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Àííîòàöèÿ. Ïîñòðîåíû è îáîñíîâàíû ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè ìåõàíèçìîâ àäàïòàöèè
îðãàíèçìà ê êèñëîðîäíîé íåäîñòàòî÷íîñòè, âîçíèêàþùåé â îðãàíèçìå â óñëîâèÿõ âûñîêî-
ãîðüÿ è ïðè èíòåíñèâíîé ðàáîòå. Ïðîâåäåí êîìïüþòåðíûé àíàëèç ñîâìåñòíîãî ôóíêöèî-
íèðîâàíèÿ ñèñòåì äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ, òåïëîîáìåíà è èììóííîãî îòêëèêà íà âè-
ðóñíîå çàáîëåâàíèå ñ öåëüþ âûÿñíåíèÿ ïðèðîäû ìåæñèñòåìíûõ ìåõàíèçìîâ âçàèìîäåé-
ñòâèÿ ôóíêöèîíàëüíûõ ñèñòåì îðãàíèçìà â ýêñòðåìàëüíûõ óñëîâèÿõ ñðåäû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìàòåìàòè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå, îïòèìàëüíîå ðåãóëèðîâàíèå, ôóíêöèî-
íàëüíûå ñèñòåìû äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ, òåïëîîáìåíà, ìåõàíèçìû àäàïòàöèè ê êèñëî-
ðîäíîé íåäîñòàòî÷íîñòè, èììóííûé îòêëèê.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â ïåðâîé ÷àñòè íàñòîÿùåé ñòàòüè [1] ïðåäëàãàëèñü è îáîñíîâûâàëèñü ìàòåìàòè-

÷åñêèå ìîäåëè îïòèìàëüíîé ðåãóëÿöèè ñèñòåì äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ, òåï-

ëîîáìåíà è ýðèòðîïîýçà, ñ ïîìîùüþ êîòîðûõ áûëî íàéäåíî êîìïðîìèññíîå

ðàçðåøåíèå êîíôëèêòíûõ ñèòóàöèé, âîçíèêàþùèõ êàê âíóòðè ôóíêöèîíàëüíîé

ñèñòåìû, òàê è ìåæäó ñèñòåìàìè ïðè îáåñïå÷åíèè áåçîïàñíîé æèçíåäåÿòåëüíîñ-

òè â ýêñòðåìàëüíûõ óñëîâèÿõ ñðåäû îáèòàíèÿ. Ïðè ïîñòðîåíèè ìîäåëåé èñïîëü-

çîâàëèñü íàó÷íûå ïîäõîäû, èçëîæåííûå â ðàáîòàõ Ô. Ãðîäèíçà [2], À. Ãàéòî-

íà [3], Í.Ì. Àìîñîâà [4], Â.Í. Íîâîñåëüöåâà [5], È.È. Åðìàêîâîé [6] è äð.

Â íàñòîÿùåé ÷àñòè ðàññìîòðåí èãðîâîé ïîäõîä ê ïîñòðîåíèþ ìîäåëåé ìåõà-

íèçìîâ ðåãóëÿöèè ñîñòîÿíèÿ îðãàíèçìà, ïðèìåíÿþùèéñÿ ê ñèñòåìå àäàïòàöèè

ê êèñëîðîäíîé íåäîñòàòî÷íîñòè è èññëåäîâàíèþ èììóííîãî îòêëèêà íà âèðóñ-

íûå çàáîëåâàíèÿ. Êàê è â ïðåäûäóùåé ÷àñòè ñòàòüè, ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè ìå-

õàíèçìîâ âçàèìîäåéñòâèÿ ôóíêöèîíàëüíûõ ñèñòåì ïðè âîçìóùåíèè ïðîöåññîâ

ïðèâÿçàíû ê ìîäåëè ñèñòåìû äûõàíèÿ è êðîâîîáðàùåíèÿ — îñíîâíîé ôóíêöèî-

íàëüíîé ñèñòåìû îðãàíèçìà, îáåñïå÷èâàþùåé åãî áåçîïàñíóþ æèçíåäåÿòåëü-

íîñòü. Ïðè èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàíà ïðîñòåéøàÿ ìàòåìàòè÷åñêàÿ ìîäåëü

èììóííîãî îòêëèêà íà âèðóñíûå çàáîëåâàíèÿ Ã.È. Ìàð÷óêà [7] è ðåçóëüòàòû

íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé åãî ó÷åíèêîâ [8, 9].

ÌÀÒÅÌÀÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÌÎÄÅËÈ ÌÅÕÀÍÈÇÌÎÂ ÀÄÀÏÒÀÖÈÈ
Ê ÑÐÅÄÅ Â ÝÂÎËÞÖÈÎÍÍÛÕ ÑÈÑÒÅÌÀÕ ÎÐÃÀÍÈÇÌÀ

Ïðèñïîñîáëåíèå ñèñòåìû ê èçìåíÿþùèìñÿ óñëîâèÿì ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ÿâëÿåò-

ñÿ âàæíåéøèì ñâîéñòâîì ýâîëþöèîííûõ ñèñòåì æèâîé ïðèðîäû, êîòîðîå íåîáõî-

äèìî ó÷èòûâàòü ïðè ïîñòðîåíèè ìàòåìàòè÷åñêèõ ìîäåëåé äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùå-

íèÿ è òåïëîîáìåíà. Ïîýòîìó ýòè ôóíäàìåíòàëüíûå ñèñòåìû ïðåäñòàâëåíû êàê

ðåãóëèðóåìûå äèíàìè÷åñêèå ñèñòåìû, à çàäà÷à îïðåäåëåíèÿ çíà÷åíèé ðåãóëèðóå-

ìûõ ïàðàìåòðîâ ïðè âíåøíèõ è âíóòðåííèõ âîçìóùåíèÿõ ñðåäû ñôîðìóëèðîâàíà

êàê çàäà÷à îïòèìàëüíîãî óïðàâëåíèÿ èìè. Áåçóñëîâíî, ïðè òàêîé ìàòåìàòè÷åñêîé

ïîñòàíîâêå çàäà÷è ìîæíî ñ÷èòàòü, ÷òî �, , ,V Q Qt ti i
� — ðåãóëèðóþùèå ïàðàìåòðû

