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МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

УДК 611 + 681.8
ИНФОРМАЦИОННЫЕ ТЕХНОЛОГИИ В ПРОЦЕССЕ ОБУЧЕНИЯ 

СТУДЕНТОВ НА КАФЕДРЕ АНАТОМИИ ЧЕЛОВЕКА 
Алексеева Н.Т., Сереженко Н.П., Глухов А.А.

ГБОУ ВПО «Воронежская государственная медицинская академия им. Н.Н. Бурденко» Минздрава 
России, Воронеж, e-mail: nps-med@rambler.ru

Рассмотрены основные аспекты преподавания анатомия человека как одной из базисных медицинских 
дисциплин, учитывая сложившуюся историю ее изучения. Тем не менее в настоящее время интенсивное раз-
витие инновационных педагогических технологий и информационных технологий предоставляет широкие 
возможности для совершенствования устоявшихся педагогических подходов в образовательном процессе. 
В статье обсуждаются главные современные тенденции и вызовы в образовательном процессе, а также ос-
новные направления применения арсенала информационных технологий в процессе преподавания анатомии 
человека. Представлен обзор ряда наиболее распространенных компьютерных атласов, рассмотрены пре-
имущества и недостатки их как с точки зрения представления данных, так и возможности самостоятельной 
разработки и конечной реализации проектов. Обсужден поэтапный процесс создания подобного руковод-
ства с обсуждением некоторых технологических проблем, возникающих перед разработчиками. Предложе-
но рассматривать процесс создания подобных компьютерных учебных пособий с точки зрения вовлечения 
в учебный процесс студентов как возможный путь повышения мотивации в изучении данной дисциплины.

Ключевые слова: анатомия человека, педагогические технологии, информационные технологии, покадровая 
съемка, интерактивные учебные пособия

INFORMATION TECHNOLOGY IN THE LEARNING PROCESS OF STUDENTS 
AT THE DEPARTMENT OF HUMAN ANATOMY

Alexeeva N.T., Serezhenko N.P., Glukhov A.A.
Voronezh State Medical Academy a. N.N. Burdenko, Voronezh, e-mail: nps-med@rambler.ru

The main aspects of teaching human anatomy as one of the basic medical sciences are discussed according to 
the current history of its study. Nevertheless, at present intensive development of innovative educational technologies 
and information technologies provide opportunities for improvement of established pedagogical approaches in the 
educational process . The paper discusses the main current trends and challenges in the educational process , as 
well as the main directions of the application of information technology arsenal in the teaching of human anatomy 
. Provides an overview of some of the most common computer atlases, discusses the advantages and disadvantages 
of both in terms of data and the capability of independent development and ultimate implementation. Discussed a 
phased process of creating such a guide with a discussion of some technological problems faced by developers. 
Proposed to consider the process of creating such computer tutorials in terms of engaging students in the learning 
process as a possible way to increase the motivation to study this discipline.

Keywords: human anatomy, educational technology, information technology, single-frame shooting, interactive 
tutorials

Бурное развитие аппарата информаци-
онных технологий в последние десятилетия 
внесло коренные изменения в различные 
сферы деятельности человека. Стали лег-
кодоступными практически мгновенный 
обмен информацией, поиск литературных 
источников, обработка больших массивов 
данных различной модальности и различ-
ные методы их визуализации, компьютерное 
моделирование процессов, протекающих 
в различных системах. Все это оказывает 
огромное влияние на педагогический про-
цесс, с одной стороны, существенно рас-
ширяя его возможности, а с другой – внося 
коренные, иногда негативные изменения 
в традиционно сложившиеся методы пред-
ставления учебного материала [1].

Нормальная анатомия человека, без со-
мнения, относится к числу базисных дис-
циплин, без знания которых невозможно 
представить себе врачебную деятельность. 
Закладывающиеся в ходе изучения данного 
предмета фундаментальные знания о стро-

ении тела человека являются основой для 
формирования правильного представления 
о взаимодействии различных структурных 
элементов организма и возможных измене-
ний в них при различных патологических 
процессах. На протяжении многовекового 
развития медицинского образования сфор-
мировался целый ряд канонических схем 
представления учебного материала: ис-
пользование латинского языка как основы 
анатомической терминологии, преоблада-
ние в процессе преподавания наглядно-ил-
люстративного метода с вовлечением сту-
дентов в процесс изготовления учебных 
наглядных пособий в ходе препарирования 
и т.д. Таким образом, сформировался тради-
ционный дидактический обучающий ком-
плекс для изучения данной дисциплины.

Тем не менее в настоящее время перед 
педагогами высшей школы ставится задача 
коренного преобразования учебного про-
цесса для достижения ими современного 
уровня преподавания. На передний план 
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выдвигаются задачи активизации познава-
тельной деятельности учащихся, а именно 
стимулирование их самостоятельной позна-
вательной деятельности. При этом вполне 
понятной является необходимость сохра-
нения единства существующей дидактиче-
ской системы курса нормальной анатомии 
человека как одной из основополагающих 
медицинских дисциплин. Кроме того, в на-
стоящее время на процесс преподавания 
начинают оказывать значительное влияние 
чисто технические проблемы: труднодо-
ступность трупного материала, что ведет 
к значительному сокращению использова-
ния препарирования как метода индивиду-
ального изучения строения организма. Не-
обходимым является и учет влияния таких 
социальных факторов, как возрастающая 
мультиэтничность и мультикультуральность 
контингента студентов со значительной ро-
лью этических и религиозных табу. В резуль-
тате возникает вопрос создания новых дидак-
тических средств обучения, которые должны 
по возможности дополнять сложившиеся 
подходы к преподаванию предмета. Необхо-
димо подчеркнуть, что речь может идти толь-
ко о дополнительных средствах, которые 
позволяют повысить наглядность представле-
ния сложных для понимания тем и расширить 
возможности для раскрытия творческого по-
тенциала студентов, что позволяет облегчить 
усвоение материала и таким образом повы-
сить качество обучения [2].

Современные информационные техно-
логии с их мощнейшим аппаратом визуа-
лизации материала являются в этих усло-
виях адекватным ответом указанным выше 
проблемам в преподавании курса анатомии 
человека. Одновременное использование 
их позволяет в значительной степени под-
готовить студентов к работе в дальнейшем 
с современными методами медицинской 
визуализации: компьютерной и магнит-
но-резонансной томографией, ультразву-
ковым исследованием, в том числе с ис-
пользованием трехмерной визуализации. 
Качественное восприятие результатов, по-
лучаемых с их помощью, является невоз-
можным без глубокого знания нормальной 
анатомии. Необходимо обратить внимание 
на тот момент, что внесение таким обра-
зом элементов клиники, а именно клиниче-
ской, функциональной анатомии, является, 
с одной стороны определенной новацией, 
а, с другой стороны, – подходом, традици-
онно использовавшимся в отечественной 
анатомической школе. В этой связи можно 
вспомнить, в частности, работы М.Г. При-
веса, посвященные вопросам рентгенанато-
мии как метода прижизненного неинвазив-
ного строения организма человека.

Таким образом, воздействие информаци-
онных технологий на формирование дидакти-
ческого обучающего комплекса преподавания 
нормальной анатомии человека естественным 
образом распадается на 3 основные ветви: 

● применение их для контроля зна-
ний студентов с использованием различ-
ных систем тестирования;

● интенсификация учебного процес-
са с помощью новых учебных наглядных 
пособий; 

● стимулирование познавательной ак-
тивности студентов с учетом их творче-
ского потенциала с помощью вовлечения 
в процесс создания учебно-иллюстратив-
ных компьютерных пособий. 

В целом все это обеспечивает достиже-
ние единства усвоения знаний и стимули-
рования творческой и познавательной дея-
тельности студентов.

Исходя из вышеизложенного, целевой 
установкой в данном плане представляется 
выявление совокупности педагогических 
условий использования и принципов созда-
ния образовательных информационных тех-
нологий, включая разработку программных 
продуктов, способствующих развитию мо-
тивации учебной деятельности студентов. 

Резонным представляется использова-
ние средств информационных технологий 
в образовательном процессе как рычагов, 
способствующих развитию мотивации 
учебной деятельности при соблюдении 
ряда педагогических условий. В качестве 
последних могут выступать адаптация про-
граммных средств для обеспечения дости-
жения целей образовательного процесса, 
компьютерная компетентность студентов, 
создание позитивного эмоционального 
фона, организация оперативного контроля 
знаний и умений студента. Не менее важ-
ным является параллельное использование 
образовательных программных средств на 
аудиторных занятиях и в самостоятельной 
работе, в том числе в условиях дистанцион-
ного обучения и определение технических 
требований к образовательным программ-
ным средствам. Необходимым элементом 
данного процесса являются обеспечение 
профессиональной направленности обра-
зовательных программных средств, учет 
модальности восприятия, возможное ги-
пертекстовое представление информации, 
использование интерактивного диалога 
и технологий моделирования, а также опе-
ративная оценка действий пользователя [3]. 
Рассмотрим на примере одной из существу-
ющих систем поддержки педагогического 
процесса потенциал программных решений 
указанных задач в курсе нормальной анато-
мии человека.
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Технологии интерактивной трехмерной 
визуализации имеют огромный потенциал 
с точки зрения их применения в процессе 
преподавания анатомии. В настоящее время 
целесообразным представляется говорить 
о совокупности технологий, позволяющих 
проводить комплексное моделирование орга-
нов и систем организма человека. К их числу 
следует отнести использование традицион-
ных трехмерных моделей с возможностью 
детального представления элементов поверх-
ностей и широким диапазоном масштабиро-
вания изображения, в том числе – с реали-
зацией построения произвольных сечений 
в зависимости от ставящихся целей [5].

Одним из старейших представителей 
программ данного класса является система 
VOXELMAN [4, 6]. Изначально данная си-
стема предназначалась для изучения анато-
мического строения органов головы и шеи 
и использовала в качестве исходного мате-
риала для моделей результаты усреднения 
наборов изображений, полученных при про-
ведении магнитно-резонансной томографии. 
В настоящее время система представляет со-
бой полноценный программно-аппаратный 
комплекс, позволяющий проводить изучение 
всех органов и систем человеческого орга-
низма. К числу ее несомненных достоинств 
следует отнести гибкость, т.е. возможность 
подстраивать и дополнять наборами дан-
ных в зависимости от ставящихся препода-
вателем целей. Это достигается с помощью 
наличия развитой системы иерархических 
контекстно-зависимых всплывающих меню, 
позволяющих проводить детальное изуче-
ние области интереса в процессе занятий. 
Обширная база знаний программы дает воз-
можность как студенту, так и преподавателю 
провести «опрос» изображения, постепенно 
увеличивая степень подробности визуализа-
ции изображения.

Последние версии программы позво-
ляют изучать 650 анатомических объектов, 
при этом возможно получение справочной 
информации по более чем 2000 структур, 
образующих их рельеф. Поддерживаются 
возможности масштабирования и панора-
мирования и изображений, в том числе – 
в режиме частичной визуализации или на-
ложения прозрачных слоев. Кроме того, 
возможно изучение изменений взаимного 
расположения различных анатомических 
структур в процессе их взаимного переме-
щения при движении. Особую ценность про-
грамме придает возможность совмещения 
анализа трехмерных моделей органов и изо-
бражений методов медицинской визуализа-
ции, таких как традиционные рентгенологи-
ческие снимки, результаты компьютерной, 
магнитно-резонансной томографии и уль-

тразвукового исследования. Последняя воз-
можность позволяет существенно повысить 
мотивацию студента, делая наглядной сферу 
практического применения получаемых ана-
томических знаний, способствуя интеграции 
теоретических и практических дисциплин.

Другим достоинством данной про-
граммы является возможность проведения 
интерактивного тестирования студентов 
в различных режимах. Так, возможно при-
менение системы визуального тестирования, 
когда предлагается соотнести набор ана-
томических названий со структурой трех-
мерной модели. В данном варианте опроса 
предусмотрены как наборы заданий с точ-
ным соответствием числа предлагаемых 
для опознания структур числу ответов, так 
и избыточным представлением для первых 
и вторых. Кроме того, возможно использо-
вание системы интерактивного построения 
тестов как по модели, так и в виде системы 
продолжения незаконченных предложений, 
заполнении таблиц и т.д. К недостаткам си-
стемы следует отнести ее высокую цену, 
отсутствие локализации на русском языке, 
а также достаточно серьезные требования 
к аппаратной составляющей комплекса. Тем 
не менее демонстрационные версии с огра-
ниченной функциональностью являются 
бесплатными и служат хорошим дополнени-
ем к традиционным иллюстративным мате-
риалам, используемым в ходе занятий.

По всей видимости, наиболее адекват-
ным представляется подход, позволяющий 
интегрировать в учебный процесс использо-
вание как традиционных методов подготовки 
студентов, так и современных мультимедий-
ных технологий. При его использовании воз-
можно активное вовлечение в процесс разра-
ботки студентов с разбиением их на группы 
и использованием проектной технологии 
в обучении: одна из групп занимается с уже 
существующими макропрепаратами или из-
готавливает их в процессе препарирования, 
вторая – разрабатывает сценарий или по-
яснительные материалы, третья – проводит 
видеосъемку, четвертая – работает над соз-
данием графических материалов и т.д. Без-
условно, далеко не все создаваемые таким 
образом учебные материалы соответствуют 
высоким стандартам качества, однако в ито-
ге повышается заинтересованность студен-
тов в подготовке к занятиям, в том числе и за 
счет определенного соревнования как между 
группами, так и внутри них и улучшается 
усвоение материала благодаря вовлечению 
в работу над общим проектом.

На кафедре нормальной анатомии челове-
ка ГБОУ ВПО ВГМА им. Н.Н. Бурденко в те-
чение ряда лет ведется работа по созданию по-
добных пособий, иллюстрирующих трудные 
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для восприятия студентов элементы строения 
человеческого организма, например, кровос-
набжение и иннервация области таза, строе-
ния слухового анализатора и т.п. Проведение 
данной работы с активным участием членов 
студенческого научного кружка существенно 
повышает интерес к изучению данной дисци-
плины, способствует глубокому и качествен-
ному усвоению учебного материала, а также 
получению навыков работы с современными 
информационными технологиями. 

При использовании описанного подхода 
нами разрабатывается ряд интерактивных 
учебных пособий, посвященных наиболее 
трудным для восприятия разделам учебно-
го курса по дисциплине «Нормальная ана-
томия человека». Из оригинальных, мало 
используемых в практике методов нами ак-
тивно используется технология покадровой 
съемки объектов с последующим объедине-
нием их в единый видеоряд. Несмотря на 
большую трудоемкость (1 секунда видео-
ряда соответствует 24 отдельным кадрам), 
указанный подход позволяет добиться вы-
сокого качества графического материала. 
При этом возможно его использование по 
нескольким направлениям: монтаж единого 
фильма, построение интерактивных рисун-
ков, создание fl ash-анимации и т.д. Кроме 
того, работа с единичным растровым изо-
бражением позволяет упростить создание 
подписей и комментариев, т.к. отпадает не-
обходимость работы со сложными и доро-
гостоящими программами видеомонтажа. 
Отдельную техническую проблему пред-
ставляет неравномерность экспонирования 
отдельных кадров изображений, дающих 
«эффект старой кинохроники», что устра-
няется с помощью фильтров дефликеринга.

Безусловно, создание подобных описан-
ному интерактивному комплексу средств 
обучения является крайне трудоемкой за-
дачей, требующей значительных усилий 
большого числа лиц. Вместе с тем одним 
из возможных путей может быть исполь-
зование технологии покадровой съемки 
с последующим созданием видеоряда из 
отснятого материала, а также внесение эле-
ментов интерактивности с помощью про-
грамм разработки презентаций, например, 
MS Power Point. К достоинствам последней 
необходимо отнести внесение в ее версии, 
начиная с MS Power Point 2010, возмож-
ности сохранения презентации в виде ви-
деофайла. Придание большей наглядности 
возможно с помощью использования раз-
личных элементов интерактивности, таких 
как подвижные стрелки-указатели, всплы-
вающие подсказки, возникающие при наве-
дении указателя на элементы, активизирую-
щие экшен-скрипты и т.п.

