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ЛИМФАТИЧЕСКАЯ СИСТЕМА И СТАРЕНИЕ
Бородин Ю.И. 

НИИ клинической и экспериментальной лимфологии СО РАМН, Новосибирск, 
e-mail: Lympha@soramn.ru

В старении существенным фактором является нарушение водного баланса клеток 
и тканей, приводящее к снижению степени гидратации последних и, следовательно, к 
нарушению обмена веществ, к развитию процессов дегенеративного характера.
Лимфатическая система, являющаяся естественным регулятором гидратации организ-
ма, снижает свою дренажную функцию.
Так как три гомеостатические системы: лимфатическая, лимфоидная и система рых-
лой соединительной ткани ‒ обнаруживают функциональный синергизм в дренаже и 
детоксикации органов и тканей, снижается уровень биологической защиты организма, 
что способствует возникновению заболеваний, характерных для пожилого и старче-
ского возраста.
Мероприятия, направленные на стимуляцию дренажно-детоксикационного комплекса, 
способствуют снижению рисков при старении организма.

Ключевые слова: лимфатическая система, лимфоидная система, система 
рыхлой соединительной ткани, водный гомеостаз, 
лимфатический дренаж

Старение животного организма – слож-
ный биологический процесс, детерминиро-
ванный генетическими и эпигенетическими 
факторами. В этом процессе участвуют все 
структуры от молекулярного до организ-
менного уровня. При этом, однако, в связи 
с индивидуальными различиями разные си-
стемы и органы одного и того же организма 
не всегда стареют синхронно. Примером 
тому может служить неодновременный 
процесс возрастного склерозирования раз-
ных отделов сердечно-сосудистой системы.

Не претендуя на всестороннее рассмо-
трение вопроса о причинах и механизмах 
старения, позволю себе остановиться на 
одном из самых важных условий жизни 
животного организма: достаточности и ка-
чественном составе водной среды, которая 
обеспечивает жизнедеятельность любой 
живой клетки, ткани, органа, организма.

Для наших далеких пра-прапредков 
жизненной средой служил мировой океан. 
Выйдя на сушу, животные организмы сохра-
нили в себе жидкостное содержание в виде 
тканевой жидкости – основы интерстиция, 
лимфы, крови, спинномозговой жидкости и 
других жидкостей животного организма.

Жидкость, омывающая клетки, ткани и 
органы животного организма, находится в 
постоянном движении и, несмотря на суще-
ствование многочисленных барьеров, об-
разует внутриорганизменный кругооборот 
воды, являющейся сектором биосферного 
кругооборота воды.

Непрерывная связь биосферного и вну-
триорганизменного кругооборотов воды 
является условием возникновения и суще-
ствования любого животного организма. 
Водный гомеостаз является условием жиз-
недеятельности организма. Поддержание 
водного гомеостаза представляется важней-
шей функцией лимфатической системы.

Механизмом поддержания водного го-
меостаза является лимфатический дренаж 
внутренней среды организма – его эндоэко-
логического пространства по терминологии 
Ю.М. Левина [4, 5, 6].

Лимфатический дренаж сочетается с ней-
трализацией тех вредных веществ, которые в 
большей или в меньшей степени присутству-
ют в интерстиции, окружающем клетку.

Мы предложили называть этот процесс 
естественной интракорпоральной лимфо-
детоксикацией [1, 2]. Последняя реализует-
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ся путем биофизической, биохимической, 
иммунной обработки тканевой жидкости 
и лимфы из неё образующейся. В процес-
се нейтрализации веществ, вредных для 
жизнедеятельности организма, принимают 
участие три гомеостатические системы: 
лимфатическая, лимфоидная (иммунная) и 
система рыхлой соединительной ткани, об-
разующая интерстиций – внутреннюю сре-
ду организма. Такой функциональный си-
нергизм дает основание рассматривать эти 
системы как дренажно-детоксикационный 
комплекс, а, экстраполируя это положение 
на организменный уровень, может быть сто-
ит рассматривать дренажно-детоксикацион-
ный комплекс как некую функциональную 
систему (по типу функциональных систем 
П.К. Анохина), обеспечивающую биобезо-
пасность организма. В.И.Коненков пред-
ложил назвать её протективной системой 
организма [3].

Как видно, при рассмотрении проблемы 
старения лимфатической системы, нельзя 
не учитывать того, что этот процесс синер-
гически охватывает весь дренажно-деток-
сикационный комплекс.

Рассматривая процесс старения с пози-
ций лимфологии, невозможно обойти вни-
манием вопрос оптимального насыщения 
организма водой.

Разными авторами называются разные 
величины оптимального содержания воды в 
тканях человека в зависимости от возраста. 
Большинство ученых сходятся лишь в том, 
что с возрастом гидратация тканей уменьша-
ется. Хотя и с этим не все согласны. Visser с 
соавторами [11] утверждает, что при изуче-
нии людей в возрасте от 20 до 94 лет разницы 
в гидратации тканей обнаружено не было.

Между тем существует некая пример-
ная шкала степени гидратации тканей в раз-
ные периоды жизни. Известный японский 
ученый Masaru Emoto предлагает следую-
щую градацию: [10] насыщения водой пло-
дов – 99 %, новорожденного – 90 %, взрос-
лого человека – 70 %. В старческом возрас-
те – 50 %. Причем последняя величина пре-
допределяет естественную смерть человека.

Как видно, согласно этим взглядам, 
естественная смерть наступает от «высы-
хания» тканей. При этом клетки лишаются 
своей водной среды обитания, нарушается 
обмен веществ внутри клетки в связи с не-
достатком поступления извне энергетиче-
ских и пластических материалов при том, 
что вредные метаболиты не полностью вы-
водятся из клетки и накапливаются в окру-
жающем интерстиции.

Описанный сценарий, по-видимому, 
впервые озвучил гениальный отечествен-
ный биолог XIX века И.И. Мечников [7]. 
Ему принадлежит утверждение о том, что 
смерть наступает в связи с самоотравлени-
ем организма. В основе старения И.И. Меч-
ников усматривал процесс «гистерезиса», 
т.е. замедленного удаления из клетки вред-
ных метаболитов. Этого взгляда придержи-
ваются многие современные ученые [8, 9].

Левин Ю.М. и Топорова С.Г. выстраи-
вают прямую связь между интенсивностью 
интерстициального транспорта и эффектив-
ностью эндоэкологической реабилитации 
(ЭРЛ). Старение связывается с недостаточно-
стью интерстициального транспорта и лим-
фооттока. Мероприятия, направленные на 
улучшение интерстициального транспорта и 
стимуляцию лимфотока, способны замедлять 
инволютивные явления при старении.

Разделяя указанный взгляд на роль 
лимфатической системы в старении орга-
низма, хотелось бы обратить внимание на 
следующее.

Рассматривая проблему старения, не-
обходимо учитывать тесные функциональ-
ные связи между тремя гомеостатическими 
системами: лимфатической, лимфоидной 
и системой рыхлой соединительной ткани. 
Последняя образует внутреннюю среду ор-
ганизма. Основное коллоидоподобное ве-
щество рыхлой соединительной ткани, фор-
мирующей интерстициальное пространство 
организма, армировано пучками коллагено-
вых волокон. Направление волокнистой ос-
новы интерстиция таково, что вдоль пучков 
прослеживаются каналоподобные проме-
жутки, являющиеся естественными путями 
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перемещения мобильной воды и раство-
ренных или взвешенных в ней веществ 
эндо- или экзогенного происхождения. Эти 
тканевые щели являются путями несосуди-
стой тканевой микроциркуляции и функци-
онально связаны с корнями лимфатической 
системы. Отсюда возникло новое их назва-
ние – прелимфатики [12]. Степень наполняе-
мости прелимфатиков тканевой жидкостью 
определяет величину лимфообразования и 
лимфотока. Таким образом, прелимфатики 
должны рассматриваться как первое звено 
лимфодренажного механизма.

С лимфоидной (иммунной) системой 
рыхлая соединительная ткань также нахо-
дится в тесных функциональных отноше-
ниях, т.к. интерстиций содержит большее 
или меньшее число иммунокомпетентных 
клеток (тканевых лимфоцитов), которые 
образуют местами постоянные или времен-
ные лимфоидные узелки.

Из сказанного вытекает, что невозможно 
изолированно рассматривать возрастную эво-
люцию и старение лимфатической системы 
без учета процессов в интерстиции и лимфо-
идных структурах. Все три гомеостатические 
системы функционируют и стареют в связке 
единого дренажно-детоксикационного ком-
плекса – протективной системы организма.

Действительно инволютивные измене-
ния в лимфатической системе – в сосудах и 
лимфатических узлах – сочетаются с при-
знаками старения рыхлой соединительной 
ткани и лимфоидной (иммунной) системы.

Наиболее общие (универсальные) при-
знаки старения обнаруживаются в соедини-
тельной ткани. По мере старения возрастает 
масса коллагеновых волокон, повышается 
их резистентность к действию коллагеназы, 
трипсина, пепсина. Происходит «коллаге-
низация» ретикулиновых волокон, отмеча-
ется огрубление и эластических волокон. 
Повышается их чувствительность к дей-
ствию трипсина, эластазы.

Перечисленные структурные изменения 
в рыхлой соединительной ткани связывают 
с нарастанием тканевой гипоксии, увели-
чением числа свободных радикалов, сдви-

гом про- и антиоксидантного равновесия в 
кислую сторону, нарастанием количества 
продуктов перекисного окисления липидов. 
Эти биохимические изменения в интерсти-
ции нарушают нормальный процесс лимфо-
образования и лимфотока.

Лимфатические капиллярные сети ста-
реющего организма, встроенные в соедини-
тельно-тканный каркас органа, деформиру-
ются в связи с деформацией архитектоники 
окружающей соединительной ткани. Обна-
руживается редукция части органных лим-
фатических сетей с появлением лимфати-
ческих лакун, микрокист, теряющих связь с 
сосудистой сетью. Оставшиеся лимфатиче-
ские сосуды выглядят узкими, извилисты-
ми, появляется характерная ангуляризация, 
затрудняется не только лимфообразование, 
уменьшается отток лимфы от органа. На-
ряду с обеднением органного лимфатиче-
ского русла ввиду частичной редукции со-
судистой сети возникают зоны лимфостаза 
с образованием органных или внеорганных 
лимфатических полостей (кист), трудно 
диагностируемых и трудно поддающихся 
лечению. Отмечено возникновение фиброза 
с атрофией и даже разрывом стенки лим-
фатических сосудов. В сосудах возможно 
тромбирование, отмечается варикоз лим-
фатических коллекторов, в стенках сосудов 
развиваются явления склероза.

Инволютивные изменения в лимфатиче-
ском русле приводят к нарушению сократи-
тельной функции лимфатических сосудов.

Из сказанного можно заключить, что зна-
чение лимфатической системы в общей пато-
логии при старении значительно возрастает. 
В частности нужно отметить существенную 
роль старческих нарушений лимфоцирку-
ляции, осложняющих течение столь часто 
встречающегося у стариков диабета. В фор-
мировании трудно заживающих диабетиче-
ских язв велика роль местного лимфостаза.

Рожистое воспаление как грозное за-
болевание у людей преклонного возраста 
также напрямую связано с лимфостазом, 
осложненным присоединившейся кокковой 
инфекцией.
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Как сказано выше, иммунная (лимфо-

идная) система претерпевает синхронные с 
лимфатической изменения в старости. Эти 
изменения наглядно проявляются в структу-
ре лимфатических узлов. Обобщая процес-
сы старения лимфатических узлов, нужно 
отметить, что в старости имеет место инво-
люция лимфоидной ткани, которая замеща-
ется в большей или меньшей степени соеди-
нительной или жировой тканью. Присущая 
лимфатическим узлам ретикулярная ткань 
подвергается огрублению, превращаясь ча-
стично в пучки коллагеновых волокон, из-
меняется и клеточный состав лимфоидной 
ткани. Уменьшается общее число лимфоид-
ных клеток. Уменьшается число и размеры 
лимфоидных фолликулов. Отмечается от-
носительное возрастание числа Т-киллеров 
и уменьшается количество Т-хелперов. Воз-
растает общее число старых клеток.

Как видно, все три гомеостатические 
системы – лимфатическая, лимфоидная и 
система рыхлой соединительной ткани ‒ 
синхронно снижают свои функциональные 
возможности, тем самым открывая путь 
развитию заболеваний, присущих пожилым 
людям: атеросклероз, рак, диабет.

Из сказанного вытекает, что в числе ме-
роприятий, направленных на профилактику 
и преодоление старческих недугов, должны 
использоваться методы профилактической 
и восстановительной лимфологии. К этим 
методам относятся методы лимфостимуля-
ции, лимфопротекции и лимфокоррекции, 
иногда объединяемые в понятие лимфо-
тропной терапии.

Не претендуя на сколько-нибудь полное 
перечисление оздоровительных мероприя-
тий, отметим главные направления оздоро-
вительной стратегии в связи с теми измене-
ниями, которые претерпевают в старости 
лимфатическая, лимфоидная (иммунная) 
системы и система рыхлой соединительной 
ткани, образующие в целом дренажно-де-
токсикационный комплекс или, по В.И. Ко-
ненкову – протективную систему.

Отметим, что все антисклеротические 
мероприятия общего характера замедляют 

процесс старения, поэтому назначение, та-
ковых весьма полезно, т.к. склерозирова-
нию подвергаются все три системы дренаж-
но-детоксикационного комплекса.

Весьма целесообразно стимулировать 
интерстициальный транспорт, лимфообра-
зование, лимфоток, а также процессы лим-
фодетоксикации на всех уровнях лимфодре-
нажного механизма.

Существует много рецептов стимуля-
ции лимфодренажного механизма и свя-
занной с этим лимфодетоксикации. Работы 
Ю.М. Левина и его коллег и последовате-
лей стали основой весьма эффективной 
системы эндоэкологической реабилитации, 
преду сматривающей санирующее воздей-
ствие на организм разнообразных немеди-
каментозных средств с учетом физического 
состояния организма и его возраста.

Исследования Новосибирских лимфо-
логов в рамках концепции Ю.М. Левина и 
его оздоровительной системы ЭРЛ показа-
ли целесообразность использования целого 
ряда полифенолов растительного проис-
хождения для оздоровления населения Си-
бири (корни шиповника, манжетка, кровох-
лебка, ягоды черной смородины, черники, 
брусники, клюквы, листья бадана, красного 
корня, курильского чая). Прекрасным лим-
фотропным средством показал себя хита-
зан, лимфостимулирующий эффект которо-
го превосходит известный патентованный 
препарат детралекс. То же можно сказать и 
о действии манжетки лекарственной.

В последние годы в Институте клини-
ческой и экспериментальной лимфологии 
СО РАМН созданы БАДы и фитокомплексы, 
которые обладают лимфостимулирующим 
действием. В содружестве с фирмами Но-
восибирска и Томска, производящими оздо-
ровительные продукты, ученые НИИКЭЛ 
создают и апробируют новые лимфостиму-
лирующие, лимфокорректирующие и лим-
фопротекторные оздоровительные продук-
ты, в которых люди преклонного возраста 
нуждаются в большей степени, чем молодые. 
Последнее обстоятельство нужно особенно 
подчеркнуть, потому что в старости снижа-
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ются все функциональные показатели дре-
нажно-детоксикационного комплекса, обра-
зующего протективную систему организма.

Коль скоро обсуждается вопрос о пози-
тивных эффектах лимфотропной терапии с 
применением антиоксидантов в условиях 
стареющего организма, уместно сослаться 
на труды академика РАН В.П. Скулачева и 
его сотрудников, разрабатывающих про-
блему преодоления старческих недугов, 
используя в качестве мишеней для целена-
правленного воздействия антиоксидантов 
митохондрии в клетках. В этих работах 
участвуют и ученые Института цитологии 
и генетики СО РАН. Эти работы далеки от 
завершения, однако первые практические 
результаты уже обнародованы. Имеется в 
виду препарат под шифром SKQ, тормозя-
щий старение структур глаза. 
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In ageing the essential factor is infringement of water balance of cells and tissues causing 
decrease in their hydration and hence to metabolism infringement and development of de-
generative processes.
The lymphatic system, a natural regulator of organism hydration, reduces the drainage function.
Three homeostatic systems: lymphatic, lymphoid and system of friable connecting tissue are 
proved to have functional synergism in drainage and detoxication processes in organs and 
tissues. Thus level of organism biological protection decreases that promotes occurrence of 
diseases typical for elderly and senile age.
The actions directed on stimulation of drainage-detoxication complex promote decrease in 
risks at organism ageing. 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ВЛИЯНИЯ ТЕРАПИИ РИТУКСИМАБОМ 
НА ПОКАЗАТЕЛИ АКТИВНОСТИ ВОСПАЛЕНИЯ 

И КАЧЕСТВО ЖИЗНИ У БОЛЬНЫХ 
РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ

Безгин А.В., Князева Л.А., Гришина О.В., Тимонова А.Н. 
ГОУ ВПО «Курский государственный медицинский университет Росздрава», 

Курск, e-mail: kafedra_n1@bk.ru

Проведена оценка показателей цитокинового статуса в синовиальной жидкости и 
качества жизни у 64 больных ревматоидным артритом (РА). Установлены отличия в 
содержании ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α и васкулоэндотелиального фактора роста-А 
(ВЭФР-А) в синовиальной жидкости больных в зависимости от позитивности по рев-
матоидному фактору (РФ). У серопозитивных по РФ пациентов преобладало содер-
жание ИЛ-1β и ВЭФР-А, при серонегативном РА – ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-8. Определена 
большая эффективность влияния ритуксимаба на показатели цитокинового статуса и 
качество жизни у больных с серопозитивным по РФ вариантом РА. 

Ключевые слова: цитокины, васкулоэндотелиальный фактор роста-А, 
ревматоидный артрит, ритуксимаб, HAQ

Ревматоидный артрит (РА) является од-
ним из самых тяжелых заболеваний челове-
ка и представляет серьезную медико-соци-
альную проблему из-за прогрессирующего 
характера течения, приводящего к быстрому 
развитию инвалидности вследствие функци-
ональной недостаточности суставов, ограни-
чению социальной активности [4, 5]. 

В последние годы в лечении РА наме-
тился значительный прогресс, что напря-
мую связано с разработкой и внедрением 
в клиническую практику нового класса 
противовоспалительных средств – генно-
инженерных биологических препаратов 
(ГИБП), значительно расширивших тера-
певтические возможности и сделавших 
достижимым торможение эрозивного про-
цесса в суставах и ремиссию заболева-
ния [3]. Среди широкого спектра ГИБП, 
применяющихся для лечения РА, уникаль-
ное место принадлежит препарату ритук-
симаб (Мабтера, Ф. Хоффман-Ля Рош Лтд, 
Швейцария). Известно, что ритуксимаб 
(РТМ) представляет собой химерные моно-
клональные антитела к мембранному CD 20 
антигену B-клеток, вызывающие деплецию 
различных субпопуляций B-клеток, играю-

щих фундаментальную роль в иммунопато-
генезе РА и других аутоиммунных заболе-
ваниях [6]. Результаты рандомизированных 
плацебо контролируемых исследований 
(РПКИ) РТМ [8] свидетельствуют о высо-
кой клинической эффективности РТМ при 
РА. Следует при этом отметить, что первые 
полученные результаты, показавшие высо-
кую эффективность терапевтического дей-
ствия ритуксимаба при ревматологической 
патологии, явились основанием для интен-
сивных исследований, направленных на оп-
тимизацию терапии РТМ, поиск «предикто-
ров» эффективности терапии, определение 
показаний для повторных курсов терапии. 
В настоящее время все более пристальное 
внимание привлечено не только к клиниче-
ским, лабораторным и инструментальным 
методам исследования больного, оценки 
эффективности терапии, но и к необходимо-
сти применения единого критерия для оцен-
ки состояния основных функций человека: 
физической, психологической и социаль-
ной, составляющих основу понятия каче-
ства жизни. Качество жизни, являясь инте-
гральной характеристикой различных сфер 
жизнедеятельности человека, основано на 
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субъективном его восприятии [14] и в ме-
дицинском понимании этого термина всегда 
связано со здоровьем [15]. Оно характери-
зует прежде всего изменение физического, 
эмоционального и социального благополу-
чия больного под влиянием заболевания и 
лечения. В настоящее время в ревматологии 
изучение качества жизни больных принято 
проводить с применением общепризнанных 
международных инструментов исследова-
ния общих и специфических опросников. 
Наиболее востребованным и чувствитель-
ным опросником оценки качества жизни 
для больных с РА является опросник HAQ 
(Health Assessment Questionnaire). Уточне-
ние данных положений будет способство-
вать индивидуализации и повышению эф-
фективности терапии. 

Целью работы явилось проведение 
сравнительной оценки влияния терапии 
ритуксимабом и метотрексатом на содер-
жание в синовиальной жидкости цитокинов 
провоспалительного действия (ИЛ-1β, ИЛ-
6, ИЛ-8, ФНО-α), васкулоэндотелиального 
фактора роста – А (BЭФP-А) и качество 
жизни у больных ревматоидным артритом. 

Материалы и методы исследования

На базе ревматологического отделения 
областной клинической больницы г. Курска 
обследовано 64 пациента ревматоидным ар-
тритом с умеренной и высокой активностью; 
длительность заболевания колебалась от 6 
месяцев до 7 лет. Средний возраст больных 
составил 48,2 ± 6,5 года. Группа контроля 
включала 20 здоровых доноров. Критери-
ями включения пациентов в исследование 
явились: РА 2-3-й степени активности, (DAS 
28 > 3,2); наличие показаний и отсутствие 
противопоказаний к применению БПВП; 
пациенты, получавшие в качестве БПВП 
метотрексат; наличие информированного 
согласия пациента о включении в исследо-
вание. Критериями исключения пациентов 
из исследования: РА 1-й степени активно-
сти; инфекционные процессы любой лока-
лизации. Ди агноз ревматоидного артрита 
устанавливался в соответствии с критери-

ями Американской Коллегии Ревматологов 
(ACR, 1987 года). Количественная оценка 
активности РА проводилась с использовани-
ем индекса DAS 28 (Disease Activity Score), 
рекомендованного EULAR. Оценка эффек-
тивности терапии проводилась на основании 
анализа динамики клинической симптомати-
ки РА по критериям EULAR и ACR. Оцен-
ку качества жизни пациентов осуществляли 
с помощью индекса HAQ. В соответствии с 
HAQ эффект терапии может считаться от-
сутствующим при разнице значений индекса 
∆HAQ < 0,22 баллов, умеренному клиниче-
скому улучшению соответствуют показате-
ли 0,22 ≤ ∆HAQ ≤ 0,36 (20 % улучшение по 
критериям ACR). Эффект терапии может 
считаться значительным, если различия 
составили: 0,36 < ∆HAQ < 0,8 (50 %-й эф-
фект терапии); выраженному клиническо-
му улучшению соответствуют изменения 
∆HAQ ≥ 0,80 баллов (70 % улучшение по 
критериям ACR). Минимальными клиниче-
ски значимыми изменениями индекса HAQ 
общепризнанно считается его динамика, рав-
ная 0,22 балла. Определение показателей ци-
токинового статуса, ВЭФP-А в синовиальной 
жидкости проводилось до начала терапии и 
после 4-х месяцев лечения. Все обследован-
ные больные были рандомизированы на две 
группы в зависимости от серопозитивности 
по РФ: первую группу (1n = 38) составили 
пациенты с серопозитивным по РФ РА, вто-
рую (2n = 26) – больные с серонегативным 
по РФ вариантом РА. Все больные получали 
в качестве базисной противовоспалительной 
терапии ритуксимаб – вводили в/венно ка-
пельно по 1000 мг/сут в соответствии с реко-
мендуемой схемой: 0, 2 неделя, на фоне при-
ема метотрексата 10 мг/нед. Концентрацию 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-8 в синовиальной 
жидкости больных РА оценивали с помощью 
тест-систем Pro Con (НПО «Протеиновый 
контур», г. Санкт-Петербург). Васкулоэн-
дотелиальный фактор роста – А (BЭФP-А) 
исследовали иммуноферментным методом 
(Bender, Medsystems Qmbh). Ревматоидный 
фактор определяли иммуноферментным ме-
тодом (Orgentect). Синовиальную жидкость 
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для исследования получали при пункции 
коленных суставов. Статистический анализ 
полученных данных проводился с использо-
ванием парного и непарного критерия Стью-
дента, коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Исследование исходного содержания 
цитокинов провоспалительного действия в 
синовиальной жидкости больных РА пока-
зало достоверное увеличение их содержа-
ния: ФНО-α – 426,5 ± 14,8 пг/мл; ИЛ-1β – 
288,4 ± 11,7 пг/мл; ИЛ-6 – 234,5 ± 13,1 пг/мл; 

ИЛ-8 – 148,6 ± 16,1 пг/мл в сравнении с по-
казателями здоровых людей. У всех обсле-
дованных больных РА определено повыше-
ние уровня ВЭФР – А (76,8 ± 10,6 пмоль/л; 
p < 0,05) в синовиальной жидкости. При 
сравнении содержания изучаемых цитоки-
нов у больных в зависимости от серопози-
тивности по РФ было установлено, что при 
серонегативном варианте РА (уровень РФ 
в сыворотке крови составил 15,1 ± 3,6 МЕ/
мл) в синовиальной жидкости имел место 
более высокий уровень ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-8 
(498,4 ± 13,7 пг/мл, p < 0,05; 298,5 ± 19,1 пг/мл, 
p < 0,05; 398,6 ± 19,7 пг/мл, p < 0,05 соот-
ветственно) (табл. 1). 

Таблица 1
Влияние терапии на показатели цитокинового статуса в синовиальной жидкости больных 

с серонегативным по РФ ревматоидным артритом

Группы 
обследованных

№ 
п/п

Показатели
ФНО-α 
(пг/мл) ИЛ-1β (пг/мл) ИЛ-6 (пг/мл) BЭФP-А 

(пмоль/л) ИЛ-8 (пг/мл)

Группа контроля 
(n = 20) 1 35,2 ± 4,6 16,1 ± 6,3 6,2 ± 0,9 15,6 ± 3,6 6,8 ± 2,1

До лечения:
больные с серо-
негативным по 
РФ РА (n = 26)

2 498,4 ± 13,7*1 204,7 ± 12,3*1 298,5 ± 19,1*1 76,8 ± 10,6*1 398,6 ± 19,7*1

Через 4 месяца 
терапии ритук-
симабом +
+ метотрексат 
10 мг/неделю 
(n = 26)

3 256,2  3,7*1-2 123,2  2,8*1-2 202,7  1,8*1-2 36,6 ± 4,5*1-2 260,3 ± 3,6*1-2

П р и м е ч а н и е : *отмечены достоверные различия средних арифметических (p < 0,05), 
цифры рядом со звездочкой указывают, по отношению к показателям какой группы эти раз-
личия достоверны.

Концентрация ИЛ-1β и ВЭФР – А у боль-
ных этой группы составляла соответствен-
но: 204,7 ± 12,3 пг/мл и 76,8 ± 10,6 пг/мл 
и была достоверно ниже в сравнении с 
показателями при серопозитивном по РФ 
варианте РА, при котором уровень ИЛ-1β 
и ВЭФР – А соответственно был равен: 
318,4 ± 24,7 пг/мл и 393,7 ± 25,2 пг/мл 
(табл. 2), у больных этой группы концентра-

ция РФ в сыворотке крови (65,2±5,4 МЕ/мл) 
достоверно превышала показатель группы 
контроля (12,3 ± 4,6 МЕ/мл). Определение 
индекса HAQ в сравниваемых группах по-
казало отсутствие достоверной разницы 
показателей, у больных с РФ – позитивным 
РА индекс HAQ составил 1,9 ± 0,4 баллов, 
с РФ – негативным РА 1,8 ± 0,6 баллов, что 
свидетельствует о низком уровне качества 
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жизни у пациентов с высокой активностью 
РА. Таким образом проведенные исследо-
вания выявили особенности в содержании 

исследуемых цитокинов в синовиальной 
жидкости больных в зависимости от серо-
позитивности по РФ. 

Таблица 2
Влияние терапии на показатели цитокинового статуса в синовиальной жидкости больных 

с серопозитивным по РФ ревматоидным артритом

Группы 
обследованных

№ 
п/п

Показатели

ФНО-α
(пг/мл)

ИЛ-1β
(пг/мл)

ИЛ-6
(пг/мл)

BЭФP-А 
(пмоль/л)

ИЛ-8
 (пг/мл) 

Группа контроля 
(n = 20) 1 35,2 ± 4,6 16,1 ± 6,3 6,2 ± 0,9 15,6 ± 3,6 6,8 ± 2,1

До лечения:
больные с серо-
позитивным по 
РФ РА (n = 38)

2 128,5 ± 14,8*1 318,4 ± 24,7*1 232,5 ± 8,4*1 393,7 ± 25,2 *1 160,3 ± 6,8*1

Через 4 месяца 
терапии ритукси-
мабом + мето-
трексат 
10 мг/неделю 
(n = 38)

3 38,8  6,2*2 100,3  10,2*1-2 50,5  9,8*1-2 57,5 ± 15,8*1-2 44,2 ± 4,9*1-2

П р и м е ч а н и е :  * отмечены достоверные различия средних арифметических 
(p < 0,05), цифры рядом со звездочкой указывают, по отношению к показателям какой груп-
пы эти различия достоверны.

При серонегативном варианте РА в 
синовиальной жидкости преобладало со-
держание ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-8. У больных 
с серопозитивной формой РА отмечена 
значительно большая концентрация ИЛ-
1β, ВЭФР-А, при меньшем уровне ФНО-α, 
ИЛ-6 и ИЛ-8, что отражает особенности 
патогенеза данных вариантов РА. Следует 
отметить, что нарушения в системе цитоки-
нов имеют патогенное значение в развитии 
РА. Таким цитокинам, как ФНО-α, ИЛ-6, 
вырабатывающимся в процессе иммунного 
взаимодействия макрофагов и лимфоцитов 
в синовиальной мембране, принадлежит ве-
дущая роль в дальнейшем активировании 
клеток и развитии острого воспалительно-
го процесса в суставе [7], прежде всего при 
серонегативном варианте РА. Гиперпродук-
ция ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-8 является основным 
стимулом для агрессивной пролиферации 
синовиальных клеток. Следует отметить, 

что ФНО-α в цитокиновой иерархии зани-
мает стабильно более высокую позицию и 
стимулирует продукцию ИЛ-1β, ИЛ-6. Ги-
перпродукция ИЛ-6 активирует экспрес-
сию молекул адгезии на эндотелии сино-
вии, усиливает активность фибробластов 
и остеокластов, тем самым потенцирует 
воспаление при РА [2]. Важным свойством 
ИЛ-8 является стимуляция ангиогенеза пу-
тем активации пролиферации эндотелио-
цитов и гладкомышечных клеток, усиления 
продукции ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α [2]. Пре-
имущественное увеличение уровня ИЛ-8 
при негативном по РФ варианте РА можно 
рассматривать в качестве компенсаторной 
реакции, направленной на частичное заме-
щение в ангиогенезе активности ВЭФР-А, 
содержание которого у больных этой груп-
пы оказалось достоверно ниже в сравнении 
с серопозитивным по РФ ревматоидным 
артритом. Прогрессирование заболевания, 
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формирование паннуса при РА сопряжено 
с гиперпродукцией ВЭФP-А, ИЛ-1β, ИЛ-6 
и ФНО-α, обладающих свойствами иници-
ировать воспаление и разрушение костной 
и хрящевой ткани [10]. ФНО-α потенцирует 
эффекты ключевых медиаторов воспаления 
в синовиальной оболочке, запуская деструк-
тивные процессы в суставах, стимулирует 
остеокластогенез и вместе с другими цито-
кинами (ИЛ-1β и ИЛ-6) способствует раз-
витию костной и хрящевой деструкции су-
става, прогрессированию заболевания. Под 
влиянием ФНО-α активируется продукция 
ИЛ-8, который, в свою очередь, обладает 
способностью потенцировать синтез клет-
ками ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α, также ИЛ-8 
играет ключевую роль в миграции нейтро-
филов в очаг воспаления в синовиальной 
ткани. Источником ИЛ-8 в полости суста-
вов могут являться синовиальные клет-
ки, гиперэкспрессия ИЛ-8 обусловливает 
прогрессирование воспаления синовиаль-
ной оболочки суставов [2]. Под влиянием 
ИЛ-1β хондроциты вырабатывают соб-
ственные провоспалительные медиаторы, 
а повышенное количество оксида азота 
приводит к гибели хондроцитов. ИЛ-1β и 
ФНО-α обладают синергической и само-
индуцирующей активностью, потенцируют 
развитие синовита с лейкоцитарной ин-
фильтрацией сустава. Эти цитокины усили-
вают экспрессию молекул адгезии (ICAM-1, 
VCAM-1) на мембранах эндотелия сосудов 
синовиальной мембраны, индуцируют син-
тез хемотаксических факторов, стимули-
руют продукцию фактора роста фибробла-
стов, вызывая тем самым прогрессирование 
деструкции суставов [1]. Следует подчер-
кнуть важную роль ИЛ-1β в активировании 
экспрессии ВЭФР-А [13].

Определение в синовиальной жидко-
сти у обследованных больных РА уровня 
ВЭФP-А показало, что его концентрация 
при серопозитивном варианте болезни 
была в 5,1 раза выше, чем у больных с се-
ронегативным РА. Известно, что васкулоэн-
дотелиальный фактор роста – А, секрети-
рующийся макрофагами, фибробластами, 

лимфоцитами, играет важную роль в не-
оангиогенезе при РА, осуществляя стиму-
ляцию пролиферации синовиальных и эн-
дотелиальных клеток, образование новых 
сосудов, активный рост паннуса с обили-
ем в нем кровеносных сосудов [12]. Более 
высокое содержание BЭФP-А у больных с 
серопозитивным вариантом заболевания 
отражает прогрессирование болезни, высо-
кую активность процессов неоангиогенеза, 
стимулированных BЭФP-А. При этом надо 
отметить, что процессы деструкции хряща 
и кости при РА связаны не столько с меха-
ническим давлением растущего паннуса, 
сколько с гиперпродукцией провоспали-
тельных медиаторов, в том числе ИЛ-1β, 
ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО-α [7].

Сравнительная оценка клинической эф-
фективности применения ритуксимаба у 
больных РА в зависимости от серопозитив-
ности по РФ показала, что у серопозитив-
ных пациентов, получавших ритуксимаб, 
эффективность лечения (число пациентов с 
ответом по DAS 28 составило более 75 %) 
была достоверно выше, чем в группе серо-
негативных по РФ больных (всего 27,5 % 
больных с ответом по DAS 28). При этом 
после 4-х месяцев терапии только у 15 % 
больных, негативных по РФ, в сравнении с 
65 % пациентов позитивных по РФ, имел ме-
сто «хороший ответ» (снижение DAS > 1,2) 
и минимальная активность заболевания 
(1,6 > DAS28 < 2,4). Число пациентов, «не 
отвечающих» на терапию (DAS28 > 3,7), со-
ставило 18 % у больных с серонегативным 
вариантом РА, в группе с РФ – позитивным 
РА таких пациентов выявлено не было.

Определение уровня изучаемых цито-
кинов после 4-х месяцев терапии показало, 
что у больных с РФ – позитивным РА, на 
фоне лечения было достигнуто достовер-
ное уменьшение концентрации ФНО-α – 
на 69,8 %, ИЛ-1β – на 68,5 %, ИЛ-6 – на 
78,3 %, ИЛ-8 – 72,4 %, BЭФP-А – на 85,4 %. 
Уровень РФ в сыворотке крови составил 
21,3 ± 4,2 МЕ/мл и достоверно не отли-
чался от показателя контрольной группы. 
У пациентов с РФ – негативным вариантом 
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РА, после 4-х месяцев лечения ритуксима-
бом, выявлена меньшая результативность 
коррекции изучаемых показателей: кон-
центрация ФНО-α уменьшилась на 48,6 % 
(p < 0,05), ИЛ-1β – на 39,8 % (p < 0,05), 
ИЛ-6 – на 32,1 % (p < 0,05); ИЛ-8 – на 34,7 % 
(p < 0,05); снижение концентрации BЭФP-А 
в синовиальной жидкости составило 52,3 % 
(p < 0,05). Анализ полученных данных 
установил большую клинико-лаборатор-
ную активность терапии ритуксимабом 
при серопозитивном варианте РА, что на-
прямую связано с блокированием ведущих 
звеньев патогенеза. Следует отметить, что 
B-клетки вызывают активацию Т-клеток 
и индуцируют тем самым синтез широко-
го спектра провоспалительных цитокинов, 
поэтому деплеция B-клеток под влиянием 
ритуксимаба сопровождается снижением 
продукции таких медиаторов воспаления, 
как ФНО-α, ИЛ-6, ИЛ-1β, BЭФP-А. Суще-
ственное изменение функции моноцитов/
макрофагов под воздействием препарата 
приводит к снижению синтеза провоспали-
тельных цитокинов (ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α), 
имеющих фундаментальное значение в раз-
витии РА [9]. В качестве одного из механиз-
мов терапевтического действия препарата 
следует отметить уменьшение продукции 
РФ до значений контроля под влиянием ри-
туксимаба, что важно с позиций роли РФ 
в поддержании воспалительного процес-
са [16]. Известно, что РФ принимает уча-
стие в активации системы комплемента, 
сопровождающейся выработкой значи-
тельного количества медиаторов воспале-
ния, способствующих самоподдержанию 
и хронизации воспалительного процесса 
[11]. Определение качества жизни больных 
после проведенного лечения выявило, что 
у больных с РФ – позитивным вариантом 
РА через 4 месяца терапии ритуксимабом 
разница значений индекса HAQ состави-
ла – 0,81 баллов, а у пациентов, получавших 
метотрексат – ∆HAQ ≥ 0,24. У пациентов с 
серонегативным вариантом РА индекс HAQ 
после лечения ритуксимабом составил 
0,3 ± 0,4 балла, на фоне терапии метотрек-

сатом – 0,21 ± 0,4 балла. Эти результаты 
также являются отражением большей те-
рапевтической активности ритуксимаба в 
сравнении с метотрексатом, существенно 
повлиявшим на функциональное состояние 
и качество жизни больных с серопозитив-
ным по РФ РА, при РФ – негативном вари-
анте РА, терапия ритуксимабом оказалась 
менее эффективной по влиянию на качество 
жизни пациентов.

Полученные результаты дают основание 
рекомендовать применение ритуксимаба у 
больных серопозитивным по РФ вариантом 
РА, вследствие большей результативности 
действия препарата, что обеспечивает до-
статочно быстрое и эффективное купиро-
вание активности заболевания, достижение 
контроля за его прогрессированием, лежа-
щие в основе предотвращения процессов 
деструкции костной и хрящевой ткани и, 
следовательно, сохранения целостности и 
функциональной активности суставов.
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The research of cytokine status of synovial fl uid and quality of life in 64 patients with 
rheumatoid arthritis is analyzed in the article. Identifyed the differences in the concentrations 
of interleukins (IL-1β, IL-6, IL-8), tumor necrosis factor (TNF-α) and vascular endothelial 
growth factor (VEGF) – A in the synovial fl uid of the patients with rheumatoid arthritis, 
dependently their serological subtype, according rheumatoid factor (RF). In seropositive 
patients were found higher concentrations a IL-1β and VEGF-A; in seronegative – TNF α, 
IL-6, IL-8. It was found out higher effectivity of rituximab treatment on the local cytokine 
status and quality of life in seropositive patients with rheumatoid arthritis. 
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Проведен анализ мутаций в кодирующей области и донорном сайте сплайсинга 
GJB2 гена (гена коннексина 26), которые являются наиболее частой причиной доре-
чевых – врожденных и ранних детских ‒ наследственных нарушений слуха у детей. 
С использованием метода секвенирования показано, что в республике Дагестан на-
следственные нарушения слуха более гетерогенны, чем в центральной европейской 
части РФ. Мутации в GJB2 гене составляют только 34 % от общего числа аллелей детей 
с несиндромальными аутосомно-рецессивными нарушениями слуха, в отличие от цен-
тральной европейской части РФ, где они составляют более 90 %. Обсуждается специ-
фика генной диагностики нарушений слуха в республике Дагестан.

Ключевые слова: глухота, тугоухость, коннексин 26, мутации, 
генная диагностика

Нарушения слуха (НС) представляют 
собой сборную группу болезней, объеди-
ненных главным симптомом – глухотой или 
тугоухостью. Доречевые (врожденные и 
ранние детские) НС – одно из самых частых 
сенсорных расстройств человека, встреча-
ющихся приблизительно у 1 из 1000 ново-
рожденных [1]. Причины, которые способ-
ны вызвать этот симптом, многочисленны. 
Наша работа не касается негенетических 
факторов, приводящих к врожденной глу-
хоте, таких как инфекционные заболевания 
(краснуха, отит и менингит), некоторые 
лекарственные средства (стрептомицин), 
резус-конфликт матери и ребенка, родовые 
травмы и др. На их долю по разным оцен-
кам приходится от 30 до 50 % случаев глу-
хоты и тугоухости. Остальную же половину 
по общему признанию составляют генети-
ческие причины [1]. Последнее десятиле-
тие ознаменовалось большими успехами в 
молекулярной генетике глухоты. Были опу-
бликованы обширные списки генов, мута-
ции хотя бы в одном из которых приводят 
к серьезным нарушениям слуха в разных 
человеческих популяциях [7].

Известно, что подавляющее большин-
ство наследственных форм – это аутосом-
но-рецессивные несиндромальные (мо-
носимптоматические) нарушения слуха 
(АРНСНС). Несмотря на то, что АРНСНС 
являются генетически гетерогенными, т.е. 
к нарушению слуха могут привести мута-
ции в разных генах, наиболее распростра-
ненной в странах Европы, США и других 
популяциях (но не во всех) является глу-
хота, вызванная мутациями в гене GJB2, 
кодирующем белок щелевых контактов – 
коннексин 26 (Cx26). Она носит название 
GJB2-связанной глухоты/тугоухости. Кон-
нексиновый тип глухоты/тугоухости пред-
полагается, если НС являются долингваль-
ными (обнаруживаются при рождении или 
в раннем детстве), оказываются глубокими, 
не имеют явной причины, не сопровожда-
ются другими заболеваниями, относятся к 
аутосомно-рецессивному типу [1].

Генотипирование патогенных мутаций 
GJB2 гена показало, что они сильно раз-
личаются в разных популяциях. У европе-
оидов самой распространенной является 
мутация 35delG [10]. В РФ частота мутации 



24

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
35delG также оказалась чрезвычайно высо-
кой [2, 3]. Вместе с тем эта мутация практи-
чески отсутствует в популяциях Ближнего 
Востока, Юго-Восточной Азии, а также в 
некоторых популяциях Волго-Уральского 
региона РФ и Сибири [4, 8, 9]. Но в целом 
совокупная частота мутаций в GJB2 гене в 
большинстве стран настолько высока, что 
ДНК-диагностика наследственных детских 
НС стала проводиться в первую очередь по 
этому гену [5].

Вместе с тем существуют значительные 
различия не только в частоте отдельных 
мутаций, но и в общем вкладе гена GJB2 
(среди других генов) в долингвальные на-
рушения слуха в разных популяциях. Чтобы 
оценить степень причастности гена GJB2 к 
детской глухоте/тугоухости, необходимо 
провести секвенирование, по крайней мере, 
всей кодирующей области гена.

Цель настоящей работы – изучить му-
тации кодирующей области GJB2 гена у 
глухих детей из республики Дагестан и 
сравнить их со спектром и общей частотой 
мутаций у детей с нарушениями слуха, жи-
вущих в центре Европейской части РФ.

Материал и методы

В группу испытуемых входили учени-
ки школы-интерната 1-го вида (для глухих 
детей) г. Махачкалы, имеющих долингваль-
ные (чаще всего врожденные) двусторон-
ние нейросенсорные сильно выраженные 
нарушения слуха (на уровне тугоухости 
Ш-IV степени или полной глухоты). Их воз-
раст варьировал от 6 до 16 лет, составляя в 
среднем 10 лет. Все семьи были проинфор-
мированы о ДНК-диагностике, и от родите-
лей были получены письменные согласия. 
Анамнез и генеалогические данные всех 
учеников были проанализированы с учетом 
высокой частоты близкородственных браков 
и инфекционных болезней в этом регионе. 
Дети с высокой вероятностью приобретен-
ной глухоты/тугоухости и синдромальных 
нарушений были исключены из дальнейшего 
рассмотрения. ДНК-диагностика была про-
ведена для 35 детей из 27 семей с семейными 

случаями глухоты/тугоухости, родословные 
которых предполагали аутосомно-рецессив-
ное наследование. Этнический состав груп-
пы был смешанным и включал даргинцев, 
аварцев, лакцев, лезгин и чеченцев.

Анализ мутационного спектра GJB2 
гена проводился методом секвенирования. 
Из высушенных образцов периферической 
крови (3‒5 капель), приготовленных на 
фильтровальной бумаге или марлевых сал-
фетках, была выделена ДНК с помощью 
набора реагентов Diatom DNA Prep100. 
Кодирующая область гена GJB2 была ам-
плифицирована с использованием набора 
праймеров (5’ – cag aga agt ctc cct gtt ctg 
tcc tag – 3’) и (5’ – cag ctg agc acg ggt tgc ctc 
atc – 3’). Экзон 1 и примыкающий к нему 
донорный сайт сплайсинга были ампли-
фицированы с использованием праймеров 
(5’ – tcc gta act ttc cca gtc tcc gag gga aga g – 3’ 
или 5’ – cgc act atg cgg agt aca gag gac – 3’) 
и (5’ – ccc aag gac gtg tgt tgg tcc agc ccc – 3’). 
Прямое секвенирование амплифицирован-
ных областей гена GJB2 было проведено 
согласно ранее описанным методам [6].

Результаты и их обсуждение

Секвенирование кодирующей области 
GJB2 гена у 35 дагестанских детей с глу-
бокой врожденной глухотой/тугоухостью 
АРНСНС типа выявило мутации только 
у 12 детей (таблица). Общее число выяв-
ленных мутаций составило 19. Мутации 
встречались в гомозиготном (2 случая), в 
компаунд-гетерозиготном (5 случаев) или в 
гетерозиготном (5 случаев) состоянии (см. 
таблицу). Таким образом, общий вклад гена 
GJB2 во врожденные АРНСНС оказался 
в Дагестане существенно ниже – не более 
34 %, чем в центральных европейских регио-
нах России, где он составил почти 100 % [2]. 
Мутация 35delG в GJB2 гене была обнару-
жена у 6 детей, и только у двоих их них в 
гомозиготном состоянии. Аллельная часто-
та этой мутации среди всех выявленных 
мутаций в GJB2 гене составила 42 %, что 
также значительно ниже, чем у детей из 
центральных европейских регионов Рос-
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сии [2]. Кроме этой мутации, в кодирующей 
области GJB2 гена у двух детей встретилась 
делеция GAG в положении 355–357 (мута-
ция, известная как ∆E120, приводящая к де-
леции глутамина в 120 кодоне). Кроме того, 
была выявлена новая мутация – делеция 

GAG в положении 559‒561 кодирующей 
области (мутация ∆E187, приводящая к де-
леции глутамина в 187 кодоне) и изменение 
V153I, которое часто относят к полимор-
физмам. Оба встретились в гетерозиготном 
состоянии у одного пациента.

Изменения в кодирующей области GJB2 гена, обнаруженные у дагестанских детей 
с врожденными глубокими несиндромальными нарушениями слуха

Генотипы с мутациями Число ( % от общего числа 
исследованных генотипов)

35delG/35delG 2 (6 %)
35delG/IVS1+1 G>A 3 (8 %)
35delG/355_357delGAG 1 (3 %)
559_561delGAG*/IVS1+1 G>A 1 (3 %)
IVS1+1 G>A/N 3 (8 %)
355_357delGAG/N 1 (3 %)
V153I**/N 1 (3 %)
Всего детей с изменениями в GJB2 гене 12/35 (34 %)

П р и м е ч а н и я :
* ‒ новая мутация в GJB2 гене;
** ‒ это изменение часто относят к полиморфизмам.

Поиск мутаций в донорном месте сплай-
синга гена GJB2 на границе экзон1-интрон, 
там, где ранее была обнаружена редкая для 
европейской популяции сплайсинговая му-
тация IVS 1+1 G > A [10] позволил обнару-
жить эту мутацию у 7 из 35 тестированных 
детей (см. таблицу). После этого разноо-
бразие выявленных мутаций GJB2 гена в 
дагестанской популяции достигло пяти (см. 
таблицу). Мутация IVS 1+1 G > A оказалась 
среди них настолько же частой, как и мута-
ция 35delG. Аллельная частота этой мута-
ции оказалась равной 37 %. Такая высокая 
частота этой мутации не описана ни для од-
ной изученной популяции мира.

Мутации не были ограничены отдель-
ными этническими группами. Среди детей 
с мутацией 35delG были даргинцы (1 чело-
век), аварцы (1 человек), чеченцы (1 чело-
век), азербайджанцы и лезгины (2 человека) 
и 1 метис, родившийся в браке русская/ава-

рец. С мутацией IVS 1+1 G > A были дар-
гинцы (4 человека), лезгины (1 человек), 
аварцы (1 человек) и 1 метис. 

Таким образом, обнаружены существен-
ные отличия не только в общем вкладе гена 
GJB2, но и в частоте отдельных мутаций в 
этом гене у детей с долингвальными НС из 
республики Дагестан по сравнению с  деть-
ми из центральных европейских регионов 
России. Эти данные следует учитывать при 
ДНК-диагностике наследственных детских 
нарушений слуха, которая проводится в 
первую очередь по гену GJB2 и, часто, толь-
ко по мутации 35delG [3]. Как оказывается, 
для дагестанских детей этого недостаточно. 
Как минимум, требуются секвенирование 
всей кодирующей области GJB2 гена и ана-
лиз донорного сайта сплайсинга.

Можно предположить, что кроме GJB2 
гена имеются и другие патологические 
гены, вызывающие глухоту/тугоухость в 
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этом регионе. Хорошо известно, что в изо-
лированных и/или инбредных популяциях 
часто создаются благоприятные условия 
для быстрого размножения редких мутаций 
от основателя, быстрого достижения ими 
гомозиготности и проявления в фенотипе. 
В то время как в обычных популяциях они 
могут быть с большой вероятностью утеря-
ны. Поэтому наличие в родственных кланах 
«собственных» мутантных генов не удиви-
тельно: один из вариантов мутации мог воз-
никнуть когда-то однократно и благодаря 
быстрому увеличению численности попу-
ляции получить распространение именно в 
этой этнической группе и затем проявиться 
фенотипически. Это могут быть, например, 
гены SLC26A4 или MYO15A, достаточно 
распространенные в мире [7]. Или же не-
которые редкие или пока неизвестные гены, 
которые представлены только в семьях с 
близкородственными связями. В любом из 
этих вариантов необходимы дальнейшие 
исследования.

Не исключено также, что нарушения 
слуха в Дагестане могут вызываться ред-
кими мутациями и в других некодирую-
щих областях GJB2 гена, что также требует 
дальнейшего изучения.

Заключение

Всего методом секвенирования обсле-
довано 35 детей из Дагестана с АРНСНС. 
Только у 12 детей (34 % от всех детей с 
АРНСНС) были обнаружены изменения 
в кодирующей области и в донорном сай-
те сплайсинга GJB2 гена. Мутации встре-
чались в гомозиготном (2 случая), в ком-
паунд-гетерозиготном (5 случаев) или в 
гетерозиготном (5 случаев) состоянии. Гете-
розиготами оказалось 42 % детей. Таким об-
разом показано, что в республике Дагестан 
долингвальная несиндромальная аутосом-
но-рецессивная глухота/тугоухость реже 
связана с GJB2 геном, чем в центральной 
европейской части РФ [2].

Основные мутации в GJB2 гене в респу-
блике Дагестан представлены тремя типа-
ми, характерными также для Передней Азии 

(не считая одной новой мутации – ∆E187): 
35delG (42 % от общего числа мутантных 
аллелей), IVS 1+1 G > A (37 %) и ∆E120 
(10 %). Таким образом мутация 35delG в 
GJB2 гене, чрезвычайно распространенная 
в центре европейской части РФ и составля-
ющая там в случае АРНСНС 83 % мутант-
ных аллелей [2], является далеко не самой 
распространенной патогенной мутацией, 
вызывающей АРНСНС, в республике Даге-
стан. Наравне с ней там встречается также 
сплайсинговая мутация IVS 1+1 G > A.

Эти данные следует учитывать при 
ДНК-диагностике наследственных НС у 
дагестанских детей. Требуются дальнейшее 
изучение мутаций и в других областях GJB2 
гена, а также поиск других патологических 
генов, вызывающих глухоту/тугоухость в 
этом регионе.
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The analysis of mutations in GJB2 gene being the most common genetic cause of 
prelingual (congenital and early childhood) hearing loss in central European part of Russia 
was carried out for the children from Republic Dagestan. Sequencing of the entire coding 
region and the donor site splicing of the GJB2 gene has shown that inherited hearing loss 
is more heterogeneous genetically in Republic Dagestan than in central European part of 
Russia. In Republic Dagestan the number of the revealed mutations in the GJB2 gene was 
only 34 % from the total allele number of tested children with congenital autosomal recessive 
hearing loss as compared with more than 90 % in central European part of Russia. The specifi c 
character of gene diagnostics of hearing loss in Republic Dagestan is discussed.
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ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ 
ОСТРОГО ПАНКРЕАТИТА 

Власов А.П., Бардина И.В., Начкина Э.И., Федосеева Т.А., Тингаев С.В., 
Рузавина А.В., Васильев В.В.

ГОУ ВПО «Мордовский госуниверситет им. Н.П. Огарева», Саранск, 
e-mail: vap.61@yandex.ru

При эндогенной интоксикации панкреатического генеза формируются выражен-
ные мембранодеструктивные явления в ткани поджелудочной железы и плазме крови, 
характеризующиеся существенными изменениями их липидного состава. Модифи-
кации липидов плазмы крови при остром панкреатите находятся в тесной корреля-
ционной зависимости с эндогенной интоксикацией и сопряжены с динамикой воспа-
лительно-деструктивного процесса в поджелудочной железе. Указанное определяет 
возможность использования ряда показателей липидного метаболизма в плазме крови 
(относительное содержание лизоформ фосфолипидов и свободных жирных кислот) 
и уровень токсических продуктов гидрофильной и гидрофобной природы в качестве 
прогностических тестов, оценивающих характер, глубину и направленность патологи-
ческого процесса в поджелудочной железе при остром панкреатите.

Ключевые слова: эндотоксикоз, панкреатит, липиды, прогностические критерии

До настоящего времени одним из опас-
ных заболеваний является острый панкре-
атит. В связи с высоким процентом небла-
гоприятных исходов при деструктивной 
форме острого панкреатита возникает необ-
ходимость в расширении диагностических 
критериев данного заболевания с целью 
прогнозирования его течения и проведения 
своевременной адекватной терапии [1]. Для 
этого используются различные шкалы и по-
казатели гомеостаза [2, 7]. 

Ведущую роль в определении тяжести 
состояния больных и прогноза заболевания 
в целом играет развивающийся синдром эн-
догенной интоксикации [5], в формировании 
которого важная роль принадлежит интенси-
фикации основных мембранодестабилизи-
рующих факторов, приводящих к модифика-
циям липидного бислоя мембран клеточных 
структур различных тканей [3, 6]. Известно, 
что модификация липидной матрицы био-
мембран клеточных образований приво-
дит к изменению их физико-химических и 
функциональных свойств, что играет одну 
из основных ролей в клеточной регуляции, 
определяя лабильность клеточных и ткане-
вых структур к действию повреждающих 

факторов. Поэтому расстройство липидного 
гомеостаза при остром панкреатите рассма-
тривается в качестве ключевого этапа де-
структивных нарушений, лежащих в основе 
повреждения ткани поджелудочной желе-
зы [3, 4]. Однако, несмотря на высокий на-
учный интерес к этому виду обмена, прогно-
стическая значимость дислипидных явле-
ний при остром панкреатите до настоящего 
времени остается неустановленной. В связи 
с чем целью работы явилась оценка патоге-
нетического значения изменений липидного 
профиля и эндогенной интоксикации при 
остром панкреатите, позволяющая выявить 
критерии прогнозирования течения острого 
панкреатита.

Методика. В основу работы положены 
экспериментальные исследования на взрос-
лых беспород ных половозрелых собаках 
(n = 40) обоего пола массой от 7,2 до 12,7 кг, 
разделенных на две группы. Модель остро-
го панкреатита воспроизводили по способу 
В.М. Буянова с соавт. (1989). Собакам под 
тиопентал-натриевым наркозом (0,04 г/кг 
массы) проводили срединную лапаротомию, 
пунктировали желчный пузырь, забирали 
желчь с последующим лигированием места 
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пункции. Затем желчь вводили в паренхиму 
вертикальной части поджелудочной желе-
зы по 0,6 мл в 5 точек с целью моделиро-
вания отечной формы острого панкреатита 
(I группа), в 8 точек – для воспроизведения 
деструктивной формы заболевания (II груп-
па). В контрольные сроки (1-е, 3-и, 5-е сут-
ки) животным осуществляли забор крови, 
биопсию ткани поджелудочной железы. 
В ди намике заболевания исследовали со-
став мембранных липидов, содержание 
маркеров эндотоксикоза плазмы крови и 
тканевых структур поджелудочной железы. 
В послеоперационном периоде животным 
осуществлялась инфузионная терапия (вну-
тривенные введения 5 %-го раствора глюко-
зы и 0,89 %-го раствора хлорида натрия из 
расчета 50 мл/кг массы животного). 

Липиды из ткани поджелудочной желе-
зы и плазмы крови экстрагировали хлоро-
формметаноловой смесью (Хиггинс Дж.А., 
1990), фракционировали методом тонкос-
лойной хроматографии. Полярные фос-
фолипиды разделяли на пластинах фирмы 
«Merk» на стеклянной основе, нейтраль-
ные липиды – на силикагелевых пласти-
нах для обращено-фазной тонкослойной 
хроматографии (Хиггинс Дж.А., 1990; 
Vaskovsky V.E. et al., 1975). Молекулярный 
анализ проводили на денситометре Model 
GS-670 (BIO-RAD, США) с соответствую-
щим программным обеспечением (Phosphor 
Analyst/PS Sowtware). Активность фосфо-
липазы А2 (ФлА2) изучали в среде, содер-
жащей 10 ммоль трис-HCL-буфер (рH 8,0), 
150 ммоль тритон Х-100, 10 ммоль CaCl2 и 
1,2 ммоль субстрата, в качестве которого 
использовали фосфатидилхолины яично-
го желтка (Трофимов В.А., 1999). Актив-
ность альфа-амилазы определяли методом 
ферментативного гидролиза крахмала, ре-
гистрируя данные на ФЭКе при длине вол-
ны 630–690 нм. Выраженность эндогенной 
интоксикации оценивали по следующим 
показателям: содержание молекул средней 
массы (МСМ) определяли спектрофотоме-
трическим методом на спектрофотометре 
СФ-46 при длине волны 254 и 280 нм (Пи-

куза О.И., Шакирова Л.З., 1994); общую и 
эффективную концентрацию альбумина 
(ОКА и ЭКА) в сыворотке крови – флуо-
ресцентным методом на специализирован-
ном анализаторе АКЛ-01 «Зонд»; резерв 
связывания альбумина (РСА) определя-
ли по формуле РСА = ЭКА/ОКА; индекс 
токсичности (ИТ) плазмы – по формуле 
ИТ = ОКА/ЭКА – 1 (Грызунов Ю.А., До-
брецов Г.Е., 1994). Полученные цифровые 
данные обрабатывали методом вариацион-
ной статистики с использованием критерия 
Стьюдента, корреляционную связь оцени-
вали по критерию r. 

Результаты исследования

При моделировании острого панкреати-
та отечной и деструктивной формы наблю-
далось формирование синдрома эндогенной 
интоксикации, о чем свидетельствовало до-
стоверное увеличение содержания в плазме 
крови токсических продуктов гидрофиль-
ной и гидрофобной природы, наиболее вы-
раженное при деструктивной форме. Так, 
показатель общей концентрации альбумина 
был ниже нормы на 36,54–44,90 % (р < 0,05), 
эффективная концентрация альбумина – на 
40,73–70,40 % (р < 0,05). При изучении ре-
зерва связывания альбумина установлено, 
что данный показатель был меньше нормы 
на 37,84–47,30 % (р < 0,05). Индекс токсич-
ности плазмы крови при остром панкреати-
те превосходил норму на 238,24–341,18 % 
(р < 0,05). Уровень среднемолекулярных 
пептидов в плазме крови, по сравнению 
с нормой, повышался на 134,94–324,61 % 
(р < 0,05). Отметим, что при отечной фор-
ме острого панкреатита данные изменения 
были менее выражены.

Известно, что ферментная аутоагрессия 
является мощным механизмом поврежде-
ния клеток и поражения поджелудочной 
железы. Активируясь, ферменты (в пер-
вую очередь трипсин) разрушают тканевые 
структуры органа, в результате формирует-
ся отек, повреждаются сосуды, возникают 
интерстициальные кровоизлияния, гибнут 
паренхиматозные клетки, что приводит к 
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поступлению в кровь компартментализо-
ванных в клеточных органеллах фермен-
тов [3]. Нами установлено выраженное уве-
личение активности амило- и липолитиче-
ских ферментов в плазме крови при остром 
панкреатите. Так, показатели активности 
α-амилазы и фосфолипазы А2 превышали 
исход на 145,26–679,68 и 666,67–1133,33 % 
(р < 0,05) соответственно, что коррелирова-
ло с выраженностью воспалительного про-
цесса в поджелудочной железе.

В патогенезе различных заболеваний 
значительную роль играют нарушения 
липидного обмена, что обусловлено важ-
ностью липидов в молекулярной органи-
зации и функционировании живых струк-
тур. Проведенные нами исследования 
показали, что развитие воспалительного 
процесса в поджелудочной железе было 
тесно сопряжено с липидными дестабили-
зациями биомембран ее тканевых структур 
(табл. 1, 2). 

Таблица 1
Липидный состав тканей поджелудочной железы 

при остром отечном панкреатите (M ±  m)

Показатель Исходные 
данные

Этапы наблюдения 
(от момента моделирования)

1-е сутки 3-и сутки 5-е сутки
% от общего содержания липидов

Моноацилглицеролы 2,03 ± 0,12 4,12 ± 0,16* 5,72 ± 0,24* 3,82 ± 0,17*
Диацилглицеролы 2,41 ± 0,10 3,14 ± 0,15* 15,03 ± 0,74* 6,09 ± 0,31*
Триацилглицеролы 16,10 ± 0,74 25,03 ± 1,06* 8,03 ± 0,37* 13,25 ± 0,63*
Свободные жирные кислоты 6,45 ± 0,31 12,11 ± 0,60* 14,32 ± 0,77* 10,35 ± 0,59*
Холестерол 25,10 ± 1,05 24,75 ± 1,14 10,48 ± 0,51* 20,15 ± 1,09*
Эфиры холестерола 15,27 ± 0,68 9,20 ± 0,41* 21,52 ± 1,13* 19,10 ± 0,81*
Суммарные фосфолипиды 30,89 ± 0,92 16,35 ± 0,80* 15,82 ± 0,82* 21,54 ± 1,10*

% от общего содержания фосфолипидов
Лизофосфолипиды (ЛФЛ) 1,35 ± 0,06 7,14 ± 0,31* 14,05 ± 0,70* 9,52 ± 0,41*
Сфингомиелин (СМ) 4,17 ± 0,21 7,78 ± 0,35* 10,98 ± 0,52* 8,13 ± 0,40*
Фосфатидилхолин (ФХ) 19,36 ± 0,76 20,13 ± 1,05 24,37 ± 0,98* 25,42 ± 1,52*
Фосфатидилсерин (ФС) 18,11 ± 0,85 13,14 ± 0,62* 7,95 ± 0,32* 7,32 ± 0,34*
Фосфатидилинозит (ФИ) 20,64 ± 1,01 19,20 ± 0,83 20,14 ± 0,79 21,53 ± 0,95
Фосфатидилэтаноламин (ФЭ) 40,07 ± 1,17 31,75 ± 1,54* 29,09 ± 1,46* 27,85 ± 1,35*

П р и м е ч а н и е :   – достоверность отличия по отношению к исходу при p 0,05.

Дислипидные явления затрагивали ко-
личественный и качественный состав ли-
пидов тканевых структур органа. Было 
зарегистрировано снижение содержания 
суммарных фосфолипидов на 30,27–50,21 % 
(p < 0,05) при значительных модифика-
циях их фракционного состава, наиболее 
значимыми из которых выступали умень-

шение фосфатидилсерина на 27,44–60,85 % 
(p < 0,05), фосфатидилхолина – на 
18,75–47,78 % (p < 0,05), рост лизофосфо-
липидов на 428,89–1096,30 % (p < 0,05), 
увеличение моно- и диацилглицеролов, 
свободных жирных кислот на 88,18–257,64, 
30,29–523,65 и 60,47–283,88 % (p < 0,05) 
соответственно, что свидетельствует о не-
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стабильности состояния фосфолипидной 
матрицы биомембран клеточных структур 
поджелудочной железы. Следует особо 
отметить, что выраженность изменений 
липидов в тканевых структурах поджелу-

дочной железы была сопряжена с выра-
женностью воспалительного процесса в 
органе и наибольших проявлений достига-
ла при деструктивной форме острого пан-
креатита.

Таблица 2
Липидный состав тканей поджелудочной железы 
при остром деструктивном панкреатите (M ± m)

Показатель Исходные 
данные

Этапы наблюдения 
(от момента моделирования)

1-е сутки 3-и сутки 5-е сутки
% от общего содержания липидов

Моноацилглицеролы 2,03 ± 0,12 5,27 ± 0,15* 6,45 ± 0,24* 7,19 ± 0,16*
Диацилглицеролы 2,41 ± 0,10 3,23 ± 0,14* 14,58 ± 0,76* 13,22 ± 0,49*
Триацилглицеролы 16,10 ± 0,74 25,78 ± 1,02* 7,79 ± 0,38* 9,34 ± 0,61*
Свободные жирные кислоты 6,45 ± 0,31 14,53 ± 0,58* 17,77 ± 0,79* 18,01 ± 0,77*
Холестерол 25,10 ± 1,05 25,49 ± 1,09 10,17 ± 0,53* 20,35 ± 1,06*
Эфиры холестерола 15,27 ± 0,68 9,48 ± 0,39* 20,87 ± 1,16* 23,33 ± 0,79*
Суммарные фосфолипиды 30,89 ± 0,92 16,84 ± 0,78* 15,66 ± 0,84* 22,40 ± 1,09*

% от общего содержания фосфолипидов
Лизофосфолипиды 1,35 ± 0,06 7,35 ± 0,30* 13,49 ± 0,71* 13,35 ± 0,40*
Сфингомиелин 4,17 ± 0,21 8,01 ± 0,34* 10,65 ± 0,54* 9,22 ± 0,39*
Фосфатидилхолин 19,36 ± 0,76 15,73 ± 0,50* 10,64 ± 0,41* 11,67 ± 0,47*
Фосфатидилсерин 18,11 ± 0,85 13,53 ± 0,60* 7,71 ± 0,33* 7,39 ± 0,33*
Фосфатидилинозит 20,64 ± 1,01 19,78 ± 0,80 19,54 ± 0,81 15,37 ± 0,68*
Фосфатидилэтаноламин 40,07 ± 1,17 32,70 ± 1,48* 28,22 ± 1,50* 28,13 ± 1,31*

П р и м е ч а н и е : * – достоверность отличия по отношению к исходу при p < 0,05.

Известно, что система крови является 
первым защитным звеном, активно реаги-
рующим на компоненты эндотоксикоза, а 
также достоверным индикатором выражен-
ности, воспалительного процесса в орга-
низме [4]. Высокой информативностью и 
наглядностью по отношению к протекаю-
щим в организме процессам обладает ли-
пидный компонент крови, в связи с чем ди-
намика молекулярных изменений в составе 
липидов плазмы крови может служить ин-
формативным критерием глубины патоло-
гического процесса в организме (табл. 3, 4). 

Нами установлено, что деструктивная 
форма острого панкреатита отличается 
значительными патологическими измене-
ниями липидного профиля плазмы крови: 
удельный вес лизоформ фосфолипидов и 
свободных жирных кислот значительно воз-
растает на 117,23–197,66 и 120,27–370,60 % 
(p < 0,05) соответственно, достоверно и 
прогрессивно на протяжении всего экс-
перимента увеличивается содержание 
моно-, диацилглицеролов и эфиров холе-
стерола на 219,23–732,69, 158,54–546,34 и 
19,32–51,62 % (p < 0,05) соответственно; 
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показатели свободного холестерола и сум-
марных фосфолипидов достоверно умень-

шаются на 30,60–54,09 и 32,10–47,65 % 
(p < 0,05) соответственно. 

Таблица 3
Липидный состав плазмы крови при остром отечном панкреатите (M ± m)

Показатель Исходные 
данные

Этапы наблюдения 
(от момента моделирования)

1-е сутки 3-и сутки 5-е сутки
% от общего содержания липидов

Суммарные фосфолипиды 29,13 ± 0,32 24,98 ± 0,21* 19,75 ± 0,34* 25,38 ± 0,36*
Моноацилглицеролы 0,52 ± 0,01 1,89 ± 0,09* 3,14 ± 0,15* 1,67 ± 0,07*
Диацилглицеролы 0,82 ± 0,04 1,92 ± 0,08* 3,67 ± 0,16* 2,07 ± 0,10*
Триацилглицеролы 10,85 ± 0,32 15,08 ± 0,63* 17,85 ± 0,72* 14,98 ± 0,55*
Свободные жирные кислоты 4,49 ± 0,22 8,13 ± 0,27* 12,05 ± 0,62* 11,02 ± 0,49*
Холестерол 30,10 ± 0,38 29,06 ± 0,15* 36,17 ± 0,26* 31,52 ± 0,49
Эфиры холестерола 27,43 ± 0,55 17,25 ± 0,92* 10,57 ± 0,51* 13,58 ± 0,67*

% от общего содержания фосфолипидов
Лизофосфолипиды 4,70 ± 0,19 8,12 ± 0,42* 10,06 ± 0,51* 9,10 ± 0,31*
Сфингомиелин 13,62 ± 0,17 12,98 ± 0,68 9,09 ± 0,42* 14,01 ± 0,52
Фосфатидилхолин 50,65 ± 0,32 57,03 ± 0,61* 48,14 ± 0,79 53,71 ± 1,68
Фосфатидилсерин 8,16 ± 0,25 13,27 ± 0,51* 12,84 ± 0,59* 9,63 ± 0,45*
Фосфатидилинозит 8,91 ± 0,31 5,48 ± 0,18* 2,97 ± 0,14* 3,34 ± 0,17*
Фосфатидилэтаноламин 15,62 ± 0,24 9,05 ± 0,30* 11,08 ± 0,48* 10,12 ± 0,29*

П р и м е ч а н и е :  – достоверность изменений по отношению к норме при p  0,05.

Выявленные дислипидные явления в 
плазме крови при остром панкреатите по-
зволяют характеризовать их как системные. 
Об этом также свидетельствует фермен-
тативная активность в крови. Указанные 
модификации липидного профиля были 
существенно более выражены при деструк-
тивной форме острого панкреатита.

Особый интерес представляет тот факт, 
что при остром экспериментальном пан-
креатите выраженность воспалительного 
процесса в поджелудочной железе и мем-
бранодеструктивных явлений в клеточных 
структурах органа, оцененных по составу 

фосфолипидного бислоя мембран, корре-
лирует с изменениями липидного мета-
болизма в плазме крови (табл. 5, 6). При 
этом наиболее значимые корреляционные 
зависимости отмечены при деструктивной 
форме острого панкреатита между пока-
зателями лизофосфолипидов, свободных 
жирных кислот в плазме крови и ткане-
вых структурах поджелудочной железы, 
а также уровнем токсических продуктов 
гидрофильной и гидрофобной природы 
и показателями лизофосфолипидов, сво-
бодных жирных кислот поджелудочной 
железы.
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Таблица 4

Липидный состав плазмы крови при остром деструктивном панкреатите (M ± m)

Показатель Исходные 
данные

Этапы наблюдения (от момента моделирова-
ния)

1-е сутки 3-и сутки 5-е сутки
% от общего содержания липидов

Суммарные фосфолипиды 29,13 ± 0,32 23,39 ± 0,19* 19,72 ± 0,17* 21,40 ± 0,20*
Моноацилглицеролы 0,52 ± 0,01 1,61 ± 0,13* 2,35 ± 0,15* 3,12 ± 0,11*
Диацилглицеролы 0,82 ± 0,04 2,06 ± 0,12* 2,56 ± 0,15* 4,05 ± 0,18*
Триацилглицеролы 10,85 ± 0,32 15,94 ± 0,27* 12,52 ± 0,22* 8,11 ± 0,51*
Свободные жирные кислоты 4,49 ± 0,22 9,60 ± 0,33* 12,66 ± 0,26* 12,12 ± 0,59*
Холестерол 30,10 ± 0,38 21,54 ± 0,30* 15,83 ± 1,09* 14,55 ± 0,84*
Эфиры холестерола 27,43 ± 0,55 28,86 ± 1,40 31,80 ± 0,92* 34,61 ± 1,23*

% от общего содержания фосфолипидов
Лизофосфолипиды 4,70 ± 0,19 9,71 ± 0,36* 9,82 ± 0,41* 13,32 ± 0,63*
Сфингомиелин 13,62 ± 0,17 15,74 ± 0,25* 19,30 ± 0,88* 17,55 ± 0,99*
Фосфатидилхолин 50,65 ± 0,32 31,22 ± 0,47* 33,57 ± 0,23* 28,81 ± 0,32*
Фосфатидилсерин 8,16 ± 0,25 9,42 ± 0,29* 12,59 ± 0,22* 8,87 ± 0,31
Фосфатидилинозит 8,91 ± 0,31 10,11 ± 0,20* 4,20 ± 0,15* 5,84 ± 0,11*
Фосфатидилэтаноламин 15,62 ± 0,24 21,45 ± 1,15* 21,11 ± 0,20* 20,60 ± 0,34*

П р и м е ч а н и е :   – достоверность изменений по отношению к норме p  0,05.
Таблица 5

Корреляционная зависимость некоторых показателей фосфолипидного состава тканевых 
структур поджелудочной железы и плазмы крови при остром панкреатите

Фосфолипиды 
плазмы крови

Фосфолипиды поджелудочной железы

ЛФЛ СМ ФХ ФС ФИ ФЭ
Отечная форма острого панкреатита

ЛФЛ 0,97 0,97 0,81 -0,95 -0,03 -0,97
СМ 0,73 -0,76 -0,33 0,41 0,35 0,79
ФХ -0,26 -0,21 -0,28 0,10 -0,30 0,94
ФС 0,66 0,75 0,13 -0,42 -0,75 0,88
ФИ -0,95 -0,93 -0,89 0,99 -0,12 -0,60
ФЭ -0,65 -0,69 -0,46 0,70 0,29 0,72

Деструктивная форма острого панкреатита
ЛФЛ 0,88 0,81 -0,83 -0,88 -0,86 -0,91
СМ 0,96 0,97 -0,98 -0,95 -0,44 -0,94
ФХ -0,85 -0,86 0,80 0,83 0,64 0,91
ФС 0,64 0,77 -0,71 -0,61 0,14 -0,62
ФИ -0,80 -0,71 0,84 0,82 0,44 0,71
ФЭ 0,81 0,90 -0,78 -0,77 -0,40 -0,88

П р и м е ч а н и е : жирный шрифт – достоверность корреляционной связи



34

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES

Прогрессирование воспалительных яв-
лений сопровождалось резким увеличением 
выраженности модификаций липидного со-
става плазмы крови, особенно тех фракций 
липидов, которые обладают детергентным 
действием. Исследованиями установлены 
и основные механизмы, приводящие к рас-
стройствам липидного обмена. Модифика-
ция количественного и качественного ли-
пидного состава в исследованных тканевых 
структурах в зависимости от выраженности 
воспалительно-деструктивных явлений в 
поджелудочной железе сопровождается зна-
чительной фосфолипазной активизацией. 

