 2 и 
11 находилась в процессе адаптации. У участника 
эксперимента 2 увеличение значения УПП свиде-
тельствует об активации процессов возбуждения в 
головном мозге. 

Обследуемый 8 характеризовался увеличением 
тревожности до уровня ниже среднего, что сопро-
вождалось увеличением уровня активации ЦНС по 
данным ПЗМР и увеличением УПП на 9 мВ относи-
тельно фонового уровня, ОЗМ в α-диапазоне снизи-
лось на 4 %. Тип паттерна ЭЭГ не изменился.

Анализ динамики  показателей в ходе экспери-
мента показал, что у обследуемых в случае уве-
личения тревожности (4 человека) происходит 
статистически достоверное снижение ОЗМ α-актив-
ности (р = 0,011) и увеличение суммарной ОЗМ в 
θ- и β1-диапазонах (р = 0,033). УПП увеличивал-
ся статистически недостоверно, что по-видимому 
связано с недостаточностью выборки. Снижение 
тревожности у 6 человек сопровождалось статисти-
чески достоверным увеличением ОЗМ α-активности 
(р = 0,0034) и снижением суммарной мощности в θ- 
и β1-диапазонах (р = 0,014), а также ОЗМ в β1-диа-
пазоне (р = 0,045). 

Выводы

1. В условиях 5-суточной СИ корреляционный 
анализ фоновых показателей выявил умеренную 
корреляцию тревожности и величины усредненного 
значения УПП (r = 0,68), а также умеренную обрат-
ную корреляцию с ОЗМ α-активности (r = -0,74).  

2. После завершения 5-суточной СИ по данным 
ЭЭГ, УПП, ПЗМР и теста Люшера не все обследуе-
мые адаптировались к условиям измененной среды 
обитания. Устойчивая адаптация была у четырех 

обследуемых. ЦНС пяти обследуемых находилась в 
процессе перестройки адаптации, у трех обследуе-
мых отмечался острый период адаптации.

3. Участники эксперимента, которые адапти-
ровались к условиям СИ, характеризовались сни-
жением или неизмененным уровнем тревожности, 
ростом ОЗМ α-активности по показателям ЭЭГ, сни-
жением или приростом на величину не более 2 мВ 
метаболической активности головного мозга. 

4. Увеличение уровня тревожности после СИ по 
сравнению с фоном при усилении метаболической 
активности головного мозга, снижение α-активно-
сти и увеличение суммарной ОЗМ в θ- и β1-диапазо-
не указывает на острый период адаптации. 

5. Реакция человека на условия измененной сре-
ды обитания является индивидуальной, возможно 
превалирование как процессов возбуждения, так и 
процессов торможения, что сказывается на их спо-
собности к операторской деятельности. Данные об-
стоятельства обусловливают необходимость углу-
бленного, комплексного исследования ФС ЦНС при 
отборе экипажей, особенно при планируемых дли-
тельных КП.

Работа выполнена в рамках темы 65.1 ФНИ РАН.
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INVESTIGATION OF 
NEUROPHYSIOLOGICAL PROCESSES IN 
THE BRAIN DURING MODELING OF THE 
MICROGRAVITY CONDITIONS (5-DAY DRY 
IMMERSION)

Skedina M.A., Kovaleva А.А., Potapov M.G.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 38–45

Comprehensive investigation of the central nervous 
system (CNS) functioning was performed with participation 
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of 12 healthy male volunteers for 5-day dry immersion (DI). 
Before DI and on completion the metabolic activity in the 
brain was determined by the level of constant potential (CPL) 
synchronously with electroencephalography (EEG). The 
measurements were preceded by the simple reaction time 
test (SRT) and the Luscher test.

Correlation analysis of baseline measurement revealed a 
moderate anxiety correlation with averaged CPL (r = 0.68) 
and moderate inverse correlation with the relative power 
(RP) in the α-band (r = -0.74).

After 5-day DI, stable adaptation was observed in 4 subjects. 
In 5 subjects CNS was transiting to a new level of adaptation; 
3 subjects were in the period of acute adaptation identified 
by abnormal anxiety, elevated metabolic activity in the brain, 
decline of the α-activity and growth of total RP in the θ- and 
β1-bands. The adapted subjects were distinguished by lower or 
unaffected anxiety, RP growth in the α-band, and reduction or 
increase in the brain metabolic activity by no more than 2 mV.  

Key words: microgravity, dry immersion, electro-
encephalography, constant potential level, adaptation.
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Фактор длительной изоляции в герметично замкнутом 
объекте является провоцирующим для развития воспали-
тельных заболеваний пародонта у экипажей этих объек-
тов. В работе представлены данные о динамике пародон-
тальной микрофлоры обследуемых в 2 гермокамерных 
экспериментах. Результаты свидетельствуют о видовом 
и количественном нарастании пародонтопатогенных бак-
терий. Обосновывается необходимость применения про-
биотических средств профилактики воспалительных за-
болеваний ротоглотки у людей, длительно находящихся 
в условиях искусственной среды обитания.

Ключевые слова: ротоглотка, пародонт, микрофлора 
воспаление, профилактика, изоляция.
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Факторы экстремальной среды обитания челове-
ка (микрогравитация, радиация, резкие перепады 
давления и температур, изоляция и др.) вызывают 
развитие дезадаптации функционального статуса 
зубочелюстной системы, что ведет к нарушению 
иммунологического гомеостаза и снижению рези-
стентности к инвазии патогенными микроорганиз-
мами [1–3]. 

Воспалительные заболевания пародонта пред-
ставляют серьезную проблему современной стома-
тологии в связи с большой распространенностью, 
сложностью диагностики, лечения и реабилитации 
пациентов [3, 4]. На современном этапе развития 
стоматологии получены данные о роли микробиоты 
в развитии воспалительных заболеваний пародон-
та, позволившие выделить группу так называемых 
пародонтопатогенных бактерий, которые продуци-
руют ферменты патогенности, а также экзотокси-
ны, приводящие к нарушению целостности эпите-
лиальных тканей, способствующему активной де-
струкции пародонтальных тканей, что играет осно-
вополагающую роль в патогенезе пародонтита [5, 
6]. Пародонтопатогены обладают анаэробным ти-
пом дыхания, отличаются высокими адгезивными, 

инвазивными и токсическими свойствами по отно-
шению к тканям пародонта [5, 7, 8]. К ним относят 
около 20 видов бактерий, относящихся по степени 
вирулентности к 2 группам: пародонтопатогены I и 
II порядков. Пародонтопатогенами I порядка явля-
ются бактерии, для которых выявлены строгие ас-
социации с прогрессированием заболевания, паро-
донтопатогенами II порядка – бактерии, обладаю-
щие меньшим набором факторов вирулентности, но 
оказывающие влияние на развитие воспалительных 
процессов в тканях пародонта по достижении высо-
кой концентрации или в ассоциациях [6].

К 1-й группе относят грамотрицательные обли-
гатные анаэробы Porphyromonas gingivalis, Tannerella 
forsythia и микроаэрофильные Aggregatibacter 
actinomycetemcomitans. Они имеют выраженную 
тенденцию к внутриклеточному паразитированию в 
десневом эпителии и тканях пародонта [5].

Наиболее агрессивным пародонтопатогеном счи-
тается P. gingivalis, облигатно анаэробная, пигменто-
образующая бактерия, обладающая факторами ви-
рулентности (фимбрии, гингипаины, липополисаха-
рид и др.), которые непосредственно участвуют в де-
струкции тканей пародонта. A. actinomycetemcomitans 
вырабатывает лейкотоксин, разрушающий лейкоци-
ты, моноциты и нейтрофилы. Лейкотоксин вызывает 
образование пор в клеточных мембранах и в высо-
ких концентрациях – лизис клеток [3]. Другой паро-
донтопатоген I порядка – T. forsythia продуцирует 
протео- и гликолитические ферменты, активность 
которых коррелирует с клиническими признаками 
пародонтита, в частности, с деструкцией альвеоляр-
ной кости. Наиболее патогенетически значимой ее 
особенностью является способность индуцировать 
клеточный апоптоз [5].

Пародонтопатогены II порядка, Treponema 
denticola и Prevotella intermedia, по вирулентности 
уступают 3 наиболее значимым пародонтопатоге-
нам и в большинстве случаев не способны к вну-
триклеточному паразитизму или не выделяют экзо-
токсин [3, 5, 7].

47

Обоснование создания и применения пробиотических средств профилактики воспалительных заболеваний...



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2019  Т. 53  № 4

Степень обсемененности пародонта специфи-
ческими патогенами связана со стадией развития 
заболевания. По мнению многих авторов [3, 4], 
наличие Р. gingivalis является диагностически зна-
чимым показателем, так как содержание этого па-
родонтопатогена последовательно возрастает при 
прогрессировании патологического процесса в за-
висимости от степени тяжести. Доля Р. intermedia 
и Т. forsythia может рассматриваться в качестве 
маркеров на начальных стадиях заболевания. Доля 
А. actinomycetemcomitans в консорциуме микробов 
незначительно связана со степенью тяжести забо-
левания и не может использоваться в качестве ди-
агностического маркера, но его выявление важно 
для определения характера течения воспалитель-
ных процессов в пародонте. 

В задачи исследований вxодило:
– установить видовой и количественный состав 

микрофлоры у лиц, длительное время наxодящиxся 
в условиях изоляции в гермопомещенияx; 

– на основе полученныx данныx определить ос-
новные мероприятия по предотвращению заболе-
ваний пародонта микробной этиологии.

Методика

Обследовали группу из 6 добровольцев в рам-
ках эксперимента SIRIUS-17, (эксперимент № 1). 
Клиническое обследование и взятие биологических 
образцов проводили одновременно, трижды в те-
чение эксперимента № 1: в 8 ч утра натощак до 
гигиены полости рта; 1-е исследование – за 3 дня 
до изоляции, 2-е – в день окончания, 3-е – через 
неделю после окончания изоляции. 

Образцы десневой жидкости, содержащей ми-
кробиоту, собирали из участков десневой борозды с 
вестибулярной поверхности зубов 1.7, 1.6, 1.1, 2.6, 
2.7 и язычной поверхности зубов 3.7, 3.6, 3.1, 4.6, 
4.7 с помощью стерильных бумажных эндодонтиче-
ских штифтов на офтальмологическом хирургиче-
ском пинцете путем их пропитывания в течение 20 
с, затем помещали в пробирки типа «Эппендорф» 
с физиологическим раствором и немедленно замо-
раживали до -20 °С. В таком виде пробы доставля-
ли в течение 48 ч после взятия в диагностическую 
лабораторию для определения видового состава 
пародонтопатогенной микрофлоры с помощью по-
лимеразной цепной реакции (ПЦР). При поста-
новке ПЦР использовали диагностическое обору-
дование кафедры микробиологии, вирусологии, 
иммунологии МГМСУ им. А.И. Евдокимова и набор 
реагентов «Мультидент-5» для определения ДНК 
пародонтопатогенов I и II порядков (P. gingivalis, 
Т. forsythia, А. actinomycetemcomitans, T. denticola и 
Р. intermedia). Кроме этого, использовали архивные 
данные клинических и микробиологических обсле-
дований участников эксперимента с длительной 

гермоизоляцией (180 сут), проводимого ранее в 
ГНЦ РФ – ИМБП РАН (эксперимент № 2). Для ста-
тистической обработки использован Microsoft Office 
для ПК Macintosh.

Результаты и обсуждение

При клиническом осмотре участников экспери-
мента № 1 природная санация (отсутствие пломб 
и кариозного процесса любой стадии на всех зубах) 
была выявлена только у 1 из участников экспери-
мента женского пола. Данное состояние сопрово-
ждалось наличием в десневой жидкости участни-
цы пародонтопатогена A. actinomycetemcomitans и 
транзиторным носительством T. forsythia непосред-
ственно по окончании изоляции. 

При исследовании наличия 5 основных пародон-
топатогенов методом ПЦР P. intermedia не была об-
наружена ни у одного из участников эксперимента. 
Множественный вторичный кариес у 2 участников 
сочетался с наличием T. forsythia. В одном случае 
выявлена T. denticola. Вторичная адентия и гингивит 
во всех случаях совпадали с наличием в десневой 
борозде P. gingivalis. За время изоляции отмечен рост 
частоты встречаемости A. actinomycetemcomitans и 
P. gingivalis и активное распространение T. Forsythia 
(табл. 1). 

Таким образом, были выявлены пародонтопато-
гены как I, так и II порядка, что является безус-
ловным фактором ухудшения состояния здоровья 
полости рта в условиях проводимых исследований 
и определяет необходимость выработки профилак-
тических мер [10]. 

Нарушение показателей стоматологического 
статуса у лиц, находящихся в условиях гермоизо-
ляции, подтверждается данными эксперимента № 2 
(табл. 2). В этом эксперименте при клиническом 
осмотре использован индекс СРI, который опреде-
лялся с помощью специального пуговчатого зонда 
в области 1.7, 1.6, 1.1, 2.6, 2.7, 3.7, 3.6, 3.1, 4.6, 4.7 
зубов.

Оценка проводилась по следующим критериям: 
0 – отсутствие признаков воспаления;
1 – кровоточивость при зондировании;
2 – наличие зубного камня;
3 – пародонтальный карман глубиной 4–5 мм;
4 – пародонтальный карман глубиной 6 мм и 

более.
Уровень повреждения тканей пародонта у каж-

дого обследуемого определялся по высшему коду, 
зарегистрированному в том или ином секстанте, а 
также общим количеством пораженных секстантов. 

В табл. 3 представлены данные динамики содер-
жания микробиоты в зубодесневой области, опре-
деленной с помощью культурального метода иссле-
дований в условиях анаэробиоза у 4 обследуемых в 
гермокамерном эксперименте № 2.
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Таблица 1

Динамика колонизации пародонтопатогенами I порядка участников изоляционного эксперимента SIRIUS-17 
(эксперимент № 1)

Обследуемые
Пародонтопатогены I порядка

P. intermedia T. forsythia T. denticola A. actinomycetem-
comitans P. gingivalis

0 1 2 0 1 2 0 1 2 0 1 2 0 1 2
Ж1 - - - - ++ - - - - + ++ ++ - - -
М1 - - - - ++ - - - - ++ ++ ++ ++ ++ ++
Ж2 - - - - - - - - - ++ ++ ++ ++ ++ ++
М2 - - - - ++ - - - - - ++ ++ ++ ++ -
М3 - - - ++ - - - - - - ++ ++ - ++ +
Ж3 - - - ++ ++ - + ++ + - - - - - -

Примечание. «-» – ДНК не идентифицирована; «+» – выявлено низкое содержание ДНК; «++» – выявлено высокое содержание 
ДНК; 0 – проба взята накануне изоляционного эксперимента; 1 – проба взята непосредственно после окончания эксперимента; 2 – 
проба взята через 7 дней после окончания эксперимента. 

Таблица 2 

Динамика индекса CPI у обследуемых добровольцев при пользовании обычными гигиеническими средствами в 
условиях изоляции в гермообъекте (эксперимент № 2)

Индекс СРI (секстанты) СРI1 CPI2
Обследуемый № 1

Интактный пародонт 2 1
Кровоточивость десен 1 1
Зубной камень 2 3
Интенсивность заболеваний пародонта по индексу СPI 3 4

Обследуемый № 2
Интактный пародонт 1 2
Кровоточивость десен 1 2
Зубной камень 4 2
Интенсивность заболеваний пародонта по индексу СPI 5 4

Обследуемый № 3
Интактный пародонт 2 3
Кровоточивость десен 1 1
Зубной камень 1 2
Карман 4–5 мм 2 0
Интенсивность заболеваний пародонта по индексу СPI 4 3

Обследуемый № 4
Интактный пародонт 3 1
Кровоточивость десен 0 3
Зубной камень 2 1
Карман 4–5 мм 1 1
Интенсивность заболеваний пародонта по индексу СPI 3 5

Примечание. СРI1 – индекс CPI до эксперимента; СРI2 – индекс CPI после эксперимента.

У обследуемого № 1 на протяжении экспери-
мента наблюдались разнонаправленные тенден-
ции: увеличение количества пародонтопатоге-
нов II порядка Fusobacterium spp., но отсутствие 
роста Streptococcus sanguis и Peptostreptococcus 
anaerobius. Активность роста антагонистов паро-
донтопатогенов Streptococcus salivarius и Veillonella 
parvula снижалась. 

У обследуемого № 2 в течение эксперимента не-
сколько активизировался рост антагониста патоге-
нов S. salivarius, но параллельно с этим увеличилось 

количество кариеспатогена S. sanguis в области зу-
бодесневой борозды и Prevotella melaninogenica на 
спинке языка. 

У обследуемого № 3 в течение эксперимента 
наблюдалось увеличение содержания основных 
видов бактерий, наблюдаемых при воспалитель-
ных заболеваниях полости рта (P. melaninogenica, 
Fusobacterium spp., Actinomyces naeslundii, 
S. sanguis) на фоне снижения количества естествен-
ных антагонистов пародонтопатогенной микрофло-
ры (S. salivarius, V. parvula). 
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У обследуемого № 4 в течение эксперимента на-
блюдалось увеличение количества фузобактерий 
и актиномицетов (Fusobacterium spp., A. naeslundii, 
A. israelii, A. viscosus).

Аналогичные разнонаправленные тенден-
ции наблюдались у этих участников и при опре-
делении микробиоты на спинке языка (табл. 4). 
У 2 обследованных отмечено снижение содер-
жания S. sanguis, у 2 человек оно увеличилось. 
Количество S. salivarius уменьшилось у 3 человек, 
а у 1 увеличилось. Содержание P. oralis выросло у 
участника № 2, Corynebacterium spp. – у участника 
№ 1, Fusobacterium spp. – у обоих, а у остальных не 
изменилось. 

При этом ключевой пародонтопатоген P. gingivalis 
отсутствовал у всех участников на протяжении всех 
этапов исследования (табл. 5). P. melaninogenica, 
полностью отсутствовавшие в исходных посевах 
у всех участников, в конце эксперимента были 

Таблица 3 

Динамика содержания микробов, идентифицированных в участках зубодесневой области у обследуемых в 
эксперименте 2 (lg KOЕ) (эксперимент № 2)

Виды микробов До эксперимента После эксперимента
Обследуемый № 1

S. sanguis 4 -
S. salivarius 4 -
S. milleri 3 7
Peptostreptococcus anaerobius 3 -
Fusobacterium spp. 3 6
Corynebacterium spp. - 4
Staphylococcus spp. - 8
Bacillus licheniformis 3 -
Bacteroides fragilis - 4

Обследуемый № 2
S. sanguis 6 7
S. salivarius 5 6
S. intermedius 5 6
Prevotella oralis 5 7
Corynebacterium spp. 5 5

Обследуемый № 3
S. sanguis 5 6
S. intermedius - 5
V. parvula 4 -
P. melaninogenica - 4
Fusobacterium spp. - 4
Corynebacterium spp. 3 3
A. naeslundii 3 5

Обследуемый № 4
S. sanguis 6 6
S. salivarius 5 5
S. intermedius - 5
P. oralis 4 4
Fusobacterium spp. - 4
Corynebacterium spp. 4 4
A. naeslundii - 5
Proteus spp. 6 5
Actinomyces israelii - 4

выделены у 1 обследуемого в области зубодес-
невой борозды (104 КОЕ) и у 2 – со спинки языка 
(106 КОЕ). Актиномицеты также отсутствовали в 
исходных посевах у 3 участников. У 2 членов груп-
пы при посевах из зубодесневой области выявили 
виды A. naeslundii (105 КОЕ) и A. israelii (104 КОЕ). У 
1 обследуемого A. naeslundii (104 КОЕ) был выделен 
со спинки языка.

Индекс частоты встречаемости выделенных па-
родонтопатогенов из зубодесневой борозды и со 
спинки языка в этой группе до эксперимента со-
ставлял 0,0, а после его окончания – 0,5. 

Выводы

1. В процессе длительной изоляции у обследуе-
мых лиц происходит ухудшение микробиологических 
показателей зубочелюстной системы: активация 
роста пародонтопатогенных видов Рorphyromonas 
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Таблица 4 

Динамика содержания микробов, идентифицированных на спинке языка у обследуемых 
у обследуемых в эксперименте 2 (lg KOЕ) (эксперимент № 2)

Виды микробов До эксперимента После эксперимента
Обследуемый № 1

S. sanguis 7 6
S. salivarius 7 3
Peptostreptococcus niger 7 -
V. parvula 7 -
P. oralis 6 6
Fusobacterium spp. - 4
Corynebacterium spp. - 4
Neisseria spp. 7 4

Обследуемый № 2
S. sanguis 6 7
S. salivarius 5 6
P. niger 7 6
P. oralis 5 7
P. melaninogenica - 6
Corynebacterium spp. 5 5

Обследуемый № 3
S. sanguis 6 6
S. salivarius 5 -
P. niger 6 6
V. parvula 4 -
P. melaninogenica - 6
Fusobacterium spp. - 4
Corynebacterium spp. 5 5
Pseudomonas aeruginosa 5 -
A. naeslundii - 4

Обследуемый № 4
S. sanguis 6 7
S. salivarius 7 6
Peptostreptococcus anaerobius 5 -
P. niger - 7
V. parvula 4 4
P. oralis 7 7
A. viscosus 4 6

Таблица 5 

Динамика содержания основных пародонтопатогенов в зубодесневой области и спинке языка 
у обследуемых у обследуемых в эксперименте 2 (lg KOЕ) (эксперимент № 2)

Виды микробов Обследуемый № 1 Обследуемый № 2 Обследуемый № 3 Обследуемый № 4
Зубодесневая область

До После До После До После До После
P. melaninogenica - - - - - 104 - -
P. gingivalis - - - - - - - -
A. naeslundii - - - - - 105 - 105

A. israelii - - - - - - - 104

Спинка языка
Вид пародонтопатогена До После До После До После До После
P. melaninogenica - - - 106 - 106 - -
P. gingivalis - - - - - - - -
A. naeslundii - - - - - 104 - -
A. israelii - - - - - - - -
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gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans, 
Prevotella melaninogenica, Tannerella forsythia, 
Actinomyces naeslundii, Actinomyces israelii. 

2. Указанные обстоятельства определяют не-
обходимость разработки методов профилактики 
неконтролируемого роста патогенов в ротоглотке. 
Есть основание предположить, что наиболее ре-
зультативным методом достижения этих резуль-
татов может явиться использование принципа 
микробной интерференции с применением про-
биотических препаратов на основе протективных 
микроорганизмов, например, саливарного или тер-
мофильного стрептококков и вейллонелл. 
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The isolation and confinement factor is provocative 
of parodontal inflammatory diseases. The paper reports 
parodontal microflora dynamics in participants of 2 chamber 
studies. The results evidence increases in the diversity and 
quantities of pathogenic bacteria. The authors rationalize the 
priobiotic prevention of pharyngo-oral infections in people 
who have to live long periods in artificial environments.
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inflammation, prevention, isolation.
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Исследовано влияние непродолжительной изоляции 
(от 7 до 17 сут) на формирование индивидуальных разли-
чий в работе с методикой «Гомеостат» по гендерным  и 
возрастным факторам. 

Проведен анализ результатов выполнения гомеоста-
тической методики 26 участниками 5 наземных экспери-
ментов с камерной изоляцией. 

Моторная активность у лиц старшего возраста (в груп-
пе от 35 до 43 лет) была в среднем выше, а лидерская ак-
тивность – ниже, чем у лиц младшего возраста (в группах 
от 31 до 34 лет и от 24 до 29 лет). Моторная активность 
у мужчин в среднем была выше, а лидерская активность 
– ниже, чем у женщин. В ряде случаев указанные соотно-
шения получили статистическое подтверждение.

Ключевые слова: наземный эксперимент, камерная 
изоляция, методика «Гомеостат», гомеостатическая за-
дача, моторная активность, лидерская активность.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2019. 
Т. 53. № 4. С. 53–58.

DOI: 10.21687/0233-528X-2019-53-4-53-58

За последние годы в Институте медико-биоло-
гических проблем РАН и за рубежом (при участии 
сотрудников института) проведен ряд эксперимен-
тов с камерной изоляцией различной продолжи-
тельности. В их числе несколько краткосрочных 
исследований с непродолжительной (менее 1 мес) 
изоляцией. В некоторых из них изучались особен-
ности индивидуального и группового поведения 
при выполнении взаимозависимой операторской 
деятельности с использованием инструментальной 
методики «Гомеостат», в основу которой положена 
реальная совместная деятельность малой группы 
операторов.

Цель исследования – получение данных об 
индивидуальных тактиках работы с методикой 
«Гомеостат» до и после кратковременной (от 7 до 
17 сут) изоляции, оценка возможного влиянии не-
продолжительной изоляции на особенности работы 
с методикой «Гомеостат»; определение роли ген-
дерного и возрастного факторов в формировании 
индивидуальных различий в работе с методикой 
«Гомеостат». 

Данные, полученные Ф.Д. Горбовым и соавт. 
[1], а также результаты зарубежных эксперимен-
тов, собранные в обзорной монографии D.P. Schultz 
[2], подтверждают факт влияния кратковременной 
изоляции длительностью от нескольких часов до 
10–15 сут, на когнитивные функции (внимание, па-
мять, мышление). Такое влияние большей частью 
является отрицательным. Вместе с тем в литерату-
ре имеются данные о биосоциальных предпосылках 
полового диморфизма психических функций и о 
влиянии гендерного фактора на операторскую де-
ятельность [3–9]. Указанный материал получен с 
использованием различных методических приемов 
и средств, в числе которых методика «Гомеостат» 
отсутствует.

Методика

Аналоговое электромеханическое устройство 
«Гомеостат» было предложено в 1948 г. У.Р. Эшби 
(W.R. Ashby), с годами получившим мировую из-
вестность как выдающийся английский специалист 
в области кибернетики. Устройство наглядно де-
монстрирует динамические свойства «ультраста-
бильной системы», способной к самоподдержанию 
равновесного состояния. К числу ультрастабильных 
систем Эшби относит и живой организм [10]. 

Принцип гомеостатического равновесия был 
положен в основу психодиагностической методи-
ки «Гомеостат» (1964), разработанной основопо-
ложником отечественной космической психологии 
Федором Дмитриевичем Горбовым.

Компьютеризированное устройство «Гомеостат» 
(рисунок) состоит из 4 индивидуальных пультов, 
блока контроллера и портативного компьютера. 
Специальная программа позволяет настроить необ-
ходимую конфигурацию тестирования, обеспечива-
ет визуальный контроль совместной деятельности, 
осуществляет предварительную обработку данных 
[11]. Выбор экспериментатором начальных уста-
новок, вводная инструкция, указание приступить к 
совместной работе терминологически определяется 
как предъявление гомеостатической задачи, а сама 
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деятельность – как решение этой задачи. Сеанс 
гомеостатического тестирования – это последова-
тельное предъявление малой группе (3–4 операто-
ра) 4–6 гомеостатических задач разной сложности, 
определяемой степенью влияния партнеров друг на 
друга. На решение одной задачи отводится 3 мин.

Поведение малой группы операторов в процессе 
решения гомеостатической задачи можно интер-
претировать как поведение сложной динамической 
системы, когда система из состояния начальной 
(принудительной) разбалансировки переходит в 
режим активного поиска состояния динамического 
равновесия.

Меняя интенсивность и направление вращения 
ручки управления на индивидуальном пульте, из-
меняя при этом состояние собственной индикатор-
ной линейки (ИЛ) и влияя определенным образом 
на ИЛ партнеров, операторы должны одновремен-
но зафиксировать исходное (нулевое) положение 
своих ИЛ, первоначально разведенных в крайние 
положения.

Решая гомеостатическую задачу, каждый опе-
ратор, наблюдая за состоянием своего индикатора, 
определенным образом вращает ручку управления 
индивидуального пульта. При этом его действия 
направлены либо на решение собственной задачи, 
либо на то, чтобы (возможно, в ущерб личным инте-
ресам) помочь партнерам и тем самым обеспечить 
успешное выполнение групповой задачи в целом.

По окончании решения гомеостатической задачи 
поведение каждого оператора оценивается показа-
телем моторной активности (%) – долей времени 
решения гомеостатической задачи, затраченной 
оператором на манипулирование ручкой управ-
ления, и показателем лидерской активности (%) 
– долей времени моторной активности оператора, 
затраченной, как мы полагаем, на сознательное 
управление и отражающей, в первом приближении, 
интеллектуальную, осмысленную составляющую 
совместной деятельности [12]. Оба вида активно-
сти раздельно регистрировались компьютерной 
программой. Движения, оцениваемые нами как 

сознательные, лидерские, выделялись по их харак-
теру: в отличие от беспорядочных, направленных 
в обе стороны движений ручкой управления, со-
знательные движения были упорядоченными, раз-
меренными и, как правило, завершались решени-
ем гомеостатической задачи, что фиксировалось в 
протоколе тестирования.

Рассматривались результаты, полученные экс-
периментах с непродолжительной изоляцией: 
SIRIUS-2017, «Луна-2015», «Марс-2007», «Марс-
2008», CAPSULS-1994. Эти эксперименты имели вза-
имное сходство в длительности изоляции – менее 
1 мес (от 7 до 17 сут); все исследования проводил 
один и тот же экспериментатор; использовалась 
одна и та же аппаратура; сценарий исследования 
был во всех случаях одинаковым. Основное разли-
чие между ними заключалось в численном, возраст-
ном и гендерном составе участников.

За 2 нед до начала 17-суточного (продолжи-
тельность полета к Луне и обратно) эксперимента 
SIRIUS-2017 (07.11.–24.11. 2017 г.) его участники 
(3 мужчин и 3 женщины) выполнили 2 сеанса го-
меостатического тестирования. Было обследовано 
2 произвольных сочетания из 6 обследуемых по 
3 участника в каждом. Через неделю после окон-
чания изоляции было проведено постэксперимен-
тальное обследование участников эксперимента – 4 
сочетания из 6 участников по 3 в каждом. Каждый 
испытуемый принимал участие в решении 6 задач 
до и 12 после изоляции. В составе экипажа нахо-
дились 2 женщины, ранее принимавшие участие в 
эксперименте «Луна-2015».