По нашему мнению, использование ар-
сенала информационных технологий по-
зволяет существенно дополнить процесс 
преподавания анатомии человека, повысить 
мотивацию студентов и способствовать 
комплексному усвоению предлагаемого для 
изучения материала. Мы надеемся, что не-
которые из описанных подходов вызовут 
интерес коллег, работающих в аналогичных 
отраслях педагогики, а начатая нами работа 
будет продолжена не только в нашем вузе, 
но и других учреждениях высшей школы.
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ОСОБЕННОСТИ ЭЛЕМЕНТНОГО СОСТАВА КАМНЕЙ 

ЖЕЛЧЕВЫВОДЯЩЕЙ СИСТЕМЫ И ЖЕЛЧИ У ПАЦИЕНТОВ
С ЖЕЛЧНОКАМЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ 

Асланов А.М., Колмакова Т.С., Тенчурин Р.Ш.
ГБОУ ВПО «Ростовский государственный медицинский университет Минздрава РФ», 

Ростов-на-Дону, e-mail: aslanov.a@bk.ru

В обзорной статье проведен анализ особенностей элементного состава желчных камней и желчи у боль-
ных с желчнокаменной болезнью и определена взаимосвязь экологических факторов с камнеобразованием 
в желчевыводящей системе. Отклонение элементного равновесия в желчи может стать одним из факторов, 
приводящих к образованию желчных камней. Возможность образования ионами кальция устойчивых ком-
плексных соединений с компонентами желчи, прежде всего с желчными кислотами, приводит к нарушению 
коллоидного состояния желчи. Изучение элементного состава камней желчевыводящей системы как инте-
гральной информации о внешнем воздействии в течение длительного времени позволит получить оценки 
о формировании микроэлементозных дисбалансов, обусловленных как природными, так и техногенными 
факторами внешнего влияния. Накопление аналитического материала и его обобщение с учетом террито-
риальных условий и состояния окружающей среды способствует выполнению важной социальной задачи 
предупреждения и эффективного лечения желчнокаменной болезни.

Ключевые слова: микроэлементы, желчь, камни, экология

CHARACTERISTICS OF ELEMENTAL COMPOSITION OF GALLSTONES 
AND BILE IN PATIENTS WITH GALLSTONE DISEASE

Aslanov A.M., Kolmakova T.S., Tenchurin R.S.
The Rostov state medical university, Rostov-on-Don, e-mail:  aslanov.a@bk.ru

In a review article the analysis of elemental composition of gallstones and bile in patients with gallstone 
disease and defi ned the relationship of environmental factors with the formation of gallstones. Variation of elemental 
balance in bile can be one of the factors leading to the formation of gallstones. The formation of calcium ions of 
stable complex compounds with the components of bile, especially with bile acids, resulting in the violation of the 
colloidal State of bile. Study of the elemental composition of gallstones as an integral information about the impact 
for a long time to get the measure on the formation of microelements imbalances resulting from both natural and 
man-made factors outside infl uence. The accumulation of analytical material and its generalization, taking due 
account of the specifi c conditions and the State of the environment contributes to the implementation of important 
social tasks of prevention and effective treatment of cholelithiasis.

Keywords: microelements, gall, stones, ecology

Ухудшение экологической обстановки 
в крупных промышленных мегаполисах 
приводит к постоянному росту заболева-
ний, связанных с патогенным камнеобра-
зованием в организме человека [10], что 
обусловливает необходимость разработки 
новых методов лечения и профилактики 
этих болезней. В связи с этим за послед-
ние 10–15 лет существенно возрос интерес 
к изучению роли микроэлементов в камне-
образовании и механизмов их включения 
в конкременты. Для выяснения причин воз-
никновения патогенных органно-минераль-
ных агрегатов (ОМА) в организме человека 
с учетом местных факторов, природных 
и техногенных условий важную информа-
цию могут дать сведения о микроэлемент-
ном составе таких образований [12]. Роль 
микроэлементов, в том числе и металлов 
с переменной валентностью, при желчно-
каменной болезни (ЖКБ) в настоящее вре-
мя до конца не изучена, хотя известно, что 
многие из них в организме человека играют 
важную роль в обмене веществ. Поступле-
ние химических элементов в организм зави-

сит от их содержания в почве и воде, а так-
же от структуры питания. В связи с этим 
организм человека чутко реагирует на лю-
бые негативные изменения в окружающей 
среде, что может стать причиной наруше-
ния функционирования организма [23]. 

Одной из наиболее часто встречаемых 
патологий, патогенез которой можно свя-
зать с экологическими факторами, является 
ЖКБ. Высокая заболеваемость ЖКБ, а так-
же рост до- и послеоперационной нетру-
доспособности представляет собой серьёз-
ную социально-медицинскую проблему [2]. 
Изу чение желчных камней, их химического 
состава, экологических и этиологических 
факторов, влияющих на их возникновение, 
а также выяснения механизмов образова-
ния является одной из наиболее актуальных 
проблем в настоящее время. Исследование 
химического состава, структуры, морфоло-
гии желчных камней, механизмов их фор-
мирования и преобразования представляет 
несомненный интерес при поиске новых 
путей лечения и профилактики ЖКБ. В свя-
зи с вышеизложенным, в настоящей работе 
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проведён анализ литературных данных, по-
свящённых элементному составу желчных 
камней и желчи у больных с желчнокамен-
ной болезнью, а также связи камнеобразо-
вания с экологическими факторами в жел-
чевыводящей системе.

К настоящему времени, по данным 
Н.П. Юшкина [23], известно около 300 био-
минералов различного происхождения и их 
число продолжает расти. В зависимости от 
условий образования все органо-минераль-
ные агрегаты (ОМА) и слагающие их мине-
ралы подразделяются на три типа: ортоби-
огенные, метабиогенные и тафобиогенные 
[13]. Ортобиогенные ОМА в организме че-
ловека и животных называются зоолитами 
и, в свою очередь, делятся на физиогенные 
и патогенные. Возникновение патогенных 
зоолитов является следствием нарушения 
функционирования самых различных ор-
ганов и систем и внешней экологической 
обстановки [13]. К патогенным ОМА или 
зоолитам относят камни желчного пузыря, 
мочевой системы, зубные и слюнные кам-
ни [13]. Абсолютное большинство желчных 
камней имеет сложный элементный и мо-
лекулярный состав [4, 5, 9, 14, 16, 24]. Ос-
новное значение имеют холестерин и желч-
ные пигменты. Количество холестерина 
в камнях в среднем доходит до 70 %, тогда 
как в желчи оно составляет всего около 2 % 
[13]. Из других компонентов с высокой мас-
совой долей встречаются карбонаты, фос-
фаты и пальмитат кальция, желчные кисло-
ты и фосфолипиды [16].

Образование желчных камней, соглас-
но современным представлениям, является 
в основном результатом дестабилизации 
физико-химического состояния желчи и за-
висит от качественного и количественного 
состава главных составляющих – холесте-
рина, суммы желчных кислот [1]. Индек-
сы литогенности, отражающие камнеобра-
зующие способности желчи, определяют 
по соотношению суммарного количества 
желчных кислот к холестерину. Желчь счи-
тается литогенной, если индекс литогенно-
сти больше единицы [1]. Параметры камнео-
бразующего раствора желчи, ее элементный 
состав могут служить прогностическим 
критерием процесса зарождения, роста 
и последующего преобразования желчных 
камней и могут быть использованы для 
профилактики ранней стадии холесте-
ринового литогенеза.

Всего в составе желчных камней выяв-
лено более 36 химических элементов. Их 
содержание существенно варьируется в за-
висимости от региона проживания больных 
[8, 17]. В работе Головановой О.А. с соавт. 
[8] было обнаружено у больных, проживаю-

щих на территории Омской области, в кон-
крементах желчного пузыря тринадцать 
элементов, содержание которых убывает 
в следующем порядке: Са, К, Mn, Fe, Сu, 
Pb, Ті, Zn, V, Ni, Bi, Cr, Hg. Доля тринад-
цати элементов от массы камня составляет 
от 10–5 до 2 масс. %. Содержание кальция 
от массы минерального остатка составляет 
95 масс. %, калия, находящегося на втором 
месте, – не более 3 масс. %, а на долю мар-
ганца, находящегося на третьем месте, при-
ходится всего 0,02 масс. %. Кальций всегда 
является доминирующим элементом. Каль-
ций, образуя устойчивые комплексные сое-
динения с холестерином, может способство-
вать нарушению метастабильного состояния 
желчи [6]. Вместе с тем количественное 
представительство отдельных элементов 
в желчных камнях существенно зависит от 
места проживания больных ЖКБ, что видно 
из таблицы. В данной таблице представлено 
содержание микроэлементов в составе желч-
ных камней, удаленных у пациентов с ЖКБ, 
проживающих в Новосибирской, Омской 
областях и Забайкалье по итогам исследова-
ний Пальчика Н.А. с соавт. [15], Головано-
вой О.А. [8], Кораго А.А. [12].

Элементный состав желчных камней 
пациентов, проживающих в Омском, Но-
восибирском регионах и в Забайкалье, от-
личался. Результаты микроэлементного 
анализа желчных камней, полученных в ре-
зультате проведения холецистэктомии у па-
циентов, проживающих в Новосибирском 
регионе [15], показали, что в их составе 
присутствуют 36 элементов, доля которых 
составляет 10–5 % от массы камня. Концен-
трация элементов в желчных камнях убыва-
ла в следующем порядке: Са, К, Fe, Zn, Сu, 
Mn, Cr, Br, Ті, Sr, V, Pb, Se. Литературные 
данные по Забайкальскому региону [12] 
свидетельствовали, что в желчных камнях 
обнаружено 10 элементов, доля которых 
варьируется от 0,0005 до 6,395 масс. %, их 
содержание убывает в следующем порядке: 
Са, Fe, Mn, Pb, Bi, Сu, Cr, Ni, V, Ті. Таким 
образом, в состав желчных камней больных 
Забайкальского региона входит меньшее 
число химических элементов по сравне-
нию с больными Новосибирского региона. 
В желчных камнях пациентов, проживаю-
щих в Новосибирской области и Забайка-
лье содержание большинства элементов (за 
исключением свинца и титана) больше по 
сравнения с больными ЖКБ, проживающи-
ми в Омском регионе. В желчных камнях 
пациентов, проживающих в Новосибирской 
области и Забайкалье, отсутствует ртуть. 
Содержание железа, меди, цинка в желч-
ных камнях пациентов Новосибирского 
региона в несколько раз больше по сравне-
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нию с больными ЖКБ из Омской области 
и Забайкалья. У больных из Забайкальского 
региона в желчных камнях содержание Са, 
Mn, Fe значительно выше, чем у больных 

двух других Сибирских регионов. Для Ом-
ского региона характерно высокое содержа-
ние в желчных камнях К и Pb, а также при-
сутствие Hg.

Содержание элементов в масс. % в желчных камнях для разных регионов 
(Пальчик Н.А., Голованова О.А., Кораго А.А. [15, 8, 12])

Элемент Новосибирский регион [15] Омская область [8] Забайкалье [12]
Са 2,1060 2,0721 6,395
К 0,0581 0,0735 -
Мn 0,0426 0,0085 0,076
Fe 0,0604 0,0058 0,285
Сu 0,0433 0,0033 0,018
Рb 0,0011 0,0025 0,002
Ті 0,0020 0,0016 0,011
Zn 0,0055 0,0011 –
V 0,0011 0,0006 0,0012
Ni – 0,0005 0,0012
Bi – 0,0005 0,002
Cr 0,0039 0,0005 0,018
Hg – 0,0004 –
Br 0,0022 0,0007 –
Sr 0,0015 0,0005 –
Se 0,0007 – –

В работе Головановой О.А. [8] было 
отмечено, что у некоторых больных хими-
ческий состав камней резко отличается от 
средних показателей по региону. Так, в од-
ном из камней содержание свинца превы-
шало среднее значение в 50 раз. В составе 
другого отмечалось высокое содержание 
ртути. Еще в одном камне значительная 
концентрация меди, железа и висмута в 290, 
59 и 310 раз больше средних значений. По 
мнению авторов, полученные данные мож-
но объяснить тем, что особенности присут-
ствия микроэлементов в желчных камнях, 
возможно, связано не только с геохимиче-
скими факторами, но и условиями труда, ко-
торые могут влиять на обменные процессы, 
протекающие в организме каждого челове-
ка [3]. Подтверждением этому служит тот 
факт, что в Омской области Иртыш сильно 
загрязнен соединениями марганца, железа 
и меди (превышение предельно допусти-
мых концентраций (ПДК) в 44, 24 и 23 раза 
соответственно), в Оби многократно пре-
вышены ПДК марганца и меди [8, 20]. При 
анализе фазового и элементного составов 
желчных камней установлена взаимосвязь. 
В частности, выявлено, что холестериновые 
камни или отдельные зоны камней, пред-
ставленные только холестерином, содер-
жат меньший набор и, как правило, низкие 
концентрации микроэлементов [7]. В хо-
лестериновых камнях содержится менее 

1 масс. % примесей металлов и фосфора; 
в металло-холестериновых – до 1 масс. % 
марганца и незначительные примеси дру-
гих металлов; в фосфатидно-белковых кам-
нях – до 3 масс. % железа, натрия, магния 
[22]. Наибольшее количество микроэлемен-
тов приходится на долю пигментных кам-
ней, в том числе и таких микроэлементов, 
содержание которых в клетках организма 
представлено следовыми количествами 
(серебро, висмут) [7]. Обогащены микро-
элементами также камни, представленные 
карбонатами кальция, в которых высокое 
содержание Fe, Zn, Sr и Pb и Мn [7].

В пигментных камнях отмечается высо-
кое содержание микроэлементов, таких как 
Al, Fe, Сu, Ca, Zn, Mn. Считают, что появ-
ление этих микроэлементов в высоких кон-
центрациях инициирует осаждение пигмен-
та, образуя с ним билирубинаты [11]. При 
изучении литературных данных [6] можно 
сделать предположение о причине появле-
ния арагонита как полиморфа карбоната 
кальция с пигментом в желчных камнях. 
Возможно повышенное содержание в орга-
низме таких микроэлементов, как стронций, 
свинец, медь и других, провоцирует осажде-
ние пигмента, поскольку эти элементы мо-
гут входить в его структуру, образуя с ними 
билирубинаты [11]. Благоприятные усло-
вия для кристаллизации карбонатов в при-
сутствии крупных катионов формируют
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структуру арагонита. Его основу представ-
ляет кальций, который окружен девятью 
кислородными анионами и, следовательно, 
имеет больший объем, чем в структуре каль-
цита, где координационное число кальция 
равно шести [6]. Аналогичное явление име-
ет место в природных процессах, когда при 
наличии стронция в минералообразующих 
растворах также формируется арагонитовая 
структура [14]. Марганец также может ассо-
циироваться с карбонатом кальция, образуя 
его полиморфные модификации [14].

Практически все элементы, обнаружен-
ные в желчных камнях, являются биогенны-
ми [21]. В человеческом организме усваива-
ются и накапливаются те элементы, которые, 
согласно теории биогенной миграции атомов 
Вернадского В.И., 1928 г., находятся в окру-
жающей среде в подвижных по трофическим 
цепям и легко усваиваемых соединений, на-
пример, Si, Al, Fe, Сu, Ca, Zn, Mn [19]. Именно 
поэтому концентрация и содержание элемен-
тов в органах и тканях связаны не только с ме-
стом проживания, но и с пищевым рационом 
и другими условиями. По мнению Скально-
го А.В., Дубовой Р.М., Лакарова Е.В. (2009), 
все элементы находятся в крови в различных 
концентрациях, и в процессе обмена веществ 
их различное количество оказывается в жел-
чи и, соответственно, в желчных камнях [19].