Таким образом, важную роль в патоге-
незе острого панкреатита играют наруше-
ния липидного метаболизма, выраженность 
которых сопряжена с динамикой воспали-
тельного и мембранодеструктивного про-
цессов в органе поражения. Отмечено, что 

показатели липидного спектра плазмы кро-
ви обладают наибольшей адекватностью в 
отражении течения острого панкреатита, 
что определяет возможность их использо-
вания в диагностических целях, наряду с 
токсическими продуктами плазмы крови 
гидрофильной и гидрофобной природы. 

Обсуждение

Острый панкреатит сопровождается вы-
раженными мембранодеструктивными яв-
лениями в тканях поджелудочной железы, 
подтверждением чего явилась существенная 
модификация липидного состава тканевых 
структур органа. Установлено, что в осно-
ве формирования нестабильности состоя-
ния фосфолипидной матрицы биомембран 
панкреатоцитов лежит чрезмерная интен-
сификация процессов перекисного окисле-
ния липидов и активизация фосфолипазных 

Таблица 6
Корреляционная зависимость некоторых показателей фосфолипидного состава 

тканевых структур поджелудочной железы и показателей эндогенной интоксикации 
при остром панкреатите

Показатели 
эндогенной 
интоксикации

Фосфолипиды поджелудочной железы

ЛФЛ СМ ФХ ФС ФИ ФЭ
Отечная форма острого панкреатита

ОКА -0,94 0,97 0,81 -0,95 -0,03 -0,97
ЭКА -0,99 -1,0 -0,74 0,89 0,14 0,89
РСА -0,99 -0,98 -0,77 0,86 0,04 0,80
ИТ 0,96 0,95 0,72 -0,79 -0,06 -0,72

МСМ(λ=254 нм) 0,96 0,99 0,66 -0,85 -0,26 -0,88

МСМ(λ=280 нм) 0,92 0,95 0,63 -0,84 -0,28 -0,91
ФлА2 0,98 0,99 0,74 -0,90 -0,15 -0,93

Деструктивная форма острого панкреатита
ОКА -0,93 -0,81 0,93 0,95 0,79 0,88
ЭКА -0,99 -0,96 0,97 0,98 0,71 1,0
РСА -0,93 -0,94 0,90 0,91 0,63 0,97
ИТ 0,96 0,95 -0,93 -0,95 -0,69 -0,99

МСМ(λ=254 нм) 0,98 0,89 -0,97 -0,99 -0,78 -0,96

МСМ(λ=280 нм) 0,93 0,80 -0,90 -0,95 -0,89 -0,91

ФлА2 0,91 0,96 -0,89 -0,89 -0,52 -0,96

П р и м е ч а н и е :  жирный шрифт – достоверность корреляционной связи.
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систем. Массивные мембранодеструктив-
ные явления лежат в основе деструктивных 
процессов в поджелудочной железе, при-
водящих к панкреонекрозу. Поступающие 
в кровь и лимфу продукты катаболических 
процессов способствуют инициации син-
дрома эндогенной интоксикации, который, 
в свою очередь, также является важным 
патогенетическим фактором нарушения ли-
пидного метаболизма крови и органа пора-
жения – поджелудочной железы. Особо от-
метим, что выраженность воспалительного 
процесса в органе поражения сопряжена с 
изменениями мембранных липидов под-
желудочной железы, что определяет значи-
мость нарушений липидного метаболизма в 
патогенезе острого панкреатита. 

Таким образом, анализ полученных экс-
периментальных данных свидетельствует 
о том, что модификации состава липидов 
плазмы крови при остром панкреатите на-
ходятся в корреляционной зависимости с 
эндогенной интоксикацией и сопряжены с 
динамикой воспалительно-деструктивного 
процесса в поджелудочной железе. Указан-
ное определяет возможность использования 
ряда показателей липидного метаболизма в 
плазме крови (относительное содержание 
лизоформ фосфолипидов и свободных жир-
ных кислот) и уровень токсических продук-
тов гидрофильной и гидрофобной природы 
в качестве прогностических тестов, оце-
нивающих характер, глубину и направлен-
ность патологического процесса в подже-
лудочной железе при остром панкреатите. 
Подчеркнем, что при динамической оценке 
указанных критериев их прогностическая 
ценность возрастает.

Выводы 

1. При остром экспериментальном пан-
креатите выраженность воспалительного 
процесса в поджелудочной железе и мем-
бранодеструктивных явлений в клеточных 
структурах органа, оцениваемых по составу 

фосфолипидного бислоя мембран, коррели-
рует с изменениями липидного метаболиз-
ма в плазме крови и повышением уровня 
токсических продуктов гидрофильной и ги-
дрофобной природы.

2. Выраженность липидных дестаби-
лизаций и уровень токсических продуктов 
в плазме крови находятся в корреляцион-
ной зависимости и сопряжены с тяжестью 
острого панкреатита, что является основа-
нием для их применения в качестве прогно-
стических критериев заболевания. Прогно-
стическая ценность указанных критериев 
возрастает при динамической их оценке. 
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Distinct membranodestructive phenomena in the pancreatic gland tissue and changes 
of lipid compositions in blood plasma take place in the endogenic pancreatic genesis 
intoxication. Lipid modifi cations of blood plasma in case of acute pancreatitis are in a close 
correlating dependens with the dynamics of an infl ammatory destructive process in the 
pancreatic gland. The above-mentioned factors may defi ne a possibility to use a number of 
indices of lipid metabolism in the blood plasma (relative content of phospholipids lisoforms 
and free fatacids), as well as the level of toxic products of hydrophilic and hydrophobic nature 
as prognostication criteria to estimate the character, depth and the direction of a pathological 
process in the pancreatic gland in case of acute pancreatitis.

Keywords: endotoxicosis, pancreatitis, lipids, prognostication criteria 



37

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ
УДК 618.39-079.7

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
ГЕСТАЦИОННОЙ ПЕРЕСТРОЙКИ СПИРАЛЬНЫХ 

АРТЕРИЙ В ПЕРВОМ ТРИМЕСТРЕ БЕРЕМЕННОСТИ 
ПРИ НЕЗРЕЛОСТИ ПЛАЦЕНТЫ

Гриневич В.Н.
ГУЗ «Консультативно-диагностический центр №6» УЗ САО, Москва, 

e-mail: 27vn@mail.ru

Проведено морфологическое исследование материала 144 медицинских абортов, 
выполненных в первом триместре беременности. Показано, что при относительной не-
зрелости плаценты гестационная перестройка спиральных артерий неполная (частич-
ная) и преимущественно сопровождается снижением внутрисосудистой инвазии цито-
трофобласта; а при патологической незрелости плаценты гестационная перестройка 
спиральных артерий выражена слабо или отсутствует и сопровождается снижением 
как внутрисосудистой, так и интерстициальной инвазии цитотрофобласта. Разработан 
и предложен к применению морфологический индекс гестационной перестройки для 
оценки структурных изменений спиральных артерий плацентарного ложа.

Ключевые слова: беременность, незрелость плаценты, спиральные артерии, 
морфологический индекс гестационной перестройки

Полноценная гестационная перестрой-
ка спиральных артерий плацентарного 
ложа сопровождается замещением мы-
шечно-эластических волокон фибрино-
идом и расширением просвета артерий, 
обеспечивая прирост маточно-плацентар-
ного кровотока в объеме, необходимом 
для нормального течения беременности и 
развития плода [1, 5, 6, 8]. Ведущую роль 
в этом процессе отводят инвазивному ци-
тотрофобласту, под воздействием которо-
го в первом триместре происходит транс-
формация эндометриальных сегментов 
спиральных артерий, а во втором тримест-
ре – миометриальных [2, 9]. Спонтанные вы-
кидыши и замершая беременность в первом 
триместре связаны с неадекватной транс-
формацией эндометриальных сегментов 
спиральных артерий, которая выражается в 
снижении цитотрофобластической инвазии 
и отсутствии или неполном замещении фи-
бриноидом гладкомышечных волокон [2, 3, 
4, 7]. В то же время работы, посвященные 
изучению гестационной перестройки спи-
ральных артерий при незрелости плаценты, 
которая, наряду со спонтанными выкиды-

шами и замершей беременностью, отнесена 
к ранней эмбриоплацентарной недостаточ-
ности, ранее не выполнялись.

Цель исследования

Изучить гестационную перестройку 
спиральных артерий маточно-плацентарной 
области в первом триместре беременности 
при незрелости плаценты.

Материал и методы исследования

Обследовали 144 женщины с искус-
ственным прерыванием беременности 
по немедицинским показаниям на сроке 
5‒10 недель гестации. Возраст обследован-
ных женщин на момент выполнения меди-
цинского аборта варьировал от 16 до 45 лет 
и в среднем составил 28,9 ± 7,0 лет. В за-
висимости от морфологии плаценты выде-
ляли 3 группы (по 48 наблюдений в каждой: 
по 16 наблюдений на сроке гестации 5‒6 не-
дель, 7‒8 недель и 9‒10 недель): 1-я группа 
(контрольная) – маточная беременность с 
плацентой, соответствующей сроку геста-
ции; 2-я группа – маточная беременность 
с относительной незрелостью плаценты 
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(вариант диссоциированного развития вор-
синчатого дерева); 3-я группа – маточная 
беременность с патологической незрело-
стью плаценты (варианты мезенхимальных 
и эмбриональных ворсин).

Материал медицинских абортов фик-
сировали 10 %-м забуференным раствором 
формалина и после стандартной проводки 
заливали в парафин. Парафиновые срезы 
толщиной 3 мкм окрашивали гематокси-
лином и эозином. Светооптическое иссле-
дование выполняли на исследовательском 
микроскопе Leica DM4000B. Для объекти-
визации оценки структурных изменений 
спиральных артерий разработали и приме-
няли морфологический индекс гестацион-
ной перестройки, который рассчитывали 
как сумму 5 параметров (просвет артерий, 
эндотелиальная выстилка, внутрисосуди-
стый и интерстициальный цитотрофобласт, 
отложения фибриноида), оцененных полу-
количественным способом в баллах с ис-
пользованием следующих алгоритмов:

1. Просвет спиральных артерий: 
0 – не расширен или расширен незна-

чительно; 
1 – умеренно расширен; 
2 – широкий;
3 – значительно расширен (мешко-

видный).
2. Эндотелиальная выстилка спираль-

ных артерий: 
0 – сохранена на всем протяжении; 
1 – сохранена на большей части интимы; 
2 – сохранена на меньшей части интимы; 
3 – отсутствует.

3. Внутрисосудистый цитотрофобласт: 
0 – отсутствует; 
1 – единичные клетки в просвете ар-

терии; 
2 – группы и пласты клеток перекры-

вают менее половины просвета артерии; 
3 – группы и пласты клеток перекры-

вают более половины просвета артерии.
4. Интерстициальный цитотрофобласт: 

1 – единичные или немногочислен-
ные клетки, преобладают клеточные эле-
менты стромы; 

2 – умеренное количество клеток в 
примерно равном соотношении с клеточны-
ми элементами стромы;

3 – большое количество клеток с пре-
обладанием над клеточными элементами 
стромы.

5. Отложения фибриноида: 
0 – отсутствуют;
1 – замещают меньшую часть стенки 

артерии;
2 – замещают большую часть стенки 

артерии;
3 – полностью замещают стенку арте-

рии.
Кроме того, при морфологическом ис-

следовании оценивалось наличие/отсут-
ствие цитотрофобластических пробок в 
просвете спиральных артерий и многоядер-
ных гигантских клеток в строме d.basalis.

При статистической обработке полу-
ченные данные оценивали с помощью 
t-критерия Стьюдента и подвергали корре-
ляционному анализу с вычислением коэф-
фициента корреляции (r) Пирсона, разли-
чия считали достоверными при р < 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

При исследовании маточно-плацентар-
ной области в 1-й группе установлено, что 
инвазия внутрисосудистого цитотрофо-
бласта в эндометриальные сегменты спи-
ральных артерий на протяжении первого 
триместра нарастает (корреляция со сро-
ком беременности r = 0,492, p < 0,001), 
достигая выраженной (табл. 1). При этом 
происходит замещение эндотелиальной 
выстилки внутрисосудистым цитотрофо-
бластом и увеличение частоты обнаруже-
ния цитотрофобластических пробок до 
50 % на 9‒10-й неделе (табл. 2). В то же 
время выраженность инвазии интерсти-
циального цитотрофобласта снижается до 
умеренной (r = –0,635, p < 0,001), что со-
провождается увеличением частоты обна-
ружения многоядерных гигантских клеток 
до 43,8 % на 9‒10-й неделе (табл. 2). Выра-
женность отложений фибриноида на про-
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тяжении первого триместра увеличивается 
(r = 0,808, p < 0,001), приводя к тотальному 
замещению мышечно-эластических воло-
кон стенки спиральных артерий. В резуль-
тате просвет эндометриальных сегментов 
спиральных артерий маточно-плацентар-
ной области становится значительно рас-

ширенным, морфологический индекс ге-
стационной перестройки увеличивается с 
8,5 балла на 5‒6-й неделе до 13,1 балла на 
9‒10-й неделе (r = 0,734, p < 0,001), а геста-
ционная перестройка спиральных артерий 
в целом при нормальной беременности яв-
ляется полной.

Таблица 1
Морфологические признаки гестационной перестройки спиральных артерий (в баллах) 

в первом триместре беременности (M ± m)

Морфологический признак Срок гестации 
(п.о.)

Группы
1-я 2-я 3-я

Просвет артерии
5‒6 нед. 1,6 ± 0,2 0,7 ± 0,1*** 0,0 ± 0,0*** ^^^

7‒8 нед. 2,3 ± 0,2 1,1 ± 0,1*** 0,3 ± 0,1*** ^^^

9‒10 нед. 2,9 ± 0,1 1,4 ± 0,1*** 0,5 ± 0,1*** ^^^

Эндотелиальная выстилка
5‒6 нед. 1,1 ± 0,1 0,6 ± 0,1** 0,1 ± 0,1*** ^^

7‒8 нед. 2,0 ± 0,2 1,4 ± 0,2* 0,8 ± 0,2*** ^

9‒10 нед. 2,8 ± 0,1 1,9 ± 0,2*** 0,9 ± 0,2*** ^^

Внутрисосудистый цитотрофо-
бласт

5‒6 нед. 1,6 ± 0,2 0,7 ± 0,2** 0,1 ± 0,1*** ^

7‒8 нед. 2,1 ± 0,2 1,6 ± 0,2 0,8 ± 0,2*** ^

9‒10 нед. 2,5 ± 0,1 1,9 ± 0,2* 0,8 ± 0,2*** ^^

Интерстициальный цитотрофо-
бласт

5‒6 нед. 3,0 ± 0,0 2,6 ± 0,2 2,3 ± 0,2**

7‒8 нед. 2,8 ± 0,1 2,4 ± 0,2 2,2 ± 0,2*

9‒10 нед. 2,1 ± 0,2 2,4 ± 0,1 2,1 ± 0,2

Отложения фибриноида
5‒6 нед. 1,3 ± 0,1 0,7 ± 0,1*** 0,4 ± 0,1*** ^

7‒8 нед. 2,0 ± 0,1 1,3 ± 0,1*** 0,9 ± 0,2***

9‒10 нед. 2,9 ± 0,1 2,1 ± 0,1*** 1,3 ± 0,2*** ^^

Морфологический индекс ге-
стационной перестройки

5‒6 нед. 8,5 ± 0,3 5,3 ± 0,5*** 2,9 ± 0,3*** ^^^

7‒8 нед. 11,1 ± 0,5 7,8 ± 0,4*** 4,9 ± 0,5*** ^^^

9‒10 нед. 13,1 ± 0,4 9,8 ± 0,5*** 5,6 ± 0,8*** ^^^

Достоверность различий: * – p1-2, 1-3 < 0,05, ** – p1-2, 1-3 < 0,01, *** – p1-2, 1-3 < 0,001,
                                                   ^ – p2-3 < 0,05, ^^ – p2-3 < 0,01, ^^^ – p2-3 < 0,001

Таблица 2
Частота обнаружения цитотрофобластических пробок и многоядерных гигантских клеток 

в первом триместре беременности, количество наблюдений (%)

Морфологический признак Срок гестации 
(п.о.)

Группы
1-я 2-я 3-я

Цитотрофобластические пробки
5‒6 нед. 3 (18,8%) 1 (6,3%) 0 (0,0%)
7‒8 нед. 5 (31,3%) 2 (12,5%) 0 (0,0%)

9‒10 нед. 8 (50,0%) 4 (25,0%) 0 (0,0%)

Многоядерные гигантские клетки
5‒6 нед. 1 (6,3%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
7‒8 нед. 3 (18,8%) 1 (6,3%) 1 (6,3%)

9‒10 нед. 7 (43,8%) 1 (6,3%) 1 (6,3%)
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При исследовании маточно-плацентар-

ной области во 2-й группе установлено, 
что инвазия внутрисосудистого цитотрофо-
бласта в эндометриальные сегменты спи-
ральных артерий на протяжении первого 
триместра нарастает (r = 0,521, p < 0,001), 
достигая умеренной выраженности 
(см. табл. 1). При этом внутрисосудистый 
цитотрофобласт лишь частично замещает 
эндотелиальную выстилку, а частота обна-
ружения цитотрофобластических пробок не 
превышает 25 % на 9‒10-й неделе (см. табл. 2). 
В то же время выраженность инвазии ин-
терстициального цитотрофобласта умень-
шается незначительно (r = –0,110, p > 0,05), 
однако его трансформация в многоядерные 
гигантские клетки существенно снижена, 
что подтверждается частотой их обнаруже-
ния, не превышающей 6,3 % на 9‒10-й не-
деле (см. табл. 2). Выраженность отложений 
фибриноида на протяжении первого триме-
стра увеличивается (r = 0,775, p < 0,001), 
приводя к частичному или субтотальному 
замещению мышечно-эластических воло-
кон стенки спиральных артерий. В резуль-
тате просвет эндометриальных сегментов 
спиральных артерий маточно-плацентарной 
области становится умеренно расширенным 
или широким, морфологический индекс ге-
стационной перестройки увеличивается с 
5,3 балла на 5‒6-й неделе до 9,8 балла на 
9‒10-й неделе (r = 0,707, p < 0,001), а геста-
ционная перестройка спиральных артерий в 
целом при относительной незрелости пла-
центы является неполной (частичной).

При исследовании маточно-плацентар-
ной области в 3-й группе установлено, что 
на протяжении первого триместра инвазия 
внутрисосудистого цитотрофобласта в эн-
дометриальные сегменты спиральных арте-
рий нарастает медленно (r = 0,360, p < 0,05) 
и выражена слабо (см. табл. 1). При этом 
эндотелиальная выстилка сохранена полно-
стью или частично, а формирование цито-
трофобластических пробок не установлено 
даже на 9‒10-й неделе (см. табл. 2). В то же 
время инвазия интерстициального цитотро-
фобласта снижена уже на 5‒6-й неделе, а его 

трансформация в многоядерные гигантские 
клетки существенно снижена, что подтверж-
дается частотой их обнаружения, не превы-
шающей 6,3 % на 9‒10-й неделе (см. табл. 2). 
Выраженность отложений фибриноида на 
протяжении первого триместра увеличи-
вается слабо (r = 0,527, p < 0,001), приво-
дя в ряде случаев к частичному замещению 
мышечно-эластических волокон стенки 
спиральных артерий, а в других – отложе-
ния фибриноида отсутствуют. В результате 
просвет эндометриальных сегментов спи-
ральных артерий маточно-плацентарной 
области не расширен или расширен не-
значительно, морфологический индекс ге-
стационной перестройки увеличивается с 
2,9 балла на 5‒6-й неделе до 5,6 балла на 
9‒10-й неделе (r = 0,404, p < 0,01), а геста-
ционная перестройка спиральных артерий в 
целом при патологической незрелости пла-
центы слабовыраженная или отсутствует.

При сравнительном анализе гестацион-
ной перестройки спиральных артерий уста-
новлено, что основные морфологические 
признаки имеют разнонаправленную дина-
мику: состояние просвета артерий и эндо-
телиальной выстилки, выраженность ин-
вазии внутрисосудистого цитотрофобласта 
и отложений фибриноида – восходящую, а 
выраженность инвазии интерстициального 
цитотрофобласта – нисходящую. Средние 
значения выраженности основных морфо-
логических признаков при относительной 
и патологической незрелости плаценты, 
как правило, ниже, чем при нормальной 
беременности, при этом степень досто-
верности различий между исследуемыми 
группами на протяжении первого триме-
стра варьирует, а в ряде случаев различия 
не достоверны. В то же время морфологи-
ческий индекс гестационной перестройки, 
суммирующий вклад всех морфологиче-
ских признаков в структурные изменения 
спиральных артерий маточно-плацентар-
ной области, на всем протяжении первого 
триместра, имеет высокую степень досто-
верности различий между исследуемыми 
группами и прямую корреляцию со сро-
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ком беременности. При относительной 
незрелости плаценты преимущественно 
снижена внутрисосудистая инвазия цито-
трофобласта, а при патологической незре-
лости плаценты снижена выраженность 
как внутрисосудистой, так и интерстици-
альной инвазии цитотрофобласта. Сниже-
ние внутрисосудистой инвазии, помимо 
результатов полуколичественной оценки, 
подтверждается более низкой частотой об-
наружения цитотрофобластических пробок 
в просвете спиральных артерий, которые 
при относительной незрелости плаценты 
обнаруживаются в среднем в 2,3 раза реже, 
чем при нормальной беременности, а при 
патологической незрелости плаценты – не 
выявляются. Снижение интерстициальной 
инвазии, помимо результатов полуколиче-
ственной оценки, подтверждается низкой 
частотой обнаружения многоядерных ги-
гантских клеток в d.basalis, которые при 
относительной и патологической незрело-
сти плаценты обнаруживаются в среднем 
в 5,5 раза реже, чем при нормальной бере-
менности.

Выводы

1. Гестационная перестройка спираль-
ных артерий при относительной незрело-
сти плаценты характеризуется как непол-
ная; при этом преимущественно снижена 
внутрисосудистая инвазия цитотрофобла-
ста, а частота обнаружения цитотрофобла-
стических пробок и многоядерных гигант-
ских клеток меньше, чем при нормальной 
беременности, соответственно в 2,3 раза и 
5,5 раза.

2. Гестационная перестройка спираль-
ных артерий при патологической незрело-
сти плаценты выражена слабо или отсут-
ствует; при этом снижена внутрисосудистая 
и интерстициальная инвазия цитотрофо-
бласта, цитотрофобластические пробки не 
выявляются, а частота обнаружения много-
ядерных гигантских клеток в 5,5 раза мень-
ше, чем при нормальной беременности.
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MORPHOLOGICAL FEATURES OF GESTATIONAL 
REMODELING OF SPIRAL ARTERIES 

IN THE FIRST TRIMESTER OF PREGNANCY 
AT IMMATURITY OF THE PLACENTA

Grinevich V.N.
Consulting Diagnostic Center Six, Health Care Administration, 

North Administrative District of Moscow, 
e-mail: 27vn@mail.ru 

Morphological study of a material of 144 medical abortions executed in the fi rst 
trimester of pregnancy is conducted. It is shown that at relative immaturity of a placenta 
gestational remodeling of spiral arteries uncomplete (partial) and is mainly accompanied by 
decrease endovascular cytotrophoblast invasion; and at pathological immaturity of a placenta 
gestational remodeling of spiral arteries expressed poorly or is absent and is accompanied 
by decrease as endovascular, and interstitional cytotrophoblast invasions. The morphological 
index of gestational remodeling for an estimation of structural changes of spiral arteries of 
placental bed is developed and offered to application.

Keywords: pregnancy, immaturity of a placenta, spiral arteries, morphological index 
of gestational remodeling
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СОСТОЯНИЕ ЗДОРОВЬЯ И АДАПТАЦИОННО-РЕЗЕРВНЫЕ 
ВОЗМОЖНОСТИ НА ПЕРВОМ ГОДУ ЖИЗНИ ДЕТЕЙ 

МАТЕРЕЙ С АНЕМИЯМИ 
Деревцов В.В., Деревцова С.Н.

ГОУ ВПО «Смоленская государственная медицинская академия» 
Федерального агентства по здравоохранению и социальному развитию, Смоленск, 

e-mail: VitalyDerevtsov@gmail.com

Проведен анализ состояния здоровья в грудном периоде детей матерей с анемиями 
легкой степени тяжести во время беременности. С использованием клинико-анамне-
стических, электрофизиологических и статистических методов исследования выявле-
ны нарушения физического и неврно-психического развития, адаптационно-резерв-
ных возможностей, функционирования вегетативной нервной и сердечно-сосудистой 
систем, снижение резистентности. Показана целесообразность проведения корригиру-
ющих мероприятий.

Ключевые слова: гипоксия, анемия беременных, адаптация, вегетативная 
нервная система, сердечно-сосудистая система, резистентность, 
заболеваемость, дети

Анемия беременных, являясь значимым 
фактором, вызывающим внутриутробную 
гипоксию, приводящим к фетоплацентар-
ной недостаточности и затрагивающим 
энергетико-метаболические процессы пло-
да, возможно, нарушает состояние здоровья 
(уровни физического, нервно-психического 
развития, резистентности), адаптационно-
резервные ресурсы, функционирование ве-
гетативной нервной и сердечно-сосудистой 
систем детей в раннем постнатальном он-
тогенезе. Вместе с тем, характер этих рас-
стройств в грудном периоде детей матерей 
с анемиями не нашел достаточного отраже-
ния в доступной научной литературе [2, 3, 
4, 7, 9, 11 и др.], что послужило основанием 
для выполнения данной работы.

Материалы и методы исследования

Проведено обследование 106 детей на 
3-м, 6-м, 12-м мес. жизни, из них 81 ребе-
нок матерей с анемиями во время беремен-
ности (1-я, основная группа) и 25 детей 
матерей без анемии во время беременно-
сти (2-я, контрольная группа). Состояние 

здоровья детей оценивали в соответствии 
с методическими рекомендациями РМА-
ПО. Структура диагнозов соответствовала 
классификации ВОЗ (1999), МКБ X пере-
смотра. Физическое развитие характеризо-
вали с использованием центильных таблиц. 
Психомоторное развитие – по методике, 
разработанной на кафедре физиологии раз-
вития и воспитания детей РМАПО. Элек-
трофизиологические методы исследования 
выполняли по стандартным методикам. 
Состояние вегетативной нервной систе-
мы исследовали, используя метод КИГ. 
Оценивали исходный вегетативный тонус, 
вегетативную реактивность. Степень адап-
тации характеризовали по классификации 
Баевского Р.М. (1979) [1]. Электрокарди-
ографическое (ЭКГ) исследование сердца 
осуществляли при помощи одно/трехка-
нального электрокардиографа ЭК1Т-1/3-07 
«Аксион» (Ижевский мотозавод «Аксион-
Холдиг»). Нейросонографию, эхокардио-
графическое (ЭхоКГ) исследования прово-
дили на диагностическом ультразвуковом 
аппарате «SIM 5000 – plus» (Италия). Сте-
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пень резистентности определяли по крат-
ности острых заболеваний в течение года с 
расчетом индекса острых заболеваний. Рас-
считывали, оценивали показатели заболева-
емости по группам [5]. Полученные данные 
анализировали, применяя непараметриче-
ские критерии [6, 8, 10]. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

На первом году жизни у 12,3 % детей 
матерей с анемиями выявлено снижение 
резистентности (индекс резистентности 
колебался от 0,33 до 0,49, частота острых 
заболеваний составила 4‒5 раз в год). Ана-
лиз показателей заболеваемости свидетель-
ствовал о неудовлетворительном состоянии 
здоровья детей основной группы, на что 
указывали повышенные общая (6809,5 ‰), 
первичная (4666,7 ‰) заболеваемость. За-
регистрирована повышенная заболева-
емость перинатальными поражениями 
центральной нервной системы (634,9 ‰), 
атопическим дерматитом (396,8 ‰), рахи-
том (365,1 ‰), респираторными (1269,8 ‰) 
и кишечными (158,7 ‰) инфекциями. 

В возрасте 3-х мес. жизни детей, рожден-
ных матерями с анемиями, среднее цифровое 
значение показателя массы тела составило 
(6269,42 ± 164,1) [4800–7600] г, но масса тела 
больше 7000 г выявлена у 12,4 % пациентов. 
Средние цифровые значения показателей 
роста составили (61,33 ± 0,71) [56,5–66] см, 
окружности груди – (40,23 ± 0,51) [36–44] см, 
окружности головы – (39,81 ± 0,49) 
[37–43] см. Показатели, характеризующие 
физическое развитие детей матерей с анеми-
ями по сравнению с аналогичными показа-
телями детей 2-й группы были хуже. Так, у 
52,3 % детей 1-й группы выявлено среднее 
физическое развитие. Частота очень высоко-
го физического развития возросла в два раза 
(до 12,1 %). 13,3 % детей имели высокое фи-
зическое развитие, 14,7 % пациентов – выше 
среднего. Увеличилась частота физического 
развития ниже среднего (до 5,8 %). Низкое 
физическое развитие наблюдалось у 1,8 % 
детей. Отметим, что физическое развитие 

ниже среднего у детей контрольной группы 
не регистрировалось. Гармоничность разви-
тия имела место только у 43,6 % детей основ-
ной группы.

У 30,8 % пациентов обнаруживались на-
рушения мышечного тонуса разной степе-
ни выраженности. Так, 18,5 % детей плохо 
удерживали голову в положении лежа на 
животе. Среди жалоб преобладали беспо-
койство ребенка, немотивированный плач. 
Увеличение размеров головы более чем на 
1,5 см отмечено у 35,2 % детей. При осмотре 
в покое 25,1 % пациентов имели напряже-
ние большого родничка. Симптом «заходя-
щего солнца» присутствовал в 24,6 % случа-
ев. Реакция прослеживания у 24,6 % детей 
была фрагментарной. Безусловные рефлек-
сы у 12,3 % пациентов не редуцировались. 
Задержка нервно-психического развития по 
сравнению с детьми контрольной группы 
встречалась чаще (89,8 %). Так, задержку 
на 1 эпикризный срок (группа внимания) 
имели 69,8 % детей, на 2 эпикризных сро-
ка (группа риска) – 15,9 % пациентов, на 3 
и более эпикризных срока (группа высокого 
риска) – 4,1 % детей. 

Анализ состояния вегетативной нерв-
ной системы показал, что исходно преоб-
ладали симпатические влияния, адапта-
ционные возможности организма были 
ограничены (средние цифровые значения 
показателей АМ0 (амплитуда моды), ИН 
(индекс напряжения)). В ответ на нагрузку 
у детей 1-й группы – снижение активности 
симпатического звена, но это не имело ста-
тистически достоверного подтверждения 
(табл. 1). На фоне симпатикотонии нор-
мальная реактивность выявлялась в 63,5 %, 
что связано и с проводимой терапией ве-
гетативных нарушений (применение с уче-
том вегетативного статуса фитованночек). 
Однако для детей, рожденных матерями с 
анемиями, как показали исследования, в 
коррекции имеющихся нарушений прово-
димого только одного курса фитотерапии 
было недостаточно, что связано в первую 
очередь с длительностью существования 
внутриутробной гипоксии, обусловленной 
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анемией беременных, о чем свидетельству-
ет сохранение высокого процента на фоне 
гиперсимпатикотонии асимпатикотони-

ческой реактивности (24,3 %). Гиперсим-
патикотоническая реактивность отмечена 
лишь у 13,5 % детей (табл. 2). 

Таблица 1
Показатели кардиоинтервалограмм на 3-м, 6-м, 12-м мес. жизни детей

Показатель 1-я группа (n = 81) 2-я группа (n = 25)
в покое при нагрузке в покое при нагрузке

3-й мес. жизни
АМ0 44,43 ± 2,71 42,64 ± 2,42 37,14 ± 2,18** 41,92 ± 3,08*
ИН 466,46 ± 59,92 437,77 ± 55,47 473,51 ± 94,7** 556,6 ± 100,4*

6-й мес. жизни
АМ0 40,44 ± 2,43*** 45,56 ± 2,51* 35,31 ± 1,94** 35,62 ± 4,12
ИН 355,01 ± 58,42*** 444,78 ± 48,29* 405,92 ± 84,08** 418,25 ± 82,33

12-й мес. жизни
АМ0 34,94 ± 2,26*** 37,6 ± 2,6*** 35 ± 3,86 37 ± 4,68
ИН 249,62 ± 37,18*** 287,17 ± 55,22* 367,32 ± 93,71** 387,68 ± 109,18

П р и м е ч а н и е :  для значений, отмеченных * ‒ р < 0,05 – в ответ на нагрузку, ** ‒ 
р < 0,05 – между группами, *** ‒ р < 0,05 в динамике наблюдения. АМ0 – амплитуда моды, 
ИН – индекс напряжения.

Таблица 2
Вегетативный статус на 3-м, 6-м, 12-м мес. жизни детей

Показатель,  % 1-я группа (n = 81) 2-я группа (n = 25)
3 мес. 6 мес. 12 мес. 3 мес. 6 мес. 12 мес.

Исходный 
вегетативный 

тонус

Эйтония 0 0 7 40 44 44
Ваготония 0 0 0 16 12 12
Симпатикотония 100 100 93 44 44 44

Вегетативная 
реактивность

Асимпатикотоническая 24,3 13,2 13,9 0 0 0
Нормальная 63,5 50 55,9 79 73 73
Гиперсимпатикотоническая 12,2 36,8 30,2 21 27 27

Анализ адаптации показал, что наибо-
лее часто регистрировалось напряжение 
адаптации (41,9 %). Неудовлетворительная 
адаптация составила 24,4 %, срыв адап-
тации имели 13,9 % детей, что возможно 
обусловлено частотой заболеваний респи-
раторного тракта (34,9 %) и свидетельство-
вало в пользу необходимости проведения 
корригирующих мероприятий. 

Анализ данных ЭКГ исследования по-
казал снижение среднего цифрового значе-
ния частоты сердечных сокращений (ЧСС) 
((143,42 ± 3,46) уд/мин, р < 0,05). Амплиту-

да зубца Р – (0,42 ± 0,01) с и была увеличена 
(р < 0,05), что возможно связано с преобла-
данием симпатической активности. У об-
следуемых детей 2-х групп между средни-
ми цифровыми значениями длительности 
интервала PQ, комплекcа QRS достоверных 
различий не установлено, их средние циф-
ровые значения составили соответственно 
(0,09 ± 0,03) с, (0,05 ± 0,002) с. У 7,3 % де-
тей отмечалось замедление атриовентрику-
лярного проведения. Нарушения внутриже-
лудочкового проведения в виде деформаций 
комплекса QRS регистрировались у 14,7 % 
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пациентов. Нарушения процессов репо-
ляризации в виде изменений конечной ча-
сти желудочкового комплекса (сегмент 
ST, зубец Т) имели 85,3 % детей и корре-
лировали с уменьшением симпатической 
активности. У 52,4 % детей наблюдались 
изменения положений сегмента ST отно-
сительно изолинии. Амплитуда зубца Т – 
(2,7 ± 0,26) мм. Средние цифровые значе-
ния интервала QT составили (0,24 ± 0,01) с, 
интервала QT1 – (0,12 ± 0,01) с, интервала 
T1Т – (0,12 ± 0,01) с, что свидетельствовало 
о нарушениях процессов реполяризации в 
миокарде желудочков. Отметим, что в этом 
возрастном периоде на синусовый узел уси-
лено влияние симпатического отдела вегета-
тивной нервной системы (р < 0,05). В 94,6 % 
случаев выявлены нарушения ритма сердца, 
которые были представлены номотопными 
нарушениями с преобладанием (р<0,05) си-
нусовых аритмий (52,7 %). У 29,7 % детей 
регистрировались синусовые тахикардии, у 
1,4 % пациентов – синусовые брадикардии, у 
10,8 % детей – миграция водителя ритма. 

По данным ЭхоКГ, в возрасте 3-х мес. 
жизни детей основной группы по сравне-
нию с детьми контрольной группы в сред-
них цифровых значениях показателей, ха-
рактеризующих состояние полостей сердца, 
диаметр диастолический левого желудочка 
(ДДЛЖ) составил (22,99 ± 2,23) мм, диаметр 
систолический левого желудочка (ДСЛЖ) – 
(14,81 ± 1,74) мм), фракции укорочения 
((36,06 ± 3,31) %), достоверных отличий 
не зафиксировано. Средние цифровые зна-
чения показателей, отражающих толщину 
миокарда левых отделов сердца, детей ма-
терей с анемиями были несколько увеличе-
ны, установлена неоднородность эхострук-
туры миокарда. Страдали сократительная, о 
чем свидетельствовало снижение (p < 0,05) 
среднего цифрового значения показателя 
фракции выброса ((67,91 ± 5,51) %), ре-
лаксационная функции миокарда левого 
желудочка (ЛЖ). Особенностью движения 
створок митрального клапана явились со-
хранение удлиненного интервала диасто-
лического открытия, снижение амплитуды 

раннедиастолического, увеличение второ-
го пика открытия. Снижение подвижности 
корня аорты, уменьшение сепарации аор-
тальных створок указывали на снижение 
ударного (УО) ((10,35 ± 3,17) мл) и минут-
ного (МО) объемов ((1,48 ± 0,32) мл). 

В возрасте 6 мес. жизни детей основ-
ной группы масса тела в среднем составила 
(8242,36 ± 226) [6100–9800] г, что указы-
вало на избыточный прирост массы тела. 
Так, массу тела 9000 г и более имели 13,9 % 
детей. У 3,2 % детей дефицит массы тела 
не превышал 18 %. Средние цифровые зна-
чения показателей длины тела составили 
(67,99 ± 0,65) [62,5–73] см, окружности гру-
ди – (43,31 ± 0,53) [40–48] см, окружности 
головы – (43,52 ± 0,64) [39–50] см. В физи-
ческом развитии детей матерей с анемиями, 
несмотря на положительную динамику в 
виде повышения частоты среднего физи-
ческого развития (до 62,4 %), отмечены его 
нарушения. Так, у детей 1-й группы в 13,1 % 
случаев выявлено очень высокое физиче-
ское развитие. 5,9 % детей имели высокое 
физическое развитие, а 14,8 % пациентов – 
выше среднего. У 1,9 % детей выявлено фи-
зическое развитие ниже среднего, у 1,9 % 
пациентов – низкое физическое развитие. 
Отметим, что физическое развитие ниже 
среднего у детей контрольной группы не 
наблюдалось. Установлено, что в основной 
группе детей частота гармоничности физи-
ческого развития составила 44,3 %. 

Нарушения мышечного тонуса, чаще 
его снижение или дистония, встречались у 
24,6 % пациентов. Плохая опора на руки в 
положении лежа на животе отмечена у 8,6 % 
пациентов. Напряжение большого родничка 
регистрировалось у 14,8 % детей, симптом 
«заходящего солнца» – у 12,3 % обследуе-
мых, слабо выраженные отдельные компо-
ненты рефлекса Моро имели 11,1 % детей. В 
нервно-психическом развитии выявлялись 
нарушения (92,6 %) (рост детей в группе 
риска до 20,1 %, в группе высокого риска 
до 7,8 %), проявляющиеся в недостаточном 
интересе к игрушкам, бедности голосовых 
реакций, плохо развитом познавательном 
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компоненте, задержке моторного развития, 
малоактивном лепете. В группу внимания 
отнесено 64,7 % детей, в группу риска – 
20,1 % пациентов, а в группу высокого ри-
ска – 7,8 % детей. Отметим, что отставание 
на 3 и более эпикризных срока у детей кон-
трольной группы не регистрировалось. 

Анализ состояния вегетативной нервной 
системы показал, что несмотря на преобла-
дание, симпатическая активность продол-
жала снижаться (среднее цифровое значе-
ние АМ0). При проведении нагрузочной 
пробы у всех обследуемых детей отмечена 
адекватная реакция – активация симпатоа-
дреналовой системы, напряжение адаптаци-
онно-резервных возможностей (см. табл. 1). 
Анализ взаимосвязи вегетативной реактив-
ности, регуляции ритма сердца свидетель-
ствовал о том, что на фоне симпатикотонии 
в 50 % регистрировалась нормальная ре-
активность. Сохранение симпатикотонии 
с асимпатикотонической реактивностью 
(13,2 %) отражает целесообразность про-
ведения профилактических мероприятий 
(см. табл. 2). 

Анализ адаптации выявил в 35,3 % слу-
чаев напряжение адаптации. Частота удов-
летворительной адаптации увеличилась до 
51,5 %. Неудовлетворительная адаптация 
регистрировалась у 8,8 % детей, срыв ее – у 
4,4 % пациентов. Сохранение высокой ча-
стоты нарушений адаптации возможно свя-
зано с повышением частоты заболевания 
респираторными (до 38,1 %) и кишечными 
инфекциями (14,3 %).

В возрасте шести мес. жизни детей ос-
новной группы ЧСС в среднем составила 
(134,06 ± 3,73) уд/мин, что ниже аналогич-
ного показателя как в динамике наблюде-
ния, так и в сравнении с детьми 2-й груп-
пы (р < 0,05). Среднее цифровое значение 
амплитуды зубца Р ((1,5 ± 0,14) мм) свиде-
тельствовало о сохранении его увеличения 
(р < 0,05) и возможно связано с преобла-
данием симпатической активности. У об-
следуемых детей 2-х групп между средни-
ми цифровыми значениями длительности 
интервала PQ, комплекcа QRS как и ранее 

достоверных различий не установлено, их 
средние цифровые значения составили со-
ответственно (0,1 ± 0,004) с, (0,06 ± 0,002) с. 
Замедление атриовентрикулярного про-
ведения отмечалось у 9,4 % пациентов. 
Деформации комплекса QRS регистриро-
вались у 16,8 % детей. 83,4 % детей имели 
нарушения процессов реполяризации в 
виде изменений конечной части желудоч-
кового комплекса (сегмент ST, зубец Т). У 
49,8 % пациентов наблюдались изменения 
положений сегмента ST относительно изо-
линии. Амплитуда зубца Т – (2,6 ± 0,29) мм. 
Средние цифровые значения интервала QT 
составили (0,23 ± 0,02) с, интервала QT1 – 
(0,12 ± 0,01) с, интервала T1Т – (0,11 ± 0,01) с, 
что подтверждало нарушения процессов 
реполяризации в миокарде желудочков. На-
рушения ритма сердца были представлены 
только номотопными нарушениями и выяв-
лялись в 92,6 % случаев. В этом возрастном 
периоде на фоне преобладания синусовых 
аритмий (36,8 %) в 2 раза возросла часто-
та миграции водителя ритма (до 23.5 %). 
Регистрировались синусовые тахикардии – 
14,7 %, синусовые брадикардии – 14,7 %, 
синусовые тахибрадикардии – 2,9 %.

При ЭхоКГ обследовании детей в воз-
расте шести мес. жизни в 1-й группе выяв-
лено увеличение диаметра ЛЖ, в большей 
степени за счет увеличения ко нечно-систо-
ли чес кого диаметра ((15,21 ± 0,95) мм), 
но достоверных отличий в показате-
лях, характеризующих фракции вы-
броса ((70,49 ± 1,58) %) и укорочения 
((38,67 ± 1,66) %), не наблюдалось. Из дру-
гих особенностей следует отметить, что 
чаще встречались гипокинезия межжелу-
дочковой перегородки, ее асинхронное со-
кращение. Ударный ((16,04 ± 3,35) мл), 
минутный ((2,15 ± 0,4) л/мин) объемы ока-
зались повышены. Средние цифровые зна-
чения показателей, характеризующих тол-
щину миокарда левых отделов сердца, были 
увеличены ((4,43 ± 0,42) мм), имела место 
неоднородность эхоструктуры миокарда. 

К концу первого года жизни детей 
1-й группы средние цифровые значе-
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ния показателей массы тела составили 
(10539,9 ± 358,95) [8250–13500] г, роста – 
(76,4 ± 0,89) [70–80] см, окружности груди – 
(47,46 ± 1) [43–52] см, окружности головы – 
(46,08 ± 0,68) [44–50] см. В физическом раз-
витии детей матерей с анемиями, несмотря 
на то, что уменьшилась частота среднего 
физического развития (до 56,4 %), отмечена 
положительная динамика. Так, очень вы-
сокое физическое развитие не выявлялось. 
Физическое развитие выше среднего заре-
гистрировано у 24,3 % детей, высокое – у 
14,5 % пациентов, ниже среднего – у 3,4 % 
детей, низкое – у 1,3 % пациентов. Выявле-
но увеличение частоты гармоничности раз-
вития (до 62,3 %).

Изменения мышечного тонуса отмече-
но у 17,3 % детей. У 12,3 % детей выявле-
ны клинические проявления гипертензи-
онно-гидроцефального синдрома. У 95,1 % 
детей сохранялись нарушения в нервно-
психическом развитии (в двигательной, 
эмоциональной сферах, особенно страдало 
развитие речи). Отставание в нервно-пси-
хическом развитии по одному или несколь-
ким показателям на 1 эпикризный срок вы-
явлено у 67,1 % пациентов, на 2 эпикризных 
срока – у 25,8 % детей, на 3 и более эпикриз-
ных срока – у 2,2 % пациентов. 

Клинические проявления вегетативной 
дисфункции, наблюдаемые ранее, выявля-
лись только у 27,2 % детей. Симпатическая 
активность продолжала снижаться. Между 
группами, по данным КИГ, статистически 
достоверных отличий в функционировании 
симпатического звена не установлено, но 
выявлено статистически достоверное ис-
тощение приспособительных реакций. При 
нагрузочной пробе у детей обеих групп – 
мобилизация ресурсов организма, но дети 
1-й группы оказались менее адаптирован-
ными (см. табл. 1). Анализ взаимосвязи ве-
гетативной реактивности, регуляции ритма 
сердца показал положительную динамику 
процессов, заключающуюся в росте нор-
мальной реактивности (52,9 %), отмечено 
появление эйтонии в 10 % случаев. Насто-
раживает высокий процент на фоне гипер-

симпатикотонии асимпатикотонической 
реактивности (13,9 %), указывающей на ис-
тощение адаптации. Отметим, что асимпа-
тикотоническая вегетативная реактивность 
детей контрольной группы по-прежнему не 
выявлялась (см. табл. 2). Следовательно, со-
хранение во втором полугодии жизни детей 
матерей с анемиями одинаковой частоты 
асимпатикотонической реактивности сви-
детельствует о необходимости проведения 
корригирующих мероприятий. 

Анализ адаптации показал, что к концу 
первого года жизни частота удовлетвори-
тельной адаптации детей основной группы 
уменьшилась до 41,4 %. Напряжение и пе-
ренапряжение адаптации составило 28,6 %. 
Неудовлетворительная адаптация имела 
место у 18,6 % детей, а срыв ее – у 11,4 % 
пациентов, что может быть обусловлено со-
хранением высокой частоты заболеваний 
респираторного тракта (38,1 %) и также 
свидетельствует о необходимости проведе-
ния корригирующих мероприятий. 

Анализ данных ЭКГ как в динамике на-
блюдения за детьми основной группы, так и 
в сравнении с детьми контрольной группы 
показал снижение среднего цифрового зна-
чения ЧСС ((128,4 ± 3,95) уд/мин, р < 0,05). 
Амплитуда зубца Р – (1,6 ± 0,11) мм и была 
увеличена (р < 0,05). У обследуемых де-
тей 2-х групп между средними цифровы-
ми значениями длительности интервала 
PQ, комплекcа QRS как и ранее достовер-
ных различий не установлено, их средние 
цифровые значения составили соответ-
ственно (0,1 ± 0,004) с, (0,06 ± 0,002) с. У 
7,3 % детей отмечалось замедление атрио-
вентрикулярного проведения. Нарушения 
внутрижелудочкового проведения в виде 
деформаций комплекса QRS регистриро-
вались в 14,9 % случаев. У 89,1 % детей 
выявлены нарушения процессов реполя-
ризации. Средние цифровые значения ин-
тервала QT составили (0,24 ± 0,02) с, интер-
вала QT1 – (0,13 ± 0,01) с, интервала T1Т – 
(0,11 ± 0,01) с, что говорило о сохранении 
нарушений процессов реполяризации в ми-
окарде желудочков. Нарушения ритма серд-
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ца по-прежнему были представлены только 
номотопными нарушениями и выявлялись 
в 97,1 % случаев. В структуре номотопных 
нарушений ритма сердца стали преобладать 
синусовые тахикардии (41,4 %), синусовые 
брадикардии (28,6 %). Регистрировались 
синусовые аритмии – 7,1 %, синусовые та-
хибрадикардии – 4,3 %, миграция водителя 
ритма – 15,7 %. 

При ЭхоКГ обследовании в возрас-
те 12 мес. жизни детей матерей с анеми-
ями диаметр полостей сердца оказался 
увеличенным (p < 0,05): ДДЛЖ составил 
(26,44 ± 1,58) мм, ДСЛЖ – (16,19 ± 1,26) мм. 
Сократительная функция ((69,32 ± 2,16) %), 
фракция укорочения ЛЖ ((37,34 ± 1,05) %) 
были снижены (p < 0,05). Достоверных раз-
личий в средних цифровых значениях по-
казателей ударного ((18,33 ± 2,46) мл), ми-
нутного ((2,35 ± 0,8) мл) объемов, толщины 
миокарда левых отделов сердца не отмече-
но, установлена неоднородность эхострук-
туры миокарда (см. табл. 2). 

Таким образом, у детей, рожденных ма-
терями с анемиями, имеющиеся нарушения 
в состоянии здоровья, адаптации, вегета-
тивной нервной и сердечно-сосудистой си-
стемах сохраняются в постнатальном онто-
генезе на протяжении первого года жизни. 
Оценка состояния важнейших систем ор-
ганизма ребенка с учетом изучаемых па-
раметров, своевременное проведение кор-
ригирующих мероприятий способствуют 
повышению адаптационно-резервных воз-
можностей детского организма и профилак-
тике заболеваний.

Выводы

1. Анемия беременных оказывает небла-
гоприятное влияние на состояние здоровья 
детей первого года жизни, что проявляется 
в заболевании церебральной ишемией I–
II ст. (49,4 %), задержке нервно-психиче-
ского развития (95,1 %), нарушении гармо-
ничности физического развития (56,4 %), 
атопическом дерматите (22,2 %). Отмечено 
повышение общей (6809,5‰) и первичной 
(4666,7 ‰) заболеваемости.

2. У детей матерей с анемиями в 72,8 % 
случаев выявлены клинические проявления 
вегетативной дисфункции. По результатам 
проведенных инструментальных исследо-
ваний гиперсимпатикотоническая вегета-
тивная реактивность чаще регистрирова-
лась в возрасте шести мес. (36,8 %) жизни. 
Асимпатикотоническая вегетативная реак-
тивность с большей частотой встречалась в 
возрасте 3-х мес. жизни (24,3 %), снижаясь 
к концу первого года жизни (до 13,9 %).

3. Выявленные увеличение амплитуды 
з. Р, нарушения процессов реполяризации, 
по данным ЭКГ исследования детей мате-
рей с анемиями, сохранялись длительно (до 
6, 12 мес. жизни) и коррелировали с актив-
ностью симпатического отдела вегетатив-
ной нервной системы. 

4. Изменения сердечно-сосудистой си-
стемы детей матерей с анемиями в виде на-
рушений релаксационной функции миокар-
да, снижения его сократительной функции, 
увеличения толщины миокарда, лабильно-
сти пульса, номотопных нарушений ритма 
сердца в динамике первого года жизни ре-
гистрировались в 97,1 % случаев.

5. Несмотря на рост к 6, 12 мес. жизни 
частоты удовлетворительной адаптации со-
храняется высокая частота ее нарушений, 
особенно неудовлетворительной адаптации 
и срыва адаптации. 

Практические рекомендации

1. Рекомендуем исследование вегета-
тивного статуса в возрасте 3-го и 12-го мес. 
жизни детей матерей с анемиями для оцен-
ки функционального состояния вегетатив-
ной нервной системы, адаптационно-ре-
зервных возможностей. 

2. Выявление у детей матерей с анемиями 
в динамике первого года жизни на фоне гипер-
симпатикотонии гиперсимпати ко тонической, 
асимпатикотонической ве ге тативной реактив-
ности и нарушений адаптации (напряжение 
адаптации, неудовлетворительная адаптация, 
срыв адаптации) является основанием для 
проведения корригирующих мероприятий в 
том числе и фитованночек. 
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Analysis of health status in breast period, children of mothers with mild anemia during 
pregnancy. With the use of clinical-anamnestic, electrophysiological, and statistical methods 
of investigation revealed violations of physical and mental nevrno-development, adaptation-
reserve capacity, the functioning of the autonomic nervous and cardiovascular systems, 
reducing resistance. The effi ciency of corrective measures. 
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Проанализированы результаты реабилитационно-восстановительного лечения 
больных, перенесших тяжелую сочетанную травму. Показано, что рациональное по-
строение реабилитационно-восстановительных программ с применением новых тех-
нологий и методов лечения позволяет купировать уже развившиеся воспалительные 
осложнения, уменьшить сроки временной нетрудоспособности пациентов, снизить 
частоту и степень инвалидизации этой категории больных.

Ключевые слова: политравма, воспалительные осложнения, мочевыводящие 
пути

Одним из приоритетных и актуальных 
направлений современной медицины явля-
ется совершенствование восстановительно-
го лечения больных, перенесших тяжелые 
травматические повреждения [1]. Рацио-
нальное построение реабилитационно-вос-
становительных программ с применением 
новых технологий и методов лечения позво-
ляет купировать уже развившиеся осложне-
ния и снизить степень инвалидизации этой 
категории больных [2, 3].

При оказании медицинской помощи 
больным с осложненной политравмой, как 
правило, учитываются только показатели 
физического статуса пациентов на момент 
их выписки из стационара. При этом прак-
тически не изучается качество жизни этих 
пациентов на постстационарном (диспан-
серном) этапе наблюдения, что не может 
скорректировать алгоритм лечебного воз-
действия [4, 5].

Цель работы – разработка и апробация 
лечебно-диагностических схем восстанови-

тельного лечения пациентов, перенесших 
политравму, по устранению инфекционно-
воспалительных осложнений со стороны 
почек. 

Материал и методы

Оценена эффективность восстанови-
тельного лечения 102 пациентов (70 мужчин, 
32 женщины) Санкт-Петербургского филиа-
ла ФГМУ «Медицинский Центр при Спец-
строе России» в ближайшем и отдаленном 
периоде после политравмы, осложненной 
острым пиелонефритом в период с 2007 по 
2009 г. Возраст пациентов колебался от 18 до 
62 лет, составив в среднем – 42,0 ± 4,6 года. 
Изучены возможности антибактериальной и 
иммуномодулирующей терапий при хрони-
ческих воспалительных заболеваниях почек 
у этой категории больных.

Для анализа полученных данных ис-
пользована специальная шкала, отражаю-
щая субъективный уровень здоровья по-
страдавших и качество их жизни, согласно 
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«Европейскому опроснику качества жизни» 
(EuroQol). Наилучшее состояние здоровья 
соответствовало 100 баллам, наихудшее – 
0 баллов. В ходе тестирования дополни-
тельно оценивался ряд параметров жиз-
недеятельности пациентов и результатов 
лабораторных исследований: наличие боле-
вого синдрома и расстройства мочеиспуска-
ния, интенсивность бактериурии и лейко-
цитурии, показатели лейкоцитоза. С учетом 
количественного выражения профиля здо-
ровья конкретного человека (в цифровых 
показателях) определялось среднее значе-
ние показателя качества его жизни. 

Результаты и их обсуждение

В течение 10 суток после выписки из 
стационара экстренной медицинской помо-
щи в медицинский центр для восстанови-
тельного лечения поступили 12 пациентов 
(11,8 %), в течение 20 суток – 21 больной 
(20,6 %), до 30 дней – 26 человек (25,5 %), 
до двух месяцев – 43 пациента (42,1 %). 

На основании выписки из историй 
болезни медицинского учреждения, где 
больные проходили лечение по поводу по-
литравмы, оценивалась тяжесть перенесен-
ных травматических повреждений (табл. 1). 

Таблица 1
Распределение пострадавших с сочетанной травмой, осложненной острым 

пиелонефритом, с учетом тяжести травматических повреждений

Преимущественная 
локализация травмы

Число пострадавших в состоянии
крайне тяжелом тяжелом всего

Почки и мочевыводящие пути
Органы брюшной полости
Головной мозг
Позвоночник
Кости таза
Конечности

14
47
65
9
11
62

12
20
37
-
-

10

26
67

102
9
11
72

Всего повреждений: 208 79 287

Всего больных: 65 37 102

Больные, поступавшие в медицинский 
центр, перенесли тяжелые повреждения. 
У 43 пострадавших (42,2 %) повреждения 
локализовались в двух анатомических обла-
стях, у 38 (37,2 %) – в трех, у 21 (20,6 %) – в 
четырех и более. 

Госпитализация больных проводилась 
для консервативного лечения, а также отсро-
ченных оперативных вмешательств с целью 
санации очагов хронических инфекций. 

У 39 пациентов (38,2 %) констатирова-
ны вялотекущие раны разной локализации. 
В 27 случаях (26,5 %) верифицирован осте-
омиелит трубчатых костей, у 12 человек 
(11,8 %) – имелись пролежни. У 9 больных 
(8,8 %) после травмы позвоночника отме-

чены нарушения мочеиспускания, у 2 боль-
ных (2,0 %) констатированы конкременты 
почек, которые сформировались после пе-
ренесенной костной травмы. 

В 43 (42,2 %) случаях отмечены бакте-
риурия или лейкоцитурия, в 35 (34,2 %) на-
блюдении верифицирован хронический пи-
елонефрит в стадии латентного воспаления 
и у 24 (23,6 %) больных выявлен гнойно-де-
структивный пиелонефрит. 

При оценке качества жизни больных 
установлено снижение среднего оценочно-
го показателя до 46 баллов.

Причинами развития воспалитель-
ных осложнений со стороны почек у этого 
контингента пациентов явились тяжесть 
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травматических повреждений и снижение 
резистентности организма к инфекциям. 
Патогенез развития острого пиелонефрита 
был неоднозначным. У 71 пациента (69,6 %) 
констатирован восходящий путь инфициро-
вания мочевыводящих путей в результате 
нарушения функции мочевого пузыря и, как 
следствие, специальных врачебных мани-
пуляций на мочевыводящих путях. В 24 на-

блюдениях (23,6 %) острый пиелонефрит 
обусловлен нагноением интрапаренхима-
тозных и забрюшинных гематом. В 7 слу-
чаях (6,8 %) причиной данного осложнения 
стало обострение хронической урологиче-
ской патологии. 

Результаты сравнительного анализа ми-
крофлоры раневых поверхностей и мочи у 
пострадавших представлены в табл. 2.

Таблица 2
Распределение пострадавших с острым пиелонефритом (n = 102), 

с учетом разновидности микрофлоры мочи и ран 

Микроорганизмы
Число наблюдений (абс./ %),

на раневой 
поверхности (%) в моче (%) в ране и в моче (%)

E. Coli
Enterobacter
Proteus mirabilis
Klebsiella
Pseudomonas aeroginosa
Streptococcus pyogenus
Staphylococcus aureus

-
2 (2 %)
2 (2 %)

-
13 (12,7 %)
26 (25,5 %)
31 (30,4 %)

32 (31,4 %)
23 (22,5 %)

2 (2 %)
3 (2,94 %)
3 (2,94 %)

16 (15,7 %)
23 (22,5 %)

-
2 (2 %)
2 (2 %)

-
3 (2,94 %)
6 (5,9 %)
5 (4,9 %)

При посеве отделяемого с поверхности 
пролежней и ран, заживающих вторичным 
натяжением, рост Staphylococcus aureus 
получен в 31 наблюдении, Streptococcus 
pyogenus – в 26, Pseudomonas aeroginosa в 
13 и Proteus mirabilis – в 2. Указанные ми-
кроорганизмы проявляли высокую устой-
чивость к антибактериальным препаратам, 
в том числе к группе цефалоспоринов, но 
были чувствительны к карбапенемам и ме-
нее чувствительны к фторхинолонам. 

При посеве мочи у этих больных от-
мечен рост: E. Coli (n = 32), Enterobacter 
(n = 23), Streptococcus pyogenus (n = 16), 
Staphylococcus aureus (n = 23), Proteus 
mirabilis (n = 2), Klebsiella (n = 3) и 
Pseudomonas aeroginosa (n = 3) (табл. 2). 

В 18 (17,6 %) наблюдениях структу-
ра флоры, выделенной из инфицирован-
ной раны, совпала с таковым в моче па-
циентов: Streptococcus pyogenus (n = 6), 
Staphylococcus aureus (n = 5) Pseudomonas 

aeroginosa (n = 3) и Proteus mirabilis (n = 2), 
Enterobacter (n = 2). 

Пролежни, остеомиелит, незаживающие 
раны являлись источником патологической 
флоры и способствовали поддержанию вос-
палительного процесса в мочевыводящих 
путях, поэтому вопрос о хирургической са-
нации хронических очагов инфекции оста-
вался актуальным. 

При лечении пациентов составлялся 
индивидуальный план лечебных и реаби-
литационных мероприятий, использова-
лась оптимизированная Программа реа-
билитации пострадавших с политравмой, 
включающая хирургические, терапевти-
ческие и восстановительные методы лече-
ния. Больным проводилась хирургическая 
санация очагов инфекции, антибактери-
альная и противовоспалительная терапии, 
иммунокоррекция, физиотерапевтическое 
лечение, специальный лечебно-физкуль-
турный комплекс. 
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В 12 случаях (11,8 %) пациентам с про-

лежнями выполнены операции перемеще-
ния кожных лоскутов. У 27 (26,5 %) больных 
с остеомиелитом проведены костно-пласти-
ческие операции. В послеоперационном пе-
риоде раны зажили вторичным натяжением. 
У 24 человек (23,5 %) дренированы инфи-
цированные гематомы почек. 

Антибактериальная терапия проводи-
лась на основании результатов предвари-
тельных антибиотикограмм, после посева 
мочи, выполненного в условиях многопро-
фильного стационара или амбулаторно-по-
ликлинических отделений, откуда больные 
направлялись в медицинский центр на вос-
становительное лечение. При нахождении 
пациентов в стационаре бактериологиче-
ское исследование мочи и отделяемого с по-
верхности пролежней и ран, заживающих 
вторичным натяжением, производилось в 
обязательном порядке, с дальнейшей кор-
ректировкой антибактериальной терапии. 

На этапе стартовой эмпирической те-
рапии использовались аминопенициллины, 
цефалоспорины II–III поколений, фторхи-
нолоны. Эти лекарственные средства назна-
чались внутримышечно или внутривенно 
до нормализации температуры тела. При 
отсутствии лечебного эффекта проводилась 
замена препарата с учетом результатов ан-
тибиотикограммы после посева мочи, кро-
ви или гнойного отделяемого из раны. 

С целью иммунокоррекции и повышения 
эффективности антибиотикотерапии всем 
больным проводилась иммуномодулирую-
щая терапия. Для этой цели использовался 
циклоферон по схеме: 12,5 % раствор, 5 инъ-
екций внутримышечно через день, 2 мл.

Комплексное лечение больных, пере-
несших политравму, осложненную инфек-
цией мочевыводящих путей, позволило у 
35 пациентов (34,2 %) санировать мочевы-
водящие пути и 67 больных (65,8 %) пере-
вести хронический пиелонефрит из стадии 
латентного воспаления в стадию ремиссии. 
При этом отмечено улучшение не только 
соматического, но и психо-эмоциональ-
ного состояния пациентов, что позволило 

ускорить курс реабилитационно-восста-
новительного лечения с 28  2,0 дней до 
14  3,0 суток. 

После выполнения курса медикаментоз-
ной терапии, санации очагов хронической 
инфекции, заживления ран и купирования 
воспаления мочевыводящих путей, к мо-
менту выписки из стационара проведена 
оценка качества жизни пациентов. В резуль-
тате проведенного комплексного курса ле-
чения отмечена положительная динамика: 
средние оценочные показатели достигали 
72 баллов при первоначальном показателе 
46 баллов (p < 0,05).

Оценка качества жизни пациентов осу-
ществлялась в период их наблюдения в ме-
дицинском центре и через 6 месяцев после 
выписки. Проводились анализ и сравнение 
полученных результатов по выборочным 
группам пациентов, а затем формулирова-
лись выводы об эффективности реабилита-
ционно-восстановительного лечения.

За 6 месяцев последующей амбулатор-
ной реабилитации клинико-соматические 
показатели улучшились у 82 пациентов 
(80,4 %). При повторном клиническом и ла-
бораторном исследовании ранее выявлен-
ные изменения не определялись. У 13 па-
циентов (12,7 %) сохранялись бактериурия 
и лейкоцитурия, что обусловило необходи-
мость проведения дополнительной терапии 
для санации мочевыводящих путей. Во всех 
клинических наблюдениях (n = 102) сред-
ний показатель качества жизни больных 
улучшился, но не превысил 80 баллов. 

После выписки из стационара все паци-
енты наблюдались врачами поликлиник. В 
целенаправленном уходе нуждались 18 че-
ловек (17,6 %) после травмы позвоночника 
и костей таза. Способными к самообслужи-
ванию и к выполнению легкой работы на 
дому признаны 38 (37,2 %) пациентов. На 
работу (легкий труд) выписаны 14 больных 
(13,8 %). На постстационарном этапе реа-
билитации средний период временной не-
трудоспособности у 80 больных (78,4 %), 
перенесших политравму и работавших до 
начала заболевания, составил 2,5 месяца. 
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Первичный выход на инвалидность конста-
тировано в 19 % случаев.

Заключение
Все больные, перенесшие политравму 

с инфицированием мочевыводящих путей, 
после выписки из стационара, как правило, 
нуждаются в продолжении реабилитацион-
но-восстановительных мероприятий. Тра-
диционные методы реабилитации в амбула-
торно-поликлинических условиях не всегда 
позволяют достичь ожидаемого эффекта, о 
чем свидетельствует низкий уровень каче-
ства жизни больных этой категории. 

Использование инновационных методик 
в реабилитационно-восстановительном ле-
чении, лекарственных препаратов, охватыва-
ющих большинство звеньев патогенеза трав-
матической болезни, позволяет достоверно 
улучшить клинико-лабораторные показатели 
у всех пострадавших с политравмой. 

Необходимо дальнейшее совершенство-
вание системы проведения восстановитель-
ного лечения пострадавших с сочетанной 
травмой. Для этого реабилитационный этап 
оказания медицинской помощи пострадав-
шим предлагается проводить в федераль-
ных медицинских учреждениях, обладаю-
щих оптимальным ресурсным оснащением 
и высококвалифицированным медицин-
ским персоналом.
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The results of the analysis of rehabilitation treatment of patients who received a heavy 
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ПРОФЕССИОНАЛЬНЫЕ ДЕФОРМАЦИИ И ДЕСТРУКЦИИ 
КАК ИНДИКАТОРЫ ОТКЛОНЕНИЙ ПСИХИЧЕСКОГО 

ЗДОРОВЬЯ СПЕЦИАЛИСТА
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Здоровье рассматривается как состояние физического, психического и социально-
го благополучия человека. Профессиональное здоровье (соматическое и психическое) 
специалиста связывается с его адаптацией к условиям труда. Анализируются дефор-
мации профессиональной деятельности и деструктивные изменения личности. Про-
фессиональные деформации являются следствием искажений психической модели де-
ятельности, а профессиональные деструкции связаны с ценностно-смысловой сферой 
личности.

Ключевые слова: профессиональное здоровье, адаптация, деятельность, 
профессиональные деформации личности, декомпозиция 
психической модели профессии

В Уставе Всемирной организации здра-
воохранения (ВОЗ), вступившем в силу в 
1948 г., дается определение: «Здоровье – 
это состояние полного физического, пси-
хического и социального благополучия 
человека, а не только отсутствие болезней 
или физических недостатков». Отсутствие 
такого благополучия (в том числе психоло-
гического и социального), свидетельствует 
об отклонениях в здоровье. Международ-
ное сообщество осознает, что источниками 
утраты здоровья являются разные сферы 
жизнедеятельности человека, из которых, 
очевидно, не следует исключать и профес-
сиональную деятельность.

Цель настоящего исследования со-
стоит в теоретическом анализе связи про-
фессионального здоровья человека с его 
адаптированностью в профессиональной 
деятельности и в профессии, а также выяв-
лении и психологической интерпретации 
индикаторов душевного неблагополучия 
специалиста.

Обсуждение проблемы

Выделяют физическое, психическое и 
нравственное (социальное) здоровье. Физи-
ческое здоровье – это состояние организма, 

обусловленное нормальным функциониро-
ванием всех его органов и систем.

Психическое здоровье словари опреде-
ляют как состояние душевного благопо-
лучия, являющееся следствием отсутствия 
болезненных психических проявлений и 
адекватного приспособления к условиям 
жизни. Существует ряд признаков, уточ-
няющих это понятие: соответствие субъ-
ективных образов объективной действи-
тельности, способность к самокоррекции 
поведения и др. Психическое здоровье 
является функцией степени интеграции 
разнообразных событий жизни личности 
(в контексте прошлого, настоящего, будуще-
го), субъективного опыта и формируемых 
психических «картин» мира и его отдель-
ных его социальных подсистем, в которые 
включается человек. 

Нравственное здоровье определяется 
моральными принципами, которые являют-
ся основой социальной жизни человека, т.е. 
жизни в определенном человеческом обще-
стве. Отличительными признаками нрав-
ственного здоровья человека являются, пре-
жде всего, сознательное отношение к труду, 
активное неприятие нравов и привычек, про-
тиворечащих нормальному образу жизни.
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Разграничение психологического и нрав-

ственного (социального) здоровья челове-
ка весьма условно, т.к. свойства личности 
развиваются только в социуме, обществе, 
в которые она включена. Эти особенности 
личности описываются через проявления 
индивидуальной и социальной субъектно-
сти человека. 

Специалисты в области психологии здо-
ровья (Г.С. Никифоров, А.Г. Маклаков и др.) 
признают, что сохранение здоровья и ощу-
щения благополучия возможно лишь при 
достаточной адаптированности человека 
к среде. Однако рассмотрение адаптации 
как непрерывного процесса, не сводимого к 
понятиям «баланса» и «компенсации», при-
водит к пониманию того, что нарушение 
психического равновесия, – в ряде жизнен-
ных ситуаций, – связано не с проявлениями 
психических заболеваний, а с необходимо-
стью разрешения личностью внутреннего и 
внешнего конфликта посредством неадап-
тивного поведения (концепция «позитивно-
го психического здоровья» Л.Д. Деминой и 
И.А. Ральниковой). Проявление человеком 
в этом случае надситуативной активности 
на основе использования индивидуальных 
ресурсов [2], приводящее к конструктивно-
му решению проблемы и развитию лич-
ности, позволяет нам рассматривать такое 
поведение как зрелость механизмов психи-
ческой регуляции.

Важнейшее место в жизни человека 
занимает трудовая и профессиональная 
деятельность. Под профессиональной по-
нимается сложная деятельность, которая 
предстает перед человеком как конституи-
рованный способ выполнения чего-либо, 
имеющий нормативно установленный ха-
рактер. Профессиональная деятельность 
трудна для освоения, требует длительного 
периода профессионализации (включающе-
го теоретическое и практическое обучение), 
имеющего высокую общественную стои-
мость. Все это обусловливает значимость 
сохранения соматического и психологиче-
ского здоровья профессионала.

Под профессиональным здоровьем по-
нимается свойство организма сохранять 
компенсаторные и защитные механизмы, 
обеспечивающие профессиональную на-
дежность и работоспособность в труде [7]. 
Профессиональное здоровье (соматическое 
и психическое) также связывается с адапти-
рованностью человека [6]. Профессиональ-
ная адаптация традиционно рассматривает-
ся как процесс становления и поддержания 
динамического равновесия в системе «че-
ловек – профессиональная среда». Со-
гласно воззрениям Б.Г. Ананьева (1968 г.), 
человек должен рассматриваться в целом – 
как индивид, личность, субъект деятельно-
сти и индивидуальность. М.А. Дмитриева 
(1991 г.) показала, что профессиональная 
психологическая адаптация представля-
ет собой единство адаптации индивида к 
физическим условиям профессиональной 
среды (психофизиологический аспект), 
адаптации субъекта деятельности к про-
фессиональным задачам, средствам труда, 
выполняемым операциям и т.д. (операцио-
нальный аспект), и адаптации личности к 
социальным компонентам профессиональ-
ной среды (социально-психологический 
аспект). Индикатором адаптированности 
предлагалось считать удовлетворенность 
человека трудом.

