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Ðîëü àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà
è ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè ïðè àäàïòàöèè
ê èçìåíåíèþ ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà

Îáçîð ëèòåðàòóðû ïîñëåäíèõ 15 ëåò ñ ïðèâëå÷åíèåì ñîáñòâåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ
ïîñâÿùåí ïðîáëåìå ó÷àñòèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ) è ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè â èíäóêöèè
çàùèòíûõ ñèñòåì êëåòêè è ôîðìèðîâàíèè àäàïòàöèîííîé ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà. Äàíû
ñîâðåìåííûå ïðåäâòàâëåíèÿ î ðîëè ÀÔÊ â ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè, â èíäóêöèè ôàêòîðîâ
òðàíñêðèïöèè è áåëêîâ ñ ïðîòåêòîðíîé ôóíêöèåé, âàðèàíòàõ êëåòî÷íîãî îòâåòà ïðè
äåéñòâèè ÀÔÊ, íåîáõîäèìûõ îãðàíè÷åíèÿõ ïðè ïðèìåíåíèè ýêçîãåííûõ àíòèîêñèäàíòîâ.
Ïðåäâòàâëåíà êîíöåïöèÿ îá ó÷àñòèÿ ÀÔÊ â íåñïåöèôè÷åñêîé êîìïîíåíòå ïîâûøåíèÿ
ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíàçìà. Îáñóæäåíû îñîáåííîñòè íîâîãî, ïðåäëîæåííîãî àâòîðàìè
ñïîñîáà àäàïòàöèè ê èçåìåíèþ ñîäåðæàíèÿ êèñëîäà è ïðèâåäåíû ñîáñòâåííûå ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûå äàííûå îá ýôôåêòèâíîñòè àäàïòàöèè ê ïåðèîäè÷åñêîé ãèïîêñèè-ãèïåðîêñèè îò
ÀÔÊ-èíäóöèðóþùèõ ñòðåññîðíûõ ïîâðåæäåíèé ðàçëè÷îé ïðèðîäû.

Ó÷àñòèå èøåìè÷åñêèõ, ðåïåðôóçèîííûõ è
ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé â ïàòîãåíåçå ðàç-
ëè÷íûõ çàáîëåâàíèé ñòàâèò ïåðåä ñîâðå-
ìåííîé ìåäèöèíîé ïðîáëåìó ïîâûøåíèÿ
ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà ê ýòèì ïîâðåæ-
äàþùèì ôàêòîðàì.  Îäèí èç îñíîâíûõ
ìåõàíèçìîâ èõ  äåéñòâèÿ  �  àêòèâàöèÿ
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ, ïîýòîìó
àêòóàëüíûì âîïðîñîì ÿâëÿåòñÿ êîððåêöèÿ
ñîñòîÿíèé îðãàíèçìà, ñâÿçàííûõ ñ ÷ðåç-
ìåðíûì ñîäåðæàíèåì àêòèâíûõ ôîðì
êèñëîðîäà (ÀÔÊ). Â êà÷åñòâå ïîäîáíîé
çàùèòû íàèáîëåå ÷àñòî ïðèìåíÿþò àíòèîê-
ñèäàíòû. Îäíàêî íà ôîíå áîëüøîãî ïîòîêà
ðàáîò ïî àíòèîêñèäàíòíîé òåðàïèè â ïîñ-
ëåäíèå ãîäû ïîÿâëÿþòñÿ ñîîáùåíèÿ î òîì,
÷òî ïðèìåíåíèå ïðèðîäíûõ è ñèíòåòè-
÷åñêèõ àíòèîêñèäàíòíûõ ñðåäñòâ â òåðà-
ïèè, à îñîáåííî ïðîôèëàêòèêå ðÿäà çàáîëå-
âàíèé, íå âñåãäà ïðèâîäèò ê áëàãîïðèÿò-
íîìó ýôôåêòó. Íàïðèìåð, ýòî êàñàåòñÿ îò-

äàëåííûõ, ÷àñòî íå ó÷èòûâàåìûõ, ïîñëåä-
ñòâèé ïðîäîëæèòåëüíîãî  ïðèìåíåíèÿ
àíòèîêñèäàíòîâ, ïîñêîëüêó áîëüøèíñòâî
èñïîëüçóåìûõ ïðåïàðàòîâ ìîãóò âûçûâàòü
ïîäàâëåíèå ñîáñòâåííîé, ýíäîãåííîé ñèñ-
òåìû àíòèðàäèêàëüíîé çàùèòû îðãàíèçìà
[8, 16, 18, 19, 28, 37].

Ïîìèìî îòìå÷åííîãî â ðÿäå ñëó÷àåâ
îòñóòñòâèÿ ïîëîæèòåëüíîãî ðåçóëüòàòà
àíòèîêñèäàíòíîé òåðàïèè çàáîëåâàíèé,
ôîðìàëüíî  îïîñðåäîâàííûõ âûñîêèì
ñîäåðæàíèåì ÀÔÊ, îòìå÷àþò, íàïðîòèâ,
ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò ïðè èñïîëüçîâàíèè
îãðàíè÷åííûõ ïî èíòåíñèâíîñòè ïðîîêñè-
äàíòíûõ âîçäåéñòâèé, íàïðèìåð, â ðåçóëü-
òàòå øèðîêî ïðèìåíÿåìûõ çà ïîñëåäíèå
20�30 ëåò ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ
êèñëîò â òåðàïèè è ïðîôèëàêòèêå ñåðäå÷íî-
ñîñóäèñòûûõ çàáîëåâàíèé. Ïîýòîìó ïåð-
ñïåêòèâíûìè ÿâëÿþòñÿ ìåòîäû, ïîçâîëÿþ-
ùèå îãðàíè÷èâàòü ÷ðåçìåðíóþ àêòèâàöèþ
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ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ çà ñ÷åò
èíäóêöèè ñèíòåçà ñîáñòâåííûõ çàùèòíûõ,
è â ÷àñòíîñòè, àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì,
ïóòåì ïåðèîäè÷åñêîãî, îãðàíè÷åííîãî ïî
èíòåíñèâíîñòè ÀÔÊ-ñèãíàëà.  Ê òàêèì
ìåòîäàì îòíîñÿòñÿ ðàçëè÷íûå âèäû àäàï-
òàöèîííûõ òðåíèðîâîê, â òîì ÷èñëå äåéñò-
âèå ïåðèîäè÷åñêîãî èçìåíåíèÿ ñîäåðæàíèÿ
êèñëîðîäà. Ê ïîñëåäíèì îòíîñÿòñÿ ðàçíûå
òèïû àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè � ïåðèîäè÷åñ-
êàÿ ãèïîáàðè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ â áàðîêà-
ìåðàõ è èíòåðâàëüíàÿ íîðìîáàðè÷åñêàÿ
ãèïîêñè÷åñêàÿ òðåíèðîâêà.

Ðîëü ÀÔÊ â ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè . Èç
ðàáîò ïîñëåäíèõ ëåò ñòàëî î÷åâèäíûì, ÷òî
ÀÔÊ èãðàþò âàæíåéøóþ ðîëü, ó÷àñòâóÿ ïðè
ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ â êëþ÷åâûõ
ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìàõ æèâîé êëåòêè
[31, 32, 38, 52]. Â ÷àñòíîñòè, îíè ïðèíèìàþò
ó÷àñòèå â íà÷àëüíûõ ýòàïàõ âíóòðèêëåòî÷-
íîé ñèãíàëèçàöèè, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ ìíîãî-
êîìïîíåíòíîé ñèñòåìîé ïåðåäà÷è ñèãíàëà
ê êëåòî÷íîìó ÿäðó, è ïîëó÷èëà íàçâàíèå
ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè ïî íà÷àëüíîìó çâåíó,
÷óâñòâèòåëüíîìó ê îêèñëèòåëüíî-âîññòà-
íîâèòåëüíîìó ñîñòîÿíèþ [14, 21, 48].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíî ìíîæåñò-

âî ìåäèàòîðîâ è ñîîòâåòñòâóþùèõ èì ðå-
öåïòîðîâ, áëàãîäàðÿ âçàèìîäåéñòâèþ êîòî-
ðûõ îñóùåñòâëÿþòñÿ ðàçëè÷íûå ñïåöèôè-
÷åñêèå ðåàêöèè. Òèïè÷íûé ïðèìåð � êàòå-
õîëàìèíû è ñîîòâåòñòâóþùèå èì àäðåíîðå-
öåïòîðû [15]. Îäíàêî äëÿ áîëüøîãî êîëè-
÷åñòâà äåéñòâóþùèõ àãåíòîâ êàê âíåøíåãî,
òàê è âíóòðåííåãî ïðîèñõîæäåíèÿ, ñïåöèôè-
÷åñêèõ ðåöåïòîðîâ íå îáíàðóæåíî. Ïðåæäå
âñåãî ýòî îòíîñèòñÿ ê äåéñòâèþ ãèïîêñèè,
òåìïåðàòóðû, à òàêæå ðàçëè÷íûõ îêèñëè-
òåëåé, âîññòàíîâèòåëåé è ò.ä. Òåì íå ìåíåå,
êëåòî÷íûé îòâåò  íà  ýòè  âîçäåéñòâèÿ
ðàçâèâàåòñÿ è áåç òàêèõ ñïåöèôè÷åñêèõ
ðåöåïòîðîâ áëàãîäàðÿ ñèãíàëüíîé öåïè,
èìåíóåìîé ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèåé. Êðîìå
òîãî, äàæå òå ìåäèàòîðû, êîòîðûå èìåþò
ñâîè ñïåöèôè÷åñêèå ðåöåïòîðû, äåéñòâóþò
ïàðàëëåëüíî ÷åðåç àêòèâàöèþ ðåäîêñ-
ñèãíàëèçàöèè. Íåäàâíèìè èññëåäîâàíèÿìè
óñòàíîâëåíà êëþ÷åâàÿ ðîëü ÀÔÊ â ïåðåê-
ðåñòíîé àêòèâàöèè ðåöåïòîðîâ è cross-talk
ñèãíàëüíûõ ïóòåé, ïîñêîëüêó ÀÔÊ îáðàçó-
þòñÿ ïðè àêòèâàöèè ñàìûõ ðàçíûõ ðåöåï-
òîðîâ � ãîðìîíàëüíûõ, öèòîêèíîâûõ è ò.ä.

