
49

Морская медицинаТом 7 №. 3/2021 г.

УДК 612.275
https://dx.doi.org/10.22328/2413-5747-2021-7-3-49-61

© Зверев Д.П.,  Мясников А.А.,  Шитов А.Ю.,  Андрусенко  А.Н.,  Чернов В.И.,  Кленков И.Р.,  Исрафилов З.М.,  2021 г.

ИССЛЕДОВАНИЕ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ФУНКЦИЙ ПОЧЕК ДЛЯ ОПРЕДЕЛЕНИЯ 
УСТОЙЧИВОСТИ ВОДОЛАЗОВ К ГИПОКСИЧЕСКОЙ ГИПОКСИИ

Д. П. Зверев,  А. А. Мясников,  А. Ю. Шитов*,  А. Н. Андрусенко,  В. И. Чернов,  И. Р. Кленков, 
З. М. Исрафилов

Военно-медицинская академия имени С. М. Кирова,  Санкт-Петербург,  Россия

Цель: c помощью пероральных нагрузочных почечных проб выявить изменения функций почек и водно-электролит-
ного  обмена у водолазов с разной исходной устойчивостью к гипоксической гипоксии. 
Материалы и методы. Проведено  обследование  44 мужчин. У всех испытуемых оценивалась исходная устойчи-
вость к гипоксической гипоксии. Для определения состояния функций почек были проведены пероральные  нагру-
зочные  почечные  пробы.
Результаты и их обсуждение. Для отбора водолазов необходимо  проводить пероральные  нагрузочные  пробы с 
водой,  10%  раствором калия хлорида и 7,5%  раствором лактата кальция. У водолазов,  имеющих низкую и сред-
нюю устойчивость к гипоксической гипоксии,  отмечается ухудшение  кальций- и калийуретической функции почек 
после  пероральных нагрузочных почечных проб. Методика определения устойчивости водолазов к гипоксической 
гипоксии должна быть дополнена разработанной нами закономерностью.
Ключевые слова: морская медицина,  водолаз,  гипоксическая гипоксия,  пероральные  нагрузочные  почечные  про-
бы,  выделительная система,  водно-электролитный обмен

*Контакт: Шитов Арсений Юрьевич,  arseniyshitov@mail.ru

© Zverev D.P.,  Myasnikov А.А.,  Shitov A.Yu.,  Andrusenko A.N.,  Chernov V.I.,  Klenkov I.R,  Israfilov Z.M.,  2021

 

STUDY OF RENAL FUNCTION INDICES TO DETERMINE HYPOXIC HYPOXIA 
RESISTANCE IN DIVERS 

Dmitriy P. Zverev,  Aleksey A. Myasnikov,  Arseniy Yu. Shitov*,  Andrey N. Andrusenko,  
Vasiliy I. Chernov,  Ilyas R. Klenkov,  Zagir M. Israfilov

S. M. Kirov Military Medical Academy,  St. Petersburg,  Russia

Aim: using oral stress kidney tests to reveal changes in renal function and water-electrolyte metabolism in divers with 
different initial resistance to hypoxic hypoxia.
Materials and methods. 44 men were studied. All subjects were evaluated for their initial resistance to hypoxic hypoxia. 
Oral renal stress tests were performed to determine the status of  kidney function.
Results and their discussion. For the selection of  divers,  it is necessary to carry out oral stress tests with water,  10%  
potassium chloride solution and 7.5%  calcium lactate solution. In divers with low and medium resistance to hypoxic 
hypoxia,  there is a deterioration in the calcium and potassium uretic function of  the kidneys after oral stress renal 
tests. The method for determining the resistance of  divers to hypoxic hypoxia should be supplemented by the regularity 
developed by us.
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Введение. Необходимость определения 
устойчивости к гипоксической гипоксии (ГГ) 
обусловлена высокой частотой развития ее  
острой формы при подводных погружениях и 
подъемах на высоту [1,  с. 28–30;  2,  с. 129‑130]. 
Устойчивость к ГГ имеет значительную вари-
абельность у людей,  поэтому ее  определение  
является одним из элементов профессиональ-
ного  отбора водолазов по  физиологическим 
(функциональным) показателям [3,  с. 207‑208;  
4,  с. 745–746;  5,  с. 1002–1003]. Вместе  с этим 
методика,  использующаяся для определения 
устойчивости водолазов к ГГ,  разработанная 
около  20 лет назад,  нуждается в корректи-
ровке1,2,3. Это  связано,  с одной стороны,  с не-
обходимостью совершенствования самой ме-
тодики,  которая является «нагрузочной» для 
организма,  и при ее  проведении есть вероят-
ность возникновения острых состояний,  осо-
бенно  у неадаптированных к гипоксии лиц. 
С другой стороны,  в развитии механизмов 
устойчивости к гипоксической гипоксии игра-
ют роль множество  малоисследованных фак-
торов [6,  с. 10–11]. Такими факторами могут 
быть особенности энергетического  обмена,  
заключающиеся в поддержании необходимо-
го  баланса между системами акцепторов во-
дорода и макроэргов,  а также  кинетические  
характеристики ферментных комплексов ды-
хательной цепи [7,  с. 49–50]. Кроме  того,  уста-
новлено,  что  устойчивость к гипоксии зависит 
от соотношения процессов перекисного  окис-
ления липидов и активности антиоксидантных 
систем. Обнаружено,  что  у высокоустойчи-
вых к гипоксической гипоксии животных по-
вышается степень сопряженности процессов 
окисления и фосфорилирования,  а также  
снижается скорость дыхания митохондрий 
[7,  с. 50–51;  8,  с. 952–953].