Нам представляется, что, наряду с удов-
летворенностью трудом, в качестве кри-
териев адаптации следует учитывать по-
казатели эффективности деятельности 
специалиста, определяемые как отношение 
обобщенного результата к затратам, связан-
ным с производством продукта (или услу-
ги). Интегральный критерий эффективно-
сти складывается из частных критериев. В 
качестве частных критериев используются 
экономические, социальные, психологи-
ческие и «социально-экологические» (или 
«клиенто-центрированные») показатели 
[3]. Способ адаптации к компонентам проф-
среды обеспечивается выработкой челове-
ком индивидуального стиля деятельности 
(ИСД) и поведения (ИСП) [4].
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Традиционно, начиная с работ Ф.Б. Бе-

резина (1988 г.), психофизиологическая и 
психологическая адаптация рассматрива-
ется как процесс как результат; индикато-
ром адаптированности является отсутствие 
признаков дезадаптации. Однако стоит 
вспомнить, что П. Медавар (P. Medawar), 
Нобелевский лауреат (1960 г.) по физио-
логии и медицине, отмечал, что адаптация 
есть то, что организм вырабатывает у себя 
и чем обладает в потенциале для успеш-
ного существования в изменяющихся ус-
ловиях. Эта идея позволила А.А. Реану с 
соавторами рассматривать адаптацию лич-
ности не только как процесс и результат, 
но и как основание для формирования пси-
хических новообразований этой личности. 
В состав новообразований включаются не 
только совокупность знаний, умений и на-
выков, сформированных субъектом, но и 
система межличностного взаимодействия с 
профессиональным и социальным окруже-
нием. Подчеркивается, что именно новооб-
разования являются источником развития 
личности [8]. Считаем возможным распро-
странить этот подход на профессиональную 
адаптацию. В качестве новообразований 
здесь могут выступать как конструктивные 
(профессионализм), так и деструктивные 
(профессиональные деформации) качества.

В концепциях профессионального 
становления (В.А. Бодров, Е.А. Климов, 
А.К. Маркова, Ю.В Поваренков и др.) при-
знается, что профессиональное развитие 
личности сопровождается личностными 
приобретениями и потерями. Происходит 
то, что называют деформациями (искаже-
ниями) и деструкциями (разрушениями) – 
как социально одобряемой структуры де-
ятельности, так и самой личности специ-
алиста.

Мы опираемся на теоретические пози-
ции, согласно которым в процессе длитель-
ного выполнения профессионального труда 
изменениям подвергаются все уровни че-
ловека-профессионала (как индивида, лич-
ности, субъекта деятельности и индивиду-
альности). Проявляться же эти изменения 

будут в поведении (при вхождении в про-
цесс деятельности и при выходе из него), в 
самой деятельности, а также в профессио-
нальном и внепрофессиональном общении.

Выделяют два вида профессиональ-
ной деформации: деформацию личности 
и деформацию деятельности и трудового 
поведения. Здесь можно заметить анало-
гию с разделением профессионализма (по 
Н.В. Кузьминой, 1989 г.) на профессиона-
лизм деятельности и профессионализм 
личности. Выделение в проблеме профес-
сиональной деформации двух сторон – де-
ятельностной и личностной, позволяет не 
относиться к рассматриваемому явлению 
как к фатальному результату. Выявление 
деформации личности (как «диагноз») оз-
начает, что на личность ставится «клеймо» 
не способствующего исправлению положе-
ния. Выявление же в трудовом поведении, 
сопровождающем деятельность, деструк-
тивных элементов позволяет предложить 
воздействия, направленные на коррекцию 
деформированного поведения и оптимиза-
цию деятельности.

В качестве основания для классифи-
кации профессиональных деформаций 
С.П. Безносов использует понятие «норма». 
Исследователь выделяет: 

а) нормы деятельности, характеризую-
щей цели, принципы, методы деятельности; 

б) нормы профессиональной этики и де-
онтологии. 

Предполагается, что, сравнивая с этими 
нормами деятельность и качество ее испол-
нения, можно выявить признаки професси-
ональной деформации деятельности и лич-
ности [1].

Поскольку личность формируется и раз-
вивается в деятельности, то в определен-
ном смысле можно говорить о личности 
как следствии особенностей деятельности. 
Однако появление деформаций личности 
не является неизбежным последствием ус-
ловий работы, а связано с неконструктив-
ностью профессионального стиля и роле-
вых установок. Действие факторов риска 
в деятельности неоднозначно и может (как 
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и любой стрессогенный фактор) приводить 
как к деформациям, так и к возрастанию 
стойкости и жизнеспособности личности. С 
другой стороны, характеристики личности 
оказывают влияние на особенности реали-
зации деятельности. При этом деформации 
поведения и деятельности могут рассматри-
ваться в качестве внешнего проявления де-
формаций личности. 

Профессиональные деформации мы 
рассматриваем как «искажение» психоло-
гической модели профессиональной дея-
тельности. Профессиональные же деструк-
ции – это разрушение нормативной пси-
хологической структуры деятельности, 
негативно сказывающееся на результатах 
труда и взаимодействии с другими участ-
никами процесса, а также на развитии са-
мой личности.

Нельзя говорить об искажении или де-
структивном построении психологической 
структуры деятельности, не решив пробле-
мы критериев. Закономерен вопрос: если 
речь идет об отклонении, или искажении, 
то относительно какого эталона? Такой эта-
лон заложен в феномене «профессия», кото-
рый рассматривается, с одной стороны, как 
социальный институт, обладающий опре-
деленным потенциалом, с другой – и как 
профессиональное сообщество, являющее-
ся самоорганизующейся социальной систе-
мой. Профессия обеспечивает накопление, 
систематизацию и передачу профессио-
нального опыта. Этот обобщенный и объек-
тивизированный (в форме инструкций, пра-
вил, алгоритмов, профессиональных норм, 
традиций и т.д.) профессиональный опыт 
выступает в качестве основы для построе-
ния идеализированной обобщенной модели 
профессии и профессиональной деятельно-
сти. Исходя из целей исследования, будем 
использовать упрощенную трехкомпонент-
ную психологическую модель профессии, 
которая включает в себя следующие состав-
ляющие (или субмодели):

1. Модель профессиональной сре-
ды. Профессиональная среда (профсреда) 
включает в себя объект, предмет, средства, 

условия труда, профессиональные задачи, 
социальное окружение. Система представ-
лений (образов) человека об этих компонен-
тах составляет внутреннюю, психическую 
модель профсреды.

2. Модель профессиональной деятель-
ности (система образов взаимодействия 
человека с профсредой, а также образов це-
лей, результатов, способов их достижения); 
все то, что составляет концептуальную мо-
дель деятельности [5].

3. Модель самого человека-профес-
сионала, включая систему его свойств и 
отношений. Прежде всего, это професси-
ональная Я-концепция, понимаемая как 
относительно устойчивая, более или ме-
нее осознанная система представлений 
человека о себе в профессиональной дея-
тельности и в профессии. На основе этих 
представлений он строит свои отношения 
с другими людьми, с которыми он взаимо-
действует в процессе профессиональной 
деятельности.

Каждая субмодель базируется на пред-
ставлениях человека о профессиональных 
нормах, ценностях и обобщенных целях 
труда. Декомпозиция модели профессии 
на субмодели позволяет выявлять при-
знаки дезадаптации человека к тем или 
иным составляющим профессии, а значит, 
и факторы, влияющие на душевное бла-
гополучие и профессиональное здоровье 
специалиста.

При рассмотрении профессиональной 
деформации деятельности будем опирать-
ся на её психологическую макрострукту-
ру («цель – мотив – способ – результат»), 
предложенную К.К. Платоновым (1972 г.). 
Г.В. Суходольский (1988 г.) ввел понятия 
полезного и вредного результата. Полезен 
результат, удовлетворяющий обществен-
ную или личную потребность. Вреден ре-
зультат, препятствующий удовлетворению 
потребности либо гипертрофирующий ее 
удовлетворение. Вредный результат назы-
вают «антирезультатом» [9].

В деятельности всегда имеет место 
процедура отнесения с ценностями – иден-



60

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
тификация того, что наиболее значимо для 
человека. Цель – ситуативна; ценность – 
надситуативна. Цель указывает на то, чего 
нет («образ-цель»); ценность – на то, что 
уже есть. Цель задает, что будет делаться; 
ценность предопределяет то, что никогда 
не должно делаться, т.е. то, что может ее 
разрушить. Выбор целей человек осущест-
вляет в рамках ценностно-рациональной 
мотивации.

Если цель, ориентирующая на полу-
чение общественно полезного результата, 
предопределяется конструктивными ценно-
стями человека, то цель, ориентирующая на 
«вредный» результат, может быть обозначе-
на как деструктивная ценность. В качестве 
конструктивных ценностей могут высту-
пать предписанные, социально одобряемые 
нормы, а также социально одобряемые цели 
деятельности, ориентирующие на обще-
ственно полезные результаты. В качестве 
деструктивных ценностей выступают со-
циально неприемлемые или отвергаемые 
способы и формы деятельности, а также со-
циально неприемлемые цели, ориентирую-
щие на получение вредного, с точки зрения 
общества, результата.

Таким образом, профессионально-де-
структивную деятельность можно рассма-
тривать как деятельность, направленную 
на получение вредного результата. Здесь 
мы сталкиваемся не с профессиональной 
некомпетентностью человека, а с прояв-
лением «антипрофессионализма». Чело-
век обладает необходимыми профессио-
нальными знаниями, умениями и опытом, 
но ориентируется на деструктивные цен-
ности. Им движет деструктивная направ-
ленность (эгоцентризм, стяжательство, 
нонконформизм   и др.). Соответственно 
он ставит деструктивные цели и исполь-
зует деструктивные средства для их до-
стижения.

Ценности человека определяются его 
доминирующей ориентацией. У личности 
с «рыночной ориентацией» (по Э. Фром-
му) этика профессионала (как нравственная 

норма) подменяется этикой прагматизма. 
В условиях нравственно-психологического 
конфликта (конкурирования) между цен-
ностями профессиональной морали и цен-
ностями выгоды предпочтение отдается 
последним, т.е. побеждают деструктивные 
ценности.

Заключение. Если деструктивные про-
цессы получат широкое распространение и 
действующей нормой становится антинор-
ма (что с точки зрения профессии как со-
циального призвания – неадекватно и амо-
рально), можно говорить уже о социальной 
опасности, о проблемах общественного 
здоровья.
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Представлен анализ данных литературы и результатов собственных наблюдений 
авторов относительно выявления закономерностей расстройств цитокинового статуса 
у больных фолликулярной и папиллярной формами рака щитовидной железы в дина-
мике распространения неоплазии в соответствии с показателями содержания в крови 
интерлейкина-1, интерлейкина-6, фактора некроза опухоли-α и гранулоцитарного ко-
лониестимулирующего фактора.

Ключевые слова: рак щитовидной железы, цитокиновый статус

В последнее время все больше появля-
ется сведений в литературе относительно 
роли нарушений баланса цитокинов в пато-
генезе заболеваний различной этиологии, в 
частности инфекционной, иммуноаллерги-
ческой природы, а также в развитии онко-
логических заболеваний различной локали-
зации [3; 5].

Многообразие биологических эффектов 
интерлейкинов, их ключевая роль в вос-
палительных и противовоспалительных 
реакциях организма, пролиферации, диф-
ференцировке, цитотоксичности клеток, 
межклеточных взаимодействиях, поддер-
жании гомеостаза предполагает участие в 
патологических процессах, в том числе и 
в развитии злокачественных новообразова-
ний [2; 10]. 

Целью настоящего фрагмента иссле-
дования явилось установление закономер-
ностей расстройств цитокинового статуса 
у больных фолликулярной и папиллярной 
формами рака щитовидной железы (РЩЖ) 
в динамике распространения неоплазии.

Материал и методы исследования

Проведена сравнительная оценка пока-
зателей цитокинового статуса у пациентов 
с I–II стадиями (T1–2N0M0) и III–IV стади-

ями заболевания (T3-4N0M0, T1–4N1M0) 
РЩЖ, находившихся на лечении в клини-
ке факультетской хирургии и онкологии 
ГОУ ВПО Саратовского ГМУ им. В.И. Разу-
мовского Росздрава (на базе НУЗ «Дорож-
ная клиническая больница на ст.Саратов II» 
ОАО «РЖД») за период с 2007 по 2010 г.

В I группу наблюдения были включены 
70 больных фолликулярной формой РЩЖ 
(средний возраст составил 53,6 года), из 
них с I‒II стадиями – 36, с III–IV стадиями – 
34 пациента. II группу составили 72 паци-
ента папиллярной формой РЩЖ (средний 
возраст – 52,4 года), из них с I‒II стадия-
ми – 37, с III–IV стадиями – 35 пациентов. 
Группу сравнения составили 35 практи-
чески здоровых людей (средний возраст – 
54,8  года). Причем по полу больные распре-
делились следующим образом: в I группе – 
57 % женщин, 43 % мужчин, во II группе – 
62 % женщин, 38 % мужчин, в контрольной 
группе – 61 % женщин, 39 % мужчин.

Концентрацию цитокинов (интерлейки-
на-1 (ИЛ-1), интерлейкина-6 (ИЛ-6), фак-
тора некроза опухоли (ФНО-α), гранулоци-
тарного колониестимулирующего фактора 
(ГКСФ)) определяли в сыворотке крови в 
исследуемых группах наблюдения с по-
мощью иммуноферментных тест-систем, 
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основанных на «сэндвич»-варианте твер-
дофазного иммуноферментного анализа 
(«Вектор-Бест», Санкт-Петербург) на им-
муноферментном анализаторе «СтатФакс» 
(Москва) в соответствии с инструкцией 
фирмы производителя. Указанные показа-
тели определяли на момент поступления в 
стационар до начала проведения комплекс-
ной терапии. Статистическая обработка 
данных проводилась на персональном ком-
пьютере с помощью программ Statistica 99 
(Версия 5,5 А, «Statsoft, Inc», г.Москва, 
1999); «Microsoft Exсel, 97 SR-1 (Microsoft, 

1997). Определялись критерий достовер-
ности Стьюдента, достоверность различий, 
расчет средней арифметической. 

Результаты и их обсуждение

Как показали результаты исследований, 
у больных фолликулярной и папиллярной 
формами РЩЖ уровень ИЛ-1 в крови воз-
растал уже на I‒II стадиях распространения 
неоплазии, по сравнению с показателями 
группы контроля, и оставался стабильно 
высоким на III‒IV стадиях развития опухо-
левого процесса (табл. 1, 2).

Таблица 1
Показатели содержания интерлейкинов в крови у больных фолликулярной формой РЩЖ 

при различных стадиях развития неоплазии

Изучаемые 
показатели

Контрольная 
группа

Фолликулярная форма РЩЖ
I‒II стадии III‒IV стадии

n M ± m n M ± m P n M ± m P
ИЛ-1 (пг/мл) 35 16,3 ± 0,73 36 19,4 ± 0,97 Р < 0,05 34 22,3 ± 1,12 Р < 0,001

Р1 > 0,05
ИЛ-6 (пг/мл) 35 5,2 ± 0,26 36 5,9 ± 0,31 Р > 0,05 34 6,5 ± 0,35 Р < 0,01

Р1 > 0,05
ФНО-α (пг/мл) 35 11,8 ± 0,59 36 15,8 ± 0,76 Р < 0,001 34 18,6 ± 1,02 Р < 0,001

Р1 < 0,05
ГКСФ (пг/мл) 35 3,8 ± 0,19 36 4,5 ± 0,23 Р < 0,05 34 5,3 ± 0,28 Р < 0,001

Р1 < 0,05

П р и м е ч а н и я : 
Р – рассчитано по отношению к соответствующим показателям группы контроля;
Р1 – рассчитано по отношению к соответствующим показателям у больных с I‒II ста-

диями этой же формы патологии.

Однако на III‒IV стадиях развития за-
болевания у больных папиллярной формой 
патологии уровень ИЛ-1 был несколько 
ниже, чем в аналогичный период наблюде-
ния у пациентов с фолликулярной формой 
РЩЖ (табл. 2).

Касаясь биологической значимости воз-
растания уровня в крови ИЛ-1, необходимо 
отметить следующие данные литературы, 
свидетельствующие об адаптивном ком-
пенсаторно-приспособительном характере 
усиления продукции указанного цитокина 
моноцитарно-макрофагальными клетка-

ми, лимфоцитами и другими клеточными 
элементами. Как известно, ИЛ-1 осущест-
вляет различные функции: индуцирует хе-
мотаксис полиморфноядерных лейкоцитов, 
хемотаксис макрофагов, пролиферацию 
эндотелиальных клеток и остеобластов, 
стимулирует дифференцировку и пролифе-
рацию B-клеток, высвобождение факторов, 
связанных с ростом и дифференцировкой 
миелоидной и лимфоидной клеточных ли-
ний, играет роль в регуляции и транскрип-
ции гена ИЛ-2 и гена ИЛ-3 в определенных 
Т-клеточных линиях [1; 6]. 
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Обращает на себя внимание и тот факт, 
что большинство типов опухолевых клеток 
экспрессируют рецепторы для цитокинов 
семейств ИЛ-1 и ИЛ-6. Внутриклеточные 
сигнальные молекулы представленны транс-
крипционными факторами NFkB, STAT1, 
STAT3, запускающими пролиферацию, ин-
гибирующими апоптоз и приводящими к 
синтезу ростовых факторов [10].

Далее представлялось целесообразным 
исследование содержания в крови больных 
фолликулярной и папиллярной формами 
РЩЖ ИЛ-6.

Как оказалось, содержание ИЛ-6 в кро-
ви больных фолликулярной и папиллярной 
формами РЩЖ не отличалось от показате-
лей контрольной группы на I‒II стадиях рас-
пространения неоплазии, возрастая лишь на 
III‒IV стадиях распространения опухолево-
го процесса. Причем сдвиги уровня ИЛ-6 
в крови в обеих группах наблюдения были 

идентичными на разных стадиях развития 
неоплазии (см. табл. 2).

Увеличение уровня ИЛ-6 в крови ука-
занного контингента больных не позволяет 
дать однозначную оценку указанному фе-
номену. С одной стороны, ИЛ-6 является 
провоспалительным цитокином, иммуно-
модулятором, стимулирующим иммунопоэз 
за счет усиления продукции иммуноглобу-
линов, костимуляции Т-клеток тимоцитов, 
индуцирует образование ИЛ-2. В то же вре-
мя, очевидно, что ИЛ-6 может выступать в 
роли индуктора канцерогенеза, стимулируя, 
по данным литературы, рост миелом, рака 
шейки матки, почки, молочной и предста-
тельной железы [2; 3; 8].

Понимание роли ИЛ-6 как ростового 
фактора стимулировало фундаментальные 
исследования механизма передачи сигнала 
ИЛ-6 в опухолевых клетках. Установлено, 
что действие ИЛ-6 опосредуется специфи-

Таблица 2
Показатели содержания интерлейкинов в крови у больных папиллярной формой РЩЖ 

при различных стадиях развития неоплазии

Изучаемые по-
казатели

Контрольная 
группа

Папиллярная форма РЩЖ
I‒II стадии III‒IV стадии

n M ± m n M ± m P n M ± m P
ИЛ-1 (пг/мл)

35 16,3 ± 0,73 37 18,8 ± 0,94 P < 0,05
P2 < 0,05 35 19,5 ± 0,77

P < 0,01
P1 > 0,05
P2 < 0,05

ИЛ-6 (пг/мл)
35 5,2 ± 0,26 37 5,8 ± 0,28 P > 0,05

P2 > 0,05 35 6,3 ± 0,39
P < 0,05
P1 > 0,05
P2 > 0,05

ФНО-α (пг/мл)
35 11,8 ± 0,59 37 13,7 ± 0,67 P < 0,05

P2 < 0,05 35 15,6 ± 0,75
P < 0,001
P1 > 0,05
P2 < 0,05

ГКСФ (пг/мл)
35 3,8 ± 0,18 37 4,4 ± 0,21 P < 0,05

P2 > 0,05 35 4,6 ± 0,27
P < 0,05
P1 > 0,05
P2 > 0,05

П р и м е ч а н и я .
P – рассчитано по отношению к соответствующим показателям группы контроля;
P1 – рассчитано по отношению к соответствующим показателям крови больных 

с I‒II стадиями этой же формы патологии;
P2 – рассчитано по отношению к соответствующим показателям крови больных фолли-

кулярной формой РЩЖ с аналогичными стадиями заболевания. 
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ческими рецепторами, экспрессирован-
ными на клетках многих типов тканей, в 
частности лимфоидной и нелимфоидной 
дифференцировки. Рецептор для ИЛ-6 со-
стоит из 2 полипептидных цепей: a-цепи – 
собственно рецептора ИЛ-6 или gp 80 и 
молекулы gp 130, являющейся общей для 
различных типов цитокинов: ИЛ-6, ИЛ-11, 
кардиотрофина 1, онкостатина М [4].

Известно, что ИЛ-6 обладает и мощным 
ангиогенным действием, стимулируя про-
дукцию VEGF опухолевых клеток. Соглас-
но данным ряда авторов, провоспалитель-
ные цитокины могут не только усиливать 
рост, но и метастазирование опухолевых 
клеток [1; 2; 8].

Таким образом, увеличение содержания 
в крови ИЛ-1 и ИЛ-6 в процессе развития 
неоплазии обеспечивает определенную ди-
намическую взаимосвязь антионкогенных 
механизмов защиты, с одной стороны, и ак-
тивацию ряда молекулярно-клеточных ме-
ханизмов канцерогенеза, с другой.

Проведенное нами далее определение 
содержания в крови у больных фолликуляр-
ной и папиллярной формами РЩЖ ФНО-α 
свидетельствовало о возрастании его уров-
ня уже на I‒II стадиях распространения 
неоплазии и еще большем увеличении на 
III‒IV стадиях заболевания. Причем при 
фолликулярной форме РЩЖ возрастание 
ФНО-α в крови было выражено в большей 
степени, чем при папиллярной форме пато-
логии как на ранних, так и на более поздних 
стадиях развития неоплазии (см. табл. 1).

Выявленные нами закономерности 
увеличения содержания в крови ФНО-α 
свидетельствуют об активации систем-
ной неспецифической резистентности 
организма против развития опухолевого 
процесса.

Установлено, что ФНО-α является един-
ственным цитокином, обладающим прямым 
цитотоксическим эффектом в отношении 
опухолевых клеток. Цитотоксический эф-
фект ФНО-α, с одной стороны, может реа-
лизоваться мембранным мономером рецеп-
тора ФНО-α при межклеточных контактах 

иммунокомпетентной клетки с клеткой-ми-
шенью, а с другой стороны, тример ФНО-α, 
связанный с транспортными молекулами, 
может транспортироваться с кровотоком к 
эффекторным клеткам. Тример ФНО-α свя-
зывается с рецепторами ФНО-α на опухоле-
вых клетках и денатурирует их. Несмотря 
на то, что на всех клетках обнаруживается 
ФНО-рецептор, только мутантные клетки 
связываются с ФНО-α и разрушаются. Вы-
сокие концентрации ФНО-α определяются 
у больных при генерализованном злока-
чественном процессе и являются проявле-
нием защитной реакции иммунной систе-
мы [2; 3]. 

Однако биологические эффекты ФНО, 
как и других цитокинов при опухолевом 
процессе, неоднозначны. В ряде случаев 
повышение концентрации ФНО-α приво-
дит к его полимеризации и снижению про-
тивоопухолевого эффекта. В то же время 
высокие концентрации ФНО-α обладают 
негативным действием – вызывают раз-
витие выраженных местной и общей вос-
палительной реакций, кахексии, угнетение 
активности моноцитов, тканевых макро-
фагов и других клеток и являются одним 
из патогенетических факторов развития у 
онкологических больных паранеопласти-
ческих синдромов [1; 3]. 

Целью последующего фрагмента иссле-
дования было определение ГКСФ в крови 
больных фолликулярной и папиллярной 
формами РЩЖ в динамике распростране-
ния неоплазии.

ГКСФ впервые описан как фактор, сти-
мулирующий терминальную дифферен-
цировку ряда миело-моноцитарных кле-
точных линий и образование миелоидных 
колоний клетками костного мозга [7; 9].

ГКСФ синтезируется в организме чело-
века многими типами клеток – моноцитами, 
макрофагами, фибробластами, эндотели-
альными клетками.

Проведенное нами далее определение 
содержания в крови больных фолликуляр-
ной и папиллярной формами РЩЖ ГКСФ 
свидетельствовало о возрастании его уров-
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ня, достигающего максимума в период ме-
тастазирования опухолевых клеток, то есть 
на III‒IV стадиях распространения неопла-
зии. Причем на поздних стадиях развития 
фолликулярной формы РЩЖ возрастание 
содержания в крови ГКСФ было выражено 
в большей степени, чем при папиллярной 
форме неоплазии (см. табл. 1, 2).

Касаясь значимости выявленного нами 
феномена возрастания уровня ГКСФ в кро-
ви пациентов с фолликулярной и папилляр-
ной формами РЩЖ, следует отметить, что 
ГКСФ увеличивает функциональную актив-
ность зрелых лейкоцитов – нейтрофилов, 
усиливает продукцию ими кислородных 
радикалов и антителозависимую цитоток-
сичность, уменьшает LPS-индуцированную 
продукцию провоспалительных цитокинов 
(ИЛ-1β и ФНО-α), ИФН-γ, стимулирует 
синтез ИЛ-4, ИЛ-10, Th2 и гуморальные ре-
акции [5; 7; 10]. 

Таким образом, результаты сравнитель-
ной оценки изменений цитокинового стату-
са при фолликулярной и папиллярной фор-
мах РЩЖ по содержанию в крови ИЛ-1, 
ИЛ-6, ФНО-α и ГКСФ позволили сделать 
следующие выводы:

1. Общей закономерностью изменений 
цитокинового статуса при фолликулярной и 
папиллярной формах РЩЖ является увели-
чение содержания в крови ИЛ-1 и ФНО-α, 
коррелирующее со степенью распростране-
ния неоплазии и достигающее максимума 
на III‒IV стадиях заболевания.

2. Уровень ИЛ-6 в крови при фоллику-
лярной и папиллярной формах РЩЖ воз-
растает лишь на поздних метастатических 
стадиях опухолевого процесса.

3. Содержание в крови ГКСФ обнаружи-
вает параллелизм со степенью распростра-
нения неоплазии лишь при фолликулярной 
форме РЩЖ, достигая максимального зна-
чения на III‒IV стадиях патологии. При па-
пиллярной форме РЩЖ содержание ГКСФ 
в крови возрастает незначительно в одина-
ковой степени на I‒II и III‒IV стадиях не-
оплазии.

4. Увеличение содержания в крови 
пациентов с фолликулярной и папилляр-
ной формами РЩЖ ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО-α 
и ГКСФ особенно в период метастази-
рования неоплазии, отражает не только 
активацию механизмов антионкогенной 
резистентности организма, но и усиле-
ние действия ростстимулирующих фак-
торов на малигнизированные клетки за 
счет гетерогенности структуры мембран-
ных рецепторов к провоспалительным 
цитокинам. 

5. Мониторинг показателей содержания 
в крови ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО-α и ГКСФ может 
быть использован для оценки эффективно-
сти комплексной терапии высокодифферен-
цированных форм РЩЖ, степени распро-
странения неоплазии.
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The article deals with the analysis of literature data alongside with the analysis of 
the authors’ own observations concerning revelation of regularities of cytokine status 
disorders in patients with follicular and papillary forms of thyroid cancer in the course of 
neoplasia extension in accordance with the blood test data, such test revealing the content 
of interleukin-1, interleukin-6, tumor necrosis factor-α and granulocyte colonystimulatin 
gfactor.
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В последнее время все больше внимания уделяется такой возрастной патологии 
как возрастной гипогонадизм. С учетом его потенциального влияния на внутренние 
органы мы рассмотрели соматические изменения при возрастном гипогонадизме на 
примере артериальной гипертензии. Артериальная гипертензия является заболева-
нием, которое у мужчин в пожилом возрасте характеризуется развитием возрастно-
го гипогонадизма с клинически значимым снижением уровней общего и свободного 
тестостерона. Это свидетельствует о важности применения заместительной терапии 
препаратами тестостерона у пожилых мужчин с артериальной гипертензией.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, гипогонадизм, соматическая 
патология

Актуальность проблемы возрастного 
гипогонадизма обусловлена стремитель-
ным ростом количества пожилых мужчин 
в большинстве развитых стран мира. По 
оценкам Всемирной организации здраво-
охранения, количество мужчин в возрасте 
старше 65 лет в мире в 2000 году составля-
ло 400 миллионов, при этом прогнозируется 
удвоение данного показателя к 2025 году, а 
в 2050 количество пожилых мужчин соста-
вит более 2 миллиардов [6]. Проведенные 
исследования показывают, что у мужчин в 
возрасте старше 50 лет уровень тестосте-
рона крови снижается в среднем на 1 % в 
год [6]. Следует отметить, что данное сни-
жение имеет выраженные индивидуальные 
особенности, что объясняет значительные 
колебания показателей частоты встречаемо-
сти возрастного гипогонадизма по данным 
разных исследований. Тем не менее в на-
стоящее время не вызывает сомнений, что, 

по крайней мере, у части мужчин снижение 
уровня тестостерона является непосред-
ственной причиной развития различных 
клинических проявлений, сопровождаю-
щих процесс старения [1, 2, 5, 6].

Артериальная гипертензия является 
одним из самых распространенных забо-
леваний в популяции, которое протекает с 
большим количеством социально-значимых 
сосудистых осложнений: инфаркт миокар-
да, инфаркт мозга, хроническая сердечная 
недостаточность. Вместе с тем данное за-
болевание может быть ассоциировано с 
малоизученными симптомами, например, 
возрастным гипогонадизмом у мужчин [7]. 
Развитие гипогонадизма приводит к нейро-
вегетативным, психологическим и сексуаль-
ным проблемам, что в совокупности снижает 
качество жизни. В этой связи нами проведе-
но исследование, целью которого явилось 
изучить закономерности формирования воз-
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растного гипогонадизма у мужчин, страдаю-
щих артериальной гипертензией.

Дизайн исследования. Проведено от-
крытое проспективное исследование, в пери-
од которого набрано две группы пациентов. 
Первая группа составляла 71 человек, у всех 
диагностирована артериальная гипертензия. 
Вторая группа испытуемых состояла из 66 
человек, при обследовании у них не было 
выявлено соматической патологии, включая 
повышенное артериальное давление.

Критерии включения в исследование: 
наличие у больных первой группы артери-
альной гипертензии 1–2-й степени, артери-
альной гипертензии, 3-й степени риска сер-
дечно-сосудистых осложнений.

Критерии исключения. Заболева-
ния в стадии декомпенсации, онкологи-
ческая патология, а также заболевания, 
которые приводят к выраженному сни-
жению когнитивной функции и затрудня-
ют контакт с пациентом, инфаркт мозга 
или инфаркт миокарда в анамнезе, дру-
гие степени повышения артериального 
давления или классы риска сердечно-
сосудистых осложнений артериальной 
гипертензии.

Верификация диагноза. Диагноз арте-
риальной гипертензии верифицирован на 
основе рекомендаций ВОЗ/МОГ. Характе-
ристика пациентов двух групп представле-
на в табл. 1.

Таблица 1
Характеристика пациентов

Показатель

Пациенты 
с артериальной 
гипертензией* 

(n = 71)

Здоровые 
лица 

(n = 66)

Средний возраст, годы 46,2  0,7 47,1  0,8
Наличие гипертрофии миокарда левого желудочка, % 98,0 11,4
Холестерин, моль/л 4,9  1,3 4,9  1,6
Липопротеины высокой плотности, ммоль/л 1,12  0,5 1,14  0,4
Триглицериды, ммоль/л 1,4  0,2 1,5  0,1
Глюкоза, ммоль/л 4,9  0,4 5,0  0,3
Систолическое давление, мм рт. ст. 123,3  1,2 120,1  0,9
Диастолическое давление, мм рт. ст. 87,6  1,5 86,4  0,9

П р и м е ч а н и е :  * – значения метаболических показателей приведены на фоне соот-
ветствующего лечения, значения артериального давления приведены на фоне антигипер-
тензивной терапии.

Методы исследования

У двух групп пациентов применена 
AMS-анкета для выявления клинических 
признаков возрастного гипогонадизма; им-
мунофлюоресцентным методом определено 
содержание в сыворотке крови общего и 
свободного тестостерона. При помощи ме-
тодов непараметрической статистики про-
ведено сравнение параметров AMS-анкеты 
и уровней свободного и связанного тесто-
стерона у пациентов двух групп, что позво-
лило выявить закономерности формирова-

ния возрастного гипогонадизма у мужчин 
среднего возраста с метаболическим син-
дромом. Считалось, что нормальные зна-
чения общего тестостерона находятся в 
значениях свыше 3,3 нг/мл, свободного те-
стостерона – 72,0 пг/мл. Статистическая ин-
терпретация данных выполнена при помо-
щи пакета прикладных программ Statistica.

Результаты исследования

Выявлено, что при артериальной ги-
пертензии имело место снижение уровней 
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общего и свободного тестостерона в воз-
растных группах 40–49, 50–59 лет до по-
граничных значений, а в возрасте старше 
59 лет – снижение до уровня диагностиче-
ского критерия возрастного гипогонадизма. 
Это достоверно более низкие показатели 

по сравнению со здоровыми лицами, у ко-
торых отмечены нормальные уровни сво-
бодного и общего тестостерона в возраст-
ных пределах 40–49, 50–59 лет, а в возрасте 
старше 59 лет уровень гормонов снижался 
до пограничных значений, p < 0,05 (табл. 2). 

Таблица 2
Показатели содержания тестостерона у пациентов 
с артериальной гипертензией и у здоровых лиц

Показатель

Пациенты с артериальной
гипертензией (n = 71) Здоровые лица (n = 66)

40‒49
(n = 24)

50‒59
(n = 23)

Старше 59 
(n = 24)

40‒49
(n = 21)

50‒59
(n = 22)

Старше 59 
(n = 23)

Общий 
тестостерон, 
нг/мл

2,46  0,2* 2,45  0,1* 2,09  0,3* 3,56  0,3 3,49  0,1 3,14  0,1

Свободный 
тестостерон, 
пг/мл

68,23  3,5* 69,21  3,1* 64,01  2,4* 73,34  3,0 74,15  2,7 70,05  1,8

П р и м е ч а н и е :  * – достоверная разность показателей по сравнению со здоровыми 
лицами, p < 0,05.

 При изучении клинической картины, 
ассоциированной со снижением уровней 
свободного и связанного тестостерона, вы-
явлено, что у гипогонадных мужчин в воз-
расте старше 59 лет отмечается достовер-
ное, по сравнению со здоровыми лицами 
той же возрастной категории, снижение по-
казателей по субшкалам сексуальных сим-
птомов, соматического и психологического 
состояний (табл. 3). 

Из табл. 3 видно, что оценка обще-
го состояния у гипогонадных пациентов 
с артериальной гипертензией составила 
1,1  0,01 по сравнению с 2,5+0,02 у здоро-
вых лиц с пограничным снижением уровня 
тестостерона (p < 0,05), наличие суставно-
мышечных болей составило 0,6  0,01 по 
сравнению с 0,1  0,02 (p < 0,05), повышен-
ная потливость – 1,2  0,01 по сравнению с 
0,05  0,03 (p < 0,05), инсомния – 2,3  0,02 
по сравнению с 0,4  0,01 (p < 0,05), на-
личие сонливости, усталости – 2,1  0,002 
по сравнению с 0,3  0,02 (p < 0,05), раз-
дражительность составила 2,2  0,004, что 

существенно выше такого же показателя у 
здоровых лиц с пограничным снижением 
уровня тестостерона, этот показатель у них 
равен 0,4  0,03 (p < 0,05). Суетливость, 
повышенная восприимчивость 1,2  0,002 
не имеет существенных отличий с ана-
логичным показателем у здоровых лиц 
1,3  0,001 (p > 0,05). Панические атаки 
3,6  0,01 во много раз выше, чем у здо-
ровых лиц 0,5  0,02 (p < 0,05). Признаки 
истощения составили 2,1  0,001 по срав-
нению с 0,4  0,003 у здоровых (p < 0,05), 
мышечная слабость – 0,1  0,002 суще-
ственно не отличается (p > 0,05), депрес-
сивные явления – 3,3  0,01 по сравнению 
с 1,2  0,02 (p < 0,05), наличие чувства опу-
стошенности – 2,1  0,002 по сравнению с 
0,9  0,001 (p < 0,05). Уменьшение роста 
волос на лице – 1,3  0,02, уменьшение ка-
чества и снижение частоты сексуальных 
контактов – 2,4  0,02, уменьшение коли-
чества и снижение интенсивности утрен-
них эрекций – 2,4  0,01, снижение ли-
бидо – 2,5  0,02. Эти показатели су-
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щественно выше аналогичных в груп-
пе здоровых – 0,2  0,01, 0,6  0,01, 

0,4  0,02, 0,3  0,01 соответственно 
(p < 0,05).

Таблица 3
Данные AMS-анкеты при опросе гипогонадных мужчин в возрасте старше 59 лет 

с артериальной гипертензией и здоровыми лицами

Позиция анкеты

Количество баллов
Гипогонадные 
пациенты 

с артериальной 
гипертензией (n = 24)

Здоровые лица 
с пограничным 

снижением уровня 
тестостерона (n = 23)

Оценка общего состояния 1,1  0,01* 2,5  0,02
Наличие суставно-мышечных болей, 
включая боль в нижней части спины 0,6  0,01* 0,1  0,02

Повышенная потливость, включая эпизо-
ды необоснованного потоотделения 1,2  0,01* 0,05  0,03

Инсомния 2,3  0,02* 0,4  0,01
Наличие сонливости, усталости 2,1  0,002* 0,3  0,02
Раздражительность 2,2  0,004* 0,4  0,03
Суетливость, повышенная восприимчи-
вость 1,2  0,002 1,3  0,001

Панические атаки 3,6  0,01* 0,5  0,02
Признаки истощения 2,1  0,001* 0,4  0,003
Мышечная слабость 0,1  0,002 0,2  0,002
Депрессивные явления 3,3  0,01* 1,2  0,02
Наличие ощущения, что «все позади» 2,2  0,01* 0,4  0,02
Наличие чувства опустошенности 2,1  0,002* 0,9  0,001
Уменьшение роста волос на лице 1,3  0,02* 0,2  0,01
Уменьшение качества и снижение часто-
ты сексуальных контактов 2,4  0,02* 0,6  0,01

Уменьшение количества и снижение 
интенсивности утренних эрекций 2,4  0,01* 0,4  0,02

Снижение либидо 2,5  0,02* 0,3  0,01

П р и м е ч а н и е :  * – достоверная разность показателей между сравниваемыми груп-
пами, p < 0,05.

Обсуждение
Артериальная гипертензия в настоящее 

время рассматривается как системная пато-
логия, которая характеризуется комплексом 
нейроэндокринных изменений, вызываю-
щих полипатогенные эффекты, а именно 
гипертрофию резистивных сосудов, эндоте-
лиальную дисфункцию, нарушения ионно-
го мембранного гомеостаза, задержку жид-
кости и многие другие [3]. 

Эти изменения приводят к высокому 
риску сердечно-сосудистых осложнений 

данного заболевания. В последние годы 
появилось значительное количество ра-
бот, свидетельствующих о взаимосвязи 
снижения уровня тестостерона и сердеч-
но-сосудистых осложнений артериальной 
гипертензии. Выявлено, что возрастное 
снижение содержания гормона в сыворотке 
крови ассоциировано с риском как внезап-
ной сердечно-сосудистой смерти, так и це-
ребральных и кардиальных катастроф [4]. 
В нашем исследовании на основании срав-
нения групп людей разного возраста выяв-
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лено, что у лиц старше 59 лет отмечается 
снижение содержания общего и свободно-
го тестостерона, причем у здоровых людей 
оно имеет пороговые значения, а у лиц с ар-
териальной гипертензией достигает уров-
ня, который характеризуется развернутыми 
клиническими проявлениями.

Выводы

1. Соматическая патология, ассоции-
рованная с возрастом, может иметь общие 
патофизиологические звенья с возрастным 
гипогонадизмом.

2. Артериальная гипертензия является 
заболеванием, которое у мужчин в пожилом 
возрасте характеризуется развитием возраст-
ного гипогонадизма с клинически значимым 
снижением уровней общего и свободного 
тестостерона. В аналогичной возрастной 
группе происходит пограничное снижение 
содержания гормона в сыворотке крови без 
клинических проявлений гипогонадизма. 

3. Полученные данные свидетельствуют 
о важности проведения аналогичных иссле-
дований при другой возраст-ассоциирован-
ной соматической патологии.
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Recently, more attention is paid to this age pathology as hypogonadism. Taking 
into account its impact on the internal organs, we examined the somatic changes in age 
hypogonadism on the example of hypertension. Arterial hypertension is characterized by 
onset of aged hypogonadism with the decreased levels of general and free testosterone. This 
can proof the necessity of testosterone treatment of aged men with arterial hypertension.
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Жизнедеятельность человека в услови-
ях Европейского Севера сопровождается 
развитием хронической стрессорной реак-
ции, отражающейся на строении и регуля-
торных возможностях основных гомеоста-
тических систем [11]. Согласно материалам 
В.И. Хаснулина с соавт. [9], Республика 
Коми отнесена к наиболее дискомфортным 
для человека территориям с преобладанием 
постоянного населения.

В геохимическом отношении районы 
Республики Коми неоднородны, что нахо-
дит свое подтверждение в экологическом 
мониторинге основных жизненных сред 
обитания (антропотехногенное загрязнение 
территорий, состояние почвы, атмосфер-
ного воздуха). Сведения об экологическом 
мониторинге региона наблюдения, основ-
ные показатели о заболеваемости населе-
ния ежегодно обобщаются в материалах 
территориальных бюро и статистических 
сборниках [4, 10]. Авторы соответствую-
щих статистических наблюдений считают 
возможным выделить на территории респу-
блики ареалы с неблагоприятной экологиче-
ской ситуацией. Одной из таковых является 
промышленно развитый центр республики – 
Сыктывкар. Здесь же отмечается ухудше-
ние качества питьевой воды из-за повышен-

ной мутности и превышения содержания 
железа. Вместе с тем другие территории 
Республики Коми в целом характеризуются 
благоприятной экологической обстановкой.

Известно, что элементный состав орга-
низма человека зависит от геохимического 
окружения и таких социально-экологических 
факторов, как водно-пищевой рацион [2]. 
Между тем морфологические эквиваленты 
реальных экологически обусловленных из-
менений, тканевые и клеточные маркеры 
экологической патологии изучены недо-
статочно [7]. Логично предположить, что 
такие адаптивные и патологические изме-
нения в первую очередь происходят в гоме-
остатических системах человека, включая 
эндокринную.

Остаются малоизученными взаимос-
вязь элементного состава биосубстратов 
(волос) в норме и структуры внутренних 
органов при полимикроэлементозах. По 
мнению А.Л. Горбачева [2], Европейский 
Север России по данному направлению 
исследований остается практически неизу-
ченным. В этой связи дополнительные ис-
следования элементного статуса человека 
в Республике Коми одновременно с эндо-
кринными железами актуальны и практи-
чески значимы.
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Методы исследования

Патоморфологическими методами ис-
следованы гипофиз, эпифиз, щитовидная 
железа и надпочечники у 122 случайно по-
гибших мужчин и женщин различных воз-
растных групп, изучена необходимая меди-
цинская документация Республиканского 
бюро судебно-медицинской экспертизы. 
Общая выборка распределена для после-
дующей статистической обработки по воз-
расту, полу и длительности проживания в 
регионе. Материал для органометрии рас-
пределяли в соответствии с общеприняты-
ми градациями возрастной периодизации 
онтогенеза человека (мужчины: 17–21 год – 
юношеский период, 22–35 лет – зрелый 
возраст-1, 36–60 лет – зрелый возраст-2, 
61–74 года – пожилой возраст, 75–90 лет – 
старческий возраст; женщины: 21–35 лет – 
зрелый возраст-1, 36–55 лет – зрелый воз-
раст-2, 56–74 года – пожилой возраст, 
75–90 лет – старческий возраст). Изъятые 
эндокринные органы (эпифиз, гипофиз, 
щитовидная железа и надпочечники) во 
всех случаях до фиксации в формалине ос-
вобождались от посторонних тканей и оце-
нивались органометрически (вес, объем, 
линейные размеры). Затем изъятые органы 
подвергались фиксации в 10 %-м формали-
не, обезвоживанию в спиртах нарастающей 
концентрации, заливке в парафин для изго-
товления гистологических препаратов. Са-
гиттальные срезы изучаемых эндокринных 
желез окрашивались гематоксилин-эозином 
и оценивались визуально. Далее прово-
дилась морфометрия срезов с применени-
ем расчетных индексов [1]. В щитовидной 
железе при помощи окуляр-микрометра 
МОВ-1-15 измеряли: диаметр фолликулов, 
диаметр и объем ядер, высоту тироцитов. 
Диаметр фолликулов определяли измере-
нием 100 структур каждого анализируемо-
го случая. Для установления тиреоидного 
статуса рассчитан морфофункциональный 
индекс Брауна [54]. Сагиттальные срезы 
изучаемых надпочечников окрашивались 
гематоксилин-эозином и по ван-Гизону на 
соединительную ткань. При обзорной ми-

кроскопии оценивалось состояние капсу-
лы, коркового и мозгового вещества. Затем 
в коре надпочечников дифференцировали 
клубочковую, пучковую и сетчатую зоны. 
В надпочечниках при помощи окуляр-
микрометра МОВ-1-15 измеряли диаметр 
цитоплазмы, ядер эндокриноцитов коры. 
Рассчитано соотношение зон коры. После 
органометрии в срезах гипофиза изучалось 
соотношение зон и различных типов клеток 
(ацидофилы и базофилы). В срезах эпифиза 
обращали внимание на стромально-парен-
химатозные взаимоотношения и объемы на-
копления «мозгового песка» (кальцинатов). 
В соответствии с общепринятыми мето-
дами у 89 мужчин и женщин из числа по-
стоянных жителей и у 9 приезжих жителей 
региона проведен количественный химиче-
ский анализ токсичных (Pb Al, Cd,) и жиз-
ненно необходимых биоэлементов (Cu, Zn, 
Mn, Fe, Mg, S) в образцах волос. Исследова-
ние выполнено в лаборатории «Экоаналит» 
Института биологии Коми НЦ УрО РАН 
атомно-эмиссионным методом с индукцией 
плазмы.

Вариационные ряды обработаны ППП 
«Statgraphic Plus 3.0» с применением дис-
персионного, корреляционного и регресси-
онного методов для межсистемных срав-
нений и моделирования. Биологически 
допустимые уровни (БДУ) макро- и микро-
элементов, а также весовые органометриче-
ские и гистиометрические показатели эндо-
кринных желез сопоставляли с видовыми 
нормативами [3, 8, 11].

Результаты исследования

Материалы о вариантной и возрастной 
анатомии эндокринных желез, региональ-
ные особенности их организации по срав-
нению с другими регионами страны были 
опубликованы ранее [5]. Дискомфортные 
условия жизни населения региона выявили 
заметный дисбаланс токсичных и жизнен-
но-важных биоэлементов в образцах волос 
во всех сравниваемых группах (табл. 1). 
Максимум отклонений от стандартов ви-
довой нормы в сторону повышения был 
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выявлен по отношению к Fe, Al, Mg. В их 
числе токсичный элемент алюминий, на-
копление которого способно вызвать па-

тологию головного мозга, костной и эпи-
телиальной тканей и другие проявления 
алюминозов [6]. 

Таблица 1
Процентные показатели отклонений от безопасно допустимого уровня микроэлементов 

у жителей Республики Коми*

Элемент БДУ (мкг/г) Мужчины 
(n = 67)

Женщины
(n = 22)

Пришлые
(n = 9)

Cu 6,5–15 11/16,4 1/4,5 1/11,1
Pb 0–5 13/19,4 5/22,7 6/66,7
Zn 125–250 14/20,8 6/27,0 2/22,2
Mn 0,5–3 30/44,8 13/58,5 5/55,5
Fe 15–50 50/74,6 16/72,0 7/77,7
Al 2–40 38/56,7 12/54,0 2/22,2
Cd 0–0,5 9/13,4 4/18,0 2/22,2
Mg 25–20 50/74,6 20/90,0 7/77,7

П р и м е ч а н и е :  * – в числителе – показатели уровня элементов выше БДУ, в знаме-
нателе – ниже БДУ.

Дисбаланс эссенциальных биоэлемен-
тов также способен существенно сказать-
ся на общей жизнедеятельности челове-
ка, включая адаптивные и патологические 
сдвиги в эндокринной системе. Так, в част-
ности, получили свое подтверждение по-
вышенные уровни железа в пробах волос 
и материалы экологического мониторинга 
содержания элемента в питьевой воде. Со-
четание эссенциальности железа с его воз-
можной токсичностью предполагает, что 
нарушения метаболизма железа могут не-
гативно влиять на жизнедеятельность, су-
щественно повышая риск иммунных рас-
стройств и онкологических заболеваний [2]. 
Таким образом, избыток железа в питьевой 
воде является экстремально-негативным 
фактором внешней среды, способным при-
водить к аккумуляции железа в организме и 
развитию эколого-зависимых патологий.

Обсуждение результатов исследования

По материалам корреляционного и ре-
грессионного анализа, возрастные сдвиги 
органометрических параметров эпифиза 

статистически существенны и достоверны 
(F > Fst; P < 0,05). Кривая возрастной зави-
симости аппроксимировалась линейной мо-
делью Y (вес железы) = 143,7 + 1,28 Х (воз-
раст, лет), между показателями выявлена 
положительная умеренная достоверная кор-
реляционная связь (Rxy = 0,56).

Сходная, но менее отчетливая тенден-
ция была выявлена и в группе мужчин. Мас-
са железы в возрастной группе 22–35 лет 
составила 180  5,0 мг, далее она снижалась 
до 165  1,7 мг (возраст 36–60 лет) и вновь 
увеличивалась до 205  5,5 мг в пожилом 
возрасте (от 60 до 74 лет).

Весовые характеристики железы были 
взаимосвязаны с изменениями содержания 
биоэлементов в пробах волос. Статистиче-
ски существенными (F > Fst; P < 0,05) ока-
зались сдвиги массы эпифиза и содержания 
цинка и меди у женщин. Уравнение регрес-
сии соответствовало следующему:

Y (вес эпифиза) = 301,3 – 8,84 Х (содер-
жание меди), (F > Fst; P < 0,05; Rxy = –0,61).

В группе сравнения у мужчин масса 
железы варьировала с учетом вклада таких 
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факторов, как концентрация серы и магния. 
Изменения массы эпифиза в обеих группах 
не были достоверно связаны с накоплением 
в образцах волос токсичных биоэлементов 
(Pb, Al, Cd). Необходимо заметить, что со-
держание вышеназванных токсичных эле-
ментов в образцах волос зависело от возрас-
та. Так, содержание кадмия (Cd) возросло 
в пожилом возрасте на 58,9 %, достоверно 
зависимым от возраста оказалось и содер-
жание алюминия (Al) у женщин. Депониро-
вание последнего характерно для нервной 
ткани, а кадмия для эпителиальных тканей 
разной локализации [3, 6].

Масса гипофиза в группах мужчин и 
женщин уменьшалась с увеличением воз-
раста, линейный компонент коррелятив-
ных связей при этом соответствовал сла-
бой отрицательной (Rxy = –0,29 у мужчин 
и Rxy = –0,20 у женщин). Масса железы у 
мужчин 1 зрелого возраста была меньше 
(326  8,7 мг), чем у женщин (369  11,0 мг). 
К старческому возрасту масса гипофиза в 
обеих группах составила 247–248 мг. Во 
всех возрастных группах ацидофильные 
эндокриноциты преобладали над базофиль-
ными. В пожилом и старческом возрасте 
у мужчин и женщин в ткани железы реги-
стрировались мелкие кальцинаты и лим-
фоидные инфильтраты, а также огрубение 
стромы органа.

Масса гипофиза у женщин существенно 
(F > Fst; P < 0,05) зависела от содержания 
в образцах волос свинца (Pb) и меди (Cu). 
У мужчин масса гипофиза существенно 
(F > Fst; P < 0,05) зависела от содержания 
серы (S) и магния (Mg). Масса гипофи-
за у мужчин варьировала в существенной 
(F > Fst; P < 0,05) зависимости с массой 
щитовидной железы. Положителен и досто-
верен при этом оказался коэффициент кор-
реляции (Rxy = +0,.25). Модель регрессии 
при этом соответствовала следующей:

Y (масса щитовидной желе-
зы) = 10,37 + 0,0047Х – 0,0005(Х)2, где 
Х –масса гипофиза.

Изучение типовой анатомии желез не-
врогенной группы с одновременным ис-

следованием баланса биоэлементов пер-
спективно и методически оправдано для 
изучения экологической морфологии эндо-
кринной системы у жителей Европейского 
Севера и других регионов РФ.
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The investigation results of developmental anatomy of epiphysis and hypophysis, 
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ИЗМЕНЕНИЕ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ ПЕРФУЗИИ 
У БЕЛЫХ КРЫС В СОСТОЯНИИ ОСТРОГО 

ИММОБИЛИЗАЦИОННОГО СТРЕССА ПОД ВЛИЯНИЕМ 
ЭЛЕКТРОМАГНИТНЫХ ВОЛН ТЕРАГЕРЦОВОГО 
ДИАПАЗОНА НА ЧАСТОТАХ ОКСИДА АЗОТА

Киричук В.Ф, Иванов А.Н., Кириязи Т.С. 
ГОУ ВПО «Саратовский государственный медицинский университет 

им. В.И. Разумовского Росздрава», Саратов, 
e-mail: normalf@yandex.ru

Представлены данные об изменении параметров лазерной допплеровской флоуме-
трии микрососудов кожи белых крыс-самцов, находящихся в состоянии острого иммо-
билизационного стресса и подвергнутых электромагнитному облучению терагерцово-
го диапазона на частотах молекулярного спектра излучения и поглощения оксида азота 
150,176–150,664 ГГц. В результате проведенных исследований установлено, что у 
крыс-самцов, находящихся в состоянии острого иммобилизационного стресса, проис-
ходит снижение периферической перфузии. Показано, что электромагнитное облуче-
ние терагерцового диапазона на указанных частотах молекулярного спектра излучения 
и поглощения оксида азота способно восстанавливать сниженную перфузию тканей. 
Под влиянием терагерцовых волн происходит стимуляция преимущественно активных 
механизмов модуляции микрокровотока, восстановление количества функционирую-
щих капилляров и поступление артериальной крови в микроциркуляторное русло.

Ключевые слова: микроциркуляция, периферическая перфузия, терагерцовые 
волны

Развитие и тяжесть течения заболеваний 
сердечно-сосудистой системы в значитель-
ной степени определяют нарушения микро-
гемодинамики, в том числе периферической 
перфузии тканей кровью [5]. Изменения ре-
гионарного, в частности, коронарного, моз-
гового, почечного кровотоков и системной 
гемодинамики, в том числе недостаточность 
кровообращения, связаны, прежде всего, с 
нарушениями микроциркуляции [9]. Экс-
периментальные исследования показали 
существенную взаимосвязь изменений ме-
ханизмов регуляции в периферических со-
судах (сосудах кожи) с течением инфаркта 
миокарда. При этом в большей степени из-
меняются активные механизмы регуляции 
кровотока в микроциркуляторном русле [6]. 

Электромагнитные волны крайне высо-
кочастотного и терагерцового диапазонов 
являются одним из методов немедикамен-
тозной физиологической регуляции [2]. 

Изучение биологических эффектов ТГЧ-из -
лучения представляет значительный инте-
рес как для теоретической, так и для прак-
тической медицины. Учитывая, что клет-
ки живого организма излучают широкий 
спектр ТГЧ-колебаний [1], исследование 
воздействия на живые объекты ТГЧ-волн, 
имитирующих молекулярные спектры из-
лучения и поглощения биологически актив-
ных веществ, также могло бы расширить 
современные представления о механиз-
мах клеточной и межклеточной регуляции 
функций организма. Совершенно законо-
мерно, что наибольший интерес вызывает 
электромагнитное излучение на частотах 
молекулярного спектра оксида азота, ко-
торый является не только универсальным 
регулятором физиологических и метаболи-
ческих процессов в отдельной клетке и в 
организме в целом, но и осуществляет меж-
клеточные взаимодействия, функционируя 
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как сигнальная молекула практически во 
всех органах и тканях человека и живот-
ных [4, 8].

В связи с этим целью настоящего ис-
следования являлось изучение влияния 
облучения электромагнитными волна-
ми на частотах молекулярного спектра 
излучения и поглощения оксида азота 
150,176–150,664 ГГц на периферическую 
перфузию у белых крыс, находящихся в 
состоянии острого иммобилизационного 
стресса.

Материалы и методы исследования

Исследования проведены на 45 бе-
лых беспородных крысах-самцах массой 
180–220 г. Все животные находились в 
одинаковых условиях. Эксперименты на 
животных проводились в соответствии с 
требованиями Хельсинкской декларации о 
гуманном отношении к животным (2006 г.). 

В качестве модели острого стресса нами 
использовалась жесткая фиксация на спине 
в течение 3-х часов.

Исследование проведено на 3-х группах 
животных по 15 особей в каждой: 1-я груп-
па – контрольная, включала интактных 
животных; 2-я группа – сравнительная, со-
держала крыс-самцов, находящихся в состо-
янии острого иммобилизационного стресса; 
3-я группа – опытная, включала животных, 
находящихся в состоянии острого иммо-
билизационного стресса, подвергнутых 
ТГЧ-облучению в течение 30 минут.

Облучение животных ТГЧ-волнами 
на частотах МСИП оксида азота 
150,176–150,664 ГГц проводилось генерато-
ром «КВЧ-NO», разработанным в Медико-
технической ассоциации КВЧ (г. Москва) 
совместно с ОАО ЦНИИИА (г. Сара-
тов) [22]. Облучалась поверхность кожи 
площадью 3 см2 над областью мечевидного 
отростка грудины. Облучатель располагал-
ся на расстоянии 1,5 см над поверхностью 
тела животного. Мощность излучения гене-
ратора равнялась 0,7 мВт, а плотность мощ-
ности, падающей на участок кожи размером 
3 см2, составляла 0,2 мВт/см2. Доза облуче-

ния определялась плотностью мощности, 
падающей на кожу, и суммарным временем 
облучения. Однократное облучение живот-
ных в состоянии острого стресса проводи-
лось в течение 30 минут. 

Лазерную допплеровскую флоуметрию 
(ЛДФ) проводили при помощи лазерного 
анализатора кровотока «ЛАКК-02» во вто-
ром исполнении (производство НПП «Лаз-
ма», Россия) с использованием программы 
LDF 2.20.0.507WL. Всем животным с це-
лью обездвиживания за 5 минут до прове-
дения исследования вводилась внутримы-
шечно комбинация золетила («Virbac Sante 
Animale», Франция) в дозе 0,05 мл/кг и кси-
лазина («Interchemie», Нидерланды) в дозе 
1 мг/кг. Датчик лазерного анализатора кро-
вотока укрепляли на тыльной поверхности 
стопы правой лапки атравматическим пла-
стырем. Длительность стандартной записи 
составляла 7 минут. 

На первом этапе анализа ЛДФ-грамм 
проводили оценку показателя постоянной 
составляющей средней перфузии микро-
циркуляторного русла кожи М (перф.ед) за 
указанный промежуток времени – 7 минут, 
определялись среднее квадратичное откло-
нение (флакс, σ, перф. ед ) перфузии относи-
тельно среднего значения М и коэффициент 
вариации (Кв) – процентное соотношение 
флакса и средней перфузии (М). 

На втором этапе проводился ампли-
тудно-частотный анализ ЛДФ-граммы на 
основе использования математического 
аппарата Фурье-преобразования, реализо-
ванного в программном обеспечении LDF 
2.20.0.507WL. Анализировались следую-
щие характеристики амплитудно-частотно-
го спектра: максимальная амплитуда волн 
очень низкой частоты (эндотелиальные коле-
бания, перф. ед.), максимальная амплитуда 
волн низкой частоты (вазомоторные коле-
бания перф. ед.), максимальная амплитуда 
дыхательных волн (дыхательные колебания, 
перф. ед.) и максимальная амплитуда пульсо-
вых или кардиальных колебаний (перф. ед.).

Статистическая обработка полученных 
данных осуществлялась при помощи про-
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граммы Statistica 6.0. Проверялись гипо-
тезы о виде распределений (критерий Ша-
пиро-Уилкса). Большинство полученных 
данных не соответствует закону нормаль-
ного распределения, поэтому для сравнения 
значений использовался U-критерий Ман-
на-Уитни. 

Результаты
В результате проведенных исследова-

ний обнаружено, что у крыс-самцов, под-
вергнутых 3-часовой иммобилизации, про-
исходит статистически достоверное по 

сравнению с группой контроля снижение 
показателя перфузии (М), что свидетель-
ствует об уменьшении кровотока в микро-
циркуляторном русле (табл. 1). 

При этом происходило также стати-
стически достоверное снижение флакса и 
коэффициента вариации (табл. 1), что от-
ражает уменьшение модуляции микроцир-
куляторного кровотока и угнетение актив-
ных механизмов регуляции микрокровотока 
(эндотелиальной секреции и вазомоторного 
механизма регуляции микроциркуляции). 

Таблица 1
Изменение показателей базального кровотока у животных при остром 

иммобилизационном стрессе и под влиянием ТГЧ-облучения на частотах молекулярного 
спектра излучения и поглощения оксида азота 150,176–150,664 Ггц

Группа 

Показатели

Контроль
(n = 15)

Иммобилизация 
в течение 3-х 
часов (n = 15)

Иммобилизация в течение 
3-х часов + 30 минут 

ТГЧ-облучения
(n = 15)

Показатель перфузии, 
перф. ед.

11,28 (9,91;13,34)
8,22 (7,20; 8,44)

Z1 = 2,76;
p1 = 0,005811.

11,02 (9,65;11,84)
Z1 = 1,18;

p1 = 0,238647;
Z2 = 2,18;

p2 = 0,029097 
Флакс, перф. ед.

1,02 (0,75;1,26)
0,56 (0,41;0,72)

Z1 = 3,24;
p1 = 0,001215

1,23(0,96;1,73)
Z1 = 1,33

p1 = 0,183147;
Z2 = 3,73;

p2 = 0,000190.
Коэффициент 
вариации, %

8,6 (7,17;10,87)
6,69 (5,28;9,78)

Z1 = 2,05;
p1 = 0,040057

12,85 (8,43;16,31)
Z1 = 1,79;

p1 = 0,073553;
Z2 = 3,01;

p2 = 0,002601

П р и м е ч а н и я : в каждом случае приведены средняя величина (медиана – Ме), ниж-
ний и верхний квартили (25 %;75 %). 

Z1, p1 – по сравнению с группой контроля;
Z2, p2 – по сравнению с группой животных в состоянии острого стресса.

Результаты амплитудно-частотного ана-
лиза ЛДФ-грамм свидетельствуют, что у 
крыс-самцов в состоянии острого иммоби-
лизационного стресса происходит статисти-

чески достоверное уменьшение амплитуды 
эндотелиальных колебаний (табл. 2), что ха-
рактеризует прежде всего снижение базаль-
ной продукции оксида азота эндотелием. 
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Также у этих животных отмечается 
статистически достоверное уменьшение 
вазомоторных колебаний (см. табл. 2), что 
указывает на рост периферического сопро-
тивления. При этом не обнаружено стати-
стически достоверного изменения амплиту-
ды дыхательных колебаний у крыс-самцов 
в состоянии острого иммобилизационного 
стресса, однако, отмечено статистически 
достоверное снижение амплитуды пульсо-
вых (сердечных, кардиальных) колебаний 
(см. табл. 2). Это свидетельствует об умень-

шении притока артериальной крови в сосу-
ды микроциркуляции. 

Результаты исследований показыва-
ют, что у крыс-самцов, находящихся в со-
стоянии острого стресса и подвергнутых 
облучению терагерцовыми волнами (ТГЧ-
облучение) на частотах молекулярного 
спектра излучения и поглощения оксида 
азота 150,176–150,664 Ггц, происходит вос-
становление перфузионного показателя (М), 
при этом он статистически достоверно не 
отличается от уровня группы контроля 

Таблица 2
Амплитудно-частотные характеристики осцилляций кровотока в микроциркуляторном 

русле кожи крыс-самцов, находящихся в состоянии острого иммобилизационного стресса 
и подвергнутых ТГЧ-облучению на частотах молекулярного спектра излучения 

и поглощения оксида азота 150,176 – 150,664 Ггц

Группа животных

Показатели

Контроль 
(n = 15)

Острый 
иммобилизационный 

стресс (n = 15)

ТГЧ-облучение 
на фоне острого 

иммобилизационного 
стресса (n = 15)

Максимальная ампли-
туда эндотелиальных 
колебаний, перф. ед. 2,08 (1,65; 2,81)

1,14 (0,72;1,68)
Z1 = 3,38;

p1 = 0,000724

2,35 (1,95;3,39)
Z1 = 1,11;

p1 = 0,265747;
Z2 = 3,84;

p2 = 0,000123.
Максимальная ампли-
туда вазомоторных 
колебаний, перф. ед. 1,33 (1,16; 1,87)

1,01 (0,57;1,33)
Z1 = 2,74;

p1 = 0,006190

1,54 (1,24; 2,31)
Z1 = 0,96;

p1 = 0,336976;
Z2 = 2,88;

p2 = 0,003971
Максимальная ам-
плитуда дыхательных 
колебаний, перф. ед. 0,34 (0,25; 0,46)

0,21 (0,17; 0,35)
Z1 = 1,68;

p1 = 0,092985

0,38 (0,30;0,64)
Z1 = 1,16;

p1 = 0,247455;
Z2 = 2,51;

p2 = 0,012091
Максимальная ампли-
туда пульсовых колеба-
ний, перф. ед. 0,14 (0,11; 0,29)

0,10 (0,06; 0,17)
Z1 = 2,14;

p1 = 0,032670

0,20 (0,12;0,25)
Z1 = 0,41;

p1 = 0,678425;
Z2 = 2,33;

p2 = 0,019548

П р и м е ч а н и я :  в каждом случае приведены средняя величина (медиана – Ме), ниж-
ний и верхний квартили (25 %;75 %). 

Z1, p1 – по сравнению с группой контроля;
Z2, p2 – по сравнению с группой животных в состоянии острого стресса.
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(см. табл. 1). У животных данной группы 
отмечается статистически достоверное по 
сравнению с группой животных, находящих-
ся в состоянии острого стресса и не подвер-
гнутых ТГЧ-облучению, увеличение флак-
са и коэффициента вариации (см. табл. 1). 
При этом следует отметить, что имеется 
тенденция к увеличению значений флакса и 
особенно коэффициента вариации у живот-
ных данной группы по сравнению с груп-
пой контроля, что свидетельствует о более 
интенсивной модуляции микрокровотока и 
механизмов его регуляции.

Данные амплитудно-частотного анализа 
ЛДФ-грамм показывают, что после ТГЧ-
облучения крыс-самцов в состоянии остро-
го иммобилизационного стресса происхо-
дит статистически достоверное увеличение 
амплитуд эндотелиальных и вазомоторных 
колебаний по сравнению с группой живот-
ных в состоянии острого иммобилизаци-
онного стресса, не подвергавшихся ТГЧ-
воздействию (см. табл. 2). Это отражает 
увеличение вазодилатирующей активности 
эндотелия (активацию базальной продук-
ции оксида азота) и снижение перифери-
ческого сопротивления. Также происходит 
увеличение амплитуды пульсовых (карди-
альных) колебаний (см. табл. 2), что свиде-
тельствует об увеличении притока артери-
альной крови в микроциркуляторное русло. 
Все показатели амплитудно-частотного ана-
лиза ЛДФ-грамм животных данной группы 
статистически достоверно не отличаются от 
данных группы контроля (см. табл. 2).

Обсуждение результатов

Вследствие избыточного поступления 
катехоламинов и глюкокортикостероидов 
в кровь у крыс-самцов в состоянии остро-
го иммобилизационного стресса происхо-
дит нарушение периферической перфузии, 
что проявляется в снижении среднего по-
казателя перфузии, угнетении активных 
механизмов регуляции микрокровотока, 
уменьшением базальной и индуцированной 
вазодилатирующей активности эндотелия 
микрососудов (снижение базального и ин-

дуцированного выделения оксида азота), 
в росте периферического сопротивления, 
в появлении спазма приносящих сосудов, 
уменьшении числа функционирующих ка-
пилляров и обеднении микроциркуляторно-
го русла, то есть имеются явления ишемии 
периферических тканей [3, 6, 7]. 

Заключение

Таким образом, установлено, что под 
влиянием облучения электромагнитными 
волнами терагерцового диапазона на часто-
тах молекулярного спектра излучения и по-
глощения оксида азота 150,176 – 150,664 ГГц 
у крыс-самцов в состоянии острого иммо-
билизационного стресса происходит вос-
становление нарушеной периферической 
перфузии, что проявляется в повышении 
среднего показателя перфузии, активации 
механизмов регуляции микрокровотока, 
нормализации сниженной базальной ва-
зодилатирующей активности эндотелия 
микрососудов (базального выделения ок-
сида азота), уменьшении периферическо-
го сопротивления и повышении притока 
артериальной крови в микроциркулятор-
ное русло.
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CHANGES OF PERIPHERAL PERFUSION IN WHITE RATS 
IN A STATE OF ACUTE IMMOBILIZATION STRESS UNDER 

THE INFLUENCE OF ELECTROMAGNETIC WAVES OF 
TERAHEERTZ RANGE AT NITRIC OXIDE FREQUENCY

KirichuckV.F., Ivanov A.N., Kiriyazi T.S. 
Saratov State Medical University named after V.I. Razumovsky, Saratov, 

e-mail: normalf@yandex.ru

The data on the parameters of laser Doppler fl owmetry of skin microvessels white male 
rats in a state of acute immobilization stress and exposed to electromagnetic irradiation 
at terahertz frequencies of nitric oxide molecular spectrum of emission and absorption 
150,176–150,664 GHz reported in this article. The studies found that male rats in a state of acute 
immobilization stress, a reduction in peripheral perfusion. It is shown that electromagnetic 
terahertz radiation at these frequencies of nitric oxide molecular spectrum of emission and 
absorption is able to restore decreased tissue perfusion. Under the infl uence of terahertz waves 
are stimulated mainly active mechanisms of microcirculation modulation, restoration of 
functioning capillaries and the fl ow of arterial blood in the microcirculatory bed.

Keywords: microcirculation, peripheral perfusion, terahertz waves
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ИЗМЕНЕНИЯ КОНЦЕНТРАЦИИ ГОРМОНОВ КРОВИ 
У БОЛЬНЫХ С ИНЦИДЕНТАЛОМАМИ НАДПОЧЕЧНИКОВ 

ЗА ДЛИТЕЛЬНЫЙ ПЕРИОД НАБЛЮДЕНИЯ
Куликов Л.К., Быкова Н.М., Привалов Ю.А., Варламова С.В., 

Смирнов А.А., Соботович В.Ф.
Иркутский государственный институт усовершенствования врачей; 

МУЗ «Городская клиническая больница №10», Иркутск, 
e-mail: giuv.surgery@yandex.ru

Изучен риск развития гиперсекреции гормонов надпочечниками при наблюдении за 
больными с инциденталомами надпочечников в течение длительного времени. Наблюда-
ли 174 больных с инциденталомами надпочечников (56 мужчин и 118 женщин, средний 
возраст), период наблюдения составил от 6 до 120 месяцев (регистрация пациентов про-
исходила с 1996 по 2010 г. Полученные при обследовании данные записывались в соот-
ветствующие протоколы. План обследования включал: КТ надпочечников, определение 
кортизола, альдостерона крови, катехоламинов мочи через 6‒12, 18‒24, 60‒70 и 120 ме-
сяцев. В результате обследования все больные были разделены на 4 группы: 1-я группа – 
роста опухоли и увеличение концентрации не было (105 человек); 2-я группа – выявлен 
только рост опухоли (21 человек); 3-я группа – выявлено только увеличение концентра-
ции гормонов (4 человека); 4-я группа – выявлены и рост опухоли, и увеличение кон-
центрации гормонов (7 человек). Увеличение концентрации гормонов чаще выявляли 
через 18‒24 месяца (6 человек – 54,5 %), преимущественно за счет альдостерона (4 че-
ловека). Больные 2, 3, 4-й групп были направлены на оперативное лечение. У больных 3 
и 4-й групп морфологическая картина удаленных опухолей распределилась следующим 
образом: 2 феохромоцитомы, 6 аденом (всего прооперировано из этих групп 8 человек). 
В результате проведенного исследования было показано, что у больных с инцидентало-
мами надпочечников имеется риск развития гиперсекреции гормонов надпочечниками с 
развитием субклинических и клинических синдромов.

Ключевые слова: инциденталома надпочечников, риск развития гиперсекреции 
гормонов, динамическое наблюдение

Инциденталомы – опухоли надпочечни-
ков, выявленные при различных радиологи-
ческих обследованиях, не связанных с забо-
леваниями надпочечников. Такие опухоли 
могут быть как гормонально-неактивными, 
так и гормонально-активными, доброкаче-
ственными и злокачественными. Большин-
ство инциденталом надпочечников клини-
чески не имеют гормональной активности. 
Однако среди них с различной частотой 
встречаются кортизол- и альдостерон-про-
дуцирующие аденомы, феохромоцитомы, 
клиническая картина которых, как правило, 
протекает атипично. Кроме этого, случайно 
выявляются «немые» адренокортикальные 
раки, метастазы рака других локализаций 
в надпочечники, а также редкие опухоли 

надпочечников. Гиперкортицизм при инци-
денталомах надпочечников чаще представ-
лен субклиническим вариантом синдрома 
Кушинга, который встречается у 5 % таких 
больных. Альдостерон-продуцирующие 
аденомы составляют 1 % среди инцидента-
лом надпочечников, а феохромоцитомы – 
около 5 %. Отдельные авторы отмечают, что 
не менее 50 % феохромоцитом изначально 
были выявлены как инциденталомы над-
почечников, и только около половины этих 
наблюдений сопровождались артериальной 
гипертензией [1, 3, 5]. По данным других 
авторов, субклинический гиперкортицизм 
развивается в течение первых 4 лет наблю-
дения больных с инциденталомами надпо-
чечников [6]. 
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Как в отечественной, так и в зарубежной 

литературе имеется ограниченное количе-
ство публикаций о результатах длительного 
наблюдения за больными с инциденталома-
ми надпочечников. В связи с этим однознач-
ного ответа на вопрос, высок ли риск раз-
вития рака или гормональной активности, и 
если имеется, то через какой период време-
ни, нет. В отдельных публикациях указано на 
низкий процент развития рака надпочечни-
ка и на невысокий процент развития гормо-
нальной активности через 6–30 месяцев [7]. 
Другие авторы считают, что риск развития 
гормональной активности существует. При-
чем он выше в первые 2 года, если размер 
опухоли надпочечников при выявлении был 
больше 3 см и если такие больные перво-
начально не имели клинических признаков 
характерных для синдрома Кушинга, таких 
как ожирение и сахарный диабет [8]. При 
гормонально-неактивных опухолях менее 
3-х см, как правило, рекомендуется ди-
намическое наблюдение, выполнение КТ 
надпочечников через 6,12 и 24 месяца по-
сле постановки диагноза, повторение скри-
нинговых гормональных тестов – каждые 
2–4 года [4]. 

