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11 февраля 2023 г. не стало Анатолия Иванови-
ча Григорьева Академика РАН, вице-президента
Академии в 2007–2017 гг., директора Института
медико-биологических проблем на протяжении
20 лет (1988–2008). Ему было без малого 80 лет,
которые он прожил ярко и плодотворно. Анато-
лий Иванович был успешен в профессии, кото-
рой посвятил всю свою жизнь, весь талант и отдал
все силы.

Он был и остается выдающимся ученым в об-
ласти космической медицины и гравитационной
физиологии. Работы Анатолия Ивановича и его
коллег были не просто признаны как новатор-
ские, они задавали тренды развития эксперимен-
тальных исследований в космических агентствах
США, Германии, Франции. Признанием вклада
А.И. Григорьева в развитие космической медици-
ны явилось большое число иностранных наград
высокого уровня различных государств. В СССР
и Российской Федерации Анатолий Иванович
был удостоен Государственными премиями и ор-
денами, а также премиями имени выдающихся оте-
чественных ученых – М.В. Ломоносова, Л.А. Ор-
бели, В.В. Парина, И.М. Сеченова, А.А. Ухтом-
ского.

Но прежде всего Анатолий Иванович был вра-
чом, и всегда через призму врачебного долга рас-
сматривал космические проблемы. Человек и его
безопасность на космических орбитах были для
него всегда главным вопросом, и оставались в

центре  внимания и на научных конференциях, и
на заседании Государственной медицинской ко-
миссии, и в беседах с космонавтами. Он ощущал
свою персональную ответственность за медицин-
скую безопасность участников космических по-
летов всех наших орбитальных станций – “Са-
лют”, “Мир”, МКС. С другой стороны, он нико-
гда не забывал о перспективах использования
научных достижений космической медицины на
Земле, в клинической практике.

Самые продолжительные в мировой практике
пилотируемые полеты – это огромная заслуга
Анатолия Ивановича. Под его руководством в
Институте медико-биологических проблем были
выполнены уникальные длительные, наземные
модельные эксперименты в условиях антиорто-
статической гипокинезии, изоляции в гермообъ-
екте, повышенного давления. Именно результаты
обширных научных программ этих эксперимен-
тов позволили обосновать, предложить к разра-
ботке, и затем внедрить в практику космических
полетов методы медицинского контроля, оценки
рисков, прогноза. А также создать и совершен-
ствовать комплекс средств и методов профилак-
тики, которые позволяют сохранить здоровье и
работоспособность космонавтов несмотря на воз-
действие экстремальных факторов космического
полета. И всегда в центре любой проблемы он,
прежде всего, ставил безопасность человека. Не
техника, а все-таки человек – самое главное зве-
но длительной космической экспедиции. В этом
Анатолий Иванович был всегда убежден. Он сам
мечтал полететь в космос, а в результате подгото-
вил нескольких врачей-космонавтов, которые вы-
полнили уникальные научные программы в кос-
мическом полете.

Для нас, тех, кто с ним работал, кто его знал на
протяжении долгих лет, Анатолий Иванович был
не только талантливым ученым, организатором
науки. Он был наставником, руководителем, со-
ветчиком. Его отличали интерес и открытость к
новым знаниям и направлениям исследования,
вместе с острой критикой “завиральных” идей.
Диапазон его научных интересов был просто не-
обозримым. Практически всю свою профессио-
нальную жизнь Анатолий Иванович много читал,
и был готов обсудить новые научные публикации



6

ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

ПАМЯТИ УЧИТЕЛЯ, НАСТАВНИКА, РУКОВОДИТЕЛЯ

и идеи. Если экспериментальные результаты по-
рой расходились с гипотезой, говорил, что нужно
проверить еще раз и попытаться найти причину.
Он не боялся сказать, что чего-то не понимает
или не знает. Анатолий Иванович умел удиви-
тельно внимательно и терпеливо общаться с со-
трудниками, а в интервью журналистам просто и
доходчиво рассказать о самых сложных научных
проблемах, связанных с фундаментальными и
прикладными задачами космической биологии и
медицины. Он был главным редактором несколь-
ких научных журналов, но к журналу “Физиоло-
гия человека” относился особенно, полагая, что
научные исследования в этой области должны

быть не только фундаментальными и интегратив-
ными, но и понятными практикующим врачам.

Все, кто сохраняет благодарную память об
Анатолии Ивановиче, согласятся, что он был по-
трясающим Человеком – мудрым, доброжела-
тельным, скромным. Его ученики и последовате-
ли продолжают развивать его идеи, и это самый
верный залог того, что он продолжает быть с на-
ми. Этот номер дает представление о широте на-
учных интересов и путях развития гипотез и идей
выдающегося ученого Анатолия Ивановича Гри-
горьева.

О.И. Орлов,
И.М. Ларина,

Л.Б. Буравкова
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Во время космического полета (КП) изменения в функциях верхних конечностей могут повлиять на
качество работы оператора. В то же время данных по этой теме очень мало, поскольку большая часть
работ сосредоточена на изучении структуры и функциях нижних конечностей. Целью настоящей
работы явилось исследование характеристик контроля силы хвата при снижении опорных и про-
приоцептивных сенсорных сигналов в условиях наземного моделирования эффектов КП – “сухой”
иммерсии (СИ). Продолжительность воздействия СИ составляла 21 сут. 10 добровольцев мужского
пола выполняли тесты с использованием ручного динамометра: на максимальную произвольную
силу, удержание целевого усилия, воспроизведение этого усилия по памяти и на градацию силы
хвата. Испытуемые выполняли эту серию тестов дважды до воздействия СИ, затем на 1-е, 3-и, 5-е,
10-е, 15-е и 20-е сут СИ, а также на 1-й и 3-й дни восстановительного периода. Результаты показы-
вают, что воздействие СИ сопровождалось увеличением проприоцептивной чувствительности при
выполнении задач без зрительной обратной связи, в то время как с открытыми глазами, начиная
с 5-х сут СИ, испытуемые чаще ошибались в воспроизведении целевого усилия с использованием
доминирующей руки. Нарушение сенсорной обработки/модуляции под влиянием факторов СИ
может быть причиной этого феномена.
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Точное регулирование силы хвата является од-
ним из наиболее сложных примеров высококва-
лифицированной мелкой моторики [1]. Кроме
того, сила хвата должна быть синхронизирована с
движениями рук [2–3]. Так, контроль силы хвата
зависит от работы многих элементов сенсомотор-
ной системы человека и их взаимодействия. В свою
очередь, факторы микрогравитации, в частности
отсутствие опоры и аксиальной нагрузки, вызы-
вают развитие спинальной гиперрефлексии [4–6],
изменения в порядке вовлечения двигательных
единиц [7, 8], снижение мышечного тонуса [9, 10]
и скоростно-силовых свойств мышц [11], что при-
водит к атрофическим процессам в скелетных
мышцах [12, 13] и нарушениям точности контро-
ля мышечной силы [14], контроля позы и локомо-
ции [15–19]. Мышцы нижних конечностей наи-
более чувствительны к гравитационным перехо-
дам [20–23]. Таким образом, нижние конечности
чаще являются предметом исследований воздей-
ствия микрогравитации по сравнению с верхними.
На данный момент требуется больше информации
о влиянии отсутствия/снижения опорной аффе-

рентации на верхние конечности, а именно –
на качество работы космического оператора ру-
ками. Например, в 1997 г. космический корабль
“Прогресс 234” столкнулся с космической стан-
цией “Мир” при попытке стыковки. Анализ этого
случая выявил негативное влияние факторов кос-
мического полета (КП) на операторскую деятель-
ность [24]. Многочисленные исследования де-
монстрируют изменения в контроле движений
рук как в условиях реальной микрогравитации
[25–28], так и в условиях, моделирующих ее фак-
торы [29–36].

Цель настоящей работы – исследование ха-
рактеристик контроля силы хвата при снижении
опорных и проприоцептивных сенсорных сигна-
лов в условиях модели физиологических эффек-
тов КП – 21-суточной “сухой” иммерсии (СИ).

В рамках данной работы исследование контро-
ля силы хвата в условиях длительного хрониче-
ского воздействия СИ было проведено впервые.
Данные сведения полезны для понимания воз-
можных рисков при внекорабельной и оператор-
ской деятельности [24, 27], особенно в рамках бу-
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дущих лунных экспедиций с сопоставимой про-
должительностью воздействия. Кроме того, эти
данные могут быть полезны для исследований с
участием неврологических пациентов с длитель-
ным постельным режимом в анамнезе [37].

МЕТОДИКА

Экспериментальная группа включала 10 здо-
ровых мужчин-правшей. Средний возраст участ-
ников составлял 29.3 ± 3.56 года, рост – 175.8 ±
± 0.03 см, а масса тела – 73.24 ± 10.97 кг (среднее
значение ± SEM). Критерии включения: индекс

массы тела <30 кг/м2, рост ≤180 см. Критерии ис-
ключения: любые патологии дыхательной, пище-
варительной, мочевыделительной, сенсомотор-
ной, кровеносной, нервной и сердечно-сосуди-
стой систем.

Протокол тестирования. Был использован
стандартный протокол СИ [38–40]. Важно отме-
тить, что испытуемому разрешалось использовать
свои руки для личных нужд (гигиена полости рта,
прием пищи и подобное). Согласно протоколу,
испытуемые покидали иммерсионную ванну не
более чем на 35 мин в день преимущественно в го-
ризонтальном положении (например, для гигие-
нических или исследовательских процедур). Ис-
пытуемые не употребляли алкоголь, продукты,
содержащие кофеин, и препараты центрального
действия. Погружение в СИ начиналось в 9:00 утра
и заканчивалось в 9:00 утра после 21 дня экспози-
ции (СИ 1-21). График исследования исключал
переутомление участников и дополнительные
стрессовые факторы. Все тесты требовали отсут-
ствия посторонних шумов. Измерение силы кон-
троля хвата проводили в первой половине дня, по
крайней мере, через 1 ч после еды. Измеряли ха-
рактеристики контроля силы хвата за 4 и 2 сут до
погружения (ФОН-4/2), затем на 1-е, 3-и, 5-е, 10-е,
15-е и 20-е сут СИ, а также на 1-й и 3-й дни вос-
становительного периода (После + 1/3). Схема
графика исследования представлена в табл. 1.
Экспериментальные сессии, проводимые в тече-
ние первых трех дней после СИ, позволяют заре-
гистрировать острые эффекты СИ, расширяя по-
нимание аналогичных функциональных показа-
телей членов экипажей сразу после КП [36, 37].
Испытуемые выполняли все тесты лежа в иммер-
сионной ванне. В исследованиях до и после СИ
испытуемого погружали в ванну перед началом
выполнения тестов. На время тестирования под
головой и плечами испытуемого помещали по-
душку (рис. 1, А). Положение головы и расстоя-
ние до экрана были стандартными и контролиро-
вались исследователем.

Изометрический датчик в ручном динамомет-
ре имеет частоту дискретизации 50 Гц и точность
измерения 50 грамм. Динамометр подключали
к ноутбуку для обеспечения визуальной обратной
связи. Специалисты ГНЦ РФ – ИМБП РАН

Таблица 1. Циклограмма исследования характеристик контроля силы захвата

Примечание: галочками (v) отмечены дни проведения обследования.

Сутки 
до начала 

воздействия 
(ФОН)

Сутки воздействия
“сухой” иммерсии

Сутки периода 
восстановления 

(После)

–4 –3 –2 –1 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 0 1 2 3

v v v v v v v v v v

Рис. 1. Испытуемый при проведении тестирования с
использованием ручного динамометра в положении
лежа в иммерсионной ванне. 
А – положение испытуемого при проведении тести-
рования. Б – ручной динамометр.

А

Б
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(г. Москва) разработали и протестировали на на-
дежность данный динамометр и программное
обеспечение для него (рис. 1, Б). Разработку ис-
пользовали в российско-американском экспери-
менте “Полевой тест” [41]. Длительное использо-
вание этого устройства космонавтами с аналогич-
ным набором тестов было основной причиной
выбора оборудования для данного исследования.
Это также необходимо для дальнейшего сравне-
ния полученных результатов с данными, полу-
ченными после КП. Для записи и обработки дан-
ных использовали среду Matlab.

Исследование состояло из серии тестов, опи-
санных ниже. Г. Ганчев и др. использовали эту се-
рию тестов для изучения контроля силы хвата у
космонавтов после 7-суточного орбитального КП
[25]. Описанная последовательность различных
заданий во всех тестах всегда была одинаковой.
Нагрузки и перерывы в ходе тестирования своди-
ли к минимуму любую усталость во время выпол-
нения задач. Например, L.A. Jones и I.W. Hunter [42]
показали, что мышечная усталость наступает
только через 228 с при удержании 35% от среднего
значения результатов трех попыток воспроизве-
дения максимальной произвольной силы.

Тест на максимальную произвольную силу. Се-
рия тестов начиналась с определения максималь-
ной произвольной силы хвата (МПС) (рис. 2, А).
Испытуемый совершал три сжатия динамометра
доминирующей рукой без визуальной обратной
связи. Продолжительность интервалов отдыха
между попытками не ограничивали. При этом
минимальный интервал отдыха составлял 10 с.
Значением МПС считали максимальный резуль-
тат из трех попыток. Среднее значение всех трех
попыток воспроизведения МПС принимали за
целевое усилие для дальнейших тестов и опреде-
ляли для каждой экспериментальной сессии.

Тест на удержание целевого усилия. Испытуе-
мый сжимал ручной динамометр доминирующей
рукой и удерживал его с силой, максимально
близкой к целевому усилию, в течение 15 с. Ли-
нии фактической силы удержания и целевого
уровня отображались на экране ноутбука и слу-
жили визуальным сигналом обратной связи для
участника. Затем испытуемый закрывал глаза и
продолжал удерживать целевое усилие по памяти
в течение 15 с (рис. 2, Б). Для анализа использова-
ли среднее усилие в первые 10 с записи с откры-
тыми глазами и последние 10 с – с закрытыми
глазами. Технические неполадки привели к отме-
не этого тестирования на 10-е сут СИ.

Тест на воспроизведение целевого усилия по па-
мяти. Целевое усилие было таким же, как и в
предыдущем тесте – 30% от среднего значения
трех попыток МПС. Испытуемый старался мак-
симально точно воспроизвести видимое на экра-
не целевое усилие в ходе 10 следующих друг за

другом кратковременных сжатий динамометра,
используя доминирующую руку. Затем испытуе-
мый закрывал глаза и выполнял еще 5 сжатий до-
минирующей рукой по памяти. После 20–30-се-
кундного перерыва участник повторял 10-крат-
ное воспроизведение видимого целевого усилия
доминирующей рукой. Сразу после этого испыту-
емый закрывал глаза, менял руку на недоминиру-
ющую и делал 5 попыток воспроизведения целе-
вого усилия по памяти (рис. 2, В).

Тест на градацию усилия. Испытуемый выпол-
нял серию последовательных сжатий динамомет-
ра с закрытыми глазами от минимального усилия
до максимального. Задача состояла в том, чтобы
каждая следующая попытка превосходила преды-
дущую с наименьшей разницей (рис. 2, Г). Коли-
чество градаций не было ограничено. Участник
использовал только доминирующую руку и по-
вторял этот тест 3 раза с перерывом в 20–40 с
между попытками. Анализировали количество
ошибок среди всех сжатий динамометра. Сжатие
считалось ошибочным, если оно было меньше
или равно предыдущему сжатию. Для анализа ис-
пользовали данные, полученные в серии с наи-
меньшим процентом ошибок. При равном коли-
честве ошибок в двух или более сериях отдавали
предпочтение данным из более ранней попытки.
Также проанализировали минимальное усилие
сжатия (минимальный порог) и среднюю разницу
между двумя соседними сжатиями (дифференци-
альный порог) (рис. 2, Г).

Статистический анализ. Все данные были за-
писаны в кг. Для анализа данных использовали
“GraphPad Prism” версии 8 (GraphPad, США). Бы-
ли проверены все данные на нормальность, ис-
пользуя тест Шапиро-Уилка. Данные МПС ана-
лизировали с использованием ordinary one-way
ANOVA; данные о силе удержания – two-way RM
ANOVA (сессия × визуальная обратная связь);
данные о силе воспроизведения – two-way RM
ANOVA (сессия × визуальная обратная связь с до-
минирующей рукой; сессия × используемая рука
с закрытыми глазами; сессия × используемая ру-
ка с открытыми глазами); данные о градации силы
(количество правильных градаций, минималь-
ный порог и дифференциальный порог) – ordi-
nary one-way ANOVA; данные о градации силы (ко-
личество ошибок) – тест Крускала-Уоллиса с
поправкой Данна. Уровень значимости был стан-
дартным – р ≤ 0.05. Были представлены все дан-
ные в виде среднего значения ± SEM. Когда сред-
ние значения совокупности неизвестны, SEM по-
могает сделать надежный вывод о том, насколько
оценочное значение отличается от среднего зна-
чения совокупности. SEM показывает, как значе-
ние SD, так и размер выборки, и подходит для на-
шей ситуации лучше, чем SD [43].
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Для повышения надежности выводов были до-
бавлены, проанализированы и визуализированы
контрольные результаты, помогающие отследить
возможные эффекты сенсомоторного обучения
при выполнении этой серии тестов. В общей
сложности для получения контрольных результа-

тов были использованы данные 48 добровольцев
(6 женщин и 42 мужчин), собранные командой
проекта. Тесты на удержание и воспроизведение
эталонной силы были проведены 5 раз 12 добро-
вольцами – 6 женщинами (30.2 ± 5.5 лет; 1.66 ±
± 0.1 м; 62.1 ± 8.4 кг) и 6 мужчинами (35.5 ± 4.2 года;

Рис. 2. Примеры исходных данных, полученных в различных тестах. 
А – данные теста на максимальную произвольную силу. Б – данные теста на удержание целевого усилия. В – данные
теста на воспроизведение целевого усилия. Г – данные теста на градацию силы сжатия. Открытые и закрытые глаза во
время теста обозначены соответствующими знаками.
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1.72 ± 0.1 м; 74.0 ± 8.7 кг); кроме того, еще 12 муж-
чин проводили эти тесты 2 раза (29.8 ± 6.6 лет;
1.77 ± 0.04 м; 70.2 ± 9.1 кг). Тесты на максималь-
ную произвольную силу и градацию силы хвата
были выполнены 9 раз 24 добровольцами – 6 жен-
щинами (30.2 ± 5.5 лет; 1.66 ± 0.1 м; 62.1 ± 8.4 кг)
и 18 мужчинами (32.7 ± 5.4 года; 1.75 ± 0.1 м;
72.1 ± 8.9 кг); кроме того, 24 других добровольца
мужского пола выполняли эти тесты 6 раз (28.5 ±
± 3.7 года; 1.73 ± 0.05 м; 72.2 ± 7.6 кг). Для нагляд-
ности в аннотации к каждому рисунку отражена
информация о количестве участников в результа-
тах контроля. Экспериментальные и контроль-
ные данные анализировали раздельно, поскольку
количество испытуемых в экспериментальной
группе было меньше, что связано с трудностями и
особенностями проведения длительного иммер-
сионного эксперимента [44].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Тест на максимальную произвольную силу. Ре-

зультаты исследования не выявили значимого
влияния СИ на динамику значений МПС (рис. 3).

Тест на удержание целевого усилия. С открыты-
ми глазами все испытуемые во всех эксперимен-
тальных сессиях успешно справлялись с задачей
удержания целевого уровня. Закрытие глаз, как
правило, приводило к уменьшению фактической
силы удержания. Так, контрольные результаты де-
монстрируют значительную разницу между уси-
лиями удержания с закрытыми и открытыми гла-
зами в ходе пяти тестирований (рис. 4, Б). В то же
время в экспериментальной группе среднее уси-
лие удержания динамометра с закрытыми глаза-
ми становилось все ближе и ближе к целевому
усилию в ходе воздействия СИ. Таким образом,
этот параметр с закрытыми глазами был значи-
тельно ниже, чем с открытыми только в течение
первых четырех сеансов. Эта разница отсутство-
вала с 5-х сут СИ до конца эксперимента (рис. 4,
А и В). Только на 1-е и 3-и сут после СИ наблюда-
лось достоверное увеличение значений силы
удержания динамометра с закрытыми глазами от-
носительно исходного уровня – на 1.33 ± 0.28 кг
(р = 0.0111) и на 1.31 ± 0.32 кг (р = 0.0134) соответ-
ственно (F (8, 72) = 2.122).

Тест на воспроизведение исходной силы по памя-
ти. В отличие от данных предыдущего теста, по-
сле закрытия глаз воспроизводящие усилия до-
минирующей и недоминирующей руками были
значительно выше целевого уровня и результатов
с открытыми глазами (рис. 4 и 5). Однако в пер-
вый день воздействия СИ эти различия не наблю-
дались (рис. 5, А и B). Интересно, что при выпол-
нении теста доминирующей рукой и с закрытыми
глазами разница между фактическими и целевы-
ми усилиями вернулась к исходной уже на 3-и сут
СИ (рис. 5, А).

При выполнении теста недоминирующей ру-
кой и с закрытыми глазами разница между факти-
ческими и целевыми усилиями наблюдалась
только до воздействия СИ – в первые два сеанса
(рис. 5, Б). Начиная с первых суток СИ, испытуе-
мые воспроизводили целевое усилие недомини-
рующей рукой успешнее. Достоверная разница
между результатами с закрытыми глазами, полу-
ченными с доминирующей и недоминирующей
руками, была зафиксирована на 5-е сут СИ
(4.20 ± 1.31 кг; р = 0.0190) и на 3-и сут после СИ
(4.16 ± 1.31 кг; р = 0.0211).

В то же время контрольные результаты не де-
монстрируют выраженного эффекта сенсомотор-
ного обучения в этом тесте (рис. 5, В).

Начиная с 3-х сут СИ, мы наблюдали значи-
тельную разницу между фактическими и целевы-
ми усилиями доминирующей рукой с открытыми
глазами. Эта разница постепенно увеличивалась с
5-х сут воздействия (с 0.68 ± 0.20 кг; р = 0.0209) до

Рис. 3. Динамика изменения средних значений мак-
симальной произвольной силы (МПС; максималь-
ный результат 3 сжатий). 
А – результаты, полученные за 2 и 4 дня до начала “су-
хой” иммерсии (СИ) (ФОН-2/4), на 1−20-е сут СИ
(СИ1-20) и на 1 и 3 дни восстановительного периода
(После +1/3); n = 10. Б – контрольные результаты
данного параметра в ходе повторного опыта выпол-
нения этого теста (n = 48 для 1–6 опыта; n = 24 для 7–
9 опыта). $ – р < 0.05 по сравнению с данными 2-го
опыта выполнения теста.
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3-го дня восстановления (до 0.80 ± 0.15 кг; р =
= 0.0004; рис. 5, А и Б).

Тест на градацию усилия. Контрольные резуль-
таты этого теста демонстрируют, что испытуемые
обучались с каждым последующим опытом –
количество градаций постепенно увеличивалось
при уменьшении ошибочных градаций (рис. 6, B).

В экспериментальной группе количество гра-
даций также увеличилось в течение первых четырех
сеансов с 18.22 ± 1.13 до 23.7 ± 2.12. После 5-го дня
СИ это число имело тенденцию к уменьшению,
однако оно не было ниже результатов первого
опыта (рис. 6, А). В то же время, если процент
ошибок составлял 9.31 ± 2.56% на первом сеансе
и 7.83 ± 2.93% – на втором сеансе, то в первый
день СИ этот показатель увеличивался до 11.69 ±
± 3.53%, не достигая, однако, уровня достовер-
ности.

Принимая во внимание результаты контроль-
ной группы, мы связываем снижение минималь-
ного порога с 3-х сут СИ (с 1.2 до 0.58 кг) с эффек-
том сенсомоторного обучения (рис. 7, А). Анало-
гично, динамика значений дифференциального
порога в первые 3 сеанса может быть обусловлена
сенсомоторным обучением (рис. 7, B). Несмотря
на это, снижение значений дифференциального

порога на 15-е и 20-е сут СИ, вероятно, отражает
влияние факторов СИ – на 0.73 ± 0.19 и 0.86 ±
± 0.18 кг ниже результатов ФОН-4, соответствен-
но (F (7.468, 1157) = 3.196; р < 0.01).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Полученные результаты позволяют подтвер-
дить гипотезу о том, что факторы СИ – снижение
интенсивности опорных и проприоцептивных
сенсорных сигналов – влияют на контроль силы
хвата. Таким образом, улучшение результатов те-
ста на удержание целевого усилия доминирую-
щей рукой (рис. 4, В) и его воспроизведения недо-
минирующей рукой (рис. 5, Б), а также более низ-
кий дифференциальный порог в СИ (рис. 7, Б)
свидетельствуют в пользу увеличения проприо-
цептивной чувствительности при закрытых гла-
зах во время воздействия СИ.

Это явление не наблюдалось при выполне-
нии задачи со зрительной обратной связью. Резуль-
таты воспроизведения целевого усилия по па-
мяти доминирующей рукой с открытыми глаза-
ми (рис. 5, А) показывают, что выполнение таких
заданий может сопровождаться большим количе-

Рис. 4. Динамика изменения средних значений силы захвата при удержании целевого усилия. 
А – кривые средней силы захвата, выраженные как отклонение от целевого усилия, за 4 дня до начала “сухой” иммер-
сии (СИ) (ФОН-4), на 15-й день СИ (СИ15). По оси абсцисс – время в секундах (с); по оси ординат – разница между
фактическим и целевым усилиями захвата при открытых (слева от оси ординат) и закрытых (справа от оси ординат)
глазах. x = 0 соответствует целевому усилию. Б – контрольные результаты, выраженные как отклонение фактической
силы удержания от целевого уровня при открытых (белые квадраты) и закрытых (серые квадраты) глазах во время
повторного опыта выполнения этого теста (n = 24 для 1–2 опыта; n = 12 для 3–5 опыта). В – аналогичные данные от-
клонения силы удержания с открытыми (белые квадраты) и закрытыми (серые квадраты) глазами в эксперименталь-
ной группе; n = 10. ФОН-2/4 – исходные значения, полученные за 2/4 дня до погружения в иммерсионную ванну;
СИ1−20 – 1–20-е сут иммерсионного воздействия; После +1/3 – 1/3 день восстановительного периода. Пунктирная
линия соответствует целевому уровню. # – р < 0.05 по сравнению с открытыми глазами, * – р < 0.05 по сравнению с
ФОН-4.
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ством ошибок при отсутствии/снижении опор-
ного афферентного притока более 5-и сут.

Результаты также показывают, что в контроле
воспроизведения целевой силы хвата опорные и
проприоцептивные афферентные сигналы игра-
ют менее значимую роль, в частности, по сравне-
нию с наличием зрительной обратной связи. Од-
нако острый период адаптации – первые два-три
дня воздействия СИ – является исключением из
этого предположения (рис. 5, А). Более точное
воспроизведение целевого усилия, а также боль-
шое количество градаций и ошибок в них, при ис-
пользовании доминирующей руки с закрытыми
глазами в первые 3 дня воздействия СИ также мо-
жет указывать на особенности острых адаптив-
ных реакций на факторы СИ (рис. 4, А и рис. 6, А).

Наблюдаемые изменения могут быть обуслов-
лены изменением процессов сенсорной обра-
ботки (SPD) [45, 46] или изменением сенсорной
модуляции (SMD) [47] в ходе СИ. Так, многие
исследования указывают на изменение модуля-
ции сенсорных сигналов в данных условиях.
Несмотря на отсутствие прямого воздействия СИ
на вестибулярный аппарат, происходит повы-
шение чувствительности к вестибулярным сиг-
налам [48, 49], а также повышение контрастной
чувствительности зрительной системы в диапазо-

не низких пространственных частот при специ-
фической чувствительности магноцеллюлярного
пути к этим частотам [50, 51]. Также были зареги-
стрированы изменения в функции слухового ап-
парата [52] и изменения в корковой организации
произвольных движений [53].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Обнаруженные изменения не указывают на

значительное снижение операторских возможно-
стей в области управления усилием хвата при
21-суточном воздействии “сухой” иммерсии. Про-
странственная дезориентация и вестибулярные
расстройства, а не снижение опорной и проприо-
цептивной афферентации, вероятно, играют клю-
чевую роль в значительном ухудшении деятель-
ности оператора в реальном космическом полете.

Этические нормы. Все исследования проведены
в соответствии с принципами биомедицинской
этики, сформулированными в Хельсинкской де-
кларации 1964 г. и ее последующих обновлениях,
и одобрены Комиссией по биомедицинской эти-
ке ГНЦ РФ – ИМБП РАН (Москва). (Протокол
№ 483 от 03 августа 2018 г.).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное письмен-

Рис. 5. Динамика изменений средних значений силы захвата при попытке воспроизведения целевого усилия (черные
ромбы). 
А – результаты, полученные доминирующей рукой с открытыми (белые квадраты) и закрытыми (серые квадраты) гла-
зами в экспериментальной группе (n = 10). Б – результаты, полученные с открытыми глазами доминирующей рукой
(белые квадраты) и с закрытыми глазами недоминирующей рукой (серые круги) в экспериментальной группе (n = 10).
В – контрольные результаты этих параметров при пяти повторных опытах выполнения этого теста (n = 24 для 1−
2 опыта; n = 12 для 3–5 опыта). ФОН-2/4 (см. рис. 4). Линиями, окружающими черные ромбы, обозначены SEM для
целевых значений силы. * – р < 0.05 по сравнению с целевым уровнем, # – р < 0.05 по сравнению с открытыми глазами
доминирующей рукой, @ – р < 0.05 по сравнению с закрытыми глазами доминирующей рукой, № – р < 0.05 по срав-
нению с закрытыми глазами недоминирующей рукой.
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ное информированное согласие, подписанное им
после разъяснения ему потенциальных рисков и
преимуществ, а также характера предстоящего
исследования.

Финансирование работы. Исследование вы-
полнено за счет РНФ (грант № 19-15-00435),
https://rscf.ru/project/19-15-00435/.

Конфликт интересов. Авторы декларируют от-
сутствие явных и потенциальных конфликтов ин-
тересов, связанных с публикацией данной статьи.

Вклад авторов в публикацию. И.С. Зеленская,
К.А. Зеленский и Е.С. Томиловская разработали
дизайн исследования. И.С. Зеленская провела
исследование. И.С. Зеленская, А.А. Савеко и

Л.Е. Амирова проанализировали результаты экс-
периментальной группы. А.А. Савеко проанали-
зировала контрольные результаты; была произве-
дена глобальная переработка рукописи. И.С. Зе-
ленская и Л.Е. Амирова написали черновик
рукописи. В.В. Китов, И.Н. Носикова и К.А. Зе-
ленский внесли вклад в раздел “Методика”.
Е.С. Томиловская была руководителем 21-суточ-
ного иммерсионного эксперимента и оказывала
консультативную поддержку на каждом этапе
подготовки настоящей работы. Все авторы про-
читали и одобрили окончательную представлен-
ную рукопись.

Рис. 6. Динамика количества правильных (белый цвет) и ошибочных (серый цвет) сжатий в тесте на градацию силы.
А – результаты, полученные в экспериментальной группе; n = 10. Б – контрольные результаты этих параметров во вре-
мя повторных опытов выполнения этого теста (n = 48 для 1–6 опыта; n = 24 для 7–9 опыта). ФОН-2/4 (см. рис. 4).
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Grip Force Control in 21-Day Dry Immersion
I. S. Zelenskayaa, *, A. A. Savekoa, L. E. Amirovaa, V. V. Kitova, I. N. Nosikovaa,

K. A. Zelenskya, E. S. Tomilovskayaa

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
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During space f light, the changes in the functions of the upper limbs can affect the quality of operator activity.
At the same time, there are very few data on this topic, because most of the research is focused on the struc-
ture and functions of the lower extremities. The aim was to study the characteristics of the grip force control
during the decrease of the support and proprioceptive sensory signals in the conditions of the ground-based
model of the effects of space f light – dry immersion (DI). The duration of DI exposure was 21 days. 10 male
volunteers performed tests using a hand dynamometer for maximal voluntary contraction, the maintenance
of the reference force, the reproduction of this force from memory, and the grip force gradation test. The sub-
jects performed this series of tests before exposure to DI, then on days 1, 3, 5, 10, 15, and 20 of DI, and days
1 and 3 of the recovery period. The results show that DI exposure led to an increase in proprioceptive sensi-
tivity in the tasks without visual feedback when with open eyes from day 5 of DI the subjects were more mis-
taken in the reproduction of the reference force using the dominant hand. The sensory processing/modula-
tion disorder under DI factors may cause this phenomenon.

Keywords: motor control, dry immersion, space f light, grip force, dynamometry.
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Цель данного исследования заключалась в том, чтобы, во-первых, количественно описать взаимо-
отношение между суставными углами и архитектурой мышцы (длины, угла наклона волокон) и тол-
щины медиальной икроножной мышцы (МИМ) у молодых мужчин в условиях in vivo при пассив-
ном (расслабленном) и активном (сокращающемся) состояниях и, во-вторых, сравнить изменения
в вышеуказанных характеристиках мышечной архитектуры, возникающих при переходе от состоя-
ния покоя к заданной изометрической интенсивности при подошвенном сгибании в условиях
21-суточной антиортостатической гипокинезии (АНОГ), создаваемой относительно жестким по-
стельным режимом, с участием 6 мужчин. Сканирование МИМ выполнялось с помощью ультразву-
кового исследования (УЗИ) на уровне 30% расстояния между подколенной складкой и центром на-
ружной лодыжки в покое при углах голеностопного сустава –15° (тыльное сгибание), 0° (нейтраль-
ное положение), +15° и +30° (подошвенное сгибание). Дополнительные УЗИ были выполнены во
время максимального произвольного сокращения (МПС) и при усилиях 80, 60, 40 и 20% МПС при
нейтральном положении голеностопного сустава. В каждом положении были получены продоль-
ные ультразвуковые изображения МИМ в расслабленном (пассивном) и активном состояниях с
определением длины (Lв) и угла наклона волокон ( в) относительно апоневроза. После АНОГ
МПС увеличилась на 4.1%. До АНОГ при увеличении угла голеностопного сустава МИМ от 15 до +
+ 30° в увеличивался от 23 до 27 (19.4%, р < 0.05) в покое и от 23 до 53 (130%; р < 0.01) во время
МПС, а Lв уменьшалась с 32 до 27 мм (15.6%, р < 0.05) в покое и от 36 до 22 мм (39%; р < 0.05) во
время МПС. Толщина МИМ существенно не различалась между покоем и МПС. После АНОГ в
МИМ во время развития МПС был увеличен на 22–47 (113.6%, р < 0.01), а Lв была уменьшена на 31–
21 мм (32.2%, р < 0.01) по сравнению с покоем. Во время выполнения градуируемой изометрической
силы из состояния покоя до 100% МПС в постепенно увеличивался от 32 до 47 (44.8%, р < 0.01), а
Lв уменьшалась от 27 до 23 мм (14.8%, р < 0.01). Толщина МИМ во время градуируемой изометри-
ческой силы до 80% от МПС при нейтральном положении голеностопного сустава оставалась по-
стоянной. Различные Lв и в и их изменения после АНОГ могут быть лимитирующими факторами
генерации сократительных функций мышц. Результаты исследования показывают, что как угол на-
клона, так и длина волокон МИМ изменяются как в ответ на изменения угла голеностопного суста-
ва в покое, так и во время изометрических сокращений при интенсивностях до 100% МПС. Изме-
нения в строении мышц после 21-суточной разгрузки мышечного аппарата условиях АНОГ во вре-
мя выполнения сокращения по сравнению с отдыхом, оцениваемое по изменению архитектуры
мышцы, может быть использовано в оценке механической продукции мышцы.

Ключевые слова: ультразвуковое исследование, перистая мышца, угол наклона, длина волокон,
антиортостатическая гипокинезия, медиальная икроножная мышца, произвольное сокращение,
силовые и скоростно-силовые свойства.
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Длительное пребывание в условиях невесомо-
сти оказывает значительное влияние на физиоло-
гию человека [1–3] и включает снижение объема
и силы сокращения мышц, костной массы и
аэробной производительности [3–5]. Снижение
мышечной силы приводит к снижению общей
физической работоспособности и имеет ряд нега-
тивных последствий при возвращении членов

экипажей на Землю и при их реабилитации [3].
Наиболее подвергающимися воздействию микро-
гравитации являются антигравитационные мыш-
цы-разгибатели колена и стопы [6, 7]. Среди них
трехглавая мышца голени является наиболее за-
тронутой [6, 7], что связано, по-видимому, со
степенью ее загруженности, которой мышца под-
вергается во время нормальной ежедневной ак-
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тивности в виде поддержки позы тела и отталки-
вания в локомоторной активности.

Трехглавая мышца голени (ТМГ), являясь ос-
новным синергистом плантарной флексии, имеет
первостепенное значение при локомоции и в кон-
троле позы [8], поскольку активация ТМГ приво-
дит к разгибанию стопы, что предохраняет сме-
щение центра подошвенного давления в пределах
зоны опоры [8]. Следовательно, ТМГ играет важ-
ную роль не только в регулировании передне-зад-
него положения тела в зависимости от фактиче-
ского положения центра массы, чтобы поддер-
жать постуральный баланс, но и предопределяет
переход из положения стоя до ходьбы или бега [9].
В этом контексте, с сугубо биомеханической точ-
ки зрения, любое изменение в силе подошвенно-
го давления внутри зоны опоры или в ее передаче
может привести к неблагоприятным изменениям
в постуральном балансе и увеличению риска па-
дения [10]. Более того, медиальная икроножная
мышца (МИМ), образующая ТМГ, имеет разную
внутреннюю архитектуру (длину мышцы, длину
и угол наклона волокон) по сравнению с другими
мышцами, образующими сложную ТМГ [11], в
частности, имеет большие углы наклона волокон
и малую длину, что позволяет упаковать большее
количество волокон, что обеспечивает большой
потенциал развития силы [12–14].

Большая потеря силы мышцы по сравнению
с ее размером [7, 15] указывает, что существуют
другие факторы кроме атрофии, которые вносят
вклад в “слабость” мышцы. В оценке размера
мышц у человека, типичным “золотым стандар-
том”, является магнитно-резонансная и ком-
пьютерная томография [16, 17], благодаря высо-
кому контрасту в изображении между тканями,
отличающимися молекулярными свойствами.
Однако эти методы крайне дорогостоящие и
предъявляют большие клинические требования.
В связи с этим в настоящее время из доступных и
неинвазивных методов оценки архитектурных
свойств мышц является метод ультразвуковой ви-
зуализации [18–20]. Ультразвук относительно не-
дорог, имеет относительно высокое временнóе
разрешение, обеспечивает яркое изображение
мышцы и мало представляет риск для пациента.
Метод ультразвуковой визуализации позволяет в
условиях in vivo определить внутреннюю архитек-
туру мышцы, т.е. геометрическое расположение
волокон в пределах мышцы [21, 22], которое ока-
зывает существенное влияние на генерируемые
силовые возможности мышцы [23, 24].

Известно, что многие мышцы у человека ха-
рактеризуются расположением волокон в мышце
под некоторым наклоном, углом, относительно
точек их прикрепления и вхождения в апоневроз
или сухожилие [25, 26]. Такая угловая конструк-
ция оказывает существенное влияние в передаче

силы от волокон мышцы к сухожилию [18, 21, 25, 27].
Угол волокон мышцы относительно линии дей-
ствия сухожилия важная функциональная харак-
теристика мышцы [21, 25, 27]. Для данной мыш-
цы увеличенный угол наклона результат, во-первых,
уменьшения длины волокон мышцы, что ставит
под угрозу скорость укорочения и диапазон воз-
вратно-поступательного движения, во-вторых,
позволяет большему количеству сократительного
материала быть расположенным вдоль сухожи-
лия, увеличивающему генерирующую способ-
ность мышцы производить силу (например, [21,
28, 29]). Угол волокна представляет собой компо-
нент силы, действующий через волокна мышцы в
горизонтальном и перпендикулярном направле-
ниях к сухожилию и, таким образом, влияет на
передачу кинетической силы от волокна мышцы
к кости [23, 24]. Геометрическое расположение
мышечных волокон в пределах мышцы – главный
детерминант функциональных свойств мышцы
[20, 21, 25]. Длина волокон отражает число вклю-
ченных последовательно саркомеров в волокнах
мышцы и поэтому пропорциональна скорости
сокращения и диапазону экскурсии. Максималь-
ная сила, продуцируемая при данной длине во-
локна мышцы в направлении волокон в перистой
мышце, будет более высока, чем максимальная
сила, произведенная в направлении волокон мыш-
цы параллельного волокна той же самой анато-
мической площади и объема.

Цель настоящего исследования состояла в
том, чтобы, во-первых, количественно описать
взаимоотношение между суставными углами и
архитектурой мышцы (длиной и углом наклона
волокон) МИМ в условиях in vivo при пассивном
и активном состояниях, как функции суставного
угла голеностопного сустава, и, во-вторых, оце-
нить изменения в архитектуре мышцы в переходе
от состояния покоя до развиваемого изометриче-
ского момента, что позволило бы понять механизм
механического поведения мышцы и использо-
вать данный метод в оценке степени изменений
скелетно-мышечной системы после разгрузки.

МЕТОДИКА
В исследовании принимали участие шесть здо-

ровых молодых мужчин-добровольцев. Их физи-
ческая характеристика представлена в табл. 1.

Все участники вели рекреационную актив-
ность (умеренные физические нагрузки ≤3 раз в
нед.), но не участвовали ни в каких силовых или
мощностных тренировках. Участники экспери-
мента были отобраны после прохождения меди-
цинского и психологического отбора. Были ис-
ключены из списка участники с употреблением
наркотиков, алкоголя, с нарушением метаболиз-
ма кальция/костей, ортостатической неперено-
симости, вестибулярными расстройствами, забо-
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леваниями мышц/суставов, хронической болью в
спине, с хронической гипертензией и внутриглаз-
ной гипертензией, дефицитом железа, анемией,
диабетом, артритом, гиперлипидемией и любым
инфекционным или печеночным заболеванием,
или с положительным результатом на тромбофи-
лию. Все испытуемые были оценены клинически
здоровыми, без неврологических расстройств и
никто не имел ранее каких-либо субъективных
клинических признаков травмы опорно-двига-
тельного аппарата или любой ортопедической па-
тологией, и считались в хорошем физическом со-
стоянии. В течение всего эксперимента ни один
из испытуемых не принимал медицинских препа-
ратов.

За две недели до начала выполнения протоко-
ла эксперимента все участники были подробно
проинформированы о целях и методах исследова-
ния внутренней архитектуры мышц, ознакомле-
ны с процедурами исследования, о риске и важ-
ности настоящего исследования.

Экспериментальный дизайн. Исследование бы-
ло выполнено в Институте медико-биологиче-
ских проблем РАН (ИМБП РАН, г. Москва).

Все измерения выполняли на правой конечно-
сти испытуемых до и после 21-суточной экспози-
ции в условиях относительно жесткого постель-
ного режима в антиортостатическом положении
(–6°). Тестирование включало измерение мышеч-
ной архитектуры МИМ, составляющую сложную
ТМГ, и произвольного максимального суставно-
го момента (максимального произвольного со-
кращения – МПС), развиваемого мышцами-раз-
гибателями стопы. Дополнительные ультразвуко-
вые исследования (УЗИ) были выполнены при
усилиях 80, 60, 40 и 20% МПС при нейтральном
положении голеностопного сустава.

За ~20–10 дней до экспозиции в антиортоста-
тической гипокинезии (АНОГ) участники экспе-
римента были ознакомлены с процедурами ис-
следования функций и архитектуры мышц. Все
исходные данные испытуемых были собраны за
~4–3 дня до экспозиции, а последующие измере-
ния проводили в день подъема испытуемых.

Постельный режим. В качестве воздействия,
имитирующего длительное влияние фактора не-
весомости, использовали модель постельного ре-
жима в антиортостатическом положении (угол
наклона головы –6°) [30–32]. Наземная модель
является хорошей альтернативой космическим
полетам, и вызывает аналогичные модификации
нервно-мышечной системы и свойств мышечных
волокон [32].

Испытуемые постоянно оставались в положе-
нии АНОГ, включая прием пищи и выделитель-
ные функции. Во время экспозиции на протяже-
нии 24 ч испытуемые постоянно находились под
контролем медицинского персонала, и дополни-

тельно проводился мониторинг поведения испы-
туемых. Обслуживающий медицинский персонал
присутствовал при транспортировании испытуе-
мого, при выполнении личной гигиены, включая
прием пищи, медицинском обслуживании в пре-
делах протокола.

Продолжительность АНОГ составляла 21 день.

Тестирующая процедура и измерения

1. Изокинетическое тестирование

Измерение изометрического суставного момен-
та. Испытуемые выполняли ряд изометрических
сокращений мышцами-разгибателями стопы на
изокинетическом динамометре (Biodex System
4 PRO™, Biodex Medical Systems Shirley, США). Из-
мерение изометрической силы сокращения ТМГ
у всех испытуемых было выполнено на правой,
“ведущей”, конечности. Испытуемый удобно рас-
полагался в положении “стоя на коленях” на спе-
циальном кресле изокинетического динамометра
с фиксацией коленного сустава с углом 135 при
нейтральном положении голеностопного сустава,
создавая, таким образом, изометрический режим
сокращения мышцы. Туловище и бедро испытуе-
мого были относительно жестко прикреплены к
спинке сиденья с помощью поясных и плечевых
ремней для обеспечения постоянного положения
и минимального перемещения. Латеральная ло-
дыжка правой стопы была совмещена с осью вра-
щения вала изокинетического динамометра.
Стопу правой конечности относительно жестко
фиксировали к специальной платформе измери-
тельного приспособления динамометра для голе-
ностопного сустава с помощью неэластичных
ремней в виде Velcro, которые были прочно за-
креплены сзади и на нижней стороне платформы
для предотвращения любого заметного подъема
пятки во время выполнения максимального раз-
гибания стопы. Если происходил подъем пятки
или показатель суставного момента не возвра-
щался к исходной величине, то протокол выпол-
нения эксперимента останавливали и повторяли
только после 3–5 мин отдыха. Испытуемые вы-
полняли три произвольных максимальных изо-
кинетических движения стопой из четырех под-
ходов с угловой скоростью голеностопного суста-
ва 0°/с–1, и если третья попытка не превышала

Таблица 1. Характеристика участников эксперимен-
тальной группы (n = 6)

Возраст
Рост, см Масса, кг

Индекс массы 
тела, кг/м2

до после до после до после
30.9 ± 179.1 ± 181.6 ± 77.6 ± 75.6 ± 24.23 ± 22.96 ±
± 2.5 ± 2.2 ± 0.2 ± 3.8 ± 3.2 ± 1.09 ± 1.0
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первых двух более чем на 10%, то в этом случае
было проведено дополнительное испытание.
Между каждой попыткой был отдых не менее
2 мин.

При тестировании изометрического суставно-
го момента, развиваемого мышцами-разгибате-
лями стопы, каждого испытуемого инструктиро-
вали “прикладывать максимальное усилие” при
каждом повторении и в каждом движении выпол-
няемого теста. Суставной момент с поправкой на
гравитацию в реальном времени отображался на
экране компьютера. Во время тестирования ис-
пытуемому предоставляли биологическую обрат-
ную связь развиваемого усилия на мониторе ком-
пьютера, а также обеспечивали словесное поощ-
рение во время выполнения усилия, а также
между каждой попыткой. Наибольшее изометри-
ческое значение произвольного суставного мо-
мента (пик момента) при 0°/с–1 принимали за по-
казатель МПС. Каждого испытуемого также про-
сили поддерживать 1–2 с усилие в 80, 60, 40 и 20%
от МПС при нейтральном положении голено-
стопного сустава. Испытуемым визуально предо-
ставляли обратную связь развиваемого усилия на
мониторе компьютера.

После АНОГ протокол тестирования был
идентичным.

Измерение отношения изокинетический сустав-
ной момент-скорость. Тестирование мышц-раз-
гибателей стопы выполняли в положении “стоя
на коленях” на специальном кресле изокинетиче-
ского динамометра, причем угол коленного и го-
леностопного сустава составлял ~120° и ~90°, со-
ответственно, а ось голеностопного сустава сов-
падала с осью вращения регистрирующего
устройства динамометра. Диапазон движения в
случае максимального разгибания голеностопно-
го сустава составлял ~25° и ~15° в случае макси-
мального тыльного сгибания стопы.

Для каждого испытуемого регистрировали пик
концентрического изокинетического суставного
момента, развиваемого при угловой скорости
0°/с–1. Испытуемые были тщательно инструкти-
рованы выполнять каждое движение “как можно
быстрее и сильнее”. Испытуемые выполняли две
попытки из четырех повторений максимальных
разгибаний стопы с угловой скоростью 0°/с–1 и с
интервалом отдыха между повторениями не ме-
нее 30 с [33].

Скоростно-силовые свойства мышц оценива-
ли по времени нарастания изометрического про-
извольного напряжения от начала сокращения до
достижения 25, 50 и 75% от максимального про-
извольного напряжения (относительные гради-
енты силы произвольного сокращения) [34, 35].

Дополнительно в кривой суставной момент-
скорость рассчитывали следующие параметры:
динамические – максимум взрывного изометри-

ческого усилия Fmax; импульс силы △р; значение
силы, соответствующее стандартным отрезкам
времени 50, 100, 150 и 200 мс от начала развивае-
мого усилия; временные – время достижения мак-
симума изометрического усилия tmax; время до-
стижения 50% от максимума t50%. На основе
указанных параметров оценивали общую способ-
ность к проявлению “взрывного” усилия Fmax/tmax;
градиент стартовой силы в изометрических усло-
виях 50% Fmax/t50%.

2. Мышечная архитектура

2.1. Ультразвуковое сканирование

Угловая позиция сустава и измерение суставного
момента. Во время ультразвукового сканирова-
ния МИМ испытуемый в положении “стоя на ко-
ленях” удобно располагался в том же изометриче-
ском динамометре, с теми же углами в коленном
и голеностопном суставах, которые использовали
для оценки силы мышц-разгибателей стопы. Из-
мерения проводили на правой ноге при нейтраль-
ном положении голеностопного сустава. Каждый
испытуемый выполнял ряд изометрических со-
кращений на изокинетическом динамометре при
углах голеностопного сустава –15° (подошвенное
сгибание), 0° (нейтральное положение голеностоп-
ного сустава; силовая платформа динамометра
располагалась перпендикулярно к продольной
оси голени), +15° и +30° (подошвенное разгиба-
ние). Положение тестируемой конечности было
надежно закреплено в требуемой позиции по-
средством ремней велькро, которые предотвра-
щали любой заметный подъем пятки во время по-
дошвенного/тыльного сгибания стопы. Во время
выполнения УЗИ испытуемых инструктировали
“максимально расслабить мышцу”.

