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Анализ медицинской ситуации в постчернобыльском периоде пока
зал, что среди нестохастических последствий аварии на ЧАЭС видное 
место будут занимать клинические проявления атеросклероза [1,2]. В 
1994 г. была' сформулирована концепция ускоренного развития атеро
склероза при действии комплекса неблагоприятных факторов аварии на 
ЧАЭС [3]. В патогенезе этого патологического состояния ведущую роль 
играют нарушения липидтранспортной системы (ЛТС), так называемые 
радиационно-экологические дислипопротеинемии (ДЛП) [4,5]. В экспе
рименте показано, что изолированный радиационный фактор (внешнее 
гамма-облучение) способен вызывать транзиторную ДЛП [6,7]. Дисли- 
попротеинемия отражает сложные взаимоотношения в функционирова
нии ЛТС, включающей механизмы прямого и обратного транспорта 
холестерина. Существующий аппарат математико-статистических мето
дов анализа параметров ЛТС не позволяет получить обобщенную ха
рактеристику этой сложной системы, что существенно усложняет опера
тивную оценку ее роли при действии разнообразных экзогенных и эндо
генных факторов [8]. Целью работы было создание математической 
модели ЛТС при развитии радиационно-индуцированных ДЛП, харак
теризуемых интегральными показателями, и описание методики пользо
вания этими показателями.

Эксперименты поставлены на 210 крысах-самцах, подвергнутых од
нократному воздействию внешнего гамма-облучения в дозах 0,25—5,0 
Гр. В сыворотке крови контрольных и облученных животных определяли 
содержание свободного и эфирносвязанного холестерина; холестерина 
липопротеинов высокой (Х-ЛПВП), низкой (Х-ЛПНП) и очень низкой (X- 
ЛПОНП) плотности; белково-липидный состав ЛПВП и апо-В- 
содержащих липопротеинов, активность лецитин-холестерин- 
ацилтрансферазы (ЛХАТ). Все методы и основной фактический матери
ал, использованный для математической и машинной обработки, приве
дены в предшествующей статье [7].

Специальная математическая обработка числового материала прово
дилась в три этапа.

Этап 1. Вычисление значимости отдельных изучаемых показателей 
для характеристики прямого и обратного транспорта холестерина 
(ПТ,ОТ). Для этого использовали уравнение линейной функции много
мерного статистического анализа [10]:

т
F(X)=lakxk , ( 1)

где а к — неизвестные (весовые) коэффициенты k-ro показателя объекта 
X.

Принято [10], что х к—- показатели объекта X, представляют собой



экспериментально наблюдаемые данные (Х-ЛПВП, Х-ЛПНП и т.д!) из 
многомерной генеральной нормальнораспределенной совокупности. 
Неизвестные коэффициенты а к определяются [10] по критерию макси
мального значения отношения дисперсии межклассового различия зна
чений показателей объекта X к их общему рассеиванию:

«Аг = 2 (М[х,-] -  М[5,-]) • %1, (2)/-1
где % '— элемент обратной матрицы ковариаций (рассеяния), a st — 
стандартные значения (значения показателей интактных крыс) показа
телей х г  Расчеты на ПЭВМ показали, что коэффициенты хк прямого и 
обратного транспорта холестерина имеют следующие значения (табл.1). 
Из данных табл. 1 следует, что при расчете интегрального показателя 
для прямого транспорта холестерина наиболее значимыми показателями 
являются Х-ЛПНП и липиды апо-В-содержащих липопротеинов 
(ЛПОНП+ЛПНП). Для обратного транспорта холестерина наиболее 
значимыми могут быть активность ЛХАТ и Х-ЛПВП.

Т абл иц а  1. Величины коэффициента ОС/, для ЛТС сыворотки крови 
облученных крыс

П р я м о й т р а н с п о р т О б р а т н ы й  т р а н с п о р т

а к П о к а з а т е л ь
а к П о к а з а т е л ь

0,14787 Х-ЛПОНП 0,62562 Х-ЛПВП
0,79021 Х-ЛПНП -0,00163 БЕЛКИ ЛПВП
0,20190 БЕЛКИлпнп+лпонп -0,00101 ЛИПИДЫЛПВП
0,55941 липидылпнп+лпонп 0,14856 СВОБОДНЫЙХОЛЕСТЕРИН

0,76585 ЛХАТ
Этап 2. Вычисление интегрального показателя, характеризующего 

прямой или обратный транспорт холестерина. Каждый из этих двух 
процессов можно охарактеризовать отношением величины конечного 
компонента транспорта к сумме величин начального и конечного компо
нентов:

Нр(пт> ________Х-ЛПНП________
•(Х-ЛПОНП) + (Х-ЛПНП) ’

( 3 )

Х-ЛПВП
ИП(0Т) ЛХАТ + (Х-ЛПВП) ’ 

где ИП(ПТ) — интегральный показатель прямого, ИП(ОТ) 
транспорта холестерина, ЛХАТ — количество Х-ЛПВП на 
ки.