В период с 27 октября по 4 ноября 2015 г. в 
ИМБП был проведен эксперимент с 8-суточной изо-
ляцией («Луна-2015») по имитации пилотируемого 
полета к Луне. За месяц до его начала и через 2 
дня после окончания было проведено гомеостати-
ческое тестирование участниц эксперимента. В ра-
боте представлены данные 4 испытуемых-женщин, 
принявших участие в решении 15 задач до начала 
эксперимента и 12 задач после его окончания.

В рамках проекта «Марс-500», подготовка и осу-
ществление которого заняли в общей сложности не-
сколько лет, до начала основного этапа с длитель-
ной (520-суточной) изоляцией были проведены два 
14-суточных технологических эксперимента с це-
лью отладки различных систем жизнеобеспечения. 
Первый («Марс-2007») состоялся в ноябре 2007 г., 
второй («Марс-2008») – в июле – августе 2008 г. В 
обоих экспериментах предусматривалась изоляция 
испытуемых от внешнего окружения. До и после 
изоляции участники экспериментов по 6 человек в 
каждом (5 мужчин и 1 женщина) выполняли методи-
ку «Гомеостат», решая соответственно 16 и 12 задач 
в эксперименте «Марс-2007» и 18 и 12 задач в экс-
перименте «Марс-2008». Трое участников входили в 
состав экипажа и в том и в другом эксперименте.

Рисунок. Внешний вид и структура компьютеризирован-
ного устройства «Гомеостат»
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Эксперимент CAPSULS (20–27 февраля 1994 г., 
Торонто) был подготовлен и проведен силами ка-
надских специалистов. Целью исследования было 
моделирование в наземных условиях факторов кос-
мического полета на борту «Шаттла» или орбиталь-
ной станции. Экипаж из 4 человек (3 мужчин и 1 
женщина) находился в изолированном помещении 
в течение 7 дней. Экипаж в полном составе принял 
участие в решении 5 гомеостатических задач до и 6 
после экспериментальной изоляции [13].

Каждый участник исследований был предвари-
тельно ознакомлен с работой по методике, выполнив 
сеанс тестирования с решением 2 простых задач. 

Программы отечественных экспериментов были 
утверждены на секции ученого совета и одобрены 
Комиссией по биомедицинской этике при ГНЦ РФ – 
ИМБП РАН. 

Таблица 1

Результаты гомеостатического тестирования участников экспериментов

Эксперимент 
(продолжительность)

Моторная активность
M% ± m

Лидерская активность
M% ± m Возраст Пол

До После До После

SIRIUS-2017 (17 сут)

12,0 ± 2,4 11,2 ± 1,3 15,4 ± 3,3 20,1 ± 3,7 43 М

13,1 ± 2,5 12,8 ± 2,7 66,9 ± 7,6 68,8 ± 6,2 33 М

7,2 ± 2,2 9,0 ± 0,7 44,8 ± 8,7 37,0 ± 7,9 33 Ж

7,9 ± 2,5 8,6 ± 1,2 12,9 ± 5,9 27,8 ± 6,6 34 М

13,7 ± 1,7 15,1 ± 0,9 15,6 ± 5,0 31,7 ± 4,0 37 Ж

11,6 ± 1,8 10,3 ± 1,1 46,8 ± 5,0 34,1 ± 4,7 27 Ж

«Луна-2015» (8 сут)

16,4 ± 2,3 15,5 ± 1,0 52,0 ± 2,2 58,8 ± 2,5 25 Ж

17,8 ± 2,7 9,8 ± 0,9 36,9 ± 6,0 30,0 ± 5,9 35 Ж

5,8 ± 1,7 11,5 ± 2,5 32,9 ± 5,7 32,9 ± 7,9 29 Ж

17,9 ± 3,6 13,4 ± 3,5 36,7 ± 2,4 45,0 ± 1,9 31 Ж

«Марс-2007» (14 сут)

23,3 ± 3,1 30,5 ± 2,7 39,4 ± 3,4 41,2 ± 3,4 37 М

6,9 ± 1,3 8,3 ± 1,6 30,3 ± 4,7 27,1 ± 4,7 27 М

11,7 ± 1,7 14,7 ± 2,0 30,5 ± 2,8 20,5 ± 2,5 25 М

5,2 ± 1,0 9,5 ± 2,6 19,9 ± 4,1 17,2 ± 3,2 32 М

5,2 ± 0,8 8,7 ± 0,5 20,0 ± 5,7 22,3 ± 3,7 33 М

16,2 ± 1,4 16,1 ± 1,4 34,7 ± 5,4 68,0 ± 4,0 24 Ж

«Марс-2008» (14 сут)

34,1 ± 3,6 36,2 ± 2,4 35,2 ± 4,8 40,7 ± 3,5 38 М

12,9 ± 1,9 6,0 ± 2,1 26,1 ± 6,1 42,1 ± 10,1 33 М

17,8 ± 3,8 17,7 ± 1,7 6,1 ± 1,5 33,0 ± 8,8 43 М

14,2 ± 2,5 14,3 ± 1,0 4,1 ± 1,2 9,9 ± 0,9 34 М

15,3 ± 1,2 17,4 ± 2,1 84,8 ± 5,0 85,0 ± 6,3 25 Ж

24,6 ± 2,8 30,2 ± 3,5 21,9 ± 4,8 10,9 ± 1,2 25 М

CAPSULS-1994 (7 сут)

32,9 ± 7,4 35,2 ± 5,5 24,3 ± 7,9 15,0 ± 6,2 31 М

9,4 ± 1,6 27,1 ± 3,8 20,9 ± 4,3 37,3 ± 5,2 31 Ж

30,5 ± 3,5 23,9 ± 2,7 18,2 ± 4,5 19,3 ± 3,9 41 М

39,6 ± 3,5 46,5 ± 2,0 36,9 ± 4,8 39,3 ± 3,1 40 М

Результаты и обсуждение

В табл. 1 представлены средние значения инди-
видуальных показателей с их стандартными ошиб-
ками (M% ± m) 26 участников экспериментов до и 
после изоляционного периода, полученные путем 
усреднения значений показателей, зарегистриро-
ванных в процессе решения нескольких последова-
тельно предъявляемых в рамках каждого обследо-
вания задач, а также данные о возрасте и гендер-
ной принадлежности участников экспериментов. 

Анализ этих данных (табл. 2) свидетельствует о 
том, что положительный (по увеличению числен-
ных значений) тренд показателя моторной актив-
ности от первичного обследования к повторному, 
судя по совокупности более выраженных (здесь и 
в табл. 3 М% > 5,0) и менее выраженных (здесь 
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и в табл. 3 М% < 5,0) изменений, встречался поч-
ти в 3 раза чаще, чем отрицательный (уменьшение 
численных значений). Наряду с этим, было немало 
случаев отсутствия какого-либо тренда, т.е. прак-
тического сохранения исходных показателей после 
завершения изоляции. Средняя выраженность по-
ложительного тренда была практически такой же, 
как и выраженность отрицательного (М% сред. = 
4,6 и М% сред. = 5,5 соответственно).

Что касается лидерской активности (см. табл. 3), 
то здесь частота встречаемости положительного 
тренда была примерно в 2 раза больше, чем отри-
цательного. Отмечались также случаи отсутствия 
тренда. Средняя выраженность положительного 
тренда была немного выше, чем выраженность 

отрицательного (М% сред. = 10,9 и М% сред. = 8,0 со-
ответственно). В общем, можно сказать, что поло-
жительный тренд проявлял себя хотя и не слиш-
ком явно, но все же заметнее, чем отрицательный. 
Разнонаправленность рассмотренных особенностей 
динамики как моторной, так и лидерской активно-
сти не дает оснований связывать их с влиянием 
изоляции. Однако отвергать возможность такого 
влияния тоже нельзя: несовпадение результатов 
теоретически может объясняться индивидуальным 
своеобразием реакций на одно и то же воздействие.

Значительный интерес представляет изучение 
связи показателей моторной и лидерской актив-
ности с возрастным фактором. Корреляционный 
анализ, выполненный на основе данных табл. 1, 

Таблица 2

Динамика показателя моторной активности обследуемых лиц по данным, зарегистрированным 
до и после изоляции

Особенности 
динамики

Положительный тренд Отрицательный тренд Практическое 
отсутствие тренда 
(увеличение или 
уменьшение М%  

на 0,1–0,9)

Более выраженный 
(увеличение М% на 

5,6–17,7)

Менее выраженный 
(увеличение М% на 

1,4–4,3)

Более выраженный 
(уменьшение М% 

на 6,6–8,0)

Менее выраженный 
(уменьшение М% 

на 1,3–4,5)
Число случаев 5 9 3 2 7

Таблица 3

Динамика показателя лидерской активности обследуемых лиц по данным, зарегистрированным 
до и после изоляции

Особенности 
динамики

Положительный тренд Отрицательный тренд
Практическое 

отсутствие тренда 
(равенство, 

увеличение или 
уменьшение М%  

на 0,2–1,1) 

Более выраженный 
(увеличение М% на 

5,5–33,3)

Менее выраженный 
(увеличение М% на 

1,9–4,7) 

Более выраженный 
(уменьшение М% 

на 6,9–12,7)

Менее выраженный 
(уменьшение М% 

на 2,7–3,2)

Число случаев 10 4 6 2 4

Таблица 4

Результаты гомеостатического тестирования в рамках каждой информационной страты

Страты Кол-во
участников

Моторная активность
M% ± m

Лидерская активность
M% ± m

До После До После

Мужчины 16 18,2 ± 2,8 19,6 ± 2,2 25,5 ± 4,6 28,4 ± 4,5

Женщины 10 13,1 ± 2,0 14,5 ± 1,8 40,6 ± 5,0 46,0 ± 5,0

От 35 до 43 лет* 8 23,6 ± 3,0 23,8 ± 1,8 25,5 ± 4,2 31,9 ± 4,5

От 31 до 34 лет* 10 12,6 ± 2,6 14,5 ± 2,4 27,6 ± 5,4 32,2 ± 5,2

От 24 до 29 лет* 8 13,6 ± 1,8 15,5 ± 1,9 41,7 ± 4,4 42,2 ± 4,2

Примечание. * – лица обоего пола.
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позволил выявить умеренную степень их зависи-
мости от возраста [14], наблюдавшуюся только до 
изоляции. Для моторной активности такая зави-
симость характеризовалась величиной коэффици-
ента корреляции 0,330 (p = 0,1), а для лидерской 
активности – значением коэффициента корреляции 
-0,439 (p < 0,05). Согласно этим данным, при исход-
ном обследовании (до изоляции) моторная актив-
ность лиц старшего возраста была в среднем выше, 
а лидерская активность в среднем ниже, чем у их 
младших партнеров, что подтверждается данными 
табл. 4, в которой приведены данные, стратифици-
рованные по 3 возрастным группам. Статистическое 
сравнение средних величин, принадлежащих этим 
группам (см. табл. 4), показало существенную раз-
ницу в уровне моторной активности для 2 крайних 
возрастных групп (от 24 до 29 лет и от 35 до 43 лет) 
до начала изоляции (p < 0,05, по критерию Уайта). 
После завершения изоляции корреляционные свя-
зи обоих видов активности с возрастным фактором 
были утрачены (для моторной активности r = 0,227, 
для лидерской активности r = -0,286). Тем не ме-
нее, как показывают данные табл. 4, у лиц старше-
го возраста показатели моторной активности после 
изоляции в среднем оставались выше, а показатели 
лидерской активности – ниже, чем у младших испы-
туемых. Статистического подтверждения эти разли-
чия не получили. Очевидно, как до, так и после изо-
ляции отмечались признаки того, что при выполне-
нии методики «Гомеостат» молодые люди в сравне-
нии с лицами старшего возраста имели склонность 
совершать меньше движений и при этом проявлять 
более выраженные лидерские качества, т.е., иначе 
говоря, работать более целенаправленно на успеш-
ное решение предъявляемых задач. 

В табл. 4 представлены данные, стратифициро-
ванные не только по возрастному, но и по гендер-
ному признаку.

Как следует из этой таблицы, у мужчин моторная 
активность была в среднем выше, а лидерская ак-
тивность – в среднем заметно ниже, чем у женщин. 
Статистическое сравнение средних величин, полу-
ченных у лиц мужского и женского пола (см. табл. 4), 
показало существенную разницу в уровне лидерской 
активности мужчин и женщин после завершения 
изоляции (p = 0,05 по серийному критерию). Судя по 
этим данным, выполняя методику «Гомеостат», жен-
щины по сравнению с мужчинами были склонны со-
вершать меньше движений, более заметно проявляя 
при этом лидерские качества, т.е. работали более 
целеустремленно, нежели мужчины. Иначе говоря, 
женщины в этом отношении напоминали младшую 
возрастную группу, в то время как мужчины рабо-
тали подобно лицам старшей возрастной группы. И 
это неудивительно, поскольку в младшей возрастной 
группе (от 24 до 29 лет) преобладали женщины (5 
женщин и 3 мужчин), а в старшей возрастной группе 

(от 35 до 43 лет) большинство принадлежало мужчи-
нам (6 мужчин и 2 женщины).

Изложенное не означает, что тактики работы 
с методикой «Гомеостат» детерминированы, т.е. 
жестко предопределены полом. Очевидно, не все 
женщины работают «по-женски» и не все мужчины 
«по-мужски». Но говорить о гендерных тенденци-
ях, проявляемых в процессе выполнения методи-
ки «Гомеостат», судя по нашим данным, все-таки 
возможно.

Обращает на себя внимание тот факт, что боль-
шинству показателей, представленных в табл. 4, 
был свойствен положительный тренд от первого об-
следования к повторному. Отрицательный тренд в 
усредненных показателях не проявился, и это под-
тверждает отмеченное выше преимущество поло-
жительного тренда над отрицательным. Объяснить 
этот факт трудно. Ясно одно: первому эпизоду рабо-
ты с методикой «Гомеостат» сопутствовали стресс 
ожидания предстоящей изоляции и беспорядочная 
суета, сопровождавшая многочисленные медицин-
ские обследования. Во время выполнения второго 
эпизода ничего подобного не было, испытуемые мог-
ли работать спокойно, без напряжения. Возможно, 
все это оказывало влияние на стиль деятельности и 
нашло отражение в полученных данных.

В заключение необходимо отметить, что полу-
ченные данные не позволяют судить о влиянии 
кратковременной изоляции на индивидуальную де-
ятельность при выполнении методики «Гомеостат», 
во-первых, потому, что изменения, зафиксирован-
ные после завершения изоляции, оказались разно-
направленными, во-вторых, потому, что во многом 
они не нашли статистического подтверждения, и, 
в-третьих, потому, что их можно интерпретировать, 
опираясь на другие факторы, сопровождавшие вы-
полненные исследования. В то же время получен-
ные результаты обращают внимание на возможную 
роль возрастного и гендерного факторов в том, что 
касается влияния на моторную и лидерскую актив-
ность работы с этой методикой.

Выводы

1. В динамике индивидуальных показателей 
моторной и лидерской активности испытуемых, 
выполнявших методику «Гомеостат» до начала 
и после завершения непродолжительной (от 7 до 
17 сут) изоляции, отмечались разнонаправленные 
тренды: значения регистрируемых показателей из-
менялись от первого исследования ко второму у 
одних испытуемых в сторону увеличения (положи-
тельный тренд), у других – в сторону уменьшения 
(отрицательный тренд); у некоторых лиц исходные 
показатели после изоляции оставались на исходном 
уровне. Положительный тренд проявлялся замет-
нее, чем отрицательный.
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2. Моторная активность у лиц старшего воз-
раста (в группе от 35 до 43 лет) была в среднем 
выше, а лидерская активность – в среднем ниже, 
чем у лиц младшего возраста (в группах от 31 до 
34 лет и от 24 до 29 лет). У мужчин моторная ак-
тивность была в среднем выше, а лидерская актив-
ность – в среднем ниже, чем у женщин. 

Работа выполнена в рамках темы РАН № 65.5.
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SPECIFICS OF OPERATOR’S PSYCOMOTOR 
ACTIVITIES DURING IMPLEMENTATION 
OF THE GOMEOSTAT PROCEDURE IN 
GROUND-BASED EXPERIMENTS 
WITH SHORT-TERM CHAMBER ISOLATION 

Es’kov K.N.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 53–58

Individual gender- and age-related differences in 
Gomeostat procedure implementation were in the focus of 
five isolation studies (from 7 to 17 days) with participation of 
26 human subjects. 

On the average, the motor activity was the highest in the 
senior group (35–43 y.o.); however, leadership in the senior 
group was the lowest as compared with the younger groups 
(31–34 and 24–29 y.o.). The motor activity of male subjects 
was on the average higher and leadership lower compared 
with female subjects. In some instances these relations were 
statistically significant. 

Key words: ground-based study, isolation and 
confinement, Gomeostat procedure, homeostatic objective, 
motor activity, leadership.
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Изучены нейропротективные эффекты, измене-
ния мозгового кровотока и реакция гемодинамики на 
краниоцеребральную терапевтическую гипотермию. 
Гемодинамические показатели и мозговой кровоток были 
исследованы в норме у здоровых добровольцев и при па-
тологии – в острейшем периоде ишемического инсульта. 
У пациентов с ишемическим инсультом также исследо-
вался неврологический статус. Оценка мозгового крово-
тока проводилась методом транскраниальной допплеро-
графии, гипотермия индуцировалась аппаратом терапев-
тической краниоцеребральной гипотермии.  

Установлен выраженный нейропротективный эффект 
краниоцеребральной гипотермии у пациентов с острей-
шим ишемическим инсультом. При сравнении реакции 
мозгового кровотока на охлаждение у пациентов с ише-
мическим инсультом и здоровых добровольцев обращает 
на себя внимание разнонаправленное действие кранио-
церебральной гипотермии на мозговой кровоток. У здо-
ровых добровольцев выявлено снижение среднего арте-
риального давления (АД), частоты сердечных сокраще-
ний (ЧСС) и скоростных параметров мозгового кровотока, 
а у пациентов с инсультом было установлено нарастание 
скорости мозгового кровотока с умеренным нарастанием 
индексов периферического сопротивления в пострадав-
шем сосудистом бассейне без изменения среднего АД и 
ЧСС.

Ключевые слова: краниоцеребральная гипотермия, 
мозговой кровоток, терапевтическая гипотермия, транс-
краниальная допплерография.
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Гипотермия, применяемая с целью нейропротек-
ции, обладает наиболее основательной доказатель-
ной базой. В течение последних 20 лет было под-
тверждено, что, замедляя метаболические механиз-
мы повреждения ткани мозга, гипотермия оказы-
вает выраженный нейропротективный эффект [1]. 

Вопрос применения гипотермии при ишемическом 
инсульте остается не до конца изученным.

Модели фокальной или глобальной ишемии на 
опытных животных свидетельствуют, что гипотер-
мия влияет на широкий диапазон механизмов кле-
точной гибели, включая энергетический дефицит, 
разрушение гематоэнцефалического барьера, обра-
зование свободных радикалов, эксайтотоксичность 
и воспаление. Изменение температуры центральной 
нервной системы – это универсальная реакция, со-
путствующая патологическому процессу при острой 
церебральной патологии, она отражает изменение 
метаболизма головного мозга [2].

Нормальным уровнем мозгового кровотока явля-
ется 50–60 мл на 100 г/мин. При уровне мозгового 
кровотока 20 мл на 100 г/мин возникают наруше-
ния функций нейронов коры мозга. Дальнейшее 
снижение мозгового кровотока до уровня 10–15 мл 
на 100 г/мин приводит к гибели нейронов и форми-
рованию зоны ядра инсульта, вокруг которой суще-
ствует зона пенумбры, или ишемической полутени. 
Эта зона при сохраняющемся дефиците кровотока в 
дальнейшем может включиться в зону ядра инсуль-
та либо восстановить свои функции [3]. 

Отметим, что первые исследования, посвящен-
ные лечебному воздействию гипотермии, в нашей 
стране были выполнены под руководством осно-
воположника реаниматологии в нашей стране 
академика В.А. Неговского. В экспериментальных 
исследованиях было установлено, что нейропро-
тективный эффект гипотермии обусловлен сни-
жением метаболизма [4]. В опытах на обезьянах 
гипотермия снижает церебральный метаболиче-
ский индекс по кислороду. В экспериментах на 
животных было показано, что гипотермия снижа-
ет метаболизм на 30–40 %, и при этом выявле-
но снижение мозгового кровотока [5]. В процессе 
охлаждения метаболизм снижается на 5–7 % на 
каждый градус Цельсия. Мозговой кровоток также 
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падает, однако это компенсируется снижением 
метаболизма. Терапевтическая гипотермия при 
черепно-мозговой травме уменьшает избыточный 
ток Ca2+ в клетку, уменьшает накопление глута-
мата [6–8]. Предполагается, что вид реакции моз-
гового кровотока будет зависеть от фазы охлаж-
дения/согревания, глубины и продолжительности 
гипотермии. Детальное изучение мозгового кро-
вотока в норме и при патологии на фоне проводи-
мой краниоцеребральной гипотермии в литерату-
ре отсутствует. 

Известно два основных метода для индукции си-
стемной гипотермии у пациентов с инсультом: по-
верхностное охлаждение и эндоваскулярное охлаж-
дение [9–11]. Методы поверхностного охлаждения 
в основном имеют преимущество неинвазивности 
и, наверное, именно поэтому более широко при-
менимы по сравнению с эндоваскулярными мето-
диками. Селективное охлаждение головы и шеи с 
использованием шлемов, шапок и шейных манжет 
может иметь преимущество в связи с отсутствием 
системных осложнений, что было продемонстриро-
вано на пациентах с травматическим повреждением 
головного мозга [12, 13], а также после остановки 
кровообращения [14].

Краниоцеребральная гипотермия (КЦГ) – метод 
локальной гипотермии тканей головы и головного 
мозга, в результате которого индуцируется гипо-
термия головного мозга и мягкая общая гипотер-
мия. Для проведения краниоцеребральной гипотер-
мии используются специальные шлемы-криоаппли-
каторы, охлаждаемые с помощью циркулирующего 
в них хладоносителя. В исследовании метода КЦГ 
на лабораторных животных отмечалось значимое 
снижение температуры головного мозга, наличие 
температурного градиента между корковыми и под-
корковыми структурами [15].

Цели работы: оценить влияние КЦГ на мозговой 
кровоток и гемодинамику в норме у соматически 
здоровых добровольцев; изучить указанные пара-
метры и изменение неврологического дефицита 
при острой церебральной патологии у пациентов с 
острейшим ишемическим инсультом.

Методика

На базе неврологического отделения для боль-
ных с НМК с палатами РИТ ФГБУ «Клиническая 
больница № 1» УД Президента РФ было проведено 
исследование мозгового кровотока и параметров 
гемодинамики до и после применения метода КЦГ 
в норме и при патологии.

Нами было проведено исследование мозгового 
кровотока в норме у 7 здоровых добровольцев до и 
после проведения КЦГ, а также при патологии го-
ловного мозга – у 20 пациентов с острейшим ише-
мическим инсультом. 

В исследование было  
включено 7 добровольцев 
(3 мужчин, 4 женщины). 
Средний возраст добро-
вольцев составил 26,4 ± 
12,99 года.

Критериями включения 
в исследование послужили:

1. Отсутствие хрониче-
ских и острых соматиче-
ских заболеваний.

2. Отсутствие невроло-
гических заболеваний и 
нейротравмы в анамнезе.

3. Нормотермия.
Добровольцам был про-

веден стандартный невро-
логический осмотр, оцен-
ка соматического статуса, 
измерялись гемодинами-
ческие показатели (АД, 
ЧСС), SpO2, термометрия. Получено доброволь-
ное Информированное согласие на включение в 
исследование.

Регистрация транскраниальной допплерографии 
(ТКДГ) проводилось на ультразвуковом доплеров-
ском анализаторе производства фирмы «Биосс» 
«Ангиодин-Универсал» (рис. 1).

Транскраниальная допплерография была выпол-
нена с применением стандартного протокола оцен-
ки скоростных параметров мозгового кровотока по 
основным сосудистым бассейнам (бассейнам сред-
них мозговых артерий с двух сторон, бассейнам пе-
редних мозговых артерий с 2 сторон, бассейне ос-
новной артерии). 

Далее здоровым добровольцам была индуцирована 
КЦГ в течение 1 ч. Для индукции КЦГ применялся ап-
парат терапевтической гипотермии российского про-
изводства АТГ-01, состоящий из шлема-криоапплика-
тора, охлаждающего контура, блока управления и тем-
пературных датчиков. Для контроля температуры при-
менялись датчики, установленные в область наружно-
го слухового прохода, в подмышечную впадину и на 
самом гипотермическом шлеме. Краниоцеребральная 
гипотермия представляет собой метод поверхностной 
гипотермии с преимущественным охлаждением го-
ловного мозга. Данный метод может быть проведен у 
пациентов и здоровых добровольцев в сознании и не 
требует дополнительной седации.

Все добровольцы удовлетворительно переноси-
ли процедуру охлаждения, субъективно отмечали 
сонливость. Перед процедурой проводился монито-
ринг гемодинамических показателей и температуры 
в наружном слуховом проходе, аксиллярной темпе-
ратуры и температуры шлема-криоаппликатора. 
После 60 мин охлаждения выполнялась повторно 
ТКДГ по стандартному протоколу. 

Рис. 1. Аппарат тера-
певтической краниоце-
ребральной гипотермии 
АТГ-01
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Для статистической обработки результатов ис-
следования использовался компьютерный статисти-
ческий пакет Statistica 6.0. Для оценки достоверно-
сти различий показателей до и после проведения 
КЦГ был применен критерий Вилкоксона.

Результаты и обсуждение

После статистической обработки представлен-
ных данных (табл. 1) с применением критерия 
Вилкоксона было определено достоверное сни-
жение систолического АД (р = 0,02), среднего АД 
(р = 0,04) и ЧСС после гипотермии (р = 0,018).

Результаты исследования выявили тенденцию 
к снижению скоростных параметров мозгового 
кровотока после гипотермии, преимущественно за 
счет снижения диастолической скорости мозгового 
кровотока без роста индексов периферического со-
противления. Указанные изменения представлены 
графически на рис. 2.

Изучение параметров мозгового кровотока было 
проведено 20 пациентам с ишемическим инсультом 
[11].

Критерии включения в исследование:
1. Ишемическиий инсульт, подтвержденный ме-

тодами нейровизуализации (КТ или МРТ головного 
мозга).

2. Срок развития очаговой неврологической сим-
птоматики менее 72 ч.

Критерии исключения из исследования:
1. Брадикардия (ЧСС менее 60 уд/мин).
2. Артериальная гипотензия (систолическое АД 

90 мм рт. ст., диастолическое АД менее 60 мм рт. ст.)
Транскраниальная допплерография была вы-

полнена при поступлении пациента в РИТ палату 
перед применением гипотермии в пострадавшем 
сосудистом бассейне. Средний возраст пациентов 
составил 69,3 ± 10,9 года (12 мужчин, 8 женщин). 
Пациентам была индуцирована КЦГ и проводилось 
стандартное лечение. Всем пациентам проводи-
лось динамическое исследование неврологическо-
го статуса, а для его объективизации нами была 
применена широко используемая шкала National 
Institute of Health Stroke Scale (NIHSS), монитори-
рование параметров гемодинамики (АД, ЧСС), а 
также температурный мониторинг (измерялась ак-
силлярная температура, температура  в наружном 
слуховом проходе, контролировалась температура 
на шлеме-криоаппликаторе). 

Выбор времени гипотермии зависел от исходной 
тяжести состояния пациента и соответствовал ме-
тодическим рекомендациям, разработанным ранее 
(табл. 2).

После завершения процедуры КЦГ повторно 
оценивались параметры мозгового кровотока с по-
мощь ТКДГ.

При изучении реакции мозгового кровотока на 
охлаждение при патологии (у больных с ишемиче-
ским инсультом) получены следующие результаты:

1. Среднее значение среднего АД до гипотер-
мии составило 112,0 ± 17,6 мм рт. ст., после ги-
потермии – 112,3 ± 16,4 мм рт. ст. Статистически 
значимой разницы не выявлено (p = 0,23), исполь-
зовался критерий Вилкоксона.

2. Отмечается значимое (p = 0,000089) 
снижение общей температуры до проведения 

Таблица 1

Основные параметры гемодинамики в группе здоровых добровольцев до и после применения 
краниоцеребральной гипотермии

Показатель Среднее значение Стандартное отклонение Единица измерения

Систолическое АД до гипотермии 120,7 13,0 мм рт. ст.
Систолическое АД после гипотермии 112,8 11,1 мм рт. ст.
ДАД до гипотермии 72,8 8,1 мм рт. ст.
ДАД после гипотермии 67,8 9,5 мм рт. ст.
Среднее АД до гипотермии 88,8 9,3 мм рт. ст.
Среднее АД после гипотермии 82,8 9,8 мм рт. ст.
ЧСС до 68,6 6,6 уд/мин
ЧСС после 64,7 6,5 уд/мин

Рис. 2. Пиковые систолические скорости мозгового кро-
вотока до и после гипотермии у здоровых добровольцев
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гипотермии после проведения гипотермии. В сред-
нем температура в подмышечной впадине составила 
37,0 ± 0,67 °С, после проведения КЦГ температура 
в подмышечной впадине составила 36,4 ± 0,29 °С.

3. Отмечается значимое (p = 0,000089) сниже-
ние температуры в наружном слуховом проходе до 
проведения гипотермии, и после проведения гипо-
термии температура в наружном слуховом проходе 
составила до КЦГ в среднем 37,2 ± 0,7 °С, после 
проведения КЦГ температура в наружном слуховом 
проходе составила 34,6 ± 0,8 °С.

