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В подавляющем большинстве клинических случаев ги-
поксия и гипоксические состояния рассматривают как 
негативные патологические процессы, требующие не-
отложной коррекции с последующей фармакологиче-
ской поддержкой восстановления функционирования, 
а в отдельных случаях и структуры вовлеченного ор-
гана и системы. Утрата полноценной функционально-
сти в результате локального или общего воздействия 
гипоксического фактора подтверждена многочислен-
ными исследованиями. Однако имеются данные, со-
гласно которым подпороговое воздействие гипоксии 
может быть применено в качестве положительного 
адаптационного фактора, повышающего общую ра-
ботоспособность организма, его выносливость и то-
лерантность к  физической нагрузке. Этот механизм 
активно используется в тренировках спортсменов раз-
личных уровней функциональной подготовленности, 
видов спорта и возрастов. Возникает вопрос баланса 
адаптивных и повреждающих свойств гипоксии. По-
роговые значения, при которых гипоксическое состоя-
ние будет обладать положительными адаптационными 
свойствами или отрицательными — повреждающими, 

на данный момент четко не определены. Ключевым 
критерием гипоксической среды является концентра-
ция кислорода во вдыхаемом воздухе. В то же время 
физиологический или патофизиологический ответ на 
изменение концентрации носит сугубо индивидуаль-
ный характер и в первую очередь зависит от параме-
тров гомеостаза. Этот вопрос актуален тем, что у па-
циентов с различными формами ишемической болезни 
сердца развиваются характерные для гипоксического 
состояния клинические проявления. Целью нашего ис-
следования была попытка зарегистрировать функцио-
нальные изменения со стороны сердечно-сосудистой 
системы здоровых лиц при длительном непрерывном 
пребывании в искусственных гипоксических условиях 
с  сохранением нормального атмосферного давления 
с  помощью общедоступных стандартных диагности-
ческих методик.

  Ключевые слова:  � гипоксия; ишемия; адаптация; 
прекондиционирование; сердечно-сосудистая систе-
ма; ишемическая болезнь сердца; профилактика; ра-
ботоспособность.
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In the vast majority of clinical cases, hypoxia and hypoxia 
are considered as negative pathological processes that require 
urgent correction with subsequent pharmacological support 
for the restoration of functioning, and in some cases, the 
structure of the involved organ and system. The loss of full 
functionality as a result of local or general exposure to the 
hypoxia is confirmed by numerous studies. However, there 
are research data showing that subliminal exposure to hypoxia 
can be used as a positive adaptation factor, which increases the 
overall health of the body, stamina, and tolerance to physical 
load. This mechanism is actively used in training athletes of 
different levels of functional fitness, sports and ages. There 
is a question of balance of adaptive and damaging properties 
of hypoxia. Threshold values at which the hypoxic state will 
have positive adaptive or negative — damaging properties 
are not clearly defined at the moment. The key criterion for a 

hypoxic environment is the concentration of oxygen in the in-
haled air. At the same time, physiological or pathophysiologi-
cal response to changes in concentration is purely individual 
and primarily depends on the parameters of homeostasis. 
This issue is relevant because clinical manifestations charac-
teristic of the hypoxic state develop in patients with different 
forms of coronary heart disease. The purpose of our study 
was an attempt to document the functional changes from the 
cardiovascular system of healthy individuals with prolonged 
continuous exposure to artificial hypoxic conditions while 
maintaining normal atmospheric pressure using standard di-
agnostic methods that are generally available.

   Keyword:  � hypoxia; ischemia; adaptation; precondi-
tioning; cardiovascular system; ischemic heart disease; pre-
vention; working capacity.