Актуальным как с патогенетической, так 
и с диагностической точки зрения является 
изучение элементного состава желчи. В её 
состав входят ряд элементов: кальций, же-
лезо, йод, медь, цинк, марганец, а также ви-
тамины А, В, С, Д, Е [2]. Большое значение 
придается обмену меди, особенно npи забо-
леваниях печени, так как медь выделяется 
из организма в основном с желчью. Такие 
микроэлементы, как марганец и вольфрам, 
также выделяются только через желчь. В со-
ставе желчи массовая доля микроэлементов 
составляет более 10 масс. % [3]. Процентное 
соотношение химических элементов в жел-
чи у больных с ЖКБ отличается от таковых 
у здоровых людей. Ряд химических элемен-
тов в желчи больных представлен в следу-
ющем порядке: Na, Са, Р, К, Mg, Fe, Zn, Сu, 
Mn, тогда как в норме в желчи ряд элемен-
тов представлен в следующем порядке Na, 
Р, Са, К, Mg, Fe, Сu. Следовательно, при 
ЖКБ в желчи резко увеличивается содер-
жание Са и появляются Zn и Hg. При срав-
нении элементов нормальной и патогенной 
желчи следует отметить, что преобладаю-
щим элементом в желчи является натрий, 
доля которого более 67 % от общей массы 
элементов. В патогенной желчи содержание 
Na также максимально, но его доля состав-
ляет не более 55 % от общей массы элемен-
тов. Второе и третье место после натрия 

в желчи больных занимают соответственно 
кальций и фосфор, их более 16 %. Содержа-
ние же Мn минимально, на его долю при-
ходится 0,03 %. Ряд авторов отмечают [14, 
21], что изменение состава микроэлементов 
в желчи может способствовать процессам 
камнеобразования. Так, Шелекетина И.И. 
показала связь между содержанием микро-
элементов в желчи и в желчных камнях: 
чем выше концентрация микроэлементов 
в желчи, тем больше их содержание в желч-
ных камнях [21]. Однако концентрация 
микроэлементов в камнях многократно 
выше, чем в желчи. Например, содержание 
кальция в желчных камнях в 18 раз боль-
ше, чем в желчи, Fe – в 3 раза, Сu – в 5 раз, 
Мn – в 42 раза больше [21]. Содержание 
в патогенной желчи таких элементов, как 
Р и К, в 1,5 раза превышает их содержание 
в норме, кальция в 2,5 раза больше, магния 
в 4,5 раза, содержание железа в 3,5 раза 
меньше нормы. Определение кальция в пу-
зырной желчи имеет диагностическую цен-
ность [7], поскольку содержание данного 
элемента при образовании желчных камней 
резко увеличено. Следовательно, изменение 
элементного состава желчи может стать од-
ним из факторов, приводящих к образова-
нию желчных камней. 

Таким образом, изучение элементного 
состава желчных камней приблизит к пони-
манию патогенетических механизмов ЖКБ, 
а также роли экологических и техногенных 
факторов в формировании микроэлемен-
тозных дисбалансов. Накопление материа-
ла и обобщение данных с учетом местных 
условий и состояния окружающей среды 
способствует решению важной социальной 
задачи предупреждения и эффективного ле-
чения соответствующих заболеваний, в том 
числе ЖКБ.
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ОСОБЕННОСТИ НЕКОТОРЫХ ФОРМ ДЕРМАТИТОВ 
АЛЛЕРГИЧЕСКОГО ГЕНЕЗА НА ФОНЕ ЛЯМБЛИОЗА
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Приведенными данными показаны особенности клинического течения аллергодерматозов на фоне 
лямблиозной инвазии: усиление зуда при аллергических дерматитах, преобладание зуда над высыпаниями, 
более частая хронизация аллергодерматозов. Для решения поставленных задач всем больным было про-
ведено общеклиническое, аллергологическое и иммунологическое обследование. Базисная терапия аллер-
годерматозов, ассоциированных с лямблиозом, оказалась малоэффективной: удалось достичь частичного 
улучшения только у 18,9 % лиц, в 45,3 % – без существенной динамики, в 35,8 % – ухудшение. По данным 
катамнеза, через 5–10 месяцев клиническая ремиссия сохранялась у 71,8 % больных атопическим дермати-
том на фоне лямблиоза против 35,7 % – у пациентов с аналогичной патологией кожи без сопутствующих 
паразитозов. Разработанное комплексное лечение больных с атопическим дерматитом на фоне лямблиоза 
назначением протистоцидного препарата «Орнидазола» обеспечило клиническое выздоровление от этих 
дерматозов у 88,6 % больных против 18,9 % – без такой терапии.

Ключевые слова: лямблиоз, аллергический дерматит, распространенность

ESPECIALLY SOME FORMS OF DERMATITIS ALLERGIC GENESIS 
AMID GIARDIASIS

1Balakishieva F.I., 1Mamedovа G.S., 1Mamedhanova I.A., 2Ismailova M.Y.
1Azerbaijan Medical University, Baku, e-mail: khalafl i@mail.ru;

2Azerbaijan State Institute of improve-provement doctors im. A. Alieva, Baku

Given data showing clinical features allergodermatozis on background giardiasis invasion: increased itching 
in allergic dermatitis, rashes on the prevalence of itching, more frequent allergic chronicity. To solve the problems, 
all the patients were conducted clinik parameter, allergy and immunological examination. Basis therapy of allergic 
associated with giardiasis, was non effektive: a partial improvement was achieved in only 18,9 % of those in the 
45,3 % – without substantially speakers, 35,8 % – worse. According catamnesis, after 5–10 months of clinical 
remission was maintained in 71,8 % of patients on the background of the giardiasis against 35,7 % – in patients with 
similar pathology of the skin without concomitant parasitosis. Develop a comprehensive treatment of patients with 
on the background of giardiasis appointment protistotsidis drug ornidazole provided clinical recovery from these 
dermatoses in 88,6 % of patients versus 18,9 % – without such therapy.

Кeywords: giardiasis, allergic dermatitis, prevalence 

Известно, что в патогенезе ряда пара-
зитозов ведущую роль играют процессы, 
вызванные вторичными факторами и опос-
редуемые организмом хозяина. К таковым 
можно отнести токсико-аллергические 
и другие иммунопатологические реакции, 
ведущие к расстройству регулирующих си-
стем организма, а также нарушение многих 
метаболических процессов [1, 2, 3]. Вы-
зываемые паразитами в организме хозяи-
на многообразные иммунные реакции, по 
своей природе и механизму весьма свое-
образны, так как по строению и биохимиз-
му паразитические организмы могут быть 
источником многочисленных антигенных 
раздражителей. Исследования последних 
лет указывают на важную роль в развитии 
аллергических заболеваний кожи вирусов, 
бактерий, паразитарных инвазий, в т.ч. лям-
блий [4, 5]. Лямблиозная инвазия, которая 
возникает на фоне иммунного дисбаланса 
в организме пациентов, углубляет патоло-
гические изменения клеточного и гумо-
рального звеньев иммунитета, формируя 
синдром взаимного отягощения [6, 7].

Цель исследования: выявить особен-
ности некоторых форм дерматитов аллерги-
ческого генеза на фоне лямблиоза в совре-
менных условиях. 

Материалы и методы исследования 
В исследование были включены 117 больных 

с аллергическим дерматитами, в возрасте от 20 до 
48 лет, обратившихся в Республиканский кожно-ве-
нерологический диспансер г. Баку с 2009 по 2013 гг. 
Среди обследованных пациентов было 66 женщин 
и 51 мужчин. Средний возраст больных составлял 
33,8 ± 3,5 лет. В основную группу вошли 85 больных 
с аллергическими дерматитами, у которых диагно-
стирован лямблиоз как сопутствующее заболевание. 
Контрольную группу составили 32 пациента с аллер-
гическими дерматитами без лямблиоза. Группы были 
сопоставимы по возрасту и полу. 

Диагноз атопического дерматита (АД) ставился 
на основании клинической картины заболевания в со-
ответствии с диагностическими критериями, предло-
женными Hanifi n J.M., Rajka G. в 1980 г. и дополнен-
ными Hanifi n J.M., Cooper K.D. в 1986 году.

Учитывая значительные сложности в объекти-
визации оценки тяжести атопического дерматита, 
мы использовали балльную шкалу степени тяже-
сти – SCORAD (scoring atopic dermatitis – шкала 
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атопического дерматита), которая была предложена 
в 1994 году Европейской рабочей группой по ато-
пическому дерматиту. Степень тяжести определяли 
в период обострения, на момент поступления в от-
деление. Распространенность и тяжесть течения ато-
пического дерматита оценивалась согласно рекомен-
дации Российского национального согласительного 
документа по атопическому дерматиту «Атопический 
дерматит: рекомендации для практических врачей» 
(2002). Диагноз лямблиоза устанавливали на основа-
нии паразитологического исследования фекалий и ду-
оденального содержимого методом светооптической 
микроскопии. Суммарные антитела к лямблиям в сы-
воротке крови определяли методом иммунофермент-
ного анализа с помощью тест-систем производства 
«Вектор-Бест» (Новосибирск, Россия).

Для решения поставленных задач всем больным 
было проведено общеклиническое, аллергологиче-
ское и иммунологическое обследование. Всем боль-
ным проводился сбор анамнеза, ежедневный клини-
ческий осмотр. Клиническое обследование включало 
клинический анализ крови; общий анализ мочи; кала 
на яйца гельминтов 3-кратно; анализ кала на дисбак-
териоз; биохимический анализ крови; анализ крови 
на лямблии и глистную инвазию; ультразвуковое ис-
следование органов брюшной полости и забрюшин-
ного пространства, электрокардиографию, дуоде-
нальное зондирование по показаниям.

Аллергологическое исследование включало сбор 
аллергологического анамнеза, постановку кожных 
скарификационных проб с ингаляционными, быто-
выми, пищевыми аллергенами, определение уровня 
специфических IgE в сыворотке крови.

Статистический анализ данных осуществлялся 
с помощью программы электронных таблиц Microsoft 
Excel, которые были сформированы в соответствии 
с запросами проводимого исследования. 

Результаты исследования
и их обсуждение

По данным анамнеза провоцирующими 
факторами АД были: пищевые продукты – 
у 12,0 % больных, химические вещества – 
у 8,5 %, медикаменты – в 10,0 %, косметиче-
ские средства – в 6,5 %, растения – у 2,5 %, 

контакт с металлами – в 1 (0,5 %), в других 
87 (60,0 %) – не выяснено.

При дерматитах использовали баллы 
по характеру и сочетания первичных и вто-
ричных элементов сыпи (0 баллов – отсут-
ствие элементов: 1 – локальная эритема, 
2 – эритема и папулы; 3 – эритема, папулы, 
мацерация, корочки, лихенификация; 4 – то-
тальное поражение кожи). Тяжесть болезни 
оценивали комплексно по сумме баллов: 2 
балла – легкая степень, 3–4 – средне-тяже-
лое, 5 и выше – тяжелое. Распространен-
ность процесса выражали в процентах от 
общей площади кожного покрова, пользу-
ясь «правилом 9», где ладонь соответствует 
1 %, туловище – 18 %; поражения до 10 % 
считали ограниченным, 11–20 % – умерен-
ным, более 20 % – распространенным.

При АД характер высыпания соответ-
ствовал 1 баллу в 45,2 % больных основной 
группы и 40,0 % – группы сравнения, 2 бал-
лам – в 21,5 и 35,0 % соответственно, 3 – 
в 33,3 и 25,0 % с некоторым преобладанием 
тяжелых форм в основной группе. Выра-
женность зуда колебалась от 1 до 4 баллов 
и была больше при наличии сопутствующе-
го лямблиоза, в т.ч. при АД: 1 балл – только 
в 30,0 % пациентов первой группы сравне-
ния, 2 балла – у 26,2 и 35,0 % соответствен-
но в основной и группе сравнения, 3 бал-
ла – у 66,7 и 35,0 %, 4 балла – только в 7,1 % 
больных основной группы.

Также установлено (табл. 1), что в ос-
новной группе зуд был интенсивный 
и преобладал над высыпаниями как при 
острых, так и при хронических формах АД 
(р < 0,05). Сохранялось различие по интен-
сивности зуда между группами при наличии 
лямблиоза и без него – с преобладанием 
в основной группе (р < 0,05) этого симпто-
ма. Существенной разницы по интенсивно-
сти высыпания и зудом при острых и хро-
нических формах АД не обнаружено.

Таблица 1
Соотношение основных проявлений аллергических дерматитов (интенсивности зуда 

и сыпи) у больных с сопутствующим лямблиозом и без него (M ± m), баллы

Симптом

Аллергические дерматиты
острые (n = 42) хронические (n = 75)

основная группа
(n = 30)

 группа сравнения
(n = 12)

Основная группа
(n = 52)

группа сравнения
(n = 20)

Зуд 2,75 ± 0,14 * 1,07 ± 0,10** 2,84 ± 0,10 *  1,76 ± 0,10 **
Высыпания 1,75 ± 0,22 1,02 ± 0,21 1,96 ± 0,17 1,06 ± 0,10

П р и м е ч а н и я : 
1) n – количество больных;
2) * – достоверность отклонений (p < 0,05) показателей у лиц одной группы (зуд – высыпания);
3) ** – вероятность отклонений (p < 0,01) показателей у лиц разных групп (зуд – зуд).
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Клинические проявления АД на фоне 
лямблиоза в сравнении с АД без него ха-
рактеризовались усилением зуда (соответ-
ственно 54,8 против 10,0 %, р < 0,001), что, 
вероятно, было обусловлено сопутствую-
щим лямблиозом. При АД тяжесть болез-
ни соответствовала легкой степени только 
у пациентов группы сравнения – в 40,0 %, 
среднем – в 26,2 % пациентов с сопутству-
ющим лямблиозом и 30,0 % больных груп-
пы сравнения, тяжелом – у 73,8; 3; 40,0 % 
человек соответственно. Средний балл тя-
жести составил соответственно по группам 
4,69 ± 0,18 и 3,90 ± 0,33 (р < 0,01), т.е. су-
щественно преобладал у больных с сопут-
ствующим лямблиозом. Несмотря на сумму 
баллов 4, которая должна соответствовать 
средней степени тяжести, в 30,9 % больных 
основной группы и 150 % – I группы срав-
нения (р < 0,05) оценку тяжести состояния 
пациентов повышен на 1 уровень через вы-
разительность зуда.

Диспепсические явления отмечены 
у 36,6 % больных АД на фоне лямблиоза 
(основная группа), у пациентов с АД без 
сопутствующего паразитозов (группа срав-
нения) – только в 14,6 %, р < 0,05; наруше-
ния сна и депрессивное состояние (соответ-
ственно в 51,5 против 25,0 %, р < 0,05).

Базовую терапию больным АД назна-
чали согласно действующим стандартам 
и протоколам: гипоаллергенная диета, ан-
тигистаминные препараты, гипосенсибили-
зувальни и дезинтоксикационные средства, 
при тяжелых формах – системные глюко-
кортикоиды, местная терапия – в зависимо-
сти от характера сыпи.

Из 32 больных АД без сопутствующего 
лямблиоза после базовой терапии клиниче-
ское выздоровление достигнуто у 62,5 %, 
значительное улучшение – у 10,4 %, ча-

стичное улучшение – у 6,3 %, без измене-
ний – у 12,5 %, ухудшение – в 8,3 %. Из 
85 пациентов с сопутствующим лямблио-
зом удалось достичь частичного улучшения 
у 18,9 % лиц, в 45,3 % – без существенной 
динамики, в 35,8 % – ухудшение, при усло-
вии выявления лямблиоза побудило к вклю-
чению в комплексную терапию препаратов 
антипаразитарного действия.