Мышечная структура МИМ, составляющая
сложную ТМГ, была исследована в состоянии по-
коя и при усилии в условиях in vivo с использова-
нием ультразвукового сканера Edge (SonoSite, Inc.,
США) в В-режиме линейным электронным дат-
чиком 7.5 МГц и апертурой 60 мм. Продольные
ультразвуковые изображения МИМ были полу-
чены на проксимальных уровнях 30% расстояния
между подколенной складкой и центром боковой
лодыжки, который соответствовал максимальной
анатомической площади поперечного сечения
мышцы [36]. На этом уровне поверхностно на ко-
же крепили самоклеящуюся гиперэхогенную
матерчатую полоску в качестве маркера, отобра-
женного в виде затемненного изображения. При
визуализации мышцы ультразвуковой датчик
помещали над маркером. Датчик располагали
продольно на голени, ориентируя его вдоль сред-
не-сагиттальной плоскости мышцы и перпенди-
кулярно коже. Однако из-за индивидуальных
различий датчик иногда устанавливали немного
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по диагонали к продольной линии мышцы. Для
повышения надежности при повторных измере-
ниях было зафиксировано местоположение дат-
чика, которое воспроизводилось во время по-
вторных измерений. Визуализацию МИМ вы-
полняли после предварительного 20-минутного
отдыха для уравновешивания жидкостной среды
организма [37, 38]. Для лучшей акустической свя-
зи и чтобы не травмировать кожную поверхность
мышцы, сканирующую поверхность ультразвуко-
вого датчика покрывали водорастворимым гелем
и датчик ориентировали вдоль середины сагит-
тальной оси мышцы. Ультразвуковые изображе-
ния были зафиксированы после того, как было
скорректировано усиление глубины для оптими-
зации качества изображения. В состоянии покоя
и во время сокращения датчик прочно удержи-
вался на поверхности кожи в месте установки
маркера, который являлся ориентиром положе-
ния датчика во время исследования.

В каждой угловой позиции голеностопного су-
става было получено продольное ультразвуковое
изображение МИМ. Во время сканирования при-
меняли минимальное давление датчиком на кож-
ные покровы, чтобы избежать давления на мыш-
цу. Кроме того, во время измерений испытуемого
инструктировали “полностью расслабить мышцы
конечности”. Во время сокращений визуализация
мышцы осуществлялась, когда достигалось плато
заданного усилия. Все полученные УЗИ архиви-
ровали с формированием файла для дальнейшего
анализа следующих параметров: длины и угла на-
клона волокон мышцы.

Измерение длины, угла наклона волокон и тол-
щины мышцы. Длина и угол наклона волокон
МИМ были измерены в условиях in vivo при по-
мощи ультразвукового сканирования во время
отдыха (пассивное состояние) и при развитии
усилия, составляющего 100% МПС, 80, 60, 40 и
20% МПС при нейтральном положении голено-
стопного сустава (активное состояние).

Длину волокон (Lв) мышцы определяли как
линию между местом прикрепления волокна у
поверхностного апоневроза до места вхождения в
глубокий апоневроз мышцы [24, 39–42] (рис. 1).

Угол наклона волокон ( в) определяли как ли-
нию, образованную точкой прикрепления волок-
на у поверхностного апоневроза и местом вхожде-
ния в глубокий апоневроз мышцы [27, 39, 41–43]
(рис. 1).

Толщину мышцы (Tм) определяли при ней-
тральной анатомической позиции голеностопно-
го сустава как расстояние между поверхностным
и глубоким слоями апоневрозов.

Физиологическую площадь поперечного сече-
ния (ФППС) МИМ в настоящем исследовании
рассчитывали по формуле [44]:

Θ

(1)

где Тм – толщина мышцы, Lв – длина волокон.

Внутреннее укорочение волокон (ΔLмышца) при
сокращении мышцы оценивали по следующей
формуле [45]:

(2)

где Lп и Lу – длина волокон в покое и активном
состоянии (50% МПС); п и у – угол волокон
в покое и активном состоянии, соответственно.

УЗИ выполнял один и тот же оператор. У каж-
дого обследуемого измеряли параметры трех мы-
шечных пучков, которые затем усредняли и ис-
пользовали для дальнейшего анализа.

Статистика. При обработке полученных ре-
зультатов исследования применяли общеприня-
тые статистические методы. Данные представлены
в виде средних значений и стандартной ошибки
средней (М ± m). Различия между показателями
были проанализированы с использованием пар-
ного критерия t-Стьюдента. Процент изменения
этих переменных при различных условиях был
рассчитан как функция от исходной величины.
Уровень статистической значимости был уста-
новлен на уровне 5%.

= 2
м вФППС-индекс Т ,L

Θ ΘΔ = −мышцы п п у уcos cos ,L L L

Θ Θ

Рис. 1. Сагиттальное ультразвуковое изображение ме-
диальной головки икроножной мышцы. 
Ультразвуковой датчик был помещен над мышцей на
уровне расстояния 30% медиальной икроножной
мышцы (МИМ) между подколенной складкой и цен-
тром боковой лодыжки. Длина волокна определялась
как линия ультразвукового сигнала, проведенная па-
раллельно волокну между глубоким и поверхностным
апоневрозами. Угол наклона определялся как угол,
образуемый ультразвуковым сигналом вдоль волокна
между поверхностным и глубоким апоневрозами. Бе-
лые линии на ультразвуковом изображении указыва-
ют путь пучка (волокна) между поверхностными и
глубокими апоневрозами: а – представляет длину во-
локна, б – угол наклона, в – толщину мышцы.

а

б

в
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изменение антропометрических показателей
Пребывание в условиях постельного режима

в течение 21 сут сопровождалось изменением мор-
фологических особенностей тела испытуемых.
Так, анализ данных изменения показателей фи-
зических характеристик испытуемых обнаружил
увеличение длины тела с 179.1 ± 2.2 до 181.6 ±
± 2.2 см, что соответствует относительному изме-
нению 1.4%, и незначительному снижению массы
тела — с 77.6 ± 3.8 до 75.6 ± 3.2 кг, что соответству-
ет относительному изменению 2.6% (табл. 1).

Изменение мышечной функции
Изменение мышечной силы. Сила сокращения

мышц-разгибателей стопы после 21-суточной
АНОГ увеличилась. Так, величина максимально-
го суставного момента (или иначе МПС) в сред-
нем увеличилась с 159.7 ± 19.9 до 166.3 ± 8.9 Н·м
(p < 0.05) при угловой скорости 0°/с–1, что соот-
ветствует относительному изменению 4.1% (рис. 2,
левая панель).

Анализ результатов изменения МПС при быст-
рых “взрывных” сокращениях в изометрических
усилиях обнаружил незначительные различия.
Так, после 21-суточной разгрузки МПС умень-
шилась со 160.3 ± 12.6 до 151.3 ± 7.9 Н (рис. 2, пра-
вая панель).

Анализ результатов изменения функций сила–
скорость после разгрузки показал, что макси-
мальные суставные моменты, развиваемые мыш-
цами-разгибателями стопы при произвольных
изометрических усилиях, были постоянно ниже

фоновых (рис. 2). Как следует из анализа графи-
чески представленных усредненных данных, ско-
рость нарастания произвольного изометрическо-
го сокращения мышц-разгибателей стопы, или
иначе градиент произвольного сокращения, сни-
жается с самого начала развития сокращения, что
видно по времени достижения относительного
уровня напряжения (рис. 3). Максимальная вели-
чина dP/dt при выполнении произвольного зада-
ния “сократить максимально быстро и сильно”
была постоянно больше после разгрузки (рис. 3,
правая панель). Нормализованная (% от МПС)
величина dP/dt после АНОГ увеличилась на 4.5%,
указывая тем самым, что различия в скорости на-
растания максимального произвольного изомет-
рического сокращения, вероятно помимо различий
в собственно-сократительных свойствах, опреде-
ляются характером центрального управления при
произвольном сокращении мышцы.

В табл. 2 представлены динамические и вре-
менные показатели скоростно-силовых свойств
мышцы. Значения F, t и F/t зависят друг от друга.
В большинстве случаев показатели F после раз-
грузки оказались значительно сниженными, что
может указывать на увеличение значения t при
выполнении заданного произвольного движения.
Иначе говоря, “слабым” мышцам требуется боль-
ше времени, чтобы достичь максимальных вели-
чин силы.

Отношение Fmax/tmax, или иначе градиент
“взрывного” изометрического усилия, существен-
но зависит от F. После 21-суточной АНОГ способ-
ность к “взрывному” проявлению силы, которая в
решающей мере определяет результат движения,

Рис. 2. Изменение максимального произвольного суставного момента (левая панель) и максимальной произвольной
“взрывной” силы (правая панель) после 21-суточной антиортостатической гипокинезии (АНОГ). 
* – p < 0.05.
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оказывается значительно сниженной. Последнее
подтверждает снижение отношения 0.5%Fmax/tmax,
что отражает снижение градиента стартовой силы
в изометрических условиях сокращения мышцы.

Сравнивая механические параметры мышеч-
ных сокращений в обеих ситуациях эксперимен-
та, мы тем самым определяли, в какой мере ре-
зультат движения зависит от градиента силы в
условиях эксперимента. На рис. 4 показано влия-
ние градиента силы на кинетику развития меха-
нических параметров произвольных изометриче-
ских усилий, проявляемых испытуемыми до и по-
сле разгрузки мышечного аппарата. До разгрузки
испытуемые характеризуются большой силой и
относительно низким градиентом и, наоборот,
после разгрузки отмечается увеличение градиента
силы и снижение максимальной силы. Это ука-
зывает на то, что разгрузка существенно снижает
степень использования силовых возможностей в
кратковременных движениях. Конечный резуль-
тат движения определяется в данном случае не
мгновенным значением силы, а ее импульсом,
т.е. площадью под кривой развития силы (за-
штрихованная область на рис. 4). После разгрузки
при выполнении кратковременных движений
градиент силы становится более важным, чем
уровень максимальной силы.

Таким образом, при движениях, когда влияние
гравитации устранено, показатели F и динамиче-
ского градиента силы (отношение Fmax/tmax), заре-
гистрированного в динамическом режиме оказы-
вают влияние на результат движения лишь на на-

чальных участках траектории кривой сила–время.
Так, время достижения первых 50% максимума
(t50%) после разгрузки увеличилось на 2.3%.

Рис. 3. Изменение отношения сила–время, выраженное в относительных величинах, при выполнении “взрывного”
произвольного изометрического сокращения трехглавой мышцы голени (ТМГ) и максимальной скорости развития
силы (левая панель) до и после 21-суточной антиортостатической гипокинезии (АНОГ). 
* – p < 0.05.
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Таблица 2. Характеристика динамических и времен-
ных показателей “взрывной” силы у мужчин до и после
разгрузки мышечного аппарата

Примечание: * – p < 0.05.

Показатель

Эксперимент

до после

M M

Fmax, Н 160.3 12.6 151.3* 7.9

50%Fmax, Н 80.2 6.3 75.7 3.9

F50 мс, Н 38.9 9.8 42.9* 10.1

F100 мс, Н 77.2 10.0 79.3 10.1

F150 мс, Н 106.0 11.7 102.2 8.5

F200 мс, Н 124.6 13.2 116.8* 8.0

tmax, мс 438.0 48.3 448.0* 51.2

t50%, мс 219.0 24.2 224.0* 25.6

390.0 10.0 360.0* 4.0

200.0 3.0 180.0* 2.0
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Изменение архитектуры мышц
1. Архитектурный профиль вдоль мышцы

Для шести испытуемых были проанализирова-
ны в и Lв МИМ. Десять изображений Lв и Тм бы-
ли получены в условиях покоя и во время МПС.
У всех испытуемых была обнаружена разница
между условиями покоя и во время развития
МПС в в, Lв и Тм при нейтральном положении
голеностопного сустава (табл. 3). Анализ резуль-
татов изменения параметров архитектуры МИМ
в ответ на разгрузку в условиях покоя обнаружил
уменьшение Lв (в среднем на 86.1%), тогда как в
и Тм практически не изменились по сравнению с
исходной величиной. Архитектурные характери-
стики ( в и Lв) МИМ во время выполнения МПС
зависели от разгрузки. Так, Lв уменьшилась в
большей степени, чем в и Тм, которые значи-
тельно не изменились (табл. 3). Сравнительный
анализ архитектурных характеристик МИМ по-
сле разгрузки в условиях покоя и при выполне-

Θ

Θ

Θ

Θ

Θ

нии МПС показал, что изменения в были посто-
янно меньшими по сравнению с Lв.

2. Архитектурные характеристики 
в состоянии покоя

Влияние суставного угла на архитектуру МИМ
в покое. В условиях покоя Тм МИМ (~13 мм) су-
щественно не менялась в ответ на изменения в
длине мышцы, следующей из различного угла го-
леностопного сустава (рис. 5, средняя панель).

В состоянии покоя в и Lв МИМ были зависи-
мыми от положения угла голеностопного сустава
(рис. 5, левая панель). Анализ результатов пока-
зал, что когда угол голеностопного сустава увели-
чивался от –15° до +30°, в увеличился от 22.7° ±
± 1.9° до 27.1° ± 1.3° (19.4%, р < 0.05). Увеличение

в сопровождалось снижением Lв от 32.1 ± 1.2 до
27.1 ± 2.1 мм (15.6%, р < 0.05) и когда в нанесли
на график относительно Lв, то можно заметить,
что увеличение в компенсируется сопутствую-
щим уменьшением Lв (рис. 5, правая панель).

Влияние суставного угла на архитектуру МИМ
после АНОГ. В покое Тм МИМ (~13 мм) суще-
ственно не менялась в ответ на изменения в длине
мышцы, следующей из различного угла голено-
стопного сустава (рис. 5, левая панель). В состоя-
нии покоя в и Lв МИМ были зависимыми от уг-
ла голеностопного сустава. В мышце, поскольку
угол голеностопного сустава увеличивался от –15°
до +30°, в увеличился от 22.4° ± 1.0° до 28.5° ±
± 1.9° (27.3%, р < 0.05), а Lв уменьшилась от 33.1 ±
± 1.2 до 27.1 ± 2.1 мм (18.2%, р < 0.05).

3. Архитектурные характеристики во время МПС
Влияние суставного угла на архитектуру МИМ

в покое. Во время развития МПС при нейтраль-
ном положении угла голеностопного сустава не
было значительных изменений в расстоянии
между апоневрозами в исследуемой области
МИМ (рис. 5, средняя панель). Средние значения

в, Lв и Тм в состоянии покоя и при МПС пред-
ставлены в табл. 3. Анализ внутригрупповых дан-
ных показал, что при сравнении в и Lв при МПС
с периодом покоя при нейтральном положении
угла голеностопного сустава, в был постоянно
большим, а Lв меньшей в МИМ. При переходе от
покоя до МПС в в среднем увеличивался от
23° ± 3° до 53° ± 2° (130%; р < 0.01), а Lв уменьша-
лась от 36.2 ± 3.1 до 22.0 ± 3.1 мм (39%; р < 0.05) по
сравнению с покоем (рис. 5, средняя панель). Ин-
декс ФППС незначительно уменьшился на 6.3%.

Влияние суставного угла на архитектуру МИМ
после АНОГ. Во время развития МПС при ней-
тральном положении угла голеностопного суста-
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Рис. 4. Изменение отношения сила–время на ранних
этапах развития “взрывного” произвольного изомет-
рического сокращения трехглавой мышцы голени
(ТМГ) до и после 21-суточной антиортостатической
гипокинезии (АНОГ).
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Таблица 3. Архитектура медиальной икроножной мыш-
цы (МИМ)

Примечание: МПС – максимальное произвольное сокращение.
* – p < 0.05.

Характеристики в, град Lв, мм Tм, мм

Покой До 22.9 ± 3.0 36.0 ± 3.0 12.8 ± 1.0
После 22.8 ± 2.5 31.0 ± 2.1* 12.6 ± 1.3

МПС До 52.4 ± 1.9 22.0 ± 2.2 17.9 ± 1.2
После 46.9 ± 3.3* 21.0 ± 2.5 13.0 ± 1.6

Θ
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ва Тм МИМ (~17 мм) значительно не отличалась
от величины покоя (рис. 5, средняя панель).
Сравнивая МПС с периодом покоя при нейтраль-
ном положении угла голеностопного сустава в
мышце в был больший и Lв меньшей. В МИМ

в во время развития МПС был увеличен на 22°–
47° (113.6%; р < 0.01), а Lв была уменьшена от 31.3 ±
± 1.0 до 21.2 ± 1.1 мм (32.2%, р < 0.01) по сравне-
нию с покоем. Когда был рассчитан индекс
ФППС МИМ, используя Lв и Тм, то при увеличе-
нии угла голеностопного сустава с 90° до 130°, от-
мечается увеличение на 18% (от 0.45 до 0.53; p <
< 0.05).

4. Архитектурные характеристики при 
градуированной изометрической силе

Влияние суставного угла на архитектуру МИМ
в покое. Во время выполнения градуируемой изо-
метрической силы из состояния покоя до 100%
МПС при нейтральном положении угла голено-
стопного сустава, Тм МИМ оставалась постоян-
ной (несущественное различие) (рис. 5, правая
панель). в увеличился, а Lв уменьшилась как
функция интенсивности сокращения мышцы. в
в МИМ постепенно увеличился от 32.1° ± 3.1° до
46.5° ± 4.9° (44.8%, р < 0.01), а Lв постепенно
уменьшилась от 27.2 ± 2.1 до 23.4 ± 2.1 мм (14.8%,
р < 0.01).

Влияние суставного угла на архитектуру МИМ
после АНОГ. Во время выполнения градуируемой
изометрической силы от состояния покоя до
100% МПС при нейтральном положении угла
голеностопного сустава, Тм МИМ оставалась

Θ
Θ

Θ
Θ

постоянной (несущественное различие) (рис. 5,
правая панель). в увеличивался, а Lв линейно
уменьшалась как функция интенсивности сокра-
щения мышцы. в в МИМ постепенно увеличи-
вался от 30.7° ± 3.1° до 47.1° ± 2.4° (53.4%, р <
< 0.01), а Lв постепенно уменьшалась от 23.2 ± 2.1
до 20.3 ± 2.1 мм (13%, р < 0.01).

5. Степень внутреннего укорочения волокон 
во время сокращения

Более короткие Lв и более крутые в в актив-
ном состоянии по сравнению с пассивным состо-
янием показывают внутреннее укорочение (ΔLм)
волокон за счет сокращения. В мышце ΔLм было
больше, когда длина волокна была больше (табл. 4).
Так, до разгрузки для МИМ при Lв 25 мм ΔLм
была 36 мм, а при Lв 41 мм ΔLм была 40 мм. После
21-суточной АНОГ эти показатели составили 36–
35 и 26–22 мм, соответственно.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Настоящее исследование планировалось как

исследование степени адаптации сократительных
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Рис. 5. Архитектура медиальной икроножной мышцы (МИМ) в зависимости от угла голеностопного сустава в покое. 
Изменения длины и угла наклона волокон в покое как функция угла голеностопного сустава (левая панель), во время
выполнения градуированного изометрического подошвенного сгибания при нейтральном положении голеностопно-
го сустава (средняя панель) и соотношения длина и угол наклона волокон (правая панель) после 21-суточной антиор-
тостатической гипокинезии (АНОГ).
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Таблица 4. Степень укорочения волокон

Медиальная икроножная мышца

до после

Lв ΔLм Lв ΔLм

24.7 21.7 36.1 34.7
40.6 39.6 25.5 21.9
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функций мышц-разгибателей стопы (ТМГ) и
внутренней архитектуры МИМ, как одной из трех
головок сложной ТМГ, которая вносит вклад в ге-
нерацию МПС, к 21-суточной разгрузке (АНОГ)
у группы здоровых молодых мужчин. Основные
результаты показывают, что предшествующая
разгрузка привела к изменению сократительных
свойств мышц и архитектуры мышцы. Это первое
исследование, которое описывает архитектуру
МИМ у человека в условиях in vivo в покое и во
время изометрического подошвенного сгибания
до полного сократительного состояния (МПС)
после 21-суточного постельного режима. Иссле-
дование показало реконструирование архитек-
туры одной из основных локомоторных мышц,
вызванное разгрузкой. Основные результаты на-
стоящего исследования состоят в том, что, во-
первых, архитектура МИМ (длина, наклон воло-
кон) изменяется в ответ на изменение положения
голеностопного сустава и развиваемого усилия.
Во-вторых, вопреки ожиданиям, изометрическая
МПС мышц-разгибателей стопы после 21-суточ-
ного постельного режима не только не уменьши-
лась, а даже увеличилась. Хорошо известно, что
длительная механическая разгрузка мышц приво-
дит к значительной дезадаптации опорно-двига-
тельного аппарата [46]. Однако в настоящем
исследовании изменения в максимальной акти-
вации мышц-разгибателей стопы кажутся в раз-
ногласии с вышеупомянутыми парадигмами не-
употребления.

Изменения в сократительных функциях. Насто-
ящее исследование демонстрирует, что разгрузка
мышечного аппарата в условиях 21-суточного по-
стельного режима сопровождалась увеличением
максимального суставного момента. Хотя в лите-
ратуре часто сообщается, что во время максималь-
ного подошвенного усилия отмечается коактива-
ция мышц-антагонистов подошвенного сгиба-
ния, что должно существенно оказывать влияние
на регистрируемый произвольный суставной мо-
мент [47, 48]. Действительно, как ранее было по-
казано, при произвольном сокращении в случае
активации большего количества мышц, как в на-
стоящем исследовании, при использовании изо-
кинетической динамометрии, повышается акти-
вация мышц-антагонистов [49] и снижается эф-
ферентный вклад в активацию мышц [49–51], что
снижает степень использования, как силовых, так
и скоростно-силовых возможностей мышечного
аппарата [4, 50, 51]. Тем не менее, в настоящем
исследовании мы отмечаем повышение МПС.
Похоже, что увеличение МПС в нашем исследо-
вании было в значительной степени связано с
усиленной активацией мышц-агонистов движе-
ния. Последнее, по-видимому, может быть до-
стигнуто за счет увеличения возбуждающего аф-
ферентного входа в пул мотонейронов мышц-
агонистов произвольного движения, которое

приведет к увеличению начальной частоты им-
пульсации и соответственно более высокой ско-
рости рекрутирования двигательных единиц [52].
Ранее выполненные исследования показали, что
при разгрузке, несмотря на снижение активации
мышцы, отмечается увеличение рефлекторной
возбудимости [53, 54], предполагая тем самым,
что разгрузка вызывает пластические изменения
нервной функции на уровне спинного мозга [55].
Увеличение возбудимости спинальных мотоней-
ронов в условиях покоя при неупотреблении на-
блюдалось, как у человека, так и в моделях на жи-
вотных, и ряд авторов приписывают обычно это
снижению пресинаптического торможения аф-
ферентов I-a и/или увеличением возбудимости
мотонейронов [56–58]. Снижение пресинаптиче-
ского торможения спинальных мотонейронов
и/или подавление постсинаптических тормозных
путей могут предопределить в целом наблюдае-
мое увеличение скорости развития силы [59–61].
Повышение возбудимости спинальных мотоней-
ронов возможно связано со снижением порогов
рекрутирования двигательных единиц (ДЕ) и уве-
личением величины эфферентного нервного им-
пульса к активным мышечным волокнам [62].
Более того, как было отмечено ранее, снижение
нагрузки сопровождается изменением порядка
рекрутирования ДЕ во время изометрических со-
кращений, облегчая, таким образом, рекрутиро-
вание больших ДЕ, которые демонстрируют са-
мую высокую скорость развития силы [52, 61].

Скорость нарастания произвольной силы яв-
ляется важной мерой, отражающей способность
быстро генерировать мышечную силу [63], и яв-
ляется важным фактором, определяющим нервно-
мышечную активность при выполнении “взрывных”
движений [14, 64, 65]. Градиент силы, оценивае-
мый по “относительным” показателям, согласно
нашим данным, мало изменяется в результате
21-суточного постельного режима с тенденцией к
замедлению. Однако, исходя из посылки, что в
настоящем исследовании разгрузка сопровожда-
ется увеличением мышечной силы, то “относи-
тельным” показателям (% МПС) соответствуют
большие по величине уровни изометрического
произвольного напряжения и, следовательно, вре-
мя достижения этого уровня напряжения долж-
но увеличиться, особенно при достижении пика
усилия.

Вместе с тем отмечается увеличение скорости
нарастания мышечной силы при выполнении
изометрических произвольных “взрывных” сокра-
щений в начальной фазе сокращений (<100 мс).
Это первое исследование, показывающее разли-
чия в скорости развития произвольной силы в те-
чение первых 50 мс начала развития усилия. Нам
неизвестны какие-либо предыдущие исследова-
ния, в которых бы сравнивали влияние разгрузки
мышечного аппарата на скорость развития силы в
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первые 50 мс начала усилия. Полученные резуль-
таты показывают, что 21-суточный постельный
режим вызывает повышение МПС и различную
степень адаптации сократительных свойств на
ранних и поздних фазах быстрых произвольных
“взрывных” мышечных сокращений.

Увеличение максимального произвольного гра-
диента F50, по-видимому, в первую очередь связано
с усилением нервной активности мышц-агони-
стов движения, в то время как увеличение произ-
вольного F100 и F150, вероятно, связано с пропор-
циональным увеличением МПС [66]. Увеличение
ранней производительности градиента силы мо-
жет быть связано с нервной активностью (часто-
той импульсации и рекрутированием ДЕ) и со-
кратительными свойствами ДЕ (силой сокраще-
ния) [67]. Это означает, что характеристики этих
параметров ограничивают возможности мышц.
Одним из этих ограничений является способ-
ность генерировать максимальную скорость раз-
вития силы, обычно характеризуемую как “взрыв-
ная” сила. Для достижения максимальной скоро-
сти развития силы необходима высокая частота
импульсации моторных нейронов и быстрое
рекрутирование ДЕ. Отмечалась положительная
связь между повышением возбудимости спиналь-
ных мотонейронов и скоростью развития силы
мышцы, измеренной во время произвольных уси-
лий при подошвенных сгибаниях [11]. Действи-
тельно, как было показано ранее, максимальная
скорость развития силы сокращения регистриру-
ется только при применении очень высокой ча-
стоты электрической стимуляции мышц [68–72].
Различное поведение мотонейронов после раз-
грузки во время сокращения может быть связано
с разным влиянием разгрузки на афферентные и
супраспинальные входы. Например, во время
быстрых изометрических сокращений мотоней-
роны начинают разряжаться с высокой частотой,
что и предопределяет высокую скорость развития
усилия [73]. Увеличение градиента силы может
быть обусловлено в основном увеличением силы
супраспинального входа, которая может изме-
ниться после разгрузки. Таким образом, получен-
ные результаты настоящей работы позволяют
предположить, что разгрузка мышечного аппара-
та в виде 21-суточного постельного режима облег-
чает рекрутирование ДЕ. Последнее подтвержда-
ется результатами работы [74], где авторы отмеча-
ют повышенную возбудимость пула спинальных
мотонейронов до 30 сут в условиях 120-суточной
АНОГ.

Более того, считается, что на производство
произвольной “взрывной” силы влияют не только
нервные и механических факторы, но и архитек-
турные параметры, такие как длина и угол накло-
на мышечных волокон, а также жесткость мы-
шечно-сухожильного комплекса [63, 75, 76]. По-

казатели сократительной функции представляют
собой сумму различных скелетно-мышечных
факторов, включая размер мышц, архитектуру,
что, таким образом, позволяет делать вывод о
важности этих конкретных факторов для генера-
ции “взрывной” силы.

Последствия разгрузки на архитектуру мышц.
Архитектура мышц является основным механи-
ческим фактором, определяющим максимальную
силу и скорость сокращения мышц [77, 78]. Ре-
зультаты настоящего исследования, полученные
в условиях in vivo, указывают, что архитектура
МИМ резко изменяется и как функция угла голе-
ностопного сустава в покое и как функция, раз-
виваемой силы во время изометрических сокра-
щений при установленном суставном угле. В по-
кое, при изменении угла в голеностопном суставе
от –15° до +30°, в МИМ увеличился от 15.8° до
27.7°, Lв уменьшилась от 57.0 до 34.0 мм без суще-
ственного изменения в расстоянии между апо-
неврозами.

Уменьшение Lв и увеличение в с увеличива-
ющейся длиной мышцы может быть приписано
“слабостью” характеристик этой структуры [13].
В настоящем исследовании уменьшение Lв встре-
чающееся при изменении угла голеностопного
сустава от –15° до +30° при пассивном подошвен-
ном сгибании, предполагает, что волокна МИМ
стали прогрессивно “слабыми” с увеличиваю-
щимися углами в голеностопном суставе после
21-суточной разгрузки. Полученные данные на-
стоящего исследования хорошо согласуются с ра-
нее выполненными исследованиями [79]. Пока-
зано, с использованием ультразвуковой визуали-
зации m. vastus lateralis у человека, что слабые
(ненатянутые) волокна мышцы в покое являются
функцией угла сустава. Эти авторы заметили, что
когда колено полностью разогнуто (180°), то во-
локна m. vastus lateralis заметно расслаблены, по-
скольку они уменьшаются в длину примерно на
35% при сокращении 10% от МПС. Однако, когда
угол коленного сустава составляет 110° от полного
разгибания, то мышечные волокна растягивают-
ся и их длина уменьшается примерно на 8% при
сокращении 10% от МПС. Полученные данные
настоящего исследования согласуются, во-пер-
вых, с предположениями C. Gans и W.J. Bock [25],
согласно которым, “утолщение перистости рас-
положенных волокон компенсируется изменением
угла наклона волокон во время сокращения; таким
образом, точки начала и прикрепления мышцы
остаются параллельными и равноудаленными”. Во-
вторых, эти результаты указывают, что Lв и в
МИМ у человека не могут остаться постоянными
при изменяющейся длине мышцы, что согласу-
ются с данными, полученными ранее [13, 29, 80,
81]. Особенно примечательно наблюдение, состо-
ящее в том, что после разгрузки во время разви-

Θ

Θ

Θ
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тия МПС при нейтральном положении угла голе-
ностопного сустава в МИМ увеличился от 23° ± 3°
до 53° ± 2° (129%; р < 0.01), а Lв уменьшилась от
36 ± 3 до 22 ± 3 мм (39%; р < 0.05) и, как следствие,
индекс ФППС увеличился на 18%. Потенциал
мышцы в основном определяется ФППС [36],
оцененной в настоящем исследовании соотноше-
нием между квадратом Тм и Lв МИМ [44]. Индекс
ФППС является той переменной величиной, ко-
торая высоко коррелирует с пиковой мощностью
мышц, что подтверждается данными и корреля-
циями, о которых сообщалось ранее [82].

Настоящее исследование показало, что в усло-
виях полного (100%) сокращения, увеличение в
и уменьшение Lв МИМ, принимая во внимание
незначительное изменение в объеме мышцы,
приводит к увеличению индекса ФППС. Изуче-
ние показало, что в покое, индекс ФППС значи-
тельно увеличивается с увеличением суставного
угла.

Изменения архитектуры МИМ после разгруз-
ки мышечного аппарата, подтверждены ранее
выполненными исследованиями [40–43, 83]. По-
сле разгрузки длина и угол наклона волокон были
уменьшены, что предполагает потерю не только
последовательно, но и параллельно расположен-
ных саркомеров, соответственно. Это наблюде-
ние согласуется с предыдущими результатами [84].
Потеря последовательно расположенных сарко-

Θ

Θ

меров в цепи подразумевала бы, что рабочий диа-
пазон каждого саркомера становится слишком
большим. Когда рабочий диапазон каждого сар-
комера становится больше 3.65 μм, то актин и
миозин не могут взаимодействовать [85]. Это, ве-
роятно, будет иметь значения и на отношениях
длина–сила и скорость–сила. Уменьшение длины
волокон мышцы приведет к изменению длины,
при которой саркомер будет работать при любой
мышечно-сухожильной длине мышцы [86]. Это
может привести к тому, что саркомеры будут ра-
ботать на больших длинах, чем раньше, что при-
ведет к изменению характеристической кривой
длина–напряжение, и сдвиг отношения от их оп-
тимальной длины в зоне отношения длина–на-
пряжение, что приведет к уменьшению активного
напряжения для этих саркомеров, и таким обра-
зом, сила сокращения мышцы будет снижена.
Различия в длине волокон после разгрузки может
указывать о различиях в длине саркомеров, рас-
положенных последовательно внутри волокна.
Как известно, длина саркомера является основ-
ным фактором, определяющим потенциал мыш-
цы [84], то снижение длины саркомера может
указывать на снижение силового потенциала
мышцы.

Для оценки длины саркомера в настоящем ис-
следовании мы разделили длину волокна на ко-
личество саркомеров (17.600), последовательно
соединенных в волокне MИМ [87] и результат на-
ложили на соотношение сила–длина саркомера
мышц человека [88] (рис. 6). Длины саркомеров
достигали восходящей части в характеристиче-
ской кривой сила–длина, и саркомеры в состоя-
нии покоя имели больший силовой потенциал,
чем после разгрузки.

После разгрузки толщина МИМ практически
не изменилась, что возможно позволяет сохра-
нить больший потенциал мощности этой мышцы,
которая в основном определяется ФППС [36],
оцениваемая в настоящем исследовании соотно-
шением между квадратом толщины мышцы и
длиной волокна [44]. Индекс ФППС является той
переменной величиной, которая высоко корре-
лирует с пиковой мощностью мышц [82]. На-
сколько нам известно, это первое исследование,
которое показывает низкую взаимосвязь между
переменными, характеризующими внутреннюю
архитектуру мышцы – индексом ФППС и углом
наклона волокон (рис. 7). Связь между размером
мышц и углом наклона была продемонстрирова-
на в различных исследованиях [89–91]. Углы на-
клона МИМ до разгрузки увеличивались сильнее
с наибольшим индексом ФППС, в то время как
после разгрузки углы наклона МИМ показывали
иную тенденцию: меньшее увеличение по мере
возрастания индекса ФППС. Такой нелинейный
подход, вероятно, можно было бы объяснить био-
логической значимостью для людей с экстре-

Рис. 6. Расчетные длины саркомеров медиальной ик-
роножной мышцы (МИМ), которые были оценены
путем деления длины волокна на среднее количество
саркомеров в серии волокна [84] и наложены на соот-
ношение сила–длина для мышц человека, полученное
на основе данных [88]. 
Точки пересечения зависимости соотношения сила−
длина и вертикальные линии показывают потенциал
саркомера, генерирующий силу, на каждой длине. За-
штрихованная линия над восходящей частью и участ-
ком плато кривой сила–длина представляет рабочий
диапазон саркомеров МИМ в данном исследовании,
предполагая, что оптимальные углы голеностопного
сустава для создания силы соответствуют длине сар-
комера 2.6 мк.
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мальными значениями этих параметров в их по-
вседневной деятельности, учитывая, тем более, тот
факт, что участники настоящего исследования
имели относительно высокий статус физической
активности и, соответственно, высокую способ-
ность в генерировании силы и более высокую
способность в проявлении “взрывной” силы. По-
следнее подтверждает мнение о том, что нервный
драйв крайне важен для производства “взрывной”
силы и, особенно, на ранней стадии развития
силы. Действительно, отмечается более высокая
способность к “взрывной” силе у людей, занима-
ющихся тренировкой, требующей проявления
“взрывной” силы. Отмечается большая синхрони-
зация начала ЭМГ-активации и уровня актива-
ции мышц-агонистов в течение первых 50 мс
взрывных произвольных сокращений, оценивае-
мой с помощью поверхностной ЭМГ [64, 92–94].
Более того, учитывая, что участники текущего ис-
следования имели относительно высокий статус
физической активности, то высокая способность
к “взрывной” силе могла быть в значительной сте-
пени приобретенной в результате систематиче-
ских тренировок или генетически врожденной.

Основными ограничениями настоящего ис-
следования являются, во-первых, что измерения
проводились только в одной области всей МИМ,
а как недавно было продемонстрировано, что ха-
рактеристики отдельной области мышцы не обя-
зательно должны отражать архитектуру всей
мышцы целиком [48]; и, во-вторых, недавние ис-
следования показали, что механические харак-
теристики мышечно-сухожильного комплекса
также играют значительную роль в различиях в
генерации силы [95–97], и эти параметры не кон-
тролировались в настоящем исследовании. Более
того, если учитывать положение испытуемого на
кровати “лежа на спине”, когда нога в коленном
суставе 180° (полное разгибание), то такое поло-
жение создает голеностопному суставу немного
подошвенно-согнутую позицию, то такое состоя-
ние можно ассоциировать с физиологическим
укорочением, и можно предположить, что общее
число последовательно расположенных саркоме-
ров было снижено [98]. Это, возможно, и способ-
ствовало уменьшению толщины мышцы и длины
волокон. Следует отметить, что изменение поло-
жения сегментов тела у человека при разгрузке
подтверждается ранее полученными данными [99],
что предполагает изменение положения и голе-
ностопного сустава, приводящие к изменению
длины мышц-разгибателей стопы. В настоящем
исследовании такой вынужденный стимул физио-
логического укорочения мышцы, возможно, был
достаточным, чтобы внести вклад в уменьшении
длины мышечных волокон и толщины мышцы.

Таким образом, морфологические характери-
стики мышц могли бы объяснить, по крайней ме-
ре, частично, различия в сократительных свой-

ствах, обнаруженных в настоящем исследовании,
поскольку на икроножные мышцы приходится
38% общего генерируемого суставного момента
голеностопного сустава во время максимального
произвольного сокращения [100].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Это первое исследование, в котором описаны

непрерывные изменения длины и угла наклона
волокон МИМ у человека при изменении поло-
жения угла голеностопного сустава, как в покое,
так и во время градуированных произвольных
изометрических сокращений при интенсивно-
стях до 100% МПС после разгрузки мышечного
аппарата. Эти результаты имеют отношение к
изучению механики активной мышцы, поскольку
изменения угла наклона мышц должны учиты-
ваться, когда необходимо оценить отдельно мы-
шечную силу, либо определить плечо, при кото-
ром развивается данная сила, генерируемая мыш-
цей. Есть надежда, что эти результаты окажутся
полезными для будущих исследований активной
силы и изменений в механике мышц в условиях
разгрузки.

Таким образом, был описан характер укороче-
ния длины и угла наклона волокон в условиях
разгрузки мышечного аппарата во время выпол-
нения разных протоколов изометрических со-
кращений. Эти данные представляют большой
интерес для понимания способности мышечно-
сухожильного сокращения. Полученные данные
настоящего исследования показывают, что раз-
грузка мышечного аппарата (в виде 21-суточной
АНОГ) может вызвать увеличение сократитель-
ных функций мышц (МПС и максимальный ди-

Рис. 7. Взаимосвязь между индексом физиологиче-
ской площади поперечного сечения (ФППС) и углом
наклона волокон медиальной икроножной мышцы
(МИМ) в двух условиях исследования.
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намический градиент произвольной силы), со-
провождающееся изменениями внутренней ар-
хитектуры (длины и угла наклона волокон)
исследуемой мышцы. Изменение длины и угла
наклона волокон могло бы быть связано с изме-
нением упругих, эластических, характеристик су-
хожилий и апоневрозов. Эти результаты указыва-
ют, что вызванные условиями эксперимента из-
менения в архитектуре (длины и угла наклона
волокон) мышцы в некоторых ситуациях (когда
также вызываются сдвиги в кривой сила–длина
и/или когда тестируется скорость развития силы
на восходящей части кривой сила–длина) может
существовать конфликт влияния этих факторов
на скорость развития силы, измеренной in vivo
при определенных углах суставов и, особенно в
самой начальной фазе развития сокращения [74].
Это может быть связано с тем, что, во-первых, су-
ставы человека обычно окружают несколько
мышц, в связи с чем невозможно получить точное
представление о длине волокон в этих сложных
мышечных группах, и, во-вторых, требуется не-
которая форма вмешательства для изменения
длины волокна, которое одновременно не приво-
дит к существенным изменениям других парамет-
ров, например скорость мышечной активации [74].
Таким образом, остается вопрос, действительно
ли длина волокон и скорость развития силы тесно
связаны между собой и, особенно на поздней фа-
зе кривой развития сила–время (100–250 мс).

Этические нормы. Все исследования проведе-
ны в соответствии с принципами биомедицин-
ской этики, сформулированными в Хельсинкской
декларации 1964 г. и ее последующих обновлени-
ях, и одобрены локальным биоэтическим коми-
тетом Института медико-биологических проблем
РАН (Москва).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.
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Effect of 3 Weeks of Strict Head-Down Tilt Bed Rest on Human Muscle Fuction
and Architecture

Yu. A. Koryaka, *, R. R. Prochiya, N. S. Knutovaa

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
*E-mail: yurikoryak@mail.ru

The aim of this study was to first, experimentally measure in vivo changes in the length, fiber angle and thick-
ness of the medial gastrocnemius muscle (MG) in young men in response to changes in foot position and
joint moment during isometric plantar f lexion and, in secondly, to compare the changes in the above char-
acteristics of the muscular architecture that occur during the transition from a state of rest to a given isometric
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intensity during plantar f lexion. The internal architecture of the MG was determined after 21-day of strict
head-down tilt bed rest (HDT). MG scanning was performed using ultrasound at rest at ankle joint angles of
–15° (dorsif lexion), 0° (neutral), +15° and +30° (plantar f lexion). Additional ultrasounds were performed
during maximal voluntary contraction (MVC) and additionally at 80, 60, 40, and 20% of the MVC with the
ankle in neutral position. In each position, longitudinal ultrasound images of the MG were obtained in a re-
laxed (passive) state with the determination of the length (Lf) and angles of fascicles (Θf) relative to the apo-
neurosis. After HDT, the thickness of the MG during graduated isometric force up to 80% of the MVC in the
neutral position of the ankle joint remained constant. Various Lf and Θf and their changes after HDT can be
a limiting factor in the generation of muscle contractile functions. The results of the study show that the
change in muscle structure during contraction compared to rest, as measured by changes in muscle architec-
ture, can be used to assess muscle mechanical output.

Keywords: ultrasonography, pennate muscle, lengths and, head-down tilt bed rest, medial gastrocnemius
muscle, voluntary contraction, force and force-velocity properties.
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Антиортостатическая гипокинезия (АНОГ) является одной из наиболее известных моделей эффек-
тов невесомости. Продолжают изучать ответы сердечно-сосудистой системы на торако-краниаль-
ное перераспределение крови, применительно к изменению объемов камер сердца и структуры сер-
дечной мышцы. Актуальна оценка “растяжения” миокарда, индивидуальной реакции сердечной
мышцы на АНОГ и стратификации риска развития сердечной недостаточности по динамике кар-
диомаркера, независимого от влияния таких факторов как пол, возраст, масса тела, скорость клу-
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Антиортостатическая гипокинезия (АНОГ) яв-
ляется одной из моделей физиологических эф-
фектов невесомости. В ряде работ описано влия-
ние длительности АНОГ на системную гемодина-
мику [1, 2]. Показано, что снижение ударного
объема и массы левого желудочка (ЛЖ) в услови-
ях реальной и моделируемой невесомости прояв-
лялись быстро и зависели от объема циркулирую-
щей плазмы. Через 3 дня реабилитации объемы
левого предсердия (ЛП) и ЛЖ не отличались от
значений, регистрируемых в фоновом периоде до
АНОГ. Однако масса ЛЖ не восстанавливалась
при нормализации объема плазмы и оставалась
на 12 ± 4% ниже значений до АНОГ. Уменьшен-
ный выброс ЛП и ЛЖ отражает снижение работы
сердца и приводит к сердечной атрофии во время
длительной разгрузки ЛЖ. Хотя объем ЛВ и ЛЖ
быстро восстанавливались после АНОГ, сопут-
ствующей нормализации массы ЛЖ не происхо-
дило. Таким образом, снижение массы ЛЖ в от-
вет на длительную симулированную невесомость

является не эффектом обезвоживания тканей, а,
скорее, истинной атрофией мышц ЛЖ, которая
сохраняется и после окончания воздействия [3].

Также связь снижения ударного объема (УО)
со специфической адаптацией сердца к АНОГ
или только с острой гиповолемией изучалась
M.A. Perhonen et al. [4]. И АНОГ, и эксперимен-
тальная гиповолемия приводили к одинаковому
снижению объема плазмы. Однако исходный ко-
нечно-диастолический объем ЛЖ снижался на
20+/–4% после АНОГ и на 7+/–2% после гипо-
волемии. Можно полагать, что длительная АНОГ
приводит к ремоделированию желудочков, чего не
наблюдается при эквивалентной степени острой
гиповолемии. Это ремоделирование приводит к
большему снижению УО во время ортостатиче-
ского стресса после постельного режима, чем ги-
поволемия как таковая, что потенциально спо-
собствует ортостатической непереносимости [4].

Увеличение частоты сердечных сокращений
со снижением пульсового давления и УО, указы-

УДК 57.042+577.2+571.2
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вающее на атрофию сердца во время АНОГ, было
описано ранее [5, 6]. Актуальность проводимых
нами экспериментальных исследований подтвер-
ждают результаты обследования астронавтов, ко-
торые показывают увеличение показателей жест-
кости сосудов и атрофию мышцы сердца [7, 8].
Однако 60-дневная АНОГ, вызывая ухудшение
состояния сердечно-сосудистой системы и сдви-
ги жидкости в краниальном направлении по типу
невесомости, не усугубляла жесткость сосудов [9].
По-видимому, у каждого обследуемого имеется
индивидуальный адаптационный резерв. Поэтому
некоторые исследования показывают, что дли-
тельный постельный режим приводит к устойчи-
вому уменьшению массы ЛЖ, вызывая при этом
резкое снижение объема ЛЖ [3], но данные дру-
гих исследователей свидетельствуют, что потери
массы желудочка не происходит [10].

Немногочисленные протеомные исследования
при АНОГ в основном были направлены на изу-
чение изменений экспрессии белков и анализ ос-
новных сигнальных путей, измененных под влия-
нием комплекса экстремальных факторов [11, 12].
В настоящей работе мы оценивали “растяжение”
миокарда, индивидуальную реакцию сердечной
мышцы на АНОГ и риск развития сердечной не-
достаточности по динамике кардиомаркера ST2 в
крови. Важно отметить, что ST2 в плазме крови –
это растворимая форма рецептора к ИЛ-33, кото-
рая в отличие от мембранной формы ограничива-
ет влияние ИЛ-33 на миокард и тем самым спо-
собствует его патологическому ремоделированию
[13]. Наш выбор был обусловлен отсутствием вли-
яния на уровень маркера таких факторов, как
пол, возраст, масса тела, состояние почек, анемия
и гиповолемия.

Таким образом, целью настоящей работы бы-
ло исследование влияния факторов 21-суточной
АНОГ на уровень биомаркера “растяжения” мио-
карда ST2.

МЕТОДИКА

В исследовании АНОГ-2021 г. принимали уча-
стие 6 здоровых практически здоровых испытуе-
мых (мужчин) в возрасте 30 ± 4 года. Все участни-
ки испытаний прошли углубленное медицинское
обследование, были признаны практически здо-
ровыми и допущены к участию в испытаниях
Врачебно-экспертной комиссией ГНЦ РФ −
ИМБП РАН (г. Москва). Испытания проводили в
соответствие с циклограммой: фоновые данные
за 5 суток до начала воздействия, во время АНОГ
на 2-е и 21-е сутки “внутри эксперимента”, после
окончания воздействия на +1, +7 сутки.

Образцы венозной крови отбирали в пробирки
SARSTEDT-Monovette®, содержащие EDTA. Плаз-
му отделяли центрифугированием и ее аликвоты

замораживали при температуре –80°С. Оценку
уровня ST2 проводили методом твердофазного
иммуноферментного анализа (ELISA) с исполь-
зованием коммерческого набора Aspect-Plus (Crit-
ical Diagnostics, США) с аналитической чувстви-
тельностью 12.5 нг/мл. Результаты измерения
выражали в нг/мл.

Статистический анализ проводили в програм-
ме Statistica 12 с использованием непараметриче-
ского аналога дисперсионного анализа с повтор-
ными измерениями – критерия Фридмана (Fried-
man ANOVA, p-value < 0.05).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Тест на определение ST2 в крови добровольцев
на разных сроках 21-суточной АНОГ проведен
для решения двух задач. Первой – фундаменталь-
ной: найдет ли отражение изменение объема ка-
мер сердца, уменьшение объема плазмы и сниже-
ние массы миокарда ЛЖ, наблюдаемое в АНОГ
по литературным данным, в протеомной регуля-
ции “растяжения” миокарда. Также была попыт-
ка установить характер динамики кардиомаркера
в крови. Вторая – прикладная задача – заключа-
лась в использовании уровня “фоновых значений”
и изменения уровня ST2 для прогнозирования
адаптационных резервов сердечной мышцы кон-
кретного индивидуума, применительно к пробле-
мам медицинского отбора космонавтов и испы-
тателей-добровольцев, а также стратификации
рисков развития сердечной недостаточности и
кардиофиброза.

Известно, что средняя нормальная концентра-
ция ST2 в крови человека составляет 18 ± 5 нг/мл,
а концентрации свыше 35 нг/мл свидетельствуют
о повышении рисков сердечной недостаточности,
кардиофиброза, показаний к госпитализации и
вероятности неблагоприятного исхода.

Во всех образцах плазмы 6 испытателей-доб-
ровольцев, участвовавших в АНОГ, был опреде-
лен уровень ST2 в фоне перед началом экспери-
мента, на 2-е, 21-е сутки АНОГ и +1-е и +7-е сут-
ки восстановительного периода (рис. 1 и 2).

С помощью дисперсионного анализа было вы-
явлено достоверное снижение данного показате-
ля на 21-е сутки АНОГ у четверых обследуемых
(рис. 1). При этом уже на 2-е сутки АНОГ просле-
живалась тенденция к его снижению, что отража-
ло уменьшение “растяжения” миокарда в связи с
изменением положения тела в АНОГ –6°. После
завершения эксперимента на первые сутки отме-
чено восстановление содержания ST2 в крови,
близкое к фоновому уровню.

