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АННОТАЦИЯ
Введение. Применение транскраниальной электростимуляции может стать перспективным методом коррекции индуцированной 
нерациональным питанием гиперлипидемии при отсутствии показаний к медикаментозной гиполипидемической терапии у паци-
ентов молодого и среднего возраста с низким и умеренным риском смерти от сердечно-сосудистых заболеваний. Цель исследо-
вания — изучить влияние транскраниальной электростимуляции на показатели липидного обмена при высококалорийной диете, 
обогащенной фруктозой и насыщенным жиром животного происхождения, в эксперименте у крыс. Методы. Проведено рандоми-
зированное экспериментальное исследование влияния транскраниальной электростимуляции на показатели липидного обмена 
при высококалорийной диете, обогащенной фруктозой и насыщенным жиром животного происхождения, в эксперименте у крыс. 
Эксперименты выполнены на базе виварного блока учебно-производственного отдела федерального государственного бюджетно-
го образовательного учреждения высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации на 180 аутбредных самцах крыс. Животные распределены на три группы: группа № 1 
(контрольная, n = 60) — стандартный рацион; группа № 2 (сравнения, n = 60) — высококалорийная диета, обогащенная фруктозой 
и жиром; группа № 3 (опытная, n = 60) — проведение транскраниальной электростимуляции на фоне высококалорийной диеты 
обогащенной фруктозой и  жиром. По  целевой контрольной точке исследования группы разделены на  три равных подгруппы 
по 20 крыс в каждой: подгруппа A — на 30‑е сутки, подгруппа B — на 60‑е сутки и подгруппа C — на 90‑е сутки, в данные сроки 
проводили забор биоматериала и  эвтаназию. В полученной крови оценивали такие показатели липидного обмена, как: общий 
холестерин, триглицериды, холестерин липопротеинов низкой плотности, холестерин липопротеинов высокой плотности и ко-
эффициент атерогенности. Статистический анализ проводили с помощью программного обеспечения Microsoft Office Excel 2021 
(Microsoft, США), GraphPadPrism 9 (GraphPad Software, США) и Statistica 13.3 (StatSoft, США). Результаты. На 30‑е сутки исследо-
вания в группе № 3 против группы № 2 отмечено, что концентрация холестерина липопротеинов низкой плотности ниже на 14,9% 
и коэффициент атерогенности ниже на 30,8% (p < 0,05), при этом по концентрации общего холестерина, триглицеридов и холесте-
рина липопротеинов высокой плотности статистически значимых различий не выявлено (p > 0,05). На 60‑е сутки исследования 
в группе № 3 против группы № 2 отмечено, что концентрация общего холестерина ниже на 18,7%, холестерина липопротеинов 
низкой плотности ниже на 42,9%, холестерина липопротеинов высокой плотности выше на 16,7% и коэффициент атерогенности 
ниже на 56,3% (p < 0,05), при этом по концентрации триглицеридов статистически значимых различий не выявлено (p > 0,05). 
На 90‑е сутки исследования в группе № 3 против группы № 2 отмечено, что концентрация общего холестерина ниже на 29,2%, 
триглицеридов ниже на 36,0%, холестерина липопротеинов низкой плотности ниже на 42,8% и коэффициент атерогенности ниже 
на 57,0% (p < 0,05), при этом по концентрации холестерина липопротеинов высокой плотности статистически значимых различий 
не выявлено (p > 0,05). Заключение. Нахождение крыс на высококалорийной диете, обогащенной фруктозой и жиром, приводит 
к прогрессирующему в динамике с 30‑х по 90‑е сутки исследования повышению сывороточной концентрации холестерина липо-
протеинов низкой плотности, общего холестерина, триглицеридов, умеренному снижению уровня холестерина липопротеинов 
высокой плотности и росту коэффициента атерогенности. Применение транскраниальной электростимуляции оказывает умерен-
ный гиполипидемический эффект, проявляющийся в виде снижения сывороточной концентрации холестерина липопротеинов 
низкой плотности, общего холестерина и коэффициента атерогенности, при этом воздействие на концентрацию триглицеридов 
и холестерина липопротеинов высокой плотности является незначительным.
Ключевые слова: транскраниальная электростимуляция, транскраниальная стимуляция импульсным током, гиперлипидемия, 
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ANTIATHEROGENIC POTENTIAL OF TRANSCRANIAL 
ELECTRICAL STIMULATION IN A HIGH-FRUCTOSE/HIGH-FAT DIET: 
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ABSTRACT
Background. Transcranial electrical stimulation is a promising method for correction of malnutrition-induced hyperlipidemia, in the absence 
of indications for drug hypolipidemic therapy in young and middle-aged patients with low and moderate cardiovascular risk. Objectives — 
to study the effect of transcranial electrical stimulation on lipid metabolism in a high-fructose/high-fat (HFHF) diet in rats. Methods. An 
experimental randomized trial was performed to study the effect of transcranial electrical stimulation on lipid metabolism in a high-calorie 
diet enriched with fructose and saturated animal fat in rats. The experiments involved 180 outbred male rats and were carried out on the basis 
of the vivarium of Kuban State Medical University. The animals were divided into three groups: group 1 (control group, n = 60) — followed a 
standard diet; group 2 (comparison group, n = 60) — followed a HFHF diet; group 3 (experimental group, n = 60) — underwent transcranial 
electrical stimulation against the background of a HFHF diet. According to the target reference point of the study, the groups were divided 
into three equal subgroups of 20 rats each: subgroup A — day 30, subgroup B — day 60, and subgroup C — day 90 (biomaterial sampling 
and euthanasia were carried out on those days). In the obtained blood samples, the following lipid metabolism parameters were evaluated: 
total cholesterol, triglycerides, low-density lipoprotein cholesterol, high-density lipoprotein cholesterol, and atherogenic index. Statistical 
analysis was performed using Microsoft Office Excel 2021 (Microsoft, USA), GraphPadPrism 9 (GraphPad Software, USA) and Statisti-
ca 13.3 (StatSoft, USA). Results. On the 30th day of the study, it was noted that in group 3, the concentration of low-density lipoprotein 
cholesterol was 14.9% lower and the atherogenic index was 30.8% lower (p < 0.05) than in group 2, while total cholesterol concentration, 
triglycerides, and high-density lipoprotein cholesterol had no statistically significant differences (p > 0.05). On the 60th day of the study, in 
group 3, when compared to group 2, the concentration of total cholesterol was 18.7% lower, low-density lipoprotein cholesterol was 42.9% 
lower, high-density lipoprotein cholesterol was 16.7% higher, and the atherogenic index was 56.3% lower (p < 0.05), while triglycerides had 
no statistically significant differences (p > 0.05). On the 90th day of the study, in group 3, when compared to group 2, the concentration of 
total cholesterol was 29.2% lower, the concentration of triglycerides was 36.0% lower, low-density lipoprotein cholesterol was 42.8% lower, 
and the atherogenic index was 57.0% lower (p < 0.05), while the concentration of high-density lipoprotein cholesterol had no statistically 
significant differences (p > 0.05). Conclusion. High-fructose/high-fat diet leads to a progressive increase in the serum concentration of 
low-density lipoprotein cholesterol, total cholesterol, triglycerides, as well as to a moderate decrease in high-density lipoprotein cholesterol 
and a growth in the atherogenic index. Transcranial electrical stimulation has a moderate lipid-lowering effect, manifested in the form of a 
decrease in the serum concentration of low-density lipoprotein cholesterol, total cholesterol and atherogenic index, while the effect on the 
concentration of triglycerides and high-density lipoprotein cholesterol is insignificant.
Keywords: transcranial electrical stimulation, transcranial pulse current stimulation, hyperlipidemia, high-fructose/high-fat diet
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ВВЕДЕНИЕ
Впервые в  истории людей с  ожирением и  избыточной 