В процессе лечения больные АД с сопут-
ствующим лямблиозом разделены на 3 груп-
пы, которым назначали различные схемы 
терапии: 1-я группа – 28 больных, получав-
ших орнидазол по 0,5 г дважды в день в те-
чение 10 дней, вторая группа – 25 человек, 
которым для устранения неблагоприятного 
эффекта противопаразитарной терапии од-
новременно с орнидазолом применяли поли-
сорб, 3-я группа – 32 пациента, получавших 
орнидазол по такой схеме: утром 1/4 дозы 
(0,25 г) и на ночь 3/4 дозы (0,75 г), учитывая 
установленное нами преобладание клини-
ческих проявлений болезни в ночное время. 
В комплексную терапию всех пациентов так-
же включали желчегонное средство (алло-
хол) и пробиотик (хилак-капли).

У больных 1-й группы (табл. 2) клини-
ческое выздоровление отмечали в 39,3 %, 
значительное улучшение – у 32,1 %, улуч-
шение – у 7,1 %, отсутствие эффекта – 
в 14,4 %, ухудшение – у 2,9 % человек. Од-
нако у отдельных пациентов в первые 
2–3 дня лечения отмечено временное ухуд-
шение состояния (увеличение количества 
элементов, интенсивности зуда и, как след-
ствие, рост активности процесса на 1–2 бал-
ла), что, вероятно, связано с гибелью пара-
зита и накоплением продуктов его распада. 
У всех пациентов 1-й группы с отсутствием 
эффекта лечения наблюдали тяжелое тече-
ние дерматоза. 

Таблица 2
Результаты лечения больных аллергическими дерматитами 
на фоне лямблиоза с применением орнидазола (M ± m)

 Результат лечения
Больные АД на фоне лямблиоза (n = 85)

1 группа (n = 28) 2 группа (n = 25) 3 группа (n = 32)
n  % n  % n  %

Клиническое выздоровление 11 39,3 14 56,0 27 84,4
Значительное улучшение 9 32,1 3 12,0 3 9,4
Улучшение 2 7,1 5 20,0 – –
Отсутствие эффекта 4 14,4 3 12,0 2 6,2
Ухудшение 2,9 7,1 – – – –

П р и м е ч а н и я :
1) n – абсолютное число наблюдений;
2) * – вероятность отклонений (p < 0,05) между 1-й и 3-й группами больных.
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У больных 2-й группы клиническое вы-
здоровление отмечали в 56,0 %, значитель-
ное улучшение в 12,0 %, улучшение состо-
яния в 20,0 %, отсутствие эффекта у 12,0 % 
человек. Итак, в целом терапевтический 
эффект лечения АД у больных 2-й группы 
не превышал результатов 1-й. Среди боль-
ных 3-й группы, которым применяли лече-
ние орнидазолом – 1/4 суточной дозы утром 
и 3/4 на ночь, клиническое выздоровление 
достигнуто в 84,4 %, значительное улуч-
шение – в 9,4 %, не было эффекта – в 6,2 % 
пациентов (с тяжелыми формами дермато-
зов). В процессе лечения больных АД всех 
трех групп констатировано уменьшение 
активности патологического процесса по 
сумме баллов, однако наиболее существен-
ное в 3-й группе – с 5,42 ± 0,33 и 5,11 ± 0,12 
соответственно до 0,19 ± 0,14 и 0,22 ± 0,07 
(p < 0,001 по 1-й и 2-й группам).

Заключение
Приведенными данными показаны осо-

бенности клинического течения аллерго-
дерматозов на фоне лямблиозной инвазии: 
усиление зуда при аллергических дермати-
тах, преобладание зуда над высыпаниями, 
более частая хронизация аллергодерматозов. 
Базисная терапия аллергодерматозов, ассо-
циированных с лямблиозом, оказалась мало-
эффективной: удалось достичь частичного 
улучшения только у 18,9 % лиц, в 45,3 % – 
без существенной динамики, в 35,8 % – ухуд-
шение. Резистентность к базисной терапии, 
особенно в случаях выраженной хроноза-
висимости аллергодерматоза, послужила 
показанием для дополнительного обследо-
вания больных на наличие сопутствующего 
лямблиоза. Лямблиоз подтверждали пара-
зитологическим исследованием фекалий, 
по показаниям желчи. По данным катамне-
за, через 5–10 месяцев клиническая ремис-
сия сохранялась в 71,8 % больных АКД на 
фоне лямблиоза против 35,7 % – у пациентов 
с аналогичной патологией кожи без сопут-
ствующего паразитозов (p < 0,05). Разрабо-
танное комплексное лечение больных с АД 
на фоне лямблиоза назначением протисто-
цидного препарата «Орнидазола» обеспечи-
ло клиническое выздоровление от этих дер-
матозов у 88,6 % больных против 18,9 % – без 
такой терапии (p < 0,001).
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УДК 612.821
СТИЛИ САМОРЕГУЛЯЦИИ ВОСПРИЯТИЯ ИНФОРМАЦИИ 

ПРИ ЗДОРОВЬЕ И НЕКОТОРЫХ ПСИХИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВАХ
Бердников Д.В.

ГБОУ ВПО «Курский государственный медицинский университет Минздрава России», 
Курск, e-mail: berdnikov@rambler.ru

На основе анализа частоты встречаемости различных стилей саморегуляции точности восприятия 
информации у здоровых людей и больных с соматоформной дисфункцией вегетативной нервной системы 
сердца и сердечно-сосудистой системы, умеренным депрессивным эпизодом, непрерывно текущей парано-
идной формой шизофрении определены стили, отражающие адаптационный потенциал. Установлено, что 
здоровые люди реже имеют стили саморегуляции акцентуации точности восприятия информации, среди 
которых достоверно чаще встречаются с высокой точностью при разных видах обратной связи, имеющие 
наибольшие адаптационные возможности. У больных людей выше частота встречаемости стилей акценту-
ации точности, среди которых преобладают неэффективно использующие внешнюю обратную связь, что 
отражает их неадаптивность. Подтверждены данные о том, что функциональная система восприятия инфор-
мации, по-разному регулируясь при различных контурах обратной связи, формирует индивидуальный стиль 
саморегуляции, в котором отражаются адаптационные возможности человека. 

Ключевые слова: адаптация, саморегуляция, функциональная система, обратная связь, восприятие, 
психические расстройства 

STYLES OF INFORMATION COMPREHENSION SELF-REGULATION 
AT HEALTH AND IN SOME MENTAL DISORDERS

Berdnikov D.V.
Kursk state medical university, Kursk, e-mail: berdnikov@rambler.ru

Styles refl ecting adaptation potential have been defi ned on the basis of analyzing the occurrence of different 
styles of self-regulation of information comprehension accuracy in healthy people and in patients with the 
somatoform disfunction of the vegetative nervous system of the heart and the cardiovascular system, a moderate 
depressive episode, the constantly current paranoid form of schizophrenia. Healthy people proved to have fewer 
styles of self-regulation of information comprehension accuracy accentuation, with those possessing the greatest 
adaptation abilities occurring reliably more often with high accuracy in different kinds of feedback. The occurrence 
of accuracy accentuation styles is higher in the sick people among whom prevail those using the external feedback 
ineffectively which refl ects their non-adaptiveness. We have confi rmed the fi ndings that the functional system of 
information comprehension being regulated in different ways at different contours of feedback forms an individual 
style of self-regulation which refl ects the man’s abilities to adapt. 

Keywords: adaptation, self-regulation, functional system, feedback, comprehension, mental disorders

В настоящее время адаптация рассма-
тривается как системный процесс форми-
рования доминирующей функциональной 
системы, которая в стабилизирующей фазе 
становится эффективной, надёжной, по-
мехоустойчивой и саморегулирующейся 
[8, 12, 13]. При этом теория функциональ-
ных систем на основе понятия акцептора 
результатов действия, принципа мультипа-
раметрического информационного взаимо-
действия систем или их структурных бло-
ков обосновывает нейрофизиологические 
механизмы её саморегуляции [11]. Само-
регуляция является интегративной динами-
ческой системой, имеющей формально-ди-
намические биологически обусловленные 
характеристики, свойства и индивидуаль-
ный стиль, не зависящий от специфики де-
ятельности, обеспечивающий адекватную 
изменчивость и пластичность жизнедея-
тельности [7, 10, 14]. В связи с этим нами 
было предположено, что в характеристиках 
стиля акцентуации точности саморегуляции 
восприятия информации человека заложен 

потенциал не только эффективности функ-
циональных систем или деятельности, но 
и адаптации [3]. В выполненных ранее ис-
следованиях взаимосвязи свойств различ-
ных стилей саморегуляции со свойствами 
центральной и вегетативной нервной си-
стемы, внимания, темперамента, произ-
вольной саморегуляции показано наличие 
адаптивных и неадаптивных стилей само-
регуляции восприятия информации [4, 5, 6]. 
Адаптивные стили характеризуются сред-
ним уровнем активации центральных регу-
ляторных механизмов, большим объёмом, 
распределяемостью и переключаемостью 
внимания, психовегетативной стабиль-
ностью, высокой гибкостью поведения, 
адаптированностью и социальной приспо-
собленностью. Неадаптивным стилям свой-
ственно снижение активации центральных 
регуляторных механизмов с преобладанием 
парасимпатических влияний или повыше-
ние активации ЦНС, характерное для психо-
эмоционального напряжения. Они связаны 
с недостаточностью процессов внимания, 
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преобладанием астенических эмоций и ри-
гидным поведением. 

Для подтверждения нашего предпо-
ложения целью данного исследования 
явилось выявление преобладания частоты 
встречаемости стилей акцентуации точно-
сти саморегуляции восприятия информации 
у заведомо неадаптированных, больных 
психическими расстройствами, и адаптиро-
ванных, здоровых людей.

Материалы и методы исследования
Исследование выполнено в соответствии со ста-

тьями 5, 6 и 7 «Всеобщей декларации о биоэтике 
и правах человека» В нём добровольно участвовали 
следующие испытуемые: 

1) 227 человек (165 женщин и 62 мужчины) 
в возрасте от 18 до 26 лет, студенты высших учеб-
ных заведений, у которых отсутствовали заболевания 
в фазе обострения или требующие постоянной меди-
каментозной терапии; 

2) 70 больных Курского областного психоневро-
логического диспансера и психосоматического от-
деления Курской областной наркологической боль-
ницы, обследование которых проводилось в период 
поступления в стационар на лечение. Диагностика 
осевых синдромов психических расстройств у них 
проводилась в соответствии с МКБ-10, а распределе-
ние по диагнозам было следующим: 

а) соматоформная дисфункция вегетативной 
нервной системы сердца и сердечно-сосудистой си-
стемы (F45.30) – 30 человек (10 мужчин, 20 женщин), 
в возрасте 22–35 лет, с длительностью течения рас-
стройства до 1 года; 

б) умеренный депрессивный эпизод (F32.11) – 10 че-
ловек (4 мужчины, 6 женщин), в возрасте 22–35 лет, 
с длительностью течения расстройства до 4 месяцев; 

в) шизофрения, параноидная форма, непрерыв-
ный тип течения (F20.00) – 30 человек (11 мужчин, 
19 женщин), в возрасте 25–35 лет, с длительностью 
течения расстройства до 8 лет. 

У всех испытуемых саморегуляцию функцио-
нальных систем изучали с помощью компьютерной 
методики восприятия и отмеривания длительности 
чистого тона (1 с, 700 Гц, 55 дБ) [1]. Испытуемому 
предъявляли эталон и после 4-х пробных тестов ста-
вили задачу последовательного его воспроизведения 
(по 50 раз) при следующих условиях: без обратной 
связи или с внешней зрительной обратной связью 
(после каждого выполнения на мониторе высвечи-
валась направленность и размер ошибки в 0,01 с). 
В последующем, без ведома испытуемого, обратная 
связь менялась на ложную: эталон увеличивался на 
размер средней ошибки, что создавало когнитивный 
конфликт, вызванный рассогласованием упроченного 
в памяти эталона с предъявляемой информацией об 
ошибке, и требовало перестройки деятельности. При 
обработке результатов рассчитывали 17 выделенных 
нами ранее показателей, где результат саморегуля-
ции – средняя ошибка без учета знака (К1); стиль: 
вариативность оценок (К2), тенденция к переоценке 
или недооценке (К3), средняя величина переоценок 
(К4) и недооценок (К5); обучаемость: прогресс точ-
ности (К6) и стабилизации (К7) саморегуляции, сте-
пень уменьшения вариативности оценок (К8), отно-
шение средних отклонений первых и последних 10-ти 

оценок по модулю (К9), относительная негэнтропия 
(К10); чувствительность к обратной связи: степень 
повышения точности (К11) и стабильности (К12) 
оценок; пластичность саморегуляции: гибкость пере-
программирования деятельности (К13), соотношение 
показателей гибкости при разных видах обратной 
связи (К14), скорость достижения нового результата 
(К15), степень изменения точности (К16) и вариатив-
ности (К17) оценок [2]. Саморегуляцию без обрат-
ной связи оценивали коэффициентами: К1–К5, К13, 
с истинной обратной связью: К1 – К14, а с ложной 
связью использовали все показатели. Первичные дан-
ные с учетом полового признака испытуемых через 
Z-показатель преобразовывали в нормированные от 1 
до 10 единицы – стены. Все испытуемые были рас-
пределены на группы с высокими (1–3 стена) и низ-
кими (8–10 стенов) значениями величины средней 
ошибки (К1) в тестах без обратной и с внешней об-
ратной связью – со стилями акцентуации точности 
саморегуляции восприятия информации. 

Определялись следующие стили саморегуляции: 
ТТ – испытуемые с акцентуацией высокой точности 
при обоих видах обратной связи; НН – акцентуация 
неточности при обоих видах обратной связи; ТН – 
точные без обратной связи и неточные при внешней 
обратной связи; НТ – неточные без обратной связи 
и точные при внешней обратной связи; ТС – точные 
без обратной связи и средней точностью при внешней 
связи; НС – неточные без обратной связи; СТ – точ-
ные только с обратной связью; СН – неточные при 
наличии обратной связи. Также была выделена кон-
трольная группа испытуемых (СС) – без акцентуаций 
точности [3] (табл. 1). 

С помощью углового преобразования Фишера 
(Ф*) определяли достоверность различий между про-
центными долями сопоставляемых выборок. Провер-
ке подвергали две гипотезы: 

1) доля лиц с определённым стилем саморегуля-
ции в 1-й выборке больше, чем во 2-й; 

2) доля лиц с этим же стилем саморегуляции во 
2-й выборке больше, чем в 1-й. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Установлено, что в общей группе боль-
ных в сравнении со здоровыми лицами 
имеется достоверно большее количество 
испытуемых, имеющих стили акцентуации 
точности саморегуляции восприятия дли-
тельности тона. При этом у них чаще встре-
чаются НН и СН стили, а ТТ стиль отсут-
ствует (табл. 2). 

В то же время здоровые испытуемые от-
личаются от исследованных больных пре-
обладанием ТТ, СТ, НТ и НС стилей. 