Взаимосвязь между потенциально стабилизи-
рующим конечно-диастолическим объемом ЛЖ
и повышенным конечно-систолическим объе-
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мом ЛЖ в сочетании с пониженными разгрузоч-
ными условиями постельного режима, может
быть основным фактором, способствующим сни-
жению массы ЛЖ и уменьшением “растяжения”
кардиомиоцитов, что проявляется уменьшением

ST2 на 2-е сутки АНОГ, с продолжающимся до-
стоверным снижением уровня этого кардиомар-
кера к 21-м суткам.

Как показал анализ доступной нам литерату-
ры, конечно-диастолический объем ЛЖ и конеч-

Рис. 1. Среднегрупповые показатели концентрации белка ST2 до, во время и после антиортостатической гипокинезии
(АНОГ). 
Звездочкой отмечено достоверное различие по сравнению с фоном.
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Рис. 2. Индивидуальные уровни белка ST2.
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но-систолический объем начинают быстро вос-
станавливаться после невесомости и АНОГ [3].
Эти гемодинамические факторы отражаются в
повышении уровня ST2 до фоновых значений на
первые сутки восстановительного периода. От-
сутствие достоверных различий уровня ST2 до
АНОГ и на первые сутки периода реабилитации
свидетельствует о восстановлении гемодинами-
ческих объемных параметров сердца в анатоми-
ческих индивидуальных границах сразу после
окончания воздействия. Также этот факт отража-
ет, что длительность 21-суточной АНОГ и сопут-
ствующая ей структурная перестройка сердечной
мышцы не вызывала патологического “перерас-
тяжения” кардиомиоцитов под воздействием гра-
витационного перераспределения крови и уве-
личения объема плазмы в первые сутки после
окончания воздействия. То есть риск развития
сердечной недостаточности и, в отдаленных сро-
ках – кардиофиброза, отсутствует.

Следует отметить, что важным ограничением
настоящего исследования является относительно
небольшое число участников. Кроме того, мы не
имели никакого влияния на общий дизайн иссле-
дования. Другим потенциальным ограничением
исследования является то, что мы не оценивали
результаты ультразвукового исследования (УЗИ)
или магнитно-резонансной томографии (МРТ)
сердца, которые считаются неинвазивным золотым
стандартом, а ориентировались на большой объем
аналогичных исследований в АНОГ различной
продолжительности по литературным данным.

Несмотря на эти ограничения, можно отме-
тить, что 21-суточная АНОГ, не вызывает отрица-
тельных клинически значимых изменений био-
маркера “растяжения” миокарда на протяжении
воздействия.

Хотя выборка наблюдений мала – она соответ-
ствует минимальному числу наблюдений в слож-
ных экспериментальных моделях. При воздействии
комплекса экстремальных факторов на организм
здорового человека даже динамика показателей
у одного обследуемого (испытателя, космонавта,
др.) является очень важной и позволяет как оце-
нивать индивидуальные реакции, так и планиро-
вать будущие направления исследований. Поэто-
му рационально отметить индивидуальную вари-
абельность ST2. У двух испытателей, у которых
уровень кардиомаркера был и оставался на низ-
ком уровне на протяжении всего исследования
(рис. 2), можно предполагать исходно повышен-
ный адаптационный резерв сердечной мышцы.
У других динамика маркера отражает уменьше-
ние “растяжения” миокарда в остром периоде
(2-е сутки воздействия), сохраняющееся до 21-х су-
ток АНОГ. Изменение концентрации ST2 в пери-
оде восстановления на 1-е сутки после окончания
эксперимента отражает индивидуальную реакцию

сердца на увеличение кровенаполнения в острый
период восстановления.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, впервые изучено влияние

21-суточной АНОГ на уровень маркера “растяже-
ния” кардиомиоцитов ST2. Уровень ST2 досто-
верно снижается к 21-м суткам АНОГ. Динамика
уровня ST2 в АНОГ совпадает с данными о сроках
изменения объема камер сердца, уменьшением
объема плазмы и снижением массы миокарда ЛЖ
других исследователей. Фоновые уровни, вариа-
бельность показателей в течение АНОГ и периода
восстановления свидетельствуют об отсутствии
рисков развития сердечной недостаточности и
кардиофиброза у данной выборки испытуемых в
настоящем исследовании. Полученные в данной
работе результаты важны для экстраполяции на
условия реальных космических полетов.

Этические нормы. Все исследования проведены
в соответствии с принципами биомедицинской
этики, сформулированными в Хельсинкской де-
кларации 1964 г. и ее последующих обновлениях,
и одобрены Комиссией по биомедицинской эти-
ке Института медико-биологических проблем
РАН (Москва).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.

Финансирование работы. Исследование вы-
полнено за счет РНФ (грант № 22-74-00069),
https://rscf.ru/project/22-74-00069/.
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сутствие явных и потенциальных конфликтов ин-
тересов, связанных с публикацией настоящей
статьи.
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Influence of Factors of 21-Day Head-Down Bed Rest on the Level of Myocardial 
Extensibility Biomarker ST2 in the Blood

L. Kh. Pastushkovaa, A. G. Goncharovaa, D. N. Kashirinaa, *, I. N. Goncharova, I. M. Larinaa

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
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Head-down bed rest (HDBR) is one of the best known models of the effects of weightlessness. The responses
of the cardiovascular system to thoracocranial blood redistribution continue to be studied in relation to
changes in the volumes of the heart chambers and the structure of the heart muscle. The assessment of myo-
cardial stretch, individual response of the heart muscle to HDBR and stratification of the risk of developing
heart failure according to the dynamics of a cardiomarker, independent of the influence of such factors as
gender, age, body weight, glomerular filtration rate, anemia and hypovolemia, is relevant. The aim of the
work was to investigate the influence of factors of 21-day HDBR on the level of the ST2 myocardial stretch
biomarker. The effect of 21-day HDBR on the level of ST2 cardiomyocyte stretch marker was studied for the
first time. The level of ST2 significantly decreased by the end of HDBR. The data obtained are of practical
importance in relation to the problems of medical selection of cosmonauts and test volunteers. Background
levels, variability of indicators during HDBR and the recovery period indicate the absence of risks for the de-
velopment of heart failure and cardiofibrosis in this sample of subjects in this study.

Keywords: 21-day HDBR, ST2 cardiomarker, cardiomyocyte stretch, risk of heart failure.
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В данной работе представлены основные результаты проведенного исследования по изучению вли-
яния моделирования физиологических эффектов лунной гравитации на кардиореспираторные
реакции человека во время выполнения физической нагрузки. В эксперименте приняли участие
12 практически здоровых мужчин-добровольцев в возрасте от 19 до 31 года (M ± SD: 22.5 ± 4.0 лет),
которые в течение 14 сут находились в условиях ортостатической гипокинезии (ОГ) с углом наклона
тела +9.6° относительно горизонта как модели физиологических эффектов лунной гравитации.
Кардиопульмональное нагрузочное тестирование (КПНТ) выполняли за 7 сут до начала ОГ и на
следующие сутки после окончания экспериментального воздействия. В качестве протокола физи-
ческой нагрузки использовали 3-ступенчатый велоэргометрический тест с 5-минутными площадками
мощностью 125, 150 и 175 Вт. Пребывание в условиях моделирования физиологических эффектов
лунной гравитации снижало толерантность организма человека к выполнению физической работы.
На это указывали более выраженные реакции со стороны таких показателей кардиореспираторной
системы, как частота сердечных сокращений, минутная вентиляция легких, дыхательные эквива-
ленты по кислороду и углекислому газу, а также менее выраженный прирост потребления кислоро-
да и кислородного пульса во время выполнения КПНТ после 14 суток воздействия ОГ.

Ключевые слова: кардиореспираторная система, физическая работоспособность, кардиопульмо-
нальное нагрузочное тестирование, ортостатическая гипокинезия, лунная гравитация.
DOI: 10.31857/S0131164623600350, EDN: DFRFXU

Активное развитие и подготовка программ пи-
лотируемой космонавтики, предполагающих по-
леты за пределы околоземной орбиты к Луне, тре-
бует проведения большого объема опережающих
исследований, направленных на изучение физио-
логических реакций организма человека в усло-
виях лунной гравитации, пониженной в 6 раз от-
носительного земной.

Объем имеющихся на данный момент иссле-
дований, посвященных изучению влияния пони-
женного уровня гравитации (гипогравитации),
в частности лунной гравитации, довольно мал.
Основным источником информации о непосред-
ственном влиянии гравитации Луны на организм
человека являются данные космической про-
граммы NASA “Аполлон” – единственной на дан-
ный момент реализованной программы пилоти-
руемых полетов к Луне с высадкой членов экипа-

жа на ее поверхность. Общая продолжительность
пилотируемых полетов по данной программе со-
ставила 8.1–12.6 сут, а пребывание и работа аст-
ронавтов на лунной поверхности 22.2–75 ч [1].
Данные полеты с относительно короткими сро-
ками последовательного воздействия на орга-
низм человека микрогравитации и лунной грави-
тации приводили в послеполетном периоде к
снижению переносимости астронавтами физиче-
ских нагрузок и ряду других функциональных из-
менений [2].

За последние десятилетия появился ряд работ,
направленных на изучение физиологических ре-
акций человека в условиях моделирования гипо-
гравитации [3]. Часть данных работ, в том числе,
посвящена реакциям кардиореспираторной си-
стемы при физической нагрузке с использованием
различных моделей физиологических эффектов

УДК 612.084:[612.766.1:523.34]
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гипогравитации: как математического моделиро-
вания [4], так и применения положительного дав-
ления на нижнюю часть тела (lower body positive
pressure, LBPP) при выполнении ходьбы и бега на
беговой дорожке [5], выполнения нагрузки на ве-
лоэргометре в ортостатическом положении [6],
использования системы подвесов на вертикаль-
ной беговой дорожке [7] и др. Однако все пред-
ставленные на данный момент в литературе рабо-
ты описывают результаты экспериментальных
исследований по изучению физиологических ре-
акций при выполнении физической нагрузки в
условиях краткосрочного воздействия на орга-
низм человека пониженного уровня гравитации.
Физиологические эффекты, связанные с продол-
жительным пребыванием человека в условиях
лунной гравитации, в настоящее время остаются
пока еще не раскрытыми [3].

Целью работы являлось изучение влияния
14-суточного пребывания в условиях ортостати-
ческой гипокинезии (ОГ) как модели физиологи-
ческих эффектов лунной гравитации [8] на кар-
диореспираторные реакции человека во время
выполнения физической нагрузки.

МЕТОДИКА
В исследовании принимали участие 12 практи-

чески здоровых мужчин-добровольцев в возрасте
от 19 до 31 года (M ± SD: 22.5 ± 4 лет), массой тела
от 63 до 84 кг (76.8 ± 6.5 кг), длиной тела от 173 до
193 см (182.3 ± 6 см). Все добровольцы успешно
прошли медицинское освидетельствование, были
ознакомлены с программой исследования.

Испытатели в течение 14 сут находились в
условиях моделирования физиологических эф-
фектов лунной гравитации. В качестве модели
использовали метод ОГ, предполагающий распо-
ложение тела обследуемого человека под поло-
жительным углом наклона головного конца кро-
вати, равным +9.6° по отношению к горизонту,
на время дневной работы с 07:00 до 23:00 (16 ч)
с переводом в горизонтальное положение на вре-
мя ночного сна с 23.00 до 07.00 (8 ч) [8].

Кардиопульмональное нагрузочное тестиро-
вание (КПНТ) выполняли за 7 сут до начала ОГ
(Baseline Data Collection, BDC-7) и на следующие
сутки после окончания экспериментального воз-
действия (Recovery, R + 1). Исследования прово-
дили в одни и те же вечерние часы (17:00–18:00)
в хорошо вентилируемом помещении при под-
держании температуры окружающего воздуха 21–
22°С.

В качестве протокола физической нагрузки
использовали 3-ступенчатый велоэргометриче-
ский тест с 5-минутными площадками, мощность
выполняемой нагрузки (WR) которых составляла
125, 150 и 175 Вт. Испытатели выполняли тесто-

вый протокол на велоэргометре Ergoselect 200 (Er-
goline, Германия). Запись параметров кардиоре-
спираторной системы проводили в состоянии по-
коя непосредственно перед нагрузкой в течение
5 мин (покой), на каждой минуте нагрузки и в те-
чение первых 5 мин восстановительного периода
при помощи эргоспирометрической системы
MetaLyzer 3B (CORTEX Biophysik, Германия).

Непрерывно оценивали следующие показате-
ли работы сердечно-сосудистой и дыхательной
систем: частота сердечных сокращений (ЧСС,
уд./мин), частота дыхания (ЧД, мин–1), величина
дыхательного объема (ДО, л), минутная вентиля-
ция легких (VE, л/мин), потребление кислорода
(VO2, мл/мин), выделение углекислого газа (VCO2,
мл/мин), дыхательный эквивалент по кислороду
(VE/VO2), дыхательный эквивалент по углекисло-
му газу (VE/VСO2), дыхательный коэффициент
(ДК) и кислородный пульс (VО2/ЧСС, мл/уд.).
Для анализа значения показателей усредняли
за 10 с. Измерения артериального давления (АД,
мм рт. ст.), проводили на 2-й и 5-й мин периода
покоя перед нагрузкой, на 5-й мин каждой ступе-
ни нагрузки и на 1-й и 5-й мин восстановительно-
го периода с использованием автоматического
монитора АД, подключенного к велоэргометру.

Показаниями для преждевременного прекра-
щения КПНТ являлись: выраженный подъем АД
(230/120 мм рт. ст.), снижение САД ≥ 10 мм рт. ст.
при увеличении мощности нагрузки, достижение
возрастной максимальной ЧСС, появление отри-
цательной динамики ЭКГ, возникновение голо-
вокружения, тошноты или других признаков не-
переносимости физической нагрузки, жалобы
испытуемого на выраженную мышечную усталость
или его отказ от дальнейшего проведения пробы,
невозможность испытуемого поддерживать за-
данную частоту педалирования (55–60 об./мин).

Результаты проведенных исследований были
обработаны статистически с применением про-
граммного пакета Statistica 12. Для статистиче-
ского анализа использовали непараметрический
Т-критерий Уилкоксона для зависимых выборок.
Различия считали статистически значимыми при
p < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
До и после ОГ полностью выполнили тесто-

вый протокол на велоэргометре 10 испытуемых
из 12: КПНТ испытуемых № 8 и 9 было прекра-
щено по причине появления симптомов выра-
женной мышечной усталости и невозможности
поддерживать заданную частоту педалирования
как до, так и после ОГ. Время педалирования при
выполнении КПНТ испытуемым № 8 составило
11 мин 3 с и 10 мин 39 с до и после эксперимен-
тального воздействия соответственно. У испыту-
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емого № 9 педалирование было прекращено через
7 мин до ОГ и через 6 мин 6 с на R + 1 сутки по-
сле ОГ.

В табл. 1 представлены индивидуальные пока-
затели максимальной достигнутой ЧСС (ЧССmax)
и полученные расчетным путем показатели, ха-
рактеризующие скорость увеличения ЧСС при
максимальной нагрузке относительно уровня по-
коя (ЧССmax/ЧССп, %) и скорость снижения ЧСС
к 5-й мин восстановления относительно уровня
покоя (ЧССВ5/ЧССп, %).

В связи с тем, что двое испытуемых выполни-
ли КПНТ не в полном объеме, их данные в даль-
нейшем анализе не учитывались.

Наряду с увеличением значений ЧССmax, ЧСС
испытуемых в ходе КПНТ на R + 1 сутки после ОГ
была выше в среднем на 8–11 уд./мин (~8–9%),
чем до гипокинезии (рис. 1, А). Для статистиче-
ского анализа результатов тестирования были по-
лучены средние значения (M ± SD) показателя за
последние 2 мин (4-я и 5-я мин) периода покоя
до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и
175 Вт. Выявленные изменения ЧСС достигли

уровня статистической значимости на всех трех
ступенях нагрузки (рис. 1, Б).

Также отмечалась тенденция (p < 0.1) к учаще-
нию ЧСС в среднем на 8 уд./мин в периоде покоя
до нагрузки после экспериментального воздей-
ствия по сравнению с фоновыми исследовани-
ями. В связи с этим, несмотря на то, что у боль-
шинства испытуемых достигнутые значения ЧССmax
после ОГ были выше, чем до экспериментального
воздействия, динамика ЧССmax/ЧССп и ЧССВ5/
ЧССп носила индивидуальный характер (табл. 1).
Таким образом, значимых изменений в скорости
увеличения ЧСС во время нагрузки и скорости ее
восстановления обнаружено не было.

В динамике АД, включая показатели систоли-
ческого и диастолического давления, во время
КПНТ после ОГ по сравнению с данными до экс-
периментального воздействия значимых измене-
ний обнаружено не было (рис. 1, В).

При исследовании изменений показателя VE
наблюдали тенденцию к более выраженному уве-
личению показателя при выполнении испытуе-
мыми КПНТ после 14 сут ОГ (рис. 2, А). Увеличе-

Таблица 1. Значения максимальной достигнутой частоты сердечных сокращений (ЧССmax) и показателей,
характеризующих скорость увеличения ЧСС при максимальной нагрузке (ЧССmax/ЧССп) и скорость снижения
ЧСС к 5-й мин восстановления относительно уровня покоя (ЧССВ5/ЧССп) у испытуемых при выполнении
КПНТ до (BDC-7) и после (R + 1) пребывания в условиях 14-суточной ОГ

Примечание: ОГ – ортостатическая гипокинезия. * – достоверные отличия по сравнению с BDC-7, p < 0.05; # – данные полу-
чены у испытуемых, выполнивших тестовый протокол не в полном объеме (педалирование было досрочно остановлено по
показаниям); стрелками указано направление изменений относительно фоновых значений: ↑ – увеличение значений пока-
зателя, ↓ – снижение значений показателя.

№ исп.
ЧССmax, уд./мин ЧССmax/ЧССп, % ЧССВ5/ЧССп, %

BDC-7 R + 1 BDC-7 R + 1 BDC-7 R + 1

1 165 179 ↑ 162.4 162.6 ↑ 114.5 121.0 ↑

2 162 180 ↑ 168.3 166.9 ↓ 110.1 119.0 ↑

3 151 175 ↑ 180.5 182.0 ↑ 119.5 124.8 ↑

4 194 200 ↑ 189.9 198.8 ↑ 123.5 131.9 ↑

5 164 177 ↑ 227.2 185.0 ↓ 130.1 115.8 ↓

6 162 169 ↑ 203.2 171.3 ↓ 135.6 112.7 ↓

7 171 168 ↓ 208.7 210.8 ↑ 140.6 146.2 ↑

8 166# 180# ↑# 166.2# 184.0# ↑# 115.1# 114.4# ↓#

9 198# 189# ↓# 191.5# 221.2# ↑# 130.6# 119.4# ↓#

10 167 190 ↑ 236.3 219.7 ↓ 145.4 147.4 ↑

11 168 173 ↑ 203.9 190.3 ↓ 124.6 120.9 ↓

12 165 174 ↑ 191.5 227.9 ↑ 126.3 152.4 ↑

M ± SD 169.4 ± 13.4 179.5 ± 9.4* ↑* 194.1 ± 23.2 193.4 ± 22.2 – 126.3 ± 10.8 127.2 ± 14.0 –
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ние вентиляции происходило преимущественно
за счет увеличения ЧД (рис. 2, Г), значимых изме-
нений со стороны показателей дыхательного объ-
ема отмечено не было (рис. 2, В). Данные измене-
ния особенно отмечали на высокой нагрузке, т.е.
на 3-й ступени тестирования мощностью 175 Вт:
прирост VE и ЧД составил около ~9–11% от уров-
ня фонового тестирования.

В динамике потребления кислорода отмечали
обратные изменения: наблюдали менее выражен-
ный прирост VO2 во время педалирования при
выполнении испытателями КПНТ после воздей-
ствия 14-суточной моделированной лунной гра-
витации (рис. 3, А и Б). Однако в динамике VCO2
и ДК значимых изменений обнаружено не было.

Также отмечался значимо (p < 0.05) меньший
прирост во время КПНТ после ОГ такого показа-
теля, как кислородный пульс, который рассмат-

ривается как показатель экономичности и эф-
фективности системы снабжения организма кис-
лородом (рис. 3, В и Г). Изменения VO2/ЧСС во
время педалирования составили ~7–9% от уровня
нагрузки до ОГ. По завершении педалирования, к
5-й мин восстановительного периода, значения
показателей VO2/ЧСС и VO2 восстановились до
уровня значений, полученных в периоде покоя до
нагрузки как до, так и после ОГ.

Об эффективности легочной вентиляции поз-
воляют судить такие показатели, как дыхатель-
ные эквиваленты по кислороду (VE/VO2) и угле-
кислому газу (VE/VCO2), отражающие объем VE,
необходимый для вдыхания 1 л O2 или выдыхания
1 л СO2 соответственно. Абсолютные значения
VE/VO2 и VE/VCO2 при выполнении нагрузочного
тестирования были выше после эксперименталь-
ного воздействия, чем до него (рис. 4). Данная ди-

Рис. 1. Значения частоты сердечных сокращений (ЧСС) и артериального давления (АД) испытуемых при выполнении
кардиопульмонального нагрузочного тестирования (КПНТ) до (BDC-7) и после (R + 1) 14-суточной ортостатической
гипокинезии. 
А – средние значения (Me) ЧСС испытуемых в ходе КПНТ; Б – средние значения (M ± SD) ЧСС за последние 2 мин
(4-я и 5-я мин) каждого из этапов КПНТ: периода покоя до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и 175 Вт; В –
средние значения (Me) систолического (САД) и диастолического АД (ДАД) испытуемых в ходе КПНТ. * – достовер-
ные отличия по сравнению с BDC-7, p < 0.05; × – различия по сравнению с BDC-7 достигли уровня статистической
тенденции, р < 0.1; WR – мощность выполняемой нагрузки.
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намика свидетельствует о снижении эффектив-
ности вентиляции у испытуемых при выполнении
КПНТ после пребывания в условиях 14-суточ-
ной ОГ.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Как видно из полученных данных, в настоя-
щем исследовании после воздействия 14-суточ-
ной ОГ наблюдалось достоверно большее (p < 0.05)
увеличение ЧСС, показателей VE, ЧД, VE/VO2 и
VE/VCO2, а также менее выраженный прирост
VO2 и VO2/ЧСС во время КПНТ. Следовательно,
результаты проведенных исследований свиде-
тельствуют о более напряженной работе кардио-
респираторной системы во время выполнения
нагрузочного тестирования, что указывает на

снижение показателей физической работоспо-
собности человека после пребывания в условиях
моделирования физиологических эффектов лун-
ной гравитации в течение 14 сут. Это также под-
тверждаeтся сокращением времени педалирова-
ния при выполнении КПНТ у испытателей № 8
и 9.

В ряде ранее проведенных исследований [3, 5,
6, 9] установлено, что условия моделирования
гипогравитации приводят к однонаправленным
физиологическим реакциям, наблюдаемым в усло-
виях микрогравитации и при ее моделировании.
В условиях моделирования лунной гравитации,
как и в условиях микрогравитации, также наблю-
дается изменение величины гравитационной со-
ставляющей гидростатического давления, пере-
распределение жидкостных сред организма в кра-

Рис. 2. Значения минутной вентиляции легких (VE), дыхательного объема (ДО) и частоты дыхания (ЧД) испытуемых
при выполнении кардиопульмонального нагрузочного тестирования (КПНТ) до (BDC-7) и после (R + 1) 14-суточной
ортостатической гипокинезии. 
А – средние значения (Me) VE испытуемых в ходе КПНТ; Б – средние значения (M ± SD) VE за последние 2 мин (4-я
и 5-я мин) каждого из этапов КПНТ: периода покоя до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и 175 Вт; В – сред-
ние значения (Me) ДО испытуемых в ходе КПНТ; Г – средние значения (Me) ЧД испытуемых в ходе КПНТ. * – досто-
верные отличия по сравнению с BDC-7, р < 0.05; × – различия по сравнению с BDC-7 достигли уровня статистической
тенденции, р < 0.1; WR – мощность выполняемой нагрузки.
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ниальном направлении, приводящее в острый
период к увеличению ударного объема сердца с
последующим его снижением вследствие сниже-
ния объема циркулирующей плазмы [10], смеще-
ние положения диафрагмы и органов брюшной
полости в краниальном направлении, изменение
легочных объемов и перфузии в легких [11] и т.д.
В дальнейшем, наряду с уменьшением физиче-
ской активности, данные физиологические адап-
тивные реакции приводят к изменению парамет-
ров функционирования кардиореспираторной [12]
и опорно-двигательной систем [13], и, вследствие
этого, к изменению переносимости организмом
человека физических нагрузок.

Так, полученные нами данные о снижении ра-
ботоспособности после воздействия ОГ хорошо

согласуются с результатами других авторов при
использовании моделей физиологических эф-
фектов микрогравитации – антиортостатической
гипокинезии (АНОГ) и “сухой” иммерсии [14, 15],
а также данными космических полетов [16–18].
В работе C. Capelli et al. [19] у испытуемых после
пребывания в условиях 14-суточной АНОГ на-
блюдалось увеличение значений ЧСС во время
нагрузочного тестирования (в покое до нагрузки
и во время самой нагрузки) на R + 1 сутки после
АНОГ в среднем на 18% по сравнению с данными
до экспериментального воздействия. В настоя-
щем исследовании такие изменения составили
~8–9%. Принимая во внимание то, что протокол
нагрузки упомянутого исследования отличался от
используемого нами, сравнивать численные из-
менения показателей во время выполнения на-

Рис. 3. Значения потребления кислорода (VO2) и кислородного пульса (VO2/ЧСС) испытуемых при выполнении кар-
диопульмонального нагрузочного тестирования (КПНТ) до (BDC-7) и после (R + 1) 14-суточной ортостатической ги-
покинезии. 
А – средние значения (Me) VO2 испытуемых в ходе КПНТ; Б – средние значения (M ± SD) VO2 за последние 2 мин (4-я
и 5-я мин) каждого из этапов КПНТ: периода покоя до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и 175 Вт; В – сред-
ние значения (Me) VO2/ЧСС испытуемых в ходе КПНТ; Г – средние значения (M ± SD) VO2/ЧСС за последние 2 мин
(4-я и 5-я мин) каждого из этапов КПНТ: периода покоя до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и 175 Вт. * –
достоверные отличия по сравнению с BDC-7, р < 0.05; × – различия по сравнению с BDC-7 достигли уровня статисти-
ческой тенденции, р < 0.1; WR – мощность выполняемой нагрузки.
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грузочного тестирования нецелесообразно, мож-
но говорить только об однонаправленности изме-
нений.

Однонаправленные изменения наблюдались и
в динамике VO2: отмечалось снижение потребле-
ния кислорода, в частности VO2max, во время вы-
полнения физической нагрузки после пребыва-
ния человека в условиях реальной и моделиро-
ванной микрогравитации [14, 17]. Прежде всего,
данные изменения связывают со снижением
объема циркулирующей крови и сердечного вы-
броса [20]. Но постепенно все большую роль в
механизмах снижения VO2max отдают микроцир-
куляторным и метаболическим изменениям в
мышцах [21], что, вполне вероятно, может на-
блюдаться и в условиях моделирования гипогра-

витации в связи со схожестью механизмов адап-
тивных реакций физиологических систем орга-
низма человека.

Однако учитывая, что у человека, находящего-
ся на поверхности Луны, сохраняется небольшая
опорная нагрузка, так как гравитация Луны со-
ставляет 1/6G, развивающиеся адаптивные реак-
ции и их физиологические эффекты со стороны
сенсомоторной [22] и кардиореспираторной си-
стем, наблюдаемые в условиях микрогравитации,
должны проявляться в меньшей степени. Так, в
ходе различных исследований уже была показана
зависимость физиологических реакций сердеч-
но-сосудистой системы, а также ее нервной регу-
ляции от величины гравитационной разгрузки:
физиологические реакции в условиях моделиро-

Рис. 4. Значения дыхательных эквивалентов по кислороду (VE/VO2) и углекислому газу (VE/VCO2) испытуемых при
выполнении кардиопульмонального нагрузочного тестирования (КПНТ) до (BDC-7) и после (R + 1) 14-суточной ор-
тостатической гипокинезии. 
А – средние значения (Me) VE/VO2 испытуемых в ходе КПНТ; Б – средние значения (M ± SD) VE/VO2 за последние
2 мин (4-я и 5-я мин) каждого из этапов КПНТ: периода покоя до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и 175 Вт;
В – средние значения (Me) VE/VCO2 испытуемых в ходе КПНТ; Г – средние значения (M ± SD) VE/VCO2 за последние
2 мин (4-я и 5-я мин) каждого из этапов КПНТ: периода покоя до нагрузки и всех ступеней нагрузки: 125, 150 и 175 Вт.
* – достоверные отличия по сравнению с BDC-7, р < 0.05; × – различия по сравнению с BDC-7 достигли уровня стати-
стической тенденции, р < 0.1; WR – мощность выполняемой нагрузки.
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вания микрогравитации (0G) были выражены в
большей степени, чем в условиях моделирования
гипогравитации (0 < G < 1) [23–27].

Таким образом, присутствующая на лунной
поверхности частичная гравитация теоретически
должна обеспечивать определенную защиту от
адаптивных физиологических последствий мик-
рогравитации, хотя в практическом отношении
эффективность этой защиты в настоящее время
остается неопределенной [28].

ВЫВОДЫ

1. Во время выполнения КПНТ после завер-
шения воздействия 14-суточной ОГ наблюдалось
достоверно большее (p < 0.05) увеличение ЧСС,
минутной вентиляции легких, частоты дыхания,
дыхательных эквивалентов по кислороду и угле-
кислому газу, а также менее выраженный прирост
потребления кислорода и кислородного пульса
по сравнению с контрольными данными, что
свидетельствует о более высокой напряженности
функционирования кардиореспираторной си-
стемы.

2. Отмеченная в настоящем исследовании бо-
лее высокая напряженность функционирования
кардиореспираторной системы при выполнении
КПНТ указывает на снижение толерантности ор-
ганизма человека к физической нагрузке после
14-суточной ОГ как физиологической модели
условий лунной гравитации.

Этические нормы. Все исследования проведе-
ны в соответствии с принципами биомедицин-
ской этики, сформулированными в Хельсинкской
декларации 1964 г. и ее последующих обновлени-
ях, и одобрены Комиссией по биомедицинской
этике Федерального научно-клинического цен-
тра специализированных видов медицинской по-
мощи и медицинских технологий ФМБА России
(Москва) (протокол № 2 от 16.04.2019 г.).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.
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Cardiorespiratory Reactions During Submaximal Exercise in Humans after 14-Day 
Simulated Lunar Gravity

A. A. Puchkovaa, *, A. V. Shpakova, b, V. P. Katuntseva, D. M. Stavrovskayaa, G. K. Primachenkoa

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
bFederal Science Center of Physical Culture and Sport (VNIIFK), Moscow, Russia

*E-mail: alina.a.puchkova@gmail.com

The paper presents main results of a study on the influence of the physiological effects of simulated lunar
gravity on cardiorespiratory responses to exercise in humans. Twelve healthy male volunteers aged 19–31
years (M ± SD: 22.5 ± 4.0 years) took part in the study. They were under 14-day head-up bed rest at +9.6°
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angle (HUBR) relative to the horizon as a model for the physiological effects of lunar gravity. Cardiopulmo-
nary exercise testing (CPET) was performed 7 days before the onset of HUBR and on the next day after the
end of the experimental exposure. A 3-stage cycle ergometer test with 5-minute platforms at 125, 150, and 175
watts was used as a CPET protocol. Exposure of subjects to simulated lunar gravity reduced their tolerance to
physical load. This was indicated by more pronounced changes for such parameters of cardiorespiratory sys-
tem as heart rate, minute ventilation of the lungs, ventilatory equivalents for oxygen and carbon dioxide, as
well as a less pronounced increase in oxygen consumption and oxygen pulse during CPET after 14 days of ex-
posure to HUBR.

Keywords: cardiorespiratory system, physical performance, cardiopulmonary exercise testing, head-up bed
rest, lunar gravity.
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Исследования в условиях антиортостатической гипокинезии (АНОГ) являются традиционными
экспериментами, имитирующими перераспределение жидкостных сред организма, подобное пере-
распределению жидкостных сред в условиях микрогравитации. В исследованиях такого типа уче-
ными проводилась, в том числе, оценка состояния зрительной системы испытателей в целях изуче-
ния механизма развития ассоциированного с космическим полетом нейро-окулярного синдрома
(SANS). Главным симптомом SANS является нарастающий отек зрительного нерва и сетчатки глаза.
В настоящее время представленные в печати результаты изучения состояния зрительной системы в
ходе АНОГ неоднозначны, что обуславливает актуальность проведения дальнейших исследований.
Цель данной работы − провести анализ морфометрии сетчатки глаза в зоне диска зрительного нерва
(ДЗН) и зоне макулы у испытателей до и после 21-дневной АНОГ. Исследование проводили с ис-
пользованием оптического когерентного томографа с функцией ангиографии (Optovue RTVue XR
Avanti System) до и после 21-дневного действия АНОГ. У 4 испытуемых (8 глаз) (мужчины, ср. воз-
раст ± станд. отклон. – 29.3 ± 3.9 лет) оценивали макулярную зону и область ДЗН по результатам
стандартных режимов сканирования. Для анализа полученных значений использовали оценки
средних тенденций, критерии сравнения средних и графический анализ. При анализе толщины сет-
чатки в зоне диска зрительного нерва были получены результаты, согласующиеся с данными других
исследователей, говорящие о возможном увеличении толщины сетчатки, однако результаты не до-
стигли уровня статистической значимости. При анализе толщины сетчатки в зоне макулы было
впервые показано статистически значимое утолщение сетчатки, но существенно меньшее по ам-
плитуде, чем утолщениe слоя нервных волокон в зоне диска зрительного нерва. Анализ плотности
сосудов в условиях АНОГ был проведен впервые как для зоны диска, так и для зоны макулы, однако
для получения однозначных выводов требуются дополнительные исследования. Впервые показано
увеличение толщины сетчатки в зоне макулы у испытуемых после воздействия АНОГ; для зоны дис-
ка получены данные, согласующиеся с результатами других исследователей. Впервые получены
данные ангиографии зоны макулы и зоны диска, однако полученные различия в плотности сосудов
не достигли уровня статистической значимости.

Ключевые слова: зрительная система человека, антиортостатическая гипокинезия (АНОГ), ассоци-
ированный с космическим полетом нейро-окулярный синдром, SANS-синдром, оптическая коге-
рентная ангиотомография сетчатки.
DOI: 10.31857/S0131164623600271, EDN: ERLKGA

С увеличением длительности космических по-
летов (КП) все чаще проявляются различные эф-
фекты негативного воздействия полета на орга-
низм человека, в том числе и на зрительную си-
стему [1–3]. Для описания комплекса симптомов,
связанных со зрительной системой и возникаю-
щих при воздействии условий КП, был введен
термин SANS-синдром: ассоциированный с КП
нейро-окулярный синдром (space-associated neu-

ro-ocular syndrome). Одним из самых частых симп-
томов SANS является отек диска зрительного нер-
ва (ДЗН). Помимо отека ДЗН после КП могут
возникать и другие симптомы, например, хорио-
ретинальные складки, уплощение глазного ябло-
ка, ватообразные очаги (зоны микроинфарктов),
смещение рефракции в сторону гиперметропии;
космонавты могут жаловаться на ухудшение зрения

УДК 612.842.6



52

ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

ГРАЧЕВА и др.

вблизи, искажение геометрии зрительной сцены
[1, 4–6]1.

Исследование влияния эффектов КП на орга-
низм человека сдерживается рядом факторов:
трудностью доставки некоторого диагностиче-
ского оборудования на борт, плотным графиком
космонавтов (т.е. ограниченностью их времени
на проведение дополнительных измерений), не-
большими численностями групп обследуемых,
разной длительностью полета космонавтов и мно-
гими другими. В связи с этим большое значение
имеют наземные эксперименты, моделирующие
различные факторы полета. Одними из наиболее
значимых являются изоляционные эксперимен-
ты, эксперименты с использованием “сухой” им-
мерсии и эксперименты с антиортостатической
гипокинезией (АНОГ).

Эксперименты по методике АНОГ проводятся
как в России, так и в зарубежных исследователь-
ских центрах, и могут иметь разную длительность
(вплоть до 120 и 370 дней [7–10]), разный поло-
возрастной состав участников [11, 12] и програм-
му эксперимента [13–15].

В ряде работ по оценке различных показателей
в экспериментах АНОГ были показаны измене-
ния, похожие на синдром SANS, но значительно
менее выраженные [16]. Только в 2018 г. исследо-
ватели из г. Кёльн (Германия) совместно с НАСА
показали, что изменение методики проведения
(более строгий контроль положения головы и
добавление характерных для КП условий гипер-
капнии) меняет и получаемые результаты: у 5 из
11 испытуемых возникли симптомы SANS в виде
отека 1 и 2 степени по шкале Фризена (распро-
страненная в Европе и США методика оценки
отека зрительного нерва, редко применяется в
России) после 30 дней в эксперименте АНОГ [17].
Помимо этого, авторами было показано стати-
стически значимое изменение толщины сетчатки
в области ДЗН, в перипапиллярной зоне, близкое
по амплитуде к утолщению этой зоны у космо-
навтов: среднее полученное изменение было от 22
до 53 мкм в разных квадрантах. На сегодняшний
день уже в ряде работ было показано, что методи-
ка АНОГ может успешно использоваться для мо-
делирования синдрома SANS или SANS-подоб-
ных эффектов [17–18], в том числе и без добавле-
ния условий гиперкапнии [19, 20].

Одной из причин возникновения синдрома
SANS считается перераспределение жидкостных
сред глаза и внутричерепной области [21], что мо-
жет проявляться, например, изменениями сосу-

1 Stenger M.B., Tarver W.J., Brunstetter T. et al. NASA Human
Research Program Evidence Report: risk of spaceflight associat-
ed neuro-ocular syndrome (SANS). NASA Johnson Space Cen-
ter. 2017. 
https://humanresearchroadmap.nasa.gov/ev-idence/reports/
SANS.pdf?rnd¼0.434276635495143.

дистых функций и отеком сетчатки. Долгое время
синдром SANS связывали с повышением внутри-
черепного давления, однако современные дан-
ные заставляют разделять эти два состояния [3].
Самым частым симптомом SANS является отек
ДЗН. При этом у большинства космонавтов не
наблюдается отека в других зонах сетчатки, что на
сегодняшний день связывают с особенностями
гематоофтальмического барьера в зоне головки
зрительного нерва (сосуды преламинарного про-
странства диска не имеют барьерных свойств, ха-
рактерных для остальных сосудов сетчатки [22]).

Перераспределение жидкостных сред внутри-
черепного и внутриглазного пространства может
сказываться на сосудистой функции, в том числе
и на сосудах сетчатки. Несмотря на распростра-
ненность в исследованиях SANS оптической ко-
герентной томографии (ОКТ), упоминаний дан-
ных ангиографии среди них практически нет. Ав-
торы настоящей работы оценили сосудистую
функцию двух зон сетчатки – макулярной и обла-
сти ДЗН, а также толщину сетчатки в этих зонах
при помощи оптического когерентного томогра-
фа с функцией ангиографии.

Цель данного исследования – оценить: 1) плот-
ность сосудов сетчатки и 2) толщину сетчатки в
двух зонах: в зоне макулы и в области ДЗН до и
после действия 21-дневной АНОГ.

МЕТОДИКА
В исследовании принимали участие испытуе-

мые мужского пола, прошедшие экспертную ме-
дицинскую комиссию, без выявленной офталь-
мопатологии. Полный набор данных удалось
получить для 4 испытуемых (мужчины, ср. воз-
раст ± станд. отклон. – 29.3 ± 3.9 лет).

Во время эксперимента АНОГ испытатели на-
ходились в строгом положении лежа с наклоном
головы в 6° таким образом, что голова всегда на-
ходилась в самой нижней точке. Эксперимент
длился 21 сутки. Исследование проводили на базе
ГНЦ РФ – ИМБП РАН (г. Москва).

Процедура оптической когерентной ангиотомо-
графии сетчатки. Для проведения измерений ис-
пользовали оптический когерентный томограф
Optovue RTVue XR Avanti System с функцией ангио-
графии. Оценку проводили на узком зрачке (без
циклоплегии). Испытуемые имели прозрачные
глазные среды, поэтому для всех испытуемых уда-
валось получать высокое качество сканов (по
оценке прибора качество было 8–10 по 10-балль-
ной шкале).

Для оценки зоны макулы использовали прото-
колы “HD Angio Retina 6 mm” с функцией активно-
го отслеживания взгляда и функцией последова-
тельного ведения пациента (“follow-up”). Прибор
позволяет оценивать толщину сетчатки и плот-
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ность сосудов сетчатки как для всей зоны макулы,
так и для отдельных сегментов. В настоящей ра-
боте использовали данные всей макулы и выделя-
ли фовеальную, парафовеальную, перифовеаль-
ную зоны, зоны верхнего и нижнего полуполей
макулы (рис. 1).

Оценку плотности сосудов и толщины сетчат-
ки проводили до начала эксперимента и после
эксперимента, для каждого глаза отдельно. Для
зоны макулы прибор позволяет отдельно анали-
зировать поверхностные и глубокие сосуды, по-
этому в анализе были использованы отдельно два
этих набора данных.

Для оценки зоны ДЗН использовали протоко-
лы “HD Angio Disc”, также с функцией активного
отслеживания взгляда и функцией последова-
тельного ведения пациента (“follow-up”). Исполь-
зовали данные оценки толщины слоя нервных
волокон для всей перипапиллярной области и от-
дельно для верхнего и нижнего полуполей; плот-
ность сосудов оценивали для всей зоны диска,
для внутренней зоны диска, для всей перипапил-
лярной области и отдельно для верхнего и нижне-
го полуполей перипапиллярной зоны.

Анализ. Для анализа данных использовали опи-
сательные статистики меры средней тенденции.
Графический анализ проводили при помощи
скрипичных графиков (violin plots) – вариант гра-
фика плотности распределения. Сравнение сред-
них значений результатов, полученных до и после

АНОГ проводили по тесту Стьюдента или по кри-
терию Вилкоксона с учетом теста на нормальное
распределение данных (критерий Колмогорова-
Смирнова).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Полученные результаты представлены отдель-

но для зоны диска и для зоны макулы.
Анализ толщины сетчатки, зона ДЗН. Резуль-

таты оценки толщины слоя нервных волокон в
зоне ДЗН представлены в табл. 1 и на рис. 2. По-
лученные нами различия не достигли уровня ста-
тистической значимости, что также может быть
связано с малой величиной эффекта и малыми
размерами выборки.

Из рис. 2 и табл. 1 видно, что в наших данных
получено смещение медиан распределений в сто-
рону утолщения сетчатки на 2.5–4 мкм. При ана-
лизе средних значений и доверительных интерва-
лов изменения толщины получены следующие
данные (среднее [95%-ный дов. инт.]): перипа-
пиллярная зона 4.7 [–1.55, 10.98]; верхнее полупо-
ле 5.6 [–1.70, 12.90]; нижнее полуполе 4.0 [–1.65,
9.65]. Несмотря на то, что доверительные интер-
валы также не показывают однозначного приро-
ста показателя толщины слоя нервных волокон,
для всех трех зон диапазоны доверительных ин-
тервалов существенно смещены в сторону увели-
чения показателя. Полученные оценки особенно

Рис. 1. Схематическое изображение макулярной зоны сетчатки. 
На схеме выделены фовеальная, парафовеальная и перифовеальные зоны, показано разделение на верхнее и нижнее
полуполя. Данные зоны используются в дальнейшем анализе.
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Таблица 1. Изменения толщины слоя нервных волокон сетчатки в зоне диска зрительного нерва (ДЗН) до
и после эксперимента антиортостатической гипокинезии (АНОГ)

Примечание: положительные значения разности указывают на увеличение толщины слоя нервных волокон в данной зоне.

Зона диска Разница медиан, мкм Статистическая значимость
Перипапиллярная зона 4 p = 0.288 (t = 1.129)
Верхнее полуполе 3.5 p = 0.309 (t = 1.077)
Нижнее полуполе 2.5 p = 0.191 (t = 1.413)
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интересны в контексте данных других исследова-
телей: например, в работе [16] среднее увеличе-
ние толщины сетчатки в перипапиллярной зоне
после нахождения испытуемых в 14-дневных
условиях антиортостатической нагрузки состав-
ляло 4.34–4.69 мкм.

Анализ плотности сосудов сетчатки, зона ДЗН.
Результаты оценки плотности сосудов в зоне ДЗН
представлены в табл. 2 и на рис. 3.

Оценка плотности сосудов сетчатки кажется
важным критерием в связи с доминированием ги-
потезы о перераспределении жидкостных сред
как одном из основных факторов возникновения
симптомов SANS [21].

Полученные различия показывают статисти-
чески незначимый прирост во всех оцениваемых
зонах, кроме зоны верхнего полуполя, различия
очень малы по амплитуде.

Анализ толщины сетчатки, макулярная зона.
Результаты оценки толщины сетчатки в зоне ма-
кулы представлены в табл. 3 и на рис. 4.

В нашей выборке испытуемых было получено
статистически значимое, хотя и очень малое по
амплитуде увеличение толщины сетчатки по всей
макулярной зоне и по нижнему полуполю; дан-
ные по верхнему полуполю не достигли уровня
статистической значимости, однако разность ме-
диан также показала тенденцию к увеличению
толщины сетчатки после АНОГ. Во всех зонах,

Рис. 2. Показатели толщины слоя нервных волокон сетчатки в зоне диска зрительного нерва (ДЗН) до и после нахож-
дения испытуемых в 21-дневном эксперименте антиортостатической гипокинезии (АНОГ).
Данные представлены в виде скрипичных графиков (violin plot). Точками представлены индивидуальные данные.
Штриховой линией отмечены медианы распределений.
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Таблица 2. Изменения плотности сосудов сетчатки до и после эксперимента антиортостатической гипокинезии
(АНОГ) в области диска зрительного нерва (ДЗН)

Примечание: положительные значения разности указывают на увеличение плотности сосудов в данной зоне.

Зона диска Разность медиан, % Статистическая значимость

Перипапиллярная зона 0.45 p = 0.959 (t = 0.053)
Верхнее полуполе –0.75 p = 0.494 (t = –0.713)
Нижнее полуполе 0.5 p = 0.755 (t = –0.322)
Вся зона диска 0.35 p = 0.876 (t = –0.161)
Зона внутри диска 0.95 p = 0.753 (t = –0.324)
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кроме фовеа, было показано небольшое увеличе-
ние толщины сетчатки (при этом зона фовеа – са-
мая тонкая зона в сетчатке, поэтому погрешность
при ее измерении может оказаться выше, чем в
остальных зонах).

При анализе средних значений и доверитель-
ных интервалов получены следующие данные
(среднее [95%-ный дов. инт.]): вся макула 0.9
[0.04, 1.78]; верхнее полуполе 0.8 [–0.17, 1.81];
нижнее полуполе 1.0 [0.21, 1.79].

Анализ плотности поверхностных сосудов сет-
чатки, макулярная зона. Результаты оценки плот-
ности поверхностных сосудов в зоне макулы

представлены в табл. 4 и на рис. 5. Из представ-
ленных данных видно, что изменения плотности
поверхностных сосудов макулы не достигли уров-
ня статистической значимости; для всех зон, кро-
ме верхнего полуполя, наблюдалось небольшое
снижение плотности.

Анализ плотности глубоких сосудов сетчатки,
макулярная зона. Результаты оценки плотности
глубоких сосудов в зоне макулы представлены в
табл. 5 и на рис. 6. Из представленных данных
видно, что изменения плотности поверхностных
сосудов макулы не достигли уровня статистиче-
ской значимости; для всех зон, кроме верхнего

Рис. 3. Показатели плотности сосудов в зоне диска зрительного нерва (ДЗН) до и после нахождения испытуемых в
21-дневном эксперименте антиортостатической гипокинезии (АНОГ). 
Пояснения см. рис. 2.
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Таблица 3. Изменения толщины сетчатки в зоне макулы до и после эксперимента антиортостатической гипоки-
незии (АНОГ)

Примечание: положительные значения разности указывают на увеличение толщины слоя нервных волокон в данной зоне.

Зона макулы Разность медиан, мкм Статистическая значимость
Вся макула 1.5 p = 0.043 (t = 2.319)
Верхнее полуполе 2 p = 0.103 (z = –1.628)
Нижнее полуполе 2 p = 0.019 (t = 2.803)
Фовеа –2 p = 0.232 (t = –1.272)
Парафовеа 1 p = 0.999 (z = 0.000)
Перифовеа 2 p = 0.095 (t = 1.845)
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полуполя, наблюдалось небольшое снижение
плотности.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Синдром SANS может снижать и качество жиз-
ни, и работоспособность космонавтов, мешая им
выполнять любую зрительную работу [1, 23, 24].
Поскольку длительность КП постоянно увеличи-
вается, а космические агентства всего мира стро-
ят планы дальних космических перелетов к Луне
и Марсу, важно не только понимать механизмы
ухудшения зрительных функций в космосе, но и
иметь средства профилактики синдрома SANS
или хотя бы уметь выделять тех, кто

предрасположен к развитию данного синдрома
[19, 25].

В течение некоторого времени синдром SANS
прочно ассоциировали с повышением внутриче-
репного давления космонавтов. И хотя даже сего-
дня требуются дополнительные исследования,
чтобы хорошо понимать изменения внутричереп-
ного давления в КП, однако исследователи этой
области уже пришли к мнению, что повышение
внутричерепного давления не является этиологи-
ческим фактором синдрома SANS [3, 26]. В клас-
сической офтальмологии принято разделять отек
ДЗН, связанный с повышением внутричерепного
давления, и отеки другой этиологии [27] – важно
разделять их и при анализе механизмов SANS.

Рис. 4. Показатели толщины макулярной зоны сетчатки до и после нахождения испытуемых в 21-дневном экспери-
менте антиортостатической гипокинезии (АНОГ). 
Пояснения см. рис. 2.
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Таблица 4. Изменения плотности сосудов макулы до и после эксперимента антиортостатической гипокинезии
(АНОГ)

Примечание: положительные значения разности указывают на увеличение плотности сосудов в данной зоне.