â ñèñòåìàõ, ÿâëÿþòñÿ àääèòèâíûì ïðàêòè÷åñêè ìãíîâåííûì îòâåòîì íà èçìå-

íåíèå óñëîâèé ôóíêöèîíèðîâàíèÿ îðãàíèçìà. Ýðèòðîïîýç òàêæå ÿâëÿåòñÿ ìå-

õàíèçìîì àäàïòàöèè îðãàíèçìà ê âîçìóùàþùèì âîçäåéñòâèÿì ñðåäû, îäíàêî
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åãî çàïóñê, êàê ïîêàçûâàþò ýêñïåðèìåíòàëüíûå íàáëþäåíèÿ, ïðîèñõîäèò ñïóñ-

òÿ íåêîòîðîå âðåìÿ ïîñëå íà÷àëà âîçäåéñòâèÿ âîçìóùåíèé, ïðè÷åì îíè ëèáî

ïåðèîäè÷åñêè ïîâòîðÿþòñÿ, ëèáî âëèÿþò íà îðãàíèçì ïîñòîÿííî íà ïðîòÿæå-

íèè îïðåäåëåííîãî ïåðèîäà âðåìåíè.

Äàëåå ðàññìîòðåí ìåõàíèçì àäàïòàöèè, ñïîñîáñòâóþùèé ñòàáèëèçàöèè ñî-

ñòîÿíèÿ îðãàíèçìà ê èçìåíåííûì óñëîâèÿì ôóíêöèîíèðîâàíèÿ, à èìåííî ãèïî-

ìåòàáîëèçì [10], õàðàêòåðèçóþùèéñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé ñíèæåííîé ñêîðîñ-

òüþ óòèëèçàöèè êèñëîðîäà â òêàíÿõ. Ïîñêîëüêó â íàñòîÿùåé ñòàòüå ðå÷ü ïîéäåò

îá îáîñíîâàíèè ìàòåìàòè÷åñêèõ ìîäåëåé, íàïîìíèì, ÷òî äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ èõ

àäåêâàòíîñòè ðåàëüíûì ïðîöåññàì, êîòîðûå îíè îòîáðàæàþò, íåîáõîäèìî ÷òîáû

âûïîëíÿëèñü ñëåäóþùèå óñëîâèÿ:

� ñóùåñòâîâàíèå åäèíñòâåííîãî ðåøåíèÿ çàäà÷è Êîøè äëÿ ñèñòåì óðàâíå-

íèé (1)–(20), (31)–(37) èç [1] íà âñåì âðåìåííîì èíòåðâàëå ìîäåëèðîâàíèÿ;

� ñîãëàñíî ïðèðîäå ôèçè÷åñêèõ âåëè÷èí ïàðöèàëüíûå äàâëåíèÿ è íàïðÿæå-

íèÿ ãàçîâ, êàê è òåìïåðàòóðà òåëà, äîëæíû áûòü íåîòðèöàòåëüíûìè è îãðàíè÷åí-

íûìè ñâåðõó;

� àñèìïòîòè÷åñêàÿ óñòîé÷èâîñòü ñòàöèîíàðíûõ ðåøåíèé ñèñòåì óðàâíåíèé;

� ñóùåñòâîâàíèå ðåøåíèÿ çàäà÷è îïòèìàëüíîãî ðåãóëèðîâàíèÿ ñèñòåìàìè

äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ è òåïëîîáìåíà äëÿ ïðèâåäåíèÿ âîçìóùåííûõ ñèñòåì

â ðàâíîâåñíîå ñîñòîÿíèå.

Ïîêàæåì, ÷òî åäèíñòâåííîå ïîëîæèòåëüíîå è îãðàíè÷åííîå ñâåðõó ðåøåíèå

ðàññìàòðèâàåìûõ ñèñòåì äèôôåðåíöèàëüíûõ óðàâíåíèé ñóùåñòâóåò, êîãäà
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äëÿ âñåõ òêàíåâûõ ðåãèîíîâ ti .

Ñîîòíîøåíèå (14) èç [1] äëÿ ôóíêöèè � ãàðàíòèðóåò âûïîëíåíèå óñëîâèé

(1), (2). Âûïîëíåíèå óñëîâèé (3) íåîáõîäèìî òðåáîâàòü. Îäíàêî (3) îòîáðàæàåò

ïðîÿâëåíèå ãèïîìåòàáîëèçìà: íà ìîíîòîííî óáûâàþùèõ ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿõ

íàïðÿæåíèé êèñëîðîäà â òêàíÿõ, ñòðåìÿùèõñÿ ê �0, ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëî-

ðîäà â íèõ äîëæíû îáðàçîâûâàòü ìîíîòîííî óáûâàþùèå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè,

ïðåäåëüíîå çíà÷åíèå êîòîðûõ �0 , ïðè÷åì òàêèì îáðàçîì, ÷òî è ïîñëåäîâàòåëü-

íîñòü çíà÷åíèé ïðîèçâîäíîé �q òàêæå èìååò ñâîèì ïðåäåëîì �0 .

