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Физические нагрузки и двигательная активность 
составляют биологическую необходимость для 
жизни и здоровья человека. Современные ус-
ловия жизнедеятельности приводят к уменьше-
нию доли физической активности на произ-
водстве и в быту. Ограничение двигательной 
активности вызвано автоматизацией и механи-
зацией труда, профессиональной деятельно-
стью, длительным постельным режимом, обра-
зом жизни и т. д. Меняется естественная дви-
гательная активность современного ребёнка. 
По сравнению с детьми дошкольного возраста, 
школьники проводят больше времени в стати-
ческом положении. С каждым годом дети всё 
больше свободного от учёбы времени проводят 
с развлекательными гаджетами, у экрана теле-
визора или монитора компьютера. Большую 
актуальность приобрела проблема изменений 
физиологических функций и механизмов их 
развития у растущего организма в условиях 
снижения двигательной активности.
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Методом спектроскопии электронного парамагнитного резонанса (ЭПР) исследова-
ли содержание меди при моделировании нарастающего ограничения двигательной 
активности у крыс с 21-дневного возраста, анализируя количество медь-содер-
жащих парамагнитных комплексов в тканях сердца и печени. Количество меди 
оценивалось по интенсивности характерного ЭПР-сигнала, принадлежащего 
комплексу Cu2+ c диэтилдитиокарбаматом (Cu2+-(ДЭТК)2). Установлено, что после 
ограничения двигательной активности длительностью 30 сут происходит увели-
чение содержания меди в тканях сердца и печени в 2.2 и 2.9 раза соответственно.
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Одним из важнейших микроэлементов для 
нормального функционирования организма че-
ловека является медь. Медь участвует в процес-
сах клеточного дыхания, метаболизма железа, 
продукции нейротрансмиттеров, образования 
пигмента, в биосинтезе соединительной ткани, 
гормональной регуляции, иммунных наруше-
ниях. Медь входит в состав многих важнейших 
ферментов, таких как церулоплазмин, цитохро-
моксидаза, тирозиназа, аскорбиназа, аминокси-
даза и т. д. [1,2]. Медь участвует в системе 
антиоксидантной защиты организма, являясь 
кофактором фермента СОД, катализирующей 
дисмутацию супероксидных анион-радикалов 
[2–6]. СОД — важнейший компонент антиокси-
дантной системы. Важность сбалансированно-
го гомеостаза меди и её безопасного транспорта 
подтверждается существованием ряда медь-ас-
социированных заболеваний. Исследователи 
указывают на высокую степень распространён-
ности медь-зависимых состояний и заболева-
ний, особенно среди лиц с генетическими забо-
леваниями нервной системы, хроническими 
воспалительными заболеваниями, анемиями, 
болезнями опорно-двигательного аппарата и т. д. 
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Адекватная обеспеченность организма медью 
приводит к улучшению фибринолитической 
активности крови, снижая риск развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний [7,8]. Учитывая 
жизненно важную роль меди, точная регуляция 
её содержания имеет решающее значение для 
поддержания гомеостаза живых организмов.

Целью данного исследования являлось изу-
чение интенсивности накопления меди в тканях 
сердца и печени растущих крыс после ограни-
чения двигательной активности.

МЕТОДИКА ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследование проводилось в соответствии с 
Директивой 86/609/EEC о защите животных, ис-
пользуемых в экспериментальных и научных це-
лях, и рекомендациями локального биоэтичес-
кого комитета Казанского федерального уни-
верситета (Протокол № 39 от 22.12.2022 г.). В 
работе использовали белых беспородных крыс 
обоих полов, которых делили на две группы: 1-я 
(контроль, n=10) — растущие в условиях неог-
раниченной двигательной активности в преде-
лах стандартной клетки; 2-я (ОДА, n=10) — ра-
стущие в условиях нарастающего 30-суточного 
ограничения двигательной активности (ОДА).

Для симуляции нарастающего ограниче-
ния двигательной активности крыс содержали 
в индивидуальных клетках-пеналах в течение 
30 сут, начиная с 21-дневного возраста; подроб-
но данный метод описан нами ранее [9]. Особен-
ностями данной модели является уменьшение 
влияния иммобилизационного стресса, что до-
стигается постепенным увеличением времени 
нахождения животных в условиях ОДА. По 
истечении 30 сут крысы достигали 51-дневно-
го возраста. Контрольная группа по возрасту 
соответствовала экспериментальной. Соглас-
но данным литературы, 51-дневный возраст 
у крыс соответствует пубертатному периоду 
развития, сопровождающемуся выраженными 
изменениями эндокринной системы, оказываю-
щей активное влияние на регуляцию сердечной 
деятельности [10,11].

