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Изучена активность одиночных нейронов соматосенсорной коры кошек в условиях апробации ориги�
нальной модели острой гипоксии с гиперкапнией. На кошках массой 3,5–4,0 кг провели 24 опыта. В ус�
ловиях этаминал�натриевого наркоза (30–35 мг/кг, внутрибрюшинно) животным рассекали мягкие ткани
головы, в черепе делали трепанационные отверстия. В последующем животных интубировали, обездви�
живали миорелаксантами и переводили на управляемое дыхание. В ходе опытов в зоне соматосенсор�
ной коры регистрировали вызванные потенциалы и реакции корковых нейронов в ответ на электриче�
скую стимуляцию контралатерального лучевого нерва одиночными прямоугольными импульсами тока
амплитудой 5–7 В и длительностью в 0,2 мс. I стадия гипоксии у животных развивалась через (7,1 ± 1,2)
мин после инициации требуемых модельных условий опыта, II – через (34,6 ± 3,3) мин, III – через (50,3 ±
3,5) мин, IV – обычно через (55,9 ± 3,8) мин. В процессе изучения влияния острой гипоксии с гиперкапни�
ей на импульсную активность нейронов кошек было зарегистрировано 77 нейронов. Установлено, что по
мере нарастания гипоксического статуса у подопытных животных наблюдаются отчетливые изменения
как спонтанной, так и вызванной активности регистрируемых нейронов. Под влиянием легкой гипоксии
(15 мин) спонтанная частота импульсной активности нейрона от исходного уровня в 6 имп/с увеличи�
лась до 21 имп/с. В ходе углубления состояния гипоксии (II, III стадии) были отмечены дальнейшие
изменения количественных показателей спонтанной и вызванной активности нейрона. К моменту пере�
хода животного в IV (терминальную) стадию нейрон (50�я минута наблюдения) прекращал генерацию
потенциалов действия, практически становился ареактивным. В фазных изменениях нейронной актив�
ности оказалось возможным вскрыть роль фактора гиперкапнии в процессе постепенного формирова�
ния у животных острой экзогенной гипоксии с гиперкапнией.

Ключевые слова: гипоксия, гиперкапния, вызванные потенциалы, импульсная активность нейронов.

Введение
В условиях эксплуатации современных лета�

тельных аппаратов, подводных лодок всегда
присутствует некоторая вероятность отказа си�
стем регенерации дыхательного воздуха. Ухуд�
шение качественных характеристик воздуха по�
степенно инициирует у членов экипажа разви�
тие острой экзогенной гипоксии с гиперкапни�
ей, обычно проявляющейся в ухудшении обще�
го состояния и работоспособности [1], в пер�
вую очередь, из�за грубых нарушений функций
ЦНС [4, 15].

Большое количество исследований, посвя�
щенных особенностям функционирования го�
ловного мозга в условиях гипоксии, были вы�
полнены с использованием традиционных ме�
тодик формирования гипоксии [2, 11, 16]. При
этом в эксперименте подопытное животное
обычно размещали в герметически изолирован�

ном боксе. Недостаток данного приема заклю�
чается в том, что изоляция животного всегда
привносит определенные неудобства. В частно�
сти, создаются сложности в выполнении необ�
ходимых манипуляций воздействия на живот�
ное, исключается возможность проведения
комплексного инструментального мониторин�
га функциональной активности животного, на�
пример, по показателям тонких нейрофизиоло�
гических измерений.

Нами разработан новый способ моделиро�
вания острой гипоксии с гиперкапнией [8], пре�
доставляющий исследователю неограниченные
возможности как в выборе специфических вли�
яний на исследуемое животное, так и в прове�
дении самых сложных физиологических регис�
траций.

Цель исследования – изучение активности
одиночных нейронов соматосенсорной коры
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кошек в условиях апробации оригинальной мо�
дели острой гипоксии с гиперкапнией.

Материал и методы
На кошках массой 3,5–4,0 кг провели 24 опы�

та. В условиях этаминал�натриевого наркоза
(30–35 мг/кг, внутрибрюшинно) животным рас�
секали мягкие ткани головы, в черепе делали
трепанационные отверстия. Края ран дополни�
тельно инфильтрировали 0,5 % раствором но�
вокаина. В последующем животных интубиро�
вали, обездвиживали миорелаксантами и пере�
водили на управляемое дыхание. В ходе опытов
в зоне соматосенсорной коры регистрировали
вызванные потенциалы и реакции корковых ней�
ронов в ответ на электрическую стимуляцию
контралатерального лучевого нерва. Парамет�
ры стимуляции – одиночные прямоугольные им�
пульсы тока генератора ЭСУ�1 амплитудой 5–
7 В и длительностью в 0,2 мс [5, 10]. На прове�
дение экспериментов на кошках получено раз�
решение этического комитета Смоленской го�
сударственной медицинской академии (прото�
кол от 05.04.2011 г.).