массой тела на  планете стало больше, чем страдающих 
от  недоедания [1]. В  столь широком распространении 
ожирения ключевую роль играет рацион питания совре-
менного человека, важную часть которого занимают до-
ступные, вкусные и  высококалорийные обработанные 
пищевые продукты с высоким содержанием сахара, фрук-
тозы и насыщенных жиров [2].

По данным крупных обсервационных исследований, 
представляется несомненным вклад нерационального пи-
тания в развитие ожирения [3], гиперлипидемии и атеро-
склероза [4], которые поддерживают дальнейшее прогрес-
сирование заболеваний сердечно-сосудистого континуума 
и ассоциированы с повышением риска смерти от сердеч-
но-сосудистых заболеваний [5, 6].

Современная гиполипидемическая терапия является 
базовым стандартом в  лечении пациентов с  гиперлипи-
демией, а ее применение ассоциировано со значительным 
снижением риска смерти от сердечно-сосудистых заболе-
ваний [7].

Однако у  пациентов молодого и  среднего возраста 
с  низким и  умеренным сердечно-сосудистым риском, 
как правило, показания к  гиполипидемической терапии 
отсутствуют [8, 9]. Первое место в первичной профилак-
тике сердечно-сосудистых заболеваний у данной катего-
рии пациентов занимают такие немедикаментозные ме-
тоды, как диета и дозированная физическая активность 
[10]. Однако их высокая эффективность зачастую ниве-
лируется низкой приверженностью к  коррекции образа 
жизни [11, 12].

Существуют отдельные экспериментальные исследо-
вания метода транскраниальной электротерапии посто-
янным током (tDCS), показавшие положительные эф-
фекты в отношении регуляции пищевого поведения [13], 
коррекции нарушений, возникающих на  фоне высоко-
калорийной диеты, в оси «мозг — кишечник — микро-
биом» [14], коррекции гипергликемии [15], уменьшении 
выраженности стеатоза печени [16] и активности неспе-
цифического low-grade воспаления у крыс на фоне ожи-
рения [17].

Однако подобных работ с применением методов транс-
краниальной электротерапии переменным током (tACS) 
и  родственной ему транскраниальной электротерапии 
импульсным током (tPCS) в  доступной нам литературе 
не найдено.