В последние  годы большое  значение  в 
успешности адаптации к гипоксии прида-
ют кислородчувствительному протеиновому 

1 Инструкция о  порядке  медицинского  освидетельствования водолазного  состава Военно-Морского  Флота,  
Главное  Командование  ВМФ. 2003. 10 с. [Instructions on the procedure for medical examination of  diving personnel of  
the Navy,  the Main Command of  the Navy,  2003,  10 p. (In Russ.)].

2 Постановление  Правительства Российской Федерации от 4 июля 2013 года № 565 «Об утверждении положения 
о  военно-врачебной экспертизе» [Resolution of  the Government of  the Russian Federation No. 565 of  July 4,  2013 «On 
approval of  the Regulations on military medical examination» (In Russ.)].

3 Приказ Министра обороны Российской Федерации от 20 октября 2014 года № 770 «О мерах по  реализации в 
Вооруженных Силах Российской Федерации правовых актов по  вопросам проведения военно-врачебной экспер-
тизы» [Order of  the Minister of  Defense of  the Russian Federation No. 770 of  October 20,  2014 «On measures for 
the implementation of  legal acts in the Armed Forces of  the Russian Federation on the issues of  military medical 
examination» (In Russ.)].

комплексу,  обладающему транскрипцион-
ной активностью — гипоксия-индуцируемому 
ядерному транскрипционному фактору HIF 
(hypoxia inducible factor). HIF представляет 
собой белок,  состоящий из конститутивной 
β-субъединицы и одной из трех чувствитель-
ных к кислороду альтернативных изоформ 
α-субъединицы (HIF-1α,  HIF-2α и наименее  
изученной HIF-3α) [9,  с. 52–53]. 

Считается,  что  HIF является ведущим ре-
гулятором генов млекопитающих,  ответствен-
ных за реакцию организма на гипоксию. Особо  
следует отметить,  что  HIF в основном образу-
ется в трубчатом эпителии клеток почек. При 
этом HIF функционирует как один из главных 
регуляторов клеточной адаптации к гипоксии. 
Исследователи предполагают,  что  адаптация 
почечных клеток к гипоксии осуществляется 
с помощью специфических внутриклеточных 
механизмов,  опосредованных через HIF [9,  
с. 51–52]. Сейчас стало  очевидным,  что  HIF-α 
не  только  участвует в адаптации клеток по-
чечной ткани к гипоксии,  но  и может прямо  
вовлекаться в патологические  процессы,  ле-
жащие  в основе  развития и прогрессирова-
ния гипоксического  гломерулосклероза и ту-
булоинтерстициального  фиброза. Считается,  
что  в условиях острой гипоксии в почках ак-
тивируется фактор  HIF,  при этом формиру-
ется неполноценное  микрососудистое  русло,  
усиливается ангиогенез,  происходит дополни-
тельная пролиферация клеток,  развивается 
интерстициальный фиброз. При продолжа-
ющейся гипоксии HIF индуцирует апоптоз,  
что  приводит к некрозу почечных клеток [10,  
с. 64–65].

Таким образом,  одним из перспективных на-
правлений в исследовании механизмов,  опре-
деляющих устойчивость человека к гипоксии,  
является изучение  состояния водно-электро-
литного  обмена и параметров функциониро-
вания выделительной системы,  в частности 
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почек [11,  с. 1761–1762;  12,  с. 57–58].  Необхо-
димо  отметить,  что  среди крупных органов 
почки занимают первое  место  по  потреблению 
кислорода [12,  с. 58–59]. Важность исследова-
ния функций выделительной системы объяс-
няется и тем,  что  она является ответственной 
за регуляцию кислотно-щелочного  состояния 
и сохранение  необходимой величины щелоч-
ного  резерва организма [13,  с. 44–50].

Известно,  что  в условиях гипоксической ги-
поксии происходит значительное  уменьшение  
щелочного  резерва плазмы крови,  при этом 
понижение  его,  как правило,  происходит па-
раллельно  падению парциального  давления 
кислорода во  вдыхаемой газовой смеси. Имен-
но  поэтому нам представляется,  что  в усло-
виях гипоксической гипоксии значительную 
роль будут играть функциональный почечный 
резерв и возможность почек компенсировать 
происходящие  неблагоприятные  изменения 
гомеостазиса организма.

Тем не  менее  до  настоящего  времени опу-
бликовано  небольшое  количество  исследова-
ний,  посвященных оценке  связи устойчивости 
человека к острой гипоксической гипоксии с 
показателями функций почек и потреблени-
ем различных жидкостей [14,  с. 51–52]. Боль-
шая часть таких исследований проводилась в 
условиях высокогорья и в основном касалась 
изменений функций организма в условиях 
хронической гипоксии. В этих условиях ис-
следователи почти всегда отмечали снижение  
диуреза,  связанное  с понижением фильтра-
ции и увеличением реабсорбции [15,  с. 18–20;  
16,  с. 49–50;  17,  с. 850–851].

В условиях последействия хронической ги-
поксической гипоксии отмечается компен-
саторное  увеличение  диуреза,  объясняе-
мое  понижением реабсорбции и повышением 
фильтрации,  что  является следствием пе-
рестройки эритропоэза и тканевого  обмена,  
тогда как при острой гипоксии развиваются 
экстренные  компенсаторные  реакции,  свя-
занные  с изменениями в деятельности дыха-
тельной,  сердечно-сосудистой и,  вероятно,  
гормональной систем [13,  с. 44–50]. 

