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ÌÀÊÐÎÔÀÃÎÂ
ÓÎ «Áåëîðóññêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò»

Äåéñòâèå ïóðèíåðãè÷åñêèõ àãîíèñòîâ àäåíîçèíà, ÀÒÔ, ÀÄÔ è ÀÌÔ íà ìàêðîôàãàëüíóþ ãåíåðàöèþ ÀÔÊ
çàâèñèò îò ðåöåïòîðíîé ñïåöèôè÷íîñòè è âàðüèðóåò îò ñòèìóëÿöèè ïðè ôèçèîëîãè÷åñêèõ êîíöåíòðàöèÿõ äî
èíãèáèðîâàíèÿ ïðè «ïàòîëîãè÷åñêèõ» êîíöåíòðàöèÿõ. Ôàðìàêîäèíàìè÷åñêîå âçàèìîäåéñòâèå ïóðèíîâ íà ìîäå-
ëè ðåñïèðàòîðíîãî âçðûâà ìàêðîôàãîâ â ìîëÿðíûõ îòíîøåíèÿõ 1ÀÒÔ/10ÀÄÔ, 1ÀÌÔ/1ÀÄÔ, 10ÀÌÔ/1ÀÒÔ
è 10ÀÌÔ/1ÀÒÔ/10ÀÄÔ ñîîòâåòñòâóåò êðèòåðèÿì àíòàãîíèçì íà óðîâíå Å

16
-Å

50 
è ñèíåðãèçìà íà óðîâíå Å

50
-

Å
84
.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: àäåíîçèí, ÀÒÔ, ÀÄÔ, ÀÌÔ, ïóðèíû, êîìáèíàöèè ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, ñèíåðãèçì,

àíòàãîíèçì, àêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà, ìàêðîôàãè.

N.A. Bizunok
PHARMACODYNAMICS IMMUNOMODULATORY INTERACTIONS OF THE

PURINERGIC AGENTS ON THE MODEL OF RESPIRATORY BURST OF MACROPHAGES

The action of purinergic agonists adenosine, ATP, ADP and AMP on the reactive oxygen species production by
macrophages dependent on receptor selectivity and varies from stimulation in range of physiological concentrations to
suppression at pathological ones. In order to Nox2-dependent reactive oxygen species production by macrophages the
pharmacodynamics interactions of purinergic agents in molar ratios of 1ÀÒP/10ÀDP, 1ÀÌP/1ÀDP, 10ÀÌP/
1ÀÒP and 10ÀÌP/1ÀÒP/10ÀÄP are antagonistic at Å

16
-Å

50 
and synergistic at Å

50
-Å

84
.

Key words: adenosine, ATP, ADP, AMP, purinergic agents, drug combinations, synergism, antagonism,
reactive oxygen species, macrophages.

Одной из важных задач фармакологии оксидантных
 процессов является изучение модуляторов фагоци�

тарной генерации активных форм кислорода (АФК), участву�
ющих, как в иммунологических механизмах защиты, поддер�
жании тканевого окислительного баланса, так и поврежде�
нии тканей при различных патологических процессах. Извес�
тно, что фагоциты, в том числе макрофаги, несут пуриновые
рецепторы на поверхности клеточных мембран и сами спо�
собны секретировать пурины [1, 5, 7]. Эндогенные агонисты
пуриновых рецепторов и их структурные аналоги обладают
разнообразной биологической активностью, включая регу�
ляцию межклеточной кооперации и иммунного реагирова�
ния [2, 6, 9, 11].

Настоящая работа посвящена изучению фармакодинами�
ческого потенциала пуринергических агонистов различной ре�
цепторной специфичности при индивидуальном и комбини�
рованном воздействии на генерацию АФК в макрофагах.

Материал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методы
Среды и реагентыСреды и реагентыСреды и реагентыСреды и реагентыСреды и реагенты. В работе использовали аденозин, аде�

нозинтрифосфат (АТФ), аденозиндифосфат (АДФ), аденозин�
монофосфат (АМФ); люминесцентный зонд люминол (5�ами�
но�2,3�дигидро�1,4�фталазиндион) – «Sigma�Aldrich», Герма�
ния; среду Хенкса без индикатора – ОАО «Диалек», Беларусь;
диметилсульфоксид – ООО «Фармтехнология», Беларусь; ге�
парин – РУП «Белмедпрепараты», Беларусь; зимозан (сухие
пекарские дрожжи); сыворотку крови крупного рогатого ско�
та – ОАО «Диалек», Беларусь.