4. По результатам анализа показателей моз-
гового кровотока отмечается нарастание пиковой 
систолической скорости кровотока (Vs) в постра-
давшем сосудистом бассейне после гипотермии. До 
гипотермии средняя пиковая систолическая ско-
рость кровотока в пострадавшем сосудистом бас-
сейне составила 33,4 ± 17,3 см/с, после проведения 
гипотермии – 59,5 ± 15,9 см/с; различие было до-
стоверным (p = 0,000089) использовался критерий 
Вилкоксона (табл. 3).

Оценка периферического сопротивления сосу-
дов проводилась путем расчета индекса пульсатив-
ности (PI) и резистивности (RI).

PI = (Vs - Vd)/Vm, 

где PI – индекс пульсативности; Vs – пиковая систо-
лическая скорость кровотока, см/с; Vd –диастоли-
ческая скорость кровотока, см/с; Vm – средняя ско-
рость кровотока, см/с.

Индекс пульсативности (PI) составил до гипотер-
мии 0,87 ± 0,32, а после гипотермии – 1,08 ± 0,26, 

отмечается статистически значимое повышение 
индекса пульсативности (p = 0,005). Индекс рези-
стивности у пациентов в острейшем периоде ише-
мического инсульта до гипотермии составил 0,53 ± 
0,16, а после проведения гипотермии – 0,62 ± 0,09, 
отмечается статистически значимое повышение ин-
деса резистивности (p = 0,007).

Кровоток в головном мозге определяется уров-
нем церебрального перфузионного давления (ЦПД). 
Оно было рассчитано по формуле предложенной, 
Belford et al. (1999):

ЦПД = Vm ∙ ((Ср.АД - ДАД)/(Vm - Vd)).

Среднее ЦПД до гипотермии составило 73,9 ± 
28,4 мм рт. ст., ЦПД после гипотермии – 77,5 ± 23,0 
мм рт. ст. Сравнение между показателями до и по-
сле гипотермии проведено при помощи критерия 
Вилкоксона, статистически значимой разницы не 
выявлено (p = 0,82).

По данным оценки неврологического статуса 
была выявлена выраженная положительная дина-
мика, отражающаяся снижением уровня неврологи-
ческого дефицита от 15,4 ± 7,2 до 10,6 ± 7,9 балла 
по шкале NIHSS, что было статистически достовер-
ным (p = 0,0001).

При проведении корреляционного анализа на-
личия взаимосвязи между изменением мозгового 
кровотока у пациентов с острейшим ишемическим 
инсультом и значимым уменьшением уровня невро-
логического дефицита взаимосвязь не выявлена. 

Таблица 2
Рекомендации по индукции краниоцеребральной гипотермии

 и ее продолжительность

Неврологический
дефицит

NIHSS, 
баллы Уровень сознания

Температура, °С Гипотермия

На шлеме Ухо Время, ч Кратность

Легкий До 8 В сознании 5,0 34,0–36,0 8 1–2

Средний 9–12 Оглушение 5,0 34,0–36,0 8–12 2–3

Тяжелый 13–15 Глубокое оглушение или сопор 3,0–5,0 33,0–35,0 12–24 3

Очень тяжелый Более 16 Кома 3,0 32,0–34,0 24 3

Таблица 3

Показатели мозгового кровотока в исследуемом сосудистом бассейне и среднее артериальное давление
 до и после гипотермии у пациентов с ишемическим инсультом

Время измерения Пиковая систолическая скорость кровотока (Vs), см/с Среднее артериальное давление, мм рт. ст.

До проведения КЦГ 33,4 ± 17,3 112,0 ± 17,6

После проведения КЦГ 59,5 ± 15,9 112,3 ± 16,4
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Выводы

1. Выявлен выраженный нейропротективный 
эффект краниоцеребральной гипотермии у паци-
ентов с острейшим ишемическим инсультом. При 
сравнении реакции мозгового кровотока на охлаж-
дение у пациентов с ишемическим инсультом и здо-
ровых добровольцев обращает на себя внимание 
разнонаправленное действие гипотермии на мозго-
вой кровоток. У пациентов с ишемическим инсуль-
том отмечалось увеличение скоростных параметров 
мозгового кровотока с увеличением индексов пери-
ферического сопротивления, в то время как у здо-
ровых добровольцев отмечалась тенденция к сни-
жению скорости кровотока, без выраженных изме-
нений индексов периферического сопротивления. 

2. Полученные результаты свидетельствуют 
о выраженном клиническом эффекте краниоцере-
бральной гипотермии у больных в острейшей ста-
дии ишемического инсульта. Нейропротективное 
действие гипотермии может быть использовано 
врачами скорой медицинской помощи, что указы-
вает на актуальность разработки портативного 
устройства. Использование такого прибора в ус-
ловиях космического полета является актуальной 
проблемой космической и клинической медицины.

Список литературы

1. Бутров А.В., Шевелев О.А., Чебоксаров Д.В. и др. 
Методические рекомендации по применению краниоце-
ребральной гипотермии. М., 2017.

Butrov A.V., Shevelev O.A., Cheboksarov D.V. et al. 
Guidelines for the use of craniocerebral hypothermia. 
Moscow, 2017. 

2. Стулин И.Д., Сурикова И.Л., Мацкеплишвили М.Т. 
О теоретическом и практическом изучении терморегу-
ляции мозга // Альманах клин. медицины. 2001. № 4. 
C. 17–21.

Stulin I.D., Surikova I.L., Matskeplishvili M.T. 
Thermoregulation of the brain, theoretical and practical study 
// Almanakh klinicheskoy meditsiny. 2001. V. 4. P. 17–21.

3. Пирадов М.А., Танашян М.М., Домашенко М.А. и 
др. Материалы Школы по сосудистым заболеваниям моз-
га // Академия инсульта. Альманах. 2015. № 3. C. 63–64.

Piradov M.A., Tanashyan M.M., Domashenko M.A. et 
al. Materials of School on vascular diseases of the brain // 
Akademiya insulta. Almanakh. 2015. V. 3. P. 63–64.

4. Неговский В.А. Оживление организма и искус-
ственная гипотермия. М., 1960. 

Negovskiy V.A. Resuscition and artificial hypothermia. 
Moscow, 1960. 

5. Zygun D.A. Progress in clinical neurosciences: 
therapeutic hypothermia in severe traumatic brain injury // 
The Canad. J. of Neurological Sciences. 2003. № 4. P. 307.

6. Murkin J.M. Cerebral autoregulation and flow/
metabolism coupling during cardiopulmonary bypass: the 

influence of PaCO2 // Anesthesia and Analgesia. 1987. № 9. 
P. 32.

7. Murkin J.M. Cerebral autoregulation: the role of CO2 
in metabolic homeostasis // Seminars in cardiothoracic and 
vascular anesthesia. 2007. № 4. P. 73.

8. Ren Y. Hypothermic protection in rat focal ischemia 
models: strain differences and relevance to reperfusion injury 
// J. of Cerebral Blood Flow and Metabolism. 2004. № 1. 
P. 42–53.

9. Lundbye J. Clinical studies targeting stroke and 
ischemic insults // Ther. Hypothermia and Temperature 
Management. 2017. № 1 (7). P. 12–15.

10. Polderman K.H. Induction of hypothermia in patients 
with various types of neurologic injury with use of large 
volumes of ice-cold intravenous fluid // Critical care medicine. 
2005. № 12. P. 274.

11. Polderman K.H., Herold I. Therapeutic hypothermia 
and controlled normothermia in the intensive care unit: 
practical considerations, side effects, and cooling methods // 
Ibid. 2009. № 3 (37). P. 110.

12. Qiu W. Noninvasive selective brain cooling by head 
and neck cooling is protective in severe traumatic brain injury 
// J. of Clinical Neurosci.: Official Journal of the Neurosurgical 
Society of Australasia. 2006. № 10 (13). P. 95–100.

13. Wang H. Rapid and selective cerebral hypothermia 
achieved using a cooling helmet // J. of Neurosurg. 2004. 
№ 2 (100). P. 272.

14. Wandaller C. Head and neck cooling after cardiac 
arrest results in lower jugular bulb than esophageal 
temperature // The Amer. J. of Emergency Med. 2009. № 4. 
P. 460.

15. Tooley R.J., Satas S., Porter H. et al. Head cooling 
with mild systemic hypothermia in anesthetized piglets is 
neuroprotective // Annals of Neurol. 2003. V. 53. P. 65–73.

Поступила 21.08.2018

CHARACTERISTICS OF CEREBRAL BLOOD 
FLOW IN THE NORM AND PATHOLOGIES 
IN THE COURSE OF CRANIOCEREBRAL 
HYPOTHERMIA 

Boyarintsev V.V., Zhuravlev S.V., 
Ardashev V.N., Shevelev O.A., Stulin I.D., 
Sharinova I.A., Kalenova I.Е.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 59–64

Neuroprotective effects, cerebral blood flow and 
hemodynamic reactions to cranio-cerebral hypothermia 
(CCHT) were comparatively studied in healthy volunteers 
and patients with acute cerebral infarct whose neurologic 
status was assessed also. Cerebral blood flow was measured 
using transcranial Doppler; hypothermia was induced by a 
therapeutic cranio-cerebral hypothermia treatment device.  
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A strong CCHT neuroprotective effect was demonstrated 
in the cerebral infarct patients. Comparison of the cerebral 
blood flow reaction to cooling in patients and volunteers drew 
our attention to difference of CCHT effects on the cerebral 
blood flow. Thus, in volunteers hypothermia reduced the 
mean blood pressure (BP), heart rate (HR) and cerebral blood 

flow velocity and, to the contrary, in patients hypothermia 
increased blood flow with a moderate growth of the 
peripheral resistance indices in affected vascular area but did 
not change mean BP and HR.

Key words: cranio-cerebral hypothermia, cerebral blood 
flow, therapeutic hypothermia, transcranial Doppler.
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СОСТОЯНИЕ  МИКРОГЛИИ  И  КОГНИТИВНЫЕ  ФУНКЦИИ  У МЫШЕЙ 
В  ОТДАЛЕННЫЙ  ПЕРИОД  ПОСЛЕ  СОЧЕТАННОГО  ДЕЙСТВИЯ  НИЗКИХ ДОЗ  
ГАММА-  И  ГАММА-НЕЙТРОННОГО ИЗЛУЧЕНИЯ

Родина А.В.1, Семочкина Ю.П.1, Копаева М.Ю.1, Стрепетов А.Н.1, Сафронов В.В.2, 
Москалева Е.Ю.1

1Научно-исследовательский центр «Курчатовский институт», Москва 
2Федеральный научно-исследовательский центр «Кристаллография и фотоника» РАН, Москва

E-mail: Rodina_AV@nrcki.ru 

Исследовано сочетанное действие общего пролонги-
рованного γ-облучения в малой (0,1 Гр) и сублетальной 
(2 Гр) дозах и последующего смешанного γ,n-облучения 
головы в дозе 1 Гр на когнитивные функции мышей и 
состояние микроглии в отдаленный период после воздей-
ствия. При изучении влияния облучения на поведение 
мышей с использованием теста «Открытое поле» пока-
зано, что повышение тревожности, обнаруженное через 
7 сут после пролонгированного общего γ-облучения в 
дозе 2 Гр, исчезло к 21-м суткам. Сочетанное действие 
пролонгированного общего γ-облучения в дозе 2 Гр и 
γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр приводило к повыше-
нию тревожности через 21 сут после облучения, которое 
сохранялось в течение 2 мес. При исследовании когни-
тивных функций, оцененных с помощью теста «Водный 
лабиринт Морриса», обнаружено нарушение простран-
ственной ориентации и памяти у животных через 60 сут 
после сочетанного действия пролонгированного общего 
γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 
1 Гр. Нарушение этих показателей у животных через 
60 сут после сочетанного действия пролонгированного 
общего γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения голо-
вы в дозе 1 Гр сопровождалось увеличением популяции 
микроглии и ее активацией, что указывает на развитие 
нейровоспаления в отдаленном периоде после облучения 
в этих условиях, которое, по-видимому, лежит в основе 
обнаруженных когнитивных нарушений. 

Ключевые слова: малые дозы, когнитивные функции, 
микроглия, γ-облучение, γ,n-облучение, TSPO.
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В процессе длительных межпланетных полетов 
радиационные условия определяются галактиче-
ским и солнечным излучением, а также вторичным 
нейтронным излучением, возникающим при взаи-
модействии космических излучений с материала-
ми корабля и радиационного убежища. Суммарные 
дозы, которые могут получать космонавты за вре-
мя экспедиции на Марс, могут оказаться в 4–10 раз 

выше, чем при орбитальных полетах большой про-
должительности, но они не должны превышать пре-
дельно допустимые стандартами дозы, за исклю-
чением случаев возникновения непредсказуемых 
крупных солнечных событий [1]. Максимальные 
значения среднетканевой эквивалентной дозы за 
1 год полета для космонавтов на станции «Мир» 
и Международной космической станции (МКС), в 
основном, не превышали 200 мЗв – предела дозы 
в наземных нормативах России для планируемого 
повышенного облучения. Предел среднетканевой 
дозы за всю карьеру космонавтов оценивается рав-
ным 1,0 Зв [2]. Действие космического излучения 
может приводить к периодическому облучению 
астронавтов в разных дозах и вызывать различные 
нарушения, в том числе когнитивных функций [3]. 
В связи с этим актуальной проблемой является изу-
чение механизмов действия разных типов излуче-
ния и их сочетанного действия на ЦНС. В снижение 
способности к обучению и памяти может вносить 
существенный вклад действие вторичного излуче-
ния нейтронов и гамма-квантов [4]. Патогенез ког-
нитивных нарушений в этих условиях может быть 
обусловлен гибелью части нейральных стволовых 
клеток, а также развитием нейровоспаления, свя-
занного с активацией клеток микроглии [3, 4]. 

Клетки микроглии составляют около 10 % всех 
клеток мозга, выполняют защитные функции, 
обеспечивая формирование иммунного ответа [5], 
способствуют нормальному развитию мозга, уча-
ствуя в удалении старых и образовании новых си-
напсов [6]. Клетки микроглии активируются при 
инфекции, травме и ряде заболеваний, сопрово-
ждающихся нарушениями когнитивных функций. 
Изменение их количества наблюдаются при ней-
ровоспалении и прогрессировании дегенератив-
ных заболеваний ЦНС [7]. Маркером активирован-
ных клеток микроглии, помимо фенотипа CD11b+/
CD45high, является транслоказа наружной мембра-
ны митохондрий с молекулярной массой 18 кДа 
(TSPO). В мозге в нормальных условиях этот белок 
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обнаруживается в небольшом количестве, в основ-
ном в глиальных клетках, в нейронах его содержа-
ние очень низко, что позволяет рассматривать уве-
личение количества белка TSPO в качестве одного 
из маркеров повреждения мозга [8, 9]. Целью рабо-
ты явилось изучение сочетанного действия общего 
пролонгированного γ-облучения в малой (0,1 Гр) и 
сублетальной (2 Гр) дозах и последующего смешан-
ного γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр на когни-
тивные функции и состояние микроглии мышей в 
отдаленный период после воздействия. 

Методика

Экспериментальные животные и схема 
исследования

В экспериментах использовали самцов мышей 
инбредной линии C57BL/6, полученных из питомни-
ка «Столбовая», массой 18–21 г. Животных содер-
жали в стандартных условиях вивария. Корм и воду 
грызуны получали ad libitum. Все эксперименты 
проводили в соответствии с утвержденными про-
токолами, которые были одобрены Этическим ко-
митетом НИЦ «Курчатовский институт» (протокол 
№ 6 от 22.11.2017 г.). Двухмесячные мыши линии 
C57BL/6 подвергались пролонгированному общему 
γ-облучению в дозах 0,1 и 2 Гр, либо γ,n-облучению 
головы в дозе 1 Гр, либо сочетанному действию 
пролонгированного γ-излучения в дозах 0,1 или 
2 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр через 7 сут 
после общего γ-облучения. 

Облучение экспериментальных животных
Животных подвергали действию γ-излучения на 

установке ГУТ-200М от источника 60Со в выбранных 
дозах при мощности дозы 0,05 Гр/мин при комнат-
ной температуре. Продолжительность пролонгиро-
ванного общего γ-облучения животных в дозе 0,1 
составила 2 ч, а 2 Гр – 24 ч.  Облучение головы 
при действии смешанного γ,n-излучения проводи-
ли в коллимированном пучке нейтронов и γ-кван-
тов ядерного реактора ИР-8. В разных сериях об-
лучения мощность реактора менялась от 4,5 до 
6,5 МВт. В этих условиях плотности нейтронного и 
γ-потоков пропорциональны мощности реактора. 
Поглощенные дозы рассчитывали, как описано ра-
нее [10].

Плотность нейтронного потока, приведенная 
к 1 МВт мощности реактора, равнялась 0,71 ± 
0,07 см-2∙с-1. Энергетический диапазон нейтронов 
составлял от 0,5 до 10 МэВ. 

Расчет был выполнен для цилиндрического фан-
тома тканеэквивалентного состава диаметром 15 мм 
и длиной 20 мм. Расчетная (с использованием про-
граммного пакета Geant4) мощность поглощенной в 
образце дозы, приведенная к 1 МВт мощности ре-
актора, равнялась 0,94 ± 0,1 Гр/ч. Из них 0,17 Гр/ч 

обусловлено облучением нейтронами, а 0,77 Гр/ч 
– γ-квантами.  

Анализ двигательной 
и ориентировочно-исследовательской 

активности мышей в тесте «Открытое поле»
Для проведения теста «Открытое поле» исполь-

зовали круглую арену диаметром 1200 мм, окружен-
ную стенками высотой 450 мм. Пол арены и стенки 
изготовлены из серого поливинилхлорида. Перед 
помещением в арену каждого следующего живот-
ного стенки и пол протирали 70%-ным раствором 
этанола. Для тестирования каждое животное вы-
саживали в центр открытого поля и давали 300 с 
для свободного обследования арены. Во время 
тестирования проводили видеорегистрацию пове-
дения животного при помощи цветной аналоговой 
видеокамеры WV-CP500G (Panasonic, Япония), уста-
новленной над центром арены на высоте 2,5 м, и 
системы видеорегистрации поведения EthoVision XT 
8.5 (Noldus Information Technology, Нидерланды) при 
частоте сбора данных 25 кадров в секунду и разре-
шении видео 768 х 576 пикселей. Полученные ви-
деозаписи поведения анализировали в программе 
EthoVision XT 8.5. Для каждого кадра автоматиче-
ски находили точку центра масс проекции тела жи-
вотного. В арене выделяли следующие зоны: при-
стеночная зона (кольцо шириной 100 мм от стенки 
арены), промежуточная зона (кольцо в области от 
100 до 300 мм от стенки арены), центральная зона 
(непосредственный центр арены, диаметр 600 мм). 
Проводили автоматический анализ следующих па-
раметров поведения животного: общего пройден-
ного пути в открытом поле (в см); общей средней 
скорости (в см/с); пройденного пути в пристеноч-
ной зоне (в см); пройденного пути в промежуточной 
зоне (в см); пройденного пути в центральной зоне 
(в см); времени, проведенного в пристеночной зоне 
(в с); времени, проведенного в промежуточной зоне 
(в с); времени, проведенного в центральной зоне (в 
с); средней скорости в пристеночной зоне (в см/с); 
средней скорости в промежуточной зоне (в см/с); 
средней скорости в центральной зоне (в см/с). 
Кроме того, анализировали общее количество стоек 
(без опоры и с опорой) при анализе видеозаписи.

Водный лабиринт Морриса
Эксперименты проводили через 60 сут после 

окончания облучения. Диаметр водоема составлял 
130 см; высота стен – 30 см. Бассейн был заполнен 
водой высотой до 20 см. Температуру воды под-
держивали на уровне 23–25 °С. Водный лабиринт 
располагался в комнате с плакатами и мебелью 
вокруг стен. Траектории движений животных были 
записаны с использованием автоматизированной 
системы видеосъемки, состоящей из видеокамеры 
Sony (Япония), расположенной на 2 м выше арены, 
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и компьютера, оснащенного дополнительным за-
хватом кадров Picolo (Нидерланды). Программа 
EthoVision 3.0 (Noldus, Нидерланды) позволяет 
сохранить траекторию в виде набора координат. 
Регистрация координат осуществлялась с частотой 
12,5 кадра в секунду.

В первые 3 дня эксперимента животных обучали 
находить платформу (9 × 9 см), скрытую под водой, 
которая всегда находилась в одном и том же месте 
на расстоянии 30 см от стены бассейна. На протя-
жении всего тренинга местоположение платформы 
не было изменено. Такой протокол соответствует 
тестовой версии, предназначенной для оценки дол-
госрочной пространственной памяти [11]. Интервал 
между испытаниями составлял не менее 30 мин. 
Если животное не смогло найти платформу в тече-
ние 60 с, его осторожно направляли на платфор-
му. Животных оставляли на платформе в течение 
30 с. На 5-й день эксперимента перед тренировкой 
проводились пробные испытания с платформой, 
удаленной в течение 60 с. Анализ записанных тра-
екторий проводился с использованием средств, 
предоставляемых системой EthoVision. Для каждо-
го испытания были рассчитаны следующие пара-
метры: длина пути (м); время ожидания (время, 
необходимое для достижения платформы, с); ин-
декс эффективности движения плавания (процент 
пути, который отличается на менее чем на 15° от 
целевого направления); процент пути, параллель-
ного стенке бассейна (%); средняя скорость (м/с, 
не считая эпизодов неподвижности и движения со 
скоростью <5 см/с), а также такие параметры, как 
процент времени, проведенного в каждом из 4 ква-
дрантов (в целевом, где ранее была установлена 
скрытая платформа, в 2 соседних квадрантах и в 
противоположном целевому).

Выделение клеток микроглии из головного 
мозга мыши

Выделение клеток из головного мозга мыши осу-
ществляли в соответствии с методом авторов ра-
боты [12]. Перед перфузией проводили анестезию 
мышей с использованием изотонического раствора 
смеси золетила (0,04 мг на 1 г массы мыши) и ро-
метара (25 мкл на 100 г массы мышей) из расчета 
0,1 мл на 10 г массы мыши. После окончания пер-
фузии извлекали мозг, удаляли мозжечок и обоня-
тельные доли. Мозг от каждой мыши помещали в 
холодный фосфатно-солевой буфер (ФСБ) с сахаро-
зой (20 г/л) и глюкозой (0,9 г/л) и держали на льду 
при +4 °С. Затем сливали ФСБ, тщательно измель-
чали мозг скальпелем в растворе аккутазы, пере-
носили в пробирку, добавляли еще 2 мл аккутазы и 
помещали ее в водяную баню при +37 °С на 15 мин 
при помешивании. Пробирки вынимали из водяной 
бани, в них добавляли 10 % по объему фетальной 
бычьей сыворотки и помещали в ледяную баню. 

Гомогенат ткани протирали через нейлоновое сито 
с размером пор 100 мкм, затем полученную су-
спензию клеток пропускали через сито с размером 
пор 70 мкм. Суспензию клеток центрифугировали 
на холоде 7 мин при 500 g. Супернатант слива-
ли, а осадок суспендировали в 20%-ном перкол-
ле (10 мл на 1 мозг). На перколл наслаивали 5 мл 
раствора Хэнкса. Центрифугировали 10 мин при 
500 g. Миелин присутствовал в интерфазе, клетки 
– в осадке. Слой миелина и супернатант удаляли. 
Осадок клеток промывали 2 раза ФСБ. После отмы-
вания клетки ресуспендировали в 0,5 мл ФСБ и под-
считывали их количество в камере Горяева. 

Фенотипирование клеток головного мозга мыши
Для идентификации клеток микроглии проводи-

ли окрашивание суспензии клеток головного моз-
га (по 200 тыс. клеток) антителами к поверхност-
ным антигенам мыши CD11b, конъюгированными 
с фикоэритрином, и к CD45, конъюгированными с 
красителем Alexa Fluor® 488, а также с изотипиче-
скими антителами для контроля неспецифического 
связывания. Клетки микроглии идентифицировали 
как субпопуляцию СD11b+/СD45low, активированную 
микроглию – как СD11b+/СD45high. Все использован-
ные антитела были произведены фирмой Вiolegend 
(США). Разведение антител использовали в соот-
ветствии с указаниями фирмы-изготовителя. 

Для анализа уровня экспрессии белка TSPO-
клетки фиксировали в течение 20 мин в растворе 
2%-ного параформальдегида. После отмывания 
ФСБ проводили окрашивание суспензии клеток (по 
200 тыс. клеток) антителами к антигенам мыши 
CD11b, конъюгированными с фикоэритрином, затем 
2 раза отмывали ФСБ и пермеабилизировали в тече-
ние 10 мин раствором 0,1 % Triton X-100 в ФСБ при 
комнатной температуре. Для предотвращения не-
специфического связывания клетки инкубировали в 
течение 2 ч с раствором IgG мыши в концентрации 
0,3 мг/мл. Затем 2 раза отмывали ФСБ и инкуби-
ровали с антителами к TSPO, конъюгированными с 
Alexa Fluor® 488; разведение 1:500 в блокирующем 
буфере, содержащем 3 % BSA и 0,1 % Твин в ФСБ; в 
течение 2 ч при 37 °С. Флуоресценцию клеток ана-
лизировали с использованием проточного цитоме-
тра FACSCalibur™ (BD Biosciences, USA) и программ-
ного обеспечения CellQuest™ (BD Biosciences). 

Статистическая обработка
Статистическая обработка результатов прово-

дилась с использованием компьютерной обработки 
данных в программе Microcal Origin 7,0. Анализ ста-
тистических различий оценивался с помощью теста 
One-Way ANOVA. Результаты представлены в виде 
средних значений ± стандартная ошибка среднего. 
Уровень значимости р ˂ 0,05 рассматривался как 
статистически значимый. 

67

Состояние микроглии и когнитивные функции у мышей в отдаленный период после сочетанного действия низких...



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2019  Т. 53  № 4

Результаты и обсуждение

Поведение мышей всех экспериментальных 
групп, представленных в таблице, исследовали в 
тесте «Открытое поле». 

Для оценки изменений в поведении мышей по-
сле общего пролонгированного γ-облучения в дозе 
0,1 или 2 Гр, γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр и 
сочетанного действия γ-облучения и γ,n-облучения 
головы в дозе 1 Гр спустя 7 сут, определяли па-
раметры, отражающие тревожность (пройденный 
путь в центральной зоне) и ориентировочно-иссле-
довательскую деятельность (количество стоек) по 
сравнению с необлученным контролем через 7, 21 и 
60 сут после воздействия (рис. 1).

Анализ данных, полученных в тесте «Открытое 
поле», показал, что через 7 и 21 сут после облу-
чения не наблюдалось достоверных различий по 
пройденному пути в центральной зоне между кон-
трольными и облученными животными. Через 60 сут 
после сочетанного действия γ-облучения в дозе 
2 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр (группа 6) 
у животных достоверно снизилось перемещение в 
центральной зоне, при этом ни общее γ-облучение 
в дозе 2 Гр (группа 3), ни γ,n-облучение головы 
в дозе 1 Гр (группа 4) не приводили к достовер-
ным изменениям этого показателя (см. рис. 1, А). У 
животных после общего γ-облучения в дозе 0,1 Гр 
(группа 2) и сочетанного действия γ-облучения 
в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр 
(группа 5) изменение этого параметра через 60 сут 
не обнаружено.

Количество стоек было снижено через 7 сут по-
сле общего γ-облучения мышей в дозе 2 Гр, но оно 
нормализовалось к 21-м суткам (см. рис. 1, Б). В то 
же время сочетанное действие общего γ-облучения 
в дозе 2 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр спу-
стя 7 сут (группа 6) приводило к снижению количе-
ства стоек через 3 нед после воздействия, которое 
сохранялось на протяжении 2 мес (см. рис. 1, Б), 
что свидетельствует об устойчивости возникших из-
менений в поведении животных. 

Обнаруженное снижение исследуемых параметров 
(пройденный путь в центральной зоне и количество 
стоек) свидетельствует о повышении тревожности 

у мышей после общего γ-облучения в дозе 2 Гр и 
γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр спустя 7 сут, что 
демонстрирует длительное негативное влияние пред-
варительного действия общего пролонгированного 
γ-облучения в дозе 2 Гр на поведение мышей.

Таблица

Дозы общего пролонгированного γ-облучения и γ,n-облучения головы при однократном и сочетанном 
действии γ,n-облучения головы  через 7 сут после γ-облучения

Вид излучения

Группы животных
1 

(n = 9)
2

(n = 8)
3

(n = 8)
4

(n = 8)
5

(n = 8)
6

(n = 8)
Доза, Гр

γ-излучение 0 0,1 2 0 0,1 2
γ,n-излучение 0 0 0 1 1 1

Рис. 1. Влияние различных условий облучения на прой-
денный путь в центральной зоне (А) и количество стоек 
(Б) в тесте «Открытое поле» через различное время по-
сле облучения. 
* – p < 0,05 по сравнению с контролем; 1, 2, 3, 4, 5, 6 – 
номера групп в соответствии с таблицей
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Влияние предварительного γ-облучения в дозе 
0,1 и 2 Гр и действия смешанного γ,n-облучения го-
ловы в дозе 1 Гр на пространственное обучение и 
долговременную память мышей исследовали в тесте 
«Водный лабиринт Морриса». В данном тесте живот-
ные должны использовать сложные поведенческие 
стратегии, чтобы отплыть от стены бассейна, найти 
платформу, забраться на платформу и оставаться на 
платформе в течение некоторого времени. Одной из 
стандартных мер оценки пространственного обуче-
ния и долговременной памяти считается время, про-
веденное в области, где располагалась подводная 
платформа (целевой квадрант).

Результаты воспроизведения навыка нахождения 
платформы через 48 ч после последней процедуры 
обучения в тесте со скрытой платформой показа-
ли, что животные после γ-облучения в дозе 0,1 Гр и 
γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр (группа 5) в ходе те-
ста без платформы проводили меньше времени в це-
левом квадранте по сравнению с мышами после γ-об-
лучения в дозе 2 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 
1 Гр (группа 6) и с необлученным контролем (рис. 2). 