Цель работы – изучить динамику кон-
центрации гормонов сыворотки крови у 
больных с инциденталомами надпочечни-
ков за длительный период наблюдения.

Материалы и методы

В исследование были включены 
174 больных с инциденталомами над-
почеников (118 женщин и 56 мужчин), 
проходивших обследование и лечение в 
больницах МУЗ ГКБ № 10 и Дорожной кли-
нической больнице г. Иркутска за период с 
1996 по 2009 г. в возрасте 16‒74 лет (сред-
ний возраст – 48  1,01 года). Все больные 
наблюдались в течение 10 лет с периодич-
ностью контрольного обследования через 
6‒12 месяцев, 18‒24 месяца, 60‒70 месяцев 
и более 120 месяцев. В течение всего пе-
риода наблюдения выявляли наличие кли-
нических признаков гормональной актив-
ности надпочечников, определяли гормоны 

сыворотки крови (альдостерон, кортизол и 
ренин) и катехоламины в суточной моче, 
а также выполняли контрольную КТ над-
почечников. Концентрацию альдостерона, 
ренина и кортизола сыворотки крови опре-
деляли методом радиоиммунного анализа 
с применением тест-систем производства 
IMMUNOTECH (Чехия). Концентрацию 
катехоламинов в суточной моче определяли 
флюориметрическим методом. 

 Статистическую обработку полученных 
результатов осуществляли с помощью при-
кладных программ STATISTIKA. Количе-
ственные показатели представлены в виде 
М  m, где М – средняя арифметическая, 
m – стандартная ошибка средней арифме-
тической. Для сравнения величин при их 
нормальном распределении использовали 
критерий t-Стъюдента, при ненормальном – 
непараметрические критерии Уилкоксона. 
Критический уровень значимости при про-
верке статистических гипотез в данном ис-
следовании принимали равным 0,05.

Результаты и их обсуждение 

Средний размер случайно выявлен-
ных опухолей надпочечников составил 
23,27  1,12 мм. Размеры опухолей надпо-
чечников определяли по ее максимальному 
диаметру. Левостороннюю локализацию 
опухоли надпочечников имели 88 больных, 
79 – имели правостороннюю локализацию, 
а у 7-ми больных обнаружены опухоли обо-
их надпочечников. Из 174 человек опухо-
ли более 30 мм в диаметре обнаружены у 
43 больных, из которых 37 – были опери-
рованы. Причиной отказа в хирургическом 
лечении у двух больных были декомпенси-
рованные соматические заболевания, а чет-
веро больных отказались от хирургическо-
го лечения и остались под динамическим 
наблюдением. Таким образом, длительное 
наблюдение осуществляли у 137 больных с 
инциденталомами надпочечников. 

Результаты динамического наблюдения 
роста опухолей с течением времени были 
нами опубликованы ранее [2]. Мы изучили из-
менения концентрации гормонов крови (кор-
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тизола, альдостерона) и катехоламинов в моче 
у наблюдаемой категории больных. В зависи-

мости от полученных результатов все больные 
нами были разделены на 4 группы (табл. 1).

Таблица 1
Результаты динамического наблюдения за больными с инциденталомами надпочечников 

Номер 
группы Признак Кол-во 

человек Процент

1 Не изменилось ничего 105 77,4
2 Произошло только увеличение опухоли 21 15,3
3 Произошло только увеличение концентрации гормонов 4 2,9
4 Произошло увеличение опухоли и концентрации гормонов 7 5,1
5 Всего 137 100

Из табл. 1 следует, что у большинства на-
блюдаемых больных 106 (77,4 %) с инциден-
таломами надпочечников в течение 10 лет 
нами не выявлено каких-либо изменений 
размеров опухоли или концентрации гормо-
нов. Увеличение размеров опухоли надпо-
чечников более чем на 1 см обнаружено у 21-
го больного (15,5 %), а у 7-ми (5,1 %) больных 
увеличились не только размеры опухолей в 
надпочечниках, но и выросла концентрация 
гормонов сыворотки крови у этих больных. 
Кроме того, выявили 4-х больных (2,9 %), у 
которых не было выявлено роста опухоли,но 
выявлено увеличение концентрации гормо-
нов сыворотки крови. 

Далее нами изучена динамика изме-
нений концентрации гормонов сыворотки 
крови в зависимости от времени наблюде-
ния. Полученные результаты работы пред-
ставлены в табл. 2.

Из табл. 2 следует, что количество вы-
явленных больных, у которых увеличилась 
концентрация гормонов сыворотки кро-
ви, зависело от длительности наблюдения. 
Наиболее значимый результат оказался 
через 18‒24 месяца наблюдения и выяв-
лен у 6 (54,5 %) больных, через 60‒70 ме-
сяцев аналогичный результат обнаружен 
у 3-х (27,3 %) больных. Выявлены случаи 
повышения концентрации гормонов и при 
наблюдении за инциденталомами надпо-
чечников через 6‒12 месяцев у 2-х (18,1 %) 

больных. Через 120 месяцев наблюдения 
увеличения концентрации гормонов сыво-
ротки крови не наблюдали. Среднее коли-
чество увеличения концентрации кортизола 
в сыворотке крови оказалось больше его 
исходного значения в 2,5 раза. Однако вы-
явленная разница оказалась статистически 
незначимой (Р > 0,05). Среднее значение 
альдостерона по сравнению с его исходны-
ми показателями оказалось больше в 6 раз 
и разница этого показателя оказалась до-
стоверной (Р = 0,032). Хотя увеличение 
концентрации катехоламинов в моче через 
10-летний период наблюдения составил в 
4,6 раза, но в силу небольшого количества 
наблюдений эта разница оказалась недосто-
верной (Р > 0,05). Кроме того, установлен 
тот факт, что в 54,5 % случаев наблюдений 
увеличение концентрации гормонов надпо-
чечников происходило только за счет кон-
центрации альдостерона.

Девять больных, у которых произошло 
значительное увеличение концентрации 
гормонов крови или мочи, были направле-
ны на оперативное лечение. Два человека, у 
которых произошло увеличение концентра-
ции катехоламинов в суточной моче, но не 
было роста опухоли, были направлены на 
оперативное лечение с клиническим диа-
гнозом феохромоцитомы. Удаленные опу-
холи при операции после морфологическо-
го исследования действительно оказались 
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феохромоцитомами. Основанием для хи-
рургического лечения у семи больных были 
как увеличение размеров опухоли, так и 
увеличение концентрации гормонов в сыво-
ротке крови. Удаленные опухоли у пятерых 
больных по морфологической структуре 
оказались адренокортикальными аденома-
ми смешанного строения. Один больной от 

оперативного лечения отказался и остался 
под дальнейшим динамическим наблюде-
нием. Двоим больным, у которых не было 
значимого роста опухоли, но было выявлено 
увеличение концентрации кортизола крови, 
после проведения фармакологических (дек-
саметазоновых) проб, было рекомендовано 
продолжить динамическое наблюдение. 

Таблица 2
Динамика  концентрации гормонов сыворотки крови в зависимости 

от времени наблюдения 

Показатель Всего 6‒12
месяцев

18‒24
месяца

60‒70
месяцев

более 120
месяцев

Количество наблюдаемых 
больных (человек) 137 102 80 62 20

Случаи увеличе-
ния концентрации 
гормонов(человек)

11 2 6 3 0

Случаи увеличения корти-
зола (человек) 3 1 2

Случаи увеличения альдо-
стерона (человек) 6 1 4 1

Случаи увеличения катехо-
ламинов (человек) 2 1 1

Кортизол исходный 
(нмоль/л) 506,3+94,4 343 588+82

Кортизол через период на-
блюдения (нмоль/л) 1307+134,7 1226 1348+222,5

Альдостерон исходный 
(пг/мл) 69,0+7,96* 59 70,33+15,98 86

Альдостерон через период 
наблюдения (пг/мл) 415,8+68,13* 324 366,3+175,9 322

Катехоламины исходные 
(мкг/сут.) 66,6+10,5 77 56

Катехоламины через пери-
од наблюдения (мкг/сут.) 307+7 314 300

П р и м е ч а н и е :  * ‒ разница достоверна по критерию Уилкоксона р = 0,032.

Таким образом, больные с инциден-
таломами надпочечников имели не толь-
ко риск роста опухоли надпочечников, 
но и увеличения концентрации гормонов 
крови с развитием субклинического син-
дрома Кушинга, альдостеронсекретирую-

щей аденомы, а также феохромоцитомы. 
Наиболее значимый рост концентрации 
гормонов сыворотки крови наблюдается в 
первые два года наблюдения от момента 
случайного обнаружения опухолей надпо-
чечников.
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THE RISK OF DEVELOPING CLINICALLY OVERT 
HYPERSECRETING TUMOURS DURING LONG-TERM 

FOLLOW-UP IN PATIENTS WITH ADRENAL INCIDENTALOMAS
Kulikov L.K., Bykova N.M., Privalov U.A., Varlamova S.V., 

Smirnov A.А., Sobotovich V.F.
Irkutsk State Institute for Postgraduete Medical Education; 

Irkutsk Municipal Clinical Hospital №10, Irkutsk, e-mail: giuv.surgery@yandex.ru

To examine the risk of developing clinically overt hypersecreting tumours during long-
term follow-up in patients with adrenal incidentalomas. 174 (56 males and 118 females) 
patients with adrenal incidentalomas were investigated in a prospective follow-up study 
(median time 25 months; range 6–120 months). The patients were registered between 
1996 and 2010. Diagnostic procedures were undertaken according to a protocol including 
reinvestigation with computed tomography scans and hormonal evaluation after 6–12 months, 
18–24 months and 60–70 months and 120 months of follow-up. Operation was recommended 
when the ncidentaloma size increased or if there was a suspicion of a hypersecreting tumour. 
The median age of the patients included in the follow-up study was 48 years (range 16–
74 years) and the median size of the adrenal incidentalomas when discovered was 23 mm 
(range 3–7 mm). During the follow-up period, an increase in incidentaloma size of 0,5 cm 
was reported in 21 (15,3 %) of the 137 patients. A hypersecreting tumour was found in 
2,9 % of the hormonally investigated patients. A hypersecreting tumour and an increase in 
incidentaloma was found in 5,1 % of the hormonally investigated patients. Eight patients 
underwent adrenalectomy, but no cases of primary adrenal malignancy were observed. 
Six cases were adenoma, and two cases were pheochromocytoma. Patients with adrenal 
incidentaloma had a risk of developing hormonal hypersecretion during a long-term follow-
up period.

Keywords: adrenal incidentaloma, dynamic supervision, risk of developing clinically 
overt hypersecreting
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НЕЙРОЭНДОКРИННЫЕ КЛЕТКИ КОЖИ И СЛИЗИСТОЙ 
ОБОЛОЧКИ ОКОЛОНОСОВЫХ ПАЗУХ В НОРМЕ 

И ПРИ АЛЛЕРГИЧЕСКОМ ПОЛИПОЗНОМ РИНОСИНУСИТЕ
Любовцева Л.А., Ефремова О.А., Гурьянова Е.А.

ФГОУ ВПО «Чувашский государственный университет им. И.Н. Ульянова», 
Чебоксары, e-mail: eagurian@rambler.ru

Проведено сравнительное гистологическое и иммуногистохимическое исследо-
вание кожи человека и слизистой оболочки околоносовых пазух людей, страдающих 
аллергическим полипозным риносинуситом (АПР). В коже клетки, содержащие ней-
ронспецифическую энолазу (NSE), были выявлены в области потовых желёз, волося-
ных фолликулов и в базальном слое эпидермиса. В слизистой оболочке околоносовых 
пазух NSE- и индолсодержащие клетки располагались в эпителии желёз, в эпителии 
околоносовых пазух, а также вдоль стенок сосудов в собственной пластинке слизистой 
оболочки.

Ключевые слова: NSE-клетки, индолсодержащие клетки, кожа, слизистая 
оболочка околоносовых пазух

Слизистые оболочки и кожа как по-
кровы, обращённые во внешнюю среду, 
защищают внутреннюю среду организ-
ма и сохраняют постоянство внутренней 
среды 9. В последние годы, по данным 
ВОЗ, наблюдается увеличение заболеваний 
слизистой оболочки околоносовых пазух. 
Как известно, в эпителии многих органов 
определяются особые нейроэндокринные 
клетки, влияющие на размножение и диф-
ференцировку клеток 3, 5, 6. Наблюдения 
ряда авторов показывают, что эти клетки 
могут, в некоторых случаях, перерождаться 
в карциноиды в органах желудочно-кишеч-
ного тракта, лёгких и бронхах и др. 7, 8. 
В связи с чем необходимо знать особенно-
сти локализации нейроэндокринных клеток 
в коже и слизистой оболочке околоносовых 
пазух как в норме, так и при аллергическом 
полипозном риносинусите, которые до сих 
пор не описаны.

Цель нашего исследования – выявить 
NSE- и индолсодержащие клетки в коже и 
в слизистой оболочке околоносовых пазух 
в норме и при аллергическом полипозном 
риносинусите.

Материал и методика исследований

Материалом служила кожа 12 женщин, 
в возрасте 45‒50 лет, взятая во время пла-
стической операции круговой подтяжки 
лица (после предварительного согласия 
пациенток). В ходе операционного вмеша-
тельства у 12 человек (возраст 25‒50 лет), 
страдающих аллергическим полипозным 
риносинуситом, были взяты полипы около-
носовых пазух. Контролем служила слизи-
стая оболочка околоносовых пазух, взятая 
от 5 трупов людей сразу после констатации 
смерти, погибших в результате травмы и не 
страдавших при жизни заболеваниями по-
лости носа. 

Срезы исследуемых тканей толщиной 
5 мкм после депарафинирования погружа-
ли в восстанавливающий цитратный буфер 
(Ph 6,0), затем проводили высокотемпера-
турную обработку прогреванием на водяной 
бане при 90‒95 C в течение 30 мин с целью 
демаскировки искомых антигенов в тканях. 
Иммуногистохимическую реакцию про-
водили методом трехэтапного непрямого 
иммуноферментного анализа с использова-
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нием первичных моноклональных антител 
(МКАТ) к маркеру нейроэндокринных кле-
ток NSE – в разведении 1:100. Для каждой 
иммуногистохимической реакции выполня-
ли негативное контрольное исследование – 
один из двух серийных срезов, помещенных 
на предметное стекло, вместо первичных 
антител обрабатывали контрольными анти-
телами. Специфичность экспрессии иско-
мого антигена в опытных образцах тканей 
подтверждалась отсутствием ее в контроль-
ных срезах, не обработанных первичными 
МКАТ. Для гистохимической идентифи-
кации серотонинсодержащих структур ис-
пользовали окраску Массона-Фонтаны. Ви-
зуальную оценку экспрессии исследуемых 
антигенных маркеров в тканях осущест-
вляли с помощью светового микроскопа 

«Альтами-био» с приставкой «CANON». 
Статистическую значимость полученных 
данных оценивали по t-критерию Стьюден-
та. Представление о количественном рас-
пределении окрашенных клеток получали 
методом их подсчета в 10 полях зрения ми-
кроскопа при об. 40, ок. 10 с последующим 
вычислением для каждого случая среднего 
арифметического значения. 

Результаты исследований 
и их обсуждение

При изучении срезов кожи челове-
ка в эпидермисе были выявлены NSE-
позитивные кератиноциты. Число NSE-
позитивных кератиноцитов, расположенных 
подряд, составляет от 3 до 30 клеток в груп-
пе (таблица). 

Число NSE- и индолсодержащих клеток в коже и в слизистой оболочке околоносовых 
пазух при окраске на нейронспецифическую энолазу и по Массона-Фонтаны (М ± m)

Исследуемые 
структуры 
слизистой 
оболочки 

околоносовых 
пазух и кожи

Окраска на NSE Окраска по Массону-Фонтаны

Кожа
Слизистая 
околоносо-
вых пазух

Аллергиче-
ский 

полипозный 
риносинусит

Кожа

Слизистая 
около-
носовых 
пазух

Аллергиче-
ский 

полипозный 
риносинусит

Эпителий 5,9 ± 0,5 3,7 ± 0,1 4,92 ± 0,8 1,1 ± 0,6 18,6 ± 0,1 12,4 ± 1,2
Собственная 
пластинка 
слизистой обо-
лочки

- - 0,16±0,2 - - 9,1 ± 0,5

Боуменовы 
железы около-
носовых пазух

- 7,8 ± 0,2 - - 24,5 ± 0,1 25,5 ± 1,5

Стенка сосудов 0,5 ± 0,1 - - 3,3 ± 1,2 - 6,1 ± 0,4
Потовые желе-
зы кожи 7,2 ± 0,9 - - 5,5 ± 2,3 - -

Волосяные 
фолликулы 
кожи

15,1 ± 1,5 - - 7,7 ± 3,4 - -

Нервные ство-
лики кожи 11,2 ± 1,3 - - 5,6 ± 2,5 - -

П р и м е ч а н и е : ± означает амплитуду колебаний цифровых значений.
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В некоторых участках эпидермиса 

наблюдали иммуннопозитивное окра-
шивание на NSE не только в базаль-
ном, но и в шиповатом слое эпидермиса 
(рис. 1).

Экспрессия NSE проявляется на фоне 
неокрашенных структур, окружающих во-
лосяной фолликул. NSE-положительные 
клетки характеризуются более крупны-
ми размерами, имеют полигональную 
неправильную или вытянутую форму и 
красновато-коричневые глыбовидные раз-
нородные гранулы в цитоплазме. NSE-
позитивные клетки местами контактиру-
ют с нервными волокнами, окружающими 
волосяную сумку.

Распределение NSE-позитивных клеток 
около волосяных фолликулов не имеет опре-
деленной закономерности. Так, в заушной 
области, где число волосяных фолликулов 
достоверно выше, чем в других исследован-
ных точках, число фолликулов, около ко-
торых встречаются NSE-экспрессирующие 
клетки, составляет 1-2 на одно поле зре-
ния (см. таблицу). Можно предположить, 
что здесь эти клетки оказывают влияние на 
рост и дифференцировку клеток волосяного 
фолликула. В то же время встречаются еди-
ничные волосяные фолликулы, около кото-
рых иммунопозитивные клетки образуют 
непрерывный слой, лежащий снаружи от 
соединительно-тканной сумки (рис. 2). 

Рис. 1. Экспрессия NSE кератиноцитами 
базального и шиповатого слоя эпидермиса:
1 – эпителиоциты; 2 – иммунопозитивные 
клетки. Иммуногистохимический метод 
на NSE. Микроскоп Альтами-Био. Ув. 400

Рис. 2. Скопление NSE-иммуннопозитивных 
клеток в области волосяного фолликула кожи:

1 – эпителиоциты; 2 – иммунопозитивные 
клетки. Иммуногистохимический метод 
на NSE. Микроскоп Альтами-Био. Ув. 400

Кроме того, отдельные NSE-имму но-
позитивные клетки с гранулами были за-
мечены в мышце, поднимающей волос. 
В секреторных клетках концевых отделов 
потовых желёз можно выделить 2 группы 
NSE-иммунопозитивных клеток: одни клет-
ки содержат следы исследуемого вещества, 
что проявлялось в светло-коричневом мел-
кодисперсном окрашивании цитоплазмы, 
а в других – цитоплазма окрашивалась в 
темно-коричневый цвет. Таким образом, 
как тёмные, так и светлые клетки потовых 
желез давали положительную реакцию на 
NSE. Число гранул в клетке составляло 

8‒16. По описанию такие клетки выявляют-
ся в области концевых секреторных отделов 
потовых желез люминесцентно-гистохими-
ческими методами [4]. Около одной из пе-
тель концевого секреторного отдела содер-
жится 5-7 NSE-экспрессирующих клеток 
(см. таблицу). Таким образом, как тёмные, 
так и светлые клетки потовых желез давали 
положительную реакцию на NSE.

Изучение срезов интактной слизистой 
оболочки околоносовых пазух, окрашен-
ных с помощью МКАТ NSE, позволило нам 
выявить их на некоторых участках в эпи-
телии. Их число составляло от 7 до 12 кле-
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ток в группе на поле зрения (см. таблицу). 
NSE-позитивные клетки имели высокую 
призматическую форму, ортохромные оваль-
ные ядра и слабоокрашенную в красно-ко-
ричневый цвет цитоплазму. Ядра этих клеток 
составляли самый верхний ряд в эпителии.

В собственной пластинке слизистой 
оболочки располагались слизисто-белковые 
железы. Их эпителий также содержал NSE-
позитивные клетки. Экспрессия вышеназ-
ванного маркёра проявлялась во всех эпи-
телиоцитах. Такие клетки имели округлые 
базофильные ядра и слабоокрашенную в 
красно-коричневый цвет цитоплазму. 

При аллергическом полипозном рино-
синусите NSE-позитивные клетки встре-
чались в основном в неизменённом и 
гиперплазированном эпителиях. Они распо-
лагались в ряд по 8‒10 клеток в поле зрения 
и реже поодиночке. Такие клетки имели вы-
сокопризматическую форму, их цитоплазма 
по сравнению с NSE-клетками здоровых 
тканей слизистой оболочки околоносовых 
пазух окрашивалась в насыщенно красно-
коричневый цвет (рис. 3).

Выявлено, что число NSE-позитивных 
клеток в эпителии имело тенденцию к уве-
личению в 1, 3 раза по сравнению с интакт-

ной слизистой оболочкой околоносовых па-
зух (см. таблицу).

В отличие от здоровых тканей слизи-
стой оболочки околоносовых пазух, при 
аллергическом полипозном риносинусите в 
собственной пластинке слизистой оболочки 
NSE-положительные клетки располагались 
чаще всего вдоль сосудов по 1‒2 клетки в 
поле зрения (см. таблицу). NSE-позитивные 
клетки здесь имели также овальные ортох-
ромные ядра и окрашенные в ярко-красно-
коричневый цвет крупные гранулы одина-
кового размера. Часть гранул находилась за 
пределами цитомембраны клетки. 

При окраске по методу Массона-Фонта-
ны эпителий кожи здоровых людей импрег-
нировался в тёмно-коричневый цвет на +4, 
однако выявлялись кератиноциты с интен-
сивной импрегнацией на +5. 

Эпителий здоровых тканей слизистой 
оболочки околоносовых пазух был интен-
сивно импрегнирован в тёмно-коричневый 
цвет на +3. В эпителии встречались участ-
ки, где ядра эпителиальных клеток им-
прегнировались в чёрный цвет на +5, а их 
цитоплазма – на +3. Это могли быть ядра 
как базальных, так и реснитчатых клеток 
(рис. 4). 

Рис 3. NSE-содержащие клетки в эпителии 
слизистой оболочки околоносовых пазух при 
аллергическом полипозном риносинусите:

1 – иммунопозитивные клетки; 
2 – собственная пластинка слизистой 

оболочки. Иммуногистохимический метод 
на NSE. Микроскоп Альтами-Био. Ув. 900

Рис. 4. Индолсодержащие клетки в эпителии 
слизистой оболочки околоносовых пазух 

здоровых тканей:
1 – индолсодержащие клетки; 2 – эпителий;

3 – собственная пластинка слизистой 
оболочки. Окраска по методу 

Массона-Фонтаны. Микроскоп Биолам. Ув. 400
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В собственной пластинке здоровых тка-

ней слизистой оболочки околоносовых пазух 
большинство клеток и волокна имели окра-
шивание на +3. Ядра клеток эпителия боль-
шинства желёз импрегнировались на +5.

При аллергическом полипозном ри-
носинусите серотонинсодержащие эпите-
лиальные клетки встречались в основном 
в гиперплазированном и в многослойном 
метаплазированном эпителиях. Число ин-
долсодержащих клеток в эпителии имело 
тенденцию к увеличению в 1,3 раза по срав-
нению со здоровыми тканями слизистой 
(см. таблицу). 

Собственная пластинка слизистой обо-
лочки была инфильтрирована клетками 
лимфогистиоцитарного ряда. На основании 
визуальной оценки аргентаффинности в 
собственной пластинке встречались лимфо-
циты, плазматические клетки и фиброциты, 
несущие большее содержание серотонина, 
чем все остальные, т.к. их ядра имели более 
тёмную окраску. Число серотонинсодержа-
щих клеток эпителия желёз при аллергиче-
ском полипозном риносинусите увеличи-
лось в 5,6 раза по сравнению со здоровыми 
тканями слизистой оболочки (см. таблицу). 
В стенках сосудов определялись индолсо-
держащие клетки. 

Обсуждение результатов
Ранее было установлено, что темные 

клетки потовых желёз экспрессируют цито-
кератин; светлые клетки – цитокератин, SP 
(субстанция P), белок S-100, а миоэпители-
альные – актин, NOS-1, ChAT [10]. В обла-
сти потовых желез кожи человека выявлено 
два типа NSE-иммунопозитивных клеток: 
первый – секреторные клетки потовых же-
лез; второй – клетки, лежащие с наружной 
стороны соединительно-тканной оболочки 
потовых желёз. Можно предположить, что 
клетки первого типа регулируют выделение 
секрета, а второго – участвуют в регуляции 
сокращения миоэпителиальных клеток, 
влияя, таким образом, на влажность кожи и 
электропроводность [2]. 

В слизистой оболочке околоносо-
вых пазух также выявлены два типа NSE-

иммунопозитивных клеток. Первый тип 
составляют клетки эпителия слизистой 
оболочки околоносовых пазух и эпителия 
желёз; второй тип – клетки, располагающи-
еся вдоль стенки сосудов собственной пла-
стинки слизистой оболочки околоносовых 
пазух. Часть индолсодержащих клеток в 
слизистой оболочке околоносовых пазух по 
локализации совпадает с NSE-позитивными 
клетками первого типа. 

Возможно, взаимодействуя с нервны-
ми терминалями и являясь продуцентами 
разнообразных биологически активных ве-
ществ, нейроэндокринные клетки служат 
звеном в регуляции нейроиммуноэндокрин-
ных взаимоотношений в области кожи и 
слизистой и могут выступать в качестве ко-
ординаторов местных иммунных, нервных 
и эндокринных механизмов в норме и при 
возникновении патологии.

Выводы

1. В коже человека NSE активно экс-
прессируется некоторыми кератиноцитами 
базального слоя, в области мышцы, подни-
мающей волос, в области ряда волосяных 
фолликулов, секреторными эпителиоцита-
ми потовых желез.

2. При аллергическом полипозном ри-
носинусите число NSE-позитивных клеток 
в эпителии увеличилось по сравнению со 
здоровыми тканями, а в эпителии желёз ис-
чезло.

3. Индолсодержащие клетки при аллер-
гическом полипозном риносинусите были 
обнаружены в стенке сосудов в местах рас-
положения эндотелиальных, гладкомышеч-
ных, адвентициальных клеток, в эпителии 
желёз, а также в эпителии слизистой около-
носовых пазух, где их число было выше по 
сравнению со здоровыми тканями. 
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been revealed in a skin of sweat glands area, hair follicles and in basal layer of epidermis. In 
a mucous membrane of paranasal sinuses NSE and indole-containing cells were found in the 
epithelium of glands, paranasal sinuses and also along a wall of vessels in the own plate of a 
mucous membrane.
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АНАТОМИЯ И ТОПОГРАФИЯ ПОЛЫХ ВЕН 
В РАННЕМ ПЛОДНОМ ПЕРИОДЕ ОНТОГЕНЕЗА ЧЕЛОВЕКА
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Для изучения топографической анатомии полых вен на этапе пренатального онто-
генеза проведено изучение торсов плодов человека классическими морфологическими 
методиками. Получены новые данные по анатомии, голо-, скелето- и синтопии верхней 
и нижней полых вен человека на сроке гестации 16–22 недели. Выявлены особенности 
анатомии и топографии полых вен у плода, описаны их отличия от топографической 
анатомии новорожденного ребенка.

Ключевые слова: фетальная анатомия, фетальная топография, верхняя полая 
вена, нижняя полая вена

Развитие неонатальной медицины и фе-
тальной хирургии предъявляет повышен-
ные требования к знаниям по анатомии и то-
пографии внутренних органов человека на 
пренатальном этапе развития. В настоящее 
время достаточно детально описана мор-
фология новорожденного ребенка, детей и 
лиц зрелого возраста, в то время как све-
дения по анатомии развивающегося плода 
разрозненны и обычно основаны на данных 
ультразвукового исследования [1, 2, 3, 4]. 
В связи с этим целью настоящего исследо-
вания стало получение новых данных по 
анатомии и топографии верхней и нижней 
полых вен в раннем плодном периоде онто-
генеза человека. 

Материалы и методы исследования

Материалом исследования послужили 
торсы 50 плодов человека гестационным 
сроком 16–22 недели, полученные в резуль-
тате прерывания беременности у здоровых 
женщин по социальным показаниям. Весь 
материал был набран в соответствии с не-
обходимыми юридическими и деонтологи-
ческими требованиями. В работе исполь-
зован комплекс морфологических методов: 
макромикроскопическое препарирование, 
гистотопографический метод и метод рас-
пилов по Н.И. Пирогову. Гистотопограммы 
и распилы по Пирогову выполнялись в трех 

взаимно перпендикулярных плоскостях. 
Серийные гистотопограммы окрашивались 
по ван Гизону. На полученных препаратах 
оценивались форма, переднезадние и по-
перечные размеры обеих вен, толщина их 
стенки, диаметр внутреннего просвета, их 
расположение относительно стенок груд-
ной полости, позвонка соответствующего 
уровня, срединной плоскости торса плода, а 
также скелетотопия, морфометрические ха-
рактеристики синтопических взаимоотно-
шений с окружающими органами и струк-
турами грудной полости. При изучении 
анатомии и топографии нижней полой вены 
рассматривался только тот ее участок, кото-
рый располагается в грудной полости – от 
места прохождения вены через диафрагму 
вплоть до ее впадения в правое предсердие. 
Все полученные морфометрические данные 
были обработаны вариационно-статистиче-
скими методами.

Результаты работы

Как показали полученные результаты, 
на рассматриваемом сроке развития плода 
его верхняя и нижняя полая вены полно-
стью сформированы и отчетливо диффе-
ренцируются на препаратах. При вскрытии 
грудной клетки на макромикропрепаратах 
для обнажения верхней полой вены удаля-
лась вилочковая железа, после чего препа-
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рированием выделялись верхняя полая, пра-
вая и левая плечеголовные и непарная вена. 
Изученные препараты продемонстрировали 
вариабельность локализации места слияния 
плечеголовных вен: формирование верхней 
полой вены может происходить на уровне 
от верхнего края яремной вырезки грудины 
(36 % наблюдений) до нижнего края второго 
грудного позвонка (64 %), при этом место их 
соединения на переднюю грудную стенку 
проецируется между правой парастерналь-
ной и правой среднеключичной линиями, 
чаще – по правой парастернальной линии. 
В месте слияния обоих истоков верхняя 
полая вена лежит вплотную к вилочковой 
железе, иногда вдаваясь в толщу ткани ти-
муса, при этом адвентиция сосуда и капсула 
железы тесно соприкасаются, но не сраста-
ются. Ход правой и левой плечеголовных 
вен различен: справа сосуд идет практиче-
ски вертикально сверху вниз, вдоль плече-
головного ствола, чуть отклоняясь вправо 
от срединной линии, тогда как слева вена 
спускается под углом 31–47º к срединной 
линии. Левая плечеголовная вена пересе-
кает спереди плечеголовной ствол и левый 
сосудисто-нервный пучок шеи. Средний 
диаметр правой плечеголовной вены соста-
вил 0,92 ± 0,01 мм, левой – 1,28 ± 0,01 мм 
(р  0,01). 

На уровне от ThII до ThIV в верхнюю 
полую вену впадает непарная вена, в боль-
шинстве случаев перед впадением она изги-
бается под углом 90º к оси своего основного 
ствола. Среднее расстояние от места слия-
ния плечеголовных вен до уровня впадения 
непарной вены составляет 2,1 ± 0,02 мм. 
Диаметр непарной вены во всех наблюдени-
ях не превышал 1 мм, составляя в среднем 
0,89 ± 0,02 мм. Самый конечный участок 
непарной вены, до слияния с верхней по-
лой, прилежит к правому главному бронху 
и правому блуждающему нерву, при этом 
вена проходит над правым главным брон-
хом, соприкасаясь с его верхней стенкой. 

Морфометрия верхней полой вены на 
сагиттальных и горизонтальных пирогов-
ских срезах и гистотопограммах показала, 

что длина сосуда на данном сроке гестации 
колеблется в пределах от 4,2 до 6,1 мм, со-
ставляя в среднем 5,14 ± 0,13 мм. На гори-
зонтальных срезах вена имеет неправиль-
ную округлую форму. Ее переднезадний 
диаметр составляет в среднем 3,07 ± 0,02 мм 
(диапазон колебаний 2,5–3,85 мм), попереч-
ный диаметр – 2,98 ± 0,01 мм (2,0–4,34 мм 
соответственно). Минимальная толщина 
стенки составила 0,22 мм, максимальная – 
0,53 мм при среднем значении толщины 
стенки 0,3 ± 0,01 мм. 

Верхняя полая вена на горизонтальных 
срезах располагается в правом переднем 
квадранте грудной полости, то есть всегда 
справа от срединной плоскости тела. Это 
подтверждается морфометрией дистанций 
между веной и стенками грудной полости. 
Так, расстояние до правой грудной стенки 
составило в среднем 10,61 ± 0,41 мм (раз-
мах значений 4,65–15,89 мм), тогда как до 
левой стенки средний показатель был равен 
20,0 ± 0,37 мм (16,4–23,48 мм соответствен-
но). Средние расстояния между верхней 
полой веной и передней и задней стенками 
грудной полости оказались сопоставимы и 
были равны 10,07 ± 0,27 и 8,14 ± 0,32 мм со-
ответственно.

Рассматривая синтопию верхней по-
лой вены, можно отметить, что, несмотря 
на небольшую длину данного сосуда, его 
взаимоотношения с окружающими органа-
ми значительно варьируют в зависимости 
от уровня относительно позвоночника. На 
уровне ThII позади верхней полой вены рас-
полагаются трахея и дуга аорты, а сверху 
прилежит плечеголовной ствол. Справа 
вена вплотную соприкасается с правым лег-
ким и медиастинальной плеврой. Несколько 
ниже, на уровне верхнего края ThIII, спереди 
от вены также продолжает занимать место 
тимус, при этом адвентиция сосуда тесно 
соприкасается с капсулой железы, но при 
препарировании они легко отделимы друг 
от друга. Справа и чуть спереди на этом 
уровне занимает положение правое легкое, 
сзади – бифуркация трахеи, слева – дуга 
аорты. На уровне нижнего края ThIII топо-
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графия верхней полой вены меняется: вме-
сто тимуса спереди к вене прилежит правое 
ушко, слева и справа от нее соответственно 
располагаются восходящая аорта и правое 
легкое. Сзади от верхней полой вены нахо-
дятся элементы корня легкого, в том числе 
правая легочная артерия, которая идет слева 
направо спереди назад. Аналогичное окру-
жение верхней полой вены сохраняется до 
ее впадения в правое предсердие.

Участок нижней полой вены, находя-
щийся в грудной полости, по сути представ-
ляет собой короткий, не более 2 мм длиной, 
широкий ствол. Данный сосуд спереди при-
крыт правым ушком и визуализируется при 
отведении либо удалении сердца. Нижняя 
полая вена проходит через отверстие диа-
фрагмы и впадает в правое предсердие на 
уровне Th5–Th6, проецируясь на 1–2 мм 
кнаружи от правой парастернальной ли-
нии. Конечный участок нижней полой вены 
имеет на срезах округлую форму, чуть сдав-
ленную спереди назад. Переднезадний раз-
мер нижней полой вены составил в среднем 
4,79 ± 0,01 мм при минимальном значе-
нии 3,0 мм, максимальном 6,58 мм. Сред-
ний поперечный диаметр вены был равен 
5,42 ± 0,3 мм (размах колебаний 4,5–8,15 мм). 
Измерения стенки нижней полой вены по-
казали, что она имеет в среднем толщину 
0,76 ± 0,01 мм. Сопоставляя эти значения с 
аналогичными показателями верхней полой 
вены, можно отметить, что у нижней полой 
вены они значительно больше. В отличие 
от верхней полой она не спадается при уда-
лении сердца за счет фиксации вены в диа-
фрагме. 

При анализе топографии изученного 
участка нижней полой вены выявлено, что 
сосуд проецируется на переднюю грудную 
стенку позади грудины, ближе к ее право-
му краю. Обе полых вены при впадении в 
правое предсердие располагаются на одной 
прямой, при этом стенка верхней полой 
вены переходит сверху в стенку правого 
предсердия, и аналогичная картина наблю-
дается снизу: стенка нижней полой вены 
продолжается в стенку правого предсердия. 

Таким образом, обе полые вены своими 
конечными участками формируют правое 
предсердие, границы и контуры которого, в 
отличие от левого, трудно отделить от при-
носящих в него кровь сосудов. 

Нижняя полая вена располагается бли-
же к позвонку, чем к грудине. Так, среднее 
расстояние от передней поверхности гру-
дины до передней полуокружности ниж-
ней полой вены составило 18,72 ± 0,31 мм 
(диапазон значений 16,43–20,13 мм). Тогда 
как дистанция между передней поверхно-
стью позвонка и задней полуокружностью 
вены в среднем была равна 7,36 ± 0,2 мм 
при размахе показателей 4,76–9,19 мм. Ме-
сто впадения нижней полой вены в правое 
предсердие чуть смещено вправо: расстоя-
ние от сосуда до правой стенки грудной по-
лости составляет в среднем 18,42 ± 0,28 мм 
(минимальное расстояние – 16,71 мм, мак-
симальное – 21,52 мм), а этот же параметр, 
но слева был равен 22,35 ± 0,34 мм ( 20,28 и 
23,83 мм соответственно).

Спереди к нижней полой вене прилежит 
правое ушко, которое и прикрывает сосуд. 
Снизу она отделена от печени диафрагмой. 
Сзади конечный участок вены граничит с 
правым легким, от которого вена отделена 
перикардом. Сверху, над веной, находится 
правое предсердие и верхняя полая вена. За-
служивает внимания топография перикарда 
на данном участке: отграничивая сердце 
спереди, он направляется вниз, простираясь 
по направлению к позвоночнику, срастается 
с куполом диафрагмы, затем поворачивает 
вверх и вплотную охватывает самый конеч-
ный участок нижней полой вены. На дан-
ном отрезке вены ее адвентиция и перикард 
плотно сращены.

Таким образом, в ходе данного иссле-
дования изучены и проанализированы ана-
томия и топография верхней полой вены 
и участка нижней полой вены. Оба сосуда 
в грудной полости находятся в окружении 
целого ряда органов, которые оказывают 
влияние на их топографию. В отличие от но-
ворожденного ребенка, на данном сроке ге-
стации полые вены имеют другую скелето- и 
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синтопию. Результаты работы могут быть 
использованы врачами ультразвуковой диа-
гностики, неонатологами, фетохирургами.
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IN THE EARLY FETAL PERIOD OF THE HUMAN ONTOGENESIS
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For studying topographical anatomy of cava veins at a prenatal stage an ontogenesis 
studying human fetal torsoes by classical morphological techniques is lead. New data on 
anatomy, holo-, skeleto- and syntopy the human superior and inferior veins on hestation term 
16–22 weeks are obtained. Features of anatomy and topography of cava veins at a fetus are 
revealed, their differences from topographical anatomy of the newborn child are described.
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ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И РОДОВ 
У ЖЕНЩИН С ГИПОТИРЕОИДНЫМ СОСТОЯНИЕМ
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акушерства и гинекологии», Москва

У пациенток с гипотиреоидным состоянием отмечался высокий показатель угрозы 
прерывания беременности, гестозов, хронической фетоплацентарной недостаточно-
сти. При этом создается неблагоприятная картина для вынашивания ребенка: частым 
осложнением является перинатальная гипоксическая энцефалопатия новорожденных.

Ключевые слова: беременность, гипотиреоз, роды, плацента 

Вопросы охраны материнства и детства 
занимают одну из основных позиций в со-
временном здравоохранении. Особое значе-
ние при этом имеет состояние фетоплацен-
тарной системы, занимающей ключевую 
позицию в сохранении жизнедеятельности 
плода и новорожденного. Однако эта систе-
ма часто вынуждена работать в условиях 
напряженного гомеостаза в результате на-
личия соматических и эндокринных забо-
леваний у матери. Среди патологических 
или пограничных состояний эндокринной 
системы особенно сложными для расшиф-
ровки, диагностики и лечения остаются 
изменения, происходящие в щитовидной 
железе (ЩЖ), так как при беременности 
происходит сложная физиологическая пе-
рестройка данного органа. Помимо этого, 
возможна скрытая ранее манифестация па-
тологии ЩЖ. Кроме того, патология ЩЖ, 
имеющаяся до беременности, особенно 
идущая с нарушением функции, оказыва-
ет значительное влияние на систему мать-
плацента-плод [1, 2, 3, 4, 5]. Однако данный 
вопрос требует дальнейшего изучения. В 
связи с этим целью данного исследования 
явилось изучение состояния системы мать-
плацента-плод при гипотиреозе у матери.

Материалы и методы

В работе использован клинический ма-
териал обследования пациенток с гипоти-

реоидным состоянием, роды у которых про-
ходили в Областном перинатальном центре 
Белгородской областной клинической боль-
ницы Святителя Иоасафа и городском род-
доме г. Старый Оскол.

Основную группу составили 25 женщин 
с гипотиреозом (аутоиммунный хрониче-
ский тиреоидит – 20 случаев, аденома ЩЖ – 
5 случаев). Четверо из них – в состоянии по-
сле оперативного лечения. Группа сравне-
ния представлена 20 произвольно отобран-
ными женщинами без патологии ЩЖ, без 
отягощенного гинекологического анамнеза 
и без указаний на наличие патологии ЩЖ 
железы по линии матери и отца.

Возраст беременных в исследуемых 
группах варьировал в широких пределах 
(от 18 до 35 лет). Отмечено преобладание 
повторнобеременных над первоберемен-
ными. Проведено изучение сопутствующей 
экстрагенитальной патологии, течения бе-
ременности и родов, раннего неонатального 
периода у новорожденных, рожденных от 
матерей, имеющих патологию ЩЖ. Дан-
ные о клиническом диагнозе женщины ос-
новывались на изучении карт беременных, 
историй родов, изучении анамнеза жизни. 
Наряду с общепринятыми в акушерской 
практике клиническими методами обследо-
вания, был включен ряд специальных ме-
тодов исследования. Так, для определения 
эндокринной патологии применялись сле-
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дующие методы исследования: было про-
ведено исследование ЩЖ с помощью УЗИ 
на аппарате «Алока-4500» у всех женщин. 
Проведено изучение: Т3 общий, Т4 общий, 
Т4 свободный, ТГ, АТ к ТГ, АТ к МСФ, ТТГ. 
Выполнено иммуноферментное определе-
ние антител к тиреоглобулину в сыворотке 
(ИФА-АТ-ТГ-1), определение общего трий-
одтиронина.

Проведено комплексное исследование 
плацент, полученных как после завершения 
родов через естественные родовые пути, 
так и во время операции кесарева сечения. 
Плаценты изучались макроскопически. Для 
гистологического исследования для све-
товой микроскопии из различных частей 
плаценты вырезалось по 5 кусочков разме-
ром 11 см3, которые маркировали и затем 
фиксировали в 10 %-м нейтральном форма-
лине. После заливки кусочков в парафин на 
микротоме готовили срезы с последующей 
окраской гематоксилином и эозином. Об-
разцы просматривали и фотографировали 
в световом микроскопе «TOPIC-T» CETI. 
Для растровой электронной микроскопии 
образцы просматривали и фотографирова-
ли в электронном микроскопе «FE1 Quanta 
200 3D». Для трансмиссионной электрон-
ной микроскопии образцы фиксировались в 
стандартном фиксаторе, а затем заливались 
в смесь эпон-аралдита. Срезы просматрива-
ли и фотографировали на микроскопе фир-
мы «Pillips».

Результаты исследования 
и их обсуждение

При изучении акушерского анамнеза 
у беременных с патологией ЩЖ нами вы-
явлена высокая частота осложнений в пре-
дыдущих беременностях. Так, прерывание 
беременности в ранние сроки имели до 
78 % женщин (до 20 % в контрольной груп-
пе, что тоже является достаточно высоким 
показателем). Угроза прерывания беремен-
ности отмечалась в 3 раза чаще среди по-
вторнобеременных пациенток, имевших в 
анамнезе медицинский аборт. Ранние гесто-
зы встречались чаще при гипотиреоидном 

состоянии (50 %) по сравнению с контроль-
ной группой (3,2 %). Гестозы при гипоти-
реоидном состоянии наблюдались в 64 %, 
а в группе сравнения этот показатель был в 
1,5–2,5 раза ниже.

При рассмотрении течения беременно-
сти создается следующая картина: в 100 % 
случаев осложнения беременности на-
блюдались среди беременных в состоянии 
гипотиреоза. Угроза прерывания беремен-
ности наблюдалась в 78 %, при чем в 35 % 
неоднократно, частота гестозов достигла 
64 %. Хроническая фетоплацентарная не-
достаточность развилась в 86 %, малово-
дие 1 (7 %), многоводие 1 (7 %). Наиболее 
часто (29 %) в данной группе наблюдались 
аномалии родовой деятельности: слабость, 
дискоординация родовой деятельности, 
кровотечение (7 %), быстрые роды (14 %), 
преждевременные роды (14 %). 

Экспериментальную группу составили 
плаценты женщин с аутоимунным тирео-
идитом и аденомой ЩЖ. Плацента жен-
щин с аутоимунным тиреоидитом с рож-
дением живого плода и благополучным 
течением перинатального периода также 
имели либо округлую форму, либо не-
правильного овала. Масса их была мень-
ше, чем в контрольной группе, и состав-
ляла в среднем 410,50 ± 20,5 г, размеры: 
16,5 ± 0,515 ± 0,362,1 ± 0,2 см. Площадь, 
занимаемая инфарктами (рис. 1), кавернами 
и гематомами, здесь также больше и состав-
ляла 10,50 ± 0,5 % от общей площади. При-
крепление пуповины было центральное, па-
рацентральное, а в одном случае – краевое.

Микроскопически как в плодной, так 
и в материнской поверхности в ряде слу-
чаев наблюдались обширные отложения 
фибриноида. В материнской поверхности 
сосуды частично склерозированы. В от-
дельных сосудах выявлены тромбы. При 
анализе гистологического строения ворсин-
чатого дерева нами выявлено, что вариант 
патологической незрелости плаценты на-
блюдался в большей степени, чем в кон-
трольной группе. Возрастало содержание 
афункциональных зон (рис. 2) и тромбов 
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в межворсинчатом пространстве (рис. 3). 
На значительной площади доминировали 
ворсины промежуточного типа с умеренной 
васкуляризацией их стромы и уменьшени-
ем числа боковых ветвей. Ворсины распо-
лагались в большинстве своем не плотно. 

В плацентах преобладали промежуточные 
и терминальные ворсинки мелкого калибра. 
В отдельных участках ‒ ворсинчатое дерево 
со значительным уменьшением числа всех 
ворсин. Возросло и число фибриноидноиз-
мененных и склерозированных ворсин. 

Рис. 1. Фрагмент плаценты при тяжелом гестозе (нефропатии III) у матери. 
Инфаркты плаценты (указано стрелкой):

а – световая микроскопия. Окраска гематоксилином и эозином. Ув.х400;
б – растровая электронная микроскопия. Ув.х 200

Рис. 2. Фрагмент плаценты при тяжелом гестозе (нефропатии III) у матери. 
Афункциональная зона (указано стрелкой):

а –световая микроскопия. Окраска гематоксилином и эозином. Ув.х400;
б – растровая электронная микроскопия. Ув.х 140

Синцитиоцитотрофобласт на большом 
протяжении десквамирован. Наблюдалось 
незначительное количество синцитиальных 
узелков, резко увеличивалось число ядер с 

кариопикнозом и кариорексисом. Строма 
рыхлая. Капилляры ишемичны.

Для плацент от женщин с аденомой щи-
товидной железы макроскопически характер-
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на округлая форма или неправильного овала, 
размеры 16,5 ± 0514 ± 0,352,0 ± 0,2 см, 
масса 400,50 ± 20,0 г. Прикрепление пупо-
вины чаще парацентральное или централь-

ное. Оболочки незначительно утолщены, 
ишемичны. В таких плацентах площадь, 
занимаемая инфарктами и кавернами, со-
ставляла 8,0 %. 

Рис. 3. Фрагмент плаценты при тяжелом гестозе (нефропатии III) у матери. 
Тромб в межворсинчатом пространстве (указано стрелкой):

а – световая микроскопия. Окраска гематоксилином и эозином. Ув.х400;
б – растровая электронная микроскопия. Ув.х 1000

Микроскопическое исследование пла-
цент показало следующую картину: как в 
материнской, так и в плодовой поверхно-
стях наблюдалось увеличение содержания 
фибриноида. В материнской поверхности 
наблюдается сужение просвета сосудов за 
счет развивающегося в этой группе склеро-
за их стенок. Площадь материнской и пло-
довой поверхностей уменьшена.

В ворсинчатом дереве обращал на себя 
внимание мозаичный характер строения. 
Однако следует отметить, что ворсинчатое 
дерево в большинстве своем ишемично 
и лишь в отдельных участках наблюдает-
ся умеренное полнокровие. Встречались 
участки с незрелыми, склерозированными 
и фибриноидноизмененными ворсинами. В 
межворсинчатом пространстве нами было 
отмечено скопление фибриноид.

В терминальном отделе ворсинчатого 
дерева нами найдена значительная десква-
мация синцитиотрофобласта (до 50 %). Со-
держание синцитиальных узелков было 
незначительно. В строме возросло число 

участков с коллагеном, по сравнению с пла-
центами женщин с эутиреоидным зобом. 
Капилляры, в большинстве своем, ишемич-
ны. Характерны участки с некрозом вор-
синчатого дерева. 

Все сказанное о плаценте напрямую кор-
релируется с состоянием плода и новорож-
денного. Течение раннего неонатального 
периода характеризовалось особенностями, 
отличающими новорожденных, рожденных 
от женщин с патологией ЩЖ. В первые дни 
жизни у ребенка отмечается ряд состояний, 
которые связаны с его первичной адаптаци-
ей к окружающей среде и являются погра-
ничными состояниями. У новорожденных 
при патологии ЩЖ у матери такие состоя-
ния значительно выражены и могут рассма-
триваться как патологические. 

При аутоимунном тиреоидите 50 % де-
тей были с массой до 3000 г. В случае с уда-
лением кисты ЩЖ ребенок весил 2500 г. 
Наибольшая потеря массы новорожденно-
го при выписке наблюдалась при состоя-
нии после удаления кисты ЩЖ. В случае 
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с состоянием после удаления кисты ЩЖ 
наблюдались асфиксия, морфологическая 
незрелость и поражение ЦНС. Эти же из-
менения, показатель которых значительно 
превышал контрольную группу, были в наи-
большей степени отмечены в группах с ау-
тоимунным тиреоидитом и аденомой ЩЖ.

В группе детей рожденных от матерей, 
имеющих патологию ЩЖ, достоверно чаще 
встречались стигмы эмбриогенеза и малые 
аномалии развития (24 %), по сравнению с 
группой сравнения (3,2 %): гемангиома во-
лосистой части головы, брюшной стенки 
справа, левого плеча, долихосигма, гипохон-
дропатия, тимомегалия, пупочная грыжа.

Таким образом, у пациенток с гипоти-
реоидным состоянием, отмечался высокий 
показатель угрозы прерывания беремен-
ности, гестозов, хронической фетоплацен-
тарной недостаточности. Морфофункцио-
нальные изменения в плаценте находились 
в прямой зависимости от вида патологии 
ЩЖ. Сочетание соматической и эндокрин-
ной патологии увеличивает риск осложне-
ний беременности и родов при патологии 
ЩЖ у матери. Одной из главных причин 
перинатальной заболеваемости при пато-
логии ЩЖ является хроническая фето-
плацентарная недостаточность, которая 
сопровождается гипоксией и задержкой 
внутриутробного развития плода.
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In patients with hypothyroid state there was a high rate of threatened abortion, gestosis, 
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РОЛЬ ЛОКАЛЬНОГО ЦИТОКИНОВОГО ДИСБАЛАНСА 
В ПАТОГЕНЕЗЕ КАРИЕСА У ДЕТЕЙ
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ГОУ ВПО «Владивостокский государственный медицинский университет», 
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В обследование включены пациенты в возрасте 6‒14 лет с установленным диагно-
зом кариеса (104 чел.) и здоровые дети с интактными зубами (10 чел.). По результату 
стоматологического осмотра дети были распределены на две основные группы: сани-
рованные и не санированные. Интенсивность кариеса оценивалась в соответствии с 
классификацией Т.Ф. Виноградовой. 
Материалом исследования служила слюна. Определение провоспалительного цитоки-
на интерлейкина ИЛ-1β и противовоспалительных цитокинов ИЛ-10, ИЛ-13 проводи-
ли с помощью реактивов фирмы «R&D Diagnostics Inc.» USA методом сендвич-вари-
анта ИФА. Выявлена активация локальной продукции и секреции цитокинов клетками 
ротовой полости детей с кариесом с увеличением коэффициента соотношения про- и 
противовоспалительных цитокинов (ИЛ-1β/ИЛ-10). Гиперпродукция ИЛ-10 и ИЛ-13 
выполняет защитно-приспособительную роль, усиливая гуморальный иммунитет и 
ингибируя клеточно-опосредованные реакции.
Увеличение провоспалительного коэффициента ИЛ-1β/ИЛ-10 более 1,5 может слу-
жить дополнительным диагностическим критерием субкомпенсированного течения 
каиреса. 

Ключевые слова: кариес, цитокины в слюне, дети 

Кариес является самой распространен-
ной патологией зубов, особенно в детском 
возрасте. Наряду с изменением формы и 
размеров зуба происходит изменение его 
тканей, отмечается тенденция к замедлению 
созревания эмали, нарушению своевремен-
ного полноценного созревания других твер-
дых тканей [3]. Кариес у детей в различные 
возрастные периоды протекает неодина-
ково. На течение кариеса молочных зубов 
влияют анатомо-физиологические особен-
ности, общая сопротивляемость организма 
ребенка и высокие реактивные свойства 
детского возраста. Кариесрезистентность 
определяется не только состоянием тканей 
зуба, но и в значительной степени фактора-
ми полости рта, ротовой жидкости, состав 
которой зависит от состояния организма и 
отражает его многочисленные изменения. 

В решении проблемы кариеса существен-
ное место отводится важнейшему физиоло-
гическому свойству эмали – проницаемости. 
Это свойство эмали зависит от особенностей 
ее структуры и химического состава самой 

твердой, высокоминерализованной ткани, не 
способной к регенерации. Уровень проница-
емости эмали определяется рН среды. Про-
ницаемость возрастает при кариесе уже в 
стадии мелового пятна, т.е. на самой ранней 
стадии патологического процесса (очаговой 
деминерализации). Проницаемость эмали 
для неорганических и органических веществ 
различна. Кальций и фосфор медленно про-
никают в эмаль и никогда не преодолевают 
эмалево-дентинное соединение. Органиче-
ские вещества проникают в твердые ткани 
зуба значительно быстрее. Проницаемость 
эмали временных и постоянных несформи-
рованных зубов значительно выше, чем про-
ницаемость постоянных сформированных 
зубов. На самых ранних стадиях кариеса 
проницаемость эмали резко возрастает (осо-
бенно временных зубов). Повышение прони-
цаемости эмали – признак прогрессирующей 
деминерализации твердых тканей зуба, но 
благодаря этому свойству развивается и об-
ратный процесс – реминерализация, которая 
способствует приостановлению кариеса [3]. 
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Слюна играет важную роль в поддержа-

нии гомеостаза полости рта. Кариесустой-
чивость и кариес-восприимчивость в значи-
тельной степени зависят от качественных и 
количественных изменений слюны, харак-
тера слюноотделения, рН. Содержащиеся в 
зубном налете микроорганизмы стимулиру-
ют выработку цитокинов, в свою очередь, 
провоспалительные цитокины усиливают 
проницаемость тканей ротовой полости, 
что имеет важное значения в патогенезе ка-
риеса. Однако отсутствует единое мнение о 
роли про- и противовоспалительных цито-
кинов в развитии кариеса. 

Целью исследования явилось изучить 
уровень провоспалительного (ИЛ-1β) и 
противоспалительных цитокинов (ИЛ-10, 
ИЛ-13) в смешанной слюне детей в зависи-
мости от их стоматологического статуса. 

Материалы и методы

В период углубленного осмотра про-
ведено стоматологическое обследование 
практически здоровых детей, направлен-
ных педиатром. В обследование включены 
пациенты в возрасте 6–14 лет с установлен-
ным диагнозом кариеса (основная группа – 
104 чел.) и здоровые дети с интактными 
зубами (контрольная группа – 10 чел.). По 
результату стоматологического осмотра 
дети были распределены на две основные 
группы: санированные (33 человека) и не 
санированные (71 человек). Интенсивность 
кариеса оценивалась в соответствии с клас-
сификацией Т.Ф. Виноградовой. Состояние 
зубов детей 1-й группы соответствовало 
I степени или компенсированной форме ка-
риеса с единичными кариозными пораже-
ниями. КПУ, КПУ + кп, кп равны от 1 до 
3. У детей 2-й группы (71 человек) имелся 
множественный кариес (II степень кари-
еса). КПУ, КПУ + кп*, равны от 10 до 20, 
что соответствовало субкомпенсированной 
форме кариеса. 

Материалом исследования служила слю-
на. Смешанную слюну получали натощак, 
утром после полоскания рта изотоническим 
(0,9 %) раствором хлорида натрия. После 

транспортировки слюна была заморожена 
при t = – 76 С до момента исследований. 

Определение провоспалительного цито-
кина интерлейкина ИЛ-1β, противовоспали-
тельных цитокинов ИЛ-10, ИЛ-13 проводили 
с помощью специфических реактивов фирмы 
«R&D Diagnostics Inc.» USA методом сенд-
вич-варианта иммуноферментного анализа. 
Учёт результатов проводили при помощи им-
муноферментного анализатора «Multiscan» 
(Финляндия). Количество выражали в пг/мл. 
Статистическая обработка материала прове-
дена с использованием методов описательной 
статистики. Результаты представлены в виде 
средней арифметической (М) и доверитель-
ного интервала (σ). Достоверность различий 
между группами рассчитана с использовани-
ем критерия Стьюдента.

Результаты и их обсуждение

При оценке цитокинового профиля сме-
шанной слюны у детей с кариесом установ-
лено, что уровень всех исследованных ци-
токинов статистически значимо выше, чем 
в контрольной группе (табл. 1). 

При этом коэффициент соотношения 
про- и противовоспалительных цитокинов 
(ИЛ-1β/ИЛ-10) также возрастал более чем 
в 2 раза (1,97 ± 0,60 против 0,46 ± 0,13; 
р < 0,005).

При распределении детей на две основ-
ные группы (санированные и нуждающиеся 
в лечении) зарегистрировано увеличение 
ИЛ-13 в слюне детей 2-й группы (см. табл. 1). 
Содержание ИЛ-1 и ИЛ-10 в среднем мало 
отличалось, однако, при расчете индивиду-
альных коэффициентов соотношения этих 
цитокинов выявлено существенное увели-
чение ИЛ-1β/ИЛ10 у детей, нуждающихся 
в лечении кариеса. Это подтверждает мне-
ние большинства исследователей (Симбир-
цев А.С., 2004; Хаитов Р.М. с соавт., 2010) 
о необходимости исследования не только 
уровня цитокинов с разными функциональ-
ными свойствами, но и их соотношений, 
что позволяет оценить относительный де-
фицит или гиперпродукцию изучаемых ме-
диаторов.
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Соответственно, у несанированных де-
тей с кариесом в слюне определена относи-
тельная гиперпродукция провоспалитель-
ного цитокина ИЛ-1β. Одним из главных 
свойств ИЛ-1 является способность стиму-
лировать активность многих типов лейко-
цитов и лимфоцитов при воспалении и им-
мунном ответе. Он усиливает экспрессию 
контактных молекул на клетках эндотелия 
(IСАМ-1, VСАМ-1, Е-селектина), активиру-
ет остеокласты, что способствует усилению 
проницаемости и резорбции кости (Наза-
ров П.Г., 2001). 

Последующий анализ, при котором 
каждая группа детей была распределена по 
степени поражения зубов на 2 подгруппы: 
с компенсированным и субкомпенсирован-
ным кариесом, позволил установить ряд за-
кономерностей. Результаты исследований 
представлены в табл. 2. 

Нами не было выявлено статистически 
значимых различий уровня ИЛ-1β в слюне 
детей сравниваемых групп. Тогда как содер-
жание ИЛ-10 существенно различалось. Его 

уровень в слюне был выше при компенси-
рованном течении кариеса как в группе са-
нированных детей, так и в группе, нуждаю-
щихся в лечении (табл. 2). У санированных 
детей с субкомпенсированным кариесом со-
держание ИЛ-10 в слюне не отличалось от 
его уровня в контрольной группе (р > 0,05). 
Гиперпродукция ИЛ-10, с уровнем около 
1000 пг/мл зафиксирована у детей с не-
леченным компенсированным кариесом. 
ИЛ-10 вырабатывается макрофагами и ре-
гуляторными Т-клетками (Хаитов Р.М. с 
соавт., 2010), угнетает функции моноци-
тов/макрофагов, секрецию провоспалитель-
ных цитокинов ИЛ-1,6,8,12, ФНОα, ИФНγ 
различными клетками. В эксперименте 
было показано, что ИЛ-10 подавляет кост-
ную резорбцию в культуре костномозговых 
клеток (Owens J.M. et al., 1996). Это под-
тверждено оценкой коэффицента соотно-
шения ИЛ-1β/ИЛ-10. При компенсирован-
ном кариесе соотношение их было близко 
к контрольным величинам (см. табл. 2). 
При субкомпенсированном кариесе как у 

Таблица 1
Цитокиновый профиль смешанной слюны детей с кариесом*

№ 
п/п Группы

Исследуемые показатели (М ± σ) пг/ил
ИЛ-1β ИЛ-10 ИЛ-13 ИЛ-1β/ИЛ10

1 Контрольная группа 
(здоровые дети с 
интактными зубами) 
n = 10

25,27 ± 5,51 167,22 ± 50,07 61,31 ± 28,09 0,46 ± 0,13

2 Общая группа детей 
с кариесом n = 104 61,08 ± 5,21*** 457,63 ± 84,89*** 144,35 ± 64,68** 1,97 ± 0,60***

3 Дети с кариесом (са-
нированы) n = 33 57,11 ± 8,06*** 429,77 ± 149,24** 105,08 ± 77,26* 0,54 ± 0,16

р2–р3 < 0,01
4 Дети с кариесом (не 

санированы) n = 71 63,53 ± 6,60*** 469,65 ± 103,00*** 162,34 ± 18**
р3–р4 < 0,01

2,62 ± 0,85**
р2–р4 < 0,01 
р3–р4 < 0,001

П р и м е ч а н и е :  статистическая достоверность различий с контрольной группой: 
р < 0,05 – *, р < 0,01 – **, р < 0,001 – ***, р1, р2, р3, р4 – сравниваемые группы.

* Индекс интенсивности отражает степень поражаемости зубов кариесом одного ре бенка. В постоянном 
прикусе подсчитывают индекс КПУ, в сменном – КПУ + кп, где, К – кариозные постоянные зубы; П – пломби-
рованные постоянные зубы; У – удаленные постоянные зубы; к- кариозные временные зубы; п – пломбирован-
ные временные зубы.
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санированных, так и особенно, у несани-
рованных детей его показатель возрастал, 
что статистически значимо подтверждает 
роль нарушений цитокиновой регуляции в 
патогенез кариеса. Для оценки сопряжен-
ности прогрессирующего течения кариеса и 

коэффициента соотношения ИЛ-1β/ИЛ-10 
был использован χ2. Проведенный анализ 
позволил установить, что увеличение коэф-
фициента более 1,58 может служить допол-
нительным иммунологическим критерием 
субкомпенсированного течения кариеса. 

Таблица 2
Показатели цитокинового профиля смешанной слюны 

в зависимости от интенсивности кариеса

№ 
п/п

Исследован-
ные цитоки-
ны (М ± σ)

Группы детей с кариесом
санированные (n = 33) несанированные (n = 71)

компенсирован-
ный n = 26 (р1) 

субкомпенсиро-
ванный n = 7(р2)

компенсированный 
n = 29 (р3)

субкомпенсиро-
ванный n = 42 (р4)

1 ИЛ-1β пг/мл 53,50 ± 9,58*** 65,72 ± 11,50* 68,95 ± 12,54** 63,51 ± 7,93**
2 ИЛ-10 пг/мл 439,31 ± 186,53**

р1–р2 < 0,05
166,82 ± 63,33
р2–р3 < 0,001

1011,91 ± 258,85***
р1–р3 < 0,05
р3–р4 < 0,001

288,90 ± 86,35*
р1–р4 < 0,05
р2–р4 < 0,05

3 ИЛ-13 пг/мл 115,34 ± 93,64*
р1–р2 < 0,05

58,11 ± 40,65
р2–р3 < 0,05

276,12 ± 232,74**
р1–р3 < 0,05
р3–р4 < 0,05

105,45 ± 54,32*
р1–р4 < 0,05
р2–р4 < 0,01

4 ИЛ-1β/ИЛ-13 0,40 ± 0,13
р1–р2 < 0,05

0,95±0,44*
р2–р3 < 0,05

0,51 ± 0,30
р1–р3 < 0,1
р3–р4 < 0,001

3,36 ± 1,12***
р1–р4 < 0,001
р2–р4 < 0,01

П р и м е ч а н и е :  статистическая достоверность различий с контрольной группой: 
р < 0,05 – *, р < 0,01 – **, р < 0,001 – ***, 

р1 – дети санированные с компенсированным кариесом;
р2 – дети санированные с субкомпенсированным кариесом;
р3 – дети не санированные с компенсированным кариесом; 
р4 – дети не санированные с субкомпенсированным кариесом.

Полученные данные свидетельствуют 
о важной защитной роли противовоспа-
лительного цитокина в предупреждении 
усиления активности кариеса. ИЛ-13 явля-
ется противовоспалительным цитокином, 
который вырабатывается активированными 
Т-лимфоцитами. Он оказывает индуцирую-
щее действие на экспрессию МНС II класса, 
СД23, CД71, CД72 на В – лимфоцитах, ак-
тивирует экспрессию на моноцитах МНС II, 
CDllb, CД18, CД29, CД49, стимулирует ан-
тиген – презентирующую функцию макро-
фагов. ИЛ-13 способствует переключе нию 
синтеза иммуноглобулинов с IgM на IgG4 
или IgE, ингибирует экспрессию на моноци-

тах FcγR I, II, III и продукцию макро фагами 
провоспалительных ИЛ-1, ИЛ-6, ФНОα, 
Г-КСФ, ГМ-КСФ, индуцирует синтез ИФНγ 
естественными киллерными клетками, но 
ингибирует их ответ на ИЛ-2 [Clore G.M. et 
al., 2004; Luis A. et al.,2006; Srefan Fichtner-
Feigl et al., 2005]. При оценке его уровня в 
слюне детей с кариесом установлено его 
снижение при субкомпенсированном те-
чении как у санированных, так и нуждаю-
щихся в лечении детей (см. табл. 2). Это, 
вероятно, отражает активацию клеточно-
опосредованного компонента иммунитета 
в ротовой полости детей с субкомпенсиро-
ванным кариесом.
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Таким образом, выявлена активация ло-

кальной продукции и секреции цитокинов 
клетками ротовой полости детей с кариесом 
с увеличением коэффициента соотношения 
про- и противовоспалительных цитокинов 
(ИЛ-1β/ИЛ-10). Гиперпродукция ИЛ-10 и 
ИЛ-13 выполняет защитно-приспособи-
тельную роль, усиливая гуморальный им-
мунитет и ингибируя клеточно-опосредо-
ванные реакции.

Увеличение провоспалительного коэф-
фициента ИЛ-1β/ИЛ-10 более 1,5 может 
служить дополнительным диагностическим 
критерием субкомпенсированного течения 
кариеса. 
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ROLE OF LOCAL CYTOKINES DISBALANCE 
IN PATHOGENESIS OF CARIES AT CHILDREN

Markelova E.V., Mileкhina S.A., Shushanyan L.S.
Vladivostok state medical university, Vladivostok, e-mail: mail@vgmu.ru

The 104 patients of 6-14 years with caries were included in research. The 10 healthy 
children were as a control . By the stomatologic examination the children were distributed 
on two basic groups: sanifi ed and not sanifi ed. Intensity of caries was estimated according to 
T.F. Vinogradovoj’s classifi cation. 
The saliva was as a material of research. The proinfl ammatory cytokine IL-1 and anti-
infl ammatory cytokines: IL-10, IL-13 were estimated by the method of immune-enzyme 
assay using reactants of fi rm «R&D Diagnostics Inc.» USA. The patients with caries had 
activated local production and cells secretion of cytokines in mouth. The proinfl ammatory/
anti-infl ammatory coeffi cient (IL-1β/IL-10) had increased. Hyperproduction of IL-10 and 
IL-13 were as a protectively-adaptive role, strengthening of humoral immunity and inhibiting 
of cellular reactions.
The proinfl ammatory coeffi cient IL-1β/IL-10 was more than 1,5. It was as additional 
diagnostic criterion of the subcompensated caries. 

Keywords: caries, cytokines in a saliva, children 



109

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ
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ТЕЧЕНИЕ БЛИЖАЙШЕГО ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОГО 
ПЕРИОДА У БОЛЬНЫХ С ТРАВМАТИЧЕСКИМИ 

ПОВРЕЖДЕНИЯМИ СЕЛЕЗЕНКИ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ОБЪЕМА ВНУТРИБРЮШНОЙ КРОВОПОТЕРИ 

Масляков В.В., Барсуков В.Г., Шихмагомедов А.З.
ГОУ ВПО «Саратовский государственный военно-медицинский институт»,

Саратов, e-mail: maslyakov@inbox.ru 

Проведен анализ течения ближайшего послеоперационного периода 245 больных, 
оперированных на травмированной селезенке по поводу ее закрытой травмы. Установ-
лено, что у пациентов с изолированными повреждениями селезенки, сопровождающи-
мися внутрибрюшной кровопотерей легкой степени, послеоперационные осложнения 
развиваются в 10 %, а летальность составляет 4,6 %. У больных с изолированными 
повреждениями селезенки, сопровождающимися внутрибрюшной кровопотерей сред-
ней степени, послеоперационные осложнения составляют 44,4 %, послеоперационная 
летальность – 22,2 %. При изолированных травмах селезенки, сопровождающимися 
внутрибрюшной кровопотерей тяжелой степени, осложнения развиваются в 75,7 %. 
Летальность на уровне 36,3 %. В группе пациентов с множественными и сочетанны-
ми повреждениями селезенки, сопровождающимися внутрибрюшной кровопотерей 
легкой степени, послеоперационные осложнения развиваются в 69 % наблюдений, по-
слеоперационная летальность составляет 39,4 %. При сочетанных и множественных 
повреждениях селезенки, сопровождающихся внутрибрюшной кровопотерей средней 
степени тяжести, послеоперационная летальность составляет 57,6 %, осложнения раз-
виваются в 71,4 % наблюдений. У пациентов с сочетанными и множественными по-
вреждениями селезенки, сопровождающимися внутрибрюшной кровопотерей тяже-
лой степени, развитие осложнений отмечено в 36,3 % наблюдений, послеоперационная 
летальность составила 18,1 %.

Ключевые слова: травма селезенки, ближайший послеоперационный период

Повреждения селезенки встречаются в 
15–50 % наблюдений среди всех пациентов 
с травмами живота [3]. Известно, что в бли-
жайшем периоде после спленэктомии ко-
личество послеоперационных осложнений 
достигает 30 % [5]. При этом летальность со-
ставляет 16–30 % [6]. Главными причинами 
смерти являются сочетанные повреждения: 
шок, кровопотеря и гнойно-септические ос-
ложнения [5,7]. Замечено, что изолирован-
ные повреждения селезенки редко приводят 
к гибели пациентов, летальность при этом 
не превышает 1,6–5,4 % [1,4]. Тем не менее 
17,2 % больных, поступивших в НИИ им. 
Склифосовского с закрытыми травмами се-
лезенки, умерли от шока и кровопотери до 
операции [2].

Цель исследования – изучить течение 
ближайшего послеоперационного периода 

у пациентов, оперированных на травмиро-
ванной селезенке в зависимости от объема 
внутрибрюшной кровопотери. 

Материалы и методы

Работа основана на анализе течения 
ближайшего послеоперационного периода 
245 больных, оперированных на травми-
рованной селезенке по поводу ее закрытой 
травмы. 

Возраст больных колебался от 20 до 
85 лет. Распределение пациентов по полу и 
возрасту представлено в табл. 1.

Из 245 пациентов, госпитализированных 
с закрытыми травмами, изолированные по-
вреждения зарегистрированы у 135 (55,1 %).

Из общего числа пострадавших с изоли-
рованными травмами геморрагический шок 
различной степени тяжести зарегистриро-
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ван у 34 (30,9 %) больных. Из них шок I сте-
пени у 14 (12,7 %), II степени – 17 (15,4 %) 

пациентов, а шок III степени у 3 (2,7 %) по-
страдавших.