В отношении метода ТЭС-терапии (транскраниальной 
электростимуляции), относящегося к  группе методов 
транскраниальной электротерапии импульсным током 
(tPCS), отечественными учеными накоплен достаточно 
большой задел по  коррекции нейроиммуноэндокринных 
нарушений и патологических процессов [18], в том числе 
ассоциированных с  патогенетическими механизмами ги-
перлипидемии [19], сахарного диабета 2-го типа и ожире-
ния [20], развития сердечно-сосудистых заболеваний [21].

В связи с  вышесказанным актуальным становится 
изучение влияния ТЭС-терапии на показатели липидного 
обмена при высококалорийной диете, обогащенной фрук-
тозой и  насыщенным жиром животного происхождения 
(HFFD — high-fat fructose diet).

Цель исследования  — изучить влияние ТЭС-терапии 
на  показатели липидного обмена при высококалорийной 
диете, обогащенной фруктозой и насыщенным жиром жи-
вотного происхождения, в эксперименте у крыс.
МЕТОДЫ
Экспериментальные животные

Эксперименты выполнены на  180  аутбредных самцах 
крыс массой 200–250 г, полученных из федерального го-
сударственного бюджетного учреждения «Питомник ла-
бораторных животных «Рапполово» Национального ис-
следовательского центра «Курчатовский институт» (НИЦ 
«Курчатовский институт» — ПЛЖ «Рапполово»).
Размещение и содержание

Работа с животными в ходе исследования проводилась 
на базе виварного блока учебно-производственного отде-
ла федерального государственного бюджетного образова-
тельного учреждения высшего образования «Кубанский 
государственный медицинский университет» Министер-
ства здравоохранения Российской Федерации (ФГБОУ 
ВО КубГМУ Минздрава России). Содержание животных 
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осуществлялось в индивидуально-вентилируемых пласти-
ковых клетках с древесной стружкой, по 5 особей в клет-
ке, в условиях 12‑часового режима день/ночь, температу-
ре 23  oC и  влажности 65%, с неограниченным доступом 
к корму и воде.

Дизайн исследования
Проведено рандомизированное экспериментальное ис-

следование. Блок-схема дизайна исследования представ-
лена на рисунке 1.

Объем выборки
Животные распределены на  три группы: группа №  1 

(контрольная, n = 60) — стандартный рацион; группа № 2 
(сравнения, n = 60) — диета HFFD; группа № 3 (опытная, 
n = 60) — проведение ТЭС-терапии на фоне диеты HFFD. 
В зависимости от целевой контрольной точки исследова-
ния группы делили на три равных подгруппы по 20 крыс 
в каждой: подгруппа A — на 30‑е сутки, подгруппа B — 
на 60‑е сутки и подгруппа C — на 90‑е сутки, проводили 
забор биоматериала и эвтаназию.

Критерии соответствия
Критерии включения

Самцы аутбредных крыс весом 200–250 г.
Критерии невключения

В эксперимент не включались самки крыс, крысы с мас-
сой тела, выходящей за границы диапазона 200–250 г, жи-

вотные с  визуальными признаками заболеваний, травм 
и анатомических дефектов.
Критерии исключения

Травмы, визуальные признаки заболеваний, гнойное 
воспаление в зоне имплантации электродов.
Рандомизация

Рандомизацию 180 животных на 3 группы (по 60 крыс 
в  каждой), а  затем по  каждой группе на  3  подгруппы 
(по 20 крыс в каждой) проводили с помощью стандартной 
функции = RAND () в Microsoft Excel.
Обеспечение анонимности данных

Распределение животных на группы и анализ результа-
тов проводился авторами без введения дополнительных 
лиц.
Итоговые показатели (исходы исследования)

Основной исход исследования  — показатели липид-
ного обмена (ОХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-ЛПВП, КА) 
при стандартном рационе, диете HFFD, а  также диете 
HFFD на фоне ТЭС-терапии у крыс на 30, 60 и 90‑е сутки 
эксперимента.
Экспериментальные процедуры

За две недели до начала исследования всем животным 
проводили вживление подкожных электродов из полиро-
ванной титановой проволоки толщиной 1,5 мм для элек-
тростимуляции (на лоб и затылок) [23], с магнитным кон-

Имплантация электродов для транскраниальной электростимуляции (n = 180)

Исключены (n = 0)

Рандомизированы (n = 180)

Постановка на диету и проведение вмешательств

Стандартный рацион Высококалорийная диета обогащенная фруктозой и жиром

Исследование липидограммы сыворотки крови животных. 
Анализ полученных данных

Контрольная (n = 60) 
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B (n = 20) – 60 сут. 

C (n = 20) – 90 сут.  

Опытная (n = 60)

A (n = 20) – 30 сут. 

Сравнения (n = 60)

Без транскраниальной электростимуляции Проведение транскраниальной электростимуляции

A (n = 20) – 30 сут. A (n = 20) – 30 сут. 

B (n = 20) – 60 сут. B (n = 20) – 60 сут. 

C (n = 20) – 90 сут.  C (n = 20) – 90 сут.  

Рис. 1. Блок-схема дизайна исследования.
Примечание: блок-схема выполнена авторами (согласно рекомендациям ARRIVE).
Fig. 1. Schematic diagram of the research design.
Note: performed by the authors (according to ARRIVE recommendations).
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тактом для подключения выходов электростимулятора. 
Данное оперативное вмешательство выполняли под нар
козом: телазол 20 мг/кг внутримышечно (Zoetis Inc., Испа-
ния) и ксила 5 мг/кг внутримышечно (Interchemie, Нидер-
ланды).