Оценку результатов регистрации биоэлект�
рической активности проводили в режиме on
line с помощью персонального компьютера по
показателям усредненных (n = 10) вызванных
потенциалов и перистимульных гистограмм
нейронов. Общее состояние животных контро�
лировали по электроэнцефалографии (ЭЭГ).

Статус острой гипоксии с гиперкапнией мо�
делировали, размещая подопытную кошку в

замкнутый контур циркуляции воздуха, содер�
жащий дыхательную емкость (6 л), аппарат ис�
кусственной вентиляции легких, соединительные
трубки (рис. 1). Воздух, поступающий в легкие
через соединительную и интубационную трубки
с помощью аппарата искусственной вентиля�
ции, извлекался из дыхательной емкости. Во
время выдоха воздух из легких пассивно по от�
водящей трубке возвращался в ту же дыхатель�
ную емкость. В итоге каждый дыхательный цикл
приводил к ухудшению характеристик вдыхае�
мого воздуха, при этом концентрация О2 в нем
уменьшалась, а концентрация СО2 – увеличива�
лась. Все вместе взятое приводило к формиро�
ванию у кошки статуса острой гипоксии с ги�
перкапнией [8].

Качественный анализ вдыхаемого воздуха
проводили с помощью электронных газоанали�
заторов АНКАТ�7631М (О2) и ГИАМ�301 (СО2)
производства ООО «Аналитприбор» (г. Смо�
ленск).

Результаты и их анализ
На рис. 2А представлен исходный вызванный

потенциал соматосенсорной коры на одиноч�
ное раздражение лучевого нерва. Видно
(рис. 2Б, I–IV), что по мере нарастания у живот�
ного состояния острой гипоксии с гиперкапни�
ей амплитуда всех компонентов вызванного по�
тенциала уменьшается, в то время как их дли�
тельность увеличивается. Наиболее значимые
амплитудные изменения вызванных потенциа�
лов наблюдали в динамике ранней негативной
волны. Принимая во внимание направленность
изменений ранней негативной волны, ее амп�
литудные параметры использовали в качестве
маркера функционального состояния головно�
го мозга по мере развития острой гипоксии с
гиперкапнией. В частности, было принято, что
уменьшение первичной негативной волны в пре�
делах 90–55 % от исходного значения представ�
ляет I (легкую) стадию гипоксии (см. рис. 2Б, I).
Уменьшение первичной негативной волны в пре�
делах 50–30 % от исходного уровня представ�
ляет II (среднюю) стадию (см. рис. 2Б, II), умень�
шение негативной волны в пределах 25–10 % от
исходного уровня представляет III (глубокую)
стадию (см. рис. 2Б, III), наконец, полное исчез�
новение негативной волны в составе вызванно�
го потенциала представляет IV (терминальную)
стадию гипоксии (см. рис. 2Б, IV).

В наших экспериментах I стадия гипоксии у
животных развивалась через (7,1 ± 1,2) мин по�
сле инициации требуемых модельных условий
опыта, II – через (34,6 ± 3,3) мин, III – через (50,3 ±
3,5) мин, IV – обычно через (55,9 ± 3,8) мин.

Рис. 1. Схема модели, обеспечивающей развитие
у кошки состояния нарастающей острой гипоксии

с гиперкапнией.
1 – кошка; 2 – аппарат искусственной вентиляции

легких; 3 – дыхательная емкость; 4 – интубационная
трубка; 5 – соединительная трубка; 6 – отводящая

трубка; 7 – трубка для забора воздуха.
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Параллельно с регистрацией вызванных по�
тенциалов у всех животных в соматосенсорной
коре с помощью стеклянных микроэлектродов
регистрировали активность отдельных нейро�
нов. Всего в процессе изучения влияния острой
гипоксии с гиперкапнией на импульсную актив�
ность нейронов кошек было зарегистри�
ровано 77 нейронов. Все они имели ис�
ходную спонтанную активность и реаги�
ровали на электрическую стимуляцию
лучевого нерва коротколатентными реак�
циями возбуждения. Из общего числа
изученных нейронов 26 наблюдали во
время развития I стадии острой гипок�
сии с гиперкапнией, 28 – во время II ста�
дии, 15 – во время III стадии и 8 – во вре�
мя развития IV стадии.