Содержание меди в органах крыс определя-
ли по методике, разработанной в Институте 
химической физики РАН, в которой использу-
ется метод спинового захвата. Подробности 
эксперимента и методики описаны нами ранее 
[12,13]. Компоненты спиновой ловушки вводи-
ли наркотизированным животным. В качестве 
наркоза использовали 25 % раствор уретана из 
расчёта 800 мг/кг массы, который вводили внут-
рибрюшинно. Все используемые препараты 

разводились в физиологическом растворе. Для 
формирования спиновой ловушки внутрибрю-
шинно вводили ДЭТК-Na в дозе 500 мг/кг (в 
объёме 2 мл воды на 300 г массы животного). Ло-
вушка захватывает медь и формируется устой-
чивый комплекс Cu2+-(ДЭТК)2. Через 40 мин 
после введения ловушки крысу фиксировали на 
операционном столе, вскрывали, сердце и пе-
чень извлекали полностью, извлечённые органы 
быстро просушивали. Миокард и паренхиму 
печени механически измельчали и заморажива-
ли в жидком азоте в специальных одноразовых 
шприцах для измерений. Непосредственно пе-
ред измерением готовый образец, усечённый 
по форме кюветы для измерений, взвешивали; 
масса образцов составляла около 100 мг.

Измерения спектров биологических образ-
цов проводили на спектрометре Bruker Х-диа-
пазона (9.5320 GHz) EMX/plus. Образец в паль-
чиковом Дьюаре (Bruker) помещали в полость 
двойного резонатора (model ER 4105DR), а 
эталонный образец — в другую полость того 
же резонатора. Поскольку каждый исследуемый 
образец находился в одинаковых условиях с 
эталонным образцом, это позволило определять 
количественно интенсивность исследуемых 
образцов и сравнивать их по интенсивности 
друг с другом. Частота модуляции магнитного 
поля — 100 кГц, амплитуда модуляции — 2 Гс, 
мощность СВЧ-излучения — 2 мВ, временная 
константа — 327 мс, температура измерений — 
77 К. Амплитуду модуляции, усиление и мощ-
ность СВЧ во всех экспериментах подбирали 
с условием отсутствия перемодуляции и насы-
щения сигнала ЭПР и сохраняли одинаковыми 
на протяжении всех измерений. Амплитуду 
спектров ЭПР нормировали на массу образца.

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили в программе SigmaPlot 
11.0. При обработке данных выполнялась про-
верка выборок на нормальность (критерий Ша-
пиро—Уилка) и равенство дисперсий. Досто-
верность различий исследуемых показателей 
определяли с применением t критерия Стью-
дента (при нормальном распределении) и U 
критерия Манна—Уитни (при ненормальном 
распределении). Данные представлены в виде 
среднего значения (М) и стандартной ошибки 
среднего (SEM). Различия считали статистиче-
ски значимыми при р<0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Методом ЭПР-спектроскопии определяли со-
держание меди в сердце и печени крыс после 
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30-суточного ОДА. ЭПР-спектр образца, взя-
того из сердца крысы контрольной группы, 
и эталонный спектр комплекса Cu2+-(ДЭТК)2 
представлены на рисунке 1. В составе спектра 
образца виден характерный сигнал от комплек-
са, амплитуду которого вычисляли в ходе ана-
лиза спектров образцов тканей сердца и печени. 
Интенсивность сигнала от комплекса прямо 
пропорциональна содержанию меди в образце.

На рисунке 2 показаны полученные ЭПР-
спект ры тканей сердца контрольной крысы и 
крысы группы ОДА. На рисунке 3 приведены 
статистические данные по интегральным ин-
тенсивностям сигнала Cu2+-(ДЭТК)2 в спектрах 
исследованных образцов сердца и печени. Огра-
ничение двигательной активности крыс в тече-
ние 30 сут приводило к значимому увеличению 
содержания меди в тканях сердца и печени в 
среднем в 2.2 и 2.93 раза соответственно (p<0.05).