Òðåáîâàíèå âûïîëíåíèÿ óñëîâèé (3) ìîæåò âîñïðèíèìàòüñÿ ôèçèîëîãàìè

íåîäíîçíà÷íî. Äåéñòâèòåëüíî, äëÿ ëþáîãî âèäà äåÿòåëüíîñòè íåîáõîäèìû çàòðà-

òû ýíåðãèè. Ýíåðãèÿ — ôèçè÷åñêàÿ âåëè÷èíà è â îðãàíèçìå ÷åëîâåêà îíà âûäå-

ëÿåòñÿ ïðè áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññàõ, íåîòúåìëåííîé ÷àñòüþ êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ

îêèñëåíèå ýíåðãåòè÷åñêîãî ñóáñòðàòà. Êàæäûé âèä äåÿòåëüíîñòè îïðåäåëåííîé

èíòåíñèâíîñòè òðåáóåò ñîîòâåòñòâóþùåãî ïîñòîÿííîãî êîëè÷åñòâà ýíåðãèè, ïîýòî-

ìó ñêîðîñòü óòèëèçàöèè êèñëîðîäà ïðè îêèñëåíèè äîëæíà áûòü ïîñòîÿííîé íåçà-

âèñèìî îò òîãî, êàêèå çàïàñû êèñëîðîäà èìåþòñÿ â òêàíåâîì ðåçåðâóàðå è â îìû-

âàþùåé åãî êðîâè. Èçâåñòíî, ÷òî íàïðÿæåíèå êèñëîðîäà â ñòðóêòóðàõ îðãàíèçìà

âåëè÷èíû íåîòðèöàòåëüíûå

0 1 1 1� � �P P Pct ai
. (4)

Êðîìå òîãî, P h1 ( ) — ôóíêöèÿ óáûâàþùàÿ (h — âûñîòà íàä óðîâíåì ìîðÿ),

è â óñëîâèÿõ âûñîêîãîðüÿ ñîäåðæàíèå êèñëîðîäà â âîçäóõå ñîñòàâëÿåò îò 20
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äî 40 % çíà÷åíèÿ áàðîìåòðè÷åñêîãî äàâëåíèÿ íà óðîâíå ìîðÿ. Åñëè âåëè÷èíà q ti1

ïîñòîÿííà è âûïîëíÿþòñÿ óñëîâèÿ (4) íà âûñîêîãîðüå (è íå òîëüêî) ìîæåò íàñòó-

ïèòü ìîìåíò âðåìåíè �* , êîãäà
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Óñëîâèÿ (5), (6) ñâîéñòâåííû äëÿ âûñîêîãîðüÿ è íåïîñèëüíûõ äëÿ íåòðåíè-

ðîâàííîãî îðãàíèçìà ôèçè÷åñêèõ íàãðóçêàõ. Òîãäà P ti1 ïåðåõîäèò â îáëàñòü îòðè-

öàòåëüíûõ çíà÷åíèé (ñîãëàñíî ìàòåìàòè÷åñêîé ìîäåëè), ÷òî íåäîïóñòèìî ñ òî÷-

êè çðåíèÿ ôèçèêè ïðîöåññà, à ñ òî÷êè çðåíèÿ ìàòåìàòè÷åñêîãî ìîäåëèðîâàíèÿ —

íåêîððåêòíî. Ñëåäîâàòåëüíî, (3) ÿâëÿåòñÿ óñëîâèåì àäàïòàöèè ìîäåëè ïðîöåññà,

à ãèïîìåòàáîëèçì — ìåõàíèçìîì, íåîáõîäèìûì äëÿ áåçîïàñíîé æèçíåäåÿòåëüíîñòè

îðãàíèçìà ÷åëîâåêà. Ïðè ýòîì åñòåñòâåííî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî q ti1 ( )� — ôóíêöèÿ îò

P ti1 ëèáî îò P cti1 (11) èç [1]. Äàííàÿ ôóíêöèÿ ìîæåò áûòü êàê ëèíåéíîé, òàê è íå-

ëèíåéíîé. Ýòà çàâèñèìîñòü íå óñòàíîâëåíà. Îäíàêî èçâåñòíî, ÷òî áîëüøèíñòâî ñî-

îòíîøåíèé äëÿ áèîõèìè÷åñêèõ è áèîôèçè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ èìåþò âèä S-êðèâûõ,

îäíà èç êîòîðûõ îïèñûâàåò ôóíêöèè � — ñòåïåíè íàñûùåíèÿ ãåìîãëîáèíà êèñëî-

ðîäîì. Â ÷àñòíîñòè, äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ ïîâåäåíèÿ ïàðàìåòðîâ ôåðìåíòàòèâíîé

êèíåòèêè èñïîëüçóåòñÿ ïðèíöèï ìîäåëèðîâàíèÿ Ìèõàýëèñà–Ìåíòåí
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ãäå x — âåëè÷èíà ïàðàìåòðà, c — êîíöåíòðàöèÿ ôåðìåíòà, à k — íåêîòîðàÿ
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ãäå q
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0 — ñêîðîñòü óòèëèçàöèè êèñëîðîäà äëÿ çàäàííîãî óðîâíÿ ðàáî÷åé íà-

ãðóçêè â íîðìàëüíûõ, êîìôîðòíûõ óñëîâèÿõ äëÿ îðãàíèçìà; � �
1

0

cti
( ) — ñòåïåíü

îêñèãåíàöèè ãåìîãëîáèíà. Ôóíêöèÿ q ti1 ( )� , çàäàííàÿ ñîîòíîøåíèåì (7), (8), óäîâ-

ëåòâîðÿåò óñëîâèÿì (3) è ñ åå ââåäåíèåì â ìàòåìàòè÷åñêóþ ìîäåëü ñèñòåìû äû-

õàíèÿ è êðîâîîáðàùåíèÿ çàäà÷à ïðîãíîçèðîâàíèÿ ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ÷å-

ëîâåêà â èçìåíåííûõ óñëîâèÿõ æèçíåäåÿòåëüíîñòè ñòàíîâèòñÿ êîððåêòíîé.

