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ФИЗИОЛОГИЯ

УДК 616-092.4	 DOI: 10.37482/2687-1491-Z094

СОДЕРЖАНИЕ КЛЕТОК В ЗОНАХ ДЕРМЫ КРЫС  
В НОРМЕ И НА ФОНЕ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА  
ПРИ ВОССТАНОВЛЕНИИ ПОСЛЕ ХОЛОДОВОЙ ТРАВМЫ

Н.А. Шутский*/** ORCID: https://orcid.org/0000-0003-0979-1569 
С.Л. Кашутин* ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2687-3059 
Л.Л. Шагров*/** ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2655-9649 
С.И. Малявская* ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2521-0824 
Н.С. Холопов*/** ORCID: https://orcid.org/0000-0001-5604-5257

*Северный государственный медицинский университет
(г. Архангельск)

**Северный (Арктический) федеральный университет им. М.В. Ломоносова 
(г. Архангельск)

Локальные холодовые повреждения не являются редкостью в зонах с неблагоприятными климатиче-
скими условиями. Значимость проблемы связана с большим числом таких травм, сложностью лечения, 
длительностью периода нетрудоспособности и высоким уровнем инвалидизации населения. Отягчаю-
щими факторами холодовых повреждений являются метаболические отклонения, которые могут приво-
дить к развитию сердечно-сосудистых заболеваний, а следовательно, и к нарушениям микроциркуляции.  
Цель настоящей работы – проследить динамику клеточных структур дермы в процессе восстановления 
после локального холодового повреждения у крыс с метаболическим синдромом в сравнении с восстано-
вительным процессом у крыс без нарушений. Материалы и методы. Исследование проводили на беспо-
родных крысах. Развитие ожирения и нарушение метаболических процессов моделировали путем вклю-
чения в рацион питания 30 %-го раствора сахарозы вместо воды, а также насыщенных жиров. Локальное 
холодовое повреждение моделировали путем прикладывания к депилированной коже спины животных 
охлажденной в жидком азоте металлической гирьки диаметром 2,5 см. Динамику клеток исследовали в зо-
нах сосочковой, сетчатой дермы и в сетчатой дерме на границе с гиподермой поврежденного участка и его 
периферии с использованием морфометрической сетки. Результаты. Полученные данные позволяют ут-
верждать, что регенеративные изменения после локальной холодовой травмы у крыс связаны со скоплени-
ем клеток на границе сетчатой дермы и гиподермы зоны повреждения, при этом отмечаются более позднее 

Ответственный за переписку: Шутский Никита Алексеевич, адрес: 163001, г. Архангельск, просп. Троиц-
кий, д. 51; e-mail: nikitashutskijj@rambler.ru

Для цитирования: Шутский Н.А., Кашутин С.Л., Шагров Л.Л., Малявская С.И., Холопов Н.С. Содержание 
клеток в зонах дермы крыс в норме и на фоне метаболического синдрома при восстановлении после холодовой 
травмы // Журн. мед.-биол. исследований. 2022. Т. 10, № 2. С. 87–99. DOI: 10.37482/2687-1491-Z094
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наступление пика миграционного процесса и большее количество клеток, вовлеченных в миграцию,  
в условиях метаболического синдрома в сравнении с регенерацией раневой поверхности при отсут-
ствии метаболических нарушений. Вполне вероятно, что в процесс регенерации пораженного участка 
включаются все исследуемые зоны дермы, особенно дерма на границе с гиподермой, тогда как на пе-
риферии поврежденного участка – преимущественно зона дермы, расположенная на границе сетчатой 
дермы и гиподермы.

Ключевые слова: зоны дермы, дермальные клетки, локальное холодовое повреждение, восстанови-
тельный период, метаболический синдром.

ний происходит клеточно-опосредованная вос-
палительная реакция, приводящая к прогресси-
рующей ишемии и некрозу тканей, аналогично 
реакции, наблюдаемой после ишемическо-ре-
перфузионного повреждения. Такое поврежде-
ние описывают как парадоксальное обострение 
клеточной дисфункции и гибели после восста-
новления кровотока в ранее ишемизированных 
тканях [14]. 

Известно, что при глубоком холодовом 
повреждении видимые гистологические из-
менения во всех слоях дермы происходят 
через 20 мин. В протоплазме клеток эпидер-
миса появляются вакуоли, в других случаях 
изменения к этому сроку состоят в потере 
протоплазмой способности к окрашиванию 
[14, 15]. Также в это время развивается вос-
паление. Спустя 3 ч в зоне, расположенной 
под дермой, отмечается выраженный сплош-
ной слой фибрина. Также спустя 3 ч наблю-
дается отек всех слоев кожи с лейкоцитарной 
инфильтрацией. В период от 2 до 4 дней по-
сле холодовой травмы усиливаются явления 
регенерации и воспалительного отграниче-
ния некроза. На 5–7-й день происходят про-
цессы демаркации. Отслоившийся и омерт-
вевший эпидермис, хорошо выраженный к 
5-му дню в виде пузырей, к 7-му дню посте-
пенно претерпевает дальнейшие изменения. 
Пузыри лопаются или сморщиваются, отек 
уменьшается, начинаются высыхание и му-
мификация периферических участков кожи. 
При поражении росткового слоя кожи про-
исходит замещение омертвевшего участка 

Исследования процессов регенерации тка-
ней в постхолодовой период в настоящее вре-
мя востребованы в связи с освоением Аркти-
ки, которой свойственны чрезвычайно низкие 
температуры [1–3]. Кроме того, проблемы 
холодовой травмы имеют огромное социаль-
ное значение, особенно для районов Сибири и 
Крайнего Севера, в которых эта травма явля-
ется краевой патологией и носит выраженный 
сезонный характер [2]. Важность изучения 
холодовых поражений обусловлена не столь-
ко относительно большим их числом, сколько 
сложностью лечения, длительностью утраты 
трудоспособности и высоким уровнем инва-
лидизации населения [4–6]. 

Холодовые повреждения классифицируют-
ся на 4 степени по глубине поражения тканей 
[7, 8]. Поверхностными отморожениями яв-
ляются повреждения I и II степеней, которые 
сопровождаются полным восстановлением без 
образования рубцов, а травмы III и IV степе-
ней считаются глубокими отморожениями, при 
которых требуется относительно длительное 
лечение, иногда даже с несколькими опера-
тивными вмешательствами, и которые нередко 
приводят к инвалидности. Данный аспект об-
условливает актуальность проблемы не только 
в районах Крайнего Севера и Сибири, но и в 
умеренных климатических зонах [9].

Изучению репаративных процессов в кож-
ных покровах посвящены работы, описываю-
щие морфологические изменения слоев кожи 
[5, 6, 10–13]. Исследователи предположили, 
что во время глубоких холодовых поврежде-
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рубцовой тканью, и регенерация элементов 
кожи не наступает. Больше всего претерпе-
вают изменения кожные дериваты: сальные, 
потовые железы, эпителий волосяных влага-
лищ. Стоит отметить, что при отморожении 
III степени происходит некроз кожи и под-
кожной клетчатки. Участки поражения по-
сле отторжения некротизированных тканей 
заживают с образованием рубца [1, 11]. 

Таким образом, современные исследования 
касаются в основном изучения патоморфоло-
гических признаков отморожений в постхоло-
довом периоде без учета локализации клеток в 
различных слоях дермы и времени наступле-
ния пика миграции.

Некротические и дистрофические по-
ражения клеток связаны в первую очередь 
с нарушением микроциркуляции в тканях 
при чрезвычайном холодовом воздействии, 
гипоксией, активацией перекисного окис-
ления липидов [15]. Метаболические или 
гормональные отклонения на основе ин-
сулинорезистентности и компенсаторной 
гиперинсулинемии, которые могут приво-
дить к развитию сердечно-сосудистых забо-
леваний, а следовательно, и к нарушениям 
микроциркуляции, являются отягчающими 
факторами, усиливающими последствия хо-
лодовых повреждений [16–18]. 

В связи со значительной распространен-
ностью метаболического синдрома и частой 
встречаемостью холодовой травмы вслед-
ствие разных причин по всей России, осо-
бенно в условиях климата северных широт, 
высока вероятность одновременного нали-
чия их у одного человека. Неясным остается 
тот факт, оказывает ли метаболический син-
дром влияние на длительность и качество 
восстановления кожных покровов после хо-
лодовой травмы.

Цель настоящего исследования – выявле-
ние особенностей динамики клеточных струк-
тур слоев дермы в процессе ее восстановления 
после локального холодового повреждения у 
крыс с метаболическим синдромом.

Материалы и методы. Все процедуры, вы-
полненные в исследованиях с участием живот-
ных, соответствовали этическим стандартам, 
утвержденным правовыми актами РФ, принци-
пам Базельской декларации и рекомендациям 
этического комитета Северного государствен-
ного медицинского университета (СГМУ) 
Минздрава России (протокол № 05/06-18 от 
28.06.2018 г.). 

Эксперимент выполняли на базе вивария 
СГМУ Минздрава России (г. Архангельск).  
Развитие ожирения и нарушение метаболи-
ческих процессов у беспородных 26-дневных 
крысят моделировали путем включения в ра-
цион питания 30 %-го раствора сахарозы вме-
сто воды, а также насыщенных жиров (масла 
жирностью 82,5 % в количестве 4 г на одну 
особь в день; по истечении 30 дней повыша-
ли суточное количество масла до 5 г на крысу, 
еще через 30 дней – до 6 г) [19]. 

По истечении 30 дней у лабораторных крыс 
оценивали чувствительность к глюкозе с по-
мощью глюкозотолерантного теста. Для этого 
вводили раствор глюкозы (2 г/кг) внутрибрю-
шинно и в течение 120 мин в крови, полученной 
из хвостовой вены, измеряли ее концентрацию.  
В первую опытную группу отбирали животных 
(n = 25) с нарушенной толерантностью к глю-
козе и повышенной массой тела. Вторая опыт-
ная группа была представлена крысами (n =  80) 
без метаболического синдрома. В качестве 
контрольной группы (n = 20) были использо-
ваны беспородные крысы, содержащиеся на 
стандартном пищевом режиме.

Далее у крыс опытных групп моделировали 
локальное холодовое повреждение III степени 
путем прикладывания к депилированной коже 
спины животных охлажденной в жидком азоте 
металлической гирьки диаметром 2,5 см [20]. 

Животных выводили из опыта путем пере-
дозировки средства для наркоза на 3, 7, 14 и 
21-е сутки (по 5 особей). Для гистологических 
исследований проводили забор биоптатов по-
раженной кожи с окружающим неповрежден-
ным участком и последующую фиксацию об-
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разцов в 10 %-м забуференном формалине. 
После классической гистологической проводки 
из парафиновых блоков на микротоме Reichert 
(Австрия) получали серийные срезы толщиной 
5–10 мкм, которые в дальнейшем окрашивали 
по Ван Гизону. На рис. 1 представлен пример 
гистологического среза кожи лабораторного 

животного на 7-е сутки после локального хо-
лодового повреждения. Снимок был получен 
на микроскопе Axio Scope.A1 (Германия) при 
помощи аппаратно-программного комплекса 
«Мекос-Ц2».

Динамику клеток исследовали в зонах со-
сочковой, сетчатой дермы и на границе сет-
чатой дермы и гиподермы поврежденного 
участка и в тех же зонах участка, находяще-
гося в непосредственной близости (перифе-
рии), с использованием морфометрической 
сетки, предложенной А.А. Глаголевым и 
модифицированной Г.Г. Автандиловым [21]. 
Подсчитывали количество клеток на едини-
це площади (0,16 мм2). Изучение количества 
клеток в различных зонах дермы обусловле-

но различием в интенсивности миграции к 
месту повреждения.

Статистическую обработку результатов 
проводили с помощью SPSS 13.0 для Windows. 
Для описания выборок использовали подсчет 
медианы (Мe) и межквартильного интервала 
(Q25; Q75). Вероятность различий оценивали по 

непараметрическим критериям Колмогорова–
Смирнова (Z) и Уилкоксона (W), критическим 
уровнем значимости принимали p < 0,05.

Результаты
Динамика содержания клеток в повреж-

денном участке. В сосочковой дерме (рис. 2) 
увеличение количества клеток на единице пло-
щади наблюдалось уже на 3-и сутки после ло-
кального холодового повреждения как у крыс 
без метаболического синдрома (с 0,0 (0,0; 1,0) 
до 2,0 (1,3; 2,0); Z = 2,37; p = 0,001), так и на его 
фоне (с 0,0 (0,0; 1,0) до 1,0 (1,0; 2,0); Z = 2,37;  
p = 0,001). На 7-е сутки эксперимента количе-
ство клеток в сосочковой дерме крыс с мета-
болическим синдромом достигло максималь-
ных значений (4,0 (2,8; 4,5); Z = 2,14; p = 0,01), 

Рис. 1. Поврежденный участок (a) и периферия (б) кожи крысы на 7-е сутки после локального 
холодового повреждения (масштабная линейка – 25 мкм)

Fig. 1. Damaged area (a) and periphery (b) of rat skin on the 7th day after local cold injury (scale bar 
25 µm)

                                       а                                                                                                 б
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в то же время у крыс без метаболического син-
дрома этот показатель не изменился в срав-
нении с данными, полученными на 3-и сут-

ки эксперимента (2,0 (1,0; 2,0) и 2,0 (1,3; 2,0);  
Z = 1,46; p = 0,26). К 14-м суткам отмечалось сни-
жение количества клеток на единице площади в 

Рис. 2. Динамика медиан количества клеток дермы после локальной холодовой травмы у крыс в норме (a)  
и на фоне метаболического синдрома (б)

Fig. 2. Dynamics of the median number of dermal cells after local cold injury in healthy rats (a) and in rats with metabolic 
syndrome (b)

                                            а                                                                                                 б
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обеих группах: у крыс без метаболического син-
дрома регистрировалось уменьшение показателя 
до уровня 1,0 (1,0; 2,0), что значительно ниже, 
чем у крыс с метаболическим синдромом – 3,5 
(1,8; 4,5) (Z = 1,79; p = 0,001). Дальнейшее умень-
шение показателя продолжилось только в группе 
крыс с метаболическим синдромом, достигнув на 
21-е сутки эксперимента 3,0 (0,0; 3,0). У крыс без 
метаболического синдрома концентрация клеток 
на единице площади сохранялась на уровне 1,0 
(1,0; 2,0). Таким образом, к 21-м суткам после ло-
кальной холодовой травмы количество клеток в 
сосочковой дерме хоть и снизилось, но все равно 
отличалось от контроля у крыс как без метаболи-
ческого синдрома (Z = 1,58; p = 0,01), так и на его 
фоне (Z = 1,62; p = 0,01).

В сетчатой дерме у крыс без метаболиче-
ского синдрома увеличение количества кле-
ток на единице площади регистрировали уже 
на 3-и сутки – с 1,0 (0,0; 1,0) до 2,0 (1,0; 3,0);  
Z = 2,21; p = 0,01. У крыс с метаболическим син-
дромом количество клеток статистически зна-
чимо возросло на 7-е сутки (с 1,0 (0,0; 1,0) до  
6,5 (5,5; 7,0); Z = 2,14; p = 0,001). Затем реги-
стрировалось только снижение: на 14-е сут-
ки – до 3,0 (2,0; 4,8) (Z = 2,14; p = 0,001) и на  
21-е сутки – до 2,0 (1,0; 3,0) (Z = 1,62; p = 0,01), 
причем значения так и не достигли контрольных. 
У крыс без метаболического синдрома медиана 
изучаемого показателя практически не изменя-
лась в течение всего периода наблюдения и к 21-м 
суткам также не вернулась к значению контроля, 
составив 2,0 (1,0; 2,0) (Z = 2,06; p = 0,01).

На границе сетчатой дермы и гиподермы 
статистически значимое увеличение количе-
ства клеток на единице площади отмечалось на  
3-и сутки у крыс без метаболического синдро-
ма – до 4,0 (3,0; 4,0) (Z = 2,68; p = 0,010) – и на 
7-е сутки у крыс с метаболическим синдром- 
ом – до 7,5 (6,5; 8,0) (Z = 2,14; p = 0,01). После 
этого показатель снижался в обеих группах, и к 
21-м суткам его значение составило 2,0 (2,0; 3,0) 
(Z = 1,58; p = 0,01) у крыс без синдрома и 3,0 
(2,0; 4,0) (Z = 1,59; p = 0,01) у крыс с синдромом, 
снова не достигнув контрольных значений. 

Динамика содержания клеток на грани-
це пораженного и непораженного участков. 
В сосочковой дерме крыс без метаболического 
синдрома концентрация клеток не претерпела 
каких-либо значимых изменений на протяже-
нии всего постхолодового периода. У крыс с 
метаболическим синдромом регистрировалась 
только тенденция к увеличению данного пока-
зателя на 3-и (с 0,0 (0,0; 1,0) до 1,0 (1,0; 1,0);  
Z = 1,36; p = 0,05), 7-е (до 1,5 (1,0; 2,0); Z = 1,28; 
p = 0,07) и 14-е (до 1,5 (1,0; 3,0); Z = 1,28; p = 
0,07) сутки; к 21-м суткам значение содержания 
клеток на единице площади уже не отличалось 
от контроля – 0,0 (0,0; 1,0) (Z = 0,26; p = 1,00). 

В сетчатой дерме у крыс без метаболического 
синдрома также не зафиксировано статистиче-
ски значимых изменений в содержании клеток 
на единице площади. На фоне метаболического 
синдрома в данной зоне регистрировалось увели-
чение концентрации клеток на 7-е (с 1,0 (0,0; 1,0) 
до 2,0 (1,8; 2,0); Z = 1,79; p = 0,001) и 14-е (до 2,0 
(1,0; 2,3); Z = 1,43; p = 0,03) сутки; на 21-е сутки 
наблюдалось снижение данного показателя, что 
привело к исчезновению статистически значимо-
го различия с контрольными данными (0,0 (0,0; 
1,0); Z = 0,92; p = 0,36).

На границе сетчатой дермы и гиподермы уве-
личение содержания клеток на единице площади 
отмечалось на 3-и сутки после холодового по-
вреждения у крыс без метаболического синдрома 
(с 1,0 (1,0; 2,0) до 2,0 (1,0; 3,0); Z = 1,42; p = 0,04) 
и на 7-е сутки у крыс с метаболическим син-
дромом (с 1,0 (1,0; 2,0) до 3,0 (2,8; 3,3); Z = 1,79;  
p = 0,001). На 21-е сутки наблюдалось возвраще-
ние количества клеток к значениям контроля (1,0 
(1,0; 1,8); Z = 0,32; p = 1,00 и 1,0 (0,0; 1,0); Z = 0,65; 
p = 0,79 у крыс без метаболического синдрома и с 
ним соответственно).

Сравнение содержания клеток в различ-
ных слоях дермы (табл. 1, 2). У крыс без ме-
таболического синдрома (табл. 1) в поврежден-
ном участке значительно большее количество 
клеток на единице площади установлено на гра-
нице сетчатой дермы, и гиподермы, чем в том 
же участке сосочковой и сетчатой зоны дермы, 
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Таблица 1
ЧИСЛО КЛЕТОК НА ЕДИНИЦЕ ПЛОЩАДИ В РАЗЛИЧНЫХ ЗОНАХ ДЕРМЫ  

ПОСЛЕ ЛОКАЛЬНОГО ХОЛОДОВОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ  
У КРЫС без метаболического синдрома, Me (Q25; Q75)

QUANTITY OF CELLS PER UNIT AREA IN VARIOUS DERMAL ZONES AFTER LOCAL COLD INJURY 
IN RATS without metabolic Syndrome, Me (Q25; Q75)

Период 
восстанов-

ления, 
сут

Сосочковая дерма Сетчатая дерма Граница сетчатой дермы 
и гиподермы

Уровень 
значимости 
различий 
(критерий 

Уилкоксона)
поврежденный

участок (1)
периферия 

(2)
поврежденный 

участок (3)
периферия 

(4)
поврежденный 

участок (5)
периферия 

(6)

3 2,0
(1,3; 2,0)

0,0
(0,0; 1,0)

2,0
(2,0; 3,8)

1,0
(0,0; 1,0)

4,0
(3,0; 4,0)

2,0
(1,0; 3,0)

p1-2 = 0,01
p1-3 = 0,22
p1-5 = 0,01
p2-4 = 0,02
p2-6 = 0,01
p3-4 = 0,01
p3-5 = 0,01
p4-6 = 0,01
p5-6 = 0,01

7 2,0
(1,0; 2,0)

1,0
(0,0; 1,0)

2,0
(2,0; 3,8)

1,0
(0,0; 1,8)

4,0
(3,3; 6,0)

2,0
(1,0; 2,0)

p1-2 = 0,01
p1-3 = 0,01
p1-5 = 0,01
p2-4 = 1,00
p2-6 = 0,02
p3-4 = 0,01
p3-5 = 0,01
p4-6 = 0,01
p5-6 = 0,01

14 1,0
(1,0; 2,0)

0,0
(0,0; 1,0)

2,5
(2,0; 3,0)

1,0
(0,0; 1,0)

3,5
(2,0; 4,0)

1,0
(1,0; 1,8)

p1-2 = 0,01
p1-3 = 0,01
p1-5 = 0,01
p2-4 = 0,24
p2-6 = 0,02
p3-4 = 0,01
p3-5 = 0,03
p4-6 = 0,02
p5-6 = 0,01

21 1,0
(1,0; 2,0)

0,0
(0,0; 1,0)

2,0
(1,0; 2,0)

0,5
(0,0; 1,0)

2,0
(2,0; 3,0)

1,0
(1,0; 1,8)

p1-2 = 0,01
p1-3 = 0,14
p1-5 = 0,01
p2-4 = 0,44
p2-6 = 0,01
p3-4 = 0,01
p3-5 = 0,03
p4-6 = 0,01
p5-6 = 0,01

Примечание. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые различия (p < 0,05).
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Таблица 2
ЧИСЛО КЛЕТОК НА ЕДИНИЦЕ ПЛОЩАДИ В РАЗЛИЧНЫХ ЗОНАХ ДЕРМЫ  

ПОСЛЕ ЛОКАЛЬНОГО ХОЛОДОВОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ  
У КРЫС С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ, Me (Q25; Q75)

QUANTITY OF CELLS PER UNIT AREA IN VARIOUS DERMAL ZONES  
AFTER LOCAL COLD INJURY IN RATS WITH METABOLIC SYNDROME, Me (Q25; Q75)

Период 
восстанов-

ления, 
сут 

Сосочковая дерма Сетчатая дерма Граница сетчатой дермы  
и гиподермы

Уровень 
значимости 
различий 
(критерий 

Уилкоксона)
поврежденный

участок (1)
периферия 

(2)
поврежденный

участок (3)
периферия

(4)
поврежденный

участок (5)
периферия

(6)

3 1,0
(1,0; 2,0)

1,0
(1,0; 1,0)

2,0
(1,0; 3,0)

1,0
(1,0; 2,0)

3,0
(1,0; 3,0)

1,0
(1,0; 3,0)

p1-2 = 0,56
p1-3 = 0,13
p1-5 = 0,07
p2-4 = 0,66
p2-6 = 0,28
p3-4 = 0,14
p3-5 = 0,56
p4-6 = 0,16
p5-6 = 0,36

7 4,0
(2,8; 4,5)

1,5
(1,0; 2,0)

2,0
(2,0; 3,8)

2,0
(1,8; 2,0)

7,5
(6,5; 8,0)

3,0
(2,8; 3,3)

p1-2 = 0,01
p1-3 = 0,02
p1-5 = 0,02
p2-4 = 0,16
p2-6 = 0,02
p3-4 = 0,02
p3-5 = 0,03
p4-6 = 0,04
p5-6 = 0,02

14 3,5
(1,8; 4,5)

1,5
(1,0; 3,0)

2,5
(2,0; 3,0)

2,0
(1,0; 2,3)

3,5
(2,0; 5,5)

2,0
(1,0; 2,3)

p1-2 = 0,16
p1-3 = 0,66
p1-5 = 0,48
p2-4 = 1,00
p2-6 = 0,99
p3-4 = 0,06
p3-5 = 0,41
p4-6 = 1,00
p5-6 = 0,04

21 3,0
(0,0; 3,0)

0,0
(0,0; 1,0)

2,0
(1,0; 2,0)

0,0
(0,0; 1,0)

3,0
(2,0; 4,0)

1,0
(0,0; 1,0)

p1-2 = 0,04
p1-3 = 0,26
p1-5 = 0,08
p2-4 = 0,56
p2-6 = 0,06
p3-4 = 0,02
p3-5 = 0,02
p4-6 = 0,06
p5-6 = 0,02

Примечание. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые различия (p < 0,05).
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на протяжении всего периода эксперимента. По-
добные результаты наблюдались и в зонах дер-
мы, находящихся в непосредственной близости 
от поврежденного участка.

В условиях метаболического синдрома 
максимальное скопление клеток отмечалось 
также на границе сетчатой дермы и гиподер-
мы, но только на 7-е и 21-е сутки (табл. 2). 
На 3-и и 14-е сутки статистически значимых 
различий в содержании клеток на единице 
площади между изучаемыми зонами дермы не 
регистрировалось.

Обсуждение. Результаты проведенного 
исследования согласуются с современными 
представлениями о регенеративных процес-
сах после локальных холодовых поврежде-
ний [10, 11, 14, 16]. Таким образом, после 
холодовой травмы в поврежденном участке 
максимальное содержание клеток во всех изу- 
чаемых зонах дермы (в сосочковой и сетча-
той, а также на границе сетчатой дермы и 
гиподермы) при наличии метаболического 
синдрома достигается позднее – на 7-е сутки, 
тогда как без метаболического синдрома – 
уже на 3-и сутки. Учитывая, что количество 
клеток на единице площади в сосочковой и 
сетчатой зонах, а также на границе сетчатой 
дермы и гиподермы у крыс с метаболическим 
синдромом статистически значимо больше, 
чем у крыс без него, можно полагать, что в 
условиях метаболического синдрома пик ми-
грационного процесса наступает позже при 
большем количестве клеток, вовлеченных в 
миграцию. Скорее всего, это связано с нару-
шениями микроциркуляции сосудов у крыс с 
метаболическим синдромом [16].

Исследование показало, что у крыс обеих 
групп в сосочковой и сетчатой дерме, распо-
ложенной на периферии участка поврежде-
ния, количество клеток на единице площади 
практически не отличается от контрольных 
данных на всем протяжении наблюдения в 

постхолодовом периоде. Напротив, на грани-
це сетчатой дермы и гиподермы регистриро-
валось статистически значимое увеличение 
концентрации клеток на 3-и сутки у крыс 
без метаболического синдрома и на 7-е сут-
ки – в группе крыс с метаболическими на-
рушениями. Вполне вероятно, что в процесс 
регенерации в участке повреждения вовле-
каются зоны сосочковой и сетчатой дермы,  
и особенно зона дермы на границе с гиподер-
мой, тогда как на периферии поврежденно-
го участка – преимущественно зона дермы, 
расположенная на границе сетчатой дермы  
и гиподермы. Учитывая, что к концу экспери-
мента на периферии поврежденного участка 
наблюдалось возвращение количества кле-
ток к значениям группы контроля, чего не 
происходило в центре поврежденного участ-
ка, можно полагать, что именно граница сет-
чатой дермы и гиподермы очага поврежде- 
ния – основное место регенеративных про-
цессов в постхолодовом периоде. Факт уве-
личения клеток на периферии поврежден-
ного участка у крыс без метаболического 
синдрома на 3-и сутки и у крыс с метаболи-
ческими нарушениями на 7-е сутки также 
может свидетельствовать в пользу предпо-
ложения, что в условиях метаболического 
синдрома пик миграционного процесса на-
ступает позже.

Итак, после локальной холодовой трав-
мы регенеративные изменения связаны с 
концентрацией клеток в зоне, находящейся 
на границе сетчатой дермы и гиподермы по-
врежденного участка, при этом характерной 
особенностью регенерации раневой поверх-
ности у крыс с метаболическим синдромом 
является более позднее наступление пика 
миграционного процесса и большее количе-
ство клеток, вовлеченных в миграцию.
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Shutskiy N.A. et al.	 Journal of Medical and Biological Research
Cell Content in Rat Dermal Zones...	 2022, vol. 10, no. 2, pp. 87–99



96

Список литературы

1. Груздева О.С. Патологическая анатомия отморожений // Забайкал. мед. вестн. 2020. № 4. С. 137–144. 
2. Лазаренко В.А., Ляшев Ю.Д., Шевченко Н.И. Эффекты синтетического аналога индолицидина на 

регенерацию кожи при локальной холодовой травме // Науч. вед. Белгор. гос. ун-та. Сер.: Медицина. Фармация. 
2015. Вып. 29, № 4(201). С. 77–84. 

3. Mohr W.J., Jenabzadeh K., Ahrenholz D.H. Cold Injury // Hand Clinics. 2009. Vol. 25, № 4. P. 481–496. DOI: 
10.1016/j.hcl.2009.06.004

4. Мовчан К.Н., Коваленко А.В., Зиновьев Е.В., Шуткин А.В., Сидоренко В.А., Донсков В.В. Опыт проведения 
некрэктомии при глубоких отморожениях физическими способами воздействия на ткани // Вестн. хирургии им. 
И.И. Грекова. 2011. Т. 170, № 1. С. 36–40. 

5. Жуков Д.Ю., Рыбалкин С.П., Миляев А.В., Осипова Е.Ю., Батыргазиева Д.Р., Русалиева Д.А., Басова О.Е., 
Стромова О.В. Экспериментальное изучение специфической активности препарата на основе мезенхимальных 
мультипотентных стволовых клеток человека на модели местного отморожения, находящихся в условиях гипоксии 
(модель Арктики) // Состояние и перспективы развития современной науки по направлению «Биотехнические 
системы и технологии»: сб. ст. II Всерос. науч.-техн. конф. Т. 2. Анапа: Воен. инновац. технополис «ЭРА», 2020. 
С. 119–127. 

6. Чигунадзе А.Л., Артюшкова Е.Б., Мишустин В.Н., Горяинова Г.Н., Артюшкова Е.В., Гладченко М.П., 
Уханова И.Ю., Заугольникова Н.С. Оценка фармакологической эффективности применения серотонина 
адипината, опиоидного пептида DSLET и их комбинации при экспериментальном контактном отморожении 
на фоне активной хирургической тактики // Курск. науч.-практ. вестн. «Человек и его здоровье». 2015. № 2.  
С. 89–95.

7. Алексеев Р.З., Томский М.И., Гольдерова А.С., Потапов А.Ф., Алексеев Ю.Р., Семенова С.В. 
Предупреждение развития некроза при отморожениях с оледенением тканей // Междунар. журн. приклад. и 
фундам. исследований. 2015. № 8-1. С. 35–41.

8. Сизоненко В.А., Шаповалов К.Г., Мироманов А.М., Сумин С.А. Атлас термических поражений. М.: 
ГЭОТАР-Медиа, 2017. 73 с.

9. Кардовский А.Г. Лечение пострадавших с тяжелой местной холодовой травмой в остром периоде // Вят. 
мед. вестн. 2021. № 1(69). С. 19–25. DOI: 10.24411/2220-7880-2021-10145

10. Goertz O., Baerreiter S., Ring A., Jettkant B., Hirsch T., Daigeler A., Steinau H.U., Langer S. Determination of 
Microcirculatory Changes and Angiogenesis in a Model of Frostbite Injury in vivo // J. Surg. Res. 2011. Vol. 168, № 1. 
P. 155–161. DOI: 10.1016/j.jss.2009.07.012

11. Sachs C. The Triaging and Treatment of Cold-Induced Injuries // Deutsches Ärzteblatt International. 2014.  
Vol. 112, № 44. P. 741–747. DOI: 10.3238/arztebl.2015.0741

12. Kadian A., Saini S., Khanna R. Frostbite: A Conundrum in High Altitudes // Current Topics on Military 
Medicine. London: IntechOpen, 2021. DOI: 10.5772/intechopen.96286

13. Manson P.N., Anthenelli R.M., Im M.J., Bulkley G.B., Hoopes J.E. The Role of Oxygen-Free Radicals in Ischemic 
Tissue Injury in Island Skin Flaps // Ann. Surg. 1983. Vol. 198, № 1. P. 87–90. DOI: 10.1097/00000658-198307000-
00017

14. Малюк Е.А., Целуйко С.С., Никишина Г.И., Красавина Н.П. Морфологические изменения кожи 
конечности крыс при местном воздействии низкой температуры на фоне применения дигидрокверцетина //  
IN SITU. 2015. № 4. С. 23–26. 

15. Шаповалов К.Г., Сизоненко В.А., Бурдинский Е.Н. Изменения компонентов сосудистого тонуса и 
показателей микроциркуляции при отморожениях нижних конечностей // Вестн. хирургии им. И.И. Грекова. 
2008. Т. 167, № 3. С. 67–68. 

16. Смирнова Е.Н., Лоран Е.А., Шулькина С.Г., Подтаев С.Ю. Исследование функции эндотелия с помощью 
холодовой пробы у пациентов с метаболическим синдромом // Соврем. проблемы науки и образования. 2014.  
№ 6. С. 1113.

17. Беленков Ю.Н., Привалова Е.В., Каплунова В.Ю., Зекцер В.Ю., Виноградова Н.Н., Ильгисонис И.С., 
Шакарьянц Г.А., Кожевникова М.В., Лишута А.С. Метаболический синдром: история развития, основные 
критерии диагностики // Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии.  2018. Т. 14, № 5. С. 757–764. 
DOI: 10.20996/1819-6446-2018-14-5-757-764

Журнал медико-биологических исследований	 Шутский Н.А. и др.
2022. Т. 10, № 2. С. 87–99	 Содержание клеток в зонах дермы крыс...

https://doi.org/10.1016/j.hcl.2009.06.004
https://doi.org/10.24411/2220-7880-2021-10145
https://doi.org/10.1016/j.jss.2009.07.012
https://dx.doi.org/10.3238%2Farztebl.2015.0741
https://doi.org/10.1097/00000658-198307000-00017
https://doi.org/10.1097/00000658-198307000-00017
https://doi.org/10.20996/1819-6446-2018-14-5-757-764


97

18. Eckel R.H., Alberti K.G.M.M., Grundy S.M., Zimmet P.Z. The Metabolic Syndrome // Lancet. 2010. Vol. 375,  
№ 9710. P. 181–183. DOI: 10.1016/S0140-6736(09)61794-3

19. Derkach K.V., Bondareva V.M., Chistyakova O.V., Berstein L.M., Shpakov A.O. The Effect of Long-Term 
Intranasal Serotonin Treatment on Metabolic Parameters and Hormonal Signaling in Rats with High-Fat Diet/Low-
Dose Streptozotocin-Induced Type 2 Diabetes // Int. J. Endocrinol. 2015. Art. № 245459. DOI: 10.1155/2015/245459

20. Валентюкевич А.Л., Меламед В.Д., Прокопчик Н.И. Экспериментальное моделирование отморожений 
разной степени тяжести у лабораторных животных. Ч. 2. Морфологическая оценка эффективности устройства 
для моделирования контактных отморожений // Журн. Гродн. гос. мед. ун-та. 2021. Т. 19, № 1. C. 46–54.  
DOI: 10.25298/2221-8785-2021-19-1-46-54

21. Габбасов А.Р., Давыдович М.Г. Оценка степени лимфоцитарной инфильтрации щитовидной железы // 
Мед. вестн. Башкортостана. 2009. Т. 4, № 5. С. 22–25. 