(4)

— обратного 
выходе клет-

Хорошо известны патологические состояния, при которых отсутствует 
Х-ЛПНП (семейная абеталипопротеинемия), Х-ЛПВП (семейный дефи
цит ЛПВП-транспортная болезнь), ЛХАТ (семейный дефицит ЛХАТ), а 
также имеются различные отклонения в величинах этих параметров при 
ДЛП [11]. Простейший математический анализ формул (3) и (4) показы
вает, что при значениях Х-ЛПНП и Х-ЛПВП, равных 0, величины 
ИП(ПТ и ОТ)=0; при значениях Х-ЛПОНП или ЛХАТ, равных 0, вели
чины ИП (ПТ и ОТ)=1. Таким образом, представляется возможность 
охарактеризовать прямой или обратный транспорт величинами инте
гральных показателей в координатах [0; 1 ] (0<ИП<1).

Этап 3. Вычисление интегрального показателя, характеризующего 
ЛТС в целом. Будем характеризовать ЛТС отношением суммы величин



конечных компонент транспорта к сумме величин начальных и конечных 
компонент. Тогда, так как показатели (Х-ЛПНП, Х-ЛПВП, Х-ЛПОНП, 
ЛХАТ) физиологически являются несовместимыми событиями, характе
ризующими Л ТС и определяемыми экспериментальными наблюдениями, 
рассматривая это отношение их на вероятностном пространстве [12], 
получаем ИП(ЛТС) следующего вида:

ИП(ЛТС)= ИП(ПТ)-Р (ПТ)+ИП (ОТ)-Р (ОТ)

где Р—вероятность события.
Р (ПТ + ОТ; (5)

Таб л и ц а  2. Величины интегральных показателей липидтранспортной системы при 
развитии радиационно-индуцированной дислипопротеинемии

Срок наблюдения, сут
животных, Гр 3 10 17 ' 30 7 мес

Контроль 0,50—0,50 0,68—0,67

0,50 0,68

0,25 0,52—0,62 0,65— 0,53 0,94— 0,83 0,72—0,42 0,82—0,66

0,57 0.61 0,90 0,61 0,72

0,50 ■ 0,52—0,61 0,50—0,71 0,83—0,79 0,58—0,43 0,79—0,61

0,55 0,59 0,81 0,53 0,71

1.00 0,74—0,62 0,64—0,61 0,96—0,99 0,53—0,41 0,67—0,51

0.69 0,64 0,96 0,48 0,62

5,00 0,67—0,49 0,68—0,76 0,79— 0,89 0,53—0,65 0,70—0,67

0,58 0,71 0,79 0,52 0,63

Примечание .  Верхняя строка цифр — величины ИП(ПТ) и ИП(ОТ), нижняя — 
ИП(ЛТС).

Результаты математической обработки представлены в табл. 2. Уста
новлено, что с возрастом величины ИП(ПТ), ИП(ОТ) и ИП(ЛТС) на
растают в равной степени. Это указывает на то, что экспортная функция 
печени (Х-ЛПОНП) и функция снятия холестерина с мембран клеток 
(ЛХАТ) [11] с возрастом угасают синхронно. В ранние сроки после 
облучения (3 суток) в липидтранспортной системе выявлены изменения 
как обратного (0,25, 0,5 Гр), так и прямого (1, 5 Гр) транспорта холесте
рина. Судя по данным табл. 2, однократное внешнее гамма-облучение 
вызывает транзиторную дислипопротеинемию с максимумом на 17-е 
сутки, характеризуемую резким увеличением значений всех трех инте
гральных показателей — ИП(ПТ, ОТ, ЛТС). Эти изменения можно 
расценить как проатерогенные. Наибольшие нарушения ЛТС обнаруже
ны в это время у крыс, облученных в дозе 1 Гр. Спустя 30 суток после 
облучения в дозах 0,25—1,0 Гр обнаружено уменьшение ИП(ОТ) , что 
может указывать на дефицит антиатерогенных ЛПВП. Через 7 месяцев 
у крыс, облученных в дозах 0,25 и 0,5 Гр, выявлено увеличение значений 
ИП(ПТ), вероятно, связанное с недостаточной эффективностью ЛХАТ- 
системы. Эти данные обосновывают целесообразность гепатотропной 
терапии в условиях воздействия относительно низких доз ионизирующего 
излучения.

Таким образом, использование интегральных показателей позволяет 
дать суммарную характеристику транспорта холестерина, определить и 
охарактеризовать ДЛП и обосновать направленную корректирующую 
терапию. Приведенные материалы показывают возможность опера
тивного контроля за состоянием ЛТС при развитии радиационно- 
индуцированной дислипопротеинемии.



Summary
Mathematical characteristics of blood plasma lipid transport system (LTS) of rats 

exposed to 0,25—5,0 Gy radiation are given. Radiation-induced transitory dyslipopro- 
teinemia is described by means of integral indices of direct and reverse cholesterol 
transport and integral index of LTS. Mathematical apparatus for calculating integral 
indices is worked out.
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