Äèíàìèêà èçìåíåíèé ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà â ðàçëè÷íûõ óñëîâèÿõ

ñðåäû â ñîîòâåòñòâèè ñ (8) ïîêàçàíà íà ðèñ. 1–3, èç êîòîðûõ ñëåäóåò ÷òî äàæå â íîð-

ìàëüíûõ óñëîâèÿõ íåáîëüøîå èçìåíåíèå èñõîäíîãî ñîñòîÿíèÿ ïðèâîäèò ê ñíèæå-

íèþ îáùåãî ïîòðåáëåíèÿ êèñëîðîäà � qti
îò 4,3 äî 4,2848 ìë/ñ, â óñëîâèÿõ âûñîêî-

ãîðüÿ (B
0

� 620 ìë ðò.ñò.) — äî 4,12 ìë/ñ, ïðè êîìïåíñàöèè ðåãóëÿòîðíûìè ìåõà-

íèçìàìè (ïðè Vâäîõ � 800, qt äî 5,3 ìë/ñ, Q = 170 ìë/ñ) ïðîèñõîäèò çíà÷èòåëüíîå

ñíèæåíèå îáùåãî ïîòðåáëåíèÿ êèñëîðîäà.

Êîìïüþòåðíûé àíàëèç ìîäåëè ïðè óñëîâèè, ÷òî â äûõàòåëüíîé ñìåñè âñåãî

10 % Î2, à òàêæå ñ ó÷åòîì âëèÿíèÿ ðåàêöèé ñèñòåì ðåãóëÿöèè (èçìåíåíèÿ
�, ,V Q Qti

), ïîêàçûâàåò, ÷òî íà ïÿòîé ìèíóòå ïåðåõîäíîãî ïåðèîäà óñòàíàâëèâàþò-

ñÿ òàêèå êèñëîðîäíûå ðåæèìû:
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� ïðè q � 0 258, ìë/ñ � const óñòàíàâëèâàþòñÿ çíà÷åíèÿ

P A1 45� ìë ðò.ñò., P a1 45� ìë., ðò.ñò., P t1 31( )ìîçã � ìë ðò.ñò.,

P t1 27( )ñåðäöå � ìë ðò.ñò., P t1 27( )ñêåëåòíûå ìûøöû � ìë ðò.ñò.;

� ïðè q ti1 , ìåíÿþùåìñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ (8), óñòàíàâëèâàþòñÿ çíà÷åíèÿ

P A1 48� ìë ðò.ñò., P a1 47� ìë ðò.ñò., P t1 32( )ìîçã � ìë ðò.ñò.,

P t1 28( )ñåðäöå � ìë ðò.ñò., P t1 30( )ñêåëåòíûå ìûøöû � ìë ðò.ñò.

q1 äîñòèãàåò óðîâíÿ 0,231 ìë/ñ.

Ïðèâåäåííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî ãèïîìåòàáîëèçì — îäèí èç

ìîùíûõ ìåõàíèçìîâ àäàïòà-

öèè ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿ-

íèÿ îðãàíèçìà íà âûñîêîãîðüå.

Ðåçóëüòàòû êîìïüþòåðíûõ èñ-

ñëåäîâàíèé ìàòåìàòè÷åñêèõ

ìîäåëåé ïðè áîëåå æåñòêèõ

óñëîâèÿõ (4–6 % Î2) ïîêàçûâà-

þò, ÷òî q ti1 ( )� â ñîîòâåòñòâèè

ñ (8) äîëæíà ñóùåñòâåííî ñíè-

æàòüñÿ, à ýòî îçíà÷àåò, ÷òî

îðãàíèçì â òàêèõ óñëîâèÿõ íå

ìîæåò âûïîëíÿòü èíòåíñèâíîé

ðàáîòû áåç êîìïåíñàöèîííîé

ïîìîùè èçâíå.

Ãèïîìåòàáîëèçì ðàçâèâà-

åòñÿ â îðãàíèçìå ïðè ïåðèîäè-

÷åñêîì ëèáî ïîñòîÿííî äåé-

ñòâóþùåì âîçìóùåíèè äèíà-

ìè÷åñêîé ñèñòåìû äûõàíèÿ

è êðîâîîáðàùåíèÿ.

Èçâåñòíî, ÷òî ïðè óòèëè-

çàöèè êèñëîðîäà â òêàíè îñâî-

áîæäàåòñÿ íå òîëüêî ýíåðãèÿ,

íåîáõîäèìàÿ äëÿ îñóùåñòâëå-

íèÿ íåïîñðåäñòâåííûõ ôóíê-

öèé îðãàíà è òêàíè, íî è äðó-

ãèå âèäû ýíåðãèè, ïðåæäå âñå-

ãî òåïëîâàÿ. Ïîýòîìó áóäåì

ñ÷èòàòü, ÷òî

q q q i mt t
a

t
h

i i i
1 1 1

1� � �� , , , (9)

ãäå q
t

a

i1

� — ñîñòàâëÿþùàÿ ñêî-

ðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà,

êîòîðàÿ îáåñïå÷èâàåò âûïîë-

íåíèå ôóíêöèè òêàíè, q
t

h

i1
—

åå òåïëîâàÿ ñîñòàâëÿþùàÿ.

Áîëüøèíñòâî ñïåöèàëèñòîâ ñ÷èòàåò, ÷òî q
t

a

i1

� � const äëÿ êàæäîãî îòäåëüíîãî

âèäà äåÿòåëüíîñòè îïðåäåëåííîé èíòåíñèâíîñòè. (Ñ óòâåðæäàþùèìè ýòî ôèçè-
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3,95
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4,35
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t, ñ
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Ðèñ. 2. Äèíàìèêà ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà ïðè
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qO ìë / c
2

,
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Ðèñ. 1. Äèíàìèêà ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà â îðãà-
íèçìå â íîðìå

qO ìë / c
2

,



êàìè ìîæíî ñîãëàñèòüñÿ. Îäíàêî, êàê ïîêàçàíî âûøå, q
t

h

i1
â îïðåäåëåííûõ

óñëîâèÿõ æèçíåäåÿòåëüíîñòè äîëæíà èçìåíÿòüñÿ.) Ïðè ýòîì çà ñ÷åò ëó÷øåé

îðãàíèçàöèè ôóíêöèè ñîñòàâëÿþùóþ q
t

h

i1
ìîæíî ñóùåñòâåííî óìåíüøèòü. Ïî-

ýòîìó äëÿ ìàòåìàòè÷åñêîãî ìîäåëèðîâàíèÿ ïðèìåì ñîîòíîøåíèå

q q q e
t

h

t

h

t

h

i i i1 1 1
0 0( )� ��� � � , (10)