Ðåàëèçàöèÿ àêòèâàöèè ðåäîêñ-ñèãíàëü-
íîãî ïóòè ïîêàçàíà íà ðèñ. 1. Ïîñëå îáðà-

Ðèñ. 1. Ðîëü àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ) â ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè è àêòèâàöèè ñèíòåçà çàùèòíûõ áåëêîâ

 

Ðåöåïòîðû Ðåöåïòîðû 

(cross-talk) 

Ïðîòåèí-

òèðîçèíêèíàçà 

ÀÔÊ 

Ðåäîêñ-

ñèãíàëèçàöèÿ 

Êèíàçíûå 

êàñêàäû 

ßÄÐÎ 

 

Ýêñïðåññèÿ 

ãåíîâ 

Ñèíòåç ñïåöèôè÷åñêèõ, 

ðåïàðàòèâíûõ è 

 ñòðåññ-áåëêîâ 

Ðåçèñòåíòíîñòü Êàñïàçíûå 

êàñêàäû 

Àêòèâàöèÿ 

ôàêòîðîâ 

òðàíñêðèïöèè 

nFkB, AP-1, HIF 

MAPK 

ERK 

SAPK 

Ò.Ã. Ñàçîíòîâà, Í.À. Àí÷èøêèíà, À.Ã. Æóêîâà, È.Â. Áåäàðåâà, Å.À. Ïûëàåâà, Í.À. Êðèâåíöîâà, À.À. Ïîëÿíñêàÿ, À.Ð. Þðàñîâ, Þ.Â. Àðõèïåíêî



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2008, Ò. 54, ¹ 220

çîâàíèÿ ÀÔÊ ïðîèñõîäèò îêèñëèòåëüíî-
âîññòàíîâèòåëüíàÿ ìîäèôèêàöèÿ ñóëüôãèä-
ðèëüíûõ ãðóïï ñåíñîðíûõ áåëêîâ ,  îò
êîòîðûõ çàòåì ñèãíàë ïåðåäàåòñÿ ïî óæå
èçâåñòíûì ðåãóëÿòîðíûì êàñêàäàì, ðàáî-
òàþùèì è ïðè àêòèâàöèè ñïåöèôè÷åñêèõ
ðåöåïòîðîâ. Ïîêàçàíî, ÷òî ñòàäèÿ àêòèâà-
öèè ïðîòåèíòèðîçèíêèíàçû ÿâëÿåòñÿ îáùèì
çâåíîì ïðè ñïåöèôè÷åñêîì è íåñïåöè-
ôè÷åñêîì (ÀÔÊ-çàâèñèìîì) ïðèåìå âíåø-
íåãî ñèãíàëà. Â äàëüíåéøåì èíäóöèðóþòñÿ
êèíàçíûå è êàñïàçíûå êàñêàäû, èçìåíÿåòñÿ
ðàáîòà èîííûõ êàíàëîâ è ò.ä., ÷òî â ñâîþ
î÷åðåäü ïðèâîäèò ê ïåðåäà÷å ñèãíàëîâ
ñëåäóþùèì âíóòðèêëåòî÷íûì ìåäèàòîðàì.

Ôàêòîðû òðàíñêðèïöèè è áåëêè ñ ïðî-
òåêòîðíîé ôóíêöèåé. Îäíèì èç âàæíåéøèõ
ñëåäñòâèé èíèöèàöèè ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè
è ÀÔÊ-îïîñðåäîâàííîé ïåðåäà÷è ñèãíàëà
ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ ÿäåðíûõ ôàêòîðîâ
òðàíñêðèïöèè, êîòîðûå èíäóöèðóþò ìíîãî-
÷èñëåííûå ãåíû áåëêîâ ñ çàùèòíîé ôóíê-
öèåé. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ áîëüøîå çíà÷å-
íèå ïðèäàþò òàêèì ôàêòîðàì òðàíñêðèï-
öèè, êàê NF-kB [24], ÀÐ-1 [34], HIF-α, HIF-
3 α [13, 48, 56]. Ïîñëåäíèå èãðàþò âàæíóþ
ðîëü ïðè ðàçâèòèè ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿ-
íèé, ïîñêîëüêó ÷åðåç àêòèâàöèþ ãåíîìà
ïðèâîäÿò ê óâåëè÷åíèþ òàê íàçûâàåìûõ
«ãèïîêñè÷åñêèõ» áåëêîâ, ÷üÿ àêòèâíîñòü
ñïîñîáñòâóåò àäàïòàöèè è âûæèâàåìîñòè
êëåòîê â óñëîâèÿõ ãèïîêñèè.

Ñðåäè áåëêîâ, ñèíòåçèðóþùèõñÿ ïðè
ÀÔÊ-ñèãíàëå, íàèáîëüøåå çíà÷åíèå èìåþò
òàêèå íåñïåöèôè÷åñêèå ìîëåêóëû, êàê
ôåðìåíòû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû, êðèñ-
òàëëèíû, áåëêè ñåìåéñòâà HSP è äðóãèå
áåëêè ñðî÷íîãî îòâåòà, êîòîðûå èíäóöè-
ðóþòñÿ â îòâåò íà ãèïîêñèþ, ñòðåññ, èøå-
ìèþ, ðåïåðôóçèþ è äðóãèå âîçäåéñòâèÿ [25,
34, 38, 39, 43, 58].

Ýíäîãåííàÿ çàùèòà è ïóòè åå ôîðìèðî-
âàíèÿ.  ÀÔÊ îáðàçóþòñÿ ïðè ðàçëè÷íûõ
âîçäåéñòâèÿõ íà îðãàíèçì: ñòðåññ, âîñïà-
ëåíèå, ãèïîêñèÿ, âûñîêèå è íèçêèå òåìïåðà-
òóðû, ôèçè÷åñêàÿ íàãðóçêà, ïðàêòè÷åñêè

âñå ïàòîëîãè÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ ñîïðîâîæ-
äàþòñÿ, ïîìèìî ñïåöèôè÷åñêîãî îòâåòà, è
íåñïåöèôè÷åñêèì óâåëè÷åíèåì ñîäåðæàíèÿ
ÀÔÊ.

Êðîìå èíäóêöèè ÀÔÊ ïðè âíåøíèõ
âîçäåéñòâèÿõ, îíè îáðàçóþòñÿ â îðãàíèçìå
ïîñòîÿííî, âíå ëþáûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ
ñîñòîÿíèé. Èíûìè ñëîâàìè, îáðàçîâàíèå
ÀÔÊ è ñâîáîäíîðàäèêàëüíîå îêèñëåíèå
ÿâëÿåòñÿ åñòåñòåñòâåííûì ôèçèîëîãè÷åñ-
êèì ïðîöåññîì, ïîñòîÿííî ïðîòåêàþùåì â
îðãàíèçìå. Ïîýòîìó èñòî÷íèêàìè ÀÔÊ, â
÷àñòíîñòè ñóïåðîêñèäíîãî àíèîí-ðàäèêàëà,
ÿâëÿþòñÿ ñàìûå ðàçíûå ïðîöåññû, êàê
ýêçîãåííûå, òàê è âíóòðèêëåòî÷íûå. Îäíà-
êî îñíîâíûå èñòî÷íèêè åãî îáðàçîâàíèÿ �
ôåðìåíòàòèâíûå ñèñòåìû: ýëåêòðîííî-
òðàíñïîðòíàÿ öåïü ìèòîõîíäðèé [5, 35] �
ìèòîõîíäðèàëüíàÿ öèòîõðîì-ñ-îêñèäàçà, à
òàêæå ÍAÄÔÍ-îêñèäàçà ôàãîöèòèðóþùèõ
êëåòîê, êñàíòèíîêñèäàçà è ìèêðîñîìàëü-
íûå ìîíîîêñèãåíàçû [1, 3, 50, 59]. Ïîìèìî
ýòîãî, çíà÷èòåëüíûé âêëàä â îáðàçîâàíèå
ÀÔÊ âíîñèò àâòîîêèñëåíèå êàòåõîëàìèíîâ
[22], îêèñëåíèå òèîëîâ, ôëàâèíîâ, õèíîíîâ,
êñåíîáèîòèêîâ [23, 41, 53]. Â ãèïîêñè÷åñêèõ
óñëîâèÿõ ïðîöåññ îáðàçîâàíèÿ ÀÔÊ ñîõðà-
íÿåòñÿ íà âûñîêîì óðîâíå çà ñ÷åò àêòèâà-
öèè êñàíòèíîêñèäàçíîé ñèñòåìû [30, 36, 55],
à òàêæå âûñâîáîæäåíèÿ èíäóêòîðîâ îáðà-
çîâàíèÿ ÀÔÊ � ìåòàëëîâ ñ ïåðåìåííîé
âàëåíòíîñòüþ, â ÷àñòíîñòè æåëåçà è ìåäè
îò ãåìîïðîòåèíîâ � ãåìîãëîáèíà, öèòîõðî-
ìîâ, öåðóëëîïëàçìèíà, ñóïåðîêñèääèñìó-
òàçû [2, 43].