Комбинаторные сочетанияКомбинаторные сочетанияКомбинаторные сочетанияКомбинаторные сочетанияКомбинаторные сочетания. .  .  .  .  На первом этапе исследова�
ния изучалось индивидуальное действие пуринов в диапазо�
не концентраций от 10x9 до 10x3 М. По результатам этих испы�
таний было обосновано изучение следующих молярных ком�
бинаторных сочетаний: АТФ и АДФ – 1/10 (10x6 – 10x4 М –
АТФ + 10x5 – 10x3 М – АДФ); АМФ и АДФ – 1/1 (10x5 – 10x3 М
– АМФ + 10x5 – 10x3 М – АДФ); АМФ и АТФ – 10/1 (10x5 –
10x3 М – АМФ + 10x6 – 10x4 М – АТФ); АМФ + АТФ + АДФ – 10/
1/10 (10x5 – 10x3 М – АМФ + 10x6 – 10x4 М – АТФ + 10x5 –
10x3 М – АДФ).

Получение клетокПолучение клетокПолучение клетокПолучение клетокПолучение клеток. Исследования выполнены на изоли�
рованных перитонеальных макрофагах�резидентах крыс ли�
нии Вистар массой 200 – 250 г. Клетки получали промыва�

нием брюшной полости 20 мл среды Хенкса с гепарином (10
ЕД/мл), отмывали и ресуспендировали в бесцветной среде
Хенкса. Полученная суспензия по результатам теста с трипа�
новым синим (0,1%) содержала более 98% жизнеспособных
клеток, при дифференцированном подсчете клеток в окра�
шенных мазках макрофаги составляли около 90%.

Изучение респираторного взрываИзучение респираторного взрываИзучение респираторного взрываИзучение респираторного взрываИзучение респираторного взрыва. Макрофагальную про�
дукцию оксидантов исследовали методом люминолзависи�
мой хемилюминесценции (ХЛ) в условиях взрывной (ИХЛ) ге�
нерации АФК на люминометре LKB�Wallaс 1251 – 002 (Фин�
ляндия).

Генерацию АФК оценивали после 10�минутной инкубации
клеток с изучаемыми соединениями и их композициями при
температуре 20 – 25 oС; контрольные пробы содержали эк�
вивалентное количество среды. Каждый опыт проводился на
клетках одного животного и включал весь изучаемый диапа�
зон концентраций агента (комбинаторного сочетания). При
исследовании ИХЛ проба содержала в 1 мл бесцветной сре�
ды Хенкса: 106 жизнеспособных макрофагов, люминол
(7Ч10x5 М), опсонизированный зимозан (5Ч107 частиц), ко�
торый вносили непосредственно перед регистрацией свече�
ния, изучаемый агент (комбинацию агентов); в контрольные
пробы добавляли эквивалентное количество среды.

Люминесценцию регистрировали поочередно в пробах, со�
держащих изучаемые соединения (композиции) и конт�
рольных, при постоянной температуре (37°С), в дискретном
режиме с интервалом 2 – 3 мин, на протяжении 30 мин.
Продукцию АФК оценивали по площади под кривой ХЛ (AUC)
и площади под кривой ХЛ, исключая фоновое свечение кле�
ток (DAUC). Последний показатель отражает вклад Nox2 в
продукцию общего пула АФК, генерируемых клеткой. Пока�
затели ХЛ проб, содержащих изучаемые соединения (компо�
зиции), выражали в % к значениям контроля. Количество
повторных опытов соответствовало 5.

Статистический анализСтатистический анализСтатистический анализСтатистический анализСтатистический анализ. Статистическую обработку пер�
вичных результатов внутри серии проводили с использова�
нием парного t�критерия, межсерийные сравнения выполня�
ли по t�критерию Стьюдента, различия считали достоверны�
ми при вероятности ошибки < 5% (р<0,05).