Зона макулы Разность медиан, % Статистическая значимость

Вся макула –1 p = 0.430 (t = –0.823)
Верхнее полуполе 0.2 p = 0.999 (t = 0.000)
Нижнее полуполе –1.1 p = 0.171 (t = –1.474)
Фовеа –1.1 p = 0.880 (t = –0.155)
Парафовеа –0.55 p = 0.439 (t = –0.807)
Перифовеа –0.4 p = 0.609 (z = –0.528)
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В подробной работе [28] авторы делают вывод,
что, хотя изменения в толщине сетчатки действи-
тельно напоминают аналогичные изменения у
пациентов с идиопатической интракраниальной
гипертензией, однако изменение положения от-
верстия мембраны Бруха, частота возникновения
хориоретинальных складок и изменения толщины
хориоидеи отличаются у этих групп пациентов,
что говорит в пользу особой этиологии SANS-
синдрома [5]. Поскольку расположение мембра-
ны Бруха может зависеть от подлежащей сосуди-
стой оболочки, возможно, изменения объема со-
судистой оболочки под влиянием длительных КП
могут влиять на положение отверстия мембраны
Бруха у космонавтов и быть частью многогранно-
го патогенеза SANS. Основной акцент сегодня де-
лается на исследовании перераспределения жид-

костных сред, и именно это перераспределение
предполагается в качестве основной причины
SANS-эффектов [3, 5, 21].

В настоящем исследовании мы хотели оценить
не только толщину сетчатки до и после АНОГ, но
и состояние сосудистой оболочки сетчатки. Для
оценки сосудов применялся ангиографический
режим прибора ОКТ. При анализе толщины сет-
чатки в зоне ДЗН мы увидели тенденцию к уве-
личению толщины слоя нервных волокон, но по-
лученные различия не достигли уровня статисти-
ческой значимости. Тем не менее, амплитуды
полученных различий близки к амплитудам, опи-
санным в работе [16]: авторы описывают резуль-
таты 14-дневного и 70-дневного экспериментов и
указывают значения 4.34 мкм для нижнего и
4.69 мкм для верхнего квадрантов после 14 дней

Рис. 5. Показатели плотности поверхностных сосудов макулярной зоны сетчатки до и после нахождения испытуемых
в 21-дневном эксперименте антиортостатической гипокинезии (АНОГ). 
Пояснения см. рис. 2.
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Таблица 5. Изменения плотности сосудов макулы до и после эксперимента антиортостатической гипокинезии
(АНОГ)

Примечание: положительные значения разности указывают на увеличение плотности сосудов в данной зоне.

Зона макулы Разность медиан, % Статистическая значимость
Вся макула –0.25 p = 0.418 (t = –0.849)
Верхнее полуполе 0.55 p = 0.661 (t = –0.454)
Нижнее полуполе –0.2 p = 0.282 (t = –1.145)
Фовеа 1.85 p = 0.460 (t = –0.771)
Парафовеа 0.4 p = 0.669 (t =– 0.442)
Перифовеа 0 p = 0.372 (t = –0.939)



58

ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

ГРАЧЕВА и др.

в эксперименте (для 70-дневного эксперимента
соответствующие значения составили 10.08 и
11.50 мкм). В наших данных средние значения для
нижнего и верхнего полуполей перипапиллярной
области после 21-дневного АНОГ составили 4.0 и
5.6 мкм, соответственно. Полученные результаты
интересны в качестве частичного подтверждения
результатов предыдущих авторов, однако все опи-
санные результаты – как в нашем эксперименте,
так и в экспериментах, описанных G. Taibbi et al.
[16] – не полностью имитируют изменения тол-
щины сетчатки в ходе КП, что, вероятно, связано
с особенностями проведения эксперимента.

В нескольких работах группа исследователей
из Кёльна показала, что при небольшом измене-
нии протокола проведения экспериментов с АНОГ
можно получать значительно бóльшие амплиту-
ды утолщения сетчатки в зоне диска [17–19]. Ав-
торы ввели строгие требования к положению го-
ловы испытуемых: убрали возможность припод-
ниматься на локтях во время приема пищи и
исключили использование подушки. В экспери-
менте с 30-дневным нахождением испытуемых в
условиях АНОГ авторы получили увеличение
толщины сетчатки в зоне диска для нижнего и
верхнего квадрантов в 39 и 53 мкм, соответствен-
но. Полученные ими результаты говорят о том,
что для более корректного моделирования син-
дрома SANS в условиях АНОГ, вероятно, требуется
изменение протокола проведения эксперимента.

При анализе толщины зоны макулы было так-
же впервые показано утолщение сетчатки в дан-
ной зоне, статистически значимое, но существен-
но меньшее по амплитуде в сравнении с утолще-
нием зоны диска. В работах других авторов при
оценке зоны макулы была показана обратная ди-
намика толщины сетчатки: например, в работе [16]
описано снижение толщины сетчатки в макуляр-
ной зоне на 2.48 и на 1.62 мкм после 14 и 70 дней в
экспериментах АНОГ, соответственно. При крат-
косрочном нахождении испытуемых в условиях
АНОГ (15 и 30 мин, 10° наклона) толщина маку-
лярной зоны сетчатки не изменялась [29]. Анализ
сосудов сетчатки в зоне макулы ранее не прово-
дился. Учитывая различия структуры гематооф-
тальмического барьера между зонами диска и
макулы, данные результаты требуют дополни-
тельного исследования. Особенно перспектив-
ной кажется оценка толщины сетчатки в усло-
виях строгого соблюдения рекомендованного
иностранными коллегами протокола проведения
АНОГ [17].

Анализ плотности сосудов был проведен впер-
вые как для зоны диска, так и для зоны макулы,
однако для получения однозначных выводов тре-
буются дополнительные исследования: в данной
выборке испытуемых мы не получили однознач-
ных статистически значимых различий показа-
телей. Исследование сосудов сетчатки методом
ОКТ с ангиографией является перспективным кри-

Рис. 6. Показатели плотности глубоких сосудов макулярной зоны сетчатки до и после нахождения испытуемых в
21-дневном эксперименте АНОГ. 
Пояснения см. рис. 2.
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терием оценки синдрома SANS и выявления его
механизмов, так как динамика сосудов может от-
ражать компенсаторные реакции на изменение
внутриглазного и внутричерепного уровней дав-
ления. Наблюдение за состоянием сосудов может
быть эффективным как для выяснения механиз-
мов синдрома SANS, так и в качестве раннего ди-
агностического критерия.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Впервые показано увеличение толщины сет-

чатки в зоне макулы у испытуемых после воздей-
ствия АНОГ; для зоны диска получены данные,
согласующиеся с результатами предыдущих ис-
следований. Впервые получены данные ангио-
графии зоны макулы и зоны диска, однако полу-
ченные различия в плотности сосудов не достиг-
ли уровня статистической значимости.

Этические нормы. Все исследования проведе-
ны в соответствии с принципами биомедицин-
ской этики, сформулированными в Хельсинкской
декларации 1964 г. и ее последующих обновлени-
ях, и одобрены локальным этическим комитетом
Института медико-биологических проблем РАН
(Москва).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.

Финансирование работы. Исследование вы-
полнено при финансовой поддержке гос. задания
ИМБП РАН № 63.2 и гос. задания ИППИ РАН
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State of the Retina and Optic Nerve in 21-Day Head-Down Tilt Bed Rest
M. A. Grachevaa, b, *, A. A. Kazakovaa, b, O. M. Mankoa

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
bInstitute for Information Transmission Problems (Kharkevich Institute), RAS, Moscow, Russia

*E-mail: mg.iitp@gmail.com

Studies in conditions of head-down tilt bed rest are widely used experiments which imitate redistribution of
body fluids similar to the redistribution of f luid media in microgravity. To study the mechanism of develop-
ment of spaceflight-associated neuro-ocular syndrome (SANS) in head-down tilt bed rest studies scientists
have evaluated, among other things, participants’ visual system parameters. The main symptom of SANS is
an edema of an optic disc and a retina. To date, the results describing the influence of head-down tilt bed rest
on the visual system are ambiguous, which determines the relevance of further research. The aim of the
study is to analyze retinal morphometry in the optic disc area and macular area in participants before and after
21-day head-down tilt bed rest. The study was performed using an optical coherence tomography with angi-
ography function (Optovue RTVue XR Avanti System) before and after 21-days of head-down tilt bed rest. In
4 participants (8 eyes) (men, mean age ± standard deviation: 29.3 ± 3.9 years) the macular zone and optic
disc area were evaluated according to standard scanning modes. To analyze the values obtained, we used
mean tendency scores, mean comparison criteria, and graphical analysis. The results of the retinal thickness
in the optic disc zone were consistent with those of other researchers, indicating a possible increase in retinal
thickness, but our results did not reach the level of statistical significance. A statistically significant thickening
of the retina in the macular zone was shown for the first time, but the increase is significantly less in amplitude
than the thickening of the nerve fiber layer in the optic disc zone. Analysis of vascular density under head-
down tilt bed rest conditions was performed for the first time both for the optic disc zone and the macula
zone, but additional studies are required to obtain steady conclusions. For the first time, an increase in retinal
thickness in the macula zone in participants of head-down tilt bed rest experiments was shown; for the optic
disc zone, data consistent with the results of other researchers were obtained. For the first time, angiographic
data were obtained for the macula and optic disk areas, but the obtained differences in vascular density did
not reach the level of statistical significance.

Keywords: human visual system, head-down tilt bed rest experiments, space-associated neuro-ocular syn-
drome (SANS), optical coherence angiotomography.
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И АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ КАК ПРЕДИКТОРЫ РАЗВИТИЯ 
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В эксперименте со 120-дневной изоляцией (программа SIRIUS-19) в рамках проекта SIRIUS
(http://sirius.imbp.ru/) участвовали 6 добровольцев в возрасте от 28 до 44 лет (трое мужчин и трое жен-
щин). Методы исследования включали еженедельную регистрацию электрокардиограммы в утрен-
нее время через 20 мин после пробуждения, измерение артериального давления и самооценку каче-
ства сна за прошедшую ночь с использованием визуально-аналоговой шкалы. В вечернее время того
же дня (17.00–19.00) добровольцы заполняли шкалу клинической самооценки дневной сонливости,
позволяющую оценивать уровень сонливости в течение дня. При проведении регрессионного ана-
лиза оценивалась возможность прогнозирования появления дневной сонливости по показателям
сердечной деятельности. Было выявлено, что увеличение частоты сердечных сокращений, повыше-
ние PNN50 и снижение индекса Робинсона в утреннее время предопределяют появление субъектив-
ной дневной сонливости. Можно предполагать, что усиление активности парасимпатического от-
дела вегетативной нервной системы в утреннее время характеризует как предшествующий недоста-
ток сна, так и риск развития инерции сна и дневной сонливости в целом.

Ключевые слова: вариабельность сердечного ритма, дневная сонливость.
DOI: 10.31857/S0131164623700285, EDN: XAXTHI

Дефицит сна и снижение его качества, как
правило, приводит к увеличению дневной сонли-
вости, снижению работоспособности и повыше-
нию риска развития аварийности. Для будущих
космических межпланетных полетов является важ-
ным выявление и прогнозирование снижения ра-
ботоспособности, связанных с возможным ухуд-
шением сна и развитием дневной сонливости.
Своевременное прогнозирование поведения и
работоспособности в течение дня позволит сни-
зить вероятность принятия неверных решений
из-за сонливости, усталости и других психофи-
зиологических состояний. В связи с этим, необ-
ходимо исследовать возможность применения
простых неинвазивных методов оценки функци-
онального состояния организма человека для
раннего выявления признаков недостаточности
сна и угрозы возникновения дневной сонливо-
сти, что, в свою очередь, позволит оперативно со-
ставлять прогноз поведения. В различных обла-
стях медицины и физиологии успешно применя-
ется метод анализа вариабельности сердечного
ритма (ВСР) [1, 2], с помощью которого можно
оценивать состояние и активность отдельных

звеньев вегетативной регуляции, и по этим дан-
ным обнаруживать изменения функционального
состояния человека.

Ранее было показано, что показатели ВСР, вы-
явленные во время сна, позволяют оценивать его
качество [3, 4], прежде всего, за счет оценки или
выявления активности парасимпатического от-
дела вегетативной нервной системы (ВНС). Так-
же известно, что при ограничении сна низкоча-
стотный спектр ВСР в диапазоне 0.01–0.08 Гц
положительно связан с уровнем внимания и сон-
ливости в дневное время [5]. Активность ВНС
также может отражать и дневное состояние, ко-
гда парасимпатическая активность увеличивает-
ся при переходе из состояния тревоги в состояние
покоя или сонливости [6, 7]. При оценке дневной
сонливости предлагалось также анализировать
соотношение низких и высоких частот спектра
сердечного ритма, которое уменьшается при уве-
личении сонливости [8]. В целом важно отметить,
что RMSSD и LF/HF увеличиваются, а частота
сердечных сокращений (ЧСС) уменьшается [9, 10]
по мере того, как человек становится более сон-
ным, что используется для выявления бдительно-

УДК 613.79
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сти [11]. Есть альтернативное мнение, что пара-
метры ВСР не являются надежными индикатора-
ми сонливости, но могут использоваться только
для определения стадий сна [12]. Оценка ЧСС ча-
сто применяется при изучении сонливости сов-
местно с показателями ВСР. Также следует отме-
тить, что вместе с изменением ЧСС при развитии
сонливости может отмечаться повышение систо-
лического артериального давления (САД) [13].

В продолжение идеи использования ЧСС, ее
вариабельности и артериального давления (АД)
как для оценки качества сна и связанной с ним
дневной сонливости, была предложена гипотеза,
предполагающая, что определение этих показате-
лей в утреннее время, сразу после пробуждения
позволит не только оценить качество прошедше-
го сна, но и сформировать прогноз развития сон-
ливости в дневное время. В связи с данной гипо-
тезой, целью исследования стало изучение воз-
можностей прогнозирования развития дневной
сонливости с использованием показателей ВСР и
АД в условиях длительной изоляции.

МЕТОДИКА

В эксперименте со 120-дневной изоляцией
(программа SIRIUS-19) в рамках проекта SIRIUS
(http://sirius.imbp.ru/) участвовали 6 добровольцев
в возрасте от 28 до 44 лет (трое мужчин и трое
женщин).

Проект СИРИУС был организован Институ-
том медико-биологических проблем (ГНЦ РФ –
ИМБП РАН, г. Москва) под эгидой Госкорпора-
ции “Роскосмос” (г. Москва) совместно с Про-
граммой исследований человека Национального
управления по аэронавтике и исследованию кос-
мического пространства (NASA) в тесном сотруд-
ничестве с их партнерами и исследователями из
России, Германии, Франции, Италии и других
стран. Программа SIRIUS включает в себя серию
экспериментов с целью исследования эффектов
долговременной изоляции при моделировании
космического полета (КП) на Луну. Он реализо-
ван на наземной экспериментальной установке,
расположенной в ИМБП. Комплекс для имитации
КП на Луну представлял собой среду обитания
объемом 550 м3 с четырьмя соединенными между
собой модулями. Четырехмесячную (120-дневная)
изоляцию проводили с 19 марта по 17 июля 2019 г.

Методы исследования включали ежедневную
регистрацию электрокардиограммы (ЭКГ) с ис-
пользованием электронного пульсометра MH-01
в течение 5 мин, после чего измеряли АД с помо-
щью автоматического тонометра (Medisana MTS).
ЭКГ и АД регистрировали через 10−20 мин после
утреннего подъема в положении сидя во время
ежедневного медицинского контроля, проводи-
мого врачом. Самооценку качества сна за про-

шедшую ночь также проводили в утреннее время
после регистрации ЭКГ и АД с использованием
визуально-аналоговой шкалы (ВАШ) [14]. В ис-
пользованной ВАШ испытатели должны были
оценивать качество прошедшего ночного сна, где
наибольшее значение (100) означало высшую
оценку качества сна, а нулевое значение отражало
низшую оценку.

Также один раз в неделю в вечернее время
(17.00–19.00) добровольцы заполняли шкалу кли-
нической самооценки дневной сонливости, поз-
воляющую оценивать субъективную сонливость
за прошедший день [15]. Полученные результаты
сопоставляли с показателями ВСР за утро этого дня.

Обработку полученного сигнала ЭКГ прово-
дили с использованием программы, разработан-
ной в ИМБП для анализа ВСР [16], вычисляющей
стандартные временные и частотные показатели.

При статистическом анализе данных исполь-
зовали параметры в соответствии с российскими
рекомендациями по анализу ВСР [17] (HR, SDNN,
pNN50, HF, LF, VLF). По результатам измерения
АД рассматривали показатели ЧСС, систоличе-
ское (САД) и диастолическое (ДАД) артериальное
давление, а также расчетные показатели – вегета-
тивный индекс Кердо [18] и индекс Робинсона,
как интегративные показатели гемодинамиче-
ской нагрузки на сердечно-сосудистую систему и
ее вегетативной регуляции. Включение двух ин-
дексов основано на том, что более известный ин-
декс Кердо отражает соотношение ЧСС и ДАД,
а индекс Робинсона ЧСС и ДАД.

В результате проведенной работы было полу-
чено у 6 добровольцев 75 самооценок качества сна
и уровня сонливости в течение дня, совпадающих
с данными анализа ВСР и АД, полученные в
утренние часы того же дня.

При статистической обработке использовали
метод пошаговой множественной регрессии (Sta-
tistica 6.0).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
На первом этапе обработки данных проанали-

зировали распределение оценок качества ночно-
го сна. Результаты представлены в табл. 1.

Учитывая, что в некоторые ночи добровольцы
спали существенно хуже, чем обычно, было при-
нято решение уменьшить выборку до ночей, по-
казатели которых укладывались в одно стандарт-
ное отклонение, исключив тем самым ночи с пло-
хим сном. В результате были оставлены 66 точек
исследования, где качество ночного сна было
оценено на 64% и выше. Распределение анализи-
руемых ночей между испытателями было следую-
щим: у 1-го испытателя было отобрано 10 точек
исследования, у 2-го – 14, у 3-го – 5, у 4-го – 14,
у 5-го – 8, у 6-го – 15. Средние результаты анкет-
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ных и физиологических обследований представ-
лены в табл. 2.

После уменьшения выборки был проведен
корреляционный анализ между оценкой качества
сна и уровнем дневной сонливости, который по-
казал наличие связи между ними. Высокое каче-
ство сна сочеталось в низкой сонливостью на сле-
дующий день (–0.28 при р < 0.05).

На следующем этапе обработки данных был
проведен регрессионный анализ, где зависимой
переменной была взята субъективная оценка ка-
чества сна, а независимыми переменными высту-
пили параметры ВСР и АД, которые позволили
достоверно оценить качество сна (R = 0.619
F(3,62) = 12.88, p < 0.0001). Данные регрессионно-
го анализа представлены в табл. 3.

Из табл. 3 видно, что в регрессионном уравне-
нии при определении субъективного качества сна
с наибольшим весом приняли участие HR и с
меньшим SDNN и индекс Кердо. Несмотря на то,
что последние 2 параметра имеют низкий уровень
статистической значимости при определении
субъективного качества сна, суммарный эффект
регрессионного уравнения имеет высокую досто-
верность именно с их участием. Также важно от-
метить, что в регрессионное уравнение не вошли
pNN50, HF, LF, VLF, показатели ЧСС, САД, ДАД
и индекс Робинсона.

Резидуальные эффекты регрессионного ана-
лиза представлены на рис. 1. Из рис. 1 видно, что
реальные значения самооценки качества ночного
сна, отмеченные точками, расположены близко к

Таблица 1. Значения субъективной оценки качества сна

Показатели Объем выборки Среднее значение Mинимальное 
значение

Максимальное 
значение

Среднеквадратичное 
отклонение

Качество сна 75 83.45 11.00 100.00 17.15

Таблица 2. Анкетные и физиологические характеристики группы обследованных лиц

Примечание: обозначения см. в тексте статьи.

Показатели Количество Среднее
значение

Минимальное 
значение

Максимальное 
значение

Стандартное
отклонение

Анкета сонливости, баллы 66 31.3 25.0 43.0 4.7
ВАШ качества сна, в % 66 88.4 69.0 100.0 9.1
САД, мм рт. ст. 66 114.5 97.0 129.7 8.2
ДАД, мм рт. ст. 66 75.3 65.0 88.7 5.1
ЧСС, уд. в мин 66 62.4 40.3 87.9 11.8
SDNN, мс 66 70.9 25.4 172.9 31.1
PNN50, % 66 33.4 0.0 77.8 23.7

HF, мсˉ2 66 1704.0 22.4 7741.9 1897.8

LF, мсˉ2 66 1409.8 186.3 8426.5 1442.2

VLF, мсˉ2 66 772.6 85.1 3986.5 811.8

Индекс Кердо 66 –19.6 –97.5 25.7 23.6
Индекс Робинсона 66 48.8 30.0 66.5 8.0

Таблица 3. Результаты регрессионного анализа при оценке субъективного качества сна с использованием пока-
зателей вариабельности сердечного ритма (ВСР) и артериального давления (АД)

Примечание: обозначения см. в тексте статьи.

Показатели Значение постоянного 
коэффициента Стандартная ошибка Уровень значимости

Стандартный коэффициент 100.8 10.91 0.0001
ЧСС, уд./мин –0.28 0.14 0.05
SDNN, мс 0.05 0.04 0.2
Индекс Кердо –0.06 0.06 0.28
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вычисляемым значениям (отмеченные сплошной
линией), что демонстрирует низкую погрешность
самого регрессионного уравнения. Следует обра-
тить внимание на тот факт, что крайние значения
оценки качества сна как в хорошую, так и плохую
сторону наиболее далеко отстоят от предсказан-
ных величин, что не снижает значимости самой
формулы, но предполагает увеличение вероятно-
сти ошибки при очень хорошем или плохом сне.

Оценка прогнозирования дневной сонливости
по показателям работы сердечно-сосудистой си-
стемы в утреннее время была проведена с исполь-
зованием пошагового регрессионного анализа,
где зависимой переменной была взята оценка
уровня сонливости в течение дня, а независимы-
ми переменными выступили все использованные
параметры ВСР и АД, которые позволили досто-
верно оценить качество сна (R = 0.553, F(3,62) =
= 9.14 p < 0.0001). Данные регрессионного анали-
за представлены в табл. 4.

Таким образом, функциональное состояние
сердечно-сосудистой системы, оцененное с ис-
пользованием HR PNN50 и индекса Робинсона
после утреннего пробуждения предопределяет

уровень сонливости в течение дня. Наиболее зна-
чимыми параметрами оказались HR и PNN50, то-
гда как индекс Робинсона не достигал степени
достоверности. САД, ДАД, HR, SDNN, PNN50,
HF, LF, VLF, индекс Кердо не вошли в конечную
регрессионную модель. Резидуальные эффекты
регрессионного уравнения представлены на рис. 2.
Из рис. 2 видно, что реальные значения уровня
дневной сонливости, отмеченные точками, рас-
положены близко к вычисляемым значениям
(отмеченные сплошной линией), что демонстри-
рует низкую погрешность самого регрессионного
уравнения.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

В настоящей работе ограничение выборки за
счет исключения суток, где качество сна было ни-
же 64%, позволило использовать в анализе наи-
более типичные результаты по оценке качества
сна, отмеченные в проведенном эксперименте.
Возможно, выпадающие за стандартное отклоне-
ние оценки сна могли бы повлиять на конечные
результаты изучения ВСР, но с точки зрения ав-

Рис. 1. Резидуальные эффекты при прогнозировании
оценки субъективного качества сна с использовани-
ем параметров вариабельности сердечного ритма
(ВСР) и артериального давления (АД).
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Таблица 4. Результаты регрессионного анализа при оценке субъективной сонливости с использованием пара-
метров вариабельности сердечного ритма (ВСР) и артериального давления (АД)

Примечание: обозначения см. в тексте статьи.

Показатели Значение постоянного 
коэффициента Стандартная ошибка Уровень значимости

Стандартный коэффициент 12.78 5.29 0.02
ЧСС, уд./мин 0.38 0.08 0.05
PNN50, % 0.09 0.03 0.01
Индекс Робинсона –0.17 0.09 0.07

Рис. 2. Резидуальные эффекты при прогнозировании
оценки дневной сонливости с использованием пара-
метров вариабельности сердечного ритма (ВСР) и ар-
териального давления (АД).
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торов настоящей статьи нетипичные случаи сни-
жения качества сна требуют отдельной оценки.

В результате проведенной работы было выяв-
лено, что субъективное качество сна и уровень
дневной сонливости имеют обратную зависи-
мость (снижение качества сна приводит к увели-
чению уровня дневной сонливости), что соответ-
ствует данным других исследований [19, 20].

Оценка качества сна и дневной сонливости с
использованием регрессионного анализа показа-
ла, что ЧСС является ключевым параметром, от-
ражающим субъективное качество, как ночного
сна, так и следующего за ним бодрствования (чем
ниже пульс утром, тем лучше сон, и меньше будет
дневная сонливость). Эта взаимосвязь полностью
отражает корреляционную зависимость между
субъективной оценкой как сна, так и бодрствова-
ния. При этом значение β-коэффициента в 3 раза
больше при прогнозировании вероятности воз-
никновения дневной сонливости, чем при оценке
качества самого сна.

Важно отметить, что снижение вегетативного
индекса Кердо и повышение ВСР (SDNN) в
утренние часы после пробуждения отражает про-
явления активности ВНС, схожие с отмечаемой
активацией парасимпатического звена регуляции
во время ночного сна [21, 22].

Можно предполагать, что эти показатели ва-
риабельности могут характеризовать развитие та-
кого функционального состояния как инерция
сна, по своей природе занимающего промежуточ-
ное место между сном и бодрствованием [23–25].

Что касается прогнозированной сонливости в
течение дня, то преобладание парасимпатическо-
го звена регуляции над симпатическим отделом
ВНС (PNN50) и отрицательная связь с индексом
Робинсона также могут свидетельствовать о су-
ществовании инерции сна, продолжительность
которой мы не измеряли.

Не совсем ясной остается положительная кор-
реляция ЧСС в утренние часы и увеличение веро-
ятности развития сонливости днем. Можно пред-
полагать, что в данной ситуации при наличии
симптомов неполного пробуждения в утренние
часы повышенный пульс, как признак стрессово-
го напряжения, отражает попытку организма
быстро проснуться, тогда как остаточная после
сна активность парасимпатического отдела веге-
тативной регуляции не обеспечивает полноцен-
ного пробуждения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенная работа демонстрирует, что по-

казатели ЧСС, АД, ВСР, зарегистрированные в
утреннее время, представляются перспективны-
ми для прогнозирования поведения и работоспо-
собности, обусловленных качеством ночного сна

и дневной сонливостью. Можно предполагать,
что преобладание активности парасимпатическо-
го отдела ВНС в утреннее время характеризует
как недостаток сна, так и риск развития инерции
сна и дневной сонливости в целом.

Этические нормы. Все исследования проведены
в соответствии с принципами биомедицинской
этики, сформулированными в Хельсинкской де-
кларации 1964 г. и ее последующих обновлениях,
и одобрены комиссией по биомедицинской этике
Института медико-биологических проблем РАН
(Москва) (протокол № 501 от 18 февраля 2019 г.).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.

Финансирование работы. Исследование осу-
ществляли по программе фундаментальных ис-
следований ГНЦ РФ – ИМБП РАН (Москва) (те-
ма 64.1).
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Heart Rate Variability as a Predictor of Daytime Sleepiness During Prolonged Isolation
G. V. Kovrova, O. N. Isaevaa, *, A. G. Chernikovaa

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
*E-mail: olga.isaeva33@yandex.ru

The 120-day isolation experiment (SIRIUS-19 program) within the SIRIUS project (http://sirius.imbp.ru/)
involved 6 volunteers aged 28 to 44 years (three men and three women). Research methods included daily
ECG registration to assess heart rate variability, blood pressure measurement and self-assessment of sleep
quality over the past night using a visual analogue scale. The studies were carried out in the morning after
waking up. Once a week in the evening (17.00–19.00), volunteers filled out a scale of clinical daytime sleepi-
ness self-assessment, which allows evaluate the subjective condition over the past day. During the regression
analysis, the possibility of predicting the appearance of daytime sleepiness in terms of cardiac activity was as-
sessed. It was found, that the heart rate, blood pressure and heart rate variability indicators recorded in the
morning time make it possible to measure the quality of past sleep and predict the level of subsequent daytime
sleepiness. We assume that the increased activity of the parasympathetic branch of the autonomic nervous
system in the morning characterizes both the previous lack of sleep and the risk of developing sleep inertia
and daytime sleepiness in general.

Keywords: heart rate variability, daytime sleepiness.
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ВЛИЯНИЕ ГРАВИТАЦИОННОЙ РАЗГРУЗКИ НА ДИНАМИКУ 
ПЕРЕРАСПРЕДЕЛЕНИЯ КРОВИ ПРИ ОРТОСТАЗЕ: 
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В данной работе исследовали влияние длительной антиортостатической гипокинезии (АНОГ, мо-
дель гравитационной разгрузки) на динамику обусловленных ортостазом изменений содержания
общего (THb), дезоксигенированного (HHb) и оксигенированного (OHb) гемоглобина в голени на
уровне медиальной головки икроножной мышцы с использованием метода спектроскопии в ближ-
нем инфракрасном диапазоне. У семи молодых мужчин за 2–4 сут до и на 19 сут АНОГ проводили
пассивную ортопробу (15 мин в положении лежа, затем 15 мин при 65°). После АНОГ наблюдались
увеличение частоты сердечных сокращений и снижение ударного объема в положении лежа, а так-
же более выраженные изменения этих показателей при ортостазе. Уровни артериального давления
в положении лежа и при ортостазе не изменились после АНОГ. Содержание ТHb во время ортостаза
постепенно повышалось с выходом на плато в конце теста; после АНОГ наблюдалось увеличение
времени полунарастания этого показателя и повышение уровня плато в два раза. Содержание HHb
в ткани к концу ортопробы после АНОГ также увеличивалось. Динамика содержания OHb до АНОГ
была более сложной: после перехода в вертикальное положение этот показатель рос, в течение пер-
вой минуты достигал максимума, а затем постепенно снижался до половины максимума к концу те-
ста. После АНОГ динамика содержания OHb в ортостазе принципиально изменялась: сигнал посте-
пенно рос и достигал уровня, который вдвое превышал пиковое значение этого показателя до
АНОГ. Полученные результаты позволяют заключить, что пребывание в условиях АНОГ приводит
к нарушению компенсаторного сужения сосудов голени при ортостазе, к повышению кровенапол-
нения сосудистого русла ног и, как следствие, к более выраженному снижению ударного объема.

Ключевые слова: антиортостатическая гипокинезия, кровенаполнение сосудистого русла, миоген-
ная реакция, ортостаз, спектроскопия в ближнем инфракрасном диапазоне.
DOI: 10.31857/S0131164623600428, EDN: ENEGQU

Вертикализация тела человека (ортостаз) свя-
зана со значительными изменениями в сердечно-
сосудистой системе (ССС). При ортостазе проис-
ходит перераспределение крови в нижнюю часть
тела, снижение ее возврата к сердцу и, как след-
ствие, снижение ударного объема сердца [1–5].
В здоровом организме это не вызывает снижения
системного артериального давления благодаря
активации компенсаторных механизмов, вызы-
вающих повышение частоты сердечных сокраще-
ний (ЧСС), а также общего периферического
сопротивления, в том числе, за счет сужения со-
судов нижних конечностей [6, 7]. Однако при воз-
растных нарушениях сердечно-сосудистой регу-
ляции или нарушениях иного генеза (сахарный
диабет, анемия, длительный постельный режим

и др.) повышается риск развития ортостатиче-
ской неустойчивости [1].

Проблема регуляции ССС при ортостазе чрез-
вычайно важна для космической медицины, по-
скольку гравитационная разгрузка приводит к
развитию у космонавтов послеполетной ортоста-
тической неустойчивости, несмотря на более вы-
раженное, чем до полета, повышение ЧСС при
ортостазе [2, 8]. Сходные изменения в регуляции
ССС наблюдаются после длительного пребыва-
ния в условиях антиортостатической гипокине-
зии (АНОГ) – часто используемой наземной мо-
дели гравитационной разгрузки [9–11]. Показано,
что риск развития ортостатической гипотензии
после полета или АНОГ связан, прежде всего, с
нарушением вазомоторной регуляции – менее

УДК 612.13



68

ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

ЖЕДЯЕВ и др.

выраженным повышением общего перифериче-
ского сопротивления и сопротивления сосуди-
стого русла ног [2, 6, 8], а также с увеличением ем-
кости вен ног [12] при воздействиях, вызываю-
щих смещение крови в нижнюю часть тела
(ортостатический тест или создание отрицатель-
ного давления на нижнюю часть тела – ОДНТ).

Таким образом, оценка состояния артериаль-
ных и венозных сосудов ног является актуальной
задачей при тестировании регуляции ССС после
гравитационной разгрузки. Традиционно в таких
исследованиях применяются методики доппле-
ровской УЗ-флоуметрии [6, 8, 12] и окклюзион-
ной плетизмографии [13–15]. В последние годы
широкое распространение получил метод спек-
троскопии в ближнем инфракрасном (ИК) диа-
пазоне, который позволяет оценивать изменение
концентрации деоксигенированного (HHb), ок-
сигенированного (OHB) и общего (THb) гемогло-
бина в сосудах исследуемой ткани, находящихся
под датчиком ИК-спектрометра [16]. Сопостав-
ление результатов оценки микроциркуляции в
мышцах голени (икроножной и камбаловидной)
этим методом и объема голени методом плетиз-
мографии в ортостатическом тесте и при созда-
нии ОДНТ показало, что повышение содержания
THb отражает увеличение объема мышечной тка-
ни в результате повышения ее кровенаполнения
[14, 15, 17]. Вместе с тем содержание OHb при ор-
тостазе и ОДНТ может снижаться, что, по мне-
нию авторов, отражает компенсаторное сужение
мышечных сосудов [14, 15, 17].

Показано, что динамика THb в камбаловид-
ной мышце при ОДНТ различается у людей с раз-
личным уровнем ортостатической устойчиво-
сти [18]. Однако, насколько известно, исследований
состояния микроциркуляторного русла мышц
ног после гравитационной разгрузки методом
ИК-спектроскопии ранее не проводилось. В связи
с этим целью данного исследования стала оценка
влияния длительной (19 сут) АНОГ на динамику
кровенаполнения и тонус сосудов икроножной
мышцы при переходе в состояние ортостаза с ис-
пользованием метода инфракрасной спектро-
скопии.

МЕТОДИКА

Исследование было проведено в ГНЦ РФ –
ИМБП РАН (Москва) в рамках эксперимента по
21-суточной АНОГ, в котором принимали уча-
стие практически здоровые молодые мужчины [19].
Испытуемые находились в течение 21 сут лежа в
положении антиортостаза (6°), в течение экспе-
римента проводили ряд исследований, направ-
ленных на изучение эффектов АНОГ на различ-
ные системы организма [19].

Измерения методом ИК-спектроскопии про-
водили у семи участников эксперимента (возраст –
31 (28–33) лет, рост – 176 (172.5–180.5) см, масса
тела – 74 (71.5–79.5) кг, индекс массы тела – 23.6
(22.3–26.0) кг/м2) за 2–4 сут до и на 19 сут АНОГ.
За несколько дней до первого тестирования каж-
дого испытуемого информировали о цели экспе-
римента и проводили пробный ортостатический
тест.

Методика проведения ортостатического те-
ста. Измерения проводили примерно в одно и
тоже время суток (первая половина дня) в отдель-
ной комнате при температуре воздуха от 22 до
24°С. Перед тестом испытуемый не менее 15 мин
находился на поворотном столе лежа на спине, в
это время устанавливали измерительные датчики
и ЭКГ-электроды, осуществляли калибровку при-
боров. После этого проводили 15-минутную реги-
страцию показателей в горизонтальном положе-
нии, а затем быстро (за 2–3 с) переводили орто-
стол в почти вертикальное положение (65°) и
регистрировали показатели также в течение 15 мин.
В положении ортостаза испытуемый сидел на
седле, его ноги свободно свисали и не касались
опоры, это позволило исключить влияние мы-
шечной активности на кровенаполнение мышцы.

Измеряемые показатели. Во время теста непре-
рывно регистрировали:

1) ЭКГ – с использованием комплекса Pneu-
moCard (МКС, Россия). На передней поверхности
грудной клетки испытуемого закрепляли три од-
норазовых ЭКГ-электрода, расположение регист-
рирующих электродов соответствовало II стан-
дартному отведению;

2) артериальное давление (АД) – фотокомпен-
сационным методом с использованием прибора
Finometer (Finapres Medical System, Нидерланды),
манжету с датчиком располагали на среднем
пальце левой руки. На левое плечо испытуемого
накладывали манжету для измерения системного
АД, по величине которого проводили калибровку
данных, зарегистрированных в пальцевой ман-
жете;

3) ударный объем (УО) – рассчитывался при-
бором Finometer с использованием алгоритма
ModelFlow [20];

4) содержание OHb, HHb и THb в медиальной
головке икроножной мышцы – с помощью при-
бора NIRO-200 (Hamamatsu Photonics K.K., Япо-
ния). Датчик ИК-спектрометра устанавливали на
середине брюшка этой мышцы, кожу в месте на-
ложения датчика предварительно брили, зачища-
ли абразивной тканью и обезжиривали спиртом.
Источник и приемник излучения в датчике при-
бора NIRO-200 разделены расстоянием 4 см.

Все регистрируемые сигналы оцифровывали с
частотой 1000 Гц с использованием аналого-циф-
рового преобразователя E14-140 (L-CARD, Рос-
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сия) и записывали на жесткий диск компьютера
с помощью программного обеспечения Power-
Graph 3.3 (ДИСофт, Россия).

Обработку экспериментальных данных прово-
дили в среде программирования MATLAB (Math-
Works Inc., США) с помощью специально разра-
ботанных программ. Для каждого сердечного
цикла определяли значения длительности R–R
интервала (для вычисления ЧСС), среднего арте-
риального давления (АДср) и ударного объема (УО).
Полученные ряды данных сглаживали путем усред-
нения значений в последовательных интервалах
длительностью 10 с (рис. 1). Данные OHb, HHb и
THb обрабатывали следующим образом: из всех
значений каждого показателя вычитали значе-
ние, зарегистрированное непосредственно перед
поворотом ортостола; далее данные также усред-
няли по 10 с, но без предварительной поцикловой
обработки (рис. 2).

“Стационарные” значения всех показателей
вычисляли путем усреднения данных в 1-минут-
ных интервалах непосредственно перед поворо-
том ортостола и в конце 15-минутного ортостати-
ческого теста. У одного из семи испытуемых на
19 сут АНОГ с 11 мин вертикализации развилось
предобморочное состояние, в этом случае второй
1-минутный интервал был вычислен с 10 по 11 мин
ортостаза.

Статистический анализ данных. Статистиче-
скую обработку результатов осуществляли в про-
грамме GraphPad Prism 8.0 (GraphPad Software,
США) с использованием методов непараметри-
ческой статистики. Для характеристики выборок
вычисляли медиану и межквартильный размах.
Различия между значениями до и после АНОГ
выявляли с использованием критерия Вилкоксо-

на. Различия считали статистически значимыми
при p < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

До АНОГ изменение положения тела с гори-
зонтального на вертикальное не вызывало изме-
нения АДср, но сопровождалось повышением
ЧСС и снижением УО (рис. 1). АНОГ не оказала
влияния на уровни АДср в положении лежа и при
ортостазе (табл. 1). Вместе с тем после АНОГ на-
блюдались повышение ЧСС и снижение УО в по-
ложении лежа (табл. 1), а также более выражен-
ные изменения ЧСС и УО в ответ на ортостаз
(рис. 1, табл. 1). В целом эти данные находятся в
соответствии с результатами ранее проведенных
исследований системной гемодинамики после
космического полета и АНОГ [2, 8–10].

Содержание THb в течение первой минуты ор-
тостаза быстро увеличивалось, затем рост замед-
лялся, и показатель выходил на плато (рис. 2, А).
После АНОГ нарастание THb было более медлен-
ным, но при этом уровень плато значительно по-
вышался (рис. 2, А, табл. 1).

Содержание HHb постепенно увеличивалось в
течение 15-минутного ортостаза, причем
время полунарастания HHb было в несколько раз
больше такового в динамике содержания THb
(рис. 2, Б, табл. 1). После АНОГ время полунарас-
тания содержания HHb не изменилось, а повы-
шение содержания HHb к концу теста было более
выраженным, чем до АНОГ (рис. 2, Б, табл. 1).

Динамика содержания OHb при ортостазе до
АНОГ была более сложной: сразу после вертика-
лизации тела этот показатель увеличивался, до-
стигал максимума к 50 (50–80) секунде теста, а за-

Таблица 1. Значения показателей системной гемодинамики и содержания форм гемоглобина в медиальной го-
ловке икроножной мышцы в ортостатических тестах, проводившихся за 2–4 сут до АНОГ и на 19 сут АНОГ

Примечание: данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха (n = 7). T1/2 – время полунарастания; p – уро-
вень статистической значимости (по тесту Вилкоксона).

Показатели До АНОГ После АНОГ p

АДср в положении лежа, мм рт. ст. 89 (87–92) 90 (85–96) 0.609
АДср в конце теста, мм рт. ст. 88 (85–93) 85 (84–92) 0.469
ЧСС в положении лежа, уд./мин 58 (52–59) 69 (62–74) 0.016
ЧСС в конце теста, уд./мин 79 (75–93) 122 (106–127) 0.016
УО в положении лежа, мл 92 (91–112) 91 (83–94) 0.031
УО в конце теста, мл 67 (65–74) 48 (44–72) 0.016
Прирост содержания THb в конце теста, ммоль · см 521 (341–670) 1098 (837–1358) 0.016
T1/2 THb, с 28 (8–73) 99 (62–170) 0.016
Прирост содержания HHb в конце теста, ммоль · см 423 (315–503) 653 (584–915) 0.016
T1/2 HHb, с 127 (83–155) 160 (124–186) 0.109
Прирост содержания OHb в конце теста, ммоль · см 141 (13–167) 445 (218–518) 0.031



70

ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

ЖЕДЯЕВ и др.

тем постепенно снижался до 54 (43–90)% от мак-
симальной величины в конце теста (рис. 2, В,
табл. 1). После АНОГ динамика OHb при орто-

стазе принципиально изменилась: этот показа-
тель постепенно рос и к середине теста выходил
на уровень, приблизительно вдвое превышавший

Рис. 1. Динамика изменения показателей системной гемодинамики в течение 15-минутных ортостатических тестов,
проводившихся до антиортостатической гипокинезии (АНОГ) (белые символы) и на 19 сут АНОГ (черные символы). 
Представлены результаты усреднения показателей в последовательных интервалах длительностью 10 с, момент време-
ни “0” соответствует началу поворота ортостола (от 0° к 65° за время ~2 с). А – среднее артериальное давление; Б –
частота сердечных сокращений; В – ударный объем. Каждый график отражает результат усреднения данных для груп-
пы испытуемых (n = 7).
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Рис. 2. Динамика изменения содержания форм гемоглобина (Hb) в медиальной головке икроножной мышцы в тече-
ние 15-минутных ортостатических тестов, проводившихся до антиортостатической гипокинезии (АНОГ) (белые сим-
волы) и на 19 сут АНОГ (черные символы). 
А – изменение общего содержания гемоглобина; Б – изменение содержания дезоксигенированной формы гемоглоби-
на; В – изменение содержания оксигенированной формы гемоглобина. Каждый график отражает результат усредне-
ния данных для группы испытуемых (n = 7). Остальные обозначения см. рис. 1.
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его максимальное значение до АНОГ (рис. 2, В,
табл. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Особенности метода ИК-спектроскопии. В дан-

ной работе для изучения влияния моделируемой
гравитационной разгрузки (АНОГ) на изменения
в сосудистом русле мышц голени при вызванном
вертикализацией тела перераспределении крови
впервые использовали метод ИК-спектроскопии.
Этот метод позволяет оценивать изменение со-
держания различных форм гемоглобина в микро-
циркуляторном русле исследуемой ткани, причем
следует отметить, что бóльшая доля крови нахо-
дится в мелких венозных сосудах [16]. Датчик рас-
полагался над икроножной мышцей на коже, по-
этому регистрируемый сигнал с ИК-спектромет-
ра отражал содержание гемоглобина не только в
мышце, но и поверхностных тканях (коже и жи-
ровой ткани). Однако есть основания полагать,
что вклад поглощения рассеянного ИК-света в
мышце все же был доминирующим. При расстоя-
нии между источником и детектором света в дат-
чике спектрометра 4 см ИК-свет из источника из-
лучения проникает на глубину до 2 см [16], тогда
как толщина поверхностных тканей над мышца-
ми голени у молодых мужчин составляет всего 4–
6 мм [12, 14]. Таким образом, можно полагать, что
основная доля поглощения рассеянного ИК-све-
та происходит в мышечной ткани. Следует также
отметить, что в наших предыдущих работах изме-
нения содержания гемоглобина и индекса окси-
генации ткани, характерные для мышечных со-
кращений, наблюдались даже при расположении
датчика на коже над четырехглавой мышцей бед-
ра [21, 22], где жировая прослойка значительно
толще, чем над икроножной мышцей.

Обсуждая особенности использованного ме-
тода, следует также отметить, что в поглощение
света в ближнем ИК-диапазоне, кроме гемогло-
бина, существенный вклад вносят миоглобин и
цитохромоксидаза мышечных волокон [16]. Од-
нако при краткосрочных воздействиях (в наших
экспериментах – 15-минутный ортостаз) содер-
жание этих белков в мышечных волокнах не из-
меняется [16], поэтому можно полагать, что изме-
нения сигнала с ИК-спектрометра в нашей работе
отражали сдвиги содержания именно гемоглоби-
на в сосудистом русле. Важно, что испытуемые
при ортостазе не опирались на ноги, т.е. отсут-
ствовала мышечная активность, которая могла
бы привести к изменению потребления О2 мы-
шечными волокнами и, соответственно, к изме-
нению содержания оксигенированного гемогло-
бина, не связанному с перераспределением крови
при ортостазе. Кроме того, следует отметить, что
поскольку у миоглобина сродство к О2 выше, чем
у гемоглобина, оксимиоглобин более стабилен

при низком потреблении кислорода неактивной
мышцей [16].

Влияние ортостаза и АНОГ на кровенаполнение
тканей голени. Увеличение объема голени при ор-
тостазе было неоднократно показано с использо-
ванием окклюзионной плетизмографии (“золо-
той стандарт”) [13–15] и реографии [7]. Следует
отметить, что результаты оценки кровенаполне-
ния голени, путем измерения ее объема и с ис-
пользованием метода ИК-спектроскопии, хоро-
шо согласуются между собой [14, 15, 23].

В наших экспериментах быстрое повышение
содержания THb в первую минуту ортостаза по-
степенно сменялось более медленным, что мож-
но объяснить динамикой поступления крови в
сосудистое русло голени при повышении гидро-
статического давления: сначала кровь притекает
быстро, но по мере заполнения сосудов из-за
упругости сосудистых стенок прирост объема со-
судистого русла постепенно замедляется, а затем
стабилизируется на повышенном уровне. Ранее
было показано, что прирост содержания THb в
мышцах голени на уровне плато положительно
коррелирует с углом наклона тела при ортостазе
[17] и с уровнем ОДНТ [14], т.е. определяется ве-
личиной прибавки трансмурального давления в
сосудистом русле.

После АНОГ прирост кровенаполнения ткани
(повышение содержания THb) при ортостазе был
намного более выраженным. Это можно объяс-
нить описанным ранее увеличением растяжимо-
сти венозных стенок [13], однако применявшийся
в этой работе метод плетизмографии не позволил
авторам разделить изменения на уровне крупных
и мелких венозных сосудов. Позднее с использо-
ванием метода эхографии было показано, что
растяжимость крупных вен голени увеличивается
после пребывания в условиях АНОГ [12]. Путем
оценки кровенаполнения микроциркуляторного
русла (преимущественно его венозного отдела)
методом ИК-спектроскопии мы впервые показа-
ли, что АНОГ также приводит к увеличению рас-
тяжимости мелких вен. Следует отметить, что чем
больше повышение венозной растяжимости по-
сле гравитационной разгрузки, тем ниже толе-
рантность человека к ортостазу [12, 13].

Механизмы влияния ортостаза на содержание
оксигемоглобина и дезоксигемоглобина в тканях мышц
голени. Наши результаты согласуются с ранее опуб-
ликованными данными [15], согласно которым
динамика изменения двух форм гемоглобина и,
соответственно, их вклад в повышение THb при
ортостазе существенно различается. Содержание
HHb, как и содержание THb, увеличивалось в те-
чение 15-минутного ортостаза, но значительно
более медленно. Вместе с тем содержание OHb в
течение первой минуты быстро увеличивалось,
но затем постепенно снижалось. По всей видимо-
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сти, быстрое повышение содержания OHb связа-
но с притоком богатой О2 крови в сосудистое рус-
ло голени, поскольку показано наличие корреля-
ции этого показателя со скоростью кровотока
[14]. Затем с некоторой задержкой кровь перете-
кает в венозное русло и накапливается в нем, в
результате происходит увеличение содержания
HHb. Следует отметить, что уровень оксигенации
гемоглобина в мелких венах составляет не менее
50% [16], поэтому увеличение содержания OHb к
концу ортостатического теста также свидетель-
ствует о повышении кровенаполнения венозного
русла. Снижение содержания OHb в течение ор-
тостатического теста отражает уменьшение кро-
вотока в скелетных мышцах голени [14, 15] в ре-
зультате компенсаторной вазоконстрикции.

Сужение сосудов скелетных мышц ног при ор-
тостазе в основном обусловлено симпатическими
влияниями, причем показано, что повышение
симпатической активности приводит к сниже-
нию содержания OHb в мышечной ткани [14].
Кроме того, реакции мышечных сосудов на сим-
патическую стимуляцию могут усиливаться под
влиянием локальных регуляторных механизмов,
зависящих от гравитационного фактора: показа-
но, что создание ОДНТ при горизонтальном по-
ложении тела вызывает одинаковые изменения
сопротивления сосудов в верхних и нижних ко-
нечностях, однако при ортостазе увеличение со-
противления в нижних конечностях значительно
больше, чем в верхних [24]. Ключевым меха-
низмом, модулирующим нейрогенную вазокон-
стрикцию в сосудах скелетных мышц, может быть
миогенная реакция на растяжение сосудов повы-
шенным трансмуральным давлением [25]. Кроме
того, локальное сужение сосудов ног при ортоста-
зе может развиваться по механизму веноартерио-
лярной реакции (сужение артериол в ответ на
растяжение вен) [26, 27]. Однако этот механизм
обеспечивает в основном сужение сосудов кожи,
а не скелетных мышц, тогда как мы оценивали
содержание гемоглобина преимущественно в мы-
шечных сосудах.