Полученные данные позволяют заключить, что 
общее γ-облучение в дозе 2 Гр и γ,n-облучение го-
ловы в дозе 1 Гр не влияло на способность к обу-
чению и долговременную память, в то время как у 
мышей после γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облу-
чения головы в дозе 1 Гр наблюдалось нарушение 
пространственной ориентации  и памяти.

Эти результаты свидетельствуют о когнитивных 
нарушениях у животных через 60 сут после сочетан-
ного действия γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-об-
лучения головы в дозе 1 Гр. Однако у мышей после 
сочетанного действия γ-облучения в дозе 2 Гр и 
γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр, у которых в тесте 
«Открытое поле» наблюдалось увеличение трево-
жности, не было выявлено нарушения простран-
ственной ориентации и памяти. Выполнение тестов 
на долговременную память требует очень сложных 
мыслительных процессов, на которые могут влиять 
различные экзогенные факторы, например, у крыс 
с повышенной тревожностью в открытых, хорошо 
освещенных пространствах улучшаются показате-
ли теста «Лабиринт Барнса». У крыс после облуче-
ния заряженными частицами (56Fe) в низких дозах 
(20 сГр) повышалась тревожность, но улучшались 
показатели пространственной памяти [13]. 

Полученные ранее авторами работы [14] резуль-
таты облучения головы мышей нейтронами в дозе 
0,8 Гр показали, что у  облученных животных через 
1 и 7 дней после облучения наблюдался значитель-
ный дефицит памяти по сравнению с контролем. 
Представленные нами результаты свидетельствуют 
о том, что сочетанное действие γ-облучения в дозе 
0,1 Гр и γ,n-облучения в дозе 1 Гр вызывает де-
фицит памяти, наблюдающийся через 2 мес после 
воздействия.

Чрезвычайно стойкие нарушения обучения и 
памяти, продолжающиеся до 1 года после воздей-
ствия, обнаружены у животных облученных в дозах 
5 и 30 cГр тяжелыми ионами 16O или 48Ti, преобла-
дающими в составе галактического излучения [15, 
16]. Такое когнитивное снижение было вызвано 
изменением структуры нейронных сетей в разных 
отделах головного мозга и коррелировало с обна-
руженным через 15 недель после воздействия по-
вышением уровня активированной микроглии [16].

Влияние общего пролонгированного γ-облу-
чения в дозах 0,1 и 2 Гр на состояние микроглии 
головного мозга оценивали с помощью проточной 
цитометрии, при окрашивании клеток, выделенных 
из мозга контрольных и облученных мышей через 
7 сут после облучения. Оценивали две популяции 
клеток: CD11b+/CD45low, соответствующую микрог-
лии, и CD11b+/CD45high, соответствующую активиро-
ванной микроглии/макрофагам (рис. 3, А–Г).

В клетках, выделенных из мозга необлучен-
ных мышей  количество микроглии составило в 
среднем 4,05 ± 1,13 %, а активированной микро-
глии – 0,33 ± 0,05 % (см. рис. 3, Д). У мышей че-
рез 7 сут после общего γ-облучения в дозе 2 Гр 
не обнаружено изменения количества микроглии 
(4,83 ± 1,56 %), а содержание активированной ми-
кроглии достоверно увеличилось до 1,03 ± 0,30 %, 
р = 0,003 (см. рис. 4, Д). Через 7 сут после пролон-
гированного γ-облучения в дозе 0,1 Гр количество 
CD11b+/CD45low и CD11b+/CD45high клеток микрог-
лии в мозге не отличалось от контроля (данные не 
приведены). 

Рис. 2. Время пребывания в квадрантах бассейна в ходе 
теста «Водный лабиринт Морриса» без платформы. 
1, 5, 6 – номера групп, где 1 – необлученные животные; 
5 – после γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения го-
ловы в дозе 1 Гр; 6 – после γ-облучения в дозе 2 Гр и 
γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр
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Полученные результаты позволяют заключить, 
что общее γ-облучение в сублетальной дозе (2 Гр), 
в отличие от воздействия в малой дозе (0,1 Гр), при-
водит к активации микроглии, что, возможно, указы-
вает на развитие нейровоспаления через 7 сут по-
сле воздействия. Следует отметить, что через 7 сут 

Рис. 3. Влияние общего γ-облучения мышей в дозе 2 Гр на 
количество клеток микроглии в выделенных препаратах 
клеток мозга. 
A – Dot plot гистограмма прямого и бокового светорас-
сеяния клеток мозга; Б – изотипический контроль; В – 
контрольные клетки; Г – клетки, выделенные через 7 сут 
после облучения в дозе 2 Гр; Д – количество CD11b+/
CD45low и CD11b+/CD45high клеток микроглии. 
Здесь и на рис. 4, 5 представлены средние значения ± 
стандартная ошибка среднего для каждой группы; * – 
р < 0,05 по сравнению с контролем

Рис. 4. Содержание клеток микроглии СD11b+/СD45low (A) 
и активированной микроглии СD11b+/СD45high (Б) в мозге 
через 60 сут после облучения. 
Здесь и на рис. 5 по оси абсцисс – номер группы в соот-
ветствии с таблицей

после γ-облучения в дозе 2 Гр наблюдалось сниже-
ние ориентировочно-исследовательской активности 
у мышей в тесте «Открытое поле» (см. рис. 1, Б).

При анализе количества клеток микроглии с фе-
нотипом СD11b+/СD45low в мозге мышей через 60 сут 
после γ,n-облучения в дозе 1 Гр обнаружили, что их 
уровень не отличался от контроля, но при γ,n-об-
лучении головы в дозе 1 Гр через 7 сут после γ-об-
лучения в дозе 0,1 Гр уровень микроглии СD11b+ 
/СD45low был достоверно повышен (рис. 4, А). 

Уровень активированных клеток микроглии 
СD11b+/СD45high был достоверно повышен через 
60 сут после γ,n-облучения в дозе 1 Гр и сочетанно-
го действия γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облуче-
ния головы в дозе 1 Гр (см. рис. 4, Б). 

Высокий уровень активированной микроглии 
в мозге мышей в отдаленный период после со-
четанного действия γ-облучения в дозе 0,1 Гр и 
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γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр, сопровождав-
шийся нарушением пространственной ориентации 
и памяти в тесте «Лабиринт Морриса» (см. рис. 3), 
позволяет предполагать, что сочетанное действие 
достаточно низких доз общего γ-облучения и ло-
кального γ,n-облучения головы вызывает нейро-
воспаление, приводящее к возникновению когни-
тивных дисфункций.  

При исследовании другого маркера активации 
микроглии и повреждения мозга – белка TSPO – 
было показано, что через 60 сут после сочетанного 
общего γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения 
головы в дозе 1 Гр у мышей наблюдался достоверно 
повышенный уровень TSPO+-клеток в головном моз-
ге (рис. 5, А). У мышей через 60 сут после γ,n-облу-
чения головы в дозе 1 Гр при достоверно повышен-
ном относительно контроля уровне СD11b+/СD45high 
микроглиоцитов, уровень TSPO+-клеток не отличал-
ся от контроля. В то же время при сравнении уровня 
СD11b+/СD45high микроглии и TSPO+-клеток во всех 
исследованных группах была обнаружена значимая 
положительная корреляция этих показателей (см. 
рис. 5, Б). Возможно, уровень TSPO+-клеток явля-
ется более точным маркером повреждения мозга, 
сопровождающегося снижением способности к об-
учению и нарушению памяти, чем только уровень 
активированной микроглии.

Анализ полученных данных позволяет полагать, 
что нарушение пространственной ориентации и па-
мяти у животных через 60 сут после сочетанного 
общего γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения 
головы в дозе 1 Гр связано с обнаруженным  увели-
чением популяции микроглии и ее активацией, ко-
торые могут свидетельствовать о развитии нейро-
воспаления в отдаленный период после облучения. 
Стоит отметить, что количество активированной 
микроглии, которое было повышено на 7-е сутки по-
сле γ-облучения мышей в дозе 2 Гр (группа 3) пол-
ностью возвратилось к уровню нормы к 60-м суткам 
(см. рис. 4, Б), а действие γ,n-облучения головы в 
дозе 1 Гр через 7 сут после γ-облучения в дозе 2 Гр 
(группа 5) не приводило к статистически значимому 
увеличению количества активированной микроглии 
через 60 сут после воздействия (см. рис. 4, Б).

Необходимо подчеркнуть, что активация клеток 
микроглии в мозге играет важную роль не только в 
развитии воспаления, но и в регенерации повреж-
дений ЦНС при различных патологических состоя-
ниях благодаря их участию в восстановлении ней-
ронных сетей и элиминации погибших клеток [17]. 
Полагают, что медленное восстановление радиаци-
онно-индуцированных повреждений мозга и хрони-
ческое воспаление приводят к развитию когнитив-
ных нарушений [18]. 

Таким образом, сочетанное действие обще-
го γ-облучения в диапазоне малых доз – 0,1 Гр и 
γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр в отдаленный 

период сопровождалось снижением способности 
к обучению и нарушением памяти. Обнаруженные 
изменения коррелируют с активацией микроглии, 
а это позволяет полагать, что в основе наблюда-
емых когнитивных нарушений лежит развитие 
нейровоспаления. 

В некоторых исследованиях было показано за-
щитное действие низких доз ионизирующего излу-
чения на головной мозг [19]. Авторы работы [20] 
обнаружили защитное действие предварительного 
γ-облучения мышей DBA/2 в дозе 0,3 Гр по отноше-
нию к последующему действию γ-облучения в дозах 
9 и 9,5 Гр, оцениваемое по увеличению продолжи-
тельности жизни. Однако в нашем исследовании 
предварительное общее γ-облучение в дозе 0,1 Гр 
не оказывало защитного действия по отношению к 
последующему через 7 сут γ,n-облучению головы в 
дозе 1 Гр.

Рис. 5. Содержание TSPO+-клеток в мозге мышей (A). 
Корреляция между количеством СD11b+/СD45high микро-
глиоцитов и количеством TSPO+-клеток в мозге мышей 
(r = 0,5, р = 0,002, n = 48) (Б)
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Выводы

1. Сочетанное действие общего γ-облучения 
в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр 
приводило к нарушению долговременной памяти у 
мышей через 2 мес после облучения, но не влияло 
на поведение в тесте «Открытое поле».

2. Через 2 мес после сочетанного действия 
общего γ-облучения в дозе 0,1 Гр и γ,n-облучения 
головы в дозе 1 Гр в мозге был обнаружен повы-
шенный уровень микроглии СD11b+/СD45low и акти-
вированной микроглии, выявляемой по маркерам 
СD11b+/СD45high и TSPO+.

3. Сочетанное действие общего γ-облучения в 
дозе 2 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр при-
водило к повышению тревожности и снижению ори-
ентировочно-исследовательской активности в тесте 
«Открытое поле», но не вызывало нарушений дол-
говременной памяти через 2 мес после воздействия.

4. Уровень активированной микроглии после 
сочетанного действия общего γ-облучения в дозе 
2 Гр и γ,n-облучения головы в дозе 1 Гр не отли-
чался от контроля через 2 мес после облучения.

 Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ № 17-29-01033.
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STATE OF MICROGLIA AND COGNITIVE 
FUNCTIONS IN MICE IN THE DELAYED 
PERIOD AFTER COMBINED EXPOSURE TO 
LOW DOSES OF GAMMA- AND GAMMA-
NEUTRON RADIATION

Rodina A.V., Semochkina Yu.P., Kopaeva M.Yu., 
Strepetov A.N., Safronov V.V., 
Moskaleva E.Yu.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 65–73

Combined effects of total prolonged γ-irradiation at low 
(0.1 Gy) and sublethal (2 Gy) doses followed by combined 

head γ,n-irradiation (1 Gy) on the mouse cognitive functions 
and microglia were studied in delayed periods. The open-field 
test on day-7 after the exposure to 2 Gy showed elevated 
anxiety that was gone 21 days later. The prolonged total 
γ-irradiation at 2 Gy combined with the head γ,n-irradiation 
at 1 Gy caused anxiety elevation in 21 days after exposure 
that persisted for 2 months. The Morris water maze test 
evidenced the impairment of spatial memory and navigation 
in 60 days after the exposure to prolonged total γ-irradiation 
at 0.1 Gy followed by the head γ,n-irradiation at 1 Gy. The 
reason for the observed cognitive disorders seems to be 
concurrent increases in microglia population and activity 
suggestive of neuroinflammation. 

Key words: low doses, cognitive functions, microglia, 
γ-irradiation, γ,n-irradiation, TSPO.
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УДК 612.74

РОЛЬ  КИНАЗЫ  ФОКАЛЬНЫХ  КОНТАКТОВ  В  АНАБОЛИЧЕСКОМ  ОТВЕТЕ НА  
МЕХАНИЧЕСКИЙ  СТИМУЛ  В  АТРОФИРОВАННОЙ  ПОСТУРАЛЬНОЙ МЫШЦЕ  
КРЫСЫ 

Тыганов С.А., Мирзоев Т.М., Рожков С.В., Шенкман Б.С.

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

E-mail: sentackle@yandex.ru

Цель исследования – выявление роли киназы фокаль-
ных контактов (focal adhesion kinase, FAK) в проведении 
механического стимула к анаболическим сигнальным 
путям и синтезу белка в изолированной камбаловидной 
мышце (m. soleus), атрофированной в результате 7-су-
точной функциональной разгрузки задних конечностей. 
Функциональная разгрузка мышц задних конечностей 
осуществлялась методом антиортостатического вывеши-
вания (hindlimb suspension, HS). Крысы Wistar были раз-
делены на 3 группы: 1) группа C (виварный контроль); 2) 
группа HS (функциональная разгрузка в течение 7 сут); 3) 
группа HS + PD (7-суточная функциональная разгрузка c 
применением ингибитора FAK PD562,271). После оконча-
ния антиортостатического вывешивания изолированные 
камбаловидные мышцы крыс были подвергнуты серии 
эксцентрических сокращений (ЭС). Интенсивность синте-
за белка оценивалась методом SUnSET; содержание клю-
чевых анаболических маркеров определялось методом 
вестерн-блоттинга. В ответ на серию ЭС во всех группах 
животных значения как интенсивности белкового синте-
за, так и фосфорилирования p70S6k и rpS6 достоверно 
увеличивались по сравнению с нестимулируемой мыш-
цей. Однако в группе HS интенсивность ответа по всем 3 
параметрам была существенно ниже уровня контрольной 
группы. В группе HS + PD ответ изолированной m. soleus 
на механическую нагрузку по данным параметрам не от-
личался от контрольных значений. Сделан вывод, что ин-
гибирование активности FAK в атрофированной m. soleus 
крысы может предотвращать снижение анаболического 
ответа, вызванного серией эксцентрических сокращений 
ex vivo.

Ключевые слова: камбаловидная мышца, антиорто-
статическое вывешивание, эксцентрические сокращения, 
синтез белка, FAK, p70s6k, rpS6.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2019. 
Т. 53. № 4. С. 74–79.

DOI: 10.21687/0233-528X-2019-53-4-74-79

В силу высокой пластичности скелетные мышцы 
способны перестраивать анаболические процессы в 
ответ на внешние механические стимулы. Хорошо 
известно, что хроническая резистивная механиче-
ская нагрузка приводит к усилению анаболизма и 

как следствие гипертрофии мышечных волокон, 
тогда как пониженная сократительная активность 
скелетной мышцы (пребывание в невесомости, 
иммобилизация конечности, постельная гипоки-
незия, денервация) приводит к уменьшению пло-
щади поперечного сечения мышечных волокон 
и снижению содержания в них белка (атрофия) 
[1–4]. Изменения интенсивности белкового синте-
за играют значительную роль в механической ре-
гуляции мышечной массы. Ключевым ферментом, 
регулирующим синтез белка и активирующимся 
механическими стимулами, является протеинкина-
за mTORC1 [5]. Cубстратом и маркером активности 
данного фермента является рибосомальная киназа 
p70 (p70S6k) [6]. В свою очередь, p70S6k может 
фосфорилировать и активировать рибосомальный 
белок S6 (rpS6), а также ряд других регуляторных 
молекул, приводя к активации инициации трансля-
ции [6]. Несмотря на то что связь между механи-
ческими сигналами и регуляцией синтеза белка в 
мышце установлена давно, молекулярные механиз-
мы, осуществляющие преобразование внешних ме-
ханических сигналов во внутриклеточные молеку-
лярные события (механотрансдукция), изучены не-
достаточно [7]. При этом молекулярные механизмы, 
вовлеченные в реализацию механического сигнала 
в атрофированной скелетной мышце млекопитаю-
щих, до последнего времени совершенно не иссле-
довались. В работах [8, 9] впервые было обнаруже-
но прогрессирующее снижение степени активации 
mTORC1 и интенсивности синтеза белка в изоли-
рованной камбаловидной мышце (m. soleus) крысы 
в ответ на серию эксцентрических сокращений на 
фоне функциональной разгрузки задних конечно-
стей. Снижение анаболического ответа с течением 
функциональной разгрузки могло быть обусловлено 
нарушением механосенсорных структур мышечного 
волокна. Среди гипотетических механосенсоров в 
мышечном волокне выделяют стретч-активируемые 
ионные каналы (stretch-activated ion channels, SAC) 
[10] и киназу фокальных контактов (focal adhesion 
kinase, FAK) [11]. Снижение активности mTORC1 в 
ответ на механическую стимуляцию изолированной 
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m. soleus крысы после функциональной разгруз-
ки могло быть связано с инактивацией SAC [12]. 
Однако роль FAK в анаболической механотрансдук-
ции атрофированной скелетной мышцы остается 
неизученной. Существуют данные о том, фосфо-
рилирование FAK по тирозину 397 приводит к свя-
зыванию данной молекулы с одной из субъединиц 
фосфоинозитид-3 киназы (PI3K) [13] и последу-
ющей активации сигнального пути AKT/mTORC1/
p70S6k. В экспериментах с грызунами было пока-
зано, что антиортостатическое вывешивание в те-
чение 7 сут вызывало достоверное увеличение кон-
центрации FAK в m. soleus и одновременное сни-
жение фосфорилирования FAK по остатку тирозина 
[14]. Кроме того, была показана возможная связь 
между активностью FAK и рибосомальной киназой 
p70 в m. tibialis anterior мыши при восстановлении 
после периода функциональной разгрузки [15]. 
Дополнительная экспрессия (overexpression) FAK 
также приводила к повышенному фосфорилирова-
нию p70S6K в скелетной мышце [15]. Таким обра-
зом, в хронических экспериментах отмечался вклад 
FAK в регуляцию анаболических сигнальных путей.  

Цель исследования – выявление роли FAK в 
проведении механического стимула к анаболиче-
скому пути mTORC1 и синтезу белка в изолирован-
ной m. soleus крысы, атрофированной в результа-
те 7-суточной функциональной разгрузки задних 
конечностей.

Методика

Животные и антиортостатическое вывешивание
В эксперименте использовались самцы крыс 

Вистар массой 225 ± 15 г, которые были случайным 
образом разделены на 3 группы (по 7 животных в 
каждой группе): 1) C (виварный контроль); 2) HS 
(функциональная разгрузка в течение 7 сут); 3) HS 
+ PD (7-суточная функциональная разгрузка c при-
менением ингибитора FAK PD562,271) [16]. После 
введения летальной дозы авертина (750 мг/кг) из 
правой задней конечности выделялась камбаловид-
ная мышца (m. soleus), которая затем подвергалась 
эксцентрическим сокращениям. Из левой задней 
конечности также выделялась m. soleus, которая 
оставалась интактной (не подвергалась эксцен-
трическим сокращениям). Животные содержались 
в виварных условиях, получая стандартный корм 
и воду ad libitum. В исследовании использовалась 
общепринятая модель антиортостатического вы-
вешивания, позволяющая имитировать эффекты 
гипогравитации, вызывая атрофию мышц задних 
конечностей грызунов [17]. Все процедуры с живот-
ными были одобрены Комиссией по биомедицин-
ской этике ГНЦ РФ – ИМБП РАН (протокол № 444 
от 28.03.2017 г.).

Эксцентрические сокращения (ЭС) изолированной 
камбаловидной мышцы

Данная методика основана на протоколе, изло-
женном в работе [18]. Выделенная из крысы кам-
баловидная мышца помещалась в раствор Кребса 
– Ханзеляйта (120 мМ NaCl, 4,8 мМ KCl, 25 мМ 
NaHCO3, 2,5 мМ CaCl2, 1,2 мМ KH2PO4, 2 мМ MgSO4, 
5 мМ Hepes) с постоянной перфузией карбогеном 
(95 % O2 + 5 % CO2) и поддержанием температуры 
на уровне 37 °С. Киназа фокальных контактов ин-
гибировалась с помощью PD562,271, который вво-
дился в концентрации 25 г на килограмм массы вну-
трибрюшинно за час до проведения теста на одно-
кратную эксцентрическую нагрузку. Камбаловидная 
мышца крысы присоединялась шелковыми нитками 
за сухожилия одним концом к динамометру/гене-
ратору усилия, а другим – к неподвижному фикса-
тору. Затем для мышцы с помощью серии одиноч-
ных (0,5 мс) сокращений подбиралась оптимальная 
длина, при которой развивалась наибольшая сила 
(L0). Эксцентрические сокращения осуществлялись 
с помощью стимуляции электрическим полем (80 В, 
50 Гц в течение 3 с). Частота и интенсивность элек-
тростимуляции подбирались эмпирически для раз-
вития максимальной силы сокращения (600–800 мН) 
при минимальном утомлении к концу теста. Во вре-
мя стимуляции мышца растягивалась на 15 % от L0 
(время растяжения и возврата на прежнюю длину 
– 50 мс) [19]. Каждое сокращение сопровожда-
лось 10-секундным перерывом, во время которого 
мышца находилась при L0. Измерения параметров 
сокращения и растяжения мышцы проводились 
в непрерывном режиме с частотой 2000 Гц с ис-
пользованием DMC/DMA software (Aurora Scientific, 
Канада). Схематическое изображение одного цик-
ла ЭС представлено на рис. 1. После окончания 

Рис. 1. Схематичное изображение тетанического эксцен-
трического сокращения, полученное с помощью датчика 
силы (А) и датчика длины (Б)
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22-минутной серии сокращений мышца оставалась 
в указанном растворе в течение 30 мин, после чего 
замораживалась в жидком азоте. Указанное время 
дополнительного пребывания мышцы в растворе 
Кребса-Ханзеляйта было выбрано исходя из вре-
мени, за которое активируется mTORC1 сигналлинг 
[18], а влияние фактора изоляции мышцы остает-
ся минимальным. Мышца другой конечности (ин-
тактная) находилась в перфузируемом растворе в 
течение 60 мин и не подвергалась сокращениям. 
Показатели максимального тетанического сокра-
щения нормировались на площадь поперечного 
сечения мышцы (отношение массы мышцы к опти-
мальной длине, умноженной на плотность мышцы, 
– 1,07 г/см3) [20].

Оценка скорости синтеза белка
Интенсивность синтеза белка в скелетных мыш-

цах оценивалась с помощью метода пуромицинового 
мечения – SUnSET [21]. Данный метод предполага-
ет использование антибиотика пуромицина (струк-
турного аналога тирозил-тРНК) и соответствующих 
антител для выявления количества пуромицина, 
встраивающегося в образующиеся пептидные цепи 
[21]. В дальнейшем интенсивность белкового син-
теза выявляется с помощью вестерн-блоттинга. Для 
нашего исследования был использован гидрохло-
рид пуромицина (Enzo Life Sciences) в концентрации 
40 нмоль/г, который вводился внутрибрюшинно за 
30 мин до эвтаназии животных. 

Вестерн-блоттинг
С помощью криостата делали срезы мышечной 

ткани толщиной 20 мкм, которые затем помещали 
в охлажденный RIPA Lysis Buffer System (с добавле-
нием 0,5M EDTA 24 мкл/мл; Na3VO4 20 мкл/мл; DTT 
4 мкл/мл; PMSF 20 мкл/мл; апротинин 5 мкл/мл; лей-
пептин 5 мкл/мл; пепстатин А 5 мкл/мл; Phosphatase 
Inhibitor Cocktail B 40 мкл/мл) из расчета 130 мкл 
буфера на одну пробу. Затем проводили гомогени-
зацию и центрифугирование (в течение 15 мин, при 
температуре +4 °С и 12 000 об/мин). После этого 
отбирали надосадочную 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 
кривой. Электрофорез по методу Лэммли прово-
дили 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 бел-
ков на нитроцеллюлозную мембрану (Bio-Rad, США) 
осуществляли в системе mini Trans-Blot (Bio-Rad, 
США) в течение 2 ч при температуре +4 °С и по-
стоянном напряжении 100 В. Затем, для проверки 
равной загрузки белка на все дорожки, нитроцел-
люлозная мембрана красилась краской Ponceau S. 

После этого мембрану отмывали от Ponceau S и бло-
кировали в 4%-ном растворе сухого молока в PBST 
(PBS + 0,1 % Tween 20) при комнатной температуре 
в течение 1 ч. Затем проводили инкубацию (в те-
чение 15 ч, +4 °С) с первичными антителами про-
тив p70S6K и фосфо-p70S6K (Thr 389, 1:1000; Cell 
Signaling, США), p-rpS6 (Ser240/244) и rpS6 с раз-
ведением 1:1000 (Cell Signaling, США) пуромицина 
(1:3000; Kerafast Inc., Boston, Massachusetts, USA) и 
глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназы (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 антите-
ла goat anti-mouse в разведении 1:20 000 Kit (Bio-
Rad, USA). Далее проводили отмывку в PBST 5 раз 
по 5 мин. Белковые полосы выявляли на мембра-
не 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 представлены как средние значения ± 

стандартная ошибка (М ± SE). Достоверность раз-
личий между группами определяли с использовани-
ем ANOVA. Достоверность между интактной мыш-
цей и мышцей, подвергшейся эксцентрическим со-
кращениям, была установлена с помощью парного 
t-критерия. Достоверными считали отличия с уров-
нем значимости p < 0,05.

Результаты и обсуждение

Данные о массе животных и отношении массы 
камбаловидной мышцы к массе тела животного 
представлены в таблице, из которой видно, что мас-
са животных между группами достоверно не разли-
чалась. При этом как абсолютная масса m. soleus, 
так и нормированная к массе тела достоверно сни-
зилась в группах с 7-суточным антиортостатическим 
вывешиванием относительно контроля (см. табл.). 
В интактных мышцах (не подвергались серии ЭС) 
интенсивность белкового синтеза (рис. 2), а также 
уровень фосфорилирования p70S6k (рис. 3) и rpS6 
(рис. 4) были достоверно ниже в группах HS и HS + 
PD относительно контрольной группы. Увеличение 
интенсивности синтеза белка в m. soleus крысы в от-
вет на серию ЭС в контрольной группе было досто-
верно выше, чем в группе 7-суточной функциональ-
ной разгрузки (см. рис. 2), при этом в группе с инги-
битором FAK (HS + PD) интенсивность синтеза белка 
оставалась на уровне контроля (см. рис. 2). Схожий 
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ответ изолированной m. soleus на ЭС наблюдался 
и для маркеров mTORC1 сигналинга: p70S6k (см. 
рис. 3) и rpS6 (см. рис. 4). Полученные результаты 
согласуются с ранее опубликованными данными о 
том, что 7-суточная функциональная разгрузка при-
водит к снижению анаболического ответа изолиро-
ванной m. soleus крысы на ЭС [8, 9]. Ранее нами 
было отмечено, что снижение mTORC1-сигналинга 
в изолированной m. soleus в ответ на серию ЭС на-
блюдалось как в группе «функциональная разгруз-
ка», так и в группе «функциональная разгрузка + 
ингибитор SAC» [12]. Данный факт мог свидетель-
ствовать о том, что сама по себе функциональная 
разгрузка задних конечностей привела к инактива-
ции SAC и снижению активности mTORC1, вслед-
ствие чего применение ингибитора SAC не привело 
к дальнейшему изменению анаболического ответа 

                                                                                                                                Таблица

 Масса тела животных и масса камбаловидной мышцы (m. soleus)

Группы животных Масса животного, г Масса m. soleus, мг Масса m. soleus/масса тела, 
мг/г

C 225,5 ± 15,59 96,25 ± 8,34 0,427 ± 0,032
HS 226,63 ± 18,2 69,3 ± 8,04* 0,306 ± 0,027*

HS + PD 227,13 ± 20,97 68 ± 6,43* 0,346 ± 0,045*
                 

Примечание. * – достоверное отличие от группы C, p < 0,05.

Рис. 2. Интенсивность синтеза белка в m. soleus крысы. 
Здесь и на рис. 3, 4 данные представлены в виде сред-
них значений ± стандартная ошибка средней; над ги-
стограммой представлены соответствующие иммунобло-
ты; * – достоверное отличие от контрольной группы C 
(p < 0,05); $ – достоверное отличие интактной мышцы 
от мышцы после серии эксцентрических сокращений 
(p < 0,05)

Рис. 4. Уровень фосфорилирования rpS6 в m. soleus крысы

Рис. 3. Уровень фосфорилирования p70S6k в m. soleus 
крысы

на серию ЭС. Однако в данном исследовании при-
менение ингибитора FAK привело к увеличению 
анаболического ответа на ЭС относительно группы 
HS. В настоящее время установить точную причину 
предотвращения снижения анаболического ответа 
при ингибировании FAK не представляется возмож-
ным, однако можно предположить, что при остром 
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воздействии высокоинтенсивного и относительно 
продолжительного (30 мин) механического стимула 
анаболические ответы различных механосенсоров 
могут быть неодинаковы. К сожалению, ничего не-
известно о взаимоотношениях различных механо-
сенсоров при реализации анаболического ответа на 
однократный механический стимул. Однако, если 
учесть, что передача сигнала FAK связана с актива-
цией актиновой сети стресс-фибрилл, которая мо-
жет лимитировать чувствительность SAC [22, 23], 
ответы сигнальных мишеней этих структур могут 
быть реципрокны. Дальнейшие экспериментальные 
исследования помогут прояснить эти вопросы. 