Известно,  что  при физических нагрузках 
в условиях гипоксической гипоксии проис-

ходит снижение  выведения натрия,  калия и 
мочевины,  направленное  на сохранение  ос-
мотической концентрации плазмы и объема 
циркулирующей крови,  сопровождающееся 
повышением минералокортикостероидной ак-
тивности коры надпочечников [18,  с. 82–83].

Большинство  исследователей считают,  что  
гипоксия вызывает канальцевое  повреждение. 
При этом проксимальные  канальцы сильно  
зависят от аэробного  окислительного  метабо-
лизма и не  способны эффективно  переклю-
чаться на анаэробный гликолиз. Кислород 
необходим для поддержания активной тран-
стубулярной реабсорбции растворенных ве-
ществ,  в первую очередь натрия. Поражение  
тубулярных клеток приводит к нарушению 
работы клубочкового  аппарата за счет ка-
нальцевой обструкции. Кроме  того,  при гипок-
сии почечной ткани с высокой вероятностью 
нарушается тубулогломерулярная обратная 
связь. Развивающийся тубулоинтерстициаль-
ный фиброз ухудшает кровоток и приводит 
к ишемическому повреждению нефронов [10,  
с. 65–66].

На наш взгляд,  все  эти немногочислен-
ные  и разрозненные  данные  не  позволяют 
сформировать однозначные  представления о  
механизмах работы выделительной системы 
водолазов в условиях гипоксической гипок-
сии. Тем более  имеющиеся сведения не  по-
зволяют связать параметры функционирова-
ния выделительной системы с устойчивостью 
организма к этому неблагоприятному фактору 
водолазного  погружения. Во  многом это  об-
условлено  сложным характером адаптацион-
но-компенсаторных реакций,  которые  часто  
не  позволяют выявить взаимосвязь между 
степенью нарушения канальцевого  транспор-
та и кислородным обеспечением почек.

В более ранних работах нами была показана 
связь функций почек с устойчивостью водо-
лазов к токсическому действию высоких пар-
циальных давлений кислорода, азота и деком-
прессионному газообразованию [19, с. 92–93; 
20, с. 44–46; 21, с. 66-72]. В ходе проведенных 
исследований были разработаны методики пе-
роральных нагрузочных почечных проб у водо-
лазов, определены критерии их оценки и даны 
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физиологические обоснования полученных ре-
зультатов1,2,3,4.

Тем не  менее  в проанализированной ли-
тературе  содержится крайне  мало  данных,  
указывающих на использование  пероральных 
нагрузочных почечных проб для исследования 
функций почек человека в условиях гипок-
сической гипоксии. При этом понять,  каким 
образом влияет гипоксическая гипоксия на 
функции почек и водно-электролитный обмен 
водолазов,  можно  будет,  только  исследовав 
водно-электролитный обмен и процессы обра-
зования мочи у лиц,  имеющих различную ис-
ходную устойчивость к данному неблагопри-
ятному фактору подводного  погружения.

Цель исследования: с помощью перораль-
ных нагрузочных почечных проб выявить 
изменения функций почек и водно-электро-
литного  обмена у водолазов с разной исход-
ной устойчивостью к гипоксической гипоксии. 
Определить взаимосвязь между устойчиво-
стью организма к гипоксической гипоксии и 

1 Патент на изобретение  2569795 С2 Российская Федерация,  МПК 01 N 33/48. Способ диагностики степени небла-
гоприятных изменений водно-электролитного  обмена у водолазов /  А.Ю. Шитов,  Б.Л. Макеев;  № 2012100358/15;  
заявл. 10.01.2012;  опубл. 27.11.2015 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: ФИПС,  2015. № 33. [Patent for 
invention 2569795 C2 Russian Federation,  IPC 01 N 33/48. Method for the diagnosis of  unfavorable changes in water-
electrolyte metabolism in divers /  A.Yu. Shitov,  B.L. Makeev;  No. 2012100358/15;  app. 01/10/2012;  publ. 11/27/2015. 
Inventions. Useful models: officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  2015. No. 33 (In Russ.)].

2 Патент на изобретение  2680376 С1 Российская Федерация,  МПК G 01 N 33/50,  А 61 B 5/20. Способ определения 
степени индивидуальной устойчивости водолазов к декомпрессионной болезни по  показателям функций почек /  
А.Ю. Шитов;  № 2018119592;  заявл. 28.05.2018;  опубл. 20.02.2019 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: 
ФИПС,  2019. № 5. [Patent for invention 2680376 C1 Russian Federation,  IPC G 01 N 33/50,  A 61 B 5/20. Method for 
determining the degree of  individual resistance of  divers to decompression sickness by indicators of  kidney function 
/  A.Yu.Shitov;  No. 2018119592;  app. 05/28/2018;  publ. 02/20/2019. Inventions. Useful models: officer. bul. Moscow: 
Publishing house FIPS,  2019. No. 5 (In Russ.)].

3 Патент на изобретение  2709477 С1 Российская Федерация,  МПК G 01 N 33/493. Способ определения степени 
индивидуальной устойчивости водолазов к токсическому действию кислорода по  показателям функций почек /  
А.Ю. Шитов;  № 2019131340;  заявл. 03.10.2019;  опубл. 18.12.2019 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: 
ФИПС,  2019. № 35. [Patent for invention 2709477 C1 Russian Federation,  IPC G 01 N 33/493. Method for determining 
the degree of  individual resistance of  divers to the toxic effect of  oxygen by indicators of  kidney function /  A.Yu. 
Shitov;  No. 2019131340;  app. 10/03/2019;  publ. 12/18/2019. Inventions. Useful models: officer. bul. Moscow: Publishing 
house FIPS,  2019. No. 35 (In Russ.)].