Антиоксидантную активность соединений оценивали по сте�
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пени подавления ХЛ, вычисляя эффективные ингибирующие
концентрации (IC

16
 – IC

84
) методом регрессионного анализа с

использованием программного пакета «Statistica 6,1» и ма�
тематических преобразований по Chou [3] при помощи спе�
циально разработанного алгоритма в программной оболоч�
ке MS «Exсel».

Анализ взаимодействияАнализ взаимодействияАнализ взаимодействияАнализ взаимодействияАнализ взаимодействия. Результат взаимодействия тес�
тируемых соединений оценивали по значению комбинатор�
ного индекса (CI), который рассчитывался по формуле (1):

, где 1)

(D)
j 
– доза (концентрация) агента, оказывающая эффект

определенной силы при комбинированном применении; (D
ч
)

j

– доза (концентрация) агента, оказывающая аналогичный
эффект при индивидуальном применении.

Значения CI трактовали в соответствии со следующей шка�
лой [1]: CI <0,1 – очень сильный синергизм (5+); CI=0,1�0,3 –
сильный синергизм (4+); CI=0,3�0,7 – синергизм (3+): CI=0,7�
0,85 – умеренный синергизм (2+); CI=0,85�0,90 – слабый си�
нергизм (1+); CI=0,90�1,10 – аддитивный эффект (0); CI=1,10�
1,20 – слабый антагонизм (1�); CI=1,20�1,45 – умеренный ан�
тагонизм (2�); CI=1,45�3,3 – антагонизм (3�); CI=3,3�10,0 – силь�
ный антагонизм (4�); >10 – очень сильный антагонизм (5�).

Индекс снижения дозы (DRI) компонентов комбинации

рассчитывали по формуле (2):

,  2)

Значение DRI показывает, во
сколько раз можно снизить дозу
каждого компонента в комбинации
для достижения эффекта, сопоста�
вимого с индивидуальным действи�
ем компонента.

Результаты представлены гра�
фически в виде распределений
комбинаторного индекса (Fa�CI�plot)
и индекса снижения дозы. (Fa�DRI�
plot) как функция фракции Fa
(фракции подавления ХЛ по отно�
шению к контрольным значениям)
в эффективном диапазоне Е

10
�Е

95

(0,1�0,95). CI < 1, = 1 и > 1 показы�
вает синергизм, аддитивный эф�
фект и антагонизм, соответственно.
На диаграммах указан 95% дове�
рительный интервал, рассчитанный
с использованием методики Т. Chou
и H. Kim [3].

РезульРезульРезульРезульРезультаты и обсуждениетаты и обсуждениетаты и обсуждениетаты и обсуждениетаты и обсуждение
Индивидуальное действие. Индивидуальное действие. Индивидуальное действие. Индивидуальное действие. Индивидуальное действие. Ус�

тановлено, что индивидуальное
действие пуринергических агонис�
тов на респираторный взрыв мак�
рофагов зависит от рецепторной
специфичности соединений. Так,
аденозин – неселективный агонист
пуриновых рецепторов I типа (Р�I) в
концентрациях превышающих 10�6

М оказывал умеренное ингибиру�
ющее влияние на индуцированную
генерацию АФК в макрофагах и
слабое стимулирующее действие на
Nox2�зависимую её часть (таблица
1).

Сродство аденозина к подтипам
пуриновых рецепторов различает�
ся. В низких концентрациях он сти�
мулирует А

1 
и А

3 
рецепторы (EC

50
 =

0,2�0,7 мкМ), ассоциированные с
Gi�протеином, активация которого

Рис. 1. Рис. 1. Рис. 1. Рис. 1. Рис. 1. Влияние аденозина (10�7 М) и АДФ (10�7 М) на началь�
ную кинетику хемилюминесценции макрофагов, индуцирован�
ную опсонизированным зимозаном

Таблица 1. Индивидуальное и комбинированное действие пуринов на окислительныйИндивидуальное и комбинированное действие пуринов на окислительныйИндивидуальное и комбинированное действие пуринов на окислительныйИндивидуальное и комбинированное действие пуринов на окислительныйИндивидуальное и комбинированное действие пуринов на окислительный
взрыв макрофагов (n=5)взрыв макрофагов (n=5)взрыв макрофагов (n=5)взрыв макрофагов (n=5)взрыв макрофагов (n=5)