Таблица 1
Пол, возраст больных с травмой селезенки

Возраст больных Мужчины Женщины
20 лет 18 (7,3 %) 2 (0,8 %)
21–30 лет 26 (10,6 %) 12 (4,8 %)
31–40 лет 58 (23,6 %) 24 (9,7 %)
41–50 лет 21 (8,5 %) 18 (7,3 %)
Старше 50 лет 33 (13,4 %) 33 (13,4 %)
Всего: 156 (63,6 %) 89 (36,3 %)

Сочетанные и множественные повреж-
дения при закрытых повреждениях селе-
зенки в наших наблюдениях отмечены в 
110 (44,8 %) случаях. Большинство постра-
давших этой группы (85 %) доставлено в 
первые часы с момента получения травмы. 
Причем, 38 (34,5 %) человек этой группы 
получили тяжелую политравму. Наиболее 
сопутствующими повреждениями при за-
крытых травмах селезенки были переломы 
ребер (90 %). При этом в 73 % наблюдений 
преобладала левосторонняя локализация 
травмы. В 88,1 % случаев переломы ребер 
осложнялись гемо- и пневмотораксом, в 
35 % наблюдений отмечено повреждение 
легкого. Кроме того, в 68,9 % случаев диаг-
ностирована черепно-мозговая травма. У 
9,0 % пациентов наблюдали разрыв почки, а 
у 55,4 % – разрыв печени – что, естественно, 
сопровождалось дополнительной кровопо-
терей. Еще у 50,9 % пострадавших зареги-

стрированы переломы различных трубча-
тых костей.

По объему внутрибрюшной кровопоте-
ри больные распределились следующим об-
разом: среди пациентов с изолированными 
повреждениями в 45 наблюдениях (33,3 %) 
она не превышала 500 мл, в 57 (42,2 %) объ-
ем ее составил 1000–1500 мл и в 33 (24,4 %) 
случаях превышал 1500 мл.

Среди пациентов с сочетанными и мно-
жественными повреждениями: в 71 (65,5 %) 
она не более 500 мл, в 28 (25,4 %) от 1000 до 
1500 мл и в 11 (10 %) – более 1500 мл.

Результаты и их обсуждение
При изучении течения ближайшего по-

слеоперационного периода 43 пациента с 
изолированными повреждениями селезен-
ки, внутрибрюшная кровопотеря которых 
не превысила 500 мл, зарегистрировано 
3 осложнения, характер которых представ-
лен в табл. 2.

Таблица 2
Характер и количество осложнений в ближайшем послеоперационном периоде 
у пациентов, оперированных на травмированной селезенке с легкой степенью 

внутрибрюшной кровопотери (M ± m)

Название осложнений

Вид операции

спленэктомия 
(n = 23) 

спленэктомия 
с аутолиентрансплантацией 

(n = 20)
Нагноение послеоперационной раны 2 (8,6 %) 1 (5 %)
Пневмония 1 (4,3 %) -
Всего 3 (13,0 %) 1 (5 %)
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Необходимо отметить, что в ближайшем 

послеоперационном периоде у большин-
ства пациентов в ближайшем послеопера-
ционном периоде отмечалось развитие ги-
пертермической реакции, причину которой 
установить не удавалось, развитие этой ре-
акции было отмечено на третьи послеопе-
рационные сутки, температурная реакция 
нормализировалась к седьмым, без какого-
либо специфического лечения. 

Летальность в этой группе пациентов 
составила минимальные цифры: умерло 2 
(4,6 %) пожилых пациента после спленэкто-

мии на первые послеоперационные сутки. 
Причиной смерти стала острая сердечно-
сосудистая недостаточность, вызванная бы-
строй кровопотерей. 

В группе пациентов с изолирован-
ными повреждениями селезенки, вну-
трибрюшная кровопотеря которых со-
ставила 1000–1500 мл, осложнения в 
ближайшем послеоперационном периоде 
отмечены в 24 наблюдениях. Количество 
и характер осложнения в зависимости 
от выполненной операции представлены 
в табл. 3. 

Таблица 3
Характер и количество осложнений в ближайшем послеоперационном периоде 

у пациентов, оперированных на травмированной селезенке 
со средней степенью внутрибрюшной кровопотери

Название осложнения

 Вид операции

рспленэктомия 
(n = 26) 

спленэктомия 
с аутолиентрансплантацией 

(n = 28) 

Нагноение послеоперационной 
раны 5 (19,2 %) 3 (10,7 %) > 0,05

Инфильтрат брюшной полости 1 (3,8 %) - > 0,05
Пневмония 4 (15,3 %) 11 (39,2 %) > 0,05
Всего 10 (36,4 %) 14 (50 %) > 0,05

Из представленных в табл. 3 данных 
видно, что статистически достоверных 
различий в двух исследуемых получено не 
было. Кроме представленных осложнений, 
в этой группе пациентов отмечено развитие 
гипертермической реакции, которая разви-
лась в 47 (87,0 %) наблюдениях. Причину 
развития этого осложнения в большинстве 
наблюдений установить не удалось. Темпе-
ратура нормализировалась самостоятельно 
на 5–7-е послеоперационные сутки. Сле-
дует отметить, что развитие гипертерми-
ческой реакции не зависело от характера 
выполненной операции, это осложнение 
одинаково часто отмечалось как в груп-
пе пациентов после спленэктомии, так и 

в группе больных, которым спленэктомия 
была дополнена аутолиентрансплантацией. 

В ближайшем послеоперационном пе-
риоде умерло 12 (22,2 %) пациентов. При-
чины смерти представлены в табл. 4.

Из представленных в табл. 4 данных 
видно, что на характер летального исхода 
не влиял такой фактор, как характер вы-
полненной операции. Основной причиной 
летального исхода у пациентов этой груп-
пы явился геморрагический шок, который 
явился причиной смерти 11 пациентов. 
Еще в одном наблюдении причиной смер-
ти явилось развитие гнойно-септического 
осложнения – абсцесса брюшной полости, 
который не был вовремя диагностирован, 
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произошло самопроизвольное вскрытие с 
развитием перитонита, релапаротомии и 

смерти на семнадцатые послеоперацион-
ные сутки. 

Таблица 4
Причины летальных исходов в ближайшем послеоперационном периоде

у пациентов, оперированных на травмированной селезенке 
со средней степенью внутрибрюшной кровопотери

Причина смерти

Вид операции

рспленэктомия 
(n = 26) 

спленэктомия 
с аутолиентрансплантацией 

(n = 28) 
Геморрагический шок 5 (19,2 %) 6 (11,1 %) > 0,05
Гнойно-септические ос-
ложнения 1 (3,8 %) - > 0,05

Всего 6 (11,1 %) 6 (11 %) > 0,05

У пациентов с изолированными по-
вреждениями селезенки, внутрибрюшная 
кровопотеря которых превысила 1500 мл, 
послеоперационные осложнения зареги-
стрированы у 25 (75,7 %) пациентов. Ко-

личество послеоперационных осложнений 
представлено в табл. 5.

В ближайшем послеоперационном пе-
риоде умерло 12 (36,3 %) человек. Причины 
летальных исходов представлены в табл. 6. 

Таблица 5 
Характер и количество осложнений в ближайшем послеоперационном периоде 

у пациентов, оперированных на травмированной селезенке 
с тяжелой степенью внутрибрюшной кровопотери

Название осложнения

Вид операции

рспленэктомия 
(n = 16) 

спленэктомия 
с аутолиентрансплантацией 

(n = 17) 
Нагноение послеоперационной 
раны 4 (12,1 %) 3 (9,0 %) > 0,05

Инфильтрат брюшной полости - 1 (3,0 %) > 0,05
Пневмония 6 (18,1 %) 11 (33,3 %) > 0,05
Всего 10 (30,3 %) 15 (45,4 %) > 0,05

Таблица 6
Причины летальных исходов у больных, оперированных на травмированной 

селезенке с тяжелой степенью внутрибрюшной кровопотери

Причина смерти

Вид операции

рспленэктомия 
(n = 18) 

спленэктомия 
с аутолиентрансплантацией 

(n = 15) 
Геморрагический шок 5 (19,2 %) 6 (11,1 %) > 0,05
Гнойно-септические осложнения 1 (3,8 %) - > 0,05
Всего 6 (11,1 %) 6 (11 %) > 0,05
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Из данных, представленных в табл. 6, 

видно, что основной причиной летальных 
исходов у пациентов этой группы явился ге-
моррагический шок. 

У пациентов с сочетанными и мно-
жественными повреждениями селезенки, 
внутрибрюшная кровопотеря которых не 
превысила 500 мл, в ближайшем послеопе-
рационном периоде развитие различных ос-
ложнений отмечено у 49 (69 %) пациентов. 
Основные осложнения, зарегистрирован-
ные у пациентов этой группы, представле-
ны в табл. 7.

Как видно из данных, представлен-
ных в табл. 7, основными осложнениями, 

развившимися в ближайшем послеопера-
ционном периоде у пациентов с сочетан-
ными и множественными повреждениями 
селезенки, сопровождающимися внутри-
брюшной кровопотерей легкой степени, 
была пневмония. Следует отметить, что 
в 80 % наблюдений развитие пневмонии 
наблюдалось на стороне ушиба грудной 
клетки, что может быть связано с со-
путствующими повреждениями грудной 
клетки. В 14 (19,7 %) наблюдениях тече-
ние пневмонии осложнялось присоедине-
нием плеврита, причем во всех наблюде-
ниях развитие этого осложнения отмечено 
на левой половине. 

Таблица 7 
Осложнения в ближайшем послеоперационном периоде у пациентов 

с множественными и сочетанными повреждениями селезенки, 
сопровождающимися внутрибрюшной кровопотерей легкой степени 

Название осложнения
Количество осложнений

Абс. число  %
Пневмония 25 35,2
Плеврит 14 19,7
Внутрибрюшное кровотечение 3 4,2
Перитонит 2 2,8
Нагноение послеоперационной раны 4 5,6
Инфильтрат брюшной полости 1 1,4
Всего 49 69

Развитие внутрибрюшного кровотече-
ния отмечено в 3 (4,2 %) наблюдениях, что 
потребовало проведение релапоротомии 
через три, шесть и восемь часов после про-
ведения первой операции.

В 2 (2,8 %) наблюдениях течение бли-
жайшего послеоперационного периода 
осложнилось развитием перитонита в ре-
зультате сопутствующего повреждения ки-
шечника. В одном из наблюдений отмечено 
развитие летального исхода. 

Гнойно-септические осложнения, про-
являющиеся в развитии нагноения по-
слеоперационной раны и образовании ин-
фильтрата брюшной полости, отмечены в 
5 (7,0 %) наблюдениях. Следует отметить, 

что все гнойно-септические осложнения 
развились на фоне применения специфиче-
ской антибактериальной терапии.

Тяжесть шока закономерно приводила 
к увеличению летальных исходов, причем 
большинство пациентов этой группы по-
гибло либо в первые послеоперационные 
сутки, либо смерть была констатирована на 
операционном столе. В ближайшем после-
операционном периоде зарегистрирована 
смерть 28 (39,4 %) пациентов. Из общего 
количества поступивших смерть на первые 
послеоперационные сутки либо в ближай-
шие часы после поступления отмечена в 
8 (11,2 %) наблюдениях. Основные причины 
летальных исходов представлены в табл. 8.
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Как видно из данных табл. 8, основной 
причиной смерти пациентов этой группы 
явились тяжелый травматический шок и че-
репно-мозговые травмы, которые привели 
к летальному исходу в 22 (30,9 %) наблю-
дениях. Развившиеся гнойно-септические 
осложнения привели к летальному исходу 
в 6 (8,4 %) наблюдениях. Следует отме-
тить, что увеличение количества повреж-
денных органов закономерно приводило к 
усилению тяжести шока и, как следствие, к 
увеличению летального исхода. Так, среди 
пациентов, доставленных в состоянии трав-

матического шока I степени, летальных ис-
ходов зарегистрировано не было, а из 12 па-
циентов III степени погибло 10.

Из 28 пациентов с сочетанными и 
множественными повреждениями селе-
зенки, внутрибрюшная кровопотеря ко-
торых составила среднюю степень тяже-
сти, развитие различных осложнений в 
ближайшем послеоперационном периоде 
отмечено у 20 (71,4 %) пациентов. Ха-
рактер и количество зарегистрирован-
ных основных осложнений представлены 
в табл. 9.

Таблица 8
Причины летальных исходов у пациентов с сочетанными и множественными 

повреждениями селезенки, сопровождающимися внутрибрюшной 
кровопотерей легкой степени в ближайшем послеоперационном периоде

Причина смерти
Количество больных 

Абс. число  %
Травматический шок 12 16,2
Черепно-мозговая травма 10 13,5
Пневмония 5 6,7
Перитонит 1 1,3
Всего 28 39,4

Таблица 9
Осложнения в ближайшем послеоперационном периоде у пациентов 

с множественными и сочетанными повреждениями селезенки, 
сопровождающимися внутрибрюшной кровопотерей средней степени 

Название осложнения
Количество осложнений

Абс. число *  %
Пневмония 18 64,2
Плеврит 12 42,8
Внутрибрюшное кровотечение 1 3,5
Перитонит 1 3,5
Нагноение послеоперационной раны 12 42,8
Инфильтрат брюшной полости 8 25,8

П р и м е ч а н и е :  * – у некоторых пациентов отмечено развитие нескольких осложнений. 

В одном наблюдении диагностировано 
развитие повторного внутрибрюшного кро-
вотечения из ушитого ложа селезенки, что 
потребовало выполнения релапоротомии. 

Тяжесть повреждений и шока, несом-
ненно, приводила к более тяжелому те-
чению ближайшего послеоперационного 
периода. В этой группе пациентов отме-
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чена высокая летальность – 15 (57,6 %). 
Причем, смерть 8 пациентов наступила 
на операционном столе. Смерть этих по-
страдавших наступила в результате не-

купированного травматического шока у 
больных с политравмой. Причины смер-
ти пациентов этой группы представлены 
в табл. 10.

Таблица 10
Причины летальных исходов у пациентов с сочетанными и множественными 

повреждениями селезенки, сопровождающимися внутрибрюшной кровопотерей 
средней степени в ближайшем послеоперационном периоде

Причина смерти
Количество больных 

Абс. число  %
Травматический шок 10 35,7
Черепно-мозговая травма 3 10,7
Пневмония 1 3,5
Перитонит 1 3,5
Всего 15 57,6

Как видно из данных табл. 10, основной 
причиной смерти явились тяжелый травмати-
ческий шок, который стал причиной смерти 
10 (35,7 %) пациентов, черепно-мозговая трав-
ма, приведшая к смерти 3 (10,7 %) больных, 
развившаяся в ближайшем послеоперацион-
ном периоде пневмония, которая привела к 
летальному исходу в 1 (3,5 %) наблюдении. 
Кроме того, у 1 (3,5 %) пациента смерть на-
ступила в результате перитонита, который 
развился в результате сопутствующих по-
вреждений органов брюшной полости. 

Из 11 человек с множественными и 
сочетанными повреждениями селезенки, 
внутрибрюшная кровопотеря которых со-
ставила тяжелую степень (более 1500 мл), 
послеоперационные осложнения в ближай-
шем послеоперационном периоде отмече-
ны в 4 (36,3 %) наблюдениях. Количество и 
характер зарегистрированных осложнений 
представлены в табл. 11. Необходимо от-
метить, что в двух наблюдениях отмечено 
развитие нескольких осложнений у одного 
пациента.

Таблица 11
Количество осложнений в ближайшем послеоперационном периоде у больных 
с сочетанными и множественными повреждениями селезенки, сопровождаемые 

внутрибрюшной кровопотерей тяжелой степени

Название осложнения
Количество осложнений

Абс. число *  %
Пневмония 3 27,2
Плеврит 2 18,1
Нагноение послеоперационной раны 1 9,0
Инфильтрат брюшной полости 1 9,0
Всего 4 36,6

П р и м е ч а н и е :  * – у некоторых пациентов отмечено развитие несколько осложне-
ний.
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Как видно из данных, представленных 

в табл. 11, основным осложнением, заре-
гистрированным у пациентов этой груп-
пы, была пневмония, которая развилась в 
3 (27,3 %) наблюдениях, причем в 2 (18,1 %) 
случаях течение пневмонии осложнялось 
присоединившимся плевритом. Развитие 
этого осложнения, по нашему мнению, свя-
зано с ушибом легкого. Это предположение 
подтверждается тем, что развитие пнев-
монии отмечено на стороне повреждения. 
В послеоперационном периоде погибли 
2 (18,1 %) пациента.

Таким образом, наши исследования по-
казывают, что течение послеоперационного 
периода у больных с закрытыми повреж-
дениями селезенки зависит от наличия или 
отсутствия сочетанных повреждений. Так, 
у пациентов с изолированными поврежде-
ниями развитие послеоперационных ослож-
нений зависит от объема внутрибрюшной 
кровопотери, тогда как при сочетанных по-
вреждениях такой зависимости не выявлено.

Выводы

1. У пациентов с изолированными повреж-
дениями селезенки, сопровождающимися 
внутрибрюшной кровопотерей легкой степе-
ни, послеоперационные осложнения развива-
ются в 10 %, а летальность составляет 4,6 %.

2. У больных с изолированными повреж-
дениями селезенки, сопровождающими-
ся внутрибрюшной кровопотерей средней 
степени, послеоперационные осложнения 
составляют 44,4 %, послеоперационная ле-
тальность – 22,2 %. 

3. При изолированных травмах селезен-
ки, сопровождающимися внутрибрюшной 
кровопотерей тяжелой степени, осложне-
ния развиваются в 75,7 %. Летальность на 
уровне 36,3 %.

4. В группе пациентов с множественны-
ми и сочетанными повреждениями селезен-
ки, сопровождающимися внутрибрюшной 
кровопотерей легкой степени, послеопера-
ционные осложнения развиваются в 69 % 
наблюдений, послеоперационная леталь-
ность составляет 39,4 %.

5. При сочетанных и множественных 
повреждениях селезенки, сопровождаю-
щихся внутрибрюшной кровопотерей сред-
ней степени тяжести, послеоперационная 
летальность составляет 57,6 %, осложнения 
развиваются в 71,4 % наблюдений.

6. У пациентов с сочетанными и мно-
жественными повреждениями селезенки, 
сопровождающимися внутрибрюшной кро-
вопотерей тяжелой степени, развитие ос-
ложнений отмечено в 36,3 % наблюдений, 
послеоперационная летальность соста-
вила 18,1 %.
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CURRENT OF THE NEAREST POSTOPERATIVE PERIOD 
AT PATIENTS WITH TRAUMATIC DAMAGES 

OF THE LIEN IN ЗАВИСМОСТИ FROM VOLUME 
OF THE INTRAABDOMINAL HEMORRHAGE

Maslyakov V.V., Barsukov V.G., Shihmagomedov A.Z.
Saratov State Military Medical University, Saratov, e-mail: maslyakov@inbox.ru;

The Saratov state military-medical institute, Saratov 

The analysis of a current of the nearest postoperative period of 245 patients operated 
on the injured lien concerning its closed trauma is carried out. It is established that at 
patients with the isolated damages of a lien accompanied by an intraabdominal hemorrhage 
of easy degree, postoperative complications develop 10 %, and the lethality makes 
4,6 %. At patients with the isolated damages of a lien accompanied by an intraabdominal 
hemorrhage of average degree, postoperative complications make 44,4 %, a postoperative 
lethality – 22,2 %. At the isolated traumas of the lien, accompanied by an intraabdominal 
hemorrhage of serious degree, complication develop in 75,7 %. A lethality at level of 36,3 %. 
In group of patients with plural and damages the liens accompanied by an intraabdominal 
hemorrhage of easy degree postoperative complications develop in 69 % of observations, the 
postoperative lethality makes 39,4 %. At and the plural damages of a lien accompanied by 
an intraabdominal hemorrhage of moderate severity level, the postoperative lethality makes 
57,6 %, complications develop in 71,4 % observations. At patients with and plural damages 
the liens accompanied by an intraabdominal hemorrhage of serious degree, development of 
complications it is noted in 36,3 % observations, the postoperative lethality has made 18,1 %.

Keywords: the lien trauma, the nearest postoperative period
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ОКСИДАТИВНЫЙ СТАТУС У БОЛЬНЫХ С АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИЕЙ В ГЕРИАТРИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ 

И МИЛЛИМЕТРОВАЯ ТЕРАПИЯ
Медведев Д.С.

ФГУП «НИИ гигиены, профпатологии и экологии человека» ФМБА России, 
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Включение в схемы лечения артериальной гипертензии КВЧ-терапии способству-
ет усилению антиоксидантных саногенетических механизмов, что вносит вклад в нор-
мализацию процессов витаукта в пожилом возрасте. 

Ключевые слова: миллиметровая терапия, оксидативный гомеостаз, 
артериальная гипертензия, пожилой возраст

Гериатрическая патология характери-
зуется не только отличным от патологии 
молодого и среднего возраста течением, но 
и особенностью патогенетических измене-
ний [1]. Новым, бурно развивающимся на-
правлением изучения патологии пожилого 
и старческого возраста является оксидатив-
ный гомеостаз. В этой связи нами проведе-
но исследование, целью которого явилось 
изучить особенности оксидативного стату-
са у пациентов пожилого возраста с артери-
альной гипертензией и оценить влияние на 
него миллиметровой (КВЧ) терапии. 

Материал и методы

Работа проведена в два этапа. 
Первый этап. В исследование вклю-

чены 32 пациента среднего возраста 
(53,6  2,3 года) с артериальной гипертен-
зией первого – второго класса риска сердеч-
но-сосудистых осложнений, а также 34 па-
циента пожилого возраста (63,8  2,1 года) 
с артериальной гипертензией аналогичной 
степени тяжести. 

В исследование не включались больные 
с онкологической патологией, выраженной 
сердечно-сосудистой патологией с осложнен-
ным течением (инфаркт миокарда, инсульт), 
соматической патологией средней степени 
выраженности и тяжелой, требующей прове-
дения постоянной базисной терапии.

На первом этапе выявлены отличия в со-
стоянии оксидативного статуса у пациентов 
среднего и пожилого возраста с артериаль-
ной гипертензией.

Второй этап. На данном этапе в иссле-
дование включены 34 пациента пожилого 
возраста (64,9  2,1 года) с артериальной 
гипертензией первого – второго класса 
риска сердечно-сосудистых осложнений, 
получавших антигипертензивную терапию 
(метопролол в дозе 50 мг два раза в сут-
ки) в сочетании с КВЧ-терапией (основная 
группа), а также 36 пациентов пожилого 
возраста (63,8  2,1 года) с артериальной 
гипертензией аналогичной степени тяже-
сти, получавших только медикаментозную 
антигипертензивную терапию (контроль-
ная группа). На втором этапе выявлено 
влияние КВЧ-терапии на оксидативный 
статус пожилых больных с артериальной 
гипертензией.

Характеристика вмешательства. Вме-
шательство проводилось посредством при-
менения аппарата КВЧ-ИК терапии «Трио-
мед» (ООО «Триомед», Санкт-Петербург). 

Производили воздействие на биологи-
чески активные точки, при этом с гипотен-
зивной целью на точку TR5, при сопутству-
ющих нарушениях ритма сердца – точки С7 
и Р7, при стенокардитических явлениях – 
точки RP4, VC17, E36. Длительность воз-
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действия на каждую точку составляло 
до 30 минут, продолжительность курса – 
10–12 процедур.

Для характеристики оксидативных 
процессов определен уровень малонового 
диальдегида (МДА), как промежуточного 
метаболита перекисного окисления, харак-
теризующего долгосрочные оксидативные 
процессы. 

В качестве характеристики антиокси-
дантной защиты выбрано количественное 
содержание SH-групп.

Комплексная оценка оксидативного 
статуса дана по значению коэффициента 
SH/МДА, при этом состояние оксидатив-
ного статуса на втором этапе исследования 
оценено в основной и контрольной группах 

через 1 и 6 месяцев после начала вмеша-
тельства. 

Определение состояния оксидативно-
го статуса проведено на спектрофотометре 
Gilford Mold 250 (США).

Для статистической обработки данных 
применены стандартные методы вариаци-
онной статистики, разность показателей 
была достоверной при p < 0,05.

Результаты и обсуждение

Выявлено, что у пациентов среднего и 
пожилого возраста имеются достоверные 
различия в состоянии оксидативного гоме-
остаза, при этом у пожилых больных име-
ет место превалирование прооксидантного 
компонента (табл. 1).

Таблица 1
Сравнительная характеристика оксидативного гомеостаза у пациентов среднего 

и пожилого возраста с артериальной гипертензией

Показатель Средний возраст (n = 32) Пожилой возраст (n = 34)
МДА (мкмоль/л) 33,2 ± 1,3 42,3 ± 1,1
SH (мкмоль/л) 316,3 ± 11,4 294,4 ± 7,1
SH/МДА 9,93 ± 0,3 7,11 ± 0,1

Согласно полученным данным, в 
среднем возрасте концентрация МДА со-
ставляет 33,2 ± 1,3 мкмоль/л, в пожилом 
возрасте его уровень увеличивается до 
42,3 ± 1,1 мкмоль/л, р < 0,05. Это свидетель-
ствует об увеличении прооксидантного по-
тенциала у лиц пожилого возраста. 

Также отмечена тенденция к сниже-
нию содержания маркеров антиоксидантов 
SH-групп по мере увеличения возраста: с 
316,3 ± 11,4 мкмоль/л у лиц среднего воз-
раста до 294,4 ± 7,1 мкмоль/л у пожилых 
людей, р < 0,05. 

Соответственно происходит снижение 
суммарного коэффициента, характеризую-
щего оксидативный стресс. Так, у пациентов 
среднего возраста его значение составляет 
9,93 ± 0,3, в пожилом возрасте – 7,11 ± 0,1, 
р < 0,05.

Таким образом, у лиц с артериальной 
гипертензией в пожилом возрасте имеет-

ся достоверная тенденция по сравнению 
с группой среднего возраста к снижению 
маркеров антиоксидантной защиты и уве-
личению содержания МДА, что свидетель-
ствует об усилении течения оксидативных 
процессов.

При изучении влияния КВЧ-терапии на 
течение артериальной гипертензии выявле-
но, что комбинированное лечение метопро-
лолом в дозе 50 мг 2 раза в день в сочетании 
с КВЧ-терапией по стандартной методике 
(один курс из 15 процедур через день) про-
должительностью 1 и 6 месяцев сопровож-
дается антиоксидантными эффектами. 

В частности, снижается SH концен-
трация МДА в динамике лечения, со-
ответственно 44,1 ± 1,2; 39,6 ± 0,8; 
36,3 ± 0,2 мкмоль/л, р < 0,05. Происходит 
рост антиоксидантного потенциала под 
влиянием терапии метопрололом и КВЧ, 
динамика содержания SH-групп носит сле-
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дующий характер: 322,4 ± 10,1; 331,2 ± 9,0; 
345,2 ± 9,5 мкмоль/л, р < 0,05. Соотноше-
ние SH/МДА также имеет положитель-

ную динамику: 7,42 ± 0, 2; 8,64 ± 0,1; 
9,52 ± 0,1 мкмоль/л, р < 0,05. Показатели 
липидного обмена не изменяются (табл. 2). 

Таблица 2 
Влияние терапии метопрололом и КВЧ на оксидативный гомеостаз

Показатель
Через 1 месяц лечения Через 6 месяцев лечения 

основная группа контрольная 
группа основная группа контрольная 

группа
МДА, мкмоль/л 39,5 ± 0,9 38,7+0,8 36,4 ± 0,4 35,9+0,3
SH, мкмоль/л 332,5 ± 9,4 319,3  6,9* 347,1 ± 10,7 332,8  9,0*
SH/МДА 8,63 ± 0,2 7,88  0,1* 9,53 ± 0,2 8,84  0,1*
ХС 6,3 ± 0,2 6,2  0,3 6,7 ± 0,1 6,6  0,2
ХС ЛПВП 1,2 ± 0,1 1,1  0,1 1,3 ± 0,1 1,2  0,1
ТГ 1,6 ± 0,2 1,7  0,3 1,7 ± 0,3 1,6  0,2
ХС ЛПНП 4,5 ± 0,4 4,4  0,5 4,6 ± 0,5 4,5  0,4

П р и м е ч а н и е :  * ‒ p < 0,05 между основной и контрольной группами.

Вместе с тем выявлено, что при присо-
единении к антигипертензивной терапии 
метопрололом КВЧ-воздействия через 1 и 
6 месяцев лечения наблюдается достовер-
ное увеличение содержания антиоксидант-
ных SH-групп и соответственно более бла-
гоприятное соотношение SH/МДА, p < 0,05.

Необходимо отметить, что теоретиче-
ской основой применения КВЧ-терапии в 
гериатрической практике является то, что 
данный метод стимулирует процессы ви-
таукта [2]. Витаукт – это процесс динами-
ческого равновесия между разбалансиро-
ванными в результате старения организма 
регуляторными и гомеостатическими ме-
ханизмами и адаптационными реакциями. 
По мере усугубления старения первые на-
чинают проявлять себя все более агрес-
сивно. Здоровая старость характеризуется 
параллельным усилением адаптационных 
и саногенных механизмов, что приводит 
к динамическому равновесию и не дает 
развиться патологическим процессам [3]. 
Применение КВЧ-терапии предполага-
ет гармонизацию волновых процессов на 

клеточном и тканевом уровнях, тормозит 
волновой дисбаланс, снимая, таким обра-
зом, патогенную часть виктаукта [4]. Это 
подтверждается и приведенными резуль-
татами наших исследований, свидетель-
ствующих об улучшении про- и антиокси-
дантного статуса у пожилых пациентов с 
измененным по сравнению с лицами сред-
него возраста оксидативным гомеостазом 
при воздействии волнами миллиметрового 
диапазона. 

Выводы

1. У пожилых людей с артериальной ги-
пертензией наблюдается усиление проокси-
дантных процессов по сравнению с лицами 
среднего возраста.

2. Включение в схемы лечения артери-
альной гипертензии КВЧ-терапии способ-
ствует усилению антиоксидантных саноге-
нетических механизмов.

3. Выявленные закономерности свиде-
тельствуют о вкладе метода КВЧ-терапии в 
нормализацию процессов витаукта в пожи-
лом возрасте. 
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У детей от трех до шести лет изучалась зависимость умственного развития от со-
стояния реологических свойств. У детей с хорошими когнитивными способностями от-
мечается невысокая агрегация эритроцитов с тенденцией к её усилению с возрастом, 
обеспечивая оптимальную перфузию внутренних органов, необходимую для нормаль-
ного умственного развития ребенка. Избыточная агрегация эритроцитов может являться 
одной из причин снижения когнитивных способностей у дошкольников вследствие от-
рицательных метаболических перестроек, в том числе в центральной нервной системе.

Ключевые слова: тромбоциты, эритроциты, кровь, познавательные способности, 
дети

Несмотря на то, что проблема индиви-
дуальных различий в мышлении детей ши-
роко освещалась как в отечественной фи-
зиологии, так и в психологии [1, 3], на наш 
взгляд, она не получила адекватной оценки 
с точки зрения комплексного анализа всех 
медицинских и психологических измене-
ний. В отечественной физиологии исследо-
вание связи высшей нервной деятельности 
с состоянием здоровья проводится преиму-
щественно в клинике при грубых расстрой-
ствах мозгового кровообращения, и до сих 
пор малоизученным остается вопрос инди-
видуальных различий в умственном разви-
тии у детей с разными реологическими осо-
бенностями эритроцитов, определяющими 
жидкостные свойства крови.

В этой связи цель настоящей работы ‒ 
выявление зависимости умственного разви-
тия от состояния реологических свойств у 
детей от трех до шести лет. 

Материал и методика исследований

В исследование были включены дети, 
отличающиеся адекватным поведением, 
сформированной речью, с высокой эффек-
тивностью познавательных способностей, 
составившие первую экспериментальную 

группу: 3-летних – 29 детей, 4-летних – 
27 детей, 5-летних – 26 детей и 6-летних – 
25 детей. 

Во вторую контрольную группу вошли 
дети с эффективностью познавательных 
процессов ниже средних значений: 3-х лет 
(21 ребенок), 4-х лет (23 ребенка), 5 лет 
(24 ребенка) и 6 лет (19 детей). Обоснован-
ность включения испытуемых по группам 
согласовывалась с воспитателями, логопе-
дом и психологом детского сада.

Эффективность познавательных спо-
собностей оценивалась с помощью следую-
щих методик: 

методики диагностики детей третьего 
года жизни (1-я младшая группа детского 
сада): коробки форм, разрезные картинки, 
пирамидки – мисочки, бусинки.

методики диагностики детей четверто-
го года жизни (2-я младшая группа детско-
го сада): эталоны, сложи фигуру, полянка, 
цветовое лото, свободное конструирование, 
свободный рисунок.

 методики диагностики детей пятого 
года жизни (средняя группа детского сада): 
разложи в ряд, лото Когана, кубики Кооса, 
тест Гудинаф-Харриса «Нарисуй человека», 
дорисуй фигуры.
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методики диагностики детей шестого 

года жизни (старшая группа детского сада): 
матрицы Равена, исключение лишнего, на-
зови одним словом, самое непохожее, клас-
сификация, описание игрушки, кружки, 
продолжи узор.

У всех детей проводилась оценка агре-
гации эритроцитов. Использовался метод 
изучения степени агрегации эритроцитов с 
помощью светового микроскопа, путем под-
счета в камере Горяева количества агрегатов 
эритроцитов, числа агрегированных и неагре-
гированных эритроцитов во взвеси отмытых 
эритроцитов в плазме крови. Производилось 
вычисление среднего размера агрегата (СРА), 
показателя агрегации (ПА), процента неагре-
гированных эритроцитов (ПНА). 

Достоверность различий между группа-
ми испытуемых оценивалась t-критерием 
Стьюдента [1].

Результаты исследований 

В 1-й младшей группе детского сада 
дети продемонстрировали достаточно вы-
сокий уровень развития ориентировоч-
ной деятельности (табл. 1). Они внима-
тельно рассматривали вырезы в коробке, 
сравнивая их с формой фигур, совершали 
меньше беспорядочных импульсивных 
движений. Затруднения эти дети испы-
тывали при идентификации фигур, не-
значительно отличающихся по форме: 
пяти- и шестиугольник, короткий и удлинен-
ный овал.

Таблица 1
Величины средних значений тестовых показателей (в баллах) в первой младшей группе 

(экспериментальной и контрольной)

№ п/п Диагностические  методики Экспериментальная груп-
па (норма) Контрольная группа

1 Коробка форм 1,81 1,50
2 Разрезные картинки 2,38 2,00
3 Пирамидка 2,13 1,94
4 Бусинки 1,88 2,25

В контрольной группе дети недостаточ-
но дифференцировали параметры объемной 
фигуры: высота, ширина и форма основа-
ния. Затруднения были вызваны и недостат-
ками внимания: некоторые дети вращали 
коробку, не замечая нужного выреза, хотя 
он несколько раз «мелькал» перед глазами, 
но стоило повернуть коробку нужной сто-
роной к ребенку, и необходимый вырез бы-
стро находился. Недостатки в организации 
деятельности проявлялись в том, что дети 
не могли последовательно рассмотреть все 
шесть сторон кубической коробки, враща-
ли ее в одной плоскости, при этом ребенок 
хорошо видит четыре стороны коробки, но 
две другие не замечает.

У детей четвертого года жизни, во вто-
рой младшей группе при сравнении сред-

них значений тестовых показателей двух 
групп выявлено, что гипотеза о существен-
ных отличиях в средних подтверждается в 
трех случаях: по тесту «Эталоны», «Сло-
жи фигуру» и «Цветовое лото». По тестам 
«Полянка» и «Рисование» средние значения 
экспериментальной группы больше, чем 
контрольной группы, но различия между 
ними статистически не значимы. По тесту 
«Конструирование» среднеарифметиче-
ский показатель в контрольной группе был 
больше, чем в эксперименетальной группе, 
но данные различия не достигли уровня ста-
тистической значимости.

Наблюдение за детьми в ходе диагно-
стики, а также анализ протоколов позволи-
ли выявить не только количественные, но 
и качественные отличия в умственном раз-
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витии и познавательной деятельности детей 
экспериментальной и контрольной групп.

По итогам диагностики детей четвер-
того года жизни (вторая младшая группа), 
можно сделать вывод о том, что у детей 
экспериментальной группы существенно 
более высокий уровень развития способ-
ности к соотнесению формы предметов с 
эталонами и развития перцептивных моде-
лирующих действий. Они лучше различа-
ют форму плоских и объемных предметов, 
легче ориентируются на значимые, а не на  

случайные признаки, успешнее моделиру-
ют целостный образ из набора элементов. 
Способность к цветоразличению лучше 
развита у детей экспериментальной груп-
пы. Они легче идентифицируют основные 
цвета, а также дифференцируют оттенки 
по тону и насыщенности. Уровень раз-
вития знаково-символической функции, 
предпосылок наглядно-образного мышле-
ния и воображения у детей эксперимен-
тальной и контрольной групп существенно 
не отличается. 

Таблица 2
Величины средних значений тестовых показателей (в баллах) во второй младшей группе 

(экспериментальной и контрольной)

№ 
п/п Диагностические методики Экспериментальная 

группа (норма)
Контрольная 

группа
1 Эталоны 21,33 16,6*
2 Сложи фигуру 19,25 11,55*
3 Полянка 12,94 11,80
4 Цветовое лото 15,69 11,67**
5 Конструирование 1,88 2,33
6 Рисование 1,03 0,84

П р и м е ч а н и е :  здесь и далее: * – р < 0,05; ** – р < 0,01; *** – р < 0,001.

В результате обследования детей пятого 
года жизни (средняя группа) было выясне-
но, что средние тестовые показатели экспе-
риментальной группы по всем пяти мето-
дикам выше, чем аналогичные показатели 

контрольной группы (табл. 3). По трем мето-
дикам выявлена достоверная разница в сред-
них: «Лото Когана» (р < 0,05), «Кубики Ко-
оса» и «Рисунок человека» (очень высокий 
уровень достоверности различий: р < 0,001).

Таблица 3
Величины средних значений тестовых показателей (в баллах) в средней группе 

(экспериментальной и контрольной)

№ 
п/п Диагностические методики Экспериментальная груп-

па (норма) Контрольная группа

1 Разложи в ряд 9,18 8,11
2 Лото Когана 31,38 27,06*
3 Кубики Кооса 29,69 18,61***
4 Рисунок человека 20,63 12,10***
5 Дорисуй фигуру 3,13 2,43
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Анализ результатов диагностики ум-

ственного развития детей шестого года 
жизни старшей группы показал, что у детей 
экспериментальной группы значительно 
лучше, чем в контрольной группе, развита 
способность к классификации, системати-
зации и раскрытию существенных связей 
в невербальном наглядном материале. Эти 
дети лучше различают значимые и второ-
степенные признаки, легче проводят после-
довательный логический анализ материала, 
их когнитивный опыт сложнее и диффе-
ренцированнее. При выявлении скрытых 
закономерностей дети экспериментальной 
группы способны одновременно вычленять 
и учитывать большее количество призна-
ков. У детей экспериментальной группы 
в целом выше уровень осведомленности, 
общий кругозор и запас представлений об 
окружающем. Словарный запас детей экс-
периментальной группы также несколько 
выше. Но в развитии активной объяснитель-
ной речи детей экспериментальной и кон-
трольной групп существенной разницы не 

выявлено. Дети экспериментальной группы 
лучше умеют слушать и удерживать в па-
мяти инструкцию взрослого, то есть у них 
начинают формироваться определенные 
предпосылки психологической готовности 
к обучению. У детей экспериментальной 
группы лучше развито наглядно-образное 
мышление, а также успешнее формируются 
предпосылки логического мышления. Дети 
экспериментальной группы производят 
впечатление более активных, общительных, 
инициативных. Они охотно идут на контакт 
со взрослыми, с удовольствием демонстри-
руют то, чему научились на занятиях. У них 
отмечается довольно высокий уровень мо-
тивации познавательной деятельности, во 
время диагностики они часто просят «по-
заниматься еще». Отличается подход де-
тей к выполнению тестовых заданий. Дети 
контрольной группы чаще реагировали на 
трудные задания по принципу: «Я с этим не 
знаком, я это делать не умею», а дети экс-
периментальной группы так: «Я с этим не 
знаком, но я подумаю, как это сделать».

Таблица 4
Величины средних значений тестовых показателей (в баллах) в старшей группе 

(экспериментальной и контрольной)

№ 
п/п Диагностические методики Экспериментальная группа Контрольная 

группа
1 Матрицы Равена 26,11 20,62***
2 Исключение лишнего 14,50 11,55*
3 Назови одним словом 30,34 24,10*
4 Самое непохожее 5,06 2,25**
5 Классификация 3,25 2,24*
6 Описание игрушки 3,38 2,81
7 Кружки 3,75 2,38**
8 Продолжи узор 3,88 2,25**

Оценка агрегационной активности эри-
троцитов у обследованных показала, что у 
детей экспериментальных групп в крови от-
мечается тенденция к постепенному усиле-
нию агрегации эритроцитов по мере увеличе-
ния их хронологического возраста (табл. 5). 

Так, в результате наблюдения за этими деть-
ми отмечено нарастание суммы эритроци-
тов в агрегате, повышение СРА и количе-
ства самих агрегатов при слабой тенденции 
к снижению величины свободно лежащих 
эритроцитов к 6 годам до 260,7 ± 2,96 кле-



126

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
ток. Аналогичная направленность динами-
ки отмечена для ПА, достигшего у 6-летних 
1,11 ± 0,08, вследствие повышения за весь 

период наблюдения на 0,9 %. Это сопрово-
ждалось постепенным уменьшением ПНА с 
трех до шести лет на 0,9 %.

Таблица 5
Показатели агрегации эритроцитов у обследованных детей 

Показатели

3 года 4 года 5 лет 6 лет

Экспери-
ментальная 
группа

Контрольная 
группа

Экспери-
ментальная 
группа

Контрольная 
группа

Экспери-
ментальная 
группа

Контрольная 
группа

Экспери-
ментальная 
группа

Контрольная 
группа

Сумма всех 
эритроцитов 
в агрегате

37,7 ± 0,08 42,0 ± 0,16* 38,3 ± 0,16 43,1 ± 0,10* 38,8 ± 0,12 44,5±0,08* 39,0 ± 0,15 45,2 ± 0,17*

Количество 
агрегатов 7,5 ± 0,20 9,0 ± 0,21** 7,7 ± 0,17 9,3 ± 0,14** 7,8 ± 0,12 9,5±0,23** 7,9 ± 0,16 9,7 ± 0,26**

Количество 
свободных 
эритроцитов

270,1 ± 3,24 239,6 ± 8,12* 266,5 ± 2,88 231,4 ± 2,01* 262,4 ± 3,81 226,0±2,54* 260,7 ± 2,96 220,3 ± 2,11*

Показатель 
агрегации 1,10 ± 0,06 1,13 ± 0,09* 1,10 ± 0,09 1,14 ± 0,05* 1,11 ± 0,10 1,15±0,16 1,11 ± 0,08 1,16 ± 0,19

Процент 
неагреги-
рованных 
эритроцитов

87,8 ± 0,12 85,3 ± 0,15* 87,6 ± 0,18 84,3 ± 0,10 87,3 ± 0,16 83,5±0,08 87,0 ± 0,17 82,8 ± 0,25

Средний раз-
мер агрегата, 
клеток

5,0 ± 0,03 4,6 ± 0,05* 4,9 ± 0,07 4,6 ± 0,06* 4,9 ± 0,05 4,7±0,03* 4,8 ± 0,02 4,7 ± 0,04*

У детей контрольной группы агрегаци-
онная активность эритроцитов оказалась 
повышеной по сравнению с их сверстни-
ками из экспериментальных групп и по-
степенно повышалась с возрастом. Так, в 
результате наблюдения у этих детей отме-
чено нарастание на более высоком уров-
не суммарного количества эритроцитов в 
агрегате, повышение СРА и количества са-
мих агрегатов при снижении величины сво-
бодно лежащих эритроцитов к 6 годам до 
220,3 ± 2,11 клеток. Аналогичная направ-
ленность отмечалась для ПА, достигшего у 
6-летних 1,16 ± 0,19, вследствие повышения 
за весь период наблюдения на 2,6 %, сопро-
вождаясь постепенным уменьшением ПНА, 
составившем у 6-летних по сравнению с 
3-летними 3,0 %.

Таким образом, у здоровых дошкольни-
ков с трех до шести лет с высокой эффек-
тивностью познавательных способностей 
отмечаются оптимальные реологические 

свойства эритроцитов, при усилении агре-
гации эритроцитов у их сверстников, имею-
щих показатели умственного развития ниже 
среднего.

Обсуждение

По итогам обследования детей экспери-
ментальной группы отмечен высокий уро-
вень развития способности к соотнесению 
формы предметов с эталонами и развития 
перцептивных моделирующих действий. 
Они лучше различают форму плоских и 
объемных предметов, легче ориентируются 
на значимые, а не на случайные признаки, 
успешнее моделируют целостный образ из 
набора элементов, легче идентифицируют 
основные цвета, а также дифференцируют 
оттенки по тону и насыщенности. Это, ве-
роятно, связано с высокой выраженностью 
развития у них ряда корковых структур моз-
га. кроме того, выяснено, что у детей экспе-
риментальной группы с трех до шести лет 
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отмечается невысокая агрегация эритроци-
тов, имеющая тенденцию к усилению по 
мере взросления. У них отмечено не до-
стигшее уровня статистической значимости 
повышение суммы эритроцитов в агрегате 
и их количества при невыраженном умень-
шении свободно лежащих эритроцитов. Ди-
намика агрегационной способности эритро-
цитов, не достигшая уровня статистической 
значимости, позволяла поддерживать пер-
фузию внутренних органов у детей на опти-
мальном уровне, не зависимом от факторов 
внешней среды. 

Отмеченная избыточная агрегация 
эритроцитов с тенденцией её к усилению 
по мере взросления у детей контрольных 
групп указывала на возможность развития 
реологических нарушений, обусловлива-
ющих возможные метаболические затруд-
нения в том числе в мозге детей данной 
группы. Вероятно, усиление агрегации 
эритроцитов может являться одной из при-
чин сниженния когнитивных способно-
стей у детей контрольной группы. Нарас-
тание слипания эритроцитов в кровотоке 
обусловливает общие физиологические 
перестройки уровня метаболических и ге-
модинамических процессов, в том числе 
центральной нервной системы в раннем 
онтогенезе человека, что способно сни-
жать эффективность познавательных спо-
собностей в дошкольном возрасте.

Можно думать, что среди причин ухуд-
шения познавательных способностей у до-
школьников большое значение имеют у них 
реологические дисфункции, зависящие от 
широкого круга социальных, экологических 
и генетических факторов. При этом ранняя 
диагностика этих расстройств и своевре-
менное эффективное воздействие на агре-
гационную активность эритроцитов могут 
стать основой для широкой нормализации 
развития умственных способностей у детей 
дошкольного возраста.

Таким образом, у детей в возрасте с 
трех до шести лет с хорошими когнитив-

ными способностями отмечается невысо-
кая агрегация эритроцитов с тенденцией к 
её усилению с возрастом, обеспечивая оп-
тимальную перфузию внутренних органов, 
необходимую для нормального умствен-
ного развития ребенка. Избыточная агре-
гация эритроцитов может являться одной 
из причин снижения когнитивных способ-
ностей у дошкольников вследствие отри-
цательных метаболических перестроек, в 
том числе в центральной нервной системе.

Выводы

1. По мере повышения хронологическо-
го возраста у дошкольников с высокими по-
знавательными способностями отмечается в 
крови слабая тенденция к повышению низ-
кой способности эритроцитов к агрегации. 

2. У детей дошкольного возраста с не-
высокими познавательными способностя-
ми агрегационная активность эритроцитов 
повышена. 
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AGGREGATION ACTIVITY OF ERYTHROCYTES 
IN CHILDREN 3 – TO 6-YEARS OLD WITH INDIVIDUAL 

DIFFERENCES IN MENTAL DEVELOPMENT
Medvedev I.N., Karpova G.G., Nikishin N.A.

Kursk Institute of Social Education (branch) SEI HPE «Russian State Social 
University», Kursk, e-mail: zsyu@046.ru

Children from 3 to 6 years studied the dependence of mental development of the state 
of the rheological properties. Children with good cognitive abilities observed low red cell 
aggregation with a tendency to its increase with age necessary for normal mental development 
of children. Excessive aggregation of red cells may be one of the reasons for the decline 
of cognitive abilities in preschool children due to poor metabolic processes, including the 
central nervous system.
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Проанализирована эффективность использования на догоспитальном этапе эн-
теральных и парэнетеральных форм антисекреторных препаратов при оказании ме-
дицинской помощи в случаях кровотечения из дуоденальной язвы у больных, про-
живающих в сельской местности. Установлено, что применение данных препаратов 
у пациентов на этапе транспортировки в лечебные учреждения достоверно (p < 0,05) 
увеличивает частоту достижения гемостаза по сравнению с больными, антисекретор-
ные препараты которым не назначались. На фоне введения антисекреторных средств 
отмечается достоверное (p < 0,05) уменьшение частоты случаев диагностики тяжелой 
степени кровопотери на момент госпитализации больных в хирургические отделения 
лечебно-профилактических учреждений. 
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Язвенная болезнь двенадцатиперстной 
кишки (ДПК) продолжает оставаться одной 
из самых частых нозологических форм сре-
ди заболеваний органов пищеварительного 
тракта. Данное обстоятельство обусловли-
вает важное социальное значение в поисках 
путей улучшения результатов оказания ме-
дицинской помощи больным дуоденальной 
язвой [1, 2]. Это заболевание характеризует-
ся широкой распространенностью, неодно-
значным клиническим течением, частыми 
обострениями и осложнениями, которые 
приводят к существенной трудопотере, ин-
валидизации и дисквалификации людей 
преимущественно трудоспособного возрас-
та [3, 4]. За последние 10–15 лет регистри-
руется увеличение (более чем в 2,5 раза) 
абсолютной и относительной численности 
контингента пациентов с осложненным те-

чением заболевания. При этом доля боль-
ных язвенной болезнью, нуждающихся 
в хирургическом лечении, оценивается в 
20–30 % [2]. К одному из наиболее частых 
и опасных осложнений язвенной болезни 
относится кровотечение, частота которого 
достигает 15‒20 % [2]. Это осложнение со-
провождается высокими показателями как 
общей (10,8–13,5%) [2], так и послеопераци-
онной (4,8–35 %) [5] летальности. Особен-
но высоки показатели послеоперационной 
летальности при рецидивах кровотечения 
– от 14,8 до 45 % [5]. Среди подобного кон-
тингента пациентов велика доля людей по-
жилого и старческого возраста с тяжелыми 
сопутствующими заболеваниями. 

Лечебная тактика в отношении больных 
с кровоточащей дуоденальной язвой неод-
нозначна [6, 7]. В частности, рекомендуется 



130

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
проводить повторный эндоскопический ге-
мостаз [8]. Однако, по данным других ис-
следователей, повторные попытки эндоско-
пической остановки профузного язвенного 
кровотечения часто оказываются неэффек-
тивными и обусловливают неоправданную 
задержку операции [9]. Особенно сложной 
оказывается ситуация, когда кровотечение 
развивается у жителей сельской местности 
вдалеке от медицинских учреждений, когда 
возможность проведения эндоскопической 
остановки кровотечения и экстренного хи-
рургического вмешательства весьма затруд-
нительна [10]. 

Цель работы состояла в изучении эф-
фективности использования антисекретор-
ных препаратов при оказании медицинской 

помощи на догоспитальном этапе в слу-
чаях язвенной болезни двенадцатиперст-
ной кишки, осложненной кровотечением 
у больных, проживающих в сельской 
местности.

Материалы и методы исследования

Изучены сведения о 242 жителях Ле-
нинградской области, больных язвенной 
болезнью двенадцатиперстной кишки, ос-
ложненной кровотечением, у которых на до-
госпитальном этапе в период 1999–2006 гг. 
при выполнении диагностической фиброга-
стродуоденоскопии диагностировано кро-
вотечение из дуоденальной язвы. Сведения 
о возрасте и поле пациентов этих групп 
представлены в табл. 1. 

Таблица 1
Распределение больных ЯДПК, осложненной кровотечением с учётом пола и возраста

Возраст, лет
Число больных, которым антисекреторная терапия
проводилась не проводилась

мужчины женщины мужчины женщины
до 20
21–30
31–40
41–50
51–60
Более 60

14
19
31
13
13
17

3
5
9
4
2
1

8
14
26
23
11
6

-
3
8
6
2
4

Итого 107 24 88 23
Всего 131 111

Группу больных, у которых общие ме-
роприятия скорой медицинской помощи 
дополнялись введением антисекреторных 
препаратов, составили 131 человек. В груп-
пу пациентов, которым на догоспитальном 
этапе препараты, блокирующие выработку 
кислой желудочной секреции, не применя-
лись, составили 111 пациентов. Большин-
ство больных составили мужчины в возрас-
те от 31 до 40 лет. Соотношение мужчин и 
женщин – 4:1, что соизмеримо с таковым 
при неосложненном течении язвенной бо-
лезни ДПК. Это, вероятно, свидетельству-
ет о том, что пол пациента существенно не 

влияет на течение язвенной болезни в отно-
шении данного осложнения кровотечением. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Среди 242 больных язвенной болезнью 
ДПК, осложненной кровотечением, анти-
секреторные препараты использовались в 
54,1 % случаев. В 84 % наблюдений приме-
нялись блокаторы Н2-гистаминовых рецеп-
торов, в 16 % случаев назначались ингиби-
торы протонной помпы. 

Из данных, представленных в табл. 2 
следует, что во время госпитализации в 
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муниципальные учреждения здравоох-
ранения (МУЗ) при повторной фиброга-
стродуоденоскопии состояние гемостаза 
(устойчивого или неустойчивого) наблю-
далось у 119 пациентов (90,8 % наблюде-
ний). Продолжающееся язвенное крово-

течение диагностировано у 12 пациентов 
(9,2 % случаев), что потребовало примене-
ния эндоскопических методик гемостаза 
или проведения хирургического лечения в 
экстренном порядке на фоне развившегося 
состояния кровопотери. 

Таблица 2
Сведения о гемостазе у пациентов ЯДПК, осложненной кровотечением, 

у которых на догоспитальном этапе применялись антисекреторные препараты

Гемостаз у больных язвой ДПК, поступивших в МУЗ Число больных (%)
Достигнут
Не достигнут

119 (90,8)
12 (9,2)

Всего пациентов 131 (100)

При обследовании больных в условиях 
стационара, в случаях неиспользования на 
догоспитальном этапе антисекреторных 
препаратов, самопроизвольная остановка 

кровотечения отмечена у 88 (79,5 %) па-
циентов. Продолжающееся кровотечение 
диагностировано в 20,5 % наблюдений 
(табл. 3.). 

Таблица 3
Сведения о гемостазе у пациентов, у которых антисекреторные препараты 

на догоспитальном этапе не применялись

Гемостаз у больных язвой ДПК, поступивших в МУЗ Число больных (%)
Достигнут
Не достигнут

88 (79,5)
23 (20,5)

Всего пациентов 111 (100)

При проведении оценки эффективно-
сти использования антисекреторных меди-
каментозных средств на догоспитальном 
этапе у больных кровоточащей дуоденаль-
ной язвой установлено, что использование 
препаратов антисекреторного действия в 
отношении остановки кровотечения на мо-
мент госпитализации статистически значи-
мо (рис. 1). В связи с этим блокаторы Н2-
гистаминовых рецепторов и ингибиторы 
протонной помпы должны использоваться 
уже на этапе транспортировки больных с 
продолжающимся кровотечением из язвы 
двенадцатиперстной кишки в хирургиче-
ское отделение МУЗ. Это мероприятие не 
приведет к задержке эвакуации пациента в 

близлежащее хирургическое отделение ста-
ционара, и, в то же время, будет способство-
вать уменьшению численности контингента 
пациентов, которые будут нуждаться в про-
ведении хирургического вмешательства по 
экстренным показаниям. 

Учитывая тот факт, что использова-
ние блокаторов Н2-гистаминовых рецеп-
торов и ингибиторов протонной помпы 
на догоспитальном этапе достоверно 
способствовало снижению численности 
контингента больных с продолжающимся 
кровотечением в условиях хирургическо-
го стационара, мы проанализировали сте-
пень кровопотери в исследуемых группах 
(табл. 4).
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Из данных, представленных в табл. 4, 
следует, что наиболее часто пациенты, до-
ставленные из сельских районов Ленинград-
ской области, в хирургические отделения го-
спитализировались в состоянии кровопотери 
средней степени тяжести (48 % наблюдений). 
В состоянии легкой степени кровопотери 

больные поступали в 31 % случаев. Тяже-
лая степень кровопотери диагностировалась 
в 21 % наблюдений. При этом установлено, 
что использование антисекреторных пре-
паратов достоверно (р < 0,05) уменьшало 
частоту госпитализации пациентов в состо-
янии тяжелой степени кровопотери (рис. 2).

Рис. 1. Эффективность использования антисекреторных препаратов у больных 
язвенной болезнью ДПК, осложненной кровотечением, на догоспитальном этапе

Рис. 2. Частота случаев кровопотери тяжелой степени 
при госпитализации больных язвенной болезнью ДПК 

Таблица 4
Распределение больных ЯДПК, осложненной кровотечением, 

с учётом степени кровопотери на момент госпитализации в стационар

Степень кровопотери
Число больных, которым антисекреторные 
препараты на догоспитальном этапе, (%) Всего, (%)
назначались не назначались

Легкая
Средняя
Тяжелая

46 (35)
64 (49)
21 (16)

30 (27)
51 (46)
30 (27)

76 (31)
115 (48)
51 (21)

Всего 131 (100) 111 (100) 242 (100)
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Численность группы больных, госпи-

тализированных на фоне тяжелой степени 
кровопотери, составила 27 %. При этом па-
циенты, антисекреторные препараты кото-
рым назначались, составили 16 %. 

Заключение

Таким образом, при оказании медицин-
ской помощи больным язвенной болезнью 
двенадцатиперстной кишки, осложненной 
кровотечением, сохраняются проблемы. 
Анализ материалов проведенного исследо-
вания подтверждает, что назначение анти-
секреторного медикаментозного лечения 
(блокаторов Н2-гистаминовых рецепторов 
и ингибиторов протонной помпы) во время 
транспортировки больных в стационар до-
стоверно (p < 0,05) позволяет уменьшить 
численность контингента пациентов, госпи-
тализирующихся в состоянии продолжаю-
щегося кровотечения из язвы. В частности, 
в группе больных, которым антисекреторная 
терапия проводилась, состояние гемостаза 
при госпитализации диагностировалось в 
90,8 % случаев, тогда как у пациентов, кото-
рым указанные препараты не назначались, 
гемостаз констатировался лишь в 79,5 % на-
блюдений. Данное обстоятельство влияет и 
на степень кровопотери у больных. На фоне 
применения антисекреторных препаратов 
тяжелая степень кровопотери диагностиро-
валась у 16 % пациентов. Больные, которым 
антисекреторные препараты не назначались, 
тяжелая степень кровотечения констатирова-
лась в 27 % случаев.
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RESULTS OF ANTISECRETORY THERAPY USAGE 
AT PREHOSPITAL STAGE FOR RURAL PATIENTS 

WITH DUODENAL ULCER COMPLICATED WITH BLEEDING
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The subject of analysis in the article was the effectiveness of antisecretory drug usegas 
during medical aid rendering of patients with duodenal ulcer complicated with bleeding in 
rural areas. It was ascertained that the use of these drugs for patients during their transportation 
to the hospitals signifi cantly (p < 0,05) increases the frequency of hemostasis achieving 
compared with the patients who didn’t receive antisecretory drugs at this stage. Besides 
usage of antisecretory drugs signifi cantly (p < 0,05) decreases the frequency of severe blood 
loosing to the moment of hospitalization to the surgical departments of medical institutions.

Keywords: bleeding, peptic ulcer, duodenum
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ПСИХИЧЕСКИЕ НЕПСИХОТИЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА 
У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА 

С МИОМОЙ МАТКИ
Насырова Р.Ф. 

НИИ психического здоровья СО РАМН, Томск, 
e-mail: nreginaf@rambler.ru

При оценке уровня психического здоровья женщин репродуктивного возраста с 
миомой матки получены данные, демонстрирующие высокую коморбидность психи-
ческих нарушений и гинекологической патологии. Выявлено, что с высоким уровнем 
статистической значимости (р < 0,05) преобладали пациентки с психическими неп-
сихотическими расстройствами (44,29 % (31 женщин)) и донозологическими состоя-
ниями (45,71 % (32)) по сравнению с когортой женщин без психических нарушений 
(10,00 % (7)). Полученные данные обосновывают необходимость создания комплекс-
ных высокоэффективных диагностических, профилактических и терапевтических 
стратегий, применяемых у гинекологических больных с донозологическими состояни-
ями и психическими непсихотическими расстройствами.

Ключевые слова: психические непсихотические расстройства, миома матки, 
женщины репродуктивного возраста

Миома матки является одной из самых 
распространенных патологий в структуре 
гинекологических заболеваний у женщин 
репродуктивного возраста, при этом в на-
стоящее время отмечается значительное 
«омоложение» данной патологии. Частота 
ее встречаемости у женщин старше 35 лет, 
по данным разных авторов, составляет от 25 
до 50 %. Развиваясь у женщин репродуктив-
ного возраста, миома матки нарушает их де-
тородную функцию: способно приводить к 
бесплодию, невынашиванию беременности, 
перинатальным потерям [3, 6, 9, 10]. Прини-
мая во внимание сложившуюся в последние 
годы неблагоприятную демографическую 
ситуацию, рассматриваемое гинекологиче-
ское заболевание приобретает высокую со-
циальную значимость [7].

По определению экспертов Всемирной 
организации здравоохранения репродук-
тивное здоровье женщины характеризуется 
состоянием полного физического, психи-
ческого и социального благополучия, а не 
только отсутствием болезней, касающих-
ся функций и процессов репродуктивной 

системы [3]. Сочетание гинекологической 
и психической патологии ухудшает кли-
нический прогноз каждой из них, а также 
социальную адаптацию и качество жизни 
женщин [1, 2]. Данная доброкачественная 
гормонально зависимая опухоль требует 
преимущественно радикального подхода 
к лечению, в связи с чем по поводу мио-
мы матки выполняется до 50–70 % опера-
тивных вмешательств в гинекологических 
стационарах [3, 6]. Поэтому большое вни-
мание уделяется изучению влияния различ-
ных видов хирургических вмешательств на 
психическое состояние и качество жизни 
оперированных по поводу миомы матки жен-
щин [8]. Следует отметить, что основной 
современной терапевтической тактикой при 
диагностировании неосложненных форм 
данной нозологии является консервативное 
медикаментозное лечение [3, 4]. 

В связи с этим целью исследования 
явилось изучение психических непсихоти-
ческих расстройств у женщин репродуктив-
ного возраста с миомой матки, находящихся 
на диспансерном учете у гинеколога.
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Исследование проводилось в соответ-
ствии с требованиями Хельсинкской декла-
рации Всемирной медицинской ассоциации 
об этических принципах проведения меди-
цинских исследований с участием людей в 
качестве субъектов (2000 г.). После полу-
чения письменного информированного со-
гласия было обследовано 70 женщин с ве-
рифицированным диагнозом миома матки – 
код D25 по Международной классифика-
ции болезней 10-го пересмотра (МКБ-10) в 
возрасте от 21 до 45 лет. Инструментальная 
диагностика миомы матки осуществлялась 
с помощью ультразвукового сканирования. 
Распределение по клинической классифи-
кации было следующим: клинически незна-
чимые миомы или миомы малых размеров – 
17,14 % (12) женщин; малые множествен-
ные миомы матки – 25,71 % (18); миома мат-
ки средних размеров – 21,43 % (15); множе-
ственная миома матки со средним размером 
доминантного узла – 35,71 % (25). Из иссле-
дования исключались больные с тяжелыми 
сопутствующими соматическими заболе-
ваниями, а также с коморбидной гинеколо-
гической патологией пролиферативного и 
нейроэндокринного генеза. Обследованные 
женщины находились на диспансерном учё-
те в областном центре планирования семьи 
и репродукции (г. Томск), им не планирова-
лись и не проводились хирургические вме-
шательства по поводу миомы матки. 

При изучении социодемографических 
характеристик выявлено, что возрастное 
распределение обследованных оказалось 
неравномерным: 71,43 % (50) обследован-
ных женщин находились в позднем репро-
дуктивном возрасте – от 36 до 45 лет, в ре-
продуктивном (24–35 лет) – 20,00 % (14) и 
самой малочисленной (8,57 % (6)) оказалась 
группа больных раннего репродуктивного 
возраста (18–23 года), при этом средний 
возраст составил 35,77 ± 1,55 лет. Иссле-
дование социальных параметров у обсле-
дованных с миомой матки выявило следу-
ющие особенности. Уровень образования в 
целом по группе оказался достаточно высо-

ким: преобладали лица с высшим образо-
ванием – 55,72 % (39 женщин), со средним 
специальным 27,14 % (19), незаконченным 
высшим – 12,86 % (9) и среднее образова-
ние имели 4,28 % (3) обследованных. По-
давляющее большинство пациенток зани-
малось активной трудовой деятельностью: 
превалировали женщины 21,42 % (15), за-
нимающиеся высшим менеджментом, слу-
жащие составили 22,86 % (16) и специали-
сты – 17,14 % (12), не работали 1,43 % (1). 
Анализ семейного положения у изучаемых 
больных также показал, что большая часть 
женщин состояли в официальном браке – 
54,28 % (38), в незарегистрированном браке – 
14,29 % (10), не замужем было 31,43 % (22) 
обследованных. Пациентки с нулевым пари-
тетом беременности составили 24,28 % (17) 
ввиду относительно позднего возникнове-
ния данной патологии репродуктивной си-
стемы; не имели детей – 38,57 % (27), имели 
одного ребенка – 15,71 % (11), двух детей – 
41,43 % (29), трех и более детей – 4,29 % (3).

В исследовании использовался клини-
ко-психопатологический метод. Обработку 
данных проводили с помощью стандартных 
алгоритмов биометрии с использованием 
пакета программ Statistica (версия 8.0). Раз-
личия считались достоверными при уровне 
значимости р < 0,05.

Результаты и обсуждение

В результате клинико-психопатологи-
ческого обследования женщин с миомой 
матки были определены уровни психиче-
ского здоровья, обозначенные как «без пси-
хических нарушений», «донозологические 
проявления» и «психические непсихотиче-
ские расстройства». Выявлено, что с высо-
ким уровнем статистической значимости 
(р < 0,05) преобладали пациентки с пси-
хическими непсихотическими расстрой-
ствами (44,29 % (31)) и группа с донозоло-
гическими проявлениями (45,71 % (32)) по 
сравнению с когортой женщин без психиче-
ских нарушений (10,00 % (7)).

Клиническими проявлениями донозо-
логических состояний являются полиморф-
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ные кратковременные нарушения невротиче-
ского уровня, вегетативные и соматические 
дисфункции, чередующиеся с периодами 
относительного благополучия. Диагности-
рование донозологических состояний у об-
следованных женщин с миомой матки дает 
основание для выявления группы лиц по-
вышенного риска развития пограничной 
патологии в психической деятельности, на-
ходящихся между «здоровьем и болезнью» и 
нуждающихся в контрольных наблюдениях 
и периодических осмотрах. В группе паци-
енток, имеющих донозологические проявле-
ния, встречались как психоадаптационные, 
так и психодезадаптационные состояния [5].

Психоадаптационные состояния (ПАС) 
оценивались как относительно стабильные 
образования, соответствующие «предпато-
логии» при сохранности компенсаторных 
способностей. Клинически отдельные вари-
анты ПАС характеризовались теми же про-
явлениями, что и ПДАС, но в более изолиро-
ванном, нестойком и редуцированном виде 
(«микросимптомы») и регистрировались у 
21,43 % (15) обследованных. Психодезадап-
тационные состояния (ПДАС) определялись 
как относительно стабильные симптомоком-
плексы, соответствующие регистру погра-
ничных расстройств, формирующихся в те-
чение длительного периода (около 6 месяцев 
и более) в виде четырех вариантов – астени-
ческого, дистимического, психовегетативно-
го и дисмнестического. Для первого варианта 
облигатным проявлением являлся симпто-
мокомплекс физической или психической 
слабости, второго – аффективных наруше-
ний, третьего – вегетативных дисфункций, 
четвертого – изменений в сфере внимания и 
памяти. ПДАС выявлялись в актуальном со-
стоянии у 24,29 % (17) пациенток.

Астенический вариант ПАС-ПДАС в ак-
туальном состоянии был зарегистрирован у 
24,29 % (17) обследованных. Данная форма 
экстранозологического уровня была пред-
ставлена двумя подтипами: с преобладани-
ем физической слабости и с преобладани-
ем психической слабости. Первый вариант 
определялся у 12,86 % (9) женщин и харак-

теризовался превалированием пониженно-
го физического тонуса после привычного 
вида деятельности и нарушением сна. Если 
при данном варианте ПАС, выявляемом у 
4,29 % (3) пациенток с миомой матки, чув-
ство физического недомогания возникало 
на короткий срок и быстро редуцировалось, 
то выраженная слабость в рамках ПДАС, 
которая была диагностирована у 8,57 % (6), 
требовала пролонгированного периода 
восстановления сил и характеризовалась 
присоединением непродолжительных ве-
гетативных дисфункций и гипотимных 
реакций. Показатель выявляемости асте-
нического ПАС с психической слабостью, 
характеризующегося преходящими, крат-
ковременными ухудшениями интеллекту-
альной продуктивности, оказался на уров-
не 7,14 % (у 5 пациенток). Обследованные 
отмечали снижение памяти, способности 
к концентрации и адекватному переключе-
нию внимания. Частота данного варианта 
ПДАС, отличающегося укорочением «свет-
лых» промежутков, составила 4,29 % (3). 
Данные женщины также предъявляли жа-
лобы на головокружение, изменение про-
должительности сна, затрудненное пробуж-
дение, раздражительность, неустойчивость 
настроения, метеочувствительность. Дис-
тимический вариант на этапе ПАС, выяв-
ляемый у 5,71 % (4) женщин, характеризо-
вался психоэмоциональными сдвигами в 
виде чувства внутренней напряженности, 
беспокойства, переживания дискомфорта 
и неудовлетворенности, неопределенной 
тревоги, предчувствия неприятности. У 
1,43 % (1) обследованных выявлено ПДАС 
с преобладанием кратковременной эмо-
циональной неустойчивости, субъективно 
оцениваемой как «несвойственные ранее», 
в текущем состоянии регистрировались раз-
дражительность с повышенной истощаемо-
стью, чувство беспокойства и переживания 
психического дискомфорта, легкое возник-
новение дисфорических вспышек с недо-
вольством и озлобленностью. Психовегета-
тивный вариант ПАС был диагностирован у 
4,29 % (3) пациенток на основании наличия 
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у них фрагментарных вегетативных нару-
шений. Дезадаптационный уровень, про-
являющийся вегетативным дисбалансом в 
нескольких системах организма с эмоцио-
нальными отклонениями в виде гипотими-
ческих и тревожно-фобических реакций, 
зарегистрирован у 10,00 % (7) обследован-
ного контингента. 

В соответствии с диагностическими 
критериями МКБ-10 диагностированные 
психические расстройства включали четы-
ре кластера: аффективные, преимуществен-
но депрессивного спектра (F3) выявлены 
у 7,14 % (5); невротические, связанные со 
стрессом, и соматоформные расстройства 
(F4) – у 30,00 % (21) обследованных жен-
щин; поведенческие синдромы, связанные с 
физиологическими нарушениями и физиче-
скими факторами (F5) – у 4,29 % (3) и рас-
стройства личности и поведения в зрелом 
возрасте (F6) – у 2,86 % (2). 

Распределение по нозологиям вну-
три каждого регистра было следующим. В 
группу с аффективными расстройствами 
вошли пациенты с депрессивным эпизодом 
легкой степени (F32.0; 4,29 % (3)), депрес-
сивным эпизодом средней степени (F32.1; 
1,43 % (1)) и рекуррентным аффективным 
расстройством (текущий эпизод легкой сте-
пени) (F33.0; 1,43 % (1)). Полученные в ходе 
исследования данные свидетельствуют о 
высокой распространенности психических 
нарушений кластера «Невротические, свя-
занные со стрессом и соматоформные рас-
стройства» (F4) среди женщин с миомой 
матки. Изучение структуры психических 
нарушений данного регистра продемон-
стрировало, что психические нарушения у 
7,14 % (5) обследованных соответствовали 
диагностическим критериям неврастении 
(F48.0) из секции «Других невротических 
расстройств» (F48); у 7,14 % (5) – рубрике 
«Реакция на тяжелый стресс и расстрой-
ства адаптации» (F43). Психические нару-
шения из рубрики фобических тревожных 
расстройств (F40) были зарегистрированы 
у 2,86 % (2); актуальное психическое состо-
яние 4,29 %  (3) женщин соответствовало 

рубрике F41 «Другие тревожные расстрой-
ства»; 5,71 % (4) обследованных пациен-
ток имели соматизированные расстройства 
(F45). Психические нарушения, соответ-
ствующие диагностическим критериям об-
сессивно-компульсивного (F42) и диссоци-
ативного (F44) расстройства, выявлены у 
2,86 % (2) больных. Из секции поведенче-
ских синдромов, связанных с физиологи-
ческими нарушениями и физическими фак-
торами (F5), выявлялись 2,85 % (2) случаев 
атипичной нервной анорексии (F50.1) и в 
1,43 % (1) – диспареуния неорганического 
происхождения (F52.6). Психические на-
рушения кластера расстройства личности 
и поведения в зрелом возрасте (F6) были 
представлены у обследованных истериче-
ским (F60.4; 1,43 % (1)) и тревожным (F60.6; 
1,43 % (1)) вариантами. 

При синдромальной оценке статуса 
установлено, что у пациенток с миомой мат-
ки преобладали тревожный и депрессивный 
синдромы (38,57 % (27) и 35,71 % (25) соот-
ветственно), отличительными особенностя-
ми которых у обследованных женщин яв-
лялись переживания по поводу результатов 
очередного ультразвукового обследования 
диагностирования количества и размеров 
миоматозных узлов, эффективности прово-
димого лечения, предчувствие проблем при 
возможном неблагоприятном исходе гине-
кологического недуга, пессимистической 
оценкой прогноза развития репродуктивной 
патологии. 