ВВеденИе

Ишемия/гипоксия — это дисбаланс между по-
требностью миокарда в кислороде и количеством 
доставленной к нему оксигенированной крови. 
При возникновении такого несоответствия и у па-
циентов с ишемической болезнью сердца (ИБС), 
и у здоровых людей в условиях физических и эмоцио-
нальных нагрузок функциональное состояние клеток 
сердечной мышцы меняется, вследствие чего воз-
никают клинические проявления. Нарушение мета-
болизма кардиомиоцитов играет несомненную роль 
в патогенезе сердечной недостаточности. В настоя-
щий момент известно, что истощение внутриклеточ-
ных запасов АТФ приводит к прекращению окисли-
тельного фосфорилирования и аэробного окисления 
и таким образом является основным молекулярным 
и патофизиологическим механизмом воздействия 
гипоксии на миокард. Постоянный приток кислорода 
обеспечивает непрерывное сокращение миокарда, 
поэтому при возникновении ишемии сократитель-
ная функция сердца нарушается в течение одной ми-
нуты. Когда продолжительность ишемии миокарда 
носит кратковременный характер (в настоящее вре-
мя принято считать не более 20 минут), возможно 
полноценное восстановление функций кардиомио-
цитов и устранение последствий ишемии на орган-
ном уровне [1, 2]. Причем кратковременный эпизод 
локального гипоксического воздействия может об-
ладать адаптивным свойствами. Известно, что при 
прочих равных условиях у больных стенокардией, 
имевших в анамнезе эпизоды ишемического харак-
тера, в случае возникновения инфаркта миокарда 
зона некротизированного участка сердечной мышцы 
меньше по сравнению с лицами, до момента воз-
никновения коронарной катастрофы не страдавши-
ми ИБС, а осложнения в виде застойной сердечной 
недостаточности или кардиогенного шока развива-
ются значительно реже (до 7 раз) [3–5]. В данном 
контексте стенокардию можно рассматривать в ка-
честве предвоздействующего агента, выступающе-

го в подготовительной к инфаркту миокарда роли, 
а сам феномен предвоздействия носит органопро-
тективный характер. В современной трактовке фе-
номен предвоздействия больше известен под тер-
мином «прекондиционирование».

Прекондиционирование — это предъявление 
кратковременных умеренных доз повреждающих 
факторов, повышающее резистентность к неблаго-
приятным воздействиям. Выделяют несколько видов 
прекондиционирующих воздействий: гипоксическое 
(ишемическое), химическое (фармакологическое), 
термическое и др. Наиболее распространенный 
и достаточно хорошо изученный вид — гипоксиче-
ское/ишемическое прекондиционирования, которое 
впервые было использовано на сердце в 1986 г. [6]. 
В то же время продолжаются многочисленные ис-
следования, ведутся научные дискуссии по приме-
нению феномена фармакологического прекондици-
онирования в качестве возможной мишени с целью 
профилактики возникновения ИБС [7]. Однако эти 
данные, как известно, носят противоречивый харак-
тер с точки зрения применения в клинической прак-
тике. Для повышения резистентности организма 
к острой и хронической гипоксии были разработаны 
специальные химические соединения, обладающие 
свойством снижать запрос тканей и клеток в кисло-
роде и относящиеся к группе антигипоксантов [8, 9] 
с различными механизмами действия: обратимо 
снижающие способность митохондрий ограничи-
вать собственное дыхание при избыточном нако-
плении продуктов деградации АТФ — гутимин; ин-
гибирующие процессы нефосфорилирующего, то 
есть свободнорадикального и микросомального, 
окисления — ионол, витамин Е, гутимин, амтизол, 
эмоксипин; мембранопротекторы, предупреждаю-
щие или же ограничивающие процессы разобще-
ния окисления и фосфорилирования — антагони-
сты ионов кальция, глюкокортикоидные гормоны, 
антиоксиданты, метапрот (бемитил); вещества, 
стабилизирующие на достаточном уровне энергети-
ческие потребности нейронов, обеспечивающие со-
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хранение процессов высшей нервной деятельности, 
а также вегетативного контроля над симпатоадре-
наловой системой в условиях формирования гипок-
сии, — ноо тропил, аминолон, натрия оксибутират, 
мексидол, нейропептиды и многие другие.

Отдельное внимание следует уделить оксиду азо-
та (NO), который идентичен эндотелиальному факто-
ру релаксации (EDRF) [10]. Наряду с регуляторными 
функциями [11–13] оксид азота выполняет цитоток-
сические, цитостатические и многие другие функ-
ции в различных органах и тканях [14–17]. Влияние 
EDRF на функционирование органов и систем осу-
ществляется в зависимости от способа введения. 
К примеру, для ингаляционного пути (растворенный 
в воздухе) характерно прекондиционирующее дей-
ствие, что с точки зрения клинического фармако-
логического прекондиционирования EDRF является 
привлекательным в том смысле, что может быть 
триггером каскада стрессорных и адаптационных 
реакций на системном, органном, клеточном, суб-
клеточном и даже генетическом уровнях. Сердечно-
сосудистая система, как и система крови [18–25], 
обладает внутренними независимыми механизмами 
синтеза EDRF, которые в свою очередь тесно связа-
ны со степенью оксигенации крови и активируются 
в условиях гипоксии или ишемии различного гене-
за [18, 25, 26].

Гипоксия и кислородная недостаточность пред-
ставляют собой одну из центральных проблем 
кардиологии и в подавляющем большинстве кли-
нических случаев рассматриваются как основа па-
тологических процессов и критических состояний.