Выводы

Ингибирование активности FAK в атрофирован-
ной вследствие гравитационной разгрузки камба-
ловидной мышце крысы может предотвращать сни-
жение анаболического ответа, вызванного серией 
эксцентрических сокращений ex vivo.

Работа поддержана грантом РФФИ № 16-34-
60055 мол_а_дк.
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ROLE OF THE FOCAL ADHESION KINASE IN 
THE ANABOLIC RESPONSE 
TO THE MECHANICAL STIMULUS IN RAT’S 
ATROPHIED POSTURAL MUSCLE

Tyganov S.A., Mirzoev T.M., Rozhkov S.V., 
Shenkman B.S.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 74–79

Purpose of the investigation was to elucidate the role of focal 
adhesion kinase (FAK) in the mechanical stimulus conduction 
to the anabolic signaling pathways and protein synthesis in 
isolated m. soleus atrophied by 7-day hindlimb suspension 
(HS). Wistar rats were divided into 3 groups: vivarium control 
(VC), 7-d HS and HS + PD (7-d HS with the use of FAK inhibitor 
PD562,271). After HS, isolated m. soleus were subjected to 
a series of eccentric contractions. Protein synthesis intensity 
was assessed with the use of SUnSET; levels of key anabolic 
markers were determined by western blotting. All the groups 
responded to the eccentric contractions by increasing reliably 
the intensity of both protein synthesis and p70S6k and rpS6 
phosphorylation as compared with nonstimulated muscles. 
However, in group HS the response of these 3 parameters 
was significantly weaker than in VC. In HS + PD, the m. soleus 
response to mechanical stimulation did not differ from VC. 
We conclude that FAK inhibition in atrophied rat’s m. soleus 
can hinder weakening of the anabolic response to induced 
eccentric contractions ex vivo.

Key words: m. soleus, hindlimb suspension, eccentric 
contractions, protein synthesis, FAK, p70s6k, rpS6.
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Цель работы – проведение токсикологической оценки 
изолированного и сочетанного воздействия химического 
и радиационного факторов на организм животных по ре-
зультатам фосфолипидной перестройки мембран эритро-
цитов.

Исследован фосфолипидный состав мембран эритро-
цитов в экспериментах на половозрелых мышах-самцах 
F1(CBA ∙ C57BL/6) при изолированном ингаляционном 
воздействии смеси химических веществ в низких кон-
центрациях, внешнем фракционированном γ-облучении 
(суммарная доза 350 сГр), и сочетанном воздействии 
факторов. 

Показано, что длительное изолированное воздей-
ствие смеси химических веществ в низких концентраци-
ях характеризуется развитием компенсаторно-приспо-
собительных реакций, направленных на восполнение 
энергодефицита в организме за счет высвобождения 
неэстерифицированных жирных кислот из жирового депо 
и восстановления структуры липидного бислоя мембран 
эритроцитов. Изолированное фракционированное γ-об-
лучение в суммарной дозе 350 сГр вызывает более вы-
раженный липолиз мембран эритроцитов. Сочетанное 
воздействие факторов сопровождается суммацией био-
логических эффектов и характеризуется преобладанием 
процессов липодеструкции мембран эритроцитов, сохра-
няясь до 90 сут восстановительного периода. 

Ключевые слова: химические вещества, ионизирую-
щее излучение, фосфолипиды мембран эритроцитов.
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Одним из основных положений гигиенического 
нормирования химических веществ, загрязняющих 
воздушную среду пилотируемых космических аппа-
ратов, является требование о проведении токсико-
логических исследований в условиях, максимально 
приближенных к реальным, с оценкой адаптацион-
ных резервов организма, ближайших и отдаленных 
биологических эффектов. В орбитальных и меж-
планетных полетах основными неблагоприятны-
ми факторами, влияющими на здоровье человека, 

являются сочетанное ингаляционное действие 
многокомпонентного химического состава воздуш-
ной среды и внешнего ионизирующего излучения, 
риск развития негативных токсических эффектов 
которых будет возрастать по мере увеличения дли-
тельности и непрерывности воздействия факторов. 
Информативными показателями, определяющими 
токсичность воздействия факторов, в наших иссле-
дованиях выбрана оценка биологических эффек-
тов повреждения мембраны клеток как результат 
активации перекисного окисления липидов (ПОЛ), 
мембранных фосфолипаз, детергентного действия 
свободных жирных кислот. Маркером токсического 
эффекта молекулярной организации мембран кле-
ток организма, имеющего прогностическое значе-
ние, выбраны эритроциты [1]. 

По данным литературы биологические эффек-
ты повреждения мембран клеток химическими ве-
ществами и ионизирующим излучением низкой 
интенсивности в основном представлены резуль-
татами изолированного действия факторов [2, 3]. 
Так, показано, что ингаляционное действие аце-
тона в концентрации 300 мг/м3 в течение 3 нед 
(крысы) вызывает стрессорную реакцию на токси-
ческий агент, при которой активируется липолиз 
в жировой ткани и гиперлипидемия с повышени-
ем содержания триглицеридов (ТГ) и неэстерифи-
цированных жирных кислот (НЭЖК) в мембране 
эритроцитов. Стимуляция липолиза с увеличением 
проницаемости мембран эритроцитов и активацией 
фосфолипаз характеризовались снижением фосфа-
тидилхолина (ФХ) и повышением лизофосфатидил-
холина (ЛФХ). Компенсаторная реакция организма 
в ответ на повреждающее действие токсического 
агента проявлялась мембраностабилизирующим 
эффектом с повышением сфингомиелина (СМ) [4]. 
Увеличение микровязкости мембран эритроцитов и 
активация липолиза наблюдались также при вну-
трибрюшинном и внутрижелудочном введении жи-
вотным (крысы) 33- и 40%-ного раствора этанола 
[5]. По-видимому, воздействие химических веществ 
приводит к нарушению проницаемости мембран и 
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как следствие к гибели клетки [6]. При этом в окис-
лительном процессе, кроме липидов клеточных 
мембран, участвуют и липопротеидные частицы, 
циркулирующие в крови [7].

Активация липолиза мембран эритроцитов в 
виде увеличения ЛФХ, повышения СМ и тенденции 
к уменьшению доли фосфолипидов (ФЛ) в составе 
общих липидов наблюдалась и при изолированном 
радиационном воздействии у полевок-экономок, 
отловленных на загрязненных радионуклидами тер-
риториях [3].

Сочетанное действие химических веществ (соли 
свинца и нитрат натрия) и γ-облучения (0,5 сГр) со-
провождается более выраженной активностью про-
цессов липолиза с повреждением основных струк-
турных компонентов мембран эритроцитов – фос-
фолипидов и активацией процессов ПОЛ [8].   

Недостаточность данных о характере биологиче-
ского действия сочетанного действия многокомпо-
нентного химического состава воздуха в сочетании 
с ионизирующим излучением низкой интенсивности 
для оценки тяжести повреждения и прогноза не-
благоприятных отдаленных последствий послужила 
основанием для проведения данных исследований.

Цель работы – изучение ответных реакций ор-
ганизма на воздействие основных неблагоприятных 
факторов космического полета (химическое и ради-
ационное воздействия) с использованием анализа 
фосфолипидной перестройки мембран эритроцитов.

Методика 

Экспериментальные исследования проводили на 
360 половозрелых мышах-самцах F1(CBA ∙ C57BL/6) 
массой 20–23 г. Все исследования были проведены 
в строгом соответствии с основными биоэтически-
ми правилами лабораторной практики в Российской 
Федерации и требованиями Всемирного общества 
защиты животных (WSPA). Программа исследований 
была рассмотрена Комиссией по биомедицинской 
этике Института медико-биологических проблем 
РАН и признана соответствующей международным 
нормам биоэтики (протокол № 136 от 02.06.2010 г.).

Использование минимального количества живот-
ных одной линии, пола и возраста было достаточным 
для получения статистически достоверных результа-
тов. Содержание, питание, уход за животными и выве-
дение их из эксперимента проводили в соответствии 
с требованиями «Правил проведения работ с исполь-
зованием экспериментальных животных» (приказ 
Минздрава России от 19.06.2003 г. № 267). Эвтаназию 
осуществляли путем декапитации гильотиной. Забор 
биоматериала осуществлялся после декапитации без 
использования наркотических препаратов.

При моделировании радиационного воздействия 
мышей опытной группы в течение 63 сут экспе-
римента подвергали 10-кратному еженедельному 

фракционированному γ-облучению в суммарной 
дозе 500 сГр на γ-облучателе биологических объек-
тов ГОБО-60 с источником излучения 137Cs в ГНЦ РФ 
– ИМБП РАН. Суммарная доза 500 сГр была выбрана 
с учетом коэффициента экстраполяции радиочув-
ствительности мышей, равного 3. Эта доза соответ-
ствует дозе для человека около 120 сГр.

С учетом быстрых процессов восстановления 
на клеточном уровне эффективная доза за каждую 
фракцию составляла 35 сЗв и суммарная доза на 63-и 
сутки от начала эксперимента составила 350 сГр. 

Ингаляционное воздействие смеси химических 
веществ – ацетона, ацетальдегида и этанола осу-
ществлялось динамическим способом в течение 
70 сут непрерывно и поддерживалось в пределах 
0,67–1,4; 0,86–1,75; 3,78–9,91 мг/м3 соответствен-
но. Выбор состава и концентрации указанных хи-
мических соединений для затравочной смеси опре-
делялись приоритетным перечнем химических ве-
ществ, которые вносят основной вклад (от 85 до 
95 %) в загрязнение воздушной среды герметичных 
помещений [9]. 

Исследования проводили на испытательном 
стенде для санитарно-химических и токсикологи-
ческих исследований (УМБИ-1) в ГНЦ РФ – ИМБП 
РАН. Стенд рассчитан на длительное пребыва-
ние животных и оснащен автономными система-
ми жизнеобеспечения. Концентрация кислорода 
(21 ± 2 %), углекислого газа (0,05–0,2 %), темпера-
тура (24 ± 2 °С) и относительная влажность воздуха 
(65 ± 3 %) контролировались круглосуточно. 

Длительное сочетанное воздействие радиа-
ционного и химического факторов осуществляли 
последовательно. Мышей подвергали 63-суточно-
му фракционному γ-облучению в суммарной дозе 
350 сГр, а затем 70-суточному химическому воздей-
ствию парами ацетона, ацетальдегида и этанола в 
низких концентрациях. После окончания последо-
вательного радиационного и химического воздей-
ствия исследовался длительный период последей-
ствия (90 сут).

Забор биоматериала осуществлялся после забоя 
животных путем декапитации без использования 
наркотических препаратов на 14, 28, 42, (63) 70-е 
сутки периода воздействия факторов и на 14, 30, 
60, 90-е сутки восстановительного периода. В ка-
ждой опытной группе (химическое, радиационное и 
сочетанное воздействие) было использовано по 80 
животных. Забор материала от контрольной группы 
животных проводили в те же сроки.

Определяли липидный и фосфолипидный спектр 
мембран эритроцитов методом двухслойной хрома-
тографии [10]. 

Разделение липидов и фосфолипидов проводи-
ли методом одномерной восходящей тонкослой-
ной хроматографии с последующим проявлением и 
окрашиванием пятен. 
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Статистическую обработку полученных данных 
проводили с использованием непараметрического 
критерия Манна – Уитни [11]. Изменения показате-
лей считали достоверными при р < 0,05.

Результаты и обсуждение

Химические вещества, выбранные для изучения 
комбинированного воздействия (ацетон, ацеталь-
дегид, этанол), обладают однонаправленным ме-
ханизмом действия на плазматические и митохон-
дриальные мембраны клеток, усиливая токсический 
эффект при комбинированном действии веществ.

Изолированное действие смеси химических 
веществ в низких концентрациях

При изолированном действии смеси химических 
веществ увеличение количества неэтерифициро-
ванных жирных кислот (НЭЖК) (р < 0,05) в мембра-
нах эритроцитов (рис. 1) наблюдалось на 28-е сутки 
воздействия, что может быть связано с активацией 
фосфолиполиза, как универсального показателя 
повреждения мембран эритроцитов при воздей-
ствии химических веществ [4, 5]. 

Возможно, ассоциируясь с белками и липидами 
мембран эритроцитов, химические вещества повы-
шают проницаемость мембран для ионов Са2+, нару-
шая работу Са-АТФазы, что приводит к накоплению 
кальция в клетках и как следствие к повышению 
активности Са-зависимых фосфолипаз. 

Маркером активности фосфолиполиза при воз-
действии на организм химических веществ [4, 5] яв-
ляется тенденция к повышению активности ЛФХ в 
мембранах эритроцитов на 70-е сутки изолирован-
ного химического воздействия (рис. 2).    

К 90-м суткам восстановительного периода зна-
чимого повреждения мембран эритроцитов не на-
блюдалось и показатели-маркеры повреждения 
клеточных мембран (НЭЖК, ЛФХ) соответствовали 
уровню контрольной группы животных, что под-
тверждает данные о биоэффекте изолированного 
воздействии факторов: преобладание процессов 
липосинтеза над процессами липолиза.

Можно предположить, что повышение уровня 
НЭЖК в мембранах эритроцитов связано как с ак-
тивацией фосфолиполиза (процессы повреждения), 
так и с поступлением НЭЖК в мембраны эритро-
цитов из плазмы крови, стимулируя компенсатор-
но-приспособительные процессы.

Развитие компенсаторно-приспособительных 
механизмов, наряду с активацией энергетического 
обмена (непродолжительное повышение НЭЖК), 
подтверждается увеличением основного структур-
ного компонента мембран эритроцитов фосфати-
дилхолина (ФХ) и сфингомиелина (СМ) (р < 0,05) 
(табл. 1, 2) на 28-е и 42-е сутки химического 
воздействия.   

Рис. 1. Накопление НЭЖК в мембране эритроцитов при 
изолированном и сочетанном воздействии химического и 
радиационного факторов.
Здесь и на рис. 2 * – р < 0,05

Рис. 2. ЛФХ в мембране эритроцитов при изолированном 
и сочетанном воздействии химического и радиационного 
факторов

Увеличение ФХ как ингибитора ПОЛ, свиде-
тельствует об активации антиоксидантной защиты 
(АОЗ) организма [2, 12]. Увеличение СМ, характе-
ризуя мембраностабилизирующий эффект, предот-
вращает разрыхляющее действие ЛФХ, способству-
ет поддержанию нормальной жесткости мембран 
эритроцитов, что характерно для развития компен-
саторных реакций при воздействии на организм ла-
бораторных животных токсических веществ [2].

Воздействие смеси химических веществ в низких 
концентрациях приводит к повреждению липидно-
го бислоя мембран эритроцитов (повышение ЛФХ, 
НЭЖК), являясь одним из механизмов токсического 
воздействия химических веществ на организм лабо-
раторных животных [2, 5].

Суммируя результаты исследований, можно за-
ключить, что длительное изолированное воздей-
ствие смеси химических веществ в концентрациях 
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на уровне предельно допустимых концентраций для 
пилотируемых космических аппаратов (ПДКпка) со-
провождается развитием компенсаторно-приспосо-
бительных реакций, направленных на восполнение 
энергодефицита в организме за счет высвобожде-
ния НЭЖК из жирового депо и повышения содер-
жания энергосубстратов в крови, восстановления 
структуры липидного бислоя мембран эритроцитов 
путем повышения содержания в них ингибитора 
ПОЛ – ФХ, и мембраностабилизатора – СМ. 

Изолированное действие фракционного, внешнего 
γ-облучения в суммарной дозе 350 сГр

По мере накопления суммарной дозы до 70 и 
210 сГр (14-е и 42-е сутки радиационного воздей-
ствия) изменения в липидах мембран эритроцитов 
были характерными для биоэффектов ионизирую-
щего излучения [8] и проявлялись в увеличении ЛФХ 
(р < 0,05), обладающего высокой цитотоксической 

активностью, активизацией процессов ПОЛ и фос-
фолипаз (рис. 2).

Важно отметить, что наиболее значимые изме-
нения в структуре мембран эритроцитов наблюда-
лись в пострадиационном восстановительном пери-
оде и приводили к увеличению содержания НЭЖК и 
ТГ (р < 0,05) в мембранах эритроцитов (см. рис. 1, 
табл. 3). Повышение ТГ в мембранах эритроцитов 
может свидетельствовать о повышенном их образо-
вании в печени из НЭЖК и избыточном поступлении 
в кровь.

Активность фосфолиполиза (увеличение НЭЖК) 
свидетельствует об активации ПОЛ и является од-
ним из механизмов, инициирующим повреждение 
клеточных структур при воздействии ионизирую-
щего излучения [13, 14]. 

Полученные результаты подтверждают дан-
ные литературы о том, что процессы активиза-
ции ПОЛ при воздействии на организм низких доз 

Таблица 1

Уровень фосфатидилхолина мембран эритроцитов при изолированном и сочетанном воздействии
 химического и радиационного факторов

Вид воздействия

Фосфатидилхолин, отн.%

Период воздействия, сутки Восстановительный период, сутки

14-е 28-е 42-е 70-е 14-е 30-е 60-е 90-е

Радиационное
воздействие,

350 сГр
30–31,7*

(25,5–28,5)
26,8–32,7

(25,5–28,5)
24,8–31,7

(25,5–28,5)
27,5–28,8

(23,4–27,7)
33,2–34,3*
(23,4–27,7)

27,8–32,7
(27,3–30,9)

23,2–30,3
(27,3–30,9)

32,2–49,5
(33,7--38,5)

Химическое
воздействие

20,8–25,1
(21,8–24,3)

40,3–53*
(21,8–24,3)

33,3–38,9*
(21,8–24,3)

36,8–41,9
(34,8–46,1)

33,7–38
(34,8–46,1)

38,9–43,4
(27,4–39,9)

31–48,2
(29,8–44,9)

39,5–44,8
(36,8–49)

Сочетанное 
воздействие

28,6–34,3*
(23,4–27,7)

25,9–36,8
(23,4–27,7)

25,4–32
(27,3–30,9)

21–35,1
(27,3–30,9)

27,8–38,9
(33,7–38,5)

29,2–32,5
(25,4–29,4)

22,1–30,7
(25,4–29,4)

30,5–31,9
(30–30,5)

Примечание. Здесь и в табл. 2–4 в скобках указаны значения контрольной группы животных; * – р < 0,05.

Таблица 2

Уровень сфингомиелина мембран эритроцитов при изолированном и сочетанном воздействии 
химического и радиационного факторов

 

Вид воздействия
Сфингомиелин, отн.%

Период воздействия, сутки Восстановительный период, сутки
14-е 28-е 42-е 70-е 14-е 30-е 60-е 90-е

Радиационное
воздействие,

350 сГр
19,2–22,8

(17,3–21,9)
16,5–21,6

(17,3–21,9)
19,3–21,4

(17,3–21,9)
19,4–22,6

(18,2–23,7)
17,9–19,5

(18,2–23,7)
16,1–20,8*
(10,5–14,1)

19,4–22,8*
(10,5–14,1)

8,5–14,9*
(15,5–16)

Химическое
воздействие

2–6,2
(5,8–8)

19,4–21,5*
(5,8–8)

16,1–22,5*
(5,8–8)

22,6–24
(21,1–24,6)

19,7–27,7
(21,1–24,6)

17,8–22,8
(15,7–28,2)

17,7–18,7
(16,1–18,9)

11,8–20,7
(11,4–17,6)

Сочетанное 
воздействие

17,3–18,1
(18,2–23,7)

16,7–20,5
(18,2–23,7)

16,6–19,4*
(10,5–14,1)

18,7–20*
(10,5–14,1)

12,2–22,7
(15,5–16)

13,8–16,2*
(16,6–17,2)

8–15,7*
(16,6–17,2)

12,7–14,9*
(15,1–15,8)
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ионизирующего излучения могут сохраняться дли-
тельное время после прекращения действия фак-
тора [13, 15].

Накопление НЭЖК и ТГ в мембранах эритроци-
тов также может быть связано с нарушением их ис-
пользования в качестве энергосубстрата в реакциях 
тканевого дыхания за счет повреждения мембран 
митохондрий продуктами ПОЛ.

Компенсаторно-приспособительные процессы в 
восстановительном периоде были направлены на 
восстановление структуры мембран эритроцитов. 
Так, на 30-е и 60-е сутки последействия наблюда-
лось повышение СМ (р < 0,05) (см. табл. 2), что 
согласуется с данными о мембраностабилизирую-
щем эффекте СМ, наблюдаемом в мембранах эри-
троцитов у полевок, отловленных на радиоактивно 
загрязненных территориях [3].

Таким образом, в отличие от изолированного 
воздействия химических веществ, внешнее фрак-
ционированное γ-облучение в суммарной дозе 350 
сГр вызывает более выраженный липолиз мем-
бран эритроцитов (достоверное повышение ЛФХ, 

длительное увеличение НЭЖК (р < 0,05), сохраня-
ющийся к 90-м суткам восстановительного периода.

Сочетанное воздействие химического 
и радиационного факторов низкой интенсивности

Биологические эффекты сочетанного воздей-
ствия факторов (период ингаляционной затравки 
химическими веществами на фоне пострадиацион-
ных репаративных процессов) характеризовались 
отсутствием признаков активного повреждения 
мембран эритроцитов (сохранение уровней НЭЖК 
и ТГ в этот период на уровне контрольных значе-
ний). Наблюдаемый биоэффект может быть свя-
зан с повышенным потреблением энергетических 
субстратов (НЭЖК, ТГ) для восполнения энерго-
дефицита в организме, вызванного воздействием 
химических веществ на фоне пострадиационного 
восстановления.

Об активации процессов липолиза свидетель-
ствовало лишь повышение ЛФХ (р < 0,05) на 42-е 
сутки воздействия (см. рис. 2), а также увеличение 
синтеза ФХ (р < 0,05) и повышение СМ (р < 0,05), 

Таблица 3

Динамика содержания триглицеридов в мембранах эритроцитов при изолированном 
и сочетанном воздействии химического и радиационного факторов

Вид воздействия
Триглицериды, отн.%

Период воздействия, сутки Восстановительный период, сутки
14-е 28-е 42-е 70-е 14-е 30-е 60-е 90-е

Радиационное
воздействие,

350 сГр
2,4–4,9

(4,7–5,5)
4,8–7,5

(4,7–5,5)
4,5–7,2

(4,7–5,5)
3,2–4,9

(4,3–5,8)
8,4–9,3*
(4,3–5,8)

8,2–9,2
(4,2–13,8)

9,3–10,8
(4,2–13,8)

4,7–12,8
(6,2–6,5)

Химическое
воздействие

2,8–3,4*
(2,3–2,6)

3–5,5*
(2,3–2,6)

3,3–4,9*
(2,3–2,6)

2,5–4
(3,6–4,3)

1,6–3,6
(3,6–4,3)

6,7–7,8*
(4–4,3)

1,9–3,5
(3,1–4,2)

3,7–5,1*
(2,8–3,2)

Сочетанное 
воздействие

4,9–7,1
(4,3–5,8)

4,9–5,8
(4,3–5,8)

2,6–6,7
(4,2–13,8)

5,4–6
(4,2–13,8)

2,6–7,6
(6,2–6,5)

3,9–7
(5,3–6,5)

8,1–11,1*
(5,3–6,5)

7,2–12,9*
(5,4–6,1)

Таблица 4 

Динамика содержания фосфолипидов в мембранах эритроцитов при изолированном 
и сочетанном воздействии химического и радиационного факторов

 

Вид воздействия
Фосфолипиды, отн.%

Период воздействия, сутки Восстановительный период, сутки
14-е 28-е 42-е 70-е 14-е 30-е 60-е 90-е

Радиационное
воздействие,

350 сГр
36,5–46,3

(31,9–37,4)
31,6–40,6

(31,9–37,4)
36–39,7

(31,9–37,4)
39,1–50,8
(30–42,6)

34,9–37,2
(30–42,6)

28,8–36,3*
(37–46,7)

35–37,6
(37–46,7)

30,2–36,2*
(38,5–39,6)

Химическое
воздействие

51,9–59,4
(53,3–59)

47,2–51,5*
(53,3–59)

47,4–50,3*
(53,3–59)

40,4–42,3
(41,8–43)

40,7–43,5
(41,8–43)

36–37,8
(35,9–38,8)

41,7–44,5
(32,9–44,6)

31,8–42,6
(39,9–42,6)

Сочетанное 
воздействие

38,4–39,5
(30–42,6)

37,1–42,3
(30–42,6)

42,2–49,5
(37–46,7)

44–46,1
(37–46,7)

44,2–46,5*
(38,5–39,6)

44,4–45,2*
(47–47,5)

31–34,3*
(47–47,5)

35,9–41,6*
(45,5–46,7)
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характеризующие активность компенсаторно-при-
способительных реакций (см. табл. 1, 2). 

В целом в этот период не наблюдалось суммации 
биологических эффектов при сочетанном действии 
факторов.

По-видимому, наблюдается феномен перекрест-
ного адаптивного ответа: повышение устойчивости 
организма к действию химических веществ после 
радиационного воздействия, свидетельствуя об уни-
версальности молекулярно-клеточных компенсатор-
ных процессов в ответ на состояние энергодефици-
та в организме, вызванного сочетанным действием 
химического и радиационного факторов [15].

Однако начиная с 30-х суток восстановитель-
ного периода наблюдается активация механизмов 
повреждения клеточных мембран посредством ак-
тивации ПОЛ и гидролиза ФЛ, свидетельствуя об 
истощении адаптационных резервов организма. 
Установлено повышение НЭЖК на 30, 60 и 90-е 
сутки восстановительного периода (см. рис. 1), и 
ТГ (см. табл. 3) на 60-е и 90-е сутки исследований 
(р < 0,05). По-видимому, химические вещества, 
повреждая мембраны эритроцитов, замедляют 
процессы репарации в организме животных после 
γ-облучения. 

Накопление НЭЖК, ТГ в мембранах эритроцитов 
как маркеров сочетанного воздействия радиацион-
ного и химического факторов в течение всего пери-
ода восстановления (30, 60 и 90-е сутки) создают 
предпосылки к дестабилизации и нарушению функ-
ций мембран эритроцитов.

По мере увеличения длительности восстанови-
тельного периода наблюдается более выраженное 
повреждение липидного бислоя мембран эритро-
цитов по сравнению с изолированным действием 
факторов, что проявляется высоким содержанием 
ЛФХ (р < 0,05) на 30-е и 60-е сутки периода после-
действия (см. рис. 2).

Сочетанное действие факторов сопровождалось 
более выраженным снижением общих фосфолипи-
дов в мембране эритроцитов (р < 0,05) (табл. 4) по 
сравнению с изолированным действием факторов 
как следствие разрушения фосфолипидных моле-
кул при активации ПОЛ, что характерно для ответа 
организма на воздействие химического и радиаци-
онного факторов [3, 5].

Суммацию биологических эффектов при соче-
танном действии факторов подтверждает сохра-
нение процессов разрушения фосфолипидных мо-
лекул мембран эритроцитов, высокая активность 
ПОЛ (повышение НЭЖК, ТГ, ЛФХ, снижение ФЛ) к 
60-м и 90-м суткам восстановительного периода. 
Сохранение активного разрушения молекул фос-
фолипидов в восстановительном периоде может 
происходить вследствие куммулятивного эффек-
та воздействия исследуемых химических веществ, 
поступающих ингаляционным путем, и накопления 

токсических продуктов ПОЛ мембран клеток, как 
следствие воздействия длительного γ-облучения 
[13], приводя к суммации биологических эффектов.

Установленные в результате эксперименталь-
ных исследований нарушения липидной структуры 
мембран эритроцитов характеризуют неспецифиче-
скую реакцию организма в ответ на повреждающее 
действие химического и радиационного факторов. 
При этом известно, что при внешнем γ-облучении 
и ингаляционном воздействии химических веществ 
воздухоносные пути и легкие являются первым за-
щитным барьером организма [16]. Поэтому даль-
нейшие исследования должны быть направлены на 
изучение специфического характера повреждений 
с использованием морфологических и иммунохими-
ческих методов исследования органов дыхания. 

Проведение морфологических исследований и 
изучение динамики про- и противовоспалительных 
цитокинов органов дыхания позволит охарактеризо-
вать тяжесть повреждений и оценить прогноз дли-
тельного неблагоприятного воздействия факторов.

Выводы

1. Длительное комбинированное действие 
смеси химических веществ в низких концентрациях 
сопровождается развитием компенсаторно-приспо-
собительных реакций, направленных на восполне-
ние энергодефицита в организме за счет высво-
бождения НЭЖК из жирового депо и повышения 
содержания энергосубстратов в крови, восстанов-
ление структуры липидного бислоя мембран эри-
троцитов путем повышения содержания ингибитора 
ПОЛ – ФХ и мембраностабилизатора – СМ. 

2. Изолированное внешнее фракционирован-
ное γ-облучение в суммарной дозе 350 сГр вызы-
вает более выраженный липолиз мембран эритро-
цитов (достоверное повышение ЛФХ), длительное 
увеличение НЭЖК (р < 0,05), сохраняющееся к 90-м 
суткам восстановительного периода. 

3. Сочетанное воздействие факторов харак-
теризуется суммацией биологических эффектов с 
преобладанием липодеструкции мембран клеток: 
разрушение основных липидных фракций (ФЛ), об-
разование в мембранах эритроцитов высоких кон-
центраций цитотоксинов (НЭЖК, ЛФХ). 

4. Для оценки тяжести повреждений и про-
гноза отдаленных последствий длительного воз-
действия химического и радиационного факторов 
дальнейшие исследования должны быть направле-
ны на изучение специфических реакций организма: 
морфологические и иммунохимические исследова-
ния органов дыхания.