4 Патент на изобретение  2709469 С1 Российская Федерация,  МПК G 01 N 33/48. Способ определения степени ин-
дивидуальной устойчивости водолазов к токсическому действию азота по  показателям функций почек /  А.Ю. Ши-
тов. № 2019131341;  заявл. 03.10.2019;  опубл. 18.12.2019 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: ФИПС,  
2019. № 35. [Patent for invention 2709469 C1 Russian Federation,  IPC G 01 N 33/48. Method for determining the degree 
of  individual resistance of  divers to the toxic effect of  nitrogen by indicators of  kidney function /  A.Yu. Shitov. No. 
2019131341;  app. 10/03/2019;  publ. 12/18/2019. Inventions. Useful models: officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  
2019. No. 35 (In Russ.)].

5 Инструкция о  порядке  медицинского  освидетельствования водолазного  состава Военно-Морского  Флота,  Глав-
ное  Командование  ВМФ. 2003. 10 с. [Instructions on the procedure for medical examination of  the diving personnel of  
the Navy,  Main Command of  the Navy,  2003,  10 p. (In Russ.)].

состоянием функций выделительной системы 
водолазов.

Материалы и методы. Проведено  обследо-
вание  44 мужчин в возрасте  19–23 лет,  при-
знанных годными к водолазным спускам по  
состоянию здоровья. У всех испытуемых оце-
нивалась исходная устойчивость к гипоксиче-
ской гипоксии по  методике,  принятой в водо-
лазной медицине5. Данная методика является 
качественной и заключается в регистрации 
изменений показателей функций сердечно-со-
судистой,  дыхательной и центральной нерв-
ной систем при 10-минутном дыхании 10%  
кислородно-азотной газовой смесью.

Для определения состояния водно-электро-
литного  обмена и функций почек у испытуе-
мых были проведены четыре  серии исследова-
ний с применением пероральных нагрузочных 
почечных проб [21,  с. 67–69].

Первая серия исследований — определение  
индекса функциональной активности почек 
(ИФАП) после  пероральной водной нагруз-
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ки в дозе  20  мл/кг массы тела для оценки 
осморегулирующей функции почек1,2. Вторая 
серия исследований — определение  индек-
са волюморегулирующей активности почек 
(ИВАП) после  пероральной солевой нагрузки 
0,5%  раствором натрия хлорида в дозе  0,5%  
от массы тела3. Третья серия исследований — 
определение  индекса калийуретической ак-
тивности почек (ИКАП) после  пероральной 
нагрузки 10%  раствором калия хлорида,  в 
дозе  0,55  мл/кг массы тела4. Четвертая се-
рия исследований  — определение  индекса 
кальцийуретической функции почек (ИКФП) 
после  пероральной нагрузки 7,5%  раствором 
лактата кальция,  в дозе  1 мл/кг массы тела5,6. 

1 Патент на изобретение  2423703 С1 Российская Федерация,  МПК А 61 В 1/00;  G01N 33/493. Способ оценки 
функций почек в условиях воздействия повышенного  давления газовой среды /  А.А. Мясников,  А.Ю. Шитов;  
заявка № 2010101343/15;  заявл. 18.01.2010;  опубл. 10.07.2011 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: 
ФИПС,  2011. № 19. [Patent for invention 2423703 C1 Russian Federation,  IPC A 61 B 1/00;  G01N 33/493. A method 
for assessing kidney functions under conditions of  increased pressure of  a gas environment /  A.A. Myasnikov,  A. Yu. 
Shitov;  application No. 2010101343/15;  app. 01/18/2010;  publ. 10.07.2011. Inventions. Useful models: officer. bul. Moscow: 
Publishing house FIPS,  2011,  No. 19 (In Russ.)].

2 Патент на изобретение  2691953 С1 Российская Федерация,  МПК G 01 N 33/493. Способ проведения почечной 
пробы с водной нагрузкой у водолазов /  А.Ю. Шитов;  № 2018124747;  заявл. 05.07.2018;  опубл. 19.06.2019 //  Изо-
бретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: ФИПС,  2019. № 17 [Patent for invention 2691953 C1 Russian Federation,  
IPC G 01 N 33/493. Method of  carrying out a renal test with water load in divers /  A.Yu. Shitov;  No. 2018124747;  app. 
07/05/2018;  publ. 06/19/2019. Inventions. Useful models: officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  2019,  No. 17 (In 
Russ.)].

3 Патент на изобретение  2499557 С1 Российская Федерация,  МПК А 61 В 5/20. Способ оценки волюморегулиру-
ющей функций почек в условиях воздействия повышенного  давления газовой среды /  А.Ю. Шитов,  Б.Л. Макеев;  
заявка № 2012142910/14;  заявл. 08.10.2012;  опубл. 27.11.2013 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: 
ФИПС,  2013. № 33. [Patent for invention 2499557 C1 Russian Federation,  IPC A 61 B 5/20. A method for assessing 
the volume-regulating functions of  the kidneys under the influence of  increased pressure of  the gas environment /  
A.Yu. Shitov,  B.L. Makeev;  application No. 2012142910/14;  app. 10/08/2012;  publ. 11/27/2013. Inventions. Useful models: 
officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  2013,  No. 33 (In Russ.)].