Крыс группы №  1 (контрольная) содержали на  стан-
дартном гранулированном корме, общая калорийность 
3000 ккал/кг, доля белка 19,5% (ООО «Микс Лайн», Рос-
сия). Крыс групп № 2 и 3 содержали на HFFD диете, вклю-
чающей стандартный гранулированный корм с  добавкой 
по  весу 8% казеина, 15% фруктозы и  17% лярда, общая 
калорийность 4170 ккал/кг, дополнительно питьевая вода 
была заменена на 20% раствор фруктозы [24, 25].

ТЭС-терапию проводили только у  животных груп-
пы №  3, использовали аппарат «ТРАНСАИР‑03» (ООО 
«Центр транскраниальной электростимуляции», Россия). 
Параметры электростимуляции: импульсный биполярный 
режим, импульсы длительностью 3,75 ± 0,25 мс, сила тока 
0,6  мА, частота тока 70  Гц, продолжительность сеанса 
30 мин., частота 1 раз в сутки [26].

Таким образом, в  группе №  3 (опытная): подгруп-
па A  — 20  крыс получили 30  сеансов, подгруппа B  — 
20 крыс получили 60 сеансов и подгруппа C — 20 крыс 
получили 90  сеансов электростимуляции. Крыс групп 
№ 1 и 2 аналогичным образом подключали к электрости-
мулятору, но на период манипуляции прибор был выклю-
чен из сети.

Определение концентрации ОХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-
ЛПВП сыворотки крови выполнено ферментативными 
методами при помощи автоматического биохимического 
анализатора Random Access А‑25 (BioSystems, Испания) 
в  соответствии с  протоколами соответствующих диагно-
стических наборов (BioSystems, Испания). Коэффициент 
атерогенности (КА) рассчитывали как отношение ХС-ЛП-
НП к ХС-ЛПВП [22].
Уход за животными и мониторинг

Уход за  животными осуществляли согласно внутренне-
му регламенту вивария. По  достижению заданных конт
рольных точек исследования, за 16 часов до эвтаназии, кор-
мление животных прекращалось, при этом доступ к  воде 
оставался свободным. Крыс вводили в состояние глубокого 
наркоза с  использованием следующих препаратов: тела-
зол 20 мг/кг внутримышечно (Zoetis Inc., Испания) и ксила 
6 мг/кг внутримышечно (Interchemie, Нидерланды). Выпол-
няли торакотомию и забор крови из правого предсердия од-
норазовым стерильным шприцем объемом 10 мл, в среднем 
с одного животного получали 5–6 мл крови.
Статистические процедуры
Принципы расчета размера выборки

Предварительный расчет размера выборки не проводили.
Статистические методы

Статистический анализ проводили с  помощью про-
граммного обеспечения Microsoft Office Excel 2021 
(Microsoft, США), GraphPadPrism 9 (GraphPad Software, 
США) и Statistica 13.3 (StatSoft, США). Проверка данных 
на соответствие нормальному закону распределения про-
водилась с использованием критериев Шапиро — Уилка 

и Д’Агостино — Пирсона. Описание полученных резуль-
татов выполнено с  использованием медианы (Ме) и  ин-
терквартильного интервала (Q1–Q3). Различия показателя 
между исследуемыми группами описывали при помощи 
процентной разницы, а  динамику показателей внутри 
групп — в виде процентного изменения. При сравнении 
трех и более независимых групп применяли критерий Кра-
скела  — Уоллиса. Последующее определение межгруп-
повых различий при парном сравнении групп проводили 
с помощью post-hoc теста Данна. В качестве уровня ста-
тистической значимости, при котором отвергали нулевую 
гипотезу, применяли p < 0,05.
РЕЗУЛЬТАТЫ

При сравнении концентрации ОХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-
ЛПВП, а также КА на 30‑е сутки высококалорийной диеты 
между группами № 1 и 3 статистически значимых разли-
чий не выявлено (p > 0,05) (табл. 1).

В группе № 2 vs группы № 1 отмечено, что концентрация 
ОХС выше на 23,8%, ТГ выше на 24,6%, ХС-ЛПНП выше 
на 26,3%, ХС-ЛПВП ниже на 21,2% и КА выше на 51,3% 
(p < 0,05) (табл. 1).

В группе № 3 vs группы № 2 отмечено, что концентра-
ция ХС-ЛПНП ниже на 14,9% и КА ниже на 30,8% (p < 
0,05), при этом по  концентрации ОХС, ТГ и  ХС-ЛПВП 
статистически значимых различий не выявлено (p > 0,05) 
(табл. 1).

При сравнении концентраций ОХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-
ЛПВП, а также КА на 60‑е сутки высококалорийной диеты 
между группами № 1 и 3 статистически значимых разли-
чий также не выявлено (p > 0,05) (табл. 2).

В группе № 2 vs группы № 1 отмечено, что концентрация 
ОХС выше на 35,4%, ТГ выше на 38,0%, ХС-ЛПНП выше 
на 44,7%, ХС-ЛПВП ниже на 20,3% и КА выше на 61,1% 
(p < 0,05) (табл. 2).