Исследование выполнено при финансовой под-
держке РФФИ в рамках научного проекта № 19-015-
00214/19 от 14.01.2019 г. 
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PHOSHOLIPIDS OF ERYTHROCYTE 
MEMBRANE BILAYER DURING CHEMICAL 
INHALATION COMBINED WITH IONIZING 
RADIATION 

Barantseva M.Yu., Mukhamedieva L.N., 
Ivanova S.M., Yarlykova Yu.V., Ozerov D.S., 
Shafirkin A.V.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 80–87

The purpose was toxicological evaluation of isolated and 
combined effects of chemicals and radiation on the animal 
organism by changes in the phospholipid composition of 
erythrocyte membranes.

The experiments performed with senior male mice 
F1(CBA∙C57BL/6) included inhalation of a low-dose mixture 
of chemicals, fractional γ-irradiation, and combined exposure.  

As it was shown, isolated prolonged inhalation of low-
dose chemicals gives invokes compensatory adaptation 
aimed to eliminate energy deficit by release of non-esterified 
fatty acids from the adipose depot and recovery of the lipid 
bilayer in erythrocyte membranes (EM). 

Isolated fractional γ-irradiation at the total dose of 
350 cGy enhances EM lipolysis. The combination of 2 factors 
results in summation of the effects and is characterized by 
prevalence of the EM lipodestruction till day 90 of recovery. 

Key words: chemicals, ionizing radiation, phospholipids of 
erythrocyte membranes.
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ВЕСТИБУЛОПРОТЕКТОРНЫЕ  СВОЙСТВА  НОВЫХ  ПРОИЗВОДНЫХ 
3-ГИДРОКСИПИРИДИНА

Яснецов Вик.В., Иванов Ю.В., Карсанова С.К., Чельная Н.А., Яснецов В.В.

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

E-mail: vvy@lsn.ru 

В экспериментах на крысах установлено, что новые 
производные 3-гидроксипиридина СК-132, СК-170 и СК-
171 в дозе 100 мг/кг обладали выраженными вестибуло-
протекторными свойствами, причем СК-132 превосходил 
препарат сравнения мексидол (100 мг/кг). Показано, 
что у кошек СК-132, СК-170 и СК-171 (при пневмомикро-
инъекции) оказывали прямое влияние на 85, 84 и 84 % 
нейронов медиального вестибулярного ядра (МВЯ) соот-
ветственно, тормозная реакция встречалась в 27, 4,2 и 
12 раз чаще, чем возбуждающая, а угнетающий эффект 
у СК-132 и СК-171 наблюдался в 1,6 и 1,5 раза чаще, чем 
у мексидола. Также обнаружено, что у кошек СК-132, 
СК-170 и СК-171 (при пневмомикроинъекции) оказывали 
прямое влияние на 83, 84 и 88 % клеток Пуркинье соот-
ветственно; тормозная  реакция встречалась в 29, 3,5 и 
13,5 раза чаще, чем возбуждающая, а угнетающий эф-
фект у СК-132 и СК-171 наблюдался в 1,4 раза чаще, чем 
у мексидола. Следовательно, в реализации противоука-
чивающего эффекта указанных новых соединений важ-
ную роль играют МВЯ и кора мозжечка.

Ключевые слова: новые производные 3-гидроксипи-
ридина, вестибулопротекторное действие, медиальное 
вестибулярное ядро, мозжечок, клетки Пуркинье.

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2019. 
Т. 53. № 4. С. 88–92.
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Известно, что болезнью движения (БД), или ука-
чиванием, возникающей при различных способах 
передвижения (вследствие механических воздей-
ствий во время активных или пассивных переме-
щений в пространстве), а также оптокинетических 
раздражениях страдает огромное количество лю-
дей [1–3]. Ее широкое распространение обуслов-
лено как интенсивным развитием мореплавания и 
авиации, освоением космического пространства, 
так и появлением новых видов наземного транспор-
та и др. [4, 5]. Более того, космическая форма БД 
непредвиденно возникает у практически здоровых 
людей различной национальности, готовых к ней 
[6]. В связи с этим в настоящее время профилак-
тика и лечение БД – одна из важнейших проблем 
авиакосмической и морской медицины, а также для 
путешественников.

Несмотря на многочисленные попытки усовер-
шенствования фармакологического метода борьбы 
с укачиванием как наиболее применимого, арсенал 
эффективных противоукачивающих средств, ис-
пользуемых у человека, до сих пор довольно беден 
[7–11]. Кроме того, эти лекарственные препараты 
имеют недостаточную выраженность и продолжи-
тельность действия, вызывают разнообразные по-
бочные эффекты, что существенно снижает рабо-
тоспособность человека-оператора. Поэтому поиск 
новых эффективных средств профилактики и лече-
ния БД является своевременным и актуальным.

Ранее в экспериментах на животных было по-
казано, что такие новые производные 3-гидрокси-
пиридина, как 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина 
L-аспарагинат, СК-119 и ИБХФ-27, обладают суще-
ственными вестибулопротекторными свойствами 
при моделировании укачивания у крыс. По выра-
женности противоукачивающего действия ИБХФ-27 
превосходил не только отечественный лекарствен-
ный препарат мексидол (этилметилгидроксипири-
дина сукцинат), но и эталонные вестибулопротекто-
ры скополамин и прометазин, 2-этил-6-метил-3-ги-
дроксипиридина L-аспарагинат превосходил проме-
тазин и не уступал мексидолу, а СК-119 не уступал 
мексидолу  [12–14].

Было установлено, что у кошек медиальное 
вестибулярное ядро (МВЯ; одно из центральных 
звеньев вестибуловегетативных рефлексов [15]) 
и клетки Пуркинье (представляющие собой вы-
сокодифференцированные нейроны с обширным 
ветвлением дендритов и различными типами мно-
гочисленных синаптических контактов и обеспечи-
вающие единственный выход из мозжечка, являясь 
ГАМК-ергическими [16]) играют важную роль в реа-
лизации центрального, в том числе и противоукачи-
вающего, действия СК-119 и ИБХФ-27 [17].

Исходя из указанного выше, задачей работы яви-
лось исследование вестибулопротекторных свойств 
других 3 новых производных 3-гидроксипиридина – 
СК-132, СК-170 и СК-171 у крыс, изучение их влия-
ния  на нейроны МВЯ и клетки Пуркинье кошек.

88

Яснецов Вик.В., Иванов Ю.В., Карсанова С.К., Чельная Н.А., Яснецов В.В.



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2019  Т. 53  № 4

Методика

Моделирование БД у 56 белых нелинейных 
крыс-самцов массой 190–210 г производили в тече-
ние 90 мин на модифицированной установке НАСА 
США [18], позволяющей вращать животных в 2 
перпендикулярных плоскостях с частотой 0,33 Гц. 
Выраженность БД у крыс на фоне действия новых 
производных 3-гидроксипиридина оценивали по 
количеству потребляемой ими пищи за 2 ч после 
вращения [19]. Новые соединения и препарат срав-
нения мексидол вводили однократно внутрибрю-
шинно за 60 мин до начала вращения. Животным 
контрольной группы вводили 0,9%-ный раствор 
натрия хлорида (NaCl). В работе использовали но-
вые производные 3-гидроксипиридина СК-132, СК-
170 и СК-171 (АО «ВНЦ БАВ», РФ) и мексидол (ЗАО 
«Фармасофт», РФ).

Эксперименты проводили на 8 обездвижен-
ных миорелаксантами кошках-самцах массой 
3,0–3,8 кг, находящихся на искусственной венти-
ляции легких. Все хирургические манипуляции осу-
ществляли в условиях общей анестезии барбиту-
ратами (внутрибрюшинно этаминал-натрий в дозе 
35 мг/кг). Внеклеточную регистрацию биоэлектриче-
ской активности отдельных нейронов МВЯ и клеток 
Пуркинье и микроионофорез/пневмомикроинъекцию 
(3–10 psi; 1 psi ≈ 6 894,76 Па) веществ осуществляли 
с помощью многоканальных стеклянных электродов. 
Более подробно методика описана в работе [20].

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

Было выявлено, что вращение уменьшало потре-
бление пищи крысами до 48 ± 3 % (табл. 1).

Новое производное 3-гидроксипиридина СК-132 
в дозе 100 мг/кг значимо (р < 0,001) повыша-
ло потребление пищи по отношению к контролю 
в 2,0 раза (см. табл. 1). Другое новое производ-
ное – СК-170 – в аналогичной дозе также значимо 
(р < 0,001) повышало потребление пищи в 1,8 раза. 
Третье новое соединение – СК-171 (100 мг/кг) – 
значимо (р < 0,001) увеличивало данный показа-
тель в 1,9 раза.

Препарат сравнения мексидол (100 мг/кг) значи-
мо (р < 0,001) повышал потребление пищи живот-
ными в 1,8 раза (см. табл. 1).

По выраженности вестибулопротекторного дей-
ствия из 3 испытанных веществ только СК-132 зна-
чимо (р < 0,05) превосходил мексидол в 1,1 раза, а 
СК-170 и СК-171 не уступали ему.  

Итак, новые производные 3-гидроксипириди-
на СК-132, СК-170 и СК-171 (100 мг/кг) оказывают 
выраженное вестибулопротекторное действие, при 
этом СК-132 превосходит в этом отношении мекси-
дол, а СК-170 и СК-171 не уступают ему.

Было обнаружено, что новые соединения (при 
пневмомикроинъекции) оказывали сходное дей-
ствие на спонтанную активность нейронов МВЯ ко-
шек (табл. 2). 

Так, СК-132, СК-170 и СК-171 главным образом 
угнетали фоновую импульсацию нейронов (у 82, 68 
и 77 % клеток соответственно), а усиление спонтан-
ной активности встречалось значительно реже (под 
влиянием СК-170 у 16 % клеток) или очень редко 
(под влиянием СК-132 и СК-171 у 3 и 7 % клеток 
соответственно). Тормозная  реакция на пневмоми-
кроинъекцию СК-132, СК-170 и СК-171 встречалась 
соответственно в 27, 4,2 и 12 раз чаще (р < 0,001), 
чем возбуждающая.

При сравнении с действием мексидола на нейро-
ны МВЯ кошек отмечено, что угнетающий эффект 
у СК-132 и СК-171 наблюдался в 1,6 (р < 0,01) и 
1,5 раза (р < 0,05) чаще, чем у него (82, 77 и 50 % 
клеток соответственно). Следовательно, СК-132 и 
СК-171 действуют более выражено, чем мексидол. 
У СК-170 данные различия c мексидолом не были 
статистически достоверными (р > 0,05).

Итак, новые соединения СК-132, СК-170 и СК-171 
оказывали прямое влияние на 85, 84 и 84 % ней-
ронов МВЯ кошек соответственно. Угнетающий эф-
фект у СК-132 и СК-171 наблюдался в 1,6 и 1,5 раза 
чаще, чем у мексидола.

Исследование влияния новых соединений (при 
пневмомикроинъекции) на спонтанную активность 
клеток Пуркинье кошек показало, что они также ока-
зали сходное действие на названные клетки (табл. 3).

Действительно, было установлено, что СК-132, 
СК-170 и СК-171 главным образом угнетали фоно-
вую импульсацию нейронов (у 81, 66 и 82 % клеток 
соответственно), а усиление спонтанной активно-
сти встречалось значительно реже (под влиянием 
СК-170 у 19 % клеток) или очень редко (под вли-
янием СК-132 и СК-171 у 3 и 6 % клеток соответ-
ственно). Тормозная  реакция на пневмомикроинъ-
екцию СК-132, СК-170 и СК-171 встречалась соот-
ветственно в 29, 3,5 и 13,5 раза чаще (р < 0,001), 
чем возбуждающая. 

Мексидол также главным образом угнетал фо-
новую импульсацию нейронов (у 59 % клеток), а 
усиление спонтанной активности встречалось до-
вольно редко (у 9 % клеток). Следовательно, мек-
сидол оказывает прямое влияние на 69 % клеток 
Пуркинье. Тормозная  реакция на пневмомикро-
инъекцию препарата встречалась в 6,3 раза чаще 
(р < 0,001), чем возбуждающая.

При сравнении с действием мексидола на клет-
ки Пуркинье отмечено, что угнетающий эффект у 
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Таблица 1

Вестибулопротекторное действие новых производных 3-гидроксипиридина, а также препарата сравнения 
мексидола, которое оценивали по потреблению пищи крысами (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
СК-132 (100) 10 98 ± 4***#

СК-170 (100) 10 85 ± 4***
СК-171 (100) 10 92 ± 4***
Мексидол (100) 12 87 ± 3***

Примечание. Потребление пищи до вращения (фон) принято за 100 %; различия статистически значимы по сравнению с 
контролем: *** - p < 0,001; # – р < 0,05 – значимость изменений по сравнению с группой животных, получавших мексидол (критерий 
Стьюдента).

Таблица 2
 

Влияние новых производных 3-гидроксипиридина и препарата сравнения мексидола 
(при пневмомикроинъекции/микроионофорезе) на спонтанную активность нейронов 

медиального вестибулярного ядра кошек

Вещество Всего нейронов Эффект

СК-132 33 (100 %)
Возбуждающий 1 (3,0 %)

Угнетающий 27 (81,8 %)##
Отсутствует 5 (15,2 %)

СК-170 31 (100 %)
Возбуждающий 5 (16,1 %)

Угнетающий 21 (67,8 %)
Отсутствует 5 (16,1 %)

СК-171 31 (100 %)
Возбуждающий 2 (6,5 %)

Угнетающий 24 (77,4 %)#
Отсутствует 5 (16,1 %)

Мексидол 36 (100 %)
Возбуждающий 4 (11,1 %)

Угнетающий 18 (50,0 %)
Отсутствует 14 (38,9 %)

Примечание. Здесь и в табл. 3 различия с аналогичными эффектами мексидола статистически значимы: # – р < 0,05; ## – р < 0,01 
(точный метод Фишера).

Таблица 3
 

Влияние новых производных 3-гидроксипиридина и препарата сравнения мексидола
 (при пневмомикроинъекции) на спонтанную активность клеток Пуркинье кошек

Вещество Всего нейронов Эффект

СК-132 36 (100 %)
Возбуждающий 1 (2,8 %)

Угнетающий 29 (80,5 %)#
Отсутствует 6 (16,7 %)

СК-170 32 (100 %)
Возбуждающий 6 (18,8 %)

Угнетающий 21 (65,6 %)
Отсутствует 5 (15,6 %)

СК-171 33 (100 %)
Возбуждающий 2 (6,1 %)

Угнетающий 27 (81,8 %)#
Отсутствует 4 (12,1 %)

Мексидол 32 (100 %)
Возбуждающий 3 (9,4 %)

Угнетающий 19 (59,4 %)
Отсутствует 10 (31,2 %)

СК-132 и СК-171 наблюдался в 1,4 раза (р < 0,05) 
чаще, чем у него (81, 82 и 59 % клеток соответ-
ственно). Следовательно, СК-132 и СК-171 действу-
ют более выражено, чем мексидол. У СК-170 дан-
ные различия c мексидолом не были статистически 
достоверными (р > 0,05).

Итак, новые соединения СК-132, СК-170 и СК-171 
оказывают прямое влияние на 83, 84 и 88 % клеток 

Пуркинье кошек соответственно, угнетающий эф-
фект у СК-132 и СК-171 наблюдается в 1,4 раза 
чаще, чем у мексидола.

Полученные результаты хорошо согласуются 
с данными литературы. Так, в сходных экспери-
ментальных условиях показано, что у крыс дру-
гие новые производные 3-гидроксипиридина – 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина L-аспарагинат, 
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СК-119 и ИБХФ-27 – продемонстрировали значи-
тельные противоукачивающие свойства [12–14]. 
Кроме того, у кошек установлено, что СК-119 и 
ИБХФ-27 (при пневмомикроинъекции) оказывали 
прямое влияние на 50 и 84 % нейронов МВЯ со-
ответственно. Тормозная реакция на соединения 
встречалась соответственно в 6 и 25 раз чаще, чем 
возбуждающая, а угнетающий эффект у ИБХФ-27 
наблюдался в 1,9 раза чаще, чем у СК-119. Также 
обнаружено, что СК-119 и ИБХФ-27 (при пневмоми-
кроинъекции) оказывали прямое влияние на 44 и 
81 % клеток Пуркинье соответственно. Тормозная  
реакция на соединения встречалась соответственно 
в 5,5 и 25 раз чаще, чем возбуждающая, а угне-
тающий эффект у ИБХФ-27 наблюдался в 2,1 раза 
чаще, чем у СК-119 [17].

Таким образом, новые производные 3-гидрок-
сипиридина СК-132, СК-170 и СК-171 (100 мг/кг) 
оказывают выраженное вестибулопротекторное 
действие, СК-132 превосходит в этом отношении 
мексидол, а СК-170 и СК-171 не уступают ему. В ре-
ализации противоукачивающего эффекта указан-
ных новых соединений важную роль играют МВЯ и 
кора мозжечка. У кошек СК-132 и СК-171 действуют 
более выражено, чем мексидол, в отношении ней-
ронов МВЯ и клеток Пуркинье.

Выводы

1. У крыс новые производные 3-гидроксипи-
ридина СК-132, СК-170 и СК-171 в дозе 100 мг/кг 
оказывают выраженное вестибулопротекторное 
действие, причем СК-132 превосходит препарат 
сравнения мексидол (100 мг/кг).

2. У кошек СК-132, СК-170 и СК-171 (при пнев-
момикроинъекции) оказывают прямое влияние на 
85, 84 и 84 % нейронов медиального вестибулярного 
ядра соответственно. Тормозная реакция встречает-
ся соответственно в 27, 4,2 и 12 раз чаще, чем воз-
буждающая, а угнетающий эффект у СК-132 и СК-171 
наблюдается в 1,6 и 1,5 раза чаще, чем у мексидола.

3. У кошек СК-132, СК-170 и СК-171 (при пнев-
момикроинъекции) оказывают прямое влияние на 
83, 84 и 88 % клеток Пуркинье соответственно. 
Тормозная реакция встречается соответственно в 
29, 3,5 и 13,5 раза чаще, чем возбуждающая, а уг-
нетающий эффект у СК-132 и СК-171 наблюдается 
в 1,4 раза чаще, чем у мексидола.

Работа выполнена в рамках базовой темы РАН 
№ 65.2.
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NEW 3-HYDROXIPYRIDINE DERIVATIVES

Yasnetsov Vik.V., Ivanov Yu.V., Karsanova S.K., 
Chelnaya N.A., Yasnetsov V.V.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 88–92

Experiments with rats showed that 100 mg/kg of new 
3-hydroxypiridine derivatives SК-132, SК-170 or SК-171 
have a strong vestibulo-protecting action and that SК-132 
excels mexidol used as a reference standard. Microinjection 
of SK-132, -170 and -171 into subpleural alveoli of cat’s lung 
affected directly 85, 84 and 84 % neurons of the medial 
vestibular nucleus (MVN) respectively; the inhibitory reaction 
was observed 27, 4.2 and 12 times more frequently than 
excitory. The inhibitory effect of SК-132 and SК-171 was 
observed 1.6 and 1.5 times more frequently than of mexidol. 
Also, SК-132, SК-170 and SК-171 affected directly 83, 84 
and 88 % Purkinje cells respectively. The inhibitory reaction 
was observed 29, 3.5 and 13.5 times more frequently 
than excitory; the inhibitory effect of SК-132 and SК-171 
was observed 1.4 times more frequently that of mexidol. 
Consequently, the anti-motion-sickness effect of these new 
compounds hinges on MVN and cerebellum cortex.

Key words: new 3-hydroxypiridine derivatives, vestibulo-
protecting action, medial vestibular nucleus, cerebellum, 
Purkinje cell.
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Представлены данные эксперимента по проращива-
нию семян салата посевного Lactuca sativa L., облучен-
ных ионами 12С с энергией 400 МэВ/нуклон в поглощен-
ной дозе 1 Гр, в условиях нормального и ослабленного в 
50, 360 и до 2500 раз геомагнитного поля. Полученные 
данные указывают на увеличение тяжести радиационно-
го поражения при проращивании семян в гипомагнитных 
условиях по тесту хромосомных аберраций. 
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Высокий уровень радиационного фона и отсут-
ствие привычного геомагнитного поля (ГМП) яв-
ляются одними из факторов, неблагоприятно дей-
ствующих на человека и биообъекты при дальних 
космических полетах. Моделирование этих факто-
ров космоса в лабораторных условиях и изучение 
их влияния на биологические объекты является 
важным и необходимым этапом подготовки таких 
полетов.

Геомагнитное поле является естественным фак-
тором существования живых организмов на Земле. 
При межпланетных полетах, на лунных и марсиан-
ских базах они будут находиться в условиях пони-
женного на несколько порядков магнитного поля. 
Выполненные в ряде работ исследования воздей-
ствия таких гипомагнитных условий (ГМУ) на не-
которые биологические объекты указывают на 
проблемы в их нормальном существовании, осо-
бенно на критических стадиях развития. Так, ин-
кубирование яиц японского перепела в условиях 
ослабленного в 100 и 1000 раз ГМП в течение 7 и 
14 сут приводило к нарушениям в формировании 
сердечно-сосудистой системы, морфологии и функ-
ционирования отдельных органов эмбрионов [1]. 
25-суточное воздействие ГМУ на крыс вызывало 

повышение внутривидовой агрессии в ночное вре-
мя и сопровождалось развитием внешнего и вну-
треннего десинхроноза [2].

Радиационная обстановка в дальнем космосе 
определяется галактическими (ГКЛ) и солнечными 
космическими лучами, в которых присутствуют тя-
желые заряженные частицы (ТЗЧ) высоких энергий 
[3]. Такие частицы имеют высокую величину линей-
ной передачи энергии (ЛПЭ), пропорциональную 
квадрату их заряда, и значительно более опасны, 
чем легкие ионы с той же энергией на нуклон. Так, 
в экспериментах при облучении мышей ионами ге-
лия, бора и углерода различных энергий, а также 
γ-излучением в равноэффективных дозах отмече-
но замедление скорости восстановления в системе 
клеточного обновления эпителия роговицы мышей 
тем больше, чем выше плотность ионизации излу-
чения в ткани [4]. Максимум спектров ГКЛ находит-
ся в области 200–500 МэВ/нуклон [5]. Облучение 
ионами углерода с энергией 500 МэВ/нуклон в дозе 
1 Гр вызывает дегенеративные процессы в коре 
мозжечка крыс [6].

Одним из принятых направлений исследования 
влияния ионизирующего излучения на биологи-
ческие объекты является изучение хромосомных 
аберраций, которые являются важным критерием 
поврежденности генетического аппарата клетки 
[7–9]. Результаты исследований, проведенных на 
ускорителе многозарядных ионов с семенами са-
лата, показали высокую биологическую эффектив-
ность ионов углерода с энергией 300 МэВ/нуклон 
в диапазоне доз от 0,01 до 5 Гр по критерию хро-
мосомных аберраций [10]. В этой же работе при 
γ-облучении увеличение частоты аберрантных кле-
ток отмечалось при более высоких дозах. При об-
лучении семян салата ионами углерода с энергией 
320 МэВ/нуклон и при поглощенной дозе из расчета 
на одну частицу 1,6 мкГр наблюдалось достовер-
ное увеличение процента аберрантных клеток и 
клеток с множественными аберрациями в корневой 
меристеме проростков семян с попаданием ионов 
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углерода по сравнению с семенами без попадания 
[11]. Облучение лимфоцитов крови человека in vitro 
ускоренными ионами углерода с энергией 290 МэВ/
нуклон в дозе 0,25 Гр приводило к увеличению ча-
стоты хромосомных аберраций в 4,4 раза по сравне-
нию с γ-излучением в той же дозе [12]. 

Ряд работ посвящен комбинированному дей-
ствию ГМУ и ионизирующего излучения [13, 14]. К 
настоящему времени есть только единичные рабо-
ты, рассматривающие совместное действие ГМУ и 
ТЗЧ на хромосомные нарушения в клетках [15, 16]. 

Цель работы – изучение сочетанного влияния 
сниженного геомагнитного поля и тяжелых заря-
женных частиц на частоту хромосомных нарушений 
в клетках корневой меристемы проростков салата 
посевного Lactuca sativa L. 

Методика

Объектом исследований явились проростки са-
лата посевного Lactuca sativa, сорт Московский 
парниковый. В эксперименте использовали семе-
на, выращенные в условиях защищенного грунта 
Московской области на опытно-производствен-
ной базе ФГБНУ ВНИИССОК (ФГБНУ ФНЦО), уро-
жая 2012 г. Облучение семян проводили на уско-
рителе ТЗЧ (HIMAC, г. Чиба, Япония) на базе 
Национального института радиологических наук 
Японии (NIRS, QST) в феврале 2014 г. ионами 12С с 
энергией 400 МэВ/нуклон и ЛПЭ 11 кэВ/мкм в воде. 
Семена россыпью, находившиеся в пакетиках из 
кальки 2 х 2 см, располагали в сборках с термо-
люминесцентными и твердотельными трековыми 
детекторами перпендикулярно пучку. Доза контро-
лировалась тонким сцинтилляционным детектором. 
Поглощенная доза составила 1 Гр, мощность дозы 
2,7 мГр/с, флюенс 5,7·104 1/см2. Пробег ядер угле-
рода с энергией 400 МэВ/нуклон составляет око-
ло 28 мм (в воде), что при толщине сборки 10 мм 
обеспечило относительно равномерное по глубине 
облучение детекторов и семян. Семена в Японию 
и обратно доставлялись самолетом, высота полета 
около 10 км, время полета в одну сторону около 
10 ч.

Для исследования воздействия ГМУ использу-
ют разнообразные системы, компенсирующие или 
экранирующие геомагнитное поле, например, ги-
помагнитные камеры. Семена, облученные ионами 
углерода, и необлученные семена проращивали 
в гипомагнитной камере, изготовленной на осно-
ве рулонного магнитомягкого материала МАР-1К 
из лент аморфных сплавов, обладающих высокой 
магнитной проницаемостью [17]. Камера диаме-
тром 30 см и глубиной 50 см имеет цилиндриче-
ский «рабочий объем» около 35 л, позволяющий 
разместить в нем достаточно большой набор чашек 
Петри. При снятой боковой крышке внутри камеры 

создается градиент ослабления магнитного поля, 
что позволяет одновременно проводить экспери-
менты с разной кратностью ослабления ГМП. Для 
размещения чашек Петри были выбраны точки с 
величиной магнитной индукции около 2·101, 1,4·102 
и 1·103 нТл, что соответствует ослаблению ГМП 
до 2500, 360 и 50 раз. Контрольные чашки Петри 
с облученными и необлученными семенами разме-
щали в той же комнате вне гипомагнитной камеры 
при (3,5 ÷ 4)·101 мкТл. Величина магнитной индук-
ции измерялась трехкомпонентным магнитометром 
НВО-0599А. Обозначения вариантов, используемые 
в данной статье, и схема эксперимента представле-
ны в табл. 1.

Проращивание производили через 139 сут после 
облучения в чашках Петри при температуре 22 ± 
0,5 °С на фильтровальной бумаге, смоченной дис-
тиллированной водой. Влажность в чашках Петри 
поддерживали ежедневным смачиванием фильтро-
вальной бумаги, следя, чтобы в чашках не было 
капельножидкой влаги. Количество семян, постав-
ленных на проращивание, составило по вариантам: 
необлученные 97–109 шт. на чашку, облученные 
ионами углерода, – 95–101 шт. Семена проращи-
вали до достижения корешком длины 2–4 мм, что 
соответствует первому митозу, а затем фиксирова-
ли ацетат-алкоголем и окрашивали ацеторцеином 
по стандартной методике. Энергию прорастания 
определяли на 3-и сутки после начала замачива-
ния, всхожесть – на 7-е сутки. Из каждого варианта 
для цитогенетического анализа использовали по 
26–30 корешков, проросших через 24–26 ч после 
начала замачивания. Препараты просматривали 
при увеличении микроскопа в 945 раз. Учитывали 
хромосомные и хроматидные мосты и фрагменты, 
подсчитывали среднее количество клеток в стадиях 
ана- телофазы, а также количество аберраций на 
одну аберрантную клетку, процент клеток с хромо-
сомными аберрациями и клеток с множественными 
аберрациями. Статистический анализ результатов 
проводили с помощью t-критерия Стьюдента. 

Для оценки сочетанного действия ТЗЧ и ГМУ на 
семена использовали коэффициент синергического 
усиления или коэффициент синергизма (к), пред-
ставляющий собой отношение теоретического из-
менения величины эффекта при сложении отдель-
но действующих факторов (отдельно ТЗЧ, отдельно 
ГМУ) к экспериментально наблюдаемому измене-
нию величины эффекта при действии обоих факто-
ров. Коэффициент равен 1 при независимом (адди-
тивном) сложении эффектов, меньше 1 в случае ан-
тагонистического взаимодействия и больше 1 при 
синергическом усилении эффекта. Коэффициент 
синергизма рассчитывали как отношение суммы 
процентного изменения величины эффекта при 
действии ионов углерода (от варианта КК к 12С/К) и 
ГМУ (от варианта КК к К3, К2, К1 соответственно) к 
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наблюдаемому процентному изменению величины 
эффекта (от варианта КК к вариантам 12С/3, 12С/2, 
12С/1 соответственно).