Òàêèì îáðàçîì, â îðãàíèçìå, âî-ïåðâûõ,
ñóùåñòâóþò ïîñòîÿííûå èñòî÷íèêè ÀÔÊ,
äàæå â óñëîâèÿõ ñíèæåííîãî ñîäåðæàíèÿ
êèñëîðîäà,  âî-âòîðûõ, ìíîæåñòâåííûå
ñèñòåìû èíäóêöèè ÀÔÊ äóáëèðóþò äðóã
äðóãà, ïîä÷åðêèâàÿ íåîáõîäèìîñòü ñóùåñò-
âîâàíèÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ
äëÿ æèçíåäåÿòåëüíîñòè êëåòêè. Èíûìè
ñëîâàìè, â êëåòêå, íåñìîòðÿ íà íåáåçîïàñ-
íîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ÀÔÊ, èäåò ïîñòîÿííîå
èõ îáðàçîâàíèå.
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Îáðàçóþùèåñÿ ÀÔÊ ó÷àñòâóþò â äâóõ
ðàçíîíàïðàâëåííûõ, íî ïîñòîÿííî ïðîòå-
êàþùèõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ �
êàòàáîëèçìå  ñòàðûõ è  ñèíòåçå  íîâûõ
ìîëåêóë. Â ïåðèîä êàòàáîëèçìà ðàçðó-
øàþòñÿ ñòàðûå èëè ïîâðåæäåííûå áèîëî-
ãè÷å ñêèå  ìîëåêóëû,  ïðè  ýòîì ÀÔÊ è
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîå îêèñëåíèå ÿâëÿþòñÿ
íåïîñðåäñòâåííûìè ó÷àñòíèêàìè è äâè-
æóùåé ñèëîé òàêîãî îáíîâëåíèÿ. Ñ ïîìî-
ùüþ ÀÔÊ â êëåòêå ïðîèñõîäèò îêèñëåíèå
òåõ ëèïèäîâ è áåëêîâ, êîòîðûå äîëæíû
áûòü ïîäâåðæåíû äåñòðóêöèè. Ýòî îáëåã-
÷àåò  äàëüíåéøåå äåéñòâèå ôåðìåíòîâ
äåãðàäàöèè, ïîñêîëüêó îíè èìåþò ãîðàçäî
áîëüøåå ñðîäñòâî èìåííî ê îêèñëåííîìó
ñóáñòðàòó [9, 54, 57]. Òàêèì îáðàçîì, ÀÔÊ
âêëþ÷åíû â ïîñòîÿííî ïðîòåêàþùèå êàòà-
áîëè÷åñêèå ïðîöåññû.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ÀÔÊ ó÷àñòâóþò â
ñèíòåçå. Èìåííî ñ ïîìîùüþ ñâîáîäíîðà-
äèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ ïîëèíåíàñûùåííûõ
æèðíîêèñëîòíûõ îñòàòêîâ ôîñôîëèïèäîâ,
ñîñòàâëÿþùèõ áèîëîãè÷åñêèå ìåìáðàíû,
ïðîèñõîäèò ñèíòåç òàêèõ ôèçèîëîãè÷åñêè
àêòèâíûõ âåùåñòâ ëèïèäíîé ïðèðîäû, êàê
ëåéêîòðèåíû, òðîìáîêñàíû, ïðîñòàãëàí-
äèíû [26, 29, 42].

Ïîºòîìó, ó÷àñòâóÿ â êàòàáîëèçìå è ñèí-
òåçå, ÀÔÊ ñïîñîáñòâóþò àäàïòàöèè êëåòêè
ê íîâûì óñëîâèÿì ñðåäû, èçìåíÿÿ ñîñòàâ
ìåìáðàííûõ ôîñôîëèïèäîâ è îáíîâëÿÿ áåë-
êîâûé ñïåêòð.

Ïîìèìî îñíîâíîé, ôèçèîëîãè÷åñêîé
ðîëè, ïðèñóùåé ÀÔÊ, äàâíî èçâåñòíî, ÷òî
èçáûòî÷íîå èõ ñîäåðæàíèå â æèâîé êëåòêå
ìîæåò áûòü, êàê ïîâðåæäàþùèì ôàêòîðîì,
íàðóøàÿ ñòðóêòóðó è ôóíêöèîíèðîâàíèå
âíóòðèêëåòî÷íûõ êîìïîíåíòîâ, âêëþ÷àÿ
ÄÍÊ, è ðàçâèòèåì ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿ-
íèé. Ïîýòîìó îäíèì èç óíèâåðñàëüíûõ
ìåõàíèçìîâ çàùèòû îðãàíèçìà ÿâëÿåòñÿ
ñèíòåç ýíäîãåííûõ ïðîòåêòîðíûõ íåñïåöè-
ôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ.

Òàêèì îáðàçîì, â ðåçóëüòàòå êàñêàäà
ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè êëåòêà íàñûùàåòñÿ

ìîëåêóëàìè, êîòîðûå ïîâûøàþò åå çàùèòó
îò ñàìûõ ðàçíûõ ïîâðåæäàþùèõ ýêçîãåí-
íûõ è ýíäîãåííûõ âîçäåéñòâèé, äåéñòâèå
êîòîðûõ îïîñðåäîâàííî èíäóêöèåé ñâîáîä-
íîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ.

ßñíî, ÷òî ÷åì âûøå çàùèòíûé áàðüåð
êëåòêè, òåì áîëüøóþ çàùèòó áóäóò èìåòü
åå ñòðóêòóðû îò äåéñòâèÿ ïîâðåæäàþùèõ
ôàêòîðîâ. Ïðè ýòîì íàèáîëåå äåéñòâåííûé
áàðüåð � íå âíåøíèé, ñîçäàííûé ñ ïîìîùüþ
ýêçîãåííûõ äîáàâîê, ïîäàâëÿþùèõ ñâîáîä-
íîðàäèêàëüíîå îêèñëåíèå, à èìåííî, ýíäî-
ãåííûé óðîâåíü çàùèòû, ò.å. ñôîðìèðî-
âàâøèéñÿ â ñàìîé êëåòêå. Â ýêñïåðèìåíòàõ
îêàçàëîñü, ÷òî èíãèáèðîâàíèå ñâîáîäíî-
ðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ ñ ïîìîùüþ äîáàâ-
êè âíåøíèõ àíòèîêñèäàíòîâ íå ïðèâîäèò ê
àêòèâàöèè çàùèòíûõ ñèñòåì îðãàíèçìà è
íå îêàçûâàåò äîëãîâðåìåííîãî çàùèòíîãî
ýôôåêòà. Ýòî áûëî âïåðâûå ïîêàçàíî íà
ïðèìåðå äîáàâîê àíòèîêñèäàíòîâ â äèåòè-
÷åñêîå ïèòàíèå, îáîãàùåííîå ïðîîêñèäàí-
òàìè � ïîëèíåíàñûùåííûìè æèðíûìè
êèñëîòàìè êëàññà ω-3 (ω-3 ÏÍÆÊ). Ïîÿâè-
ëîñü ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî ïîâûøåíèå
ñîäåðæàíèÿ ÀÔÊ ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìîé
ñòàäèåé ïðîÿâëåíèÿ ïîëîæèòåëüíîãî êàð-
äèîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ω-3 ÏÍÆÊ [27].
Äåéñòâèòåëüíî [37], ïîòðåáëåíèå àíòèîêñè-
äàíòà âèòàìèíà E ñíèæàåò ïðîÿâëåíèå
íåêîòîðûõ áèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ω-3
ÏÍÆÊ, ïîýòîìó ðåêîìåíäîâàíî èõ ïðèìå-
íåíèå áåç àíòèîêñèäàíòîâ.