References

1. Gruzdeva O.S. Patologicheskaya anatomiya otmorozheniy [Pathological Anatomy of Frostbite]. Zabaykal’skiy 
meditsinskiy vestnik, 2020, no. 4, pp. 137–144. 

2. Lazarenko V.A., Lyashev Yu.D., Shevchenko N.I. Effekty sinteticheskogo analoga indolitsidina na regeneratsiyu 
kozhi pri lokal’noy kholodovoy travme [Effects of the Synthetic Analogue of Indolicidin on Regeneration of Skin at 
Local Cold Injury]. Nauchnye vedomosti Belgorodskogo gosudarstvennogo universiteta. Ser.: Meditsina. Farmatsiya, 
2015, iss. 29, no. 4, pp. 77–84. 

3. Mohr W.J., Jenabzadeh K., Ahrenholz D.H. Cold Injury. Hand Clinics, 2009, vol. 25, no. 4, pp. 481–496.  
DOI: 10.1016/j.hcl.2009.06.004

4. Movchan K.N., Kovalenko A.V., Zinov’ev E.V., Shutkin A.V., Sidorenko V.A., Donskov V.V. Opyt provedeniya 
nekrektomii pri glubokikh otmorozheniyakh fizicheskimi sposobami vozdeystviya na tkani [Experience with Surgical 
Necrectomy for Deep Frostbites Using Physical Means to Influence the Tissue]. Vestnik khirurgii im. I.I. Grekova, 2011, 
vol. 170, no. 1, pp. 36–40. 

5. Zhukov D.Yu., Rybalkin S.P., Milyaev A.V., Osipova E.Yu., Batyrgazieva D.R., Rusalieva D.A., Basova O.E., 
Stromova O.V. Eksperimental’noe izuchenie spetsificheskoy aktivnosti preparata na osnove mezenkhimal’nykh 
mul’tipotentnykh stvolovykh kletok cheloveka na modeli mestnogo otmorozheniya, nakhodyashchikhsya v 
usloviyakh gipoksii (model’ Arktiki) [Experimental Study into the Specific Activity of a Drug Based on Human 
Mesenchymal Multipotent Stem Cells on a Local Frostbite Model Under Hypoxia (Arctic Model)]. Sostoyanie i 
perspektivy razvitiya sovremennoy nauki po napravleniyu “Biotekhnicheskie sistemy i tekhnologii” [State of and 
Prospects for the Development of Modern Science in the Sphere of Biotechnical Systems and Technologies]. Anapa, 
2020, pp. 119–127.

6. Chigunadze A.L., Artyushkova E.B., Mishustin V.N., Goryainova G.N., Artyushkova E.V., Gladchenko M.P., 
Ukhanova I.Yu., Zaugol’nikova N.S. Otsenka farmakologicheskoy effektivnosti primeneniya serotonina adipinata, 
opioidnogo peptida DSLET i ikh kombinatsii pri eksperimental’nom kontaktnom otmorozhenii na fone aktivnoy 
khirurgicheskoy taktiki [Study of Influence of Serotonin Adipate, DSLET and Their Combined Administration Against 
the Background of Active Surgical Tactics in Experimental Contact Frostbite]. Kurskiy nauchno-prakticheskiy vestnik 
“Chelovek i ego zdorov’e”, 2015, no. 2, pp. 89–95.

7. Alekseev R.Z., Tomskiy M.I., Gol’derova A.S., Potapov A.F., Alekseev Yu.R., Semenova S.V. Preduprezhdenie 
razvitiya nekroza pri otmorozheniyakh s oledeneniem tkaney [Preventing the Development of Necrosis in the Frostbite 
with Tissue Glaciation]. Mezhdunarodnyy zhurnal prikladnykh i fundamental’nykh issledovaniy, 2015, no. 8-1,  
pp. 35–41.

8. Sizonenko V.A., Shapovalov K.G., Miromanov A.M., Sumin S.A. Atlas termicheskikh porazheniy [Atlas of 
Thermal Injuries]. Moscow, 2017. 73 p.

9. Kardovskiy A.G. Lechenie postradavshikh s tyazheloy mestnoy kholodovoy travmoy v ostrom periode [Treatment 
of Patients with Severe Localized Cold Injury in the Acute Period]. Vyatskiy meditsinskiy vestnik, 2021, no. 1, pp. 19–25. 
DOI: 10.24411/2220-7880-2021-10145

10. Goertz O., Baerreiter S., Ring A., Jettkant B., Hirsch T., Daigeler A., Steinau H.U., Langer S. Determination of 
Microcirculatory Changes and Angiogenesis in a Model of Frostbite Injury in vivo. J. Surg. Res., 2011, vol. 168, no. 1, 
pp. 155–161. DOI: 10.1016/j.jss.2009.07.012

Shutskiy N.A. et al.	 Journal of Medical and Biological Research
Cell Content in Rat Dermal Zones...	 2022, vol. 10, no. 2, pp. 87–99

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(09)61794-3
https://doi.org/10.1155/2015/245459
https://doi.org/10.25298/2221-8785-2021-19-1-46-54
https://doi.org/10.1016/j.hcl.2009.06.004
https://doi.org/10.24411/2220-7880-2021-10145
https://doi.org/10.1016/j.jss.2009.07.012


98

11. Sachs C., Lehnhardt M., Daigeler A., Goertz O. The Triaging and Treatment of Cold-Induced Injuries. Dtsch. 
Ärztebl. Int., 2014, vol. 112, no. 44, pp. 741–747. DOI: 10.3238/arztebl.2015.0741

12. Kadian A., Saini S., Khanna R. Frostbite: A Conundrum in High Altitudes. Gorbunov N. (ed.). Current Topics 
on Military Medicine. London, 2021. DOI: 10.5772/intechopen.96286

13. Manson P.N., Anthenelli R.M., Im M.J., Bulkley G.B., Hoopes J.E. The Role of Oxygen-Free Radicals in 
Ischemic Tissue Injury in Island Skin Flaps. Ann. Surg., 1983, vol. 198, no. 1, pp. 87–90. DOI: 10.1097/00000658-
198307000-00017

14. Malyuk E.A., Tseluyko S.S., Nikishina G.I., Krasavina N.P. Morfologicheskie izmeneniya kozhi konechnosti 
krys pri mestnom vozdeystvii nizkoy temperatury na fone primeneniya digidrokvertsetina [Morphological Changes in 
the Skin of Rat Limbs Under Local Exposure to Low Temperature at the Administration of Dihydroquercetin]. IN SITU, 
2015, no. 4, pp. 23–26. 

15. Shapovalov K.G., Sizonenko V.A., Burdinskiy E.N. Izmeneniya komponentov sosudistogo tonusa i pokazateley 
mikrotsirkulyatsii pri otmorozheniyakh nizhnikh konechnostey [Changes in Components of the Vascular Tone and 
Microcirculation Indices in Frostbites of Lower Extremities]. Vestnik khirurgii im. I.I. Grekova, 2008, vol. 167, no. 3, 
pp. 67–68. 

16. Smirnova E.N., Loran E.A., Shul’kina S.G., Podtaev S.Yu. Issledovanie funktsii endoteliya s pomoshch’yu 
kholodovoy proby u patsientov s metabolicheskim sindromom [Investigation of the Endothelium Function by the Cold 
Test in Patients with the Metabolic Syndrome]. Sovremennye problemy nauki i obrazovaniya, 2014, no. 6, p. 1113.

17. Belenkov Yu.N., Privalova E.V., Kaplunova V.Y., Zektser V.Y., Vinogradova N.N., Ilgisonis I.S., Shakaryants G.A., 
Kozhevnikova M.V., Lishuta A.S. Metabolic Syndrome: Development of the Issue, Main Diagnostic Criteria. Ration. 
Pharmacother. Cardiol., 2018, vol. 14, no. 5, pp. 757–764 (in Russ.). DOI: 10.20996/1819-6446-2018-14-5-757-764

18. Eckel R.H., Alberti K.G.M.M., Grundy S.M., Zimmet P.Z. The Metabolic Syndrome. Lancet, 2010, vol. 375,  
no. 9710, pp. 181–183. DOI: 10.1016/S0140-6736(09)61794-3

19. Derkach K.V., Bondareva V.M., Chistyakova O.V., Berstein L.M., Shpakov A.O. The Effect of Long-Term 
Intranasal Serotonin Treatment on Metabolic Parameters and Hormonal Signaling in Rats with High-Fat Diet/Low-Dose 
Streptozotocin-Induced Type 2 Diabetes. Int. J. Endocrinol., 2015, vol. 2015. Art. no. 245459. DOI: 10.1155/2015/245459

20. Valentyukevich A.L., Melamed V.D., Prokopchik N.I. Experimental Modeling of Frostbites of Varying Severity 
in Laboratory Animals. Part 2. Morphological Assessment of Device Effectiveness for Simulating Contact Frostbite.  
J. Grodno State Med. Univ., 2021, vol. 19, no. 1, pp. 46–54. DOI: 10.25298/2221-8785-2021-19-1-46-54

21. Gabbasov A.R., Davydovich M.G. Otsenka stepeni limfotsitarnoy infil’tratsii shchitovidnoy zhelezy [Assessment 
of Lymphocyte Infiltration in Thyroid Gland]. Meditsinskiy vestnik Bashkortostana, 2009, vol. 4, no. 5, pp. 22–25.

DOI: 10.37482/2687-1491-Z094

Nikita A. Shutskiy*/** ORCID: https://orcid.org/0000-0003-0979-1569 
Sergey L. Kashutin* ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2687-3059 

Leonid L. Shagrov */** ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2655-9649 
Svetlana I. Malyavskaya * ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2521-0824 

Nikita S. Kholopov*/** ORCID: https://orcid.org/0000-0001-5604-5257

*Northern State Medical University  
(Arkhangelsk, Russian Federation)

**Northern (Arctic) Federal University named after M.V. Lomonosov 
(Arkhangelsk, Russian Federation)

CELL CONTENT IN RAT DERMAL ZONES IN HEALTH  
AND AT METABOLIC SYNDROME DURING RECOVERY FROM COLD INJURY

Local cold injury is not uncommon in areas with unfavourable climatic conditions. The significance 
of this problem is associated with a large number of such injuries, complexity of their treatment, long 
period of disability and high level of disablement among the population. Aggravating factors of cold 
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injuries include metabolic abnormalities that can lead to the development of cardiovascular diseases, 
and, consequently, to microcirculation disorders. The aim of this paper was to trace the dynamics of the 
cellular structures of the dermis in the process of recovery from local cold injury in rats with metabolic 
syndrome, compared with the recovery process in healthy rats. Materials and methods. The study 
was conducted on outbred rats. The development of obesity and metabolic disorders was modelled by 
including a 30 % sucrose solution in the diet instead of water, as well as saturated fats. Local cold injury 
was modelled by applying a metal weight 2.5 cm in diameter cooled in liquid nitrogen to the depilated 
skin of the animals’ backs. Cell dynamics was studied in the papillary and reticular dermis as well as in 
the reticular dermis on the border with the hypoderm of the damaged area and on its periphery using a 
morphometric grid. Results. The data obtained suggest that regenerative changes after local cold injury 
in rats are associated with accumulation of cells on the border of the reticular dermis and the hypoderm 
of the damaged area. In addition, we observed a later onset of the peak of the migration process and 
a larger number of cells involved in migration at metabolic syndrome than during regeneration of the 
wound surface in the absence of metabolic disorder. It is quite likely that all the dermal zones under 
study, especially the dermis on the border with the hypoderm, are involved in the regeneration process 
of the affected area, whereas on the periphery of the damaged area, it is mainly the dermal zone located 
on the border of the reticular dermis and the hypoderm that is involved.

Keywords: dermal zones, dermal cells, local cold injury, recovery period, metabolic syndrome.
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Распространение инфекции COVID-19 обусловило появление новых трудностей в адаптации студен-
тов-первокурсников к условиям обучения в вузах, в т. ч. связанных с дистанционным обучением. Цель 
представленной статьи – анализ особенностей протекания адаптации первокурсников к условиям обуче-
ния в вузе с использованием дистанционной формы в зависимости от индивидуально-типологической ор-
ганизации функциональной асимметрии полушарий. Материалы и методы. Участниками исследования 
(2019–2020 годы) стали студенты I курса Самарского государственного медицинского университета. Ин-
дивидуально-типологический показатель психоэмоционального состояния обследуемых сопоставлялся с 
различными показателями психоэмоционального состояния в деятельностно-стереотипных и деятельност-
но-ситуативных условиях. Исследование проводилось с применением активациометра АЦ-5. Результаты. 
Выявлены совершенно новые данные в отношении психоэмоциональной сферы студентов. При очной фор-
ме обучения (2019 год) в период адаптации студентов-первокурсников отличия деятельностно-стереотип-
ных и деятельностно-ситуативных показателей от индивидуально-типологического (в сторону завышения 
или занижения) носили некритичный характер, хотя и говорили о неоптимальности ситуативного рабочего 
состояния нервной системы. В 2020 году во всех образовательных организациях, в т. ч. и медицинских 
вузах, стало применяться дистанционное обучение, поэтому у значительной части обследованных отме-
чались чрезмерные отклонения указанных показателей и напряженность адаптационного потенциала, что 
свидетельствует о преобладании перевозбуждения психики в ситуации многократного возврата от дистан-
ционной формы обучения к очной в течение семестра. Адаптация на фоне такого психоэмоционального 
состояния выраженно повышает вероятность неадекватных реакций у первокурсников, становится при-
чиной нервозности в отношениях со сверстниками и преподавателями, что, в свою очередь, может стать 
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серьезной помехой в реализации жизненного потенциала на старших курсах. Изложенные в статье физио-
логические механизмы станут научной основой для разработки мер по снижению напряженности адапта-
ции у первокурсников, выбора оптимального стиля обучения, эффективной эмоциональной регуляции и 
саморегуляции студентов медицинских специальностей.

Ключевые слова: адаптационный потенциал, студенты-первокурсники, функциональная асимме-
трия мозга, психоэмоциональное состояние, дистанционное обучение, напряжение механизмов 
адаптации.

Адаптация студентов-первокурсников к 
условиям обучения в вузе до 2019 года про-
текала на фоне уже достаточно изученных 
негативных факторов, как правило, обуслов-
ленных социальными, экологическими и 
возрастными аспектами [1, с. 255; 2, с. 269].  
В 2020 году в систему обучения всех образо-
вательных организаций, в т. ч. и медицинских 
вузов, включилась дистанционная форма. Как 
известно, в профессии врача наиболее востре-
бованы коммуникативный, деятельностный и 
логический компоненты мышления, которые 
развивались в условиях традиционного очно-
го обучения. Из-за ограничений, связанных 
с распространением новой коронавирусной 
инфекции COVID-19, многие занятия орга-
низовывались дистанционно, что обусловило 
интенсивность учебных нагрузок с высокой 
долей самостоятельности студентов. В связи 
с этим к существующим проблемам адапта-
ции студентов-первокурсников к условиям 
вуза прибавились новые трудности, связан-
ные с дистанционным обучением, что в опре-
деленных условиях может стать серьезной 
помехой в реализации жизненного потенциа-
ла личности начинающего специалиста [3; 4, 
с. 390]. Поэтому в процессе подготовки бу-
дущего специалиста, особенно при обучении 
студентов медицинским специальностям, не-
обходимо больше внимания уделять понима-
нию ими психофизиологических механизмов 
обучения, саморазвития и профессионально-
го роста.

Цель исследования – выявить особенности 
протекания адаптационных процессов ор-
ганизма в новых условиях дистанционного 

обучения у студентов-первокурсников в за-
висимости от их индивидуально-типологиче-
ской организации межполушарной асимме-
трии мозга.

Материалы и методы. Изучение особен-
ностей адаптации студентов к вузовской систе-
ме обучения осуществляли с использованием 
аппаратных биофизических и психофизиоло-
гических методов. Исследование проводили на 
репрезентативной выборке студентов I курсов 
медико-профилактического факультета Самар-
ского государственного медицинского универ-
ситета (СамГМУ) с 2018 по 2020 годы. Общее 
количество участников составило 115 человек. 
Исследования выполнены в соответствии с по-
ложениями Хельсинкской декларации «Эти-
ческие принципы проведения медицинских 
исследований с участием человека в качестве 
субъекта». С целью снижения погрешностей 
измерения перед каждым тестированием про-
водили инструктаж: студентов предупреждали, 
что результаты тестирования не способству-
ют оцениванию успеваемости, не выделяются 
«плохие» или «хорошие» качества испытуемых 
[5, с. 8–9]. 

Вначале у студентов определяли функцио-
нальную асимметрию полушарий (ФАП) путем 
регистрации уровня психоэмоциональной актив-
ности с помощью активациометра АЦ-5. Прин-
цип тестирования с помощью активациометра 
основан на фиксировании кожно-гальванической 
реакции кожи ладоней [6, с. 33; 7, с. 272]. Пока-
зания у студентов снимались путем нажатия 
ладонями обеих рук одновременно на пластин-
чатые электроды прибора. Данный экспресс-
метод, предложенный Ю.А. Цагарелли [8], 
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позволяет определить показатели ФАП по 
формуле 

ФАП = АПлев  – АПправ 100 %,                             АПлев  + АПправ

где АПлев – активация левого полушария;  
АПправ – активация правого полушария.

Среднеарифметический показатель (учи-
тывающий результаты 5–10 замеров) отражает 
типичный для конкретного человека индивиду-
ально-типологический показатель асимметрии 
мозга, его индивидуальную психоэмоциональ-
ную норму.  

 Особенности психоэмоционального напря-
жения студентов выявляли путем регистрации 
уровня психоэмоциональной активности в раз-
личных ситуациях исследования: в фоновой и 
в условиях стереотипной и ситуативной дея-
тельности. Для определения эмоциональной 
реактивности психоэмоционального состояния 
(ПС) на деятельностно-стереотипные ситуации 
(производили 5–10 замеров) и деятельностно-
ситуативные ситуации (1 замер) использовали 
одну и ту же формулу:

ПС = АПлев + АПправ.           

Для оценки уровня ПС в фоновом тестиро-
вании применяли стандартную шкалу, разрабо-
танную рядом авторов. В соответствии с пред-
ставленной шкалой выделяются 5 разрядов ПС 
человека. Оптимальное ПС способствует хоро-
шей работоспособности, умственной активно-
сти, энергичности, минимальному латентному 
времени реакции [9, c. 49]. Отклонение ПС в 
фоновых тестах от оптимума обычно связано с 
функциональным понижением эффективности 
деятельности всего организма [10, с. 16; 11, с. 52; 
12, с. 8; 13, с. 50].

Первая часть исследования (до 2020 года) 
проходила в условиях очного обучения. Поэто-
му на данном этапе рассчитывали деятельност-
но-стереотипный показатель ПС, отражающий 
индивидуальный психоэмоциональный стерео- 
тип в привычной для группы деятельности 
(например, на практических занятиях по спе-

циальности), т. е. типичный для испытуемого 
в конкретной деятельности. Деятельностно-
ситуативный показатель ПС характеризовал 
уровень реактивности в нетипичной ситуации 
(занятия не по специальности). С введением 
дистанционного обучения в 2020 году условия 
эксперимента изменились. Когда студенты пе-
реходили с дистанционного обучения на очное, 
в первый же день измеряли ПС в стереотипной 
и нетипичной ситуациях. 

Из разнообразных подходов выявления 
адаптационной способности организма мы вы-
брали предложенный Р.М. Баевским метод опре-
деления адаптационного потенциала организма:

АП = 0,011∙ЧСС + 0,012∙СД + 0,008∙ДД +  
+ 0,014∙В + 0,009∙mт– 0,009∙Hт – 0,27,

где ЧСС – частота сердечных сокращений (мин–1); 
СД – систолическое давление (мм рт. ст.); ДД – 
диастолическое давление (мм рт. ст.);  В – воз-
раст (годы); mт – масса тела (кг); Hт – длина 
тела (см).

Результаты интерпретируются следующим 
образом: значения АП меньше 2 с высокой ва-
лидностью соответствуют удовлетворительно-
му уровню адаптации; в диапазоне от 2,1 до 
3,0 – напряжению адаптации; от 3,1 до 4,0 – не-
удовлетворительному уровню; от 4,1 и выше – 
срыву процесса адаптации. 

Полученные данные подвергали стати-
стической обработке по общепринятым ме-
тодикам с использованием компьютерных 
программ. Обработку основных параметров 
в соответствии с вариационно-статистиче-
ским методом проводили с вычислением 
следующих параметров: n – число случаев 
разрабатываемой возрастно-половой груп-
пы; M - средняя арифметическая величина, 
характеризующая типичное среднее значение 
признака; m - ошибка средней арифметиче-
ской величины. Для оценки статистической 
значимости различий между показателями 
рассчитывали парные корреляции и парный 
t-тест Стьюдента, значимыми считали разли-
чия при р < 0,05.
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Результаты. При анализе результатов фо-
нового тестирования студенты по ФАП распре-
делились следующим образом: 59,1 % отнесе-
ны к правополушарному типу (ПП), 21,7 % – к 
амбивалентному (Амб) и 19,1 % – к левополу-
шарному (ЛП). В табл. 1 представлены сред-
ние значения (М±m) показателей ПС студентов 
в группе наблюдения.

При этом мы понимали, что средние по-
казатели не отражают всей картины происхо-

дящих процессов, но они дают возможность 
определить местоположение испытуемого на 
континууме «низкая – высокая эмоциональ-
ная реактивность» диагностической шкалы.  
В фоновом тестировании показатели ПС сту-
дентов незначительно отличались от стандарт-
ной шкалы. 

Обобщая полученные данные (табл. 2), мы 
можем отметить наличие характерной карти-
ны распределения студентов по уровню инди-

Таблица 1 
ОЦЕНКА ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНЫХ СОСТОЯНИЙ  

СТУДЕНТОВ-ПЕРВОКУРСНИКОВ СамГМУ (М±m)
ASSESSMENT OF PSYCHO-EMOTIONAL STATES OF FIRST-YEAR STUDENTS  

OF SAMARA STATE MEDICAL UNIVERSITY (М ± m)

Группа
Показатели ПС

индивидуально-
типологический

деятельностно- 
стереотипный

деятельностно- 
ситуативный

Юноши (n = 41) 87,8±9,1 95,2±9,4 103,8±8,0
Девушки (n = 74) 97,1±9,8 111,2±8,7 113,8±8,0
Вся выборка (n = 115) 90,4±8,1 105,2±9,1 107,2±9,5

Таблица 2 
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ СТУДЕНТОВ-ПЕРВОКУРСНИКОВ СамГМУ (%) 

ПО УРОВНЮ ИНДИВИДУАЛЬНО-ТИПОЛОГИЧЕСКОГО ПОКАЗАТЕЛЯ 
 ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНЫХ СОСТОЯНИЙ  

DISTRIBUTION OF FIRST-YEAR STUDENTS OF SAMARA STATE MEDICAL UNIVERSITY (%)  
BY THE LEVEL OF INDIVIDUAL TYPOLOGICAL INDICATOR OF PSYCHO-EMOTIONAL STATES

Группа 
по типу ФАП

Уровень индивидуально-типологического показателя ПС
низкий ниже среднего оптимальный выше среднего чрезмерный

Вся выборка
ПП (n = 68) – 9,0 45,4 30,4 15,2
Амб (n = 25) – 20,0 48,0 24,0 8,0
ЛП (n = 22) 4,5 27,1 50,0 13,6 4,5

Юноши
ПП (n = 22) – 13,6 50,0 27,3 9,1
Амб (n = 8) 0,9 12,5 50,0 25,0 12,5
ЛП (n = 11) 4,5 18,2 40,5 18,1 9,1

Девушки
ПП (n = 46) 4,3 4,3 39,1 39,1 13,1
Амб (n = 17) 1,8 5,9 41,2 41,2 10,0
ЛП (n = 11) – 9,1 36,3 45,5 9,1
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видуально-типологического показателя ПС, в 
целом соответствующей фоновой активации 
полушарий мозга по стандартной шкале, т. е. 
бóльшая часть студентов вошла в средний (оп-
тимальный) коридор (М±m). Проявлялся невы-
раженный половой диморфизм в индивидуаль-
но-типологическом показателе ПС: девушки, 
особенно в группе «правополушарных», харак-
теризовались значимой выраженностью реак-
тивности организма в сравнении с юношами.

Обсуждение. Несомненно, форма организа-
ции учебы в университете накладывает отпечаток 
на проявление учебных и личностных качеств 
студентов. На I курсе бóльшая часть студентов 
оказались «правополушарными» (табл. 2); сум-
марное количество «левополушарных» и «ам-
бивалентов» составило меньше половины от 
общего числа исследованных первокурсников. 
По мнению Ю.А. Цагарелли [9, с. 17–18; 14], де-
ятельностно-стереотипные показатели ПС при 
групповых исследованиях характеризуют пси-
хоэмоциональные особенности, характерные не 
только для стандартной деятельности обследуе-
мых, но и для профессии. В связи с этим возмож-
ны соответствующие межгрупповые сравне-
ния показателей ПС у представителей каждого 
общего типа ФАП [15]. По величине отклоне-
ния деятельностно-ситуативного показателя от 
индивидуально-типологического мы судили об 
адаптационных возможностях студентов-перво-
курсников: чем больше отклонение, тем сильнее 
организм студента испытывает дезадаптацию. 

С введением удаленного обучения в 2020 го- 
ду в этих же группах (уже на II курсе) деятель-
ностно-ситуативный показатель измерялся в 
первый день возвращения от дистанционной 
формы обучения к очной. Результаты тестиро-
вания отражены на рисунке. 

На рис. б видно, что отклонение деятель-
ностно-ситуативного показателя от индиви-
дуально-типологического обнаружено во всех 
группах обследованных студентов во всех 
случаях ситуативной деятельности, самые зна-
чимые – в ситуации многократного возврата 
от дистанционной формы обучения к очной в 
течение семестра. Например, в группе деву-

шек в состоянии предэкзаменационного стрес-
са практически всегда наблюдалось значимое 
отклонение деятельностно-ситуативного по-
казателя от индивидуально-типологического:  
у «правополушарных» – 32,6 у. е., у «амбива-
лентов» – 29,2 у. е., а у «левополушарных» – 
25,7 у. е. (при р < 0,01). У юношей эти от-
клонения были ниже: «правополушарные» –  
10,4 у. е.; «амбиваленты» – 8,7 у. е. и «левопо-
лушарные» – 5,2 у. е. (при р ≤ 0,05). Отклоне-
ния деятельностно-стереотипного показателя 
ПС носили менее выраженный характер. 

По нашему мнению, существенное откло-
нение деятельностно-ситуативного показате-
ля от индивидуально-типологического может 
свидетельствовать о переутомлении и учебной 
перегрузке [16, с. 770; 17]. Проведенные в на-
чале первого семестра 2020 года тестирования 
взаимодействия ПС и ФАП показали совершен-
но новые результаты. В психоэмоциональной 
сфере студентов-первокурсников произошли 
выраженные перемены. В предыдущие годы (до  
2019 года) деятельностно-стереотипный и де-
ятельностно-ситуативный показатели отлича-
лись от индивидуально-типологического в сто-
рону завышения или занижения, что говорило о 
неоптимальности ситуативного рабочего состо-
яния первокурсников, связанного с их адаптаци-
ей к условиям вуза, однако это носило некритич-
ный характер. Тестирование студентов в 2020 
году, в условиях перехода от очного обучения 
к дистанционному и обратно, чаще выявляло 
чрезмерные отклонения ПС от нормы, что сви-
детельствует о преобладании перевозбуждения 
психики. В таком состоянии у студентов могут 
иметь место неадекватные реакции, повышен-
ная нервозность в отношениях со сверстниками 
и преподавателями. Кроме того, такое состояние 
создает иногда опасную ситуацию и может при-
вести к нервному срыву и т. п. 

Динамика деятельностно-стереотипного 
ПС носила менее выраженный либо случайный 
характер. На наш взгляд, повторные аппарат-
ные тестирования снижают реакцию студен-
тов, что приводит к приближению показате-
лей ПС к фоновым. Особенность проявления 
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деятельностно-ситуативного показателя ПС 
«правополушарных» студентов на лекцион-
ных, практических и контрольных занятиях, не 
относящихся к выбранному виду профессии, 
сопряжена с чрезмерной суммарной активаци-
ей полушарий, что приводит к существенно-
му отклонению от оптимальных значений [18,  
с. 378–380; 19, с. 417]. Такая картина ПС связа-
на с тем, что аналитические задания, вербаль-
ная подача информации на занятии вызывают 
сильную активацию левого полушария. Соот-
ветственно, студенты испытывают типичные 
для современного образования трудности, когда 

обучение является в основном теоретическим, 
а не практическим. Данные тестирований еще 
раз показали, что большинство из принятых в 
наше время методов обучения направлено на 
развитие левополушарных способностей, про-
цесс учения не опирается на образные представ-
ления, которые превалируют на разных этапах 
обучения, особенно на I курсе. Несоответствие 
стилей преподавания и особенностей процесса 
обучения приводит к значительному превыше-
нию активности левого, а затем и правого полу-
шарий, в результате чего студенты испытыва-
ют объективные трудности в учебе [20, с. 174]. 

Отклонения деятельностно-стереотипного (а) и деятельностно-ситу-
ативного (б) показателей ПС от индивидуально-типологического у студен-
тов-первокурсников СамГМУ, у. е. (установлены значимые различия по 
t-критерию Стьюдента: * – p < 0,05; ** – р < 0,01) 

Deviations of the activity-stereotypical (a) and activity-situational (b) 
indicators of psycho-emotional states from the individual typological indicator 
in first-year students of Samara State Medical University, conventional units 
(statistically significant differences according to Student’s t-test were identified: 
* – p < 0.05; – p < 0.01)
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Последние в дальнейшем усугубляются адапта-
ционной нагрузкой, обусловленной вынужден-
ным чередованием очной и дистанционной форм 
обучения. В случаях выявления существенного 
отклонения деятельностно-ситуативного пока-
зателя от индивидуально-типологического луч-
ше сделать временный перерыв для приведения 
ПС в норму, использовать на занятиях приемы 
эмоциональной регуляции и саморегуляции. 

Анализ динамики показателя АП у студен-
тов-первокурсников показал, что переходы обу- 
чения с очной формы на дистанционную и об-
ратно в течение первого семестра 2020 года 
вызвали, помимо состояния психоэмоциональ-
ного стресса, еще и снижение адаптационных 
возможностей (табл. 3). 

В 2019 году средний показатель АП соста-
вил 1,9±0,05, что говорит об удовлетворитель-
ной реакции систем студентов, в 2020 году – 
2,7±0,05, что свидетельствует о напряжении 
адаптационных механизмов (при р ≤ 0,01), при-
чем у юношей оно носило более выраженный 
характер. Особенности реагирования АП в за-
висимости от индивидуально-типологических 
характеристик студентов, возможно, станут 
предметом анализа в следующей работе.

Таким образом, в условиях перехода от оч-
ной формы обучения к дистанционной адап-
тационные возможности студентов-перво-
курсников к условиям вуза снижаются, что 
сопровождается существенным напряжением 
абсолютно всех функциональных систем орга-
низма.

Финансирование. Статья публикуется без 
финансовой поддержки.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об 
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Таблица 3
АДАПТАЦИОННЫЙ ПОТЕНЦИАЛ  

СТУДЕНТОВ-ПЕРВОКУРСНИКОВ СамГМУ  
в 2019 и 2020 годах (М±m)
ADAPTIVE POTENTIAL  

OF FIRST-YEAR STUDENTS OF SAMARA STATE 
MEDICAL UNIVERSITY in 2019 and 2020 (М ± m)

Группа 2019 2020

Юноши (n = 41) 1,8±0,01* 2,8±0,04*
Девушки (n = 74) 2,1±0,08**   2,6±0,07**
Вся выборка (n = 115) 1,9±0,05* 2,7±0,05*
Примечание. Установлены значимые различия по 

t-критерию Стьюдента: * – p < 0,05; ** – р < 0,01.
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ADAPTATION OF FIRST-YEAR STUDENTS WITH DIFFERENT TYPES  
OF INTERHEMISPHERIC ORGANIZATION OF THE BRAIN  

TO DISTANCE LEARNING AT THE UNIVERSITY

The spread of the COVID-19 infection has posed new challenges to first-year students in terms 
of their adaptation to the learning conditions at universities, including those associated with distance 
education. The aim of this article was to analyse the adaptation of first-year students to distance learning 
at the university, depending on their individual typological organization of hemispheric asymmetry. 
Materials and methods. The research was performed in 2019–2020 and involved first-year students of 
Samara State Medical University. Their individual typological indicator of the psycho-emotional state was 
compared with various indicators of the psycho-emotional state in the activity-stereotypical and activity-
situational conditions. The AC-5 Aktivatsiometr hardware and software complex was used. Results. 
Completely new data on the psycho-emotional sphere of students were revealed. In 2019, when first-
year students attended classes on campus during their adaptation period, the differences (upward or 
downward) of activity-stereotypical and activity-situational indicators from the individual typological 
indicator, albeit they pointed to non-optimal situational working state of the nervous system, were not 
critical. In 2020, all educational institutions, including medical universities, turned to distance learning. 
As a result, a significant number of subjects showed excessive deviations in the abovementioned 
indicators and strain on the adaptive potential, which indicates predominance of mental overexcitation 
in the course of repeated switching between distance and on-campus education during the semester. 
Adaptation against the background of such a psycho-emotional state significantly increases the likelihood 
of inadequate reactions in first-year students and causes nervousness in their relationships with peers 
and teachers, which, in turn, can pose serious obstacles to fulfilling their life potential during senior 
years. The physiological mechanisms outlined in the article will form the scientific basis for developing 
measures to reduce maladaptation among first-year students and choosing the optimal learning style, 
as well as for effective emotional regulation and self-regulation of medical students.
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ВЗАИМОСВЯЗИ ГОРМОНАЛЬНОГО СТАТУСА И ПОКАЗАТЕЛЕЙ  
КРАСНОЙ КРОВИ С КАРДИОРЕСПИРАТОРНОЙ ВЫНОСЛИВОСТЬЮ  
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Цель исследования – изучить показатели красной крови, уровни тиреотропного гормона, свободного 
тироксина и кортизола и их взаимосвязи у юношей, не занимающихся спортом, и спортсменов в зависимо-
сти от их кардиореспираторной выносливости. Материалы и методы. В исследовании приняли участие 
18 спортсменов (тяжелая атлетика, кикбоксинг) и 38 юношей, не занимающихся спортом. Определяли кон-
центрации гормонов в крови (кортизола, тиреотропного гормона (ТТГ), свободного тироксина (св.Т4)) и 
показатели крови (уровень гемоглобина (Hgb), содержание эритроцитов (RBC), их средний объем (MCV), 
среднее содержание гемоглобина в отдельном эритроците (MCH), среднюю концентрацию гемоглобина в 
эритроците (MCHC), гематокрит (HCT)). Физическую выносливость испытуемых оценивали путем рас-
чета кардиореспираторного индекса (КРИС). Результаты. У юношей, не занимающихся спортом, стати-
стически значимых различий показателей красной крови и гормонального статуса в зависимости от КРИС 
обнаружено не было. В то же время у спортсменов с низкой толерантностью к физической нагрузке были 
ниже значения MCV, MCHC, св.Т4, ТТГ и повышен уровень кортизола по сравнению со спортсменами с 
высокой выносливостью. У юношей, не занимающихся спортом, установлены обратные взаимосвязи: со-
держания ТТГ с RBC (r = –0,27) и с HCT (r = –0,31); св.Т4 с RBC (r = –0,35), с HCT (r = –0,28), а также с 
КРИС в состоянии покоя (r = 0,29). У спортсменов уровень кортизола коррелировал с толерантностью к 
физической нагрузке (r = 0,74), св.Т4 – с КРИС после нагрузки (r = 0,69). Таким образом, снижение уровня 
тироксина и повышение содержания кортизола в крови у спортсменов коррелируют с более низкой кар-
диореспираторной выносливостью и толерантностью к физическим нагрузкам, тогда как у юношей, не 
занимающихся спортом, – с активацией эритропоэтической функции.