Результаты и обсуждение

Энергия прорастания и всхожесть семян всех не-
облученных вариантов (КК, К1, К2, К3) составила 
99–100 %. Семена, облученные ионами углерода, 
также активно прорастали, энергия прорастания их 
составила по вариантам 95–100 %, а всхожесть 97–
100 %. На рис. 1 представлены кривые прораста-
ния облученных и необлученных семян, сгруппиро-
ванные по условиям проращивания. При обычной 
величине ГМП количество проросших облученных 
ионами углерода семян на 1-е сутки снижено на 
14 % по отношению к контрольным необлученным 
семенам, ко 2-м суткам эти различия исчезают, что 
может свидетельствовать о задержке вступления 

Таблица 1

Схема эксперимента

Облучение семян

Величина магнитной индукции

(3,5 ÷ 4) ×101 мкТл,
магнитное поле Земли

2·101 нТл,
2500-кратное 
ослабление 

1,4·102 нТл,
360-кратное 
ослабление

1·103 нТл,
50-кратное 
ослабление

Необлученные семена Вариант КК Вариант К1 Вариант К2 Вариант К3
Облученные семена Вариант 12С/К Вариант 12С/1 Вариант 12С/2 Вариант 12С/3

облученных клеток корневой меристемы в первый 
митоз. При минимальном ослаблении ГМП (в 50 раз) 
снижение количества проросших семян на 1-е сутки 
составляет 33 %, на 2-е сутки – 12 % и достигает 
5 % к концу наблюдения на 7-е сутки, что говорит 
об увеличении задержки прорастания при данных 
условиях. Менее значительное снижение отмечено 
при среднем ослаблении ГМП. При максимальном 
ослаблении различия практически не наблюдаются. 

Данные цитогенетического анализа корешков 
проростков салата, прораставших при разных ве-
личинах ослабления ГМП, представлены в табл. 2. 
Для необлученных семян достоверное повышение 
процента клеток с хромосомными аберрациями 
было отмечено для вариантов, прораставших при 
2500- и 50-кратном ослаблении ГМП (p ≤ 0,05). При 
анализе варианта, облученного ионами углерода 
и прораставшего в лабораторных условиях (12С/К), 
отмечено достоверное увеличение процента клеток 

Рис. 1. Прорастание семян салата. 
А – прорастание семян без ослабления ГМП; Б – прорастание семян при 50-кратном ослаблении ГМП; В – прорастание 
семян при 360-кратном ослаблении; Г – прорастание семян при 2500-кратном ослаблении
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с хромосомными аберрациями (p ≤ 0,01) по срав-
нению с необлученным вариантом, прораставшим в 
таких же условиях. При этом процент клеток с мно-
жественными аберрациями существенно не увели-
чен. Процент клеток с хромосомными аберрациями 
у облученных семян, прораставших в ГМУ (12С/1, 
12С/2, 12С/3), достоверно отличается от такового у 
лабораторного контроля (КК) при уровне значимо-
сти p ≤ 0,001. А процент клеток с множественны-
ми аберрациями также увеличивается с уровнем 
значимости p ≤ 0,01 для 12С/1 и 12С/2, причем при 
50-кратном ослаблении ГМП у 12С/3 он максимален 
(p ≤ 0,001). Этот же вариант 12С/3 характеризуется 
и максимальным количеством аберраций на одну 
аберрантную клетку. Проращивание семян, облу-
ченных ионами углерода, при разных величинах 
ослабления ГМП приводит к возрастанию процента 
клеток с хромосомными аберрациями по сравнению 
с вариантом 12С/К при 360- и 2500-кратном осла-
блении и процента клеток с множественными абер-
рациями при 50-кратном ослаблении (p ≤ 0,05). 
Таким образом, при проращивании при 360- и 
2500-кратном ослаблении ГМП растет общее число 
поврежденных клеток, а при 50-кратном ослабле-
нии увеличивается поврежденность клеток.

На рис. 2 представлены данные по среднему ко-
личеству делящихся клеток на корешок в стадиях 
ана- и телофазы. Среднее количество делящихся 
клеток в стадиях ана- и телофазы на корешок сни-
жено у проростков семян, облученных ионами угле-
рода (вариант 12С/К) более чем в 2 раза по срав-
нению с лабораторным контролем (КК). Снижение 
интенсивности клеточного деления было отмечено 
также в корневой меристеме проростков салата, 
выросших из семян с попаданием ионов углерода с 
энергией 320 МэВ/нуклон. В проростках, выросших 
из облученных при тех же режимах семян скерды 

Crepis capillaris, также наблюдалось снижение мито-
тической активности [11]. В случае проращивания 
семян салата при ослаблении ГМП в 50 раз (вариант 
12С/3) происходит некоторое увеличение количе-
ства делящихся клеток по сравнению с вариантом 
12С/К. Это связано, возможно, с компенсаторным 
механизмом увеличения митотической активности 
при малом ослаблении ГМП. При большем ослабле-
нии в 360 и 2500 раз происходит снижение коли-
чества делящихся клеток, что свидетельствует о 
меньшей интенсивности митотической активности. 

Таблица 2
Результаты цитогенетических исследований проростков салата при прорастании 

в обычных и гипомагнитных условиях

Вариант
Количество просмотренных 

делящихся клеток
(ана- и телофаз)

% аберрантных клеток
% клеток с 

множественными 
аберрациями

Количество аберраций на 
одну аберрантную клетку

К К 3337 0,84 ± 0,16 0,09 ± 0,05 1,11
К 3 2992 1,50 ± 0,22 * 0,53 ± 0,13 ** 1,42
К 2 2316 1,21 ± 0,23 0,47 ± 0,14 * 1,39
К 1 2503 1,44 ± 0,24 * 0,24 ± 0,10 1,19

12С/ К 1153 2,08 ± 0,42 ** 0,43 ± 0,19 1,25
12С/ 3 1805 2,22 ± 0,35 *** 1,11 ± 0,25 ***, ^ 1,50
12С/ 2 1079 3,89 ± 0,59 ***, ^ 1,02 ± 0,31 ** 1,29
12С/ 1 1042 3,74 ± 0,59 ***, ^ 0,86 ± 0,29 ** 1,28

Примечание. * – различия варианта от лабораторного контроля (вариант КК) достоверны при уровне значимости p ≤ 0,05; ** – 
различия варианта от лабораторного контроля (вариант КК) достоверны при уровне значимости p ≤ 0,01; *** – различия варианта 
от лабораторного контроля (вариант КК) достоверны при уровне значимости p ≤ 0,001; ^ – различия варианта от семян, облученных 
ионами углерода, прораставших в лабораторных условиях (вариант 12С/ К), достоверны при уровне значимости p ≤ 0,05.

 

Рис. 2. Среднее количество делящихся клеток в стадиях 
ана- и телофазы на один корешок
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Заметим, что семена, облученные ионами аргона, 
при 360-кратном ослаблении ГМП (1,4·102 нТл) де-
монстрировали снижение делящихся клеток более 
чем в 2 раза по отношению к варианту, облученно-
му ионами аргона и прораставшему в лабораторных 
условиях [15]. Это связано, возможно, с большей 
поврежденностью меристемы из-за большей вели-
чины ЛПЭ ионов аргона (1,1·102 кэВ/мкм в воде) по 
сравнению с ионами углерода (11 кэВ/мкм в воде). 
По-видимому, в этом случае при прорастании семян 
в ГМУ имеет место полиэкстремальная за-
висимость эффекта от величины ослабле-
ния поля. Можно отметить, что полиэкс-
тремальная зависимость в интенсивности 
деления планарий от величины ослабле-
ния ГМП наблюдалась ранее в работе [18].

На рис. 3 представлены данные отдель-
но по хромосомным и хроматидным нару-
шениям в клетках корневой меристемы 
проростков. Следует отметить, что про-
цент хромосомных мостов и фрагментов, а 
также хроматидных мостов и фрагментов в 
корневой меристеме проростков, получен-
ных из семян, облученных ионами углеро-
да, достоверно превышал лабораторный 
контроль (КК) при всех режимах проращи-
вания. Для 12С/К – с уровнем значимости 
p ≤ 0,01 по хромосомным повреждениям и 
p ≤ 0,05 по хроматидным, для остальных 
вариантов p ≤ 0,001 и p ≤ 0,01 соответ-
ственно. По сравнению с облученными се-
менами, прораставшими в лабораторных 
условиях (вариант 12С/К), процент хро-
мосомных мостов и фрагментов увеличи-
вался у семян при прорастании в ГМУ при 
360-кратном (p ≤ 0,01) и 2500-кратном ос-
лаблении ГМП (p ≤ 0,05), а хроматидных 
мостов и фрагментов, имея тенденцию к 
увеличению, существенно не изменялся. 
В рассмотренных вариантах преобладают 
хромосомные повреждения над хроматид-
ными около 80 и 20 % соответственно от 
общего количества аберраций. 

На рис. 4 представлена зависимость 
коэффициента синергического усиления 
от величины магнитной индукции при со-
ответствующих ослаблениях ГМП для об-
суждавшихся выше параметров. Отмечено 
синергическое усиление величины эффек-
та для процента клеток с хромосомными 
аберрациями, процента хромосомных мо-
стов и фрагментов, а также хроматидных 
мостов и фрагментов при 360- и 2500-крат-
ном ослаблении ГМП (к > 1), максималь-
ное значение коэффициент принимает 
при 360-кратном ослаблении. При 50-крат-
ном ослаблении для этих же параметров 

Рис. 3. Процент хромосомных и хроматидных повреждений в корне-
вой меристеме проростков салата

Рис. 4. Коэффициент синергического усиления

наблюдается антагонистический эффект (к < 1). 
Синергическое взаимодействие отмечено для про-
цента клеток с множественными аберрациями при 
всех рассмотренных режимах ослабления ГМП 
(к > 1), максимальное значение коэффициент имеет 
при 2500-кратном ослаблении. Антагонистическое 
взаимодействие облучения и ГМУ отмечено для 
среднего количества делящихся клеток в стади-
ях ана- и телофазы для всех величин ослабле-
ния ГМП (к < 1). При увеличении ослабления 
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значение коэффициента синергизма растет, но не 
достигает 1. Полученные экспериментальные дан-
ные согласуются с представлениями о синергиче-
ских взаимодействиях, которые регистрируются 
в пределах определенного диапазона изменения 
значений воздействующих факторов и внутри этого 
диапазона имеют оптимальное значение, при кото-
ром наблюдается максимальный эффект [19]. 

Таким образом, при прорастании в ГМУ семян, 
облученных ионами углерода, происходит заметное 
увеличение числа аберрантных клеток. Возможно, 
реакция на ГМУ зависит от степени радиационного 
поражения клетки. Увеличение частоты аберрант-
ных клеток в ГМУ может быть связано с затрудне-
нием репарации повреждений ДНК. Имеются также 
данные, указывающие на наличие ион-радикальных 
механизмов репликации ДНК и управления спино-
вой конверсией магнитными взаимодействиями 
[20].

Выводы

1. При облучении семян салата ионами углеро-
да с энергией 400 МэВ/нуклон в дозе 1 Гр в кор-
невой меристеме проростков отмечено достовер-
ное увеличение процента клеток с хромосомными 
аберрациями, хромосомных мостов и фрагментов 
(p ≤ 0,01), а также хроматидных мостов и фрагмен-
тов (p ≤ 0,05).

2. При прорастании облученных семян в ГМУ 
происходит увеличение процента клеток с хромосо-
мными аберрациями при 360- и 2500-кратном осла-
блении ГМП и процента клеток с множественными 
аберрациями при 50-кратном ослаблении (p ≤ 0,05) 
по сравнению с облученными семенами, прорастав-
шими при обычной величине магнитной индукции.

3. Зависимость процента хромосомных повреж-
дений от величины магнитной индукции носит 
нелинейный характер и является, по-видимому, 
полиэкстремальной.

4. Сочетанное влияние исследуемых факторов 
зависит от величины ослабления магнитного поля 
Земли. Синергическое усиление эффекта отмечено 
для процента клеток с хромосомными аберрациями 
при 360-кратном (максимальное) и 2500-кратном 
ослаблении, для процента клеток с множествен-
ными аберрациями при всех режимах ослабления 
ГМП. Антагонистическое взаимодействие отмечено 
при 50-кратном ослаблении для процента клеток с 
хромосомными аберрациями, а для среднего коли-
чества делящихся клеток в стадиях ана- и телофа-
зы на корешок при всех рассмотренных параметрах 
ГМУ.

5. Наблюдаемый уровень хромосомных повреж-
дений в корневой меристеме проростков салата по-
севного, проросших на 1-е сутки, существенно не 
влияет на энергию прорастания и всхожесть семян.

Авторы выражают благодарность Р.В. Толочек 
за облучение сборок, специалистам Национального 
института радиологических наук (NIRS, QST, г. Чиба, 
Япония) за помощь в подготовке и проведении об-
лучения и С.Ф. Смеловой за помощь в обработке 
биологического материала. 

Работа выполнена при поддержке программы 
фундаментальных исследований ГНЦ РФ – ИМБП РАН 
и при использовании оборудования, приобретенного 
НИИЯФ МГУ за счет программы развития Московского 
университета.

Список литературы

1. Гурьева Т.С., Дадашева О.А., Ездакова М.И. и др. 
Исследование влияния пониженного магнитного поля 
Земли и его сочетания с низкочастотным магнитным по-
лем на эмбриональное развитие японского перепела // 
Авиакосм. и экол. мед. 2017. Т. 51. № 5. С. 55–62. DOI: 
10.21687/0233-528X-2017-51-5-55-62.  

Gurieva T.S., Dadasheva O.A., Ezdakova M.I. et al. 
Study of the effect of a weakened geomagnetic field 
and its combination with a low-frequency magnetic field 
on the embryonic development of Japanese quails // 
Aviakosmicheskaya i ekologicheskaya meditsina. 2017. V. 51. 
№ 5. P. 55–62. DOI: 10.21687/0233-528X-2017-51-5-55-62.

2. Замощина Т.А., Кривова Н.А., Ходанович М.Ю. и др. 
Влияние моделируемых гипомагнитных условий дальнего 
космического полета на ритмическую организацию пове-
денческой активности крыс // Там же. 2012. Т. 46. № 1. 
С. 17–23.

Zamoschina T.A., Krivova N.A., Khodanovich M.Yu. et al. 
Influence of simulated hypomagnetic environment in a far 
space flight on the rhythmic structure of rat’s behavior quails 
// Ibid. 2012. V. 46. № 1. P. 17–23.

3. Калмыков Н.Н., Кулаков Г.В., Роганова Т.М. 
Галактические космические лучи // Модель космоса / 
Панасюк М.И., Новиков Л.С., ред. М., 2007. Т. 1. С. 62–95.

Kalmykov N.N., Kulakov G.V., Roganova T.M. Galactic 
space rays // Model of space / M.I. Panasyuk, L.S. Novikov, 
eds. Moscow, 2007. V. 1. P. 62–95.

4. Ворожцова С.В., Шафиркин А.В., Федоренко Б.С. 
Особенности развития поражения и восстановления в си-
стеме клеточного обновления эпителия роговицы мышей 
после воздействия гамма-излучения, ускоренных ионов 
гелия и углерода // Авиакосм. и экол. мед. 2010. Т. 44. 
№ 6. С. 3–8.

Vorozhtsova S.V., Shafirkin A.V., Fedorenko B.S. 
Characteristics of damage development and recovery within 
the cell system of retina epithelium regeneration in mice 
following gamma and accelerated helium and carbon ions 
irradiation // Aviakosmicheskaya i ekologicheskaya meditsina. 
2010. V. 44. № 6. P. 3–8.

5.  Шафиркин А.В., Бенгин В.В., Бондаренко В.А. и 
др. Дозовые нагрузки и суммарный радиационный риск 
для космонавтов при длительных полетах на ОС «Мир» 

98

Платова Н.Г., Лебедев В.М., Спасский А.В., Труханов К.А. 



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2019  Т. 53  № 4

и Международной космической станции // Там же. 2018. 
Т. 52. № 1. С. 12–23.

Shafirkin A.V., Benguin V.V., Bondarenko V.A. et al.  Dose 
load and total radiation risk for cosmonauts in long-term 
mission to the orbital station «Mir» and International space 
station // Ibid. 2018. V. 52. № 1. P. 12–23.

6. Северюхин Ю.С., Буденная Н.Н., Тимошенко Г.Н. и 
др. Морфологические изменения клеток Пуркинье коры 
мозжечка крыс после облучения ионами углерода 12С // 
Там же. 2017. Т. 51. № 1. С. 46–50.

Severiukhin Yu.S., Budennaya N.N., Timoshenko G.N. et 
al. Morphological changes in Purkinje cells of rat’s cerebellum 
cortex following irradiation with carbon 12С ions // Ibid. 
2017. V. 51. № 1. P. 46–50.

7. Невзгодина Л.В., Акатов Ю.А., Архангельский В.В. 
Хромосомные аберрации как биодозиметрический тест кос-
мической радиации (экспериментальные данные на семе-
нах высших растений) // Там же. 1999. Т. 33. № 2. С. 42–44.

Nevzgodina L.V., Akatov Yu.A., Arkhangelskiy V.V. 
Chromosomal aberrations as a biodosimetric test of space 
radiation (experimental data from seeds of higher plants) // 
Ibid. 1999. V. 33. № 2. P. 42–44.

8. Nevzgodina L.V. Chromosomal aberrations as a biomarker 
for cosmic radiation // Fundamentals for the assessment of 
risks from environmental radiation / C. Baumstark-Khan et 
al., eds. 1999. Kluwer Academic Publishers. P. 203–208.

9. Федоренко Б.С., Снигирева Г.П., Иванов А.А. 
Цитогенетический анализ лимфоцитов крови космонав-
тов при действии малых доз космического излучения и 
его место в клинико-физиологическом мониторинге здо-
ровья // Авиакосм. и экол. мед. 2010. Т. 44. № 3. С. 9–12.

Fedorenko B.S., Snigireva G.P., Ivanov A.A. Cytogenetic 
analysis of cosmonaut’s blood lymphocytes exposed to low 
space radiation doses and its place in clinical-physiological 
health monitoring // Aviakosmicheskaya i ekologicheskaya 
meditsina. 2010. V. 44. № 3. P. 9–12.

10. Максимова Е.Н., Невзгодина Л.В., Вихров А.И. и 
др. Воздействие одиночных попаданий ионов углерода 
в исследованиях на ускорителе многозарядных ионов // 
1-й Всесоюз. радиобиол. съезд (Москва, 21–27 августа 
1989 г.): Тез. докл. Пущино, Т. 3. С. 618. 

Maximova E.N., Nevzgodina L.V., Vikhrov A.I. et al. Effects 
of single hits of carbon ions in research on accelerator of 
multicharged ions // 1 All-Soviet radiobiological congress 
(Moscow, 21–27 August 1989): Abstracts. Pushchino, V. 3. 
P. 618.

11. Аникеева И.Д., Балаева А.В., Ваулина Э.Н. и др. 
Исследование генетических эффектов, вызванных уско-
ренными ионами углерода с энергией 320 МэВ/нуклон // 
Радиобиология. 1987. Т. 26. № 1. С. 103–107.

Anikeeva I.D., Balaeva A.V., Vaulina E.N. et al. The study 
of genetic effects induced by accelerated carbon ions // 
Radiobiologiya. 2014. V. 26. № 1. P. 103–107.

12. Репина Л.А. Влияние ускоренных тяжелых ионов 
углерода 12С, неона 20Ne и железа 56Fe на хромосомный 
аппарат лимфоцитов крови человека in vitro // Авиакосм. 
и экол. мед. 2011. Т. 45. № 5. С. 33–38.

Repina L.A. Effect of accelerated heavy ions of carbon 
12С, neon 20Ne and iron 56Fe on the chromosomal apparatus 
of human blood lymphocytes in vitro // Aviakosmicheskaya i 
ekologicheskaya meditsina. 2011. V. 45. № 5. P. 33–38.

13. Цетлин В.В., Мойса С.С., Левинских М.А.,  
Нефедова Е.Л. Воздействия сверхмалых доз ионизирую-
щего излучения изменяют физиологические характери-
стики семян высших растений // Там же. 2016. Т. 50. № 6. 
С. 51–58.

Tsetlin V.V., Moisa S.S., Levinskikh M.A., 
Nefedova E.L. Effects of very small doses of ionizing radiation 
and hypomagnetic field change physiological characteristics 
of higher plant seeds // Ibid. 2016. V. 50. № 6. P. 51–58.

14. Лебедев В.М., Максимов Г.В., Максимов Е.Г. и др. 
Использование 120-см циклотрона для исследования од-
новременного воздействия ионизирующего излучения и 
гипомагнитных условий на простейшие биологические 
объекты // Известия РАН. Сер. физическая. 2014. Т. 78. 
№ 7. С. 842–845.

Lebedev V.M., Maksimov G.V., Maksimov E.G. et al. 
Using a 120-cm cyclotron to study the synchronous effects 
of ionizing radiation and hypomagnetic conditions on the 
simplest biological objects // Izvestiya RAN. Ser. Physics. 
2014. V. 78. № 7. P. 842–845.

15. Платова Н.Г., Лебедев В.М., Спасский А.В. и др. 
Хромосомные нарушения в семенах салата при комбини-
рованном последовательном воздействии ускоренных ио-
нов аргона и гипомагнитных условий // Авиакосм. и экол. 
мед. 2016. Т. 50. № 3. С. 35–41.

Platova N.G., Lebedev V.М., Spassky А.V. et al. 
Chromosomal disorders in lettuce seeds due to combined 
sequential exposure to accelerated ions of argon and 
hypomagnetic environment // Aviakosmicheskaya i 
ekologicheskaya meditsina 2016. V. 50. № 3. P. 35–41.

16. Платова Н.Г., Лебедев В.М., Спасский А.В. и др. 
Влияние гипомагнитных условий проращивания на часто-
ту хромосомных аберраций в корневой меристеме облу-
ченных семян // Там же. 2016. Т. 50. № 5. С. 172–173.

Platova N.G., Lebedev V.М., Spassky А.V. et al. Influence 
of hypomagnetic environment of germination to chromo-
some aberration frequency in a root meristem of irradiated 
seeds // Ibid. 2016. V. 50. № 5. P. 172–173.

17. Гудошников С.А., Венедиктов С.Н.,  
Гребенщиков Ю.Б. и др. Экранирующая камера для осла-
бления магнитного поля Земли на основе рулонных маг-
нитных материалов // Измерительная техника. 2012. № 3. 
С. 58–61.

Gudoshnikov S.A., Venediktov S.N., Grebenshchikov Yu.B. 
et al. A screening chamber for attenuating the Earth’s mag-
netic field based on roll magnetic materials // Ismeritelnaya 
tekhnika. 2012. № 3. P. 58–61.

18. Новиков В.В., Шейман Л.М., Фесенко Е.Е. Влияние 
слабых и сверхслабых постоянных магнитных полей 
на интенсивность деления планарий Dugesia tigrina // 
Биофизика. 2007. Т. 52. № 5. С. 912–915.

Novikov V.V., Sheiman I.M., Fesenko E.E. Multimodal 
effects of nearly complete geomagnetic field deprivation on 

99

Хромосомные аберрации в корневой меристеме проростков салата при облучении семян ускоренными ионами...



АВИАКОСМИЧЕСКАЯ И ЭКОЛОГИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА   2019  Т. 53  № 4

the planarian Dugesia tigrin // Biofizika. 2007. V. 52. № 5. 
P. 912–915.

19. Петин В.Г., Жураковская Г.П. Закономерности про-
явления максимального синергического взаимодействия 
// Радиационная биология. Радиоэкология. 2014. Т. 54. 
№ 6. С. 589–596.

Petin V.G., Zhurakovskaya G.P. Regularities of the highest 
synergistic interaction display // Radiatsionnaya biologiya. 
Radioekologiya. 2014. V. 54. № 6. P. 589–596.

20. Бучаченко А.Л.  Магнитно-зависимые молекуляр-
ные и химические процессы в биохимии, генетике и меди-
цине // Успехи химии. 2014. Т. 83. № 1. С. 1–12.

Buchachenko A.L. Magnetic field-dependent molecular 
and chemical processes in biochemistry, genetics and 
medicine // Uspekhi khimii. 2014. V. 83. № 1. P. 1–12.

Поступила 17.04.2018

CHROMOSOMAL ABERRATIONS IN THE 
LETTUCE SPROUT ROOT MERISTEM AFTER 
SEED IRRADIATION BY ACCELERATED 
CARBON IONS AND GERMINATION 
IN HYPOMAGNETIC ENVIRONMENT

Platova N.G., Lebedev V.M., Spassky A.V., 
Trukhanov К.А.
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Lactuca sativa L. seeds were exposed to 12С ions with 
the energy of 400 MeV/nucleon and the absorbed dose of 
1 Gy and were germinated in the normal geomagnetic field 
as well as attenuated in 50, 360 and up to 2500 times. The 
chromosomal aberration test of sprouts points out that 
germination in hypomagnetic environment aggravates the 
radiation damage. 

Key words: remote space missions, heavy charged 
particles, carbon ions, hypomagnetic environment, Lactuca 
sativa, lettuce seeds, chromosomal aberrations.
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Статья посвящена разработке метода консервации 
мочи для получения регенерированной воды в виде дис-
тиллята с минимальными характеристиками по содержа-
нию органического углерода  и азота аммиака, являю-
щихся основными показателями качества воды примени-
тельно к условиям длительного космического полета. 

При получении воды (дистиллята) из нативной мочи 
проводится ее консервация. На космической станции 
«Мир» при получении воды (дистиллята) из мочи исполь-
зовали консервант мочи на основе токсичной серной кис-
лоты и окиси хрома.

 Разработан нетоксичный консервант мочи, подавля-
ющий рост микроорганизмов и улучшающий качество 
получаемого дистиллята. В качестве консервантов мочи 
были предложены 3 рецептуры на основе нетоксичной 
ортофосфорной кислоты (H3PO4), применяемой в пище-
вой промышленности в качестве питьевой добавки. Были 
приготовлены растворы консервантов различной концен-
трации с последующим получением воды из консервиро-
ванной мочи методом испарения при t 60 °С и конден-
сации  в потоке транспортирующего воздуха. В состав 
консерванта мочи входили три окислителя, используемые 
поочередно через 1–2 мес: окись хрома (CrO3), марган-
цовокислый калий (KMnO4), бихромат калия (K2Cr2O7). 
Оценка качества регенерированной воды из мочи прово-
дилась в соответствии с нормативами ГОСТ-Р-50804-95 
на питьевую воду.

Определена обратная зависимость между основны-
ми величинами качества воды, органическим углеродом 
и азотом аммиака регенерированной из мочи воды при 
различных значениях pН мочи. Органический углерод 
снижался при уменьшении величины pН исходной мочи с 
6 до 5 ед. В диапазоне pН от 5 до 3 ед. органический угле-
род имел минимальное значение, а при pН менее 3 ед. 
резко возрастал. По содержанию азота аммиака в регене-
рированной воде наблюдалось снижение его количества 
при уменьшении величины pН мочи. 

Учитывая зависимость между величинами органиче-
ского углерода и азота аммиака целесообразно исполь-
зовать мочу с pН = 3 ед., при которой нормативы всех 
показателей не превышали ГОСТ 5084-95 на питьевую 
воду.

Ключевые слова: ортофосфорная кислота, моча, ре-
генерированная вода, низкотемпературное испарение, 
системы жизнеобеспечения, аммиак.  

Авиакосмическая и экологическая медицина. 2019. 
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При освоении дальнего космического простран-
ства одной из важнейших целей является созда-
ние надежной системы жизнеобеспечения (СЖО), 
позволяющей человеку вести активный образ жиз-
ни в условиях длительной изоляции. В этой связи 
создание замкнутых биолого-технических СЖО при-
влекает внимание исследователей. 

К числу основных СЖО относятся системы водо-
обеспечения (СВО) экипажей обитаемых космиче-
ских объектов, поскольку масса суточного водопо-
требления  более чем вдвое превышает массу запа-
сов кислорода и продуктов питания. При дальних 
автономных полетах из-за ограничений стартового 
веса корабля взять на борт необходимые запасы 
воды невозможно, так как только при годовом по-
лете 3 человек для питья и гигиенических нужд по-
требуется более 20 т воды, что в 2 раза превышает 
массу запасов кислорода и продуктов питания. 

Круговорот воды в условиях длительных меж-
планетных космических экспедиций  может быть 
осуществлен с помощью биологических или фи-
зико-химических методов. Получение высокока-
чественной воды из мочи связано с ее сложным 
химическим составом и свойством являться хоро-
шей питательной средой для микроорганизмов. 
Потенциальными источниками загрязнения регене-
рированной воды, а также газовой среды космиче-
ского объекта являются летучие компоненты, наи-
большее количество которых содержится в моче. 
Это, прежде всего, аммиак, алифатические амины, 
кетоны, органические кислоты, спирты, фенолы и 
др. В моче содержится 229 химических соединений, 
в число которых входят 103 азотсодержащих ком-
понента [1]. Перечень вредных летучих веществ, 
загрязняющих регенерированную воду и газовую 
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среду, может быть еще большим за счет биохимиче-
ской деятельности микроорганизмов, включающих 
представителей родов кишечной палочки дифтеро-
идов, стрептококков, стафилококков, микрококков, 
дрожжей, плесени [2]. 

В работе [2] указывается на то, что в моче здоро-
вых людей постоянно присутствуют 9 видов бакте-
рий, преимущественно протея и кишечной палочки, 
причем количество E. coli, Proteus mirabilis к 10-му 
дню хранения увеличивается до 3∙1012 микр.тел/мл. 
В работе [7] отмечают, что 80–95 % микрофлоры 
приходится на Proteus mirabilis и Proteus vulgaris. 
Если в свежей моче преобладает кокковая микро-
флора, то при хранении происходит уменьшение 
ее видового состава, появляются дрожжи, плесень, 
главным образом Penicillium glaucum [8]. Следует 
отметить, что первичная микрофлора мочи имеет 
много общего с аутомикрофлорой человека и среды 
обитания, что может указывать на источник проис-
хождения первичной микрофлоры мочи при отсут-
ствии инфекции мочевыводящих путей [9]. 

Среди всех бактерий наибольший интерес пред-
ставляют микроорганизмы, которые могут попадать 
в мочу из атмосферы гермообъекта в период ее 
сбора и хранения [10]. Результаты исследований 
отечественных и зарубежных авторов показали, 
что микрофлора воздушной среды и внутренних 
поверхностей  обитаемых гермообъектов состоит в 
основном из представителей аутомикрофлоры че-
ловека [12].