Примечание к таблице 1. 1КОК – комбинаторное отношение компонентов; 2IC
50

 – концен�
трация испытуемого соединения, ингибирующая респираторный взрыв макрофагов на 50% по
отношению к контролю при индивидуальном или комбинированном применении (представле�
на в виде отрицательного десятичного логарифма молярной концентрации); 3EС

max
 – макси�

мальная эффективная концентрация; 4E
max 

– максимальный эффект, в % подавления ХЛ,
указано средне значение и ошибка среднего. P<0,05 в сравнении с изолированным действи�
ем (*) – АТФ, (#) – АДФ, (?) – АМФ.
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ведет к снижению в клетке концентрации циклического аде�
нозинмонофосфата (цАМФ) и повышению инозитолтрифос�
фата (ИТФ), что в конечном счете активирует Nox2�НАДФН�
оксидазу (Nox2) макрофагов и усиливает продукцию АФК [4].
При тех же концентрациях аденозин стимулирует ассоцииро�
ванные с Gs�протеином рецепторы А

2А
, что ведет к альтерна�

тивным эффектам. Известно, что на мембране макрофага
плотность подтипа А

3 
несколько выше, возможно, именно по�

этому в нашем эксперименте не выявлено увеличения абсо�
лютного количества генерируемых клеткой АФК в присутствии
низких концентраций аденозина (10�8�10�6 М), однако заре�
гистрировано слабое стимулирующее влияние на Nox2�зави�
симую генерацию АФК (DAUC ХЛ) (таблица 1) с 2�кратным
увеличением скорости достижения пиковых (максимальных)
значений люминесценции по отношению к контролю (рису�
нок 1). Этот показатель отражает скорость ассоциацией
субъединиц фермента в единый комплекс.

Индуктор вносили в нулевой момент времени. До внесе�
ния индуктора клетки преинкубировали с аденозином и АДФ

в течение 10 мин при 25оС. ИХЛ – индуцированная ХЛ, СХЛ –
спонтанная ХЛ макрофагов. Указаны средние значения ско�
рости ХЛ (V, мВ/с). На диаграмме видно, что скорость нарас�
тания интенсивности свечения в присутствии обоих пуринов

Таблица 2. Значения комбинаторного индекса (CI) для различных молярных сочетаний пуриновЗначения комбинаторного индекса (CI) для различных молярных сочетаний пуриновЗначения комбинаторного индекса (CI) для различных молярных сочетаний пуриновЗначения комбинаторного индекса (CI) для различных молярных сочетаний пуриновЗначения комбинаторного индекса (CI) для различных молярных сочетаний пуринов

Примечание к таблице 2. 1Комбинаторное отношение компонентов. 2CI [
16%

…
84%

] – значения комбинаторного индекса на уровне Е
16

�Е
84

.
3Средневзвешенное значение, рассчитанное, как M[CI

16�50
]=[CI

16
+CI

30
+CI

50
]/3 и M[CI

50�84
]=[CI

50
+CI

70
+CI

84
]/3, соответственно.

Рис. 2. Рис. 2. Рис. 2. Рис. 2. Рис. 2. Характер распределения CI (Fa�Log CI plot) для различных комбинаторных сочетаний пуринов на модели Nox2�зависимой
генерации АФК

CI (Fa�CI�plot) представлен как функция фракции fa, полученная путем расчета по алгоритму Chou при fa 0,1�0,95. CI < 1, = 1 и >
1 показывает синергизм, аддитивный эффект и антагонизм, соответственно. Указан 95% доверительный интервал, рассчитанный с
использованием алгоритма Т.С.Chou и H.Kim.