Ключевые слова: гормональный статус, кортизол, красная кровь, юноши, двигательная активность, 
кардиореспираторная выносливость.
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Гормоны щитовидной железы являются 
важными регуляторами энергетического об-
мена и могут существенно влиять на процес-
сы превращения энергии при выполнении 
физических упражнений  [1]. Играя фунда-
ментальную роль в адаптации организма к 
физическим нагрузкам, они в определен-
ной мере обусловливают физическую рабо-
тоспособность.  Имеются противоречивые 
результаты, касающиеся метаболизма гор-
монов щитовидной железы во время интен-
сивных упражнений у молодых людей [1]. 
Например, A.W. Moore et al. показали, что 
длительные интенсивные упражнения при-
водят к транзиторному непатологическому 
гипотиреозу [2]. Гипотиреоидные состояния 
могут негативно повлиять на процесс адап-
тации, т.к. при недостатке гормонов нару-
шается сократительная функция скелетных 
мышц, что, в свою очередь, является лими-
тирующим фактором спортивного роста и 
улучшения физического состояния. В то же 
время остается нерешенным вопрос о при-
чинах гипотиреоза, вызванного физической 
нагрузкой; было высказано предположение, 
что он связан со снижением периферической 
конверсии тироксина в трийодтиронин и/или 
функциональной активности щитовидной 
железы из-за циркулирующих ингибирую-
щих факторов, высвобождаемых во время 
физической нагрузки [3, 4].

В обеспечении гормональной регуляции 
адаптивных метаболических процессов тра-
диционно существенную роль отводят гипо-
таламо-гипофизарно-адренокортикальной си-
стеме. Так, гормон кортизол, участвующий в 
активации катаболических процессов и анти-
анаболических действий, связанных с обменом 
белков [5], относят к маркерам повреждения 
мышц при спортивной деятельности, в целом 
негативно влияющих на спортивные результа-
ты и увеличивающих продолжительность вос-
становления [6]. Причем спортсмены в случае 
повышенной концентрации кортизола в крови 
могут не только снизить свои результаты, но и 
поставить под угрозу свое здоровье. 

Ведущий вклад в процесс адаптации ор-
ганизма к физическим нагрузкам вносит оп-
тимальное снабжение клеток и, прежде всего, 
мышечной ткани кислородом, которое обе-
спечивается функциональной активностью си-
стемы красной крови [7]. Многими авторами 
установлено повышение числа эритроцитов у 
спортсменов как результат адаптации к интен-
сивным физическим нагрузкам в ответ на по-
вышенный запрос организма в кислороде [7, 8].  
В то же время известно, что физические нагруз-
ки могут привести к «спортивной анемии», воз-
никающей, например, у марафонцев [9]. Нами 
было показано, что влияние уровня двигатель-
ной активности как на морфофункциональные 
[10], так и на количественные показатели эри-
троцитов [11] детерминируется генетическими 
особенностями.

Несмотря на все вышеизложенное, работ, 
посвященных комплексному исследованию ге-
матологических и гормональных показателей 
в зависимости от толерантности к физическим 
нагрузкам у спортсменов, нами не обнаружено. 
В связи с этим представляет интерес выявление 
и сравнение взаимосвязей гормонального ста-
туса с функциональным состоянием красной 
крови у спортсменов и лиц, профессионально 
не занимающихся спортом.

Цель работы – изучить показатели крас-
ной крови, уровни свободного тироксина, ти-
реотропного гормона и кортизола и их связи у 
нетренированных юношей и спортсменов в за-
висимости от их кардиореспираторной вынос-
ливости.

Материалы и методы. Участниками ис-
следования стали 56 лиц мужского пола в 
возрасте 19,7±0,18 лет. По условиям экспери-
мента все испытуемые были разделены на две 
группы. В первую группу вошли спортсмены  
(n = 18), специализирующиеся в тяжелой атле-
тике (n = 10) и кикбоксинге (n = 8), со следующи-
ми антропометрическими характеристиками: 
рост – 176,3±1,62 см, масса тела – 70,6±2,08 кг, 
индекс массы тела – 22,6±0,54. Квалифика-
ция спортсменов – от 1-го взрослого разряда 
до КМС, уровень их двигательной активности 
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(ДА) можно охарактеризовать как высокий. Во 
вторую группу вошли юноши-студенты, не за-
нимающиеся спортом (нетренированные юно-
ши, n = 38), средняя масса тела которых соста-
вила 69,4±1,38 кг, рост – 176,5±0,93 см, индекс 
массы тела – 22,2±0,37, а уровень ДА соот-
ветствовал низкому. При сравнении анатомо-
морфологических показателей статистически 
значимых различий в двух выборках обнару-
жено не было. Одним из критериев включения 
юношей в исследование было отсутствие пато-
логий щитовидной железы и острых респира-
торных заболеваний на момент обследования. 
Все юноши, признанные по результатам еже-
годного медицинского осмотра условно здоро-
выми, были осведомлены о целях и задачах ис-
следования, подписали добровольное согласие 
на участие.

У юношей-спортсменов и лиц, не занимаю-
щихся спортом, проводили оценку физической 
выносливости путем расчета кардиореспира-
торного индекса в модификации Н.Н. Самко 
(КРИС). У испытуемых последовательно 
измеряли систолическое и диастолическое 
артериальное давление (САД, ДАД) прибо-
ром Omron MX2 Basic (Япония), определяли 
максимальное давление выдоха (МДВ) с по-
мощью сфигмоманометра фирмы CS Medica 
(Россия), жизненную емкость легких (ЖЕЛ) 
с использованием спирометра ССП произ-
водства «Медаппаратура» (Украина). При 
помощи секундомера подсчитывали частоту 
сердечных сокращений (ЧСС) и время мак-
симальной задержки дыхания (МЗД). Далее 
рассчитывали КРИС = (ЖЕЛ + МЗД + МДВ + 
+ В)/(САД + ДАД + ЧСС), где В – возраст. КРИС 
определяли в адинамической (КРИСад, у. е.) 
фазе и динамической (КРИСдин, у. е.) – по-
сле 5-минутной дозированной нагрузки на 
велотренажере (нагрузка составляла 20 Н/м, 
скорость педалирования – 40 об/мин). Толе-
рантность к физическим нагрузкам оценива-
ли по снижению КРИС после дозированной 
физической нагрузки (КРИСтол, %). По значе-
ниям толерантности (КРИСтол = 0…15 % рас-
ценивали как высокий уровень физической 

выносливости, КРИСтол > 15 % – низкий) каж-
дую группу обследованных разделили на две 
подгруппы.

Для проведения биохимического и гемато-
логического анализов у всех обследуемых брали 
образцы венозной крови из локтевой вены в ваку-
умные пробирки с 3 %-й ЭДТА в утреннее время 
натощак. Концентрации кортизола (нмоль/л), ти-
реотропного гормона (ТТГ, мкМЕ/мл) и свобод-
ного тироксина (св.Т4, пмоль/л) в плазме опре-
деляли на иммуноферментном анализаторе 
ChemWell (Австрия) с использованием набора 
реагентов «Вектор-Бест» (Россия). Содержа-
ние гемоглобина (Hgb), эритроцитов (RBC), 
их средний объем (MCV), среднее содержание 
гемоглобина в отдельном эритроците (MCH), 
среднюю концентрацию гемоглобина в эри-
троците (MCHC), гематокрит (HCT) устанав-
ливали на анализаторе ADVIA 60 производства 
Bayer (Германия).

Статистический анализ проводили в про-
грамме Statistica 10 (StatSoft, США). Для оценки 
статистической значимости различий перемен-
ных использовали U-критерий Манна–Уитни, 
для изучения связей между количественными 
показателями – ранговый коэффициент корре-
ляции Спирмена (r). Количественные данные 
представлены в виде медианы значений (Ме) и 
интерквартильного размаха (Q1; Q3). Различия 
считали статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты. Изучение показателей крас-
ной крови юношей двух групп без учета фи-
зической выносливости установило (табл. 1), 
что содержание эритроцитов и гематокрит в 
группе спортсменов статистически значимо 
выше по сравнению с показателями нетрениро-
ванных юношей (р = 0,006 и р = 0,027 соответ-
ственно), тогда как среднее содержание и сред-
няя концентрация гемоглобина в клетке – ниже  
(р = 0,00006 и р = 0,000015 соответственно). 
Анализ гормонального статуса выявил пре-
вышение содержания кортизола у спортсме-
нов над данными юношей, не занимающихся 
спортом (р = 0,0001), тогда как концентрации 
ТТГ и свободного тироксина оказались ниже  
(р = 0,0006). 
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Изучение тех же параметров с учетом толе-
рантности организма к физическим нагрузкам 
(КРИСтол) в группе нетренированных юношей 
не выявило статистически значимых различий 
в показателях крови и содержании гормонов 
у лиц с высокой и низкой толерантностью к 
физическим нагрузкам (табл. 2, см. с. 114). 
В то же время у спортсменов с низкой толе-
рантностью к физической нагрузке (КРИСтол > 
> 15 %) корпускулярный объем эритроцитов 
оказался ниже (р = 0,02), чем у спортсменов с 
высокой толерантностью (КРИСтол = 0…15 %), 
также отмечена меньшая концентрация гемо-
глобина в эритроците у первых по сравне-
нию с нетренированными юношами с низ-
кой кардиореспираторной выносливостью  
(р = 0,02).

Анализ гормонального статуса спортсме-
нов продемонстрировал внутригрупповые 
различия в зависимости от значения КРИСтол: 
концентрации свободного тироксина и ТТГ в 
крови юношей с высокой толерантностью к 

физической нагрузке статистически значимо 
превышали показатели лиц с низкой толерант-
ностью (р = 0,005 и р = 0,04 соответственно). 
Кроме того, у спортсменов с высокими значе-
ниями КРИСтол (>15 %) обнаружено статисти-
чески значимо более низкое содержание сво-
бодного тироксина по сравнению с юношами, 
не занимающимися спортом и имеющими 
низкую толерантность к физической нагрузке 
(р = 0,001). 

Содержание кортизола в крови спортсме-
нов с низким уровнем кардиореспираторной 
выносливости оказалось статистически зна-
чимо выше, чем у физически малоактивных 
юношей с КРИСтол > 15 %, и выше референс-
ных показателей (р = 0,013). Следует отметить, 
что у спортсменов с высокой толерантностью 
к физическим нагрузкам содержание кортизола 
также было выше физиологической нормы.

Влияние систематической спортивной де-
ятельности на гормональный статус юношей 
подтвердили данные корреляционного анализа. 

Таблица 1
СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ПОКАЗАТЕЛЕЙ КРАСНОЙ КРОВИ  

И ГОРМОНАЛЬНОГО СТАТУСА СПОРТСМЕНОВ И НЕТРЕНИРОВАННЫХ ЮНОШЕЙ  
БЕЗ УЧЕТА КАРДИОРЕСПИРАТОРНОЙ ВЫНОСЛИВОСТИ, Me (Q1; Q3)

COMPARATIVE ANALYSIS OF RED BLOOD CELL PARAMETERS AND HORMONAL STATUS  
IN YOUNG MALE ATHLETES AND NON-ATHLETES WITHOUT TAKING INTO ACCOUNT  

CARDIORESPIRATORY ENDURANCE, Me (Q1; Q3)

Показатель Нетренированные юноши
 (n = 38)

Спортсмены 
(n = 18)

HGB, г/л 147 (140; 154) 144 (139; 149,5)
RBC, 1012/л 4,9* (4,51; 5,1) 5,09* (4,86; 5,38)
HCT, % 41,9* (39,1; 43,6) 42,8* (41,4; 44,9)
MCV, фл 86,1 (84,5; 88,1) 84,8 (82,4; 87,2)
MCH, пг 30,3* (28,7; 31,9) 28,5* (27,2; 29,7)
MCHC, г/л 350* (340; 367) 336* (324; 343)
Кортизол, нмоль/л 448,2* (324; 571) 790,5* (491,5; 1012,5)
ТТГ, мкМЕ/мл 1,41* (1,0; 1,98) 1,03* (0,94; 1,25)
Св.Т4, пмоль/л 17,0* (14,9; 18,3) 14,05* (12,2; 15,2)
Примечание: * – установлены статистически значимые отличия между исследуемыми группами (р < 0,05).
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Как следует из рис. 1, отражающего связи 
между концентрациями изученных гормо-
нов и физической активностью испытуемых, 
возрастание ее уровня сочетается с увеличе-
нием в плазме крови содержания кортизола  
(р = 0,00005) и снижением уровней ТТГ и сво-
бодного тироксина (р = 0,0003). 

Анализ взаимосвязей концентраций гормо-
нов с физической выносливостью и показателя-
ми красной крови у юношей, не занимающихся 
спортом, обнаружил корреляции содержания 

гормонов тиреотропно-тиреоидной системы 
с суммарными показателями крови (рис. 2).  
Так, установлено, что рост уровней ТТГ и 
свободного тироксина связан со снижением 
количества эритроцитов в сосудистом русле  
(р = 0,03 и р = 0,006 соответственно) и их обще-
го объема (р = 0,01 и р = 0,026 соответственно). 
Одновременно с этим повышение концентра-
ции свободного тироксина сочетается с увели-
чением кардиореспираторной выносливости 
до выполнения нагрузки (р = 0,027). 

Таблица 2
СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ПОКАЗАТЕЛЕЙ КРАСНОЙ КРОВИ  

И ГОРМОНАЛЬНОГО СТАТУСА СПОРТСМЕНОВ И НЕТРЕНИРОВАННЫХ ЮНОШЕЙ  
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ТОЛЕРАНТНОСТИ К ФИЗИЧЕСКИМ НАГРУЗКАМ, Me (Q1; Q3)

COMPARATIVE ANALYSIS OF RED BLOOD CELL PARAMETERS  
AND HORMONAL STATUS IN YOUNG MALE ATHLETES AND NON-ATHLETES  

DEPENDING ON EXERCISE TOLERANCE, Me (Q1; Q3)

Показатель

Нетренированные юноши
 (n = 38)

Спортсмены 
(n = 18)

КРИСтол = 0…15 % 
(n = 12)

КРИСтол > 15 %
(n = 26)

КРИСтол = 0…15 %
(n = 12)

КРИСтол > 15 %
(n = 6)

HGB, г/л 149
(140; 153)

145
(139; 157)

149
(147; 151)

145
(134; 154)

RBC, 1012/л 4,9
(4,6; 5,2)

4,8
(4,5; 5,0)

5,05
(4,8; 5,1)

5,1
(5,05; 5,8)

HСТ, % 42
(36; 45)

41
(38; 43)

44
(43; 44)

43
(42; 45)

MCV, фл 87,3
(84,8; 89,3)

85,4
(84,6; 87,9)

87,3*
 (87,2; 89,4)

84,8*
(72,3; 87,2)

MCH, пг 30,9
(28,4; 31,3)

30,1
(28,7; 32,3)

29,9
(28,9; 30,6)

28,7
(23,0; 30,0)

MCHC, г/л 351
(338; 358)

354#

(336; 369)
343

(332; 346)
338#

(319; 344)
ТТГ,
мкМЕ/мл

1,2
(0,8; 1,7)

1,4
(0,9; 2,5)

1,3*
(0,9; 1,4)

1,0*
(0,9; 1,05)

св.Т4,
пмоль/л

16,7
(15,6; 18,1)

17,9#

(14,9; 18,9)
15,5*

(12,3; 15,7)
11,8*#

(11,3; 12,3)
Кортизол,
нмоль/л

486 
(367; 792)

392#

(341; 355)
504

(472; 1177)
936#

(794; 1341)

Примечание. Установлены статистически значимые различия (р < 0,05): * – у спортсменов между лицами с вы-
сокой (КРИСтол = 0…15 %) и низкой (КРИСтол > 15 %) толерантностью к нагрузкам; # – между нетренированными 
юношами и спортсменами с низкой толерантностью к нагрузкам (КРИСтол > 15 %).
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Проведенный корреляционный анализ в 
группе спортсменов продемонстрировал иную 
картину взаимоотношений между изучаемыми 
показателями (рис. 2). Обращает на себя вни-

мание наличие многочисленных и тесных кор-
реляций концентраций гормонов с параметрами 
физической выносливости. Так, повышение со-
держания кортизола в крови, согласно результа-

Рис. 1. Корреляционные связи содержания гормонов в крови обследо-
ванных юношей с уровнем их двигательной активности (ДА)

Fig. 1. Correlations between the subjects’ hormone levels in the blood and 
level of physical activity

Рис. 2. Корреляционные связи показателей красной крови и кардиоре-
спираторной выносливости с гормональным статусом у нетренированных 
юношей и спортсменов (r – коэффицент ранговой корреляции Спирмена; 
представлены только статистически значимые корреляции)

Fig. 2. Correlations of red blood cell parameters and cardiorespiratory 
endurance with hormonal status in young male non-athletes and athletes  
(r stands for Spearman’s rank correlation coefficient; only statistically significant 
correlations are demonstrated)
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там анализа, способствует снижению кардиоре-
спираторной выносливости (КРИСтол). Обратная 
картина наблюдалась в отношении связей с 
КРИСтол показателей тиреоидной системы. 

Из этого вытекает, что у спортсменов воз-
растание уровня кортизола и снижение содер-
жания ТТГ и свободного тироксина в плазме 
крови сопровождаются уменьшением толе-
рантности к физической нагрузке. Что касается 
корреляций уровней свободного тироксина и 
ТТГ с кардиореспираторным индексом после 
динамической нагрузки, то здесь возрастание 
содержания гормонов способствует увеличе-
нию индекса. Примечателен также факт, что 
свойственные физически нетренированным 
юношам корреляции между параметрами ти-
реоидной системы и функциональной актив-
ностью красной крови практически не выявля-
ются. Обнаружена лишь слабая положительная 
связь между концентрацией свободного тирок-
сина и гематокритом. 

Обсуждение. Известно, что при интенсив-
ных систематических нагрузках гормоны щи-
товидной железы влияют на адаптационные и 
метаболические процессы, но при этом харак-
тер изменений активности гипоталамо-гипофи-
зарно-тиреоидной оси зависит от параметров 
нагрузки и ее субъективной переносимости 
спортсменом [12]. Так, A.C. Hackney et al. про-
водили сравнение влияния нагрузок разной 
интенсивности на активность гипоталамо-ги-
пофизарно-тиреоидной оси. При 45-минут-
ной беговой нагрузке средней интенсивности  
(65 % от максимального потребления кислоро-
да – МПК) и нагрузке с переменной интенсив-
ностью (чередование 90-секундных интервалов 
бега при 100–110 % МПК и 40 % МПК) у спор-
тсменов наблюдалось сопоставимое повыше-
ние содержания свободного трийодтиронина и 
свободного тироксина в крови по отношению к 
состоянию покоя [13]. Однако восстановление 
концентраций гормонов после физической на-
грузки происходило неодинаково. Через 12 ч 
после тренировочного занятия с постоянной 
нагрузкой концентрации обоих гормонов вос-
станавливались до исходного уровня, а после 

занятия в интервальном режиме они падали 
ниже нормы, причем выраженность такого па-
дения обратно коррелировала с повышением 
содержания кортизола в крови [13]. Таким об-
разом, при слишком интенсивной мышечной 
работе активность гипоталамо-гипофизарно-
тиреоидной оси может снижаться вследствие 
развития стресс-реакции [12]. Об этом говорят 
и результаты изучения гормонального фона 
интенсивно тренирующихся детей и подрост-
ков, у которых состояние перетренированности 
также часто сопряжено со снижением содержа-
ния тиреоидных гормонов в крови [14]. 

Согласно нашему исследованию, у спорт-
сменов, характеризующихся низкой толерант-
ностью к физической нагрузке, меньше концен-
трации гормонов ТТГ и свободного тироксина 
по сравнению со спортсменами с высокой кар-
диореспираторной выносливостью, а также 
с нетренированными лицами с низкой толе-
рантностью. Возможно, уменьшение функци-
ональной активности гипоталамо-гипофизар-
но-тиреоидной оси у спортсменов обусловлено 
истощением компенсаторных механизмов при 
длительных систематических тренировках. На-
рушения работы щитовидной железы сопрово-
ждаются снижением физической работоспо-
собности скелетных мышц и организма в целом 
в результате изменения как самих мышц, так и 
их сосудистого русла. Так, гипотиреоз ведет 
к уменьшению аэробной работоспособности 
мышц и организма в целом. При гипотиреозе 
ухудшается и доставка кислорода к мышцам, и 
его утилизация в митохондриях мышечных во-
локон мышц [12].

Следует отметить, что, помимо стресс-
реакции, интенсивные тренировки сопряжены 
со значительным расходованием энергии и, 
следовательно, уменьшением содержания жи-
ровой ткани, которая продуцирует гормон леп-
тин – важный регулятор энергетического обме-
на. Показано, что как стресс, так и снижение 
содержания лептина тормозят выработку тиро-
либерина и тем самым приводят к подавлению 
тиреоидной функции [15]. Снижение уровня 
тироксина можно объяснить также преоблада-
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нием процессов поглощения тканями тиреоид-
ных гормонов над их выбросом из щитовидной 
железы. Целесообразность усиленного погло-
щения тиреоидных гормонов тканями объяс-
няется высокой потребностью в них тканей в 
связи с усиленным тренировочным процессом.  
Кроме того, снижение уровня тироксина в кро-
ви может быть вызвано влиянием повышен-
ных концентраций кортикостероидов у лиц, 
занимающихся силовыми видами спорта [2]. 
Это предположение подтверждают результаты 
оценки уровня кортизола в крови испытуемых. 
Один из потенциальных механизмов, влияю-
щих на это изменение, – взаимосвязь глюко-
кортикоидного ответа при физической нагруз-
ке с циркулирующими гормонами щитовидной 
железы: глюкокортикоиды, в т. ч. кортизол, 
являются известными мощными ингибитора-
ми функции щитовидной железы в нескольких 
точках регуляторной оси «гипоталамус–гипо-
физ–щитовидная железа».

Анализ параметров крови выявил статисти-
чески значимые различия таких показателей, 
как средний объем эритроцита и средняя кон-
центрация гемоглобина в нем, в сравниваемых 
группах юношей. Концентрация гемоглобина в 
эритроците – довольно чувствительный инди-
катор нарушения процессов гемоглобинообра-
зования. Обнаруженное понижение данного по-
казателя у спортсменов соответствует данным 
литературы, по которым в условиях острых фи-
зических нагрузок наблюдается уменьшение 
средней концентрации корпускулярного гемо-
глобина [16, 17]. В тоже время следует отме-
тить, что статистически значимое понижение 
обоих параметров эритроцитов свойственно 
только спортсменам, продемонстрировавшим 
низкую толерантность к физической нагрузке. 
Вместе с тем у спортсменов их снижение рас-
сматривается как компенсаторный адаптацион-
ный механизм, обусловливающий при интен-
сивных нагрузках улучшение реологических 
свойств крови. Согласно литературным дан-
ным, в подготовительном и соревновательном 
периодах тренировочного цикла при хорошем 
функциональном состоянии организма и адек-

ватной адаптации к физической нагрузке, на 
фоне относительно стабильного уровня гемо-
глобина и небольшого повышения концентра-
ции эритроцитов, обычно отмечается снижение 
среднего объема эритроцита и, соответственно, 
гематокрита. Напротив, при ухудшении функ-
ционального состояния организма эти параме-
тры возрастают [18, 19].

В обеспечении аэробных возможностей 
организма важную роль играет содержание 
гемоглобина в крови. По данным Г.А. Мака-
ровой с соавторами, увеличение гематокрита 
и снижение среднего содержания гемоглобина 
в эритроците у спортсменов могут отмечать-
ся при ухудшении физической работоспособ-
ности в результате напряженной мышечной 
деятельности [18]. Падение концентрации ге-
моглобина в эритроцитах, сочетающееся с по-
вышением гематокрита, может быть сигналом 
о необходимости срочной коррекции плана 
подготовки со снижением объема/интенсив-
ности нагрузок [20].

Примечателен, с нашей точки зрения, об-
наруженный корреляционным анализом факт 
о тесной связи между функциональным со-
стоянием красной крови и уровнями гормо-
нов тиреоидной системы только у физически 
малоактивных юношей. При этом снижение 
дыхательной поверхности крови коррелирует с 
активизацией функции щитовидной железы, и, 
наоборот, ослабление функции данной железы 
сопровождается стимуляцией кроветворения. 
Очевидно, эти реципрокные взаимоотношения 
отражают адаптивные реакции в организме, 
при которых снижение уровня доставки кис-
лорода клеткам при уменьшении кислородной 
емкости крови компенсируется более эффек-
тивной утилизацией кислорода вследствие ак-
тивизации функции щитовидной железы.

Отсутствие указанных связей у спортсме-
нов обусловлено, очевидно, индивидуальными 
особенностями гормонального фона трениро-
ванного организма, оказывающего влияние на 
интенсивность эритропоэза, в частности на 
скорость синтеза тканевого гормона эритропо-
этина [19].
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Итак, нами выявлено, что при систематиче-
ских физических нагрузках отчетливо проявля-
ется вклад гормонов в обеспечение кардиореспи-
раторной выносливости организма. Результаты 
проведенного исследования показали, что у спор-
тсменов, в отличие от физически малоактивных 
лиц, снижение концентрации свободного тирок-
сина и повышение содержания кортизола в крови 
коррелируют с низкой толерантностью к физи-

ческой нагрузке. При этом активизация функции 
щитовидной железы способствует увеличению 
кардиореспираторной выносливости спортсме-
нов после динамической нагрузки. У юношей с 
малоподвижным образом жизни низкие уровни 
ТТГ и свободного тироксина способствуют акти-
визации эритропоэза.
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CORRELATION OF THE HORMONAL STATUS  
AND RED BLOOD CELL PARAMETERS WITH CARDIORESPIRATORY 

ENDURANCE IN YOUNG MALE ATHLETES AND NON-ATHLETES

The aim of this paper was to study red blood cell parameters and levels of thyroid-stimulating 
hormone (TSH), free thyroxine (FT4) and cortisol, as well as their correlations in young male athletes 
and non-athletes, depending on their cardiorespiratory endurance. Materials and methods. The study 
involved 18 athletes (weightlifting, kickboxing) with the ranks ranging from First-Class Sportsman to 
Candidate for Master of Sport and 38 non-athletes. Hormone concentrations in the blood (cortisol, 
TSH, FT4) and blood parameters (haemoglobin, red blood cell count (RBC), their mean corpuscular 
volume (MCV), mean corpuscular haemoglobin (MCH), mean corpuscular haemoglobin concentration 
(MCHC) and haematocrit (НСТ)) were determined. The subjects’ physical endurance was assessed by 
calculating the cardiorespiratory index (heart rate divided by the respiratory rate). Results. In young 
men not involved in sports, no statistically significant differences between red blood cell parameters 
and hormonal status depending on the cardiorespiratory index were observed. At the same time, 
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athletes with low exercise tolerance had statistically significantly lower MCV, MCHC, FT4, and TSH 
as well as elevated cortisol levels compared to endurance athletes. In young male non-athletes, we 
established an inverse correlation of TSH with RBC (r = –0.27) and HCT (r = –0.31) as well as of FT4 
with RBC (r = –0.35), HCT (r = –0.28) and cardiorespiratory index at rest (r = 0.29). In athletes, cortisol 
correlated with exercise tolerance (r = 0.74), while FT4 correlated with cardiorespiratory index after 
exercise (r = 0.69). Thus, a decrease in thyroxine and an increase in cortisol blood levels in athletes 
correlate with lower cardiorespiratory endurance and exercise tolerance, while in non-athletes, with 
the activation of the erythropoietic function.

Keywords: hormonal status, cortisol, red blood cells, young men, motor activity, cardiorespiratory 
endurance.
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ВЛИЯНИЕ КУРСА НЕЙРОБИОУПРАВЛЕНИЯ  
НА МАКСИМАЛЬНОЕ ПОТРЕБЛЕНИЕ КИСЛОРОДА  
И ПОКАЗАТЕЛИ ГЕМОДИНАМИКИ  
СПОРТСМЕНОВ ВЫСОКОЙ КВАЛИФИКАЦИИ 
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Нейробиоуправление по параметрам биоэлектрической активности мозга может служить дополнитель-
ным средством спортивной тренировки, в то же время его влияние на организм спортсменов не до конца из-
учено. Цель работы – оценить эффект курса нейробиоуправления на спортсменов высокой квалификации 
по показателям максимального потребления кислорода и гемодинамики. Материалы и методы. Проведено 
плацебо-контролируемое исследование эффектов нейробиоуправления у 102 спортсменов высокой квалифи-
кации обоего пола со средними уровнями спектральной мощности вариабельности сердечного ритма в диа-
пазонах очень низкой, низкой и высокой частот в возрасте 20,2±1,8 лет. В основную группу были включены 
69 участников, в группу плацебо-контроля – 33. Нейробиоуправление выполнялось по протоколу повышения 
спектральной мощности альфа-ритма мозга в отведении С3А1. Курс нейробиоуправления включал 15 сеансов.  
Результаты. Установлены статистически значимые эффекты курса нейробиоуправления, превосходящие пла-
цебо-эффект: снижение диастолического (ДАД) и увеличение пульсового (ПАД) артериального давления. ДАД 
характеризовалось абсолютной убылью в 2,0 мм рт. ст. у спортсменов основной группы и 0,7 мм рт. ст. у пред-
ставителей группы плацебо, ПАД – абсолютным приростом в 1,5 и 0,4 мм рт. ст. соответственно. Также были 
обнаружены статистически значимые изменения, появившиеся в результате курса, но не превосходящие эффект 
плацебо-воздействия: увеличение среднего значения относительной величины максимального потребления 
кислорода в основной группе на 0,30 мл/(мин∙кг), в группе плацебо – на 0,46 мл/(мин⋅кг); уменьшение средней 
частоты сердечных сокращений на 1,5 и на 0,7 мин–1 соответственно и среднего значения показателя двойного 
произведения на 1,9 и 1,1 соответственно без статистически значимых межгрупповых различий. Курсы нейро-
биоуправления и плацебо не вызвали статистически значимых изменений систолического артериального давле-
ния, коэффициента эффективности кровообращения, вегетативного индекса Кердо.

Ключевые слова: нейробиоуправление, артериальное давление, максимальное потребление кислоро-
да, вариабельность ритма сердца, высококвалифицированные спортсмены.
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Оценка адаптационной способности спорт-
сменов включает в себя анализ соотношения 
спектральных компонентов общей спектраль-
ной мощности вариабельности ритма сердца 
(ВРС). Базой для такого подхода являются дан-
ные о том, что в процессе тренировок общая 
мощность спектра (TP) растет преимуществен-
но за счет увеличения относительной мощно-
сти дыхательных волн (HF). Также могут расти 
и абсолютные значения мощности сосудистых 
и метаболических волн (LF и VLF), при усло-
вии опережающего роста показателя HF [1, 2].

Модуляцию сердечного ритма можно пред-
ставить как результат взаимодействия трех 
осцилляторов: метаболического, дыхательно-
го, сосудистого. Метаболическую модуляцию 
(частоты до 0,05 Гц) связывают с гуморальны-
ми и температурными влияниями. Сосудистая 
модуляция представлена в спектре на частоте 
около 0,1 Гц. Дыхательная модуляция прояв-
ляется в полосе частот 0,11–0,5 Гц [3]. Полу-
чила известность концепция ВРС как совокуп-
ного результата модуляции сердечного ритма 
дыхательным, сосудистым и метаболическим 
осцилляторами [4]. Предложена типология 
модуляции сердечного ритма, где критериями 
являются уровни относительной мощности 
спектра ВРС в трех диапазонах: очень низкой 
(VLF%), низкой (LF%) и высокой (HF%) часто-
ты (как проявления модуляции сердечного рит-
ма соответственно метаболическим, сосуди-
стым и дыхательным осцилляторами). Вариант 
взаимодействия метаболического, сосудистого 
и дыхательного осцилляторов, при котором 
относительная мощность спектра в диапазоне 
каждого из них не превышает верхней грани-
цы среднего уровня относительной мощности 
спектра, определяемого как значение верхнего 
квартиля в популяции (иными словами, когда 
ни один из модуляторов не доминирует над 
другими), рассматривается как эгалитарный 
тип модуляции сердечного ритма [5]. 

Показано, что максимальное потребление 
кислорода у спортсменов в определенной сте-
пени обусловливает уровни показателей ВРС 

[6]. Особенности абсолютных и относитель-
ных показателей максимального потребления 
кислорода изучаются в связи со спортивной 
специализацией [2]. 

Выявлено, что скорость восстановления 
показателей гемодинамики после физической 
нагрузки в группе спортсменов с симпатико-
тонией на фоне пониженной общей мощности 
ВРС и пониженной активности автономного 
контура регуляции замедлена по сравнению 
со спортсменами с парасимпатикотонией на 
фоне высокой общей мощности вариабель-
ности ритма [6]. У спортсменов высокой ква-
лификации отмечается стабильный уровень 
показателей гемодинамики в течение переход-
ного и соревновательного периодов, что объ-
ясняется стабильным уровнем симпатической 
модуляции в эти периоды [7]. Большое вни-
мание уделяется особенностям артериального 
давления у спортсменов в зависимости от на-
правленности, продолжительности и объема 
тренировок [8]. 

