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И ГОРМОНАЛЬНОГО ГОМЕОСТАЗА У ДЕТЕЙ С ВЕГЕТО-СОСУДИСТОЙ 
ДИСТОНИЕЙ, АССОЦИИРОВАННОЙ С ВОЗДЕЙСТВИЕМ БЕНЗОЛА 
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Проведено исследование и анализ изменений показателей биохимического и гормонального гомеостаза 
у детей с вегето-сосудистой дистонией, ассоциированной с воздействием бензола. Установлено, что у 88 % 
детей с ВСД, проживающих в условиях загрязнения атмосферного воздуха бензолом, идентифицируется 
в крови бензол на уровне 0,012 мг/дм3, не определяемый у детей, находящихся вне экспозиции бензола. 
Отклонения показателей биохимического и гормонального гомеостаза характеризуют нарушение баланса 
свободно-радикального окисления и антиоксидантной защиты (повышение малонового диальдегида и сни-
жение общей антиоксидантной активности), стимуляцию нейроэндокринной регуляции (повышение ТТГ, 
кортизола), депрессию костно-мозгового кроветворения и нарушение синтеза гемма (снижение эритроци-
тов, лейкоцитов, тромбоцитов, повышение ретикулоцитов, дельта-аминолевулиновой кислоты), цитолиз 
(повышение активности АСАТ, щелочной фосфатазы), тенденцию нарушения гемостаза (повышение свер-
тываемости крови). Следствием выявленных нарушений может являться развитие метаболического и ане-
мического синдромов, вводно-электролитного дисбаланса, влияющих на условия циркуляции в сосудистом 
русле. Полученные результаты позволят обосновать алгоритм ранней диагностики вегето-сосудистых на-
рушений у детей, проживающих в условиях загрязнения атмосферного воздуха бензолом.
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The research and analysis of indicators of biochemical and hormonal homeostasis in children with vegetative- 
vascular disorders associated with blood levels of benzene. Found that in 88 % of children with VSD, living in air 
pollution with benzene, benzene is identifi ed in the blood at 0,012 mg/dm3. Tthe children are not defi ned outside 
of benzene exposure. Deviation of biochemical and hormonal homeostasis is characterized by an imbalance of free 
radical oxidation and antioxidant protection (increased malondialdehyde and decreased total antioxidant activity), 
stimulation of neuroendocrine regulation (increased TSH, cortisol), depression of the medullary hematopoiesis 
and impaired synthesis of heme (a decrease erythrocytes, leukocytes, platelets, delta-aminolevulinic acid), 
cytolysis (increase of ACAT activity, alkaline phosphatase), trend hemostatic disorders (increased blood clotting). 
The consequence of violations may be the development of metabolic and anemia syndromes, water-electrolyte 
imbalances that impact circulation in the bloodstream. The results will inform the algorithm for the early diagnosis 
of vegetative- vascular disorders in children living in conditions of ambient air pollution with benzene.
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Синдром вегето-сосудистой дистонии 
среди неинфекционных заболеваний дет-
ского и подросткового возраста является 
наиболее распространенной патологией 
с частотой встречаемости до 29,1 % [13]. 
При этом ВСД привлекает внимание специ-
алистов различных профилей в связи с тем, 
что до сих пор не ясно, является ли она са-
мостоятельным заболеванием или предик-
тором болезней системы кровообращения 
(артериальной гипертензии, атеросклеро-
за и ИБС) в молодом возрасте [8, 10]. ВСД 
является функциональным заболеванием, 

в основе которого лежат нарушения ней-
ро-динамического вегетативного регулиро-
вания внутренних органов и сосудов [12]. 
ВСД у детей отличает нередкое сочетание 
с нарушениями метаболизма, изменением 
биохимических механизмов регуляции го-
меостаза, гиперкоагуляционными измене-
ниями в системе гемостаза [2, 11]. 