Ñ ó÷åòîì ïîñëåäíèõ äàííûõ î ðåäîêñ-
ñèãíàëèçàöèè ñòàíîâèòñÿ ïîíÿòíà ïðè÷èíà
ýòîãî ÿâëåíèÿ (ðèñ. 2). Âîçâðàùàÿñü ê ôàê-
òîðàì òðàíñêðèïöèè, ò.å. òåì ñîåäèíåíèÿì,
êîòîðûå íåïîñðåäñòâåííî àêòèâèðóþò ãå-
íåòè÷åñêèé àïïàðàò êëåòêè, íóæíî èìåòü â
âèäó, ÷òî ó íèõ åñòü àêòèâàòîðû è èíãèáè-
òîðû. Ïðè ýòîì èíäóêòîðàìè àêòèâàöèè
ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ òðàíñêðèïöèè âûñòó-
ïàþò ÀÔÊ, â òî âðåìÿ, êàê àíòèîêñèäàíòû
áëîêèðóþò àêòèâàöèþ NF-kB,  ÀÐ-1  è
äðóãèõ ôàêòîðîâ òðàíñêðèïöèè. Ïîýòîìó
ïðè àêòèâàöèè ÀÔÊ-îïî ñðåäîâàííîãî

Ò.Ã. Ñàçîíòîâà, Í.À. Àí÷èøêèíà, À.Ã. Æóêîâà, È.Â. Áåäàðåâà, Å.À. Ïûëàåâà, Í.À. Êðèâåíöîâà, À.À. Ïîëÿíñêàÿ, À.Ð. Þðàñîâ, Þ.Â. Àðõèïåíêî
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îêèñëåíèÿ ïðîèñõîäèò èíäóêöèÿ ôàêòîðîâ
òðàíñêðèïöèè, ÷òî â ñâîþ î÷åðåäü ïðèâî-
äèò ê ñèíòåçó ïðîòåêòîðíûõ áåëêîâ, ñðåäè
êîòîðûõ íàèáîëåå  âàæíûìè ÿâëÿþòñÿ
ðåïàðàòèâíûå áåëêè,  ñïîñîáñòâóþùèå
âîññòàíîâëåíèþ ñòðóêòóðû è ôóíêöèè
áåëêîâ è íóêëåèíîâûõ êèñëîò, à òàêæå ðÿä
ñïåöèôè÷åñêèõ áåëêîâ,  ñðåäè êîòîðûõ
ôåðìåíòû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû çàíè-
ìàþò ñóùåñòâåííîå ìåñòî. Â òî æå âðåìÿ
ïî ìåðå ïîâûøåíèÿ â ðåçóëüòàòå ýòèõ
ïðîöåññîâ ñîäåðæàíèÿ àíòèîêñèäàíòîâ,
ïðîèñõîäèò èíãèáèðîâàíèå ôàêòîðîâ òðàíñ-
êðèïöèè è, ñëåäîâàòåëüíî, ñèíòåç çàùèòíûõ
áåëêîâ ïðåêðàùàåòñÿ.  Òàêèì îáðàçîì,
ñèíòåç ïðîòåêòîðíûõ ñèñòåì èäåò ëèøü äî
ìîìåíòà êîìïåíñàöèè ÀÔÊ-ñèãíàëà è äëÿ
òîãî, ÷òîáû âíîâü èíäóöèðîâàòü çàùèòíûå
ñèñòåìû, íåîáõîäèì íîâûé ÀÔÊ-ñèãíàë,
ò.å. äàííûé ïðîöåññ ÿâëÿåòñÿ äèñêðåòíûì.
Ïîñêîëüêó ïîâòîðíîé àêòèâàöèè ñèíòåçà
çàùèòíûõ ñòðóêòóð ìîæíî îæèäàòü òîëüêî
ïðè ïîâòîðíîì äåéñòâèè ïðîîêñèäàíòîâ, òî
ñ ïîìîùüþ ïîñòóïëåíèÿ ïåðèîäè÷åñêèõ,
äèñêðåòíûõ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ñèãíà-
ëîâ è ñëåäóþùåé çà íèìè èíäóêöèè çàùèò-
íûõ ñèñòåì è ðåàëèçóåòñÿ îñíîâíîé ïðèí-
öèï ïåðèîäè÷åñêîé àäàïòàöèè.

Ó÷àñòèå ÀÔÊ â íåñïåöèôè÷åñêîé êîì-
ïîíåíòå  ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà .
Âàæíî, ÷òî ïðè ðàçëè÷íûõ âèäàõ àäàïòàöèè
èñïîëüçóþòñÿ ïîâòîðÿþùèåñÿ âîçäåéñòâèÿ,
ñîïðîâîæäàþùèåñÿ, êàê ïîêàçàíî çà ïîñ-
ëåäíåå äåñÿòèëåòèå ïåðèîäè÷åñêîé àêòèâà-
öèåé ÀÔÊ [45], ÷òî âåäåò ê óâåëè÷åíèþ
ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà ê ñâîáîäíîðà-
äèêàëüíîìó îêèñëåíèþ. Çà ïîñëåäíèå ãîäû
íà îñíîâå ìíîãî÷èñëåííûõ ðàáîò ïî ñîîò-
íîøåíèþ ïðîîêñèäàíòîâ è àíòèîêñèäàíòîâ
ïðè îñòðûõ è àäàïòàöèîííûõ âîçäåéñòâèÿõ
íàìè áûëà ñôîðìóëèðîâàíà êîíöåïöèÿ
ó÷àñòèÿ ÀÔÊ â ñîçäàíèè íåñïåöèôè÷åñêîé
êîìïîíåíòû ïîâûøåíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè
îðãàíèçìà ïðè ïåðèîäè÷åñêè äåéñòâóþùåì
ôàêòîðå. Ðåçóëüòàòîì îòâåòà êëåòêè íà
ïîâòîðÿþùèéñÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûé
ñèãíàë è âêëþ÷åíèå ðåäîêñ-ñèãíàëüíîãî
êàñêàäà ÿâëÿåòñÿ ïåðèîäè÷åñêàÿ àêòèâà-
öèÿ ñîîòâåòñòâóþùèõ ôàêòîðîâ òðàíñ-
êðèïöèè è ñèíòåç çàùèòíûõ âíóòðèêëå-
òî÷íûõ êîìïîíåíòîâ, â òîì ÷èñëå ñ àíòè-
îêñèäàíòíîé ôóíêöèåé [12, 47].

Âàæíî, ÷òî ïîâòîðÿþùàÿñÿ, îãðàíè-
÷åííàÿ ãåíåðàöèÿ ÀÔÊ ÿâëÿåòñÿ ìåõàíèç-
ìîì ïîâûøåíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè îðãàíèçìà
ïðè ñàìûõ ðàçíûõ âîçäåéñòâèÿõ. Ýòî ïîêà-

Ðèñ. 2. Ñïåêòð ýêñïðåññèè çàùèòíûõ áåëêîâ, èíäóêöèðîâàííîé àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà (ÀÔÊ). Óêàçàíû
àêòèâàòîðû (+) è èíãèáèòîðû (-) ôàêòîðîâ òðàíñêðèïöèè
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çàíî ïðè ñòðåññå [8], ôèçè÷åñêîé òðåíè-
ðîâêå [11, 40], õîëîäîâîé àäàïòàöèè [51],
ïðèìåíåíèè ïèùåâûõ àäàïòîãåíîâ [20, 44,
49] ,  äèåòû,  îáîãàùåííîé ñóáñòðàòàìè
îêèñëåíèÿ � ω-3 ÏÍÆÊ [10, 27], à òàêæå
ïðè ãèïîáàðè÷åñêîé èíòåðâàëüíîé ãèïîêñè-
÷åñêîé òðåíèðîâêå  [17] .  Â  ïî ñëåäíåå
äåñÿòèëåòèå ïîÿâèëèñü äàííûå î ñõîäñòâå
ìåõàíèçìîâ çàùèòíîãî äåéñòâèÿ íå òîëüêî
ïåðèîäè÷åñêèõ âèäîâ ñíèæåíèÿ ñîäåðæàíèÿ
êèñëîðîäà, êàê ïðè äåéñòâèè ãèïî- èëè
íîðìîáàðè÷åñêèõ ãèïîêñè÷åñêèõ òðåíè-
ðîâîê, íî è ïåðèîäè÷åñêîãî óâåëè÷åíèÿ
ñîäåðæàíèÿ  êèñëîðîäà ,  êàê  â  ñëó÷àå
ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãåíàöèè â àäàïòà-
öèîííîì ðåæèìå [4].

Òàêèì îáðàçîì, êàðäèíàëüíûé ïðèíöèï
àäàïòàöèè, çàêëþ÷àþùèéñÿ â ïåðèîäè÷-
íîñòè äåéñòâèÿ àäàïòèðóþùåãî ôàêòîðà, â
íàñòîÿùåå âðåìÿ ìîæåò áûòü ñôîðìóëè-
ðîâàí, êàê ïåðèîäè÷åñêè äåéñòâóþùèé ôàê-
òîð, èíèöèèðóþùèé àêòèâàöèþ ñâîáîäíî-
ðàäèêàëüíîãî ñèãíàëà.