Нейробиоуправление изучается в различ-
ных аспектах уже несколько десятилетий [9, 
10]. Нейробиоуправление по параметрам био-
электрической активности мозга в настоящее 
время рассматривается как эффективное до-
полнительное средство спортивной тренировки 
[11, 12]. Исследуются срочные и отставленные 
психофизиологические эффекты нейробио-
управления у лиц, занимающихся физической 
культурой и спортом [13]. В то же время оста-
ются фрагментарно изученными механизмы 
влияния нейробиоуправления по спектральной 
мощности альфа-ритма ЭЭГ на максимальное 
потребление кислорода и показатели гемоди-
намики спортсменов высокой квалификации, 
плацебо-контролируемые исследования в дан-
ном направлении не проводились.

Целью настоящей работы была оценка эф-
фекта курса нейробиоуправления по показа-
телям максимального потребления кислорода 
и гемодинамики спортсменов высокой квали-
фикации, характеризующихся эгалитарным ти-
пом модуляции сердечного ритма.
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Материалы и методы. Дизайн исследова-
ния: одноцентровое, открытое, рандомизиро-
ванное, проспективное, слепое, простое, срав-
нительное, плацебо-контролируемое. 

Настоящее исследование было выполнено 
по стандартам этического комитета Ханты-
Мансийской государственной медицинской 
академии, разработанным в соответствии с 
Хельсинкской декларацией Всемирной меди-
цинской ассоциации «Этические принципы 
проведения научных медицинских исследо-
ваний с участием человека» (с поправками 
2013 года), Правилами надлежащей клини-
ческой практики, утвержденными прика-
зом Министерства здравоохранения РФ от  
1 апреля 2016 года № 200н. 

В период 2006–2020 годов в исследова-
ние были включены 102 испытуемых обоего 
пола, соответствующие критериям включения 
и исключения и давшие информированное со-
гласие. Распределение в основную группу и 
группу плацебо производилось в соотноше-
нии 2:1 случайным образом (лотерейным ме-
тодом). В основную группу были включены  
69 участников, в группу плацебо-контроля – 33.

Критериями включения послужили: спор-
тивная квалификация на уровне 1-го разряда 
и выше; эгалитарный тип модуляции сердеч-
ного ритма, когда относительная спектраль-
ная мощность ВРС в трех диапазонах частот 
не превышает границы среднего уровня в 
популяции (значение относительной спек-
тральной мощности ВРС: в диапазонах очень 
низкой частоты (0,003–0,04 Гц, VLF%) – не 
более 42,4 % у женщин и 44,8 % у мужчин, 
в диапазоне низкой частоты (0,04–0,15 Гц, 
LF%) – не более 47,0 % у женщин и 46,3 % у 
мужчин, в диапазоне высокой частоты (0,04–
0,15 Гц, HF%) – не более 40,5 % у женщин и 
38,2 % у мужчин) [5]. 

Критериями исключения послужили: эпи-
лептиформная активность; указание на бере-
менность, лактация; экстрасистолы более 5 % 
кардиоритмограммы; прием лекарств; невы-
полнение требований протокола воздействия. 
Исключение из группы было возможно на лю-

бом этапе исследования в связи с применением 
различных видов лечения или иными обстоя-
тельствами.

До и после плацебо-воздействия или курса 
нейробиоуправления в покое в лабораторных 
условиях обследуемым измеряли диастоли-
ческое (ДАД) и систолическое (САД) артери-
альное давление. Определяли коэффициент 
эффективности кровообращения (КЭК), пуль-
совое артериальное давление (ПАД), веге-
тативный индекс Кердо (ВИК), показатель 
двойного произведения, рассчитанный для ус-
ловий покоя (ПДП). 

Оценку относительной величины макси-
мального потребления кислорода (на единицу 
массы тела – VO2max/P) выполняли косвенным 
методом по данным нагрузочного тестирова-
ния и по номограммам Т. Sjöstrand [14]. Тести-
рование проводили на велоэргометре Corival 
V3 (Lode, Нидерланды) по протоколу трехсту-
пенчатого теста Т. Sjöstrand. Продолжитель-
ность каждой ступени нагрузки составляла  
4 мин. Мощность нагрузки выбирали с учетом 
пола, возраста и массы тела испытуемых по та-
блицам [14]. Первое тестирование выполняли в 
день накануне начала курса нейробиоуправле-
ния или плацебо, второе – на следующий день 
после завершающего сеанса.

Запись ритмограммы сердца проводили 
при помощи электрокардиографа «Поли-
Спектр-8/ЕХ» («Нейрософт», Россия) по 
протоколу коротких записей (длительность –  
5 мин) [15]. ВРС оценивали с использовани-
ем программы «Поли-Спектр-Ритм» («Нейро-
софт», Россия).

Нейробиоуправление реализовывали по 
протоколу повышения спектральной мощно-
сти альфа-ритма головного мозга в монополяр-
ном отведении C3A1 ЭЭГ. Использовали про-
граммно-аппаратный комплекс «БОСЛАБ» на 
основе многоканального интерфейса БИ-012 
(«КОМСИБ», Россия). Курс содержал 15 се-
ансов и проводился циклически: 5 сеансов по  
1 сеансу в день, затем перерыв 2 дня. Каждый 
сеанс длился 31 мин, в т. ч. настройка поро-
га обратной связи занимала 1 мин, тренинг –  
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30 мин. Тренинг выполнялся непрерывным 
методом [16]. В основной группе проводи-
лось истинное воздействие, при этом медиана 
спектральной мощности альфа-ритма голов-
ного мозга в течение 1 мин этапа определе-
ния фонового уровня этой мощности в начале 
очередного сеанса тренинга увеличивалась на  
30 %. Повышенный на 30 % исходный уровень 
спектральной мощности альфа-ритма являлся 
порогом формирования сигнала обратной свя-
зи. В группе плацебо-контроля проводилось 
плацебо-воздействие. Для этого порог форми-
рования сигнала обратной связи устанавливал-
ся на уровне медианы спектральной мощности 
альфа-ритма головного мозга в течение этапа 
определения фонового уровня этой мощности. 
Обстановка сеансов и инструкции испытуе-
мым были идентичны. 

Статистический анализ включал провер-
ку данных на нормальность распределения с 
использованием критерия согласия Шапиро–
Уилка. В случае нормального распределения 
обобщенные характеристики совокупности 
представляли величинами среднего арифмети-
ческого (M) и среднего квадратического откло-
нения (SD), в случае распределения, отличного 
от нормального, – величинами медианы (Me), 
25-го и 75-го перцентилей (Q1, Q3). В исследо-
вании был принят критический уровень ста-
тистической значимости α = 0,05 [16]. Оценку 
статистической значимости различий между 
группами производили методом факторного 
дисперсионного анализа (ANOVA) (среднее 
арифметическое M, стандартная ошибка SE, 
доверительный интервал ±95 %), оценку ста-
тистической значимости различий изменений 
параметров в результате воздействия (эффекта 
воздействия) – методом факторного диспер-
сионного анализа с повторными измерениями 
(ANOVA r.m.). Эффект от воздействия внутри 
групп оценивали с использованием критерия 
Вилкоксона. Применялась программа Statsoft 
Statistica 10. 

Результаты. В полученной выборке сред-
ний возраст испытуемых составил 20,2± 
±1,8 лет; в основной группе – 20,2±1,8 лет, в 

группе плацебо-контроля – 20,1±1,8 лет. Между 
группами не было обнаружено значимых раз-
личий по возрасту (p > 0,05). Дополнительное 
подразделение выделенных групп по крите-
рию пола и последующий факторный диспер-
сионный анализ четырех подгрупп не выявил 
между ними статистически значимых различий  
(p > 0,05). Группа плацебо и основная группа 
по половому составу и возрасту были репре-
зентативны.

Данные о максимальном потреблении кис-
лорода и параметрах гемодинамики обследо-
ванных спортсменов приведены в таблице (см. 
с. 126). В основной группе после курса ней-
робиоуправления среднее значение VO2max/P 
увеличилось (p = 0,000 по критерию Вилкок-
сона), в группе плацебо статистически значи-
мых изменений найдено не было (p > 0,05).  
По данным ANOVA значимые различия сред-
него значения VO2max/P между основной груп-
пой и группой плацебо выявлены не были ни 
до (p > 0,05), ни после воздействия (p > 0,05). 
По данным ANOVA r.m. значимые различия 
изменения среднего значения VO2max/P меж-
ду группами обнаружены не были (p > 0,05). 
Абсолютный прирост VO2max/P составил в 
основной группе 0,30 мл/(мин⋅кг), в группе 
плацебо – 0,46 мл/(мин⋅кг).

В результате курса нейробиоуправления 
среднее значение ЧСС статистически значи-
мо уменьшилось в основной группе (p = 0,000 
по критерию Вилкоксона) и в группе плацебо  
(p = 0,037). Значимых различий среднего зна-
чения ЧСС между группами не обнаружено ни 
до, ни после воздействия (p > 0,05), как и зна-
чимых различий изменения среднего значения 
ЧСС (p > 0,05).

Статистически значимых изменений сред-
них значений САД в результате курса нейробио- 
управления ни в основной группе, ни в группе 
плацебо не установлено (p > 0,05 по критерию 
Вилкоксона). Не выявлено значимых различий 
среднего значения САД между группами ни до, 
ни после воздействия (p > 0,05), а также зна-
чимых различий изменения среднего значения 
САД между группами (p > 0,05).
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В основной группе после курса нейробио-
управления среднее значение ДАД уменьши-
лось (p = 0,000 по критерию Вилкоксона), 
так же как и в группе плацебо (p = 0,026).  
По данным ANOVA значимые различия сред-
него значения ДАД между основной группой 
и группой плацебо выявлены не были ни до 

(p > 0,05), ни после воздействия (p > 0,05). По 
данным ANOVA r.m. в результате воздействия 
средние значения ДАД в основной группе 
уменьшились в большей мере, чем в плацебо 
группе (p = 0,034): ДАД показало абсолют-
ную убыль в 2,0 мм рт. ст. в основной группе и  
0,7 мм рт. ст. в группе плацебо.

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ОТНОСИТЕЛЬНОГО МАКСИМАЛЬНОГО ПОТРЕБЛЕНИЯ  
КИСЛОРОДА И ПАРАМЕТРОВ ГЕМОДИНАМИКИ У ВЫСОКОКВАЛИФИЦИРОВАННЫХ  
СПОРТСМЕНОВ ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ КУРСА НЕЙРОБИОУПРАВЛЕНИЯ ИЛИ ПЛАЦЕБО

COMPARATIVE ANALYSIS OF MAXIMAL OXYGEN UPTAKE  
AND HAEMODYNAMIC PARAMETERS IN HIGH-LEVEL ATHLETES  

UNDER THE INFLUENCE OF A NEUROFEEDBACK COURSE OR PLACEBO

Параметр
Значение параметра (M±SE) в группе Значимость различий (р) между группами

основной 
(n = 69)

плацебо 
(n = 33)

параметра 
(ANOVA)

изменения параметра 
 (ANOVA r.m.)

VO2max/P, мл/(мин⋅кг): 
до воздействия 56,26±0,65* 55,56±0,94 0,544 –
после воздействия 56,56±0,64* 56,02±0,93 0,632 0,617

ЧСС, мин–1: 
до воздействия 57,6±0,8* 58,6±1,1** 0,458 –
после воздействия 56,1±0,7* 57,9±1,0** 0,159 0,096

САД, мм рт. ст.:
до воздействия 114,7±0,8 113,8±1,2 0,551 –
после воздействия 114,2±0,7 113,4±1,1 0,552 0,826

ДАД, мм рт. ст.: 
до воздействия 69,1±0,8* 68,9±1,2** 0,920 –
после воздействия 67,1±0,9* 68,2±1,2** 0,490 0,034

ПАД, мм рт. ст.: 
до воздействия 45,6±0,5* 44,9±0,7 0,417 –
после воздействия 47,1±0,5* 45,3±0,8 0,056 0,026

ВИК:
до воздействия –20,3±2,1 –18,7±3,0 0,673 –
после воздействия –20,7±2,0 –18,8±2,8 0,584 0,863

КЭК: 
до воздействия 2617,6±34,7 2617,4±50,1 1,000 –

после воздействия 2634,5±37,0 2614,2±53,6 0,756 0,518
ПДП: 

до воздействия 66,0±1,0* 66,7±1,4** 0,697 –
после воздействия 64,1±0,9* 65,6±1,3** 0,301 0,124

Примечание. Установлены статистически значимые различия параметров до и после воздействия (р ≤ 0,05 по 
критерию Вилкоксона): * – в основной группе; ** – в группе плацебо. Полужирным выделены статистически 
значимые различия, выявленные методом ANOVA r.m.
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В основной группе в результате курса ней-
робиоуправления среднее значение ПАД уве-
личилось (p = 0,000 по критерию Вилкоксона), 
в группе плацебо значимого изменения сред-
него значения ПАД обнаружено не было (p >  
> 0,05). По данным ANOVA r.m. среднее зна-
чение ПАД в течение воздействия увеличилось 
в большей мере в основной группе, нежели в 
группе плацебо (p = 0,026): абсолютный при-
рост ПАД составил в основной группе 1,5 мм 
рт. ст., в группе плацебо – 0,4 мм рт. ст. 

Статистически значимых изменений ВИК и 
КЭК ни в основной группе, ни в группе пла-
цебо выявлено не было, как и различий между 
группами до и после воздействия (p > 0,05). 

В основной группе после курса нейробио-
управления среднее значение ПДП статисти-
чески значимо уменьшилось (p = 0,000 по кри-
терию Вилкоксона), в группе плацебо среднее 
значение ПДП также уменьшилось (p = 0,043). 
Абсолютная убыль ПДП составила 1,9 в основ-
ной группе и 1,1 в группе плацебо. Значимые 
различия изменения среднего значения ПДП 
между группами не были обнаружены (p > 0,05).

Обсуждение. Исследование относитель-
ного максимального потребления кислоро-
да у спортсменов высокой квалификации не 
выявило значимых различий среднего уров-
ня этого параметра, связанных с характером 
воздействия (курса нейробиоуправления или 
плацебо). В то же время в основной груп-
пе VO2max/P увеличился на 0,30 мл/(мин⋅кг)  
(p = 0,000). 

Установлено статистически значимое умень-
шение среднего значения ЧСС за время про-
ведения курса на 1,5 мин–1 в основной группе  
(p = 0,000) и на 0,7 мин–1 в группе плацебо  
(p = 0,037). Уменьшение ЧСС, вероятно, связа-
но со значимым понижением уровня ДАД пре-
имущественно в основной группе и значимым в 
основной группе увеличением ПАД. Обнаруже-
но статистически значимое уменьшение ПДП, 
отражающего общую работу миокарда, на 1,9 в 
основной группе и на 1,1 в группе плацебо. 

Вероятно, на динамику VO2max/P и ЧСС 
оказывал влияние неучтенный фактор, возмож-

но, тренировочный процесс подготовительного 
периода [2]. Впервые полученные данные ука-
зывают на то, что внедрение курса нейробио- 
управления в тренировочный процесс спор-
тсменов высокой квалификации не сопрово-
ждается нежелательными эффектами в виде 
снижения физической работоспособности.

Полученные нами средние значения САД, 
ДАД и ПАД соответствуют данным других 
авторов [8, 17]. Стабильный уровень САД в 
течение исследования наблюдался и в основ-
ной группе, и в группе плацебо. В обеих груп-
пах испытуемых произошло статистически 
значимое уменьшение уровня ДАД. Впервые 
было показано, что различия уровня ДАД у 
спортсменов высокой квалификации связаны 
с характером воздействия (курс нейробио-
управления или курс плацебо; p = 0,034) и 
снижение ДАД в результате курса нейробио-
управления превосходит эффект плацебо. Ряд 
авторов объясняют стабильный уровень арте-
риального давления у спортсменов стабиль-
ным уровнем симпатической модуляции [7]. 
Вероятно, уменьшение вазопрессорного вли-
яния сосудодвигательного центра было связа-
но с присущими обеим группам испытуемых 
поведенческими изменениями, обусловлен-
ными процедурой исследования. В основной 
группе уменьшение вазопрессорного влияния, 
возможно, было следствием увеличения спек-
тральной мощности альфа-ритма головного 
мозга в течение курса нейробиоуправления. 
Нами выявлено, что рост уровня ПАД у спорт-
сменов высокой квалификации в результате 
курса нейробиоуправления превышает эффект 
плацебо (p = 0,026). 

Анализ ВИК, отражающего функциональ-
ное состояние симпатического и парасимпа-
тического отделов, не выявил статистически 
значимых изменений в пределах групп после 
воздействия, а также различий между группа-
ми (p > 0,05). Поскольку нами были найдены 
статистически значимые однонаправленные 
изменения и ДАД, и ЧСС, на основе которых 
рассчитывается ВИК, отсутствие изменений 
ВИК выглядит объяснимым.
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Подведем итоги проведенного исследования:
1. Сравнение эффектов нейробиоуправле-

ния по протоколу повышения спектральной 
мощности альфа-ритма мозга в отведении C3A1 
у высококвалифицированных спортсменов с 
плацебо-воздействием выявило достоверное 
влияние указанного курса на диастолическое и 
пульсовое артериальное давление. В результате 
воздействия курса нейробиоуправления ДАД 
понизилось статистически значимо больше, 
чем при плацебо-воздействии (p = 0,034). ПАД 
увеличилось статистически значимо больше по 
сравнению с плацебо-эффектом (p = 0,026).

2. Обнаружены эффекты курса нейробио-
управления, не превышающие эффект плацебо-
воздействия. В частности, статистически зна-

чимо увеличилось среднее значение VO2max/P 
и статистически значимо уменьшились сред-
ние значения ЧСС, ПДП.

3. Получены свидетельства того, что внедре-
ние курса нейробиоуправления в тренировочный 
процесс спортсменов высокой квалификации не 
сопровождается нежелательными эффектами в 
виде снижения физической работоспособности 
или неблагоприятных сдвигов показателей сер-
дечного выброса, работы сердца, периферическо-
го сопротивления сосудов, изменения сформиро-
вавшегося в процессе многолетней спортивной 
подготовки взаимоотношения активности отде-
лов вегетативной нервной системы.
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EFFECT OF A NEUROFEEDBACK COURSE ON MAXIMAL OXYGEN UPTAKE  
AND HAEMODYNAMIC PARAMETERS IN HIGH-LEVEL ATHLETES

Neurofeedback based on bioelectrical activity of the brain can serve as an additional means of 
sports training. However, its effect on the body of athletes is not fully understood. The aim of this paper 
was to evaluate the effect of a neurofeedback course on high-level athletes based on maximal oxygen 
uptake and haemodynamics. Materials and methods. A placebo-controlled study of the effects of a 
neurofeedback course was conducted, involving 102 high-level athletes of both sexes (mean age 20.2 ±  
± 1.8 years) with mean levels of spectral power of heart rate variability in the VLF, LF, and HF ranges.  
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The main group included 69 subjects, the placebo control group, 33 subjects. The neurofeedback course 
included 15 sessions and was performed according to the protocol of increasing alpha power in the 
C3A1 lead. Results. Statistically significant effects of the neurofeedback course, exceeding the placebo 
effect, were established: a decrease in diastolic blood pressure and an increase in pulse pressure (PP). 
Diastolic blood pressure was characterized by an absolute decrease of 2.0 mm Hg in the main group and  
0.7 mm Hg in the placebo group, while pulse pressure, by an absolute increase of 1.5 and 0.4 mm 
Hg, respectively. Moreover, statistically significant changes resulting from the neurofeedback course 
were identified, which, however, did not exceed the placebo effect: an increase in the mean value of 
the relative maximal oxygen uptake by 0.30 ml/(min∙kg) in the main group and by 0.46 ml/(min∙kg) in 
the placebo group; a decrease in the mean heart rate (HR) by 1.5 and 0.7 min–1, respectively, and 
a decrease in the mean value of the double product index by 1.9 and 1.1, respectively, without any 
statistically significant differences between the groups. The neurofeedback course and placebo did not 
produce statistically significant changes in systolic blood pressure, PP x HR coefficient, and autonomic 
Kérdö index.

Keywords: neurofeedback, blood pressure, maximal oxygen uptake, heart rate variability, high-level 
athletes.
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ПЕРЕД ТРЕНИРОВКОЙ НА РАБОТОСПОСОБНОСТЬ  
И АРТЕРИАЛЬНОЕ ДАВЛЕНИЕ МУЖЧИН  
С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ
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Многими исследованиями было продемонстрировано, что удаленное ишемическое прекондиционирование 
оказывает положительное влияние на мышечную работоспособность, а также влияет на срочные и долгосроч-
ные адаптационные реакции артериального давления. Цель настоящей работы состояла в изучении влияния 
удаленного ишемического прекондиционирования, выполненного перед силовым упражнением, на рейтинг 
воспринимаемого напряжения, уровень работоспособности и артериальное давление у мужчин с метаболи-
ческим синдромом. Материалы и методы. В исследовании приняли участие 30 нетренированных мужчин 
(средний возраст – 35,2±6,4 лет), по состоянию здоровья соответствующих критериям метаболического син-
дрома. Участники были распределены на три группы: «ишемическое прекондиционирование + силовая нагруз-
ка»; «плацебо + силовая нагрузка»; «силовая нагрузка». Оценивались уровень воспринимаемого напряжения, 
количество повторов в подходе, средний и общий тренировочный объем при выполнении силового упражнения 
до и после вмешательства (ишемическое прекондиционирование или плацебо). Систолическое, диастолическое 
и среднее артериальное давление определялось до вмешательства (Т0), сразу после вмешательства и нагрузки 
(Т1), через 15 мин (Т2) и 30 мин (Т3) после нагрузки. Результаты. Установлено, что после вмешательства 
уровень воспринимаемого напряжения был статистически значимо ниже, а среднее количество повторов в под-
ходе, средний и общий тренировочный объем – выше в группе «ишемическое прекондиционирование + си-
ловая нагрузка» по отношению к остальным двум группам (р ˂ 0,05). Также наблюдалось более выраженное 
уменьшение систолического и среднего артериального давления в динамике от Т0 до Т3 в группе «ишемическое 
прекондиционирование + силовая нагрузка» по отношению к двум другим группам (р ˂ 0,05). Таким образом, 
удаленное ишемическое прекондиционирование, используемое перед силовой тренировкой, способно снижать 
уровень воспринимаемого напряжения, увеличивать общий тренировочный объем и приводить к более выра-
женной посттренировочной гипотензии у лиц с метаболическим синдромом.

Ключевые слова: переносимость физической нагрузки, ишемическое прекондиционирование, шкала 
Борга, рейтинг воспринимаемого напряжения, посттренировочная гипотензия, мужчины с метабо-
лическим синдромом.
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Ишемическое прекондиционирование 
(ИПК) – методика, состоящая из повторяю-
щихся коротких циклов ишемии и реперфузии 
(5-минутная ишемия и 5-минутная реперфу-
зия). ИПК представляет собой явление, при 
котором кратковременное неповреждающее 
ишемическое воздействие повышает толерант-
ность организма к последующей ишемической 
нагрузке. ИПК способно обеспечить защи-
ту сердца от инфаркта миокарда [1], а также 
улучшение сердечной деятельности во время 
упражнений [2]. Также показано, что удален-
ное ИПК (короткие циклы ишемии и реперфу-
зии, применяемые к органу или ткани, удален-
ным от сердца) повышает работоспособность 
человека, если применяется до физической 
активности [3]. Однако в ряде исследований 
сообщалось об отсутствии влияния или даже 
отрицательном влиянии удаленного ИПК на 
показатели выносливости [4]. 

В систематическом обзоре и метаанализе 
данных по влиянию ИПК перед выполнением 
упражнений заявлено, что количество дока-
зательств, демонстрирующих положительное 
влияние ИПК на работоспособность, увеличи-
вается, использование данного метода может 
эффективно улучшить показатели в аэробных 
и анаэробных упражнениях, однако выводы 
о его эффективности пока сделать нельзя [5]. 
Хотя точные физиологические механизмы, ле-
жащие в основе эффекта ИПК по повышению 
работоспособности, все еще нуждаются в уточ-
нении, потенциальными объясняющими гипо-
тезами эффекта метода являются улучшенная 
метаболическая эффективность и/или увеличе-
ние кровотока в активных скелетных мышцах 
[6], а также нейронные адаптации. Считается, 
что физиологические изменения, связанные с 
ИПК, замедляют развитие утомления и тем са-
мым повышают выносливость [7]. Утомление 
может быть охарактеризовано как снижение 
объективного показателя работоспособности 
с течением времени, вызванное как централь-
ными механизмами (снижением произвольной 
активации мышц) [8], так и периферическими 
(уменьшением соотношения аденозинтрифос-

фат/аденозинмонофосфат, повышением содер-
жания активных форм кислорода, накоплением 
неорганического фосфата и H+) [9]. 

Рейтинг воспринимаемого напряжения ха-
рактеризует уровень субъективных ощущений 
во время выполнения упражнений, которые 
возникают из-за изменения различных физио-
логических систем человека. Считается, что во 
время физической активности уровень воспри-
нимаемой нагрузки влияет на участника, таким 
образом формируя отношение к двигательной 
активности. Отрицательные аффективные ре-
акции (т. е. снижение удовольствия), возника-
ющие во время упражнений средней и высо-
кой интенсивности, являются потенциальным 
сдерживающим фактором для привычной фи-
зической активности. Эти реакции могут быть 
вызваны чувством дискомфорта во время вы-
полнения упражнений; особенно это актуаль-
но для людей, ведущих малоподвижный образ 
жизни, в т. ч. с ожирением и метаболическим 
синдромом (МС) [10]. 

Исходя из вышеуказанного, поиск страте-
гий, которые сохраняли бы эффекты упражне-
ний средней и высокой интенсивности, но при 
этом улучшали переносимость нагрузок, явля-
ется актуальной задачей для лиц с МС. Кроме 
того, некоторые исследования показали поло-
жительное влияние ИПК на артериальное дав-
ление, что может стать эффективной терапев-
тической стратегией при лечении артериальной 
гипертензии [11] и быть актуальным для людей 
с МС, имеющим предгипертоническое или 
гипертоническое состояние. На данный мо-
мент только одно исследование посвящено из-
учению уровня артериального давления после 
применения ИПК перед упражнениями с отяго-
щениями [12], в нем ИПК вызывало пострени-
ровочную гипотензию у нормотензивных лиц. 
К сожалению, мы не нашли ни одной работы, 
изучающей влияние ИПК перед силовой тре-
нировкой у предгипертензивных лиц. 

Таким образом, целью данного исследо-
вания была оценка влияния удаленного ИПК, 
проведенного перед силовым упражнением, на 
уровень восприятия напряжения, количество 
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повторов в подходе, общий объем выполнен-
ной силовой работы и посттренировочную ре-
акцию артериального давления у лиц с МС.

Материалы и методы. В исследовании при-
няли участие 30 нетренированных мужчин (сред-
ний возраст – 35,2±6,4 лет), состояние здоровья 
которых отвечало критериям МС. МС диагности-
ровался в соответствии с комбинированным опре-
делением Международной диабетической феде-
рации (IDF), Американской кардиологической 
ассоциации (AHA) и Национального института 
сердца, легких и крови (NHLBI) [13].

Для установления МС у обследуемых муж-
чин было необходимо наличие минимум трех 
из следующих критериев:

1)	 центральное ожирение, окружность та-
лии от 94 см и выше;

2)	 уровень триглицеридов крови от  
150 мг/дл и выше или текущий прием препара-
тов, снижающих уровень триглицеридов;

3)	 содержание холестерина липопротеи-
нов высокой плотности менее 40 мг/дл;

4)	 систолическое артериальное давление 
(САД) от 130 мм рт. ст. и выше, или диастоли-
ческое артериальное давление (ДАД) от 85 мм 
рт. ст. и выше, или текущий прием антигипер-
тензивных препаратов;

5)	 уровень глюкозы плазмы крови более 
100 мг/дл, или текущий прием сахароснижа-
ющих препаратов, или ранее диагностирован-
ный сахарный диабет 2-го типа.

Испытуемые подписали информированное 
согласие на участие в исследовании, в соответ-
ствии с принципами Хельсинкской декларации.

Дизайн исследования. Все испытуемые прохо-
дили исследования трижды. Между каждым посе-
щением лаборатории должно было пройти не ме-
нее 72 ч. При первом посещении участники были 
ознакомлены с техникой выполнения упражнения 
«Жим штанги лежа». Далее участники делали 
разминочный подход, после чего на каждый сле-
дующий подход добавлялся вес отягощения (5 кг) 
до тех пор, пока испытуемые могли выполнить 
10 повторов до концентрического волевого отказа 
(10ПМ). После этого рассчитывался повторный 
максимум (1ПМ) по формуле B. Epley [14].

При втором посещении испытуемые были 
случайным образом разделены на группы:  
1) «ишемическое прекондиционирование + 
силовая нагрузка» (ИПК+СН; n = 10); 2) «пла-
цебо + силовая нагрузка» (П+СН; n = 10);  
3) «силовая нагрузка» (СН; n = 10). После раз-
минки (два подхода в упражнении «Жим штан-
ги лежа» по 15 повторений при 50 % от 1ПМ 
с интервалом отдыха между подходами 1 мин) 
каждого испытуемого просили выполнить  
3 подхода в упражнении «Жим штанги лежа» 
с весом отягощения 80 % от 1ПМ с паузой от-
дыха между подходами 2 мин. 

При третьем посещении лаборатории перед 
силовым упражнением в 1-й и 2-й группах были 
выполнены вмешательства – ИПК или пла-
цебо. ИПК состояло из 4 циклов односторон-
ней 5-минутной окклюзии плечевой артерии  
(220 мм рт. ст.) при помощи наложения манжеты 
вокруг подмышечной области руки с последую-
щими 5-минутными реперфузиями [11]; общая 
продолжительность вмешательства составила 
40 мин. Протокол плацебо состоял из 4 циклов 
5-минутных окклюзий при давлении 20 мм рт. 
ст., чередующихся с 5-минутной реперфузией 
при 0 мм рт. ст.; общая продолжительность –  
40 мин. В 3-й группе вмешательства не осу-
ществлялись. Далее участники выполняли си-
ловое упражнение по той же схеме, что и при 
втором посещении лаборатории. 

Оценка показателей. Воспринимаемая на-
грузка оценивалась при помощи шкалы, раз-
работанной Гуннаром Боргом и предназна-
ченной для определения уровня нагрузки и 
усилий, утомления и уровня одышки во время 
физической активности [15]. В данном иссле-
довании после второго и третьего посещения 
лаборатории испытуемых просили оценить 
уровень переносимости нагрузки по шкале от 
6 (никакого напряжения) до 20 (максимальное 
напряжение).

Работоспособность определялась при вто-
ром и третьем посещении лаборатории – по 
среднему количеству повторов из 3 подходов с 
80 % 1ПМ, среднему объему работы за 3 под-
хода (вес отягощения × количество повторов ×  
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× количество подходов) и общему выполненно-
му объему работы (вес отягощения × количе-
ство повторов × количество подходов × количе-
ство испытуемых в группе).

Артериальное давление измерялось при по-
мощи автоматического тонометра Omron M2 
Eco (Япония) во время третьего посещения ла-
боратории: до вмешательства (Т0), сразу после 
вмешательства и выполнения 3 подходов с 80 % 
1ПМ (Т1), через 15 мин (Т2) и 30 мин (Т3) 
после силовой нагрузки. Оценивались САД, 
ДАД, рассчитывалось среднее артериальное 
давление: срАД = (САД + 2∙ДАД)/3. 

Статистическая обработка результатов. 
Для каждого параметра (кроме общего объема 
работы) вычислялись среднее значение и стан-
дартное отклонение (M±σ). Оценка статистиче-
ской значимости различий до, во время и по-
сле протокола внутри каждой группы, а также 
между группами проводилась с применением 

критериев Стьюдента и Фишера (при α = 0,05), 
оценка статистической значимости различий 
уровня воспринимаемой нагрузки – при по-
мощи критериев Манна–Уитни и Вилкоксона 
(при α = 0,05).

Результаты. Уровень воспринимаемого 
напряжения (табл. 1) во время третьего посе-
щения лаборатории был статистически значи-
мо ниже (р ˂ 0,05) в группе ИПК+СН (14,1± 
±1,66 балла) по отношению к группам П+СН 
(16,1±1,26 балла) и СН (16,7±1,15 балла), хотя 
при втором посещении не наблюдалось стати-
стически значимых различий между группами 
(р ˃ 0,05). 

Количество повторов в группе ИПК+СН 
во время третьего посещения лаборатории 
составило 12,34±1,63, что статистически зна-
чимо (р ˂ 0,05) больше, чем в группах П+СН 
(9,68±1,27) и СН (9,15±1,29), хотя также не 
отмечалось статистически значимой разницы  

Таблица 1
ОЦЕНКА УРОВНЯ ВОСПРИНИМАЕМОГО НАПРЯЖЕНИЯ  

И ОБЪЕМА ВЫПОЛНЕННОЙ СИЛОВОЙ РАБОТЫ В ГРУППАХ МУЖЧИН  
ПРИ 2-м И 3-м ПОСЕЩЕНИИ ЛАБОРАТОРИИ (M±σ)

ASSESSMENT OF THE LEVEL OF PERCEIVED EXERTION  
AND TRAINING VOLUME IN THE GROUPS OF MEN 

DURING THE 2nd AND 3rd VISIT TO THE LABORATORY (M ± σ)

Показатель
Группа

ИПК+СН П+СН СН

Воспринимаемое напряжение, баллы:
2-е посещение
3-е посещение

16,3±1,36*
14,1±1,66*^˟

16,7±1,06
16,1±1,26^

17,0±1,15
16,7±1,15˟

Количество повторов упражнения:
2-е посещение
3-е посещение

  9,18±1,41*
12,34±1,63*^˟

9,33±1,45
9,68±1,27^

8,52±1,34
9,15±1,29˟

Средний объем работы, кг:
2-е посещение
3-е посещение

1489±291,91*
1729±301,91*^˟

1436±269,95
1482±243,76^

1393±203,65
1425±213,83˟

Общий объем работы, кг:
2-е посещение
3-е посещение 

14 890*
   17 290*^˟

14 360
 14 820^

13 730
 14 250˟

Примечание. Установлены статистически значимые различия (р ˂ 0,05): * – между 2-м и 3-м посещениями вну-
три групп; ^ – между группами ИПК+СН и П+СН во время 3-го посещения; ˟ – между группами ИПК+СН и СН 
во время 3-го посещения.
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(р ˃ 0,05) между группами во время второго 
посещения. При этом средний и общий объем 
выполненной работы в группе ИПК+СН также 
были статистически значимо выше (р ˂  0,05) во 
время третьего посещения относительно двух 
других групп.

Результаты временных реакций артериаль-
ного давления на различные протоколы приве-
дены в табл. 2. Значительные различия были 
выявлены при сравнении трех эксперименталь-
ных условий для САД, ДАД и срАД.

