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Аннотация. Подготовка к медико-биологическому обеспечению межпланетных полетов, связанных 
с выходом космического корабля за пределы защитного действия магнитосферы Земли, диктует 
необходимость пересмотра концепции радиационного риска: от оценки отдаленных стохастических 
последствий, принятой для орбитальных полетов, к оценке риска функциональных нарушений 
центральной нервной системы. В межпланетных миссиях на первый план выступает так называемый 
эргономический риск, связанный с угрозой нарушений операторской деятельности космонавтов 
непосредственно в полете. Это требует проведения комплекса нейробиологических исследований 
в наземных экспериментах как на мелких лабораторных животных, так и на приматах. Исследования 
на приматах, в частности, моделирование базовых элементов операторской деятельности, являются 
необходимым звеном для оценки риска их нарушений и экстраполяции полученных данных  
на человека. В статье приведен анализ проблематики в данной области и обзор экспериментальных 
работ авторов, посвященных модельным экспериментам на приматах, воспроизводящим условия 
радиационной обстановки межпланетного полета. Изучены когнитивные функции и обмен моноаминов 
в периферической крови при комплексном воздействии различных видов ионизирующих излучений 
и моделируемой невесомости. Показано, что существенные нарушения когнитивных функций вызывает 
комбинированное воздействие гамма-излучения и / или ионов углерода и моделируемой гипогравитации 
у животных с несбалансированными нервными процессами и превалированием возбуждения. Показана 
ведущая роль типологических характеристик высшей нервной деятельности обезьян в характере 
функциональной реакции центральной нервной системы на экспериментальные воздействия: обезьяна 
сильного уравновешенного типа высшей нервной деятельности успешно сохраняла когнитивные 
функции после всех экспериментальных воздействий. Нейрохимические исследования косвенно 
свидетельствуют о ведущей роли дофаминергической системы мозга в балансе нарушений обмена 
медиаторов в мозге.

Ключевые слова: межпланетные полеты, макаки-резус, когнитивные функции, ионизирующие 
излучения, антиортостатическая гипокинезия, обмен моноаминов
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Abstract. Development of biomedical support programmes for interplanetary spaceflights requires a conceptual 
review of radiation-related risks: from the estimation of long-term stochastic consequences as different 
from those in orbital flights, to the assessment of risks of functional disorders in the central nervous system. 
This requires a series of neurobiological research with ground experiments on small laboratory animals 
as well as primates. In interplanetary missions, the so-called ergonomic risk comes to the fore. It is associated 
with possible violations of spacecraftoperator activity directly during the flight. Studies in primates, 
in particular, simulation of basic elements of operator activity, are instrumental in the assessment of risk 
of possible violations and extrapolation of the obtained data to humans. This article describes state of the 
art and provides a review of experimental research that simulates interplanetary radiation on primates. 
Research on the comprehensive impact of different types of radiation and simulated microgravity mainly 
focuses on cognitive functions of primates and monoamine exchange. The exposure of animals with unbalanced 
neural processes and excitation predominance of excitation to the combination of gamma radiation and/or 
carbon ions as well as simulated hypogravity has been shown to cause significant cognitive impairment. The 
reported study demonstrates that the typological features of higher nervous activity play a key role in how 
central nervous system responds to simulated impacts. For instance, in operator activity tests, primates with 
a strong and balanced type of higher nervous activity effective in both success ratio and number of attempts 
during and after the exposure, while animals of an unbalanced type show a strong decline in success ratio 
and a bigger number of attempts. Neurochemical studies indirectly suggest a leading role of the dopaminergic 
brain system in mediator exchange disorders in the brain.

Keywords: interplanetary spaceflights, rhesus monkey, cognitive functions, ionizing radiation, antiorthostatic 
hypokinesia, monoamine metabolism

Введение

Исследование нейробиологических эффектов 
воздействия космической радиации становит-
ся чрезвычайно актуальным в плане подготов-
ки межпланетных полетов (в частности, Мар-
сианской миссии). При выходе космического 
корабля за пределы магнитосферы Земли, за-
щищающей его от галактических космических 
лучей (ГКЛ), одним из основных факторов, 
лимитирующих возможность осуществления 
межпланетных полетов, становится радиацион-
ный, который, в сочетании с другими факто- 
рами космического полета, может привести 

к нарушениям функций центральной нервной 
системы (ЦНС), и, соответственно, операторской 
деятельности космонавтов. А это может пред-
ставлять реальную опасность для выполнения 
ими полетного задания и самой их жизни. При 
этом, в отличие от отдаленных стохастических 
последствий воздействия радиации (канцеро-
генез, катарактогенез, цитогенетические на-
рушения, сокращение продолжительности жиз-
ни и др.), характерных для орбитальных полетов, 
эргономический риск, обусловленный возмож-
ными нарушениями операторской деятельности 
космонавтов, может быть связан с угрозой их 
жизни непосредственно в процессе полета. 
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Основную опасность представляют именно 
тяжелые ионы, обладающие энергиями в широ-
ком диапазоне, вплоть до сверхвысоких энергий 
порядка 1020 МэВ, несмотря на то, что они со-
ставляют лишь около 1 % ГКЛ. Защититься  
от таких излучений в условиях космического 
корабля чрезвычайно сложно.