ãäå q
t

h

i1
0 — âåëè÷èíà, íåîáõîäèìàÿ äëÿ ïîääåðæàíèÿ òåïëîâîãî áàëàíñà; q

t

h

i1

0

—

ñîñòàâëÿþùàÿ ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà, êîòîðàÿ èñïîëüçîâàëàñü äëÿ

ïðîèçâîäñòâà òåïëà â íåàäàïòèðîâàííîì ê íàãðóçêàì îðãàíèçìå; � — èíäèâè-

äóàëüíûé êîýôôèöèåíò àäàïòàöèè. Ïðåäïîëîæèì, ÷òî � ÿâëÿåòñÿ ôóíêöèåé îò

� cti
â óñòîé÷èâîì ñòàöèîíàðíîì ðåæèìå îðãàíèçìà â ðåçóëüòàòå àäàïòàöèè

ê ãèïîêñèè. Â ýòîì ñëó÷àå (9) è (10) ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ óòî÷íåíèÿ (8)

â ìàòåìàòè÷åñêîé ìîäåëè.

Êîìïüþòåðíûé àíàëèç ïîêàçûâàåò, ÷òî âòîðîå ñëàãàåìîå â (10) óìåíüøàåòñÿ

ïðè àäàïòàöèè îðãàíèçìà ê ãèïîêñèè â óñëîâèÿõ âûñîêîãîðüÿ è ïðè ôèçè÷åñêîé

íàãðóçêå, ñëåäîâàòåëüíî, óìåíüøàåòñÿ îáùàÿ ñêîðîñòü óòèëèçàöèè êèñëîðîäà âî

âñåì îðãàíèçìå. Ìåõàíèçìû àêòèâíîé ðåãóëÿöèè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðåäëîæåííîé

ñõåìîé ñàìîîðãàíèçàöèè ñèñòåì äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ è òåïëîîáìåíà îòðåà-

ãèðóþò íà ýòî óìåíüøåíèåì q, à òàêæå âåëè÷èí Q è �V . Â ñîîòâåòñòâèè ñî çíà÷å-

íèÿìè q i mti1 1, ,� , ïðîèçîéäåò ïåðåðàñïðåäåëåíèå ñèñòåìíîãî êðîâîòîêà ìåæäó

îðãàíàìè è òêàíÿìè. Î÷åâèäíî, ÷òî òàêîé ìåõàíèçì àäàïòàöèè ïîçâîëèò ñíèçèòü

óñèëèÿ ìåõàíèçìîâ ðåãóëÿöèè è ðàñøèðèòü èõ ðåñóðñû.

Îòìåòèì, ÷òî ââåäåííûå â ìàòåìàòè÷åñêóþ ìîäåëü ñàìîîðãàíèçàöèè îñíîâ-

íîé ôóíêöèè ñèñòåìû äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ è òåïëîîáìåíà ñîîòíîøåíèÿ (9)

è (10) îòíîñÿòñÿ ê ñèñòåìíîìó óðîâíþ îïèñàíèÿ ôóíêöèé ñèñòåì îðãàíèçìà ïðè

êèñëîðîäíîé íåäîñòàòî÷íîñòè è íå ðàñøèôðîâûâàþò ñòðóêòóðó èíôîðìàöèîííî-

ãî îáåñïå÷åíèÿ ïðîöåññà âêëþ÷åíèÿ àêòèâíûõ è ïàññèâíûõ ðåãóëÿòîðîâ îñíîâ-

íîé ôóíêöèè. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ ôèçèîëîãîâ ìîãóò ðàñêðûòü ïðèðîäó

ýòèõ ìåõàíèçìîâ íà êëåòî÷íîì è ìîëåêóëÿðíîì óðîâíå.

ÌÀÒÅÌÀÒÈ×ÅÑÊÀß ÌÎÄÅËÜ ÈÌÌÓÍÍÎÃÎ ÎÒÂÅÒÀ ÍÀ ÈÍÔÅÊÖÈÎÍÍÎÅ
ÇÀÁÎËÅÂÀÍÈÅ È ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ ÅÅ ÂÇÀÈÌÎÄÅÉÑÒÂÈß Ñ ÌÎÄÅËßÌÈ
ÑÈÑÒÅÌ ÄÛÕÀÍÈß, ÊÐÎÂÎÎÁÐÀÙÅÍÈß È ÒÅÏËÎÎÁÌÅÍÀ

Äëÿ àíàëèçà âçàèìîäåéñòâèÿ ìîäåëè èììóííîãî îòâåòà ñ îïèñàííûìè âûøå ìî-

äåëÿìè ðàññìîòðèì ïðîñòåéøóþ ìîäåëü èììóíèòåòà, ïðåäëîæåííóþ Ã.È. Ìàð-

÷óêîì, â êîòîðîé ôàçîâûìè ïåðåìåííûìè ÿâëÿþòñÿ:

� êîíöåíòðàöèÿ ïàòîãåííûõ ðàçìíîæàþùèõñÿ àíòèãåíîâ V ( )� ;

� êîíöåíòðàöèÿ ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê C ( )� — ïîïóëÿöèé íîñèòåëåé è ïðî-

äóöåíòîâ àíòèòåë (èììóíîêîìïåòåíòíûå êëåòêè è èììóíîãëîáóëèíîïðîäóöåíòû);

� êîíöåíòðàöèÿ àíòèòåë F ( )� — ñóáñòðàòîâ èììóííîé ñèñòåìû, êîòîðûå íåé-

òðàëèçóþò àíòèãåíû (èììóíîãëîáóëèíû, ðåöåïòîðû êëåòîê);

� îòíîñèòåëüíàÿ õàðàêòåðèñòèêà m( )� ïîðàæåííîãî îðãàíà.