Статистически значимых различий (р ˃  
˃ 0,05) САД, ДАД, срАД между группами в 
периодах Т0 и Т1 не наблюдалось. Однако при 
этом было отмечено статистически значимое 
снижение (р ˂ 0,05) САД, ДАД, срАД между 
периодами Т0 и Т3 во всех группах. Так, для 

САД оно составило: в группе ИПК+СН – 
8,9±3,54 мм рт. ст., П+СН – 5,3±3,89 мм рт. 
ст., СН – 4,1±2,28 мм рт. ст; для ДАД: в груп-
пе ИПК+СН – 4,2±2,78 мм рт. ст., П+СН – 2,1± 
±1,52 мм рт. ст., СН – 2,7±1,16 мм рт. ст.; для 
срАД: в группе ИПК+СН – 5,77±1,54 мм рт. 
ст., П+СН – 3,17±1,66 мм рт. ст., СН – 3,17± 
±1,26 мм рт. ст. Также наблюдались стати-
стически значимые различия по САД и срАД  
(р ˂ 0,05) между группой ИПК+СН и двумя 
другими в периодах Т2 и Т3.

Обсуждение. Наше исследование впервые 
продемонстрировало положительное влияние 
удаленного ИПК перед силовым упражнени-
ем на уровень воспринимаемого напряжения и 
силовую работоспособность у лиц с МС. Ос-
новным механизмом уменьшения восприятия 

Таблица 2
ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ  
В ГРУППАХ МУЖЧИН В ПРОЦЕССЕ ИССЛЕДОВАНИЯ (M±σ)
ARTERIAL PRESSURE DYNAMICS IN THE GROUPS OF MEN 

IN THE COURSE OF THE STUDY (M ± σ)

Показатель
Группа 

ИПК+СН П+СН СН

САД, мм рт. ст.:
Т0
Т1
Т2
Т3

134,25±4,64*
150,29±6,28
126,81±3,52^˟
125,32±3,31*^˟

133,58±4,09*
149,37±6,24
129,93±2,73^
128,24±2,44*^

133,38±4,06*
149,29±4,08
130,32±2,04 ˟
129,21±2,04*˟

ДАД, мм рт. ст.:
Т0
Т1
Т2
Т3

  85,31±2,16*
  88,50±2,72
  82,41±2,46
  81,15±2,51*

  84,93±2,81*
  88,23±2,54
  83,72±2,01
  82,87±2,21*

  84,19±2,28*
  88,49±3,23
  83,59±2,17
  82,43±2,01*

срАД, мм рт. ст.:
Т0
Т1
Т2
Т3

101,62±1,81*
109,38±3,18
  97,22±2,13^˟
  95,83±2,53*^˟

101,12±2,35*
108,43±2,56
  99,13±1,52^
  97,93±1,61*^

101,17±2,11*
108,67±1,85
  99,18±1,85˟
  98,07±1,63*˟

Примечание. Обозначения периодов исследования: Т0 – до вмешательства; Т1 – сразу после вмешательства и 
выполнения 3 подходов с 80 % 1ПМ; Т2 – через 15 мин после силовой нагрузки; Т3 – через 30 мин после силовой 
нагрузки. Установлены статистически значимые различия (р ˂ 0,05): * – внутри групп между Т0 и Т3; ^ – между 
группами ИПК+СН и П+СН в периодах Т2 и Т3; ˟ – между группами ИПК+СН и СН в периодах Т2 и Т3.
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напряжения и повышения физической рабо-
тоспособности, предположительно, является 
усиление митохондриального метаболизма в 
скелетных мышцах, т. к. отмечено, что ИПК 
ускоряет динамику дезоксигенации мышц во 
время выполнения упражнений [16]. Однако 
другие данные о центральных и перифериче-
ских детерминантах утомления, мышечной 
активности и оксигенации мышц во время 
выполнения упражнений не подтверждают 
эту гипотезу [17]. Уменьшение воспринима-
емого напряжения может быть вызвано так-
же механизмом условной модуляции боли 
после циклов ишемии и реперфузии [18]. 

Активация аденозиновых рецепторов 
[19], высвобождение оксида азота [20], рас-
ширение сосудов после реперфузии крови, 
повышенная экстракция кислорода мышца-
ми [16] также могут быть потенциальными 
физиологическими механизмами снижения 
воспринимаемого напряжения и увеличения 
работоспособности после удаленного ИПК. 
R. Cruz et al. высказали предположение, что 
ИПК может десенсибилизировать мышеч-
ные афференты III и IV типов, что приво-
дит к уменьшению торможения на супра-
спинальном и/или спинномозговом уровне 
во время упражнений. Авторы считают, что 
эти механизмы могут быть ответственны 
за более низкое восприятие усилия и более 
высокую мышечную активность, наблюдае-
мую во время езды на велосипеде с посто-
янной нагрузкой после ИПК [21], хотя эта 
точка зрения тоже подверглась критике [22]. 
Альтернативным объяснением восприятия 
меньшего усилия во время тренировки мо-
жет быть то, что периоды локальной ишемии 
увеличивают возбудимость кортикоспиналь-
ного пути в покое [23].

Проведенный эксперимент также впер-
вые выявил значительную посттренировоч-

ную гипотензию после протокола ИПК+СН. 
Нам известно только одно исследование, изу- 
чавшее посттренировочную реакцию арте-
риального давления у тренированных лиц с 
нормальным артериальным давлением при 
использовании ИПК перед сеансом высоко-
интенсивных упражнений с отягощениями 
[12]; в нем протокол ИПК продемонстри-
ровал значительное снижение САД, ДАД, 
срАД. Наше исследование подтвердило эти 
результаты у мужчин с МС, имеющих пред-
гипертоническое состояние.

ИПК является новым и многообещаю-
щим терапевтическим вмешательством, вли-
яющим на срочные [24] и долговременные 
адаптационные реакции [25] артериального 
давления. При этом известно, что силовая 
тренировка тоже вызывает посттренировоч-
ную гипотензию [26]. Уменьшение предна-
грузки, снижение систолического объема, а 
также вегетативная модуляция после упраж-
нений с отягощениями высокой интенсив-
ности являются возможными механизмами, 
которые влияют на посттренировочную ги-
потензию [27]. При этом применение ИПК 
перед тренировкой может дополнительно 
снизить периферическое сосудистое сопро-
тивление за счет высвобождения аденозина, 
брадикинина, кальцитонина [28]; вероятно, 
это способствовало более выраженной гипо-
тензивной реакции в группе ИПК+СН по от-
ношению к двум другим группам.

Таким образом, удаленное ИПК, исполь-
зуемое перед силовой тренировкой высокой 
интенсивности, уменьшает уровень воспри-
нимаемого напряжения, тем самым улучшая 
переносимость нагрузки, увеличивает общий 
тренировочный объем и вызывает более вы-
раженный гипотензивный эффект у лиц с МС.
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INFLUENCE OF ISCHEMIC PRECONDITIONING BEFORE EXERCISE  
ON PERFORMANCE AND BLOOD PRESSURE  

IN MEN WITH METABOLIC SYNDROME

Remote ischemic preconditioning has been demonstrated in many studies to produce a positive 
effect on muscle performance as well as on short-term and long-term blood pressure adaptive 
responses. The aim of this paper was to study the effect of remote ischemic preconditioning performed 
before strength exercise on perceived exertion, performance levels, and arterial pressure in individuals 
with metabolic syndrome. Materials and methods. The study involved 30 non-exercising men (mean 
age 35.2 ± 6.4 years) with metabolic syndrome. The participants were divided into three groups: 
ischemic preconditioning + resistance training; placebo + resistance training; resistance training. 
We assessed the level of perceived exertion, number of repetitions in a set, as well as average and 
total training volume before and after the intervention (ischemic preconditioning or placebo). Systolic, 
diastolic and mean arterial pressure were measured before the intervention (T0), immediately after the 
intervention and exercise (T1), 15 min (T2) and 30 min (T3) after exercise. Results. We found that after 

Sverchkov V.V., Bykov E.V. 	 Journal of Medical and Biological Research
Influence of Ischemic Preconditioning...	 2022, vol. 10, no. 2, pp. 132–142

http://doi.org/10.1152/japplphysiol.00030.2017
http://doi.org/10.1113/jphysiol.2001.013200
http://doi.org/10.1113/jphysiol.2001.013200
http://doi.org/10.1016/j.mehy.2010.12.002
http://doi.org/10.1016/j.ijchy.2021.100081
http://doi.org/10.1155/2020/8157858
http://doi.org/10.1155/2021/6687948
http://doi.org/10.18632/oncotarget.26537
https://orcid.org/0000-0003-3650-0624
https://orcid.org/0000-0002-7506-8793


142

the intervention the level of perceived exertion was statistically significantly lower, while the average 
number of repetitions in a set and average and total training volume were higher in the group “ischemic 
preconditioning + resistance training” compared to the other two groups (р ˂ 0.05). In addition, we 
observed a more pronounced decrease in systolic and mean arterial pressure in dynamics from T0 
to T3 in the group “ischemic preconditioning + resistance training” compared to the other two groups  
(р ˂ 0.05). Thus, remote ischemic preconditioning used before resistance training can reduce perceived 
exertion, increase total training volume, and lead to more pronounced post-exercise hypotension in 
individuals with metabolic syndrome.

Keywords: exercise tolerance, ischemic preconditioning, Borg scale, perceived exertion, post-exercise 
hypotension, men with metabolic syndrome.
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РЕАКЦИЯ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ  
НА СКОРОСТНО-СИЛОВУЮ НАГРУЗКУ В УСЛОВИЯХ ХОЛОДА   

У ЮНОШЕЙ НА ВОЗРАСТНЫХ ЭТАПАХ 14–15 И 15–16 лет 

О.С. Заборский* ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7896-3267 
Л.В. Поскотинова* ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7537-0837

*Федеральный исследовательский центр комплексного изучения Арктики 
имени академика Н.П. Лаверова Уральского отделения Российской академии наук

(г. Архангельск)

Целью исследования явилось определение реактивности сердечно-сосудистой системы после скорост-
но-силовой нагрузки в условиях холода с учетом применения краткосрочного БОС-тренинга, направлен-
ного на увеличение общей вариабельности сердечного ритма (ВСР), у подростков в возрасте 14–15 лет 
и на следующий год (в 15–16 лет). Материалы и методы. Обследованы здоровые подростки мужского 
пола дважды с интервалом в 1 год: в 8-м классе (возраст 14–15 лет) и в 9-м классе (возраст 15–16 лет). 
Регистрировали показатели артериального давления (АД), ВСР до, сразу после нагрузки (прыжок с места 
троекратно на открытом холодном воздухе (t = –1…–10 °C)) и в восстановительный период. Участни-
ки экспериментальной группы в восстановительный период выполняли БОС-тренинг (3 мин) при помо-
щи прибора «Варикард» (ООО «Рамена», Россия) с целью увеличения общей мощности ВСР; участники 
группы контроля находились в состоянии покоя. Результаты. У подростков 14–15 лет после физической 
нагрузки в условиях холода общая ВСР и симпатическая активность остались стабильными (p > 0,05),  
а в восстановительный период в группе БОС-тренинга происходило сильное снижение систолического 
АД и сохранение вагусной активности, в отличие от группы контроля. У подростков 15–16 лет после на-
грузки был более выраженный подъем симпатической активности в сравнении с подростками 14–15 лет  
(p < 0,05); в группе БОС-тренинга снижение общей мощности ВСР было меньшим, чем в группе контроля, 
с сохранением вагусной активности. Таким образом, у подростков в возрасте 15–16 лет при скоростно-
силовой нагрузке на холоде более выражены симпатическая активность, снижение общей ВСР, чем в воз-
расте 14–15 лет. В восстановительном периоде после нагрузки краткосрочный БОС-тренинг на увеличе-
ние общей мощности ВСР способствует сохранению вагусной активности у подростков обоих возрастных 
этапов.

Ключевые слова: подростки, скоростно-силовая нагрузка, вариабельность сердечного ритма, артери-
альное давление, биологическая обратная связь, холод.
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Реактивность сердечно-сосудистой систе-
мы при физических нагрузках отражает ме-
ханизмы как устойчивости, так и «физиоло-
гической платы» за достижение спортивного 
результата человека. Физическая нагрузка с 
применением прыжковых упражнений требует 
затрат функциональных резервов сердечно-со-
судистой системы в виде активизации симпа-
тического отдела вегетативной нервной систе-
мы, увеличения ударного объема сердца [1, 2]. 
Воздействие низких температур окружающей 
среды повышает требования к организму для 
достижения наивысшего результата физиче-
ской подготовки [3]. В старшем подростко-
вом возрасте (14–16 лет) происходит активное 
формирование скоростно-силовых качеств и 
сердечно-сосудистой системы. В этот период, 
характеризующийся активным морфофункци-
ональным становлением, наблюдаются вре-
менное снижение координационных способно-
стей, повышенная возбудимость центральной 
нервной системы, а также наиболее высокий 
риск симпатикотонических реакций, которые 
обусловливают появление кардиоваскулярных 
расстройств и нестабильность результата фи-
зической подготовки [4–6]. Вследствие этого 
необходимо изучать возможности саморегуля-
ции подростка для оптимального восстанов-
ления функций сердечно-сосудистой системы 
после физической нагрузки. Биоуправление 
параметрами вариабельности сердечного рит-
ма (ВСР) представляет собой метод коррекции 
нарушенных или неэффективно реализующих-
ся функций организма, основанный на целена-
правленной активации резервных возможно-
стей сердечно-сосудистой системы [7–9]. При 
оценке вегетативной регуляции сердечного 
ритма у лиц, занимающихся спортом, актуаль-
но использовать короткие и ультракороткие 
записи кардиоритмограммы (от 1 до 5 мин) 
[10]. Поэтому требуется развивать концепцию 
краткосрочных сеансов тренинга биологиче-
ской обратной связи (БОС) для эффективного 
восстановления сердечно-сосудистой системы 
после нагрузки. Особенно это важно для лиц 

подросткового возраста, среди которых высока 
распространенность признаков вегетативных 
дисфункций [11].  

Ранее были показаны возможности опти-
мизации сердечно-сосудистой системы с по-
мощью краткосрочного сеанса биоуправле-
ния общей ВСР после нагрузки в помещении 
у подростков 14–15 лет [12], а также при на-
грузке на открытом воздухе в зимний период  
(на холоде) у подростков 15–16 лет [13]. Однако 
представляется важным определить, насколько 
отличается реактивность показателей сердеч-
но-сосудистой системы при нагрузке на холоде 
у подростков на разных возрастных этапах –  
в 14–15 и 15–16 лет. Также актуальным остает-
ся вопрос о возрастных особенностях проявле-
ния эффекта саморегуляции методом биоуправ-
ления общей ВСР после физической нагрузки  
на холоде.  

Материалы и методы. В исследовании, 
проведенном в январе–феврале 2019 и 2020 го- 
дов, принимали участие учащиеся 8-х и  
9-х классов школы № 20 г. Архангельска. Ис-
следование одобрено этическим комитетом 
ФГБУН «Федеральный исследовательский 
центр комплексного изучения Арктики имени 
академика Н.П. Лаверова Уральского отделе-
ния Российской академии наук» (протокол № 1 
от 15 января 2019 года). Критерии включения 
в выборку: возраст 14–16 лет; мужской пол; 
группа здоровья 1 или 2 [14]; основная меди-
цинская группа для занятий физической куль-
турой; получение информированного согласия 
на участие в исследовании. Критерий исклю-
чения – острая инфекция любой локализации.  
В 2019 году обследовано 28 человек (группа кон-
троля – n = 11; группа БОС-тренинга – n = 17), а  
в 2020 году повторно – 27 человек (группа кон-
троля – n = 12; группа БОС-тренинга – n = 15). 
В 2020 году в группу контроля вошел 1 чело-
век, давший согласие на участие в предыдущем 
году, но не имевший тогда возможности уча-
стия. Все группы были статистически идентич-
ны по возрасту и антропометрическим параме-
трам (длине и массе тела, p > 0,05).
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Исследование включало следующие эта-
пы: исходное состояние (фон), пробный сеанс 
БОС-тренинга (показатели в данном исследо-
вании не учитывались), этап сразу после на-
грузки, восстановительный период с приме-
нением БОС-тренинга. Для успешного сеанса 
биоуправления от участников требовалось за 
счет правильного дыхания (глубокий вдох и бо-
лее продолжительный выдох) контролировать 
значения общей мощности спектра ВСР (Total 
Power – TP, мс2) на экране компьютера с целью 
повышения данного показателя. 

Физическая нагрузка состояла в выполнении 
подростками упражнений на открытом воздухе 
(при температуре от –1 до –10 °C) на территории 
школы в течение 6–8 мин: легкий бег – 1 мин; 
упражнения на растяжку мышц ног – 2 мин; 
прыжок с места в длину – троекратно с интерва-
лом в 1 мин между повторениями. Уровень раз-
вития скоростно-силовых качеств определяли 
согласно возрастным нормативам для мальчиков 
8-го и 9-го классов, обучающихся по программе 
средней общеобразовательной школы [15]. Дли-
ну прыжка измеряли с помощью рулетки, луч-
ший результат из трех значений записывали в 
протокол. Участники былив зимней спортивной 
форме и нескользящей обуви. 

ВСР регистрировали при помощи прибо-
ра «Варикард» («Рамена», Россия) в течение  
3 мин на каждом этапе. Оценивали следующие 
показатели ВСР: частоту сердечных сокраще-
ний (ЧСС, уд./мин); индекс напряжения (ИН, 
усл. ед.), рассчитанный автоматически про-
граммой прибора по формуле Р.М. Баевского:  
ИН = АМо/2·ВР·Мо, где АМо (%) – доля кар-
диоинтервалов, соответствующих значению 
моды (наиболее часто встречающееся значение) 
в общей выборке значений кардиоинтервалов; 
ВР (мс) – вариационный размах как разность 
максимального и минимального значений кар-
диоинтервалов; Мо (мс) – мода значений кар-
диоинтервалов; квадратный корень из среднего 
значения квадратов разностей величин после-
довательных кардиоинтервалов (RMSSD, мс). 
Систолическое и диастолическое артериальное 

давление (САД и ДАД, мм рт. ст.) определяли 
осциллометрическим методом (A&D, Япония). 

Анализ данных проводили с использо-
ванием пакета статистических программ 
STATISTICA, версия 10.0 (StatSoft Inc., США). 
Описание количественных показателей выпол-
няли с указанием медианы, 25-го и 75-го пер- 
центилей – Me (Q1; Q3). Сравнение количе-
ственных переменных независимых групп 
осуществляли с помощью U-критерия Ман-
на–Уитни, зависимых групп – с помощью те-
ста Фридмана (при трех связанных выборках) 
и критерия Вилкоксона (при попарных сравне-
ниях с исходным значением). Различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты. Результативность прыжка с 
места статистически не различалась между 
возрастными периодами, а также между груп-
пами контроля и БОС-тренинга (p > 0,05). 
Так, у юношей 14–15 лет в группе контроля 
длина прыжка составила 199 (188; 213) см, а 
в группе БОС-тренинга – 190 (173; 197) см.  
У подростков на следующем возрастном этапе  
(15–16 лет) в группе контроля длина прыж-
ка была 182 (152; 209) см, а в группе БОС-
тренинга – 193 (180; 226) см. 

У юношей 14–15 лет динамика артери-
ального давления в группах контроля и БОС-
тренинга была схожей – от значимого повыше-
ния САД сразу после нагрузки до снижения его 
к исходным значениям в восстановительный 
период. Однако в группе БОС-тренинга сни-
жение САД в восстановительный период было 
более выраженным, его значение было меньше, 
чем в группе контроля: 110,0 (108,0; 120,0) мм 
рт. ст. против 122,5 (120,0; 125,0) мм рт. ст. со-
ответственно (p < 0,05). У подростков 15–16 лет 
изменения САД были аналогичными, а значи-
мых различий динамики САД между группами 
не выявлено. Динамика ДАД у всех участников 
исследования была статистически незначимой.

После нагрузки на холоде общая мощ-
ность спектра ВСР (ТР) у учащихся 8-го класса  
(14–15 лет) имела тенденцию к снижению как 
в группе контроля, так и в группе БОС-тренинга  
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(рис. 1), а у учеников 9-го класса (15–16 лет) – 
значимо уменьшалась (p < 0,05). В восстанови-
тельный период в группах контроля у подрост-
ков обоих возрастов происходило дальнейшее 
снижение ТР, причем в возрасте 15–16 лет –наи-
более значимое в сравнении как с фоновым зна-
чением, так и с данными подростков 14–15 лет. 

Проведение БОС-тренинга после скорост-
но-силовой нагрузки привело к восстановле-
нию сниженной общей мощности ВСР у уча-
щихся 8-го класса (14–15 лет), а у учеников 
9-го класса – лишь к ее стабилизации, но не 
восстановлению. Этому способствовало сохра-
нение довольно высокой ЧСС и в восстанови-
тельный период после нагрузки у подростков 
15–16 лет (рис. 2).

Симпатическая активность у подрост-
ков 14–15 лет оставалась стабильной в ди-
намике от фона к восстановительному пери-
оду (рис. 3). Это объясняется активизацией 

Рис. 1. Динамика медиан общей мощности спектра 
ВСР у юношей в 8-м (14–15 лет) и 9-м (15–16 лет) клас-
сах при скоростно-силовой нагрузке на холоде: а – груп-
па контроля; б – группа БОС-тренинга (ВП – восстанови-
тельный период; установлены статистически значимые 
различия: # – между возрастными группами (p < 0,05, кри-
терий Манна–Уитни); ** – в сравнении с фоном внутри 
каждой группы (p < 0,01, критерий Вилкоксона))

Fig. 1. Dynamics of total HRV power medians in male 
adolescents aged 14–15 and 15–16 years at speed-strength 
exercise in the cold: a – control group; b – biofeedback 
training group (statistically significant differences were 
established: # – between the age groups (p < 0.05, Mann–
Whitney U test); ** – compared to background values within 
each group (p < 0.01, Wilcoxon signed-rank test))

Рис. 2. Динамика медиан ЧСС у юношей групп БОС-
тренинга в 8-м (14–15 лет) и 9-м (15–16 лет) классах при 
скоростно-силовой нагрузке на холоде (ВП – восстанови-
тельный период; установлены статистически значимые 
различия: #, ## – между возрастными группами (p < 0,05 
и p < 0,01 соответственно, критерий Манна–Уитни); ** – 
в сравнении с фоном внутри каждой группы (p < 0,01, 
критерий Вилкоксона))

Fig. 2. Dynamics of heart rate medians in male adolescents 
from the biofeedback training groups aged 14–15 and 15– 
16 years at speed-strength exercise in the cold (statistically 
significant differences were established: #, ## – between 
the age groups (p < 0.05 and p < 0.01, respectively, Mann–
Whitney U test); ** – compared to background values within 
each group (p < 0.01, Wilcoxon signed-rank test))

Рис. 3. Динамика медиан ИН у юношей в 8-м (14– 
15 лет) и 9-м (15–16 лет) классах при скоростно-силовой 
нагрузке на холоде: а – группа контроля; б – группа БОС-
тренинга (ВП – восстановительный период; установлены 
статистически значимые различия: # – между возрастными 
группами (p < 0,05, критерий Манна–Уитни); ** – в срав-
нении с фоном внутри каждой группы (p < 0,01, критерий 
Вилкоксона))

Fig. 3. Dynamics of stress index medians in  male 
adolescents aged 14–15 and 15–16 years at speed-strength 
exercise in the cold: а – control group; b – biofeedback 
training group (statistically significant differences were 
established: # – between the age groups (p < 0.05, Mann–
Whitney U test); ** – compared to background values within 
each group (p < 0.01, Wilcoxon signed-rank test))
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дыхательных, вагусных механизмов наряду с 
адренергическими при воздействии холода.  
У подростков 15–16 лет активизация симпа-
тических механизмов была выраженной как 
после нагрузки, так и в восстановительный 
период, причем как в группе контроля, так и в 
группе БОС-тренинга.

На рис. 4 представлена динамика показате-
ля RMSSD, отражающего вагусные влияния на 
ритм сердца. У юношей 14–15 лет RMSSD не-
сколько повышался после нагрузки, но после нее 
значимо снижался в восстановительный период 
в группе контроля, в то время при БОС-тренинге 
значимых изменений RMSSD не было. Получен-
ные данные свидетельствуют о более активном 
включении дыхательных (вагусных) механизмов 
при раздражении холодовых рецепторов сразу 
после нагрузки, что сказалось на отсутствии яв-
ного доминирования адренергических воздей-
ствий на сердечный ритм у подростков этого воз-
раста. У юношей 15–16 лет сразу после нагрузки 
происходило значимое снижение вагусной актив-
ности, которое сохранялось таковым и в восста-
новительный период в группе контроля. В груп-
пе БОС-тренинга такое снижение было лишь 
на уровне тенденции (p > 0,05). Таким образом, 
БОС-тренинг способствовал сдерживанию паде-
ния общей мощности ВСР и вагусной активно-
сти после холодового воздействия. 

Обсуждение. В проведенном исследова-
нии реактивность сердечно-сосудистой систе-
мы у подростков на возрастных этапах 14–15  

(8-й класс) и 15–16 (9-й класс) лет была раз-
личной. Это связано с тем, что симпатическая 
активность на нагрузку в 15–16 лет преобла-
дает в большей степени, чем в возрасте 14– 
15 лет. Полученные результаты объясняют несо-
вершенство регуляции сердечной деятельности 
вегетативной нервной системой, недостаточное 

сопряжение функций симпатического и пара-
симпатического отделов вегетативной регуля-
ции сердечного ритма в подростковый период, 
особенно в возрасте 15–16 лет. Возраст 15–16 лет 
не является также оптимальным для эффектив-
ного выполнения столь краткосрочного сеанса 
биоуправления (3 мин) с целью восстановления 
организма после нагрузки скоростно-силового 
характера, особенно в условиях низких темпе-
ратур. Объясняется это тем, что лица 15–16 лет 
находятся на этапе перехода от подросткового 
возраста к юношескому, когда происходят пере-
стройки, влияющие на результат БОС-тренинга. 
В подростковый период также наблюдается вы-
сокая встречаемость лиц с исходной тахикарди-
ей как в 8-м, так и в 9-м классе, обусловленная 
недостаточной сформированностью вагусных 
механизмов, оказывающих отрицательный хро-
нотропный эффект. Так, у учащихся 9-го класса 
из группы БОС-тренинга по показателю ЧСС 
наблюдается более яркое преобладание симпа-
тического отдела вегетативной нервной систе-
мы в регуляции сердечной деятельности. 

Во время выполнения физической нагрузки 
на холоде повышаются требования к дыхатель-

Рис. 4. Динамика вагусной активности у юношей при скоростно-силовой нагрузке на холоде: а – учащиеся  
8-го класса (14–15 лет); б – учащиеся 9-го класса (15–16 лет) (ВП – восстановительный период; уровень значимости 
– по критерию Фридмана)

Fig. 4. Dynamics of vagal activity in male adolescents at speed-strength exercise in the cold: а – 14–15 year-old;  
b – 15–16 year-old (significance level according to Friedman test)
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ной системе (риск сужения бронхов на холоде), 
при этом ограничиваются вентиляционные воз-
можности легких и газообмен, возрастает риск 
увеличения давления в малом круге крово- 
обращения и сопротивления току крови как в 
правом желудочке, так и в правом предсердии. 
Это, в свою очередь, вызывает раздражение отде-
ла, где расположен синусовый узел, и, как след-
ствие, сохранение достаточно высокой ЧСС.  
В данных условиях повышается потребность в 
кислороде, увеличении частоты и глубины ды-
хания. БОС-тренинг предусматривает волевое 
изменение паттерна дыхания, что при столь 
краткосрочном тренинге (3 мин), по-видимому, 
не является достаточно физиологичным для 

подростка. Тем не менее применение кратко-
срочного БОС-тренинга способствует под-
держанию вагусных влияий на ритм сердца 
независимо от возрастного этапа. Однако в 15– 
16 лет для достижения эффекта биоуправления 
(снижения симпатической активности и повы-
шения общей мощности ВСР) после физиче-
ской нагрузки, выполненной в условиях холо-
да, необходим более длительный по времени 
БОС-тренинг (более 3 мин).  

Конфликт интересов. Конфликт интересов 
отсутствует.
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RESPONSE OF THE CARDIOVASCULAR SYSTEM  
TO A SPEED-STRENGTH EXERCISE IN A COLD ENVIRONMENT  

IN MALE ADOLESCENTS AT THE AGE STAGES OF 14–15 AND 15–16 YEARS

The purpose of this study was to determine the reactivity of the cardiovascular system after a 
speed-strength exercise in cold conditions using short-term biofeedback (BF) training to increase total 
heart rate variability (HRV) in adolescents aged 14–15 years and the following year, when they turned 
15–16. Materials and methods. Healthy male adolescents were examined twice with an interval of  
1 year (14–15 years old and 15–16 years old). Blood pressure (BP) and HRV were recorded before and 
immediately after a thrice-repeated standing long jump in the open air (t = –1…–10 °C) as well as during 
the recovery period. In the recovery period, the experimental group underwent BF training (3 min) using 
Varikard equipment (Ramena, Russia) to increase the total HRV power; the control group stayed at rest. 
Results. In adolescents aged 14–15 years after exercise in cold conditions total HRV and sympathetic 
activity remained stable (p > 0.05); during the recovery period, a pronounced decrease in systolic BP 
and preservation of vagal activity were detected in the BF group, in contrast to the control. Adolescents 
aged 15–16 after exercise had a more pronounced rise in sympathetic activity compared with those aged 
14–15 years (p < 0.05); in the BF group, the decrease in total HRV power was less pronounced than in the 
control, with vagal activity preserved. Thus, in 15–16-year-old adolescents after a speed-strength exercise 
in the cold sympathetic activity and a decrease in total HRV were more pronounced than in those aged 
14–15 years. During the recovery period, a short-term BF training (3 min) aimed to increase total HRV 
power contributes to preserving vagal activity in adolescents at both age stages.

Keywords: adolescents, speed-strength exercise, heart rate variability, blood pressure, biofeedback, 
cold.
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И ФИБРИНОЛИЗА ПРИ ФИЗИОЛОГИЧЕСКОЙ БЕРЕМЕННОСТИ  

В УСЛОВИЯХ ЗАПАДНОЙ СИБИРИ
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Организм человека в условиях северных широт наиболее уязвим к действию различных факторов, и 
многие функциональные системы переходят на новый уровень адаптационных возможностей. Эти возмож-
ности влияют на активность биохимических процессов, особенно в период беременности. Механизмы фор-
мирования различных сдвигов в свертывающей системе крови при таком состоянии до конца не выяснены.  
Целью исследования стало изучение состояния непрерывно протекающего свертывания крови и фибрино-
лиза у беременных женщин, проживающих в условиях Западной Сибири. Материалы и методы. Прове-
дена оценка показателей непрерывно протекающего свертывания крови и фибринолиза (уровней раствори-
мых фибрин-мономерных комплексов – РФМК, D-димеров, плазминогена, времени XIIа-зависимого лизиса 
сгустка) в плазме крови 100 жительниц г. Ханты-Мансийска. Из них были сформированы две группы: кон-
троль (небеременные женщины) – 50 человек; беременные женщины – 50 человек. Результаты. Обнаруже-
но, что при гестации происходит усиление тромбиногенеза и повышение фибринолитического потенциала 
крови.  Выявлены статистически значимые изменения показателей в динамике от I к III триместру. Прирост 
содержания РФМК в крови беременных по сравнению с группой контроля составил 114 % (I триместр),  
148 % (II триместр) и 166 % (III триместр). Отмечено удлинение XIIа-зависимого лизиса сгустка у бере-
менных по сравнению с контролем (во II триместре – на 156 %, в III – на 179 %), нарастание содержания 
D-димеров (во II триместре – в 3 раза; в III – в 4,8 раза). Увеличение фибринолитического потенциала крови 
при беременности подтверждается ростом содержания плазминогена (в сравнении с контролем): во II триме-
стре – на 31 %, в III – на 39,5 %. Выявлены прямые положительные корреляционные связи: высокой силы – 
между уровнем РФМК и триместром; средней силы – между уровнем D-димеров и триместром, активностью 
плазминогена и триместром, длительностью XIIа-зависимого фибринолиза и триместром.
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Система свертывания крови выполняет 
двоякую задачу: с одной стороны, защищает 
от кровотечений (свертывающий компонент), с 
другой – предупреждает образование тромбов 
(противосвертывающий компонент).

Физиологически протекающая беремен-
ность сопряжена с адаптационной перестрой-
кой в системе гемостаза, характеризующейся 
повышением общего свертывающего потенци-
ала крови с возрастанием гестационного сро-
ка и напряжением антикоагулянтной защиты  
[1, 2]. Эти изменения необходимы для обеспе-
чения нормального функционирования фето-
плацентарного комплекса, а именно – эффек-
тивной имплантации яйцеклетки, адекватного 
соединения плаценты с маткой и остановки 
кровотечения во время родов.

На ранних сроках гестации у здоровых 
женщин состояние системы гемостаза в сосу-
дисто-тромбоцитарном звене характеризует-
ся физиологическими гиперагрегационными 

изменениями, а показатели коагуляционного, 
антикоагуляционного и фибринолитического 
звеньев не выходят за пределы референсных 
значений. Отчетливее эти изменения регистри-
руются со второго месяца беременности, затем 
они прогрессивно усиливаются в сторону по-
вышения свертывающего потенциала вплоть 
до наступления родов.

Фибринолитическая система, направлен-
ная на восстановление нарушенного крово-
тока путем протеолитического расщепления 
фибрина, включает в себя множество компо-
нентов [3, с. 25–27]. Фибринолиз протекает в 
три фазы (рис. 1):

–	 выделение из поврежденных тканей 
тканевого активатора плазминогена;

–	 превращение плазминогена в плазмин 
под действием тканевого активатора плазми-
ногена;

–	 разрушение фибрина под действием 
плазмина.

Рис. 1. Схема фибринолитических реакций: ВМК – высокомоле-
кулярный кининоген; PAI-1 и PAI-2 – ингибиторы активатора плазми-
ногена 1-го и 2-го типа соответственно; TAFI – тромбин-активируемый 
ингибитор фибринолиза

Fig. 1. Flowchart representing fibrinolytic response
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Плазмин – основной фермент, непосред-
ственно участвующий в процессе лизиса фи-
брина, образующийся из неактивного пред-
шественника – плазминогена [4]. Плазминоген 
образуется в печени, а затем при активации 
PAI-1 (ингибитор активатора плазминогена 
1-го типа), факторов ХIIа, ХIа и кининов пре-
вращается в плазмин [5].

Согласно некоторым данным, уровень плаз-
миногена повышается во время беременности 
в результате уменьшения активности его акти-
ваторов. Снижение синтеза и высвобождения 
активаторов плазминогена приводит к ухуд-
шению фибринолитической активности [6]. 
По данным тромбоэластографии у здоровых 
беременных наблюдается укорочение времени 
свертывания крови с повышением прочности 
фибринового сгустка и снижением активности 
фибринолиза [7].

