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Свободные радикалы могут возникать в ор-
ганизме в значительном количестве вследствие 
воздействия таких факторов высокогорной сре-
ды, как гипоксия и холод, радиоактивное и уль-
трафиолетовое облучение [1].    

Для того, чтобы нивелировать эти неже-
лательные процессы, представляется наиболее 
перспективной фармакологическая коррекция, 
направленная на нейтрализацию окислительного 
стресса. Поскольку повышение уровня перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) считается важ-
ным показателем метаболических расстройств 
и дестабилизации мембран [2, 3], следует выяс-
нить антиоксидантные эффекты и малоизучен-
ные мембранные проявления таких биорегуля-
торов, как α-липоевая кислота, α-токоферол и 
милдронат в условиях высокогорья.

Если антиоксидантная значимость двух по-
следних соединений известна, и эти препараты 
достаточно широко  применяют в клинической 
практике, то значимость α-липоевой кислоты, 
как антиоксидантного соединения, до последне-
го времени недооценивали [4].

Сравнительное изучение антиокислитель-
ных и мембранотропных свойств α-липоевой 

кислоты, α-токоферола и милдроната в 
1 (острую) фазу адаптации в высокогорье по-
зволит выявить особенности влияния указан-
ных биорегуляторов на оксидативный статус, 
биохимическую организацию мембран и функ-
циональные показатели опытных животных. 
В этой связи основная цель данного исследо-
вания состояла в систематизации особенностей 
оксидативных, мембранных и функциональных 
эффектов α-липоевой кислоты и других исполь-
зованных антиоксидантов в начальную фазу 
адаптации к высокогорью.

Методы исследования. Исследование вы-
полнено на 80 лабораторных крысах обоего 
пола, массой 140–160 г., находившихся в тече-
ние 14 суток в условиях высокогорья (3200 м 
над ур. м.; +15 ºС; Центральный Тянь-Шань, 
июль-август). Первой группе крыс вводили 
α-токоферол в дозе 15 мг/100 г в сутки, второй 
группе – α-липоевую кислоту® (Берлин-Хеми 
АГ) в дозе 1,5 мг/кг в сутки, внутримышечно, 
третьей группе крыс – милдронат® (Grindex) в 
дозе 5 мг/кг в сутки, внутримышечно. В каче-
стве контроля использовали группу с введени-
ем физиологического раствора (плацебо).
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О мембрантропных эффектах применяемых 
биорегуляторов судили по  изменению содержа-
ния конечных продуктов ПОЛ и  lyso-PL [5]. 

Конечные продукты ПОЛ – диеновые ко-
ньюгаты регистрировали по характерной флуо-
ресценции на спектрофлуориметре MFF (Hitachi, 
Япония) [6].

Эритроцитарные мембраны получали из ге-
паринизированной крови методом осмотическо-
го шока [6]. Уровень lyso-PL в плазматических 
мембранах определяли после экстракции липи-
дов из бислоя по методу Фолча, с разделением 
на пластинках для тонкослойной хроматографии 
(Silufol, Чехия) в системе хлороформ/метанол/
уксусная кислота/вода (60:50:1:4) и последую-
щей количественной оценкой по содержанию 
липидного фосфора [6, 7].

Молекулярно-структурный статус клеточ-
ных мембран оценивали методом инфракрасной 
(ИК) спектроскопии мембран [2, 8]. 

Функциональное состояние животных и 
степень выраженности у них кислородного 
голодания мозга оценивали на основании ре-
зультатов тестов по физической работоспособ-
ности локомоторной активности, поисково-
исследовательскому поведению и эмоциональ-
ному состоянию (тест “открытое поле”) [9].

Результаты исследований и их обсужде-
ние. Проводившиеся исследования по изучению 
оксидативного статуса и динамики накопления 

лизоформ мембранных фосфолипидов (lyso-PL) 
у животных и человека в условиях высокогорья, 
а также при повышенном радиационном фоне 
(80–100 мкР/ч; 30 суток) выявили достаточно 
однозначно, что повышение содержания лизо-
форм в мембранах является непременным атри-
бутом воздействия экстремальных факторов сре-
ды. Вероятно, что основная причина повышения 
уровня lyso-PL лежит в активации свободнора-
дикальных процессов [9, 10]. 

Мембранные и функциональные эффекты 
применения указанных выше биорегуляторов 
при воздействии физических факторов высоко-
горной среды приведены в табл. 1, 2.

Установлено, что в плазматических мем-
бранах крыс в результате 14-суточной экспо-
зиции в высокогорье (3200 м) происходит су-
щественное накопление конечных продуктов 
ПОЛ, а также повышение уровня лизоформ 
фосфолипидов.

Спектральные характеристики эритроцитар-
ных мембран крыс после введения α-липоевой 
кислоты, а также при лечении адреналового 
стресса милдронатом отчетливо указывали на 
приближение структуры бислоя к исходным 
параметрам (табл. 2). следует отметить, что  
ИК-спектральный анализ бислоя мембран про-
водили на 14-е сутки после курса терапии, по-
этому не исключена возможность стабилизации 
бислоя в более поздние сроки. 