Äèíàìèêà ïðîöåññà èíôåêöèîííîãî çàáîëåâàíèÿ ïðåäñòàâëåíà Ã.È. Ìàð÷ó-

êîì â [7] ñèñòåìîé îáûêíîâåííûõ äèôôåðåíöèàëüíûõ óðàâíåíèé:

d

d
F

�

�
� � �� �( ) , (11)

dC

d
F C CC

�
	 � � � � � �� � � � �( ) ( ) ( )* * * , (12)

dF

d
C n Ft

�

 � ��� � �( ) , (13)

ISSN 0023-1274. Êèáåðíåòèêà è ñèñòåìíûé àíàëèç, 2014, òîì 50, ¹ 2 93



dm

d
m mm

�
�� �� � �( )1 , (14)

ãäå � — êîýôôèöèåíò ðàçìíîæåíèÿ àíòèãåíîâ; C * — ïîñòîÿííûé óðîâåíü

ïëàçìîêëåòîê â çäîðîâîì îðãàíèçìå; t * — âðåìÿ ôîðìèðîâàíèÿ êàñêàäà ïëàç-

ìàòè÷åñêèõ êëåòîê; 	 — êîýôôèöèåíò, ó÷èòûâàþùèé âåðîÿòíîñòü âñòðå÷è àí-

òèãåí-àíòèòåëà; �C — êîýôôèöèåíò, îáðàòíûé âðåìåíè æèçíè êëåòîê; 
 —

ñêîðîñòü ïðîäóöèðîâàíèÿ àíòèòåë îäíîé ïëàçìàòè÷åñêîé êëåòêîé; � t — êîýô-

ôèöèåíò, îáðàòíî ïðîïîðöèîíàëüíûé âðåìåíè ðàñïàäà àíòèòåëà.

Åñëè M — õàðàêòåðèñòèêà çäîðîâîãî îðãàíà (ìàññà èëè ðàçìåð), à M ' — õà-

ðàêòåðèñòèêà çäîðîâîé ÷àñòè ïîðàæåííîãî îðãàíà, òî

m
M

M
� �

�
1 (15)

áóäåò îòíîñèòåëüíîé õàðàêòåðèñòèêîé ïîðàæåííîãî îðãàíà-ìèøåíè. Ìíîæè-

òåëü ( )1� m â (14) îïðåäåëÿåò âîçäåéñòâèå àíòèãåíîâ íà åùå íå ïîðàæåííóþ

÷àñòü îðãàíà-ìèøåíè. Óìåíüøåíèå ýòîé âåëè÷èíû ïðîèñõîäèò çà ñ÷åò âîññòà-

íîâèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè îðãàíèçìà ñ êîýôôèöèåíòîì �m — ñêîðîñòüþ âîñ-

ñòàíîâëåíèÿ ìàññû ïîðàæåííîãî îðãàíà.

Î÷åâèäíî, ÷òî ïàòîëîãè÷åñêèå ñîñòîÿíèÿ, ðàçâèâàþùèåñÿ â îðãàíèçìå ïðè

èíôåêöèîííîì çàáîëåâàíèè, êîíòðîëèðóåìîì èììóííîé ñèñòåìîé, ìîãóò ðàñ-

ñìàòðèâàòüñÿ êàê âîçìóùåíèå ïðè ìîäåëèðîâàíèè ñèñòåìû êðîâîîáðàùåíèÿ,

à òàêæå, ÷òî èçìåíåíèå îáúåìíîé ñêîðîñòè êðîâè ÷åðåç îðãàí-ìèøåíü âëèÿåò íà

õîä èíôåêöèîííîãî çàáîëåâàíèÿ. Ïîýòîìó åñòåñòâåííî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî � è

�m ÿâëÿþòñÿ ôóíêöèÿìè îò Qtk
. Îäíàêî äèíàìèêà îáúåìíîé ñêîðîñòè òêàíåâîãî

êðîâîòîêà íåïîñðåäñòâåííî ñâÿçàíà ñ èçìåíåíèÿìè ôàçîâîãî ïîðòðåòà ñîñòîÿíèÿ

ñèñòåìû äûõàíèÿ è êðîâîîáðàùåíèÿ. Ðàññìàòðèâàÿ ñîâìåñòíîå ìîäåëèðîâàíèå

ñèñòåì äûõàíèÿ, êðîâîîáðàùåíèÿ è èììóííîé ñèñòåìû è èõ ðåãóëèðîâàíèå, íå-

îáõîäèìî äîáàâèòü â êðèòåðèé êà÷åñòâà ðåãóëÿöèè (23) èç [1] â ïîäûíòåãðàëüíîå

âûðàæåíèå ÷ëåí


 � ��k
f m V

k
2 ( ( ), ( )) , (16)

ãäå 
 �k
— êîýôôèöèåíò, õàðàêòåðèçóþùèé ñòåïåíü âëèÿíèÿ ìîäåëèðóåìîãî

òèïà çàáîëåâàíèÿ íà óðîâåíü ãàçîâîãî ãîìåîñòàçèñà. Èñïîëüçóåìàÿ â (16)

ôóíêöèÿ f m Vk ( , ) îïðåäåëÿåò ñòåïåíü ïîðàæåíèÿ îðãàíà-ìèøåíè â òåêóùèé

ìîìåíò è â êîíòðîëüíûõ ðàñ÷åòàõ èìååò âèä f m V a m bk k k( , ) � � �.

Âëèÿíèå èììóííîé ñèñòåìû íà ñèñòåìó äûõàíèÿ è êðîâîîáðàùåíèÿ î÷åâèä-

íî. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî òå÷åíèå ýíåðãåòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â òêàíÿõ îðãà-

íà-ìèøåíè îáåñïå÷èâàåòñÿ òîëüêî åãî íåïîðàæåííîé ÷àñòüþ. Â ýòîì ñëó÷àå ìàñ-

ñà ìåòàáîëèðóþùåé ÷àñòè îðãàíà áóäåò îïðåäåëÿòüñÿ ôîðìóëîé

� � � �t tk k

m( ) ( ( ))� �0 1 , (17)

ãäå �
tk

0 — îáùàÿ ìàññà (îáúåì) òêàíåé çäîðîâîãî îðãàíà.