Поэтому можно говорить о смене парадигмы 
исследований, посвященных оценке радиаци-
онного риска в межпланетных полетах, прин-
ципиально отличающейся от принятой для 
полетов орбитальных. Если для последней 
ключевой являлась оценка отдаленных стоха-
стических последствий, то для первых это оцен-
ка риска функциональных нарушений в ЦНС 
(Григорьев и др. 2013).

На настоящий момент имеется достаточно 
большой массив данных, полученных в экспе-
риментах на грызунах и свидетельствующих 
о существенных функциональных нарушениях 
в ЦНС под действием тяжелых ионов, однако 
они не дают возможности адекватного про-
гноза радиационного риска в межпланетном 
полете.

С нашей точки зрения, оптимальной страте-
гией проведения модельных экспериментальных 
исследований в этом направлении должно быть 
сочетание длительного облучения, которое в на-
стоящее время возможно только на гамма-уста-
новках, с облучением компонентами ГКЛ, кото-
рое может быть воспроизведено на ускорителях 
заряженных части, а также комбинированное 
воздействие ионизирующих излучений с нера-
диационными факторами полета, в первую 
очередь моделируемой гипогравитацией.

Для получения экспериментальных данных, 
необходимых для оценки потенциальных на-
рушений операторской деятельности космонав-
тов в межпланетных полетах, и экстраполяции 
их на человека совершенно необходимо моде-
лирование конкретных видов операторской 
деятельности и изучение нервных и нейрохи-
мических механизмов изучаемых нарушений. 
В этом отношении наиболее адекватны экспе-
рименты на обезьянах, имитирующие элементы 
операторской деятельности, в совокупности 
с изучением нейрохимических механизмов, 
лежащих в основе этих процессов. Вместе с тем, 
подобные данные в известной нам литературе 
отсутствуют.

Нами были проведены уникальные экспери-
менты, посвященные исследованию нейробио-
логических эффектов двух видов излучений, 
характерных для открытого космоса — высоко-
энергетических протонов и ионов 12С, а также 
синхронного комбинированного действия не-

дельной моделируемой гипогравитации и гам-
ма-облучения с последующим облучением го-
ловы животных ионами углерода и криптона 
84Kr в экспериментах на приматах. Настоящая 
статья представляет собой обзор полученных 
нами результатов с привлечением и анализом 
новых данных.

Типологизация животных

В работе использовали 12 самцов макаков-
резусов (Macaca mulatta) в возрасте 4-х лет 
и массой 5–7 кг (по 6 животных в каждом экс-
перименте).

Следует отметить, что у обезьян чрезвычайно 
ярко выражены индивидуальные (типологические) 
характеристики высшей нервной деятельности 
(ВНД), которые могут играть определяющую 
роль в реакции животных на экспериментальные 
воздействия. Поэтому обязательным условием 
нейробиологических экспериментов с примата-
ми является оценка их типологических характе-
ристик. Без учета типологических характеристик 
ВНД в опытах на обезьянах индивидуальный 
разброс полученных данных может превысить 
изменения, связанные с воздействием изучаемых 
факторов. По этой же причине нецелесообразно 
усреднение данных, полученных на разных жи-
вотных. Адекватным контролем могут служить 
фоновые показатели поведения данного живот-
ного до экспериментальных воздействий. По-
казатели контрольных животных мы использо-
вали в основном для того, чтобы исключить 
влияние сопутствующих факторов, несвязанных 
с изучаемыми воздействиями.

При определении типологических характе-
ристик обезьян оценивали силу, уравнове- 
шенность и подвижность нервных процессов  
в различных видах динамической деятельно-
сти — исследовательской активности, реакциях 
на внешние стимулы и в процессе обучения 
различным когнитивным задачам. Применяли 
батарею поведенческих тестов, направленных 
на оценку возбудимости, тормозных реакций, 
агрессивности, тревожности, страха, ориенти-
ровочно-исследовательской активности и дру-
гих характеристик.