Активация фибринолиза сопровождается 
образованием продуктов деградации фибри-
на/фибриногена (ПДФ), которые взаимодей-
ствуют с фибрин-мономерами, увеличивая 
количество растворимых фибрин-мономер-
ных комплексов (РФМК). Специфическими 
продуктами деградации фибрина под дей-
ствием плазмина и ферментов фибриноли-
тической системы являются D-димеры. Их 
концентрация в крови пропорциональна ак-
тивности фибринолиза и количеству лизиру-
емого фибрина.

Есть сведения о том, что в динамике от I к 
III триместру происходит повышение содержа-
ния РФМК, D-димеров [2, 5, 8, 9].

В целом, учитывая сложные стратегические 
взаимоотношения компонентов гемостаза для 
адекватного родоразрешения, некоторые авто-
ры называют беременность «моделью нереали-
зованного тромбоза» [10, 11].

Цель нашего исследования – уточнить 
направленность и динамику изменений ге-
мостатического потенциала во время физио-
логической беременности у женщин, прожи-
вающих на территории урбанизированной 
Западной Сибири. 

Материалы и методы. Проведено когорт-
ное исследование в течение 2018–2019 годов. 
Всего было обследовано 100 женщин в возрасте 
22–34 лет, проживающих в условиях Западной 
Сибири (г. Ханты-Мансийск) не менее 5 лет. 
Из них были сформированы две группы: в пер-
вую (контроль) вошли небеременные женщины  
(50 чел.), во вторую – беременные женщины  
(50 чел.).  

Критериями включения в первую группу 
(контроль, небеременные) являлись II фаза 
менструального цикла, отсутствие соматиче-
ской патологии; критериями невключения – 
острые экстрагенитальные заболевания (на-
следственные и приобретенные заболевания 
различных органов и систем, в т. ч. системы 
регуляции агрегатного состояния крови), тром-
бозы в анамнезе, наличие факторов тромботи-
ческого риска (избыточная масса тела, варикоз-
ная болезнь нижних конечностей).

Критериями включения во вторую группу 
были наличие физиологически протекающей 
беременности и отсутствие соматической пато-
логии; критериями невключения – осложнен-
ное течение беременности (угроза прерывания 
беременности, токсикоз средней и тяжелой сте-
пени, отслойка хориона), острые экстрагени-
тальные заболевания (наследственные и при-
обретенные заболевания различных органов и 
систем, в т. ч. системы регуляции агрегатного 
состояния крови), тромбозы в анамнезе, нали-
чие факторов тромботического риска (курение 
во время настоящей беременности и в предше-
ствующий за 6 месяцев до наступления бере-
менности срок, избыточная масса тела, вари-
козная болезнь нижних конечностей).

На различных сроках гестации беремен-
ных и в период II фазы менструального цикла 
у небеременных проводили гемостазиологиче-
ское исследование. Клиническое обследование 
включало в себя сбор анамнеза, заполнение 
информированного согласия, анализ медицин-
ской документации. 

Забор крови для исследования осущест-
вляли утром, натощак, из локтевой вены. От-
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бор проб и их последующую обработку про-
водили согласно принятым требованиям. Для 
оценки активности фибринолиза определяли 
время XIIа-зависимого лизиса сгустка с помо-
щью наборов фирмы «Технология-Стандарт» 
(г. Барнаул). Активность плазминогена (PLG) 
и содержание D-димеров оценивали с помо-
щью реактивов фирмы Siemens (Германия) на 
анализаторе Sysmex CS-2000i (Япония). Для 
определения уровня РФМК (как маркеров 
тромбинемии) использовали наборы фирмы 
«Технология-Стандарт» (г. Барнаул).

Полученные данные подвергали стати-
стическому анализу при помощи программ  
Statistica 10, а также пакета анализа Microsoft 
Excel 2013. Анализ нормальности распреде-
ления значений исследованных признаков вы-
полняли при помощи критерия Шапиро–Уилка. 
Цифровые показатели представлены в виде ме-
дианы (Me), 25-го и 75-го процентилей (Q₁–Q₃). 
Статистическую значимость различий изучае-
мых параметров анализировали с применением 
критерия Манна–Уитни. Для определения тес-
ноты и статистической значимости связи между 
параметрами использовали критерий ранговой 

корреляции Спирмена, линейный регрессион-
ный анализ. Критическим уровнем статистиче-
ской значимости был принят р < 0,05.

При проведении исследования руковод-
ствовались основными этическими нормами, 
изложенными в Хельсинкской декларации, 
от всех обследуемых лиц было получено 
добровольное согласие на участие. Прото-
кол исследования одобрен этическим коми-
тетом Ханты-Мансийской государственной 
медицинской академии (протокол № 133 от 
07.11.2018).

Результаты. Исследование показало, что 
физиологически протекающая беременность 
сопровождается заметными сдвигами гемо-
стазиологических показателей. Существенно, 
что изменения показателей интенсивности 
тромбиногенеза и фибринолиза имели посту-
пательный характер, проявляя максимальные 
отклонения от контроля к III триместру бере-
менности (см. таблицу).

Полученные данные свидетельствуют о 
том, что нарастание тромбогенного потенци-
ала крови у беременных происходит посте-
пенно, достигая максимума к III триместру. 

СОСТОЯНИЕ ГЕМОСТАЗА У БЕРЕМЕННЫХ И НЕБЕРЕМЕННЫХ ЖЕНЩИН  
В УСЛОВИЯХ ЗАПАДНОЙ СИБИРИ, Ме (Q₁–Q₃)

HAEMOSTASIS IN PREGNANT AND NON-PREGNANT WOMEN  
IN WESTERN SIBERIA, Ме (Q₁–Q₃)

Показатель
Небеременные 

женщины 
(контроль,  n = 50)

Беременные женщины (n = 50)

I триместр II триместр III триместр

PLG, % 96,7
(87,2–107,1)

106,9
(97,5–115,2)

126,6
(110,7–144,1)X,Y

134,9
(123,7–140,2)X,Y,Z

XIIa-зависимый 
фибринолиз, мин

4,3
(4,0–6,5)

7,0
(6,0–9,0)X

11,0
(9,3–14,3)X⸴Y

12,0
(10,3–17,0)X,Y,Z

РФМК, мг/% 10,5
(6,0–14,0)

22,5
(17,0–27,0)X

26,0
(20,0–28,0)X⸴Y

28,0
(27,0–28,0)X,Y,Z

D-димеры, мг/л 0,23
(0,14–0,39)

0,27
(0,19–0,38)

0,69
(0,40–0,87)X⸴Y

1,10
(0,74–1,30)X,Y,Z

Примечание. Установлены статистически значимые различия (p ≤ 0,05) при сравнении показателей: X – с кон-
трольной группой; Y – с беременными женщинами в I триместре; Z – с беременными женщинами во II триместре.
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РФМК-тест позволяет оценить количествен-
но уровень растворимого фибрина плазмы 
(показатель тромбинемии). Прирост содер-
жания РФМК в крови у беременных по срав-
нению с группой контроля составил в дина-
мике 114 % (I триместр), 148 % (II триместр) и  
166 % (III триместр). Возросло время лизиса 
эуглобулинового сгустка, индуцированного 
добавлением в тест-систему каолина, у бере-
менных по сравнению с группой контроля:  
во II триместре – на 156 %, в III – на 179 %. 
В данном случае «угнетение» фибринолиза 
следует, по-видимому, оценивать как резуль-
тат нарастающей гиперфибриногенемии. Это 
согласуется с известным фактом, что рост 
количества РФМК наблюдается на поздних 
сроках беременности в соответствии с увели-
чением содержания фибриногена [12].

Вместе с тем нарастание содержания 
D-димеров в крови беременных по сравне-

нию с контролем (в 3 раза во II триместре; в  
4,8 раза – в III триместре) указывает на реаль-
ное усиление фибринолиза. Увеличение фи-
бринолитического потенциала подтверждает-
ся и приростом содержания плазминогена по 
сравнению с контролем: ко II триместру – на 
31 % и к III триместру – на 39,5 %. 

Таким образом, наши исследования пока-
зали, что при гестации наблюдаются актива-
ция тромбиногенеза (увеличение содержания 
РФМК, угнетение XIIа-зависимого лизиса 
сгустка) и усиление фибринолитического по-
тенциала (прирост содержания D-димеров, ак-
тивности плазминогена). Степень изменения 
показателей в динамике от I триместра к III 
имеет статистически значимые отличия. 

Выявлены прямые положительные кор-
реляционные связи: высокой силы – между 
уровнем РФМК и триместром (r = +0,73; 
рис. 2); средней силы – между уровнем 

Рис. 2. Диаграмма рассеяния, отражающая корреляционную зависимость меж-
ду уровнем РФМК в крови и триместром беременности (r = 0,73)

Fig. 2. Scatter diagram showing the correlation between SFMC blood level and 
pregnancy trimester (r = 0.73)
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Рис. 4. Диаграмма рассеяния, отражающая корреляционную зависимость 
между уровнем PLG в крови и триместром беременности (r = 0,69)

Fig. 4. Scatter diagram showing the correlation between PLG blood level and 
pregnancy trimester (r = 0.69)

Рис. 3. Диаграмма рассеяния, отражающая корреляционную зависимость 
между уровнем D-димеров в крови и триместром беременности (r = 0,597)

Fig. 3. Scatter diagram showing the correlation between D-dimer blood level 
and pregnancy trimester (r = 0.597)
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D-димеров и триместром (r = +0,597;  
рис. 3), активностью плазминогена и три-
местром (r = +0,69; рис. 4), длительностью 
XIIа-зависимого фибринолиза и триместром  
(r = +0,57; рис. 5). Указанные корреляционные 
связи являются статистически значимыми  
(p ≤ 0,05).

Обсуждение. Проведен сравнительный 
анализ состояния фибринолитической систе-
мы и показателей активации внутрисосудистой 
системы свертывания у небеременных и бере-
менных женщин, проживающих в Западной 
Сибири.

Полученные нами результаты демонстри-
руют нарастание тромбогенности крови при 
нормально протекающей беременности с уве-
личением ее срока, что соответствует данным 
других авторов [2, 10, 12, 13]. Этот феномен 
связан с инициацией свертывания крови ткане-
вым фактором и соответствующим усилением 

генерации тромбина, о чем свидетельствует 
нарастание в плазме крови беременных жен-
щин концентрации D-димеров, традиционно 
рассматриваемых в качестве маркеров рас-
творения (лизиса) стабилизированного фи-
брина [14]. Предположительно, концентрация 
D-димеров в поздние сроки беременности по-
вышена вследствие лизиса растворимого фи-
брина, не достигшего состояния фибринового 
сгустка [15]. Высокое содержание D-димеров 
перед родоразрешением может указывать на 
наличие эффективных защитных механизмов, 
препятствующих тромбообразованию.

Данное исследование выявило: 
– прирост содержания РФМК у беремен-

ных по сравнению с группой контроля на  
114 % (I триместр), 148 % (II триместр) и  
166 % (III триместр);

– длинение  XIIа-зависимого  лизиса 
сгустка у беременных по сравнению с груп-

Рис. 5. Диаграмма рассеяния, отражающая корреляционную зависимость 
между длительностью фибринолиза и триместром беременности (r = 0,57)

Fig. 5. Scatter diagram showing the correlation between fibrinolysis time and 
pregnancy trimester (r = 0.57)
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пой контроля во II (на 156 %) и III (на 179 %) 
триместре;

– нарастание содержания D-димеров у бе-
ременных по сравнению с группой контроля (в 
3 раза во II триместре; в 4,8 раза – в III);

– увеличение фибринолитического потен-
циала за счет прироста содержания плазми-
ногена у беременных по сравнению с группой 
контроля: ко II триместру – на 31 %, к III – на 
39,5 %;

– сильную положительную связь (r = +0,73) 
между уровнем РФМК и триместром;

– прямые положительные корреляционные 
связи средней силы: между уровнем D-димеров 
и триместром (r = +0,597), активностью плаз-
миногена и триместром (r = +0,69), длительно-
стью фибринолиза и триместром (r = +0,57). 

Результаты исследования позволили сде-
лать следующие выводы:

1. Физиологическое течение беремен-
ности у женщин, проживающих в условиях 
Западной Сибири, сопровождается приро-
стом показателей непрерывно протекающего 
свертывания крови и фибринолиза (РФМК,  
D-димеры, плазминоген, XIIa-зависимый 
фибринолиз).

2. Этот прирост происходит постепенно, 
достигая максимума к III триместру, что под-
тверждается прямыми положительными кор-
реляционными связями высокой и средней 
силы между показателями гемостаза и триме-
страми.
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CONTINUOUS COAGULATION AND FIBRINOLYSIS  
DURING NORMAL PREGNANCY IN WESTERN SIBERIA

The human body in northern latitudes is most vulnerable to various factors. In these conditions, 
many functional systems move to a new level of adaptive abilities, which affect the biochemical activity, 
especially during pregnancy. The formation mechanisms of various shifts in the coagulation system in 
pregnancy have not been fully clarified. The purpose of this paper was to study continuous coagulation 
and fibrinolysis in pregnant women living in Western Siberia. Materials and Methods. We evaluated 
parameters of continuous coagulation and fibrinolysis (levels of soluble fibrin monomer complexes (SFMC), 
D-dimers, plasminogen, and time of XIIa-dependent clot lysis) in the blood plasma of 100 women living 
in Khanty-Mansiysk. They were divided into two groups: control (non-pregnant women) – 50 subjects; 
pregnant women – 50 subjects. Results. Gestation was shown to increase thrombinogenesis and 
fibrinolytic potential of the blood. Statistically significant changes in the parameters (in dynamics from 1st to  
3rd trimester) were revealed. SFMC in the blood of pregnant women increased by 114 % (1st trimester), 
148 % (2nd trimester) and 166 % (3rd trimester) compared with the control. Further, an increase in XIIa-
dependent clot lysis time by 156 % in the 2nd trimester and by 179 % in the 3rd trimester, compared with 
the control, was observed, as well as an increase in D-dimer level (threefold in the 2nd trimester and by 
the factor of 4.8 in the 3rd trimester). The increase in fibrinolytic potential of the blood during pregnancy 
is evidenced by the increase in plasminogen levels, compared with the control: by 31 % in the 2nd and 
by 39.5 % in the 3rd trimester. Direct positive correlations were established: strong correlation between 
SFMC level and trimester; moderate correlation between D-dimer level and trimester, plasminogen 
activity and trimester, as well as duration of XIIa-dependent fibrinolysis and trimester. 

Keywords: Western Siberia, pregnant women, pregnancy trimester, haemostasis, soluble fibrin 
monomer complexes, plasminogen, D-dimers, XIIa-dependent fibrinolysis.
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ФЕНОТИПИЧЕСКАЯ ТРАНСФОРМАЦИЯ  
ГЛАДКИХ МИОЦИТОВ СТЕНКИ ЖЕЛЧНОГО ПУЗЫРЯ  
ПРИ РАЗВИТИИ НЕКАЛЬКУЛЕЗНОГО ХОЛЕЦИСТИТА
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Цель работы – анализ ультраструктурных изменений гладкой мышечной ткани различных отделов 
желчного пузыря при развитии экспериментального некалькулезного холецистита. Материалы и мето-
ды. Работа проведена на 20 морских свинках. Длительность эксперимента составила от 4 до 15 дней. 
Каждая экспериментальная и контрольная группа включала 5 животных. Использовали стандартную 
модель хронического некалькулезного холецистита, при которой лигирование проксимального отде-
ла общего желчного протока сопровождается воспалением и нарушением моторики желчного пузыря. 
Результаты. У морских свинок с холециститом на 15-е сутки эксперимента при помощи электронно-
микроскопического исследования в гладкой мышечной ткани были выявлены клетки, сохраняющие хо-
рошо структурированный сократительный аппарат, представленный отдельными тонкими пучками мио-
филаментов, и развитый синтетический аппарат. Указанная разновидность клеток более соответствует 
существующим представлениям об ультраструктурной организации миофибробластов. Рассматривая 
вопрос о трансформации гладких миоцитов стенки желчного пузыря в ходе эксперимента, необходимо 
учитывать, что в условиях воспаления и нарушения моторики желчного пузыря в процессе перестрой-
ки межклеточного матрикса могут появляться миофибробласты, обусловливающие развитие склероти-
ческих процессов в стенке органа благодаря своей способности экспрессировать большое количество 
коллагена, гликозаминогликанов, множество других молекул внеклеточного матрикса и фиброгенных 
цитокинов. Исследование показало, что аденомиоматозная гиперплазия стенки желчного пузыря сопро-
вождается пролиферацией миофибробластов и гладких миоцитов. Таким образом, можно предполагать, 
что в основе аденомиоматозной гиперплазии желчного пузыря лежит расстройство эпителиально-стро-
мальных взаимодействий.

Ключевые слова: мускулатура желчного пузыря, гладкие миоциты, миофибробласты, эксперимен-
тальный некалькулезный холециcтит, морские свинки.
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Нарушение работы желчного пузыря явля-
ется важным симптомом, отражающим мотор-
ную дисфункцию органа, которая имеет место 
как при остром, так и при хроническом типе 
холецистита. При этом данные литературы о 
характере ультраструктурной трансформации 
гладких миоцитов мышечного компонента 
стенки желчного пузыря при нарушении его 
функции ограничены [1–3]. Целью настояще-
го исследования явился анализ ультраструкту-
ры гладкомышечных клеток разных отделов 
желчного пузыря при развитии некалькулез-
ного холецистита.

Материалы и методы. Изучена гладкая 
мускулатура в составе стенки различных от-
делов желчного пузыря морских свинок в 
норме и при развитии экспериментального хо-
лецистита. Эксперимент проведен на 20 мор-
ских свинках. Образцы тканей лабораторных 
животных забирали на 4, 7 и 15-е сутки экс-
перимента. Каждая экспериментальная и кон-
трольная группа включала по 5 особей. Для 
проведения исследования использовали стан-
дартное моделирование хронического некаль-
кулезного холецистита [4, 5], которое состо-
ит в наложении лигатуры на проксимальный 
отдел желчного протока. Данная методика 
является общепризнанной моделью получе-
ния острого некалькулезного холецистита и 
сопровождается воспалением и нарушением 
моторики желчного пузыря [6, 7]. За 12 ч до 
операции животные были ограничены в еде и 
воде, в качестве наркоза использовался препа-
рат «Кетамин» из расчета 20 мг/кг. 

Для электронно-микроскопического ис-
следования материал фиксировали в 2,5 %-м 
растворе глютарового альдегида на 0,1 М фос-
фатном буфере (рН 7,2–7,4) в течение 2 ч, с 
вторичной фиксацией в течение 1 ч в растворе  
1 %-го тетраоксида осмия при температуре  
5 °С. Образцы  промывали в буфере, обезво-
живали в спиртах возрастающей концентра-
ции с контрастированием в 70 %-м спирте, 
затем 1 %-м уранилацетатом в течение 12 ч. 
Материал заливали в смесь эпон-аралдита. 

Для прицельного электронно-микроскопи-
ческого анализа использовали серийные по-
лутонкие срезы толщиной 1-2 мкм, которые 
окрашивали 1 %-м раствором метиленового 
синего. В результате идентификации необ-
ходимых объектов блоки затачивали и при-
цельные ультратонкие срезы готовили на 
ультратоме LKB-5 (Bromma, Швеция). Кон-
трастирование проводили в 2,5 %-м раство-
ре уранилацетата и 0,3 %-м растворе цитрата 
свинца по Рейнольдсу. Визуализацию образ-
цов осуществляли на электронных микроско-
пах JEM-100 CX (JEOL Ltd., Япония). 

Экспериментальное исследование выпол-
няли в соответствии с принципами биоэтики 
и правилами лабораторной практики, пред-
ставленными в «Руководстве по содержанию 
и использованию лабораторных животных» 
(1996) [8], а также европейскими правилами и 
стандартами по уходу и содержанию лабора-
торных животных (Report of the AVMA Panel 
on Euthanasia (2001)). Эксперимент проводили 
с соблюдением принципов гуманности, изло-
женных в «Европейской конвенции по защи-
те позвоночных животных, используемых для 
экспериментальных и других научных целей» 
(директива 86/609 ЕС).

Результаты. Полученные в ходе исследова-
ния данные свидетельствуют о том, что интакт-
ная гладкая мышечная ткань желчного пузыря 
морских свинок представлена клетками, имею-
щими типичную ультраструктурную характе-
ристику гладких миоцитов (рис. 1).

Тем не менее при развитии холецистита, на 
15-е сутки эксперимента, в гладкой мышечной 
ткани удается выявить клетки, в цитоплазме 
которых (в перинуклеарной зоне и централь-
ной части) располагаются хорошо развитые 
цистерны гранулярного эндоплазматического 
ретикулума. Данные клетки сохраняют струк-
турированный сократительный аппарат, пред-
ставленный отдельными тонкими пучками 
миофиламентов, интегрированных с плотными 
тельцами и имеющих субплазмалеммальную 
локализацию (рис. 2).
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Выявленная разновидность клеток более 
соответствует существующим представлениям 
об ультраструктурной организации миофибро-
бластов [9, с. 14]. До настоящего времени во-
прос о дефинициях миофибробластов остается 
открытым, в т. ч. из-за их гетерогенности [10, 
11]. При этом наличие развитого синтетическо-
го аппарата наряду с хорошо структурирован-
ными сократительными элементами позволяет 
рассматривать данные клетки как клетки мио-
фибробластического типа [9]. 

Обсуждение. Рассматривая вопрос о транс-
формации гладких миоцитов стенки желчного 
пузыря в ходе эксперимента, необходимо учи-
тывать, что в условиях воспаления и наруше-
ния моторики желчного пузыря в процессе 
перестройки межклеточного матрикса могут 
появляться миофибробласты [12]. В ходе на-

стоящего исследования показано, что адено-
миоматозная гиперплазия стенки желчного 
пузыря сопровождается пролиферацией мио-
фибробластов и гладкомышечных клеток. Это 
позволяет предполагать расстройство эпители-
ально-стромальных взаимодействий в качестве 
основы патологии при аденомиоматозной ги-
перплазии желчного пузыря [3].

Перевязка общего желчного протока ведет 
к нарушению сократительной функции глад-
комышечной ткани желчного пузыря [4] и вы-
зывает растяжение его стенки. Вместе с тем 
известно, что механический стресс стимули-
рует миофибробластическую трансформацию 
[11–13].

Миофибробласты представляют собой ин-
тересный и спорный тип мезенхимальных 
клеток. Интересный, поскольку их черты при-

Рис. 1. Ультраструктурная организация гладких мио-
цитов стенки желчного пузыря морской свинки в норме: 
ГМК – гладкомышечные клетки; БМ – базальная мембра-
на; МФ – миофиламенты; ПТ – плотные тельца; Я – ядро 
(увеличение ×20 000)

Fig. 1. Ultrastructural organization of gallbladder smooth 
muscle cells in healthy guinea pigs (×20 000 magnification)

Рис. 2. Ультраструктурная организация миофибро-
бластов стенки желчного пузыря морской свинки с хро-
ническим некалькулезным холециститом на 15-е сутки 
эксперимента: грЭПС – гранулярная эндоплазматическая 
сеть; цЭПС – расширенные цистерны эндоплазматиче-
ской сети; МФ – миофиламенты; (увеличение ×20 000)

Fig. 2. Ultrastructural organization of myofibroblasts in 
the gallbladder wall of a guinea pig with chronic acalculous 
cholecystitis on day 15 of the experiment (×20 000 magnification)
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сутствуют в других клеточных типах: в фибро-
бластах и гладких миоцитах. А спорный, по-
скольку миофибробласты очень гетерогенны и 
их трудно идентифицировать [3, 9–12]. В каче-
стве источников миофибробластов рассматри-
ваются как стволовые клетки костного мозга, 
так и фиброциты [14], а также фибробласты, 
гладкомышечные клетки, перициты, эпители-
альные клетки (эпителиально-мезенхималь-
ный переход), эндотелиальные клетки и пери-
синусоидные клетки печени [15–17].

Таким образом, в процессе реактивной 
трансформации стенки желчного пузыря при 
развитии некалькулезного холецистита могут 
быть задействованы механизмы миофибро-
бластической трансформации клеток-пред-

шественников. Это обусловливает развитие 
склеротических процессов в стенке органа 
благодаря способности миофибробластов 
экспрессировать большое количество колла-
гена, гликозаминогликанов, множество дру-
гих молекул внеклеточного матрикса и фи-
брогенных цитокинов [3, 9, 10, 12]. Вопрос 
о гистогенезе и функциональной роли синте-
тических гладких миоцитов и миофибробла-
стов в реактивной трансформации гладкой 
мускулатуры является одной из актуальных 
тем современной гистопатологии и требует 
дальнейшего анализа [10], в частности при 
патологии желчного пузыря.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об 
отсутствии конфликта интересов. 
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Современные ученые не имеют единого мнения о месте тканей рубца и, в частности, грануляционной 
ткани в классификации волокнистых соединительных тканей. Обобщение литературных данных о стро-
ении и развитии фиброзных тканей рубца стало целью данной статьи. В фокусе работы оказалась грану-
ляционная ткань. Показано, что основными клетками грануляционной ткани являются миофибробласты, 
в совокупности с фибробластами, а также старые фибробласты, эндотелиальные клетки и иммунные 
клетки. Миофибробласты характеризуются развитым цитоскелетом, представленным стресс-волокнами, 
что обеспечивает активную миграцию этих клеток и ремоделирование окружающего межклеточного ве-
щества. Развитый синтетический аппарат миофибробласта кроме синтеза компонентов межклеточно-
го вещества обусловливает паракринную активность клетки, поддерживающую гомеостаз клеточных 
компонентов грануляционной ткани. Межклеточное вещество грануляционной ткани представлено во-
локнами коллагена III типа, эластические волокна отсутствуют. Основное аморфное вещество обладает 
высокой степенью гидратации и низкой механической жесткостью, богато гликозаминогликанами, кол-
лагеназами и фибронектином, что значительно облегчает миграцию миофибробластов, эндотелиоцитов 
и клеток – предшественниц фибробластов. Способность межклеточного вещества накапливать росто-
вые факторы играет важную роль в трансдифференцировке клеток-предшественниц в миофибробласты.  
Сосуды грануляционной ткани являются источником клеток-предшественниц, играющих ключевую 
роль в формировании гранул новообразованной ткани вокруг сосуда. Апоптоз миофибробластов служит 
пусковым механизмом дифференцировки грануляционной ткани в плотную волокнистую неоформлен-
ную соединительную ткань. Одновременно с этим коллаген III типа замещается на коллаген I типа, 
появляются эластические волокна, тормозится ангиогенез и запускаются механизмы, обеспечивающие 
симпатическую иннервацию соединительной ткани. Таким образом, грануляционную ткань можно рас-
сматривать как временную соединительную ткань, являющуюся одним из примеров дедифференциров-
ки, протекающей не только на клеточном, но и на тканевом уровне.

Ключевые слова: фибробласт, миофибробласт, соединительная ткань, рубцы, кожа.
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Исследование грануляционной ткани пред-
ставляет большую актуальность ввиду ее ши-
рокой представленности в механизмах нор-
мального и патологического ранозаживления 
[1].  Однако место рубцовых тканей в класси-
фикации волокнистых тканей воспринимается 
многими авторами неоднозначно. Для описа-
ния уровня развития ткани используются труд-
но сопоставимые между собой термины, такие 
как «молодая» [2, 3], созревающая [4], незрелая 
[5], полноценная [6], заместительная [7] грану-
ляционная ткань. Обобщение литературных 
данных о развитии фиброзных тканей рубца 
стало целью нашей работы.

Клетки грануляционной ткани
Фибробласты грануляционной ткани воз-

никают из двух источников – рядом расположен-
ные фибробласты прилежащих анатомических 
образований и миграция клеток-предшествен-
ниц. В образовании грануляционной ткани в 
пределах кожи задействованы два пула фибро-
бластов близлежащей  соединительной ткани 
кожи. Один из них формирует верхнюю дер-
му, включая дермальный сосочек, регулирую-
щий рост волос, и мышцу аrrector pili. Другой 
формирует нижнюю дерму и включает рети-
кулярные фибробласты, которые синтезируют 
основную часть фибриллярного внеклеточного 
матрикса. При образовании волосяного фол-
ликула наиболее активен первый пул фибро-
бластов. При формировании грануляционной 
ткани на месте раневого дефекта первая вол-
на дермального восстановления опосредуется 
нижними линиями фибробластов, а верхние 
дермальные фибробласты рекрутируются толь-
ко во время реэпителизации [8]. Этот механизм 
намеренно был использован в ряде исследова-
ний, продемонстрировавших ускорение ячеи-
стой реэпителизации раны под влиянием вне-
сения аутологичных дермальных фибробластов 
на дно раны [9].

Второй источник фибробластов грануляци-
онной ткани представлен пулом мигрирующих 
клеток. Во-первых, это мезенхимальные стволо-
вые клетки [10, 11]. Во-вторых, это мигрирую-
щие клетки – предшественницы фибробластов, 

которые в англоязычной литературе получили 
название «фиброциты». Фиброциты попадают в 
поврежденную кожу вместе с воспалительными 
клетками и затем могут приобретать миофибро-
бластный фенотип [12]. В послеожоговых рубцах 
фиброциты привлекаются к месту поражения, 
где они стимулируют местную воспалительную 
реакцию и продуцируют белки межклеточного 
матрикса, тем самым способствуя образованию 
гипертрофических рубцов [13]. Фиброциты так-
же способны дифференцироваться в миофибро-
бласты [14] и адипоцитоподобные клетки [15, 
16], хондроциты и остеобласты [17].

Одним из важных факторов роста, продуци-
руемых фибробластами, является TGF-β (транс-
формирующий фактор роста бета), который ин-
дуцирует образование грануляционной ткани и 
дифференцировку миофибробластов [18]. 

Фибробласты продуцируют внеклеточный 
матрикс, в основном в форме коллагена; этот 
накопленный коллаген образует бóльшую 
часть возможного рубца [19].

Сенесцентные фибробласты являются 
терминальной формой фибробластов, возни-
кающей при клеточном старении. Клеточное 
старение – это состояние стойкой пролифера-
тивной неактивности, вызванное внешними и 
внутренними стрессами клетки, включая дис-
функцию теломер. По периферии грануляци-
онной ткани сенесцентные фибробласты вре-
менно накапливаются в месте повреждения, 
где, как считается, они ограничивают фиброз 
[20], способствуют трансдифференцировке фи-
бробластов в миофибробласты [21] и привле-
кают иммуномодулирующие клетки, которые 
в конечном итоге устраняют вновь образован-
ные стареющие клетки в месте повреждения 
[22]. Сенесцентные фибробласты динамично 
меняются, что приводит к изменению их па-
ракринной активности. В течение нескольких 
часов после начала старения в составе секре-
та соматических фибробластов человека пре-
валирует трансформирующий фактор роста 
бета-1 (TGF-β1) [22], который способствует 
трансдифференцировке фибробластов в мио-
фибробласты. Примерно после четырех–шести 
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дней старения секретом клеток меняется, на 
первое место выходит секреция провоспали-
тельных цитокинов: интерлейкинов 6 (IL-6) и  
8 (IL-8). Показано, что кондиционированная 
среда из сенесцентных фибробластов, а также 
ряд молекул, содержащихся в их секретоме, 
включая TGF-β1 и IL-1, могут вызывать кле-
точное старение в соседних фибробластах [23, 
24]. Также продемонстрировано, что сенес-
центные фибробласты могут способствовать 
трансдифференцировке фибробластов в мио-
фибробласты [25].

Миофибробласты представляют собой 
клетки стромального (фибробластического) 
дифферона, фибробласты, отличительной осо-
бенностью которых является наличие сократи-
тельных филаментов в цитоплазме – миозина и 
гладкомышечного актина, которые входят в со-
став нехарактерных для фибробластов микро-
филаментов цитоскелета, получивших назва-
ние «стресс-волокна» [26]. Миофибробласты 
также формируют фокальные контакты при 
помощи интегринов с окружающим их меж-
клеточным матриксом, тем самым напоминая 
гладкомышечные клетки [27].

Суть сократительной функции миофибробла-
стов состоит в том, что актин при помощи инте-
гринов связывается с внеклеточным компонентом 
фибронектином, прикрепляется к волокнам кол-
лагена, втягивается и притягивает к себе волокна 
коллагена. Когда этот процесс становится массо-
вым, наступает сокращение и закрытие раны [18].

Источниками миофибробластов могут 
быть различные виды клеток, такие как фи-
бробласты, перициты, гладкомышечные, эпи-
телиальные, эндотелиальные клетки, периси-
нусоидные клетки печени, мезенхимальные 
(стромальные) стволовые клетки и фиброциты 
[28, 29]. Доля этих источников может значи-
тельно различаться в зависимости от топогра-
фии формирующейся грануляционной ткани 
и локального спектра стимулирующих диффе-
ренцировку факторов. Вклад стволовых клеток 
костного мозга в формирование миофибробла-
стов колеблется от нескольких процентов до 
примерно 80 % [14]. Фиброциты дифференци-

руются в миофибробласты под воздействием 
эндотелина-1. Из эпителиальных клеток мио-
фибробласты образуются путем эпителиально-
мезенхимального перехода [30]. Однако основ-
ным источником возникновения таких клеток, 
как правило, являются фибробласты.

Под действием механического напряжения, 
фактора роста тромбоцитов (PDGF) и фактора 
стволовых клеток (SCF) фибробласты претер-
певают трансдифференцировку в низкодиф-
ференцированную форму миофибробласта – 
протомиофибробласт. Последняя хотя и обла-
дает стресс-волокнами в цитоплазме, однако 
лишена гладкомышечного актина [31] и содер-
жит только β- и γ-цитоплазматические актины 
[32]. Предполагается, что эти стресс-волокна, 
не обладая выраженной способностью к со-
кращению, вызывают лишь предварительное 
натяжение и ремоделирование окружающего 
межклеточного вещества [33]. В дальнейшем 
протомиофибробласты дифференцируются в 
миофибробласты.

Первичным фактором, который инициирует 
трансдифференцировку фибробластов в мио-
фибробласты у людей, является TGF-β1 – цито-
кин, который, как это ни парадоксально, также 
вызывает постоянное старение фибробластов. 
Хотя эти наблюдения кажутся противоречивы-
ми, они повышают вероятность того, что транс-
дифференцировка и клеточное старение имеют 
общий путь [34]. Присутствие фибронектина, 
изменение механических свойств межклеточ-
ного матрикса и активность тучных клеток, 
приводящих к выбросу гистамина, триптазы и 
фактора некроза опухоли альфа (TNF-α), также 
регулируют дифференцировку в миофибробла-
сты [35]. Простагландины, брадикинины, адре-
налин и норадреналин модулируют функцию 
сокращения миофибробластов [28].