Сравнение группы испытуемых с со-
матоформной дисфункцией вегетативной 
нервной системы сердца и сердечно-со-
судистой системы (F45.30) со здоровыми 
людьми показало отсутствие между ними 
различий по общему количеству стилей 
акцентуаций саморегуляции восприятия и, 
как и в общей группе больных, достоверное 
преобладание только НН и СН стилей и от-
сутствие ТТ стиля (табл. 3). 
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Таблица 1
Распределение испытуемых по стилям акцентуации точности саморегуляции 

Стили акцентуации 
саморегуляции

Здоровые
Больные

Общая 
группа F45.30 F20.00 F32.11

Всего  % Всего  % Всего  % Всего  % Всего  %
ТТ 21 9,3 0 0 0 0 0 0 0 0
НН 11 4,8 12 17,1 5 16,7 5 16,6 2 20
ТН 6 2,6 1 1,4 0 0 1 3,3 0 0
НТ 10 4,4 1 1,4 1 3,3 0 0 0 0
ТС 14 6,2 5 7,1 3 10,0 2 6,7 0 0
НС 22 9,7 4 5,7 1 3,3 2 6,7 1 10
СТ 22 9,7 3 4,3 1 3,3 2 6,7 0 0
СН 18 7,9 24 34,3 9 30,0 11 36,7 4 40
Испытуемые с акцентуациями 124 54,6 50 71,4 20 66,7 23 76,7 7 70
Испытуемые без акцентуаций 103 45,4 20 28,6 10 33,3 7 23,3 3 30
Всего испытуемых 227 100 70 100 30 100 30 100 10 100

П р и м е ч а н и я :  F45.30 – соматоформная дисфункция вегетативной нервной системы сердца и сердеч-
но-сосудистой системы; F32.11 – умеренный депрессивный эпизод; F20.00 – шизофрения, параноидная форма, 
непрерывный тип течения. 

Таблица 2
Сравнение распределения больных и здоровых испытуемых по стилям акцентуации 

точности саморегуляции восприятия длительности тона 

Стили акцентуации саморегу-
ляции

Больные Здоровые Сравнение боль-
ные – здоровые

Сравнение здоро-
вые – больные

Кол-во  % Кол-во  % Φ* р Φ* р
ТТ 0 0 21 9,3 –5,06 0,1 5,063 0,001
НН 12 17,1 11 4,8 2,501 0,001 -2,50 0,1
ТН 1 1,4 6 2,6 –0,95 0,1 0,953 0,1
НТ 1 1,4 10 4,4 –1,74 0,1 1,743 0,04
ТС 5 7,1 14 6,2 –0,24 0,1 0,249 0,1
НС 4 5,7 22 9,7 –1,76 0,1 1,767 0,04
СТ 3 4,3 22 9,7 –2,23 0,1 2,236 0,01
СН 24 34,3 18 7,9 4,471 0,001 –4,47 0,1
Испытуемые с акцентуациями 50 71,4 124 54,6 2,562 0,001 –2,56 0,1
Испытуемые без акцентуаций 20 28,6 103 45,4 –
Всего испытуемых 70 100 227 100 –

П р и м е ч а н и я :  Φ* – угловое преобразование Фишера; р – уровень значимости; ТТ – ис-
пытуемые с акцентуацией высокой точности при обоих видах обратной связи; НН – акцентуация не-
точности при обоих видах обратной связи; ТН – точные без обратной связи и неточные при внешней 
обратной связи; НТ – неточные без обратной связи и точные при внешней обратной связи; ТС – точ-
ные без обратной связи; НС – неточные без обратной связи; СТ – точные только с обратной связью; 
СН – неточные при наличии обратной связи. 

При этом среди здоровых достоверно 
больше испытуемых с НС, СТ, ТТ и ТН 
стилями. 

У испытуемых с непрерывно текущей 
параноидной формой шизофрении (F20.00) 
в сравнении со здоровыми людьми отмече-
на достоверно большая частота встречаемо-
сти стилей акцентуации точности саморегу-
ляции восприятия (табл. 4). 

Кроме того, в группе больных досто-
верно преобладают только НН и СН стили 
и отсутствует ТТ стиль, тогда как среди 
здоровых чаще встречаются только ТТ 
и НТ стили. 

Группа испытуемых с умеренным де-
прессивным эпизодом (F32.11) достоверно 
отличается от здоровых людей только пре-
обладанием СН стиля (табл. 5). 
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Таблица 3
Сравнение распределения больных с F45.30 и здоровых испытуемых по стилям 

акцентуации точности саморегуляции восприятия длительности тона 

Стили акцентуации 
саморегуляции

F45.30 Здоровые Сравнение 
F45.30 – здоровые

Сравнение здо-
ровые – F45.30

Кол-во  % Кол-во  % Φ* р Φ* р
ТТ 0 0 21 9,3 –3,52 0,1 3,520 0,001
НН 5 16,7 11 4,8 1,835 0,03 -1,83 0,1
ТН 0 0 6 2,6 0,030 0,1 1,840 0,03
НТ 1 3,3 10 4,4 –0,51 0,1 0,518 0,1
ТС 3 10,0 14 6,2 0,456 0,1 -0,45 0,1
НС 1 3,3 22 9,7 –1,73 0,1 1,736 0,04
СТ 1 3,3 22 9,7 –1,73 0,1 1,736 0,04
СН 9 30,0 18 7,9 2,858 0,001 -2,85 0,1
Испытуемые с акцентуациями 20 66,7 124 54,6 1,272 0,1 -1,27 0,1
Испытуемые без акцентуаций 10 33,3 103 45,4 –
Всего испытуемых 30 100 227 100 –

П р и м е ч а н и е :  Φ* – угловое преобразование Фишера; р – уровень значимости; ТТ – ис-
пытуемые с акцентуацией высокой точности при обоих видах обратной связи; НН – акцентуация не-
точности при обоих видах обратной связи; ТН – точные без обратной связи и неточные при внешней 
обратной связи; НТ – неточные без обратной связи и точные при внешней обратной связи; ТС – точ-
ные без обратной связи; НС – неточные без обратной связи; СТ – точные только с обратной связью; 
СН – неточные при наличии обратной связи.

Таблица 4
Сравнение распределения больных с F20.00 и здоровых испытуемых по стилям 

акцентуации точности саморегуляции восприятия длительности тона 

Стили акцентуации саморегу-
ляции

F20.00 Здоровые Сравнение 
F20.00 – здоровые

Сравнение здо-
ровые – F20.00

Кол-во  % Кол-во  % Φ* р Φ* р
ТТ 0 0 21 9,3 –3,73 0,1 3,736 0,001
НН 5 16,6 11 4,8 1,608 0,05 –1,60 0,1
ТН 1 3,3 6 2,6 –0,10 0,1 0,103 0,1
НТ 0 0 10 4,4 –2,53 0,1 2,536 0,001
ТС 2 6,7 14 6,2 –0,38 0,1 0,381 0,1
НС 2 6,7 22 9,7 –1,19 0,1 1,193 0,1
СТ 2 6,7 22 9,7 –1,19 0,1 1,193 0,1
СН 11 36,7 18 7,9 3,283 0,001 -3,28 0,1
Испытуемые с акцентуациями 23 76,7 124 54,6 2,418 0,001 -2,41 0,1
Испытуемые без акцентуаций 7 23,3 103 45,4 –
Всего испытуемых 30 100 227 100 –

П р и м е ч а н и я :  Φ* – угловое преобразование Фишера; р – уровень значимости; ТТ – испы-
туемые с акцентуацией высокой точности при обоих видах обратной связи; НН – акцентуация не-
точности при обоих видах обратной связи; ТН – точные без обратной связи и неточные при внешней 
обратной связи; НТ – неточные без обратной связи и точные при внешней обратной связи; ТС – точ-
ные без обратной связи; НС – неточные без обратной связи; СТ – точные только с обратной связью; 
СН – неточные при наличии обратной связи.

В то же время среди здоровых достовер-
но чаще встречаются СТ, ТТ и ТС стили. 

На основании полученных данных мож-
но заключить, что среди здоровых людей 

меньше испытуемых со стилями акценту-
ации точности саморегуляции, и преобла-
дают стили с высокой точностью восприя-
тия информации или повышающие её при 



30

FUNDAMENTAL RESEARCH    №4, 2014

MEDICAL SCIENCES

введении внешней обратной связи – ТТ, СТ, 
НТ, НС. Общей чертой для них является на-
личие высокой чувствительности к обрат-
ной связи, гибкости саморегуляции (ТТ, СТ, 
НТ), высокой общей пластичности (НТ, 
НС). Согласно ранее проведённым нами 
исследованиям, лица с этими стилями 
в той или иной мере характеризуются чёт-
костью постановки целей деятельности, 
оперативностью ориентировки в окружаю-
щем, энергичностью, организованностью 
и гибкостью поведения, легкой переключа-
емостью с одной деятельности на другую, 
адекватной оценкой своих возможностей, 
стеничными эмоциями, приспособленно-
стью и социальной адаптированностью [4]. 
При этом только промежуточный НС стиль 
сочетает хорошую обучаемость, высокую 
чувствительность к внешней обратной 
связи и низкие возможности использова-
ния прошлого опыта, отсутствие стрем-
ления к скорейшему получению результа-
та, плохо сформированную потребность 
в осознанном регулировании поведения 

с неумением и нежеланием продумывать 
свои действия, склонностью к импульсив-
ности, без учёта ошибок и коррекций про-
грамм действий. Кроме того, в отличие от 
различных групп больных среди здоровых 
постоянно достоверно чаще встречается 
ТТ стиль, при котором людям свойствен-
на точность восприятия при разных ви-
дах обратной связи, смешанные стратегии 
деятельности, гибкость саморегуляции, 
опора на прошлый опыт при низкой чув-
ствительности к обратной связи, высокая 
пластичность всех произвольных регуля-
торных процессов, легкость перепрограм-
мирования действий, адекватная оценка 
изменений условий, результатов деятель-
ности и их рассогласования с целью, а так-
же спокойствие, решительность, смелость, 
низкий уровень тревожности и адекватная 
самооценка, скорость принятия решения, 
склонность к риску, уверенность в себе, 
независимость, что наиболее удачно про-
является в социальной сфере, позволяет 
отстаивать свои интересы. 

Таблица 5
Сравнение распределения больных с F32.11 и здоровых испытуемых по стилям 

акцентуации точности саморегуляции восприятия длительности тона 

Стили акцентуации 
саморегуляции

F32.11 Здоровые Сравнение F32.11 – 
здоровые

Сравнение здо-
ровые – F32.11

Кол-во  % Кол-во  % Φ* р Φ* р
ТТ 0 0 21 9,3 –2,18 0,1 2,183 0,01
НН 2 20 11 4,8 1,346 0,09 –1,34 0,1
ТН 0 0 6 2,6 –1,14 0,1 1,141 0,1
НТ 0 0 10 4,4 –1,48 0,1 1,482 0,07
ТС 0 0 14 6,2 –1,76 0,1 1,764 0,04
НС 1 10 22 9,7 –0,24 0,1 0,24 0,1
СТ 0 0 22 9,7 –2,23 0,1 2,238 0,01
СН 4 40 18 7,9 2,400 0,001 –2,40 0,1
Испытуемые с акцентуациями 7 70 124 54,6 0,986 0,1 –0,98 0,1
Испытуемые без акцентуаций 3 30 103 45,4 –
Всего испытуемых 10 100 227 100 –

П р и м е ч а н и я :  Φ* – угловое преобразование Фишера; р – уровень значимости; ТТ – ис-
пытуемые с акцентуацией высокой точности при обоих видах обратной связи; НН – акцентуация не-
точности при обоих видах обратной связи; ТН – точные без обратной связи и неточные при внешней 
обратной связи; НТ – неточные без обратной связи и точные при внешней обратной связи; ТС – точ-
ные без обратной связи; НС – неточные без обратной связи; СТ – точные только с обратной связью; 
СН – неточные при наличии обратной связи.

В отличие от здоровых для больных лю-
дей типичным является более частая встре-
чаемость различных стилей акцентуации 
точности саморегуляции восприятия. При 
этом у них достоверно преобладают НН 

и СН стили, при которых низкая результа-
тивность саморегуляции восприятия сочета-
ется с ригидностью и слабой чувствитель-
ностью к обратной связи, малым объёмом, 
низкой распределяемостью и устойчиво-
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стью внимания, тревожностью, психовеге-
тативной и эмоциональной нестабильно-
стью, ригидностью поведения. Кроме того, 
СН стиль, которому свойственны влияния 
нервной системы, типичные для состояния 
психоэмоционального напряжения с повы-
шением активации ЦНС, характеризуется 
тенденцией к переоценкам, умением ис-
пользовать свой опыт при опоре именно на 
внешнюю обратную связь. В данном случае 
низкая потребность в осознанном регулиро-
вании поведения, зависимость от ситуации, 
неадекватная оценка условий деятельности 
сочетается с проблемами в постановке це-
лей, неустойчивостью критериев успеш-
ности, сниженным вниманием и некритич-
ностью к ошибкам, трудностями в оценке 
рассогласования результатов с целью и его 
корректировке, тревожностью и психове-
гетативной лабильностью, усиливающей-
ся при действии истощающихся факторов 
и проявляющейся в трудностях концентра-
ции внимания, общей слабости, потливо-
сти, неприятных ощущениях в различных 
частях тела, отсутствии чувства отдыха по-
сле сна. В то же время НН стиль, обуслов-
ленный снижением активации центральных 
регуляторных механизмов нервной системы 
с преобладанием парасимпатических влия-
ний, является не только наиболее неэффек-
тивным, но и отражает неумение исполь-
зовать внутреннюю и внешнюю обратную 
связь. Для него типичны тенденция к пере-
оценкам, неуверенность, сложности в пере-
ключении способов деятельности, попытки 
преодоления тревожности за счёт стремле-
ния всё планировать, консерватизма, упрям-
ства и педантичности, неумение адекватно 
реагировать в быстро меняющейся обста-
новке, оценивать промежуточные результа-
ты и корректировать своё поведение. 

Заключение
Проведенное исследование подтверж-

дает ранние данные о том, что одна и та же 
функциональная система восприятия ин-
формации человеком не только по-разному 
регулируется при различных (внутренних 
и внешних) контурах обратной связи, но и, 
образуя специфичные взаимосвязи с пси-
хофизиологическими и энергетическими 
особенностями индивидуальности, регу-
ляторно-личностными свойствами и про-
извольными регуляторными процессами, 
формирует индивидуальный стиль саморе-
гуляции, в котором могут отражаться адап-
тационные возможности человека [3, 4, 6]. 
При этом достоверно преобладающие у здо-
ровых людей стили с высокой точностью 
саморегуляции восприятия информации 
или повышающие её при введении внеш-

ней обратной связи (ТТ, СТ, НТ, НС) явля-
ются наиболее адаптивными. Достоверное 
преобладание НН и СН стилей у больных 
с психическими расстройствами, сходство 
их характеристик с патохарактерологиче-
скими проявлениями, типичными для ис-
следуемых расстройств, указывает, что 
данные стили являются наиболее неадап-
тивными [9]. Люди с данными стилями са-
морегуляции восприятия по тем или иным 
причинам максимально неэффективно ис-
пользуют внешнюю обратную связь, даже 
если они умеют хорошо использовать свой 
прошлый опыт (внутренние связи). Полу-
ченные данные согласуются с представ-
лениями о многоуровневом обеспечении 
процессов саморегуляции и с системной 
концепцией адаптации человека и свиде-
тельствуют о том, что при неадаптивных 
стилях саморегуляции восприятия инфор-
мации патогенетически наиболее обоснова-
ны методы психотерапии и реабилитации, 
не требующие задействования внешней об-
ратной связи [8, 11, 14]. 
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ВЛИЯНИЕ АРГОНОПЛАЗМЕННОЙ КОАГУЛЯЦИИ НА СКОРОСТЬ 

РЕГЕНЕРАЦИИ КОСТНОЙ ТКАНИ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
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Статья посвящена изучению влияния аргоноплазменной коагуляции на скорость регенерации костной 
ткани в экспериментальных условиях. Известно, что аргоноплазменная коагуляция даёт заметные клиниче-
ские преимущества – возможность полного гемостаза на большой поверхности с созданием тонкого (около 
1–2 мм) надёжного струпа с минимальным риском возникновения повторных кровотечений. Именно по-
этому после воздействия аргон-усиленного коагулятора разрушение и некроз ткани меньше, чем при клас-
сической электрохирургии, итогом чего является более быстрое заживление костной и кожной раны. Для 
проведения эксперимента были подобраны две группы беспородных крыс-самцов в возрасте 5–6 месяцев, 
содержащихся в одинаковых клеточных условиях и получающих одинаковый рацион на протяжении всего 
опыта (всего 30 животных). У опытных крыс место перфорации кости обрабатывали аргоноплазмой при 
помощи аппарата ФОТЕК ЕА 141с течение 4 секунд, не нагревая ткань выше 50°, после чего проводили 
лабораторное и морфологическое исследования. 
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Скорость регенерации костной ткани 
у животных отличается как в породном, 
так в возрастном аспекте. По мнению мно-
гих авторов, она зависит от интенсивности 
микроциркуляции в очаге повреждения, 
особенностей перелома, стабильности фик-
сации отломков и расстояния между ними 
[5]. Аргон, не являясь биологически индиф-
ферентным газом, в нормобарических ги-
поксических условиях оказывает влияние на 
развитие и газообмен позвоночных. Повы-
шение его парциального давления в услови-
ях нормобарической гипоксической гипок-
сии вызывает эффект большего потребления 
кислорода у крыс и угнетение развития тра-
вяной лягушки и костистой рыбы вьюна [3].