Влияние АНОГ на регуляцию тонуса сосудов го-
лени. Принципиально иной характер динамики
OHb после АНОГ (отсутствие снижения после
фазы роста) дает основание полагать, что грави-
тационная разгрузка ведет к нарушению компен-
саторного сужения сосудов голени при ортостазе.
Следует отметить, что такое нарушение не связа-
но с подавлением рефлекторной активации сим-
патической системы [28] или со снижением реак-
тивности сосудов на адренергические влияния [29].
Однако функционирование местных регулятор-
ных механизмов действительно может изменять-
ся после гравитационной разгрузки. C использо-
ванием модели гравитационной разгрузки у крыс
(hindlimb unloading) было показано снижение
миогенной реакции артериол скелетных мышц

задних конечностей [30] и ослабление ее потен-
цирующего влияния на вазоконстрикцию в ответ
на раздражение симпатических нервов [31]. Та-
ким образом, вероятной причиной изменения
динамики OHb при ортостазе после АНОГ явля-
ется нарушение сужения сосудов нижних конеч-
ностей за счет ослабления влияния местных регу-
ляторных механизмов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, при ортостазе происходит по-
вышение содержания общего гемоглобина в
мышцах голени, которое отражает увеличение
их кровенаполнения. В отсутствие гравитацион-
ной разгрузки содержание оксигенированного
гемоглобина в мышцах голени сначала также рас-
тет, но затем снижается в ходе ортопробы, что, по
данным литературы [14, 15, 17], отражает компен-
саторное сужение сосудов ног в результате соче-
танного влияния системных и местных регуля-
торных механизмов. Пребывание в условиях
АНОГ сопровождается нарушением компенса-
торной вазоконстрикции при ортостазе и, как
следствие, приводит к более выраженному повыше-
нию кровенаполнения сосудистого русла мышц
голени и большему снижению ударного объема.

Следует отметить, что в последние годы метод
ИК-спектроскопии все больше привлекает вни-
мание клиницистов [3], поскольку демонстриру-
ет свою валидность при сравнении с другими со-
временными методами регистрации кровотока в
микрососудистом русле, такими как УЗ-диагно-
стика с контрастным усилением [23], но при этом
более прост в использовании. Также следует от-
метить, что появление на рынке беспроводных
миниатюрных ИК-спектрометров [32, 33] расши-
ряет возможности использования этого метода в
космической и наземной медицине.

Этические нормы. Все исследования проведе-
ны в соответствии с принципами биомедицин-
ской этики, сформулированными в Хельсинкской
декларации 1964 г. и ее последующих обновлени-
ях, и одобрены комиссией по биомедицинской
этике Института медико-биологических проблем
РАН (Москва) (протоколы № 599 от 06.10.2021 г.
и № 621 от 08.08.2022 г.).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.

Финансирование работы. Работа выполнена по
Программе фундаментальных научных исследо-
ваний (тема 64.1).
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Influence of Gravitational Unloading on the Dynamics of Blood Redistribution During 
Orthostasis: The Study by Near-Infrared Spectroscopy

R. Yu. Zhedyaeva, O. S. Tarasovaa, b, *, A. A. Puchkovaa, A. V. Shpakova, 
O. L. Vinogradovaa, A. S. Borovika

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
bMoscow State University, Moscow, Russia

*E-mail: ost.msu@gmail.com

The effects of long-term anti-orthostatic hypokinesia (bed rest – BR, a model of gravitational unloading) on
the dynamics of orthostasis-induced changes in the content of total (THb), deoxygenated (HHb), and oxy-
genated (OHb) hemoglobin in the calf at the level of the gastrocnemius muscle medial head were studied us-
ing the near-infrared spectroscopy. In seven young men, 2−4 days before and on the 19th day of BR, a passive
head-up tilt test was performed (15 min in the supine position, then 15 min at 65°). After BR, there was an
increase in heart rate and a decrease in stroke volume in the supine position, as well as more pronounced
changes in these parameters during orthostasis. Blood pressure in the supine position and orthostasis did not
change after BR. THb content increased gradually during orthostasis and reached a plateau by the end of the
test; after BR, an increase in the half-rise time and a two-fold increase in the plateau level were observed. Tis-
sue HHb content by the end of the tilt test also increased after BR. The dynamics of OHb before BR was more
complicated: this indicator grew, reached a maximum during a minute, and then gradually decreased to half
of the maximum by the end of the test. After BR, the dynamics of OHb changed drastically: the signal in-
creased gradually and reached a level that was twice the peak value of OHb content before BR. The results
allow us to conclude that exposure to BR weakens the compensatory constriction of calf vessels during tilt
test; consequently, it is followed by higher blood filling of calf vascular bed, which, in turn, leads to smaller
SV during orthostasis.

Keywords: anti-orthostatic hypokinesia, blood filling of the vascular bed, myogenic response, orthostasis,
near infrared spectroscopy.
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Шум, генерируемый системами жизнеобеспечения, является одним из факторов, непрерывно воз-
действующих на организм космонавтов в условиях пребывания на Международной космической
станции. Многолетнее наблюдение за состоянием слуховой системы космонавтов демонстрирует
возможность развития как временных, так и постоянных (необратимых) сдвигов порогов слуха. По-
мимо этого, показано, что длительная экспозиция шума может неблагоприятно влиять на качество
операторской деятельности и эффективную работоспособность. Однако, на сегодняшний день, те-
ма “неслуховых” (эктраауральных) эффектов, вызываемых воздействием шума, изучена недоста-
точно. Целью данной работы явилось изучение эффектов воздействия белого шума интенсивно-
стью 85 дБ в течение 2 ч на функциональное состояние центральной нервной системы у 10 здоровых
добровольцев с нормальным слухом. Результаты исследования свидетельствуют о достоверном сни-
жении концентрации внимания, объема рабочей памяти, а также скорости когнитивных процессов,
связанных с распознаванием и анализом входящей информации, после воздействия шума. Кроме
того, отмечено достоверное изменение параметров биоэлектрической активности головного мозга
добровольцев: увеличение мощности α- и β-ритмов и снижение мощности “медленных” θ-ритмов
ЭЭГ под воздействием шума.

Ключевые слова: экстраауральные эффекты шума, операторская деятельность, функциональное
состояние центральной нервной системы.
DOI: 10.31857/S0131164622600677, EDN: XBKQPU

Шум, генерируемый системами жизнеобеспе-
чения, является одним из факторов, непрерывно
воздействующих на организм космонавтов в
условиях пребывания на Международной косми-
ческой станции (МКС) [1]. Согласно пункту
7.2.3.2 ГОСТ Р 50804-95 “Среда обитания космо-
навта в пилотируемом космическом аппарате”,
рекомендованный допустимый уровень шума в
условиях длительных космических полетов (КП)
составляет 60 дБА в рабочее время и 50 дБА во
время отдыха соответственно (ГОСТ Р 50804-95,
1995 г.). Вместе с тем, данные динамической ре-
гистрации уровней шума в рабочих отсеках и зо-
нах отдыха космонавтов свидетельствуют о тен-
денции к превышению нормативных уровней
шума на борту МКС [1, 2]. Так, превышение до-
пустимых уровней шума в зоне рабочих мест со-
ставляет 18.4 дБА, переходных отсеков – 13.7 дБА
и в каютах отдыха МКС – 19 дБА [3]. Согласно
последним данным, представленным A. Nakashi-
ma et al., интенсивность шума в отсеках МКС
в рабочее время (16 ч) варьирует в пределах 71–

78 дБА, во время сна (8 ч) – 60–62 дБА, что, оче-
видно, превышает нормативные показатели [4].
Кроме того, в условиях МКС на организм космо-
навтов периодически воздействуют импульсные
шумы с пиковым уровнем интенсивности, пре-
вышающим 115 дБА [4].

Результатом воздействия шума на организм
человека является развитие временных или по-
стоянных сдвигов порогов слуха в зависимости от
интенсивности, продолжительности его экспози-
ции, а также индивидуальной чувствительности к
шуму [5, 6]. Многолетнее наблюдение за функ-
циональным состоянием слуховой системы кос-
монавтов, совершивших длительные КП, проде-
монстрировало, что у лиц с индивидуальной
чувствительностью к воздействию шума, может
развиваться как временнóе, так и постоянное (не-
обратимое) повышение порогов слуха после пре-
бывания на борту орбитальной станции [7, 8].

Для лиц, хронически подвергающихся воз-
действию шумов различного происхождения,
разработаны международный и национальный

УДК 612.821.2
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стандарты, позволяющие прогнозировать вероят-
ность стойкой потери слуха (развития постоян-
ных сдвигов порогов слуха) с учетом интенсив-
ности и продолжительности шумового воздей-
ствия (ISO 1999:2013; ГОСТ Р ИСО 1999–2017).

Помимо повышения порогов слуха временнó-
го или постоянного характера, шум может вызы-
вать ряд “неслуховых” (эктраауральных) эффектов,
изученных на сегодняшний день, недостаточно
[9, 10]. Исследования показали, что хроническое
воздействие шума может приводить к повышенной
утомляемости, нарушениям сна, развитию забо-
леваний эндокринной и сердечно-сосудистой си-
стем [10]. Таким образом, длительная экспозиция
шума может провоцировать возникновение ряда
изменений в организме человека, неблагоприят-
но влияющих на качество операторской деятель-
ности и эффективную работоспособность [11].

Исследования, направленные на объективную
оценку влияния шума на функциональное состо-
яние центральной нервной системы (ЦНС) не-
многочисленны и, зачастую, посвящены изучению
патологических изменений, вызываемых много-
летним трудом в условиях воздействия совокуп-
ности неблагоприятных факторов, таких как шум,
вибрация, психологическое и физическое пере-
напряжение.

Учитывая открывающуюся перспективу уча-
стия человека в продолжительных полетах по
освоению дальнего космоса, дальнейшее изуче-
ние функционального состояния ЦНС и качества
операторской деятельности в условиях длитель-
ного воздействия шума представляется особенно
важным.

Цель данного исследования – изучение “не-
слуховых” (эктраауральных) эффектов 2-часо-
вого воздействия белого шума интенсивностью
85 дБ у 10 здоровых добровольцев с нормальным
слухом.

МЕТОДИКА
В исследовании принимали участие 10 здоро-

вых мужчин с нормальным слухом в возрасте от
26 до 43 лет. Экспозиция широкополосного бело-
го шума интенсивностью 85 дБ составляла 2 ч.
Шум указанных характеристик в настоящем ис-
следовании был выбран в качестве основного
воздействующего фактора, поскольку он включа-
ет весь диапазон воспринимаемых человеком ча-

стот с одинаковой амплитудой и спектральной
плотностью. Шум воспроизводили в свободном
звуковом поле через акустические колонки. Для
воспроизведения шума использовали два дина-
мика и один сабвуфер, расположенные по обеим
сторонам от добровольца на расстоянии 50 см.
Стабильность уровня эффективного звукового
давления контролировали через каждые 10 мин
на протяжении всего периода подачи шума при
помощи шумомера “DT-85A”, установленного в
области подголовника кресла испытуемого.

Исследования были выполнены в соответ-
ствии с утвержденной научной программой ГНЦ
РФ – ИМБП РАН (г. Москва) “ШУМ-2020”.

Перед началом исследований добровольцы
прошли медицинское обследование, включавшее
осмотры специалистов (терапевта, невролога, хи-
рурга, офтальмолога, оториноларинголога), про-
ведение электрокардиографии, ультразвуковых и
лабораторных исследований. К настоящим ис-
пытаниям врачебно-экспертной комиссией ГНЦ
РФ – ИМБП РАН были допущены соматически
здоровые мужчины с отсутствием заболеваний
органа слуха в анамнезе. По данным отомикро-
скопического обследования и тональной аудио-
метрии была исключена патология слуховой си-
стемы на момент проведения исследований.

Ведущим критерием включения добровольцев
в настоящее исследование являлись нормальные
исходные тональные пороги слуха для всех те-
стируемых частот в диапазоне от 125 до 8000 Гц
(в соответствии со стандартом ISO 7029:2017).
Средние межауральные показатели (Me (IQR))
тональной пороговой аудиометрии 10 испытуе-
мых представлены в табл. 1.

Исследование “ШУМ-2020” включало 2 экс-
периментальные серии: I – фоновые исследова-
ния функционального состояния ЦНС добро-
вольцев (“Фон”); II – исследования функцио-
нального состояния ЦНС добровольцев после
двухчасового воздействия белого шума интенсив-
ностью 85 дБА (“Шум”).

Для оценки функционального состояния ЦНС
добровольцев использовали регистрацию элек-
трической активности головного мозга (электро-
энцефалограмма – ЭЭГ), акустических когни-
тивных вызванных потенциалов, оценку объема
рабочей памяти по методу А.Р. Лурия.

Регистрацию и спектральный анализ ЭЭГ
проводили с помощью программно-аппаратного

Таблица 1. Средние межауральные значения тональных порогов слуха (дБ), Me (IQR), n = 10

Тестируемая 
частота, Гц 125 250 500 750 1000 2000 3000 4000 6000 8000

Порог слуха, дБ 7.5
(5–10)

7.5
(5–10)

7.5
(5–10)

7.5
(5–10)

7.5
(5–10)

5
(5–10)

7.5
(5–10)

7.5
(5–10)

10
(5–10)

10
(5–10)
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комплекса “Энцефалан-131-03”. Суммарную био-
электрическую активность мозга регистрировали
монополярно с расположением электродов на
кожных покровах головы согласно международ-
ной системе “10–20” в 19 отведениях с симмет-
ричных лобных, височных, центральных, темен-
ных и затылочных отделов коры головного мозга.
Объединенный референтный электрод распола-
гали на мочках ушей.

Электроды ЭЭГ (комфортная электродная ша-
почка с встроенными хлорсеребряными электро-
дами) устанавливали непосредственно перед на-
чалом эксперимента. Добровольцы находились в
положении сидя в удобном кресле, в затемнен-
ном помещении. На протяжении всего исследо-
вания проводили непрерывное мониторирование
ЭЭГ с записью 5-минутных отрезков ЭЭГ до на-
чала воздействия (“Фон”) и сразу по окончании
воздействия (“Шум”). В периоды записи ЭЭГ глаза
испытуемых были закрыты.

После удаления артефактов записи ЭЭГ про-
водили расчет индивидуальных и средне группо-
вых (M ± m) показателей абсолютной мощности
(мкВ2) основных ритмов ЭЭГ: δ-(0.3–3.9 Гц);
θ1-(4.0–5.9 Гц); θ2-(6.0–7.9 Гц); α-(8.0–12.9 Гц);
β1-(13.0–19.9 Гц); β2-(20.0–35.0 Гц), для правого и
левого полушарий головного мозга и суммарно
для обоих полушарий. При оформлении резуль-
татов учитывали суммарные показатели мощно-
сти θ1-, θ2-, α-, β1-, β2-ритмов ЭЭГ. Параметры
ритма δ не учитывались в анализе из-за возмож-
ного влияния глазодвигательных артефактов.

Для объективной оценки процессов направ-
ленного внимания и восприятия информации до
и после воздействия шума указанных характери-
стик использовали метод регистрации акустиче-
ских когнитивных вызванных потенциалов (АКВП),
отражающий эндогенную биоэлектрическую ак-
тивность, возникающую при выполнении когни-
тивных задач [12]. На кожные покровы головы
фиксировали электроды: активный электрод (Fz) –
отведение от лобно-центральной области, рефе-
рентные электроды – отведения относительно
ипсилатеральных мастоидальных отростков ви-
сочной кости (М1 и М2). Заземляющий электрод
(Fpz) устанавливали на кожу лба по средней ли-
нии на границе роста волос. При проведении ме-
тодики была использована стандартная “оdd-ball”
парадигма, при которой применяли псевдослу-
чайную акустическую бинауральную стимуляцию
частыми “незначимыми” и редкими “значимы-
ми” тональными посылками (были использова-
ны стандартные условия стимуляции, установ-
ленные в программном обеспечении аппаратно-
программного комплекса “Нейро-Аудио”, ООО
“Нейрософт”, Россия).

На предъявление “значимых” сигналов добро-
вольцы, сидящие с открытыми глазами, реагиро-

вали нажатием кнопки. Использовали стандарт-
ные условия стимуляции: частоту стимуляции
1.1 Гц, эпоху анализа 625 мс, длительность сти-
мула – 50 мс, интенсивность стимула – 70 дБ, пе-
риод между стимулами – 1 с, максимальное коли-
чество стимулов 500. Частота тона “значимого”
стимула – 2000 Гц, вероятность возникновения –
20%, форма огибающей – окно Блэкмана с участ-
ком возрастания амплитуды длительностью 0.5 пе-
риода волны, плато длительностью в 1 период
волны, участком угасания сигнала длительно-
стью 0.5 периода волны. Частота тона “незначи-
мого” стимула – 1000 Гц, вероятность возникно-
вения – 80%, форма огибающей – окно Блэкмана
с участком возрастания амплитуды длительно-
стью 0.5 периода волны, плато длительностью в
1 период волны, участком угасания сигнала дли-
тельностью 0.5 периода волны. После предъявле-
ния 140–150 стимулов и отбора безартефактных
эпох (длительность эпохи усреднения составляла
1500 мс и включала 500 мс до предъявления сти-
мула и 1000 мс после стимула) усредняли 25–
30 ответов на “значимые” стимулы. Регистрацию
и анализ временных характеристик АКВП (ла-
тентность пика P3 и межпикового интервала N2–
P3 комплекса P300, мс) проводили с использова-
нием программно-аппаратного комплекса “Ней-
роАудио” (ООО “Нейрософт”, Россия).

Для оценки состояния рабочей памяти приме-
няли методику А.Р. Лурия “10 слов”, унифициро-
ванную в соответствии с условиями настоящего
исследования. В процессе тестирования добро-
вольцам медленно зачитывали 10 коротких, не
связанных по смыслу слов (односложные или дву-
сложные, имена существительные в единствен-
ном числе в именительном падеже). Перед пер-
вым предъявлением слов давали инструкцию:
“Будет прочитано несколько слов. Необходимо
слушать внимательно. После окончания прочте-
ния слов, сразу же повторите столько слов, сколь-
ко запомните. Повторять слова можно в любом
порядке”. Перед вторым предъявлением слов да-
вали следующую инструкцию: “Будут прочитаны
те же слова, необходимо снова повторить их: те,
которые уже названы, и те, которые в первый раз
были пропущены. Порядок слов не важен”. Пе-
ред 3–5 предъявлениями эту инструкцию повто-
ряли. В каждой из экспериментальных серий дан-
ную процедуру повторяли 5 раз (методика была
унифицирована в соответствии с циклограммой
настоящего исследования). После каждого предъ-
явления фиксировали количество правильно на-
званных слов, а также ошибки – повторы и заме-
ны слов. В серии “Шум” предъявляли аналогич-
ный набор коротких, не связанных по смыслу
слов по той же схеме.

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с использованием пакета STATIS-
TICA (версия 10.0).
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Значения анализируемых параметров пред-
ставлены как медиана (Ме) и интерквартильный
размах (IQR). Для сравнения значимости разли-
чий между средними значениями выборок ис-
пользовали непараметрический критерий Вил-
коксона. На всех этапах исследования различия
оценивали по сравнению с фоновыми значения-
ми. Статистически значимыми считали различия
при р < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценка динамики показателей электроэнцефа-
лограммы. Показатели абсолютной мощности
ритмов ЭЭГ (мкВ2) достоверно (р < 0.05) изменя-
лись после 2-часового воздействия белого шума
интенсивностью 85 дБА (табл. 2).

Установлено, что после 2-часовой экспозиции
белого шума интенсивностью 85 дБ, отмечается
достоверное (p < 0.05) увеличение мощности
“быстрых” ритмов ЭЭГ и снижение мощности
“медленных” ритмов ЭЭГ.

Результаты проведенного исследования свиде-
тельствуют о достоверном влиянии 2-часовой

экспозиции белого шума интенсивностью 85 дБ
на состояние биоэлектрической активности го-
ловного мозга, что проявляется в усилении био-
электрической активности коры больших полу-
шарий и снижении тормозного влияния на нее со
стороны структур ствола головного мозга (рис. 1).

Оценка динамики временных характеристик
АКВП. Средние значения показателей латентно-
сти пика Р3 и длительности комплекса N2–P3 ко-
гнитивных вызванных потенциалов у 10 добро-
вольцев до и после воздействия шума представле-
ны в табл. 3.

При анализе динамики параметров АКВП у
10 добровольцев после экспозиции шума было
выявлено достоверное (р < 0.05) увеличение ла-
тентности пика Р3 и латентного периода межпи-
кового интервала N2–P3 (рис. 2, 3).

Полученные результаты свидетельствуют о до-
стоверном (р < 0.05) снижении скорости когни-
тивных процессов у добровольцев после 2-часо-
вого воздействия белого шума интенсивностью
85 дБ.

Оценка показателей теста А.Р. Лурия “10 слов”.
После первого предъявления добровольцам набо-

Таблица 2. Показатели абсолютной мощности ритмов ЭЭГ, мкВ2 (Me (IQR); n = 10; df = 1)

Ритм ЭЭГ, мкВ2 (M ± m) Серия “Фон” Серия “Шум” p Z

θ1-ритм 11.1 ± 0.7 9.9 ± 0.6 0.004 2.909
θ2-ритм 12.9 ± 0.7 11.3 ± 0.6 0.017 2.387
α-ритм 26.4 ± 1.9 30.3 ± 1.9 0.846 0.194
β1-ритм 10.2 ± 0.4 11.6 ± 0.4 0.016 2.404
β2-ритм 3.4 ± 0.1 5.1 ± 0.3 0.008 2.635

Рис. 1. Динамика показателей абсолютной мощности ритмов ЭЭГ, мкв2, * – р < 0.05.
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ра слов теста А.Р. Лурия в сериях “Фон” и “Шум”
достоверных различий в количестве воспроизве-
денных не отмечалось (р = 0.55). Однако в серии
“Шум” при последующих предъявлениях набора
слов воспроизводилось достоверно меньшее ко-
личество слов (табл. 4).

Динамика параметров теста А.Р. Лурия (кри-
вая запоминания слов после каждого предъявле-
ния) до и после шумового воздействия представ-
лена на рис. 4.

Таким образом, в серии “Шум” у доброволь-
цев наблюдалась достоверная отрицательная ди-
намика запоминания слов в тесте А.Р. Лурия.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
В ранее проведенных собственных экспери-

ментальных исследованиях при 2-часовой экспо-
зиции шума аналогичных параметров было пока-
зано достоверное развитие временных сдвигов
порогов слуха [8, 13]. Эти данные подтверждают,
что даже кратковременное воздействие шума мо-
жет оказывать негативное влияние на состояние
слуховой системы здоровых добровольцев.

В настоящем экспериментальном исследова-
нии было достоверно установлено, что кратко-
временное воздействие шума у здоровых добро-
вольцев сопровождается также развитием ряда
“неслуховых” (эктраауральных) эффектов.

Анализ результатов ЭЭГ продемонстрировал,
что после 2-часовой экспозиции белого шума ин-
тенсивностью 85 дБ, отмечается достоверное из-
менение спектральных характеристик ЭЭГ в виде
увеличения мощности β- и α-ритмов и снижения
мощности “медленного” θ-ритма ЭЭГ. Данные
изменения могут быть обусловлены активацией
биоэлектрических процессов в коре больших по-
лушарий и снижением тормозного влияния на
нее со стороны структур ствола головного мозга.

Согласно современным представлениям, су-
ществуют общие тенденции в динамике электро-
физиологических параметров человека, связан-
ные с воздействием различных раздражителей и
утомлением [14]. В исследовании I. Low et al., по-
священном изучению динамики показателей
ЭЭГ в ответ на утомление, вызываемое монотон-
ной когнитивной нагрузкой и широкополосным
шумом в течение 90 мин, было обнаружено до-

Таблица 3. Показатели латентности пика Р3 и межпикового интервала N2–P3, мс (Me (IQR); n = 10; df = 1)

Показатели акустических когнитивных ВП Серия “Фон” Серия “Шум” p Z

Латентность межпикового интервала N2–P3 141.5 (128.3–161.4) 168.01 (161.4–175.9) 0.013 2.497
Латентность пика Р3 342.04 (328.1–366.4) 369.2 (359.8–378.4) 0.017 2.395

Рис. 2. Динамика показателя латентности пика Р3 ко-
гнитивных вызванных потенциалов, мс, * – р < 0.05.

375

Фон

Л
ат

ен
тн

ос
ть

, м
с 370

365
360
355
350
345
340
335
330
325

Шум

*

Рис. 3. Динамика показателя латентности межпико-
вого интервала N2–Р3 когнитивных вызванных по-
тенциалов, мс, * – р < 0.05.
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Таблица 4. Количество правильно воспроизведенных слов в тесте А.Р. Лурия (Me (IQR); n = 10; df = 1)

Порядковый номер предъявления слов Серия “Фон” Серия “Шум” p Z

1 5.5 (5–7) 6 (5–7) 0.554 0.592
2 7 (7) 6.5 (6–7) 0.008 2.652
3 8.5 (8–9) 7.5 (6–8) 0.001 2.803
4 9 (8–10) 7 (6–8) 0.002 2.797
5 10 (8–10) 8 ± 0.3 0.009 2.666
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стоверное повышение мощности α-ритма [15].
В другом исследовании регистрация ЭЭГ прово-
дилась при прослушивании чистого синусоидаль-
ного звука [16]. При оценке показателей ЭЭГ от-
мечалось увеличение относительной мощности
поддиапазона β-ритма. Авторами был сделан вы-
вод о значимом влиянии раздражающих звуков на
функциональное состояние ЦНС человека.

Таким образом, двухчасовая экспозиция бело-
го шума в настоящем экспериментальном иссле-
довании вызывала изменения функционального
состояния ЦНС добровольцев, что нашло свое
отражение в данных регистрации ЭЭГ. Увеличе-
ние спектральной мощности β- и α-ритмов связа-
но с воздействием шума, предположительно вы-
зывающим утомление ЦНС добровольцев.

В целях объективной оценки когнитивной ак-
тивности у добровольцев в условиях воздействия
шума в настоящем исследовании была проведена
регистрация АКВП с оценкой латентных перио-
дов пика Р3 и межпикового интервала комплекса
N2–P3 в условиях воздействия шума указанных
характеристик. С 1993 г. метод АКВП рекомендо-
ван к применению в клинической практике Меж-
дународной и Американской ассоциациями
клинических нейрофизиологов [17]. По данным
литературных источников, АКВП отражают био-
электрическую активность коры, таламических
и гиппокамповых структур головного мозга при
анализе предъявляемой акустической стимуля-
ции [18]. На сегодняшний день большинство ав-
торов сходятся во мнении, что возникновение
пиков комплекса N2/P3 связано с такими эндо-
генными процессами в головном мозге, как пер-
вичное распознавание и дифференциация ин-
формации (пик N2), ее запоминание, сравнение с
внутренними “эталонами”, хранящимися в памя-

ти, и последующее принятие решения (пик Р3)
[17, 19]. Показатели латентности (мс) пиков ком-
плекса N2/Р3 отражают скорость когнитивных
процессов, связанных с механизмами восприятия
и обработки информации [19]. Утомление и свя-
занные с ним снижение концентрации внима-
ния, объема и эффективности использования ра-
бочей памяти приводят к удлинению латентных
периодов компонентов АКВП [20]. В условиях
настоящего исследования, среднее значение ла-
тентности пика Р3 в фоновой серии составило
342.04 ± 7.49 мс, что согласуется со статистиче-
скими данными для возрастной группы добро-
вольцев [21, 22]. Латентный период межпикового
интервала N2–P3 составил 141.5 ± 8.99 мс. После
экспозиции белого шума было выявлено досто-
верное (р < 0.05) увеличение латентных периодов
межпикового интервала N2–Р3 и пика Р3, кото-
рые составили 168.01 ± 2.94 и 369.2 ± 3.26 мс со-
ответственно и находились за пределами воз-
растных нормативных показателей [22]. Удлине-
ние латентных периодов межпикового интервала
N2–P3 и пика P3 свидетельствует о необходимо-
сти бóльших временных затрат на решение иден-
тичных когнитивных задач после воздействия
широкополосного шума – фактора, вызывающе-
го утомление ЦНС добровольцев [15]. Таким об-
разом, полученные результаты позволяют сделать
вывод о негативном влиянии шума указанных ха-
рактеристик на скорость процессов распознава-
ния и анализа входящей информации.

Для объективной оценки состояния рабочей
памяти – когнитивной системы, играющей цен-
тральную роль в обеспечении процессов перера-
ботки информации, а также утомляемости и ак-
тивности направленного внимания добровольцев
в настоящем исследовании была использована
методика запоминания “10 слов”, предложенная
А.Р. Лурия, унифицированная в соответствии с
условиями настоящего экспериментального ис-
следования [23]. На основании полученных ре-
зультатов был выстроен график – кривая запоми-
нания, форма которой позволяет сделать выводы
о состоянии изучаемых умственных процессов [23].
Статистическая обработка результатов выявила
достоверное снижение количества правильно
воспроизведенных слов в серии “Шум”, что сви-
детельствует об ухудшении процессов запомина-
ния и сохранения информации. Форма кривой
запоминания слов после воздействия шума ука-
зывает на ослабление активного внимания и раз-
витие утомления ЦНС добровольцев [23]. Резуль-
таты оценки рабочей памяти и направленного
внимания, полученные в настоящем исследовании,
соответствуют данным, представленным другими
авторскими коллективами [24, 25].

Полученные данные позволяют утверждать,
что неблагоприятная акустическая обстановка на
борту МКС может негативно влиять не только не-

Рис. 4. Динамика параметров теста А.Р. Лурия (кри-
вая запоминания слов после каждого предъявления).
а – до воздействия, б – после воздействия.
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посредственно на слуховую систему космонав-
тов, но и на функциональное состояние ЦНС
космонавта в целом, что может способствовать
снижению качества операторской деятельности.
Таким образом, результаты настоящего исследо-
вания подтверждают необходимость разработки
средств профилактики и защиты от шума, а также
мер по улучшению акустической обстановки на
борту МКС.

ВЫВОДЫ
1. Воздействие широкополосного белого шума

интенсивностью 85 дБ и продолжительностью 2 ч
по данным ЭЭГ приводит к достоверному увели-
чению мощности α- и β-ритмов и снижению
мощности θ-ритмов ЭЭГ, что отражает актива-
цию биоэлектрических процессов в коре больших
полушарий и снижение тормозного влияния со
стороны структур ствола головного мозга.

2. Двухчасовая экспозиция шума указанных
характеристик оказывает негативное действие на
когнитивную деятельность добровольцев, при
этом достоверно увеличивается время, затрачива-
емое на распознавание и анализ информации
(увеличение латентных периодов пика Р3 и меж-
пикового интервала N2–P3 АКВП).

3. Анализ динамики показателей теста А.Р. Лу-
рия “10 слов” продемонстрировал ослабление ак-
тивного внимания, снижение объема рабочей па-
мяти и эффективности ее использования вслед-
ствие воздействия шума интенсивностью 85 дБ,
продолжительностью 2 ч.

4. Требуется продолжение работ, направлен-
ных на разработку средств противошумовой за-
щиты, а также улучшение акустической обста-
новки на МКС.

Этические нормы. Все исследования проведе-
ны в соответствии с принципами биомедицин-
ской этики, сформулированными в Хельсинкской
декларации 1964 г. и ее последующих обновлени-
ях, и одобрены комиссией по биомедицинской
этике при Институте медико-биологических про-
блем РАН (Москва) от 16.06.2020 г. в соответ-
ствии с требованиями Российского Националь-
ного Комитета по биоэтике.

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное пись-
менное информированное согласие, подписан-
ное им после разъяснения ему потенциальных
рисков и преимуществ, а также характера пред-
стоящего исследования.

Финансирование работы. Исследование вы-
полнено при финансовой поддержке базовых те-
матик РАН № 64.1, 65.1 на 2020–2022 гг.
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тересов, связанных с публикацией данной статьи.
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Broadband Noise Exposure Psychoacoustic Effects Evaluation in Healthy Volunteers
E. E. Sigalevaa, O. B. Pasekovaa, N. V. Degterenkovaa, L. Yu. Marchenkoa, *, E. I. Matsneva

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
*E-mail: Golubajavoda@mail.ru

The noise generated by life support systems is one of the factors that continuously affects the astronauts
during their stay on the International Space Station. Long-term monitoring of the astronauts auditory system
state demonstrates the possibility of developing both temporary and permanent (irreversible) shifts in hearing
thresholds. In addition, it has been shown that prolonged noise exposure can adversely affect the quality of
the operator’s activity and efficient performance. However, to date, the topic of psychoacoustic effects caused
by noise exposure has not been studied enough. An experimental evaluation of the “non-auditory” effects of
“white” noise exposure with an 85 dB intensity and 2 hours duration in healthy volunteers with normal hear-
ing was carried out. The results indicate the negative noise impact on concentration, the amount of RAM and
its use efficiency, the cognitive processes associated with the recognition and incoming information analysis
speed. In addition, a significant change in the parameters of the volunteers bioelectrical brain activity was
noted: an increase in the power of α- and β-rhythms and a decrease in the power of θ- EEG rhythms under
the noise influence. Taking these data into account, the authors suggest a decrease in the operator’s activity
quality of the volunteers in noise exposure conditions.

Keywords: industrial noise, operator’s activity, “non-auditory” noise effects, nervous system functional state.
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Обследовано 8 испытуемых мужского пола в возрасте от 26 до 44 лет, находившихся в установке мо-
делирования гипомагнитной среды “Арфа” в течение 4 ч при нормальном уровне магнитного поля
(фоновая сессия), и дважды в течение 24 ч: одна сессия при моделировании гипомагнитной среды с
коэффициентом ослабления 500, и одна – в условиях земного магнитного поля (плацебо). Веноз-
ную кровь отбирали по завершении каждой сессии. В плазме и сыворотке крови определяли значе-
ния 48 биохимических показателей, отражающих состояние органов и тканей, а также основных
звеньев обмена веществ. Психологическое тестирование испытателей проводили с помощью
опросников “Оценка острого физического утомления” R. Kinsman и P. Weiser в адаптации А.Б. Лео-
новой и “Оценка острого умственного утомления” А.Б. Леоновой и Н.Н. Савичевой. Уровень фи-
зического состояния участников эксперимента оценивался по методике Д.Н. Давиденко. В резуль-
тате впервые проведенного биохимического скрининг-обследования и психологического тестиро-
вания испытуемых, находившихся в условиях моделируемой гипомагнитной среды космического
уровня, установлено, что воздействие является стрессогенным, сопровождается активацией глико-
лиза, липолиза, влияет на кислотно-основной баланс организма, состояние эндотелия сосудов,
приводит к изменениям в гепато-билиарной системе. При этом индекс физического утомления у
испытателей повышается, а уровень физического состояния достоверно снижается. Субъективно,
выраженные изменения биохимических параметров стрессогенной направленности обследуемыми
не ощущаются.

Ключевые слова: космическая медицина, гипомагнитная среда, биохимическое скрининг-обследо-
вание, метаболизм, психофизиологические реакции.
DOI: 10.31857/S013116462370042X, EDN: ESFTGK

Геомагнитное поле Земли является экологиче-
ским фактором, безусловно, необходимым для
существования всего живого на планете. Произ-
водственная деятельность человека создала зоны
с ослабленным геомагнитным полем – метропо-
литен, шахты, командные пункты, экранирован-
ные помещения.

Установлено, что длительная работа в поме-
щениях с коэффициентом ослабления геомаг-
нитного поля Земли, варьирующим в диапазоне
от 3 до 10, сопровождается изменениям циркади-
анных ритмов, нарушением сна, развитием нев-
рологической симптоматики [1]. Ухудшаются пси-
хофизиологические характеристики – когнитив-
ные функции и память человека [2], снижается
работоспособность. Так, в центральной нервной
системе выявлены признаки дисбаланса процес-
сов торможения и возбуждения с преобладанием
последних, дистония мозговых сосудов с наличи-

ем регуляторной межполушарной асимметрии,
удлинение времени реакции на появляющийся
объект в режиме непрерывного аналогового сле-
жения, снижение критической частоты слияния
световых мельканий. Выявлены изменения но-
радренергической активности ствола головного
мозга, эпизоды амнезии [3].

В наибольшей степени в условиях гипогеомаг-
нитного поля страдает сердечно-сосудистая си-
стема. Вследствие нарушения механизмов регу-
ляции вегетативной нервной системы развивает-
ся лабильность пульса и артериального давления,
появляются признаки нейроциркуляторной ди-
стонии гипертензивного типа вплоть до развития
гипертонической болезни, наблюдаются функ-
циональные изменения сердечно-сосудистой си-
стемы, нарушаются процессы реполяризации в
миокарде [4].

УДК 612.821
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В современных мегаполисах зоны с высоким
градиентом магнитных полей, связанные с ло-
кальным их ослаблением, встречаются повсе-
местно, причем как в бытовых условиях, так и на
производстве. Поэтому в урбанистической среде
при резких колебаниях параметров геомагнитно-
го поля человек может испытывать длительный
психологический и физиологический диском-
форт [5], что может способствовать развитию дез-
адаптационных процессов.

В целях регламентирования условий работы и
проживания при нахождении в гипомагнитной
среде был разработан СанПин 2.1.8/2.2.4.2489-09
“Гипогеомагнитные поля в производственных,
жилых и общественных зданиях и сооружениях”,
согласно которому предельно допустимый уро-
вень ослабления геомагнитного поля в помеще-
ниях жилых и общественных зданий устанавли-
вается равным 1.5; при работе в гипогеомагнит-
ных условиях более 2 ч за смену – 2, а при работе
в гипогеомагнитных условиях до 2 ч за смену уро-
вень ослабления геомагнитного поля устанавли-
вается равным 4 [2].

Если уровни ослабления геомагнитного поля
для земных условий известны и допустимые сро-
ки пребывания в них определены, то профессио-
нальная деятельность, не связанная с пребывани-
ем в земных условиях, требует дополнительных
исследований. Новым этапом развития пилоти-
руемой космонавтики является осуществление
межпланетных полетов, в ходе которых на орга-
низм человека будет действовать малоизученный
неблагоприятный фактор – ослабленная геомаг-
нитная среда космического уровня. Установлено,
что магнитное поле Марса в различных его обла-
стях снижено по сравнению со средним земным
(50 μТс) в 10–170 раз; Луны – в 170–1000 раз.
Магнитное поле межпланетного пространства в
10 000 раз меньше земного [1]. В таких условиях
космонавты будут проводить не часы или дни,
как земные работники, а месяцы и годы. В связи
с этим необходимость исследования биологиче-
ского действия ослабленного магнитного поля
космического уровня является очевидной.

Установлено, что слабые комбинированные
магнитные поля могут влиять на ядерные спины
ряда элементов: водорода в протонной форме, ка-
лия, натрия, фосфора, меди, марганца, кобальта,
хлора, лития, азота. Причем, если слабые комби-
нированные магнитные поля нарушают взаимо-
действия определенных элементов и их ионов с
соответствующими центрами связывания кон-
кретных белков, то магнитное поле с уровнем
ослабления, соответствующим межпланетному
(10000 раз, так называемый “магнитный ваку-
ум”), не может обладать селективностью влияния
на ферменты. Его мишенью, а также мишенью
для слабых комбинированных магнитных полей,

настроенных на ядерные спины фосфора и азота,
составляющих каркас белка, должны быть все
белки без исключения [6]. В то же время извест-
но, что на молекулярном уровне изменение фи-
зиологического состояния организма связано с
изменением ферментативной активности. Это
означает, что в каждый момент времени ослаб-
ленное магнитное поле опосредованно взаимо-
действует с различными ферментами, влияя на
взаимодействие химических элементов с их цен-
трами связывания. Данный молекулярный меха-
низм может лежать в основе системного неблаго-
приятного действия гипомагнитной среды на жи-
вую материю.

В наземных модельных экспериментах с моде-
лированием геомагнитной среды, ослабленной
от 2 до 500 раз, наблюдались отрицательные био-
логические эффекты на самых различных уров-
нях организации живых систем [3]. In vitro выяв-
лены нарушение проницаемости мембран клеток
цельной крови для микроэлементов [7], сниже-
ние осмотической резистентности эритроцитов,
увеличение интенсивности гемолиза [8], измене-
ния реологических свойств крови [9], нарушение
функций эндотелия [10], снижение подвижности
сперматозоидов [11].

В экспериментах на лабораторных животных
показано, что гипомагнитная среда менее 300 нТс
увеличивает электропроводность икроножной
мышцы крыс, а также влияет на характеристики
электропроводности селезенки, цельной крови,
тестикул, причем степень изменения разная у
различных тканей [12].

При 28-суточном вывешивании крыс в гипо-
магнитной среде с интенсивностью магнитного
поля около 300 нТс обнаружено, что гипомагнит-
ные поля могут усугублять потерю минеральной
плотности костной ткани и изменять биомехани-
ческие характеристики бедренной кости. При этом
в гипомагнитной среде наблюдается накопление
в сыворотке крови, печени, селезенке и костной
ткани крыс железа в значительно большей степе-
ни, чем только при вывешивании. Это приводит к
активации свободнорадикальных процессов, усу-
губляющих деструкцию костной ткани [13].

При изучении воздействия ослабленного гео-
магнитного поля на лабораторных крысах линии
SHR были обнаружены резкие колебания артери-
ального давления и частоты сердечных сокраще-
ний [14].

Воздействие магнитных полей влияет на мно-
гие нейробиологические процессы у крыс. В част-
ности, экранирование магнитного поля Земли от-
рицательно влияет на формирование новых ней-
ронов в области гиппокампа взрослого мозга, в то
время как процесс нейрогенеза играет решающую
роль в обучении и памяти [15]. Действительно,
в условиях 14-суточного умеренного экранирова-
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ния магнитного поля наблюдались биоритмоло-
гические перестройки болевой чувствительности,
влияющие на скорость формирования условных
рефлексов и когнитивные функции [16]. Наруше-
ние биоритмов, по-видимому, является универ-
сальной реакцией организма на пребывание в ги-
помагнитной среде, так как наблюдается у млеко-
питающих, птиц, членистоногих и насекомых [1].

В исследованиях с наземным моделированием
ослабления геомагнитного поля были показаны
нарушения циркадианных ритмов человеческого
организма [17], ухудшение цветовых характери-
стик зрения и цветовой памяти [18], снижение
когнитивных функций при выполнении опера-
торской деятельности [19].

Содержание ионов металлов в клеточных эле-
ментах крови, а также в компонентах плазмы,
обеспечивает образование вокруг кровеносных
сосудов магнитного поля. Нахождение в гипомаг-
нитной среде отрицательно сказывается на систе-
ме кровообращения, состоянии кровеносных
сосудов, характеристиках переноса кислорода к
различным тканям, трансмембранному транс-
порту питательных веществ, что может привести
к развитию сердечно-сосудистых заболеваний,
неврологических и психических отклонений [20].
Установлено, что даже 60-минутное пребывание
в “нулевой” гипомагнитной среде сопровожда-
лось изменениями в показателях капиллярного
кровотока, артериального давления и параметрах
ЭКГ [21].

Таким образом, влияние на организм гипомаг-
нитной среды с характеристиками, соответствую-
щими космическим величинам, характеризуется
системным неблагоприятным действием на всех
уровнях его организации. Количество исследова-
ний in vitro на животных значительно превышает
число экспериментов с участием человека. По-
этому, несмотря на то, что лабораторно-диагно-
стические методы позволяют выявить изменения
метаболизма уже на преморбидном этапе [22],
комплексные биохимические исследования у ис-
пытуемых в гипомагнитной среде до настоящего
времени не проводились. Изучению психофи-
зиологических реакций обследуемых в условиях
гипомагнитной среды были посвящены лишь
единичные работы. При нахождении в экстре-
мальных условиях, к которым, бесспорно, можно
отнести и гипомагнитную среду, наряду с физи-
ческим подвергается нагрузке и психическое здо-
ровье. Возникновение психологических проблем,
несомненно, способно оказать негативное влия-
ние на общее состояние организма в целом и на
функциональную активность его систем. Ослаб-
ление устойчивости центральной нервной систе-
мы и возникновение на этом фоне дисфункции
психической и нейрогуморальной регуляции мо-
гут послужить триггером каскада вегетативных,

метаболических и иммунных расстройств, реали-
зующихся уже на уровне преморбидных состоя-
ний и облигатно сопутствующих развитию асте-
нической симптоматики [23, 24]. В связи с этим,
психофизиологическое тестирование является
необходимым дополнением к исследованию со-
стояния организма человека на молекулярном
уровне.

Целью настоящей работы явилось изучение
метаболических и психофизиологических реак-
ций человека при нахождении в гипомагнитной
среде с коэффициентом ослабления, соответству-
ющим космическому уровню.

МЕТОДИКА
В эксперименте “Арфа-2021” обследовали

8 мужчин в возрасте от 26 до 44 лет.
Каждый из участников эксперимента прохо-

дил 4-часовую тренировку в установке моделиро-
вания геомагнитных полей по принципу колец
Гельмгольца, “Арфа”, затем находился в ней два-
жды по 24 ч в положении сидя с минимальным
набором движений, при интервальном воздей-
ствии восьмичасовыми циклами и перерывами в
три часа между ними. Один раз – в условиях нор-
мального геомагнитного поля (“плацебо”) и один
раз – ослабленного в 500 раз. При тренировке и в
сессии “плацебо” установка была выключена, на-
пряженность магнитного поля внутри нее соот-
ветствовала окружающему геомагнитному. Ис-
пытуемые находились в установке “Арфа” по од-
ному. Во время каждого цикла, в том числе
тренировочного, они выполняли работу в соот-
ветствии с научной программой эксперимента,
включающей в себя психологические, физиоло-
гические и психофизиологические исследования.
В свободное время испытуемые могли занимать-
ся чтением и просмотром видео-контента. В по-
мещении, где находилась установка, поддержива-
ли температурный, световой и шумовой режим,
соответствующий действующим санитарным нор-
мам. Во время перерывов испытуемым предлага-
ли питание на основе стандартной диеты № 15
в соответствии с Приказом Минздрава РФ от
05.08.2003 № 330. Двигательную активность в это
время не ограничивали.

Обследуемые и медицинский персонал не бы-
ли информированы, какая из двух сессий прохо-
дит в условиях ослабленного геомагнитного поля.
Интервал между сессиями составлял от 7 до 14 дней.
Венозную кровь отбирали в вечернее время по за-
вершении тренировки и каждой сессии в течение
десяти минут.

В сыворотке и плазме крови исследовали ак-
тивность аспартатаминотрансферазы, аланина-
минотрансферазы, γ-глутамилтрансферазы (ГГТ),
холинэстеразы, глутаматдегидрогеназы, щелоч-



ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

ВЛИЯНИЕ ГИПОМАГНИТНОЙ СРЕДЫ 87

ной фосфатазы, α-амилазы и ее панкреатическо-
го изофермента, креатинфосфокиназы (КФК) и
ее сердечного изофермента, лактатдегидрогена-
зы, α-гидроксибутиратдегидрогеназы, панкреа-
тического изофермента триацилглицериновой
липазы, а также концентрацию общего белка, аль-
бумина, глюкозы, лактата, бикарбоната, креати-
нина, мочевины, мочевой кислоты, цистатина С,
высокочувствительного С-реактивного белка
(СРБвч), холестерина, холестерина липопроте-
идов высокой плотности (ЛПВП), неэтерифици-
рованных (свободных) жирных кислот, триглице-
ридов, аполипопротеина А1 (Апо А), аполипо-
протеина В (Апо В), фосфолипидов, железа,
кальция, магния, неорганического фосфора, хло-
ридов с помощью стандартных коммерческих на-
боров фирмы “DiaSys” (Германия). Концентра-
цию общего и прямого билирубина измеряли с
помощью наборов фирмы “Эко-сервис” (Рос-
сия). Активность триацилглицериновой липазы
определяли, используя наборы фирмы “Randox”
(Великобритания), активность общей и непро-
статической кислой фосфатазы – наборы реаген-
тов фирмы “Spinreact” (Испания). Измерения
производили на биохимическом автоматическом
анализаторе “Targa BT 3000” (Bioteknika Instru-
ments, Италия). Активность мышечного изофер-
мента креатинфосфокиназы (КФК-ММ) рассчи-
тывали как разность между активностями КФК и
КФК-МВ, активность простатической кислой
фосфатазы – как разность между ее общей актив-
ностью и активностью непростатического изо-
фермента. Концентрацию непрямого билируби-
на рассчитывали как разность между содержани-
ем общего и прямого. Содержание холестерина
липопротеидов низкой плотности (ЛПНП), холе-
стерина очень низкой плотности, ЛПВП-отно-
шения и индекса атерогенности вычисляли по
формулам [25], также рассчитывали отношение
Апо В/Апо А1. Скорость клубочковой фильтра-
ции вычисляли по формуле Хоука, используя
концентрацию в крови цистатина С [26].

Психологическое тестирование испытателей
проводили с помощью опросников “Оценка
острого физического утомления” R. Kinsman и
P. Weiser в адаптации А.Б. Леоновой [27] и “Оцен-
ка острого умственного утомления” А.Б. Леоно-
вой и Н.Н. Савичевой [28]. Уровень физического
состояния участников эксперимента (УФС) оце-
нивали по методике Д.Н. Давиденко [29] с расче-
том по формуле, предложенной автором:

(1)

где ЧСС – частота сердечных сокращений
(уд./мин) в состоянии покоя; АДср – среднее ар-
териальное давление (определяется как сумма
диастолического давления и 1/3 разности между

= − − −
− + − +

срУФС (700 3ЧСС 2.5АД
2.7В 0.28 ) (350 2.6В 0.21 ),т h

систолическим и диастолическим давлением);
В – возраст (годы) на момент обследования; т –
масса тела (кг), h – рост (см).

Статистическую обработку данных проводили
методами вариационной статистики с примене-
нием пакета прикладных программ Statistica for
Windows, Kernel Release 5.5 A (StatSoft, Inc., США).
Достоверность различий между средними ариф-
метическими в группах вычисляли с помощью
t-критерия Стъюдента, принимая выявленные
различия значимыми при р < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты исследования представлены в
табл. 1 и 2.