Этиологические причины современных 
вегето-сосудистых нарушений включают 
в себя и химические факторы техноген-
ного происхождения, к которым относят-
ся ароматические углеводороды, в первую 
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очередь бензол [14, 15]. Распространен-
ность ВСД у детей на территориях с разме-
щением источников выбросов в атмосферу 
бензола составляет до 144 ‰, что в 11 раз 
выше, чем в среднем по России, высока ве-
роятность трансформации в ишемическую 
и гипертоническую болезни [9]. Бензол, об-
ладающий выраженным нейротропным, ци-
тотоксическим, гематоксическим, вазоток-
сическим эффектами действия, формирует 
опасность нарушения детоксикационной, 
ферментативной, экскреторной и других 
функций желудочно-кишечного тракта, 
нейроциркуляторно-эндокринной регуля-
ции, следствием чего нередко является раз-
витие ВСД [1, 5, 6]. В связи с изложенным 
исследование и оценка нарушений гемато-
логических и биохимических показателей 
гомеостаза, гормонального профиля у детей 
с ВСД, ассоциированной с воздействием 
бензола, является актуальным и необходи-
мым для задач ранней диагностики вегето-
сосудистых нарушений у детей, проживаю-
щих в условиях загрязнения атмосферного 
воздуха бензолом. 

Цель исследования – оценить особен-
ности изменения показателей биохимиче-
ского и гормонального гомеостаза у детей 
с вегето-сосудистой дистонией, ассоцииро-
ванной с воздействием бензола.

Материалы и методы исследования
Качество атмосферного воздуха на содержание 

бензола оценивали по результатам мониторинговых 
наблюдений ГУ Пермского ЦГМС и Роспотребнад-
зора по Пермскому краю за период 2011–2012 гг. Ин-
формация обобщена в соответствии с ГН 2.1.6.1338-
03. Предельно допустимые концентрации (ПДК) 
загрязняющих веществ в атмосферном воздухе.

Углубленным обследованием охвачено 300 де-
тей в возрасте 5–14 лет (мальчики составили 49,2 %, 
девочки – 50,8 %), в том числе 200 человек, прожи-
вающих в условиях загрязнения атмосферного воз-
духа бензолом (группа наблюдения) и 100 человек, 
проживающих в условиях отсутствия воздействия 
данного фактора (группа сравнения). В выборки 
включены дети, имеющие в качестве приоритетной 
патологии синдром ВСД, верифицированный в со-
ответствии с МКБ-10 на основании клинико-функ-
циональных и лабораторных данных. Обследование 
выполнено в соответствии с обязательным соблюде-
нием этических норм, изложенных в Хельсинкской 
декларации 1975 года с дополнениями 1983 года. 
Исследование гематологических, биохимических 
и иммуноферментных показателей выполнено уни-
фицированными методами [7] с использованием авто-
матических анализаторов: гематологического «Ac-T 
5diff AL» (Beckman Coulter, США), иммунофермент-
ного «Infi nite F50» (Тekan, Австрия), биохимического 
«Konelab 20» (ThermoFisher, Финляндия). Активность 
окислительных и антиоксидантных процессов на кле-
точном уровне определяли по содержанию малоно-
вого диальдегида (МДА) и общей антиоксидантной 
активности (АОА) в плазме крови. Состояние крови 

и процессов кроветворения характеризовали по со-
держанию эритроцитов, лейкоцитов, гемоглобина, 
гематокрита в цельной крови; систему гемостаза – по 
содержанию тромбоцитов, длительности кровотече-
ния, времени свертывания крови. Цитолиз оценива-
ли по активности аланинаминотрансферазы (АЛАТ), 
аспартатаминотрансферазы (АСАТ), щелочной фос-
фатазы в сыворотке крови; дисметаболические про-
цессы – по содержанию дельта-аминолевулиновой 
кислоты (∆-АЛК) в моче; апоптические процессы – 
по уровню острофазовых белков в сыворотке крови 
(альфа-фетопротеина (АФП) и карцио-эмбриональ-
ного антигена (КЭА); водно-электролитный баланс – 
по уровню натрия, калия и их соотношению в крови; 
состояние нейрогуморальной регуляции синтез ней-
ромедиаторов – по Т4своб., ТТГ, кортизола, АКТГ, серо-
тонину в сыворотке крови. Исследование содержания 
бензола в крови выполнено методом газовой хрома-
тографии в соответствии с МУК 4.1.770-99. Опреде-
ление химических соединений в биологических сре-
дах. Иммуноферментные исследования выполнены 
в отделе иммунобиологических методов диагностики 
(зав. отделом, д.м.н. О.В. Долгих), химико-аналити-
ческие исследования – в химико-аналитическом от-
деле (зав. отделом, д.б.н. Т.С. Уланова) ФБУН «ФНЦ 
медико-профилактических технологий управления 
рисками здоровью населения». 