Изучение гипоксии и гипоксических состояний 
имеет давнюю историю. Случайные наблюдения за 
изменениями состояния путешественников в горах 
и последующие научные исследования Э. Торри-
челли барометрического давления на разной высо-
те над уровнем моря (1644), изобретение Р. Гуком 
барометра (1665), открытие Дж. Пристли кислоро-
да (1774) и доказательство А. Лавуазье его значения 
для человека (1775), определение А. Гумбольдтом 
содержания кислорода в воздухе (1817, 1841), опи-
сание симптомов горной болезни П. Бэром (1878) 
послужили развитию науки о недостатке кислоро-
да [27]. Начало систематического и направленного 
изучения кислородной недостаточности связано 
с работами видных физиологов XIX в.: И.М. Сеченова 
(закон постоянства состава альвеолярного воздуха), 
В.В. Пашутина (учение о кислородном голодании как 
типовом патологическом процессе, 1881), А. Моссо 
(роль углекислого газа в развитии горной болезни, 
1898), П.М. Альбицкого (понятие тканевой гипоксии, 
1905), Д. Баркрофта (первая классификация кисло-
родной недостаточности, основанная на измене-
нии свойств и структуры гемоглобина, 1922–1925). 
Н.Н. Сиротининым создана этиопатогенетическая 
классификация гипоксии (1939). К. Виггерс (1941) 
предложил различать два состояния: «гипоксию» — 
при снижении содержания кислорода во вдыхаемом 

воздухе и «аноксию» — при чрезвычайно низком на-
пряжении кислорода (менее 80 мм рт. ст.). Эти ис-
следования стали фундаментом для физиологии 
гипоксических состояний [4, 28].

В настоящее время в эпоху появления транс-
ляционных технологий, продолжающегося стреми-
тельного технического прогресса, освоения подвод-
ного и орбитального пространств гипоксия вошла 
в сферу интересов не только медицинских специ-
алистов, но и профессионалов других специально-
стей: моряков, водолазов, летчиков, космонавтов, 
спортсменов и др. На современном этапе развития 
науки о гипоксии значительно расширились знания 
как о патогенезе гипоксических состояний, возмож-
ностях их профилактики и коррекции, так и о исполь-
зовании умеренной гипоксии с целью повышения 
физических возможностей организма [29].

Таким образом, целью данной работы являлось 
изучение функционального состояния сердечно-со-
судистой системы человека при длительном (100 су-
ток) и непрерывном пребывании в искусственной 
гипоксической газовоздушной среде (ИГГВС) с по-
вышенным содержанием донаторов оксида азота 
в состоянии экзогенной нормобарической гипокси-
ческой гипоксии.

мАтеРИАлы И метОды

В течение 100 суток добровольцы непрерыв-
но находились в герметичном жилом стенде (мо-
дель «Морж») в состоянии нормобарической гипок-
сической гипоксии.

Исследование с участием добровольцев осущест-
влялось в соответствии с действующими нормами 
международного права и законодательства РФ, не-
обходимостью обеспечения безопасности жизни 
и здоровья всех участников испытаний, задачами 
исследования. По условиям испытания в случае по-
явления различных противопоказаний к продолже-
нию участия в исследованиях доброволец должен 
быть отстранен от эксперимента и направлен на об-
следование в стационар медицинской организации. 
В случае невозможности по различным причинам 
поддержания параметров ИГГВС и микроклимата 
в помещениях объекта в указанных пределах иссле-
дования должны быть прекращены, добровольцы 
должны быть выведены из герметичных помещений.

При пребывании в герметичном жилом стенде 
устанавливали определенные показатели микро-
климата и воздушной среды (табл. 1).

Основным параметром ИГГВС, имеющим наи-
больший интерес с точки зрения оценки функций 
сердца, является концентрация кислорода. В ходе 
исследования была обеспечена концентрация кис-
лорода в интервале от 12 до 20 % об. в зависимости 
от выполняемых задач.

Для оценки состояния сердечно-сосудистой си-
стемы и влияния искусственной гипоксической газо-
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воздушной смеси в ходе исследования использова-
ли следующее оборудование.

 ○ Для создания и поддержания ИГГВС:
• контрольно-измерительные приборы;
• система связи;
• система видеонаблюдения;
• система контроля и регуляции параметров ми-

кроклимата;
• система водоснабжения и канализации;
• система электропитания и освещения.