В обеих сессиях, достоверно и одинаково от-
носительно фона за счет мышечного изофермен-
та снижалась активность КФК, что связано с
ограничением подвижности испытуемых (табл. 1).
Статистически значимо, на 42%, повышался уро-
вень лактата в сессии “плацебо” и на 76% – в ги-
помагнитной сессии. При этом содержание бикар-
боната достоверно снижалось на 6%. Наблюдаю-
щийся сдвиг кислотно-щелочного равновесия в
сторону ацидоза вызвал повышение концентра-
ция магния в крови [30] на 6 и 7%. Концентрация
высокочувствительного С-реактивного белка по-
вышалась на 56 и 134% соответственно. Содержа-
ние общего холестерина, холестерина ЛПНП, и
величина индекса атерогенности по среднему
значению превысили верхнюю границу рефе-
рентного диапазона как в плацебо-, так и в гипо-
магнитной сессиях, причем значения индекса
атерогенности – достоверно. Статистически зна-
чимо и одинаково, на 26%, понизилась величина
ЛПВП-отношения.

Поскольку испытуемые находились в установ-
ке “Арфа” в положении сидя на протяжении 24 ч
с двумя перерывами, обнаруженные сдвиги, по
всей видимости, отражали реакцию организма на
развитие иммобилизационного стресса. Это вы-
разилось в снижении мышечной активности, с
соответствующим энзиматическим и электролит-
ным сдвигом, включением гликолиза с развитием
метаболического ацидоза и, принимая во внима-
ние значимое повышение СРБвч, вероятным из-
менением состояния эндотелия сосудов [31].
Сдвиг показателей холестеринового обмена отра-
жал начальный этап активации атерогенных про-
цессов.

В сессии с гипомагнитным воздействием на-
блюдалось достоверное увеличение относительно
как фоновых уровней, так и значений плацебо-
сессии, концентрации глюкозы одинаково на 6%.
Уровень лактата значимо повысился, соответ-
ственно на 76 и 23%, а содержание бикарбоната
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снизилось на 10 и 5%. При этом содержание неор-
ганического фосфора достоверно увеличилось
на 6% относительно фонового уровня, что связа-
но с большей выраженностью метаболического
ацидоза в данной сессии. Уровень холестерина
повысился на 18% относительно фона, а его
ЛПНП-фракции – на 29%. Их средние значения
превысили верхнюю границу референтного диа-
пазона. При этом концентрация свободных жир-
ных кислот была выше фоновых значений и вели-
чин плацебо-сессии на 43%, выходя за верхнюю
границу физиологической нормы. Концентрация
СРБвч повысилась по сравнению с фоном и пла-
цебо-сессией на 134 и 50%. Уровень сывороточ-
ного железа снизился на 29 и 20% соответственно.
Активность холинэстеразы возросла на 15 и 19%,
γ-глутамилтрансферазы – на 46% в обоих случа-
ях, при этом концентрация прямого билирубина
повысилась относительно фона на 41%.

Таким образом, гипомагнитное воздействие
является стрессогенным, потенцирующим эф-
фекты иммобилизационного стресса – развитие
метаболического ацидоза при активации глико-
лиза, усиление неблагоприятных изменений в эн-
дотелии сосудов. Специфика реакции организма
на данное воздействие заключается в интенсифи-
кации углеводного обмена и активации процес-
сов липолиза. Дополнительным свидетельством
связи развившейся стресс-реакции с гипомагнит-
ным воздействием является повышение активно-
сти холинэстеразы [30], снижение уровня сыво-
роточного железа и увеличение содержания об-
щего холестерина. Пребывание в гипомагнитной
среде также отражается на состоянии гепато-би-
лиарной системы.

Значения биохимических показателей, досто-
верно не изменявшихся и не показавших каких-
либо тенденций к изменению, в табл. 1 не пред-
ставлены.

Большой интерес представляет субъективное
восприятие испытателями экспериментального
воздействия и его объективная оценка с помо-
щью методов психологического тестирования.

После экспериментальных серий величины
индекса умственного утомления (ИУУ) у испыту-

емых соответствовали легкой степени умственно-
го утомления [28]. Следует отметить, что ИУУ
статистически значимо не изменялся в динамике
эксперимента (табл. 2). По-видимому, это было
обусловлено значительной индивидуальной ва-
риабельностью данного показателя.

После 24-часовой экспозиции испытуемых в
гипомагнитной среде индекс физического утом-
ления (ИФУ) у них был повышен на 80% относи-
тельно фоновых данных. Абсолютные величины
ИФУ свидетельствовали о компенсированном
утомлении. С одной стороны, появление призна-
ков утомления может являться защитным факто-
ром от чрезмерного истощения организма, а с
другой ‒ оно может служить стимулятором вос-
становительных процессов и повышения адапта-
ционных возможностей организма [27].

У всех испытуемых УФС и в фоновой, и в экс-
периментальных сериях исследований соответ-
ствовал его высокой степени. После 24-часового
пребывания в гипомагнитной среде УФС у участ-
ников эксперимента был достоверно снижен на
10% как по отношению к фону, так и по отноше-
нию к серии “плацебо”. По Д.Н. Давиденко,
УФС ‒ расчетная величина, определяемая сово-
купностью морфологических (возраст, вес, рост)
и функциональных показателей (АД, ЧСС), отра-
жающих физиологическое состояние основных
систем организма [29]. Таким образом, 24-часо-
вое пребывание испытуемых в гипомагнитной
среде негативно влияет на физическое состояние
организма, снижая уровень его физиологическо-
го и психологического благополучия. Следует
отметить, что субъективно обследуемые не ощу-
щали снижения УФС, сопровождавшегося выра-
женными изменениями биохимических показате-
лей стрессорной направленности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В результате впервые проведенного биохими-
ческого скрининг-обследования и психологиче-
ского тестирования испытуемых, находившихся в
условиях моделируемой гипомагнитной среды
космического уровня, установлено, что воздей-

Таблица 2. Результаты психологического тестирования в эксперименте с воздействием гипомагнитной среды
(ГПС) на организм человека

Примечание: * – достоверность различий с фоновыми величинами, p < 0.05; # – достоверность различий с плацебо, p < 0.05.

Психологические показатели
Сроки обследования; M ± m

4 ч (ФОН)
n = 8

24 ч
n = 7

24 ч в ГПС
n = 8

Индекс умственного утомления 6.38 ± 1.68 10.86 ± 2.76 11.38 ± 2.73
Индекс физического утомления 5.75 ± 2.01 9.13 ± 2.13 10.38 ± 1.56*
Уровень физического состояния 0.827 ± 0.035 0.823 ± 0.033 0.742 ± 0.028*, #
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ствие является стрессогенным, сопровождается
активацией гликолиза, липолиза, влияет на кис-
лотно-основной баланс организма, состояние эн-
дотелия сосудов, приводит к изменениям в гепа-
то-билиарной системе. При этом ИФУ у обследу-
емых повышается, а УФС достоверно снижается.
Субъективно выраженные изменения биохими-
ческих параметров стрессогенной направленно-
сти не ощущаются.

Для действия гипомагнитной среды на орга-
низм человека систематизированной информа-
ции “Коэффициент ослабления – экспозиция –
биологический эффект” не существует, варианты
и последствия длительного действия этого небла-
гоприятного фактора неизвестны. Принимая во
внимание, что первые межпланетные полеты за-
планированы уже на ближайшее десятилетие,
становится очевидной необходимость проведе-
ния всесторонних и скоординированных иссле-
дований влияния гипомагнитной среды на орга-
низм человека.

Этические нормы. Все исследования проведе-
ны в соответствии с принципами биомедицин-
ской этики, сформулированными в Хельсинкской
декларации 1964 г. и ее последующих обновлени-
ях, и одобрены комиссией по биомедицинской
этике Института медико-биологических проблем
РАН (Москва).

Информированное согласие. Каждый участник
исследования представил добровольное письмен-
ное информированное согласие, подписанное им
после разъяснения ему потенциальных рисков и
преимуществ, а также характера предстоящего
исследования.

Финансирование работы. Работа финансиро-
валась за счет темы РАН № 65.1.

Конфликт интересов. Авторы декларируют от-
сутствие явных и потенциальных конфликтов ин-
тересов, связанных с публикацией данной статьи.
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Influence of the Hypomagnetic Environment on the Metabolism and Psychophysiological 
Reactions of a Healthy Human

A. A. Markina, *, O. A. Zhuravlevaa, T. V. Zhuravlevaa, D. S. Kuzichkina, E. A. Markinaa,
A. V. Polyakova, L. V. Vostrikovaa, I. V. Zabolotskayaa, V. I. Loginova

aInstitute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia
*E-mail: andre_markine@mail.ru

8 male volunteers aged 26 to 44 years were examined, who were in the “Arfa” hypomagnetic environment
simulation facility for 4 hours at a normal magnetic field level (background session), and twice within 24
hours: one session during hypomagnetic environment simulation. environment with an attenuation coeffi-
cient of 500, and one − in the conditions of the terrestrial magnetic field (placebo). Venous blood was collect-
ed at the end of each session. The values of 48 biochemical parameters reflecting the state of organs and tis-
sues, as well as the main links of metabolism, were determined in plasma and serum. Psychological testing of
the testers was carried out using the questionnaires “Assessment of acute physical fatigue” by R. Kinsman and
P. Weiser adapted by A.B. Leonova and “Assessment of acute mental fatigue” by A.B. Leonova and N.N. Sav-
icheva. The level of physical condition of the participants of the experiment was assessed according to the
method of D.N. Davidenko. As a result of the first biochemical screening examination and psychological
testing of volunteers who were in a simulated space-level hypomagnetic environment, it was established that
the effect is stressful, accompanied by the activation of glycolysis, lipolytic processes, affects the acid-base
balance of the body, the state of the vascular endothelium, leads to to changes in the hepato-biliary system.
At the same time, the index of physical fatigue among the volunteers increases, and the level of physical con-
dition significantly decreases. Subjectively, pronounced changes in the biochemical parameters of stressful
orientation are not felt.

Keywords: space medicine, hypomagnetic environment, biochemical screening examination, metabolism,
psychophysiological reactions.
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Выполнена синхронная регистрация сомнологической активности у здоровых испытуемых жен-
ского пола методом полисомнографии и путем регистрации акустической активности спящего ор-
ганизма с помощью приложения к смартфону Sleep Cycle. Произведено сравнение 16 основных
временных и структурных характеристик сна, полученных двумя вышеназванными способами.
Установлена высокая степень совпадения общей длительности сна, времени пребывания в постели,
значений эффективности сна, полученных полисомнографическим и акустикосомнографическим
методами. Выявлено, что качество сна в процентах, рассчитываемое по версии Sleep Cycle с высокой
степенью совпадает со значениями эффективности сна, определяемой по данным полисомно-
графии.
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Клиническая, трудовая, спортивная и бытовая
практика человека предполагают использование
спектра различных нагрузок. Обязательным эле-
ментом постнагрузочного периода является вос-
становление, важную роль в котором играет сон.
Мониторинг функционального состояния орга-
низма во время сна можно обеспечить несколь-
кими способами. “Золотым стандартом” реги-
страции и анализа данных специалисты-сомно-
логи сегодня считают полисомнографию (ПСГ).
У этого метода есть неоспоримое достоинство –
объективная количественная регистрация много-
компонентных изменений состояния централь-
ной нервной системы, моторных и вегетативных
систем в ходе ночной формы покоя. Наряду с
этим ПСГ присущи неотъемлемые особенности,
которые не позволяют считать полисомнографию
свободным от недостатков методом исследования
сна. Полномасштабная ПСГ – дорогая, не до-
машняя, а лабораторная, требующая участия вы-
сокопрофессионального специалиста-сомнолога
процедура, успешно культивируемая в крупных
лечебно-профилактических учреждениях. Ком-

промиссным в данном случае следует считать
“сон как дома, но без потери качества регистри-
руемых параметров” [1].

В поисках будущего идеала специалисты фоку-
сируют свои интересы на приложениях к смартфо-
нам, которые позволяют, по мнению их разра-
ботчиков, адекватно регистрировать временные
и структурные характеристики сна человека. Кор-
ректное применение таких альтернативных сомно-
логических подходов требует предварительного
проведения валидизации возможностей конкрет-
ного приложения к смартфону. Под валидизаци-
ей в данном случае понимается процесс оценки
степени, в которой методика или измерительный
инструмент количественно определяет то, для из-
мерения чего они предназначены [2]. Валидиза-
ция возможностей приложения к смартфону Sleep
Cycle по отношению к данным классической по-
лисомнографической регистрации сна молодых
здоровых испытуемых является целью настоящей
работы. Sleep Cycle было выбрано в связи с тем,
что оно неинвазивно регистрирует акустическую
активность спящего человека, распространяется
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бесплатно для операционных систем Android и
iOS, имеет рыночный рейтинг 4.7 и доступно для
пользователей более 6 лет [3]. Публикации по ва-
лидизации альтернативных средств сомнографии
все чаще появляются в зарубежной научной печа-
ти [1–4].

МЕТОДИКА
В исследовании принимали участие 8 практи-

чески здоровых молодых женщин, средний воз-
раст которых составлял 19.8 ± 1.47 лет, рост –
165 ± 4.3 см, индекс массы тела – 18.8 ± 1.76,
систолическое артериальное давление – 110.5 ±
± 9.5 торр, диастолическое давление 69.7 ± 6.2 торр.
Каждая испытуемая на 4–5 день от начала инди-
видуального овариально-менструального цик-
ла проходила двухдневное обследование в отделе
клинической неврологии и медицины сна ВЦЭРМ
им. А.М. Никифорова (г. Санкт-Петербург). Пер-
вая ночь пребывания в амбулатории была адапта-
ционной, при этом полисомнографическая реги-
страцию не выполняли. В течение второй ночи
проводили регистрацию сна электрографически
полисомнографическим методом с использова-
нием оборудования фирмы Nicolet (США). В ком-
плект полисомнографической регистрации вхо-
дили 6 каналов электроэнцефалограммы в моно-
полярных отведениях – F3A2, F4A1, C3A2, C4A1,
O1A2, O2A1, 2 канала электроокулографии, 2 кана-
ла подбородочной электромиографии, 1 канал
электрокардиограммы, регистрация ороназаль-
ного потока, дыхательных движений грудной и
брюшной стенок, шума дыхания, SpO2, положения
тела в постели с параллельным видеомонитори-
рованием. Последующую расшифровку полисо-
мнографических данных и клиническое заключе-
ние выполнял квалифицированный врач сомнолог.

Установку приложения Sleep Cycle на смарт-
фон испытуемого производили за месяц до нача-
ла предстоящего полисомнографического иссле-
дования. После этого еженощно выполнялись
акустикосомнографические записи сна владель-
цем смартфона, в ходе которых программа Sleep
Cycle адаптировалась к индивидуальным особен-
ностям его обладателя. По данным литературы,
для такой адаптации необходимо не менее 4-х но-
чей [5]. Вечером перед второй ночью проведения
полисомнографической регистрации оборудова-
ние фирмы Nicolet и программа Sleep Cycle акти-
вировались одновременно. Утром следующего
дня оба средства сомнографического мониторин-
га отключались также одновременно. При после-
дующей обработке синхронно записанных ре-
зультатов ПСГ и акустикосомнограммы сравне-
ние между ними производили по 16 параметрам.
Выбор этих параметров для сравнения произво-
дили на основе интернациональой полисомно-
графической классификации стадий сна [6].

Для сравнительного анализа использовали ре-
зультаты ПСГ регистрации, имеющие значение
эффективности сна (SE) не менее 85%. По этой
причине данные одной из испытуемых были ис-
ключены из рассмотрения. Еще одно исключение
из анализируемого массива данных было сделано
для другой испытуемой по причине не коррект-
ной регистрации сна в утренние часы.

Хорошо известно, что частота вентиляции лег-
ких меняется синхронно со сменой циклов сна,
идентифицируемой полисомнографически. Ста-
диям N2 и N3 соответствует уменьшение частоты
дыхания (ЧД). А на стадии сна с быстрыми дви-
жениями глаз (Rem), ЧД увеличивается и стано-
вится вариабельной [7, 8]. Названные особенно-
сти позволяют предположить, что минимальная
акустическая активность спящего человека долж-
на коррелировать с глубокими ортодоксальными
стадиями сна, акустическая активность средней
степени – с легким, поверхностным сном, усили-
вающаяся акустическая (дыхательная) актив-
ность может означать переход к стадии парадок-
сального сна. Можно ожидать, что максимально
возможная акустическая активность спавшего
свидетельствует о переходе от сна к бодрствова-
нию. Кратковременные 30–60-секундные про-
буждения во время ночного сна (WDS), которые
успешно идентифицируются методом полисо-
мнографии, очевидно не доступны для акустико-
сомнографической регистрации.

Статистический анализ данных выполняли с
использованием пакета прикладных программ
Microsoft Excel для Windows и методами описатель-
ной статистики и ранговой корреляции по Спир-
мену в рамках возможностей пакета программ
IBM SPSS Statistics 23. Данные в табл. 1 представ-
лены как средние арифметические значения ±
± значения среднеквадратического отклонения:
m ± σ, дополнены значениями межквартильного
разброса IQR [Q1; Q3] и коэффициента корреля-
ции К для каждого сравниваемого сомнологиче-
ского параметра. Сходство сравниваемых данных
считали статистически значимым при р ≤ 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Сравнение результатов регистрации сна испы-

туемых производилось по 16 параметрам, регла-
ментированным ассоциацией сомнологов для по-
лисомнографии и, в то же время, доступных для
экстракции из акустикосомнограмм Sleep Cycle
(табл. 1). Сопоставление в режиме “эпоха за эпо-
хой” между данными регистрации с помощью
ПСГ и Sleep Cycle не проводились, т.к. сведение
данных полисомнографической регистрации к
7-минутным эпохам (именно такое разрешение
дает анализ данных Sleep Cycle) не достоверно [9].
Поэтому мы сравнивали суммарные значения
каждого избранного для анализа параметра за
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весь период сна. Анализ данных, приведенных в
табл. 1, позволяет считать достоверно совпадаю-
щими для ПСГ и Sleep Cycle значения общего вре-
мени пребывания в состоянии сна (TST), време-
ни пребывания в постели (TIB), эффективности
сна (SE).

Сравнение сомнологических параметров ис-
пытуемых, характеризующих сон с быстрыми
движениями глаз (TRem) и процентное значение
пребывания в Rem фазе сна по отношению к TST
(Rem%), а также суммарное время пребывания в
фазе N2 (пункты 6, 7, 13 табл. 1) выявило значения

коэффициента корреляции Спирмена более 0.5
при р > 0.05. Это не позволяет считать подобное
достаточно высокое сходство статистически зна-
чимым. Значения коэффициентов корреляции
Спирмена для WDS, времени от начала отсчета
TST до начала первого кратковременного про-
буждения (LWDS), суммарное время пребывания
в фазах сна N1, N3 (TN1, TN3,) и их процентных эк-
вивалентов (N1%, N3%) (пункты 9, 10, 11, 12, 15, 16
табл. 1) в нашем исследовании имели крайне низ-
кие, и даже отрицательные значения. Это свиде-
тельствует об отсутствии статистически значи-

Таблица 1. Сравнительная характеристика сомнологических параметров

№
п/п Наименование параметра сравнения

Данные 
полисомнографии Данные Sleep Cycle

Корреляционные 
отношения

m ±σ IQR m ±σ IQR К р

1 Общее время пребывания 
в состоянии сна (TST), мин 448.0 14.0 27.5 429.5 47.1 104 0.899 0.05

2 Время пребывания в постели (TIB), мин 478.8 3.4 6.25 482.2 3.3 4.5 0.882 0.05

3 Эффективность сна (SE), % 93.6 3.0 5.64 88.8 9.8 21.56 0.829 0.05

4
Время достижения первого нижнего 
экстремума сомнограммы (максимальной 
“глубины” 1-го цикла сна) (t1), мин

19.8 13.7 25.625 30.7 15.4 19.5 0.486 >0.05

5 Длительность 1-го цикла сна (T1), мин 74.5 11.9 24.5 73.8 14.2 21.5 0.493 >0.05

6 Суммарное время пребывания 
в Rem фазе сна (TRem), мин 80.2 33.1 32.75 25.0 20.4 27.75 0.588 >0.05

7 Процентное значение пребывания в Rem 
фазе сна по отношению к TST (Rem%) 18.2 8.1 7.7 5.8 4.4 7.175 0.543 >0.05

8 Время от начала отсчета TST до начала 
первой Rem стадии сна (LRem), мин 146.0 39.5 110.25 177.2 51.9 98 0.464 >0.05

9 Суммарное время “кратковременных 
пробуждений” (WDS), мин 6.1 6.0 6.875 17.2 12.1 10.75 0.059 >0.05

10
Время от начала отсчета TST до начала 
первого кратковременного пробуждения 
(LWDS), мин

158.3 91.0 175 206.7 94.5 124.75 ‒0.600 >0.05

11
Суммарное время пребывания 
в фазах сна N1 (TN1), мин 6.0 5.2 2.5 72.5 32.7  65 0.068 >0.05

12
Процентное значение пребывания в фазах 
сна N1 по отношению к TST (N1%) 0.23 0.2 0.6 18.9 7.1 14.15 ‒0.169 >0.05

13
Суммарное время пребывания 
в фазах сна N2 (TN2), мин 240.5 46.9 84 120.0 14.7 29.75 0.657 >0.05

14
Процентное значение пребывания 
в фазах сна N2 по отношению к TST (N2%) 53.5 7.8 15.15 27.9 2.6 4.925 0.257 >0.05

15
Суммарное время пребывания 
в фазах сна N3 (TN3), мин 125.7 23.2 47.5 203.3 49.5 106.75 0.058 >0.05

16
Процентное значение пребывания 
в фазах сна N3 по отношению к TST (N3%) 28.1 5.3 10.325 46.7 7.8 16.3 ‒0.086 >0.05
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мых связей между актами кратковременных про-
буждений, фазами сна N1 и N3, регистрируемыми
с помощью Sleep Cycle в сравнении с данными
ПСГ.

Примером слабой связности вышеперечис-
ленных сомнологических параметров, характери-
зующих фазы сна, является расчет коэффициента
детерминации, между TN3 по версии ПСГ и Sleep
Cycle, приведенный на рис. 1, Г. В то же время ко-
эффициенты детерминации при сравнении TST,
TIB, SE составили 0.776, 0.830, 0.903 соответ-
ственно (рис. 1, А–В).

Следует отметить, что значение качества сна,
вычисляемое программой Sleep Cycle по итогам
каждой ночи, с очень высокой степенью совпада-
ло со значениями эффективности сна по версии
ПСГ.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Спортивная практика, включающая различ-

ные варианты тренировочных и соревнователь-
ных традиций, отличается от клинической прак-
тики, в рамках которой успешно используется
полисомнографическая регистрация параметров

функционального состояния человека. Поиск ва-
риантов сомнологического мониторинга, адек-
ватных особенностям спортивной практики, ве-
дется в направлении уменьшения инвазивности
при сохранении помехозащищенности и высокой
информативности возможной альтернативы ПСГ.
Избранное нами для проверки приложение к
смартфону Sleep Cycle может быть использовано
неквалифицированным оператором в домашних
условиях или во время пребывания на спортив-
ных сборах для регистрации, хранения и анализа
персональной сомнологической активности и со-
поставления ее с особенностями физической на-
грузки. Недостатком названного приложения к
смартфону является отсутствие данных о резуль-
татах валидизации акустикосомнографической
регистрации по отношению ПСГ со стороны про-
изводителя и (или) независимых экспертов.

Полученные нами данные можно рассматри-
вать как попытку валидизации метода акустико-
сомнографии на основе Sleep Cycle по отношению
к синхронной полисомнографической регистра-
ции параметров сна у молодых здоровых испыту-
емых. Попарное сравнение средних значений
шестнадцати сомнологических параметров, при-

Рис. 1. Диаграммы сравнения и коэффициенты детерминации данных, полученных с помощью полисомнографии и
Sleep Cycle. 
А – полное время сна (TST), Б – время пребывания испытуемых в постели (TIB), В – эффективности сна (SE), Г – сум-
марное время пребывания в фазе N3. Временные интервалы измерены в мин. SE измерена в %. R2 – коэффициент де-
терминации сравниваемых параметров.
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ВЁТОШ и др.

веденных в табл. 1, показало высокую степень
совпадения трех временных количественных ха-
рактеристик процесса сна по версии ПСГ и Sleep
Cycle. Эти совпадения подкрепляются высокими
коэффициентами детерминации сравниваемых
индивидуальных данных (рис. 1, А–Г).

В последние годы в доступной нам литературе
начали появляться сведения о попытках валиди-
зации некоторых приложений к смартфонам,
ориентированных на регистрацию и анализ со-
мнологических параметров [1.3–6.9]. В том числе
M.S. Ameen et al. [1] провели сравнение результа-
тов, полученных синхронно с помощью Sleep Cy-
cle и полисомнографии. В этом исследовании бы-
ло выявлена высокая степень совпадения TST,
TIB, SE и времени, в течение которого испытуе-
мые засыпали, что подтверждает полученные на-
ми результаты.

Можно считать, что основные временные ха-
рактеристики сомнограмм по версии ПСГ и Sleep
Cycle совпадают в высокой степени, и это обуслов-
лено, главным образом, синхронным использова-
нием регистрирующей аппаратуры. Сомнологи-
ческие параметры, характеризующие структуру
сна в случае сравнения ПСГ и Sleep Cycle, совпа-
дают в значительно меньшей степени. Это можно
объяснить тем, что интенсивность акустической
активности (частота, глубина и ритмичность вен-
тиляции легких) у спящего человека коррелирует
с наступлением фаз сна более сложным образом,
чем кажется на первый взгляд. Можно только
предполагать, что авторы-разработчики Sleep
Cycle озабочены расшифровкой и программным
обеспечением этой закономерности. Эксперты-
валидизаторы, в свою очередь, должны в даль-
нейшем взять на себя обязательство попытаться
обосновать более сложные, чем это кажется сего-
дня, процедуры извлечения и анализа сомноло-
гически значимых параметров из акустикосом-
нограмм Sleep Cycle в его современных версиях
[10–11].

ВЫВОДЫ
1. Приложение к смартфону Sleep Cycle можно

применять для регистрации и анализа таких вре-
менных сомнологических параметров, как общее
время пребывания в состоянии сна (TST), время
пребывания в постели (TIB), эффективность сна
(SE). Это позволит количественно оценивать эф-
фективность ночной фазы процесса восстановле-
ния после спортивных тренировок.

2. Качество сна в процентах, рассчитанное по
версии Sleep Cycle, практически совпадало по ве-
личине в нашей выборке со значением эффектив-
ности сна по версии ПСГ.

3. В нашем исследовании сомнологические
параметры, характеризующие структуру сна (N1,

N2, N3, Rem и кратковременные пробуждения),
измеренные полисомнографически и методом
Sleep Cycle, не совпадали, а коэффициенты корре-
ляции и детерминации этих значений свидетель-
ствуют об отсутствии значимой связности срав-
ниваемых параметров. Это ограничивает приме-
нение метода Sleep Cycle в сфере количественного
анализа структуры сна пользователей.

Этические нормы. Все исследования прове-
дены в соответствии с принципами биомеди-
цинской этики, сформулированными в Хель-
синкской декларации 1964 г. и ее последующих
обновлениях, и одобрены Биоэтическим коми-
тетом Национального государственного Уни-
верситета физической культуры, спорта и здо-
ровья им. П.Ф. Лесгафта (Санкт-Петербург).
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Possibilities and Limitations on Use Sleep Cycle Smartphone Apps for Sleep Analysis 
in Sports Practice

A. N. Vjotosha, b, *, A. B. Petrovb, A. S. Kotovab, O. V. Tikhomirovac

aSechenov Institute of Evolutionary Physiology and Biochemistry of the RAS, St. Peterburg, Russia
bLesgaft National State University of Physical Education, Sport and Health, St. Peterburg, Russia

cNikiforov Russian Center of Emergency and Radiation Medicine, St. Peterburg, Russia
*E-mail: vjotnn@yahoo.com

Synchronous recording of somnological activity in healthy female subjects was performed using the polysom-
nography method and by recording the acoustic activity of a sleeping organism using the Sleep Cycle smart-
phone application. A comparison was made of 16 basic temporal and structural characteristics of sleep, ob-
tained by the two above methods. A high degree of coincidence of the sleep total duration, the time spent in
bed, the sleep efficiency, obtained by polysomnographic and acousticsomnographic methods, was estab-
lished. It was found that the quality of sleep in percent, calculated according to the Sleep Cycle version, co-
incides with the values of sleep efficiency, determined according to polysomnography data, with a high de-
gree.

Keywords: somnological parameters, Sleep Cycle, polysomnography, sport.
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Комплекс факторов космического полета (КП) может оказывать негативное влияние на организм
человека, в том числе и на системы врожденного и адаптивного иммунитета. Одним из негативных
эффектов нарушения функциональной активности иммунной системы является снижение имму-
нологического контроля латентных инфекций. В ходе кратко- и долгосрочных КП была показана
реактивация латентных вирусных агентов, при этом вирус обнаруживался в биологических жидко-
стях организма и в течение некоторого времени после возвращения на Землю. Несмотря на то, что
в большинстве случаев реактивация проявлялось бессимптомно, есть опасения, что во время про-
должительных экспедиций в дальний космос реактивация латентных патогенов может привести к
развитию заболеваний, опасных для жизни и здоровья экипажа. Имеются довольно обширные све-
дения о реактивации вирусных патогенов в условиях КП, однако реактивация бактериальных аген-
тов у космонавтов практически не изучена. В связи со сложностью проведения исследований в кос-
мических условиях, важную роль приобретают наземные аналоговые эксперименты, моделирую-
щие условия пребывания человека в космосе. Одним из наиболее показательных аналогов КП
является долгосрочное пребывание человека в условиях Антарктиды, которое дает возможность по-
лучить уникальные сведения о влиянии изоляции, повышенного психического и физиологического
стресса на реактивацию латентных инфекций. В настоящее время латентность все чаще рассматри-
вается с точки зрения симбиотического существования патогена и хозяина, в ходе которого орга-
низм человека получает дополнительную устойчивость к некоторым инфекционным агентам.
Таким образом, важной задачей предстоящих исследований является комплексный анализ имму-
нологического статуса человека в условиях КП, установление его взаимосвязи с реактивацией ла-
тентных инфекций и разработка систем мониторинга, профилактики и лечения негативных по-
следствий реактивации с учетом реалий КП.

Ключевые слова: латентные инфекции, реактивация, космический полет, Антарктида, герпесвирусы,
хламидии, аутоиммунитет, цитокины.
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В настоящее время основной целью космиче-
ских исследований является освоение дальнего
космоса и реализация полетов к Луне и Марсу.
Очевидно, что долгосрочные космические поле-
ты (КП) создают уникальную проблему сохране-
ния здоровья экипажа при ограниченном наборе
медицинского оборудования и медикаментов. Од-
ними из основных факторов риска являются
инфекционные агенты вирусной и бактериальной
природы. И если предполетная изоляция в ком-
плексе с профилактическими процедурами спо-

собна значительно снизить вероятность развития
инфекционных заболеваний у космонавтов, то
борьба с реактивацией латентных инфекций в на-
стоящий момент является затруднительной.

Латентные инфекции представляют собой дли-
тельное бессимптомное взаимодействие патогена
с организмом-хозяином, при котором реализует-
ся только часть генетической информации пато-
гена, что способствует поддержанию латентно-
сти, но препятствует полноценной репликации.
При этом клинические проявления заболевания
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практически не наблюдаются [1, 2]. У иммуно-
компетентных серопозитивных лиц латентная
фаза инфекции находится под контролем специ-
фических антител IgG и цитотоксических Т-лим-
фоцитов [3, 4]. Однако в случае ослабления им-
мунологического контроля латентные патогены
способны к реактивации, что способствует ини-
циации репликации и проявлению клинических
симптомов заболевания.

Наличие стадии латентности в жизненном цик-
ле характерно как для некоторых вирусов (в част-
ности, представители семейств Adenoviridae и
Herpesviridae) [1, 5, 6], так и для бактерии (напри-
мер, это представители семейств Mycobacteriaceae,
Mycоplasmataceae и Chlamydiaceae) [7–11]. Одними
из наиболее изученных латентных патогенов
являются вирусы семейства Herpesviridae, пред-
ставители которого широко распространены
в человеческой популяции за счет высокой ин-
фекционности и способности к пожизненной пер-
систенции в организме хозяина. Так, более 90%
населения Земли являются носителями как ми-
нимум одного герпесвируса [12].

Несмотря на отсутствие симптомов заболева-
ния, латентная фаза жизненного цикла патогена
представляет собой период непрерывного и ин-
тенсивного взаимодействия между ним и хозяи-
ном, в результате чего происходит формирование
пула патоген-специфичных CD4+ и CD8+ Т-кле-
ток, которые способны сохраняться в течение
всей жизни хозяина [13, 14]. Таким образом, ла-
тентность оказывает существенное иммуномоду-

лирующее влияние как на врожденный, так и на
адаптивный иммунитет, приводя к конститутив-
ной активации иммунных клеток, формированию
гетерологичного иммунитета, а также к прежде-
временному иммунному старению. Кроме того,
иммуносупрессия вследствие воздействия на ор-
ганизм человека негативных факторов среды мо-
жет приводить к ослаблению иммунологического
контроля и реактивации латентных патогенов.
Таким образом, изучение латентности и факто-
ров среды, способствующих реактивации, имеет
большое значение для обеспечения безопасности
людей, подвергающихся длительному негатив-
ному воздействию окружающей среды: моряков,
полярных исследователей, космонавтов и др.

Новый взгляд на роль латентности
в системе патоген–хозяин

Долгое время для описания взаимодействия
латентных инфекций и организма-хозяина ис-
пользовалась метафора “позиционной войны”,
в ходе которой однозначно вредный патоген укры-
вается от иммунологического надзора организма
и реактивируется в случае ослабления иммуноло-
гического контроля, приводя к комплексу потен-
циально опасных последствий для хозяина [15].
В настоящее время взгляд на суть латентности
значительно меняется, и все большее распростра-
нение получает концепция эволюционно-эколо-
гического сосуществования латентного патогена
и организма-хозяина [15, 16] (рис. 1).

С этой точки зрения латентные инфекции рас-
сматриваются как симбионты, эволюционирую-
щие совместно с организмом хозяина. При этом
эволюционный процесс латентных симбионтов
идет в сторону минимизации негативного эффек-
та для организма-хозяина с целью более длитель-
ного сосуществования. Кроме того, растет пони-
мание того, что латентные патогены составляют
часть нашего нормального биома, оказывая глу-
бокое, часто положительное, влияние на здоровье.

Положительные эффекты латентности
для организма-хозяина

Говоря о комплексном иммунном ответе орга-
низма человека на такие, мало изученные, факто-
ры окружающей среды как гипомагнитная среда
и повышенный радиационный фон за пределами
пояса Ван Аллена, нельзя не учитывать иммуно-
модулирующую роль латентных патогенов. В том
числе, важно понимать вклад гетерологичного
иммунитета в способность организма бороться с
инфекционными агентами.

Так, патоген-специфические Т-клетки спо-
собны к модуляции гетерологичного иммунного
ответа на вирусные и бактериальные инфекции [17].
Преимущественно это связано с антиген-неспе-

Рис. 1. Иммуномодулирующая роль герпесвирусов.
Все организмы рождаются с базовым уровнем устой-
чивости к инфекциям. Заражение латентными герпе-
свирусными инфекциями в первые годы жизни при-
водит к повышению устойчивости организма к вто-
ричным инфекциям [15].
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цифичной реакцией, ассоциированной с повы-
шением активности макрофагов и уровня TNFα,
IFNγ и IL-6 в крови в период латентности [18].

Также важную роль в гетерологичном имму-
нитете играют герпес-специфические Т-клетки,
обеспечивающие перекрестную защиту от вто-
ричных инфекций (рис. 2). Так, в период острого
течения заболеваний, вызванных вирусом денге,
вирусом гриппа А, аденовирусом и вирусом гепа-
тита В у пациентов, серопозитивных по вирусу
Эпштейна-Барр (ВЭБ) и цитомегаловирусу (ЦМВ),
наблюдалась активация ВЭБ- и ЦМВ-специфи-
ческих CD8+ Т-клеток, инициирующих продук-
цию противовирусного цитокина IFN-γ. Резуль-
татом такой активации было также расширение
пула цитотоксических T-лимфоцитов и усиление
их эффекторной функции. Вероятно, этому спо-
собствовала выработка IL-15 в ходе острой фазы
гетерологической инфекции, что могло обеспе-
чивать активацию герпес-специфических CD8+
T-клеток [19].

Латентность герпесвирусов может повышать
устойчивость организма не только к вирусным,
но и бактериальным инфекциям, вероятно, за
счет системной активации макрофагов и устой-
чивого изменения цитокинового профиля (в том
числе, повышения уровня IFN-γ). Так, мыши, ла-
тентно инфицированные MHV-68 или мышиным
цитомегаловирусом, генетически близкими к ВЭБ
и ЦМВ человека соответственно, проявляли устой-
чивость к заражению бактериями Listeria monocy-
togenes и Yersinia pestis [20]. При этом длительная
секреция цитокинов Th-1 в период латентности
может ингибировать развитие аллергических ре-
акций, обусловленных Th-2. Так, показано, что
заражение ВЭБ в течение первых двух лет жизни

связано со снижением риска сенсибилизации
IgE. При этом коинфекция ВЭБ и ЦМВ усилива-
ет этот эффект [21]. Кроме того, есть данные о
большей распространенности атопии среди серо-
негативных к ВЭБ детей в возрасте от нуля до ше-
сти лет [22].

Таким образом, латентность способна приво-
дить к устойчивой активации врожденного имму-
нитета, способствуя повышению защитного по-
тенциала организма против вторичных инфекций.
Поэтому в последнее время на смену парадигме
исключительно негативного влияния латентных
инфекций приходит концепция симбиотических
взаимоотношений между латентным патогеном и
организмом-хозяином.

Отрицательные эффекты латентности
для организма-хозяина

Несмотря на важную иммуномодулирующую
роль латентных патогенов, установление латент-
ности несет в себе и ряд существенных рисков для
здоровья человека, особенно в ситуациях, когда
оперативное оказание медицинской помощи за-
труднено. В настоящее время описано значитель-
ное число случаев реактивации латентных пато-
генов в условиях КП. Преимущественно реакти-
вация детектируется по увеличению содержания
ДНК латентных патогенов в слюне и моче космо-
навтов, а также по увеличению титров специфи-
ческих антител в плазме крови [23, 24]. Также до-
кументально подтверждены несколько случаев
клинических проявлений реактивации герпесви-
русов во время полета, а также зарегистрировано
значительное число случаев развития сыпи невы-

Рис. 2. Специфическая и гетерологичная реактивность Т-клеток. 
АГ – антиген, TCR – Т-клеточный рецептор [17–19].
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ясненной этиологии, причиной которой могут
быть, в том числе, и герпесвирусы [25, 26].

В настоящее время в связи с малым размером
выборки и биоэтическими проблемами довольно
сложно оценить отложенные эффекты влияния
КП на здоровье космонавтов. Не смотря на это,
важно оценивать риски развития патологий, свя-
занных с реактивацией латентных инфекций, во
время и через некоторое время после КП.

Онкологические заболевания. Следствием им-
муномодуляции, вызванной латентными инфек-
циями, является снижение иммунологического
надзора за трансформированными клетками.
Предполагается, что изменение активности нату-
ральных киллеров (NK-клеток) и CD8+ Т-кле-
ток, а также повышение синтеза провоспалитель-
ных цитокинов и IFNγ в период латентности
может способствовать ускользанию опухоли от
иммунологического надзора и выживаемости ра-
ковых клеток. Кроме того, экспрессия вирусных
белков-онкогенов в период латентности (напри-
мер, белков латентной фазы ВЭБ EBNA и LMPs)
является важным фактором канцерогенеза [27–29].
Так, ВЭБ ассоциирован с такими злокачествен-
ными новообразованиями как лимфома Беркит-
та, болезнь Ходжкина, карцинома носоглотки и
посттрансплантационная лимфопролифератив-
ная болезнь [30] (рис. 3).

Также вирус герпеса человека восьмого типа
(ВГЧ-8), ассоциированный с саркомой Капоши,
кодирует множество белков, которые препятству-
ют распознаванию инфицированных клеток и
формированию иммунного ответа на них.
Кроме того, ВГЧ-8 кодирует множество белков и

микроРНК с пролиферативными, антиапоптоти-
ческими и ангиогенными свойствами [31, 32].

Таким образом, ВЭБ и ВГЧ-8 инициируют
канцерогенез за счет персистенции и непрерыв-
ной экспрессии вирусных белков и микроРНК
латентной фазы, способствующих ингибированию
апоптоза, активации пролиферации и уклонению
от противовирусного иммунного ответа [33].

Так, в период с 1959 по 2017 гг. было обследо-
вано 338 астронавтов США, у которых в результа-
те было выявлено 67 случаев возникновения рака
и 20 случаев смерти от онкологии. При этом для
некоторых видов рака (например, рака легких,
молочной железы, толстой кишки, рака крови)
ожидаемая вероятность возникновения была зна-
чительно выше, чем число реальных случаев раз-
вития рака, рассчитанное на основании средней
заболеваемости в популяции и с учетом пола и
возраста. То же можно сказать и о случаях леталь-
ных исходов от этих видов рака. Это, может быть,
связано с жесткими критериями отбора астронав-
тов, с отсутствием вредных привычек и здоровым
образом жизни. В то же время число случаев ме-
ланомы, рака мозга и рака простаты значительно
превышало ожидаемые значения, так же, как и
число летальных случаев от этих видов рака [34].
Таким образом, проблема отложенного развития
онкологических заболеваний у космонавтов сто-
ит весьма остро, поэтому изучение факторов,
повышающих риск канцерогенеза (в том числе
латентных инфекций) является важной задачей
космических исследований.

Иммунное старение. Еще одним отложенным
эффектом повышения частоты реактивации ла-
тентных патогенов в условиях КП является уве-

Рис. 3. Злокачественная трансформация эпителиальных клеток и В-лимфоцитов под влиянием инфекции вируса Эп-
штейна-Барр (ВЭБ). 
1. Проникновение вируса в организм (преимущественно, оральный и половой способы передачи). 2. Литический цикл
вируса в эпителиальных клетках. 3. Установление латентности ВЭБ в части эпителиальных клеток с формированием
вирусной эписомы в ядре клетки. 4. Злокачественная трансформация эпителиальных клеток (например, развитие
карциномы носоглотки). 5. Реактивация ВЭБ в эпителиальных клетках. 6. Инфицирование В-клеток вирусом, раз-
множившимся в клетках эпителия. 7. Установление латентности ВЭБ в В-клетках. 8. Злокачественная трансформация
В-клеток (например, развитие лимфомы Беркитта и лимфомы Ходжкина) [27–30].
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личение скорости иммунного старения. Связано
это, может быть, в первую очередь с расширением
с возрастом пула ЦМВ-специфических Т-клеток
памяти и частичного или полного вытеснения
Т-клеточных субпопуляций с низкой частотой
активации [35]. Одной из причин этого является
высокая частота реактивации ЦМВ, способству-
ющая регулярному обогащению пула ЦМВ-спе-
цифичных Т-клеток, что, в свою очередь, может
привести к реактивации других, менее активных
латентных инфекций, таких как вирус ветряной
оспы (ВВО) и ВЭБ [36, 37]. Исследование на мы-
шах также представило убедительные доказатель-
ства того, что клональная экспансия специфиче-
ских Т-клеток может поставить под угрозу ответ
на другие антигены за счет снижения разнообра-
зия клонального состава Т-клеток in vivo [38, 39].
Таким образом, негативное влияние серопози-
тивности ЦМВ на продолжительность жизни
космонавтов может быть частично связано с пе-
регрузкой иммунной системы высокодифферен-
цированными ЦМВ-специфичными Т-клетками,
которые снижают функциональную активность
других клонов Т-клеток для борьбы с инфекция-
ми и опухолями.

Синдром хронической усталости. Синдром хро-
нической усталости (СХУ) или миалгический
энцефаломиелит представляет собой тяжелое хро-
ническое заболевание, характеризующееся по-
стоянной или рецидивирующей усталостью, для-
щейся более 6 мес. подряд. И хотя причина разви-
тия этого заболевания остается до конца не
выясненной, очевидной является роль инфекци-
онного процесса в его появлении и развитии [40].
Так, в настоящее время разными авторами ин-
фекционный процесс рассматривается либо как
причина развития СХУ, либо как кофактор бо-
лезни, либо как оппортунистическая инфекция,
способствующая усугублению симптомов заболе-
вания [41–43].

Так, была показана высокая гетерогенность
инфекционных агентов, выявляемых у пациентов
с СХУ, однако наличие микст-инфекций хлами-
дий, микоплазм и вируса герпеса человека шесто-
го типа (ВГЧ-6) коррелировало с более тяжелым
течением заболевания [44–47].

Таким образом, можно предположить, что ре-
активация моно- или микст-латентных внутри-
клеточных инфекций в условиях стресса, в том
числе, ассоциированного с КП, и иммуносупрес-
сии является важным фактором риска развития
СХУ у генетически предрасположенных космо-
навтов.

Аутоиммунные заболевания. Несмотря на то,
что в настоящее время документально не под-
тверждено ни одного случая развития аутоиммун-
ных заболеваний в условиях КП, есть опасения,
что экспедиции в дальний космос могут значитель-

но повысить вероятность развития аутоиммун-
ных патологий у генетически предрасположен-
ных индивидов. Кроме того, есть риск отложен-
ного развития аутореактивности через некоторое
время после КП. При этом показано, что латентное
течение герпесвирусных инфекций может быть
фактором развития воспалительных аутоиммун-
ных заболеваний, таких как системная красная
волчанка (СКВ), ревматоидный артрит (РА), ате-
росклероз и рассеянный склероз (РС).

Системная красная волчанка (СКВ) — это си-
стемное аутоиммунное заболевание соедини-
тельных тканей и их производных, связанное с
поражением сосудов микроциркулярного русла.
Основной причиной развития СКВ является ге-
нетически обусловленное нарушение иммуноре-
гуляторных процессов в организме [48]. При этом
спровоцировать развитие заболевания могут как
внешние факторы (инфекционные агенты, в том
числе, латентные патогены [49–51], ультрафио-
лет [52], некоторые лекарственные препараты [53],
особенности питания [54]), так и внутренние (на-
пример, гормональный дисбаланс в период мено-
паузы [55]).

Одним из механизмов, обеспечивающих связь
инфекционных агентов с развитием СКВ, являет-
ся молекулярная мимикрия ВЭБ — перекрестная
реактивность между вирусными антигенами и соб-
ственными антигенами организма [56] (рис. 4).
В ходе литической инфекции ВЭБ продуцирует
вирусный ядерный антиген-1 (EBNA-1), антите-
ла против которого способны перекрестно реаги-
ровать с аутоантигенами, ассоциированными с
волчанкой [57].

Еще одним механизмом взаимосвязи латент-
ности ВЭБ и СКВ является активация экспрес-
сии позднего вирусного гена BCRF-1 во время ли-
тической фазы инфекции ВЭБ, в том числе и по-
сле реактивации. Продуктом экспрессии BCRF-1
является vIL-10 – белок-гомолог человеческого
IL-10 (hIL-10). Благодаря высокой гомологии,
vIL-10 выполняет некоторые функции hIL-10, та-
кие как активация пролиферации и дифференци-
ровки В-клеток, а также нарушение нормальных
регуляторных механизмов, контролирующих выра-
ботку всех типов антител. Недавно было показано,
что в отличие от hIL-10, vIL-10 может индуциро-
вать провоспалительный фенотип в моноцитах,
что в комплексе со снижением эффективности
поглощения продуктов апоптоза инфицирован-
ных клеток может приводить к увеличению пре-
зентации антигена дендритными клетками. Ре-
зультатом может быть развитие аутоиммунных
реакций у генетически предрасположенных ин-
дивидов [58, 59].

Однако, несмотря на то, что серопозитивность
ВЭБ рассматривается как фактор риска при раз-
витии СКВ, высокая частота реактивации ВЭБ
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у лиц, предрасположенных к СКВ, может
быть следствием генетических дефектов некото-
рых подмножеств Т-лимфоцитов, в том числе,
CD8 +Т – клеток памяти, и снижения продукции
ими IFN-γ по сравнению со здоровыми индивида-
ми [60, 61]. Таким образом, можно предположить,
что инфекция ВЭБ не является непосредственной
причиной развития СКВ, а именно Т-клеточная
иммунная дисфункция обеспечивает высокую
частоту реактивации ВЭБ и повышает риск
развития аутоиммунных реакций. Аналогично
Т-клеточная функциональная активность может
нарушаться при иммуносупрессии, вызванной
влиянием на организм комплекса факторов КП,
который в данном случае может рассматриваться
как потенциальный фактор риска развития СКВ.

Ревматоидный артрит (РА) является хрониче-
ским воспалительным заболеванием соединитель-
ных тканей, характеризующимся воспалением си-
новиальной оболочки суставов, поражением ко-
стей и хрящей. Развитие РА может приводить к
нарушениям работы сердечно-сосудистой систе-
мы, остеопорозу, фиброзу легкий и инвалидности
[62]. У пациентов с РА формируются аутоантите-
ла к собственным белкам организма, например,
к посттрансляционно модифицированным (цит-
руллинированным, карбамилированным, ацети-

лированным) белкам [63]. Этиология РА обычно
связана с генетической предрасположенностью к
аутоиммунным реакциям, однако существенную
роль играют внешние факторы, такие как сопут-
ствующие инфекции парамикосвирусов, герпе-
свирусов, ретровирусов, гепатовирусов [64–67].

Так, показано, что ВЭБ играет важную роль в
этиологии ревматоидного артирита за счет моле-
кулярной мимикрии при инициации РА и хрони-
ческой рецидивирующей инфекции клеток эпи-
телия суставов и синовиальных В-клеток [67].

Рассеянный склероз (РС) представляет собой
хроническое демиелинизирующее заболевание
центральной нервной системы. Развитие РС,
чаще всего, генетически обусловлено, однако
внешние факторы, такие как бактериальные (Chla-
mydia pneumoniae [68]) и вирусные (HHV-6A [69] и
ВЭБ [70]) инфекции могут быть факторами риска
при инициации РС.