4 Патент на изобретение  2499993 С1 Российская Федерация,  МПК G 01 N 33/493. Способ оценки калийуретиче-
ской функций почек в условиях воздействия повышенного  давления газовой среды /  А.Ю. Шитов,  Б.Л. Макеев;  
заявка № 2012118725/15;  заявл. 04.05.2012;  опубл. 27.11.2013 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: 
ФИПС,  2013. № 2. [Patent for invention 2499993 C1 Russian Federation,  IPC G 01 N 33/493. A method for assessing 
the potassium uretic functions of  the kidneys under the influence of  increased pressure of  the gas environment /  
A.Yu. Shitov,  B.L. Makeev;  application No. 2012118725/15;  app. 05/04/2012;  publ. 11/27/2013. Inventions. Useful models: 
officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  2013,  No. 2 (In Russ.)].

5 Патент на изобретение  2525738 С1 Российская Федерация,  МПК А 61 B 5/20. Способ оценки кальцийурети-
ческой функций почек человека в условиях воздействия повышенного  давления газовой среды /  А.Ю. Шитов,  
Б.Л. Макеев;  заявка № 2013116025/14;  заявл. 09.04.2013;  опубл. 20.08.2014 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. 
бюл. М.: ФИПС,  2014. № 23. [Patent for invention 2525738 C1 Russian Federation,  IPC A 61 B 5/20. A method for 
assessing the calciuretic functions of  human kidneys under conditions of  increased pressure of  the gas environment /  
A.Yu. Shitov,  B.L. Makeev;  application No. 2013116025/14;  app. 04/09/2013;  publ. 08/20/2014. Inventions. Useful models: 
officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  2014,  No. 23 (In Russ.)].

6 Патент на изобретение  2716332 С1 Российская Федерация,  МПК А 61 В 5/20,  G 01 N 33/84,  G 01 N 33/493. 
Способ проведения почечной пробы с кальциевой нагрузкой у водолазов /  А.Ю.  Шитов. № 2019113963;  заявл. 
06.05.2019;  опубл. 11.03.2020 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: ФИПС,  2020. № 35. [Patent for 
invention 2716332 C1 Russian Federation,  IPC A 61 B 5/20,  G 01 N 33/84,  G 01 N 33/493. Method of  carrying out a 
kidney test with calcium load in divers /  A.Yu. Shitov. No. 2019113963;  app. 05/06/2019;  publ. 03/11/2020. Inventions. 
Useful models: officer. bul. Moscow: Publishing house FIPS,  2020,  No. 35 (In Russ.)].

7 Зубов Н.Н.,  Кувакин В.И. Методы статистического анализа данных в медицине и фармации /  под общ. ред. 
Н.Н. Зубова. СПб.: ЛитографияПринт,  2017. 216 с. [Zubov N.N.,  Kuvakin V.I. Methods of statistical data analysis in 
medicine and pharmacy. St. Petersburg: Publishing house Litografiya Print,  2017,  216 р. (In Russ.)].

Каждая серия исследований проводилась че-
рез две  недели после  предыдущей.

Методами корреляционного,  регрессион-
ного  и дисперсионного  анализа полученных 
данных проводились описание  исследуемых 
параметров в группах и оценка значимости 
различия количественных показателей7. Для 
поведения статистического  анализа использо-
вались пакеты прикладных программ Statistica 
for Windows 10.0. Результаты методов обра-
ботки данных представлены в виде  среднего  
значения (М) и стандартного  отклонения (SD).

Результаты и их обсуждение. В результа-
те  определения устойчивости к гипоксической 
гипоксии выявлено,  что  из 44 обследованных 
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водолазов 15 имели высокую устойчивость 
(34,1%),  23 — среднюю устойчивость (52,3%),  
а 6 (13,6%) — низкую устойчивость. Результа-

ты этих обследований и последующих иссле-
дований с применением пероральных нагру-
зочных проб представлены в табл. 1.

Таблица 1
Показатели функций выделительной системы водолазов по результатам нагрузочных проб

Table 1
Performance indicators of the excretory system of divers according to the results of 

stress renal tests

№№
испытуемых 

водолазов

Исходная 
устойчивость 
водолазов к 

гипоксической 
гипоксии

ИФАП, усл. 
ед.

(1-я серия 
исследований)

ИВАП, усл. 
ед.

(2-я серия 
исследований)

ИКАП, усл. 
ед.

(3-я серия 
исследований)

ИКФП, усл. 
ед.

(4-я серия 
исследований)

1

Высокая 
устойчивость

5,8 1,0 4,3 1,4

2 5,3 1,1 3,5 2,0

3 6,1 0,7 4,2 1,0

4 5,7 1,1 3,3 1,8

5 6,1 0,3 3,8 1,1

6 5,0 1,0 4,8 1,3

7 5,4 0,9 4,4 1,1

8 6,5 1,2 5,3 1,3

9 7,5 1,0 4,1 1,0

10 5,8 1,3 4,7 1,5

11 5,4 0,8 5,0 1,8

12 5,8 1,1 3,9 1,7

13 6,0 0,2 4,9 0,5

14 5,2 1,4 5,5 0,9

15 6,0 1,1 5,8 1,0

16

Средняя 
устойчивость

4,0 0,9 3,2 1,0

17 5,5 1,0 3,1 0,5

18 5,8 0,6 3,8 1,3

19 6,0 1,1 3,0 1,0

20 4,9 1,0 3,1 0,8

21 4,4 0,4 2,3 1,0

22 4,3 0,9 2,4 1,4

23 4,4 1,7 2,9 0,9

24 4,9 0,4 3,7 1,5

25 4,9 0,3 3,1 1,4

26 5,0 –0,1 3,5 0,9

27 6,0 –0,2 2,1 –0,3

28 5,0 1,0 2,6 0,4

29 4,5 1,3 3,2 0,2

30 4,2 0,0 3,8 –0,3

31 3,8 0,0 2,3 –0,2
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№№
испытуемых 

водолазов

Исходная 
устойчивость 
водолазов к 

гипоксической 
гипоксии

ИФАП, усл. 
ед.