Â îïðåäåëåíèè âçàèìîâëèÿíèÿ èììóííîé ñèñòåìû è ñèñòåì äûõàíèÿ è êðî-

âîîáðàùåíèÿ âàæåí ïîêàçàòåëü ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà q tk1 â òêàíåâîì

ðåçåðâóàðå tk . Èçìåíåíèå âåëè÷èíû q tk1 ïðèâîäèò ê ìãíîâåííîìó èçìåíåíèþ âå-

ëè÷èíû Qtk
, à ýòî â ñâîþ î÷åðåäü âåäåò ê èçìåíåíèþ âñåõ âõîäÿùèõ ïàðàìåòðîâ

â óðàâíåíèè ìîäåëè èììóííîãî îòâåòà.

Ðàññìîòðèì äâà âàðèàíòà âëèÿíèÿ çàáîëåâàíèÿ íà ýíåðãåòè÷åñêèé îáìåí

â îðãàíå-ìèøåíè. Ïåðâûé ñâÿçàí ñ ïðåäïîëîæåíèåì, ÷òî q tk1 íå çàâèñèò îò ñòåïå-

íè ïîðàæåíèÿ êëåòîê, ò.å. íåïîðàæåííûå êëåòêè âîçìåùàþò ìåòàáîëè÷åñêèå

ôóíêöèè ïîðàæåííûõ áåç äîïîëíèòåëüíûõ ýíåðãîçàòðàò. Âòîðîé — ñ ïðåäïîëî-
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æåíèåì, ÷òî åäèíèöà ìàññû íåïîðàæåííîé ÷àñòè îðãàíà-ìèøåíè íå èçìåíÿåò

ñâîåé ñêîðîñòè óòèëèçàöèè êèñëîðîäà ïðè ìåòàáîëèçìå, òîãäà

q q mt tk k
1 1

0 1� �( ( ))� (18)
è ñîîòâåòñòâåííî

q qt t tk k k2 1( ) ( )� � �� , (19)

ãäå q
tk1

0 — ñêîðîñòü óòèëèçàöèè Î2 â íîðìàëüíî ôóíêöèîíèðóþùåì îðãàíå,

� tk
— äûõàòåëüíûé êîýôôèöèåíò.

Ìàòåìàòè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå âçàèìíîãî âëèÿíèÿ èììóííîé ñèñòåìû

è ñèñòåì äûõàíèÿ è êðîâîîáðàùåíèÿ ïîçâîëÿåò ïðîãíîçèðîâàòü òå÷åíèå èíôåê-

öèîííîãî çàáîëåâàíèÿ ñ ó÷åòîì âîçìóùåííûõ ðåàêöèé íà íåãî ñèñòåì äûõàíèÿ è

êðîâîîáðàùåíèÿ è íåîáõîäèìîé ðåãóëÿòîðíîé åãî êîððåêöèè.

Ðàññìîòðèì âëèÿíèå òåìïåðàòóðíûõ ðåæèìîâ îðãàíèçìà íà äèíàìèêó èììóí-

íîãî îòâåòà. Â [8, 9] ïðåäëîæåíî â ïðîñòåéøóþ ìîäåëü äèíàìèêè èíôåêöèîííîãî

çàáîëåâàíèÿ ââåñòè óðàâíåíèå îòíîñèòåëüíî òåìïåðàòóðû T âíóòðåííåé ñôåðû

(ÿäðà) îðãàíèçìà:

dT

d
K F F F F T T

t
T T t t

k

k k�
� � � � � �� � � � � �( ( ) ) ( ( ) ) ( )* * , (20)

ãäå KT T, � — êîýôôèöèåíòû, F� — êîíöåíòðàöèÿ êîìïëåêñîâ, ( )*F� — ïðåäåëü-

íî äîïóñòèìàÿ êîíöåíòðàöèÿ êîìïëåêñîâ, Ttk
* — íîðìàëüíàÿ òåìïåðàòóðà ÿäðà,

� — ôóíêöèÿ Õåâèñàéäà. Åñòåñòâåííî, ïðè ýòîì íåîáõîäèìî êîýôôèöèåíòû

â ìîäåëè (11)–(19) ïðåäñòàâèòü êàê ôóíêöèè, çàâèñÿùèå îò Ttk
:

�
�

	
( )

( )

( )

*

*
T

T

T T
t

t

T t t
k

k

k k k

�
� �1

, (21)

	 	T t T t ttk k tk k k
T b T T� � �( )[ ( )]* *1 , (22)

ãäå � � 	 	 	 �( ) , ( ) , ,* *T Tt t T Tk k tk tk
� � — êîýôôèöèåíòû. Ñîãëàñíî ýòèì ñîîò-

íîøåíèÿì ïðèíÿòî, ÷òî ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû Ttk
ñíèæàåò òåìï ðàçìíîæå-

íèÿ âèðóñîâ ( )� è ñïîñîáñòâóåò ñòèìóëÿöèè èììóííîé ñèñòåìû ( )	 . Îòìåòèì,

÷òî ñîîòíîøåíèÿ (20)–(22) íåîáõîäèìî èñïîëüçîâàòü â ìîäåëè äûõàíèÿ, êðî-

âîîáðàùåíèÿ è òåïëîîáìåíà [1].

Ââåäåíèå (21) â ìîäåëü îáóñëîâèëî êîððåêöèþ êðèòåðèÿ êà÷åñòâà (39) èç [1]

çà ñ÷åò ââåäåíèÿ â ïîäûíòåãðàëüíîå âûðàæåíèå ñëàãàåìîãî (16).