Хламидии представляют собой грамотрица-
тельные облигатные внутриклеточные патогены
позвоночных, проникающие в различные клетки
организма, в том числе в клетки нейроглии и аст-
роциты [71]. В состав внешней мембраны Chla-
mydia pneumoniae входит около четырех процен-
тов сфинголипидов, однако собственного фер-
ментативного аппарата для их синтеза бактерия

Рис. 4. Модель молекулярной мимикрии при активации индуцированного вирусами аутоиммунитета.
Презентация вирусных эпитопов антиген-презентирующими клетками (АПК) приводит к активации аутореактивных
Т-клеток, которые связываются как с вирусными антигенами, так и с аутоантигенами хозяина, приводя к поврежде-
нию тканей [56, 67].
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не имеет. Клетка-хозяин является источником
мембранных сфинголипидов для бактерии-пара-
зита [72]. Таким образом, в ходе развития РС за-
пускается механизм молекулярной мимикрии за
счет выработки антител к миелиновым сфинго-
липидам.

Кроме того, показано, что почти 100% взрос-
лых с РС являются серопозитивными по ВЭБ, в
то время как РС редко встречается у серонегатив-
ных лиц [70]. У пациентов с РС также наблюдают-
ся более высокие титры IgM и IgG к ВГЧ-6 по
сравнению с контрольной группой [73, 74], при
этом в период острого течения РС происходит
увеличение вирусной нагрузки [75]. Также на-
блюдается корреляция между снижением титров
антител к ВГЧ-6, уменьшением частоты рециди-
вов и снижением скорости прогрессии РС [76, 77].

Атеросклероз представляет собой тяжелое хро-
ническое заболевание, сопровождающееся отло-
жением холестерина и липопротеинов в виде
бляшек в просветах сосудов. Особую роль в фор-
мировании атеросклеротических бляшек играют
дендритные клетки, лимфоциты и моноциты,
мигрирующие в интиму сосудов и поглощающие
избыток липидов. В результате преимущественно
макрофаги преобразуются в пенистые клетки, что
приводит к развитию хронического воспаления
за счет продукции ими липидных медиаторов и
повышением вероятности апоптоза [78, 79].

Показана значительная роль субклинического
воспаления на доклинической стадии развития
атеросклероза [80, 81]. Так, хроническое воспа-
ление, индуцированное латентностью некоторых
герпесвирусов, локализованных системно или
непосредственно в стенке сосуда, может быть
причиной развития атеросклероза [82–84].

Также есть основания предполагать влияние
хламидий на развитие атеросклероза у предраспо-
ложенных индивидов. Так, в гладкомышечных
клетках эндотелия сосудов, инфицированных Chla-
mydia pneumoniae, наблюдается гиперэкспрессия
мРНК образ-распознающего Toll-подобного ре-
цептора 2 (TLR-2) [85]. Ранее было показано вли-
яние снижения экспрессии TLR-2 на уменьше-
ние скорости прогрессии атеросклероза у мышей.
Таким образом, повышение экспрессии TLR-2
в клетках эндотелия сосудов может способство-
вать высвобождению провоспалительных цито-
кинов, привлечению моноцитов к месту воспале-
ния и формированию пенистых клеток [86, 87].
Коинфекция Chlamydia pneumoniae и Mycoplasma
pneumoniae в клетках эндотелия сосудов повыша-
ет риск аневризмы сосудов и разрыва бляшек при
атеросклерозе за счет стимуляции адвентициаль-
ного воспаления [88, 89].

Таким образом, есть основания предполагать,
что присутствие латентных патогенов и их перио-
дическая реактивация в условиях дальнего КП

способны индуцировать аутоиммунные наруше-
ния у генетически предрасположенных индиви-
дов как непосредственно в ходе экспедиции, так и
в дальней перспективе. Также реактивация ла-
тентных инфекций в комплексе с повышенным
радиационным фоном способна повышать риск
развития онкологических заболеваний и воспри-
имчивость организма к другим инфекциям. Наи-
большему риску развития негативных послед-
ствий латентности подвергаются люди, не имею-
щие постоянного доступа к регулярным системам
мониторинга состояния здоровья и квалифици-
рованной медицинской помощи, например, жи-
тели отдаленных регионов, участники полярных
экспедиций, моряки, а также космонавты.

Факторы риска космического полета

В ходе КП организм человека подвергается
воздействию специфических факторов среды
(физическая и психологическая изоляция, за-
мкнутая среда обитания, радиация и микрограви-
тация), способных оказать негативное воздей-
ствие на здоровье и работоспособность членов
экипажа (рис. 5). Мониторинг состояния здоро-
вья и условий среды обитания на космическом
корабле позволяет выявить основные риски КП,
а также дает возможность смоделировать эти
условия в наземных экспериментах. Полученные
данные позволяют предсказать возможные по-
следствия воздействия факторов КП на здоровье
человека, а также разработать меры профилакти-
ки и, при необходимости, купирования симпто-
мов возможных заболеваний.

Однако результаты долгосрочных наблюдений
показали, что иммунная дисрегуляция у космо-
навтов на Международной космической станции
(МКС) в настоящее время менее выражена, чем у
более ранних экипажей, не практикующих того
комплекса мер профилактики, который приме-
няется в современных полетах. Улучшение пока-
зателей иммунной системы может быть связано с
совершенствованием МКС как замкнутой среды
обитания экипажа и разработкой новых, более
эффективных мер профилактики негативного
воздействия комплекса факторов КП [90].

Таким образом, совершенствование систем
профилактики негативных последствий КП на
организм человека видится крайне важной зада-
чей дальнейших исследований. Особенно акту-
альной эта задача становится в рамках предстоя-
щих долгосрочных миссий на Луну и Марс.

Стресс и КП. Стресс часто рассматривают в ка-
честве одного из возможных факторов, опосред-
ствующих нарушение функционирования иммун-
ной системы. Хотя острый стресс может повы-
шать функциональную активность иммунитета,
хронически высокий уровень гормонов стресса
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может негативно повлиять на работу иммунной
системы.

Так, во время КП у человека показано повы-
шение уровня гормонов стресса, таких как корти-
зол, дегидроэпиандростерон (ДГЭА), адреналин
и норадреналин в слюне, моче и плазме крови.
Кортизол и ДГЭА являются глюкокортикоидны-
ми стероидными гормонами, выделяемыми над-
почечниками в ответ на стресс. Кортизол обладает
противовоспалительным и иммуносупрессивным
действием, а ДГЭА является его антагонистом.
По этой причине молярное соотношение корти-
зола к ДГЭА [C]/[D] является важным показате-
лем функционирования иммунной системы [91].
Кроме того, следствием увеличения [C]/[D] мо-
жет быть реактивация латентных вирусов [92].
Недавние исследования на МКС и в рамках про-
граммы Space Shuttle показали, что суточные по-
казатели кортизола слюны были значительно вы-
ше, а уровень ДГЭА значительно ниже во время
полета, чем до него. В конечном счете, это приво-
дило к увеличению молярного соотношения
[C]/[D] в ходе КП, что потенциально указывает
на нарушение регуляции иммунной системы и
повышало риск реактивации латентных патоге-
нов [93, 94].

Одна из гипотез состоит в том, что ДГЭА мо-
жет противодействовать иммуномодулирующей
роли кортизола. Потенциальным эффектом уве-

личения [C]/[D] может быть реактивация латент-
ных вирусов.

Кроме того, комплексный анализ 12 космо-
навтов до и после длительных КП показал значи-
тельное повышение уровня эндоканнабиноидов в
ходе КП и его снижение после приземления, что
может свидетельствовать о роли эндоканнабино-
идной системы в развитии хронических, но не
острых стрессовых реакций [95]. Эндоканнаби-
ноидная система принимает участие в развитии
различного спектра реакций, включающих стресс
[96], изменение метаболизма [97] и режима ак-
тивности [98]. В комплексе с иммунной актива-
цией и системным воспалением активация эндо-
каннабиоидной системы в ответ на стрессовые
условия КП может повышать риск развития ассо-
циированных с воспалением заболеваний, в том
числе аутоиммунных патологий [97].

Антимикробные белки слюны в условиях КП. По-
вышенный уровень стресса в комплексе с иммун-
ным дисбалансом в условиях КП делает организм
человека более восприимчивым к инфекцион-
ным агентам. По статистике, входными воротами
около 95% всех инфекций являются слизистые
оболочки глаз, рта и дыхательных путей [99]. При
этом основную защитную функцию на слизистых
выполняют антимикробные белки (AMP), к ко-
торым относятся α-дефензины (HNP 1–3), лак-
тоферрин и LL-37, лизоцим, α-амилаза и другие

Рис. 5. Факторы риска космического полета [23, 25, 112].
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[100]. Так, есть данные, указывающие на участие
AMP в защите как от вирусных (аденовирусы,
ЦМВ, ВПГ-1, респираторно-синцитиальный ви-
рус), так и от бактериальных (стрептококки) па-
тогенов [101–105]. Несмотря на то, что в норме их
концентрация в слюне не велика, уровень AMP
может значительно повышаться в ответ на стресс,
физические упражнения и проникновение ин-
фекции [106]. Несмотря на важную роль этих бел-
ков в первичной защите организма, их функцио-
нальная активность в условиях КП изучена слабо.

Показано, что во время и после шестимесяч-
ного КП на МКС у космонавтов были значитель-
но повышены уровни α-амилазы, лизоцима и
LL-3, а уровень sIgA был понижен. Причем наи-
более значимые изменения наблюдались у кос-
монавтов, совершавших первый КП, по сравне-
нию с космонавтами, ранее уже участвовавших в
КП. Есть предположение, что наблюдаемые из-
менения связаны с повышением уровня стресса и
реактивацией латентных инфекций. Так, в ходе
КП у четырех из восьми исследованных космо-
навтов была обнаружена ДНК одного или не-
скольких герпесвирусов. При этом эти четверо
космонавтов еще до начала полета были серопо-
зитивными по обнаруженным вирусам. Важно за-
метить, что именно эти космонавты участвовали
во внекорабельной деятельности (ВКД), в то вре-
мя как остальные члены экипажа не выходили в
открытый космос. Вероятно, ВКД выступила как
дополнительный стрессовый фактор, снизивший
иммунологический контроль и способствовав-
ший реактивации латентных герпесвирусов. При
этом, несмотря на длительное нахождение в за-
мкнутом объеме станции, не было зарегистриро-
вано ни одного случая первичного инфицирова-
ния серонегативных лиц. Это может указывать на
важную роль AMP в предотвращении первичных
инфекций в условиях КП [93].

Изменение цитокинового профиля в условиях КП.
Важным следствием дисрегуляции иммунной
системы в ходе КП может быть изменение цито-
кинового профиля организма [107]. Цитокины
представляют собой широкую группу секретируе-
мых сигнальных белков, которые оказывают вли-
яние на функциональную активность и соотно-
шение популяций иммунных клеток. Однако
цитокиновый профиль характеризуется высокой
степенью вариабельности, что объясняет значи-
тельный разброс данных о влиянии факторов КП
на уровень цитокинов в крови [108]. Так, в ходе
долгосрочных КП на МКС (128–195 дней) у девя-
ти российских космонавтов не было обнаружено
значительных изменений уровня IL-4, участвую-
щего в регуляции иммунного ответа, опосредо-
ванного Т-хелперами второго типа, а также им-
муноглобулинов IgG, IgA, IgM, IgE [109].

Однако в других исследованиях было показа-
но, что за 10 дней до старта у космонавтов значи-
тельно повышался уровень ряда провоспалитель-
ных цитокинов плазмы по сравнению с отдален-
ными фоновыми показателями, взятыми за 180 дней
до полета [23]. Также, значительные изменения в
цитокиновом профиле наблюдаются и в период
ранней адаптации в ходе наземных изоляцион-
ных экспериментов. Так, в ответ на стимуляцию
моноцитов ex vivo происходит значительная акти-
вация синтеза цитокинов, что может свидетель-
ствовать о значительной роли таких факторов
как изоляция, гиподинамия и психологический
стресс в модуляции иммунного ответа [110].

Количество некоторых цитокинов также де-
монстрировало значительные изменения в ходе
КП и сразу после возвращения на Землю. Так,
уровень IL-4 увеличивался в 35 раз во время поле-
та и в 21 раз сразу после приземления по сравне-
нию со значениями за 10 дней до старта [111]. При
этом важно отметить, что после КП у космонав-
тов наблюдается снижение продукции IFN-γ и
повышение IL-10, что может указывать на значи-
тельный сдвиг в сторону Th2-иммунного ответа
[108, 112].

Наблюдаемый сдвиг баланса цитокинов может
обеспечивать активацию клеточного иммуните-
та, опосредованного Т-хелперами второго типа, и
развитие хронического воспаления, что в ком-
плексе со снижением функциональной активно-
сти лейкоцитов в ходе КП может значительно по-
вышать риск субклинической реактивации ла-
тентных инфекций [111].

Клеточный иммунитет в условиях КП. Измене-
ние цитокинового профиля в комплексе с воздей-
ствием факторов КП могут стать причиной сни-
жения эффективности работы клеток иммунной
системы. Так, показано снижение функциональ-
ной активности моноцитов, лейкоцитов и грану-
лоцитов космонавтов во время краткосрочных и
долгосрочных КП [113–115]. Кроме того, как в
кратко-, так и в долгосрочных КП наблюдалось
значительное снижение цитотоксичности NK-
клеток – основных эффекторов врожденного
звена иммунитета, осуществляющих контроль за
латентными вирусными и бактериальными ин-
фекциями, а также участвующих в противоопухо-
левой защите организма [116–119]. Таким обра-
зом, снижением противоопухолевой активности
NK-клеток в сочетании с ускоренным онкогене-
зом под воздействием повышенного радиацион-
ного фона может привести к увеличению риска
развития онкологических заболеваний у космо-
навтов [116, 120]. Особенно это актуально для
долгосрочных КП, в том числе для участников
предстоящих миссий в дальний космос. Так, в хо-
де долгосрочных экспедиций на борту МКС
(128–215 сут) у 12 космонавтов наблюдалось сни-
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жение функциональной активности фагоцитов,
T- и NK-клеток [121].

Однако уровень выработки интерферона и ци-
тотоксическая активность изолированных NK-
клеток, измеренная на культуре клеток in vitro
во время полета, не показали значительных из-
менений по сравнению с наземным контролем,
что позволяет предположить наличие сложных
механизмов иммунной регуляции внутри орга-
низма [122].

Так, показано, что СD4+ и CD8+ Т-лимфоци-
ты, взятые у космонавтов во время полета, менее
эффективно реагируют на стимуляцию, чем в на-
земных условиях. Также, цитотоксичность NK-
клеток снижается из-за уменьшения выработки
ферментов перфорина и гранзима В, без которых
эти клетки становятся неэффективными против
патогенов. Данное нарушение может сохраняться
до 60 дней после полета [95, 116, 123]. Также у кос-
монавтов, участвующих в долгосрочных полетах
на советских пилотируемых станциях “Салют-6”,
“Салют-7” и “Мир”, а также на МКС в течение
7 дней после возвращения наблюдалось сниже-
ние способности лимфоцитов к активации в от-
вет на стимуляцию фитогемагглютинина (ФГА),
понижалась активность Т-хелперов, а также спо-
собность NK-клеток распознавать и уничтожать
мишени. В дальнейшем эти показатели возвра-
щались к дополетным значениям [124]. Интерес-
но отметить, что в рамках наземных стендовых
экспериментов, в том числе в 21-суточном экспе-
рименте “сухая” иммерсия, были показаны ана-
логичные изменения в системе адаптивного им-
мунитета [125].

Также у некоторых российских космонавтов
после длительных полетов на МКС повышался
процент активированных CD3+CD25+ Т-лим-
фоцитов. Кроме того, повышалось количество
регуляторных CD4+CD25+Bright Т-клеток, подав-
ляющих пролиферацию, активацию и функцио-
нальную активность широкого спектра иммун-
ных клеток, а также повышающих толерантность
иммунной системы к аутоантигенам. Возможно,
именно активация CD3+CD25+ Т-лимфоцитов в
комплексе с увеличением числа иммунных кле-
ток-супрессоров может быть причиной снижения
митоген-индуцированного ответа Т-лимфоцитов
in vitro [108]. Также снижение функциональной
активности Т- и NK-клеток может приводить к
неспособности иммунной системы подавлять ви-
русную реактивацию латентных патогенов чело-
века.

Существенным изменениям в условиях дли-
тельного КП подвергается также система сиг-
нальных образ-распознающих рецепторов (TLR)
моноцитов и гранулоцитов, ответственная за рас-
познавание бактериальных и вирусных патоге-
нов. Так, на первые сутки после приземления у

космонавтов наблюдается значительное повыше-
ние содержания в периферической крови моно-
цитов и гранулоцитов, несущих на своей поверх-
ности TLR2 и TLR4, а также моноцитов, экспрес-
сирующих внутриклеточные рецепторы TLR8 и
TLR9. В то же время наблюдается снижение со-
держания гранулоцитов, экспрессирующих внут-
риклеточные рецепторы TLR3, TLR8 и TLR9.
При этом концентрация эндогенных лигандов
TLR2 и TLR4 – HSP60, HSP 70 и HMGB1 на пер-
вые сутки после приземления повышалась [126].
Аналогичные изменения профиля TLR были по-
казаны у испытателей в наземных модельных
экспериментах, таких как изоляция и “сухая”
иммерсия [127–129]. Таким образом, изменение
профиля клеток врожденного иммунитета, несу-
щих на себе сигнальные образ-распознающие ре-
цепторы, может способствовать нарушению эф-
фективности борьбы организма с патогенами ви-
русной и бактериальной природы.

Таким образом, основными индукторами ли-
тического цикла герпесвирусных инфекций и ре-
активации латентных бактериальных инфекций в
условиях КП является иммуносупрессия и изме-
нение цитокинового профиля, вызванные изоля-
цией и стрессом, что делает изучение риска реак-
тивации герпесвирусов актуальным направлением
исследований в рамках предстоящих долгосроч-
ных миссий на Луну и Марс.

Реактивация латентных инфекций в условиях КП
Практика КП в рамках МКС показывает, что

человек может успешно адаптироваться к условиям
чужеродной среды, вести активную физическую
и умственную деятельность, а после приземления
в относительно короткие сроки реадаптироваться
к земным условиям. Однако иммунологические
исследования последних десятилетий показыва-
ют, что комплекс стрессовых факторов, связан-
ных с КП, вызывает изменения в параметрах им-
мунной системы космонавтов, что может стать
фактором риска для развития вторичных имму-
нодефицитных состояний и, как следствие, при-
вести к снижению иммунологического контроля
за латентными инфекциями.

Масштабные исследования изменений имму-
нологического статуса космонавтов в ходе крат-
ко- и долгосрочных КП выявили влияние дли-
тельности КП на функционирование всех звеньев
иммунитета [24, 123]. Так, краткосрочные КП
оказывали менее существенное влияние на им-
мунный статус человека, а наблюдаемые измене-
ния быстро возвращались к дополетному уровню
после приземления. Однако было показано, что
даже краткосрочное воздействие комплекса фак-
торов КП оказывает на иммунную систему чело-
века значимое воздействие, приводя к дисбалансу
иммунной системы, снижению иммунологиче-
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ского контроля и, как следствие, реактивации ла-
тентных инфекций [94, 123]. Так, у 53% астронав-
тов в ходе миссии Space Shuttle и 61% астронавтов
в ходе миссии на МКС обнаруживалась реактива-
ция одного или несколько вирусов герпеса в об-
разцах слюны или мочи. Эти показатели коррели-
руют с существенными изменениями в клеточном
звене иммунитета, наблюдаемыми у этих астро-
навтов [113]. При этом в долгосрочных миссиях
на МКС реактивация герпесвирусов наблюдалась
значительно чаще, чем в краткосрочных миссиях
по программе Space Shuttle. Таким образом, акту-
альной остается задача мониторинга иммунного
статуса космонавтов как в краткосрочных, так и в
долгосрочных КП.

Реактивация латентных инфекций в кратко-
срочных КП. Исследования реактивации герпе-
свирусов в условиях краткосрочных полетов по
программе Space Shuttle показали, что у 9 из 17 об-
следованных астронавтов наблюдалось повыше-
ние в крови титров антител к ЦМВ, ВЭБ и ВВО в
комплексе с повышением в плазме крови уровня
некоторых цитокинов (IL-1α, 4, 6, 8, 10, 12, 13,
IFN-γ, IP-10, эотаксин). В то же время в отсут-
ствие антител к исследуемым герпесвирусам на-
блюдалось повышение уровня только IL-4 и IP-10.
У лиц с реактивацией герпесвирусов в день при-
земления наблюдалось повышение плазматиче-
ского IL-4 (цитокин Тh2-клеток) в 21 раз, в то
время как IFN-γ (цитокин Th1-клеток) повышал-
ся только в два раза, что демонстрирует смещение
иммунного ответа в сторону Th2-ответа [111].
Следствием подобного смещения может быть по-
вышение риска развития инфекций, реактивации
латентных инфекций, аллергии, гиперчувстви-
тельности и ряда других патологических состоя-
ний, ассоциированных с нарушением иммунного
ответа [23, 111].

Однако ПЦР анализ биоматериала 32 астро-
навтов, совершивших в сумме 10 краткосрочных
полетов продолжительностью от пяти до 14 сут
показал, что частота реактивации герпесвирус-
ных инфекций в 10 раз выше, чем у группы кон-
троля. При этом среднее количество копий ВЭБ в
образцах слюны повышалось по мере увеличения
продолжительности полета. Все исследованные
астронавты при этом были серопозитивными по
ВЭБ. Кроме того, приблизительно у половины
астронавтов с реактивацией ВЭБ в образцах слю-
ны во время и после КП также обнаруживали и
ДНК-копии других герпесвирусов, в том числе
ВВО и ЦМВ. При этом примерно у 40% из них все
три вируса реактивировались в ходе одной мис-
сии [23].

Реактивация латентных инфекций в долгосроч-
ных КП. Исследование реактивации герпесвиру-
сов, проведенное на образцах плазмы, мочи и
слюны 23 астронавтов до, во время и после дли-

тельных КП продолжительностью от 60 до 180 дней
на борту МКС, показало независимую реактива-
цию ВЭБ, ВВО и ЦМВ у 8 из 23 испытуемых. По-
лученные значения были значительно выше по
частоте, продолжительности обнаружения и чис-
лу вирусных копий по сравнению с краткосроч-
ными полетами. При этом реактивация ВПГ-1,
ВПГ-2 и ВГЧ-6 не наблюдалась. В то же время у
контрольной группы ДНК ВЭБ была обнаружена
только в трех процентах случаев, а ДНК ВВО и
ЦМВ не обнаруживалась. При этом изоляция и
даже полный карантин членов экипажа перед по-
летом никак не повлияли на реактивацию латент-
ных вирусов [24].

Кроме того, было показано, что комплекс им-
мунологических нарушений космонавтов, у кото-
рых в слюне обнаруживался ВВО, схож с иммун-
ным профилем, наблюдаемым у пациентов с опо-
ясывающим лишаем на Земле. Таким образом,
есть основание предполагать у космонавтов до-
клиническую фазу развития заболевания, ассо-
циированного с ВВО. Однако в условиях дальних
КП за пределы пояса Ван Аллена может происхо-
дить усугубление иммунной дисфункции под воз-
действием повышенной радиации и, как след-
ствие, развитие клинической картины заболева-
ния, вызванного ВВО [130].

В течение 30 сут после завершения долгосроч-
ных миссий на МКС в биообразцах космонавтов
детектировались ВВО и ЦМВ. В то же время по-
сле краткосрочных полетов вирус не обнаружи-
вался в образцах космонавтов уже после трех-пя-
ти дней после приземления [24, 131]. Продолжи-
тельное выделение инфекционных агентов после
полета может быть результатом глубоких наруше-
ний в работе иммунной системы и представлять
потенциальный риск как для членов экипажа с
иммуносупрессией, вызванной комплексом фак-
торов КП, так и для серонегативных лиц или лиц
с ослабленным иммунитетом как среди членов
экипажа, так и среди персонала на Земле.

В то время как влияние комплекса факторов
КП на реактивацию латентных герпесвирусных
инфекций изучено достаточно подробно, данных
о реактивации латентных бактериальных инфек-
ций в условиях КП практически нет.

Реактивация микст-латентных инфекций в
условиях КП. Дисрегуляция иммунной системы и
снижение иммунологического контроля за ла-
тентными инфекциями может стать причиной не
только реактивации латентных патогенов, но и
развития микст-инфекционного процесса в орга-
низме человека. Поскольку в настоящее время
реактивация бактериальных инфекций в услови-
ях КП практически не изучена, рассмотрение
влияния факторов КП на латентные инфекции с
точки зрения микст-латентного инфекционного
процесса представляется наиболее перспектив-
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ным подходом. Так, показано, что первичная ин-
фекция и реактивация Chlamydia trachomatis как
in vivo (в крови и в эпителиальных клетках шейки
матки), так и in vitro (в клеточных культурах Т-лим-
фоцитов, несущих встроенный геном ВГЧ-6)
способствует инициации реактивации ВГЧ-6
[132]. Кроме того, литические инфекции ВГЧ-6,
ВПГ-1, ВПГ-2 и ЦМВ способствуют развитию
персистенции хламидий в клеточных культурах
[133–135]. Хламидийная инфекция также сильно
повышает чувствительность клеток к инфекции
ВГЧ-6, которая, в свою очередь, тормозит жиз-
ненный цикл хламидии и вызывает ее персистен-
цию [134]. Таким образом, важной задачей пред-
стоящих исследований должно стать изучение
влияния факторов КП в условиях наземных стен-
довых экспериментов, полярной зимовки, а так-
же в реальном КП разной длительной на реакти-
вацию латентных бактериальных инфекций (ми-
коплазмы, уреаплазмы, хламидии).

Последствия реактивации латентных инфекций
в условиях КП

Реактивация латентных инфекций в условиях
КП способна привести не только к развитию
специфических заболеваний, но и повысить вос-
приимчивость клеток человека к космическому
излучению. Так, было показано, что в культуре
ВЭБ-инфицированных клеток белок ZEBRA (ли-
тический активатор репликации ВЭБ) экспрес-
сируется чаще после воздействия γ-излучения,
чем после роста клеток в контрольных условиях
или условиях с моделируемой микрогравитацией
[136, 137]. Это может свидетельствовать о том, что
космическое излучение является одним из наибо-
лее важных факторов КП, способствующим реак-
тивации и повышенной литической активности
герпесвирусов.

В ходе длительных КП и экспериментов по мо-
делированию космической радиации и микро-
гравитации в земных условиях наблюдается по-
вышение восприимчивости ДНК человека к воз-
действию повреждающих факторов и подавление
эффективности работы системы репарации. Так,
инициированная реактивацией экспрессия ядер-
ного антигена ВЭБ EBNA1 способна увеличивать
частоту повреждения ядерной ДНК В-лимфоци-
тов за счет активации синтеза активных форм
кислорода [138]. При этом экспрессия вирусного
белка BHRF1, имеющего антиапоптотическую
активность, увеличивает потенциал инфициро-
ванных ВЭБ клеток выживать в неблагоприятных
условиях повышенной радиации и моделирован-
ной микрогравитациии [136]. Следовательно, по-
вреждение ДНК в комплексе с уменьшением апо-
птоза и нарушением репарации ДНК потенци-
ально может привести к повышенному риску

развития ВЭБ-ассоциированных патологий при
длительных КП.

Несмотря на то что большинство случаев реак-
тивации в условиях КП носит субклинический
характер, длительное воздействие негативных фак-
торов среды на иммунитет человека в сочетании с
индивидуальными особенностями иммунной си-
стемы могут приводить к развитию клинической
картины заболевания, вызванной реактивацией
латентных инфекций. Так, среди 46 членов эки-
пажа 38 долгосрочных миссий (в среднем, 6 мес.)
на МКС было выявлено 6 случаев клинических
оральных проявлений вируса простого герпеса,
что в среднем соответствует 0.3 событиям на год
полета. При этом 3 из 6 зарегистрированных слу-
чаев произошло в первый месяц полета. Кроме
того, было зарегистрировано 23 случая кожной
сыпи невыясненной этиологии, что соответству-
ет частоте около 1.1 события на год полета [25].
В то же время частота появления сыпи среди на-
селения США составляет около 0.044 случаев в
год, что в 25 раз меньше, чем в условиях КП [83].
Среди возможных причин сыпи называют нару-
шение гигиены, атипичную герпесвирусную ин-
фекцию (в том числе, опоясывающий лишай),
фотодерматит или кожную декомпрессионную
болезнь [139].

Также недавно был описан случай развития
стойкого дерматита, вызванного ВПГ-1, у астро-
навта, участвующего в долгосрочной миссии на
МКС, на фоне повышения продукции ряда про-
воспалительных цитокинов и отсутствия суще-
ственных изменений функций клеточного имму-
нитета. ДНК вируса была обнаружена на 82-й день
полета в образцах слюны и пораженной кожи,
при этом до полета в слюне генетический матери-
ал вируса не обнаруживался. После приземления
образцы слюны также проявляли высокую вирус-
ную нагрузку [26].

При этом, если вероятность развития инфек-
ционных заболеваний бактериальной и вирусной
природы можно снизить введением предполетно-
го карантина, то на реактивацию латентных пато-
генов в условиях КП повлиять очень сложно [140].
Реальный уровень клинических проявлений ла-
тентных инфекций установить весьма затрудни-
тельно из-за конфиденциальности медицинских
показателей космонавтов. Таким образом, несмот-
ря на высокие требования к состоянию здоровья
и тщательный отбор членов экипажа, можно
говорить о существенной вероятности развития
клинических проявлений реактивации латент-
ных инфекций в условиях КП.
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Реактивация латентных инфекций 
в условиях Антарктики

В связи со сложностью оценки динамики по-
казателей иммунной системы в КП, а также отно-
сительно малой выборкой испытуемых возникает
необходимость обращаться к наземным экспери-
ментам, моделирующим различные факторы КП,
такие как изоляция, микрогравитация, повышен-
ный радиационный фон, стресс, депривация сна
и другие. Такими наземными моделями могут
быть Антарктические исследовательские станции
(Конкордия, Галлей VI, Ноймайер, Восток и дру-
гие), а также наземные аналоговые изоляцион-
ные эксперименты (Mars 500, HERA, HiSEAS,
NEEMO) [23].

Многочисленные исследования показали, что
у персонала, работающего в изолированных реги-
онах, включая Антарктиду, может изменяться уро-
вень гормонов стресса, меняться цитокиновый
профиль, а также повышаться экспрессия ряда
провоспалительных маркеров [141–144].

Так, у участников Японской антарктической
исследовательской экспедиции в период ранней
адаптации наблюдалось резкое снижение уровня
провоспалительных цитокинов TNF-α, IL-1Ra,
IL-6 и IL-1β и значительное увеличение процент-
ного содержания NKT-клеток [142]. В дальнейшем
уровни цитокинов оставались низкими вплоть до
окончания экспедиции, что согласуется с более
ранними данными, полученными в ходе Австра-
лийской антарктической экспедиции. Кроме то-
го, у участников Австралийской экспедиции была
снижена пролиферативная способность Т-лим-
фоцитов в ответ на стимуляцию ФГА. Также была
обнаружена новая по сравнению с исходной по-
пуляция моноцитов периферической крови с по-
ниженной экспрессией HLA-DR и повышенной
экспрессией CD64. Авторами исследования было
выдвинуто предположение, что атипичные моно-
циты могут подавлять пролиферацию Т-клеток
посредством модуляции провоспалительного ци-
токинового ответа [145]. Вероятно, следствием
этого может быть подавление иммунологическо-
го контроля латентных инфекций и инициация
репликации герпесвирусов. Так, у ряда испытуе-
мых было выявлено увеличение популяции кле-
ток, латентно инфицированных ВЭБ, а также вы-
росли титры антител к белкам литического цикла
ВЭБ. В комплексе с двукратным повышением со-
держания вирусной ДНК в слюне это может сви-
детельствовать об инициации репликации ВЭБ
в ответ на условия антарктической зимовки [145,
146].

Также, за восемь месяцев зимовки на амери-
канских полярных станциях McMurdo, Palmer, и
станции Амундсена-Скотта среди 204 чел. было
зарегистрировано пять случаев клинических
проявлений реактивации ВВО, что соответствует

33.3 случаям на 1000 чел. в год. По сравнению со
средней заболеваемостью в США полученные
значения выше примерно в 10 раз. Причем четыре
из пяти случаев были зарегистрированы в воз-
растной группе 30–39 лет, в основном характери-
зующейся высокими показателями иммунной за-
щиты. Эти данные особенно показательны, по-
скольку участники полярных зимовок, как и
космонавты, проходят жесткий медицинский от-
бор [147].

Актуальным и мало изученным остается во-
прос, будут ли у участников полярных зимовок
проявляться отложенные эффекты иммуносупрес-
сии? Например, у членов экспедиции на китайскую
антарктическую станцию Great Wall остаточные
эффекты иммуносупрессии, преимущественно
ассоциированной с подавлением функциональ-
ной активности клеточного звена иммунитета,
наблюдались на протяжении двух месяцев после
возвращения [148].

Таким образом, вследствие изолированной
среды обитания, ограничений в диагностике и
доступности лечения исследователи во время по-
лярных зимовок могут подвергаться повышенно-
му риску развития осложнений из-за реактива-
ции латентных инфекций. Кроме того, те сотруд-
ники, которые до прибытия на станцию были
серонегативными по какому-либо из герпесвиру-
сов, подвергаются риску первичного инфициро-
вания из-за снижения функциональной активно-
сти иммунной системы.

При этом данные, полученные в ходе поляр-
ных зимовок, представляют значительный инте-
рес в рамках прогнозирования реактивации ла-
тентных инфекций в условиях долгосрочных КП.
Кроме того, требуется дальнейший набор стати-
стического материала, расширение профиля ис-
следуемых инфекционных агентов и включение в
него не только вирусных, но и бактериальных па-
тогенов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Комплекс стрессовых факторов, ассоцииро-
ванных с КП и полярными зимовками, оказывает
существенное влияние на иммунную систему.
Несмотря на то, что наблюдается значительная
вариабельность иммунного ответа между испыту-
емыми, в общем виде есть основания говорить о
развитии иммуносупрессии, вызванной изоляци-
ей, физическим и психологическим стрессом, по-
вышенной радиацией и микрогравитацией. Ре-
зультатом иммунного дисбаланса может быть
ослабление контроля за латентными вирусными
и бактериальными инфекциями с их последую-
щей реактивацией. В результате может про-
явиться целый комплекс симптомов, способных
вызвать у человека дискомфорт и снижение рабо-
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тоспособности, а также привести к серьезным си-
стемным поражениям, требующим медицинско-
го вмешательства. И если подобную симптомати-
ку в наземных условиях можно купировать на
ранних этапах, провести комплексное обследова-
ние и лечение, то в условиях КП, особенно в рам-
ках предстоящих исследовательских экспедиций
в дальний космос, это представляется затрудни-
тельным. Таким образом, крайне важной задачей
является изучение механизмов реактивации ла-
тентных инфекций в условиях как КП, так и на-
земных экспериментов, в том числе в условиях
полярных зимовок на Антарктических станциях.
Результатом такой работы может стать как воз-
можность предсказания на основе фоновых пока-
зателей индивидуальной предрасположенности
потенциальных членов экипажа к реактивации
латентных инфекций, так и формирование реко-
мендаций по мониторингу, предотвращению и
купированию симптомов реактивации в усло-
виях КП.
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The complex of space f light (SF) factors can have a negative impact on the human organism, including the
innate and adaptive immunity. One of the negative effects of impaired functional activity of the immune sys-
tem is a decrease of latent infections immunological control. During short- and long-term SF, reactivation of
latent viruses was shown, while the virus was detected in body fluids for some time after returning to Earth.
Despite the fact that in most cases reactivation was asymptomatic, there are fears that during long expeditions
into deep space, reactivation of latent pathogens can lead to the development of diseases that are dangerous
to the crewmembers health. There is a lot of data about the viral pathogens reactivation in SF, but the reacti-
vation of bacterial agents in cosmonauts has received almost no attention. Due to the complexity of conduct-
ing research in space, an important role is played by ground-based analog experiments that simulate the space
station conditions. One of the most significant analogues of SF is the long-term Antarctic expedition, which
makes it possible to obtain unique information about the effect of isolation, increased mental and physiolog-
ical stress on the latent pathogens reactivation. Currently, latency is increasingly considered as a symbiotic
existence of a pathogen and host, during which the human body acquires additional resistance to certain in-
fectious agents. Thus, an important task of the upcoming research is a comprehensive analysis of the personal
immunological status in the SF, establishing its relationship with the latent infections reactivation and devel-
oping systems for monitoring, preventing and treating the negative consequences of reactivation.

Keywords: latent infections, reactivation, space f light, Antarctica, herpesviruses, chlamydia, autoimmunity,
cytokines.
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Введенное W.B. Cannon в 1929 г. понятие “го-
меостаз” [1], описывает способность организма
или отдельных его систем сохранять внутренние
константы, регулируя функциональные измене-
ния в диапазонах, обусловленных нормой реак-
ции, не выходя за физиологические рамки [2].

Сохранение гомеостаза – это важнейшая осо-
бенность живой системы и результат специфиче-
ского взаимодействия информационно-регуля-
торных и энергетических процессов, которые
обеспечивают поддержание внутренней среды в
некотором “идеальном” состоянии за счет гомео-
статической регуляции [3, 4]. Пластичность си-
стем гомеостаза генетически детерминирована.

В отличие от гомеостаза, аллостаз (от греч. аllos –
другой, иной и stasis – стабильность, состояние) –
это поддержание физиологической стабильности
путем изменения параметров внутренней среды,
за счет соответствующего их приспособления к
требованиям окружающей среды. “Стабильность
через изменение” – как определили термин “ал-
лостаз” его авторы [5]. Вместе с тем, если внеш-
ние влияния, выводящие систему из состояния
равновесия, не могут быть устранены, аллоста-
тическое регулирование физиологических про-
цессов осуществляется без их возвращения на
предшествующий возмущению уровень [6]. Это
описание проявлений аллостаза, вместе с регуля-
торными контурами, понятийно роднит его с про-
должительным стрессовым воздействием, вызы-

вающим отклонение параметров внутренней сре-
ды организма.

Аллостаз и фрактальная размерность
В концепции аллостаза делается акцент на

гибком процессе адаптации к изменяющимся
условиям или стрессовым ситуациям. Такой под-
ход связан с пониманием, что многие биологиче-
ские законы в природе математически описыва-
ются однородными степенными рядами, т.е. име-
ют вид:

(1)
где α и с – постоянные величины.

Известно также, что однородные степенные
ряды являются самоподобными, а при изучении
многих фрактальных кривых с увеличением мас-
штаба ее длина изменяется по степенному закону.
Следовательно, степенные ряды удобно исполь-
зовать для исследования живых систем. Это поло-
жение можно проиллюстрировать следующим
образом [7]. Длину обычно гладкой линии можно
представить в очевидном виде:

(2)
где N – число отрезков (шагов); r – длина все уко-
рачивающегося шага.

Следовательно, N = R/r, где R – расстояние
между крайними точками исследуемой линии.
При r → 0 мы получаем обычную евклидову длину

α=( ) ,f x cx

=( ) ,L r Nr

УДК 14/612
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линии L = Lевкл. В случае фрактальной кривой
Nr обращается в бесконечность при r → 0, причем
это асимптотическое стремление к бесконечно-
сти происходит по степенному закону от r. Суще-
ствует критический показатель D > 1, при кото-
ром произведение NrD, остается конечным. Для
фрактала с учетом (1) длину линии можно пред-
ставить в виде:

(3)
где D – фрактальная размерность (по Хаусдорфу).

Выражение (3) эквивалентно следующему вы-
ражению:

(4)
при r → 0.

Это определение размерности по Хаусдорфу,
которым удобно пользоваться на практике.

Фрактальная размерность – характеризует пе-
реход системы в то или иное состояние. В настоя-
щее время известно, что дробная часть фракталь-
ной размерности является количественной мерой
степени хаотичности системы, чем поведение си-
стемы хаотичнее, тем дальше дробная часть фрак-
тальной размерности от единицы.

Анализируя фрактальную размерность и то,
как на систему воздействуют внешние и внутрен-
ние факторы, можно научиться предсказывать
поведение системы. И что наиболее важно – диа-
гностировать и предсказывать ее нестабильные
состояния. Следовательно, существенным мо-
ментом развиваемого нами подхода является по-
иск критического значения фрактальной размер-
ности, при приближении к которому система
теряет устойчивость и переходит в нестабильное
состояние и параметры быстро либо возрастают,
либо убывают, в зависимости от тенденции.

Особенности аллостатического типа регуляции
При гомеостазе механизм обратной связи на-

правлен на уменьшение изменчивости, возвра-
щение гомеостатического параметра к исходному
состоянию и поддержание постоянства в системе.
При аллостазе допускается большая изменчи-
вость регулируемого параметра, поскольку это
означает, что внутренняя среда способна адапти-
роваться к различным воздействиям среды. Та-
ким образом, состояние аллостаза способно учи-
тывать вариации (и работать с ними) в динамиче-
ской открытой биологической системе [8].

Аллостатический тип регуляции, согласно не-
которым исследователям, характерен для пара-
метров, имеющих не жесткие, а пластические
“константы”, поэтому аллостатическое состоя-
ние позволяет организму справляться со специ-
фическими вызовами окружающей среды, сохра-
няя регуляторный контроль над гомеостатиче-

= ,DL Nr

−= 1lim(ln ) ln( )D N r

скими системами, функционирующими в узких
физиологических рамках [9].

Гомеостатические системы – это системы, в
которых поддерживается строго лимитирован-
ный физиологический диапазон изменений цен-
трального показателя (например, постоянство
ионного состава крови, осмотическое давление,
концентрация глюкозы, количество кислорода и
углекислого газа, кислотно-щелочное равнове-
сие), что обеспечивается наличием основной ре-
гуляторной петли отрицательной обратной связи.
Отклонение от этого диапазона свидетельствует о
патологии, прежде всего, в системе поддержания
гомеостатической константы.

При аллостатической регуляции нормальные
точки покоя ключевых параметров изменяются в
соответствии с динамическими биологическими
процессами, а изменчивость является здоровым
адаптивным механизмом к условиям окружаю-
щей среды (например, частота сердечных сокра-
щений (ЧСС), артериальное давление). С этой
точки зрения следует предположить, что в систе-
ме аллостаза точки покоя регулируются не од-
ним, а множеством контуров регуляции, возмож-
но, сопряженных. Очевидно, представление об
аллостазе согласуется с концепциями о сложных
динамических, нелинейных физиологических се-
тях, поддерживающих физиологические системы
посредством адаптивной изменчивости [10, 11].
Кроме того, большой вариативный диапазон пла-
стических (аллостатических) “констант” не при-
водит непосредственно к гибели организма в от-
личие от стабильного отклонения от “жестких”
(гомеостатических) констант [12].

Во многом, нейрофизиологические аспекты и
гомеостаза и аллостаза, определяет вегетативная
нервная система (ВНС), поскольку она является
анатомо-функциональным посредником между
высшими интегративными центрами и внутрен-
ними органами [13, 14]. Таким образом, регуля-
торные механизмы, среди которых одно из цен-
тральных мест занимает вегетативная регуляция,
опосредованная центральными нейронными се-
тями, определяет способность организма при-
спосабливаться и формировать долгосрочные ре-
акции адаптации [15].

Вариабельность сердечного ритма как маркер 
аллостатической регуляции

Изменение вариабельности сердечного ритма
(ВСР) в ответ на действие стрессора является
одним из примеров аллостаза. Это, действитель-
но, удачный пример аллостатического состояния
пластичных параметров и их изменения в меняю-
щихся условиях, к тому же, как считают, ВСР
является одним из биологических маркеров алло-
стаза [16–18]. ВСР количественно определяет ва-
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риации RR интервала, измеряемые на электро-
кардиограмме (ЭКГ).

В нормальных условиях ВСР регулируется
ВНС за счет парасимпатических или симпатиче-
ских модулирующих влияний на синоатриальный
узел (СА). При этом у человека парасимпатиче-
ский тонус в СА узле доминирует над симпатиче-
ским [19] и ритм сердца формируется сигналами,
поступающими к нему по блуждающим нервам
(вагусно-сердечная синхронизация) [20].

Кроме того, скорость эфферентных парасим-
патических влияний на СА узел выше. Хотя оба
звена ВНС влияют на ВСР, считается, что в со-
стоянии покоя парасимпатическая нервная си-
стема оказывает преобладающее влияние и более
быстрое влияние на ВСР [21], что определяется
разницей в числе нейротрансмиттеров, с участи-
ем которых осуществляются влияния каждой из
ветвей ВНС.

Парасимпатические пути сердца начинаются в
двойном ядре продолговатого мозга (дорсальное
двигательное ядро блуждающего нерва), прохо-
дят через шейные блуждающие нервы рядом с
общей сонной артерией, проникают в грудную
клетку через средостение и образуют синапс с
постганглионарными клетками на поверхности
эпикарда или в стенках самого сердца. Эти клетки
находятся в непосредственной близости от СА и
атриовентрикулярного (АВ) узлов. Правый блуж-
дающий нерв действует преимущественно на СА
узел, а левый блуждающий нерв преимуществен-
но АВ. Активация волокон блуждающего нерва
приводит к высвобождению ацетилхолина, который
действует на мускариновые рецепторы, снижая
активность ацетилциклазы и не требуя вторич-
ных посредников, таких как циклический адено-
зинмонофосфат (цАМФ), что позволяет быстро
контролировать сердечный ритм.

Симпатические пути начинаются в интерме-
диолатеральных столбах нижнего шейного и
верхнего грудного сегментов спинного мозга, об-
разуют синапсы в звездчатых и средних шейных
ганглиях, затем распространяются в камеры серд-
ца через эпикардиальное сплетение и оконча-
тельно проникают в миокард по ходу коронарных
сосудов. Симпатическая активация приводит к
высвобождению норадреналина, который дей-
ствует на β-адренорецепторы и приводит к увели-
чению активности аденилатциклазы. Эффекты
симпатической модуляции проявляются медлен-
нее, поскольку, в отличие от парасимпатической
регуляции, она осуществляется через вторичного
посредника.

Обе ветви ВНС находятся под контролем цен-
тральной вегетативной сети [22, 23]. Центральная
вегетативная сеть – реализует двустороннее инте-
грированное взаимодействие мозга и сердца. Она
представляет собой сложную сеть областей ствола

и переднего мозга, которые участвуют как в под-
держании вегетативного тонуса, так и в модуля-
ции функций ВНС в ответ на изменение окружа-
ющей среды [24]. Центральная вегетативная сеть
образована структурами, модулирующими веге-
тативный баланс, и состоит из взаимосвязанных
областей, распределенных по центральной нерв-
ной оси, которые связывают ядра ствола мозга,
непосредственно регулирующие работу сердца со
структурами переднего мозга через петли прямой
и обратной связи. Она включает в себя структуры,
модулирующие вегетативный баланс: ядра ствола
мозга, которые непосредственно регулируют
работу сердца, солитарный тракт, гипоталамус и
миндалевидное тело, а также области префрон-
тальной коры [25].

Модуляция ВСР “центральной вегетативной
сетью” осуществляется путем ее нисходящих вли-
яний на преганглионарные симпатические и па-
расимпатические нейроны через звездчатые ган-
глии и блуждающий нерв соответственно [26–28].

Стрессоры разной природы активируют раз-
личные области мозга. Физические стрессоры,
такие как травма или холод, приводят к актива-
ции ствола мозга и областей гипоталамуса. Стрес-
соры психической природы (страх, осознание си-
туации, угрожающей жизни), приводят к преиму-
щественной активации миндалевидного тела и
префронтальной коры (отвечающих за эмоции,
принятие решений) и гиппокампа (память) [29].
Кроме того, продолжительность стрессора может
влиять на то, какой медиатор используется в реак-
ции на стресс. Например, норадреналин, проду-
цируемый в голубом пятне, переключает обработку
информации с фокуса на общее сканирование.
Дофамин, выделяемый префронтальной корой,
позволяет лучше оценивать риски [30].

Регуляция по типу аллостаза не только вклю-
чена в реакцию ВНС, но отражает ее динамику,
опосредованную сложными нейронными сетями,
имеющими представительство в высших отделах
мозга, в ответ на висцеральные и сенсорные сти-
мулы, которые достигают головного мозга по вос-
ходящим путям ствола мозга и лимбическим путям.
Точно так же, как СА узел находится под тормоз-
ным контролем блуждающего нерва в головном
мозге – существует тоническое торможение мин-
далевидного тела со стороны префронтальной
коры. Миндалевидное тело постоянно оценивает
угрозы и осуществляет контроль восприятия стра-
ха, но префронтальная кора подавляет это, чтобы
предотвратить присутствие постоянного страха.
Восприятие стрессора приводит к снятию этого
торможения, что позволяет активировать реак-
цию на стресс [16].

Как только реакция на стресс активирована, в
нее включается гормональная ось гипоталамус–
гипофиз–надпочечники, являющаяся одним из
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базовых путей реализации стресс-реакции, что
приводит к секреции кортизола надпочечниками.
Этот гормон представляет собой глюкокортикоид,
который влияет на многие ткани за счет повсе-
местного распространения собственных рецепто-
ров. При стрессе он срочно мобилизует пластиче-
ские ресурсы и энергию. Он изменяет метабо-
лизм глюкозы и жиров, метаболизм костей,
реакцию сердечно-сосудистой системы (ССС),
“ставит на паузу” иммунную систему, с целью
обеспечения приоритетной функции – мобили-
зация дополнительных ресурсов в ответ на опас-
ные вызовы внешней среды [31].

Таким образом, вегетативная регуляция обес-
печивает согласованность в работе любой функ-
циональной системы организма, а также форми-
рование функционального состояния, адекватно-
го виду деятельности.

Невесомость – условие, формирующее 
аллостатические реакции

Концепция аллостаза расширяет концепцию
гомеостаза в объяснении физиологических реак-
ций на стресс [32]. Однако, в отличие от гомео-
стаза, аллостаз – это процесс адаптации к значи-
тельно измененным внешним условиям и удер-
жание параметров внутренней среды на таком
уровне, который определяет функционирование
системы в условиях, далеких от нормы и сохраня-
ющихся продолжительное время [9, 33, 34]. Неве-
сомость, несомненно, обладает такими характе-
ристиками: значительно отличается от земных усло-
вий и в длительном космическом полете (КП)
воздействует на организм продолжительное вре-
мя, поэтому может быть отнесена к экологиче-
ским условиям, формирующим аллостатические
реакции.

Сложные антигравитационные механизмы в
организме животных формировались на протя-
жении их эволюционного развития после выхода
на сушу. Необходимость противодействовать гра-
витации при движении предопределила развитие
у позвоночных мощного скелета и мышечной си-
стемы, как следствие увеличения энергетических
потребностей организма и возникновение осо-
бенных приспособлений в физиологических си-
стемах, в том числе в сердечно-сосудистой, к гра-
витационным нагрузкам [35].