Ïðèíÿâ ýòî çà îñíîâó, ÿñíî, ÷òî ïîâûøå-
íèå óñòîé÷èâîñòè ê ãèïîêñè÷åñêèì, èøåìè-
÷åñêèì è ðåïåðôóçèîííûì âîçäåéñòâèÿì,
ìîæåò áûòü ðåàëèçîâàíî ïðè àäàïòàöèè
îðãàíèçìà ê ïåðèîäè÷åñêîìó èçìåíåíèþ
ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà. Ïðè ýòîì êîíêðåò-
íûé ñïîñîá äîñòèæåíèÿ òàêîãî èçìåíåíèÿ
ñòàíîâèòüñÿ âòîðè÷íûì ôàêòîðîì, à íà
ïåðâûé ïëàí âûäâèãàåòñÿ îáùèé ïðèíöèï
àäàïòàöèè êëåòêè ê ïåðèîäè÷åñêîìó óâåëè-
÷åíèþ è ñíèæåíèþ, íîâîìó óâåëè÷åíèþ,
ñíèæåíèþ è ò.ä. ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà, ò.å.
ê  ïåðèîäè÷åñêîé àêòèâàöèè ñâîáîäíî-
ðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ. Áëàãîäàðÿ ýòîìó,
íå òîëüêî ðàçëè÷íûå âèäû àäàïòàöèè ê
ãèïîêñèè èìåþò ñõîäíûå ìîëåêóëÿðíûå
îñíîâû ïîâûøåíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè êëåòîê,
íî è ïåðèîäè÷åñêîå äåéñòâèå ãèïåðîêñèè
ïðè ïðèìåíåíèè ãèïåðáàðè÷åñêîé îêñèãå-
íàöèè, íåñìîòðÿ íà âíåøíå çíà÷èòåëüíóþ
ðàçíèöó, èìåþò îáùèå çàêîíîìåðíîñòè. Â
ñîâìåñòíîé ðàáîòå ñ Ìàñëîâûì [33] ìû
èñïîëüçîâàëè ãàçîõðîìàòîãðàôè÷åñêîå

îïðåäåëåíèå ïåíòàíà â âûäûõàåìîì âîç-
äóõå ïàöèåíòîâ ñ èøåìè÷åñêîé áîëåçíüþ
ñåðäöà I-II ñòåïåíè. Îêàçàëîñü, ÷òî ââå-
äåíèå â  êîìïëåêñíóþ òåðàïèþ èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè èëè
ïåðèîäè÷åñêîé ãèïåðáàðè÷åñêîé ãèïåðîêñèè
ýôôåêòèâíî è ïðàêòè÷åñêè â ðàâíîé ñòåïå-
íè èíãèáèðóåò ïðîöåññû ñâîáîäíîðàäè-
êàëüíîãî îêèñëåíèÿ ïðè ëå÷åíèè òàêèõ
áîëüíûõ, ÷òî ïîäòâåðæäàåò íàëè÷èå îáùèõ
ìåõàíèçìîâ ýòèõ àäàïòàöèîííûõ âîçäåéñò-
âèé íà îðãàíèçì.

Íîâûé ñïîñîá àäàïòàöèè ê èçìåíåíèþ
ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà. Â ïîñëåäíèå ãîäû
ñ ó÷åòîì îáíàðóæåííûõ îáùèõ ìåõàíèçìîâ
ôîðìèðîâàíèÿ àäàïòàöèîííîé ðåçèñòåíò-
íîñòè ê äåéñòâèþ ãèïîêñèè è óìåðåííîé
ãèïåðîêñèè íàìè áûë ïðåäëîæåí íîâûé âèä
àäàïòàöèè ê èçìåíåíèþ ñîäåðæàíèÿ êèñëî-
ðîäà. Îí âêëþ÷àåò ïåðèîäû ãèïîêñèè è
óìåðåííîé ãèïåðîêñèè,  ïðè  ýòîì åãî
îñîáåííîñòüþ ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå èíòåí-
ñèâíîñòè ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî ñèãíàëà ïî
ñðàâíåíèþ ñ êëàññè÷åñêîé èíòåðâàëüíîé
íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèåé (Ïàòåíò ¹
2289432; 20.12.2006 ã.; Ãðàíò ÐÔÔÈ 05-04-
08102-îôè_à). Âàæíî, ÷òî ïðè ïîäîáíîì, íî
áîëåå èíòåíñèâíîì àäàïòàöèîííîì ðåæèìå
çíà÷èòåëüíî áûñòðåå,  ÷åì ïðè êëàññè-
÷åñêîé èíòåðâàëüíîé ãèïîêñèè � íîðìîêñèè
äîñòèãàëñÿ çàùèòíûé ýôôåêò ó áîëüíûõ
ïàöèåíòîâ ñ èøåìè÷åñêîé áîëåçíüþ ñåðä-
öà, õîòÿ íå áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî èçìåíå-
íèé â ëèïèäíîì ñïåêòðå êðîâè èëè ýíåðãå-
òè÷åñêîì îáìåíå [6]. Ââåäåíèå ãèïåðîêñè-
÷åñêîé êîìïîíåíòû â êëàññè÷åñêóþ èíòåð-
âàëüíóþ íîðìîáàðè÷åñêóþ ãèïîêñèþ ðàíåå
ïðèìåíÿëîñü êðàéíå ðåäêî è ëèøü íà îñíîâå
ýìïèðè÷åñêèõ íàáëþäåíèé. Ïîýòîìó âïîë-
íå ïîíÿòíî, ÷òî íå ñóùåñòâóåò ðàáîò ïî
îáîñíîâàíèþ è èçó÷åíèþ ìåõàíèçìîâ òàêî-
ãî ñïîñîáà àäàïòàöèè. Áîëåå òîãî, óðîâåíü
ãèïåðîêñèè, êàê ïðàâèëî, ñîñòàâëÿë 50�60 %,
à âðåìÿ  âîçäåéñòâèÿ áûëî çíà÷èòåëüíûì.

Â íàøó çàäà÷ó â ñâÿçè ñ ýòèì âõîäèëî
ñëåäóþùåå:
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à) ðàçðàáîòêà ñïîñîáîâ àäàïòàöèè ê
èçìåíåíèþ ñîäåðæàíèÿ  êèñëîðîäà  íà
îñíîâå ñìåíû ãèïîêñè÷åñêèõ (íå íèæå 10 %
Î

2
) è óìåðåííî ãèïåðîêñè÷åñêèõ (íå áîëåå

30 % Î
2
) èíòåðâàëîâ. Òàêàÿ àäàïòàöèÿ

äîëæíà  îáëàäàòü  ïîâûøåííûì ÀÔÊ-
ñèãíàëîì ïî ñðàâíåíèþ ñ êëàññè÷åñêîé
àäàïòàöèåé ê ãèïîêñèè, íî íå ïîâðåæäàòü
÷óâñòâèòåëüíûå ê äåéñòâèþ ÀÔÊ îðãàíû;

á) ñðàâíåíèå óðîâíÿ çàùèòíûõ ñèñòåì
è ôîðìèðîâàíèÿ ðåçèñòåíòíîñòè ìåìá-
ðàííûõ ñòðóêòóð ñåðäöà, ïå÷åíè è ìîçãà
ïîñëå êóðñà èíòåðâàëüíîé íîðìîáàðè-
÷åñêîé ãèïîêñèè è òðåíèðîâêè, ñî÷åòàþùåé
ïåðèîäû ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè;

â) ïðîâåðêà ýôôåêòèâíîñòè àäàïòàöèè ê
ãèïîêñèè�ãèïåðîêñèè îò ÀÔÊ-èíäóöè-
ðóþùèõ ñòðåññîðíûõ ïîâðåæäåíèé ðàçëè÷-
íîé ïðèðîäû.

Çà ïîñëåäíèõ 5 ëåò ïîëó÷åíû ñëåäóþ-
ùèå îñíîâíûå ðåçóëüòàòû:

à)  ìåòîä èíòåðâàëüíîé íîðìîáàðè-
÷åñêîé ãèïîêñèè îòíîñèòñÿ ê ìÿãêèì àäàï-
òàöèîííûì âîçäåéñòâèÿì, îïîñðåäîâàííûì
ïåðèîäè÷åñêîé íèçêîèíòåíñèâíîé èíäóêöèåé
ÀÔÊ. Ïðè åãî äëèòåëüíîì ïðèìåíåíèè (23
ñóò) íàìè ðàíåå [46] áûëî îòìå÷åíî ïîâû-
øåíèå ðåçèñòåíòíîñòè ê äåéñòâèþ ÀÔÊ

ìåìáðàííûõ ñòðóêòóð ñåðäöà, ïå÷åíè è
êîðû ãîëîâíîãî ìîçãà.  Îäíàêî ôîðìè-
ðîâàíèå ïðîòåêòîðíîãî ýôôåêòà çà áîëåå
êîðîòêîå âðåìÿ òðåáóåò óâåëè÷åíèÿ ÀÔÊ-
ñèãíàëà,  ÷òî íåæåëàòåëüíî,  ïîñêîëüêó
óãëóáëåíèå ãèïîêñèè íèæå 10 % ïðèâîäèò
ê îòðèöàòåëüíûì ïîñëåäñòâèÿì íà óðîâíå
íàèáîëåå ÷óâñòâèòåëüíûõ ê äåéñòâèþ ÀÔÊ
îðãàíîâ (ðèñ. 3). Ïîýòîìó, ÷òîáû óâåëè-
÷èòü ÀÔÊ-ñèãíàë, ìû çàìåíèëè ïåðèîä
íîðìîêñèè â êëàññè÷åñêîé àäàïòàöèè ê
ãèïîêñèè íà ïåðèîäû óìåðåííîé ãèïåðîêñèè,
÷òî ïðèâåëî ê äâóêðàòíîìó óñèëåíèþ, íî áåç
óãëóáëåíèÿ ãèïîêñè÷åñêîé ñîñòîâëÿþùåé.