Çàâèñèìîñòü îñíîâíûõ ïàðàìåòðîâ èììóííîé ñèñòåìû îò âåëè÷èíû îáúåì-

íîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà â îðãàíå-ìèøåíè, à òàêæå îò òåìïåðàòóðíûõ ðåæèìîâ

ÿäðà èìèòèðîâàëàñü ââåäåííîé êîððåêöèåé (21) è ñîîòíîøåíèÿìè,

ïðåäëîæåííûìè È.Á. Ïîãîæåâûì â [9]:
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, ,

ãäå Q
tk

0 — îáúåìíàÿ ñêîðîñòü êðîâîòîêà ÷åðåç îðãàí-ìèøåíü â çäîðîâîì îðãà-

íèçìå. Íà ðèñ. 4, 5 ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû âû÷èñëèòåëüíûõ ýêñïåðèìåíòîâ, êî-
òîðûå õàðàêòåðèçóþò ïîâåäåíèå îñíîâíûõ ïàðàìåòðîâ èììóííîé ñèñòåìû çà

âðåìÿ t è â çàâèñèìîñòè îò n Q Qk t tk k

� / 0 .

Â îïèñàííûõ âû÷èñëèòåëüíûõ ýêñïåðèìåíòàõ êîëè÷åñòâî àíòèòåë, íåîáõî-

äèìûõ äëÿ íåéòðàëèçàöèè îäíîãî âèðóñà, ðàâíî 10; tC — âðåìÿ ôîðìèðîâàíèÿ

êàñêàäà ïëàçìîêëåòîê, îïðåäåëÿåòñÿ ñîîòíîøåíèåì t t nC C k
� / 2 , ãäå tC � 0 5, ñó-

òîê. Ôóíêöèÿ  ( ), ( )m m0 1� � , õàðàêòåðèçóþùàÿ ñòåïåíü ïîðàæåíèÿ íîðìàëü-

íîãî ôóíêöèîíèðîâàíèÿ èììóííîé ñèñòåìû âñëåäñòâèå çíà÷èòåëüíîãî ïîðàæå-

íèÿ îðãàíà-ìèøåíè, ïðåäñòàâëÿëàñü, êàê è â [9], â âèäå

( )

, , , ,

, , , ,

* *

* *m

m m m

m

m
m m m

x

�
� �

�

�
� �

�

�
�

�
�

1 01

1

1
01 (24)

ãäå m* — óðîâåíü ïîðàæåíèÿ îðãàíà-ìèøåíè, ïðè êîòîðîì íà÷èíàåòñÿ ñíèæå-
íèå àêòèâíîñòè èììóííîé ñèñòåìû.
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Ðèñ. 4. Ãðàôèêè çàâèñèìîñòè äèíàìèêè: à — ïðè m t( ), á — ïðè V t( ), â — ïðè F t( ), ã — ïðè C t( )

ïðè ðàçëè÷íûõ óñëîâèÿõ êðîâîîáðàùåíèÿ â êàïèëëÿðàõ îðãàíà-ìèøåíè ïðè ntk
� 0 5, (êðèâàÿ 1),

ntk
� 0 9, (2), ntk

� 1 4, (3) ntk
� 1 5, (4)
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Ýíåðãîîáìåí â îðãàíèçìå ñîîòíîøåíèÿìè (18), (19) îïðåäåëÿëñÿ ñòåïåíüþ

åãî ïîðàæåíèÿ m. Ôîðìóëà (24) ïîêàçûâàåò, ÷òî åñëè m m� * , òî ìîæíî ñ÷èòàòü,

÷òî ýíåðãîîáìåí ïðîèñõîäèë íîðìàëüíî, â ïðîòèâíîì ñëó÷àå ñíèæàåòñÿ ñêîðîñòü

îêèñëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ â ñîîòâåòñòâèè ñ (18). Îäíàêî ñíèæåíèå q tk1 ìîæåò

è äîëæíî âûçûâàòü ñîãëàñíî (23) ñíèæåíèå âåëè÷èíû îáúåìíîé ñêîðîñòè êðîâî-

òîêà Qtk
, ÷òî íå óëó÷øàåò ñîñòîÿíèå îðãàíèçìà ïðè âèðóñíîì çàáîëåâàíèè. Îáåñ-

ïå÷èòü íåîáõîäèìîå âîçðàñòàíèå Q tk1 ìîæíî ñ ïîìîùüþ ñôîðìóëèðîâàííûõ ìà-

òåìàòè÷åñêèõ ìîäåëåé, ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâ ïðèîðèòåòíûå êîýôôèöèåíòû 
 4k

â (16), à òàêæå � tk
è � tk

â (39) èç [1].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ïðåäëîæåííûå â ðàáîòå ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè âíóòðèñèñòåìíûõ è ìåæñèñ-

òåìíûõ ìåõàíèçìîâ âçàèìîäåéñòâèÿ ôóíêöèîíàëüíûõ ñèñòåì îðãàíèçìà è ïðî-

ãðàììíûå ñðåäñòâà äëÿ èõ êîìïüþòåðíîãî àíàëèçà [11, 12] èñïîëüçóþòñÿ äëÿ

ïðîãíîçèðîâàíèÿ ñîñòîÿíèÿ îðãàíèçìà â ýêñòðåìàëüíûõ óñëîâèÿõ âûñîêîãîðüÿ

è ïðè åãî ïàòîëîãè÷åñêèõ âîçìóùåíèÿõ.
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Ðèñ. 5. Ãðàôèêè çàâèñèìîñòè èçìåíåíèé m — îòíîñèòåëüíîé õàðàêòåðèñòèêè ïîðàæåííîãî îðãàíà (à);

V — êîíöåíòðàöèè ïàòîãåííûõ àíòèãåíîâ (á); F — êîíöåíòðàöèè àíòèòåë (â), Ñ — êîíöåíòðàöèè

ïëàçìàòè÷åñêèõ êëåòîê (ã) îò êðîâîòîêà ÷åðåç êàïèëëÿðû îðãàíà-ìèøåíè ïðè çàäàííûõ

íà÷àëüíûõ óñëîâèÿõ ðàçâèòèÿ èíôåêöèîííîãî çàáîëåâàíèÿ
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