Основа для воздействия аргоноплаз-
менной коагуляции, как и любой другой 
электрокоагуляции, – переменный электри-
ческий ток, проходящий через ткани. Един-
ственное различие заключается в том, что 

активный электрод снабжён устройством, 
создающим на его конце факел аргоновой 
плазмы, суммарный электрический заряд 
которой приблизительно равен нулю [2]. 
Присутствие свободных электрических за-
рядов делает плазму проводящей средой, 
что обусловливает её заметно большее вза-
имодействие с магнитным и электрическим 
полями. Поэтому аргоновая плазма стано-
вится отличным проводником электриче-
ского тока от активного электрода к тканям. 
При аргоноплазменном воздействии факел 
аргоновой плазмы выступает сфокусиро-
ванным газообразным продолжением актив-
ного электрода, что исключает его микроб-
ную контаминацию и прилипание к нему 
ткани. Кроме того, поток аргона вытесняет 
кислород из зоны воздействия, препятствуя 
окислению ткани. Пучок ионизированно-
го аргона имеет низкую теплоёмкость и не 
способен разогреть ткани до температуры 
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выше 100 °C. Таким образом, при надёжной 
коагуляции мелких сосудов и качественном 
гемостазе не возникает грубого термиче-
ского повреждения ткани, если сравнивать 
с контактной электрокоагуляцией. 

Аргоноплазменная коагуляция даёт за-
метные преимущества клинического свой-
ства. Одно из главных – возможность пол-
ного гемостаза на большой поверхности 
с созданием тонкого (около 1–2 мм) надёж-
ного струпа с минимальным риском возник-
новения повторных кровотечений. Именно 
поэтому после воздействия аргон-усиленно-
го коагулятора разрушение и некроз ткани 
меньше, чем при классической электрохи-
рургии, а итогом ее применения становится 
более быстрое заживление раны с формиро-
ванием эластичного мышечного рубца с ми-
нимумом соединительной ткани [4].

Физические свойства аргоноплазменной 
коагуляции – прямое термическое воздей-
ствие на микробный агент, улучшение репа-
ративных процессов без расплавления швов 
из синтетического материала способствуют, 
по мнению авторов, формированию более 
полноценного мышечного рубца, например, 
на матке после кесарева сечения и сохране-
нию репродуктивной функции [4]. Эти же 
авторы наблюдали усиление регенеративных 
процессов на стенке матки в области шва по-
сле обработки его факелом аргоновой плаз-
мы. При исследовании воздействия расфоку-
сированного плазменного потока аргона на 
возбудителей раневой инфекции были полу-
чены данные о бактерицидном и модулирую-
щем действии плазмы аргона в определенном 
режиме на контрольные штаммы S. aureus, 
E. coli и K. pneumoniaeinvitro. Был установлен 
выраженный бактерицидный эффект преиму-
щественно на грамотрицательные бактерии 
и незначительное модулирующее действие на 
биологические свойства бактерий, в основ-
ном грамположительных [3].

Цель эксперимента – определить вли-
яние аргоноплазменной коагуляции на ско-
рость регенерации костной ткани у крыс 
в эксперименте.

Материалы и методы исследования
Для проведения эксперимента были подобраны 

две группы беспородных крыс-самцов в возрасте 
5–6 месяцев, содержащихся в одинаковых клеточ-
ных условиях и получающих одинаковый рацион на 
протяжении всего опыта (всего 30 животных). У кон-
трольных животных после анестезиологического 
обеспечения проводили перфорацию средней трети 
бедренной кости стоматологическим буром диаме-
тром 2 мм, после чего закрывали рану узловатым 
прерывистым швом, используя не рассасывающийся 
шовный материал. 

У опытных крыс место перфорации кости обра-
батывали аргоноплазменной коагуляцией при помо-

щи аппарата ФОТЕК ЕА 141 с течение 4 с, не нагре-
вая ткань выше 50°.

Для получения биообразцов животных выводили 
из эксперимента на 10, 20, 30 и 45 день опыта по 3 го-
ловы из каждой группы.

В крови животных определяли количество 
эритроцитов, гемоглобина, лейкоцитов и их фрак-
ции, скорость оседания эритроцитов, уровень 
общего белка, холестерина, билирубина, актив-
ность аминотрансфераз, щелочной фосфотазы, 
маркёров остеогенеза, С-реактивный белок, им-
муноглобулины А, М, G. Через каждые 10 дней 
проводили рентгенологическое исследование бе-
дренной кости, при выведении животных из экс-
перимента исследовали макропрепарат и брали 
костную ткань по месту перфорации для гистологичес-
кого исследования. 

Результаты исследований 
и их обсуждение

При исследовании крови контрольных 
крыс было обнаружено, что проведение 
перфорации бедренной кости вызыва-
ет снижение количества эритроцитов на 
30,9 % к 10 дню опыта по сравнению с ис-
ходными данными (табл. 1). У опытных 
крыс снижение количества эритроцитов 
к этому же сроку составило 8,5 %. У кон-
трольных и опытных животных количе-
ство этих клеток было на протяжении опы-
та ниже исходных значений, однако в крови 
крыс, подвергнутых обработке аргоном, их 
количество было всегда больше, чем у кон-
трольных животных. Зависимость в дина-
мике изменений количества лейкоцитов 
была аналогичной динамике эритроцитов. 
Содержание гемоглобина в эритроцитах 
после проведения операции снижалось 
в обеих группах, примерно в равном ко-
личестве до 20 суток опыта с последую-
щей тенденцией к восстановлению уровня 
к 45 суткам эксперимента. При анализе 
фракций лейкоцитов обращает внимание 
повышение количества сегментоядерных 
нейтрофилов уже к 10 суткам на 10,8 % 
у контрольных крыс и на 26,2 % у опыт-
ных. Тенденция к увеличению этих клеток 
в крови опытных животных по сравнению 
с контрольной группой сохранялась до кон-
ца исследований. Содержание лимфоцитов 
также увеличивалось в крови контрольных 
и опытных групп к 10 дню наблюдений на 
12,8 и 23,9 % соответственно. 

Если учитывать, что уровень лимфо-
цитов поднимается при воспалительной 
реакции тканей [1], то напрашивается вы-
вод о более яркой воспалительной реакции 
у животных контрольной группы и менее 
выраженной у опытных животных. Моно-
циты как представители гуморального 
фагоцитарного звена иммунной системы 
также подчёркивают менее выраженную 



35

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

воспалительную реакция после оператив-
ного вмешательства у опытных животных. 
Их содержание по сравнению с исходными 

данными увеличивалось к 10 дню опыта 
у контрольных крыс на 51,2 %, у опытных 
животных на 28,1 %. 

Таблица 1
Изменения общеклинических показателей крови 
у крыс контрольной и основной групп (n = 30)

Ед. 
изм.

Сроки эксперимента
До опыта 10 дней 20 дней 30 дней 45 дней

контр. опыт контр. опыт контр. опыт контр. опыт контр. опыт
Эритроциты 106 6,9 6,4 5,27 5,9 5,0 5,8 5,2 5,9 5,1 5,8
Лейкоциты 103 5,9 5,5 3,2 4,6 6,0 4,9 5,7 5,0 5,1 5,1
Гемоглобин г/л 14,2 14,1 12,7 12,3 12 13 14 14 13,5 14
Эозинофилы  % 1 0 1,5 0 1,0 0,4 1,9 0,8 1,5 0,8
Н.Палочкоядер  % 4,2 5,1 3,5 4,0 5,2 4,9 7,0 4,5 6,3 4,9
Н. Сегментоядер.  % 40,6 39,7 45,5 50,1 43,5 52,1 45,6 49,5 39,5 40,1
Лимфоциты  % 39,9 32,2 45,0 39,9 49,5 36,4 50,1 37,7 50,5 38,1
Моноциты  % 3,3 3,2 5,0 4,1 2,5 3,9 3,9 4,6 3,5 3,9
СОЭ Мм/ч 0,7 0,8 1,2 1,0 1,7 1,9 1,9 2,0 1,1 1,0

Анализируя биохимические показате-
ли периферической крови крыс (табл. 2), 
необходимо отметить, что существуют от-
личия в концентрации и активности мета-
болитов в контрольной и опытной группах, 
указывающие на влияние аргоноплазменно-
го воздействия на костную и прилежащую 
к ней мышечную ткань. При детальном 
рассмотрении материала мы отмечали в ак-
тивности аланинаминотрансферазы (ALT) 
к 10 суткам эксперимента увеличение ак-
тивности этого фермента в обеих группах 
животных, но у опытных крыс увеличение 
составило в 1,6 раза, тогда как у контроль-
ных в 1,9 раза. К 20 суткам опыта повышен-
ная активность осталась только у контроль-
ных крыс, тогда как у опытных активность 
этого фермента нормализовалась до перво-
начальной. 

В активности аспартатаминотрансфера-
зы (AST) отмечалась та же тенденция. По-
скольку трансферазы являются внутрикле-
точными ферментами и в крови появляются 
при активном апоптозе, то, по-видимому, 
процесс интенсивного распада клеток по-
сле операции заканчивается у опытных жи-
вотных к 10 суткам, а у контрольных только 
к 20 суткам. В отношении активности ами-
лазы, концентрации глюкозы, мочевины, 
общего белка и общего билирубина значи-
мых изменений не наблюдалось. В актив-
ности щелочной фосфотазымы отмечали 
увеличение к 10 суткам в 1,4 раза в кро-
ви контрольных крыс и в 2,4 раза в крови 
опытных животных. Щелочная фосфотаза 
вырабатывается печенью и костной тканью. 
Поскольку биохимические показатели кро-
ви показали на спокойное состояние печени 

(мочевина, общий белок, общий билирубин) 
то, по-видимому, изменения активности ще-
лочной фосфотазы связано с костной тка-
нью. Этот фермент вырабатывается остео -
цитами и в крови повышается при разру-
шении костной ткани. В первые 7–12 суток 
после травмы кости происходит активация 
остеокластов (фагоциты костной ткани), ко-
торые разрушают краевые, повреждённые 
остеоциты и вызывают интенсивное вы-
брасывание щелочной фосфатазы в кровь. 
Просматривая динамику изменений актив-
ности этого фермента в циркулирующей 
крови на протяжении 45 суток после опера-
ции можно предположить, что аргоноплаз-
ма вызывает интенсивное очищение очага 
повреждения от травмированных костных 
клеток, что, в свою очередь, вызывает уско-
рение регенерации костной ткани. 

Значимых изменений в динамике фос-
фора в крови контрольных и опытных мы 
не обнаружили. Концентрация кальция из-
менялась на протяжении опыта, но всегда 
была ниже первоначальных значений. Не-
обходимо отметить, что уровень в крови 
опытных крыс этого элемента был ниже, 
чем в контрольной группе. Возможно, эта 
зависимость связана с более интенсивным 
отложением кальция в повреждённой кости. 

Выводы
Результаты эксперимента привели нас 

к выводу о возможности аргоноплазмен-
ного воздействия на увеличение скорости 
регенеративных процессов в костной тка-
ни после перфорации длинных трубчатых 
костей у крыс в эксперименте. При под-
тверждении данной гипотезы на серии 
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опытов с более крупными животными 
и получении оптимистичных результа-
тов возможно обсуждение вопроса о при-

менении аргоноплазменного воздействия 
в практике травматологических и ортопе-
дических операций.

Таблица 2
Изменения биохимических показателей крови у крыс контрольной группы и крыс, 

подвергнутых обработке аргоноплазмой n = 30

Ед. изм.
Сроки эксперимента

До опыта 10 дней 20 дней 30 дней 45 дней
контр. опыт контр. опыт контр. опыт контр. опыт контр. опыт

ALT IU/L 49,2 47,1 92,5 76,4 67,5 49,0 69,0 42,9 60,2 50,1
AST IU/L 189 177 227 298,2 320 230 293 200 178 188
Амилаза IU/L 721 696 720 650 872 711 1060 878 932 821
Глюкоза MMOL/L 3,59 3,51 3,90 4,0 3.55 4,01 3.28 3,99 4,0 3,87
Мочевина MMOL/L 7,12 6,9 5,9 6,0 6.0 6,1 6.4 5,6 6,3 5,6
Общий белок G/L 63,1 59,8 56,3 53,0 66.9 62,1 71,2 69,5 75,3 62,1
Общий били-
рубин Umol/l 4,0 3,9 4,1 4,4 4,4 4,1 4,3 4,7 4,2 4,9

Холестерин mmol/l 1,90 1,96 2,0 2,6 2,66 2,9 2.97 2,4 2,41 2,3
Щелочная фос-
фатаза IU/L 96 84 167 198 221 157 155 99 141 120

Креатинин Umol/l 36 41 54 63 43 57 56,3 51 50 44
Кальций MMOL/L 2,71 2,70 2,58 2,31 2,64 2,30 2,43 2,46 2,36 2,41
Фосфор MMOL/L 3,6 3,6 4,5 3,98 2,93 3,31 3,62 3,49 3,74 3,59
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УДК 669.71:616.23/24-057:612.017.1
ЦИТОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ У РАБОТАЮЩИХ 
В АЛЮМИНИЕВОЙ ПРОМЫШЛЕННОСТИ 

С ПРОФЕССИОНАЛЬНОЙ БРОНХОЛЕГОЧНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ
Бодиенкова Г.М., Боклаженко Е.В.

ФГБУ «Восточно-Сибирский научный центр экологии человека» СО РАМН, Ангарск, 
e-mail: immun11@yandex.ru

На алюминиевых заводах в воздухе рабочей зоны, особенно электролизных цехов, присутствует мно-
жество вредных производственных факторов, оказывающих повреждающее действие на организм работаю-
щих с последующим развитием профессиональных заболеваний. Начальные стадии развития данных пато-
логий имеют слабовыраженные клинические проявления. Характеристика цитокинового статуса и его роль 
в прогрессировании бронхолегочной патологии у работающих в алюминиевой промышленности является 
актуальной проблемой. Целью данного исследования явилась оценка изменений в содержании про- и про-
тивовоспалительных цитокинов у работающих в алюминиевой промышленности с бронхолегочной пато-
логией. Под наблюдением находились 58 мужчин, работников алюминиевой промышленности основных 
профессий – электролизники, литейщики, футеровщики и контрольная группа – 47 условно здоровых муж-
чин. Содержание цитокинов IL-1β, IL-4, IL-8, IL-10, TNF-α, INF-γ определяли в сыворотке крови методом 
твердофазного иммуноферментного анализа. У работающих выявлено достоверно высокое содержание про-
воспалительных цитокинов: IL-1β и IL-8 (5,49 ± 0,83; 27,72 ± 7,05 пг/мл против 1,15 ± 0,4; 3,01 ± 0,5 пг/мл 
в контроле). Установленная гиперпродукция цитокинов провоспалительного действия может усиливать 
процессы воспаления и способствовать прогрессированию патологического процесса у больных с бронхо-
легочной патологией. Одновременно достоверно снижался IL-4 (1,15 ± 0,68 пг/мл; относительно контроля 
10,0 ± 3,0 пг/мл), противовоспалительный цитокин, принимающий участие в ограничении воспалительного 
ответа, подавляя секрецию провоспалительных цитокинов и регулируя таким образом тяжесть повреждения 
тканей. Исследования в этом направлении позволят уточнить иммунные механизмы формирования бронхо-
легочной патологии у работающих в алюминиевой промышленности, что в свою очередь будет способство-
вать оптимальной терапии и контролю за прогрессированием заболевания.