В группе № 3 vs группы № 2 отмечено, что концентрация 
ОХС ниже на 18,7%, ХС-ЛПНП ниже на 42,9%, ХС-ЛПВП 
выше на 16,7% и КА ниже на 56,3% (p < 0,05), при этом 
по  концентрации ТГ статистически значимых различий 
не выявлено (p > 0,05) (табл. 2).

На 90‑е сутки высококалорийной диеты в группе № 1 vs 
группы № 3 отмечено, что концентрация ХС-ЛПВП выше 
на 12,0% и КА ниже на 21,3% (p < 0,05), при этом по кон-
центрации ОХС, ТГ и ХС-ЛПНП статистически значимых 
различий не выявлено (p > 0,05) (табл. 3).

В группе № 2 vs группы № 1 отмечено, что концентрация 
ОХС выше на 34,9%, ТГ выше на 33,7%, ХС-ЛПНП выше 
на 59,1%, ХС-ЛПВП ниже на 24,4% и КА выше на 80,0% 
(p < 0,05) (табл. 3).

В группе № 3 vs группы № 2 отмечено, что концентра-
ция ОХС ниже на  29,2%, ТГ ниже на  36,0%, ХС-ЛПНП 
ниже на 42,8% и КА ниже на 57,0% (p < 0,05), при этом 
по концентрации ХС-ЛПВП статистически значимых раз-
личий не выявлено (p > 0,05) (табл. 3).

При анализе внутригрупповой динамики концентрации 
ОХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-ЛПВП, а также КА по группам 
№  1  и  3  статистически значимых различий не  выявлено 
(p > 0,05) (табл. 4).
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По группе № 2 отмечено, что концентрация ОХС выро-
сла на 12,8%, ХС-ЛПНП увеличилась на 40,9%, КА возрос 
на 34,2% (p < 0,05), при этом по концентрации ТГ и ХС-
ЛПВП статистически значимых различий не  выявлено 
(p > 0,05) (табл. 4).
ОБСУЖДЕНИЕ
Интерпретация/научная значимость

Применение транскраниальной электростимуляции ока-
зывает умеренный гиполипидемический эффект, прояв-
ляющийся в виде снижения сывороточной концентрации 
холестерина липопротеинов низкой плотности, общего 
холестерина и коэффициента атерогенности, при этом воз-
действие на концентрацию триглицеридов и холестерина 
липопротеинов высокой плотности является незначи-

тельным. Полученные результаты открывают перспекти-
вы к изучению эффективности метода транскраниальной 
электростимуляции для коррекции гиперлипидемии у па-
циентов с низким и умеренным сердечно-сосудистым ри-
ском, не имеющих показаний к медикаментозной гиполи-
пидемической терапии.

Ограничения исследования
Исследование носит разведочный характер. Важно по-

лучить подтверждение наличия гиполипидемического эф-
фекта ТЭС-терапии на разных экспериментальных моделях 
гиперлипидемии у  животных, а  также выполнить оценку 
влияния метода на показатели липидного обмена у челове-
ка, в том числе у пациентов с гиперлипидемией. Выявление 
возможных преимуществ и  ограничений к  применению 

Таблица 1. Характеристика показателей липидного обмена в сыворотке крови крыс на 30‑е сутки высококалорий-
ной диеты, обогащенной фруктозой и жиром
Table 1. Lipid metabolism parameters in blood serum of rats, day 30 of high-fructose/high-fat diet

Показатель Группа 1 Группа 2 Группа 3

Общий холестерин, ммоль/л 1,48 (1,35–1,57) 1,88 (1,36–2,06) 1,56 (1,33–1,85)
KW = 7,528, p = 0,0232; p1–2 = 0,0183; p1–3 = 0,5497; p2–3 = 0,4735

Триглицериды, ммоль/л 0,89 (0,71–0,95) 1,14 (0,87–1,27) 0,90 (0,80–1,08)
KW = 9,610, p = 0,0082; p1–2 = 0,0068; p1–3 = 0,8809; p2–3 = 0,1362

ХС-ЛПНП, ммоль/л 1,05 (0,89–1,18) 1,37 (1,20–1,84) 1,18 (0,92–1,26)
KW = 16,68, p = 0,0002; p1–2 = 0,0002; p1–3 = 0,5408; p2–3 = 0,0227

ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,25 (1,05–1,39) 1,01 (0,92–1,10) 1,13 (1,01–1,22)
KW = 15,38, p = 0,0005; p1–2 = 0,0003; p1–3 = 0,3212; p2–3 = 0,0660

Коэффициент атерогенности, у. е. 0,87 (0,71–0,95) 1,46 (1,16–1,68) 1,07 (0,84–1,20)
KW = 26,86, p < 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 = 0,1648; p2–3 = 0,0040

Примечания: таблица составлена авторами; при p < 0,05 принималась альтернативная гипотеза о наличии статистически 
значимых различий; при p > 0,05 — нулевая гипотеза об их отсутствии. Сокращения: ХС-ЛПНП — холестерин липопротеинов 
низкой плотности; ХС-ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; KW — критерий Краскела — Уоллиса.
Notes: compiled by the authors; for p < 0.05, alternative hypothesis of statistically significant differences was accepted; for p > 0.05, null 
hypothesis of no differences was accepted. Abbreviations: ХС-ЛПНП — low-density lipoprotein cholesterol; ХС-ЛПВП — high-density 
lipoprotein cholesterol; KW — Kruskal-Wallis test.