По результатам тестирования характеристи-
ки типологических особенностей ВНД обезьян 
определили следующим образом: 1) сильный 
тормозной тип; 2) преобладание возбуждения, 
агрессивность; 3) уравновешенность нервных 
процессов; 4) возбудимый неуравновешенный 
тип; 5) неустойчивая психика, слабо выраженная 
пластичность нервных процессов, преобладание 
страха, тревожности. 
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Обучение животных

Предварительно животных обучали по ме-
тодике психологической тестовой системы 
(ПТС), разработанной американскими иссле-
дователями и модифицированной нами (Wash-
burn et al. 2000), моделирующей базовые эле-
менты операторской деятельности (задачи 
слежения, выбора и др.), в течение 12 месяцев. 
Установка для исследования ВНД приматов 
состояла из компьютерного блока, монитора, 
программно управляемой кормушки для пи-
щевого подкрепления и джойстика. Конструк-
тивные возможности джойстика позволяли 
животным осваивать различные типы движений 
при выполнении как простых, так и сложных 
компьютерных задач. Этот метод обеспечива-
ет возможность проведения длительного обу-
чения в лабораторных условиях. Чрезвычайно 
высокий уровень мотивации обезьян к игровой 
форме тестирующих программ является важным 
преимуществом использования данной ком-
пьютерной методики. Игра стимулирует общий 
уровень активности животных. В течение од-
ного дня они могут совершать от 100 до 500 
и более попыток (инструментальных движений) 
для того, чтобы получить подкрепление — до-
зированную бананово-фруктовую таблетку. 
Важно отметить, что для успешного обучения 
не требуется участия и даже присутствия экс-
периментатора.

Последовательность тестовых задач в ком-
пьютерных программах выстроена в такой 
очередности, что обезьянам сначала предлага-
ются тесты, которые позволяют усвоить основ-
ной принцип получения подкрепления. Затем 
задачи усложняются, в целом программа преду-
сматривает 18 последовательно усложняющих-
ся тестов. 

В процессе обучения регистрировали общее 
количество двигательных реакций и процент 
успешных двигательных реакций.

Моделирование невесомости  
и условия облучения

В первом эксперименте облучение головы 
обезьян протонами проводили на установке 
«Фазотрон» в Объединенном институте ядер-
ных исследований (Дубна). Доза облучения 
составила 3 Гр в пике Брэгга, энергия протонов 
170 МэВ.

После облучения в течение 40 дней исследо-
вали воспроизведение выработанных навыков 
и дальнейшее обучение. Для нейрохимических 
исследований у животных брали кровь из лок-

тевой вены на следующий день и через месяц 
после облучения под кетаналовым наркозом. 

Через 40 дней проводили облучение головы 
обезьян ионами 12С на установке «Нуклотрон» 
в Объединенном институте ядерных исследо-
ваний (Дубна). Доза облучения составила 1 Гр, 
энергия 160 МэВ, линейная передача энергии 
(ЛПЭ) — 0,53 КэВ/микрон. Контрольных жи-
вотных подвергали тем же воздействиям, что 
и экспериментальных, кроме облучения. Взятие 
крови осуществляли через восемь дней и через 
месяц после второго облучения (Беляева и др. 
2017).

В эксперименте по исследованию нейробио-
логических эффектов комбинированного дей-
ствия трех видов ионизирующих излучений 
и антиортостатической гипокинезии (АНОГ) 
на приматах животных подвергали семисуточ-
ному воздействию. АНОГ является общепри-
нятой наземной моделью эффектов невесомости 
и широко используется в экспериментах на ис-
пытателях-добровольцах. Нами эта модель была 
адаптирована к экспериментам на приматах. 
Обезьяны в специальных костюмах фиксиро-
вались на специальных столах с наклоном в сто-
рону головы под углом 60. В данной модели 
воспроизводятся такие эффекты невесомости, 
как перераспределение жидкостей в организме 
и ограничение подвижности (Belyaeva et al. 2021). 
Облучение проводили в состоянии АНОГ гамма- 
лучами на шестой день гипокинезии в течение 
суток в  суммарной дозе 1 Гр. Животных  
из экспериментальной группы помещали  
на сутки в специально оборудованную комнату  
с гамма-установкой ГОБО-60 с источником 137Cs  
(72 г-экв. Ra). Мощность дозы составила 2,34 сГр/ч. 
Таким образом, было смоделировано синхрон-
ное комбинированное воздействие длительно-
го гамма-облучения и эффектов гипогравитации. 
Животные из контрольной группы находились 
в отдельной комнате в условиях, имитирующих 
режим экспериментальной группы. Световой 
режим и режим питания в двух группах был 
одинаковый. Облучение головы животных  
ионами 12С проводили на пятый день после вы-
хода из гипокинезии в дозе 1 Гр на базе Инсти-
тута физики высоких энергий (Протвино). Через 
неделю было проведено облучение головы  
животных ионами криптона 84Kr с энергией  
2,3 ГэВ/нуклон на установке «Нуклотрон» (ОИЯИ, 
Дубна).

Нейрохимические исследования

Венозную кровь животных отбирали специ-
альным шприцем, 5 мл крови переносили 
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в пластиковую пробирку и центрифугировали 
при 4°С 20 мин 2500–3000 об/мин, 150–200 g. 
Плазму для анализа в объеме 1 мл заморажи-
вали в жидком азоте.