Морфологически миофибробласты пред-
ставляют собой веретеновидные или звездча-
тые клетки с бледной эозинофильной цитоплаз-
мой [26]. Цитоплазма этих клеток содержит 
секреторные гранулы гликогена. На периферии 
клетки располагаются неравномерно распреде-
ленные миофиламенты [26], ориентированные 
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вдоль клеточной оболочки [18]. Миофибробла-
сты обладают синтетическим аппаратом. Они 
способны секретировать коллагены (I, III, IV 
и V типов), гликопротеины (например, фибро-
нектины, ламинины и тенасцин), протеоглика-
ны (например, аггрекан, синхроны, перлекан и 
декорин) и эластины, матриксные металлопро-
теиназы-1, 2 и 3 (MMP-1, 2 и 3). Интересно, 
что миофибробласты – непролиферирующие 
клетки, проявляющие признаки повреждения 
ДНК [36]. Также нет данных в пользу того, что 
миофибробласты могут претерпеть обратную 
трансдифференцировку в фиброциты и поте-
рять способность к экспрессии сократитель-
ных волокон [18].

Таким образом, миофибробласты способ-
ствуют ремоделированию тканей после травмы, 
участвуя во всех трех фазах заживления ран [37].

Эндотелиальные клетки ответственны 
за реваскуляризацию на участке раны. Гипок-
сия – важная движущая сила ангиогенеза раны. 
Экспрессия гена HIF-1α из-за гипоксического 
градиента между зоной образующейся грану-
ляционной ткани и васкуляризированным ми-
кроокружением запускает продукцию фактора 
роста эндотелия сосудов (VEGF) [38]. Перво-
начально находящиеся в состоянии покоя рези-
дентные эндотелиальные клетки активируются 
несколькими ангиогенными факторами, вклю-
чая фактор роста фибробластов, VEGF, фактор 
роста тромбоцитов (PDGF), ангиогенин и транс-
формирующие факторы роста α и β (TGF-α и 
TGF-β). После активации эндотелиальные клет-
ки претерпевают четыре события в формирова-
нии новых кровеносных сосудов [18]:

● синтез протеаз – распад межклеточного 
вещества соединительной ткани;

● хемотаксис;
● миграцию;
● ремоделирование сосудов и формирова-

ние капиллярной сети.
Большое значение в образовании грануля-

ций имеет рост сосудов. При этом вновь об-
разующиеся капилляры под давлением посту-
пающей в них крови приобретают линейное 
направление от окружающей грануляционную 

ткань сосудистой сети. В том случае, когда 
грануляционная ткань располагается в ране, 
ангиогенез направлен из глубины на поверх-
ность, где новоообразованные сосуды, будучи 
не в состоянии анастомозировать с сосудами, 
растущими с противоположного края ткани, 
делают крутой изгиб и возвращаются обрат-
но в дно или стенку раны, из которой первона-
чально росли. Образуются капиллярные петли.  
В области этих петель из капилляров мигрируют 
клетки-предшественницы, дифференцируются 
миофибробласты и фибробласты, синтезирую-
щие межклеточное вещество соединительной 
ткани. Таким образом, раневое ложе заполняет-
ся мелкими гранулами соединительной ткани, в 
основании которых лежат петли капилляров.

Данные гистологического исследования 
свидетельствуют о том, что анастомозирование 
в грануляционной ткани развито несильно и 
увеличение перфузии новообразованной ткани 
достигается путем расширения просвета имею-
щихся сосудов [39]. Очевидно, это обусловлено 
локальной гипоксией, приводящей к выработке 
эндотелиальными клетками оксида азота, кото-
рый способствует расширению сосудов и ангио-
генезу, улучшая местный кровоток. 

Стабилизация роста сосудов регулирует-
ся ангиопоэтином (Ang-1), тирозинкиназой с 
иммуноглобулин-подобным и EGF-подобным 
доменами 2 (Tie-2), гладкомышечными клет-
ками и перицитами. Продукция PDGF и при-
влечение гладкомышечных клеток и перицитов 
ко вновь формирующейся сосудистой сети ре-
гулируются связыванием Ang-1 с его рецепто-
ром Tie-2 на активированных эндотелиальных 
клетках [40]. 

Иммунные клетки представлены клет-
ками крови и их дифференцированными по-
томками. Нейтрофилы (первыми мигрируют в 
грануляционную ткань) и макрофаги являются 
фагоцитами, что обеспечивает резорбционную 
и паракринные функции [41–43].

Межклеточное вещество грануляцион-
ной ткани

Межклеточное вещество грануляционной 
ткани отличается по составу от вещества рых-
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лой волокнистой соединительной ткани  [43]. 
Для аморфного вещества грануляционной ткани 
характерны следующие особенности:

1. Высокая степень гидратации [44].
2. Высокая мягкость, податливость на уров-

не микротопографии [28]. Снятие механиче-
ского напряжения или снижение жесткости 
межклеточного вещества, как было показано, 
вызывает апоптоз, а также снижение экспрессии 
актина α-SM и сократительной способности мио- 
фибробластов [45]. Это является своеобразным 
защитным механизмом, препятствующим избы-
точной трансдифференцировке в миофибробла-
сты. Было показано, что фибробласты, культиви-
руемые в мягких трехмерных (3D) коллагеновых 
гелях, демонстрируют небольшое развитие 
стрессовых волокон [46]. Напротив, фибробла-
сты, выращенные в более жестких коллагеновых 
матрицах, образуют стрессовые волокна и полно-
ценные фокальные контакты, хотя они все еще не 
экспрессируют актин в составе стресс-волокон. 
Выраженный микрорельеф матрикса также спо-
собствует дифференцировке фибробластов и по-
тенцирует эффекты факторов роста [47]. Высокая 
жесткость межклеточного вещества – большая 
концентрация коллагенового матрикса в трехмер-
ных культурах либо in vivo в межклеточном ве-
ществе рубцовой и фиброзной тканях – вместе со 
стимуляцией влиянием фактора роста от TGF-β1 
способна индуцировать полную дифференциров-
ку фибробластов в миофибробласты [48]. Сама 
сократительная природа миофибробластов ведет 
к увеличению жесткости и механическому стрес-
су внеклеточного матрикса по мере заживления, 
что может приводить к возникновению петли по-
ложительной обратной связи, когда повышенный 
механический стресс стимулирует дифференци-
ровку миофибробластов, а также увеличивает их 
выживаемость [49]. По этой причине механиче-
ская обратная связь считается важной при воз-
никновении патологических состояний, таких 
как контрактуры после травм.

3. Облегченная миграция клеток. Клеточ-
но-связывающий домен фибронектина, ответ-
ственный за связывание с интегринами мигри-
рующих клеток, состоит из аминокислотной 

последовательности -Arg-Gly-Asp-Ser-. Фор-
мирование контактов «интегрин–волокно» об-
легчает миграцию вдоль волокон фибронекти-
на [50]. В отсутствие сигналов, возникающих 
при прикреплении интегринов к компонентам 
межклеточного вещества, многие клетки пре-
терпевают апоптоз.

4. Высокие концентрации биоактивных ве-
ществ. Фибронектиновый компонент внеклеточ-
ного матрикса связывается с многочисленными 
молекулами и взаимодействует с коллагеном, 
фибрином, гепарином и специфическими мем-
бранными рецепторами на эффекторных клет-
ках. Молекулы биологически активных веществ 
способны длительное время накапливаться в 
межклеточном матриксе и принимать участие в 
регулировке пролиферации, миграции и диффе-
ренцировки клеток грануляционной ткани [51]. 
Например, факторы роста, накапливающиеся 
в межклеточном веществе, такие как PDGF и 
TGF, стимулируют пролиферацию и миграцию 
клеток, а также продукцию молекул межклеточ-
ного вещества фибробластами. Кроме того, на-
блюдается постоянное увеличение количества 
коллагеназы и других ферментов, ответствен-
ных за деградацию коллагена [44]. 

Волокна грануляционной ткани состоят из 
коллагена III типа, который представляет собой 
быстро продуцируемую, механически более 
слабую форму коллагена. Эластические волок-
на в грануляционной ткани отсутствуют [32].

Функции грануляционной ткани
Грануляционная ткань – это разновидность 

соединительной ткани, которая выполняет три 
основные функции:

● формирует зону облегченной миграции 
для эпителиоцитов (реэпителизация) и других 
мигрирующих клеток;

● пролиферативная, формообразующая – 
заполняет рану от основания новой тканью и 
сосудистой сетью; 

● защитная – заменяет погибшую ткань до 
замещения рубцовой тканью.

Фиброзная ткань рубца 
Формирование фиброзной ткани рубца из 

грануляционной ткани в ране запускается на 
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этапе ремоделирования. Он связан с реоргани-
зацией грануляционной ткани в плотную во-
локнистую неоформленную соединительную 
ткань. Молодая рубцовая ткань занимает про-
межуточное положение.

Процесс преобразования рубца называют 
его инволюцией. Синтез межклеточного ве-
щества не прекращается полностью, но зна-
чительно сокращается, а синтезированные 
компоненты модифицируются по мере ремо-
делирования матрицы. Постепенно коллаген 
III типа, основной компонент грануляционной 
ткани, заменяется зрелым коллагеном I типа, 
более устойчивым к механическим нагрузкам. 
Наконец, снова появляется эластин, который 
способствует эластичности кожи и отсутствует 
в грануляционной ткани. Развивается апоптоз 
миофибробластов и клеток сосудов [32, 52].

По мере созревания рубца количество сосу-
дов в рубцовой ткани и суммарная площадь их 
просвета уменьшаются. В созревшем рубце ко-
личество сосудов уменьшено более чем в 3 раза 
по сравнению с интактной кожей [39]. Ангио-
генез подавляется на конечных стадиях форми-
рования фиброзной ткани рубца [53]. По мере 
снижения тканевой гипоксии и стихания вос-
паления уровень факторов роста в ране умень-
шается. Перициты секретируют ингибирую-
щую форму активированного TGF-β, которая 
стабилизирует эндотелиальные клетки и пре-

пятствует пролиферации сосудов [53]. Однако 
рост экспрессии VEGF и увеличение плотно-
сти микрососудов пролонгируются в рубцовой 
ткани и свидетельствуют о том, что структур-
ное ремоделирование продолжается. Этот этап 
может продолжаться от месяцев до двух лет 
[54]. Если на этом этапе возникает дисбаланс 
между описанными выше механизмами, воз-
можно чрезмерное заживление раны, ведущее 
к гипертрофическому либо келлоидному руб-
цеванию, или хроническая рана, приводящая 
к образованию стойкой грануляционной ткани 
[35], или формирование атрофического рубца – 
стрии [55].

Таким образом, грануляционную ткань можно 
рассматривать как временную соединительную 
ткань, являющуюся одним из примеров дедиффе-
ренцировки, протекающей не только на клеточ-
ном, но и на тканевом уровне. Это позволяет вос-
производить гистогенез соединительных тканей в 
постэмбриональном онтогенезе.

Основными клетками грануляционной тка-
ни являются миофибробласты, а ее межкле-
точное вещество, в отличие от межклеточного 
вещества рыхлой волокнистой соединительной 
ткани, обладает меньшей механической жест-
костью и большей гидратированностью, что 
обеспечивает активную миграцию клеток. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об 
отсутствии конфликта интересов.

Список литературы

1. Григорова А.Н., Владимирова О.В., Минаев С.В., Сирак А.Г., Долгашова М.А., Любанская О.В.,  
Магомедова О.Г. Роль морфофункциональных взаимодействий клеточных структур соединительной ткани в 
патогенезе патологического рубцеобразования у детей // Forcipe. 2020. Т. 3, № S2. С. 45–48.

2. Маркелова М.В., Резник Л.Б., Кононов А.В., Дзюба Г.Г., Силантьев В.Н., Турушев М.А., Кузнецов Н.К. 
Влияние радиочастотной абляции на гисто- и фиброархитектонику подошвенного апоневроза у собак при 
фасциопатии, моделированной алпростадилом // Журн. анатомии и гистопатологии. 2020. Т. 9, № 1. С. 56–63. 
DOI: 10.18499/2225-7357-2020-9-1-56-63

3. Воронцова З.А., Ноздреватых А.А., Образцова А.Е. Экспериментально-клиническое обоснование исполь-
зования мази эбермин в местном лечении ран (краткий обзор литературы) // Вестн. новых мед. технологий. 2021. 
Т. 28, № 1. С. 41–44. DOI: 10.24412/1609-2163-2021-1-41-44

4. Ковалев Г.А., Чиж Н.А., Волина В.В., Белочкина И.В., Михайлова И.П., Мусатова И.Б. Морфологическое 
исследование тканей после минно-взрывной травмы в эксперименте // Морфология. 2019. Т. 13, № 2. С. 45–53. 
DOI: 10.26641/1997-9665.2019.2.45-53

Журнал медико-биологических исследований	 Никонорова В.Г. и др.
2022. Т. 10, № 2. С. 167–179	 Грануляционная ткань как разновидность соединительных тканей (обзор)

https://doi.org/10.18499/2225-7357-2020-9-1-56-63
https://doi.org/10.24412/1609-2163-2021-1-41-44
https://doi.org/10.26641/1997-9665.2019.2.45-53


173

5. Фисталь Э.Я., Попандопуло А.Г., Солошенко В.В., Мовчан К.Н., Романенков Н.С., Яковенко О.И.,  
Гедгафов Р.М. Об эффективности клеточных технологий при пластическом закрытии обширных дефектов 
мягких тканей // Вестн. Рос. воен.-мед. акад. 2020. № 3(71). С. 88–92.

6. Гимранов В.В., Гиниятуллин И.Т. Влияние субтилиновой мази на морфологические показатели  
заживления ран у кроликов // Вестн. Башкир. гос. аграр. ун-та. 2019. № 4(52). С. 80–85. DOI: 10.31563/1684-
7628-2019-52-4-80-86

7. Шаповалова Е.Ю., Демяшкин Г.А., Бойко Т.А., Барановский Ю.Г., Морозова М.Н., Барановский А.Г., 
Агеева Е.С. Влияние ауто- и ксеногенных фибробластов и дермального эквивалента на содержание макрофагов 
в грануляционной ткани ишемизированной раны кожи на 12 сутки регенеративного гистогенеза // Мед. вестн. 
Сев. Кавказа. 2019. Т. 14, № 1-2. С. 255–260. DOI: 10.14300/mnnc.2019.14028

8. Martin P., Nunan R. Cellular and Molecular Mechanisms of Repair in Acute and Chronic Wound Healing // 
 Br. J. Dermatol. 2015. Vol. 173, № 2. P. 370–378. DOI: 10.1111/bjd.13954 

9. Гилевич И.В., Сотниченко А.С., Поляков А.В., Богданов С.Б., Мелконян К.И., Медведева Л.А.,  
Порханов В.А. Морфологический анализ результатов комплексного подхода к лечению ожоговой раны с 
применением дермальных фибробластов // Гены и Клетки. 2019. Т. 14, № S. С. 61–62.

10. Mazini L., Rochette L., Admou B., Amal S., Malka G. Hopes and Limits of Adipose-Derived Stem Cells (ADSCs) 
and Mesenchymal Stem Cells (MSCs) in Wound Healing // Int. J. Mol. Sci. 2020. Vol. 21, № 4. Art. № 1306. DOI: 
10.3390/ijms21041306 

11. Fan D., Xia Q., Wu S., Ye S., Liu L., Wang W., Guo X., Liu Z. Mesenchymal Stem Cells in the Treatment of 
Cesarean Section Skin Scars: Study Protocol for a Randomized, Controlled Trial // Trials. 2018. Vol. 19, № 1. Art.  
№ 155. DOI: 10.1186/s13063-018-2478-x 

12. Lassance L., Marino G.K., Medeiros C.S., Thangavadivel S., Wilson S.E. Fibrocyte Migration, Differentiation 
and Apoptosis During the Corneal Wound Healing Response to Injury // Exp. Eye Res. 2018. Vol. 170. P. 177–187. DOI: 
10.1016/j.exer.2018.02.018 

13. Yang L., Scott P.G., Dodd C., Medina A., Jiao H., Shankowsky H.A., Ghahary A., Tredget E.E. Identification of 
Fibrocytes in Postburn Hypertrophic Scar // Wound Repair Regen. 2005. Vol. 13, № 4. P. 398–404. DOI: 10.1111/j.1067-
1927.2005.130407.x

14. Roife D., Fleming J.B., Gomer R.H. Fibrocytes in the Tumor Microenvironment // Adv. Exp. Med. Biol. 2020. 
Vol. 1224. P. 79–85. DOI: 10.1007/978-3-030-35723-8_6 

15. Zhang K., Yang X., Zhao Q., Li Z., Fu F., Zhang H., Zheng M., Zhang S. Molecular Mechanism of Stem Cell 
Differentiation into Adipocytes and Adipocyte Differentiation of Malignant Tumor // Stem Cells Int. 2020. Vol. 2020. 
Art. № 8892300. DOI: 10.1155/2020/8892300 

16. Alibardi L. Ultrastructural Analysis of Early Regenerating Lizard Tail Suggests That a Process  
of Dedifferentiation Is Involved in the Formation of the Regenerative Blastema // J. Morphol. 2018. Vol. 279, № 8.  
P. 1171–1184. DOI: 10.1002/jmor.20838 

17. Dai Y., Jin K., Feng X., Ye J., Gao C. Regeneration of Different Types of Tissues Depends on the Interplay of 
Stem Cells-Laden Constructs and Microenvironments in vivo // Mater. Sci. Eng. C Mater. Biol. Appl. 2019. Vol. 94.  
Р. 938–948. DOI: 10.1016/j.msec.2018.10.035

18. Alhajj M., Bansal P., Goyal A. Physiology, Granulation Tissue // StatPearls. Treasure Island: StatPearls 
Publishing, 2022. URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK554402/ (дата обращения: 30.10.2021).

19. Pakshir P., Hinz B. The Big Five in Fibrosis: Macrophages, Myofibroblasts, Matrix, Mechanics, and 
Miscommunication // Matrix Biol. 2018. Vol. 68–69. P. 81–93. DOI: 10.1016/j.matbio.2018.01.019 

20. Krizhanovsky V., Yon M., Dickins R.A., Hearn S., Simon J., Miething C., Lowe S.W. Senescence of Activated 
Stellate Cells Limits Liver Fibrosis // Cell. 2008. Vol. 134, № 4. P. 657–667. DOI: 10.1016/j.cell.2008.06.049 

21. Demaria M., Ohtani N., Youssef S.A., Rodier F., Toussaint W., Mitchell J.R., Laberge R.-M., Vijg J., Van Steeg H., 
Dollé M.E., Hoeijmakers J.H., de Bruin A., Hara E., Campisi J. An Essential Role for Senescent Cells in Optimal Wound 
Healing Through Secretion of PDGF-AA // Dev. Cell. 2014. Vol. 31. P. 722–733. DOI: 10.1016/j.devcel.2014.11.012

22. Hoare M., Ito Y., Kang T.W., Weekes M.P., Matheson N.J., Patten D.A., Shetty S., Parry A.J., Menon S., Salama R., 
Antrobus R., Tomimatsu K., Howat W., Lehner P.J., Zender L., Narita M. NOTCH1 Mediates a Switch Between Two 
Distinct Secretomes During Senescence // Nat. Cell Biol. 2016. Vol. 18, № 9. Р. 979– 992. DOI: 10.1038/ncb3397 

Nikanorova V.G. et al. 	 Journal of Medical and Biological Research
Granulation Tissue as a Type of Connective Tissue (Review)	 2022, vol. 10, no. 2, pp. 167–179

https://doi.org/10.31563/1684-7628-2019-52-4-80-86
https://doi.org/10.31563/1684-7628-2019-52-4-80-86
https://doi.org/10.14300/mnnc.2019.14028
http://doi.org/10.1111/bjd.13954
http://doi.org/10.3390/ijms21041306
http://doi.org/10.1186/s13063-018-2478-x
http://doi.org/10.1016/j.exer.2018.02.018
https://doi.org/10.1111/j.1067-1927.2005.130407.x
https://doi.org/10.1111/j.1067-1927.2005.130407.x
http://doi.org/10.1007/978-3-030-35723-8_6
http://doi.org/10.1155/2020/8892300
http://doi.org/10.1002/jmor.20838
https://doi.org/10.1016/j.msec.2018.10.035
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK554402/
http://doi.org/10.1016/j.matbio.2018.01.019
https://doi.org/10.1016/j.cell.2008.06.049
https://doi.org/10.1016/j.devcel.2014.11.012
https://doi.org/10.1038/ncb3397


174

23. Acosta J.C., Banito A., Wuestefeld T., Georgilis A., Janich P., Morton J.P., Athineos D., Kang T.W., Lasitschka F., 
Andrulis M., Pascual G., Morris K.J., Khan S., Jin H., Dharmalingam G., Snijders A.P., Carroll T., Capper D.,  
Pritchard C., Inman G.J., Longerich T., Sansom O.J., Benitah S.A., Zender L., Gil J. A Complex Secretory Program 
Orchestrated by the Inflammasome Controls Paracrine Senescence // Nat. Cell Biol. 2013. Vol. 15, № 8. Р. 978– 990. 
DOI: 10.1038/ncb2784 

24. Nelson G., Wordsworth J., Wang C., Jurk D., Lawless C., Martin-Ruiz C., von Zglinicki T. A Senescent Cell 
Bystander Effect: Senescence-Induced Senescence // Aging Cell. 2012. Vol. 11, № 2. P. 345– 349. DOI: 10.1111/j.1474-
9726.2012.00795.x

25. Schafer M.J., White T.A., Iijima K., Haak A.J., Ligresti G., Atkinson E.J., Oberg A.L., Birch J., Salmonowicz H., 
Zhu Y., Mazula D.L., Brooks R.W., Fuhrmann-Stroissnigg H., Pirtskhalava T., Prakash Y.S., Tchkonia T., Robbins P.D., 
Aubry M.C., Passos J.F., Kirkland J.L., Tschumperlin D.J., Kita H., LeBrasseur N.K. Cellular Senescence Mediates 
Fibrotic Pulmonary Disease // Nat. Commun. 2017. Vol. 8. Art. № 14532. DOI: 10.1038/ncomms14532

26. Ribatti D., Tamma R. Giulio Gabbiani and the Discovery of Myofibroblasts // Inflamm. Res. 2019. Vol. 68, № 3. 
P. 241–245. DOI: 10.1007/s00011-018-01211-x 

27. Kattan W.M., Alarfaj S.F., Alnooh B.M., Alsaif H.F., Alabdul Karim H.S., Al-Qattan N.M., Al-Qattan M.M.,  
El-Sayed A.A. Myofibroblast-Mediated Contraction // J. Coll. Physicians Surg. Pak. 2017. Vol. 27, № 1. P. 38–43. 

28. Bagalad B.S., Mohan Kumar K.P., Puneeth H.K. Myofibroblasts: Master of Disguise // J. Oral Maxillofac. 
Pathol. 2017. Vol. 21, № 3. P. 462–463. DOI: 10.4103/jomfp.JOMFP_146_15

29. Yuan Q., Tan R.J., Liu Y. Myofibroblast in Kidney Fibrosis: Origin, Activation, and Regulation // Adv. Exp. Med. 
Biol. 2019. Vol. 1165. P. 253–283. DOI: 10.1007/978-981-13-8871-2_12 

30. Salton F., Volpe M.C., Confalonieri M. Epithelial–Mesenchymal Transition in the Pathogenesis of Idiopathic 
Pulmonary Fibrosis // Medicina (Kaunas). 2019. Vol. 55, № 4. Art. № 83. DOI: 10.3390/medicina55040083 

31 Hinz B., Mastrangelo D., Iselin C.E., Chaponnier C., Gabbiani G. Mechanical Tension Controls Granulation 
Tissue Contractile Activity and Myofibroblast Differentiation // Am. J. Pathol. 2001. Vol. 159, № 3. P. 1009–1020. 
DOI: 10.1016/S0002-9440(10)61776-2

32. Darby I.A., Laverdet B., Bonté F., Desmoulière A. Fibroblasts and Myofibroblasts in Wound Healing // Clin. 
Cosmet. Investig. Dermatol. 2014. Vol. 7. P. 301–311. DOI: 10.2147/CCID.S50046

33. Hinz B. Formation and Function of the Myofibroblast During Tissue Repair // J. Invest. Dermatol. 2007.  
Vol. 127, № 3. P. 526–537. DOI: 10.1038/sj.jid.5700613

34. Razdan N., Vasilopoulos T., Herbig U. Telomere Dysfunction Promotes Transdifferentiation of Human 
Fibroblasts into Myofibroblasts // Aging Cell. 2018. Vol. 17, № 6. Art. № e12838. DOI: 10.1111/acel.12838

35. Tomasek J.J., Gabbiani G., Hinz B., Chaponnier C., Brown R.A. Myofibroblasts and Mechano-Regulation of 
Connective Tissue Remodelling // Nat. Rev. Mol. Cell Biol. 2002. Vol. 3. P. 349–363. DOI: 10.1038/nrm809

36. Petrov V.V., van Pelt J.F., Vermeesch J.R., Van Duppen V.J., Vekemans K., Fagard R.H., Lijnen P.J. TGF-β1-
Induced Cardiac Myofibroblasts Are Nonproliferating Functional Cells Carrying DNA Damages // Exp. Cell Res. 2008. 
Vol. 314. P. 1480–1494. DOI: 10.1016/j.yexcr.2008.01.014

37. Shook B.A., Wasko R.R., Mano O., Rutenberg-Schoenberg M., Rudolph M.C., Zirak B., Rivera-Gonzalez G.C., 
López-Giráldez F., Zarini S., Rezza A., Clark D.A., Rendl M., Rosenblum M.D., Gerstein M.B., Horsley V. Dermal 
Adipocyte Lipolysis and Myofibroblast Conversion Are Required for Efficient Skin Repair // Cell Stem Cell. 2020.  
Vol. 26, № 6. P. 880–895. Art. № e6. DOI: 10.1016/j.stem.2020.03.013 

38. Breen E., Tang K., Olfert M., Knapp A., Wagner P. Skeletal Muscle Capillarity During Hypoxia: VEGF and Its 
Activation // High Alt. Med. Biol. 2008. Vol. 9, № 2. P. 158–166. DOI: 10.1089/ham.2008.1010 

39. Филиппова О.В., Афоничев К.А., Красногорский И.Н., Вашетко Р.В. Клинико-морфологические 
особенности сосудистого русла гипертрофической рубцовой ткани в разные сроки ее формирования // Ортопедия, 
травматология и восстановит. хирургия дет. возраста. 2017. Т. 5, вып. 3. C. 25–35. DOI: 10.17816/PTORS5325-36

40. Ma J., Wang Q., Fei T., Han J.-D.J., Chen Y.-G. MCP-1 Mediates TGF-β-Induced Angiogenesis by Stimulating 
Vascular Smooth Muscle Cell Migration // Blood. 2007. Vol. 109. P. 987–994. DOI: 10.1182/blood-2006-07-036400

41. Wallace H.A., Basehore B.M., Zito P.M. Wound Healing Phases // StatPearls. Treasure Island: StatPearls 
Publishing, 2022. URL: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK470443/ (дата обращения: 15.11.2021).

42. Komi D.E.A., Khomtchouk K., Santa Maria P.L. A Review of the Contribution of Mast Cells in Wound Healing: 
Involved Molecular and Cellular Mechanisms // Clin. Rev. Allergy Immunol. 2020. Vol. 58, № 3. P. 298–312. DOI: 
10.1007/s12016-019-08729-w 

Журнал медико-биологических исследований	 Никонорова В.Г. и др.
2022. Т. 10, № 2. С. 167–179	 Грануляционная ткань как разновидность соединительных тканей (обзор)

https://doi.org/10.1038/ncb2784
https://doi.org/10.1111/j.1474-9726.2012.00795.x
https://doi.org/10.1111/j.1474-9726.2012.00795.x
https://doi.org/10.1038/ncomms14532
http://doi.org/10.1007/s00011-018-01211-x
https://doi.org/10.4103/jomfp.jomfp_146_15
http://doi.org/10.3390/medicina55040083
https://doi.org/10.1016/s0002-9440(10)61776-2
https://doi.org/10.2147/ccid.s50046
https://doi.org/10.1038/sj.jid.5700613
https://dx.doi.org/10.1111%2Facel.12838
https://doi.org/10.1038/nrm809
https://doi.org/10.1016/j.yexcr.2008.01.014
http://doi.org/10.1016/j.stem.2020.03.013
http://doi.org/10.1089/ham.2008.1010
https://doi.org/10.17816/PTORS5325-36
https://doi.org/10.1182/blood-2006-07-036400
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK470443/
http://doi.org/10.1007/s12016-019-08729-w


175

43. Ellis S., Lin E.J., Tartar D. Immunology of Wound Healing // Curr. Dermatol. Rep. 2018. Vol. 7, № 4. P. 350–
358. DOI: 10.1007/s13671-018-0234-9 

44. Dudas M., Wysocki A., Gelpi B., Tuan T.-L. Memory Encoded Throughout Our Bodies: Molecular and Cellular 
Basis of Tissue Regeneration // Pediatr. Res. 2008. Vol. 63, № 5. P. 502–512. DOI: 10.1203/PDR.0b013e31816a7453

45. Wipff P.-J., Rifkin D.B., Meister J.-J., Hinz B. Myofibroblast Contraction Activates Latent TGF-β1 from the 
Extracellular Matrix // J. Cell Biol. 2007. Vol. 179, № 6. P. 1311–1323. DOI: 10.1083/jcb.200704042

46. Yeung T., Georges P.C., Flanagan L.A., Marg B., Ortiz M., Funaki M., Zahir N., Ming W., Weaver V.,  
Janmey P.A. Effects of Substrate Stiffness on Cell Morphology, Cytoskeletal Structure, and Adhesion // Cell Motil. 
Cytoskeleton. 2005. Vol. 60, № 1. P. 24–34.

47. Iglin V.A., Sokolovskaya O.A., Morozova S.M., Kuchur O.A., Nikonorova V.G., Sharsheeva A., Chrishtop V.V., 
Vinogradov A.V. Effect of Sol–Gel Alumina Biocomposite on the Viability and Morphology of Dermal Human Fibroblast 
Cells // ACS Biomater. Sci. Eng. 2020. Vol. 6, № 8. P. 4397–4400. DOI: 10.1021/acsbiomaterials.0c00721

48. Goffin J.M., Pittet P., Csucs G., Lussi J.W., Meister J.-J., Hinz B. Focal Adhesion Size Controls Tension-
Dependent Recruitment of α-Smooth Muscle Actin to Stress Fibers // J. Cell Biol. 2006. Vol. 172, № 2. P. 259–268. 
DOI: 10.1083/jcb.200506179

49. Aarabi S., Bhatt K.A., Shi Y., Paterno J., Chang E.I., Loh S.A., Holmes J.W., Longaker M.T., Yee H.,  
Gurtner G.C. Mechanical Load Initiates Hypertrophic Scar Formation Through Decreased Cellular Apoptosis // FASEB 
J. 2007. Vol. 21, № 12. P. 3250–3261.

50. Schultz S.S. Adult Stem Cell Application in Spinal Cord Injury // Curr. Drug Targets. 2005. Vol. 6, № 1. Р. 63–73. 
DOI: 10.2174/1389450053345046

51. Macri L., Silverstein D., Clark R.A.F. Growth Factor Binding to the Pericellular Matrix and Its Importance in 
Tissue Engineering // Adv. Drug Deliv. Rev. 2007. Vol. 59. P. 1366–1381. DOI: 10.1016/j.addr.2007.08.015

52. Lee H.J., Jang Y.J. Recent Understandings of Biology, Prophylaxis and Treatment Strategies for Hypertrophic 
Scars and Keloids // Int. J. Mol. Sci. 2018. Vol. 19, № 3. Art. № 711. DOI: 10.3390/ijms19030711

53. Kumar I., Staton C.A., Cross S.S., Reed M.W., Brown N.J. Angiogenesis, Vascular Endothelial Growth Factor 
and Its Receptors in Human Surgical Wounds // Br. J. Surg. 2009. Vol. 96, № 12. Р. 1484–1491. DOI: 10.1002/bjs.6778

54. McCarty M.F., Bielenberg D.R., Nilsson M.B., Gershenwald J.E., Barnhill R.L., Ahearne P., Bucana C.D.,  
Fidler I.J. Epidermal Hyperplasia Overlying Human Melanoma Correlates with Tumour Depth and Angiogenesis // 
Melanoma Res. 2003. Vol. 13, № 4. Р. 379–387. DOI: 10.1097/00008390-200308000-00007

55. Shaw T.J., Martin P. Wound Repair at a Glance // J. Cell Sci. 2009. Vol. 122, pt. 18. P. 3209–3213. DOI: 10.1242/
jcs.031187

References

1. Grigorova A.N., Vladimirova O.V., Minaev S.V., Sirak A.G., Dolgashova M.A., Lyubanskaya O.V., 
Magomedova O.G. Rol’ morfofunktsional’nykh vzaimodeystviy kletochnykh struktur soedinitel’noy tkani v patogeneze 
patologicheskogo rubtseobrazovaniya u detey [The Role of Morphofunctional Interactions of Cellular Structures of 
Connective Tissue in the Pathogenesis of Pathological Scarring in Children]. Forcipe, 2020, vol. 3, no. S2, pp. 45–48.

2. Markelova M.V., Reznik L.B., Kononov A.V., Dzyuba G.G., Silant’ev V.N., Turushev M.A., Kuznetsov N.K. 
Radiofrequency Ablation Effect on Histo- and Fibroarchitectonics of Plantar Aponeurosis in Dogs with Fasciopathy 
Simulated by Alprostadil. J. Anat. Histopathol., 2020, vol. 9, no. 1, pp. 56–63 (in Russ.). DOI: 10.18499/2225-7357-
2020-9-1-56-63

3. Vorontsova Z.A., Nozdrevatykh A.A., Obraztsova A.E. Eksperimental’no-klinicheskoe obosnovanie 
ispol’zovaniya mazi ebermin v mestnom lechenii ran (kratkiy obzor literatury) [Experimental and Clinical Justification 
of the Use of Hebermin Ointment in Local Treatment of Wounds (Brief Literature Report)]. Vestnik novykh meditsinskikh 
tekhnologiy, 2021, vol. 28, no. 1, pp. 41–44. DOI: 10.24412/1609-2163-2021-1-41-44

4. Kovalov G.A., Chizh N.A., Volina V.V., Belochkina I.V., Mikhailova I.P., Musatova I.B. Morphological 
Investigation of Tissues Following Experimental Mine-Blast Trauma. Morfologiya, 2019, vol. 13, no. 2, pp. 45–53  
(in Russ.). DOI: 10.26641/1997-9665.2019.2.45-53

5.  Fistal’ E.Ya., Popandopulo A.G., Soloshenko V.V., Movchan K.N., Romanenkov N.S., Yakovenko O.I.,  
Gedgafov R.M. Ob effektivnosti kletochnykh tekhnologiy pri plasticheskom zakrytii obshirnykh defektov myagkikh 
tkaney [About the Effectiveness of Cell Technologies in Extensive Soft Tissue Defects Plasty]. Vestnik Rossiyskoy 
voenno-meditsinskoy akademii, 2020, no. 3, pp. 88–92.