Причинно-следственные связи между концен-
трацией бензола в крови и показателями ответных 
реакций организма описывали с использованием 
модели парной корреляции, на основании которой 
устанавливали направленность и силу связи. Оцен-
ку достоверности различий при сравнении групп по 
количественным признакам, построении корреляци-
онных зависимостей проводили по критерию Стью-
дента. Различия полученных результатов являлись 
статистически значимыми при р ≤ 0,05 [3]. Анализ 
информации проводили в пакете статистического 
анализа Statistica 6.0 и специально разработанных 
программных продуктов, сопряженных с приложени-
ями MS-Offi ce. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Качество атмосферного воздуха на изу-
чаемой территории характеризуется пре-
вышением гигиенических нормативов 
в селитебных зонах по содержанию бен-
зола до 1,5–2,0 ПДКс.с.. В зоне воздействия 
находится 844,2 тыс. человек, в том числе 
137,6 тыс. детей. 

Анализ содержания бензола в крови де-
тей с ВСД позволил установить, что в кро-
ви детей группы наблюдения регистрирует-
ся бензол (в 88 % случаев) в концентрации 
0,012 ± 0,0032 мг/дм3, не идентифицирован-
ный у детей группы сравнения (р ≤ 0,001). 

Результаты исследования активности 
свободно-радикальных процессов в клет-
ках свидетельствуют о статистически до-
стоверном превышении в 1,6 раза уровня 
МДА (3,0 ± 0,1 мкмоль/см3, р = 0,001) в сы-
воротке крови детей группы наблюдения 
относительно физиологической нормы 
и показателя группы сравнения (р = 0,022). 
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Интенсивное образование продуктов сво-
бодно-радикального окисления сочетается, 
как правило, с активацией антиоксидант-
ной защиты организма. Средний уровень 
АОА крови у детей группы наблюдения 
составил 46,3 ± 2,4 % и достоверно превы-
сил физиологическую норму (36,2–38,6 %, 
р = 0,035) и показатель группы сравнения 
(38,8 ± 1,0 %, р = 0,024). При этом количе-
ство случаев усиления процессов антиокис-
ления, оцениваемых как компенсаторная 
реакция в ответ на напряжение адаптаци-
онных возможностей организма, в груп-
пе наблюдения составило 65,7 %, в группе 
сравнения – 18,2 %. Случаи снижения АОА, 
рассматриваемые как декомпенсация в ре-
зультате истощения антиокислительных 
резервов, в группе наблюдения составили 
28,6 %, в группе сравнения – 16,3 %. 

Активация окислительных процессов 
может приводить к повреждению клеточ-
ных мембран и, в конечном итоге, к гибели 
клеток (апоптозу) [4], которая сопровожда-
ется усиленным образованием острофазо-
вых белков в периферическом русле, в том 
числе АФП и КЭА. Установлено, что у детей 
группы наблюдения содержание КЭА в сы-
воротке крови составило 4,0 ± 1,12 нг/см3, 
что в 1,4 раза выше физиологической нормы 
(0–2,9 нг/см3, р = 0,05) и показателя в груп-
пе сравнения (2,8 ± 0,82 нг/см3, р = 0,025). 
Содержание АФП также имело достовер-
но повышенный уровень (5,1 ± 1,10 нг/дм3) 
относительно показателя в группе сравне-
ния (3,1 ± 0,81 нг/дм3, р = 0,038), но гра-
ницы физиологической нормы не превы-
сило. Частота регистрации повышенных 
уровней КЭА и АФП в сыворотке крови 
детей группы наблюдения составила 55,0 
и 31,6 % случаев при 22,6 и 15,4 % соот-
ветственно в группе сравнения. Содер-
жание дельта-АЛК в моче детей группы 
наблюдения зарегистрировано на уровне 
0,015 ± 0,002 мкмоль/см3, что практически 
в 2 раза выше показателя у детей группы 
сравнения (р = 0,000) и в 1,2 раза выше 
физиологического уровня (р = 0,044). Ко-
личество детей с повышенным выведением 
дельта-АЛК с мочой составило 64,6 % от 
общего числа обследованных, что в 2,7 раза 
выше показателя группы сравнения.