Рис. 3.Рис. 3.Рис. 3.Рис. 3.Рис. 3. Взаимодействие пуринов на модели респираторного
взрыва фагоцитов (Nox2�зависимой генерация АФК (DAUC ХЛ))

Условные обозначения: – очень сильный синергизм (4+), –
умеренный синергизм (2+), – слабый синергизм (1+), — слабый
антагонизм (1�), – умеренный антагонизм (2�), — сильный анта�
гонизм (4�).
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более чем в 2 раза превосходит контрольные значения.
В относительно высоких концентрациях аденозин связы�

вает рецепторы А
2В 

(EC
50

 = 24 мкМ), также ассоциированные
с Gs�протеином, стимуляция которых ведет к активации аде�
нилатциклазы, накоплению цАМФ, активации протеинкина�
зы А (ПКА) и подавлению респираторного взрыва [5, 7]. Учи�
тывая, что экспрессия А

2В 
рецепторов на мембране макро�

фага высока [5, 11], именно их стимуляцией можно объяс�
нить устойчивое (на 20�25%) ингибирование генерации АФК
при концентрациях аденозина 10�5�10�3 М.

Исследование модулирующего влияния физиологических
агонистов пуриновых рецепторов второго типа (Р�II) АТФ, АДФ
и АМФ на макрофагальную генерацию АФК показало, что
высокие концентрации этих пуринов дозозависимо ингиби�
руют образование оксидантов в фагоцитах с различной мак�
симальной эффективностью (таблица 1). Действие в отноше�
нии совокупной и Nox2�зависимой генерации практически не
различалось.

АМФ обладает заметным ингибирующим действием толь�
ко в концентрации порядка 10�3 М. Учитывая исключительно
высокую активность 5�нуклеотидазы, встроенной в мембра�
ну макрофагов, эффекты АМФ могут быть, по крайней мере,
частично обусловлены быстрой его конверсией в аденозин.

Наиболее мощным ингибитором генерации АФК оказал�
ся АТФ, что вполне объяснимо с позиции экспрессии на мак�
рофагах P2Y
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 рецепторов, обладающих высоким сродством

к АТФ и ассоциированных с Gs�протеином [5, 8].
Интересно то, что АДФ действовал сходным образом, хотя

его влияние на макрофаги отличается от АТФ. АДФ обладает
наибольшим сродством к рецепторам типа P2Y

12 
и P2Y

13
, ас�

социированным с Gi. Показано, что АДФ вызывает в макро�
фагах увеличение концентрации кальция и инициирует фос�
форелирование Erk1 [8], что, как известно, инициирует сбор�
ку Nox2 и усиливает генерацию АФК [4]. Возможно, этим обус�
ловлено увеличение скорости генерации АФК при действии
АДФ в диапазоне концентрации 10�8�10�6 М (рисунок 1). Од�
нако, природа ингибирующего действия высоких концентра�
ций этого пурина не вполне ясна. Она может быть обусловле�
на как рецепторными взаимодействиями АДФ (в том числе с
рецепторами, функция которых до сих пор не установлена,
например, такими как P

2
Y

5
), так и с быстрой деградацией

АДФ в другие пурины за счет активности 5�нуклеотидазы
макрофагов [8]. Возможно, что ингибирующие эффекты и АТФ
и АДФ на макрофагальную продукцию оксидантов, по край�
ней мере, частично обеспечиваются метаболизмом в адено�
зин. Так или иначе, пурины обладают двойственным действи�
ем на макрофагальную генерацию АФК: в «низких» концент�
рациях ускоряют генерацию оксидантов (аденозин и АДФ), в
высоких – ингибируют.

Комбинированное действие.Комбинированное действие.Комбинированное действие.Комбинированное действие.Комбинированное действие.
Комбинированное действие пуринов изучалось в диапа�

зоне концентраций, оказывающих ингибирующее действие
на клеточную генерацию АФК (выше 10�5 М). Именно такие
высокие концентрации создаются в очагах тканевого повреж�
дения и клеточного лизиса, где пурины находят в различных
молярных сочетаниях. Потенциал комбинированного действия
пуринов на макрофагальную генерацию АФК изучался впер�
вые.

Анализ результатов исследования (таблица 2, рисунки 2
и 3) показывает, что фармакодинамические взаимодействия
пуринов зависят от концентрации.