Оценивая данные по итогам анализа
нейронной активности, не можем не об�
ратить внимание на специфические из�
менения параметров спонтанной актив�
ности изученных нейронов. Так, если ис�
ходная частота спонтанной активности
нейронов в наших экспериментах соста�
вила (5,1 ± 0,4) имп/с, то на протяжении
I стадии развития острой гипоксии с ги�
перкапнией было отмечено ее значитель�
ное увеличение до (23,7 ± 3,2) имп/с.
В последующем, на II и III стадиях разви�
тия острой гипоксии с гиперкапнией, по�
вышенный уровень спонтанной активно�
сти обычно сохранялся, хотя ее частота
постепенно уменьшалась до величины
порядка (10,4 ± 2,2) имп/с. На момент
завершения III, а иногда – к началу IV ста�
дии развития гипоксии спонтанная ак�
тивность нейронов обычно исчезала.

Столь же специфическими были изменения
вызванной активности нейронов. Типичный при�
мер представлен на рис. 3, растровые диаграм�
мы и перистимульные гистограммы которого
представляют нейронные реакции на протяже�
нии развития всех стадий гипоксии.

Итак, на рис. 3А показан исходный ответ ней�
рона на стимуляцию лучевого нерва, на рис. 3Б,
1 – тот же нейрон у животного в состоянии I ста�
дии острой гипоксии с гиперкапнией. Видно,
что под влиянием легкой гипоксии (15 мин)
спонтанная частота импульсной активности ней�
рона от исходного уровня в 6 имп/с увеличи�
лась до 21 имп/с. Нельзя не отметить трансфор�
мацию паттерна вызванного ответа нейрона,
а также сокращение продолжительности его
следовой реакции. В ходе углубления состоя�
ния гипоксии (II, III стадии) можно отметить даль�
нейшие изменения количественных показателей
и спонтанной, и вызванной активности нейро�
на. К моменту перехода животного в IV (терми�
нальную) стадию, при которой нейрон (50�я
минута наблюдения) прекращал генерацию по�
тенциалов действия, практически становился
ареактивным.

Рис. 2. Усредненные вызванные потенциалы
соматосенсорной коры при развитии острой гипоксии
с гиперкапнией. А – исходное состояние; Б – на фоне

острой гипоксии с гиперкапнией: I – легкая стадия
(через 15 мин наблюдения); II – средняя стадия (через

35 мин наблюдения); III – глубокая стадия (через
50 мин наблюдения); IV – терминальная стадия
(через 55 мин наблюдения). Стрелка – момент

нанесения раздражения.

Рис. 3. Динамика вызванных реакций нейрона соматосенсорной
коры при развитии острой гипоксии с гиперкапнией.
А – исходное состояние; Б – на фоне острой гипоксии

с гиперкапнией: I – легкая стадия (через 15 мин наблюдения);
II – средняя стадия (через 35 мин наблюдения); III – глубокая

стадия (через 50 мин наблюдения); IV – терминальная стадия
(через 55 мин наблюдения). Стрелка – момент нанесения

раздражения.
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 Во всех экспериментах на протяжении все�
го периода изменений функциональной актив�
ности головного мозга проводили забор проб
вдыхаемого воздуха с целью получения инфор�
мации о содержании в нем О2 и СО2 (таблица).

Было отмечено, что во время становления
первых трех стадий острой гипоксии с гипер�
капнией концентрация О2 и СО2 во вдыхаемом
воздухе изменялась почти линейно (см. табли�
цу). При измерении процентного содержания
газов переход к очередной стадии гипоксии
наблюдали при уменьшении концентрации О2
(и соответствующем увеличении концентрации
СО2) в среднем на каждые 2 %. Однако к момен�
ту развития IV (терминальной) стадии потреб�
ление животными О2 и, соответственно, выде�
ление СО2 закономерно снижались.

Как следует из представленных нами резуль�
татов, по мере углубления состояния острой
гипоксии с гиперкапнией отчетливо изменяют�
ся параметры вызванных потенциалов. Установ�
лено, что в комплексе волн вызванных потенци�
алов корковых ответов наиболее чувствитель�
ным компонентом по отношению к степени кис�
лородного голодания мозга выступает ранняя
негативная волна. Согласно данным литерату�
ры [3, 9], негативная волна в составе первично�
го ответа коркового вызванного потенциала
отражает активность синаптических структур
самых верхних слоев коры головного мозга. Та�
ким образом, опираясь на конкретные факты,
можно высказать предположение о первичном
уровне воздействия состояния острой гипоксии
с гиперкапнией на структуры головного мозга.

Полученный нами фактический материал с
использованием оригинальной модели острой
экзогенной гипоксии с гиперкапнией не проти�
воречит данным, описанным в литературе в от�
ношении других видов гипоксий, в частности
острой гипоксической гипоксии [7, 12]. В от�
ношении последней было отмечено, что по мере
ее углубления на фоне медленноволновой ЭЭГ�
активности вызванные потенциалы демонстри�
руют увеличение латентных периодов, уменьше�
ние амплитуды всех компонентов, увеличение

их длительности. Указанные изменения вызван�
ных потенциалов, как выяснилось, коррелируют
с изменениями кровотока и кислородного обес�
печения ткани мозга [14]. В исследованиях ряда
авторов [6, 13] отмечается, что при острой ги�
побарической гипоксии кислородное голода�
ние мозга проявляется в достоверных измене�
ниях спонтанной и вызванной ЭЭГ�активности.