Определение концентрации моноаминов и их 
метаболитов проводили методом высокоэф-
фективной жидкостной хроматографии (ионо-
парная хроматография) с электрохимической 
детекцией на хроматографе LC304T (BAS, West 
Lafayette, США) с инжектором Rheodyne 7125, 
петля для нанесения образцов — 20 мкл. Изучае-
мые вещества разделяли на обращеннофазной 
колонке ReproSilPur, ODS 3, 4 × 100 мм, 3 мкм 
(Dr. Majsch GMBH, «Элсико», Москва). Насос 
PM80 (BAS, США), скорость элюции мобильной 
фазы 1,0 мл/мин при давлении 200 атм. Мобиль-
ная фаза — 0,1 M цитратнофосфатный буфер, 
содержащий 1,1 мM октансульфоновой кислоты, 
0,1 мM ЭДТА и 9% ацетонитрила (pН 3,0). Ско-
рость протока 1 мл/мин. Измерение проводили 
с помощью электрохимического детектора LC4B 
(BAS, США) на стеклоугольном электроде 
(+0.85 V) против электрода сравнения Ag / AgCl. 
Регистрацию образцов выполняли с приме- 
нением аппаратно-программного комплекса 
МУЛЬТИХРОМ 1.5 (АМПЕРСЕНД). Для кали-
бровки хроматографа использовали смеси  
рабочих стандартов определяемых веществ 
в концентрации 500 пмоль/мл. Величины кон-
центрации моноаминов в опытных образцах 
рассчитывали методом «внутреннего стандарта», 
исходя из отношений площади пиков в стан-
дартной смеси и в образце.

Статистическая обработка данных

В первом эксперименте для статистической 
обработки полученных данных нами был при-
менен критерий Колмогорова-Смирнова (Боль-
шев, Смирнов 1983). 

Анализ плотности распределения показал, 
что в экспериментальной группе после облуче-
ния протонами у всех обезьян увеличился про-
цент успешно выполненных тестов по сравнению 
с предрадиационным фоном (p < 0,05). В то же 
время у обезьян 343 и 344 этот показатель зна-
чительно снизился (p < 0,05) после облучения 
ионами углерода, а также при переходе на новый 
уровень сложности. У обезьяны 257 показатели 
сохранялись на прежнем или более высоком 
уровне.

Во втором эксперименте для статистической 
обработки данных использовали однофакторный 
дисперсионный анализ. Основная математиче-
ская идея дисперсионного анализа состоит 
в применении критерия Фишера для оценки 

различия средней межфакторной и средней 
внутрифакторной дисперсий (именно поэтому 
в названии этого метода и присутствует термин 
дисперсионный) (Феллер 1984). Межфакторная 
дисперсия характеризует собственно влияние 
фактора на отклики, поскольку представляет 
дисперсию средних значений для групп откли-
ков относительно общего среднего для всей 
совокупности откликов. Внутрифакторная (или 
остаточная) дисперсия характеризует влияние 
случайных причин, определяющих разброс 
значений внутри каждой группы откликов от-
носительно среднего для этой группы. Чем 
больше межфакторная дисперсия по сравнению 
с остаточной, тем больше влияние фактора на 
отклики на фоне случайной вариабельности 
внутри каждой группы (Феллер 1984). В зави-
симости от результатов мы применяли методы 
анализа, изложенные в работе Шеффе (Шеффе 
1980).

При анализе нейрохимических показателей 
для выявления статистически значимых раз-
личий между показателями в группах облучен-
ных и контрольных животных использовали 
однофакторный дисперсионный анализ. Апо-
стериорные сравнения средних осуществляли 
по критерию наименьшей значимой разности — 
LSD (ANOVA). Для установления общего на-
правления сдвига в концентрациях веществ 
после облучения использовали непараметри-
ческий критерий Z-знаков. Статистически 
значимыми считали различия на уровне до-
стоверности p < 0,05. Значения p от 0,05 до 0,1 
рассматривали в качестве выраженной тенден-
ции. Конечные результаты измерений выража-
ли в виде средних величин ± стандартная ошиб-
ка среднего.

Исследование когнитивных функций

В первом эксперименте после облучения как 
протонами, так и ионами углерода уровень ак-
тивности обезьян оставался низким. Вместе 
с тем, после облучения протонами процент 
правильных реакций был достаточно высок 
и существенно не отличался от фонового. Од-
нако после воздействия ионов 12С у обезьян 
с несбалансированными нервными процессами 
последний показатель заметно снизился, со-
храняясь на высоком уровне только у обезьяны, 
относящейся к сильному уравновешенному типу 
ВНД, который, как это показано во многих ран-
них исследованиях (Лебединский, Нахильницкая 
1960; Ливанов 1962; Лившиц 1961; Минаев 1962; 
Штемберг 1987), характеризуется наиболее вы-
сокой радиорезистентностью (рис. 1).
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Для обезьян сильного неуравновешенного 
типа ВНД было отмечено повышение уровня 
агрессивных реакций при взаимодействии с ком-
пьютером, что отразилось на нестабильности 
всех показателей после сеансов облучения. Эти 
обезьяны относились к холерическому типу, для 
которого характерен или полный отказ от игры 
или активное, но кратковременное включение 
в игровой процесс.