В отношении совокупной генерации АФК сочетание 1АТФ/
10АДФ демонстрировало сильный антагонизм в диапазоне
Е

16
�Е

50
. Максимальная эффективность комбинации вдвое ус�

тупала индивидуальному действию обоих соединений (табли�
ца 1). Комбинация 1АМФ/1АДФ показала устойчивый синер�
гизм с уровня Е

30
, для комбинации 10АМФ/1АТФ синергизм

уменьшался по мере увеличения концентрации компонен�

тов. Что касается Nox2�зависимой генерации оксидантов, то
в области Е

16
�Е

50
 комбинации, содержащие АДФ – 1АТФ/

10АДФ и 1АМФ/1АДФ – демонстрировали антагонизм, в
области Е

50
�Е

84
 – синергизм, аналогичная тенденция обнару�

жена для комбинации 10АМФ/1АТФ. Сходным образом ра�
ботала и трехкомпонентная композиция, демонстрируя си�
нергизм в области Е

50
�Е

84
 и антагонизм в области Е

16
�Е

50
 и в

отношении совокупной, и в отношении Nox2�зависимой гене�
рации АФК (рисунок 3).

Полученные результаты свидетельствуют о том, что пурины
обладают исключительно широким модулирующим потенциа�
лом на способность макрофагов генерировать АФК. Результи�
рующий эффект определяется концентрациями и молярными
соотношениями пуринов и может проявляться как взаимным
усилением, так и ослаблением действия. Это обеспечивается
широким спектром пуринергических рецепторов, презентиро�
ванных на мембране макрофагов, различными механизмами
внутриклеточной сигнализации, инициируемыми при их учас�
тии, а также возможностью быстрого катаболизма пуринов с
изменением их рецепторной специфичности и аффинности.

Синергичные ингибирующие эффекты пуринов в отноше�
нии респираторного взрыва фагоцитов, обнаруженные в на�
стоящем исследовании, исключительно важны для понима�
ния защитной функции этих соединений в очагах массивного
тканевого повреждения и клеточного лизиса. Важно, что си�
нергизм нарастает с увеличением концентрации, не зависит
от молярного соотношения пуринов в микроокружении клет�
ки и достигает физиологического максимума при концентра�
циях, выявляемых in vivo [2, 9, 10].

Таким образом, пуринергические соединения обладают
разнообразными модулирующими влияниями на фагоцитар�
ную генерацию АФК, однако целесообразность разработки
на этой основе новых фармакотерапевтических средств и
тактик требует дополнительных исследований.

ВыводыВыводыВыводыВыводыВыводы
1. Действие эндогенных пуринов на макрофагальную ге�

нерацию АФК зависит от рецепторной специфичности и варь�
ирует от стимуляции при физиологических концентрациях до
ингибирования при «патологических» концентрациях в био�
логических средах.

2. Фармакодинамическое взаимодействие пуринов на мо�
дели респираторного взрыва макрофагов в комбинациях
1АТФ/10АДФ, 1АМФ/1АДФ, 10АМФ/1АТФ и 10АМФ/1АТФ/
10АДФ соответствует критериям антагонизм на уровне Е

16
�

Е
50 

и синергизма на уровне Е
50

�Е
84

.
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Ðàçðàáîòàí ìåòîä ïðåäïîëåòíîãî ìåäèöèíñêîãî êîíòðîëÿ, êîòîðûé ïîçâîëÿåò âûÿâëÿòü ïðåäøåñòâó-
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ãèïîòåíçèâíûõ ñðåäñòâ è ñòðåññîâûå íàãðóçêè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïðåäïîëåòíûé ìåäèöèíñêèé îñìîòð, âåãåòàòèâíàÿ íåðâíàÿ ñèñòåìà, êîæíûå
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I.V. Boitsov
METHOD OF THE PREFLIGHT MEDICAL CONTROL ON BASE OF DYNAMIC

SEGMENTARY DIAGNOSTICS

The method of the preflight medical control which allows to tap previous disturbances of a preflight regimen,
including a disadvantage of a sleep, the use of alcoholic drinks, the use of antihypertensive medicines, the
presence of stressful situations.

Key words: the preflight medical control, autonomic nervous system, skin sympathetic response, dynam-
ic segmentary diagnostics.

Авиационная медицина тесно связана с клинической
  медициной, особенно в области диагностики, по�

скольку правильная и регулярная оценка состояния здоро�
вья летного состава особенно важна.