Таблица 2. Характеристика показателей липидного обмена в сыворотке крови крыс на 60‑е сутки высококалорий-
ной диеты, обогащенной фруктозой и жиром
Table 2. Lipid metabolism parameters in blood serum of rats, day 60 of high-fructose/high-fat diet

Показатель Группа 1 Группа 2 Группа 3

Общий холестерин, ммоль/л 1,35 (1,30–1,73) 1,93 (1,74–2,33) 1,60 (1,31–2,02)
KW = 20,09, p < 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 = 0,2191; p2–3 = 0,0233

Триглицериды, ммоль/л 0,83 (0,72–0,94) 1,22 (0,94–1,48) 0,92 (0,84–1,06)
KW = 18,12, p = 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 = 0,1222; p2–3 = 0,0815

ХС-ЛПНП, ммоль/л 1,06 (0,91–1,19) 1,67 (1,39–1,93) 1,08 (0,88–1,29)
KW = 18,41, p = 0,0001; p1–2 = 0,0003; p1–3 > 0,9999; p2–3 = 0,0016

ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,14 (1,02–1,26) 0,93 (0,81–1,00) 1,10 (0,99–1,19)
KW = 19,66, p < 0,0001; p1–2 = 0,0001; p1–3 > 0,9999; p2–3 = 0,0014

Коэффициент атерогенности, у. е. 0,92 (0,73–1,15) 1,73 (1,46–2,23) 0,97 (0,80–1,24)
KW = 29,21, p < 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 > 0,9999; p2–3 < 0,0001

Примечания: таблица составлена авторами; при p < 0,05 принималась альтернативная гипотеза о наличии статистически 
значимых различий; при p > 0,05 — нулевая гипотеза об их отсутствии. Сокращения: ХС-ЛПНП — холестерин липопротеинов 
низкой плотности; ХС-ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; KW — критерий Краскела — Уоллиса.
Notes: compiled by the authors; for p < 0.05, alternative hypothesis of statistically significant differences was accepted; for p > 0.05, null 
hypothesis of no differences was accepted. Abbreviations: ХС-ЛПНП — low-density lipoprotein cholesterol; ХС-ЛПВП — high-density 
lipoprotein cholesterol; KW — Kruskal-Wallis test.
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Таблица 3. Характеристика показателей липидного обмена в сыворотке крови крыс на 90‑е сутки высококалорий-
ной диеты, обогащенной фруктозой и жиром
Table 3. Lipid metabolism parameters in blood serum of rats, day 90 of high-fructose/high-fat diet

Показатель Группа 1 Группа 2 Группа 3

Общий холестерин, ммоль/л 1,49 (1,34–1,57) 2,12 (1,73–2,55) 1,58 (1,31–2,04)
KW = 19,04, p < 0,0001; p1–2 = 0,0001; p1–3 > 0,9999; p2–3 = 0,0030

Триглицериды, ммоль/л 0,84 (0,74–0,95) 1,18 (0,94–1,51) 0,82 (0,67–1,08)
KW = 16,78, p = 0,0002; p1–2 = 0,0008; p1–3 > 0,9999; p2–3 = 0,0016

ХС-ЛПНП, ммоль/л 1,05 (0,89–1,17) 1,93 (1,38–2,40) 1,25 (0,96–1,56)
KW = 30,03, p < 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 = 0,1453; p2–3 = 0,0017

ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,24 (1,16–1,30) 0,97 (0,85–1,10) 1,10 (0,95–1,20)
KW = 27,97, p < 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 = 0,0046; p2–3 = 0,1119

Коэффициент атерогенности, у. е. 0,84 (0,68–0,97) 1,96 (1,35–2,44) 1,09 (1,00–1,41)
KW = 39,14, p < 0,0001; p1–2 < 0,0001; p1–3 = 0,0061; p2–3 = 0,0046

Примечания: таблица составлена авторами; при p < 0,05 принималась альтернативная гипотеза о наличии статистически 
значимых различий; при p > 0,05 — нулевая гипотеза об их отсутствии. Сокращения: ХС-ЛПНП — холестерин липопротеинов 
низкой плотности; ХС-ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; KW — критерий Краскела — Уоллиса.
Notes: compiled by the authors; for p < 0.05, alternative hypothesis of statistically significant differences was accepted; for p > 0.05, null 
hypothesis of no differences was accepted. Abbreviations: ХС-ЛПНП — low-density lipoprotein cholesterol; ХС-ЛПВП — high-density 
lipoprotein cholesterol; KW — Kruskal-Wallis test.