Ключевые слова: работники алюминиевого производства, цитокины, бронхолегочная патология

CYTOKINE PROFILE IN EMPLOYEES WORKING IN ALUMINIUM INDUSTRY 
WITH OCCUPATIONAL BRONCHO-PULMONARY PATHOLOGY

Bodienkova G.M., Boklazhenko E.V.
Federal State Budgetary Institution East-Siberian scientifi c centre of human ecology, Siberian 
Department of Russian Academy of Medical Sciences, Angarsk, e-mail: immun11@yandex.ru.

The numerous harmful production factors which may exert the injuring effect on the employees’ organism 
with the following development of occupational diseases are known to present at the aluminium productions in the 
air of the working zone, especially in the electrolysis shops. The initial development stages of these pathologies 
are considered as the poorly expressed clinical manifestations. The characteristics of cytokine status and its role in 
progressing the broncho-pulmonary pathology in the employees of aluminium industry are known to be an actual 
problem. This study aimed to assess the changes in the contents of the pro- and anti-infl ammatory cytokines in the 
employees of aluminium industry with broncho-pulmonary pathology. The study group consisted of 58 males, the 
employees of the main occupations in aluminium industry – the electrolysists, founders and liners. The control 
group consisted of 47 conditionally healthy males. The contents of cytokines IL-1β, IL-4, IL-8, IL-10, TNF-α and 
INF-γ were determined in the blood sera using the method of hard-phasic immunoferment analysis. The signifi cantly 
high contents of the pro-infl ammatory cytokines IL-1β and IL-8 (5,49 ± 0,83; 27,72 ± 7,05 pg/ml vs 1,15 ± 0,4; 
3,01 ± 0,5 pg/ml in control group) were revealed in the employees. The revealed hyperproduction of the cytokines 
with pro-infl ammatory effect may enchance the processes of infl ammatory and promote progressing the pathological 
process in the patients with broncho-pulmonary pathology. At the same time, IL-4 (1,15 ± 0,68 pg/ml vs control 
10,0 ± 3,0 pg/ml), the anti-infl ammatory cytokine which may take part in limiting the infl ammatory response, depress 
the secretion of the pro-infl ammatory cytokines and regulate the severity of tissue legions, was signifi cantly found 
to decrease. The studies performed in this direction may allow to defi ne more precisely the immune mechanisms of 
forming the broncho-pulmonary pathology in the employees of aluminium industry, which would in turn promote 
performing the optimal therapy and follow-up the progressing disease.

Keywords: employees, aluminium production, cytokines, broncho-pulmonary pathology

Согласно проведенной ВОЗ оценке бре-
мени болезней, более двух миллионов слу-
чаев преждевременной смерти ежегодно 
связаны с неблагоприятными условиями 
производства. Работники производствен-
ных предприятий относятся к специфиче-
ской группе риска, испытывающей двойную 
нагрузку внешних неблагоприятных факто-

ров: в условиях среды обитания и в процес-
се трудовой деятельности [1].

На алюминиевых заводах в воздухе 
рабочей зоны, особенно электролизных 
цехов, присутствует множество вредных 
производственных факторов (фтористый 
водород, фториды, металлическая и фтор-
содержащая пыли и смолистые вещества, 
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в состав которых входят полициклические 
ароматические углеводороды, в том числе 
бенз(а)пирен), оказывающих поврежда-
ющее действие на организм работающих 
с последующим развитием профессиональ-
ных заболеваний. 

В многочисленных исследованиях в на-
шей стране и за рубежом основное внима-
ние уделялось фтору и его соединениям, 
а также влиянию их на организм, в первую 
очередь, на бронхолегочную и костную си-
стемы [2]. Начальные стадии развития дан-
ных патологий имеют слабовыраженные 
клинические проявления. Следует отме-
тить, что до настоящего времени без долж-
ного внимания клиницистов остаются мета-
болические и функциональные нарушения 
у работающих в алюминиевой промыш-
ленности с патологическими изменениями 
в бронхолегочной системе, развитие кото-
рых определяется степенью иммунодефи-
цитного состояния [3]. Механизмы фор-
мирования заболеваний органов дыхания 
являются гетерогенными, реализация их 
сопровождается перестройкой клеточных 
структур легочной ткани, изменением им-
мунной и гуморальной реактивности, ме-
таболических процессов в легких, актива-
цией провоспалительных биологических 
субстанций с развитием воспаления во мно-
гих его проявлениях [5]. 

Следует также отметить, что в совре-
менной литературе недостаточно сведений, 
касающихся роли цитокинов в патогенезе 
формирования бронхолегочной патологии 
у работающих электролизных цехов. Про-
воспалительные цитокины оказывают вли-
яние практически на все органы и систе-
мы организма, участвующие в регуляции 
системы гомеостаза [4]. Характеристика 
цитокинового статуса и его роль в прогрес-
сировании бронхолегочной патологии у ра-
ботающих в алюминиевой промышлен-
ности является актуальной проблемой. 
Исследования в этом направлении позволят 
уточнить иммунные механизмы формиро-
вания бронхолегочной патологии у рабо-
тающих в алюминиевой промышленности, 
что в свою очередь будет способствовать 
оптимизации терапии и контролю за про-
грессированием заболевания. 

Целью данного исследования явилась 
оценка изменений в содержании про- и про-
тивовоспалительных цитокинов у работа-
ющих в алюминиевой промышленности 
с бронхолегочной патологией.

Материалы и методы исследования
Наблюдения выполнены на группе работников 

алюминиевой промышленности в количестве 58 че-
ловек основных профессий – электролизники, литей-

щики, футеровщики – представителей мужского пола 
в возрасте от 40 до 70 лет. Стаж работы варьировался 
от 19 до 38 лет. На основании углубленного обследо-
вания врачами клиники института всем им поставлен 
диагноз «профессиональный хронический токсико-пы-
левой бронхит». Контрольную группу условно здоро-
вых мужчин в количестве 47 человек составили лица 
репрезентативного возраста и общего трудового стажа, 
не имеющие в профессиональном маршруте контак-
та с вредными веществами. Исследования выполнены 
с информированного согласия пациентов и соответ-
ствуют этическим нормам Хельсинкской декларации 
(2000 г.) и Приказу Минздрава РФ № 266 (19.06.2003 г.).

Содержание цитокинов IL-1β, IL-4, IL-8, IL-
10, TNF-α, INF-γ определяли в сыворотке крови 
методом твердофазного иммуноферментного ана-
лиза, с использованием тест систем производства 
«Вектор-Бест» (г. Новосибирск). Статистическую об-
работку результатов осуществляли с использованием 
пакета прикладных программ STATISTICA 6.0 в среде 
Windows (№ AXXR004E642326FA, правообладатель 
лицензии – «ВСНЦ ЭЧ» СО РАМН). Для показателей 
рассчитывалась средняя арифметическая (M), ошиб-
ка средней арифметической (m), стандартные откло-
нения (σ), медиана (Ме) и интерквартильный размах 
(25-й и 75-й процентили). Достоверность различий 
средних оценивалась с использованием параметри-
ческих и непараметрических критериев Стьюдента 
(при нормальном распределении) и Манна–Уитни 
с учетом поправки Бонферонни (при отличающемся 
от нормального распределения).

Результаты исследования 
и их обсуждение

При оценке результатов выявлено на-
рушение цитокинового баланса. Изучае-
мые показатели представлены в таблице, 
их анализ свидетельствует о том, что у ра-
ботающих с бронхо-легочной патологией 
в алюминиевой промышленности выявле-
но достоверно высокое содержание про-
воспалительных цитокинов: IL-1β и IL-8 
(5,49 ± 0,83; 27,72 ± 7,05 пг/мл против 
1,15 ± 0,4; 3,01 ± 0,5 пг/мл в контроле). Ука-
занные цитокины, идентифицированные 
ранее как эндогенные пирогенны, вовлече-
ны в воспалительный процесс. Стимулиру-
ют выпуск простагландинов и коллагеназы 
из синовиальных клеток. Заслуживает осо-
бого внимания и интереса изучение концен-
трации TNF-α и INF-γ, которые, являясь им-
муностимуляторами и медиаторами ответа 
на воспаление, играют роль в устойчивости 
организма человека к инфекции, их уровень 
значительно падал по сравнению с контро-
лем (0,15 ± 0,07; 2,22 ± 1,75 и 2,45 ± 0,7; 
4,79 ± 2,3 пг/мл соответственно). Проведен-
ные исследования изучения цитокиново-
го профиля у работающих в алюминиевой 
промышленности показали, что развитие 
бронхолегочной патологии сопровождает-
ся преобладанием активности провоспали-
тельных цитокинов. Установленная гипер-
продукция цитокинов провоспалительного 
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действия у больных с бронхо-легочной па-
тологией может потенцировать процес-
сы воспаления и способствовать прогрес-
сированию патологического процесса. 
Параллельно достоверно снижался IL-4 
(1,15 ± 0,68 пг/мл) относительно контроля 
(10,0 ± 3,0 пг/мл). Противовоспалительные 
цитокины, в частности, IL-4 принимают 
участие в ограничении воспалительного от-
вета, подавляя секрецию провоспалитель-
ных и регулируя таким образом тяжесть 
повреждения тканей. Понижение концен-

трации IL-4 у обследованных нами работа-
ющих усугубляет течение воспалительного 
процесса. Что касается IL-10, содержание 
которого (6,54 ± 2,48 пг/мл) не отличалось 
от аналогичного показателя в группе кон-
троля (6,01 ± 2,0 пг/мл), то следует отме-
тить, что указанный интерлейкин с его про-
тивовоспалительной активностью способен 
влиять на продукцию TNF-α. Данный факт, 
по-видимому, может объяснить снижение 
TNF-α у обследованных лиц с бронхолегоч-
ной патологией.

Изменение цитокинового профиля у работающих 
в производстве алюминия М ± m, Ме (Q25-Q75)

Наименование показателей, пг/мл Стажированные работники (n = 58) Контроль (n = 47)
IL-1β 5,49 ± 0,83*

4,33 (0,87–7,5)
1,15 ± 0,4

0,01 (0,01-1,17)
IL-8 27,72 ± 7,05

1,62 (0,01–11,24)
3,01 ± 0,5

2,8 (1,8–3,15)
IL-4 1,15 ± 0,68* 

0,01 (0,01-0,01)
10,0 ± 3,0

0,10 (0,1–8,8)
IL-10 6,54 ± 2,48

0,01 (0,01–5,99)
6,01 ± 2,0

0,01 (0,01–4,08)
TNF-α 0,15 ± 0,07 *

0,01 (0,01–0,01)
2,45 ± 0,7

0,89 (0,12–2,4)
INF-γ 2,22 ± 1,75* 

0,01 (0,01–0,01)
4,79 ± 2,3

0,2 (0,2–0,2)

П р и м е ч а н и е .  * – различия относительно контроля достоверны по Манна-Уитни при 
р < 0,05-0,001.

Заключая в целом представленные ма-
териалы, необходимо отметить выявлен-
ный дисбаланс про- и противовоспалитель-
ных цитокинов, усугубляющий течение 
патологического процесса у пациентов 
с бронхолегочной патологией, работающих 
в алюминиевой промышленности. Установ-
ленные изменения в содержании цитокинов 
при профессиональных бронхолегочных 
заболеваниях рекомендуется использовать 
для мониторинга клинического течения 
хронических заболеваний легких с целью 
предупреждения прогрессирования легоч-
ной патологии у работающих в алюминие-
вой промышленности.
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ОТ СТАДИИ ПАТОЛОГИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА
Борисова Л.И., Чередниченко Л.П., Карпов С.М.

ГБОУ ВПО «Ставропольской государственной медицинской академии», 
Ставрополь, e-mail: lubov.borisova38@mail.ru

Проведено исследование состояния глазного дна у 40 пациентов (80 глаз) с остеохондрозом шейного 
отдела позвоночника в возрасте от 20 до 45 лет, из них 15 пациентов с I и II стадией, 15 с III стадией и 10 
с IV стадией этого заболевания. Установлено, что у всех пациентов с шейным остеохондрозом отмечаются 
изменения на глазном дне, а выраженность этих изменений зависит от степени недостаточности церебраль-
ной гемодинамики соответствующей стадии развития дегенеративно-дистрофических изменений в шейном 
отделе позвоночника. Проанализированы ретинальные проявления, появляющиеся по мере прогрессирова-
ния заболевания. Учитывая распределение клинических признаков и изменений на глазном дне по стадиям 
шейного остеохондроза, степень недостаточности церебральной гемодинамики и стадию заболевания можно 
оценить по выраженности преходящих зрительных нарушений и патологических ретинальных изменений.

Ключевые слова: остеохондроз шейного отдела позвоночника, глазное дно, ретинальные проявления, 
ишемические проявления

DYNAMICS OF CHANGES IN THE EYE FUNDUS, DEPENDING ON THE STAGE 
OF THE PATHOLOGICAL PROCESS IN THE DEVELOPMENT 

OF OSTEOARTHRITIS OF THE CERVICAL SPINE
Borisova L.I., Cherednichenko L.P., Karpov S.M.

The Stavropol State Medical University, Stavropol, e-mail: lubov.borisova38@mail.ru

The investigation of the state of the eye fundus in 40 patients (80 eyes) with osteochondrosis of the cervical 
spine at the age of 20 to 40 years, of which 15 patients with stage I and II, 15 stage III and 10 stage IV of the disease. 
Found that all patients with cervical osteochondrosis marked changes in the eye fundus, and the extent of these 
changes depends on the degree of failure of cerebral hemodynamics appropriate stage of degenerative changes in 
the cervical spine. Analyzed retinal displays that appear as the disease progresses. Given the distribution of clinical 
signs and changes in the fundus through the stages of cervical degenerative disc disease, the degree of insuffi ciency 
of cerebral hemodynamics and stage of the disease can be assessed by the severity of transient visual disturbances 
and pathological retinal changes.

Keywords: osteochondrosis of the cervical spine, the back of the eye, retinal display, ischemic symptoms

Среди неврологических заболеваний, 
сопровождающихся цереброваскулярными 
нарушениями, необходимо выделить остео -
хондроз шейного отдела позвоночника 
как занимающий второе место по распро-
страненности после сосудистых заболева-
ний (Н.И. Спиридонов, 1983) [17]. В связи 
с массовой распространенностью этого за-
болевания важно уделять большое значе-
ние доклинической и дифференциальной 
диагностике шейного остеохондроза от 
других заболеваний, сопровождающихся 
нарушениями церебрального кровообра-
щения, определению стадии развития пато-
логического процесса, а также успешному 
лечению, возможностям прогнозирования 
течения заболевания и восстановления зри-
тельных функций. Кроме того, очень часто 
первичными жалобами при шейном осте-
охондрозе являются офтальмологические, 
они отмечаются почти всегда наряду с дру-
гими проявлениями данного заболевания, 
потому необходимо проводить офтальмоло-
гическое обследование которое позволяет 
оценить морфо-функциональные особен-
ности состояния глазного дна и зрительные 

нарушения, характерные для шейного ос-
теохондроза, а также механизм их развития 
и наиболее специфичные для каждой ста-
дии данного заболевания офтальмологиче-
ские признаки [6].