Â ðåçóëüòàòå áûëà èñïîëüçîâàíà áîëåå
êîðîòêàÿ òðåíèðîâêà â 2 ðåæèìàõ � êëàññè-
÷åñêîé àäàïòàöèè � èíòåðâàëüíàÿ íîðìîáà-
ðè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ è íîâîãî âèäà òðåíè-
ðîâêè � ãèïîêñèÿ è ãèïåðîêñèÿ (15 ñóò, 3�5-
ìèíóòíûå èíòåðâàëû 10 % ãèïîêñèè è 30 %
ãèïåðîêñèè, ïî 60 ìèí åæåäíåâíî), ÷òî
ñîîòâåòñòâóåò îêîí÷àíèþ ïåðèîäà ñðî÷íîé
àäàïòàöèè. Âîçäóøíàÿ ñìåñü ñî ñíèæåííûì
è ïîâûøåííûì ñîäåðæàíèåì Î

2
 ñîçäà-

âàëàñü â ñïåöèàëüíûõ áëîêàõ ñ ïîìîùüþ
óñòàíîâêè ,  ðàáîòàþùåé ïî  ïðèíöèïó
ìåìáðàííîãî äåëåíèÿ ãàçîâ. Óñòàíîâêà
ÿâëÿåòñÿ îðèãèíàëüíîé ðàçðàáîòêîé ëàáî-

Ðèñ. 3. Ðèñ. 3. Âèäû àäàïòàöèè ê èçìåíåíèþ ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà: 1 � ãèïîêñèÿ-íîðìîêñèÿ, 2 � ãèïåðîêñèÿ-
íîðìîêñèÿ, 3 � ãèïîêñèÿ-ãèïåðîêñèÿ
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ðàòîðèè àäàïòàöèîííîé ìåäèöèíû ôàêóëü-
òåòà ôóíäàìåíòàëüíîé ìåäèöèíû ÌÃÓ èì.
Ì.Â. Ëîìîíîñîâà ñîâìåñòíî ñ ôèðìîé
«Ìåòàêñ»;

á) îöåíêà óðîâíÿ çàùèòíûõ ñèñòåì â
îðãàíàõ ïîêàçàëà:

êëàññè÷åñêàÿ èíòåðâàëüíàÿ íîðìîáà-
ðè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ â 15-ñóòî÷íîì ðåæèìå
ïðèâîäèëà ê äîñòîâåðíîìó óâåëè÷åíèþ
àêòèâíîñòè ÑÎÄ â ïå÷åíè, ìîçãó è ñåðäöå �
íà 19, 21 è 20 % ñîîòâåòñòâåííî, àêòèâ-
íîñòè êàòàëàçû â ñåðäöå íà 30 % îò êîíò-
ðîëÿ, à òàêæå ñíèæåíèþ ãëóòàòèîíðåäóêòàçû
� â ïå÷åíè íà 28 %, â ìîçãó � íà 34 % îò
êîíòðîëÿ. Òàêèì îáðàçîì, ïîñëå èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè â ñåðäöå
çàðåãèñòðèðîâàíà àêòèâàöèÿ ôåðìåíòîâ
àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû, â ìîçãå è ïå÷åíè
îíà ñëàáåå èëè îòñóòñòâóåò, à íåêîòîðûå ôåð-
ìåíòû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû èíãèáè-
ðóþòñÿ. Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü áîëüøèé
çàùèòíûé ýôôåêò êðàòêîâðåìåííîé èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè íà òêàíü
ìèîêàðäà, áîëåå ñëàáûé íà ìîçã è ïå÷åíü.

Ïðè èçó÷åíèè ðåçèñòåíòíîñòè âíóòðèêëå-
òî÷íûõ ìåìáðàííûõ ñòðóêòóð ýòèõ îðãàíîâ
íàøè ïðåäïîëîæåíèÿ áûëè ïîäòâåðæäåíû.

Â ïå÷åíè ïîñëå êðàòêîâðåìåííîé èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè ïîâû-
øàåòñÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü òêàíè ê èíäóêöèè

ÀÔÊ-îïîñðåäîâàííûõ ïðîöåññîâ (ñêîðîñòü
íàêîïëåíèÿ ïðîäóêòîâ îêèñëåíèÿ óâåëè÷åíà
îò êîíòðîëÿ ÷åðåç 40 ìèí íà 33 % (Ð<0,05).
Â îòëè÷èå îò àäàïòàöèè ê èíòåðâàëüíîé
íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè, ïðè êîòîðîé
÷óâñòâèòåëüíîñòü  ïå÷åíè ê  èíäóêöèè
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ ïîâû-
ñèëàñü, ò.å. åå óñòîé÷èâîñòü ê ÀÔÊ ñíè-
æåíà, íîâûé âèä àäàïòàöèè, ñî÷åòàþùèé
ïåðèîäû ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè , íå ñíèæàë
ðåçèñòåíòíîñòü ìåìáðàí ïå÷åíè ê ÀÔÊ
(ðèñ. 4,à). Âàæíî, ÷òî â îòëè÷èå îò èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè, 15 äíåé
òðåíèðîâêè äëÿ ðåæèìà ãèïîêñèÿ�ãèïåðîê-
ñèÿ äîñòàòî÷íî äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ óñòîé÷è-
âîé ñòàäèè àäàïòàöèè, ïðè êîòîðîé àäàïòè-
ðóþùèé ôàêòîð ÷àñòî ñêîìïåíñèðîâàí.
Äåéñòâèòåëüíî, ïîñëå àäàïòàöèè ê ãèïîê-
ñèè è ãèïåðîêñèè çàðåãèñòðèðîâàíî îòñóò-
ñòâèå ñòðåññîðíîé è ãèïîêñè÷åñêîé êîìïî-
íåíò,  î ÷åì ñóäèëè ïî âîçâðàùåíèþ ê
êîíòðîëüíîìó óðîâíþ àêòèâíîñòè ôåðìåí-
òîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû è îòñóòñòâèþ
ñèíòå çà  èíäóöèáåëüíûõ ôîðì áåëêîâ
ñðî÷íîãî îòâåòà � HSP70 è HSP32 � ãåì-
îêñèãåíàçû-1 (Western-áëîò,  ìîíîêëî-
íàëüíûå àíòèòåëà ê HSP70 è HSP32, âòîðûå
àíòèòåëà ñ ïåðîêñèäàçíîé ìåòêîé).

Â ñóììå ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î
íàëè÷èè çàùèòíîãî ýôôåêòà ðåæèìà ãèïîêñèè

Ðèñ. 4. Âëèÿíèå àäàïòàöèè ê èçìåíåíèþ ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà, íàêîïëåíèå ÒÁÊ-àêòèâíûõ ïðîäóêòîâ
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ ïðè åãî èíäóêöèè in vitro â ñèñòåìå ñ àñêîðáàòîì: à � ïå÷åíü, á � ìîçã, â � ñåðäöå;
1 � êîíòðîëü, 2 � ãèïîêñèÿ è ãèïåðîêñèÿ, 3 � ãèïîêñèÿ è íîðìîêñèÿ
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è ãèïåðîêñèè, â òîì ÷èñëå íà óðîâíå âûñîêî-
÷óâñòâèòåëüíîé ê äåéñòâèþ ÀÔÊ ïå÷åíè.

Â ìîçãó èçìåíåíèÿ ôåðìåíòîâ àíòèîê-
ñèäàíòíîé çàùèòû íîñÿò ñõîäíûé õàðàêòåð
ïðè ðåæèìàõ èíòåðâàëüíîé íîðìîáàðè÷åñ-
êîé ãèïîêñèè è ãèïîêñèè, à òàêæå ãèïåðîê-
ñèè. Òåì íå ìåíåå, óðîâåíü íàêîïëåíèÿ ïðî-
äóêòîâ ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ
ïðè åãî èíäóêöèè in vitro ðàçëè÷àåòñÿ (ñì.
ðèñ. 4,á). Ïðè àäàïòàöèè èíòåðâàëüíîé
íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè ðåçèñòåíòíîñòü
òêàíè ìîçãà ê äåéñòâèþ ÀÔÊ íå îòëè÷àåò-
ñÿ îò êîíòðîëÿ, â òî âðåìÿ êàê ïðè ãèïîêñèè
è ãèïåðîêñèè óñòîé÷èâîñòü ê ÀÔÊ óâåëè-
÷åíà. Òàê, ñîäåðæàíèå ïðîäóêòîâ îêèñëå-
íèÿ äîñòîâåðíî ñíèæàåòñÿ îò êîíòðîëÿ
÷åðåç 30 ìèí èíäóêöèè îêèñëåíèÿ íà 19 %
(Ð<0,01) è ÷åðåç 90 ìèí � íà 13 % (Ð<0,05).

Òàêèì îáðàçîì, àäàïòàöèÿ â ðåæèìå
ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè âûçûâàëà áîëüøóþ
óñòîé÷èâîñòü òêàíè ìîçãà ê èíäóêöèè ñâî-
áîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ.