(1-я серия 
исследований)

ИВАП, усл. 
ед.

(2-я серия 
исследований)

ИКАП, усл. 
ед.

(3-я серия 
исследований)

ИКФП, усл. 
ед.

(4-я серия 
исследований)

32 3,1 0,2 3,2 1,2

33 5,0 0,1 1,0 –0,5

34 4,8 0,2 1,1 –0,8

35 4,8 0,3 0,0 –0,4

36 6,0 –0,4 –0,3 0,0

37 5,9 1,3 1,8 –1,1

38 4,2 0,4 –0,2 –0,7

39

Низкая 
устойчивость

5,1 –0,2 2,0 –0,6

40 5,5 0,9 –0,3 –0,3

41 5,5 0,0 0,0 –0,6

42 4,8 –0,5 1,2 –0,4

43 4,2 0,9 –0,4 0,1

44 4,1 –0,3 2,0 0,0

Значения функций выделительной систе-
мы водолазов,  имевших различную исход-
ную устойчивость к гипоксической гипоксии,  
представлены в табл. 2.

Применение  нагрузочных проб наглядно  
продемонстрировало,  что  у водолазов,  со  
средней и низкой устойчивостью к гипокси-
ческой гипоксии расчетные  индексы функций 
выделительной системы ниже,  чем у испыту-
емых,  имевших высокую устойчивость к дан-
ному неблагоприятному фактору гипербарии 

(см. табл. 2). Наиболее  выраженные  измене-
ния зарегистрированы по  показателям ИКФП 
(снижение  кальцийуретической функции по-
чек более  чем в 5 раз) и ИКАП (снижение  

калийуретической функции почек более  чем 
в 2 раза).

В дальнейшем была построена корреляцион-
ная матрица показателей состояния функций 
выделительной системы организма испытуе-
мых и устойчивости к гипоксической гипоксии 
(табл. 3).

Таблица 2
Расчетные значения функций выделительной системы водолазов, имевших различную 

устойчивость к гипоксической гипоксии, усл. ед. (М, SD)
Table 2

The calculated values of the functions of the excretory system of divers with different resistance to 
hypoxic hypoxia, conventional units (M, SD)

Устойчивость водолазов к 
гипоксической  

гипоксии

ИФАП, усл.ед.
(1-я серия 

исследований)

ИВАП, усл.ед.
(2-я серия 

исследований)

ИКАП, усл.ед.
(3-я серия 

исследований)

ИКФП, усл.ед.
(4-я серия 

исследований)

М SD М SD М SD М SD
Высокая устойчивость 
(n=15)

5,84 0,6 0,94 0,33 4,5 0,72 1,29 0,4

Средняя и низкая 
устойчивость (n=29)

4,84* 0,73 0,45* 0,57 2,04* 1,38 0,25* 0,78

П р и м е ч а н и е :  *Различия значимы по сравнению с группой, имевшей высокую устойчивость (р<0,001).
N o t e :  *Тhe difference is significant compared with the group that had high stability (p<0,001).
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Таблица 3
Коэффициенты корреляции (и их значимости) устойчивости к гипоксической гипоксии и 

показателей состояния функций выделительной системы организма водолазов
Table 3

Correlation coefficients (and their significance) of resistance to the hypoxic hypoxia and indicators 
of the state of the functions of the excretory system of the divers

Показатель состояния 
функций выделительной 

системы организма водолазов

Коэффициенты корреляции 
устойчивости к гипоксической 

гипоксии
р-level

ИФАП 0,49 0,001

ИВАП 0,49 0,001

ИКАП 0,77 0,001

ИКФП 0,65 0,001

Из данных корреляционной матрицы пока-
зателей функций почек с устойчивостью водо-
лазов к гипоксической гипоксии следует,  что  
со  всеми показателями функций почек устой-
чивость к этому неблагоприятному фактору 
гипербарии имеет прямую корреляционную 
связь.

Устойчивость к гипоксической гипоксии 
имеет сильную прямую корреляционную вза-
имосвязь с ИКАП и связи средней силы с 
ИКФП. Связи устойчивости к гипоксической 
гипоксии с ИФАП и ИВАП слабые.

Известно,  что  ионы калия свободно  филь-
труются через гломерулярную мембрану в 
проксимальных отделах почечных каналь-
цев,  а альдостерон увеличивает поступление  
калия в клетки и ускоряет выведение  его  с 
мочой. Именно  поэтому причинами понижен-
ного  выведения калия при нагрузочной пробе  
у лиц,  имеющих низкую и среднюю устойчи-
вость к гипоксической гипоксии,  могут быть 
как снижение  гломерулярной фильтрации,  
так и скрытая неполноценность гормональных 
механизмов регуляции обмена этого  катиона 
(скрытый гипоальдостеронизм или гипокор-
тицизм). Так,  при гипоальдостеронизме  про-
исходит нарушение  экскреции калия почка-
ми из-за нарушения обмена натрия на калий 
в дистальных отделах почечных канальцев. 
Кроме  того,  пониженное  выведение  калия из 
организма водолазов,  неустойчивых к гипок-
сической гипоксии,  при нагрузочных пробах 
может говорить о  выработке  у таких испыту-
емых антагонистов альдостерона или снижен-
ном запасе  натрия в организме.