метода для коррекции гиперлипидемии диктует необходи-
мость поиска патогенетических механизмов и обоснования 
оптимальных параметров электростимуляции, лежащих 
в основе его гиполипидемического эффекта.
Обобщаемость/экстраполяция

При анализе гиполипидемического эффекта ТЭС-те-
рапии, с  одной стороны, получены впечатляющие дан-
ные, показывающие отсутствие статистически значимых 
различий по  показателям липидограммы по  сравнению 
с крысами из группы № 1 на 30‑е и 60‑е сутки исследо-
вания. Только на 90‑е сутки в группе № 3, по отношению 
к  группе №  1, концентрация ХС-ЛПВП ниже на  12,0% 
и КА выше на 21,3% (p < 0,05). То есть складывается впе-
чатление, что по  мере увеличения продолжительности 
нахождения на диете HFFD влияние ТЭС-терапии на ли-
пидный профиль ослабевает и/или включаются патогене-
тические механизмы, вызывающие значительное сниже-
ние образования ХС-ЛПВП.

Одним из механизмов наблюдаемого снижения концен-
трации ХС-ЛПВП может быть прогрессирование оксида-
тивного повреждения липопротеинов, а  также наруше-
ние метаболизма липидов в  тонком кишечнике и печени 
по  мере увеличения срока нахождения на  обогащенном 
фруктозой рационе [27].

С другой стороны, анализ гиполипидемического эффек-
та транскраниальной электротерапии импульсным током 
в группе № 3 против группы № 2 показывает, что наиболь-
шее влияние электростимуляция оказывает на ХС-ЛПНП, 
КА и ОХС, а воздействие на концентрацию ТГ и ХС-ЛП-
ВП выражено в гораздо меньшей степени.

По данным литературы, включение фруктозы в  обога-
щенную жиром диету вызывает выраженные нарушения 
метаболизма ХС-ЛПНП в печени, за счет чего значительно 
повышается концентрация ХС-ЛПНП в крови [28].

При анализе полученных результатов по всем контроль-
ным точкам исследования (табл. 1–3) в группе № 2 на ди-

ете HFFD наблюдается значительное повышение кон-
центрации ХС-ЛПНП, ОХС, ТГ, умеренное снижение 
ХС-ЛПВП и рост КА по сравнению с группой № 1 (стан-
дартный рацион). Выявленные изменения липидного про-
филя крови носят проатерогенный характер, о  чем кос-
венно свидетельствует повышение КА. Обращает на себя 
внимание, что в  группе №  2, в  отличие от  остальных, 
в динамике с 30-х по 90‑е сутки исследования наблюдает-
ся умеренный рост ОХС, ХС-ЛПНП и КА, указывающий 
на  прогрессирование проатерогенных изменений липид-
ного профиля крови.

Многие исследователи отмечали развитие гиперлипи-
демии как на фоне диеты, обогащенной фруктозой (high 
fructose diet) [29] либо насыщенным жиром (high fat diet) 
[30], так и при совместном их применении (HFFD — high-
fat fructose diet) [31].

Несмотря на  наличие консенсуса по  вопросу влияния 
избыточного потребления фруктозы и/или насыщенных 
жиров на  развитие нарушений липидного обмена, мно-
гие аспекты проблемы моделирования гиперлипидемий 
у  грызунов остаются спорными [32]. Зачастую наличие 
противоречий в  исследованиях схожей направленности 
обусловлено использованием животных разных линий, 
пола, возраста, особенностями диеты и целым рядом дру-
гих факторов [33].

В связи с  видовыми особенностями метаболизма ли-
пидов в целом стоит достаточно критично воспринимать 
данные о диет-индуцированных гиперлипидемиях у крыс 
и крайне осторожно связывать полученные данные с ги-
перлипидемиями и атеросклерозом у человека [34].

В исследовании на  модели HFFD с  54% жиров от  об-
щей калорийности суточного рациона [25] наблюдаются 
в целом схожие с выявленными нами изменения в липи-
дограмме. Однако наибольший рост отмечен в  отноше-
нии ТГ, а снижение концентрации ХС-ЛПВП не достигло 
уровня статистической значимости [25]. Данные различия 
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Таблица 4. Внутригрупповой анализ динамики показателей липидного обмена в сыворотке крови крыс за период 
нахождения на высококалорийной диете, обогащенной фруктозой и жиром
Table 4. Intragroup analysis of the dynamics of lipid metabolism in the blood serum of rats for the period of a high-fruc-
tose/high-fat diet

Показатель Группа 1 Группа 2 Группа 3

Общий холестерин, ммоль/л

KW = 1,301
p = 0,5219

pa-b = 0,9828
pa-c > 0,9999

KW = 5,510
p = 0,0636

pa-b = 0,2388
pa-c = 0,0429

KW = 0,168
p = 0,9193

pa-b > 0,9999
pa-c > 0,9999

Триглицериды, ммоль/л

KW = 0,300
p = 0,8606

pa-b > 0,9999
pa-c > 0,9999

KW = 0,828
p = 0,6612

pa-b = 0,8512
pa-c = 0,8724

KW = 2,568
p = 0,2769

pa-b > 0,9999
pa-c = 0,4230

ХС-ЛПНП, ммоль/л

KW = 0,037
p = 0,9818

pa-b > 0,9999
pa-c > 0,9999

KW = 0,037
p = 0,0490

pa-b = 0,5155
pa-c = 0,0283

KW = 2,129
p = 0,3450

pa-b > 0,9999
pa-c = 0,5079

ХС-ЛПВП, ммоль/л

KW = 4,401
p = 0,1107

pa-b = 0,1809
pa-c > 0,9999

KW = 3,262
p = 0,1958

pa-b = 0,1461
pa-c = 0,9602

KW = 0,7643
p = 0,6824

pa-b > 0,9999
pa-c = 0,7695

Коэффициент атерогенности, у. е.