Â ñåðäöå êðàòêîâðåìåííàÿ (15 ñóò)
àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè íå
óâåëè÷èâàëà àêòèâíîñòü ÑÎÄ, êàòàëàçû è
ãëóòàòèîíðåäóêòàçû, à òàêæå ýêñïðåññèè
HSP70 è HSP32, êîòîðûå ñ îäíîé ñòîðîíû
ÿâëÿþòñÿ ìàðêåðàìè ïîâðåæäåíèÿ, à ñ

äðóãîé, � âûïîëíÿþò çàùèòíóþ ôóíêöèþ îò
äåéñòâèÿ ÀÔÊ â êëåòêå. Ýòî îçíà÷àåò, ÷òî
ê 15-ì ñóòêàì àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè è
ãèïåðîêñèè ïðîèçîøëî ñíèæåíèå èíòåí-
ñèâíîñòè ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî ñèãíàëà,
ò.å. äîñòèæåíèå ñòàäèè äîëãîâðåìåííîé
àäàïòàöèè,  íåñìîòðÿ íà  óìåíüøåííîå
âðåìÿ òðåíèðîâêè. Ïðè ýòîì ðåçèñòåíò-
íîñòü  ìåìáðàííûõ ñòðóêòóð ñåðäöà ê
èíäóêöèè ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ
ïîñëå àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè
óâåëè÷èëàñü (ñì. ðèñ. 4,â). Òàê, óðîâåíü
íàêîïëåíèÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîäóê-
òîâ ïðè åãî èíäóêöèè in vitro, ïîñëå òðåíè-
ðîâêè áûë íà 20�30 % (Ð<0,01) íèæå ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.

Êðîìå òîãî, ïîñëå àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè
è ãèïåðîêñèè ïîâûñèëàñü óñòîé÷èâîñòü
êàëüöèé-òðàíñïîðòèðóþùåé ñèñòåìû ñàð-
êîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà ìèîêàðäà ê
äåéñòâèþ ïîâðåæäàþùèõ ôàêòîðîâ  �
íèçêîé êîíöåíòðàöèè Ñà2+ � íà 59 % (Ð<0,01)
è ê êàëüöèåâîé íàãðóçêå � íà 18 % (Ð<0,05),
à òàêæå ê äåéñòâèþ àâòîëèçà è èíäóêöèè
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ (ðèñ. 5).

Òàêèì îáðàçîì, ïî ðàçäåëó á) ìîæíî
çàêëþ÷èòü ñëåäóþùåå:

1) ïîêàçàíà ïðèíöèïèàëüíàÿ âîçìîæ-

Ðîëü àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà è ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè

Ðèñ. 5. Âëèÿíèå àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè-ãèïåðîêñèè íà óñòîé÷èâîñòü êàëüöèåâîãî íàñîñà ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî
ðåòèêóëóìà ìèîêàðäà: à � ê äåéñòâèþ àâòîëèçà, á � ê èíäóêöèè ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ in vitro;
1 � êîíòðîëü, 2 � ãèïîêñèÿ è ãèïåðîêñèÿ. * ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, ** ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûì ñîñòîÿíèåì
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íîñòü äîñòèæåíèÿ óñòîé÷èâîãî çàùèòíîãî
ýôôåêòà ïðè ïðèìåíåíèè àäàïòàöèè, ñî÷å-
òàþùåé ïåðèîäû ãèïîêñèè è óìåðåííîé
ãèïåðîêñèè.

2) ââåäåíèå ãèïåðîêñè÷åñêîé êîìïî-
íåíòû â êëàññè÷åñêèé ðåæèì èíòåðâàëüíîé
íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñè÷åñêîé òðåíè-
ðîâêè áåç óãëóáëåíèÿ ãèïîêñèè ïîâûøàåò
ðåçèñòåíòíîñòü òêàíè ïå÷åíè, ÷óâñòâè-
òåëüíîé ê äåéñòâèþ ÀÔÊ.

3) ðåæèì êîìïëåêñíîãî ïðèìåíåíèÿ
ãèïîêñè÷åñêèõ è óìåðåííî ãèïåðîêñè-
÷åñêèõ  ïåðèîäîâ  ïîçâîëÿåò  ïîëó÷èòü
ýôôåêò ñòîéêîé àäàïòàöèîííîé çàùèòû ïðè
ñíèæåíèè âðåìåíè òðåíèðîâîê.

Ýòî îçíà÷àåò, ÷òî ñ ïîìîùüþ ââåäåíèÿ
ãèïåðîêñè÷å ñ êîé  êîìïîíåíòû ýôôåêò
êëàññè÷å ñêîé èíòåðâàëüíîé íîðìîáà-
ðè÷åñêîé ãèïîêñè÷åñêîé òðåíèðîâêè ìîæåò
áûòü äîñòèãíóò ðàíüøå è â áîëåå ìÿãêèõ
óñëîâèÿõ, ÷òî îñîáåííî âàæíî â ñëó÷àå
ïðèìåíåíèÿ äàííîãî âèäà òðåíèðîâêè â
êîìïëåêñíîé òåðàïèè è ïðîôèëàêòèêå;

â )  ñàìûå  ïîñëåäíèå  ðàáîòû áûëè
íàïðàâëåíû íà ïðîâåðêó ýôôåêòèâíîñòè
íîâîãî  âèäà  àäàïòàöèè ê  ãèïîêñèè  è
ãèïåðîêñèè ïðè ñòðåññîðíîé èíäóêöèè ÀÔÊ:

1) îöåíèâàëè àíòèñòðåññîðíîå âëèÿíèå
äâóõ âèäîâ êðàòêîâðåìåííîé àäàïòàöèè �
èíòåðâàëüíàÿ íîðìîáàðè÷åñêàÿ ãèïîêñèÿ,
à òàêæå ãèïîêñèÿ è ãèïåðîêñèÿ íà ìîäåëè
ãèïîêèíåçèè (àíòèîðòîñòàòè÷åñêîå âûâåøè-
âàíèå êðûñ ëèíèè Âèñòàð ìàññîé 250 ã, 3 ÷,
íà îïîðå òîëüêî ïåðåäíèå ëàïû ïî ìåòîäó
Morey-Holton). Ïîñëå îñòðîé ãèïîêèíåçèè â
ïå÷åíè â 2,5�3 ðàçà óâåëè÷èâàåòñÿ ñêîðîñòü
íàêîïëåíèÿ  ïðîäóêòîâ  ñâîáîäíîðàäè-
êàëüíîãî îêèñëåíèÿ ïðè åãî èíäóêöèè in vitro
(ðèñ. 6), ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïðèñóòñòâèè
âûðàæåííîé ñòðåññîðíîé êîìïîíåíòû.
Êðàòêîâðåìåííûé êóðñ àäàïòàöèè ê èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè èìåë
÷àñòè÷íûé çàùèòíûé ýôôåêò îò òàêîãî
ñòðåññà, ÷òî âûðàæàëîñü â 25%-ì ñíèæå-
íèè èíòåíñèâíîñòè îêèñëåíèÿ, à äîáàâëåíèå
ãèïåðîêñè÷åñêîé êîìïîíåíòû â àäàïòàöèþ
ê ãèïîêñèè (ãèïîêñèÿ è ãèïåðîêñèÿ) çíà÷è-

òåëüíî ïîâûøàëî âûðàæåííîñòü ïðîòåê-
òîðíîãî àíòèñòðåññîðíîãî ýôôåêòà � ðå-
çèñòåíòíîñòü êëåòî÷íûõ ìåìáðàí ïå÷åíè
ïîâûñèëàñü ïî ñðàâíåíèþ ñ æèâîòíûìè áåç
àäàïòàöèè â 1,5�2 ðàçà.

Îòíîñèòåëüíî ñèíòåçà çàùèòíûõ áåëêîâ
ñðî÷íîãî îòâåòà ïîêàçàíî, ÷òî â îòëè÷èå
îò íåèçìåííîé àêòèâíîñòè êàòàëàçû, çíà-
÷èòåëüíî èçìåíÿåòñÿ ýêñïðåññèÿ ñòðåññ-
èíäóöèðîâàííîãî áåëêà ñ ïðîòåêòîðíîé
ôóíêöèåé �  HSP70,  óðîâåíü êîòîðîãî
îäíîâðåìåííî õàðàêòåðèçóåò èíòåíñèâ-
íîñòü ÀÔÊ-ñèãíàëà (ðèñ.  7 ,  8) .  Ïîñëå
ãèïîêèíåçèè ñîäåðæàíèå HSP70 â ñêåëåò-
íîé ìûøöå è ñåðäöå çíà÷èòåëüíî ïîâûøåíî,
ïðåäâàðèòåëüíàÿ àäàïòàöèÿ ñíèæàåò åãî â
ñêåëåòíîé ìûøöå íà 22�47 %, â ñåðäöå â
4�4,2  ðàçà ,  óêàçûâàÿ íà  çíà÷èòåëüíîå
ïîäàâëåíèå ÀÔÊ-ñèãíàëà.