Как известно, механизмы вегетативной регуляции игра�
ют ведущую роль в адаптационных реакциях организма и
сохранении гомеостаза его основных систем при изменении
условий окружающей среды [5]. В основе патогенеза пере�
напряжения адаптации лежат механизмы прогрессирующей
вегетативной дисрегуляции [6]. Кроме того, у летчиков, как у
людей с повышенными адаптационными способностями к на�
грузкам, перенапряжение функциональных систем организ�
ма может иметь клинически скрытый период развития, что
опасно неожиданным срывом адаптации к предлагаемым
нагрузкам. В связи с этим, методы тестирования состояния
вегетотрофической регуляции висцеральных систем организ�
ма востребованы в авиационной медицине и могут явиться
узловой составляющей мониторинга физического здоровья
летного состава, причем скрининговые обследования позво�
лят врачу быстро и объективно в рамках медицинского ос�
мотра решать вопросы допуска экипажей к полетам.

ЦельЦельЦельЦельЦель настоящей работы – показать возможности дина�
мической сегментарной диагностики, как способа тестирова�
ния кожных симпатических реакций, определять изменения
в состоянии висцеральных систем организма при нарушении
летным составом предполетного режима труда и отдыха. В
задачи исследования входило: 1) определение закономер�
ностей распределения интенсивности кожных симпатических
реакций на кожных сегментах вегетативного обеспечения у
практически здоровых мужчин�добровольцев; 2) определе�
ние закономерностей распределения интенсивности кожных
симпатических реакций на кожных сегментах вегетативного
обеспечения у тех же добровольцев после периода длитель�
ного отсутствия сна, после приема алкогольных напитков
накануне тестирования, после приема гипотензивных средств
и во время нервно�психического возбуждения; 3) теорети�
ческое обоснование результатов проведенного исследова�
ния.

Материал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методыМатериал и методы
В основу работы положено клинико�экспериментальное

исследование возможностей динамической сегментарной ди�
агностики отслеживать изменения состояния висцеральных
систем организма, возникающих при нарушении летным со�
ставом предполетного режима. На добровольцах были смо�
делированы типичные нарушения предполетного режима и
выделены следующие 4 группы наблюдения, каждая из ко�
торых состояла из 25 мужчин в возрастной категории от 20
до 35 лет, практически здоровых, не предъявляющих жалоб
на состояние своего здоровья и имеющих нормальные ана�
лизы крови, мочи и данные ЭКГ.

Особенностью моделирования нарушения предполетного
режима труда и отдыха у добровольцев первой группы было
отсутствие у них сна в течение 24 часов. Добровольцы второй
группы за 20�24 часа до обследования принимали алкоголь�
ные напитки. Третья группа состояла из добровольцев, име�
ющих тенденцию к повышению артериального давления при
нарушении режима отдыха (недосыпание, прием слабых ал�
когольных напитков, нервно�психическое возбуждение) и
находящихся на фоне приема гипотензивных средств. У доб�
ровольцев четвертой группы была сымитирована стрессовая
ситуация с чрезмерным нервно�психическим возбуждением.

Тестирование кожных симпатических реакций проводи�
лось методом динамической сегментарной диагностики и в
рамках настоящей работы осуществлялось на дистальных
отделах конечностей в области 12 парных кожных сегментов
вегетативного обеспечения (КСВО) [2]. Каждому доброволь�
цу было проведено по 2 обследования: первое (контрольное)�
до моделирования нарушения режима труда и отдыха и вто�
рое�после такого моделирования.

Исследование кожных симпатических реакций проводи�
лось на приборах: «ПОСТ�12.2» (Российская Федерация, Сер�
тификат соответствия № РОСС RU.ИМ02.В09845; Регистра�
ционное удостоверение МЗ РФ № 29/23030700/2834�02)
и «АРМ Пересвет» (Российская Федерация, Сертификат соот�
ветствия № РОСС RU. ИМО 2. В14772; Регистрационное удо�
стоверение МЗ РФ № ФСР 2009/05421; Регистрационное
удостоверение МЗ РБ № ИМ 7.4935; EC�Conformance
confirmation Registered�No.: V�06�045).
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