Оценка изменений гематологических 
показателей у детей группы наблюдения 
свидетельствует о достоверном снижении 
уровня лейкоцитов в 1,3 раза относительно по-
казателя группы сравнения (6,0 ± 0,1∙109/дм3, 
р = 0,034). Тенденция к лейкопении об-
условлена, в том числе снижением со-
держания нейтрофилов (в 41,7 % слу-
чаев от числа обследованных группы 
наблюдения при 12,9 % в группе сравнения, 

р ≤ 0,047). Кроме этого, установлена тен-
денция к снижению содержания тромбо-
цитов (198,0 ± 25,9∙109/дм3) и эритроцитов 
(4,0 ± 0,1∙1012/дм3) относительно нижней 
границы физиологической нормы, достиг-
шая статистической достоверности отно-
сительно показателей в группе сравнения. 
Кратность снижения в среднем составила 
1,3 раза (р = 0,001–0,002). Доля детей со 
сниженным уровнем тромбоцитов и эри-
троцитов в группе наблюдения установле-
на на уровне 34 и 45,6 % (при 3,4 и 5,6 % 
соответственно в группе сравнения). Ге-
матокрит у 35 % детей в группе наблюде-
ния в среднем составил 32,9 ± 4,2 %, что 
в 1,5 раза ниже показателя в группе срав-
нения (р = 0,037). Выявленные нарушения 
в последующем могут привести к сниже-
нию кислородной емкости крови и достав-
ки кислорода к тканям и органам [12]. 

Оценка показателей свертываемости 
крови свидетельствует о риске изменения 
реологических свойств крови, обуслов-
ленном нарушением процесса гемопоэза 
и снижением количества тромбоцитарных 
пластинок, обеспечивающих процессы 
свертывания крови, что также может быть 
связано с прямым повреждающим дей-
ствием бензола. У детей группы наблюде-
ния установлено достоверное увеличение 
длительности кровотечения (4,6 ± 0,5 мин) 
относительно показателя в группе срав-
нения (2,2 ± 0,3 мин, р = 0,001) и относи-
тельно верхней границы физиологической 
нормы (р = 0,012), кратность превышения 
составила 2,1 раза и 1,2 раза соответствен-
но. Зарегистрировано достоверное увели-
чение времени свертывания крови (начало 
3,6 ± 1,0 мин, конец 5,2 ± 0,6 мин) относи-
тельно показателей группы сравнения (крат-
ность превышения – 1,2–2,0 раза, р = 0,001) 
и физиологической нормы (кратность пре-
вышения – в среднем 1,5 раза, р = 0,007). 
Количество детей в группе наблюдения 
с отклонением данных показателей соста-
вило 39,0–46,7 %, что в 2–3 раза выше, чем 
в группе сравнения. 

Исследование показателей гормональ-
ного профиля у детей группы наблюдения 
свидетельствует о достоверном повышении 
в 1,2 раза уровня кортизола в сыворотке кро-
ви (727,4 ± 45,5 нмоль/дм3) относительно 
показателя группы сравнения и физиологи-
ческой нормы (р = 0,021). Доля детей с повы-
шенным уровнем кортизола составила 38,4 % 
при 12 % в группе сравнения (р = 0,001). 
В сыворотке крови детей группы наблюде-
ния выявлен повышенный в 1,5 раза относи-
тельно показателя в группе сравнения уро-
вень ТТГ (3,71 ± 0,21 мкМЕ/см3, р ≤ 0,007), 
но в пределах границ физиологической 
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нормы. Количество детей с повышенным 
синтезом ТТГ составило 19,0 % при 0,8 % 
в группе сравнения. На фоне повышенной 
секреции ТТГ у детей группы наблюдения 
зарегистрировано сниженное в 1,5 раза со-
держание Т4своб. в сыворотке крови (в сред-
нем до 11,0 ± 2,24 пмоль/дм3, р ≤ 0,001), но 
в пределах физиологической нормы. Доля 
детей с пониженным уровнем – 25,6 % при 
8,4 % в группе сравнения. Выявленные на-
рушения нейроэндокринной регуляции мо-
гут быть обусловлены прямым нейротокси-
ческим действием бензола на центральную 
нервную систему и являться составным 
элементом механизма развития вегето-со-
судистой дисфункции [6].