Nikanorova V.G. et al. 	 Journal of Medical and Biological Research
Granulation Tissue as a Type of Connective Tissue (Review)	 2022, vol. 10, no. 2, pp. 167–179

https://doi.org/10.1203/pdr.0b013e31816a7453
https://doi.org/10.1083/jcb.200704042
http://doi.org/10.1021/acsbiomaterials.0c00721
https://doi.org/10.1016/j.addr.2007.08.015
https://doi.org/10.3390/ijms19030711
https://doi.org/10.1002/bjs.6778
https://doi.org/10.1097/00008390-200308000-00007
https://doi.org/10.1242/jcs.031187
https://doi.org/10.1242/jcs.031187
https://doi.org/10.18499/2225-7357-2020-9-1-56-63
https://doi.org/10.18499/2225-7357-2020-9-1-56-63
https://doi.org/10.24412/1609-2163-2021-1-41-44
https://doi.org/10.26641/1997-9665.2019.2.45-53


176

6.  Gimranov V.V., Giniyatullin I.T. Vliyanie subtilinovoy mazi na morfologicheskie pokazateli zazhivleniya ran u 
krolikov [Effect of Subtilin Ointment on Morphological Indicators of Wound Healing in Rabbit]. Vestnik Bashkirskogo 
gosudarstvennogo agrarnogo universiteta, 2019, no. 4, pp. 80–85. DOI: 10.31563/1684-7628-2019-52-4-80-86

7.  Shapovalova E.Yu., Demyashkin G.A., Boyko T.A., Baranovskiy Yu.G., Morozova M.N., Baranovskiy A.G., 
Ageeva E.S. Influence of Auto- and Xenogeneic Fibroblasts and Dermal Equivalent on Macrophage Content in 
Granulation Tissue of Ischemic Cutaneous Wound on the 12 Day of Regenerative Histogenesis. Meditsinskiy vestnik 
Severnogo Kavkaza, 2019, vol. 14, no. 1-2, pp. 255–260 (in Russ.). DOI: 10.14300/mnnc.2019.14028

8. Martin P., Nunan R. Cellular and Molecular Mechanisms of Repair in Acute and Chronic Wound Healing. Br. J. 
Dermatol., 2015, vol. 173, no. 2, pp. 370–378. DOI: 10.1111/bjd.13954 

9. Gilevich I.V., Sotnichenko A.S., Polyakov A.V., Bogdanov S.B., Melkonyan K.I., Medvedeva L.A., Porkhanov V.A. 
Morfologicheskiy analiz rezul’tatov kompleksnogo podkhoda k lecheniyu ozhogovoy rany s primeneniem dermal’nykh 
fibroblastov [Morphological Analysis of the Results of an Integrated Approach to the Treatment of Burn Wounds Using 
Dermal Fibroblasts]. Geny i Kletki, 2019, vol. 14, no. S, pp. 61–62.

10. Mazini L., Rochette L., Admou B., Amal S., Malka G. Hopes and Limits of Adipose-Derived Stem Cells 
(ADSCs) and Mesenchymal Stem Cells (MSCs) in Wound Healing. Int. J. Mol. Sci., 2020, vol. 21, no. 4. Art. no. 1306. 
DOI: 10.3390/ijms21041306 

11. Fan D., Xia Q., Wu S., Ye S., Liu L., Wang W., Guo X., Liu Z. Mesenchymal Stem Cells in the Treatment 
of Cesarean Section Skin Scars: Study Protocol for a Randomized, Controlled Trial. Trials, 2018, vol. 19, no. 1. Art.  
no. 155. DOI: 10.1186/s13063-018-2478-x 

12. Lassance L., Marino G.K., Medeiros C.S., Thangavadivel S., Wilson S.E. Fibrocyte Migration, Differentiation 
and Apoptosis During the Corneal Wound Healing Response to Injury. Exp. Eye Res., 2018, vol. 170, pp. 177–187. DOI: 
10.1016/j.exer.2018.02.018 

13. Yang L., Scott P.G., Dodd C., Medina A., Jiao H., Shankowsky H.A., Ghahary A., Tredget E.E. Identification of 
Fibrocytes in Postburn Hypertrophic Scar. Wound Repair Regen., 2005, vol. 13, no. 4, pp. 398–404. DOI: 10.1111/j.1067-
1927.2005.130407.x

14. Roife D., Fleming J.B., Gomer R.H. Fibrocytes in the Tumor Microenvironment. Adv. Exp. Med. Biol., 2020, 
vol. 1224, pp. 79–85. DOI: 10.1007/978-3-030-35723-8_6 

15. Zhang K., Yang X., Zhao Q., Li Z., Fu F., Zhang H., Zheng M., Zhang S. Molecular Mechanism of Stem Cell 
Differentiation into Adipocytes and Adipocyte Differentiation of Malignant Tumor. Stem Cells Int., 2020, vol. 2020.  
Art. no. 8892300. DOI: 10.1155/2020/8892300 

16. Alibardi L. Ultrastructural Analysis of Early Regenerating Lizard Tail Suggests That a Process  
of Dedifferentiation Is Involved in the Formation of the Regenerative Blastema. J. Morphol., 2018, vol. 279, no. 8, 
pp. 1171–1184. DOI: 10.1002/jmor.20838 

17. Dai Y., Jin K., Feng X., Ye J., Gao C. Regeneration of Different Types of Tissues Depends on the Interplay 
of Stem Cells-Laden Constructs and Microenvironments in vivo. Mater. Sci. Eng. C Mater. Biol. Appl., 2019, vol. 94,  
pp. 938–948. DOI: 10.1016/j.msec.2018.10.035

18. Alhajj M., Bansal P., Goyal A. Physiology, Granulation Tissue. StatPearls. Treasure Island, 2022. Available at: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK554402/ (accessed: 30 October 2021).

19. Pakshir P., Hinz B. The Big Five in Fibrosis: Macrophages, Myofibroblasts, Matrix, Mechanics, and 
Miscommunication. Matrix Biol., 2018, vols. 68–69, pp. 81–93. DOI: 10.1016/j.matbio.2018.01.019 

20. Krizhanovsky V., Yon M., Dickins R.A., Hearn S., Simon J., Miething C., Lowe S.W. Senescence of Activated 
Stellate Cells Limits Liver Fibrosis. Cell, 2008, vol. 134, no. 4, pp. 657–667. DOI: 10.1016/j.cell.2008.06.049

21. Demaria M., Ohtani N., Youssef S.A., Rodier F., Toussaint W., Mitchell J.R., Laberge R.-M., Vijg J.,  
Van Steeg H., Dollé M.E., Hoeijmakers J.H., de Bruin A., Hara E., Campisi J. An Essential Role for Senescent 
Cells in Optimal Wound Healing Through Secretion of PDGF-AA. Dev. Cell, 2014, vol. 31, no. 6, pp. 722–733. 
DOI: 10.1016/j.devcel.2014.11.012

22. Hoare M., Ito Y., Kang T.W., Weekes M.P., Matheson N.J., Patten D.A., Shetty S., Parry A.J., Menon S., Salama R., 
Antrobus R., Tomimatsu K., Howat W., Lehner P.J., Zender L., Narita M. NOTCH1 Mediates a Switch Between Two 
Distinct Secretomes During Senescence. Nat. Cell Biol., 2016, vol. 18, no. 9, pp. 979– 992. DOI: 10.1038/ncb3397

23. Acosta J.C., Banito A., Wuestefeld T., Georgilis A., Janich P., Morton J.P., Athineos D., Kang T.W., Lasitschka F., 
Andrulis M., Pascual G., Morris K.J., Khan S., Jin H., Dharmalingam G., Snijders A.P., Carroll T., Capper D., Pritchard C., 
Inman G.J., Longerich T., Sansom O.J., Benitah S.A., Zender L., Gil J. A Complex Secretory Program Orchestrated by 
the Inflammasome Controls Paracrine Senescence. Nat. Cell Biol., 2013, vol. 15, no. 8, pp. 978– 990. DOI: 10.1038/
ncb2784

Журнал медико-биологических исследований	 Никонорова В.Г. и др.
2022. Т. 10, № 2. С. 167–179	 Грануляционная ткань как разновидность соединительных тканей (обзор)

https://doi.org/10.31563/1684-7628-2019-52-4-80-86
https://doi.org/10.14300/mnnc.2019.14028
http://doi.org/10.1111/bjd.13954
http://doi.org/10.3390/ijms21041306
http://doi.org/10.1186/s13063-018-2478-x
http://doi.org/10.1016/j.exer.2018.02.018
https://doi.org/10.1111/j.1067-1927.2005.130407.x
https://doi.org/10.1111/j.1067-1927.2005.130407.x
http://doi.org/10.1007/978-3-030-35723-8_6
http://doi.org/10.1002/jmor.20838
https://doi.org/10.1016/j.msec.2018.10.035
http://doi.org/10.1016/j.matbio.2018.01.019
https://doi.org/10.1016/j.cell.2008.06.049
https://doi.org/10.1016/j.devcel.2014.11.012
https://doi.org/10.1038/ncb3397
https://doi.org/10.1038/ncb2784
https://doi.org/10.1038/ncb2784


177

24. Nelson G., Wordsworth J., Wang C., Jurk D., Lawless C., Martin-Ruiz C., von Zglinicki T. A Senescent Cell 
Bystander Effect: Senescence-Induced Senescence. Aging Cell, 2012, vol. 11, no. 2, pp. 345– 349. DOI: 10.1111/j.1474-
9726.2012.00795.x

25. Schafer M.J., White T.A., Iijima K., Haak A.J., Ligresti G., Atkinson E.J., Oberg A.L., Birch J., Salmonowicz H., 
Zhu Y., Mazula D.L., Brooks R.W., Fuhrmann-Stroissnigg H., Pirtskhalava T., Prakash Y.S., Tchkonia T.,  
Robbins P.D., Aubry M.C., Passos J.F., Kirkland J.L., Tschumperlin D.J., Kita H., LeBrasseur N.K. Cellular Senescence 
Mediates Fibrotic Pulmonary Disease. Nat. Commun., 2017, vol. 8. Art. no. 14532. DOI: 10.1038/ncomms14532

26. Ribatti D., Tamma R. Giulio Gabbiani and the Discovery of Myofibroblasts. Inflamm. Res., 2019, vol. 68, no. 3, 
pp. 241–245. DOI: 10.1007/s00011-018-01211-x 

27. Kattan W.M., Alarfaj S.F., Alnooh B.M., Alsaif H.F., Alabdul Karim H.S., Al-Qattan N.M., Al-Qattan M.M., 
El-Sayed A.A. Myofibroblast-Mediated Contraction. J. Coll. Physicians Surg. Pak., 2017, vol. 27, no. 1, pp. 38–43. 

28. Bagalad B.S., Mohan Kumar K.P., Puneeth H.K. Myofibroblasts: Master of Disguise. J. Oral Maxillofac. 
Pathol., 2017, vol. 21, no. 3, pp. 462–463. DOI: 10.4103/jomfp.JOMFP_146_15

29. Yuan Q., Tan R.J., Liu Y. Myofibroblast in Kidney Fibrosis: Origin, Activation, and Regulation. Adv. Exp. Med. 
Biol., 2019, vol. 1165, pp. 253–283. DOI: 10.1007/978-981-13-8871-2_12 

30. Salton F., Volpe M.C., Confalonieri M. Epithelial–Mesenchymal Transition in the Pathogenesis of Idiopathic 
Pulmonary Fibrosis. Medicina (Kaunas), 2019, vol. 55, no. 4. Art. no. 83. DOI: 10.3390/medicina55040083

31. Hinz B., Mastrangelo D., Iselin C.E., Chaponnier C., Gabbiani G. Mechanical Tension Controls Granulation 
Tissue Contractile Activity and Myofibroblast Differentiation. Am. J. Pathol., 2001, vol. 159, no. 3, pp. 1009–1020. 
DOI: 10.1016/S0002-9440(10)61776-2

32. Darby I.A., Laverdet B., Bonté F., Desmoulière A. Fibroblasts and Myofibroblasts in Wound Healing. Clin. 
Cosmet. Investig. Dermatol., 2014, vol. 7, pp. 301–311. DOI: 10.2147/CCID.S50046

33. Hinz B. Formation and Function of the Myofibroblast During Tissue Repair. J. Invest. Dermatol., 2007, vol. 127, 
no. 3, pp. 526–537. DOI: 10.1038/sj.jid.5700613

34. Razdan N., Vasilopoulos T., Herbig U. Telomere Dysfunction Promotes Transdifferentiation of Human 
Fibroblasts into Myofibroblasts. Aging Cell, 2018, vol. 17, no. 6. Art. no. e12838. DOI: 10.1111/acel.12838

35. Tomasek J.J., Gabbiani G., Hinz B., Chaponnier C., Brown R.A. Myofibroblasts and Mechano-Regulation of 
Connective Tissue Remodelling. Nat. Rev. Mol. Cell Biol., 2002, vol. 3, pp. 349–363. DOI: 10.1038/nrm809

36. Petrov V.V., van Pelt J.F., Vermeesch J.R., Van Duppen V.J., Vekemans K., Fagard R.H., Lijnen P.J. TGF-β1-
Induced Cardiac Myofibroblasts Are Nonproliferating Functional Cells Carrying DNA Damages. Exp. Cell Res., 2008, 
vol. 314, no. 7, pp. 1480–1494. DOI: 10.1016/j.yexcr.2008.01.014

37. Shook B.A., Wasko R.R., Mano O., Rutenberg-Schoenberg M., Rudolph M.C., Zirak B., Rivera-Gonzalez G.C., 
López-Giráldez F., Zarini S., Rezza A., Clark D.A., Rendl M., Rosenblum M.D., Gerstein M.B., Horsley V. Dermal 
Adipocyte Lipolysis and Myofibroblast Conversion Are Required for Efficient Skin Repair. Cell Stem Cell, 2020,  
vol. 26, no. 6, pp. 880–895. Art. no. e6. DOI: 10.1016/j.stem.2020.03.013 

38. Breen E., Tang K., Olfert M., Knapp A., Wagner P. Skeletal Muscle Capillarity During Hypoxia: VEGF and Its 
Activation. High Alt. Med. Biol., 2008, vol. 9, no. 2, pp. 158–166. DOI: 10.1089/ham.2008.1010 

39. Filippova O.V., Afonichev K.A., Krasnogorsky I.N., Vashetko R.V. Clinical and Morphological Characteristics 
of the Vascular Bed of Hypertrophic Scar Tissue in Different Periods of Its Formation. Pediatr. Traumatol. Orthop. 
Reconstr. Surg., 2017, vol. 5, no. 3, pp. 25–35. DOI: 10.17816/PTORS5325-36

40. Ma J., Wang Q., Fei T., Han J.-D.J., Chen Y.-G. MCP-1 Mediates TGF-β-Induced Angiogenesis by Stimulating 
Vascular Smooth Muscle Cell Migration. Blood, 2007, vol. 109, no.3, pp. 987–994. DOI: 10.1182/blood-2006-07-036400

41. Wallace H.A., Basehore B.M., Zito P.M. Wound Healing Phases. StatPearls. Treasure Island, 2022. Available at: 
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK470443/ (accessed: 15 November 2021).

42. Komi D.E.A., Khomtchouk K., Santa Maria P.L. A Review of the Contribution of Mast Cells in Wound Healing: 
Involved Molecular and Cellular Mechanisms. Clin. Rev. Allergy Immunol., 2020, vol. 58, no. 3, pp. 298–312. DOI: 
10.1007/s12016-019-08729-w 

43. Ellis S., Lin E.J., Tartar D. Immunology of Wound Healing. Curr. Dermatol. Rep., 2018, vol. 7, no. 4,  
pp. 350–358. DOI: 10.1007/s13671-018-0234-9 

44. Dudas M., Wysocki A., Gelpi B., Tuan T.-L. Memory Encoded Throughout Our Bodies: Molecular and Cellular 
Basis of Tissue Regeneration. Pediatr. Res., 2008, vol. 63, no. 5, pp. 502–512. DOI: 10.1203/PDR.0b013e31816a7453

45. Wipff P.-J., Rifkin D.B., Meister J.-J., Hinz B. Myofibroblast Contraction Activates Latent TGF-β1 from the 
Extracellular Matrix. J. Cell Biol., 2007, vol. 179, no. 6, pp. 1311–1323. DOI: 10.1083/jcb.200704042

Nikanorova V.G. et al. 	 Journal of Medical and Biological Research
Granulation Tissue as a Type of Connective Tissue (Review)	 2022, vol. 10, no. 2, pp. 167–179

https://doi.org/10.1111/j.1474-9726.2012.00795.x
https://doi.org/10.1111/j.1474-9726.2012.00795.x
https://doi.org/10.1038/ncomms14532
http://doi.org/10.1007/s00011-018-01211-x
https://doi.org/10.4103/jomfp.jomfp_146_15
http://doi.org/10.1007/978-981-13-8871-2_12
http://doi.org/10.3390/medicina55040083
https://doi.org/10.1016/s0002-9440(10)61776-2
https://doi.org/10.2147/ccid.s50046
https://doi.org/10.1038/sj.jid.5700613
https://dx.doi.org/10.1111%2Facel.12838
https://doi.org/10.1038/nrm809
https://doi.org/10.1016/j.yexcr.2008.01.014
http://doi.org/10.1016/j.stem.2020.03.013
http://doi.org/10.1089/ham.2008.1010
https://doi.org/10.17816/PTORS5325-36
https://doi.org/10.1182/blood-2006-07-036400
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK470443/
http://doi.org/10.1007/s12016-019-08729-w
http://doi.org/10.1007/s13671-018-0234-9
https://doi.org/10.1203/pdr.0b013e31816a7453
https://doi.org/10.1083/jcb.200704042


178

46. Yeung T., Georges P.C., Flanagan L.A., Marg B., Ortiz M., Funaki M., Zahir N., Ming W., Weaver V.,  
Janmey P.A. Effects of Substrate Stiffness on Cell Morphology, Cytoskeletal Structure, and Adhesion. Cell Motil. 
Cytoskeleton, 2005, vol. 60, no. 1, pp. 24–34. DOI: 10.1002/cm.20041

47. Iglin V.A., Sokolovskaya O.A., Morozova S.M., Kuchur O.A., Nikonorova V.G., Sharsheeva A., Chrishtop V.V., 
Vinogradov A.V. Effect of Sol–Gel Alumina Biocomposite on the Viability and Morphology of Dermal Human Fibroblast 
Cells. ACS Biomater. Sci. Eng., 2020, vol. 6, no. 8, pp. 4397–4400. DOI: 10.1021/acsbiomaterials.0c00721

48. Goffin J.M., Pittet P., Csucs G., Lussi J.W., Meister J.-J., Hinz B. Focal Adhesion Size Controls Tension-
Dependent Recruitment of α-Smooth Muscle Actin to Stress Fibers. J. Cell Biol., 2006, vol. 172, no. 2, pp. 259–268. 
DOI: 10.1083/jcb.200506179

49. Aarabi S., Bhatt K.A., Shi Y., Paterno J., Chang E.I., Loh S.A., Holmes J.W., Longaker M.T., Yee H., 
Gurtner G.C. Mechanical Load Initiates Hypertrophic Scar Formation Through Decreased Cellular Apoptosis.  
FASEB J., 2007, vol. 21, no. 12, pp. 3250–3261. DOI: 10.1096/fj.07-8218com

50. Schultz S.S. Adult Stem Cell Application in Spinal Cord Injury. Curr. Drug Targets, 2005, vol. 6, no. 1,  
pp. 63–73. DOI: 10.2174/1389450053345046

51. Macri L., Silverstein D., Clark R.A.F. Growth Factor Binding to the Pericellular Matrix and Its Importance in 
Tissue Engineering. Adv. Drug Deliv. Rev., 2007, vol. 59, no. 13, pp. 1366–1381. DOI: 10.1016/j.addr.2007.08.015

52. Lee H.J., Jang Y.J. Recent Understandings of Biology, Prophylaxis and Treatment Strategies for Hypertrophic 
Scars and Keloids. Int. J. Mol. Sci., 2018, vol. 19, no. 3. Art. no. 711. DOI: 10.3390/ijms19030711

53. Kumar I., Staton C.A., Cross S.S., Reed M.W., Brown N.J. Angiogenesis, Vascular Endothelial Growth Factor 
and Its Receptors in Human Surgical Wounds. Br. J. Surg., 2009, vol. 96, no. 12, pp. 1484–1491. DOI: 10.1002/bjs.6778

54. McCarty M.F., Bielenberg D.R., Nilsson M.B., Gershenwald J.E., Barnhill R.L., Ahearne P., Bucana C.D.,  
Fidler I.J. Epidermal Hyperplasia Overlying Human Melanoma Correlates with Tumour Depth and Angiogenesis. 
Melanoma Res., 2003, vol. 13, no. 4, pp. 379–387. DOI: 10.1097/00008390-200308000-00007

55. Shaw T.J., Martin P. Wound Repair at a Glance. J. Cell Sci., 2009, vol. 122, pt. 18, pp. 3209–3213. DOI: 10.1242/
jcs.031187

DOI: 10.37482/2687-1491-Z098

Varvara G. Nikonorova* ORCID: https://orcid.org/0000-0001-9453-4262 
Vladimir V. Krishtop* ORCID: https://orcid.org/0000-0002-9267-5800 

Tat’yana A. Rumyantseva** ORCID: https://orcid.org/0000-0002-8035-4065

*ITMO University  
(St. Petersburg, Russian Federation)
**Yaroslavl State Medical University 

 (Yaroslavl, Russian Federation)

GRANULATION TISSUE AS A TYPE OF CONNECTIVE TISSUE (Review)

Currently, there is no consensus among scientists on the place of scar tissue and, in particular, 
granulation tissue in the classification of fibrous connective tissue. This paper aimed to generalize 
literature data on the structure and development of fibrous scar tissue. It is demonstrated that granulation 
tissue is mostly composed of myofibroblasts, along with fibroblasts, as well as old fibroblasts, endothelial 
cells, and immune cells. Myofibroblasts are characterized by a developed cytoskeleton represented 
by stress fibers, which ensures active migration of these cells and remodelling of the surrounding 
intercellular substance. The developed synthetic apparatus of the myofibroblast, in addition to synthesis 
of the intercellular substance, provides cell paracrine activity, which maintains the homeostasis of the 
cellular components of granulation tissue. The intercellular substance is represented by type III collagen 
fibers; elastic fibers are absent. The ground substance has a high degree of hydration and low stiffness 
and is rich in glycosaminoglycans, collagenases and fibronectin; this greatly facilitates the migration of 
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myofibroblasts, endotheliocytes and fibrocytes. The ability of the intercellular substance to accumulate 
growth factors plays an important role in the transdifferentiation of fibrocytes into myofibroblasts. 
The blood vessels of the granulation tissue are the source of fibrocytes, which play a key role in the 
formation of granules of the newly formed tissue around the vessel. Myofibroblast apoptosis triggers the 
differentiation of granulation tissue into dense fibrous loose connective tissue. At the same time, type III 
collagen is replaced by type I collagen, elastin fibers appear, angiogenesis is inhibited, and mechanisms 
providing sympathetic innervation of connective tissue are triggered. Thus, granulation tissue can be 
considered as temporary connective tissue, which is one of the examples of dedifferentiation that occurs 
not only at the cellular, but also at the tissue level.

Keywords: fibroblast, myofibroblast, connective tissue, scars, skin, structure of granulation tissue, 
functions of granulation tissue.
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Пленарные и секционные заседания мультидисциплинарной IV Всероссийской (XIX) молодежной 
научной школы-конференции «Молодежь и наука на Севере – 2022» позволили наиболее подробно оз-
накомиться с важнейшими вопросами фундаментальной медицины и современными физиологическими 
исследованиями, проводимыми молодыми российскими учеными, в т. ч. на территориях Европейского 
Севера. Наиболее актуальными на данный момент остаются изучение гипоксии и используемых среди 
спортсменов гипоксических тренировок, исследование функционирования сердечно-сосудистой системы, 
выявление последствий заболеваемости COVID-19. В свою очередь, в рамках работы направления «Фун-
даментальные науки – медицине» автором была раскрыта одна из важных эндокринологических проблем 
на Европейском Севере – фотопериодическая динамика параметров тиреоидного профиля, являющихся 
основными регуляторами обменных процессов организма и играющих значительную роль в его адаптации 
к изменениям условий окружающей среды.
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По словам организаторов, целью настоящего 
мероприятия явилось создание мультидисци-
плинарной площадки, функционирование ко-
торой способствовало бы поддержке инициа-
тив и привлечению талантливой молодежи к 
научно-исследовательской деятельности. За-
дачами конференции стали не только выстра-
ивание комфортного общения между моло-
дыми учеными со всех уголков России, но и 
обмен опытом, представление и обсуждение 
результатов собственных исследований и ис-
пользуемых в них подходов. Также одной из 
немаловажных деталей значилось получение 
экспертной оценки данных исследований со 
стороны квалифицированных специалистов.

На пленарных и секционных заседаниях мо-
лодые специалисты и ведущие ученые имели 
возможность обсудить перспективы развития 
научной и промышленной сфер северных и ар-
ктических регионов России, а также их наиболее 
острые проблемы, актуальные на сегодняшний 
день. В программе конференции было заявлено 
множество направлений и секций, позволяющих 
охватить наиболее широкий перечень исследо-
ваний в рамках различных научных областей. 
Точные науки были представлены направлением 
математических и информационных техноло-
гий, где, в частности, рассматривались вопросы 
теоретической и прикладной математики, тех-
ники, а также состояние и перспективы инфор-
мационных технологий на современном этапе 
развития. Работы гуманитарного направления 
обсуждались в секциях «Социогуманитарные 
аспекты истории России» и «Филологические и 
педагогические науки». 

Наиболее широко в рамках конференции 
были представлены естественно-научные ра-
боты, среди которых – последние исследова-
ния биологических, химических, физических 
наук. В качестве отдельных направлений были 
выделены физиология человека и животных, а 
также проблемы фундаментальной медицины.

Стоит отметить, что особое внимание в во-
просах физиологии было обращено на ее экс-
периментальные аспекты. Среди наиболее ак-
туальных объектов исследований выделялись 
грызуны. В частности, рассматривались вопро-
сы возрастных изменений морфофункциональ-

ных параметров тучных клеток в разных органах 
крыс и влияние приема сукцинатсодержащего 
препарата на содержание оксида азота в плазме 
их крови в покое и при физической нагрузке. 

Помимо физиологии животных, на засе-
дании секции обсуждались последние иссле-
дования, проведенные на различных группах 
спортсменов в условиях воздействия неблаго-
приятных климатических факторов Севера и, 
как следствие, напряжения адаптационных си-
стем организма; такие работы на протяжении 
многих лет не теряют своей значимости. Так, 
молодые ученые из Сыктывкара представили 
доклады на темы: «Динамика зубца Т и потре-
бление кислорода в тесте до отказа у спортсме-
нов в подготовительный период» и «Особен-
ности энерготрат у высококвалифицированных 
лыжников-гонщиков». 

Отдельно вынесенной темой обсуждения в 
рамках физиологических исследований стали 
особенности функционирования сердечно-со-
судистой системы как человека, так и живот-
ных, особенно с точки зрения клинической 
медицины. В частности, были рассмотрены 
методические вопросы кардиологии (видео-
регистрация механических свойств погранич-
ной зоны миокарда при ишемии и реперфузии 
сердца), влияние гуморальных факторов на 
деятельность сердца – например, роль мелато-
нина в механизмах, препятствующих развитию 
кардиотоксического эффекта катехоламинов, 
участие ацетилхолина в кардиоремоделирова-
нии в эмбриональный период онтогенеза. 

Одним из направлений, во многом представ-
ленным с точки зрения нормальной физиоло-
гии, стало рассмотрение фундаментальных во-
просов медицины. Однако невозможно было не 
уделить внимание актуальным на протяжении 
уже нескольких лет проблемам заболеваемости 
COVID-19, особенно со стороны возможных ос-
ложнений. Так, одной из показательных работ 
стало гистологическое исследование структур-
ных изменений органов при коронавирусной 
инфекции. Также молодыми исследователями 
была дана оценка воздействия SARS-CoV-2 при 
лонг-ковиде на организм в целом. 

На протяжении многих лет одним из наибо-
лее значимых, в т. ч. для северных территорий, 
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аспектов, относящихся к данному направле-
нию, является изучение гипоксии – кислород-
ного голодания. Именно этой теме было по-
священо пленарное заседание, открывшее 
работу секции, где был представлен доклад 
«Адаптационно-приспособительные и ком-
пенсаторные реакции организма при гипокси-
ческих воздействиях». Основное внимание в 
контексте данного направления, тем не менее, 
было сфокусировано на особенностях гипокси-
ческих тренировок и их воздействиях на орга-
низм спортсменов. Более углубленно доклад-
чики раскрыли важность изучения изменений 
функциональных особенностей организма, ис-
следований электрической активности сердца 
человека, спортивной результативности и эф-
фективности такого рода тренировок. 

В свою очередь, мной для обсуждения в 
рамках вопросов фундаментальной медицины 
была выдвинута проблема функционирования 
щитовидной железы в условиях контрастной 
фотопериодики – одного из наиболее сильных 
факторов, вызывающих напряжение многих 
систем организма человека, в т. ч. эндокрин-
ной. На эту тему мне удалось подискутиро-
вать с учеными не только из Сыктывкара, но 
и Москвы, Ярославля, Перми и Тюмени, пред-
ставившими свои доклады в онлайн-режиме. 
Также, безусловно, очень приятным фактом 
стала высокая оценка нашей работы комисси-
ей конкурса на лучший доклад среди доклад-
чиков до 35 лет, который выбирался на каж-
дом из направлений. 

Изучение влияния длительности светово-
го дня на функциональную активность желез 
населения территорий Европейского Севера 
ведется уже много лет и не теряет своей акту-
альности до сих пор. Ученые рассматривают не 
только клинические случаи и причины их воз-
никновения в связи с климатогеографическими 
аспектами, но и обследуют практически здоро-
вое население, определяя особенности адапта-
ционных механизмов организма.  

Что касается эндокринологии, то такого 
рода исследования в Архангельске начали вне-
дряться еще 40 лет назад доктором медицин-
ских наук, профессором Анатолием Влади-
мировичем Ткачёвым, что в итоге послужило 

появлению отдельной лаборатории, успешно 
функционирующей и по сей день. Во многом 
благодаря именно его трудам, а также рабо-
там его учеников и их последователей на Ев-
ропейском Севере сформировалась обширная 
база исследований, проведенных с различных 
точек зрения и при рассмотрении воздействий 
многих факторов, но неизменно при условии 
нормального функционирования эндокринных 
желез респондентов.   

Изучение гормонального профиля щито-
видной железы у северян буквально красной 
нитью тянется сквозь всю историю работы 
лаборатории, поскольку именно тиреоидные 
гормоны являются основными регуляторами 
обменных процессов в организме и играют 
важную роль в его адаптации к внешним усло-
виям среды. Каждое последующее исследова-
ние, рассматривающее функционал тиреоид-
ной системы той или иной группы людей или 
нескольких таких групп в сравнении, в т. ч. 
с учетом фотопериодических колебаний, не 
только дополняет уже накопленные знания, 
вносящие вклад в предмет фундаментальной 
медицины, но и подчеркивает некоторые раз-
ногласия результатов ранних и современных 
работ. Например, в одной из таких работ вы-
двигается предположение о том, что измене-
ния, которые претерпевает климат в настоящее 
время, могут оказывать влияние на реги-
стрируемые уровни гормонов щитовидной  
железы – на данный момент они значительно 
ниже, чем их фиксированные концентрации в 
1990-х и начале 2000-х годов. Здесь же вста-
ет вопрос изменения референсных значений 
(норм) показателей, на которые возможно 
было бы ориентироваться, учитывая террито-
рии проживания индивидов. Однако эта про-
блема является неоднозначной и достаточно 
сложной из-за наличия многих нюансов, кото-
рые стоит брать в расчет. 

Также на сегодняшний день становится 
возможным наиболее детально изучить фото-
периодические вариации малоизученных ра-
нее параметров, напрямую взаимосвязанных с 
тиреоидной системой. В частности, представ-
лены лишь единичные исследования уровней 
свободных фракций йодтиронинов, антител 
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к антигенам щитовидной железы и тиреогло-
булина – индикатора активности щитовидной 
железы. Так, в работах Г.Т. Лютфалиевой по-
казано возрастание уровней антител к тирео-
глобулину в зимний период, когда отмечается 
минимальная длительность светового дня.

Кроме того, стоит обращать внимание и 
на методические подходы к исследованию, в 
т. ч. на формирование выборки респондентов. 
Анализ имеющихся литературных данных вы-
явил, что большинство представленных ра-
нее работ, посвященных фотопериодической 
динамике показателей тиреоидного профиля 
жителей Европейского Севера, основывались 
на обследованиях разных людей с учетом се-
зона или фотопериода года. Таким образом, 
мы отметили, что недостаточно изученным на 
сегодняшний день остается вопрос фотопери-

одичной динамики гормонов у одних и тех же 
представителей популяции, одного пола и воз-
растной группы. 

Все вышеперечисленное говорит о необхо-
димости изучения цирканнуальных колебаний 
концентраций тиреотропного гормона, общих 
и свободных фракций йодтиронинов, антител 
к тиреопероксидазе и тиреоглобулину у прак-
тически здорового населения Европейского 
Севера. 

Исследования тиреоидного профиля и дру-
гих параметров эндокринной системы, безу-
словно, будут продолжаться. В перспективе 
данный вектор позволит получить не только 
новые теоретические сведения, но и дать объ-
ективную оценку состояния одной из важней-
ших регуляторных систем человека в условиях 
Европейского Севера на современном этапе.
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RELEVANCE OF PHYSIOLOGICAL RESEARCH  
IN THE EUROPEAN NORTH OF RUSSIA EXEMPLIFIED BY STUDIES  

ON THE PHOTOPERIODIC DYNAMICS OF THYROID PROFILE PARAMETERS 

The plenary and breakout sessions of the multidisciplinary 4th All-Russian (19th) Scientific Youth 
Workshop Conference “Youth and Science in the North – 2022” provided a more detailed insight into 
particularly important issues of fundamental medicine and current physiological research conducted 
by young Russian scientists, including that in the European North of Russia. At the moment, the 
most relevant are studies on hypoxia and hypoxic training for athletes, as well as functioning of the 
cardiovascular system and consequences of COVID-19. Participating in the “Fundamental Sciences to 
Medicine” section, the author of this paper reported on one of the important topics of endocrine research 
in the European North of Russia, namely, photoperiodic dynamics of thyroid profile parameters, being 
key regulators of the body’s metabolic processes that play a significant role in its adaptation to changes 
in the environment.

Keywords: European North of Russia, current endocrine research, photoperiodism, thyroid hormones, 
autoantibodies.
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