У человека, при нахождении в вертикальном
положении, гидростатический компонент кровя-
ного давления при гравитационных нагрузках в
пределах 1G создает условия для облегченного
движения крови от сердца в сосуды нижней поло-
вины тела. Поскольку емкостные возможности
венозного русла значительно превышают тако-
вые артериального, кровь собственным весом
растягивает венозное русло ног и накапливается в

венах в объеме около 500 мл. Следствием наличия
гидростатического компонента кровяного давле-
ния в вертикальном положении является рефлек-
торное повышение периферического сосудистого
сопротивления, связанное с активными и пассив-
ными реакциями периферических сосудов. Отри-
цательная инотропная функция сердца в ортостазе,
обусловленная “недогрузкой объемом” полно-
стью компенсируются за счет гетерометрической
регуляции сердца, когда сила каждого сердечного
сокращения определяется величиной венозного
притока (закон Франка-Старлинга) и увеличения
силы и ЧСС из-за повышения центрального ве-
нозного давления (рефлекс Бейнбриджа) [36, 37].

В условиях отсутствия гравитации эти меха-
низмы перестают функционировать. В результате
устранения веса крови, неизбежного перераспре-
деления жидких сред, в невесомости происходит
гравитационно-обусловленные деформации струк-
тур организма, воспринимаемые, в первую очередь,
гравирецепторами [38]. Исследования последнего
времени вывили первично-гравитационно чув-
ствительные структуры в организме человека –
внеклеточный матрикс и сопряженный с ним ци-
тоскелет [39–43].

Гравичувствительность, как свойство опреде-
ленных структур организма воспринимать сило-
вые линии гравитационного поля, разделяется на
первичную и вторичную [40]. В настоящее время
описаны молекулярные структуры, обладающие
прямой гравичувствительностью. Это внеклеточ-
ный матрикс, передающий напряжение своих во-
локон напрямую в цитоскелет [41, 42]. Анализ пу-
тей восприятия, структурами ССС, силовых ли-
ний гравитационного поля [43] показывает, что для
сосудистой системы их разделение на первичные
и вторичные (опосредованные гемодинамикой в
сосудах) не правомерно, т.к. клеточные компо-
ненты сосудистой стенки воспринимают пути
обоих стимулов напрямую. В этом смысле положе-
ние ССС по отношению к реакции на микрогра-
витацию уникально среди других структур организ-
ма. Действительно, эндотелиальные клетки (ЭК),
выстилающие внутреннюю поверхность крове-
носных сосудов, постоянно подвергаются сдви-
говому напряжению, вызванному кровотоком, и
циклической деформации, вызванной внутрисо-
судистым давлением. Исследования показали,
что ЭК чувствительны к изменениям этих гемо-
динамических сил и изменяют свою морфологию
и функцию, иногда за счет модификации экс-
прессии генов. Выяснен механизм эндотелиаль-
ной механотрансдукции, с помощью которого ЭК
поддерживают циркуляторный гомеостаз [44].
Взаимодействие матричных структур и гладко-
мышечных клеток сосудистой стенки – это еще
один путь прямой механотрансдукции, опосредо-
ванный тромбоспондином-1 [45].
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Сразу после освобождения от гравитационно-
го поля Земли запускаются процессы приспособ-
ления водно-электролитного гомеостаза и его ре-
гуляции, с одновременной модификацией функ-
ций ССС. Транслокация жидких сред организма,
как вдоль продольной оси тела, так и между вод-
ными пространствами организма, развивающаяся
вследствие устранения гидростатической состав-
ляющей давления крови, вызывает изменения в
ССС [46–55]. Центральное венозное давление на
начальных этапах КП в невесомости снижается
[56], что приводит к увеличению трансмурально-
го давления [57, 58]. Это происходит в результате
расширения грудной клетки и уменьшения внеш-
ней компрессии, обычно создаваемой внутрен-
ними органами и мускулатурой вен [55, 59–61].
Во время длительных КП увеличивается ударный
объем сердца, снижается ЧСС [61, 62], перестраи-
вается фазовая структура сердечного цикла. Воз-
никает синдром гипердинамии миокарда: фаза
изометрического сокращения и расслабления
укорачивается, период изгнания и фаза быстрого
наполнения левого желудочка уменьшается [63].
Как результат система вегетативной регуляции
кровообращения формирует “новую норму”, от-
личную от земной [64]. И, поскольку, ВСР явля-
ется не только показателем функции СА узла,
но и интегральным показателем висцеральных
функций, обеспечивающих адаптацию в КП,
вегетативный тонус может служить маркером
успешности адаптации в КП [65].

Регуляторные механизмы сердечно-сосудистой 
системы и аллостаз

Адаптационный процесс ССС в КП достаточно
сложен, а его пути, как показали многочисленные
исследования, разнообразны. Одной из причин
данного положения является то, что невесомость
реализует свое действие через регуляторные меха-
низмы разных уровней [66–69]. При этом адапта-
ция зависит от эффективности координации ре-
гуляторных механизмов, поскольку жизненно
важно, чтобы ССС оставалась полностью функ-
циональной на каждом этапе КП [70–72]. В связи
с этим, сформулированное более 50 лет назад, по-
ложение о том, что “сердечно-сосудистая система –
индикатор адаптационных реакций организма”
[73] остается основополагающим в исследовани-
ях механизмов вегетативной регуляции ССС в не-
весомости.

В то же время движение научного поиска впе-
ред необратимо приводит к построению новых
гипотез в новых понятийных областях. Приняв
в качестве концепции участие аллостатических
механизмов в организации процесса адаптации
ССС под действием факторов КП, можно полу-
чить возможность объяснения собранным фактам.
По-видимому, в невесомости признаки аллоста-

тической регуляции выявляются на определен-
ном этапе адаптационного процесса. Поскольку
эволюционно сформированные адаптационные
стратегии в невесомости и их генетически пред-
определенные паттерны в системе гомеостаза не
эффективны, ее сменяет система аллостаза. Как
следствие, невесомость моделирует специфиче-
ские взаимоотношения внутри регуляторных ме-
ханизмов, в значительной степени их активируя,
что, очевидно, и является признаком аллостаза.
Организм стремится к стабилизации функций
важнейшей физиологической системы1 на новом
уровне за счет введения в действие новых страте-
гий адаптации, с измененными параметрами ре-
гуляторных систем.

Таким образом, алллостаз – это нормальная
физиологическая реакция на стресс, состоящая
из периода активности, за которым следует период
восстановления, и сложная динамика адаптаци-
онных реакций в КП в значительной мере отра-
жает эти тенденции. Характер реакции суще-
ственно зависит от индивидуальных особенностей,
но не от пред-стрессового состояния, поскольку
прямая корреляция между результатами пред-
стартовых исследований и результатами, полу-
ченными в полете – отсутствует [74]. Вместе с
этим, на каждом этапе полета формируется пат-
терн управления функциональными резервами
организма (мобилизация, активация, саморегу-
ляция), который во многом определяет вероят-
ные реакции космонавта в ответ на нагрузки и на-
правленность адаптационных реакций [75].

Во время пилотируемых полетов на советских
орбитальных станциях были получены обширные
материалы, показавшие направления деятельно-
сти регуляторных механизмов в обеспечении
адаптации организма к нетипичным (с точки зре-
ния привычного на Земле) условиям КП. Первые
исследования вегетативной регуляции кровооб-
ращения в КП были проведены в 1963–1964 гг. во
время полетов кораблей “Восток-3”, “Восток-5”
и “Восход-1”. Затем подобные исследования про-
водились практически во всех КП, включая как
кратковременные полеты на кораблях “Союз”,
так и длительные полеты на орбитальных станци-
ях “Салют” и “Мир” [76–78]. Обобщающие ре-
зультаты этих исследований подтверждают суще-
ственное изменение вегетативного баланса и
“работу” регуляторных механизмов в условиях
невесомости. Детальный анализ роли отдельных
звеньев регуляторного механизма в процессах
адаптации к длительной невесомости показыва-
ет, что в первые два месяца полета отмечается

1 Мы отводим сердечно-сосудистой системе эту роль ввиду
того, что она является определяющим звеном в ряде т.н.
интегративных функций организма: физической работо-
способности, ортостатической и вестибуловегетативной
устойчивости, терморегуляции и др.
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усиление парасимпатического тонуса. Однако к
6-му месяцу полета отчетливо выявляется смеще-
ние вегетативного баланса в сторону роста тонуса
симпатической системы [79].

При анализе динамики вегетативной регуля-
ции ССС в 438-суточном полете на станции
“Мир” были установлены следующие изменения
адаптационных реакций ССС. Во-первых, уль-
традианные ритмы в ночное время отражали ак-
тивацию подкорковых сердечно-сосудистых цен-
тров и высших уровней вегетативной регуляции
через 8–9 мес. после старта. Затем, уменьшение
ЧСС в связи с увеличением сократительной спо-
собности сердца в течение последних нескольких
месяцев пребывания в невесомости. В-третьих,
увеличение вовлеченности вазомоторного центра
в механизмы вегетативной регуляции [80, 81]. Ав-
торы постулировали активацию центральных
уровней регуляции кровообращения, о чем сви-
детельствует наличие около 90-минутных (уль-
традианных) ритмов в ночное время.

На протяжении длительного воздействия не-
весомости сохранение устойчивого состояния ССС,
отвечающего измененным физическим парамет-
рам окружающей среды, обеспечивается ценой
высокой активности механизмов вегетативной
регуляции. В зависимости от индивидуально-
присущего типа вегетативной регуляции (ваго-,
нормо- или симпатотонического) у членов эки-
пажей Международной космической станции
(МКС) в ходе длительного полета наблюдались
различные адаптационные реакции, такие как
рост активности симпатического или парасимпа-
тического звена, рост активности симпатическо-
го сосудистого центра, активация энерго-метабо-
лического звена регуляции или высших вегета-
тивных центров [75, 82].

Накопленный материал оценки состояния ве-
гетативной регуляции кровообращения членов
экипажей МКС, позволил констатировать, что
адаптация организма к условиям длительного КП
проходит на грани нормы и патологии в зоне до-
нозологических состояний [83, 84].

В то же время, в отдельных исследованиях бы-
ло показано, что 6-месячные КП приводят к улуч-
шению параметром ВСР, отражая хорошее здоро-
вье, и несут признаки замедления старения [85].
Эта же группа исследователей отмечала, что в не-
весомости усиливался циркадный ритм ЧСС,
улучшалось качество сна и усиливался парасим-
патический тонус ночью, что, возможно, и вызы-
вало антивозрастной эффект [86]. Такие эффек-
ты, по нашему мнению, могут быть связаны с
освоением системами организма новых областей
эффективной и оптимальной по уровню затрат
аллостатической регуляции, которая поддержи-
вает динамическую устойчивость организма и по-
вышает его резистентность к неблагоприятным

факторам КП. Этот же вывод делают и другие ис-
следователи [87].

Стабильное состояние организма на изменен-
ном новом уровне удерживается за счет аллоста-
тических корректировок. Они имеют свою цену –
аллостатическую нагрузку, имеющую следствием
долгосрочный “износ” [6]. Многие примеры ал-
лостатической нагрузки связаны с последствия-
ми повторяющихся эпизодов стресса или хрони-
ческой продолжительности стресса, в которых
ключевую роль, как полагают, играет активация
нейроэндокринных функций мозга [88].

Как показывает накопленный массив экспе-
риментальных данных, ССС быстро и обратимо
адаптируется к условиям КП на низкой около-
земной орбите длительностью до года. Во многом
это связано с ее функциональным значением для
поддержания основных гомеостатическких пара-
метров организма [89].

Данными, подтверждающими предположение
о перераспределении адаптационных ресурсов в
КП в пользу поддержания, в первую очередь, ве-
гетативных рефлексов системы кровообращения,
могут быть недавние исследования с использова-
нием нейровизуализации и геномики. Исследо-
вания морфологических изменений в мозге после
КП показывают микроструктурные изменения в
сенсомоторных путях, включая тракты, соединя-
ющие мозжечок, внутри мозолистого тела, ниж-
него лобно-затылочного и дугообразного пучка.
Эти изменения могут отражать различные источ-
ники воздействия КП на мозг, включая эффекты
перераспределения объемов жидкостных сред и
его структурные изменения [90]. На этот, ранее
неизвестный риск, во время длительного КП ука-
зывают и исследования белковых неврологиче-
ских маркеров. После КП в крови у космонавтов
увеличивается концентрация белков, свидетель-
ствующих об активации нейродегенеративных
процессов: тонкого полипептидного нейрофила-
мента (NEFL), глиального фибриллярного кисло-
го белка (GFAP), общего τ-белка и β-амилоида.
Изменения в содержании этих белков в крови
коррелируют между собой, указывая на общий
источник поступления в кровь [91].

Возможно, что адаптационные потребности,
создаваемые экологическими, техногенными, фи-
зиологическими и психологическими факторами
стресса, связанными с нахождением в изолиро-
ванной, ограниченной и экстремальной среде
модулей космической станции, могут перерас-
пределять ресурсы организма, направляя их на
поддержание жизненно важных гомеостатиче-
ских функций за счет снижения когнитивных.

В годовом КП при изучении образцов веноз-
ной крови по программе исследования близнецов
были получены данные об увеличении длины те-
ломер [92].
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Замедление процесса старения, связанное с
увеличением длины теломер [93], может служить
возможным объяснением кардиопротекторного
эффекта, что, вероятно, связано с повышением
активности мозговых сетей в КП, контролирую-
щих функции сердца [94].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Совокупность факторов КП требует от орга-

низма человека модификации систем регуляции
для поддержания гомеостаза, при этом пластич-
ность вегетативных регуляторных механизмов во
многом обуславливает стратегию адаптации [95, 96].
Новая гемодинамическая ситуация в условиях
невесомости требует перенастройки работы меха-
низмов вегетативной регуляции кровообращения, а
также и перестройки взаимоотношений между ее
компонентами в сетевой организации интегра-
тивной адаптационной реакции организма [97].
Это сложное комплексное воздействие приводит
к тому, что в процесс адаптации вовлекаются все
уровни управления физиологическими функция-
ми организма, что, в итоге, обеспечивает необхо-
димую координацию различных систем и процес-
сов в рамках единой цели – предоставления орга-
низму преимуществ в выживании [82, 84].

Организацию таких взаимодействий объясняет
концепция аллостаза. Динамичные компоненты
адаптационных механизмов, к которым относит-
ся система вегетативной регуляции, обеспечива-
ют широкий спектр приспособительных реакций
в условиях КП, нетипичных для организма чело-
века на Земле, при сохранении жестких гомео-
статических констант в пределах, обеспечиваю-
щих генетически-обусловленное функциони-
рование физиологических систем организма в
невесомости. Можно говорить о том, что алло-
стаз, включая в себя, на определенной стадии
процесса адаптации, гомеостаз, поддерживает его
адаптационный потенциал. Объяснение эффек-
тов микрогравитации в ССС с позиций концеп-
ций аллостаза и гомеостаза помогает понять реа-
лизацию стратегии по минимизации или предот-
вращению последствий хронического стресса,
индуцированного условиями КП. Кроме того,
теория аллостаза не противоречит представлени-
ям о целостности организма, его пространствен-
но-временной определенности и многофактор-
ности взаимодействия с окружающей средой, ос-
нованной на концепции холизма [98] и является в
определенной степени одним из ее основополага-
ющих принципов.

С интегративно-физиологической точки зре-
ния полагают, что аллостаз должен включать та-
кие механизмы эффективной регуляции, которые
требуют предвидения потребностей и подготовки
к их удовлетворению до того, как они возникнут.
В таком случае он проявляется адаптацией уста-

вок2 в ответ на изменения внутренних и внешних
запросов и их ожидание [6]. В парадигме систем-
ной физиологии аллостатическая регуляция про-
является сдвигами во входных и выходных отно-
шениях [99]. Такие взгляды и трактовки отсылают
нас к кибернетике и синергетике живых систем.

Предложение новых концепций, выход к но-
вым понятийным областям в космической фи-
зиологии в настоящее время востребованы, но
невозможны без учета достижений системной
биологии, основанных на постгеномных техно-
логиях. Знания, которые приносят протеомика,
геномика, и другие многочисленные ОМИКи,
буквально взламывают старые схемы об иерархи-
ческой организации функций в организме, о по-
следовательности включения контуров регуля-
ции в процессе адаптации. Факты, подтверждаю-
щие одновременно идущие, на разных уровнях
управляющих систем, процессы адаптации, нахо-
дили и раньше [39]. Основная трудность адекват-
ного восприятия таких фактов состоит в том, что
мы приравниваем “выявление” эффекта и “осу-
ществление” реакции. Другими словами, реги-
стрируем феномены адаптационных процессов
позднее, чем они начинаются. Начинаются же
они, как показывают данные молекулярной био-
логии, с тотальной одновременной подгонки всех
цепей молекулярных взаимодействий. Вначале –
чтобы, несмотря на вызов внешней среды, сохра-
нять, сколько это будет возможно, гомеостатиче-
ские константы внутренней среды (которая, од-
нако, является для клеток внешней). Но затем,
подгонка уставок, требующая значительно более
длительного времени, происходит на основе по-
иска информационно эффективной и оптималь-
ной по уровню пластических и энергетических
затрат стратегии, с применением не только эпиге-
нетических, но и генетических механизмов.
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The review presents literature sources confirming the key aspects of the theory of allostasis and its relationship
with the theory of homeostasis, as well as some neurophysiological aspects of allostatic systems, include au-
tonomic regulation, which determine the relationship between the brain and the cardiovascular system. One
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В данном обзоре рассмотрены риски возникновения декомпрессионной болезни и ее осложнений
у профессиональных водолазов и дайверов при различных способах погружения в реальных и мо-
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гружений. Обобщение результатов исследований показало, что механизмы активации тромбообра-
зования при данном воздействии являются комплексными и обусловлены опосредованной микро-
пузырьками активацией тромбоцитов, а также развитием эндотелиальной дисфункции, оксидатив-
ного и психофизиологического стресса. Исследование параметров гемостаза у профессиональных
водолазов и дайверов-любителей может быть одним из основных способов оценки риска ее разви-
тия. Рассмотренные средства профилактики тромбообразования при погружениях и декомпрессии,
согласно результатам, включенных в обзор работ, являются достаточно эффективными.
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Водолазные работы являются неотъемлемой
частью различных сфер человеческой деятельно-
сти. Учитывая особенности среды и глубины по-
гружения, при дайвинге на организм человека
действует комплекс неблагоприятных факторов,
которые могут стать причиной возникновения за-
болеваний, связанных с нарушением регуляции
агрегатного состояния крови, и развития ослож-
нений, ведущих к инвалидности или смерти.

Дайвинг выполняется тремя принципиально
разными способами: погружением с задержкой
дыхания, с дыхательным аппаратом или погруже-
нием с насыщением. Последний из указанных
способов используется для глубоководных, мно-
годневных погружений только профессиональ-
ными водолазами [1].

Наиболее распространенными причинами
смерти дайверов являются утопление (60%) и ба-
ротравма легких [2]. Однако существует и ряд
других рисков, включая токсическое воздействие
гипербарических газов, гипотермию, образова-
ние пузырьков азота в тканях при декомпрессии.
Считается, что образование пузырьков является
важнейшей предпосылкой развития декомпрес-
сионной болезни (ДКБ). Возникающие симпто-
мы могут быть легкими, такими, как боль в суста-
вах, парестезии, временное ухудшение слуха, так

и значительными, в тяжелых случаях приводящи-
ми к летальному исходу [3]. Ряд обзорных статей
посвящен патофизиологии ДКБ [1–15]. Однако
большой массив имеющихся в литературе све-
дений об изменениях в системе гемостаза под
воздействием факторов подводного плавания
(погружения), о роли факторов, приводящих к
данным изменениям, а также об эффективности
средств профилактики неблагоприятных измене-
ний в системе гемостаза недостаточно системати-
зирован. Целью данного обзора является систе-
матизация данных по влиянию условий внешней
среды на гемостаз у дайверов.

Задачи обзора – оценить зависимость актива-
ции гемостаза от глубины, длительности погру-
жения; от используемой дыхательной смеси (пре-
имущественно от парциального давления кисло-
рода), от степени образования пузырьков азота, а
также рассмотреть эффективность средств про-
филактики неблагоприятных изменений в систе-
ме гемостаза.

В настоящей работе рассматриваются резуль-
таты исследований различных авторов, затраги-
вающие проблему функционирования системы
гемостаза при погружениях с задержкой дыхания,
с дыхательным аппаратом, при погружениях с на-
сыщением, а также при использовании некото-
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рых средств профилактики неблагоприятных эф-
фектов факторов погружения.

Погружения могут сопровождаться возникно-
вением патологических изменений гемостаза,
однако в литературе описания таких случаев еди-
ничны. Зафиксированы случаи мезентериального
венозного тромбоза у дайверов после погружения
с задержкой дыхания на глубину 30 м [16] и в хо-
лодную воду с дыхательным аппаратом на глуби-
ну 12–15 м на 160 мин [17]. Также описан случай
развития портального и мезентериального веноз-
ного тромбоза у профессионального водолаза по-
сле серии из четырех одночасовых погружений на
глубину 13.7 м с дыхательным аппаратом [18]. Па-
тологические изменения могут возникать из-за
нарушений режима погружений и декомпрессии,
в то время как при клинических обследованиях
изменения гемостаза наиболее выражены именно
при неврологической форме ДКБ, которая вклю-
чает проявление неврологических симптомов:
онемение, парестезию или искаженное восприя-
тие, нарушения координации движений и про-
блемы с контролем мочевого пузыря, паралич,
изменения психического состояния, такие как
дезориентация или неспособность сконцентри-
ровать внимание [19, 20].

Исследования после погружений

Влияние глубины погружения и образования пузырь-
ков азота на систему гемостаза. После 30-минут-
ных погружений десяти дайверов-любителей в
морскую воду на глубину 9 м, а десяти других –
на глубину 18 м, L. Bolboli et al. [21] было обнару-
жено, что через час после всплытия среднее коли-
чество тромбоцитов достоверно снижалось в
обеих группах, а протромбиновое время и акти-
вированное частичное тромбопластиновое время
(АЧТВ) укорачивались. При этом концентрация
фибриногена статистически значимо повышалась в
обеих группах, а активность тканевого активатора
плазминогена (t-PA) увеличивалась только у ны-
ряльщиков, погружавшихся на глубину 18 м. Так-
же после погружения на глубину 18 м количество
тромбоцитов было ниже, протромбиновое время
короче, а активность фибриногена и t-PA выше,
чем при погружении на глубину 9 м. Интересным
является эффект повышения уровня фибриноге-
на, хотя в отдельных нижеописанных исследова-
ниях наблюдается его относительное снижение
сразу или через 15 мин после всплытия, что свя-
зывают с усиленным потреблением в результате
активации фибринообразования. В данном слу-
чае взятие крови проводили спустя час после
всплытия, что, по-видимому, достаточно для по-
вышения уровня его синтеза в печени, так как
фибриноген является положительным реактан-
том острой фазы.

В эксперименте J.M. Pontier et al. [22] с погру-
жением 30 водолазов в морскую воду на глубину
30 м в течение 30 мин обнаружили, что существу-
ет прямая корреляция между степенью образова-
ния пузырьков по шкале The Kissman Integrated Se-
verity Score (KISS) после декомпрессии и отно-
сительным снижением количества тромбоцитов
через час после воздействия. Однако в данном ис-
следовании не обнаружено статистически значи-
мого снижения уровня тромбоцитов относитель-
но фонового уровня (с 248 ± 46 до 240 ± 48 ×
× 109/л).

K. Lambrechts et al. [23] у 26 дайверов через
90 мин после погружения в морскую воду на глу-
бину 30 м на 30 мин со сжатым воздухом обнару-
жили повышенные уровни тромбина на 40%, и
тромбоцитарных микрочастиц почти на 150%, от-
носительно фона. При проведении профилакти-
ческого сеанса вибрации всего тела за 30 мин до
погружения данные показатели после дайвинга
значимо не менялись. Авторы предположили, что
активация тромбоцитов и образование прокоагу-
лянтных микрочастиц связаны с образованием
пузырьков.

J.M. Pontier et al. [24] у 10 дайверов после погру-
жений с аквалангом на глубину 30 м в течение
30 мин выявили снижение числа тромбоцитов с
232 ± 35 до 201 ± 34 ×109/л, и увеличение количе-
ства тромбоцитарных микрочастиц по аннексину V
c 2119 ± 194 до 2307 ± 157 нг мкл–1; по CD41 –
с 2026 ± 274 до 2245 ± 207 нг мкл–1. Кроме того,
авторы обнаружили корреляционную связь дан-
ных показателей со степенью образования газо-
вых пузырьков. Высвобождение частиц может от-
ражать интенсивность активации процесса агре-
гации тромбоцитов, вызванного пузырьками.

Начальное действие пузырьков газа носит ме-
ханический характер, они могут вызвать окклю-
зию кровотока, обструкцию сосудов, поврежде-
ние сосудистого эндотелия, повышение капил-
лярной проницаемости [25]. Вторичные эффекты
могут включать активацию системы комплемен-
та, развитие эндотелиальной дисфункции [26],
усиление агрегации эритроцитов и тромбоцитов,
денатурацию белков, активацию коагуляцион-
ных процессов вплоть до развития синдрома дис-
семинированного внутрисосудистого свертыва-
ния [2].

Образующиеся в ходе декомпрессии газовые
пузырьки способны активировать тромбоциты [9].
Однако микропузырьки вызывают активацию
тромбоцитов с помощью уникального механиз-
ма, который не требует участия фосфолипазы C,
являющейся ключевым ферментом при актива-
ции тромбоцитов другими физиологическими
агонистами [27]. Циркулирующие белки могут
адсорбироваться на поверхности пузырьков за
счет простых гидрофобных взаимодействий, об-



130

ФИЗИОЛОГИЯ ЧЕЛОВЕКА  том 49  № 6  2023

КУЗИЧКИН и др.

разуя белковый слой, что приводит к разворачи-
ванию третичной структуры и в конечном итоге
делает возможным биологическое взаимодей-
ствие пузырька с эндотелием [28]. Внутрисосуди-
стые пузырьки повреждают как поверхностно-
активный слой просвета кровеносных сосудов,
так и эндотелиальные клетки. Это нарушает це-
лостность сосудов и способствует эндотелиаль-
ной дисфункции. Пузырьки также взаимодей-
ствуют с форменными элементами крови и бел-
ками плазмы. Они могут вызывать не только
агрегацию тромбоцитов и лейкоцитов, но и вы-
свобождение цитокинов и усиливать активацию
системы комплемента, кинина, фибринолиз и
коагуляцию [1], что подтверждается исследова-
нием L. Bolboli et al. [21].

Таким образом, в ряду вышеуказанных иссле-
дований прослеживается зависимость степени
снижения уровня тромбоцитов от интенсивности
образования пузырьков азота в кровеносных со-
судах. Во всех 4-х исследованиях время погруже-
ния составляло 30 мин.

В одном исследовании [21] выявлена связь
снижения уровня тромбоцитов с глубиной погру-
жения. Однако результаты анализа динамики
уровня тромбоцитов и тромбоцитарных микроча-
стиц в других работах [22–24] весьма различны.
Во всех указанных случаях снижение уровня тром-
боцитов является умеренным, их уровень не сни-
жается ниже 180 × 109/л, что указывает на отсут-
ствие тромбоцитопений после погружений на
вышеуказанные глубины.

Влияние типа погружения и состава дыхатель-
ной смеси. Несомненно, погружения с задержкой
дыхания, с аквалангом и с насыщением различа-
ются по длительности воздействия и глубине, од-
нако и имеют различные физиологические эф-
фекты, выражающиеся в крайних формах оксиге-
нации организма от гипоксии при погружениях с
задержкой дыхания до гипероксии при погруже-
ниях с насыщением.

O.F. Barak et al. [29] у 11 дайверов после продол-
жавшейся в течение 6 ч серии из 8 глубоких по-
гружений с задержкой дыхания и короткими пе-
риодами на поверхности, обнаружили повышение
количества циркулирующих в плазме эндотели-
альных микрочастиц. Также повышение их плаз-
менного уровня было обнаружено в эксперименте с
максимальной задержкой дыхания у 10 опытных
ныряльщиков [30]. Микрочастицы эндотелиаль-
ного происхождения – это небольшие мембран-
ные везикулы, которые выделяются эндотелием
в результате активации, повреждения или апо-
птоза эндотелиальных клеток [31, 32]. Однако по-
казано [33], что после погружений с воздухом и со
смесью “Найтрокс-36” наблюдается тенденция к
снижению числа эндотелиальных клеток-пред-

шественников. Миграция циркулирующих ангио-
генных клеток повышается после погружения.

В исследовании R. Olszański et al. [34] проводи-
лась оценка декомпрессионного стресса после
погружений с насыщением воздухом и кислород-
но-азотной смесью (найтрокс). До и после каждо-
го погружения проводились исследования коли-
чества тромбоцитов, характеристик их агрегации,
уровня фибриногена и факторов свертывания
крови VII, X и XII. После погружений с использо-
ванием сжатого воздуха наблюдалось достовер-
ное снижение уровней факторов X и XII, а также
фибриногена. После погружений с найтроксом
изменений исследованных параметров не наблю-
далось.

В исследовании X. Bao et al. [35] 40 водолазов
погружались на глубину 80 м в морскую воду на
280 мин, используя воздух во время погружения и
всплытия, кислородно-гелиевую смесь (гелиокс
(He : O2 = 82 : 18)) на плато (15 мин), декостопи-
рование при всплытии на глубине 12 м (30 мин,
кислород). Данное воздействие вызывало умерен-
ное снижение количества тромбоцитов с 223 ± 43 до
196 ± 42 × 109/л.

Известно, что гипоксия и гипероксия приво-
дят к активации, дисфункции и к повреждению
сосудистого эндотелия. Дисбаланс между актив-
ностью оксидантных и антиоксидантных фермен-
тов играет важную роль в развитии тромботиче-
ского процесса [36–38]. В частности, продемон-
стрировано, что среди факторов, участвующих
в тромбообразовании, активированные формы
кислорода усиливают экспрессию тканевого фак-
тора, ассоциированного с тромбоцитами и моно-
нуклеарами [39–41]. Кроме того, кислородные
радикалы повышают экспрессию PAI-1 в эндоте-
лиальных клетках [42]. Окислительный стресс,
вызванный гипероксией, также приводит к дис-
функции эндотелия [43]. Наличие эндотелиаль-
ной дисфункции подтверждается и в работах
других исследователей [14, 15, 44, 45]. Гиперок-
сия вызывает увеличение количества супероксид-
анионов, снижая биодоступность оксида азота,
регулирующего сосудистый тонус [14]. Вызывае-
мая этим вазоконстрикция приводит к увеличе-
нию напряжения сдвига, что в свою очередь акти-
вирует тромбоциты по механизму, опосредован-
ному напряжением сдвига [46, 47].

Таким образом, использование гелия в дыха-
тельной смеси, с точки зрения влияния на гемо-
стаз, является более целесообразным в связи с его
меньшей растворимостью, по сравнению с азотом.

Влияние стресса и температурного режима по-
гружений. Известно, что стресс вызывает функ-
циональные изменения в организме, способству-
ющие повышению риска возникновения артери-
ального и венозного тромбоза [48].
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G. Bosco et al. [13], обследовав три группы дай-
веров (10 дайверов с задержкой дыхания, 10 про-
фессиональных водолазов с задержкой дыхания,
10 аквалангистов) во время погружения в воду по-
крытого льдом озера, оценили взаимосвязь между
активированными тромбоцитами и уровнем ад-
реналина. Процент активации тромбоцитов через
1 мин после всплытия существенно увеличился
во всех группах относительно фона: в первой
группе – в 2.7 раза, во второй группе – в 7.2 раза,
в третьей группе – в 8.4 раза. Показатель вернулся
к фоновому уровню в 1 и 2 группах через 24 ч по-
сле погружения, но оставался высоким в третьей
группе. Между уровнем адреналина в плазме и
процентом активации тромбоцитов была обнару-
жена положительная корреляция.

T. Thorsen et al. [49] in vitro был протестирован
возможный синергизм между пузырьками азота и
физиологическими агонистами аденозиндифос-
фата (АДФ), адреналином и 5-гидрокситрипта-
мином (5-HT). При воздействии пузырьков АДФ-
индуцированная агрегация тромбоцитов стала
необратимой. Адреналин вызывал сильную си-
нергетическую стимуляцию агрегации тромбоци-
тов, вызванной пузырьками. Этот синергизм
только частично подавлялся индометацином и
ацетилсалициловой кислотой, но полностью от-
менялся йохимбином. 5-HT оказывал ингибиру-
ющее действие на агрегацию тромбоцитов, вы-
званную микропузырьками N2. Этот эффект
нейтрализовал блокатор S2-серотонинергических
рецепторов кетансерин. Стимуляция тромбоци-
тов микропузырьками перед стимуляцией АДФ,
адреналином и 5-HT, по-видимому, делала их бо-
лее чувствительными только к адреналину.

Погружение в морскую воду увеличивает ве-
нозный возврат к сердцу. В качестве контррегуля-
торной меры в миокарде секретируется предсерд-
ный натрийуретический пептид, активирующий
диурез (рефлекс Генри–Гауэра). Данный эффект
существенно усиливается в холодной воде [1].
В то же время диурез усиливается и за счет сниже-
ния секреции антидиуретического гормона зад-
ней долей гипофиза. Последующее уменьшение
объема циркулирующей крови защищает сердеч-
но-сосудистую систему от предполагаемой объ-
емной перегрузки. Дефицит объема циркулирую-
щей крови изменяет ее реологические свойства и
создает предпосылки активации тромбоцитов и
плазменного гемостаза [46, 47].

Таким образом, неблагоприятные условия окру-
жающей среды, такие как повышенное атмо-
сферное давление, погружение в воду, холод, ги-
пероксия и изменения характеристик дыхатель-
ной смеси, вызывают стресс во время дайвинга
[50], повышение уровня адреналина и кортизола
[51, 52], что может приводить к активации про-
цесса коагуляции.

Модельные эксперименты
R. Olszański et al. [53] установили, что у 21 дай-

вера после моделирования погружения в мор-
скую воду на глубину 18–20 м (насыщение возду-
хом в гипербарической камере с давлением на
плато 0.28–0.3 МПа в течение 69–115 ч) уменьша-
лось количество тромбоцитов с 203.9 ± 46.8 до
171.3 ± 42.3 × 109/л и наблюдалось умеренное сни-
жение уровней факторов XII (15%), X (25%) при
двукратном снижении концентрации фибрино-
гена, происходящее, по мнению авторов, вслед-
ствие активации фибринолиза, предполагаемой
на основании увеличения концентрации плаз-
мин-антиплазминового комплекса с 507.83 ± 293.4
до 982.61 ± 650.4 мкг/мл. При этом уровни фраг-
ментов протромбина F1+2, тромбин-антитром-
бинового комплекса и Д-димера, а также время
свертывания существенно не менялись.

H. Domoto et al. [54] у 42 дайверов измеряли ко-
личество тромбоцитов в 8 “погружениях” с ими-
тацией насыщения (1992–1998 гг.) и использова-
нием симулятора глубокого погружения с деком-
прессионными процедурами, основанными на
модифицированном графике DUKE-GKSS. Было
выявлено снижение количества тромбоцитов в
плазме во время декомпрессии с 23.9 ± 4.85 до
19.2 ± 4.4 × 104/мкл и сразу после “всплытия” с
23.9 ± 4.85 до 20.1 ± 4.5 × 104/мкл, однако анализ
не показал корреляций ни с глубиной, ни с про-
должительностью “погружения”. Пузырьки были
обнаружены при декомпрессии только у двух дай-
веров (4.8%), и исчезли сразу после “всплытия”.
У этих двух дайверов снижение количества тром-
боцитов от исходного уровня до середины деком-
прессии и при всплытии составило 2.0 и 2.7 ×
× 104/мкл и 3.4 и 1.7 × 104/мкл соответственно.
Ни один дайвер не жаловался на симптомы де-
компрессионной болезни. Средняя величина
снижения количества тромбоцитов (<5 × 104/мкл)
и время восстановления до фоновых значений
(<1 нед.) позволили авторам предположить, что
данные изменения не приводят к появлению па-
тологических состояний.

K. Lambrechts et al. [55] исследовали активацию
эндотелия и тромбоцитов после погружения с
аквалангом при дыхании воздухом и давлении
400 кПа (30 м) в течение 30 мин, а также модели-
ровали 41-минутное погружение с дыханием
100% кислородом при 170 кПа для анализа эф-
фекта гипероксии. В обоих случаях не было обна-
ружено значимого изменения маркеров актива-
ции эндотелия (фактора Виллебранда, нитроти-
розина, оксида азота (II) и тромбоцитарного
фактора 4).

R. Olszański et al. [56] исследовали влияние по-
гружения с моделированием насыщения на акти-
вацию внутренних и внешних путей коагуляции.
Выборка из 31 дайвера мужского пола, прошед-
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ших испытания в декомпрессионной среде LSH-
200, была разделена на две группы. Первая группа
из 16 водолазов находилась под давлением 180 кПа
(плато 48–90 ч) с воздухом в качестве дыхатель-
ной смеси, а вторая группа из 15 водолазов – под
давлением 400 кПа (плато 49–56 ч) с дыхательной
смесью гелиокс (pO2 – 40 кПа; pN2 – 40 кПа;
pHe – 420 кПа). Измеряли концентрации ткане-
вого фактора, ингибитора пути тканевого факто-
ра, факторов XII, X, VII и I, протромбинового
фрагмента F1+2 и тромбин-антитромбинового
комплекса, количество тромбоцитов, протром-
биновое время, АЧТВ, концентрации плазмин-
антиплазминового комплекса и D-димера. Акти-
вации внешнего пути свертывания крови после
декомпрессии обнаружено не было. Наблюдалось
статистически значимое снижение количества
тромбоцитов, концентрации факторов I, XII и X
после “погружений” с воздухом, а также было вы-
явлено статистически значимое увеличение кон-
центрации плазмин-антиплазминового комплек-
са в обеих группах дайверов. Авторы полагают,
что погружение с насыщением воздухом или по-
гружение с гелиоксом с последующей декомпрес-
сией не влияет на образование тромбина. Однако
погружение с насыщением воздухом может вы-
звать снижение количества тромбоцитов и кон-
центрации фактора XII. Наблюдаемое повыше-
ние концентрации плазмин-антиплазминового
комплекса в обеих группах предполагает возмож-
ную активацию фибринолиза.

В работе P. Radziwon et al. [57] две группы по
25 водолазов-мужчин подверглись гипербариче-
скому воздействию (плато 30 мин) под давлением
400 кПа (30 м) (группа I) и 700 кПа (60 м) (груп-
па II) на воздухе с последующей поэтапной де-
компрессией. В обеих группах случаев ДКБ, а
также обнаруживаемых пузырьков газа не отме-
чалось. Через 15 мин после декомпрессии авторы
наблюдали повышение концентрации плазмин-
антиплазминового комплекса, снижение концен-
трации антиплазмина и активности ингибитора
активатора плазминогена (PAI-1). Не было выяв-
лено значительных изменений активности фак-
тора XIIa, а также концентрации и активности
тканевого активатора плазминогена (t-PA). Ис-
следователи пришли к выводу, что гипербариче-
ское воздействие и декомпрессия вызывают акти-
вацию фибринолиза даже при отсутствии пу-
зырьков газа, а фибринолитическая активность
увеличивается, в основном, за счет снижения кон-
центрации антиплазмина и активности PAI-1.

Z. Baj et al. [58] исследовали количество тром-
боцитов и экспрессию молекул функциональной
мембраны на тромбоцитах у 10 дайверов, под-
вергшихся компрессии, с насыщением найтрок-
сом при 4 атм., и у 9 дайверов – воздухом при
2.8 атм. Измеряли процент микротромбоцитов,

агрегатов тромбоцитов и тромбоцитов, несущих
маркер активации C-D62P, а также уровень моле-
кул, образующих рецепторы для фибриногена
(CD61) и фактора фон Виллебранда (CD42b).
Оценивались симптомы ДКБ, но они не были об-
наружены в обеих группах. Авторы наблюдали за-
метное увеличение процента активированных
тромбоцитов, несущих молекулы CD62P и повы-
шение количества микротромбоцитов с замет-
ным снижением числа тромбоцитов в крови у
дайверов, дышавших воздухом. У всех дайверов
наблюдали изменения в тромбоцитарной систе-
ме, но декомпрессия на найтроксе приводила к
меньшей степени активации тромбоцитов. Хотя
это исследование не может исключить активацию
тромбоцитов как этиологического фактора ДКБ,
полученные данные свидетельствуют о том, что
активация может происходить и при отсутствии
признаков ДКБ. По мнению авторов, активация
тромбоцитов может быть чувствительным пре-
диктивным маркером ДКБ.

Целью исследования R. Olszański et al. [59] бы-
ло изучение влияния двух гипербарических воз-
действий, соответствующих погружению на 30 и
60 м с последующей декомпрессией, на концен-
трацию и активность активируемого тромбином
ингибитора фибринолиза (TAFI) у 34 водолазов.
Существенных изменений ни концентрации про-
фермента, ни общей концентрации антигена
TAFI не наблюдалось. По мнению авторов, ре-
зультаты свидетельствовали о том, что TAFI игра-
ет незначительную роль в регуляции индуциро-
ванного фибринолиза у дайверов.

Таким образом, в модельных экспериментах,
так же как и после реальных погружений, просле-
живается тенденция к снижению количества
тромбоцитов. Исследования в модельных экспе-
риментах позволяют дифференцировать действие
различных факторов погружений на организм.
В отличие от реальных погружений, развитие
стресс-реакции менее выражено в эксперимен-
тах, когда температурный режим и плотность сре-
ды не соответствуют реальным погружениям.
Кроме того, в модельных экспериментах деком-
прессия предшествует “всплытию”, в то время как
при реальных погружениях декомпрессия прово-
дится после всплытия. Вероятно, поэтому в крат-
ковременных исследованиях не выявлялись пу-
зырьки и признаки активации эндотелия, хотя
в продолжающихся десятки часов экспериментах
изменения некоторых параметров, например,
фибриногена, были значительными.

Методы профилактики активации 
тромбообразования во время и после погружений

Использование различных дыхательных смесей.
Исследования с использованием различных ды-
хательных смесей были описаны в разделах выше.
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Еще одно исследование [60] подтверждает, что
тримикс (O2 – 18.5%, N2 – 44%, He – 37.5%) в ка-
честве дыхательной смеси защищает дайверов от
снижения количества тромбоцитов, фибриноге-
на и фактора XII. Как правило, снижение доли
азота в смеси (как при увеличении доли кислоро-
да, так и при замещении гелием) приводит к
меньшей активации тромбоцитов и плазменного
гемостаза, видимо, вследствие меньшего уровня
образования пузырьков при декомпрессии.

В работе G. Bosco et al. [61] было показано, что
вдыхание 100% кислорода перед погружениями
на 30 м в течение 20 мин с аквалангом на воздухе
уменьшает образование пузырьков и активацию
тромбоцитов при декомпрессии. Причем гипер-
барический кислород показал большую эффек-
тивность по сравнению с нормобарическим.

J.M. Pontier и K. Lambrechts [62] выявили, что
декомпрессионная остановка со 100% кислоро-
дом на уровне 3 м в течение 9 мин после погруже-
ния на 30 м в морскую воду в течение 30 мин мо-
жет снизить активацию тромбоцитов, вызванную
пузырьками, и прокоагулянтную активность вы-
свобождения микрочастиц тромбоцитов, предот-
вращая тромботические события при ДКБ.

Эффективность кислородного прекондицио-
нирования и декостопирования основана не
только на уменьшении уровня гипоксии, но и на
эффекте изменения формы и подвижности пу-
зырьков гипербарическим кислородом [9].

В исследовании D. Madden et al. [63] показано,
что 60-минутные интервальные упражнения на
беговой дорожке, предшествующие 40-минут-
ным погружениям на глубину 18 м в морскую воду
способствуют снижению уровня тромбоцитар-
ных микрочастиц и уровня активации тромбоци-
тов. Вероятно, данный положительный эффект
наблюдался не только вследствие изменения ге-
модинамики и повышения вазореактивности, но
также являлся модификацией кислородного пре-
кондиционирования, повышая способность орга-
низма противостоять окислительному стрессу [63].

Таким образом, эффект профилактики акти-
вации тромбообразования при различных видах
погружения и декомпрессии экспериментально
показан при уменьшении доли азота в дыхатель-
ной смеси, использовании кислорода на этапах
прекондиционирования, декостопирования и де-
компрессии, а также в случае проведения ком-
плекса физических тренировок.

Использование фармакологических препаратов.
В исследовании R.B. Philp et al. [64], 24 дайвера
были случайным образом распределены в 4 груп-
пы: группа I получала аспирин (325 мг) три раза в
день; группа II – дипиридамол (75 мг) три раза в
день; группа III – оба препарата; группа IV – со-
ответствующее плацебо. Применялись двойные
слепые пробы. Прием препаратов начался за 24 ч

до 48-часового насыщающего погружения, с по-
следующей 17-часовой декомпрессией, на имити-
руемой глубине 18.3 м и продолжался на протяже-
нии всего погружения и в течение 3 дней после
него. Снижение количества циркулирующих тром-
боцитов (КЦТ) после погружения наблюдалось
во всех группах, за исключением той, что получа-
ла только аспирин. Отмечено пять случаев ДКБ I
типа, купируемой с помощью рекомпрессии,
два – в группе аспирина и дипиридамола, два –
в группе дипиридамола и один – в группе плаце-
бо. У дайверов с ДКБ наблюдалось снижение ко-
личества тромбоцитов, фактора 4 тромбоцитов и
укорочение тромбинового времени. У субъектов,
получавших аспирин или аспирин с дипиридамо-
лом, эти параметры изменялись менее значитель-
но. В исследовании R.B. Philp et al. [65] случайный
прием аспирина дайверами до и после погруже-
ний с насыщением 2.4 атм. в среде обитания
HYDRO-LAB не предотвращал снижение КЦТ.
Введение 300 мг три раза в день препарата VK744,
подавляющего тромбоциты, за 2 дня до, 5 дней во
время и 3 дня после погружения с насыщением
предотвращало снижение КЦТ. Количество ме-
гатромбоцитов указывало на повышение тромбо-
цитопоэза. По мнению авторов, эти результаты
указывают на то, что постдекомпрессионная по-
теря тромбоцитов может быть связана с секве-
страцией реактивных клеток, возможно, микро-
пузырьками, и что это явление можно ингибиро-
вать некоторыми препаратами, подавляющими
активацию тромбоцитов.

В модельном эксперименте A.M. Bakken et al. [66]
исследовали агрегацию тромбоцитов, индуциро-
ванную микропузырьками N2, у добровольцев,
принимавших этилэйкозапентаеноат, 3.5 г/день
и этилдокозагексаноат 2.5 г/день в течение 2 нед.
до эксперимента с искусственным введением N2
в кровоток. Выявлена значительная отрицатель-
ная корреляция уровня агрегации с содержанием
препаратов, как в тромбоцитах, так и в плазме.
Данные препараты являются блокаторами путей
активации тромбоцитов [66].

Таким образом, использование дезагрегантов
отдельно или в комплексе с вазодилятаторами,
применении препаратов полиненасыщенных жир-
ных кислот, нормализующих эндотелиальную
функцию также показали достаточную эффек-
тивность по предотвращению неблагоприятных
эффектов со стороны системы гемостаза. Однако
ни один из исследованных методов не является
пока предпочтительным.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Большинство исследователей наблюдали у об-
следуемых дайверов после погружений, выпол-
ненных различными способами на разные глуби-
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ны с различной продолжительностью, а также в
модельных экспериментах, активацию клеточно-
го и плазменного звена гемостаза, Причиной ак-
тивации гемостаза могут являться пузырьки азо-
та, образующиеся при декомпрессии, гипоксия
при погружениях с задержкой дыхания, гиперок-
сия при длительных многочасовых погружениях
(погружениях с насыщением), развитие эндоте-
лиальной дисфункции, психофизиологического
стресса еще до начала декомпрессии. Ряд иссле-
дователей обнаружили корреляции между интен-
сивностью образования пузырьков и признаками
активации тромбоцитов (снижение количества
тромбоцитов, повышение уровня тромбоцитар-
ных микрочастиц), однако в исследованиях, где
представлены абсолютные значения количества
тромбоцитов, не наблюдается тромбоцитопений,
критерием чего является снижение их уровня ни-
же 180 × 109/л. Использование дыхательных сме-
сей с меньшим содержанием азота, чем в воздухе
способствовало снижению степени активации
тромбоцитов и коагуляции. Степень активации
тромбоцитов коррелировала с содержанием адре-
налина в плазме. В экспериментах с многочасо-
вым насыщением отмечено значительное сниже-
ние уровня фибриногена. Наблюдаемое в ряде
работ усиление фибринолиза указывало на акти-
вацию компенсаторно-приспособительных меха-
низмов. Значительная активация фибринообра-
зования и фибринолиза наблюдались у дайверов с
клиническими проявлениями неврологической
формы ДКБ, а случаи венозного тромбоза описа-
ны как у дайверов-любителей, так и у профессио-
нальных водолазов.

Таким образом, исследование параметров ге-
мостаза у дайверов может быть одним из основ-
ных способов оценки риска развития декомпрес-
сионной болезни. Средства профилактики тром-
бообразования при погружениях и декомпрессии
(измененные газовые среды, физические упраж-
нения, антитромботические препараты, кисло-
родное прекондиционирование, декостопирова-
ние), согласно результатам работ, являются до-
статочно эффективными.
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Risk of Thrombosis and Mechanisms of Activation of Hemostasis in Divers after Diving
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The risks of decompression sickness and its complications in professional divers and amateur divers with var-
ious methods of diving in real and simulated conditions are considered. The pathogenesis of disorders of the
plasma and vascular hemostasis system under the influence of environmental factors on the body during var-
ious types of dives is discussed. Generalization of the research results showed that the mechanisms of activa-
tion of thrombosis under this influence are complex and are caused by microbubble-mediated platelet acti-
vation as well as by development of endothelial dysfunction, oxidative and psychophysiological stress. The
study of hemostasis parameters in professional and amateur divers can be one of the main methods of assess-
ing the risk of its development. The considered means of preventing thrombosis during diving and decom-
pression, according to the results of the works included in the review, are quite effective.

Keywords: marine medicine, divers, decompression sickness, hemostasis, prevention.