В наших опытах впервые была прослежена
динамика изменений спонтанной и вызванной
активности одиночных нейронов при развитии
у кошек состояния острой гипоксии с гиперкап�
нией. Как выяснилось, нейроны соматосенсор�
ной коры у кошек в состоянии I и II стадий ост�
рой гипоксии с гиперкапнией демонстрируют
усиление спонтанной активности более чем в 3
раза на фоне перестроек паттернов реакций и
ослабления их выраженности. Отметим, что пик
увеличения спонтанной активности регистриру�
емых нейронов наблюдали в интервале от 11 до
17 мин с момента перевода животных в состоя�
ние гипоксии. Большинство исследователей
такого рода изменения активности нейронов
связывают с прямым и опосредованным воз�
действием возрастающего напряжения СО2 в
крови и межклеточной жидкости, прежде все�
го, на хемочувствительные зоны сосудов и ЦНС
[2, 15]. Как следует из данных, приведенных в
таблице, в отмеченном выше промежутке вре�
мени концентрация СО2 во вдыхаемом воздухе
повышалась до 4–7 %, что соответствует уве�
личению напряжения СО2 в крови до уровня 50–
60 мм рт. ст. Последнее объективно свидетель�
ствует о пребывании животного в состоянии
умеренной гиперкапнии [1].

Дальнейшее повышение концентрации СО2
при параллельном снижении концентрации О2
во вдыхаемой воздушной смеси на протяжении
последующих 10–15 мин приводило к подавле�
нию всех видов биоэлектрической активности
мозга. Известно, что при увеличении содержа�
ния СО2 во вдыхаемом воздухе до 10 % и более
напряжение СО2 в крови достигает величины
80–100 мм рт. ст., при этом стимулирующее
действие СО2 на рецепторные структуры ЦНС
прекращается. Абсолютная потеря реактивнос�
ти животных и следующая за этим гибель обыч�
но возникают при напряжениях СО2 порядка
120–150 мм рт. ст. [1, 17]. Приведенные лите�
ратурные данные вполне проецируются на дан�
ные, полученные в нашем исследовании. Оказа�
лось, что к моменту прекращения активности
регистрируемых нейронов концентрация СО2
во вдыхаемом воздухе приближалась к 10 %,
хотя концентрация О2 все еще оставалась на до�
статочно высоком уровне, составляя 11 %.
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Заключение
Таким образом, в ходе проведенного иссле�

дования, на основе предложенной нами моде�
ли гипоксии, получены результаты, конкретизи�
рующие первостепенное значение фактора ги�
перкапнии в генезе последовательных измене�
ний функционального состояния коры мозга в
условиях нарастания острой экзогенной гипок�
сии с гиперкапнией.
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Abstract. The somatosensory cortex single neurons activity was studied in cats when testing original hypoxia�
hypercapnia model. 24 experiments were performed on cats with weight of 3.5–4.0 kg. Under aethaminalum�
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natrium narcosis (30–35 mg/kg introperitoneally), soft tissues of head were cut and trepanation holes were
made in the skull. Then animals were intubated and unmoved by muscle relaxant for starting of artificial breathing.
Evoked potentials and cortex neurons reactions were registered in response to electrical stimulation of
contralateral radial nerve by single square�wave pulses with 5–7 V amplitude and 0.2 ms duration. Stage I
hypoxia occurred in animals (7.1 ± 1.2) min after start of required model conditions of experiment, II – in (34.6 ±
3.3) min, III – in (50.3 ± 3.5) min, IV – usually in (55.9 ± 3.8) min. In studying of acute hypoxia�hypercapnia action
on cat neurons impulse activity, 77 neurons were registered. Clear changes in spontaneous and evoked neurons
activities were associated with the rise of hypoxic status in the experimental animals. In mild hypoxia (15 min),
the spontaneous impulse frequency of neuron increased from 6 (baseline) to 21 per second. After intensification
of hypoxic condition (II and III stages), further quantitative changes in spontaneous and evoked neuron activity
were observed. Just before transition of animal to stage IV (terminal), the neuron (50 min of observation) had
stopped generating action potentials, becoming practically unresponsive. These phasic changes of neuron
activity helped to reveal the role of hypercapnia factor in the gradual process of acute hypoxia�hypercapnia in
animals.

Keywords: hypoxia, hypercapnia, evoked potentials, impulse activity of neurons.
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