В источниках литературы содержатся дан-
ные,  указывающие  на менее  эффективное  

выведение  калия с мочой при нагрузках калия 
хлорида у детей до  10–11-летнего  возраста. 
Исследователи предполагают,  что  такая ре-
акция растущего  организма способствует со-
хранению калия и созданию положительно-
го  баланса данного  катиона [9,  с. 52–53;  22,  
с.  320–322]. Обнаруженный нами подобный 
эффект у взрослого,  относительно  здорового  
человека,  неустойчивого  к гипоксии,  может 
указывать либо  на высокую адсорбцию калия 
в пищеварительном тракте,  либо,  что  более  
вероятно,  на незрелость периферических (че-
рез секрецию альдостерона) или рефлектор-
ных (наличие  специфических калиевых ре-
цепторов печени и/или портальной системы и 
калийрегулирующего  центра в гипоталамусе) 
механизмов регуляции калия.

Нельзя также  исключать склонность неу-
стойчивых к гипоксической гипоксии испыту-
емых к развитию метаболического  алкалоза 
при действии на организм различных экс-
тремальных факторов. Если говорить об этом 
механизме,  то  исследователи предполагают,  
что  возникновение  метаболического  алка-
лоза способствует уменьшению поверхности 
апикальной мембраны собирательных трубок,  
снижению количества апикально  располо-
женных K+-транспортеров в дистальных из-
витых канальцах и пониженному выведению 
калия с мочой.

В норме  почечная экскреция калия пред-
ставляется результатом трех процессов: ка-
нальцевой реабсорбции,  канальцевой секре-
ции и клубочковой фильтрации. При этом 
дистальный извитой каналец (собирательная 
трубка) является главной зоной почечной 
экскреции калия. Многочисленными иссле-
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дованиями показано,  что  задержка калия в 
организме  может происходить в силу незре-
лости главных клеток собирательных трубок 
(малое  количество  органелл,  слабая актив-
ность Na+/K+-АТФазы) или низкого  электро-
химического  градиента апикальной мембраны. 
Ведь известно,  что  основная часть кислоро-
да,  поступающего  в почку,  используется для 
энергетического  обеспечения работы именно  
Na+/K+-АТФазы. Данный фермент обеспечи-
вает активный транспорт натрия и связанный 
с ним перенос других веществ (в частности,  
калия и кальция),  глюкозы и аминокислот 
клетками почечных канальцев. Возможно,  
что  апикально  расположенные  K+-АТФазы 
более  активны у испытуемых,  неустойчи-
вых к гипоксической гипоксии [23,  с. 10–11;   
24,  с. 29–30].

Что  касается кальцийуретической функ-
ции почек,  то  считается,  что  после  прове-
дения нагрузочной пробы с лактатом кальция 
в крови происходит увеличение  ионизиро-
ванной фракции кальция. Это  важно,  потому 
что  только  ионизированный кальций и каль-
ций,  связанный с комплексами,  могут прохо-
дить через мембраны клеток и фильтроваться 
почками. Концентрация свободного  ионизи-
рованного  кальция находится в обратной за-
висимости от рН крови: ацидоз приводит к 
увеличению выделения кальция с мочой (за 
счет подавления его  реабсорбции в дисталь-
ных извитых канальцах),  а возникновение  
метаболического  алкалоза ведет к падению 
его  экскреции [25,  с. 4–5].

У испытуемых,  неустойчивых к гипоксиче-
ской гипоксии,  кроме  склонности к алкалозу 
нельзя исключить и понижение  внеклеточно-
го  объема жидкости после  нагрузочных проб 
(в частности после  нагрузки лактатом каль-
ция). При этом такая нагрузка будет снижать 
экскрецию кальция с мочой за счет увеличе-
ния секреции паратиреоидного  гормона (ПТГ). 
Избыточное  количество  ПТГ будет повышать 
реабсорбцию кальция в восходящей части пет-
ли Генле  и в дистальных извитых канальцах,  

1 Патент на изобретение  2709467 С1 Российская Федерация,  МПК G 01 N 33/493,  А 61 B 5/20. Способ определе-
ния степени индивидуальной устойчивости водолазов к гипоксической гипоксии по  показателям функций почек /  
А.Ю. Шитов,  № 2019131339;  заявл. 03.10.2019;  опубл. 18.12.2019 //  Изобретения. Полезные модели: офиц. бюл. М.: 
ФИПС,  2019. № 35. [Patent for invention 2709467 C1 Russian Federation,  IPC G 01 N 33/493,  A 61 B 5/20. Method for 
determining the degree of  individual resistance of  divers to hypoxic hypoxia by indicators of  kidney function /  A.Yu.
Shitov,  No. 2019131339;  declared 10/03/2019;  publ. 12/18/2019. Inventions. Useful models: off. bul. Moscow: Publishing 
house FIPS,  2019,  No. 35 (In Russ.)].

тем самым снижая скорость его  выведения с 
мочой [26,  с. 66–67].

Известно,  что  все  диуретики (кроме  ти-
азидных) увеличивают экскрецию кальция 
с мочой. Наиболее  сильный эффект прояв-
ляется у петлевых диуретиков (этакриновая 
кислота,  фуросемид),  которые  блокируют 
Na-K-Cl-транспортеры апикальной мембраны. 
Препарат ацетазаломид,  ингибируя карбоан-
гидразу и снижая абсорбцию бикарбонатов в 
проксимальных канальцах,  блокирует реаб-
сорбцию кальция,  увеличивая его  выведение  
с мочой. Именно  поэтому пониженное  выве-
дение  кальция у неустойчивых к гипоксии 
испытуемых может быть связано  как с уве-
личением абсорбции бикарбонатов в прокси-
мальных канальцах,  так и с ростом движу-
щей силы пассивной параклеточной абсорбции 
кальция [25,  с. 5–6].