Хронический избыток меди в тканях ведёт 
к остановке роста, гемолизу, снижению содер-
жания гемоглобина, к деградации тканей пече-
ни, почек, мозга. Гомеостаз меди в организме 
сопровождается быстрым связыванием меди 
органическими молекулами. В клетках ионы 
меди находятся в виде комплексных соедине-
ний с биологически активными веществами — 
нуклеиновыми кислотами, аминокислотами, 
биогенными аминами, гормонами, или входят 
в состав белков. Большая часть меди, которую 
человек получает с пищей, поступает в печень, 
где связывается с белками сыворотки крови — 
α-глобулинами (церулоплазмин). Низкий уро-
вень церулоплазмина приводит к накоплению 
"свободной", несвязанной с церулоплазмином 
меди. Вопрос о том, какую форму меди захва-
тывает спиновая ловушка — "свободную" или 

"связанную" с белком-носителем — остаётся 
открытым. Основной токсический эффект меди 
на клеточный метаболизм принадлежит "сво-
бодной" фракции.

Уровень сывороточной меди и церулоплаз-
мина повышается при различных воспалитель-
ных процессах, инфарктах миокарда, заболева-
ниях печени. Данный факт подтверждается 
увеличением частоты сердечно-сосудистых за-
болеваний у лиц с повышенным уровнем меди в 
крови. Было установлено, что при гипокинезии 
разной длительности содержание церулоплаз-
мина повышается [14]. Максимальное увеличе-
ние обнаружено на 7-й день гипокинезии, что по 
мнению исследователей указывает на наличие 
компенсированной стрессовой реакции при 
гипокинезии. На более поздних сроках (14, 21, 
28 дней) содержание церулоплазмина несколько 
снижалось, но оставалось выше контроля, что 
отражает определённые этапы метаболических 
изменений при ОДА [14]. Накопление меди 
инициирует оксидативный стресс, нарушение 
выработки цитохром-с-оксидазы и СОД-1, на-
копление провоспалительных цитокинов (IL-lα, 
IL-6, IL-12 и др.) [15]. Любой эксперименталь-
ный способ формирования ОДА включает в себя 
стрессорный компонент. По данным литерату-
ры, при 30-суточной гипокинезии происходит 
увеличение синтеза и секреции провоспали-
тельных цитокинов. Провоспалительные ци-
токины — IL-1, IL-6, (TNFα) — способствуют 
синтезу церулоплазмина, который увеличива-
ется в плазме крови при действии гипокине-
зии и обеспечивает антиоксидантную защиту 
организма [16].

Рис. 2. Cпектры ЭПР тканей сердца контрольной 
крысы и после 30-суточного ОДА.
Тонкие линии — эталонные спектры комплекса 
Cu2+-(ДЭТК)2 с амплитудами, равными вкладу в спектр 
соответствующего образца. Спектры получены при 
77 К.

Рис. 1. Спектр ЭПР тканей сердца контрольной крысы 
(образец) и эталонный спектр комплекса Cu2+-(ДЭТК)2 
с амплитудой, равной вкладу в спектр образца. Спек-
тры получены при 77 К.
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Полученные нами результаты показывают, 
что под влиянием нарастающего ограничения 
двигательной активности содержание меди в 
органах повышается. Врождённые или приоб-
ретённые нарушения метаболизма меди вызы-
вают развитие множественных дефектов. Ранее 
показано, что после 16 дней гипокинезии у 
животных в печени наблюдаются признаки ве-
нозного полнокровия, гипоксии, потери глико-
гена, дистрофии, очагов некроза и увеличение 
размеров печени [17]. ОДА вызывает изменения 
в функционировании сердечно-сосудистой си-
стемы: наблюдается уменьшение массы сердца, 
ослабление сердечной мышцы, обнаруживают-
ся дегенеративные изменения и т.д. Нарушение 
сердечного ритма, боли в области сердца, воз-
никающие в состоянии покоя, являются показа-
нием для определения уровня меди в сыворотке 
крови. К сожалению, изучение дефицита или 
избытка меди при различных заболеваниях 
проводится редко, что снижает эффективность 
профилактики и лечения многих болезней.

Повышение содержания меди при ОДА по-
зволяет сделать вывод о наличии тесных связей 
её уровня в организме с режимом двигатель ной 
активности. Данные литературы, свидетель-
ствующие о значительных изменениях в сер-
дечно-сосудистой системе, внутренних орга-
нах, системе кровотока и снабжения организма 
кислородом на фоне ОДА, также позволяют 
предположить, что часть этих изменений вызва-
на увеличением содержания меди в ключевых 
для деятельности организма тканях.

Измерения спектров ЭПР образцов прово-
дились в КФТИ ФИЦ КазНЦ РАН в рамках 
выполнения государственного задания.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об 
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