KW = 1,159
p = 0,5603

pa-b > 0,9999
pa-c > 0,9999

KW = 7,212
p = 0,0272

pa-b = 0,1432
pa-c = 0,0173

KW = 4,542
p = 0,1032

pa-b > 0,9999
pa-c = 0,2476

Примечания: таблица составлена авторами; при p < 0,05 принималась альтернативная гипотеза о наличии статистически 
значимых различий; при p > 0,05 — нулевая гипотеза об их отсутствии. Сокращения: ХС-ЛПНП — холестерин липопротеинов 
низкой плотности; ХС-ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; KW — критерий Краскела — Уоллиса.
Notes: compiled by the authors; for p < 0.05, alternative hypothesis of statistically significant differences was accepted; for p > 0.05, null 
hypothesis of no differences was accepted. Abbreviations: ХС-ЛПНП — low-density lipoprotein cholesterol; ХС-ЛПВП — high-density 
lipoprotein cholesterol; KW — Kruskal-Wallis test.

в структуре липидограммы могут быть обусловлены тем, 
что в нашем исследовании была выполнена нормализация 
HFFD диеты за счет дополнительного введения 8% казе-
ина [24]. Таким образом, рацион в исследуемых группах 
практически не отличался по доле белка.

Схожие изменения липидного профиля крови, при этом 
в сочетании с ростом концентрации ХС-ЛПВП, отмечены 
на диете, обогащенной как фруктозой (60% от суточного 
рациона), так и жирами (44% от суточного рациона) [35].

Учитывая предрасположенность крыс к  синтезу ХС-
ЛПВП, даже умеренное снижение его концентрации мо-
жет свидетельствовать о  выраженном проатерогенном 
сдвиге липидного обмена [36]. В связи с данным фактом 
выявленный нами эффект снижения концентрации ХС-
ЛПВП на  фоне HFFD нуждается в  дальнейшем изуче-
нии. При этом среди показателей липидограммы в группе 
№ 3 на фоне HFFD именно в отношении ХС-ЛПВП отме-
чено наименьшее влияние ТЭС-терапии. Рост концентра-
ции ХС-ЛПВП отмечен лишь в подгруппе B (на 60‑е сутки 
исследования), в подгруппах A и C статистически значи-
мых изменений по сравнению с группой № 2 не выявлено.

В проведенном нами исследовании среди показателей 
липидограммы, подвергшихся наибольшей дестабилиза-

ции, выделяются ХС-ЛПНП и КА. Таким образом, именно 
рост ХС-ЛПНП, с учетом довольно скромных изменений 
ХС-ЛПВП, внес наибольший вклад в подъем КА на фоне 
HFFD.

Рост концентрации ОХС, ТГ, ХС-ЛПНП у крыс группы 
№ 2 может быть обусловлен как избыточным потреблени-
ем экзогенных жиров с последующим их преобразовани-
ем в  эндогенные липиды, так и  повышением продукции 
эндогенных нейтральных жиров, связанным с  повышен-
ным, независимым от  инсулина, синтезом ацетил-КоА 
при избыточном поступлении фруктозы [37].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное исследование посвящено изучению вли-

яния ТЭС-терапии на  показатели липидного обмена 
при высококалорийной диете, обогащенной фруктозой 
и насыщенным жиром животного происхождения, в  экс-
перименте у крыс Показано, что нахождение крыс на вы-
сококалорийной диете, обогащенной фруктозой и жиром, 
приводит к  значительному повышению концентрации 
ХС-ЛПНП, ОХС, ТГ, умеренному снижению уровня ХС-
ЛПВП и росту КА. Выявленные проатерогенные измене-
ния липидного профиля крови прогрессируют в динамике 
с 30‑х по 90‑е сутки исследования.
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Применение ТЭС-терапии в импульсном биполярный ре-
жиме с  импульсами длительностью 3,75 ± 0,25  мс, силой 
тока 0,6 мА, частотой тока 70 Гц, при продолжительности 
сеанса 30 мин., с частотой процедур 1 раз в сутки уменьшает 
выраженность проатерогенных изменений, вызванных высо-
кокалорийной диетой, обогащенной фруктозой и жиром.

В наибольшей степени гиполипидемический эффект 
ТЭС-терапии проявляется за  счет снижения уровней 

ХС‑ЛПНП, КА и ОХС, при этом воздействие на концен-
трацию ТГ и ХС-ЛПВП является незначительным. Полу-
ченные результаты показывают перспективность в прове-
дении дальнейших исследований, посвященных изучению 
гиполипидемического эффекта ТЭС-терапии на  моделях 
дислипидемий и  раскрытию патогенетических механиз-
мов, лежащих в основе терапевтического потенциала ме-
тода транскраниальной электростимуляции.
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