Далее по частоте следовали астени-
ческий и ипохондрический синдромы 
(20,00 % (14) и 17,14 % (12) соответственно). 
Последний характеризовался постоянной 
фиксацией на незначительных симп томах 
имеющегося гинекологического заболева-
ния, также отмечалось стремление к огра-
ничению любых факторов, которые, по 
мнению женщины, могли неблагоприятно 
отразиться на состоянии половой системы, 
а также вызвать осложнения репродуктив-
ной патологии. Данная категория больных 
придерживалась различных диет, мини-
мизировала производственные и бытовые 
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нагрузки, тщательно выполняла рекомен-
дации врача-гинеколога, с особой пункту-
альностью относилась ко времени приема 
медикаментов, пыталась «усовершенство-
вать» лечебный процесс, настоятельно 
требовала проведения дополнительных об-
следований. При дальнейшем проведении 
корреляционного анализа с применением 
коэффициента Спирмана установлено, что 
ипохондрические проявления были значи-
мо сопряжены с принадлежностью пациен-
ток к определенной возрастной категории 
(R = 0,273; p < 0,05). Фобический синдром 
выявлялся у 5,71 % (4) обследованных, ко-
торые испытывали навязчивые страхи пе-
рерождения опухоли в злокачественную, 
неуспешности терапии, страх ожидания не-
обходимости удаления репродуктивного ор-
гана, потери фертильности, женственности 
и возникновения семейных проблем из-за 
имеющегося гинекологического заболева-
ния. Истерический синдром диагностиро-
ван у 8,57 % (6) женщин и проявлялся в тре-
бовании поддержки и внимания со стороны 
близких, «понимании тяжести состояния» 
больной, сочувствии, демонстративным и 
аффективно окрашенных требованиях по 
отношению к близкому окружению «жало-
сти» и «сострадания», в раздражительности 
и плаксивости. Деперсонализационно-де-
реализационный и обсессивный синдромы 
выявлялись у 6,25 % (5) и 4,29 % (3) пациен-
ток соответственно.

Заключение. Высокая коморбидность 
донозологических проявлений и психи-
ческих непсихотических расстройств при 
миоме матки у женщин репродуктивного 
возраста оказывает несомненное негатив-
ное влияние на течение и прогноз болез-
ни, существенно ухудшает эффективность 
гинекологических лечебных мероприятий. 
Полученные данные обосновывают необ-
ходимость создания комплексных высоко-
эффективных диагностических, профи-
лактических и терапевтических стратегий, 
применяемых у гинекологических больных 
с доболезненными состояниями и психи-

ческими непсихотическими расстройства-
ми в психиатрической и гинекологической 
практике. 

Исследование выполнено в рамках Гран-
та Президента Российской Федерации для 
государственной поддержки молодых рос-
сийских ученых (№ гранта МК-3743.2008.7).
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MENTAL NON-PSYCHOTIC DISORDERS IN WOMEN 
OF REPRODUCTIVE AGE WITH UTERINE MYOMA
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e-mail: nreginaf@rambler.ru

During assessment of mental health of women of reproductive age with uterine myoma 
we have obtained data demonstrating high co-morbidity of mental disturbances with 
gynecological pathology. It has been revealed that with high level of statistical signifi cance 
(р < 0,05) female patients with mental non-psychotic disorders predominated (44,29 % 
(31 women)) and group with pre-nosological manifestations predominated (45,71 % (32)) 
as compared with cohort of women without mental disturbances (10,00 % (7)). Obtained 
data substantiates necessity of creation of complex highly effective diagnostic, preventive 
and therapeutic strategies applied in gynecological patients with pre-illness states and non-
psychotic disorders. 

Keywords: mental non-psychotic disorders, uterine myoma, women 
of reproductive age
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ПРОБЛЕМЫ ЛАБОРАТОРНОЙ ДИАГНОСТИКИ 
У ПОЖИЛЫХ ПАЦИЕНТОВ: СЫВОРОТОЧНАЯ 

КОНЦЕНТРАЦИЯ α-ФЕТОПРОТЕИНА 
ПРИ НЕОПРЕДЕЛЕННОМ РЕЗУЛЬТАТЕ 

ИССЛЕДОВАНИЯ АНТИТЕЛ К ВИРУСУ ГЕПАТИТА С
1Потапова А.А., 2Ковальчук Л.В.

1Кожно-венерологический клинический диспансер №1 ДЗ; 
2ГОУ ВПО «Российский государственный медицинский университет Росздрава» 

Москва, e-mail: aapotapova@mail.ru

В образцах сыворотки крови пожилых пациентов с положительным, отрицатель-
ным и неопределенным результатом исследования в иммуноферментных тест-системах 
планшетного формата с раздельным определением антител к структурным (Core) и не-
структурным (NS3, NS4, NS5) антигенам вируса гепатита С была исследована концен-
трация α-фетопротеина (АФП). Показано, что концентрация АФП повышена в пробах, 
содержащих антитела высокой оптической плотности к структурным и неструктурным 
антигенам ВГС, по сравнению с концентрацией АФП в пробах, результаты исследова-
ния которых в иммуноферментных тест-системах были противоречивыми и неопреде-
ленными, а также в пробах с антителами к ВГС низкой оптической плотности. В образ-
цах сыворотки крови пожилых людей без антител к ВГС наблюдались значительные 
колебания концентрации АФП. Таким образом, в лабораторной диагностике гепатита 
С необходима комплексная оценка серологических и биохимических маркеров ВГС-
инфекции с учетом возрастной категории пациента. 

Ключевые слова: антитела к вирусу гепатита С; иммуноферментный анализ; 
неопределенные результаты; α-фетопротеин; пожилые пациенты 

Выявление антител к вирусу гепатита 
С (анти-ВГС) в крови пациентов методом 
иммуноферметного анализа (ИФА), кото-
рое является первым шагом лабораторной 
диагностики ВГС-инфекции, наиболее 
эффективно при обследовании людей без 
иммунодефицитного состояния в фазу 
развернутой продукции антител. На ран-
нем этапе заражения ВГС и после выздо-
ровления [8], а также при патологических 
и физиологических, в частности, возраст-
ных, иммунодефицитных состояниях ре-
зультаты исследования анти-ВГС в ИФА 
могут быть позитивными, но с низкой 
оптической плотностью, или противо-
речивыми [6]. В то же время вследствие 
широкого распространения и социальной 
значимости ВГС-инфекции необходи-
мость в правильной интерпретации ре-
зультатов исследования возникает уже на 

этапе первичного скрининга. Развитие ге-
патита С сопровождается определенными 
биохимическими изменениями сыворот-
ки крови, в частности, увеличением кон-
центрации аланинаминотрансферазы и 
α-фетопротеина (АФП) [3, 9]. Некоторые 
из биохимических маркеров повреждения 
печени могут быть обнаружены в сыво-
ротке крови с неопределенным результа-
том исследования анти-ВГС в иммунобло-
те [5]. В РФ в качестве подтверждающих 
тест-систем используются не только им-
муноблоты, но и тест-системы для ИФА 
(ИФТС) в планшетном формате с раздель-
ным определением антител к ряду анти-
генов ВГС. Относительно биохимической 
характеристики сыворотки крови с не-
определенным результатом исследования 
анти-ВГС в планшетных ИФТС в литера-
туре имеются единичные данные [5]. 
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Целью представленной работы было 

определение концентрации α-фе то про-
теина в сыворотке крови пациентов по-
жилого возраста с различным, в том 
числе неопределенным, результатом ис-
следования анти-ВГС в подтверждающих 
тест-системах планшетного формата с раз-
дельным определением антител к антиге-
нам ВГС.

Материалы и методы

Результаты были получены при иссле-
довании 82 образцов сыворотки крови по-
жилых людей, направленных на опреде-
ление наличия в них маркеров вирусных 
гепатитов. 

Определение анти-ВГС проводилось 
с помощью лицензированных ИФТС по 
двухэтапной схеме [4]. На первом этапе 
(при скрининге) была использована ИФТС 
«ВекторБест-анти-ВГС» (ЗАО «Вектор-
Бест», г.Новосибирск) с комплексной сорб-
цией антигенов ВГС. На втором этапе (при 
подтверждении) были использованы две 
ИФТС с раздельной сорбцией Core и NS 
антигенов: «РекомбиБест анти-ВГС-под-
тверждающий тест» (ЗАО «ВекторБест», 
г. Новосибирск) и «ДС-ИФА-Анти-HCV-
спектр GM», комплект 4 (ООО НПО «Диа-
гностические системы», г. Н.-Новгород). 

Позитивные образцы с низкой оптиче-
ской плотностью в скрининге и в подтверж-
дающей ИФТС согласно ранее разработан-
ному алгоритму [7] были дополнительно 
исследованы в двух ИФТС с раздельной 
сорбцией четырех антигенов ВГС (Core, NS3, 
NS4 и NS5): «ДС-ИФА-Анти-HCV-спектр 
GM», комплект 2, и ВекторБест-анти-
ВГС-подтверждающий тест» (ЗАО «Век-
торБест»), а также в линейном иммуно-
ферментном анализе (ЛИА) «INNO-LIA 
HCV Ab III update» («Innogenetics», 
Бельгия). Определение авидности анти-
тел проводили с использованием ИФТС 
«ДС-ИФА-АНТИ-HCV-АВИДНОСТЬ», 
серия 3 (ООО НПО «Диагностические 
системы»). Для определения концентра-
ции АФП был использован набор реа-

гентов «АФП–ИФА–Бест–400–стрип» 
(ЗАО «Вектор-Бест»). 

Значение коэффициента позитивности 
(КП) рассчитывали по отношению вели-
чины ОП контрольного образца к ОПкр. 
Статистическую обработку результатов 
проводили с помощью двух компьютерных 
программ: «Excel» и «Биостатистика» [1]. 

Полученные результаты

После исследования в образцах сыво-
ротки крови наличия анти-ВГС были выде-
лены следующие группы: 

1) при отсутствии анти-ВГС в скри-
нинговой тест-системе образцы были при-
знаны не содержащими анти-ВГС (группа 
Анти-ВГС–); 

2) при выявлении в первичной скринин-
говой и в подтверждающей тест-системе 
анти-ВГС с высокой оптической плотно-
стью (ОП не менее 2,0, КП не менее 8) образ-
цы были признаны анти-ВГС-содержащими 
(группа Анти-ВГС+).

Следующие две группы были выделены 
при дальнейшем исследовании позитивных 
образцов с низкой ОП в ИФТС для первич-
ного скрининга (ОП менее 1,4, КП менее 5), 
а именно: 

3) при выявлении анти-ВГС с низкой 
ОП и соответственно с низким КП в двух 
подтверждающих ИФТС разных произво-
дителей и определения низкой или высокой 
авидности анти-ВГС образцы признава-
лись анти-ВГС-низкопозитивными (группа 
Анти-ВГС низк+); 

4) при выявлении анти-ВГС только в од-
ной из двух подтверждающих ТС либо при 
выявлении анти-ВГС в двух подтверждаю-
щих ТС разных производителей, но при от-
сутствии положительного результата в ЛИА 
и при определении авидности анти-ВГС, ре-
зультат исследования анти-ВГС рассматри-
вался как неопределенный в ИФТС, но отри-
цательный в ЛИА (группа Анти-ВГС но/–). 

Группу Анти-ВГС– составили 16 об-
разцов сыворотки крови пациентов (сред-
ний возраст 74,5 ± 7,45 лет), у которых 
отсутствовали указания на факторы высо-



143

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ
кого риска инфицирования ВГС. В группе 
анти-ВГС средняя величина концентрации 
АФП составляла 8,25 МЕ/мл (от 3,741 до 
29,71 МЕ/мл, σ = 6,266 МЕ/мл). 

Группу Анти-ВГС+ составили 30 об-
разцов (средний возраст пациентов 
73,6 ± 5,5 лет). Образец №8 был получен от 
пациента с заболеванием печени, образец 
№22 – от пациента с наркоманией. В 28 из 
30 образцов в подтверждающей ТС были 
обнаружены анти-Core и анти-NS ВГС с 
ОП в первичной и подтверждающей ИФТС 
не менее 2, КП не менее 8. В образце №18 
определялись только анти-Core с ОП 2,0 и 
КП 8,0, в образце №7 определялись только 
анти-NS с ОП 2,7 и КП 10,8. Во всех образцах 
данной группы анти-ВГС были высокоавид-
ными. Средняя концентрация АФП в груп-
пе Анти-ВГС+ составляла 14,725 МЕ/мл 
(интервал от 3,804 до 111,815 МЕ/мл, 
σ = 22,02 МЕ/мл). 

В группу Анти-ВГСнизк+ (11 образцов, 
средний возраст пациентов 71,5 ± 6,4 года) 
образцы были отобраны согласно ранее 
разработанному алгоритму: либо при об-
наружении только анти-Core с КП менее 2; 
либо при обнаружении только анти-NS ВГС 
(табл. 1). Средняя величина КП анти-NS в 
каждой ИФТС не превышала 5, однако КП 
анти-NS в разных ИФТС могли отличаться 
(образец №2). В 8 из 11 образцов авидность 
анти-ВГС была высокой, в трех – низкой. 
В 6 из 11 образцов были обнаружены только 
высоко- или низкоавидные анти-NS4 ВГС. 
Указаний на наличие факторов высокого 
риска инфицирования ВГС не было ни у 
одного пациента. Среднее значение концен-
трации АФП в группе анти-ВГСнизк+ было 
равно 7,045 МЕ/мл (от 4,06 до 24,06 МЕ/мл; 
σ = 5,773 МЕ/мл).

Результаты исследования 25 образцов 
(средний возраст пациентов 75,4 ± 7,0 лет) 
в ИФТС планшетного формата были про-
тиворечивыми (табл. 2). Из 25 образцов в 
двух (№3 и №18) были обнаружены высоко-
авидные анти-ВГС, в шести образцах (№№ 
1, 2, 6, 9, 16, 19) авидность анти-ВГС была 
низкой. Все вышеперечисленные образцы 

в ИФТС другого производителя и в ЛИА 
были определены как анти-ВГС-негативные 
(группа Анти-ВГСно/–). Средняя величи-
на концентрации АФП в образцах Анти-
ВГСно/– была равна 11,187 МЕ/мл (от 2,941 
до 83,16 МЕ/мл, σ = 16,642 МЕ/мл).

При сравнении сывороточной концен-
трации АФП по критерию Манна-Уитни 
было обнаружено, что группа образцов, не 
содержащих анти-ВГС, не отличается ни от 
одной из исследованных групп. Различия по 
концентрации АФП были обнаружены: 

1) между группами Анти-ВГС+ и Анти-
ВГСнизк+ (p = 0,024); 

2) между группами Анти-ВГС+ и Анти-
ВГСно/– (p = 0,045). 

Обсуждение и заключение

У пациентов пожилого возраста в г. Мо-
скве инфицирование вирусом гепатита С 
является наиболее частой причиной хрони-
ческого гепатита (69,3% больных) [2]. При 
инфицировании ВГС в возрасте старше 
50 лет цирроз печени формируется вдвое бы-
стрее, чем у лиц, инфицированных до 50 лет. 
Осложнения ВГС-инфекции выявляются 
у пожилых в основном в далеко зашедших 
формах вследствие того, что длительная бес-
симптомная персистенция вируса и стер-
тые клинические проявления заболевания 
приводят к позднему обращению больных 
к врачу [2]. Повышение специфичности ла-
бораторной диагностики ВГС-инфекции как 
на раннем этапе инфицирования, так и при 
возрастной недостаточности иммунного от-
вета возможно при расширенных исследо-
ваниях анти-ВГС-позитивных образцов с 
низкой ОП в ИФА. Сравнивая результаты 
исследования проб пожилых людей с ранее 
полученными результатами исследования 
проб молодых мужчин [5], можно отметить 
следующее. Из общего количества образцов 
с неопределенными результатами исследова-
ния в ИФТС позитивными при дальнейшем 
исследовании признается не более 1/3 как в 
группе молодых мужчин, так и людей стар-
ше 65 лет. Различия между группами про-
явились, во-первых, в спектре выявляемых 
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Таблица 1

Концентрация α-фетопротеина в образцах сыворотки крови пожилых людей, 
содержащих высоко- и низкоавидные анти-ВГС (соответственно ВА и НА) 

с низким коэффициентом позитивности (значение КП указано).
ИФТС1 («РекомбиБест анти-ВГС-подтверждающий тест») и ИФТС2 

(«ДС-ИФА-Анти-HCV-спектр GM» комплект 4) – подтверждающие тест-системы с раз-
дельным определением анти-Core и анти-NS ВГС. 

ИФТС3 («ДС-ИФА-Анти-HCV-спектр GM» комплект 2) – подтверждающая тест-система 
с раздельным определением анти-Core, анти-NS3, анти-NS4, анти-NS5 ВГС

№ 
п/п Пол

Возраст, 
полных 
лет

ИФТС1 ИФТС2 
ИФТС3 Авидность 

анти-ВГС
АФП 

(МЕ/мл) анти- 
Core 

анти- 
Core 

анти-
Core, 

анти-
NS 

1 ж 67 – 3,83 1,92 4,95 анти-NS3, анти-
NS4, анти-NS5 ВА 4,062

2 ж 60 – 8,49 – 1,64 анти- NS4 ВА 4,525
3 м 82 – 4,97 – 2,93 анти- NS4 ВА 4,259
4 ж 69 – 5,43 – 3,03 анти-NS3, 

анти-NS5 НА 5,139

5 ж 71 – 3,1 – 1,16 анти-NS4 ВА 6,58
6 м 69 – 2,39 – 1,72 анти-NS4 НА 4,458
7 м 75 1,33 1,8 – 2,27 анти-Core, анти-NS ВА 7,802
8 ж 69 – 1,16 – 3,09 анти-NS4 ВА 4,458
9 ж 82 – 5,18 – 3,05 анти-NS4 ВА 6,805

10 ж 67 – 3,11 – 1,15 анти-NS4 НА 24,062
11 м 76 2,41 – 2,71 3,72 анти-Core, анти-NS ВА 5,349

Сред-
нее 71,5 1,87 3,95 1,92 2,61

 

7,045

σ 6,4 - 2,15 - 1,16 5,773
Ме-
диана 69 - 3,47 - 2,93 5,139

Min-
max  60-82 - 1,16-

8,49 - 1,15-
4,95

4,062-
24,062

антител. В пробах, полученных от пожилых 
людей, в ИФТС с низкой ОП могли опреде-
ляться анти-NS3, -NS4 и -NS5 раздельно и в 
различных сочетаниях; в ИБ/ЛИА наличие 
анти-ВГС в пробах данной подгруппы не 
подтверждалось. В пробах, полученных от 
молодых мужчин, практически во всех об-
разцах с неопределенным результатом ис-
следования анти-ВГС в ИФТС выявлялись 
только анти-NS4 ВГС; в дальнейших иссле-
дованиях в иммуноблоте наличие анти-ВГС 
не подтверждалось. Во-вторых, различие 
между группами выявилось по авидности 
антител: анти-NS4 у пожилых пациентов 

могли быть как высоко-, так и низкоавидны-
ми, а при обнаружении в пробе молодого па-
циента только анти-NS4 авидность антител 
не определялась. В-третьих, согласно нашим 
данным, изменение концентрации АФП в за-
висимости от результата тестирования анти-
ВГС (позитивного, негативного и неопреде-
ленного) в группах проб молодых и пожилых 
пациентов было различным. Концентрация 
АФП в анти-ВГС-негативных образцах сы-
воротки крови молодых мужчин была ниже, 
чем в анти-ВГС-позитивных образцах и в об-
разцах с неопределенными в ИФТС и неот-
рицательными в иммуноблоте результатами. 
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Таблица 2

Концентрация α-фетопротеина в образцах сыворотки крови пожилых людей 
с неопределенным результатом исследования анти-ВГС в ИФТС и отрицательным 
в ЛИА. *ИФТС1, ИФТС2, ИФТС3–см. в табл. 1. **Авидность: ВА – высокая, 

НА – низкая, НО –не определяется

№ п/п Пол Возраст 
(лет) 

ИФТС1* ИФТС2*
ИФТС3*

Авидность 
анти-ВГС в 
образце**

АФП 
(МЕ/мл) анти- 

Core 
анти-

NS
анти-
Core

анти-
NS 

1  72 – – – 1,54* Анти-NS3,4,5 НА 3,933

2 ж 85 – – 2,45 3,08 Анти-Core, 
анти-NS3,4,5 НА 21,211

3 ж 84 – – – 3,07 Анти-NS3,4,5 ВА 4,127
4 ж 79 – – – 1,40 Анти-NS3,4,5 НО 4,659
5 м 70 1,34 8,47 – 4,44 Анти-NS3,4,5 НО 4,127
6 ж 75 – – – 2,89 Анти-NS4,5 НА 6,58
7 ж 74 – – – 1,00 Анти-NS4,5 НО 5,139
8 ж 70 – – – 1,19 Анти-NS3,4 НО 2,941
9 ж 82 – – – 2,22 Анти-NS3,4,5 НА 5,992
10 ж 93 – 2,36 – 2,52 Анти-NS3,4,5 НО 83,16
11 м 67 – – – 1,81 Анти-NS4 НО 6,358
12 ж 71 – – – 1,48 Анти-NS3,4,5 НО 7,184
13 м 79 – 1,67 – 1,35 Анти-NS3,4,5 НО 4,727
14 ж 73 – 1,39 – 1,60 Анти-NS5 5 НО 3,997
15 м 81 – – – 3,70 Анти-NS5 НО 5,07

16 ж 74 – – 1,78 2,93 Анти-Core, 
анти-NS3,4,5 НА 23,42

17 ж 68 – 1,61 – – Анти-NS3,4,5 НО 4,795
18 ж 77 – – – 3,33 Анти-NS3,4,5 ВА 7,031
19 ж 69 – – – 7,04 Анти-NS3,5 НА 4,062
20 м 79 – – 1,49 3,05 – НО 5,419
21 м 84 – 3,76 – 1,66 – НО 11,357
22 ж 69 – 2,68 6,00 2,23 – НО 6,137
23 ж 71 – 8,91 – 3,13 – НО 4,795
24 ж 62 – 7,00 – 1,45 – НО 33,305
25 ж 77 – – 4,96 1,84 – НО 10,159

Сред-
нее 75,4 1,34 4,21 3,34 2,5  11,187

σ 7,0 – 3,06 2,02 1,32 16,642
Ме-
диана 74 – 2,68 2,45 2,23 5,419

Min-
max  62-93 – 1,61-

8,91 
1,49-
6,0 1-7,04 2,941-

83,16
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В двух последних подгруппах концентрация 
АФП не различалась [5], что подтвержда-
ет вывод Rios [10] об эпидемиологической 
близости групп с анти-ВГС-позитивными и 
неопределенными результатами. В отличие 
от этого, группа образцов пожилых людей 
с отрицательными результатами тестирова-
ния анти-ВГС была крайне гетерогенной по 
концентрации АФП, по-видимому, вслед-
ствие разнообразных приобретенных забо-
леваний и наличия иных, кроме ВГС, гепа-
тотоксических факторов, вследствие чего не 
отличалась ни от одной из исследованных 
групп по концентрации АФП. Отмеченное 
превышение сывороточной концентрации 
АФП в анти-ВГС-высокопозитивных образ-
цах над концентрацией АФП в анти-ВГС-
низкопозитивных образцах может быть обу-
словлено длительностью инфекционного 
процесса, в течение которого наиболее вы-
раженное повышение уровня АФП наблю-
дается на стадии тяжелого фиброза с после-
дующим снижением при трансформации в 
цирроз печени (частом осложнении хрони-
ческого гепатита С у пожилых людей) [3]. 
Кроме того, в низкопозитивных на наличие 
анти-ВГС-образцах отсутствие подъема кон-
центрации АФП может быть обусловлено на-
чальным этапом инфекционного процесса (с 
анти-ВГС низкой авидности) либо выздоров-
лением (с остаточными анти-ВГС высокой 
авидности) с нормализацией биохимических 
показателей. Образцы с противоречивыми 
в ИФТС, но отрицательными в иммунобло-
те и в тесте на авидность результатами, по-
видимому, проявляли в ИФТС ложную по-
зитивность. 

В заключение следует отметить, что, в 
отличие от молодых мужчин, в группе пожи-
лых людей повышенная концентрация АФП 
не может служить дополнительным крите-
рием, позволяющим рассматривать группу с 
неопределенными в ИФТС результатами как 
группу, эпидемиологически близкую к груп-
пе с анти-ВГС-позитивными результатами. 
Таким образом, в лабораторной диагностике 
гепатита С необходима комплексная оценка 
серологических и биохимических маркеров 

ВГС-инфекции с учетом возрастной катего-
рии пациента. 
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Serum α-fetoprotein (AFP) level was investigated in sera samples of senior patients with 
positive, negative and indeterminate results in the microplate enzyme immunoassay (EIA) 
with separate testing of antibodies to structural (Core) and non-structural (NS3, NS4, NS5) 
hepatitis C virus (anti-HCV) antigens. The AFP concentration was found to be increased in 
positive samples with anti-HCV high optical density compared with the AFP concentration in 
the anti-HCV low optical density samples and in the samples with the EIA indeterminate and 
discordant results. In the sera samples from senior patients without anti-HCV the AFP level 
varied in large interval. Thus, the complex estimation of viral infection specifi c markers as 
well as biochemical markers of liver damage should be included in the laboratory diagnostics 
of hepatitis C with taking in attention the aging patient category.
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ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЦИТОКИНОВОГО СТАТУСА, 
ФАКТОРОВ РОСТА И ЭЛАСТИЧНОСТИ СОСУДИСТОГО 

РУСЛА У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА: 
СТАБИЛЬНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ НАПРЯЖЕНИЯ II-III ФК 

НА ФОНЕ ЛЕЧЕНИЯ КОРАКСАНОМ
Прасолов А.В., Князева Л.А., Делова М.А.

ГОУ ВПО «Курский государственный медицинский университет Росздрава», 
Курск, e-mail: kafedra_n1@bk.ru

Результаты проведенного обследования 60 больных стабильной стенокардией на-
пряжения II-III ФК показали наличие провоспалительной цитокинемии, увеличение 
гиперэкспрессии ростовых факторов (ТФР-1, VEGF-A), коррелировавших с нару-
шениями упругоэластических свойств сосудистой стенки. Установлено, что терапия 
кораксаном корригирует активность иммунного воспаления, уменьшает жесткость и 
повышает эластичность сосудистого русла у больных стабильной стенокардией напря-
жения II-III ФК.

Ключевые слова: цитокиновый статус, эластичность сосудистой стенки, скорость 
распространения пульсовой волны, стабильная стенокардия, 
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Важнейшей проблемой современной 
медицины остается неуклонный рост забо-
леваемости и смертности от фатальных ос-
ложнений болезней системы кровообраще-
ния, приобретающих характер эпидемий. 
Почти 10 млн трудоспособного населения 
Российской Федерации страдают ИБС, бо-
лее трети из них имеют стабильную стено-
кардию [7]. 

При этом методы лечения, включая эн-
доваскулярные и хирургические, имеют 
известные ограничения, а лекарственная 
терапия во многих случаях оказывается 
недостаточно эффективной. Данные поло-
жения обосновывают необходимость даль-
нейшего исследования механизмов пора-
жения артериального русла, воздействие на 
которое позволит оптимизировать терапию 
ИБС. Надо отметить, что согласно совре-
менным представлениям об атеросклерозе 
термин «атеросклеротическое поражение 
артерий» ассоциируется с воспалением, 
важная роль в котором отводится цитоки-
нам провоспалительного действия и эндо-
телиальной дисфункции, рассматриваемым 
в качестве маркеров атеросклеротического 

риска [3]. Поэтому внимание исследовате-
лей в последние годы привлекает изучение 
цитокинового статуса, роли его изменений 
в формировании нарушений упругоэласти-
ческих свойств артериального русла при 
сердечно-сосудистых заболеваниях. 

Все это определяет большой интерес к 
клиническим исследованиям механических 
свойств сосудистой стенки, роли иммунных 
факторов в формировании повышенной 
жесткости артериального русла у больных с 
сердечно-сосудистой патологией. 

В соответствии с современными про-
токолами лечения -адреноблокаторы явля-
ются препаратами первого ряда в лечении 
ССН. Однако длительное их применение 
сопровождается развитием целого ряда по-
бочных эффектов: артериальной гипото-
нии, ухудшения течения сахарного диабета, 
перемежающейся хромоты, хронической 
обструктивной болезни легких, нарушения 
половой функции, а при резком прекраще-
нии их приема возникает синдром отмены 
вплоть до развития ИМ [2]. 

В этой связи представляет интерес 
изу чение антиишемического и антианги-
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нального препарата – ингибитора ионных 
If-каналов – кораксана, обладающего свой-
ством уменьшать частоту сердечного ритма, 
при этом не имеющего побочных эффектов, 
свойственных -адреноблокаторам. Данные 
положения обосновывают актуальность про-
ведения исследований по изучению плейо-
тропных эффектов кораксана, чтобы влиять 
на иммунные механизмы формирования на-
рушений упругоэластических свойств арте-
риального русла с целью разработки диффе-
ренцированных подходов к терапии. 

Целью настоящего исследования яви-
лось изучение связи между уровнем про-
воспалительных цитокинов, факторов роста 
и жесткостью сосудистой стенки у больных 
ИБС: стабильной стенокардией напряжения 
II-III ФК и их динамики на фоне терапии ко-
раксаном.

Материалы и методы

Под наблюдением находилось 60 боль-
ных ИБС: стабильной стенокардией напря-
жения (ССН) II-III ФК – 45 мужчин (75 %) и 
15 женщин (15 %). Средний возраст соста-
вил 49,5 ± 7,36 лет.

Критериями включения в исследование 
являлись: наличие у больных ИБС: ССН 
II-III ФК; (характерный болевой синдром, 
данные тредмил-теста – депрессия сегмен-
та ST > 1 мм, продолжительностью более 
0,08 с. 

Все пациенты получали лечение: аспи-
рин, статин (симвастатин), кораксан в дозе 
7,5 мг 2 раза в день в течение четырех меся-
цев, нитроглицерин сублингвально по тре-
бованию. Прием других классов антианги-
нальных препаратов исключался.

Содержание в сыворотке крови ФНО-α, 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-4, ИЛ-8, и ИНФ- опреде-
ляли методом иммуноферментного анализа 
с использованием тест систем (НПО «Про-
теиновый контур», г. Санкт-Петербург), 
ТФР-β1 определяли иммуноферментным 
методом (Amersharm Pharmacia Biotech). 
Исследование параметров состояния со-
судистой стенки оценивали с помощью 
монитора АД компании «Петр Телегин» 

г.Новосибирск и программного комплек-
са BPLab. Уровень васкулярного фактора 
роста-А (VEGF-A) исследовали методом 
твердофазного неконкурентного иммуно-
ферментного анализа тест-системы (Bender 
Medsystems).

Определялись следующие параметры: 
РТТ – время распространения пульсовой 
волны (мс); ASI – индекс ригидности стен-
ки артерий; АIх – индекс аугментации ( %); 
SAI – систолический индекс площади ( %);

СРПВ (см/с) – скорость распростране-
ния пульсовой волны вычислялась по фор-
муле 

где lАо – расстояние между устьем аорты и 
подключичной артерией, измеренное со-
нографически; lср(ASc + AA + 1/3AB) сум-
ма длин подключичной подмышечной и 
1/3 плечевой.

Для сравнительной оценки параметров 
цитокинового статуса и жесткости сосуди-
стой стенки в исследование были включе-
ны 30 практически здоровых лиц мужского 
пола в возрасте 42,5 ± 6,4 лет, составившие 
контрольную группу.

Оценка цитокинового статуса и пара-
метры жесткости сосудистой стенки опре-
делялись дважды до и после 4 месяцев 
лечения. Биохимические и функциональ-
ные методы исследования проводились по 
общепринятым методикам, что позволило 
оценить функцию различных органов, вы-
явить сопутствующие заболевания. Данные 
подвергнуты стандартной статистической 
обработке.

Результаты исследования

Поскольку одной из основных функций 
эндотелия является иммунная, включающая 
представление антигенов иммунокомпе-
тентным клеткам, секрецию цитокинов, мо-
лекул адгезии и т.д., представляло интерес 
изучение взаимосвязи между показателями 
иммунного статуса и эндотелиальной функ-
ции при ССН II-III ФК.
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Цитокины являются медиаторами им-

мунной системы, участвуют в иммунных 
и воспалительных реакциях, регулируя 
степень их выраженности и продолжитель-
ность [6]. Поэтому представляло интерес 
определение содержания ИНФ-, ИЛ-1β, 

ИЛ-6, ФНО-α, ИЛ-8 в сыворотке больных 
ИБС. Результаты исследования показали 
достоверное повышение концентрации, 
ФНО-α, ИЛ-1β, ИЛ-6, ИНФ- и ИЛ-8 у па-
циентов с ИБС по сравнению с группой 
контроля (табл. 1).

Таблица 1
Динамика содержания провоспалительных цитокинов в сыворотке крови больных ССН 

II-III ФК на фоне терапии кораксаном

Показатели 
(пкг/мл)

Контроль 
(n = 30) До лечения (n = 60 ) После 4 месяцев лечения 

кораксаном (n = 60 )
ФНО-α 32,4 ± 3,6 166,8 ± 39,3*1 82,5 ± 9,8*1-2

ИЛ-1β 35,4 ± 4,1 136,5 ± 24,6*1 88,4 ± 7,7*1-2

ИЛ-6 15,8 ± 3,9 94,4 ± 11,3*1 32,7 ± 3,2*1-2

ИЛ-8 8,8 ± 2,4 82,4 ± 24,2*1 29,4 ± 2,6*1-2

ИНФ- 9,8 ± 1,2 21,4 ± 1,8*1 18,8 ± 2,8*1-2

VEGF-A 13,4 ± 3,6 89,1 ± 12,7*1 84,3 ± 11,9*1,2

ТФР-β1 40,9 ± 6,9 56,4 ± 4,9*1 53,6 ± 3,1*1,2

П р и м е ч а н и е :  звездочкой (*) отмечены достоверные отличия средних арифметиче-
ских (р < 0,05), цифры рядом со звездочкой – по отношению к показателям какой группы 
эти различия достоверны.

В литературе последних лет показана 
тесная связь процессов образования атеро-
склеротических бляшек, стенозирования 
сосудов и как следствие – потенцирования 
процессов ангиогенеза [6]. В этой связи в 
наших исследованиях проведено опреде-
ление уровня эндоваскулярного фактора 
роста-А, характеризующего активность им-
мунного воспаления, а также функциональ-
ное состояние эндотелиальных клеток, про-
цессы ангиогенеза. Исследование VEGF-A 
в сыворотке крови больных ИБС выяви-
ло достоверное его увеличение более чем 
в 3,1 аза (р  0,05) в сравнении с группой 
контроля. 

Интерес представляло изучение со-
держания ТФР-β1 у больных ИБС,
поскольку ТФР-β1 является мощным ре-
гулятором иммунного ответа в сосудистой 
стенке, определяющим участие эндотели-
альных клеток и лейкоцитов в воспали-
тельных реакциях, вызывает гиперплазию 

гладкомышечных клеток, что сопровожда-
ется гиперэкспрессией VEGF-A [3]. Дан-
ные механизмы во многом обусловливают 
прогрессирование жесткости артериаль-
ного русла [3]. Определено достоверное 
повышение концентрации ТФР-β1 в сы-
воротке крови больных ИБС на 37,8 % по 
сравнению с контролем и может рассма-
триваться как компенсаторная реакция, 
направленная на уменьшение активности 
провоспалительных цитокинов ФНО-α, 
ИЛ-8, что косвенно подтверждается нали-
чием прямой корреляционной связи между 
содержанием в сыворотке крови ТФР-βl и 
ФНО-α (r = 0,69, р < 0,01), ТФР-β1 и ИЛ-8 
(r = 0,71, р < 0,01). 

Оценка упругоэластических свойств 
сосудистой стенки показала, что у всех об-
следованных больных ССН II-III ФК имело 
место достоверное снижение в сравнении с 
контрольными значениями величины РТТ – 
на 26,4 %; увеличение СРПВ – на 13,4 % 
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(р < 0,05), ASI – на 25,3 % (р < 0,05), АIх – на 
65,3 % (р < 0,05), SAI – на 20,9 % (р < 0,05), 

что свидетельствует о повышенной жестко-
сти артериального русла (табл. 2).

Таблица 2
Динамика показателей жесткости сосудистой стенки у больных ИБС: ССН II-III ФК 

на фоне лечения кораксаном

Параметры Контроль (n = 10) До лечения (n = 60) Прием кораксана 4 месяца 
(n = 60)

СРПВ (см/с) 137,8 ± 10,5 156,4 ± 11,8*1 142,3 ± 12,4*1,2

РТТ (мс) 166,5 ± 2,4 122,4 ± 11,4*1 132,1 ± 13,1*1,2

ASI 38,3 ± 6,1 48,0 ± 3,1*1 41,5 ± 4,8*1,2

АIх ( %) -30,9 ± 4,2 -10,7 ± 1,1*1 -16,0 ± 1,6*1,2

SAI ( %) 54,8 ± 2,3 66,3 ± 1,4*1 62,4 ± 1,6*2

Проведение многофакторного корреля-
ционного анализа установило наличие до-
стоверных связей между параметрами жест-
кости сосудистой стенки и показателями 
иммунного статуса. Наличие прямой кор-
реляционной связи определено между кон-
центрацией ИЛ-1β и АIх (r = 0,65, р < 0,05); 
ИЛ-6 и AIх (r = 0,64, р < 0,05); ФНО-α и AIх 
(r = 0,63, р < 0,05); величиной ТФР-β1 и 
СРПВ (r = 0,69, р < 0,05), VEGF-A и СРПВ 
(r = 0,63, p < 0,05), что является свидетель-
ством патогенной роли провоспалительной 
цитокинемии и гиперэкспрессии ростовых 
факторов в формировании повышенной 
жесткости сосудов у больных стабильной 
стенокардией напряжения II-III ФК.

У всех обследованных больных на фоне 
приема кораксана была достигнута положи-
тельная клиническая динамика, что прояв-
лялось достоверным уменьшением частоты 
ангинозных приступов (на 60,8 %), сниже-
нием потребности в приеме нитроглицерина 
(на 73,6 %), подтверждалось результатами 
тредмил-теста (увеличение толерантности 
к физической нагрузке на 24,9 %). 

После лечения кораксаном выявлено до-
стоверное увеличение времени распростра-
нения пульсовой волны на 7,9 % (р < 0,05), 
снижение СРПВ на 9,0 % (р < 0,05). Также 
достигнуто значимое увеличение на 49, % 
(р < 0,05) индекса аугментации (АIх), опре-
деляющего эластичность сосудистой стенки.

Оценка показателей цитокинового ста-
туса после 4 месяцев терапии кораксаном 
выявила достоверное снижение уровня про-
воспалительной цитокинемии, концентра-
ция ФНО-α снизилась на 50,5 %, ИЛ-1 – на 
35,2 %, ИЛ-6 – на 65,3 %, ИЛ-8 – на 64,3 %, 
ИНФ- – на 12,1 %. Определение концен-
трации ростовых факторов после лечения 
показало достоверное снижение уров-
ня ТФР-β1 до 53,6 ± 3,1 пкг/мл (р < 0,05), 
VEGF-A снизилась на 5,3 % у больных ИБС. 

Таким образом, полученные результаты 
свидетельствуют о том, что терапия корак-
саном, наряду с высокой клинической эф-
фективностью, обладает корригирующим 
влиянием на цитокиновый статус, факторы 
роста и параметры жесткости сосудистой 
стенки больных ИБС: ССН II-III ФК. 

Обсуждение

Согласно полученным данным, у всех 
обследованных больных ИБС выявлено 
повышение жесткости сосудистой стенки, 
увеличение уровня провоспалительных 
цитокинов (ИНФ-, ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α, 
ИЛ-8), гиперэкспрессии ростовых факторов 
(ТФР-1, VEGF-A). Проведенный корреля-
ционный анализ установил наличие досто-
верных взаимосвязей между исследуемыми 
показателями иммунного статуса и пара-
метрами, характеризующими упругоэла-
стические свойства сосудистого русла, что 
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позволяет рассматривать гиперэкспрессию 
провоспалительных цитокинов и ростовых 
факторов в качестве одного из механизмов 
прогрессирования жесткости артериаль-
ного русла при ИБС, что напрямую обу-
словлено функциями провоспалительных 
цитокинов (ИНФ-, ИЛ-1β, ИЛ-6, ФНО-α, 
ИЛ-8) повышать прокоагулянтную актив-
ность крови, усугублять дислипидемию, 
вызывать гиперплазию гладкомышечных 
клеток, потенцировать прогрессирование 
эндотелиальной дисфункции [4,6]. Указан-
ные механизмы способствуют усугублению 
жесткости сосудистого русла.

У больных ИБС: ССН после четырех-
месячной терапии кораксаном определено 
достоверное снижение СРПВ; индекса ауг-
ментации (А1х); а также увеличение вре-
мени распространения пульсовой волны 
(РТТ). РТТ – величина, обратная скорости 
распространения пульсовой волны (СРПВ), 
являющейся маркером жесткости артерий 
[1]. Следует отметить, что СРПВ является 
сильным предиктором сердечно -сосудистой 
смертности у пациентов с кардиальной па-
тологией [2]. СРПВ напрямую зависит от 
артериальной растяжимости и жесткости: 
чем больше ригидность сосудистой стен-
ки и меньше ее растяжимость, тем больше 
СРПВ, и соответственно меньше РТТ.

В нашем исследовании у больных ИБС: 
ССН II-III ФК под влиянием терапии ко-
раксаном достигнуто уменьшение уровня 
цитокинов провоспалительного действия, 
ростовых факторов, также установлена 
положительная динамика параметров, ха-
рактеризующих жесткость артериального 
русла. Полученные результаты свидетель-
ствуют о наличии у кораксана плейотропно-
го корригирующего влияния на механизмы 
повышения жесткости сосудистого русла, 
что потенциально связано с уменьшением 
риска развития сердечно-сосудистых ос-
ложнений.

Выводы

1. У больных ИБС: стабильной стено-
кардией напряжения II-III ФК имеет место 
достоверная обратная корреляционная связь 
между временем распространения пульсо-
вой волны, провоспалительной цитокине-
мией, уровнем факторов роста, и прямая – 
между провоспалительной цитокинемией, 
скоростью нарастания пульсовой волны, и 
индексом аугментации.

2. Лечение кораксаном оказывает корриги-
рующее влияние на нарушения цитокинового 
статуса, уровень факторов роста у больных 
стабильной стенокардией, что сопровождает-
ся достоверным уменьшением содержания в 
сыворотке крови ИНФ-, ИЛ-lβ, ИЛ-6, ФНО-α 
и ИЛ-4, ИЛ-8, ТФР-β1, VEGF-A.

3. Терапия кораксаном вызывает сниже-
ние жесткости и повышение эластичности 
сосудистой стенки, что характеризуется 
снижением скорости пульсовой волны сни-
жением индекса аугментации.
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Results of the carried investigation by 60 patients stable angina II-III FC have shown 
presence proinfl ammatory cytokinemia, the increase in the maintenance growth factors 
(TGF-1, VEGF-A), correlating with infringements is elastic properties of a vascular wall. It 
is established that therapy by koraxan correct activity of an immune infl ammation, reduces 
rigidity and raises elasticity of a vascular wall at sick of patients stable angina II-III FC.

Keywords: cytokine’s status, vascular wall elasticity, pulse transit speed, a stable 
angina, koraxan



154

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
УДК 612.17+612.8+612.2 

ОЦЕНКА ПОВЫШЕНИЯ УРОВНЯ СТРЕССОУСТОЙЧИВОСТИ 
ПАРАШЮТИСТОВ В ПРОЦЕССЕ ТРЕНИРОВОК

Пухняк Д.В., Мингалев А.Н., Абушкевич В.Г.
ГОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет», Краснодар, 

e-mail: puhnyak@mail.ru

Оценка регуляторно-адаптивного статуса посредством сердечно-дыхательного 
синхронизма позволила определить эффективность повышения уровня стрессоустой-
чивости парашютистов в результате тренировок по прыжкам с парашютом. Выявля-
лись различия в ответной реакции на стрессорный фактор у начинающих и опытных 
парашютистов с высоким уровнем стрессоустойчивости. У парашютистов с высоким 
уровнем стрессоустойчивости в исходном состоянии значения индекса регуляторно-
адаптивного статуса были выше 100. У начинающих парашютистов с высоким уров-
нем стрессоустойчивости отсутствовала динамика регуляторно-адаптивного статуса 
на стрессорный фактор, а у опытных парашютистов в ответ на него наблюдалась по-
ложительная динамика. 

Ключевые слова: сердечно-дыхательный синхронизм, индекс регуляторно-адаптивного 
статуса, стрессоустойчивость, парашютисты

В последнее время значительный ин-
терес представляют исследования стрессо-
устойчивости спортсменов, занимающихся 
экстремальными видами спорта, например, 
парашютным спортом [3]. Прыжки с па-
рашютом воздействуют на человека ком-
плексом стресс-факторов, требующих 
определенных морально-волевых усилий и 
психологической устойчивости [5].

Многократное выполнение прыжков с 
парашютом способствует постепенному 
снижению уровня нервно-эмоциональной 
напряженности, уменьшению степени вы-
раженности неблагоприятных психофизи-
ологических реакций, улучшению общей 
работоспособности и повышению стрес-
соустойчивости человека к экстремальным 
воздействиям факторов прыжка [2, 4]. В 
связи с этим актуальным становится оценка 
эффективности тренировок.

Огромный арсенал существующих ме-
тодов оценки эффективности тренировок 
предусматривает лишь устранение в ходе 
тренировки неблагоприятных психофизи-
ологических реакций организма, прояв-
ляющихся в ощущениях тревоги и страха, 
вялости, усталости, изменении общего по-
ведения, вегетативных реакциях: измене-

ние окраски видимых кожных покровов, 
функционировании потовых желез, вегета-
тивные сдвиги [2], двигательные реакции 
(изменение двигательной активности, ухуд-
шение координации движений, наличие 
ошибок и снижение уровня общей и опера-
торской работоспособности) [1, 4].

Вместе с тем тренировки по прыжкам с 
парашютом оказывают влияние на весь ор-
ганизм в целом. Поэтому требуется количе-
ственная интегративная оценка состояния 
всего организма. Для этого подходит проба 
сердечно-дыхательного синхронизма [7].

Целью работы явилось улучшение инфор-
мативности оценки повышения уровня стрес-
соустойчивости парашютистов в результате 
тренировок по прыжкам с парашютом. 

Материал и методы исследования

У начинающих и опытных парашютистов 
на приборе «ВНС-Микро» посредством си-
стемы для определения сердечно-дыхатель-
ного синхронизма у человека [8] автомати-
чески осуществляли регистрацию дыхания 
и электрокардиограммы, проводили пробу 
сердечно-дыхательного синхронизма. На-
блюдения выполняли в исходном состоянии 
и перед прыжком с парашютом (стрессорный 



155

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ
фактор). По значениям индекса регуляторно-
адаптивного статуса [6] в исходном состоя-
нии и по динамике параметров сердечно-ды-
хательного синхронизма определяли уровни 
стрессоустойчивости и отбирали лиц с высо-
ким уровнем стрессоустойчивости. Получен-
ные данные и расчетные величины обрабаты-
вали методами вариационной статистики. 

Полученные результаты и их обсуждение

У парашютистов, совершивших первые 
прыжки, уровень стрессоустойчивости пре-
допределен только генетически, поскольку 
они еще не приобрели опыт прыжков с па-
рашютом.

В ходе тренировок у парашютистов 
приобретается опыт, что отражается на их 
уровне стрессоустойчивости.

Подтверждением этого служат следу-
ющие факты: если у начинающих пара-
шютистов, совершающих первые прыжки, 
наряду с высоким и умеренным уровнями 
стрессоустойчивости имеется низкий, то 
у опытных парашютистов низкого уровня 
стрессоустойчивости нет.

Среди лиц с высоким уровнем стрес-
соустойчивости у опытных парашютистов 
исходный диапазон синхронизации был 
на 15,5 % больше такового у начинающих 
парашютистов (табл. 1, рис. 1).

Таблица 1
Исходные параметры сердечно-дыхательного синхронизма у парашютистов 

с высоким уровнем стрессоустойчивости (M ± m).

Параметры сердечно-дыхательного синхронизма
Начинающие 
парашютисты 

n = 13

Опытные 
парашютисты 

n = 9
Исходная частота сердечных сокращений в минуту 81,0 ± 0,9 79,2 ± 1,1

P > 0,05
Минимальная граница диапазона синхронизации в 
кардиореспираторных циклах в минуту 82,3 ± 0,5 81,8 ± 1,1

P > 0,05
Максимальная граница диапазона синхронизации в 
кардиореспираторных циклах в минуту 97,1 ± 0,7 98,9 ± 1,0

P > 0,05
Диапазон синхронизации в кардиореспираторных 
циклах в минуту 14,8 ± 0,3 17,1 ± 0,4

P < 0,001
Длительность развития синхронизации на минималь-
ной границе диапазона в кардиоциклах 13,7 ± 0,4 11,0 ± 0,2

P < 0,001
Индекс регуляторно-адаптивного статуса 108 155
Регуляторно-адаптивные возможности организма Высокие Высокие

Индекс регуляторно-адаптивного ста-
туса у опытных парашютистов на 43,5 % 
больше, чем у начинающих, хотя у тех и 
других регуляторно-адаптивные возмож-
ности высокие.

При высоком уровне стрессоустойчиво-
сти исходная длительность развития син-
хронизации на минимальной границе диа-
пазона у опытных парашютистов на 19,7 % 
меньше, чем у начинающих (см. рис. 1).

У начинающих парашютистов с высо-
ким уровнем стрессоустойчивости стрес-
сорный фактор не вызывал достоверных 
изменений диапазона синхронизации, ин-
декса регуляторно-адаптивного статуса и 
длительности развития сердечно-дыхатель-
ного синхронизма на минимальной границе 
диапазона.

У опытных парашютистов с высоким 
уровнем стрессоустойчивости стрессорный 



156

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
фактор приводил к увеличению индекса ре-
гуляторно-адаптивного статуса, диапазона 
сердечно-дыхательного синхронизма и к 

уменьшению длительности развития син-
хронизации на минимальной границе диа-
пазона.

Рис. 1. Сравнение индекса регуляторно-адаптивного статуса, диапазона 
сердечно-дыхательного синхронизма и длительности развития синхронизации на минимальной 

границе диапазона у начинающих и опытных парашютистов с высоким уровнем 
стрессоустойчивости в исходном состоянии:

1 – индекс регуляторно-адаптивного статуса; 2 – ширина диапазона синхронизации; 
3 – длительность развития синхронизации на минимальной границе диапазона. Величины параме-

тров у начинающих парашютистов взяты за 100%

Перед прыжком у опытных парашюти-
стов индекс регуляторно-адаптивного ста-
туса был больше, чем у начинающих, на 
124,5 %. Диапазон синхронизации превы-
шал таковой у начинающих парашютистов 
на 51,9 % (табл. 2, рис. 2). Максимальная 
граница диапазона синхронизации у опыт-
ных парашютистов была на 7,9 % больше 
максимальной границы у начинающих па-
рашютистов, а достоверной разницы между 
минимальными границами диапазонов син-
хронизации не было.

Резюмируя результаты настоящего ис-
следования, следует отметить, что проба 
сердечно-дыхательного синхронизма вы-
явила различия в ответной реакции на стрес-
сорный фактор у начинающих и опытных 
парашютистов с высоким уровнем стрессоу-
стойчивости. У начинающих парашютистов 
с высоким уровнем стрессоустойчивости от-
сутствовала динамикам параметров сердеч-
но-дыхательного синхронизма: диапазона 

синхронизации, длительности его развития в 
ответ на стрессорный фактор. В то же время 
они имели высокие регуляторно-адаптивные 
возможности, оцениваемые по индексу ре-
гуляторно-адаптивного статуса. У опытных 
парашютистов с высоким уровнем стрессо-
устойчивости наблюдалась положительная 
динамика параметров сердечно-дыхательно-
го синхронизма на стрессорный фактор: уве-
личение индекса регуляторно-адаптивного 
статуса, диапазона сердечно-дыхательного 
синхронизма и уменьшение длительности 
развития синхронизации на минимальной 
границе диапазона. Это указывает на повы-
шение уровня стрессоустойчивости в ходе 
тренировок по прыжкам с парашютом. Таким 
образом, оценка регуляторно-адаптивного 
статуса посредством пробы сердечно-дыха-
тельного синхронизма позволяет определить 
эффективность повышения стрессоустойчи-
вости парашютиста в ходе их тренировки по 
прыжкам с парашютом.
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Рис. 2. Сравнение индекса регуляторно-адаптивного статуса, диапазона 
сердечно-дыхательного синхронизма и длительности развития синхронизации 
на минимальной границе диапазона у начинающих и опытных парашютистов 

с высоким уровнем стрессоустойчивости перед прыжком:
1 – индекс регуляторно-адаптивного статуса; 2 – ширина диапазона синхронизации; 

3 – длительность развития синхронизации на минимальной границе диапазона. 
Величины параметров у начинающих парашютистов взяты за 100%
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Представлена фармакологическая активность сукцинатсодержащих препаратов 
(цитофлавин, ремаксол) на экспериментальных моделях вирусного, токсического, ле-
карственного гепатита. Показано их антигипоксантное, антиоксидантное, мембрано-
стабилизирующее и детоксицирующее действие, что является научным обоснованием 
для их применения в клинике при различных патологических состояниях, сопровожда-
ющихся хроническим поражением печени.

Ключевые слова: лекарственный, токсический, вирусный гепатит, цитофлавин, 
ремаксол, тканевая гипоксия 

Патогенетические механизмы повреж-
дения печени многообразны и универсаль-
ны, т.е. реализуются независимо от этио-
логического фактора. Конечными этапами 
патологического процесса в печеночной 
паренхиме является запуск гипоксическо-
го или свободнорадикального некробиоза 
с последующей клеточной гибелью [1]. К 
механизмам клеточной гибели в условиях 
гипоксии различного генеза (в том чис-
ле, тканевой) относятся дефицит энергии, 
ионный дисбаланс, накопление внутри-
клеточного кальция и дефицит ростовых 
факторов [8]. Разобщение окислитель-
ного фосфорилирования в дыхательной 
цепи в условиях гипоксического стресса 
или избыточной продукции активирован-
ных метаболитов кислорода приводит к 
уменьшению количества АТФ, что на-
рушает функционирование регуляторов 
ионного баланса, гарантирующих целост-
ность мембранных структур. Накопление 
внутриклеточного кальция запускает ряд 
внутриклеточных катаболических каска-

дов, увеличивая образования свободных 
радикалов. Эти механизмы способствуют 
формированию мембранных пор прони-
цаемости в митохондриях (PT поры), чему 
способствует и высвобождение цитохрома 
С из межмембранного пространства в ци-
тозоль, что запускает митохондриальный 
механизм апоптоза [12, 14, 15].

Для хронических повреждений печени с 
разным инициирующим агентом характер-
но развитие цитолиза, воспалительной ре-
акции, с последующим прогрессированием 
фиброза. [6, 9]. В патогенезе повреждения 
гепатоцитов важна роль тканевой гипок-
сии, приводящей к нарушению функций 
митохондрий, истощению запасов АТФ, ак-
тивации свободнорадикальных процессов 
[7, 11]. Гипоксическое повреждение пече-
ни обусловлено активными кислородными 
метаболитами, синтезируемыми компонен-
тами системы мононуклеарных фагоци-
тов – клетками Купфера [4, 7, 10, 11, 13].

Арсенал лекарственных средств, ори-
ентированных на лечение хронических по-
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ражений печени включает средства метабо-
лической терапии, эффективность которых 
не всегда достаточна. Это обусловило вклю-
чение в разрабатываемые оригинальные 
композиции митохондриального субстрата 
(янтарная кислота, сукцинат) [2]. Создан-
ные лекарственные средства выделены [3] 
в фармацевтическую группу, названную 
«субстратами энергетического обмена» или 
«субстратными антигипоксантами». Их 
действие носит неспецифический харак-
тер, восстанавливая пул внутриклеточных 
макроэргов и уменьшая уровень активных 
метаболитов кислорода, повышая клиниче-
скую эффективность терапии [8]. 

Материалы и методы

Для изучения на животных токсическо-
го поражения печени были взяты 49 осо-
бей белых беспородных мышей (интактная 
группа – 10, две основные группы по 13 и 
контрольная группа – 13 мышей). Токси-
ческое поражение печени вызвано отрав-
лением грибами. Материал для исследова-
ния – экстракт грибов, включает токсины: 
-аманитин – 396,3 мкг/мл, -аманитин – 
172,6 мкг/мл, фаллоцидин – 193,3 мкг/мл, 
фаллоидин – 101,8 мкг/мл. Экстракт грибов 
вводился в дозе 1 ЛД50 – 0,67 ± 0,21 мл/10 г.

Фармакотерапевтическая активность ре-
максола изучена на модели аденовирусного 
гепатита. Оценка препарата проводилась по 
результатам биохимического обследования 
животных.

Клиническая картина в группе мышей с 
отравлением грибами без лечения характе-
ризовалась гиподинамией, заторможенно-
стью, взъерошенностью шерсти и неопрят-
ностью животных. В этой группе к 3-му дню 
наблюдения погибли все животные.

Интоксикация грибами сопровождалась 
нарушением белково-синтетической, деток-
сицирующей, липосинтезирующей функ-
ций печени, признаками цитолиза.

Отмечено снижение (в 1,9 раза) уров-
ня белка сыворотки крови, составив соот-
ветственно 28,0  4,0, против 54,0  2,0 г/л, 
наблюдалось падение (в 1,5 раза) уровня ли-
пидов и холестерина. При токсическом по-
ражении печени повышалась в 13,6 и 2,3 раза 
активность печеночных ферментов (табл. 4), 
уровень билирубина вырос в 1,9 раза, ЛДГ в 
1,8 раза, тимоловой пробы –  в 3,5 раз. На этом 
фоне отмечено падение (в 8,3 раз) концентра-
ции сульфгидрильных групп, уровня гликоге-
на (в 5,2 раза), а содержание восстановленно-
го глютатиона снизилось в 2,7 раза, составив 
51,0  7,5, против 136,0  7,0 мг % (табл. 1).

Таблица 1 
Биохимические показатели при токсическом поражении печени

Показатели Интактные 
животные

Токсическое поражение печени, 
n = 13

Общий белок, г/л 54,0  2,0 28,0  4,0*
Общие липиды, г/л 3,0  0,3 2,0  0,2*
Холестерин, моль/л 1,5  0,2 1,0м0,2*
Билирубин общий, ммоль/л 4,0  0,4 7,5  0,3*
АлАТ, мккат/л 0,18  0,03 2,45  0,11*
АсАТ, мккат/л 0,54  0,05 1,26  0,12*
Щелочная фосфатаза, мккат/л 0,45  0,1 2,16  0,22*
ЛДГ, моль/ч/л 3,95  0,3 7,2  0,4*
Тимоловая проба, ед. 1,54  0,11 5,4  0,3*
SH-группы, мг % 1500,0  65,0 180,0  40,0*
Восстановленный глутатион, мг % 136,0  7,0 51,0  7,5*
Гликоген, печень, мг % 2600  100,0 500  80,0*

П р и м е ч а н и е :  * – различия достоверны в сравниваемых группах (р < 0,05).
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Фармакотерапевтическую эффектив-

ность сукцинатсодержащих препаратов 
(ремаксола и цитофлавина) оценивали по 
выживаемости животных и биохимическим 
показателям. 

В группе животных, получавших с 
целью лечения препарат цитофлавин 
(n = 13), к 3-му дню выжило 4 мыши из 13, 
в группе животных, получавших ремаксол 
(n = 13) 2 из 13, что соответственно соста-
вило 30,8 и 15,4 %, против 100 % леталь-

ности в группе животных без проведения 
терапии. Применение сукцинатсодержа-
щих препаратов частично нормализова-
ло функциональную активность печени, 
причем цитофлавин был более активным, 
снижая (в 1,4 раза) уровень билирубина, 
в сравнении с ремаксолом. Отмечено и 
значительное падение (в 4 раза) уровня 
цитолиза под воздействием цитофлавина, 
тогда как под влиянием ремаксола цито-
лиз снижался в 2,6 раза. 

Таблица 2
Влияние сукцинатсодержащих препаратов на функциональные показатели печени 

при ее токсическом поражении 

Показатели
Группа 

животных без 
лечения n = 13

Группа 
животных, 
получавших 
цитофлавин 

n = 13

Группа 
животных, 
получавших 
ремаксол 

n = 13

Динамика из-
менения 
показателя 

(после лечения/
до лечения) за-
висимости 
от препарата

Билирубин,моль/л 7,5  0,4 5,2  0,5 6,1  0,3 -2,3/-1,4
АлАТ, мккат/л 2,45  0,11 0,61  0,12* 0,92  0,11* -1,84/-1,53
АсАТ, мккат/л 1,26  0,12 0,95  0,2 1,1  0,13 -0,31/-0,16
Щелочная фосфатаза, 
мккат/л 2,16  0,24 0,92  0,14* 1,12  0,15* -1,24/-1,04

Тимоловая проба, ед. 5,37  0,36 3,0  0,2* 3,5  0,18* -2,4/-1,9
ЛДГ, моль/ч/л 7,12  0,36 5,5  0,4 6,0  0,6 -1,62/-1,12
SH-группы, мг % 180,0  40,0 880,0  50,0* 550,0  50,0* +700,0/+370,0
Восстановленный глю-
татион, печень мг % 51,0  10,0 112,0  11,0» 83,0  9,0* +61,0/+32,0

П р и м е ч а н и е :  * – различия достоверны в сравнении с группой животных без лече-
ния.

На фоне аденовирусного гепатита у жи-
вотных отмечался выраженный цитолиз, 
превышающий уровень нормы в 9,5 раза, по 
АлАТ, что составило 1,9  0,2 мккат/л про-
тив 0,20  0,003 мккат/л

Уровень щелочной фосфатазы также 
превышал норму в 3,1 раза, на фоне били-
рубинемии, превышающей норму в 2.4 раза 
(7,2  0,1, против 3,0  0,3 ммоль/л). Актив-
ность каталазы снижена в 2,4 раза, соста-

вив 190  23, против 450  20 мг/млмин. 
На фоне умеренной интоксикации при 
повышенном уровне МДА (в 3,2 раза), в 
сравнении с нормой, отмечено снижение 
(в 2,4 раза) резерва SH-групп при умеренном 
падении уровня холестерина (в 1,1 раза) и в 
1.3 раза общих липидов (табл. 3).

Применение сукцинатсодержащих пре-
паратов с целью коррекции установленных 
нарушений при вирусном поражении пе-
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чени показало восстановление и/или выра-
женную тенденцию к нормализации показа-

телей, характеризующих функциональную 
активность печени (табл. 4).

Таблица 3
Биохимические показатели при вирусном поражении печени (аденовирусный гепатит)

Показатели
Интактные 
животные 

n = 6

Животные с вирусным поражением 
печени (аденовирусный гепатит) n = 11

АлАТ, мккат/л 0,20  0,03 1,9  0,2
Щелочная фосфатаза, мккат/л 0,7  0,08 2,2  0,3*
Билирубин, моль/л 3,0  0,3 7,2  0,1*
ЛДГ, ммоль/ч.л 4,5  0,02 8,3  0,5*
Каталаза, мг/млмин 450  20 190  23*
МДА, нмоль/мг белка 1,55  0,25 5,1  0,3*
Тимоловая проба, ед 1,4  0,2 4,7  0,2*
SH-группы, мг % 1500  90 625  35*
Холестерин, моль/л 1,7  0,3 1,5  0,2
Общие липиды, г/л 2,8  0,2 2,1  0,2
ВНСМ плазмы, у.е. 36  8 51  6*

П р и м е ч а н и е :  * – различия достоверны в сравнении с интактными.

Таблица 4
Влияние сукцинатсодержащих препаратов на функциональную активность печени 

при вирусном гепатите

Показатели

Группа 
животных 
без лече-
ния n = 11

Группа 
животных 
с лечением 

цитофлавином 
n = 11

Группа 
животных 
с лечением 
ремаксолом 

n = 11

Интактные 
n = 6

АлАТ, мккат/л 1,9  0,2 1,10,4* 0,270,0*6 0,200,03
Щелочная фосфатаза, мккат/л 2,2  0,3 0,870,15* 0,730,04* 0,70,08
Билирубин, моль/л 7,2  0,1 5,10,2* 3,00,1* 3,00,3
ЛДГ, моль/ч.л 8,3  0,5 4,2  0,3* 4,5  0,03* 4,5  0,02
Каталаза, мг/млмин 190  23 400  35* 440  15* 450  20
МДА, нмоль/мг белка 5,1  0,3 1,9  0,3* 1,8  0,24* 1,55  0,25
Тимоловая проба, ед 4,7  0,2 1,4  0,2* 1,3  0,2* 1,4  0,2
SH-группы, мг % 625  35 1100  100* 1390  40* 1500  90
Холестерин, моль/л 1,5  0,2 1,5  0,2* 1,8  0,2* 1,7  0,3
Общие липиды, г/л 2,1  0,2 2,9  0,1* 2,7  0,2* 2,8  0,2
ВНСМ плазмы, у.е. 51  6 42  5 45  5,0 6  8

П р и м е ч а н и е :  * – различия достоверны в сравнении с группой животных без лече-
ния при р < 0,05
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Так, цитолиз нормализовался под 

влиянием терапии ремаксолом, соста-
вив 0,27  0,06, при уровне интактных 
0,20  0,03 мккат/л; уровень щелочной фос-
фатазы, содержание ЛДГ и каталазы дости-
гали уровня нормы под воздействием обоих 
препаратов.

При вирусологическом исследовании 
ткани печени инфицированных животных 
титр вируса составил 4,5  0,3 LgТЦД50/мг 
ткани. 

Сукцинатсодержащие препараты не вли-
яли на число пораженных вирусом клеток 
(колебания от 42 до 58 клеток на 1 мм2 на 
3-и сутки наблюдения и от 31 до 49 клеток на 
1 мм2 на 7-е сутки наблюдения), и не умень-
шали размеров очагов вирусного поражения 
гепатоцитов, но количество очагов достовер-
но снижалось под воздействием цитофлави-
на и составило от 6 до 9 очагов; под воздей-
ствием ремаксола – от 3 до 5 очагов, тогда 
как в группе животных, не получавших лече-
ния, на фоне прогрессирующего вирусного 
поражения печени число очагов колебалось 

от 11 до 18 на 10 мм2 площади среза. Мож-
но предполагать о выраженном торможении 
некротических процессов у гепатоцитов жи-
вотных, получавших терапию сукцинат со-
держащими препаратами.

Для установления возможности приме-
нения сукцинатсодержащих препаратов при 
отравлении гепатотоксичными веществами 
изучены система глютатиона, интенсив-
ность перекисного окисления липидов и 
процессы клеточного дыхания в ткани пече-
ни животных. 

Циклофосфан снижал в (3,3 раза) ин-
тенсивность утилизации НАД– зависи-
мо окисляемых субстратов до 0,14  0,01, 
против 0,46  0,01 у интактных животных 
(табл. 5) за счет с прямого действия токси-
канта на ДНК гепатоцитов, приводящего к 
истощению пула НАД+ в клетках печени. 
Введение ремаксола предотвращало нару-
шение интенсивности окисления НАД – за-
висимо окисляемых субстратов, составив 
0,48  0,06, при уровне в группе интактных 
животных 0,46  0,01 мкл/мг ткани/час. 

Таблица 5
Показатели аэробного обмена ткани печени при введении циклофосфана (доза 200 мг/кг)

Группы животных 
получавших:

Интенсивность клеточного дыхания (мкл/мг ткани/ч)
исходная после стимуляции

Интактные n = 7 0,46 ± 0,01 1,79 ± 0,05*
Циклофосфан n = 7 0,14 ± 0,01 0,85 ± 0,03*
Циклофосфан+ ремаксол n = 7 0,48 ± 0,06 2,20 ± 0,03*

П р и м е ч а н и е :  * ‒ различия достоверны в сравниваемых группах.

Внесение в среду инкубации субстра-
та быстрого НАД- независимого окисле-
ния (янтарнокислого натрия) повысило в 
2,6 раза скорость потребления кислорода 
гепатоцитами у животных, получавших 
ремаксол на фоне интоксикации цикло-
фосфаном, что составило 2,20  0,03, про-
тив 0,85  0,03 мкл/мг ткани/час, в группе 
животных, получавших циклофосфан, что 
связано со способностью сукцинатсодер-
жащего раствора не только препятствовать 

деградации мембран митохондрий, но и 
восстанавливать (+6,1 мкмоль/г ткани) ти-
ол-дисульфидный статус клетки, обеспечи-
вая цитопротекторное действие препарата 
(табл. 6.).

Токсическое воздействие циклофосфана 
сопровождалось падением (в 1,4 раза) суль-
фгидрильных групп (составив 10,62  0,7, 
против 14,77  0,7 мкмоль/г ткани) у жи-
вотных, которым не проводилась коррекция 
препаратами, в сравнении с группой кон-
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троля. Ремаксол восстанавливал активность 
сульфгидрильных групп, восстанавливая ти-

ол-дисульфидный статус гепатоцитов в усло-
виях их лекарственного поражения (табл. 7).

Таблица 6
Влияние ремаксола на сульфгидрильные группы белков ткани печени 

при ее токсическом поражении

Группы животных, препараты СГ (сульфгидрильные 
группы) Мкмоль/гткани

Интактные животные 14,77  0,7
Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 10,62  0,7*

Коррекция ремаксолом n = 7 16,7  0,3*

П р и м е ч а н и е :  * – различия достоверны в сравниваемых группах.

Таблица 7
Влияние ремаксола на уровень восстановленного глутатиона 

при токсическом поражении печени

Группы животных, препараты
ВГ (восстановленный 

глютатион) 
Мкмоль/г ткани

Интактные животные 10,8  0,7
Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 4,70  0,46*

Коррекция ремаксолом n = 7 5,61  0,4*

П р и м е ч а н и е :  * ‒ различия достоверны в сравниваемых группах.

Введение циклофосфана вызывало сни-
жение (в 2,3 раза) уровня восстановленного 
глютатиона (табл. 7), в сравнении с показа-
телем контроля, что составило 4,70  0,46, 
против 10,8  0,7 мкмоль/г ткани. Введе-
ние ремаксола увеличило в 1,2 раза уро-
вень восстановления глютатиона, составив 
5,61  0,4 мкмоль/г ткани. При этом поло-

жительный эффект препарата сохранялся в 
течение 24-х часов. Установление влияния 
препарата на обмен глютатиона и состояние 
тиолдисульфидного равновесия невозможно 
без комплексного исследования активности 
ферментов, принимающих участие в восста-
новлении глутатиона – глюкозо-6-фосфат де-
гидрогеназы и глутатионредуктазы (табл. 8). 

Таблица 8
Активность глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (Г-6-Ф-ДГ) и глутатионредуктазы (ГР) 

в ткани печени экспериментальных животных

Группы животных, препараты Г-6-Ф-ДГ ГР 
(Мкмоль/гткани)

Интактная группа 147,3  23,5
347,9  35,8

Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 111,2  0,9,8*
350,5  35,9

Коррекция ремаксолом n = 7 162,7  12,4*
374,5  20,7

П р и м е ч а н и е :  * ‒ различия достоверны в сравниваемых группах.
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Активность Г-6-Ф-ДГ в ткани печени 

у животных, получивших циклофосфан, 
в 1,3 раза ниже, в сравнении с интактной 
группой животных (табл. 8), что указывает 
на истощение энергетических субстратов ге-
патоцита, необходимых для осуществления 
глутатионовой конъюгации и антирадикаль-
ной защиты. Поскольку данный фермент ‒ 
основной источник НАДФН в реакциях пен-
тозо-фосфатного пути окисления глюкозы, 
являющийся коферментом для редуктазы ци-
тохрома Р450 и глутатионредуктазы, то сниже-
ние его активности есть показатель крайнего 
истощения активности систем детоксикации 

в условиях токсического лекарственного по-
вреждения клеток печени. Введение ремак-
сола индуцирует фермент, повышая его ак-
тивность до 15,4 мкмоль/г ткани.

Выявлено падение активности (в 1,2 ра-
за) глутатион -S-трансферазы, у живот-
ных, не получавших фармакологической 
коррекции, в сравнении с группой интакт-
ных животных (табл. 9), а введение ремак-
сола индуцировало активность фермента, 
уровень которого достиг 572,5  45,0, про-
тив 346,8  17,2 мкмоль/гткани, превысив 
в 1,4 раза показатель интактных живот-
ных ‒ 418,2  16,4 мкмоль/г ткани.

Таблица 9
Уровень активности глутатион -S-трансферазы в тканях печени у животных 

с токсическим повреждением печени

Группы животных, препараты Глутатион-S-трансфераза 
Мкмоль/гткани

Интактные животные 418,2  16,4
Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 346,8  17,2*

Коррекция ремаксолом n = 7 572,5  45,0*

П р и м е ч а н и е : * ‒ различия достоверны в сравниваемых группах.

Более сложная динамика изменений от-
мечена в активности глутатионредуктазы. У 
животных, которым был введен гепатотокси-
кант, не подвергавшихся фармакологической 
коррекции, уровень фермента превышал 
(+2,1 мкмоль/г ткани) его уровень у интакт-
ных животных. Введение ремаксола привело 
к повышенной выработке данного фермен-

та, уровень возрос на +24 мкмоль/г ткани, в 
сравнении с первичным уровнем, превышая 
уровень животных интактной группы (на 
26,6 мкмоль/г ткани). Сходные тенденции 
установлены нами при изучении влияния ре-
максола на уровень каталазной активности в 
ткани печени животных, получавших гепато-
токсикант (табл. 10).

Таблица 10
Уровень активности каталазы у животных с лекарственным повреждением печени

Группы животных, препараты Каталаза Мкмоль/гткани
Интактные животные 947,43  88,5
Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 659,4  60,6*

Коррекция ремаксолом n = 7 1067,1  1110,9*

П р и м е ч а н и е :  * ‒ различия достоверны в сравниваемых группах.
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Уровень каталазы на фоне лекарственно-

го повреждения гепатоцитов был в 1,4 раза 
ниже уровня животных интактной группы 
(см. табл. 10). У животных, получавших 
фармакологическую коррекцию ремаксо-
лом, отмечено нарастание (в 1,6 раза) актив-
ности каталазы, в сравнении с ее уровнем у 
животных, не получавших коррекцию, пре-
вышая уровень фермента в 1,1 раза в группе 
контрольных животных, что отчетливо ука-

зывает на наличие у сукцинатсодержаще-
го раствора (ремаксола) антиоксидантных 
свойств. 

Уровень малонового диальдегида и кон-
центрация диеновых конъюгат (у живот-
ных без лечения) превышал уровень нор-
мы в 2,2 раза, составив соответственно 
380,6  15,9, против 175,5  18,8 нмоль/г тка-
ни и 33,51  4,18 (при норме 
14,77 0,68 нмоль/г ткани) (табл. 11).