 ○ Медицинское оборудование для оценки физио-
логического состоянии сердечно-сосудистой 
системы добровольцев:

• автоматизированные и полуавтоматизирован-
ные тонометры и пульсометры (A&D Medical, 
Япония);

• комплекс многофункциональный лазерный диа-
гностический — лазерный анализатор капилляр-
ного кровотока (ЛАКК-М, НПП «ЛАЗМА», Россия);

• высокочастотный доплеровский флуометр 
Минимакс-Допплер-К УС НБ № 23 (ООО «СП Ми-
нимакс», Россия);

• эхокардиограф (ЭхоКГ) (Samsung Medison Co., 
Корея);

• суточный монитор ЭКГ системы «Валента» 
(ООО «Компания Нео», Россия);

• газоанализатор газов крови Gem-Premier 3000 
(Голландия);

• система дистанционного контроля вариабельно-
сти сердечного ритма Polar (Финляндия).
Добровольцы находились под 24-часовым на-

блюдением медицинского персонала. Артериальное 
давление и пульс контролировали ежедневно каж-
дые 3–4 часа, ночью — в режиме онлайн с помощью 
системы дистанционного контроля вариабельности 
сердечного ритма Polar и тонометров.

Функциональное состояние сердечно-сосуди-
стой системы исследовали по четырем методикам: 
ЭхоКГ, суточное мониторирование ЭКГ, оценка ми-

кроциркуляции световым и ультразвуковым метода-
ми ежемесячно.

Перед нами стояли следующие задачи: 1) с по-
мощью методики суточного мониторирования ЭКГ 
определить влияние подпорогового уровня экзоген-
ной нормобарической гипоксической гипоксии на 
параметры сердечного ритма, проводимости и воз-
будимости миокарда в покое; 2) с применением ме-
тодики ЭхоКГ определить влияние подпорогового 
уровня экзогенной нормобарической гипоксической 
гипоксии на макроструктуры сердца, диастоличе-
скую и систолическую функции миокарда; 3) с по-
мощью методики оценки микроциркуляции (ЛАКК-М, 
«Минимакс») оценить влияние подпорогового уров-
ня экзогенной нормобарической гипоксической 
гипоксии на адаптацию микроциркуляторного рус-
ла к длительному пребыванию в гипоксических 
условиях.

РезулЬтАты ИССледОВАнИя

По результатам ЭхоКГ за время наблюдения 
статистически значимых (р > 0,05) динамических 
изменений со стороны макроструктур сердца вы-
явлено не было. Изменений со стороны выносяще-
го аортального тракта не обнаружено, полностью 
сохранены общая и локальная (по сегментам) со-
кратимость миокарда, изменений со стороны кла-
панного аппарата не выявлено. Движение створок 
всех внутрисердечных клапанов в течение всего 
периода наблюдения осуществлялось в полном 
объеме с полным сохранением эластичных свойств 
и полноценным смыканием без появления даже 
гемодинамически незначимых регургитаций. Дав-
ление в легочной артерии сохранялось в пределах 
нормальных значений, гипертензия не регистриро-
валась. Нарушений диастолической функции мио-
карда не выявлено.

Параметры, ед. изм.
Значение параметров

в нормальных условиях

Кислород, % об. 12–20

Диоксид углерода, % об. 0,1–1,5

Оксид углерода, мг/м3 0–15

Диоксид азота, мг/м3 0–1,5

Сероводород, мг/м3 0–1,5

Аммиак, мг/м3 0–2,4

Ацетон, мг/м3 0–15

Сумма ароматических углеводородов, мг/м3 0–60,0

Сумма предельных углеводородов, мг/м3 0–105,0

Температура, °C 18–30

Давление, МПа 0,093–0,172

Влажность, % 40–70

Скорость движения воздуха, м/с 0,1–0,3

 ■ Таблица 1. Показатели микроклимата и воздушной среды в исследовании 
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По результатам суточного мониторирования 
ЭКГ наблюдалось незначительное изменение цир-
кадного индекса, связанное с адаптацией к регла-
ментированному расписанию жизнедеятельности. 
Ожидаемого адаптационного изменения частоты 
сердечных сокращений, возможного появления при-
знаков ишемии, различных видов нарушений сер-
дечного ритма в условиях экзогенной гипоксии не 
отмечалось. Сохранялись не имеющие клиническо-
го значения единичные случаи одиночных желудоч-
ковых экстрасистол, зарегистрированные на этапе 
предварительного обследования до непосредствен-
ного начала исследования. Таким образом, стати-
стически значимых изменений не зафиксировано 
(р > 0,05).

Анализ микроциркуляторного русла с помощью 
системы ЛАКК-М показал сохранение показателя 
микроциркуляции в течение всего срока пребывания 
в герметичном отсеке (р > 0,05).