Анализ баланса электролитов в сыво-
ротке крови показал достоверно сниженный 
уровень калия практически у половины де-
тей группы наблюдения (3,6 ± 0,8 ммоль/дм3, 
что в 1,2 раза ниже показателя в группе 
сравнения (р = 0,001), тенденцию к уве-
личению натрия (146,6 ± 26,7 ммоль/дм3), 
при этом соотношение натрия и калия 
в сыворотке крови увеличено до 1,2 раза 
(р = 0,033). Недостаточное содержание 
ионов калия в организме может обусловли-
вать гиперполяризацию мембран нервных 
и мышечных клеток, снижение возбудимо-
сти кардиомиоцитов. Негативным послед-
ствием данного процесса является наруше-
ние проведения нервных импульсов внутри 
сердечной мышцы, что рассматривается как 
предиктор ранних нарушений нервной ре-
гуляции сердечных сокращений, спазма со-
судов и развития в последующем аритмии 
и гипертензии [12].

Оценка показателей ферментативной 
активности у детей группы наблюдения 
свидетельствует о начальных признаках 
повышения цитолитической активности. 
У детей группы наблюдения зарегистри-
ровано повышение активности АСАТ в сы-
воротке крови в 15,8 % случаев, щелочной 
фосфатазы – 18,6 % случаев (в группе срав-
нения 5,3 и 9,6 % случая соответственно). 
Развитие подобных тенденций может быть 
связано, с одной стороны, с мембраноток-
сическим действием бензола, а с другой 
стороны – с повышением функциональной 
активности печени, являющейся одним из 
основных органов метаболизма и деток-
сикации [9]. 

Установление и оценка связей, полу-
ченных на основе корреляционного анали-
за, показала, что между биохимическими 
и гормональными показателями гомеостаза 
у детей с ВСД группы наблюдения имеют-
ся тесные статистически достоверные кор-
реляционные зависимости, характеризую-
щие: активацию антиоксидантной защиты, 

сопряженную с активацией окислительных 
процессов (прямая связь «МДА – АОА» 
r = 0,78, р ≤ 0,006); метаболические нару-
шения, обусловленные интенсификацией 
свободно-радикального окисления и обра-
зованием токсичных метаболитов (прямая 
связь «КЭА – время свертывания крови, дли-
тельность кровотечения», 0,61 ≤ r ≤ 0,65, 
р ≤ 0,029; «МДА – КЭА, дельта-АЛК» 
0,29 ≤ r ≤ 0,38, 0,000 ≤ р ≤ 0,024); нару-
шение костно-мозгового кроветворения 
с формированием анемического гипокоагу-
ляционного процессов (прямая связь «лей-
коциты – эритроциты» r ≤ 0,66, р ≤ 0,000; 
«эритроциты – гематокрит» r = 0,45, 
р ≤ 0,006; «тромбоциты – длительность кро-
вотечения, время свертываемости крови» 
0,71 ≤ r ≤ 0,89, 0,001 ≤ р ≤ 0,002); развитие 
нейроэндокринной дизрегуляции и, как 
следствие, водно-электролитный дисба-
ланс в организме (прямая связь «кортизол – 
АОА» r = 0,61, р ≤ 0,028; обратная связь 
«кортизол – ионы калия» r = 0,55, р ≤ 0,006; 
«натрий – калий» r = 0,21, р ≤ 0,002); на-
чальные проявления цитолиза (прямая связь 
«МДА – АСАТ» r = 0,61, р ≤ 0,001). Анализ 
полученных корреляционных зависимостей 
у детей с ВСД группы сравнения показал 
наличие связи, характеризующей метаболи-
ческие нарушения (обратная связь «дельта-
АЛК – АОА», r = 0,45, р = 0,001). 

Выявленные сдвиги биохимического 
и гормонального гомеостаза находились 
в причинно-следственной связи не только 
между собой, но и с концентрацией бензола 
в крови (таблица).