Через месяц было продолжено обучение 
животных с переводом на следующий уровень 
сложности. В контрольной группе это вызвало 
повышение игровой активности и постепенное 
увеличение процента правильных реакций.

В экспериментальной группе, несмотря на рез-
кое повышение игровой активности, процент 
правильных реакций у обезьян с несбалансиро-
ванными нервными процессами оставался край-
не низким, и только у обезьяны, относившейся 
к сильному уравновешенному типу ВНД, на-
блюдалось волнообразное нарастание успешных 
реакций.

Анализ плотности распределения показал, 
что в экспериментальной группе после облуче-
ния протонами у всех обезьян увеличился про-
цент успешно выполненных тестов по сравнению 

с предрадиационным фоном (p < 0,05). В то же 
время у обезьян с несбалансированными нерв-
ными процессами этот показатель значительно 
снизился (p < 0,05) после облучения ионами 
углерода, а также при переходе на новый уровень 
сложности (рис. 2). У обезьяны сильного урав-
новешенного типа ВНД, как уже указывалось 
выше, показатели сохранялись на прежнем или 
более высоком уровне.

Эффект улучшения условно-рефлекторной 
деятельности после облучения известен доста-
точно давно и показан как на крысах (Blair 1958), 
так и на обезьянах (Harlow et al. 1956; Riopelle 
1982). Причины его окончательно не выяснены. 
Есть предположение, что, с одной стороны, это 
может объясняться так называемым эффектом 
«сужения внимания» — подавлением исполни-
тельных механизмов ориентировочной реакции 
в ретикулярной формации и таламусе, в резуль-
тате чего животные меньше отвлекаются на по-
сторонние раздражители; с другой — может 
иметь место активизация компенсаторных про-
цессов в ЦНС, вызванная облучением на первом 
этапе лучевой реакции.

Таким образом, анализ динамики когнитив-
ных процессов у обезьян после воздействия 

Рис. 1. Показатели когнитивных функций обезьяны сильного уравновешенного типа ВНД.  
Р+ — облучение протонами; 12С — облучение ионами углерода; 2 — переход на новый  

уровень сложности игровой программы

Fig. 1. Cognitive performance in a primate with a strong and balanced type of higher nervous activity.  
P+ — exposure to proton radiation; 12С — exposure to carbon ion radiation;  

2 — transition to a new level of difficulty of the game
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двумя видами ионизирующих излучений по-
казал, что облучение протонами не вызывает 
их заметных нарушений, в то время как облу-
чение ионами углерода приводит к снижению 
когнитивных функций у животных со слабо 
выраженной пластичностью нервных процессов. 
В то же время обезьяна с сильным уравнове-
шенным типом ВНД оказалась устойчивой 
к обоим видам излучений, что согласуется 
с многочисленными литературными данными.

Результаты выполнения тестов обезьянами 
экспериментальной группы после комбиниро-
ванного воздействия АНОГ и гамма-облучения 
показаны на рисунке 3. У одного из животных 
экспериментальной группы, относящегося к силь-
ному уравновешенному типу ВНД, количество 
выполняемых тестов сохранилось на том же 
уровне, что и до воздействий, а процент успеш-
ности в среднем вырос с 60 до 80%. Для осталь-
ных обезьян процесс дальнейшего освоения 
программы происходил по-разному. Высокий 
уровень агрессивных реакций не позволил пол-
ноценно и качественно выполнять задания обе-
зьяне с возбудимым неуравновешенным типом 
ВНД. В первые три дня после семидневной гипо-
кинезии и γ-облучения количество подходов 
к компьютеру резко увеличилось, животное 
могло выполнить до 2300 тестов в сутки. Высокая 
степень возбуждения и резкие смены состояний 
в период после выхода из эксперимента привели 
к негативному взаимодействию с компьютерной 
установкой и постепенному снижению количества 
выполняемых заданий, хотя в процентном соот-

ношении успешность выполнения осталась на том 
же уровне и достигала 59%.

У одной из обезьян контрольной группы, 
подвергнутых только воздействию АНОГ, в слу-
чаях неудачных попыток при выполнении тестов 
также наблюдались кратковременные вспышки 
агрессии и, как следствие, уменьшение числа 
подходов к компьютерным установкам. Это 
отразилось в нестабильности и малом количестве 
выполняемых заданий. У второй, наоборот, 
агрессия приводила к частым взаимодействиям 
с компьютером и резкому возрастанию количе-
ства выполненных проб, однако успешность их 
выполнения составляла не более 50%, что гово-
рит о практически случайном выборе предъ-
являемой фигуры на экране и непонимании 
условий теста.