Вероятно,  что  у испытуемых с низкой 
устойчивостью к гипоксической гипоксии на-
блюдается и избыточная активность ренин-ан-
гиотензиновой системы,  которая способствует 
развитию в канальцевых клетках оксидатив-
ного  стресса и ограничивает доставку кисло-
рода в ткань почки благодаря выраженному 
сосудосуживающему действию. Это,  в свою 
очередь,  повышает потребление  кислорода 
клеточными митохондриями и способствует 
возникновению вышеперечисленных эффек-
тов в почечных канальцах [23,  с. 12–13].

Методом пошагового  регрессионного  ана-
лиза была получена модель для определения 
устойчивости водолазов к ГГ по  показателям,  
характеризующим функциональную,  каль-
цийуретическую и калийуретическую функ-
цию почек.

Устойчивость к ГГ = 0,22×ИФАП + 
0,18×ИКФП + 0,20×ИКАП.

При значении устойчивости к ГГ до  1,5 во-
долаза относят к группе  неустойчивых,  от 
1,51 до  2,5 — к группе  среднеустойчивых и от 
2,51 и более  — к группе  высокоустойчивых к 
гипоксической гипоксии1.
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Отбор  значимых факторов для включения в 
модель приведен при уровне  F=1,  что  обеспе-
чивает уровень значимости коэффициентов 
p<0,30,  а достоверность р>0,70. Коэффици-
енты ИФАП и ИКАП являются значимыми,  
достоверными (р<0,001). Фактор  ИВАП в мо-
дель не  включен,  как недостаточно  значи-
мый (значение  р=0,291). Коэффициент ИКФП 
значим в пределах 70%  уровня надежности (в 
соответствии с заданным F=1 для пошагово-
го  отбора в модель после  исключения ИВАП,  
значение  р=0,077). 

Свободный член (Y-пересечение,  intercept) 
имеет низкую достоверность (высокую веро-
ятность ошибки,  значение  р=0,244,  после  ис-
ключения фактора ИВАП) поэтому также  не  
включен в регрессионную модель.

Дисперсионный анализ модели,  оценка ее  
информативности и значимости свидетель-
ствует,  что  вклад факторов,  включенных в 
модель (Regress=13,112),  составляет 68,44%  
от общей суммы квадратов отклонений про-
гнозируемого  параметра устойчивости к 
гипоксической гипоксии (Total=19,159),  а 
31,56%  вносят неучтенные  (случайные) фак-
торы (Residual=6,046),  что  свидетельствует 
об информационной способности модели. По  
величине  F-критерия (F=28,911) с уровнем 
значимости р=0,0001 модель можно  считать 
значимой,  достоверной. Наибольшее  влияние  
на устойчивость к гипоксической гипоксии 
имеют факторы ИФАП и ИКАП,  а наимень-
шее  — фактор  ИКФП (табл. 4).

Заключение. Проведенные  исследования 
показали перспективность определения ка-
лий- и кальцийуретической функции почек у 

водолазов. Низкая экскреция калия после  ка-
лиевой нагрузки у водолазов неустойчивых к 
гипоксической гипоксии может быть связана 
с большой мощностью калий-абсорбирующих 
транспортеров или низкой активностью ка-
лий-секреторных насосов в дистальном отделе  
толстого  кишечника и дистальных сегментах 
нефрона. У таких испытуемых нельзя исклю-
чить функциональную незрелость печеночно-
го  калий-регулирующего  рефлекса,  неспо-
собность тканевых депо  накапливать калий,  а 
также  нарушение  нейрогормональных меха-
низмов регуляции транспорта калия в клетках 
и органах. Что  же  касается сниженного  вы-
ведения кальция у водолазов,  неустойчивых 
к гипоксической гипоксии,  то  этот эффект 
может быть обусловлен гормональными (по-
вышением продукции ПТГ или кальцитонина,  
недостаток минералокортикоидов),  метабо-
лическими механизмами (перегрузка фосфа-
тами или витамином D) или усилением рабо-
ты транспортеров кальция в проксимальных 
канальцах и тонкой части нисходящей петли 
Генле  (эффект,  противоположный действию 
осмотических и сходный с действием тиазид-
ных диуретиков).

Нам представляется,  что  наиболее  веро-
ятными механизмами,  определяющими по-
ниженную калий- и кальцийуретическую 
функцию почек у водолазов,  неустойчивых к 
гипоксической гипоксии,  являются склонность 
таких испытуемых к развитию метаболиче-
ского  алкалоза или неспособность адекватно  

реагировать на снижение  объема циркулиру-
ющей крови (ОЦК) даже  в обычных услови-
ях существования. Возможно,  что  склонность 

Таблица 4
Степень и значимость влияния факторов ИФАП, ИВАП и ИКФП на устойчивость

водолазов к гипоксической гипоксии
Table 4

The degree and significance of the influence of factors renal functional activity index, renal 
volumetric activity index and calcium urethic renal activity index on determining the resistance of 

divers to the hypoxic hypoxia

Фактор
Стандартизированный 

коэффициент регрессии ВЕТА
Степень влияния, % р-level

ИФАП 0,221 36,3 0,005

ИКАП 0,205 33,7 0,0003

ИКФП 0,183 20,0 0,077
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