Поскольку анализируемые группы де-
тей различались только уровнем содержа-
ния бензола в крови, то не исключено, что 
именно он играет ведущую роль в пато-
морфозе вегето-сосудистой дистонии. Вы-
явленные особенности в изменении био-
химического и гормонального гомеостаза, 
вероятно, связаны с тем, что бензол ини-
циирует свободно-радикальное окисление, 
обусловливающее накопление продуктов 
усиленной пероксидации и развитие в по-
следующем метаболических нарушений. 
Образующиеся агрессивные метаболиты 
оказывают повреждающее воздействие на 
эндотелий крупных и мелких сосудов, при-
водящее к раздражению эффекторных кле-
ток интимы сосудов и усиленной адгезии 
и агрегации клеток крови и, как следствие, 
к нарушению структуры сосудистой стен-
ки и внутрисосудистых условий циркуля-
ции. Развивающаяся дизрегуляция тонуса 
гладких мышц, нарушение структуры со-
судистой стенки и реологии крови в даль-
нейшем могут обусловить патологию ло-
кальной и системной гемодинамики [12]. 
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Нейроэндокринный механизм вторично 
приобретенного дефицита ионов калия, обу-
словливающего нарушение внутрисердеч-
ной проводимости, способствует развитию 
спастических сосудистых состояний. Разви-
тие анемического синдромокомплекса, свя-
занное со специфическим гематоксическим 
эффектом бензола, вызывает риск снижения 

кислородной емкости крови, а, следователь-
но, транспорта кислорода к тканям и раз-
витие гипоксического состояния. Прямое 
нейротоксическое действие бензола на ЦНС 
может нарушать синтез гормонов, контро-
лируемых гипоталамо-гипофизарной осью, 
в результате чего развивается дизрегуляция 
гормоногенеза и гемодинамики в целом [1]. 

Связи между концентрацией бензола в крови и показателями ответа 
у детей с ВСД (группа наблюдения)

Вещество в крови Концентрация, мг/дм3 Показатель эффекта воздействия r p

Бензол 0,006–0,015 

Дельта-АЛК 0,565 0,004
Лейкоциты –0,380 0,001
Тромбоциты –0,266 0,038
Эритроциты –0,688 0,001
Сегментоядерные нейтрофилы 0,720 0,003
Время свертывания, начало 0,713 0,004
Длительность кровотечения 0,301 0,045
МДА 0,810 0,001
КЭА 0,322 0,034
Кортизол 0,665 0,004
АСАТ 0,745 0,022
ТТГ 0,712 0,001

Таким образом, сравнительная оценка 
изменений биохимических с гормональ-
ных показателей у детей с ВСД и содержа-
нием бензола в крови в среднем на уровне 
0,012 мг/дм3 выявила выраженную интенси-
фикацию процессов свободно-радикально-
го окисления и активацию антиоксидантной 
защиты организма в ответ на накопление 
недоокисленных продуктов пероксидации 
с развитием метаболических нарушений 
(повышение содержания МДА, КЭА и АФП 
в сыворотке крови, дельта-АЛК в моче 
и разнонаправленные изменения АОА в сы-
воротке крови). Установлено наличие на-
чальных проявлений анемического синдро-
мокомплекса и, как следствие, снижение 
активности системы свертывания (сниже-
ние содержания форменных элементов кро-
ви, гематокрита, увеличение длительности 
кровотечения и времени свертываемости 
крови). Характерно развитие синдрома ней-
роэндокринной дизрегуляции, ведущего 
к электролитному дисбалансу (увеличение 
секреции кортизола, ТТГ, гипопродукция 
Т-4своб., снижение калия в сыворотке крови, 
тенденция к увеличению натрий/калиевого 
коэффициента). Установленные изменения 
исследованных показателей биохимиче-
ского и гормонального гомеостаза имеют 
доказанные причинно-следственные связи 
между собой и с концентрацией бензола 
в крови, обусловленной внешнесредовым 
воздействием.

Работа выполнена при финансовой под-
держке гранта Министерства образова-
ния и науки РФ в рамках ФЦП «Научные 
и научно-педагогические кадры инноваци-
онной России» на 2009–2013 гг. (Соглаше-
ние № 14 ВЗ7.21.0570).
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