Òàêèì îáðàçîì, ïðåäâàðèòåëüíàÿ àäàïòà-
öèÿ ê ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè ïðåäóïðåæäàåò
ñòðåññ-èíäóöèðîâàííîå óâåëè÷åíèå èíòåíñèâ-
íîñòè ÀÔÊ-ñèãíàëà ïðè ãèïîêèíåçèè;

Ðèñ. 6. Ýôôåêò ïðåäâàðèòåëüíîé àäàïòàöèè ê èçìåíåíèþ
ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà íà èíòåíñèâíîñòü íàêîïëåíèÿ
ïðîäóêòîâ ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ â ïå÷åíè
ïðè ãèïîêèíåçèè (èíäóêöèÿ in vitro â ñèñòåìå ñ Fe2+-
àñêîðáàò): 1 � êîíòðîëü, 2 � àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-
íîðìîêñèè è ãèïîêèíåçèè, 3 � àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-
ãèïåðîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ, 4 � îáäóâêà âîçäóõîì è
ãèïîêèíåçèÿ
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2) äðóãèì òåñòèðóþùèì ñòðåññîðíûì
âîçäåéñòâèåì ÿâèëàñü èñòîùàþùàÿ ôèçè-
÷åñêàÿ íàãðóçêà � ïëàâàíèå äî îòêàçà. Ïðè
îäíîêðàòíîì ïëàâàíèè àäàïòàöèÿ ê èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè íå
îáëàäàåò çàùèòíûì äåéñòâèåì, â îòëè÷èå îò
íîâîãî ñïîñîáà àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè è
ãèïåðîêñèè, ïîñëå êîòîðîãî æèâîòíûå ïëàâàëè
çíà÷èòåëüíî äîëüøå (ðèñ. 9). Ïðè òðåõêðàòíîé
íàãðóçêå, ïðîäåìîíñòðèðîâàíà ýôôåêòèâíîñòü
îáîèõ âèäîâ àäàïòàöèè, îäíàêî ýôôåêò íîâîãî
âèäà � ãèïîêñèÿ è ãèïåðîêñèÿ � áûë âûøå.

Îäíîêðàòíîå ïëàâàíèå äî îòêàçà ïðèâîäèò
ê ðåçêîìó (â 2,9 ðàçà) óâåëè÷åíèþ â ñåðäöå
ýêñïðåññèè HSP 70 ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
(ðèñ. 10), ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î çíà÷èòåëüíîé
ñòðåññîðíîé êîìïîíåíòå ýòîãî âîçäåéñòâèÿ è
÷ðåçìåðíîãî ÀÔÊ-ñèãíàëà. Ýòî ïîäòâåðäè-
ëîñü â òåñòå íà óñòîé÷èâîñòü ìåìáðàííûõ

ñòðóêòóð ïå÷åíè ê èíäóêöèè ñâîáîäíîðà-
äèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ in vitro (ðèñ. 11).
Ïîñëå îäíîêðàòíîé ôèçè÷åñêîé íàãðóçêè
÷óâñòâèòåëüíîñòü ïå÷åíè ê ÀÔÊ-ïðîöåñ-
ñàì âîçðàñòàåò íà 18�34 % îò êîíòðîëÿ.
Îáà âèäà àäàïòàöèè ýôôåêòèâíî ïðåäó-
ïðåæäàþò ÷ðåçìåðíóþ èíòåíñèâíîñòü
ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ  ïðè
îñòðîé ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå è âîçâðàùàþò
åå ê êîíòðîëüíîìó óðîâíþ. Áîëåå òîãî,
ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé àäàïòàöèè ê èíòåð-
âàëüíîé íîðìîáàðè÷åñêîé ãèïîêñèè è ê
ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè â 1,8�3,7 ðàçà
ñíèæàåòñÿ ñîäåðæàíèå ñòðåññ-èíäóöèáåëü-
íîãî áåëêà HSP70 îòíîñèòåëüíî ôèçè÷åñ-
êîé íàãðóçêè áåç àäàïòàöèè (ñì. ðèñ. 10).

Òàêèì îáðàçîì, àäàïòàöèÿ ê èçìåíåíèþ
ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà ýôôåêòèâíî êîìïåí-
ñèðóåò ÷ðåçìåðíûé ÀÔÊ-ñèãíàë ïðè îñòðîé

Ðèñ. 7. Ýôôåêò ïðåäâàðèòåëüíîé àäàïòàöèè ê èçìåíåíèþ ñîäåðæàíèÿ êèñëîðîäà íà ýêñïðåññèþ ñòðåññ-áåëêà HSP70
(Western blot-àíàëèç) ïðè ãèïîêèíåçèè â ñåðäöå (à) è ñêåëåòíîé ìûøöå (á): 1 � îáäóâêà âîçäóõîì è ãèïîêèíåçèÿ, 2
� àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-íîðìîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ, 3 � àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-ãèïåðîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ.
ÎÄÅ � îòíîñèòåëüíûå äåíñèòîìåòðè÷åñêèå åäèíèöû
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Ðèñ. 8. Îðèãèíàëüíûå äåíñèòîãðàììû ñîäåðæàíèÿ HSP70 â ñêåëåòíîé ìûøöå (1-3) è â ñåðäöå (5-6) ïðè ãèïîêèíåçèè
(3 ÷) áåç è íà ôîíå ïðåäâàðèòåëüíîé àäàïòàöèè: 1 � àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-íîðìîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ, 2 � àäàïòàöèÿ
ê ãèïîêñèè-ãèïåðîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ, 3 � îáäóâêà âîçäóõîì è ãèïîêèíåçèÿ,  4 � îáäóâêà âîçäóõîì è ãèïîêèíåçèÿ,
5 � àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-íîðìîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ, 6 � àäàïòàöèÿ ê ãèïîêñèè-ãèïåðîêñèè è ãèïîêèíåçèÿ

Ðîëü àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà è ðåäîêñ-ñèãíàëèçàöèè
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ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå, à äëèòåëüíîñòü ñàìîãî
ïëàâàíèÿ çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàåòñÿ ïðè íî-
âîì âèäå àäàïòàöèè � ê ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî àäàïòàöèîííûå
òðåíèðîâêè ñ èñïîëüçîâàíèåì èçìåíåíèÿ
ñîäåðæàíèÿ  êèñëîðîäà  âî  âäûõàåìîì
âîçäóõå ïðèâîäÿò ê äîçèðîâàííîé èíäóêöèè
ÀÔÊ-ñèãíàëà è ñèíòåçó ïðîòåêòîðíûõ
êîìïîíåíòîâ,  çàùèùàþùèõ êëåòêó  îò
÷ðåçìåðíîãî óâåëè÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ÀÔÊ
ïðè ðàçëè÷íûõ ñòðåññîðíûõ íàãðóçêàõ.

Ñ ó÷åòîì òêàíåñïåöèôè÷íîñòè ïðîÿâëå-
íèÿ îòâåòà íà îäèí è òîò æå âíåøíèé ñòè-
ìóë è èíäèâèäóàëüíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê
äåéñòâèþ ïîâðåæäàþùèõ ôàêòîðîâ, ÷ðåç-
âû÷àéíî âàæíûì, íà íàø âçãëÿä, ÿâëÿåòñÿ

ðàñøèðåíèå ñïåêòðà èñïîëüçóåìûõ ãèïîê-
ñè÷åñêèõ òðåíèðîâîê, ñðåäè êîòîðûõ íàõî-
äèòñÿ è àäàïòàöèÿ ê ïåðèîäè÷åñêîé ãèïîê-
ñèè è ãèïåðîêñèè � ñïîñîá óâåëè÷åíèÿ èíòåí-
ñèâíîñòè àäàïòèðóþùåãî ÀÔÊ-ñèãíàëà áåç
óãëóáëåíèÿ ãèïîêñè÷åñêîé êîìïîíåíòû.

T.G.Sazontova, N.A.Anchidhkina, A.G.Zhukova,
I.V.Bedareva, E.A.Pylaeva, N.A.Krivencova,
A.À. Polianskaya, À.R. Iurasov, Yu.V.Arkhipenko

ACTIVE  OXYGENE  FORMS  AND REDOX-
SIGNALING  ROLE  IN ADAPTATION  TO
OXYGENE  CONTENS  CHANGING

Review of last 15 years literature and own experimental data
on role of reactive oxygen species (ROS) and redox signaliza-
tion in induction of cell protective systems and development

Ðèñ. 9. Óâåëè÷åíèå äëèòåëüíîñòè ïëàâàíèÿ äî îòêàçà ïîñëå ïðåäâàðèòåëüíîé àäàïòàöèè ê èçìåíèþ ñîäåðæàíèÿ
êèñëîðîäà � ê ãèïîêñèè-íîðìîêñèè (ÃÏ è ÍÎ) è ê ãèïîêñèè-ãèïåðîêñèè (ÃÏ è ÃÎ) ïðè îäíîêðàòíîì è òðåõêðàòíîì
ïëàâàíèè (ïî îäíîìó ïëàâàíèþ â êàæäûé èç òðåõ ïîñëåäîâàòåëüíûõ äíåé)
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of adaptive resistance. Modern ideas of ROS involvement in
redox signalization, induction of transcription factors and pro-
tective proteins, ways of cell response to ROS, essential
limitations of exogenic antioxidants are shown. Concept of
ROS involvement in non-specific component of increase
resistance is introduced. Peculiarities of author�s method of
adaptation to change oxygen level are discussed. Experimental
data on efficacy of adaptation to periodic hypoxiahyperoxia
from ROS-induced stresses are presented.

Moskow State University named M.Lomonosov;
State Research Common Pathology and Pathophysiology
Institute Russian Academy Medical Scienses, Moscow
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