Результаты тестирования обезьян после об-
лучения головы ионами углерода 12С, которому 
подверглись три обезьяны экспериментальной 
группы, проявились в незначительном снижении 
активности животных в первый день после об-
лучения и дальнейшем выходе на уровень, ко-
торый они имели до двух серий облучений 
(рис. 4). Переход на более сложный уровень 
программы, когда мишень исчезала и несколь-
ко секунд необходимо было сохранять ее образ 
в памяти до предъявления следующей пары 
фигур, протекал равномерно. Обезьяны двух 
групп, каждая на своем уровне, продолжали 
освоение программы, постепенно увеличивая 
взаимодействие с программой и, соответствен-
но, количество выполненных тестов.

Рис. 2. Плотность распределения показателей когнитивных функций обезьян (Беляева и др. 2017)

Fig. 2. Distribution density of cognitive performance indices in primates (Belyaeva et al. 2017)



408 https://www.doi.org/10.33910/2687-1270-2023-4-4-401-414

Воздействие факторов межпланетного полета на функции центральной нервной системы…

Рис. 3. Результаты выполнения тестов обезьянами экспериментальной группы  
после воздействия АНОГ и гамма-облучения

Fig. 3. Results of tests performed by the experimental group of primates  
after the exposure to antiorthostatic hypokinesia and gamma radiation

Рис. 4. Результаты выполнения тестов обезьянами экспериментальной группы  
после воздействия АНОГ и двух видов облучения

Fig. 4. Results of tests performed by the experimental group of primates  
after the exposure to antiorthostatic hypokinesia and two types of radiation

Как указывалось выше, эффект улучшения 
условно-рефлекторной деятельности после об-
лучения в малых дозах известен достаточно 
давно и показан как на крысах, так и на обе-
зьянах. В частности, при рентгеновском облу-
чении макаков-резусов наблюдалось достовер-
ное превосходство облученных животных над 
контрольными в ряде тестов на различение 
предметов. Сходные результаты были получены 
в нашем первом эксперименте. Обезьяна с силь-
ным уравновешенным типом ВНД оказалась 
устойчивой к обоим видам излучений. В насто-
ящем эксперименте данный эффект также под-
твердился: у обезьяны сильного уравновешен-
ного типа ВНД из основной группы после АНОГ, 

облучения γ-лучами, ионами углерода и ионами 
криптона уровень успешности резко увеличил-
ся и приблизился к максимальному (до 80%).

С нашей точки зрения, в данном случае ре-
шающую роль играет тип ВНД этих животных, 
поскольку у обезьян слабого неуравновешен-
ного и возбудимого типов наблюдаются суще-
ственные нарушения когнитивных функций. 
Следует отметить, что обезьяна сильного тор-
мозного типа ВНД при достаточно низком 
уровне игровой активности сохраняла высокий 
уровень правильных решений тестов.

На рисунке 5 показаны результаты диспер-
сионного анализа показателей когнитивных 
функций обезьяны сильного уравновешенного 
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типа ВНД, подвергнутой всем видам экспери-
ментальных воздействий. Они свидетельствуют 
о стабильном статистически значимом увели-
чении числа успешно решенных этим животным 
задач в ходе эксперимента. 

В то же время у обезьяны возбудимого, агрес-
сивного, неуравновешенного типа ВНД наблю-
далась обратная картина: резкое статистически 
значимое увеличение игровой активности при 
снижении процента успешных решений после 
комбинированного воздействия АНОГ + γ-облу-
чения. После облучения ионами углерода оба 
эти показателя снижались.

Исследования нейрохимических показателей

На второй день после облучения протонами 
существенных изменений концентрации моно-
аминов и их метаболитов в плазме крови обезьян 
не наблюдалось, однако через месяц проявлялась 
тенденция к увеличению концентрации пред-
шественника дофамина L-диоксифенилаланина 
(L-ДОФА).

Через восемь дней после облучения ионами 
12С концентрации всех исследованных веществ 
уменьшались, но достоверные данные были 

получены лишь по концентрации гомованили-
новой кислоты (ГВК), метаболита дофамина 
(ДА). По концентрации норадреналина (НА), 
диоксифенилуксусной кислоты (ДОФУК) — 
другого метаболита ДА и 5-гидроксииндолук-
сусной кислоты (5-hydroxyindoleacetic acid, 
5-HIAA) — метаболита серотонина (5-гидрок-
ситриптамина, 5-hydroxytryptamine, 5-HT) на-
блюдались выраженные тенденции к их сниже-
нию (рис. 6).