Таблица 11
Уровень активности малонового диальдегида и диеновых конъюгат у животных 

с лекарственным повреждением печени

Группы животных, препараты
Малоновый диальдегид 
Диеновые конъюгаты 

нмоль/г ткани
Интактные животные 175,5  18,8

14,77  0,68

Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 380,6  15,9*
33,51  4,18**

Коррекция ремаксолом n = 7 316,7  25,3*
17,45  3,97**

П р и м е ч а н и е : *, ** – различия достоверны с группой контроля.

Ремаксол оказывал положительное 
воздействие на показатели конечных про-
дуктов перекисного окисления липидов в 
ткани печени экспериментальных живот-
ных. Коррекция ремаксолом, нарушенных 
процессов перекисного окисления липи-
дов, снижала в 1,2 раза уровень малоново-
го диальдегида, превышая в 2,2 раза уро-
вень нормы, уровень диеновых конъюгат 
под воздействием ремаксола снижался в 
1,9 раза, составив 17,45  3,97 при норме 
14,77  0,68 нмоль/г ткани (см. табл. 11). 

Наблюдалось падение активности (в 
1,3 раза) уровня фермента у животных, не 
получавших коррекцию сукцинатсодержа-
щим препаратом, в сравнении с уровнем фер-
мента интактных животных, что составило 
17,86  1,3, против 23,62  2,3  мкмоль/г тка-
ни и нормализовало его уровень после про-

ведения фармакологической коррекции ре-
максолом (табл. 12). 

Таким образом, изученные сукцинат-
содержащие препараты обладают антиги-
поксантным, антиоксидантным, мембра-
ностабилизирующим и детоксицирующим 
действием.

Антигипоксический эффект прояв-
ляется в способности препаратов янтар-
ной кислоты стимулировать метаболизм 
НАД-независимых субстратов в условиях 
действия гепатотоксикантов, что свиде-
тельствует об относительной сохранности 
аэробного обмена в условиях тканевой ги-
поксии. Сукцинатсодержащие препараты 
способствуют поддержанию энергетиче-
ских субстратов гепатоцитов за счет со-
хранения активности глюкозо-6-фосфат 
дегидрогеназы (поставляющей один из 
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важнейших восстановленных экфивален-
тов кофакторов – НАДФН), они способны 
предупреждать оксидативное повреждение 
глутатионредуктазы и глюкозо- 6-фосфат-
дегидрогеназы.

Антиоксидантный эффект отмечен при 
изучении активности каталазы, концентра-
ция которой под влиянием сукцинатсодер-
жащих препаратов, повышалась выше уров-
ня нормы и эффект подтвержден изучением 

активности глутатионпероксидазы, а также 
конечных продуктов перекисного окисле-
ния липидов (малонового диальдегида и ди-
еновых конъюгат). Уровень активности ан-
тиоксидантной защиты ядер клеток и иных 
субклеточных структур определяет важней-
ший фермент внутриклеточной системы 
детоксикации – глутатион-S-трансфераза, 
активность которой под влиянием сукци-
натсодержащих растворов, возрастает.

Таблица 12
Уровень активности глутатионпероксидазы в ткани печени животных 

с ее токсическим повреждением 

Группы животных, препараты Глутатионпероксидаза 
Мкмоль/гткани

Интактные животные 23,62  2,3
Циклофосфан (200 мг/кг) Без коррекции n = 7 17,86  1,3*

Коррекция ремаксолом n = 7 23,2  1,9*

П р и м е ч а н и е :  * ‒ различия достоверны в сравниваемых группах.

Мембраностабилизирующий эффект 
сукцинатсодержащих препаратов сопрово-
ждается снижением уровня гидроперекисей 
липидов и ферментов цитолиза. 

Повышая активность Г-6-Ф-ДГ, уча-
ствующего в восстановлении уровня глюта-
тиона, ремаксол проявляет цитопротектор-
ные и детоксицирующие свойства. 

Указанные свойства сукцинатсодержа-
щих растворов (цитофлавин и ремаксол) 
позволяют рассматривать их как перспек-
тивные гепатопротекторы, нормализующие 
и/или снижающие уровень цитолиза. 

Вышесказанное является обоснованием 
для изучения сукцинатсодержащих препа-
ратов в клинике в качестве гепатопротекто-
ров при хронических поражениях печени.
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ТИПОЛОГИЧЕСКИХ СВОЙСТВ 
ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 

БИОЛОГИЧЕСКОЙ ОБРАТНОЙ СВЯЗИ
Трембач Г.А.

МУЗ городская больница №2 «КМЛДО», Краснодар, 
e-mail: gb2@kmldo.ru

На основании анализа результатов использования биологической обратной связи 
(БОС) физиологически обоснована информативность временных параметров в опре-
делении типологических свойств центральной нервной системы (ЦНС). Представлен 
сравнительный анализ типологического состава групп здоровых добровольцев и боль-
ных с синдромом раздражённого кишечника.

Ключевые слова: биологическая обратная связь, БОС-терапия, типологические 
свойства центральной нервной системы

Метод терапии с использованием прин-
ципа аппаратной биологической обратной 
связи (БОС-терапия) основан на предъявле-
нии субъекту информации о регистрируемом 
параметре с целью формирования навыка 
его произвольной регуляции. Практические 
результаты демонстрируют эффективность 
БОС-терапии как метода лечения функци-
ональных заболеваний в 50‒70 % случа-
ев [4, 5, 6, 7, 8]. Весомая доля пациентов с 
неэффективным лечением может быть свя-
зана с различными способностями к обуче-
нию навыкам персептивного контроля у лиц 
с различными типологическими свойствами 
ЦНС. Однако в доступной литературе нет 
прямых указаний на предполагаемую нами 
зависимость. В связи с вышеизложенным, 
по-видимому, целесообразно определять и 
учитывать типологические свойства ЦНС 
при проведении БОС-терапии.

Целью исследования было определе-
ние типологических свойств ЦНС человека 
с использованием метода биологической 
обратной связи у здоровых добровольцев 
и больных с синдромом раздражённого ки-
шечника (СРК).

Материалы и методы исследования

БОС-терапия на программно-аппарат-
ном комплексе «ИНТЭКС» является по-

веденческой и непрямой [3] и проводится 
под непрерывным контролем кожно-галь-
ванической реакции (КГР). На её первом 
этапе происходит угасание безусловного 
ориентировочного рефлекса на индиффе-
рентные звуковые раздражители. На втором 
вырабатывается условный оборонительный 
рефлекс на звуковой сигнал высокого тона 
при его сочетании с прямым электровоздей-
ствием через электроды на запястье иссле-
дуемого. На заключительном этапе проис-
ходит собственно процесс БОС-терапии – 
испытуемый сознательно и активно пода-
вляет вегетативный компонент условного 
рефлекса с помощью релаксации и индук-
ции внимания к себе. В случае успешного 
изменения уровня КГР пациент избегает 
электровоздействия. Подача стимулов на 
всех этапах (первый – новый индифферент-
ный раздражитель, второй – болевой безус-
ловный раздражитель, третий – условный 
раздражитель) производилась через равные 
промежутки времени, поэтому количество 
стимулов на этапе учитывалось в качестве 
временного показателя. Рефлекторные про-
цессы, происходящие на этапах курса БОС-
терапии (угасание, образование и изменение 
дифференцировки рефлексов), аналогичны 
комплексу лабораторных рефлексов, ис-
пользуемых для определения типологиче-
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ских свойств ЦНС по методу лаборатории 
И.П. Павлова [1]. Показатели разных этапов 
имеют определённое физиологическое зна-
чение, дифференцированно и количествен-
но характеризуют силу процессов в ЦНС и 
опосредованные ими типологические свой-
ства. Однотипные условия позволили счи-

тать показатели всех этапов применимыми 
для определения вторичных (производных, 
расчётных) показателей, характеризующих 
свойства ЦНС. На основании их комбина-
ции обследуемый может быть отнесён к од-
ному из психологических типов: сангвиник, 
холерик, флегматик, меланхолик (табл. 1).

Таблица 1
Физиологическое значение параметров БОС-терапии и соответствующие 

им типологические свойства центральной нервной системы

Параметры Физиологическое значение Свойства нервной системы
Количество звуковых 
сигналов на 1-м этапе

Скорость затухания безусловного 
ориентировочного рефлекса

Сила процессов торможе-
ния в ЦНС

Количество стимулов 
на 2-м этапе

Выработка условного оборони-
тельного рефлекса

Сила процессов возбужде-
ния в ЦНС

Количество сигналов 
на 3-м этапе

Изменение дифференцировки 
условного рефлекса

Подвижность (динамич-
ность) процессов в ЦНС

Соотношение между 
количеством стимулов 
на 1-м и 2-м этапах

Соотношение силы процессов 
возбуждения и торможения в ЦНС

Уравновешенность про-
цессов в ЦНС

БОС-тренинг был проведён у 26 прак-
тически здоровых лиц в возрасте от 19 до 
35 лет, а БОС-терапия ‒ у 50 больных с диа-
гнозом «СРК без диареи» (К58.9) в возрасте 
от 18 до 40 лет [2]. Временные параметры 
во всех группах были рассчитаны отдельно 
и проанализированы на достоверность раз-
личий.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Из 26 здоровых добровольцев и 50 боль-
ных с СРК 20 и 26 человек соответственно 
успешно завершили курс, у 6 и 24 человек 
соответственно он не был завершён. Меди-
аны параметров БОС-тренинга группы здо-
ровых добровольцев с полным курсом были 
приняты за условную норму, а показатели 
остальных групп выражены в относитель-
ных значениях (табл. 2).

При сравнительном анализе параме-
тров выявлены достоверные отличия. Оп-
тимальные показатели имела группа здо-
ровых добровольцев с полным курсом 

БОС-коррекции. Это выражалось в более 
быстром прохождении обучения и свиде-
тельствовало о большей подвижности про-
цессов в ЦНС. Соотношения силы процессов 
возбуждения и торможения в ЦНС у данной 
группы было близко к единице. Группа боль-
ных с завершённым курсом БОС-терапии 
имела промежуточные результаты, по по-
казателям соотношения силы возбуждения 
и торможения в ЦНС близкие к показате-
лям здоровых лиц с полным курсом БОС-
коррекции. Показатели силы процессов воз-
буждения и торможения у групп здоровых с 
полным и неполным курсом достоверно не 
отличались, но соотношение данных вели-
чин, характеризующее уравновешенность 
процессов в ЦНС, выявило значительное 
преобладание силы процессов возбуждения 
у лиц с неполным курсом. Аналогичные со-
отношения силы процессов возбуждения 
и торможения в ЦНС наблюдались у групп 
больных с СРК с полным и неполным кур-
сом БОС-терапии. Причём значение данного 
показателя у группы больных с неполным 
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курсом (1,51) было практически аналогично 
показателю группы практически здоровых 
лиц с неполным курсом (1,48). Длительность 
пребывания на 3-м этапе у групп с незавер-

шённым курсом была достоверно больше, 
что свидетельствует о меньшей степени под-
вижности процессов в ЦНС.

Таблица 2
Относительные значения параметров БОС-тренинга и БОС-терапии в сравнении 

со здоровыми добровольцами

Группы

Параметры

Здоровые до-
бровольцы 
с полным 

курсом, n = 20

Здоровые 
добровольцы 
с неполным 
курсом, n = 6

Больные 
с полным 
курсом, 
n = 26

Больные 
с неполным 
курсом, 
n = 24

Общее количество стимулов 
на 1-м этапе 1 1,35 1,18 1,65º

Количество сигналов высо-
кого тона на 2-м этапе 1 0,94 1,33* 1,09

Количество предъявлений 
высокого тона на 3-м этапе 1 2,78 2,09* 2,52º

Соотношение количества 
предъявлений стимулов на 
1-м и 2-м этапах

1 1,48 0,90 1,51º

П р и м е ч а н и е :  расчёт производился по U-критерию Манна-Уитни, представлены 
достоверные отличия (p < 0,05) * – показателей больных группы с завершённым курсом 
БОС-терапии от здоровых добровольцев; º – показателей больных с незавершённым кур-
сом БОС-терапии от здоровых добровольцев;  – показателей больных с полным и неза-
вершённым курсом БОС-терапии.

Сравнительный анализ показателей 
сводных групп с полным и неполным курсом 
БОС-тренинга/терапии выявил достоверные 
различия (табл. 3).

Отмечено сохранение принципиальных 
отличий групп с полным и неполным кур-
сом обучения. Показатели, характеризую-
щие силу процессов торможения в ЦНС, 
были достоверно ниже у групп с неполным 
курсом, у них же была значительно сниже-
на подвижность (динамичность) процессов 
в ЦНС и отмечалось существенное преобла-
дание силы процессов возбуждения над си-
лой процессов торможения в ЦНС. Вышеу-
казанный дисбаланс обусловлен в основном 
уменьшением силы процессов торможения.

Сравнительный анализ распределения 
здоровых добровольцев и больных с СРК по 
лимитирующим этапам курса БОС-терапии 
выявил достоверные различия (табл. 4).

Лиц с полным курсом в группе здоро-
вых добровольцев было 20 человек (77 %), в 
группе больных с СРК – 26 человек (52 %). 
Они имели оптимальные показатели, харак-
теризующие процессы в ЦНС как уравно-
вешенные и динамичные, что соответствует 
темпераменту сангвиника. У лиц с поляр-
ными значениями типологических свойств 
ЦНС возникали сложности при прохожде-
нии курса, обусловленные типом имеющей-
ся полярности. Всеми здоровыми лицами 
с неполным курсом БОС-коррекция была 
прервана на 3-м этапе ввиду низкой дина-
мичности процессов в ЦНС, что характерно 
для флегматиков. В группе больных с СРК 
выявлено три подгруппы. У 6 человек (25 %) 
с незавершённым 1-м этапом отсутствовало 
затухание ориентировочного рефлекса, что 
свидетельствовало о выраженном уменьше-
нии силы процессов торможения в ЦНС. 
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Подобные особенности характерны для 
холерического темперамента. У 14 человек 
(58 %) возникли сложности с образованием 
устойчивого условного оборонительного 
рефлекса на 2-м этапе, что связано со сла-
бостью процессов возбуждения в ЦНС и 

соответствует темпераменту меланхолика. 
У 4 человек (17 %) курс БОС-терапии был 
прерван на 3-м этапе, что, как и у здоровых 
лиц, свидетельствует о низкой динамично-
сти процессов в ЦНС и темпераменте флег-
матика. Полученные результаты в целом 

Таблица 3
Параметры групп с полным и неполным курсом БОС-тренинга/терапии

Группы

Показатели

Лица с полным курсом, 
n = 46

Лица с неполным курсом, 
n = 30

Min/
Q 0,25 Ме Q 0,75/

Max
Min/

Q 0,25 Ме Q 0,75/
Max

Общее количество сигналов на 
1-м этапе 14/33 37,5 ± 2 49/65 28/38 52,5 ± 5* 68/160

Количество сигналов высокого 
тона на 2-м этапе 16/25,5 34 ± 4 55,5/89 8/32 37,5 ± 2 48/66

Количество сигналов высокого 
тона на 3-м этапе 9/22 33,5 ± 2 51/62 34/52 63,5 ± 4* 68/80

Соотношение количества сиг-
налов на 1-м и 2-м этапах

0,3/0,8 1 ± 0,06 1,3/2,4 0,5/0,8 1,5 ± 0,2* 1,8/4,6

П р и м е ч а н и е :  Ме – медиана признака, Min/Q 0,25 – минимальное значение 
признака/0,25-процентильное значение, Q 0,75/Max – 0,75-процентильное значение при-
знака/максимальное значение признака; расчёт производился по U-критерию Манна-Уит-
ни, представлены достоверные отличия (p < 0,05) * – показателей группы с неполным кур-
сом БОС-тренинга/терапии от группы с полным курсом.

Таблица 4
Лимитирующие этапы БОС-тренинга и БОС-терапии, соответствующие 

им типологические свойства центральной нервной системы и психологические типы

Группы
Лимити-
рующие этапы

Здоровые 
добровольцы,
n = 26, чел( %)

Больные, 
n = 50, 
чел( %)

Лимитирующие 
типологические 
свойства ЦНС

Психологический 
тип

1-й этап
0 6 (12)

Сила процессов 
торможения в 

ЦНС
Холерик

2-й этап
0 14 (28)*

Сила процессов 
возбуждения в 

ЦНС
Меланхолик

3-й этап
6 (33) 4 (8) Динамичность 

процессов в ЦНС Флегматик

Нет (полный курс) 20 (77) 26 (52)* Нет Сангвиник

П р и м е ч а н и е :  анализ произведён по точному критерию Фишера, представлены до-
стоверные отличия (p < 0,05) * – показателей группы больных с СРК от здоровых добро-
вольцев.
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соответствуют представлению об СРК как 
психосоматическом заболевании с харак-
терными личностными особенностями, что 
принципиально отличает группу больных 
от группы здоровых добровольцев.

Выводы. Временные параметры курса 
этапной непрямой БОС-терапии могут быть 
использованы для определения типологи-
ческих свойств ЦНС. В сравнение с име-
ющимися методиками определения типов 
высшей нервной деятельности и типологи-
ческих свойств ЦНС, БОС-терапия, по наше-
му мнению, обладает рядом преимуществ.

1. Определение свойств ЦНС произ-
водится прямым и наиболее достоверным 
рефлекторным методом образования, зату-
хания и изменения дифференцировки ус-
ловных рефлексов.

2. Однотипная методика определения 
первичных типологических свойств ЦНС 
позволяет использовать их для расчёта вто-
ричных (производных) свойств ЦНС.

3. Все типологические свойства ЦНС 
характеризуются количественно.

4. Метод объективен и исключает воз-
можность преднамеренного искажения ре-
зультатов.

5. Учёт типологических свойств ЦНС и 
типов личности повышает эффективность 
БОС-терпии.
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On the basis of the analysis of results defi nition biological feedback it is physiologically 

proved self-descriptiveness of time parameters staging biological feedback in defi nition of 
typological properties of the central nervous system. The comparative analysis of typological 
properties of healthy volunteers and patients with Irritable bowel syndrome is presented.
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СИНДРОМ ЭНДОГЕННОЙ ИНТОКСИКАЦИИ 
ПРИ РАЗЛИЧНОЙ ТЯЖЕСТИ ГЕСТОЗА

Тюрина Е.П., Котлова Е.В., Ледяйкина Л.В., Власов А.П., Гордеева Ю.В.
ГОУ ВПО «Мордовский госуниверситет им. Н.П. Огарева», Саранск,

e-mail: vap.61@yandex.ru

Клинико-лабораторными исследованиями установлена сопряженность эндоген-
ной интоксикации при гестозе с модификациями липидного метаболизма, в частности 
с изменением состава липидов, интенсификацией процессов перекисного окисления 
липидов, активизацией фосфолипазных систем (r = 0,72-0,94). Отмечено, что стандар-
тизированная терапия приводит к некоторому клиническому улучшению состояния 
беременных с гестозом. Однако показатели эндогенной интоксикации в процессе лече-
ния существенно не изменялись. Сохранение высокого титра токсических продуктов 
гидрофобной и гидрофильной природы было сопряжено с фактически неизменным 
уровнем дислипидных нарушений. Особенно толерантными оказались изменения ис-
следованных компонентов гомеостаза при гестозе тяжелой степени. 

Ключевые слова: эндотоксикоз, гестоз, липидный метаболизм, перекисное 
окисление липидов

В современных теориях патогенеза ге-
стоза одним из значимых звеньев рассма-
тривается эндогенная интоксикация [6, 7]. 
Основанием тому является системность по-
ражения организма токсическими продук-
тами [3, 5]. При выраженном эндотоксико-
зе возможности естественных механизмов 
детоксикации, включающих монооксиге-
назную детоксицирующую систему пече-
ни, иммунную и выделительную системы, 
значительно ограничены вследствие срыва 
компенсаторных адаптационных механиз-
мов, что обусловливает прогрессирование 
заболевания [2, 4]. В патогенезе синдрома 
эндогенной интоксикации важную роль 
играют многие факторы. В последнее вре-
мя все большее внимание уделяется рас-
стройствам липидного обмена, связанным 
с интенсификацией процессов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) и активизацией 
фосфолипазных систем [1, 3]. Однако до 
настоящего времени при различной степе-
ни гестоза не прослежены взаимосвязи эн-
догенной интоксикации с расстройствами 
липидного метаболизма, что явилось целью 
данной работы.

Методика
Проспективное исследование включа-

ло 61 беременную с гестозом в сроке ге-
стации 32–36 недели. В зависимости от 
тяжести гестоза выделены три подгруппы 
беременных: легкой (I), средней степени 
(II) и тяжелой (III). Все пациентки, вклю-
ченные в исследование, были отобраны 
методом сплошной выборки. Они полу-
чали стандартизированную комплексную 
терапию, включающую седативный, ин-
фузионный, гипотензивный, реокорриги-
рующий, спазмолитический и другие ком-
поненты [6, 7]. При поступлении, а также 
на 5-е и 10-е сутки беременным с гестозом 
проводили общеклинические и лаборатор-
но-биохимические методы исследования. 

Степень эндогенной интоксикации оце-
нивали по общей и эффективной концен-
трации альбумина (ОКА и ЭКА), а также 
уровню молекул средней массы (МСМ). 
Липиды из плазмы крови экстрагировали 
хлороформметаноловой смесью, фракцио-
нировали методом тонкослойной хромато-
графии. Молекулярный анализ проводили 
на денситометре Model GS-670 (BIO-RAD, 
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США) с соответствующим программ-
ным обеспечением (Phosphor Analyst/PS 
Sowtware). Интенсивность ПОЛ оценива-
ли по содержанию диеновых конъюгатов 
(ДК) (спектрофотометрическим методом 
при длине волны 232–233 нм) и малоно-
вому диальдегиду (МДА) (по реакции с 
2-тиобарбитуровой кислотой). Активность 
супероксиддисмутазы (СОД) определя-
ли по способ ности фермента тормозить 
аэробное восстановление нитросинего те-
тразолия до формазана. Активность фос-
фолипазы А2 оценивали по каталитической 
деятельности фермента титрометрическим 
методом. Полученные цифровые данные 
обрабатывали методом вариационной ста-
тистики с использованием критерия Стью-
дента, корреляционную связь оценивали 
по критерию r.

Результаты исследования и обсуждение

Полученные данные свидетельствовали 
о том, что до начала лечения и в процессе 
терапии у беременных с гестозом легкой 
степени уровень токсических продуктов 
гидрофобной природы не был существенно 
повышен. Однако содержание среднемоле-
кулярных олигопептидов, которые по своей 
природе являются гидрофильными, повы-
шалось. При поступлении беременных в 
стационар концентрация МСМ (λ = 254 нм) 
была выше нормы на 21,6 % (p < 0,05), а в 
процессе терапии на 5-е и 10-е сутки со-
хранялась повышенной на 28,1 и 28,3 % 
(p < 0,05) соответственно. Уровень МСМ 
(λ = 280 нм) при поступлении достоверно 
не отличался от нормы, а в процессе тера-
пии был повышен на 41,8 и 33,4 % (p < 0,05) 
соответственно.

Более выраженный интоксикационный 
синдром отмечен у беременных с гестозом 
средней степени тяжести. Причем в этой 
группе беременных установлено суще-
ственное повышение уровня токсических 
продуктов как гидрофильной, так и гидро-
фобной природы. Так, при поступлении со-
держание ОКА и ЭКА было меньше нормы 
на 16,1 и 22,3 % (p < 0,05) соответственно, 

а индекс токсичности (ИТ) увеличен на 
40,0 % (p < 0,05), уровень МСМ (λ = 254 и 
280 нм) повышен на 28,5 и 49,2 % (p < 0,05) 
соответственно. Отметим, что в процессе 
базисной терапии заметного уменьшения 
содержания токсических продуктов в этой 
группе беременных в плазме крови не вы-
явлено, за исключением снижения ИТ на 
10-е сутки.

Наибольший уровень токсических про-
дуктов в плазме крови выявлен у беремен-
ных с гестозом тяжелой степени. При по-
ступлении в стационар содержание ОКА 
и ЭКА у пациенток было меньше нормы 
на 23,1 и 37,2 % соответственно, уровень 
резерва связывания альбумина (РСА) сни-
жен на 35,0 % (p < 0,05), а ИТ повышен на 
112,0 % (p < 0,05). Отмечено существенное 
повышение концентрации и гидрофиль-
ных токсических продуктов: уровень МСМ 
(λ = 254 и 280 нм) был увеличен на 42,0 и 
75,1 % (p<0,05) соответственно. Нами уста-
новлено, что в процессе терапии содержа-
ние токсических продуктов гидрофобной 
природы существенно не уменьшалось. 
Так, концентрация ЭКА на 5-е и 10-е сутки 
терапии была снижена, по сравнению с нор-
мой, на 25,3 и 17,6 % % (p < 0,05) соответ-
ственно, РСА – на 27,5 и 23,7 % (p < 0,05), 
ИТ повышен на 188,0 и 152,0 % (p < 0,05) 
соответственно. В процессе лечения не 
установлено заметного уменьшения и уров-
ня токсических продуктов гидрофильной 
природы: уровень МСМ (λ = 254 и 280 нм) 
на 5-е и 10-е сутки лечения был увеличен на 
54,6 и 41,6, 87,5 и 82,7 % (p < 0,05) соответ-
ственно (табл. 1).

Таким образом, полученные данные 
подтверждают зависимость степени эндо-
генной интоксикации от тяжести гестоза. 
Отмечено, что на фоне проводимой обще-
принятой терапии заметного уменьшения 
выраженности эндогенной интоксикации у 
беременных с гестозом не возникало. 

В настоящее время установлено, что 
мембранодеструктивные явления представ-
ляют собой один из важнейших процессов, 
участвующих в «насыщении» организма 
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токсическими веществами. Для оценки их 
выраженности нами изучен качественный 

и количественный состав липидов плазмы 
крови. 

Таблица 1
Показатели эндогенной интоксикации в плазме крови у беременных с гестозом (M ± m)

Показатель Подгруппа Здоровые 
беременные

При 
поступлении 5-е сутки 10-е сутки

ОКА, г/л I

53,7 ± 3,1

51,0 ± 2,0 50,3 ± 2,3 51,7 ± 2,7

II 45,1 ± 2,2 45,2 ± 2,4 46,8 ± 2,3

III 41,3 ± 3,7 38,7 ± 2,8 39,3 ± 2,1
ЭКА, г/л I

43,0 ± 2,9

40,1 ± 7,8 39,5 ± 2,4 39,5 ± 2,4

II 33,4 ± 2,7 32,1 ± 3,2 35,4 ± 2,9

III 27,0 ± 3,3 22,5 ± 2,1 24,1 ± 2,5
РСА, г/л I

0,80 ± 0,05

0,79 ± 0,03 0,78 ± 0,11 0,76 ± 0,11

II 0,74 ± 0,04 0,71 ± 0,05 0,75 ± 0,07

III 0,52 ± 0,02 0,58 ± 0,03 0,61 ± 0,04
ИТ I

0,25 ± 0,03

0,26 ± 0,08 0,27 ± 0,02 0,30 ± 0,02

II 0,35 ± 0,03 0,41 ± 0,07 0,32 ± 0,08

III 0,53 ± 0,04 0,72 ± 0,06 0,63 ± 0,05
МСМ(λ=254 нм), 
усл. ед.

I

0,245 ± 0,010

0,298 ± 0,017 0,314 ± 0,023 0,307 ± 0,026

II 0,315 ± 0,022 0,376 ± 0,019 0,326 ± 0,021

III 0,348 ± 0,020 0,379 ± 0,036 0,347 ± 0,028
МСМ(λ=280 нм), 
усл. ед.

I

0,266 ± 0,014

0,328 ± 0,043 0,380 ± 0,046 0,355 ± 0,036

II 0,397 ± 0,024 0,421 ± 0,042 0,408 ± 0,038

III 0,466 ± 0,035 0,499 ± 0,035 0,486 ± 0,031

П р и м е ч а н и е :  здесь и далее: жирный шрифт – достоверность различия по отноше-
нию к группе здоровых беременных при p < 0,05.

Оказалось, что в плазме крови бере-
менных с гестозом отмечены существен-
ные изменения липидного состава, кото-
рые затрагивали как нейтральные липиды, 
так и фосфолипиды. Обнаружен весьма 
интересный факт зависимости выражен-
ности нарушений липидного метаболизма 
от тяжести гестоза. Наибольшие отклоне-
ния состава в липидограммах выявлены 
при гестозе тяжелой степени. Изменени-
ям подверглись фактически все фракции 
липидов. Так, при поступлении беремен-
ных в стационар уровень сфингомиелина, 

фосфатидилсерина в плазме крови был по-
вышен на 59,7 и 18,6 % (p < 0,05) соответ-
ственно, содержание фосфатидилхолина, 
фосфатидилинозита, фосфатидилэтанола-
мина уменьшалось на 21,6, 14,9 и 19,8 % 
(p < 0,05) соответственно. Отметим, что 
в плазме крови резко возрастало содержа-
ние лизоформ фосфолипидов и свободных 
жирных кислот на 270,5 и 89,3 % (p < 0,05) 
соответственно, которые, как известно, об-
ладают хаотропным действием.

Исследование липидного состава плаз-
мы крови в динамике в условиях стацио-
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нара показало, что традиционное лечение 
не приводило к заметному его восстанов-
лению. Особенно ярко этот факт отмечен 
у беременных с гестозом тяжелой степени. 
Так, содержание лизоформ фосфолипидов 

в этой группе беременных через 5 и 10 су-
ток терапии было выше нормы на 290,1 
и 285,2 % (p < 0,05) соответственно, сво-
бодных жирных кислот – на 94,4 и 81,3 % 
(p < 0,05) (табл. 2). 

Таблица 2
Состав фосфолипидов плазмы крови у беременных с гестозом (M ± m)

Показатель Подгруппа Здоровые 
беременные

При 
поступлении 5-е сутки 10-е сутки

Лизофос-фолипи-
ды

I

1,63 ± 0,09

3,47 ± 0,24 3,11 ± 0,32 3,37 ± 0,28

II 5,47 ± 0,36 5,59 ± 0,28 4,85 ± 0,32

III 6,04 ± 0,45 6,36 ± 0,34 6,28 ± 0,29
Сфингоми-елин I

14,23 ± 1,12

16,24 ± 1,34 15,11 ± 1,26 15,93 ± 1,24

II 20,25 ± 1,94 19,88 ± 1,77 18,02 ± 1,89

III 22,73 ± 1,91 23,12 ± 2,02 22,54 ± 2,32
Фосфатидилхолин I

39,22 ± 1,83

34,07 ± 1,68 33,22 ± 1,54 32,15 ± 1,87

II 31,76 ± 2,21 32,14 ± 2,03 31,07 ± 2,12

III 30,72 ± 2,51 27,18 ± 2,26 30,09 ± 2,31
Фосфати-дилсерин I

6,21 ± 0,37

6,54 ± 0,41 6,33 ± 0,35 6,09 ± 0,21

II 6,88 ± 0,45 5,93 ± 0,32 5,33 ± 0,42

III 7,37 ± 0,38 7,19 ± 0,29 7,21 ± 0,47
Фосфати-дилино-
зит

I

4,28 ± 0,22

3,98 ± 0,26 4,11 ± 0,19 3,47 ± 0,35

II 3,73 ± 0,23 3,89 ± 0,26 3,94 ± 0,42

III 3,64 ± 0,21 3,02 ± 0,27 2,78 ± 0,21
Фосфати-дилэтано-
ламин

I

35,74 ± 1,82

33,78 ± 1,93 35,23 ± 2,07 32,89 ± 2,32

II 30,17 ± 1,87 31,93 ± 2,02 33,12 ± 2,31

III 28,64 ± 1,58 29,94 ± 1,58 31,08 ± 1,85

Повышенная интенсификация про-
цессов перекисного окисления липидов и 
активизация фосфолипазных систем пред-
ставляет собой важнейшие факторы, обу-
словливающие мембранодестабилизирую-
щие явления. Оказалось, что у беременных 
с гестозом уровень первичных и вторичных 
молекулярных продуктов ПОЛ был заметно 
повышен и сопряжен с тяжестью гестоза. 
Так, у беременных с гестозом легкой степе-
ни содержание диеновых конъюгатов при 
поступлении и на 5-е сутки терапии было 

выше нормы на 33,3 и 50,0 % (p < 0,05) соот-
ветственно, активность супероксиддисму-
тазы плазмы крови при поступлении была 
снижена на 14,7 % (p < 0,05).

При гестозе средней степени тяжести 
уровень ДК и малонового диальдегида при 
поступлении был выше нормы на 70,8 и 
36,1 % (p < 0,05) соответственно, а в процес-
се лечения на 5-е сутки – на 83,3 и 75,2 % 
(p < 0,05) соответственно, на 10-е – на 62,5 
и 69,5 % (p < 0,05) соответственно. В этой 
группе отмечено заметное снижение ак-
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тивности СОД: при поступлении она была 
ниже нормы на 22,9 %, на 5-е сутки тера-

пии – на 20,1 %, на 10-е – на 16,4 % (p < 0,05) 
(табл. 3). 

Таблица 3
Содержание продуктов ПОЛ, активность супероксиддисмутазы и фосфолипазы А2 

в плазме крови у беременных с гестозом (M ± m)

Показатель Подгруппа Здоровые 
беременные

При 
поступлении

Этапы периода лечения
5-е сутки 10-е сутки

ДК, 
усл. ед./мг 
липидов

I

0,24 ± 0,014

0,32 ± 0,017 0,36 ± 0,022 0,28 ± 0,019

II 0,41 ± 0,023 0,44 ± 0,028 0,39 ± 0,025

III 0,78 ± 0,032 0,91 ± 0,057 0,85 ± 0,062
МДА, 
нмоль/г белка

I

2,63 ± 0,14

2,96 ± 0,21 2,73 ± 0,17 2,82 ± 0,21

II 3,58 ± 0,23 4,61 ± 0,22 4,46 ± 0,25

III 5,23 ± 0,30 6,32 ± 0,29 5,17 ± 0,30
Активность 
фосфолипазы 
А2, 
мкмоль/с/г 
белка

I

0,087 ± 0,012

0,228 ± 0,012 0,153 ± 0,022 0,149 ± 0,025

II 0,351 ± 0,043 0,398 ± 0,031 0,323 ± 0,034

III 0,431 ± 0,064 0,512 ± 0,064 0,438 ± 0,029

СОД, усл. ед I
4,62 ± 0,18

3,94 ± 0,19 4,20 ± 0,19 4,38 ± 0,21
II 3,56 ± 0,18 3,69 ± 0,18 3,86 ± 0,26
III 3,09 ± 0,15 3,01 ± 0,15 2,98 ± 0,24

У беременных с гестозом тяжелой сте-
пени интенсивность ПОЛ была наиболь-
шей. Так, содержание в плазме крови ДК и 
МДА при поступлении беременных в ста-
ционар было выше нормы на 125,0 и 98,8 % 
(p < 0,05) соответственно, через 5 суток те-
рапии сохранялось повышенным на 279,1 
и 140,3 % (p < 0,05), а через 10 суток – на 
254,1 и 96,5 % (p < 0,05) соответственно. 
При этом активность СОД была снижена на 
34,8 и 35,4 % (p < 0,05) соответственно.

Нами выявлено, что при гестозе отме-
чено существенное повышение активно-
сти фосфолипазы А2. Причем активность 
ее была заметно увеличена вне зависимо-
сти от тяжести гестоза. Так, у беременных 
с гестозом легкой степени при поступле-
нии ее активность была выше нормы на 
162,1 % (p < 0,05), в процессе лечения на 
5-е и 10-е сутки – на 75,8 и 71,2 % (p < 0,05) 

соответственно. Максимальная степень ак-
тивности энзима отмечена у беременных 
тяжелым гестозом. При поступлении бере-
менных в стационар она была выше нормы 
почти в 4 раза (p < 0,05) и в процессе ле-
чения фактически сохранялась на том же 
уровне. 

Заключение. Клинико-лабораторны-
ми исследованиями установлено, что вы-
раженность эндогенной интоксикации при 
гестозе сопряжена с изменениями липидно-
го метаболизма, в частности с изменением 
качественного и количественного состава 
липидов плазмы крови, а также интенси-
фикацией процессов перекисного окисле-
ния липидов, активизацией фосфолипазных 
систем (r = 0,72–0,94). Отмечено, что стан-
дартизированная базисная терапия гестоза 
приводит к некоторому клиническому улуч-
шению состояния беременных с гестозом. 
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Однако основные исследованные показате-
ли эндогенной интоксикации в процессе ле-
чения существенно не изменялись. Немало-
важное значение имеет выявленный факт, 
что сохранение высокого титра токсиче-
ских продуктов гидрофобной и гидрофиль-
ной природы было сопряжено с фактически 
неизменным уровнем дислипидных нару-
шений (r = 0,65–0,89). Особенно толерант-
ными оказались изменения исследованных 
компонентов гомеостаза у беременных с 
гестозом тяжелой степени (r = 0,76–1,0). 
Полученные данные показывают, что со-
временные схемы терапии должны быть 
пополнены препаратами, обладающими 
способностью регулировать липидный ме-
таболизм, поскольку восстановление ли-
пидного метаболизма позволит уменьшить 
выраженность мембранодеструктивных 
явлений – одного из основных источников 
продукции эндотоксинов, с одной стороны, 
и восстановить функциональное состояние 
печени – с другой. 
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Clinical and laboratory investigations have established the conjugation of gestosis 
endogenic intoxication with lipid metabolism changes, in particular with the intensifi cation 
of the process of lipid peroxidation and phospholipase system activisation (r = 0,72-0,94). As 
it has been marked, a standard therapy results in a certain clinical relief of pregnant women 
with gestosis. However, endogenic intoxication indices do not change substantially in the 
process of treatment. The presence of a high titre of toxic products of the hydrophilic and 
hydrophobic nature is conjugated with the unchangeable level of dislipid disorders. Most 
tolerant are the changes in homeostasis components analyzed in cases of heavy gestosis.
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ОСОБЕННОСТИ ВЕГЕТАТИВНОЙ РЕГУЛЯЦИИ 
СЕРДЕЧНОГО РИТМА У БЕРЕМЕННЫХ 

С ПРЕЭКЛАМПСИЕЙ РАЗНЫХ ЭТНИЧЕСКИХ ГРУПП
Фаткуллина И.Б.

ГОУ ВПО «Бурятский государственный университет», Улан-Удэ, 
e-mail: fi b1971@mail.ru

Проведено суточное мониторирование артериального давления и холтер-ЭКГ у 
153 беременных с преэклампсией в третьем триместре беременности, из них 73 бере-
менные русской национальности и 80 бурятской. Установлено, что по мере прогресси-
рования преэклампсии наблюдается усиление парасимпатического влияния на синусо-
вый узел в обеих этнических группах. При развитии преэклампсии тяжелой степени у 
беременных русской популяции данные изменения проявляются в ночное время суток, 
у беременных бурятской популяции как днем, так и ночью, что свидетельствует о ве-
гетативном дисбалансе. 

Ключевые слова: преэклампсия, суточный мониторинг артериального давления, 
холтер-ЭКГ, вегетативная нервная система, русские, буряты

Частота гипертензивных состояний 
у беременных колеблется от 7 до 29 % в 
различных регионах России [3, 4, 6]. Для 
преэклампсии (ПЭ) характерен комплекс 
симптомов вегетативной дисфункции, обу-
словленный нарушением вегетативной ин-
нервации [5, 7, 8, 11]. На сегодняшний день 
крайне мало данных об особенностях со-
стояния сердечно-сосудистой системы при 
беременности у женщин разных популяций 
с артериальной гипертензией. Частота ос-
ложнений беременности зависит от кли-
матогеографических условий проживания, 
времени года и этнической принадлежно-
сти пациенток [1, 9]. 

Цель исследования: изучить функци-
ональное состояние вегетативной нервной 
системы (ВНС), вариабельность сердечного 
ритма у беременных с преэклампсией (ПЭ) 
в разных этнических группах, проживаю-
щих на территории республики Бурятия.

Материал и методы

В исследовании принимали участие бе-
ременные, выразившие добровольное ин-
формированное согласие на участие в нём, 
которые были разделены на следующие 
группы: 1-я группа – 47 беременных бурят-

ской национальности с ПЭ легкой степени, 
2-я группа – 43 беременные русской нацио-
нальности с ПЭ легкой степени, 3-я группа – 
33 беременные бурятской национальности с 
ПЭ тяжелой степени, 4-я группа – 30 бере-
менных русской национальности с ПЭ тя-
желой степени. Исследования проведены в 
третьем триместре беременности. 

Оценка функционального состояния 
ВНС проводилась методом кардиоин-
тервалографии с помощью аппарата су-
точного мониторинга АД и холтер-ЭКГ 
«Кардиотехника-4000АД», разработанного 
в АОЗТ «Инкарт» г. Санкт-Петербург, с об-
щим временем мониторирования 24 часа, 
у свободно передвигающихся пациенток. 
Определяли следующие показатели: часто-
ту сердечных сокращений (ЧСС), диасто-
лическое АД (ДАД), анализировалась сум-
марная мощность спектральной плотности 
сердечного ритма (СР) в низкочастотном 
(LF) и высокочастотном диапазонах (HF), в 
очень низкочастотном диапазоне (VLF), ха-
рактер симпатико-парасимпатического вза-
имодействия оценивали по соотношению 
LF/НF, определялся показатель nHF, отра-
жающий активность парасимпатического 
отдела ВНС. 
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Изучение материалов исследования 

проводилось с использованием програм-
мы статистического пакета Statistica v. 6.0. 
Проверку нормальности распределения 
полученных данных проводили с исполь-
зованием тестов Колмогорова-Смирнова. В 
зависимости от нормальности распределе-
ния использовали критерий Стьюдента, при 
ненормальном распределении данных зна-
чимость различий определяли с помощью 
U-критерия Манна-Уитни. Критический 

уровень значимости при проверке статисти-
ческих гипотез р = 0,05. 

 Результаты и обсуждение 

При анализе частоты сердечных сокра-
щений в зависимости от степени тяжести ПЭ 
у беременных бурятской популяции нами 
установлено, что по мере прогрессирования 
ПЭ наблюдается уменьшение ЧСС, что сви-
детельствует об увеличении парасимпатиче-
ского влияния на синусовый узел (табл. 1).

Таблица 1
Показатели частоты сердечных сокращений у буряток 

с преэклампсией различной степени тяжести

ЧСС, уд/мин Бурятки с преэклампсией 
легкой степени (n = 47)

Бурятки с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 33) р

Средняя 90,34 ± 8,37 81,48 ± 9,59 0,001
Минимальная 66,36 ± 9,84 54,78 ± 4,84 0,001
Среднее ночью 77,34 ± 8,37 68,45 ± 7,76 0,001
Минимальное ночью 65,61 ± 7,9 52,60 ± 4,75 0,001

П р и м е ч а н и е : р – достоверность различий между беременными с разной степенью 
тяжести ПЭ.

У беременных русской популяции с ПЭ 
различной степени тяжести достоверных 
различий в ЧСС не выявлено.

При сравнении ЧСС у беременных 
русской и бурятской национальности 

нами получены статистически достовер-
ные различия – в дневные и ночные часы 
ЧСС меньше у беременных бурятской 
популяции, по сравнению с русскими 
(табл. 2).

Таблица 2
Показатели частоты сердечных сокращений у беременных 

с преэклампсией тяжелой степени

ЧСС, уд/мин Бурятки с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 33)

Русские с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 30) р

Средняя 81,48 ± 9,59 91,53 ± 7,42 0,001
Минимальная 54,78 ± 4,84 66,96 ± 5,85 0,001
Максимальная 120,63 ± 11,41 133,63 ± 11,97 0,001
Минимальная ночью 52,60 ± 4,75 61,06 ± 4,05 0,02
Максимальная ночью 100,21 ± 10,32 111,06 ± 10,09 0,003

П р и м е ч а н и е : р – достоверность различий между беременными бурятской и рус-
ской популяций. 
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Основной вектор оценки вариабельно-

сти сердечного ритма лежит в двух поляр-
ных направлениях: увеличение параметров 
временного анализа вариабельности сер-
дечного ритма связано с усилением пара-
симпатических влияний, а снижение ‒ с ак-
тивацией симпатического тонуса [2, 8, 10]. 

К показателям временного анализа отно-
сятся: SDNN, SDNN-i, SDANN-i, rMSSD, 
pNN50. Анализ статистических характери-
стик динамического ряда кардиоинтервалов 
(временной анализ) у буряток с ПЭ различ-
ной степени тяжести выявил достоверные 
различия (табл. 3).

Таблица 3
Показатели временного анализа у буряток с преэклампсией различной степени тяжести

Показатель Бурятки с преэклампсией 
легкой степени (n = 47)

Бурятки с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 33) р

SDNN за сутки, мс 90,55 ± 7,26 127,12 ± 12,01 0,001
SDNN днем, мс 78,48 ± 9,71 117,60 ± 13,32 0,001
SDNN ночью, мс 69,46 ± 5,70 92,87 ± 9,39 0,001
pNN50 за сутки, % 4,23 ± 0,43 11,75 ± 1,13 0,001
pNN50 днем, % 2,89 ± 0,37 8,42 ± 1,45 0,001
pNN50 ночью, % 7,44 ± 1,71 19,78 ± 3,56 0,001
rMSSD за сутки, мс 22,44 ± 3,28 40,48 ± 3,64 0,001
rMSSD днем, мс 20,57 ± 2,11 35,27 ± 4,38 0,006
rMSSD ночью, мс 27,57 ± 4,83 44,27 ± 7,40 0,001
SDNN-i за сутки, мс 38,72 ± 5,67 50,72 ± 6,65 0,001
SDNN-i днем, мс 37,93 ± 4,94 50,72 ± 5,94 0,001
SDNN-iночью, мс 39,95 ± 4,96 50,93 ± 6,63 0,002
SDANN за сутки, 78,89 ± 6,90 105,87 ± 10,20 0,001
SDANN днем, мс 65,14 ± 7,95 88,84 ± 9,82 0,001
SDANNночью, мс 52,06 ± 6,49 70,84 ± 7,49 0,001

П р и м е ч а н и е : р– достоверность различий между беременными с разной степенью 
тяжести ПЭ.

Из приведенной табл. 3 видно, что при 
нарастании тяжести ПЭ все параметры вре-
менного анализа вариабельности сердечно-
го ритма увеличены, что связано с усилени-
ем парасимпатического влияния в дневное, 
ночное время и за сутки в целом.

Анализ статистических характеристик 
динамического ряда кардиоинтервалов 
(временной анализ) у русских с ПЭ различ-
ной степени тяжести выявил достоверные 
различия лишь в ночное время (табл. 4).

При тяжелой ПЭ у беременных русской 
популяции параметры временного анализа 
вариабельности сердечного ритма также 
увеличены, но только в ночное время, что 

свидетельствует о сохранении вегетативно-
го баланса (табл. 4).

У беременных бурятской национально-
сти с тяжелой ПЭ параметры временного 
анализа вариабельности сердечного рит-
ма увеличены в дневное время и за сутки 
в целом (табл. 5), что связано с усилением 
парасимпатического влияния в это время, 
а у русских увеличены в ночное время, что 
свидетельствует о вегетативном дисбалансе 
у буряток с тяжелой ПЭ.

При оценке результатов спектральных 
показателей вариабельности сердечного 
ритма у беременных с тяжелой ПЭ в ис-
следуемых группах выявлено достовер-



183

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

При оценке другого спектрального пока-
зателя, который также отражает вегетатив-
ный баланс, мы получили достоверные раз-
личия. Так, nHF в течение суток у буряток 
с тяжелой ПЭ 36,48 %, у русских с тяжелой 
ПЭ 29,30 %, (р < 0,03), nHF в ночное время 
46,36 и 33,80 % (р < 0,002), что свидетель-

ствует о ваготониии в течение суток и ноч-
ное время у буряток с ПЭ тяжелой степени.

У русских с ПЭ легкой степени преоб-
ладает LF составляющая днем и в течение 
суток, связанная с симпатической активно-
стью за сутки в целом и в дневное время – 
500, у буряток – 329 (р < 0,02).

Таблица 4
Показатели временного анализа у русских с преэклампсией различной степени тяжести

Показатель Русские с преэклампсией 
легкой степени (n = 43)

Русские с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 30) р

SDNN ночью, мс 74,78 ± 10,85 115,23 ± 15,60 0,001
pNN50 ночью, % 10,90 ± 2,43 19,20 ± 4,89 0,02
rMSSD ночью, мс 32,17 ± 3,56 49,33 ± 5,74 0,003
SDNN-i ночью, мс 45,26 ± 5,39 56,40 ± 6,05 0,01
SDANNночью, мс 53,04 ± 6,18 87,36 ± 5,17 0,001

П р и м е ч а н и е : р  – достоверность различий между беременными с разной степенью 
тяжести ПЭ.

ное различие в VLF-компоненте в днев-
ное время. Есть данные, что VLF является 
чувствительным индикатором управления 
метаболическими процессами и хорошо 
отражает энергодефицитные состояния [2]. 
Высокий, по сравнению с нормой, уровень 
VLF можно трактовать как гиперадаптив-
ное состояние, сниженный уровень VLF 

указывает на энергодефицитное состоя-
ние. В норме VLF-компонент днем состав-
ляет 1231 ± 294 до 2151 ± 1110 мс². Вы-
сокий уровень VLF у буряток с тяжелой 
ПЭ – 2856 ± 123 характеризует гиперадап-
тивное состояние, по сравнению с бере-
менными русской популяции – 1320 ± 156 
(р < 0,04).

Таблица 5
Показатели временного анализа вариабельности сердечного ритма 

у беременных с тяжелой преэклампсией

Показатель Бурятки с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 33)

Русские с преэклампсией 
тяжелой степени (n = 30) р

SDNN за сутки, мс 127,12 ± 8,01 100,96 ± 7,76 0,008
SDNN днем, мс 117,60 ± 9,32 87,33 ± 7,18 0,002
SDNN ночью, мс 92,87 ± 9,39 115,23 ± 10,60 0,02
pNN50 за сутки,% 11,75 ± 1,13 6,46 ± 0,98 0,04
SDANN за сутки, 105,87 ± 10,20 86,76 ± 6,74 0,01
SDANN днем, мс 88,84 ± 5,82 71,30 ± 4,99 0,008
SDANNночью, мс 70,84 ± 6,49 87,36 ± 5,17 0,03

П р и м е ч а н и е : р  – достоверность различий между беременными бурятской и рус-
ской популяций.
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По данным В.Н. Серова, И.И. Стольни-

ковой [7], функциональное состояние веге-
тативной нервной системы при ПЭ харак-
теризуется дисбалансом симпатической и 
парасимпатических отделов, симпатикото-
нией либо ваготонией. 

Заключение. По полученным нами 
данным, у беременных бурятской наци-
ональности с преэклампсией отмечается 
высокая активность парасимпатического 
отдела ВНС на протяжении всех суток, а у 
беременных русской национальности с пре-
эклампсией ‒ только в ночные часы. 
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Выявлена зависимость адаптационно-восстановительного потенциала организма 
человека от эффективности функционирования полушарий головного мозга. Боль-
шое значение в формировании адаптационно-восстановительного потенциала имеет 
активность правого полушария. Установлено, что недостаточная  функция  правого 
полушария головного мозга способствует достоверному снижению адаптационно - 
восстановительного потенциала у пришлых жителей Севера больных артериальной 
гипертонией. 

Ключевые слова: функция полушарий мозга, адаптационно-восстановительный 
потенциал, артериальная гипертония

Одной из серьезных проблем для здоро-
вья жителей Севера является артериальная 
гипертензия, отличающаяся не только более 
тяжелым течением и быстрым прогресси-
рованием, но и этиологически связанная с 
действием климатогеофизических факто-
ров высоких широт. Исследования В.И. Да-
виденко, А.К. Собакина, В.И. Хаснулина, 
И.И. Чечеткиной [1, 3, 4, 7] позволяют пред-
полагать, что особенности развития арте-
риальной гипертензии в высоких широтах 
связаны с выраженным снижением функци-
онального резерва системы кровообраще-
ния вследствие значительного уменьшения 
адаптационно-восстановительного потен-
циала. Вместе с тем существующие дан-
ные [2, 6] о связи эффективности адап-
тивного процесса к действию неблагопри-
ятных климатогеографических факторов 
высоких широт с асимметричностью функ-
циональной активности полушарий мозга 
наталкивают на мысль о зависимости адап-
тационно-восстановительного потенциала 
организма человека от регуляторной роли 
функции полушарий мозга. 

Это и определило цель наших исследо-
ваний: изучить зависимость адаптационно-
восстановительного потенциала у больных 

артериальной гипертензией на Севере от 
функциональной активности полушарий 
головного мозга.

Материал и методы исследования

В клинике НЦКЭМ СО РАМН были 
обследованы 77 больных артериальной ги-
пертонией (АГ) – пришлых жителей Севе-
ра в возрасте от 20 до 64 лет. Контрольную 
группу составили 38 больных АГ жителей 
средних широт. Полученные данные сопо-
ставлялись с результатами исследования 
группы здоровых жителей высоких широт 
(n = 48) и группы здоровых жителей сред-
них широт (n = 52). От каждого обследован-
ного пациента получено информированное 
согласие на использование данных обсле-
дования в научных обобщениях. В рамках 
лечебного процесса проведено комплексное 
клинико-лабораторное, функциональное и 
биохимическое обследование. 

Оценка общей физической работоспо-
собности и функционального состояния 
сердечно-сосудистой системы (ССС) про-
водилась с помощью велоэргометрической 
пробы в тесте PWC150. Адаптационно-вос-
становительный потенциал оценивался по 
изменению (в сравнении с контрольной 
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группой жителей средних широт) показате-
лей частоты сердечных сокращений (ЧСС), 
пороговой мощности функционирования 
сердечно-сосудистой системы (ПМ), мак-
симального потребления кислорода (МПК), 
а также по характеристикам физической и 
умственной работоспособности. Скрининг–
оценка психофизиологических характери-
стик проводилась с помощью компьютерной 
программы «СКРИНМЕД», (свидетельство 
о государственной регистрации в РосНИ-
ИАПО № 970035 от 29.01.1997 г., НЦКЭМ 
СО РАМН). Доминирование правого или 
левого полушария головного мозга опре-
делялось с помощью тестов выявления ве-
дущей руки, ноги, глаза, определения силы 
и выносливости кистей рук, скорости про-
стой сенсомоторной реакции (рефлексоме-
трия), по интенсивности кровенаполнения 
полушарий головного мозга (реоэнцефало-
графия по методике Х.Х.Яруллина). 

Статистическую обработку данных про-
водили с использованием стандартного па-
кета статистических программ STATISTICA 
(StatSoft, США) версии 6.0. Количествен-
ные данные представлены как M ± m при 
нормальном распределении показателей. 
Достоверность различий определяли по 
t-критерию Стьюдента для независимых 
выборок, достоверность присваивалась при 
значении р < 0,05. Корреляционный анализ 
проводился по методу Пирсона.

Результаты исследования

В первую очередь мы оценили отличия 
функции полушарий мозга у пришлых жи-

телей Севера с артериальной гипертензи-
ей в сравнении с аналогичными больными 
в средних широтах, а также со здоровыми 
жителями высоких и средних широт. Как 
показали исследования, северные больные 
отличались сниженной скоростью простой 
сенсомоторной реакции как правой, так и 
левой руки. Скорость реакции правой руки 
у больных жителей Севера в возрастной 
группе 20‒39 лет на 7 % ниже, чем ана-
логичный показатель у больных жителей 
средних широт; в группе 40–49 лет разница 
возрастает до 12 %; а отличия в возрастной 
группе 50–64 года составляют 28 %. Ско-
рость реакции левой руки у больных жи-
телей Севера в возрасте 20–39 лет на 18 % 
ниже, чем у больных аналогичного возраста 
из средних широт, далее разница уменьша-
ется в возрастной группе 40–49 лет до 9 %, 
а затем снова возрастает до 25 % к 50‒64 го-
дам. Соотношение скорости простой сен-
сомоторной реакции левой и правой руки 
у больных жителей Севера в возрастной 
группе 20–39 лет составляет 1:1,05, а в воз-
растной группе 40–49 лет и 50–64 года из-
меняется в обратном направлении – 1,06:1 и 
1,07:1 соответственно. 

Анализируя функциональную актив-
ность полушарий мозга по данным опреде-
ления систолического реографического ин-
декса кровенаполнения полушарий мозга, 
можно отметить, что кровенаполнение обо-
их полушарий головного мозга у больных 
АГ жителей Севера снижено в 1,2 раза по 
сравнению с больными жителями средних 
широт (табл. 1).

Таблица 1
Систолический реографический индекс (СРИ) у больных артериальной гипертонией 

жителей Севера и средних широт (в условных единицах)

СРИ по данным РЭГ Жители Севера Жители средних широт Достоверность

Левого полушария 1,32 ± 0,04 1,56 ± 0,02 р < 0,05
Правого полушария 1,33 ± 0,06 1,60 ± 0,02 р < 0,05

Высокая функциональная активность 
головного мозга, особенно правого по-
лушария, определяет физиологичность 

реагирования организма на изменения 
климатических и других природных фак-
торов окружающей среды. Можно пред-
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положить, что у больных артериальной 
гипертонией пришлых жителей Севера, 
в связи со снижением функциональной 
активности головного мозга, возникает 
неадекватное реагирование гомеостати-
ческих систем на метео-геофизические 

колебания, что проявляется в изменении 
субъективного самочувствия и ряде функ-
циональных расстройств. Данное пред-
положение нашло подтверждение при из-
учении жалоб, предъявляемых больными 
(табл. 2).

Таблица 2
Частота встречаемости жалоб у больных артериальной гипертонией жителей Севера 

и средних широт (в процентах)

Субъективные жалобы Жители Севера Жители средних 
широт

Боли в грудной клетке 96,1 39,5
Головная боль 98,7 44,7
Ощущения «перебоев» в работе сердца 81,8 31,6
Одышка при незначительной нагрузке 97,4 57,8
Отеки ног к концу дня 75,3 21,0
Ухудшение самочувствия при изменении погоды 98,7 60,0

Как видно из предоставленных данных, 
частота встречаемости жалоб у больных ар-
териальной гипертонией жителей Севера в 
2‒3 раза выше, чем у больных средних ши-
рот. Таким образом, недостаточная функ-
циональная активность головного мозга у 
больных на Севере ведет к болезненному 
реагированию человека на изменения кли-
матогеографических условий жизни.

Нами изучены основные показатели, 
характеризующие адаптивно-восстанови-
тельный потенциал у здоровых и больных 
артериальной гипертонией пришлых жите-
лей Севера, в зависимости от высокой или 
низкой активности (по данным реоэнцефа-
лографии) функции полушарий головного 
мозга. Здоровые пришлые жители Севера 
на фоне высокой функциональной активно-
сти головного мозга имели более высокую 
(в 1,47 раза) физическую работоспособ-
ность; более высокую (в 1,22 раза) умствен-
ную работоспособность; в 1,2 раза мень-
шее психоэмоциональное напряжение; в 
1,2 раза более высокие адаптивные резервы 
в отличие от здоровых пришлых жителей 
высоких широт с низкой функциональной 
активностью головного мозга.

Больные с высокой активностью по-
лушарий головного мозга отличались от 
больных, имеющих низкую активность по-
лушарий головного мозга, более высокой 
(в 1,5 раза) работоспособностью, в 2 раза 
более высокой выносливостью и показате-
лем пороговой мощности и в 1,2 раза более 
высокими адаптивными резервами и ум-
ственной работоспособностью, более низ-
ким (в 1,8 раза) уровнем психоэмоциональ-
ного напряжения, более низким уровнем 
десинхроноза.

Сопоставление функциональной ак-
тивности полушарий мозга у здоровых и 
больных жителей Севера с показателями, 
характеризующими адаптивно-восстано-
вительных потенциал, позволяют нам сде-
лать вывод об определенной роли функции 
полушарий мозга в поддержании высокого 
уровня адаптационно-восстановительного 
потенциала. Снижение функциональной 
активности полушарий мозга при артери-
альной гипертензии ниже физиологических 
норм способствует достоверному сниже-
нию адаптационно-восстановительного 
потенциала у больных. При этом просма-
тривается большее значение в поддержа-



188

FUNDAMENTAL RESEARCH    №5, 2011

MEDICAL SCIENCES
нии эффективного уровня адаптационно-
восстановительного потенциала (особенно 
на Севере) от превалирования, в пределах 

физиологических норм, функциональной 
активности правого полушария головного 
мозга (табл. 3). 

Таблица 3
Показатели адаптационно-восстановительного потенциала у здоровых 

и больных АГ пришлых жителей Севера в зависимости от функциональной 
активности правого полушария головного мозга

Показатели
Здоровые Больные АГ
Активность правого полушария

высокая низкая высокая низкая
ЧСС (уд. в мин.) 68,1 ± 2,3 71,2 ± 1,3 70,2 ± 2,5 71,7 ± 1,7
Пороговая мощность по ВЭМ 
(кгм/мин 825,1 ± 20,0 764,5 ± 11,2 754,6 ± 29,1 665,5 ± 9,6

Физическая работоспособность 
(Вт/кг) 10,2 ± 0,5 6,9 ± 0,4 7,8 ± 0,2 6,5 ± 0,2

МПК (л/мин) 2,85 ± 0,09 2,53 ± 0,05 1,90 ± 0,04 1,74 ± 0,04
Умственная работоспособность 
(балл) 9,8 ± 0,4 8,0 ± 0,5 8,6 ± 0,4 7,6 ± 0,4

Психоэмоциональное напряжение 
(усл. ед) 11,5 ± 0,2 13,8 ± 0,4 12,6 ± 0,3 14,1 ± 0,4

Частота сердечных сокращений, как у 
здоровых, так и у больных жителей Севера 
на фоне разной активности правого полуша-
рия не имеет достоверных отличий, но более 
высокой активности правого полушария со-
ответствует некоторое снижение значений 
ЧСС. Показатели пороговой мощности, фи-
зической и умственной работоспособности 
у здоровых и больных АГ жителей высоких 
широт в 1,2‒1,5 раза выше при высокой ак-
тивности правого полушария головного моз-
га. Аэробная мощность организма человека 
на Севере на фоне низкой функциональной 
активности правого полушария головного 
мозга снижена на 12‒14 % по сравнению с 
аналогичными показателями при высокой 
активности правого полушария. Таким об-
разом, высокая функциональная активность 
правого полушария головного мозга, как у 
здоровых, так и у больных артериальной ги-
пертонией жителей Севера определяет более 
высокие показатели адаптационно-восстано-
вительного потенциала. 

Больные артериальной гипертонией, 
проживающие в условиях высоких широт, 

отличаются большим снижением адапта-
ционно-восстановительного потенциала по 
сравнению со среднеширотными больны-
ми, имеют более выраженные показатели 
снижения функции полушарий мозга (см. 
табл. 1, рисунок).

Кровенаполнение как правого, так и ле-
вого полушарий головного мозга у больных 
артериальной гипертонией жителей Севера 
примерно в 1,2 раза ниже, чем у больных 
средних широт. При этом выявляется досто-
верное снижение по сравнению с больными 
АГ в средних широтах показателей порого-
вой мощности, физической и умственной 
работоспособности, адаптивных резервов, 
характеризующих адаптивно-восстанови-
тельный потенциал. 

Более подробный анализ зависимо-
сти состояния больных АГ на Севере от 
функции полушарий головного мозга по-
казал, что у больных с большим снижени-
ем функциональной активности полушарий 
выявляется и большее увеличение в кро-
ви атерогенных липидов: холестерина – 
на 23 %, липопротеидов низкой и очень 
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низкой плотности – на 23 %, триглицери-
дов – на 11 %, коэффициент атерогенности 
повышается на 27 % . Более значимо стра-
дает у этих пациентов и функция печени: 
АЛаТ при большем снижении функции по-
лушарий увеличивается в крови на 52 %, 
АСаТ – на 31 %, общий билирубин – на 
29,8 %. Обнаруживается взаимосвязь с боль-
шим снижением функции полушарий мозга 
и концентрации в крови глюкокортикоидно-
го гормона – кортизола, характеризующе-
го степень выраженности стресс-реакции. 
Выраженное снижение функциональной 
активности полушарий головного мозга у 
больных АГ на Севере сопровождается бо-
лее значительным повышением кортизола 

(561,7 ± 30,0 ммоль/л) в сравнении с уровнем 
кортизола (478,0 ± 24,5 ммоль/л) у больных 
с сохраненной нормальной функцией полу-
шарий мозга (р < 0,05). Большая устойчи-
вость больных АГ на Севере с сохраненной 
нормальной функциональной активностью 
полушарий мозга к стрессу подтверждается 
и меньшей выраженностью у них проявле-
ний окислительного стресса. Так, у больных 
артериальной гипертонией жителей Севера с 
нормальной функциональной активностью 
полушарий головного мозга показатели пе-
рекисного окисления липидов на 30 % мень-
ше, а уровень содержания антиоксидантов в 
крови в 1,6 раз больше, чем у людей с низкой 
активностью правого полушария.

Адаптационно-восстановительный потенциал (пороговая мощность (ПМ), физическая (ФР) и 
умственная (УР) работоспособность) у больных АГ на Севере по сравнению с больными 

АГ в средних широтах (в  % ) в зависимости от функции правого полушария мозга (СРИ ППШ)

Прямая зависимость адаптационно-вос-
становительного потенциала от функцио-
нальной активности полушарий головного 
мозга подтверждается частотой выявления 
расстройств функции основных гомеоста-
тических систем у больных АГ пришлых 
жителей Севера. Выяснилось, что при зна-
чительном снижении функции полуша-
рий мозга число проявлений артериальной 
гипертензии на 12,2 % больше, нежели у 
больных АГ с сохраненной функцией по-
лушарий мозга, проявлений расстройств 
функции центральной нервной системы – 
больше на 45,5 %, расстройств функции ор-
ганов пищеварения – на 29,7 %, расстройств 

функции печени – на 15 %, расстройств 
функции эндокринной системы – на 14,7 %, 
иммунной системы – на 7,9 %. 

В целом большее снижение функциональ-
ной активности полушарий мозга у жителей 
Севера больных артериальной гипертензией 
способствует увеличению частоты дизадап-
тивных нарушений основных гомеостатиче-
ских систем организма человека в 1,2–2 раза. 

Заключение. Полученные результаты 
впервые позволили выявить не известную 
ранее закономерность зависимости адап-
тационно-восстановительного потенциа-
ла организма человека от эффективности 
функционирования полушарий головного 
мозга. Это вполне созвучно с нашими преж-
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ними выводами [4, 5, 6] о ведущей роли 
полушарий мозга в обеспечении эффектив-
ности адаптации к неблагоприятным при-
родным условиям среды. Нормальная или 
недостаточная функция полушарий мозга 
существенно влияет на уровень артериаль-
ного давления, самочувствие больного, кли-
нические проявления патологии. С психо-
физиологическими, нейроэндокринными, 
метаболическими изменениями, а также 
снижением уровня адаптивно-восстанови-
тельного потенциала на фоне недостаточ-
ной регуляторной роли полушарий мозга в 
целом можно связывать низкую эффектив-
ность лечения артериальной гипертонии у 
пришлых жителей Севера в суровых кли-
матогеографических условиях высоких 
широт.

Установлена важная роль недостаточной 
функциональной активности полушарий 
головного мозга в снижении адаптацион-
но-восстановительного потенциала у боль-
ных артериальной гипертонией жителей 
Севера. Проявлениями сниженного адап-
тационно-восстановительного потенциала 
при сниженной функции полушарий мозга 
являются снижение умственной и физиче-
ской работоспособности, нарушения МПК 
(максимального потребления кислорода) и 
миокардиального резерва, снижение устой-
чивости к психоэмоциональному и окисли-
тельному стрессу, возникновение метаболи-
ческого синдрома. 
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Dependence of the adaptive recovery potential of human organism on effi ciency of 
functions of brain hemispheres has been detected. Of great signifi cance in formation of the 
adaptive recovery potential is activity of the right hemisphere. There stated that insuffi cient 
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Исследовано влияние патогенетической терапии на регуляторно-адаптивные воз-
можности 50 больных хроническим вирусным гепатитом С с помощью оценки функци-
ональной пробы сердечно-дыхательного синхронизма, проводимой динамике болезни, 
а также у 30 практически здоровых добровольцев. Результаты исследования продемон-
стрировали достоверное снижение регуляторно-адаптивных возможностей больных 
хроническим вирусным гепатитом С по сравнению со здоровыми людьми. После про-
веденного двухнедельного лечения отмечалось достоверное увеличение регуляторно-
адаптивного статуса больных по сравнению с аналогичными показателями до начала 
терапии, совпадающее со снижением активности цитолитических ферментов и сокра-
щением частоты клинических признаков интоксикации и поражения печени. 

Ключевые слова: регуляторно-адаптивный статус, хронический вирусный 
гепатит С, эффективность патогенетической терапии

Проблема хронических вирусных за-
болеваний печени находится в настоящее 
время в центре внимания практического 
здравоохранения и медицинской науки [1]. 
Высокий уровень заболеваемости, убикви-
тарная распространенность этих болезней и 
увеличение их доли в структуре смертности 
населения, а также экономические затраты 
на длительное лечение пациентов выводят 
хронические гепатиты в рязряд социально-
значимых для здоровья населения [7]. 

Важной особенностью хронических ви-
русных гепатитов является формирование в 
исходах заболевания цирроза и первичного 
рака печени у 10–20 % больных [2, 8, 9]. Из-
вестно, что характер течения хронического 
инфекционного процесса в значительной 
степени определяется функцинально-адап-
тивными возможностями организма чело-
века [1]. Для оценки последних может быть 
использована неинвазивная функциональная 
проба сердечно-дыхательного синхронизма 
[6, 10], применяемая в качестве интегратив-
ного метода количественной оценки регуля-
торно-адаптивных возможностей организма.

Одной из нерешенных проблем хрони-
ческих вирусных гепатитов, в том числе и 

хронического вирусного гепатита С (ХВГС) 
является лечение [4, 5]. Этиотропное лечение, 
предполагающее воздействие на репликацию 
вируса, как известно, по разным причинам 
может быть применено далеко не у всех паци-
ентов, большинство больных продолжает по-
лучать патогенетическое и симптоматическое 
лечение. В этой связи не вызывает сомнения 
целесообразность оценки эффективности 
базис-терапии ХВГС не только с позиции 
клинической симптоматики и лабораторных 
данных, но и с позиции определения регуля-
торно-адаптивных возможностей организма 
больного человека в целом. 

Вышеизложенное определило цель на-
шего исследования: оценка влияния пато-
генетической (базис-терапии) на регуля-
торно-адаптивные возможности больных 
хроническим вирусным гепатитом С. 

Материалы и методы исследования 

Под наблюдением находились 50 боль-
ных (женщин – 36 %, мужчин – 64 % в воз-
расте 41,4 ± 2,7 лет) с впервые верифициро-
ванным хроническим вирусным гепатитом 
С (ХВГС), лечившихся в специализирован-
ной клинической инфекционной больнице 
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г. Краснодара (СКИБ) в 2009–2010 гг. Кон-
трольную группу составили 30 практически 
здоровых лиц (поровну женщин и мужчин, 
возраст 41,0 ± 3,3 лет). 

Всем больным и волонтерам группы 
контроля осуществляли функциональную 
пробу сердечно-дыхательного синхронизма 
с помощью компьютерного прибора с про-
граммным обеспечением [3] медицинского 
назначения «ВНС-Микро» ООО «Нейро-
софт». Оценивали следующие параметры 
СДС – исходную частоту сердечных со-
кращений, минимальную и максимальную 
границы диапазона синхронизации в син-
хронных кардиореспираторных циклах в 
минуту, длительность развития синхрони-
зации на минимальной и максимальной гра-
ницах диапазона в кардиоциклах, рассчи-
тывали индекс регуляторно-адаптивного 
статуса (ИРАС) [6]. При этом группе боль-
ных ХВГС, состоящей из 50 пациентов, 
включенным в исследование с различной 
активностью воспалительного процесса, 
пробу сердечно-дыхательного синхрониз-
ма проводили дважды – при поступлении 
в стационар перед лечением и повторно, 
после проведенного двухнедельного курса 
базис-терапии. Следует отметить, что ком-
плекс лечения обследованных пациентов 
включал медикаментозные средства базис-
терапии (патогенетической терапии): рас-
твор глюкозы 5 %, раствор Рингера, амино-
кислотные смеси (гепасол), антиоксиданты 
(реамберин), гепатопротекторы (гептрал, 
эссенциале), витамины (групп В, С и Е), 
спазмолитики (платифиллин, мебеверин), 
гемореологические препараты (пентокси-
филлин). При обострении сопутствующих 
заболеваний, требующих антибактериаль-
ного лечения, назначали антибиотики и 
химиопрепараты. Противовирусные препа-
раты, воздействующие на вирус гепатита С, 
обследованным пациентам не назначались.

Результаты и обсуждение

Проанализированы показатели СДС у 
больных ХВГС в различные периоды ле-
чения. Результаты наблюдений показали, 

что у больных ХВГС до начала лечения по 
сравнению с группой контроля имело место 
достоверное изменение максимальной гра-
ницы диапазона синхронизации, диапазо-
на синхронизации, длительности развития 
синхронизации на максимальной границе 
диапазона, а также индекса регуляторно-
адаптивного статуса (табл. 1). При этом 
индекс регуляторно-адаптивного статуса у 
большинства пациентов ХВГС, в соответ-
ствии с классификацией В.М. Покровского 
[6], был удовлетворительным либо низким.

Перечисленные показатели сердечно-
дыхательного синхронизма указывали на 
существенное снижение функционально-
адаптивных возможностей больных ХВГС 
по сравнению со здоровыми лицами. 

После проведенного курса патогенети-
ческой терапии параметры СДС у больных 
ХВГС значительно улучшились по сравне-
нию с аналогичными показателями боль-
ных до лечения (см. табл. 1). В частности, 
наблюдалось увеличение минимальной и 
максимальной границ диапазона синхро-
низации, диапазона синхронизации, дли-
тельности развития синхронизации на 
максимальной границе диапазона и ИРАС. 
При этом показатели минимальной и макси-
мальной границ диапазона синхронизации, 
а также длительности развития синхрони-
зации на максимальной границе диапазона 
приближались к показателям здоровых лиц, 
поскольку достоверно не отличались от по-
следних. 