Таблица 1
Эффекты антиоксидантов на образование лизоформ фосфолипидов (lyso-PL) и продуктов ПОЛ  

в ткани мозга крыс при 14-суточной экспозиции в условиях высокогорья (3200 м; +15 ºС)1

Биорегуляторы ДК, нмоль/г Lyso-PL, 
мкгР/г Показатель поведения Физическая  

работоспос., г
Контроль (760 м) 0,18±0,3 5,9±1,4 Норма 273+40

Плацебо 0,33±0,3* 6,6±1,5
Усиление локомо-
ции**, повышение 
эмоциональности*

269+29

α -токоферол 0,22±0,5 5,8 ±0,7

Снижение локомо 
ции* и ориентиро-
вочной активности*, 
повышение эмоцио-
нальности*

280+28

α -липоевая кислота - 4,7±0,5* Общая нормализация 301+28

Милдронат - 5,6±0,8 Повышение эмоцио-
нальности* 357+33*

1	 Лизоформы фосфолипидов (lyso-PL) приведены в микрограммах  фосфолипидного фосфора на грамм 
(мкг Р/г ткани); ДК – диеновые коньюгаты приведены в нмоль/г ткани мозга; *p<0,05; **p<0,02  – достовер-
ное отличие от контроля.
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Исследования показали что lyso-PL облада-
ют большей цитотоксичностью и детергентным 
потенциалом по сравнению с продуктами ПОЛ.      

Выводы
Трехкратная терапевтическая доза α-липо-

евой кислоты адаптирующимся крысам 3200 м; 
+150 C����������������������������������������      ; 14 суток) оказывает адаптогенный и об-
щестимуирующий эффект на организм живот-
ных, что проявляется в стабилизации показате-
лей поведения крыс: локомоторной активности, 
поисково-исследовательского поведения и эмо-
ционального состояния. 

Сравнительный анализ антиокислительных 
и мембранных эффектов α-липоевой кислоты, 
α-токоферола и милдроната в первую фазу адап-
тации к высокогорью (3200 м; +15 ºС; 14 суток) 
выявил различный характер мембранных эффек-
тов данных биорегуляторов: мембранопротек-
тивное действие α-липоевой кислоты связано с 
lyso��������������������������������������   -�������������������������������������   PL�����������������������������������   -ограничивающим влиянием этого пре-
парата, а α-токоферола и милдроната – с ПОЛ-
ограничивающим эффектом.
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Таблица 2
Данные ИК-спектрального анализа мембран эритроцитов крыс при введении биорегуляторов  

в условиях высокогорья (3200 м; +15 ºС; 14 суток)

Показатель

1655 см-1 1400–1450 см-1    2880/2850 см-1 1740 см-1  
уровень  

кластеризации 
бислоя

ориентация  
жирнокислотных 

цепей

микровязкость 
бислоя

соотношение 
липид/белок  
в мембране

Контроль
(низкогорье) 44,5+5,8 51,5+5,7 49,0/43,0=1,15 56,5+7,3

Плацебо 65 ,0+4,5 70,9+7,0 69,0/69,0=1 73,0+5,9
Адреналин 53,0+6,3  49,5+4,6 68,0/69,0=0,99 77,5+4,8
Адреналин +мил-
дронат 69,0+7,8 63,5+5,3 55,0/52,5=1,01 72,0+6,6

α-токоферол 82,0+5,0** 83,0+4,2** 53,9/53,0=1,01 85,3+5,9*

α-липоев. кислота 45,5+8,2 41,0+4,5 57,5/57,5=1 49,0+4,8

Верхняя горизонтальная графа – интенсивность трансмиссии частот, %; *����������������������������p���������������������������<0,05; **������������������p�����������������<0,02 – достовер-
ное отличие от контроля (плацебо); n=6.
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В последнее время зарегистрировано много 
локальных военных конфликтов. В  результате 
появилось значительное число молодых людей, 
перенесших ранения, травмы, психоэмоциональ-
ный стресс боевой обстановки. Это могло спо-
собствовать активизации различных патологиче-
ских процессов, в том числе и ранней сосудистой 
патологии головного мозга [1], а также измене-
нию структуры биоритмов – самых древних ре-
гуляторных механизмов [2]. Не последнюю роль 
в этой ситуации сыграла, на наш взгляд, нередко 
возникающая после демобилизации социальная 
дезадаптация. Хронический стресс в условиях 
боевых действий (нахождение в боевой обста-
новке, постоянная угроза для жизни) приводит 
к истощению компенсаторных возможностей и 
развитию состояния “предболезни” [1, 3, 4].

Наличие циркадной активности различных 
физиологических систем организма рассматри-
вается как один из диагностических критериев 
состояния здоровья [2, 5], а нарушение циркад-
ной ритмичности в форме ее отсутствия или 
искажения – как показатель предпатологии и 
патологии [6]. Предпосылкой к данной работе 
явилось предположение о том, что расстройства 
ритма должны иметь свои клинические корреля-

ты. Синхронизация биоритмов – один из самых 
тонких показателей состояния организма [7–14]. 

Цель исследования: определение суточных 
биоритмов дыхания и гемодинамики, их соот-
ношение у ветеранов, получивших черепно-
мозговую травму во время боевых действий для 
оценки функционального состояния и адаптаци-
онных резервов организма.

Задача: сравнить показатели суточных био-
ритмов дыхания и гемодинамики, их соотноше-
ния у ветеранов, получивших черепно-мозговую 
травму во время боевых действий, и у ветеранов, 
не получавших ранения во время службы.

Подобных исследований мы в литературных 
источниках не встречали.

Материал и методы. Проведено обследова-
ние 65 ветеранов войны, участвовавших в бое-
вых действиях в Афганистане, в возрасте от 38 
до 50 лет. Бывшие воины находились в услови-
ях боевой обстановки от 1,5 месяцев до 2 лет (в 
среднем 1,5 ± 0,1 г.), военные действия в Афга-
нистане присходили 21–26 лет тому назад. 

Сформированы следующие группы:
группа I – ветераны афганской войны (ВАВ), 

получившие черепно-мозговую травму во время 
боевых действий и находящиеся на стационар-

М.И. Рекаева, З.А. Лупинская, А.М. Мурзалиев. Состояние...