Микрофлора, попав в новую, несвойственную 
для нее питательную среду, должна, прежде все-
го, приспособиться к новому источнику питания. 
Наибольший практический интерес представляют 
сведения о возможности использования микроор-
ганизмами мочевины в качестве азотсодержащего 
компонента. Основным биохимическим процессом 
при этом является  гидролитическое расщепление 
мочевины ферментом уреазой с образованием ам-
миака и углекислого газа. Изучение биохимиче-
ских характеристик уреазы бактерий показало, что 
очищенная фракция имеет оптимум действия при 
рH = 7,5 ед. [11].

Для снижения массы воды в космических объек-
тах необходимо использовать процессы извлечения 
воды из мочи, конденсата, атмосферной влаги, са-
нитарно-бытовой воды. Первым звеном технологи-
ческого процесса получения питьевой воды из мочи 
является ее консервация. На борту орбитального 
комплекса «Мир» питьевая вода получалась в си-
стеме СРВ-К из конденсата атмосферной влаги и в 
системе СРВ-У из мочи, которая консервировалась 
токсичным реагентом – серной кислотой. Поиск 
нетоксичных консервантов мочи является одной 
из важнейших задач создания безопасной систе-
мы регенерации воды для космических обитаемых 
объектов. Консервант необходим не только для 

обеззараживания мочи, но и для получения из нее 
питьевой воды, не требующей громоздкой дополни-
тельной очистки на ионообменных смолах и активи-
рованных углях.  

Первые работы по консервации мочи были опу-
бликованы В.В. Борщенко [3], Л.Н. Рогатиной [4], 
Л.Т. Поддубной [5], Д.Ф. Патнемом (D.F. Putnam) 
[6].

Трансформация азотсодержащих компонентов 
мочи возможна не только микробиологическим 
путем, но и химическим – при гидролизе, когда 
консервант изменяет активную реакцию среды, а 
процесс регенерации воды из мочи в физико-хими-
ческих системах регенерации воды происходит при 
повышенных температурах.

При обеззараживании и консервации мочи ги-
бель микробной клетки связана с частичным или 
полным нарушением обмена веществ, который ре-
гулируется с помощью биокатализаторов – фермен-
тов. При разработке средств консервации мочи ис-
ходили из того, что консервант является ингибито-
ром какого-то фермента или ферментной системы. 
К числу различных типов ингибиторов ферментов 
относятся  окислители: оксид хрома, марганцово-
кислый калий, бихромат калия, кислоты (серная, 
ортофосфорная). Кислая реакция среды создает 
неблагоприятные условия для развития бактерий, 
но более благоприятные условия для развития в 
моче микроскопических грибков и дрожжей. В свя-
зи с этим представляет практический интерес для 
изучения влияния различных значений рН мочи на 
состав микрофлоры и возможность использования 
нетоксичной ортофосфорной кислоты в качестве 
единственного консервирующего  средства или в 
сочетании с другими окислителями.

Обычно под консервацией понимают временное 
приостановление развития какого-либо процесса. В 
данной статье термин «консервация» имеет более 
широкое значение и включает как предотвращение 
развития микрофлоры в моче, так и изменение ее 
химического состава.  Изменение химического со-
става мочи направлено на улучшение качества по-
лучаемой регенерированной воды и снижения ток-
сичных летучих компонентов мочи, поступающих в 
атмосферу и загрязняющих ее. В составе консер-
ванта эта функция возлагается на кислоту и окис-
литель. Консервация рассматривается не только 
как способ обеззараживания с длительным сроком 
исследований, но и как способ стабилизации мо-
бильных химических веществ, позволяющий изме-
нять качество регенерированной воды (дистиллята) 
из мочи.

Методика

Методика приготовления консервантов  за-
ключалась в использовании  ортофосфорной 
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кислоты  и  ряда  окислителей  различной концен-
трации:                        

– водного раствора, содержащего 44,3 % ор-
тофосфорной кислоты, 11 % окиси хрома (CrO3), 
44,7 % дистиллированной воды;  

– водного раствора, содержащего 37,5 % орто-
фосфорной кислоты, 2,5 % марганцовокислого ка-
лия (KMnО4), 60 % дистиллированной воды;

– водного раствора, содержащего 37 % ортофос-
форной кислоты, 13 % бихромата калия (K2Cr2O7), 
50 % дистиллированной воды.

В отдельную емкость (мочесборник) собирали 
мочу, в которую были введены электроды для изме-
рения разности потенциалов между измерительным 
pН-электродом и электродом сравнения, вносят кон-
сервант мочи на основе ортофосфорной кислоты. 
Внесенный консервант изменяет pН активной мочи 
с 6 на 3 ед. Консервант с окислителем 2,5%-ным 
марганцовокислым калием расходуется на создание 
в среде мочи pH = 3 ед. в количестве 8,35 мл/л; 
с окислителем 13%-ным бихроматом калия расход 
консерванта 6,83 мл/л; консервант с окислителем 
11%-ной окисью хрома (CrO3) расходуется в коли-
честве 8,20 мл/л, при составе H2SO4 – 44,3 %; CrO3 – 
11 %; Н2О – 47,7 %; расход консерванта – 5,2 мл/л.

Методика получения воды (дистиллята) из 
консервированной мочи состояла в следующем: 
при заполнении мочесборника с консервирован-
ной мочой мочу переводят в низкотемператур-
ный испаритель при температуре не выше 60 °С. 
Низкотемпературный испаритель, конденсатор, 
сборник дистиллята мочи изготовлены из стекла. В 
потоке воздуха происходило перемешивание кон-
серванта с мочой. Воздух выходил из испарителя 
в состоянии, близком к насыщению, и поступал в 
конденсатор (холодильник), где пары конденсиро-
вались. Этот конденсат являлся целевым продук-
том, т.е. чистым дистиллятом. Извлечение дистил-
лята из мочи составляло около 85 %. Далее про-
водился анализ конденсата на наличие химических 
примесей в соответствии с ГОСТ Р 50804-95 «Среда 
обитания космонавта в пилотируемом космическом 
аппарате», по которому определялись:

1. Водородный показатель, pН – на основе  
разности потенциалов измерительного pН-электро-
да и электрода сравнения, погруженных в анализи-
руемый водный раствор.

2. Цветность – методом фотометрии, путем 
сравнения проб испытуемой жидкости с раствора-
ми, имитирующими цвет природной воды.

3. Мутность – методом фотометрии, сравнивая 
исследуемые пробы со стандартными суспензиями.

4. Запах (его характер и интенсивность) – ор-
ганолептическими методами.

5–7. Жесткость общая, содержание кальция (Ca), 
магния (Mg). Методы основаны на образовании ком-
плексного соединения трилона Б с ионами кальция 

и магния. Определение проводят титрованием про-
бы трилоном Б в присутствии индикатора.

8. Хлориды – по осаждению ионов хлора азот-
нокислым серебром в присутствии хромовокислого 
калия в качестве индикатора.

9. Сульфаты – по осаждению в кислой среде ио-
нов SO4

2- хлористым барием. Содержание сульфа-
тов проводили титрованием.

10. Азот аммиака – на фотоколориметре при Х = 
400 – 425 нм с использованием реактива Несслера.

11, 12. Нитритов (по NO2
-) – фотоколориметри-

ческим методом при длине волны 520 нм с исполь-
зованием реактива Грисса, нитратов (по NO3

-) – при 
длине волны Х = 490 нм с фенолдисульфокислотой.

13. Электропроводность – путем измерения со-
противления, которое вода оказывает пропускае-
мому через нее току на кондуктометре  «Импульс».

14. Содержание органического и неорганиче-
ского углерода – с помощью  анализатора общего 
содержания углерода Sievers-900 с использованием 
химического окислителя – персульфата аммония и 
ультрафиолетовой радиации.

15. Химическое потребление кислорода (ХПК) 
характеризует общее содержание в пробе органи-
ческих веществ и выражается в количестве кис-
лорода, которое затрачивается на их окисление. 
Определение проводилось бихроматным методом.

Статистическую обработку полученных данных 
проводили с использованием критерия Стьюдента.

Для определения эффективности консерви-
рующего действия химических рецептур в каче-
стве тест-микроорганизмов применяли культуры 
E. coli, Staphylococcus aureus, Bacillus anthracoides, 
не уступающие по устойчивости к воздействию хи-
мических и физических факторов спорам сибир-
ской язвы. Для определения эффективности фун-
гицидного действия консервантов использовали 
Penicillium citrinum, Aspergillus niger, дрожжи – ро-
дов Rhodotora, Torulopsis, Saccaromyces.

Для культивирования микроорганизмов приме-
няли мясопептонный агар (МПA), среду Эндо, среду 
Сабуро.

Результаты и обсуждение

Результаты исследования показали обратную за-
висимость между основными величинами качества 
воды – органическим углеродом и азотом аммиа-
ка регенерированной из мочи воды при некоторых 
значениях pН мочи. Органический углерод снижал-
ся при уменьшении величины pН исходной мочи с 
6 до 5 ед. В диапазоне pН от 5 до 3 ед. органиче-
ский углерод имел минимальное значение, а при pН 
менее 3 ед. резко возрастал. По содержанию азота 
аммиака в регенерированной воде наблюдалось 
снижение его количества при уменьшении величи-
ны pН мочи. 
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Значимость экспериментальных результатов со-
стояла в том, что впервые был предложен и разра-
ботан нетоксичный консервант мочи, используемый 
при регенерации воды из мочи на основе ортофос-
форной кислоты. В состав консерванта мочи входи-
ли 3 окислителя, используемые поочередно, через 
1–2 мес: окись хрома (CrO3), марганцовокислый ка-
лий (KMnO4), бихромат калия (K2Cr2O7).

Учитывая установленную зависимость между ве-
личинами органического углерода и азота аммиака, 
а также подавление роста бактерий, дрожжей, гри-
бов до 3 мес, было предложено использовать мочу 
с pН = 3 ед., при которой нормативы всех показате-
лей не превышали ГОСТ 5084-95 на питьевую воду.

Сроки начала роста различных видов микрофло-
ры в зависимости от величины активной реакции 
pH мочи, создаваемой консервантом – ортофосфор-
ной кислотой, представлены в табл. 1. Кислая ре-
акция исходной мочи, создаваемая консервантом, 
оказывала существенное влияние на количествен-
ный и качественный состав микрофлоры, подавляя 
в ней дрожжи, микроскопические грибы (табл. 1). 
При активной реакции среды pН = 5 ед. замедля-
лось размножение бактерий в 1-е сутки. Активная 
реакция мочи с pH = 4 ед. подавляла рост бактерий 
в 1-е сутки, и моча оставалась обеззараженной в 
течение 1 мес. Дальнейшее понижение pH = 3 ед. 
создавало хороший консервирующий эффект в от-
ношении бактерий, дрожжей, микроскопических 
грибов до 3 мес, pH = 2 ед. – до 6 мес, pH = 1 ед. 
– до года. Подкисление мочи обеспечивало благо-
приятные условия развития в ней дрожжей, бурный 

рост которых отмечался через 10 сут хранения 
при pH = 4–5 ед. Выделялись главным образом 
дрожжи родов Rhodotora, Torulopsis, Saccaromyces 
(см. табл. 1). В подкисленной моче создавались 
также благоприятные условия для роста и развития 
микроскопических грибов в основном Penicillium и 
Aspergillus niger.

Характеристики регенерированной воды из мочи 
с консервантом на основе ортофосфорной кисло-
ты с различными окислителями представлены в 
табл. 2–7. Для сравнения результатов регенериро-
ванной воды (дистиллята) из мочи с консервантом 
на основе ортофосфорной кислоты были проведе-
ны исследования с 3 окислителями: окисью хрома 
(CrO3), марганцовокислым калием (KMnO4), бихро-
матом калия (K2Cr2O7). Кроме того, были получены 
основные характеристики воды (дистиллята) из 
свежей мочи без консерванта, собранной в обезза-
раженном боксе. Через 2 ч в дистилляте мочи были 
определены органический углерод дистиллята – 
4,3–4,5 мг/дм3 при нормативе 25 мг/дм3; азот амми-
ака – 4,6–4,9 мг/дм3 при нормативе 2 мг/дм3. Моча 
без консерванта в течение 10 сут зарастала микро-
флорой, и к 10-м суткам органический углерод со-
ставлял 181 мг/дм3, азот аммиака – 234 мг/дм3 (см. 
табл. 2).

Качество дистиллята, полученного из мочи с 
pН = 3 ед. с консервантом ортофосфорная кислота 
без окислителя, характеризовалось содержанием 
органического углерода – 6,37 ± 0,1, азотом аммиака 
– 0,9 мг/дм3 (см. табл. 3). Для сравнения: при опре-
делении качества получаемой регенерированной 

Таблица 1
 

Сроки начала роста различных видов  микрофлоры в зависимости от величины активной реакции рН мочи, 
создаваемой ортофосфорной кислотой

рН
мочи Вид бактерий 1-е

сутки
10-е
сутки

30-е
сутки

90-е
сутки

180-е
сутки

270-е
сутки

365-е
сутки

1
Бактерии.
Дрожжи.
Микроскопические грибы

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

2
Бактерии.
Дрожжи.
Микроскопические грибы

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

+
+
+

+
+
+

3
Бактерии.
Дрожжи.
Микроскопические грибы

–
–
–

–
–
–

–
–
–

–
–
–

+
+
+

+
+
+

+
+
+

4
Бактерии.
Дрожжи.
Микроскопические грибы

 –
–
–

–
+
–

–
+
–

+
+
+

+
+
+

+
+
+

+
+
+

5
Бактерии.
Дрожжи.
Микроскопические грибы

+
+
–

+
+
–

+
+
–

+
+
+

+
+
+

+
+
+

+
+
+

6
Без 

консерванта

Бактерии.
Дрожжи.
Микроскопические грибы

+
–
–

+
–
–

+
–
–

+
–
–

+
–
–

+
–
–

+
–
–

Примечание. «–» – отсутствие роста; «+» –  наличие роста.
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Таблица 2
 

Качество получаемой воды (дистиллята) из 10-суточной мочи без использования консерванта

Показатели Единицы измерения Норматив
ГОСТ Р 50804-95

Характеристика
дистиллята, получаемого 

из неконсервированной мочи

Водородный показатель, рН Ед. рН 5,5–9,0 9,88 ± 0,01
Мутность мг/дм3 1,5 0,2 ± 0,02
Цветность градусы 20 7,8 ± 0,4
Запах  баллы 2 0
Жесткость общая мг.экв/дм3 7,0 0,24 ± 0,02
Содержание кальция (Ca) мг /дм3 0–100 3,2 ± 0,32
Содержание магния (Mg) мг /дм3 3,85 0,9 ± 0,22
Содержание сульфатов (SO4

2) мг/дм3 250 13,1 ± 2,38
Содержание хлоридов (Cl) мг/дм3 250 3,0 ± 0,75
Содержание азота аммиака мг/дм3 2,0 234 ± 23,4
Содержание нитритов (по NO2) мг/дм3 0,05 3,3 ± 0,025
Содержание нитратов (по NO3) мг/дм3 45 0,0
Содержание органического углерода мг/дм3 25 181± 5,41
Содержание неорганического углерода – – 37,3 ± 1,19
Химическое потребление кислорода 
(пермангантная окисляемость)      мг О2/ л 5,0 6,5

Электропроводность  мкСм/см 750
Общее количество бактерий КОЕ/дм3 100 55

Таблица 3 

Качество дистиллята, полученного из мочи с консервантом 
(ортофосфорная кислота без окислителя), pH = 3 ед.

Показатели Единицы измерения Норматив
ГОСТ Р 50804-95

Характеристика
дистиллята, получаемого 

из консервированной мочи 
без окислителя

Водородный показатель, рН Ед. рН 5,5–9,0 6,1 ± 0,06
Мутность мг/дм3 1,5 0,45 ± 0,01
Цветность градусы 20 9,0
Запах баллы 2 0
Жесткость общая мг.экв/дм3 7,0 0,12 ± 0,2
Содержание кальция (Сa) мг /дм3 0-100 0,8 ±  0,006
Содержание магния (Mg) мг /дм3 3,85 0,97 ± 0,01
Содержание сульфатов (SO4

2) мг /дм3 250 13,1±2,7
Содержание хлоридов (Cl) мг/дм3 250 3,6 ± 0,08
Содержание азота аммиака мг/дм3 2,0 0, 9 ± 0,03
Содержание нитритов (по NO2) мг/дм3 0,05 0,03 ± 0,01
Содержание нитратов (по NO3) мг/дм3 45 0
Содержание органического углерода мг/дм3 25 6,37 ± 0,1
Содержание неорганического углерода – – 4,8 ± 0,02
Химическое потребление кислорода 
(перманганатная окисляемость) мгО2/ л 5,0

Электропроводность  мкСм/см 750 20
Общее количество бактерий КОЕ/дм3 100 35
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Таблица 4
  

Качество дистиллята, полученного из мочи с консервантом 
(Н3РО4 – 44,3 %, СrО3 – 11 %, Н2О – 44,7 %), рН = 3 ед.

Показатели Единицы змерения
Норматив

ГОСТ Р 50804-95
(не более)

Характеристика
дистиллята, полученного 

из консервированной мочи
Водородный показатель, рН Ед. рН 5,5–9,0 5,5 ± 0,03
Мутность мг/дм3 1,5 0,6 ± 0,06
Цветность градусы 20 8,0 ± 0,4
Запах баллы 2 0
Жесткость общая мг.экв/дм3 7,0 0,24  ±  0,02
Содержание кальция (Сa) мг/дм3 0–100 4,0 ± 0,04
Содержание магния (Mg) мг/дм3 3,85 0,5 ± 0,25
Содержание сульфатов (SO4

2) мг/дм3 250 13,2 ± 2,4
Содержание хлоридов (Cl) мг/дм3 250 5,6 ± 1,14
Содержание азота аммиака мг/дм3 2,0 0,49 ± 0,05
Содержание нитритов (по NO2) мг/дм3 0,05 0,0
Содержание нитратов (по NO3) мг/дм3 45 0,0
Содержание органического углерода мг/дм3 25 18,6 ± 0,56
Содержание неорганического углерода – – 6,37 ± 0,1
Электропроводность  мкСм/см 750 143
Общее количество бактерий КОЕ/дм3 100 35

Таблица 5
 

Качество дистиллята, полученного из мочи с консервантом 
(Н2SО4 – 44,3 %, СrО3 – 11 %, Н2О – 44,7 %), рН = 3 ед.

Показатели Единицы измерения
Норматив

ГОСТ Р 50804-95
(не более)

Характеристика
дистиллята, полученного 

из консервированной мочи
Водородный показатель, рН Ед. рН 5,5–9,0 5,7 ± 0,04
Мутность мг/дм3 1,5 0,07 ± 0,007
Цветность градусы 20 10
Запах баллы 2 0
Жесткость общая мг.экв/дм3 7,0 0,14 ± 0,01
Содержание кальция (Сa) мг/дм3 0–100 0,08 ± 0,008
Содержание магния (Mg) мг/дм3 3,85 1,2 ± 0,03
Содержание сульфатов (SO4

2) мг/дм3 250 13,9 ±  2,78
Содержание хлоридов (Cl) мг/дм3 250 3,1 ± 0,774
Содержание азота аммиака мг/дм3 2,0 1,7 ± 0,08
Содержание нитритов (по NO2) мг/дм3 0,05 0,02 ± 0,01
Содержание нитратов (по NO3) мг/дм3 45 0,0
Содержание органического углерода мг/дм3 25 16,4 ± 0,49
Содержание неорганического углерода – – 26 ± 0,08
Химическое потребление кислорода 
(пермангантная окисляемость) мгО2/ л 50 8,7

Электропроводность мкСм/см 750 143
Общее количество бактерий КОЕ/дм3 100 45

воды из мочи с pН = 3 ед. с консервантом на ос-
нове ортофосфорной кислоты с окислителем CrO3 
содержание органического углерода составляло 
18,6 ± 0,56, азота аммиака – 0,49 ± 0,05 мг/дм3 
(см. табл. 4).

Качество получаемой воды (дистиллята) из мочи 
с pН = 3 ед. с консервантом Патнема (ядовитой 

серной кислотой с окисью хрома) характеризовалось 
содержанием органического углерода – 16,4 мг/дм3, 
азота аммиака – 1,7 ± 0,08 (см. табл. 5).

Качество дистиллята, полученного из свежей 
мочи (pН = 3 ед.) с консервантом ортофосфорная 
кислота с окислителем марганцовокислым калием, 
характеризовалось содержанием органического 
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углерода – 3,84 ± 0,09 мг/дм3, содержанием азота 
аммиака – 0,35 ± 0,07 мг/дм3 (см. табл. 6).

Качество получаемой воды (дистиллята) из све-
жей мочи (pН = 3 ед.) с ортофосфорной кислотой и 
окислителем бихроматом калия определялось содер-
жанием органического углерода – 1,72 ± 0,08 мг/дм3, 
азота аммиака – 0,18 ± 0,05 мг/дм3 (см. табл. 7).

В работе [12] авторами введен термин «техноло-
гия» жизнеобеспечения экипажа в межпланетных по-
летах, под которым следует понимать весь комплекс 
организационных, методических, технических реше-
ний, которые в конкретных условиях жизнедеятельно-
сти экипажа обеспечивают сохранность здоровья, ра-
ботоспособности и выполнения заданной программы.

Таблица 6
  

Качество дистиллята, полученного из мочи с консервантом 
(H3PO4 – 37,5 %, KMnO4 – 2,5 %, H2O – 60 %), pН = 3 ед.

Показатели Единицы
измерения

Норматив
ГОСТ Р 5084-95

Характеристика 
дистиллята, получаемого 

из консервированной мочи

Водородный показатель, pH Ед. рН 5,5–9,0 5,8 ± 0,05
Цветность градусы 20,0 1,0
Мутность мг/дм3 1,5 0,45 ± 0,04
Запах балл 2,0 0
Жесткость общая мг-экв/дм3 7,0 0,01 ± 0,001
Содержание кальция (Ca) мг/дм3 100,0 0,08 ± 0,008
Содержание магния (Mg) мг/дм3 85,0 0,05 ± 0,01
Содержание хлоридов (Cl) мг/дм3 250,0 2,8 ± 0,74
Содержание сульфатов (SO4

2) мг/дм3 250,0 12,5 ± 2,5
Содержание азота аммиака мг/дм3 2,0 0,35 ± 0,07
Содержание нитритов (по NO2) мг/дм3 3,3 0,024 ± 0,02
Содержание нитратов (по NO3) мг/дм3 45,0 0,0
Электропроводность мкСм/см 750,0 21
Содержание органического углерода мг/дм3 25,0 3,84 ± 0,09
Содержание неорганического углерода – – 1,89 ± 0,06
Общее количество микробов м.т./см3 100,0 40

Таблица 7 
 

Качество дистиллята, полученного из мочи с консервантом 
(H3PO4  – 37 %, K₂Cr₂O₇ – 13 %, H2O – 50 %), pH = 3 ед.

Показатели Единицы
измерения

Норматив
ГОСТ Р 5084-95

Характеристика 
дистиллята, получаемого 

из консервированной мочи
Водородный показатель, pH Ед. рН 5,5–9,0 5,8 ± 0,05
Цветность градусы 20,0 8,0 ± 0,4
Мутность мг/дм3 1,5 0,06 ± 0,01
Запах балл 2,0 0
Жесткость общая мг-экв/дм3 7,0 0,16 ± 0,02
Содержание кальция (Ca) мг/дм3 100,0 0,07 ± 0,01
Содержание магния (Mg) мг/дм3 85,0 1,3 ± 0,32
Содержание хлоридов (Cl) мг/дм3 250,0 2,9 ± 0,72
Содержание сульфатов (SO4

2) мг/дм3 250,0 12,9 ± 2,58
Содержание азота аммиака мг/дм3 2,0 0,18 ± 0,05
Содержание нитритов (по NO2) мг/дм3 3,3 0,03 ± 0,01
Содержание нитратов (по NO3) мг/дм3 45,0 0,0
Электропроводность мкСм/см 750,0 152,0 ± 3,8
Содержание органического углерода мг/дм3 25,0 1,72 ± 0,08
Содержание неорганического углерода – – 1,05 ± 0,03
Общее количество микробов м.т./см3 100,0 39,0
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Сохранение здоровья экипажа в межпланетном 
полете в значительной мере определяется реше-
нием проблемы обеспечения микробиологической 
и химической безопасности газовой среды и питье-
вой воды, регенерированной из мочи. Для межпла-
нетных экспедиций необходима разработка нового 
поколения СЖО, включая системы для регенерации 
воды из водосодержащих продуктов.

Для получения регенерированной воды из мочи 
необходимы малотоксичные средства обеззаражи-
вания. Наиболее химически сложным продуктом 
жизнедеятельности человека является моча. В ее 
составе у здоровых людей находится около 300 ле-
тучих соединений [13]. Среди них были идентифи-
цированы кетоны, спирты, лактоны и др.  Основным 
азотсодержащим соединением мочи является мо-
чевина. На ее долю приходится 85–90 % общего 
азота. Многие летучие компоненты мочи являются 
потенциальными источниками загрязнения газо-
вой среды и получаемой регенерированной воды. 
Наиболее значимыми по токсичности являются ам-
миак, кетоны, спирты, фенолы. Многие летучие га-
зообразные вещества, попадая в атмосферу, транс-
формируются с образованием вторичных более ток-
сичных веществ.

Определенные сложности возникают при очист-
ке физико-химическими методами получаемого 
дистиллята от трудноудаляемых органических со-
единений, таких, как низкомолекулярные спирты: 
мочевина, метан. Известен способ очистки с ис-
пользованием ионообменных смол и активирован-
ного угля. Однако этот способ не обеспечивает не-
обходимую очистку получаемого конденсата мочи. 
Процессы ионного обмена, реализуемые на непод-
вижных слоях сорбентов, являются периодически-
ми из-за исчерпания обменной емкости ионообмен-
ных смол и активированных углей, что требует их 
замены или регенерации.

Выводы

1. Предложен и разработан нетоксичный кон-
сервант мочи, используемый при регенерации воды 
(дистиллята) из мочи на основе ортофосфорной 
кислоты. В состав консерванта мочи может вхо-
дить один из 3 окислителей: окись хрома (CrO3), 
марганцовокислый калий (KMnO4), бихромат калия 
(K2Cr2O7).

2. Качество регенерированной воды (дистил-
лята) из мочи и консервирующие свойства тесно 
связаны с pН мочи, создаваемой консервантом.

3. Для получения воды из мочи, соответствую-
щей нормативам ГОСТ Р 5084-95, необходимо иметь 
pН мочи в диапазоне 3–5 ед., но, исходя из того, 
что между основными величинами – бихроматной 
окисляемостью и азотом аммиака регенериро-
ванной воды – существует обратная зависимость, 

целесообразно иметь мочу с pН = 3 ед., при которой 
физико-химический и микробиологический состав  
сохраняется до 3 мес. 

4. Расход консерванта на основе ортофосфор-
ной кислоты с окислителем CrO3 для получения в 
моче pН = 3 ед. составляет 8,20 мл/л; с окислите-
лем KMnO4 – 8,35 мл/л; K2Cr2O7 – 6,83 мл/л.

5. Консервант, создающий в моче активную 
реакцию с pН = 3 ед., предотвращает химический 
гидролиз мочевины, являющейся основным постав-
щиком аммиака, так как фермент, расщепляющий 
мочевину (уреаза), имеет оптимум действия при 
pН = 7,5 ед.

6. При моче с pН = 3 ед. получаемая вода (ди-
стиллят) методом испарения при 60 °С полностью 
не превышает норматив ГОСТ Р 5084-95, потому ре-
сурс ионообменных смол и активированных углей в 
штатных условиях может быть более высокий.

7. Для дальних космических экспедиций раз-
работана простая несложная технология получения 
воды (дистиллята) из мочи при минимальных энер-
гозатратных и весовых характеристиках.

Работа выполнена по разделу базовой темы РАН 
3.3 «Исследование влияния обеззараживающих и 
консервирующих рецептур на качество регенери-
рованной воды: разработка биолого-технического 
способа доочистки воды». 
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METHOD OF URINE CONSERVATION FOR 
PRODUCING REGENERATED WATER 
WITH A PROSPECT OF APPLICATION IN 
LONG-DURATION SPACE MISSIONS

Nazarov N.M., Voronina М.А., Korotkova T.P.

Aviakosmicheskaya i Ekologicheskaya Meditsina (Russia). 
2019. V. 53. № 4. P. 101–109

The paper discusses development of a process to conserve 
urine for production of distillate with minimal concentrations 
of organic carbon and ammonia nitrogen. 

Aboard the «Mir» station the urine preserving agent 
contained toxic sulfuric acid and chromium oxide.

Three novel nontoxic urine preservers suppress 
microbial growth and thus improve distillate quality by dint 
of orthophosphoric acid (H3PO4) used in food industry as a 
drinking supplement. Different concentrations of preservers 
were tested in the process of regenerated water evaporation 
at 60 °С and subsequent condensation in the transporting 
airflow. The preservers contained the following 3 oxidizers 
by-turn added at 1 or 2 month intervals: chromium oxide 
(CrO3), potassium permanganate (KMnO4) and potassium 
bichromate (K2Cr2O7). 

A reverse relationship was established between organic 
carbon and ammonia hydrogen as the key water quality 
indices and urine pH. Organic carbon decreased with 
reduction of initial urine pH from 6 to 5 units. The organic 
carbon content was minimal at pH in the range of 5 to 3 and 
increased sharply at pH lower than 3. Ammonia nitrogen in 
regenerated water decreased with urine pH reduction. 

In view of this relationship, urine pH should be reduced to 
3 to ensure the regenerated water compliance with the potable 
water quality standard defined in document GOST 5084-95.

Key words: orthophosphoric acid, urine, regenerated 
water, low-temperature evaporation, life support system, 
ammonia. 
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