Процент отклоненных от нормы пока-
зателей СДС после проведенного лечения 
снижался в два и более раза по сравнению 
с аналогичными показателями до лечения 
(рисунок).

Следует отметить, что наибольшую по-
ложительную динамику имели диапазон 
синхронизации и ИРАС (см. табл. 1), по-
скольку их показатели у больных ХВГС по-
сле базис-терапии достоверно превышали 
аналогичные показатели больных ХВГС 
до лечения. Несмотря на то, что и диапа-
зон синхронизации и ИРАС после лечения в 
среднем все-таки не достигали нормальных 
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значений, у большинства больных они соот-
ветствовали удовлетворительным, хорошим 

и даже высоким показателям регуляторно-
адаптивного статуса [6].

Таблица 1
Параметры сердечно-дыхательного синхронизма у больных ХВГС 

до и после базис-терапии

Параметры СДС
Контроль-
ная группа 

n = 30

Больные 
ХВГС до 

лечения n = 50

Больные 
ХВГС после 
лечения n = 50

Исходная частота сердечных сокращений 
в минуту 79,3 ± 2,0 75,6 ± 1,5 

p¹ > 0,05

77,1 ± 1,5
p¹ > 0,05
p² > 0,05

Минимальная граница диапазона синхро-
низации в синхронных кардиореспира-
торных циклах в минуту

78,0 ± 1,8 74,1 ± 1,6 
p¹ > 0,05

76,2 ± 1,5
p¹ >0,05
p² > 0,05

Максимальная граница диапазона син-
хронизации в синхронных кардиореспи-
раторных циклах в минуту

91,3 ± 2,0 80,4 ± 1,9 
p¹ < 0,01

87,4 ± 1,7
p¹ > 0,05
p² < 0,01

Диапазон синхронизации в синхронных 
кардиореспираторных циклах в минуту 15,3 ± 0,8 7,4 ± 0,7 

p¹ < 0,001

12,1 ± 0,7
p¹ < 0,05
p² < 0,001

Длительность развития синхронизации 
на минимальной границе диапазона в 
кардиоциклах

17,0 ± 1,5 20,1 ± 1,6 
p¹ > 0,05

20,2 ± 1,8 
p¹ > 0,05 
p² > 0,05

Длительность развития синхронизации 
на максимальной границе диапазона в 
кардиоциклах

27,5 ± 2,5 20,1 ± 2,1 
p¹ < 0,05

24,6 ± 1,8 
p¹ > 0,05 
p² > 0,05

Индекс регуляторно-адаптивного статуса
107,4 ± 11,2 49,3 ± 7,8 

p¹ < 0,001

80,8 ± 7,4 
p¹ < 0,05
p² < 0,05

П р и м е ч а н и е : 
p¹ – достоверность различия показателей у больных ХВГС и контрольной группы;
p² – достоверность различия показателя у больных ХВГС до лечения и больных ХВГС 

после лечения.

Улучшение параметров СДС у боль-
ных ХВГС в динамике лечения совпадало с 
уменьшением активности воспалительного 
процесса в печени, подтверждаемого сни-
жением активности цитолитических фер-
ментов АЛТ и АСТ (табл. 2). Несмотря на 
то, что показатели АЛТ и АСТ, так же, как и 
параметры СДС – диапазон синхронизации 
и ИРАС не достигали нормальных значений, 
их активность существенно снижалась (АЛТ 
с 4,7N до 2,9N, а АСТ – с 2,3N до 1,6N). 

После проведенного лечения помимо 
улучшения биохимических показателей, 
совпадающих с повышением функцио-
нально-адаптивных возможностей орга-
низма, у больных ХВГС наблюдали досто-
верное сокращение частоты симптомов, 
свидетельствующих о поражении печени 
и общей интоксикации организма. Как сле-
дует из табл. 3, у больных ХВГС исчезали 
зуд кожи, носовые кровотечения и тош-
нота, снижалась частота регистрируемых 
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Процент отклонения от нормы показателей СДС у больных ХВГС до и после лечения

слабости, тяжести и болей в правом под-
реберье, горечи во рту, головокружения, 
суставных болей, изжоги и снижения аппе-

тита. Имела место тенденция к снижению 
частоты и выраженности гепатомегалии и 
частоты спленомегалии.

Таблица 2
Биохимические показатели цитолитического синдрома у больных ХВГС 

в динамике лечения

Биохимический показатель До лечения После лечения р
АЛТ в Ед/л 186,5 ± 39,3 115,8 ± 11,8 >0,05
АЛТ в количестве норм (N) 4,7 2,9 –
АСТ в Ед/л 93,9 ± 15,2 64,1 ± 5,7 >0,05
АСТ в количестве норм (N) 2,3 1,6 –

Таблица 3
Частота клинических признаков интоксикации и поражения печени у больных ХВГС 

до и после лечения

Клинический 
показатель 

С
ла
бо
ст
ь

Тя
ж
ес
ть

 в
 п
ра
во
м 

по
од
ре
бе
рь
е

Бо
ли

 в
 п
ра
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м 
по
д-
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е
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ел
ич
ен
ие

 п
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и

Ув
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ен
ие

 
се
ле
зе
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и
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ел
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ен
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 (с
м)

 М
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 m
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д 
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чь
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Го
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ы
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ж
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ш
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Н
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ен
ие

 с
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С
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ж
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а

До лече-
ния n = 50

абс. 48 20 18 34 11

1,
3 

± 
0,

1 2 5 5 2 5 10 3 27 4
 % 96,0* 40,0* 36,0* 68,0 22,0 4,0* 10,0* 10,0* 4,0* 10,0* 20,0* 6,0* 54,0* 8,0*

После 
лечения 
n = 50

абс. 20 5 2 30 10

1,
2 

± 
0,

1 0 2 1 0 1 1 0 12 1
 % 40,0* 10,0* 4,0* 60,0 20,0 0* 4,0* 2,0* 0* 2,0* 2,0* 0* 24,0* 2,0*

П р и м е ч а н и е :  * – достоверность различия (Q≥0,05) аналогичных показателей у 
больных ХВГС до лечения и после лечения.
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Заключение: Проведенные исследова-

ния позволили заключить, что после про-
веденной базис-терапии у больных ХВГС 
с различной степенью активности воспали-
тельного процесса наблюдается улучшение 
функционально-адаптивных возможностей 
организма по сравнению с периодом до на-
чала лечения, проявляющееся в достовер-
ном увеличении диапазона синхронизации 
и ИРАС. Улучшение показателей пробы 
СДС в динамике лечения у больных ХВГС 
совпадает с уменьшением выраженности 
воспаления в печени, проявляющееся в 
снижении активности цитолитических фер-
ментов гепатоцитов и сокращении частоты 
и выраженности клинических симптомов 
интоксикации и поражения печения.

В то же время нормализация таких пара-
метров СДС, как диапазон синхронизации и 
ИРАС у больных ХВГС после проведенной 
терапии, не наступает. Это свидетельствует об 
улучшении, но не о восстановлении функцио-
нально-адаптивных возможностей пациентов 
ХВГС в период компенсации и субкомпенса-
ции хронического инфекционного процесса.
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Infl uence of pathogenetic therapy on regulation-adaptive opportunities 50 sick by a 

chronic virus hepatites C by means of an estimation of functional test of the cardiorespiratory 
synchronism, spent in dynamics of illness, and also at practically healthy 30 volunteers is 
investigated. Results of research have shown authentic decrease in regulation-adaptive 
opportunities sick of a chronic virus hepatites C in comparison with healthy people. After the 
lead fortnight treatment the authentic increase in the regulation-adaptive status of patients in 
comparison with similar parameters prior to the beginning of the therapy, conterminous with 
decrease in activity hepatocellular enzymes and reduction of frequency of clinical attributes 
of an intoxication and defeat of a liver was marked. 
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РОЛЬ И МЕСТО СИСТЕМЫ ОБРАЗОВАНИЯ 
БОЛЬНЫХ ПОЛЛИНОЗОМ В ПОВЫШЕНИИ 

ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ
Явгильдина А.М., Бакирова З.А., Самигуллина Л.И.

ГОУ ВПО «Башкирский государственный медицинский университет», Уфа, 
e-mail: afl sveta@yandex.ru

Полиноз ‒ сезонное аллергическое заболевание, обусловленное патологической 
реакцией организма на пыльцу ветроопыляемых растений. Общепринято, что наибо-
лее эффективным лечением поллиноза является проведение аллергенспецифической 
иммунотерапии (АСИТ). Цель исследования – обосновать необходимость обеспечения 
образовательных программ для длительноболеющих пациентов поллинозом для до-
стижения комплекса врач-больной и повышения эффективности различных форм пре-
вентивной терапии в сочетании с обучением врача. Установлено, что из общего числа 
больных поллинозом только 6,7 % заканчивают 5-летний курс АСИТ. В итоге более 
90 % пациентов поллинозом вынуждены прибегать к превентивной фармакотерапии. 
По сути, в этих условиях пациенты подводятся к самолечению. Разработаны концепция 
и методическое обеспечение тематической образовательной программы для больных 
поллинозом и рассчитана медикосоциальная эффективность комплексного лечения.

Ключевые слова: поллиноз, образовательная программа, аллергенспецифическая 
терапия

Поллиноз (пыльцевая аллергия) – рас-
пространенное аллергическое заболе-
вание, вызываемое пыльцой ветроопы-
ляемых растений [6]. Клинически оно 
протекает чаще в виде сезонного (интер-
миттирующего) риноконъюнктивита, в 
тяжелых случаях проявляется пыльцевой 
бронхиальной астмой [7]. В мире от 0,2 до 
39 % населения страдает пыльцевой аллер-
гией. Заболеваемость поллинозом в России 
составляет 12–17 % [8].

Считается, что основным методом лече-
ния больных поллинозом является аллерген-
специфическая иммунотерапия (АСИТ) – 
лечение специфическими этиологически 
определенными аллергенами, основанное 
на патогенетических механизмах влияния 
на больного человека [4].

Общепризнан факт того, что выполне-
ние врачебных рекомендаций является не-
обходимым условием эффективности лече-
ния любого заболевания. В последние годы 
в медицине возник и прочно укоренился 
термин «комплаентность», под которым 
понимают степень соответствия поведения 

больного в отношении лечения, соблюдения 
диеты и других мер изменения образа жиз-
ни рекомендациям, полученным от врача.

Одним из способов повышения глобаль-
ной приверженности к терапии является 
создание системы обучения пациентов и оп-
тимизация контакта врач-пациент. Неосве-
домленность больных о своем заболевании 
создает значительные препятствия в борьбе 
с ним. В связи с этим ВОЗ уделяет особое 
внимание специализированным медицин-
ским образовательным программам [9]. Ос-
новная цель данных программ – обеспечение 
пациентов достоверной информацией о при-
чинах болезней, механизмах, происходящих 
в организме при том или ином заболевании, 
о современных методах его профилактики и 
терапии. При этом пациент рассматривается 
как активный участник процесса.

На сегодняшний день во всем мире дей-
ствуют и прекрасно себя зарекомендовали 
образовательные программы для таких со-
циально-значимых заболеваний, как са-
харный диабет, гипертоническая болезнь, 
бронхиальная астма и др. [1, 2, 3]. Весьма 



197

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ
актуальной является еще одна проблема – 
аллергия, в частности поллиноз. Социаль-
но-экономическое значение данного забо-
левания трудно недооценить, учитывая его 
широкую распространенность, негативное 
влияние на качество жизни пациента, тесные 
ассоциации с другими нозологиями, в том 
числе бронхиальной астмой, синуситами, 
средним отитом, поллипозом носа [5, 10].

Материалы и методы исследования

Исследованы 4 группы по 50 чело-
век больных поллинозом, диспансери-
зованных у врача-аллерголога-иммуно-
лога городской поликлиники. 1-я группа 
больных получала предсезонную АСИТ 
по программе поллиноза I типа, 2-я груп-
па – наряду с АСИТ проводилась тема-
тическая образовательная программа 
«Поллиноз» в рамках «Аллергошколы», 
в 3-й группе больных поллинозом осу-
ществлялась ступенчатая фармакотерапия 
по программе сезонного аллергического 
ринита, а в 4-й группе пациентов фарма-
котерапия сопровождалась тематической 
образовательной программой по поллино-
зу. Оценивались отдаленные результаты 
различных вышеперечисленных терапев-
тических воздействий в следующем одно-
годичном интервале после проведения 
первого курса аллерген-специфического и 
фармакотерапевтического лечения.

Результаты исследования и обсуждение

В рамках изыскания возможностей опти-
мизации лечения больных поллинозом про-
веден анализ случаев обращения больных, 
направленных на первичную консультацию 
к врачам аллергологам-иммунологам в ЛПУ 
г. Уфы в 2009 г. Из 3268 впервые выявлен-
ных по Республике Башкортостан больных 
поллинозом 2517 были жители г. Уфы, а в 
контингенте диспансеризованных больных, 
т.е. получавших АСИТ, уфимцами были 463 
из 1559 человек по республике.

С учетом требований 5-летнего курса 
АСИТ нами проведено ретроспективное ис-
следование, исходящее из первичной диа-
гностики больных в сезоне 2005 г. по поводу 
возможного поллиноза (сезонного аллерги-
ческого ринита). По данным аллергослужбы 
г. Уфы на консультацию к аллергологу-им-
мунологу в 2005 году обратились 2340 по-
тенциальных лиц по поводу поллиноза. Из 
них у 1875 – поллиноз, как этиологически за-
висимое заболевание с клиникой сезонного 
рино-конъюнктивита, подтвержден. И, они, 
в принципе, подлежали возможности АСИТ. 
После исключения из списка лиц с противо-
показаниями, в «круге лиц, подлежащих дис-
пансеризации», 1400 больных поллинозом. 
Этим больным была назначена предсезонная 
АСИТ в осенне-зимне-весенний период, ко-
торая завершилась за 2 недели до предпола-
гаемого фона поллинации (рис. 1).

Рис. 1. Структура больных поллинозом, получавших АСИТ пыльцевыми аллергенами
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Как продемонстрировано на рис. 1, разрыв 

между числом лиц, которым поставлен спец-
ифической диагностикой подтвержденный 
диагноз поллиноза, и числом пациентов, при-
ступающих к АСИТ и тем более продолжают 
и завершающем 5-летний курс специфиче-
ской терапии, все более увеличивается. Если 
в течение 1  года «терпение и возможность» 
сопровождает 380 (20,3 %) из 1400 лиц, кото-
рым АСИТ рекомендуется, то 2- и 3-годич-
ный курс АСИТ завершают соответственно 
187 (9,97 %) и 154 (8,2 %) пациента. Дойти 
до полного (5-го) курса лечения в состоянии 
были только 125 (6,7 %) потенциально рас-
считанных больных поллинозом.

Таким образом, при однозначном ут-
верждении, что АСИТ является единствен-
ным в настоящее время методом патогене-
тической терапии, реализация которой в 
современном медико-социальном обеспе-
чении становится для больных «непозволи-
тельной роскошью»: ее может обеспечить 
только каждый 17-й больной с установлен-
ным диагнозом поллиноза. В этой ситуации 
практически все (94 %) больные поллино-
зом вынуждены получать сопроводитель-
ную «перисезонную» фармакотерапию.

Данные результативности 1-го курса 
АСИТ больных поллинозом по отдаленным 
результатам представлены на рис. 2.

Рис. 2. Отдаленные результаты 1-го курса лечения с использованием АСИТ 
в монотерапии и образовательным сопровождением,‰
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Отдаленные результаты обеспечения 

АСИТ в виде монотерапии и в сопровожде-
нии с образовательными мероприятиями 

даже после 1-го курса лечения значимы и 
они различаются между собой по более ре-
зультативным позициям (рис. 3).

Рис. 3. Отдаленные результаты 1-го курса лечения с использованием фармакотерапии 
в моноварианте и образовательным сопровождением, ‰

Исходя из данных рис. 3 видно, что в 
комплексе перисезонного фармакотерапев-
тического сопровождения больных пол-
линозом образовательное сопровождение 
очень важно, ибо осознанное самоведение 
больного и комплаенс с врачом обеспечива-
ет возможность предупредить полипрагма-
зию и симптоматический подход к ведению 
больного. Это помогает предупредить воз-

можность появления лекарственных ослож-
нений у больных с аллергическим заболе-
ванием.

Таким образом, отдаленные результа-
ты ведения предсезонной превентивной 
терапии в вариантах фармако- и аллерген-
сопровождения в условиях обеспечения 
больных образовательной составляющей 
относительно собственного заболевания, 
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дают обоснование для обязательного со-
провождения больных аллергическими за-
болеваниями не просто в «Аллерго-школе», 
а в тематической «Аллерго-школе», в част-
ности ориентированной на «аллергологиче-
ский анамнез» поллиноза.
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Pollinosis is a seasonal allergic disease based on the pathological reaction of human 
body for plants pollen. Allergen specifi c immunotherapy is thought to be the most effective 
treatment of it. The aim of this study was to show the necessity of including of educational 
programs in the treatment of chronic patients to achieve the compliance and improve the 
effi ciency of different kinds of preventive measures. It was determined that only 6,7 % of 
patients among all population had fi nished 5-year course of allergen specifi c immunotherapy. 
As a result of this, more than 90 % of patients had to start preventive pharmacotherapy. In 
the other words, they were forced for the beginning of the self-treatment. We developed 
the conception and the methodical equipment of educational programs for patients and also 
calculated their medico-social effectiveness. 

Keywords: pollinosis, educational programs, allergen specifi c immunotherapy
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БИОЭКОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ИЗУЧЕНИЯ СУКЦЕССИИ 
В МИКРОКОСМЕ СЕННОГО НАСТОЯ

Пахомова Н.А., Минченок Е.Е.
ФГОУ ВПО «Мурманский государственный технический университет», 

Мурманск, e-mail: elena_minchenok@mail.ru

Представлены результаты исследования микрокосма сенного настоя. Изучен видо-
вой состав сообщества микроорганизмов. Описаны особенности сериальных стадий 
гетеротрофной сукцессии. Подсчитана численность видов-доминантов. Сукцессион-
ный ряд организмов в микрокосме представлен последовательностью: бактерии → 
жгутиконосцы → голые амебы → равноресничные инфузории → брюхоресничные ин-
фузории → коловратки → ресничные черви → нематоды. Показано, что в лабораторном 
микрокосме стабильно поддерживают свою численность инфузория рода Stylonychia и 
ресничный червь семейства Stenostomidae, что является одним из условий использова-
ния их в качестве тест-организмов для оценки токсичности водной среды.

Ключевые слова: сенной настой, гетеротрофная сукцессия, тест-организмы

Сукцессия (от лат. successio – преем-
ственность, наследование) – это процесс 
саморазвития сообщества. Экологическую 
сукцессию можно определить по следую-
щим параметрам: развитие видовой струк-
туры во времени, изменение условий среды 
обитания под влиянием предшествующих 
организмов, смена видов в экосистеме, ко-
торая контролируется сообществом, и про-
исходящие в системе обменные процессы. 
Кульминацией развития является форми-
рование стабильного сообщества, длитель-
ность существования которого определяет-
ся поступлением (или отсутствием) энергии 
из внешней среды [2, 5].

Сукцессия идет в направлении фунда-
ментального сдвига потока энергии в сторо-
ну увеличения ее количества, направленно-
го на поддержание системы в соответствии 
с правилом максимума энергии поддержа-
ния зрелой системы, сформулированным 
Г. Одумом и Р. Пинкертоном [7].

Актуальность проведенной работы за-
ключается в том, что получаемые в куль-
туре сенного настоя простейшие гете-
ротрофы могут быть использованы как 
тест-организмы для оценки токсичности 
водной среды. 

Однако, как показывает практика, полу-
чение культур сенного настоя требует про-
ведения предварительных исследований, 
так как скорость сукцессионных процессов, 
особенно на ранних стадиях, высока, сме-
на видов может произойти очень быстро, 
и не всегда понятны причины, вызываю-
щие гибель или исчезновение организмов. 
Поэтому для длительного поддержания их 
жизнедеятельности необходимо изучить оп-
тимальные условия существования организ-
мов, выбранных в качестве тест-объектов.

Различают автотрофные и гетеротроф-
ные сукцессии. В отличие от автотрофной 
сукцессии длительность гетеротрофной 
сукцессии определяется количеством энер-
гии, находящейся в мертвой органике сен-
ного настоя. Сенной настой, называемый 
в экологии микрокосмом, служит хорошей 
моделью сукцессии, которая в природе про-
исходит, например, в гниющих стволах де-
ревьев, в трупах животных, в фекалиях и на 
вторичных стадиях очистки сточных вод.

Цель исследования

Проанализировать особенности сери-
альных стадий гетеротрофной сукцессии в 
культуре сенного настоя. 
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Задачи исследования
1) изучить видовой состав сообщества в 

ходе эксперимента;
2) построить сукцессионный ряд, отра-

жающий закономерности развития модель-
ного микрокосма.

Материал и методы исследования

Основу материалов составили результа-
ты серий наблюдений за динамикой развития 
культуры сенного настоя. Приготовление 
сенного настоя осуществлялось соглас-
но апробированным методикам [1, 4, 8]. 
Периодически сенной настой подкармлива-
ли несколькими каплями стерилизованного 
молока. По мере испарения в сенной на-
стой доливали отстоянную водопроводную 
воду. Наблюдения за микроорганизмами 
проводили в течение 4-х месяцев. Подсчет 
осуществлялся под микроскопом в 10 по-
лях зрения при увеличении: об.2х, ок.8х; 
об.20х, ок.10х. Идентификацию простей-
ших проводили при увеличении: об.40х, 
ок.10х. Пробы для просмотра отбирали с 
поверхности, в толще воды и у дна. Стати-
стическая обработка результатов проводи-
лась стандартными методами. 

Работа выполнена на кафедре биоэко-
логии МГТУ в рамках ГБ НИР «Разработка 
методов биоиндикации и биотестирования 
пресноводных водоемов Кольского полу-
острова».

Результаты исследования 
и их обсуждение

Как показали наблюдения, основными 
факторами, лимитирующими рост микро-
организмов в микрокосме сенного настоя, 
являются питательный субстрат, газовый 
режим, количество и возраст цист в исход-
ном материале. 

Через двое суток в сосуде с настоем по-
является бактериальная пленка. Просмотр 
проб показал наличие в среде многочислен-
ных бактериальных клеток, жгутиконос-
цев, множество цист разного размера. Из 
простейших организмов первыми появи-
лись ресничные инфузории Colpoda steini 
и Aspidisca turrida. Основная масса инфузо-
рий С. steini находилась у дна. Численность 
инфузорий по трем горизонтам составила 
4,1; 2,0; 7,2 экз./п.зр. микроскопа соответ-
ственно. 

Спустя 10 суток число С. steini стало 
уменьшаться и составило 1,7; 2,1; 1,3 экз./п.
зр. микроскопа. Решающим фактором для 
инфузорий (в целом для всех простейших) 
является пища. Известно, что С. steini жи-
вут в среде, бедной растворенной органикой 
и при возрастании органики они инцисти-
руются (рис. 1). Colpoda в течение 12 часов 
успевают эксцистироваться, обеспечить 
себя пищей, разделиться и снова инцисти-
роваться [3]. 

Рис. 1. Сенной настой: этапы инцистирования инфузории Colpoda steini

Одновременно в пробах были обнару-
жены единичные экземпляры двух видов 
брюхоресничных инфузорий, принадлежа-

щих к роду Stylonychia – это подвижные, во-
оруженные щетинками и пучками ресничек 
(цирри) организмы (рис. 2а). Периодически 
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в сенной настой в качестве пищи добавляли 
несколько капель стерилизованного молока. 
Добавление 20‒25 капель стимулировало 
размножение стилонихий. Подкормка в ко-

личестве 30 капель привела к инцистирова-
нию инфузорий. С увеличением количества 
стилонихий исчезали равноресничные ин-
фузории.

Рис. 2. Сенной настой: 
а – инфузория Stylonychia sp.; б – коловратка Philodina sp.; 

в – амеба фагоцитирует цисты инфузорий

Рис. 3. Сенной настой: 
а – ресничный червь, б – нематода

Спустя 1,5 месяца число стилонихий 
возросло и составило 3; 2; 5 экз./п.зр. ми-
кроскопа. Вслед за стилонихиями в пробах 
появились коловратки (рис. 2б). Отмечено 
несколько видов коловраток рода Philodina, 
Rotaria и Dissotrocha. При наступлении не-
благоприятных условий коловратки способ-
ны впадать в состояние анабиоза по типу ан-
гидробиоза или высушивания. Численность 
голых амеб в пробе постепенно увеличива-
лась и составила 5 экз./п.зр. микроскопа. Они 
активно фагоцитируют, часто внутри амеб 
можно увидеть цисты инфузорий (рис. 2в).

В эти сроки в пробах были обна-
ружены ресничные черви семейства 
Stenostomidae, первоначально в неболь-
шом количестве, их численность с каж-
дым днем увеличивалась в геометриче-
ской прогрессии.

Через 2 месяца численность реснич-
ных червей достигла 200 экз. в объеме 4 мл 
пробы. В этот период отмечено появление 
единичных нематод, численность которых 
быстро возрастала. Таким образом, в настое 
доминировали ресничные черви и немато-
ды (рис. 3). 
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Изучаемый микрокосм можно отнести к 

частично закрытой системе, в которой про-
исходит газообмен с атмосферой. К внешне-
му воздействию на систему можно отнести 
периодическое добавление стерилизован-
ного молока в качестве пищи и отстоянной 
водопроводной воды. 

По мере минерализации мертвой орга-
ники происходит осветление воды и сниже-
ние источников энергии для гетеротрофов. 

Через 3 месяца число видов в микро-
косме снижается. Численность нематод, 
ресничных червей и амеб составила 66; 20; 
1 экз./п.зр. микроскопа соответственно.

Спустя 4 месяца в исследуемом микро-
косме исчезли все инфузории, коловратки, 
значительно снизилось количество реснич-
ных червей и нематод. Однако преобладали 
нематоды. Средняя численность ресничных 
червей и нематод составила 10 и 45 экз. в 
объеме 4 мл пробы.

Таким образом, поставленный экспери-
мент по получению культуры простейших 
гетеротрофов позволил установить сукцес-
сионный ряд организмов, появляющихся в 
определенной последовательности: бакте-
рии → жгутиконосцы → голые амебы → 
равноресничные инфузории → брюхорес-
ничные инфузории → коловратки → рес-
ничные черви → нематоды. Численность 
вышеперечисленных представителей ми-
кроорганизмов варьируется, они в том или 
ином количестве присутствуют почти по-
стоянно [6]. Однако можно выделить перио-
ды доминирования инфузорий, коловраток, 
амеб, червей, нематод. 

Описанный со стилонихиями факт по-
казал, что эти инфузории могут инцисти-
роваться при изобилии пищи. Ресничные 
черви и нематоды активны и быстро раз-
множаются при обилии органики. Их чис-
ленность снижается по мере деструкции 
органического вещества в микрокосме. 

Заключение

Как показали серии наблюдений, по-
лученный сукцессионный ряд не является 
абсолютным. Важными факторами, опре-

деляющими состав сообщества, являются 
органические вещества, поступающие с 
сенным настоем и пищей, количество цист 
в почве, газовый режим среды, продукты 
метаболизма и др. 

По мере развития сукцессии видовое 
разнообразие увеличивается, меняется ви-
довой состав сообщества, усложняются и 
удлиняются жизненные циклы, увеличи-
вается размер организмов, развиваются 
взаимовыгодные симбиозы, усложняется 
трофическая структура экосистемы. Однако 
пик разнообразия приходится вовсе не на 
стадию климакса, а либо на середину сук-
цессионного ряда, либо ближе к климаксу.

Таким образом, в процессе сукцессии 
происходит, по-видимому, переход от коли-
чества продукции к качеству, сопровождае-
мый генетическими изменениями, охваты-
вающими все сообщество. 

По мере усложнения трофической 
структуры микрокосма увеличивается вре-
мя оборота биогенных веществ. Кроме того, 
циклы многих биогенных элементов, таких 
как азот, фосфор и кальций, замыкаются в 
пределах данной экосистемы. Все это спо-
собствует накоплению биогенных элемен-
тов, то есть, в процессе сукцессии количе-
ство этих элементов на входе оказывается 
большим, чем их количество на выходе. 
В зрелой климаксной системе вход и выход 
биогенных элементов почти уравновешива-
ется, однако некоторое накопление все же 
происходит. Таким образом, равновесная 
система более независима от внешних по-
ступлений вещества.

После достижения климакса динами-
ческие процессы не прекращаются, но 
развитие микрокосма замедляется. Одни 
организмы сменяются другими, происхо-
дит внедрение в экосистему новых видов, 
формируются новые экологические ниши 
и симбиотические связи, совершенствуют-
ся адаптации организмов к экологическим 
факторам.

Формирование экосистемы сенного на-
стоя полностью соответствует установлен-
ным теоретическим предпосылкам. Эко-



205

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №5, 2011

БИОЛОГИЧЕСКИЕ НАУКИ
систему формирует биотический фактор – 
виды ранних сукцессионных стадий меня-
ют условия существования и подготавли-
вают почву для последующих поселенцев; 
первые виды противостоят вторжению дру-
гих видов (ингибируют их) и сохраняются 
до тех пор, пока не будут вытесненными в 
результате конкуренции, выедания гетеро-
трофами, самоотравления продуктами сво-
ей жизнедеятельности и т.п.

Среди организмов, полученных в лабо-
раторном микрокосме, стабильно поддер-
живают свою численность инфузория рода 
Stylonychia и ресничный червь семейства 
Stenostomidae, что является одним из глав-
ных условий использования их в качестве 
тест-объектов.
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BIOECOLOGICAL ASPECTS OF SUCCESSION INVESTIGATION 
OF A HAY INFUSION MICROCOSM
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Results of the research on the microcosm of a hay infusion are given in the present 
work. Species composition of the microorganisms community was studied. Characteristics of 
serial stages of heterotrophical succession were described. The number of dominant species 
was calculated. Successional range of the organisms in the microcosm was described by the 
following sequence: bacteria → fl agellates → bare amoebas → holotrichans → hypotrichans 
→ rotifers → turbellarians → nematodes. It was shown that the number of holotrichans 
of the Stylonychia species and turbellarians of the Stenostomidae family was stable in the 
laboratory microcosm. This is one of the conditions for use of these species as test-organisms 
to evaluate the toxicity of the water environment. 
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МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ГЕМОЦИТОВ 
СУХОПУТНЫХ БРЮХОНОГИХ МОЛЛЮСКОВ

Присный А.А., Пигалева Т.А., Кулько С.В. 
НИУ «Белгородский государственный университет», Белгород, 

e-mail: Prisny@bsu.edu.ru

Показаны особенности форменных элементов гемолимфы Helix pomatia и 
Stenomphalia ravergieri. Идентифицировано два типа гемоцитов: тип I и тип II. Сфе-
рические гемоциты типа I способны к распластыванию и формированию многочис-
ленных псевдоподий, что позволяет активно участвовать в фагоцитарных реакциях. 
Гемоциты типа II – овальные клетки устойчивой формы, редко формирующие псевдо-
подии, способны адгезировать на своей поверхности чужеродные объекты. Выявлены 
индивидуальные изменения в составе клеточных популяций и динамике количества 
гемоцитов.

Ключевые слова: гемолимфа, гемоциты, псевдоподии, фагоцитарная активность

Обычно понятие «иммунитет» исполь-
зуется для описания защитных реакций 
млекопитающих и особенно человека. Ме-
дицинское толкование иммунологических 
аспектов привело к массовому осознанию 
их связи с лечением и профилактикой кон-
кретных заболеваний. Однако иммунология 
как наука прошла свое становление благо-
даря открытиям И.И. Мечникова, труды 
которого привели к возникновению сравни-
тельной иммунологии.

Ведущая роль в защитных реакциях 
моллюсков принадлежит клеткам гемолим-
фы. Известно, что существуют различные 
морфотипы клеток гемолимфы, которые об-
ладают определенной степенью подвижно-
сти по особым путям циркуляции и участву-
ют в инкапсуляции чужеродных объектов.

В последние десятилетия возникла по-
требность в понимании эволюционных аспек-
тов становления защитных реакций. Поэтому 
важно получать сведения о характере защит-
ных реакций разнообразных животных.

Моллюски представляют собой один из 
самых удобных объектов для таких иссле-
дований. В результате, выявление сходных 
закономерностей защитных реакций по-
зволяет ставить вопрос о конвергентности 
стратегий защиты у беспозвоночных и по-
звоночных животных.

Целью представленного исследования 
было изучение морфофункциональных осо-
бенностей форменных элементов гемолим-
фы Helix pomatia и Stenomphalia ravergieri. 

Объекты и методы исследования

В основу работы положены результаты 
исследований гемолимфы Helix pomatia и 
Stenomphalia ravergieri. Моллюски были со-
браны на территории города Белгорода, в 
пойме реки Везелка. Собранные особи со-
держались в стеклянных емкостях со сло-
ем почвы на дне (5–6 см), для поддержания 
влажности в емкостях находились чашки 
Петри с водой. Периодически емкости опры-
скивали водой при помощи пульверизатора. 
Кормление осуществляли один раз в сутки. 
Перед использованием в эксперименте мол-
люска предварительно лишали пищи. 

Гемолимфу добывали через отверстие, 
проделанное во втором завитке от входа в 
раковину. После надавливания на тело улит-
ки через входное отверстие из проделанно-
го отверстия выступает брюшина. Из проко-
ла, сделанного иглой, гемолимфу отбирали 
с помощью микропипетки и помещали на 
2 мин в пластиковую чашку Петри (диаметр 
3 см) для осаждения осколков раковины и 
слизи. Затем стекло располагали на столике 
инвертированного микроскопа (Nikon C1). 
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Для оценки динамики изменения ко-

личества циркулирующих гемоцитов в ге-
молимфе моллюсков была использована 
методика, предложенная К. Кусто и Т. Йоши-
но [2]. Количество адгезированных и неад-
гезированных гемоцитов в 1 мкл гемолим-
фы подсчитывали одновременно для каж-
дой пробы. 

Для светооптических исследований был 
использован микроскоп Nikon C1. Изме-
рения объектов проводили традиционным 
способом с использованием объективов 
×25, ×40 и ×60. Фотоработы были выполне-
ны на оптической системе Nicon. Для ком-
пьютерной обработки материала исполь-
зовали следующие программы: Word 2003, 
Excel 2003.

Результаты и их обсуждение

Гемоциты моллюсков очень разноо-
бразны, их количество и модификации мо-
гут существенно меняться в зависимости 
от условий окружающей среды и физио-
логического статуса животного. Несмотря 
на поступательное развитие исследований 
гемоцитов моллюсков, к настоящему вре-
мени не сложилось какой-либо однородной 

и удовлетворительной системы классифи-
кации форменных элементов гемолимфы. 
Такая ситуация возникла из-за некоторых 
противоречий при определении критериев 
классификации. Критерии могут быть мор-
фологические или функциональные.

С функциональной точки зрения различа-
ют следующие типы клеток: стволовые клет-
ки, фагоцитирующие клетки, гемостатически 
активные клетки и трофические клетки [3]. 

При использовании морфологических 
критериев выделяют два типа клеток: кру-
глые клетки и клетки, образующие псевдо-
подии [6].

Предлагаемые нами критерии класси-
фикации гемоцитов предполагали морфо-
логические и функциональные характери-
стики. Было выявлено два основных типа 
клеток: гемоциты типа I и гемоциты типа II.

Гемоциты типа I представляют собой 
популяцию полиморфных клеток. Они мо-
гут быть сферическими или овальными и 
способны к формированию многочислен-
ных псевдоподий. Псевдоподии обычно 
имеют форму длинных филоподий, чаще 
всего равномерно распределенных по пери-
ферии клетки (рис. 1). 

Рис. 1. Гемоцит типа I в гемолимфе Stenomphalia ravergieri:
1 – гемоцит типа I
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В нативном препарате гемоциты типа I 

за время наблюдения распластываются на 
субстрате, изменяя форму и перемещаясь 
относительно первоначального места при-
крепления. На окрашенных мазках хорошо 
выражено эксцентрично расположенное 
ядро, овальное или имеющее форму почки. 
При окраске выявлена чувствительность 
ядра к кислым красителям, вследствие чего 
наблюдается интенсивное розовое окраши-
вание. Цитоплазма клеток окрашивается 
слабо, обычно содержит несколько базо-
фильных гранул. Способность гемоцитов 
типа I к распластыванию на субстрате и 
адгезии к другим клеткам подтверждает их 
основную роль в процессах инкапсуляции 
чужеродных объектов. 

Псевдоподии клеток типа I содержат 
специальные поддерживающие структуры, 
которые обнаруживаются в клетках пред-
ставителей и других видов брюхоногих 
моллюсков.

Следует отметить, что гемоциты типа I 
демонстрируют тенденцию формировать 
скопления и даже агрегаты из 10‒12 клеток, 
что можно рассматривать как участие в реге-
неративных и иммунных реакциях, а также 
как реализацию гемостатической функции.

Гемоциты типа II – вторая категория кле-
ток гемолимфы Helix pomatia и Stenomphalia 
ravergieri, они характеризуются высоким 
ядерно-цитоплазматическим соотношени-
ем и ограниченной способностью форми-
ровать псевдоподии. Клетки этой категории 
имеют устойчивую форму и очень редко 
формируют короткие лобоподии.

Гемоциты типа II имеют преимуще-
ственно овальную форму, у некоторых вы-
явлено образование коротких псевдоподий. 
Ядра окрашиваются кислыми красителями 
и окружены тонким слоем гомогенной ци-
топлазмы, содержащей многочисленные 
базофильно окрашенные гранулы. Клетки 
типа II медленно закрепляются на субстрате 
и в течение времени наблюдения практиче-
ски не меняют свою форму

Предложенная многими авторами диф-
ференциация клеток гемолимфы на две 

категории: гранулоциты и гиалиноциты 
вполне соответствует предложенной клас-
сификации у Helix pomatia. В этом случае 
гемоциты типа I морфологически макси-
мально соответствуют гранулоцитам, а ге-
моциты типа II – гиалиноцитам, описанным 
у Cheng и Yoshino [1, 7].

Количество гемоцитов обеих категорий 
зависит от различных факторов. В частно-
сти, число клеток отличается в пробах ге-
молимфы, взятой из различных частей тела: 
проба, полученная из ноги, содержит в два 
раза меньше гемоцитов, чем проба, полу-
ченная из сердца. Кроме того, на количестве 
гемоцитов отражается и возраст животного: 
чем старше организм, тем большее число 
клеток гемолимфы содержится в его вну-
тренней среде. С возрастом моллюски под-
вергаются влиянию большего количества 
антигенов, что вызывает возрастание числа 
функционально активных клеток. Если рас-
сматривать соотношение гемоцитов типа I 
и гемоцитов типа II в гемолимфе Helix 
pomatia, то видно, что оно составляет 90 % 
типа I и 10 % типа II. 

Гемоциты Helix pomatia сохраняют жиз-
неспособность во влажной камере в течение 
2‒4 часов, в зависимости от объема пробы и 
физиологического состояния моллюска. В 
дальнейшем происходит гибель клеток ге-
молимфы. 

При инкубировании во влажной каме-
ре среди гемоцитов преобладают крупные 
клетки с ядрами, идентифицированные 
нами как клетки типа I. Морфологически 
похожие клетки были описаны ранее в со-
ставе капсул вокруг дегенерирующих спо-
роцист и трансплантатов тканей [5]. Выска-
зано предположение, что такие гемоциты 
более устойчивы к патологическим изме-
нениям, происходящим в организме зара-
женного моллюска [4]. Они же оказываются 
наиболее жизнеспособными при инкуби-
ровании, в условиях накопления продуктов 
обмена веществ. Можно предположить, что 
крупные гранулоциты являются специали-
зированной группой гемоцитов, участвую-
щих в процессах инкапсуляции.
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При изучении гемоцитов in vitro нами от-

мечена широкая вариабельность не только 
размеров, но и формы клеток: на протяжении 
нескольких часов они могут менять форму, 
размер и количество псевдоподий. Это под-
тверждает принадлежность описанных ра-
нее морфотипов гемоцитов к одному клеточ-
ному типу, хотя и весьма полиморфному.

Дополнительно был выполнен анализ 
корреляции между размерами моллюска и 
соотношением гемоцитов типа I и гемоци-
тов типа II в циркуляции. Установлено нали-
чие достоверной отрицательной корреляции 
между этими параметрами. У мелких особей 
клеток типа I меньше, а клеток типа II боль-
ше, чем у более крупных моллюсков.

Для исследования фагоцитарной ак-
тивности гемоцитов in vitro использовали 
культуру клеток Saccharomyces cerevisiae. 
Видеосъемка нативного препарата в те-
чение 20 минут показала, что за этот 
период около 80 % дрожжевых клеток 
было фагоцитировано. Наиболее актив-
но в процессе фагоцитоза участвовали 
клетки типа I, в то время как гемоциты 
типа II большей частью участвовали в 
процессах адгезии клеток Saccharomyces 
cerevisiae на своей поверхности (рис. 2). 
В результате были образованы агрегаты 
клеток типа II и дрожжевых клеток, что 
существенно ограничивало подвижность 
дрожжей.

Рис. 2. Фагоцитоз клеток Saccharomyces cerevisiae гемоцитами Helix pomatia:
1 – клетки Saccharomyces cerevisiae; 2 – фагоцитирующие клетки типа I; 

3 – фагоцитированные клетки Saccharomyces cerevisiae 

Заключение
Результаты исследования подтверж-

дают точку зрения, что элементами за-
щитных реакций брюхоногих моллюсков 
являются циркулирующие клетки гемо-
лимфы – гемоциты. Это подтверждается 
как изменением клеточного состава гемо-
лимфы, так и изменением функциональной 
активности гемоцитов при воздействии чу-

жеродных объектов, в частности, клеток 
Saccharomyces cerevisiae. 

Детальное изучение клеточного иммуни-
тета моллюсков по-прежнему дает неодно-
значные результаты. К настоящему времени 
имеются данные о существовании клеточных 
реакций, их участии в подавлении развития 
паразитов, однако сведения о характере и ди-
намике этих процессов разноречивы.
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Проведен детальный анализ работ отечественных и зарубежных авторов, касаю-
щихся вопроса структурной организации производных пищеварительной трубки, в 
частности, поджелудочной железы на этапах пренатального онтогенеза. В результате 
сопоставления различных позиций авторов определены морфофункциональные харак-
теристики строения компонентов поджелудочной железы в период внутриутробного 
развития организма. 

Ключевые слова: морфогенез, поджелудочная железа

Одна из древнейших наук – эмбриоло-
гия ‒ переживает в настоящее время глубо-
кие перемены. Благодаря взаимодействию с 
молекулярной генетикой и биологией раз-
вития эмбриология выдвинулась на пере-
довые позиции в среде медико-биологиче-
ских дисциплин. Необходимость знания 
основных этапов формирования органов 
в антенатальном периоде онтогенеза и вы-
яснение факторов, их обусловливающих, 
послужат надежным средством для поис-
ка путей предотвращения возникновения 
врожденных уродств и аномалий. Прочный 
теоретический фундамент в разработке это-
го вопроса создает эмбриология человека. 
В настоящее время четко прослеживаются 
новые тенденции, направленные на рас-
ширение объема эмбриологических иссле-
дований отечественных и зарубежных ав-
торов, представленных на международных 
форумах и конгрессах по морфологическим 
наукам. В связи с расширением объема 
оперативных вмешательств на органах пи-
щеварительного тракта по поводу врожден-
ных пороков его развития значительно воз-
растает интерес исследователей к изучению 
эмбриогенеза и морфологии производных 
пищеварительной трубки, в частности под-
желудочной железы.

В основополагающих работах отече-
ственных и зарубежных авторов представ-

лены сведения, касающиеся развития под-
желудочной железы в эмбриогенезе. По 
данным исследователей, формирование 
закладок поджелудочной железы осущест-
вляется за счет выростов энтодермального 
эпителия стенки двенадцатиперстной киш-
ки [7, 12, 16, 19, 27, 36, 40].

Из энтодермы стенки двенадцатиперст-
ной кишки образуются две закладки – дор-
сальная и вентральная [12, 19, 27].

Один из зачатков поджелудочной желе-
зы возникает из брюшной стенки двенад-
цатиперстной кишки. Второй, дорсальный 
зачаток, образуется из спинной стороны 
двенадцатиперстной кишки и формирует 
паренхиму железы [26].

В литературе дискутируются вопро-
сы, касающиеся источников формирова-
ния закладок поджелудочной железы. В 
ходе формирования поджелудочной желе-
зы взаимодейству ют три зачатка: дорсаль-
ный и два вентральных, при этом один из 
вентраль ных выростов сливается с другим 
или регрессирует [7].

Имеется также точка зрения, согласно 
которой поджелудочная железа образует ся 
из одного непарного дорсального зачатка 
и двух парных вентральных. Первый от-
крывается в полость кишки санториниевым 
протоком на дорсальной стенке кишки, на-
против отверстия ductus choledochus, вто-
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рые – общим вирсунговым протоком рядом 
с отверстием ductus choledochus. Позднее 
в результате вращения кишечника при его 
росте и неравномерно го роста кишечной 
стенки оба зачатка – дорсальный и парный 
вентраль ный – сближаются и сливаются, а 
санториниев проток облитерируется [13].

Поджелудочная железа, как считают ис-
следователи, формируется из трех энтодер-
мальных выростов – один дорсальный и два 
вентральных, которые, сливаясь, образуют 
единую поджелудочную железу, однако, со-
единенную с двенадцатиперстной кишкой 
при помощи трех небольших панкреатиче-
ских протоков [6].

По мнению большинства авторов, дор-
сальный зачаток развивается из энтодермы 
дорсальной стенки двенадцатиперстной 
кишки в гепатопанкреатической зоне и в 
процессе своего роста внедряется между 
двумя листками дорсальной брыжейки, вен-
тральный же зачаток формируется в углу, 
образованном стенкой кишки и зачатком 
печени, наблюдается его рост в каудальном 
направлении [7, 12, 19].

Отмечается также, что в ходе органоге-
неза поджелудочной железы формирование 
дорсального и вентрального выпячиваний 
происходит из первичной кишки, последу-
ющее соединение которых формирует еди-
ный орган [36, 40].

Развившиеся в конце первого месяца 
внутриутробного развития зачатки подже-
лудочной железы в результате вращения 
первичной кишки и неравномерности ро-
ста кишечной стенки у эмбриона, длиной 
8 мм, сближаются, а у эмбриона 12 мм ТКД 
сливаются друг с другом, образуя единый 
орган [7, 16].

В литературе имеются данные и о бо-
лее поздних сроках слияния зачатков под-
желудочной железы, а именно у эмбрионов 
14‒16 мм, что соответствует 6,5–7,5 не-
делям развития [9]. На прочное сращение 
дорсального и вентрального зачатков меж-
ду собой на стадии 7 недель эмбриогенеза 
указывают и другие авторы [25]. Отмечает-
ся, что образование единой поджелудочной 

железы с одним выводным протоком проис-
ходит в конце 2-го месяца внутриутробного 
развития [27].

Необходимо отметить, что начало ис-
следований по эмбриогенезу поджелудоч-
ной железы заложили ученые Л.В. Соболев 
и Э.Э. Гартье. Они отмечали, что островки 
Лангерганса в эмбриональном периоде на-
чинают выделять свой секрет раньше, чем 
внешнесекреторный отдел поджелудочной 
железы [22]. Закладки поджелудочной же-
лезы представлены скоплениями эпители-
альных клеток, со всех сторон окруженных 
мезенхимой. Единая протоковая система 
развивается по мере слияния двух зачатков 
железы. В первом триместре недифферен-
цированные клетки поджелудочной железы 
имеют округло-овальную форму, в прото-
плазме располагаются ядра и недифферен-
цированные органеллы, представляющие 
собою хаотично расположенные мембран-
ные и гранулярные структуры. 

В конце 2-го месяца оба зачатка подже-
лудочной железы сливаются вместе с одним 
протоком. Становятся заметными первые 
признаки дифференцировки железистых 
альвеол и островков Лангерганса. Следу-
ет отметить возможность трансформации 
ацинарных клеток в эндокринные, которая 
имеет место в эмбриогенезе и при различ-
ных стрессовых состояниях в разные воз-
растные периоды у человека [2, 15]. 

Большинство авторов считает, что в 
предплодном периоде происходит первое по-
явление ацинусов и островков Лангерганса. 
Средне- и позднефетальные периоды харак-
теризуются активизацией морфофункцио-
нального становления эндокринной структу-
ры органа. На ранних стадиях эмбриогенеза 
начинается секреция инсулина и глюкагона. 
Эндокринная секреция находится в зависи-
мости от характера питания и функциони-
рования всей пищеварительной системы, в 
целом, после рождения [15, 22, 27]. 

Дефинитивная поджелудочная железа в 
основном образуется из дорсального пан-
креатического выроста, который дает нача-
ло всем частям органа, кроме головки [19]. 
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Есть аналогичные данные о развитии тела и 
хвостовой части железы из дорсальной за-
кладки, однако, отмечается, что из вентраль-
ной закладки формируются основная часть 
головки железы и ее главный выводной про-
ток [26]. Существует также мнение о том, 
что из вентральной части возникает самая 
большая часть железы – ее головка [25].

При изучении закладок поджелудочной 
железы показано, что дорсальная поджелу-
дочная железа составляет переднюю часть 
головки, тело и хвост органа, в то время как 
вентральная поджелудочная железа пред-
ставляет собою заднюю часть головки и 
верхние две трети (62,5 %) или весь (37,5 %) 
крючковидный отросток [43]. Авторы отме-
чают, что знание структуры поджелудочной 
железы имеет большое значение в хирур-
гической практике при проведении ограни-
ченных органосохраняющих резекций.

По данным ряда исследователей, парен-
химатозная часть поджелудочной железы 
представлена скоплениями эпителиальных 
клеток, окруженных мезенхимой [7, 12, 19]. 
Авторы отмечают, что в начале развития ор-
гана эпителиальная клеточная масса и виде 
сплошного эпителиального тяжа враста-
ет и подлежащую мезенхиму, дистальный 
конец данного первичного тяжа начинает 
разветвляться, образуя секреторную часть 
органа. Далее в процессе развития из раз-
растающейся системы эпителиальных тя-
жей, благодаря клеточной перегруппировке, 
формируется ветвящаяся система первич-
ных выводных протоков, представляющих 
собой слепо заканчивающиеся эпителиаль-
ные трубочки, на концевых частях которых 
располагаются шишкообразные утолщения, 
образованные радиально расположенны-
ми клетками [19]. Данные утолщения, по 
мнению авторов, являются прообразами 
концевых секреторных отделов, которые в 
процессе дальнейшей дифференцировки 
принимают характерное строение панкреа-
тических ацинусов.

На большое значение взаимодействия 
между панкреатическим эпителием и окру-
жающей его мезенхимы для нормального 

развития поджелудочной железы указывает 
в своих исследованиях целый ряд авторов 
[1, 6, 24, 31, 34, 37, 45].

Формирование поджелудочной железы 
происходит за счет трех энтодермальных 
выростов, для дифференцировки эпителия 
поджелудочной железы необходимо при-
сутствие мезенхимы [6].

Влияние мезенхимы на эпите лий под-
желудочной и других желез может быть, 
по крайней мере, отчасти связано с тем, что 
мезенхима выделяет волокнистый межкле-
точный белок – коллаген. Он не проникает в 
эпителиальные клетки, а лишь подстилает их, 
способствуя, вероятно, их поляризации [3].

Анализируя молекулярно-генетические 
механиз мы мезенхимных влияний, опре-
деляющих тип дифференцировки эпите-
лиев различных органов пищеварительной 
системы, показано, что ранние этапы фор-
мирования пищеварительного тракта кон-
тролируют клетки энтодермы, то гда как 
окончательная специализация эпителия 
происходит под влиянием мезенхимы [45].

Развитие pancreas за висит от сигналов 
мезодермы, которая находится в непосред-
ственном со прикосновении с дорсальной 
энтодермой кишки, из которой развивает-
ся поджелудочная железа. Позже сигналы 
от мезенхимы, окружающей зародышевый 
панкреатический эпителий, регулируют 
быстрое увеличение панкреатических эпи-
телиоцитов и их дифференцировку в эндо-
кринную или экзокринную ткань [41].

Показана и более тонкая дифферен-
цировка эпителиомезенхимальных от-
ношений при органогенезе поджелудочной 
железы. Речь идет о необходимости участия 
мезенхимы для формирования отделов под-
желудочной железы. Проводя культиви-
рование раз личных компонентов 11-днев-
ной зародышевой поджелудочной железы 
мыши, авторы показали, что эпителий с 
мезенхимой всегда превращался в диффе-
ренцированную поджелудочную железу, 
эпителий без мезенхимы, культивируемый 
в присутствии базальной мембраны, фор-
мировал структуры выводных протоков. 
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В то же время культивирование изолирован-
ных клеток под капсулой почки приводило 
исключительно к формированию зрелых 
островков. Мезенхима необходима для диф-
ференцировки ацинусов, а формирование 
островков происходит без зародышевых 
сигналов и не связано с образованием экзо-
кринной части железы [24, 32].

Однако в литературе встречаются дан-
ные об индуктивной роли других эмбрио-
нальных закладок в процессе развития под-
желудочной железы.

Так, на многофакторный индуктивный 
характер транскрипции, роста, дифферен-
цировки и регенерации поджелудочной же-
лезы в процессе ее формирования и восста-
новления после резекции указывает группа 
авторов [31, 42], которые показали незави-
симость дифференцировки панкреатиче-
ского эпителия и панкреатической мезенхи-
мы у мышей и сделали вывод о зависимости 
нарушений развития поджелудочной желе-
зы от дефекта в панкреатическом эпителии.

Эпидермальный фактор в развитии мле-
копитающих, выявлен в эпителии желудка 
в 15‒16 недель, а в эпителии 12-перстной 
кишки и поджелудочной железы – в 17 не-
дель [39].

В то же время отмечено наличие эпи-
дермального фактора роста и белков рецеп-
тора эпидермального фактора роста в под-
желудочной железе зародышей человека с 
9‒10 недель развития [33].

О времени появления дольчатости в 
строении поджелудочной железы, что так-
же связано с развитием её стромы, среди 
мор фологов нет единого мнения. Наиболее 
ранний срок отмечается в 2 месяца внутри-
утробного развития, наиболее поздний – у 
плодов 7‒8 лунных месяцев [23, 27, 29. 35].

В.Ю. Первушин считает, что после 6 ме-
сяцев пренатального онтогенеза ширина 
междольковых просло ек соединительной 
ткани возрастает, и этот процесс связан с 
формированием сосудисто-нервных пучков 
в органе и началом функционирования аци-
нусов. Ацинусы начинают функционировать 
с 5 месяцев внутриутробной жизни [18, 30].

Была предпринята попытка выделить 
в поджелудочной железе сегменты. Одна-
ко известно, что сегментарная анатомия 
основана на парал лельном расположении 
трубчатых систем органов, их ветвлении, 
наличии малососудистой соединительной 
ткани между сегмента ми. В поджелудочной 
железе направление роста в эмбриогенезе 
сосудов и выводных протоков различно, так 
же, как и их топо графия у взрослых людей. 
Поэтому сама идея определить сег менты 
в органе лишена генетического и архитек-
тонического ос нования. В хирургии су-
ществует термин «сегментарная резекция 
поджелудочной железы», но под ним пони-
мается только иссечение большей или мень-
шей части органа [38, 44].

В пренатальном онтогенезе происходят 
развитие и созревание клеточных элементов и 
волокнистых структур соединитель ной ткани 
железы. Дифференцировка мезенхимы в со-
единительно-тканные компоненты наступает 
в конце 3-го месяца плодного периода [8].

Основным элементом каркаса стромы 
поджелудочной железы на всех этапах пре-
натального онтогенеза являются аргиро-
фильные волокна [17, 20]. 

Ретикулярные волокна появляются в 
6 недель внутриут робного развития, колла-
геновые – у эмбриона 8 недель [20].

У 4-месячных плодов соединительная 
ткань в поджелудочной железе рыхлая, тон-
коволокнистая. На шестом месяце плодного 
периода между дольками железы резко воз-
растает количество коллагеновых волокон. 
К концу пренатального онтогенеза и у но-
ворожденных фиброзная ткань преоблада ет 
вокруг протоков и сосудов, в капсуле орга-
на [17]. У детей в препубертатном периоде 
(с 11 лет) соединительно-тканные прослой-
ки приобретают значительную плотность, 
выраженную фибриллярностъ, стано вятся 
бедны клетками. Вокруг выводных прото-
ков значительно увеличивается количество 
эластических волокон [11]. 

В поджелудочной железе, начиная с 
2-х месяцев пренатального онтогенеза и до 
рождения, функционируют очаги эритро- и 
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гранулопоэза. Микроскопически они вы-
глядят как группы кле точных элементов 
красной и белой крови. Пик этого процесса 
приходится на 6-й месяц внутриутробной 
жизни. Это закономер ное и постоянное для 
поджелудочной железы явление [23].

В стенках протоков в 7‒8 недель вну-
триутробного развития отмечается появле-
ние единичных аргирофильных волокон, а 
в 3 месяца в наружном слое стенок послед-
них образуются единичные коллагеновые 
волокна. На протяжении 4-го месяца фор-
мируется стенка протоков поджелудочной 
железы. Эластические фибриллы в стенке 
протоков можно обнаружить во второй по-
ловине пренатального онтогенеза [17].

Таким образом, анализируя обзор ли-
тературы по изучению морфологии подже-
лудочной железы в эмбриогенезе, считаем 
возможным констатировать, что, несмотря 
на наличие сравнительно большого коли-
чества работ по изучению развития и ста-
новления производных пищеварительной 
трубки на этапах пренатального онтогене-
за, суждения авторов по многим вопросам 
разноречивы и требуют дальнейшей раз-
работки и уточнений. Полагаем, что этапы, 
стадии и критические периоды в формиро-
вании поджелудочной железы следует рас-
сматривать как отражение нового подхода 
к пониманию онтогенетических закономер-
ностей развития и становления производ-
ных пищеварительной трубки как целост-
ной системы.
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Detailed analysis of the native and foreign authors works concerning the problem of the 
structural organization of the derivatives of the digestive tu be, the pancreas at the stages 
of the prenatal ontogenesis in particular, has been carried out. As a result of compassion on 
different positions of the authors morpho-functional characteristics of the structure of the 
pancreas components in the period of the intrauterine development of the organism have 
been defi ned.
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СОВРЕМЕННАЯ МЕДИКАМЕНТОЗНАЯ ТЕРАПИЯ 
ОПУХОЛЕВИДНЫХ ОБРАЗОВАНИЙ 

И РЕТЕНЦИОННЫХ КИСТ ЯИЧНИКОВ
Серебренникова К.Г., Кузнецова Е.П. 

ГОУ ВПО «Первый московский государственный медицинский университет 
им. И.М. Сеченова, Москва;

ГОУ ВПО «Ижевская государственная медицинская академия» Росздрава, 
Ижевск, e-mail: doctorfamily @mail.ru

Представлены современные данные о методах медикаментозной терапии при опу-
холевидных образованиях и кистах яичника, позволяющие восстановить и сохранить 
менструальную и репродуктивную функции больных. Терапия включает в себя проти-
вовоспалительное лечение (антибиотики, нестероидные противовоспалительные пре-
параты), системную энзимотерапию, иммунную терапию, гормональные лекарствен-
ные средства (КОК, агонисты Гн-РГ, прогестагены).

Ключевые слова: медикаментозная терапия, кисты, опухолевидные 
образования яичников

В структуре гинекологической заболе-
ваемости среди всех опухолей женских по-
ловых органов опухоли яичников занимают 
второе место (6‒8 %). Доброкачественные 
формы встречаются в 75‒80 % всех истин-
ных опухолей яичников, из них 34 % – это 
опухолевидные процессы [3]. Требования, 
предъявляемые к лечению больных с ново-
образованиями яичников, заключаются в 
тщательном обследовании пациенток с но-
вообразованиями яичников и проведении 
дифференциального диагноза с истинны-
ми опухолями яичников. В неосложненных 
случаях при функциональных яичниковых 
образованиях с бессимптомным течением, 
характерными эхографическими призна-
ками и визуализируемым периферическим 
кровотоком срочного оперативного вме-
шательства не требуется и можно огра-
ничиться динамическим наблюдением за 
регрессом функциональной кисты [33]. 
Если ретенционное образование не исче-
зает самостоятельно или после назначения 
комбинированных оральных контрацепти-
вов в течение 1–3 менструальных циклов, 
если размеры ретенционного образования 
превышают 5‒6 см в диаметре, показана 
оперативная лапароскопия с сохранени-

ем овариального резерва [14, 15]. Лечение 
истинных доброкачественных опухолей 
яичников только оперативное. Эндоскопи-
ческий подход при оперативном лечении 
опухолей яичников показан при односто-
ронних однокамерных тонкостенных обра-
зованиях (по данным УЗИ), без перегородок 
и папиллярных разрастаний на внутренней 
поверхности капсулы, с наличием гиперэ-
хогенного содержимого, размером не более 
8 см в диаметре [14, 15]. 

В каждом возрастном периоде суще-
ствуют свои тактические подходы по веде-
нию больных с кистами и опухолевидными 
образованиями яичников. Для сохранения 
репродуктивного здоровья подростков с 
опухолями и опухолевидными образова-
ниями яичников предлагается трёхэтапное 
ведение. Первый этап – профилактические 
осмотры гинеколога, УЗИ малого таза для 
своевременного выявления органической 
патологии гениталий. Второй этап – пла-
новое хирургическое лечение, предпочти-
тельнее лапароскопическим доступом, с 
соблюдением органосохраняющего прин-
ципа [1]. Хирургическое лечение функци-
ональных кист яичников у девочек должно 
проводиться в специализированных отде-
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лениях лапароскопическим доступом по 
строгим показаниям, в основном при на-
личии осложнений. Третий этап – реаби-
литация, которая включает рациональную 
контрацепцию, восстановление полно-
ценного овуляторного цикла, комплексное 
обследование, коррекцию общесоматиче-
ского здоровья, ликвидацию персистирую-
щего воспалительного процесса гениталий. 
Длительность третьего этапа составляет 
1‒7 лет, с последующим наблюдением в 
женской консультации [2]. У пациенток в 
постменопаузе наличие овариального об-
разования в диаметре более 3 см является 
абсолютным показанием к операции, так 
как в 96 % морфологически диагностируют-
ся истинные опухоли яичников [16]. 

Современный подход к лечению больных 
с опухолевидными образованиями яичников 
зависит от морфологической формы образо-
ваний. При эндометриозе яичника первый 
этап – восстановление фертильности хирур-
гическим методом, второй – медикаментоз-
ная терапия комбинированными эстрогенге-
стагенными препаратами, антиэстрогенами 
либо аГнРГ с целью угнетения активности 
гипоталамо-гипофизарно-яичниковой си-
стемы и развития атрофических изменений 
в ткани эндометриоидных гетеротопий [35]. 
В связи с неудовлетворительной переноси-
мостью и выраженностью таких побочных 
эффектов, как климактерические симптомы, 
атрофический кольпит, «приливы» при при-
менении аГнРГ, а также с возникновением 
риска остеопороза [38] в последнее время 
чаще используют комбинированные эстро-
ген-гестагенные и прогестагенные препара-
ты в течение 3‒6 месяцев [35]. 

Современная медикаментозная тера-
пия опухолевидных образований и ретенци-
онных кист яичника является комплексной 
и включает в себя противовоспалитель-
ную терапию (антибиотики, нестероидные 
противовоспалительные препараты), си-
стемную энзимотерапию, рассасывающую, 
иммунную терапию, гормональные лекар-
ственные средства (КОК, агонисты Гн-РГ, 
прогестагены) [11, 26]. 

За последние десятилетия произошла 
существенная эволюция контрацептивных 
средств, результатам которой стало созда-
ние комбинированных оральных контра-
цептивов (КОК), не только с контрацептив-
ными, но и с лечебными свойствами [19, 21, 
25, 27]. Большое количество клинических 
исследований доказало положительный 
эффект использования комбинированных 
оральных контрацептивов для лечения и 
профилактики различных патологических 
состояний и заболеваний [4, 6, 12, 13, 17, 20, 
22, 25, 27, 30, 34]. 

Таким образом, учитывая тот факт, что 
механизм действия гормонов на отдельные 
звенья репродуктивной системы неодно-
значен и зависит от вида и дозы препара-
тов, клинические аспекты их применения 
различны. Гормональные контрацептивы 
снижают относительный риск развития вос-
палительных заболеваний органов малого 
таза [27]; внематочной беременности [19]; 
функциональных кист яичников [23]; поли-
кистозных яичников и миомы матки. Кроме 
того, оказывают терапевтическое действие 
при нарушениях менструального цикла, 
ювенильных кровотечениях [18], эндоме-
триозе [13], доброкачественной патологии 
молочных желез [27], дисменореи [26], 
определенных формах бесплодия [25], же-
лезодефицитной анемии [27], остеопорозе, 
ревматоидном артрите [21]. 

Из всего многообразия гормональных 
препаратов, применяющихся для лечения 
недостаточности второй фазы менструаль-
ного цикла (один из симптомов при развитии 
кист желтого тела), бесплодия, невынаши-
вания беременности, а также эндометриоза, 
практическую ценность имеют прогеста-
гены. Гестагены – эффективные препараты 
для борьбы с эндометриозом за счет пря-
мого воздействия на эндометриотические 
ткани, что приводит к значительному мор-
фометрическому уменьшению размеров и 
объема [36, 37]. Из этой группы препаратов 
широко используется – Дюфастон®. В отли-
чие от большинства других синтетических 
прогестагенов, он не обладает эстрогенной, 
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андрогенной, анаболической активностью, 
в связи с тем, что не является производным 
тестостерона [5]. 

Развитие фундаментальной и приклад-
ной иммунологии привело к тому, что по-
явился новый класс фармакологических 
средств – иммунотропные препараты, ко-
торые представляют собой синтетические, 
биотехнологические или природные веще-
ства, способные влиять на различные зве-
нья иммунной системы и, вследствие этого, 
изменять силу, характер и направленность 
иммунных реакций [9]. 

Универсальным фактором как неспеци-
фической резистентности, так и иммуноре-
гуляции является система интерферонов 
(ИФН), функциональная недостаточность и 
нарушение синтеза которых обусловливает 
патогенетическую основу большого числа 
процессов – воспаление, иммунопатологи-
ческие реакции, репарацию [9]. Интерфе-
роны – подавляют рост внутриклеточных 
инфекционных агентов вирусной и бактери-
альной природы, антипролиферативную ак-
тивность, обеспечивают антитуморогенный 
эффект, антитоксическое действие и т.д. 
Представленные эффекты интерферонов 
позволяют рассматривать их в качестве важ-
ных компонентов иммунокорригирующей 
терапии при комплексном лечении больных 
с кистами и доброкачественными опухоля-
ми яичников [28]. Из группы интерферонов 
широко используются в практике Вифе-
рон® [10], Генферон® [29], Кипферон® [28]. 
В отдаленном послеоперационном периоде 
хорошие результаты даёт иммунокорреги-
рующая терапия Ронколейкином®, Имму-
номаксом®, для лечения воспалительных 
заболеваний придатков матки бактериаль-
ной этиологии целесообразно использовать 
комплекс природных цитокинов (субстан-
ция препарата Суперлимф®) [7].

Таким образом, иммунотропная тера-
пия – современное и перспективное направ-
ление в комплексной терапии инфекцион-
но-воспалительных заболеваний, а также в 
послеоперационном периоде. Включение 
в комплексную терапию интерфероноин-

дуктивных препаратов – патогенетически 
обоснованного направления иммунокоррек-
ции – позволяет значительно, как повысить 
эффективность проводимого курса лечения, 
так и снизить частоту негативных побочных 
эффектов [7, 10, 28, 29].

В клинической практике ряда стран в 
последние годы активно развивается но-
вое направление – системная энзимотера-
пия, представляющая собой современный 
метод лечения, основанный на системном 
действии комбинаций гидролитических 
энзимов (ферментов) растительного и жи-
вотного происхождения, кооперативно воз-
действующих на ключевые физиологиче-
ские и патофизиологические процессы [23]. 
Терапевтическое воздействие энзимов 
осуществляется за счет повышения цито-
токсической активности макрофагов, оп-
тимизации воспаления, нормализации им-
муногомеостаза, индуцирования цитокинов 
или их ингибирования, удаления циркули-
рующих в крови фиксированных в тканях 
иммунных комплексов и ингибирования 
их образования [9]. Системная энзимоте-
рапия используется при заболеваниях, со-
провождающихся снижением иммуните-
та – аднексит, простатит и др. Также по-
казана высокая эффективность системной 
энзимотерапии как составной части ради-
кальной и консервативной хирургии. Есть 
данные об эффективности данной терапии 
в лечении онкопатологии [22, 23, 31]. До-
казана высокая эффективность системной 
энзимотерапии в коррекции неблагоприят-
ного влияния гормональных контрацепти-
вов на гемостаз. Комплекс энзимов снижает 
активность коагуляционного потенциала и 
повышает антикоагулянтную и фибрино-
литическую активность крови, обеспечивая 
восстановление динамического равновесия 
между коагуляционным и антикоагуляцион-
ным звеньями гемостаза [31].

Таким образом, принимая во внимание 
многогранное действие гормональной, им-
мунной и системной энзимотерапии, пред-
ставляется вполне обоснованным использо-
вание клинической эффективности данных 
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групп препаратов при комплексном консер-
вативном лечении кист и опухолевидных 
образований яичников.
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MODERN DRUG THERAPY TUMOR-LIKE FORMATIONS 
AND RETENTION OF OVARIAN CYSTS 

1Serebrennikova K.G., 2Kuznetsova E.P.
2SEI HVE «The fi rst Moscow State Medical University name Sechenov, Moscow;

1SEI HVE «Izhevsk State Medical Academy» Roszdrav, Izhevsk, 
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The current data on methods of drug therapy for tumor-like formation and ovarian cyst, 
you can restore and maintain menstrual and reproductive function of patients. Therapy 
includes: anti-infl ammatory medication (antibiotics, nonsteroidal anti-infl ammatory drugs), 
systemic enzyme, resolving, immune therapy, hormonal drugs (COC agonists Gn-RG, 
progestogens). 

Keywords: medical therapy, cyst, tumor formation of ovarian 
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ОБРАЗЕЦ ОФОРМЛЕНИЯ СТАТЬИ

УДК 616. 711- 002- 07 

ОБОСНОВАНИЕ ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ АЗИТРОМИЦИНА В КА-
ЧЕСТВЕ ДЕЙСТВУЮЩЕГО КОМПОНЕНТА В ОФТАЛЬМОЛОГИЧЕКИХ ЛЕ-
КАРСТВЕННЫХ ФОРМАХ

Степанова Э.Ф., Гусов Р.М., Погребняк А.В.

ГОУ ВПО Пятигорская государственная фармацевтическая академия, Пятигорск
Пятигорск, Россия (357500, г. Пятигорск, пр. Кирова, 33) elf@megalog.ru

Проведен анализ результатов микробиологических исследований в отношении 
посевов контаминированного материала, взятого из глаз пациентов, страдающих 
инфекционными поражениями глаз. С использованием методов квантовой химии и 
молекулярной механики проведены расчеты по оптимизации геометрии молекулы 
азитромицина и  рассчитаны значения некоторых физико-химических дескрипторов, 
характеризующих параметры его молекулы и прогнозирующих биофармацевтиче-
ские особенности объекта.

Ключевые слова: азитромицин, лекарственные формы

SUBSTANTIATION OF POSSIBILITY OF USE AZITHROMYCIN AS THE OPERATING 
COMPONENT IN OPHTHALMOLOGIC MEDICINAL FORMS

Stepanova E.F., Gusov R.M.,  Pogrebnjak A.V.

Pyatigorsk state pharmaceutical academy, Pyatigorsk
Pyatigorsk, Russia (357500, Pyatigorsk, avenue of Kirov, 33) elf@megalog.ru

The analysis of results microbiological research concerning crops of the contaminated 
material taken of eyes of the patients, eyes suffering by infectious defeats is carried out. With use 
of methods of quantum chemistry and the molecular mechanics calculations on optimisation of 
geometry of a molecule azithromycin  are carried out and values of some physical and chemical 
descriptors characterising its parametres molecule and predicting biopharmaceutics features of 
object are calculated.

Key words: azithromycin,  medicinal forms

Наиболее распространенными среди заболеваний органов зрения являются воспали-
тельные поражения глаз инфекционной природы. Проблема оптимизации …

Список литературы

Единый формат оформления пристатейных библиографических ссылок в соответствии 
с ГОСТ Р 7.0.5 2008 «Библиографическая ссылка»

(Примеры оформления ссылок и пристатейных списков литературы)
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РЕЦЕНЗИЯ
на статью (Фамилии, инициалы авторов, полное название статьи)

Проблема (раздел журнала) Общественное здоровье и здравоохранение. Охрана мате-
ринства и детства, Питание и здоровье населения. Гигиена окружающей и производствен-
ной среды. Эпидемиология, микробиология, инфекционные и паразитарные заболевания, 
Социально значимые болезни и состояния, Восстановительная медицина, Медицинская 
психология, Подготовка кадров.

Класс статьи: 1) Оригинальное научное исследование, Новые технологии, методы диа-
гностики, лечения, профилактики, Фундаментальные исследования, Клинические и экспери-
ментальные исследования Научный обзор. Дискуссия, История медицины, Обмен опытом, 
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концепции, доказательства, закономерности 2) Фактическое подтверждение собственной 
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Решение частной научной задачи 5) Констатация известных фактов

Оценка достоверности представленных результатов

Практическая значимость. Предложены: 1) Новые методы диагностики, лечения, про-
филактики 2) Новая классификация, алгоритм 3) Новые лекарственные препараты, резуль-
таты их апробации 4) Даны частные или слишком общие, неконкретные рекомендации 
5) Практических целей не ставится

Формальная характеристика статьи

Стиль изложения - хороший, (не) требует правки, сокращения.

Таблицы - (не) информативны, избыточны.

Рисунки - приемлемы, перегружены информацией, (не) повторяют содержание таблиц.

ОБЩЕЕ ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Статья актуальна, обладает научной и практической новиз-
ной, рекомендуется для печати.

Рецензент Фамилия, инициалы

Полные сведения о рецензенте: Фамилия, имя, отчество полностью, ученая степень и 
звание, должность, сведения об учреждении (название с указанием ведомственной принад-
лежности), адрес, с почтовым индексом, номер, телефона и факса с кодом города)
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