Через месяц после облучения ионами 12С 
также происходило снижение концентрации 
всех исследованных веществ. Статистически 
значимые изменения наблюдались по кон- 
центрациям НА и ДОФУК — метаболита ДА, 
а по концентрациям L-ДОФА — предшествен-
ника ДА, ГВК — метаболита ДА и 5-HIAA — 
метаболита 5-HT — выраженные тенденции 
к их снижению.

Таким образом, через восемь дней после об-
лучения обезьян ионами углерода 12С происхо-
дило выраженное снижение концентраций ука-
занных веществ в плазме крови. Известно, что 
гематоэнцефалический барьер не пропускает 
НА, ДА и 5-НТ из крови в мозг и наоборот, 
но пропускает их метаболиты. Поэтому, хотя 

Рис. 5. Результаты дисперсионного анализа когнитивных функций обезьяны сильного уравновешенного 
типа ВНД к моменту окончания эксперимента. 1 — обучение; 2 — АНОГ + гамма-облучение; 3 — АНОГ + 

гамма-облучение + облучение 12С; 4 — АНОГ + гамма-облучение + облучение 12С + облучение 84Kr

Fig. 5. Results of the analysis of variance of cognitive functions in in a primate with a strong and balanced type  
of higher nervous activity by the end of the experiment. 1 — training; 2 — antiorthostatic hypokinesia + gamma 
radiation; 3 — antiorthostatic hypokinesia + gamma radiation + 12С radiation; 4 — antiorthostatic hypokinesia + 

gamma radiation + 12C radiation + 84Kr radiation
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прямой анализ влияния изменений метаболиз-
ма моноаминов в мозге на поведение обезьян 
невозможен, однако о нем можно судить по кос-
венным показателям. Отчасти эти результаты 
можно сопоставить с результатами, полученны-
ми нами ранее при аналогичном облучении 
ионами углерода 12С крыс (Матвеева и др. 2013). 
Тогда мы наблюдали интенсивное снижение 
концентрации моноаминов и их метаболитов 
в префронтальной коре, прилежащем ядре 
и гиппокампе мозга крыс. При этом статисти-
чески значимые изменения были обнаружены 
в префронтальной коре и прилежащем ядре. 
Характерен общий однонаправленный неспеци-
фический эффект облучения — снижение кон-
центрации моноаминов и их метаболитов, не-
смотря на то, что в одном случае исследовали 
ликвор крови обезьян, а в другом — структуры 
мозга крыс. В другой серии экспериментов на 
30-е сутки после облучения ионами углерода 12С 
наиболее выраженное снижение концентрации 
моноаминов и их метаболитов наблюдалось 
в прилежащем ядре, более слабое — в гиппо-
кампе и стриатуме.

Кроме того, было показано, что через три 
месяца после облучения ионами 56Fe наблюдалось 
нарушение активности ДА-ергической системы 
и поведения, связанного с функцией ДА-системы: 
моторного поведения, амфетаминопосредован-
ного теста аверсивного обучения, оперантного 
обусловливания (Rabin et al. 2004). Чем больше 
времени проходит после облучения, тем больше 
дефицит ДА-зависимого поведения (Rabin et al. 
2005). Воздействие ионов 56Fe через три и шесть 
месяцев снижает выделение 3H-глутамата из 
синаптосом гиппокампа и экспрессию NR1, 
NR2A и NR2B субъединиц NMDA-рецептора. 
Через 180 дней уровень белка NR2A субъеди-
ницы остался подавленным, но уровень белков 
NR2B и NR1 субъединиц, соответственно, вер-
нулся на нормальный уровень или даже превы-
шал его (Machida et al. 2010). Через три месяца 
после облучения животных тестировали в ла-
биринте Барнс. Было показано, что при облуче-
нии ионами 56Fe даже в очень низкой дозе (0,5 Гр) 
нарушается гиппокамп-зависимая простран-
ственная память (Britten et al. 2012). Наруше- 
ния пространственной памяти, обнаруженные  

Рис. 6. Концентрация моноаминов и их метаболитов в плазме крови обезьян (пикомоль/мл плазмы)  
до и после облучения ионами углерода 12С. L-DOPA — L-диоксифенилаланин, NA — норадреналин, 

DOPAC — диоксифенилуксусная кислота, НVА — гомованилиновая кислота, DA — дофамин,  
5-HIAA — 5-гидроксииндолуксусная кислота, 5-HT — 5-гидрокситриптамин

Fig. 6. Concentration of monoamines and their metabolites in primates’ plasma (picomole/ml plasma) before 
and after the exposure to radiation with 12С ions. L-DOPA — L-dioxyphenylalanine, NA — norepinephrine, 

DOPAC — dioxyphenylacetic acid, HVA — homovanilinic acid, DA — dopamine, 5-HIAA — 
5-hydroxyindolacetic acid, 5-HT — 5-hydroxytryptamine
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в водном лабиринте Морриса после облучения 
ионами 56Fe в дозе 1 Гр, были показаны и ранее 
(Shukitt-Hale et al. 2000).