ОбСужденИе ПОлученных 
РезулЬтАтОВ

Использование умеренной гипоксии с целью по-
вышения функциональной выносливости у различ-
ных категорий специалистов — военнослужащих, 
космонавтов, водолазов, спортсменов и др. — при-
меняется давно. Однако в большинстве случаев 
создание гипоксических условий носит либо кратко-
временный характер (до нескольких суток), либо 
среднесрочный, но с изменением внешнего дав-
ления в сторону уменьшения (высокогорье) или 
повышения (барокамера). Уникальность проведен-
ного исследования заключается в том, что на про-
тяжении более чем трех месяцев удалось наблюдать 
в динамике состояние сердечно-сосудистой систе-
мы человека в условиях нормоксической гипоксии. 
Кроме того, стандартными инструментальными ме-
тодами, с помощью которых регистрируются кли-
нические проявления гипоксического воздействия 
на сердечно-сосудистую систему, негативное воз-
действие умеренной гипоксической гипоксии на 
сердечно-сосудистую систему здорового человека 
в условиях нормального атмосферного давления 
на системном и органном уровне зафиксировать не 
удалось. С осторожностью можно предположить, 
что выбранный по условиям исследования уровень 
концентрации кислорода оказался подпороговым 
и отрицательного влияния на функциональное со-
стояние сердечно-сосудистой системы здорового 
человека не оказал. Стандартные методики обсле-
дования, применяемые в современной клинической 
практике, являются достаточно грубыми и не инфор-
мативны для выявления адаптивных реакций орга-
низма к длительному воздействию нормоксической 
гипоксии.

Абсолютно все цифровые показатели без ис-
ключения во всех используемых нами методиках, 

характеризующих функциональное состояние сер-
дечно-сосудистой системы, в течение исследова-
ния и после него остались неизменными. Учитывая 
отсутствие изменений макроструктур сердца, его 
электрофизиологических характеристик, перерас-
пределения скоростных потоков кровообращения, 
сохранения показателей микроциркуляторного рус-
ла, открываются перспективы поиска иных адапта-
ционных механизмов. Таким образом, спектр ком-
пенсаторных реакций находится на более тонком 
уровне организации — клеточном и субклеточном. 
Учитывая длительность исследования, вероятно, 
затронуты генные адаптационные механизмы с по-
строением приспособленных к гипоксическим усло-
виям пептидов и энзимов, способных обеспечивать 
полноценное функционирование сердечно-сосу-
дистой системы. Поиск критериев гипоксического 
состояния как специфического, так и неспецифиче-
ского характера крайне актуален для врачей-клини-
цистов. Открытие таких маркеров значительно по-
высит качество диагностического процесса в части, 
касающейся профилактики заболеваний, патогенез 
которых связан с развитием хронической и острой 
гипоксии: ИБС в различных ее вариантах, гипертони-
ческой болезни, острых нарушений кровообращения 
центральной и переферической нервной системы, 
а также других висцеральных систем человека. 
Полученные данные косвенно подтверждают «поло-
жительное» влияние гипоксии на повышение вынос-
ливости организма человека в состоянии нормок-
сии после длительного пребывания в гипоксических 
условиях и открывают широкие перспективы для 
исследователей в поиске маркеров генетических 
адаптационных изменений и внедрении методик 
нормобарической гипоксии в клиническую практику 
с лечебными и профилактическими целями.

ВыВОды

1. Длительное пребывание в герметичном жилом 
стенде с использованием искусственной гипок-
сической газовоздушной среды не влияет на 
функциональное состояние сердечно-сосуди-
стой системы.

2. Искусственно вызванное состояние подпорого-
вой экзогенной нормобарической гипоксической 
гипоксии не вызывает клинически значимых из-
менений со стороны сердечно-сосудистой си-
стемы. Адаптационные возможности сердечно-
сосудистой системы за относительно короткий 
промежуток времени на органном уровне не ре-
гистрируются.

3. Поиск маркеров гипоксического состояния, ана-
лиз каскадных механизмов адаптации к гипокси-
ческим условиям с последующим их внедрени-
ем в клиническую практику открывает широкие 
возможности для врачей-исследоватей и клини-
цистов.
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4. Изучение отдаленных последствий длительного 
пребывания в искусственной гипоксической газо-
воздушной среде позволит определить скорость 
адаптации сердечно-сосудистой системы чело-
века в нормоксической среде, что имеет значе-
ние для медицинских специалистов при освоении 
подводного и орбитального пространств.
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