Таким образом, на основании результатов, 
полученных в этих работах, можно сделать вы-
вод, что нарушения, вызванные воздействием 
тяжелых ионов даже в незначительных дозах, 
развиваются и усиливаются во времени. Одна-
ко нами было показано, что даже при воздействии 
ионов с гораздо меньшей относительной био-
логической эффективностью (ОБЭ), чем у 56Fe, 
и в более ранние сроки происходят существен-
ные изменения в обмене моноаминов в мозге 
и в ликворе крови. При этом можно предпо-
ложить, что это воздействие настолько интен-
сивно и затрагивает столь многие процессы 
в мозге, что снижение концентрации метаболи-
тов моноаминов в ликворе крови обезьян может 
соответствовать уменьшению концентрации 
моноаминов и их метаболитов в их мозге. 

Эти результаты согласуются с полученными 
нами данными по изменению когнитивных про-
цессов у экспериментальных животных. Как 
было указано выше, наиболее выраженное сни-
жение числа правильных реакций мы наблюда-

ли именно после облучения ионами углерода, 
так что можно предположить, что снижение 
концентрации метаболитов в плазме крови 
может косвенно свидетельствовать о соответ-
ствующем снижении концентрации нейроме-
диаторов в ключевых структурах мозга.

При исследовании эффектов комбинирован-
ного действия АНОГ и трех видов ионизирующих 
излучений результаты нейрохимических иссле-
дований показали, что после всех эксперимен-
тальных воздействий снижались концентрации 
моноаминов и их метаболитов в периферической 
крови (рис. 7). В частности, достоверно снизилась 
концентрация НА, ГВК и 3-метокситирамина 
(3-МТ), а также метаболита серотонина 5-HIAA 
при комбинированном воздействии АНОГ и иони-
зирующих излучений. 

Наиболее важный вывод из полученных ре-
зультатов заключается в том, что в характере 
когнитивных функций после комбинированно-
го воздействия моделируемой микрогравитации 
и двух видов ионизирующих излучений у при-
матов превалирующую роль играют типологи-
ческие характеристики ВНД: особи с сильным 
уравновешенным или тормозным типами ВНД 

Рис. 7. Концентрация моноаминов и их метаболитов в плазме крови контрольных и облученных ионами 
криптона обезьян через 34 часа и 40 суток после облучения (пикомоль/мл плазмы). DOPA — 
диоксифенилаланин, NA — норадреналин, DOPAC — диоксифенилуксусная кислота, НVА — 

гомованилиновая кислота, DA — дофамин, 5-HIAA — 5-гидроксииндолуксусная кислота, 5-HT — 
5-гидрокситриптамин, 3-МТ — 3-метокситирамин

Fig. 7. Concentration of monoamines and their metabolites in plasma of control and krypton ion-irradiated 
primates 34 hours and 40 days after the exposure (picomole/ml plasma). DOPA — dioxyphenylalanine, NA — 
norepinephrine, DOPAC — dioxyphenylacetic acid, HVA — homovanilinic acid, DA — dopamine, 5-HIAA — 

5-hydroxyindolacetic acid, 5-HT — 5-hydroxytryptamine, 3-MT — 3-methoxytiramine
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способны сохранять когнитивные функции  
на достаточно высоком уровне, в то время как 
животные со слабо выраженной пластичностью 
нервных процессов, превалирующей возбуди-
мостью и агрессивностью демонстрируют су-
щественное их снижение. При этом в целом 
комбинированное воздействие АНОГ и γ-облу-
чения вызывает более существенные изменения 
когнитивных функций, а последующее облуче-
ние головы ионами углерода усугубляет этот 
эффект у животных с недостаточной сбалан-
сированностью нервных процессов. Интерес-
но, что у этих особей изменения отражаются 
в первую очередь на эмоционально-моти- 
вационной сфере, что подтверждает данные 
наших предыдущих экспериментов по иссле-
дованию нейробиологических эффектов ком-
бинированных воздействий моделируемой 
микрогравитации и облучения, проведенных 
на крысах (Kokhan et al. 2017; Shtemberg et al. 
2014; 2015). Следует отметить, что у особей 
тормозного и возбудимого типов эти изменения 
противоположны: у обезьяны тормозного типа 
экспериментальные воздействия угнетают 
игровую мотивацию, а у обезьяны возбудимо-
го, неуравновешенного типа — стимулируют, 
но лишь у последней это приводит к статисти-
чески значимому снижению числа успешных 
решений. 

Полученные результаты позволяют рекомен-
довать учет типологических особенностей ВНД 
при отборе космонавтов для межпланетных 
миссий.
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