Виллизиев круг, как известно, формиру-
ется из сосудов вертебро-базилярного и ка-
ротидного бассейнов, причём в состав по-
следнего входит глазничная артерия, ветвью 
которой является центральная артерия сетчат-
ки. Из этого следует, что при шейном остео-
хондрозе может страдать орган зрения [12]. 

В основу выделения степеней выражен-
ности ретинальных изменений положена 
клиническая классификация стадий осте-
охондроза, предложенная нейрохирургом 
А.И. Осна и невропатологом Я.Ю. Попе-
лянским в 1971 г., в которой отражены ос-
новные патогенетические этапы развития 
заболевания [10]. Объективным инструмен-
тальным критерием разграничения патоло-
гического процесса соответственно данной 
классификации являлось рентгенологиче-
ское исследование.

I стадия – происходит внутридисковое 
перемещение ядра больше, чем в норме, что 
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приводит к растяжению или сжиманию фи-
брозного кольца.

II стадия – возникают трещины фиброз-
ного кольца и нестабильность пораженного 
позвоночного сегмента.

III стадия – наблюдается полный разрыв 
диска с выпадением грыжи, воспалитель-
ным процессом с возможным с давлением 
нервов и сосудов.

IV стадия – имеется дистрофическое по-
ражение прочих составляющих межпозвон-
кового диска с присоединением спондилеза, 
спондилоартроза и других компенсаторных 
изменений.

Согласно этой классификации, I и II ста-
дии развития остеохондроза шейного отде-
ла позвоночника соответствуют начальным 
ретинальным проявлениям, III стадия – вы-
раженной ангиоретинопатии и прогресси-
рующей ишемии сетчатки, а IV – выражен-
ной ангиоретинопатии, ишемии сетчатки 
и ишемической нейрооптикопатии. 

Цель исследования – выявление харак-
терных для остеохондроза шейного отдела 
позвоночника изменений на глазном дне, 
а также распределение этих изменений в за-
висимости от стадии патологического про-
цесса при развитии заболевания. 

Материалы и методы исследования
Проанализированы результаты 40 клинических 

наблюдений пациентов с остеохондрозом шейного 
отдела позвоночника, не имеющих сопутствующей 
патологии, и 15 соматически здоровых человек. Все-
го в обеих группах 30 женщин и 25 мужчин в возрас-
те от 20 до 45 лет, данная возрастная группа выбрана 
в связи с более частым выявлением заболевания сре-
ди молодого населения. Рост заболеваемости шейным 
остеохондрозом среди молодых возрастных групп на-
селения связан с особенностями труда и повседнев-
ной жизни, а именно с гипокинезией и патогенным 
действием мышечной нагрузки на позвоночник при 
поддержании рабочей позы на производстве, за рулем 
автомобиля, за письменным столом, у экрана компью-
тера, телевизора и др.. В исследуемую группу входят 
15 пациентов с I и II стадией шейного остеохондроза 
по классификации А.И. Осна 1971 г., 15 с II стадией 
и 10 с IV стадией данного заболевания. Так как иссле-
дуемую группу составляют пациенты, страдающие 
только шейным остеохондрозом, то можно считать, 
что все симптомы у них обусловлены этим заболева-
нием. Офтальмологический статус изучался традици-
онно: наружный осмотр органов зрения, визометрия, 
рефрактометрия, измерение внутриглазного давления 
тонометром Маклакова и полей зрения на периметре 
Ферстера, биомикроскопия переднего отрезка глаза 
и глазного дна с обследованием периферии сетчатки, 
гониоскопия [20].

Впервые для исследования влияния остеохон-
дроза шейного отдела позвоночника на орган зрения 
нами использованы современные методы диагности-
ки ретинальных изменений, такие как оптическая 
когерентная томография и фоторегистрация изобра-
жения глазного дна с помощью фундус-камеры (3D 

ОСТ-1000 optical coherence tomography, Type 1A mark 
11 retinal camera TRC – NW7SF), а также компьютер-
ная периметрия периметром «Периком». 

Неврологический статус оценивался по заклю-
чениям невропатолога. Пациентам выполнялись: 
рентгенологическое исследование, компьютерная 
и магнитно-резонансная томография, в том числе 
при необходимости дифференциальной диагностики 
шейного остеохондроза от других патологических из-
менений магистральных сосудов головы и шеи, таких 
как врожденные деформации, сужения, дисплазии 
и др. позвоночных и сонных артерий.

Результаты исследования
и их обсуждение

Анализ изменений на глазном дне, вы-
явленных в исследуемых группах, показал: 
офтальмологические признаки, обнаружен-
ные у пациентов в группе с I и II стадией 
остеохондроза шейного отдела позвоноч-
ника, обусловлены спазмом сосудов мел-
кого калибра в системе внутренних сон-
ных и паравертебральных артерий на фоне 
симпатикотонии, вызванной шейным осте-
охондрозом. Они соответствуют ранним 
преходящим нарушениям церебральной 
гемодинамики, подтверждённым специ-
фичной симптоматикой и характерным для 
данных стадий заболевания, что отмечают 
Е.В. Шмид, Д.К. Лунёв и Н.В. Верещагин 
[5]. Со стороны глаз это проявляется пери-
одическим потемнением, мерцанием, по-
явлением «мушек», искр, цветных пятен 
перед глазами и других фотопсий, а также 
начальными изменениями на глазном дне. 
Наличие изменений на глазном дне кос-
венно подтверждает недостаточность моз-
гового кровообращения, так как данные 
изменения в определённой степени отража-
ют состояние мозгового кровотока. К рети-
нальным проявлениям шейного остеохон-
дроза на I и II стадиях относятся начальные 
ретинальные симптомы: умеренное расши-
рене вен у 13 человек ≈ 87 % в исследуемой 
группе и у 5 ≈ 33 % в контрольной группе, 
сужение артерий по типу обратимого (при 
сохранении эластичности стенки сосуда) 
или необратимого ангиоспазма у 11 ≈ 73 % 
пациентов с шейным остеохондрозом и 
у 3 соматически здоровых человек (20 %), 
симптомы артерио-венозного перекреста 
I степени обнаружены у 11 ≈ 73 % иссле-
дуемых, тогда как в контрольной группе 
у 4 ≈ 27 % встречались лишь единичные 
артерио-венозные перекресты I степени. 
Соответственно при этом исследовании 
у 10 пациентов ≈ 67 % и 4 человек кон-
трольной группы ≈ 27 % обнаружена што-
порообразная извитость сосудов, а деление 
сосудов под прямым углом выявлено только 
среди пациентов у 6 человек ≈ 40 %. Ана-
лиз достоверности проявления указанных 
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признаков у пациентов с исследуемым забо-
леванием показал, что полученные отличия 
достоверны, то есть указанные признаки 
обусловлены развитием данной патологии 
с вероятностью ошибки p ≤ 0,05.

На III стадии остеохондроза шейного 
отдела позвоночника при умеренной недо-
статочности мозгового кровотока помимо 
фотопсий регистрируется появление ско-
том и выпадений полей зрения, обуслов-
ленное вазоспазмом или экстравазальной 
компрессией мелких и более крупных вет-
вей магистральных сосудов головы и шеи. 
Усиливаются проявления ангиоретинопа-
тии: значительное венозное полнокровие 
встречается у всех обследуемых, сужение 
артерий по типу ангиоспазма, ангиосклероз 
у 14 ≈ 93 % пациентов, склероз сосудистой 
стенки в данном случае обусловлен дис-
трофическими процессами, происходящи-
ми в ней на фоне ишемии сетчатки, пре-
рывистый кровоток приводит к появлению 
симптома прерывистых, «чёткообразных» 
сосудов, стенка которых частично завуали-
рована утолщённой, отечной сетчаткой, этот 
симптом обнаружен у 6 человек ≈ 40 %, по-
являются симптомы артерио-венозного пе-
рекреста II–III степени у 10 человек ≈ 67 %, 
связанные не только со склеротическими 
поражениями артериальной стенки, но и 
с утолщением сетчатки при отёке, чаще 
встречаются штопорообразная извитость 
сосудов, в том числе в парамакулярной об-
ласти у 13 человек ≈ 87 % и симптом деле-
ния сосудов под прямым углом у 8 ≈ 53 % 
исследуемых.

На IV стадии шейного остеохондроза 
в связи с выраженной недостаточностью 
церебрального кровообращения помимо 
усиления предшествующей симтоматики 
у пациентов отмечались периоды полной 
потери зрения, связанные с выраженным 
спазмом и компрессией сосудов головы 
и шеи мелкого, среднего и крупного диаме-
тра. На глазном дне помимо усиления вы-
шеуказанных симптомов ангиоретинопатии 
развиваются признаки ишемии сетчатки 
и ишемической нейрооптикопатии [1, 16]: 
сетчатка становится серовато-белого цве-
та, выражен симптом «чёткообразности» – 
прерывистости контуров стенки сосудов за 
счет отечной сетчатки у 8 пациентов ≈ 80 %, 
у 5–50 % обследуемых появляются призна-
ки начальной неоваскуляризации, диск зри-
тельного нерва пастозный с сероватым от-
тенком, его контуры могут быть стушеваны, 
в том числе вследствие перипапиллярного 
утолщения и отёка сетчатки такие измене-
ния встречались у 7 человек – 70 %, физио-
логическая экскавация расширена, подрыта 
у 6–60 % исследуемых.

В патогенезе остеохондроза шейно-
го отдела позвоночника [19] оговаривает-
ся возможное влияние симпатикотонии на 
внутренние сонные и паравертебральные 
артерии с развитием вазоспазма данных 
сосудов и их ветвей, что частично рассма-
тривается Л.Н. Тарасовой и легло в основу 
данной работы. При исследовании пациен-
тов со стенозом внутренней сонной артерии 
в сочетании с нарушением кровообращения 
в вертебробазилярном бассейне наблюдают-
ся похожие ретинальные изменения и про-
стая склеротическая симметричная атрофия 
с контурами псевдоглаукоматозной экскава-
ции, постепенно нарастающая по мере про-
грессирования недостаточности мозгового 
кровообращения, что указывает на развитие 
ишемического процесса [4, 7, 18]. 

Представленные результаты подтверж-
дены данными калиброметрии ретиналь-
ных сосудов, подобными полученным 
ранее другими авторами [5, 12]. А.Н. Са-
мойлов с помощью калиброметрии сосудов 
глазного дна при шейном остеохондрозе 
обнаружил расширение ретинальных вен, 
сужение артерий, которое сочеталось с их 
склерозированием, симптомами перекрёста 
и делением под прямым углом. Данные про-
явления развиваются в результате ишемии 
сетчатки, вызванной нарушением кровото-
ка во внутренних сонных и паравертебраль-
ных артериях при шейном остеохондрозе. 
Так как появление начальных ретинальных 
симптомов отражает раннюю стадию фор-
мирования цереброваскулярной недоста-
точности при данном заболевании, то такие 
симптомы в сочетании с остальными про-
явлениями характерными для остеохондро-
за шейного отдела позвоночника, следует 
считать ранними диагностическими при-
знаками данной патологии, и необходимо 
оценивать врачу практического здравоохра-
нения при диагностике и лечении этого за-
болевания. 

Заключение
Учитывая распределение клинических 

признаков и изменений на глазном дне по 
стадиям шейного остеохондроза, степень 
недостаточности церебральной гемодина-
мики, стадию заболевания можно оценить 
по выраженности преходящих зрительных 
нарушений и патологических ретиналь-
ных изменений. Для этого необходимо 
использовать функциональные методы 
исследования (визометрия, периметрия), 
осмотра глазного дна (офтальмоскопия, 
биомикроскопия) и оптическую когерент-
ную томографию, что имеет большое зна-
чение для первичной и дифференциальной 
диагностики исследуемого заболевания, 
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коррекции тактики и оценки результатов 
лечения, возможности прогнозирования 
течения заболевания и восстановления 
зрительных функций [8].
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КЛИНИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ БОЛЕВЫХ 
И ПАРЕСТЕТИЧЕСКИХ СИНДРОМОВ ЯЗЫКА

Борисова Э.Г.
ГБОУ ВПО «Воронежская государственная медицинская академия 

им. Н.Н. Бурденко Минздрава России», Воронеж, e-mail: pobedaest@mail.ru

В специализированном стоматоневрологическом центре проведено комплексное обследование 283 па-
циентов с хроническими болевыми и парестетическими синдромами языка, объединяющими в себе доста-
точно неоднородные группы заболеваний. Обследуемые были разделены на 4 группы. Группа I – пациенты 
с глоссодинией, группа II – пациенты с синдромом болевой дисфункции височно-нижнечелюстного сустава, 
превалирующей жалобой которых были болевые ощущения в языке, группа III – пациенты с гальванозом 
и группа IV – пациенты с невропатией язычного нерва. В ходе проведенного исследования было установ-
лено, что пациенты с хроническими болевыми синдромами языка предъявляли достаточно схожие жалобы, 
при этом клинические проявления заболевания также во многом были тождественны. Алгоритм исследова-
ния подтвердил и позволил выявить специфические клинические проявления, отличительные характеристи-
ки каждой клинической формы, установить нозологическую самостоятельность различных форм хрониче-
ских болевых и парестетических синдромов языка и отметить патопсихологические нарушения, присущие 
всему контингенту пациентов. Полученные данные позволили разработать принципиально новый подход 
к проведению комплексной диагностики и соответствующего специализированного лечения пациентов 
с хроническими болевыми и парестетическими синдромами языка. 

Ключевые слова: хронические болевые синдромы, язык, тревожность, депрессия

CLINICAL FEATURES OF PAIN AND PARESTETICS SYNDROMES OF TONGUE
Borisova E.G.

N.N. Burdenko Voronezh State Medical Academy, Voronezh, e-mail: pobedaest@mail.ru

The article discusses a comprehensive survey of 283 patients with chronic pain and parestetic syndromes of 
the tongue which was conducted in a specialized Dental-Neurology Centre. The subjects were divided into 4 groups. 
Group I includes patients with glossodynia. Group II includes patients with pain syndrome of TMJ dysfunction, 
whose prevalent complaint was pain in the tongue. Group III includes patients with galvanosis. Group IV includes 
patients with lingual nerve neuropathy. The study has revealed that patients with chronic pain syndromes of the 
tongue had similar presenting complaints, and clinical manifestations of the disease were also largely identical. 
The study has also defi ned specifi c clinical manifestations and distinctive characteristics of each clinical form. It 
has proved nosological independence of various forms of chronic pain and paresthetic syndromes of the tongue. It 
has been noted that pathopsychological disturbance is typical for all patients. These results suggest a new approach 
to integrated diagnostics and specialized treatment of patients with chronic pain and paresthetic syndromes of the 
tongue.

Keywords: chronic pain syndromes, tongue, anxiety, depression

В практике врачей-стоматологов по-
прежнему имеют место случаи, когда боли 
и парестезии в языке у пациентов не уклады-
ваются в типичную клиническую картину. 

По мнению ряда авторов, хронические 
болевые и парестетические синдромы языка 
(ХБПСЯ) объединяют достаточно неоднород-
ную группу заболеваний, таких как глоссал-
гия или глоссодиния, невропатия язычного 
нерва, невралгия язычного нерва, глосситы 
и целый ряд других, менее известных синдро-
мов, требующих дальнейшей клинической 
интерпретации [2, 3, 5, 7, 9, 10, 11].

При этом в работах, посвященных изу-

чению проблемы ХБПСЯ, справедливо от-
мечается, что вопросы, относящиеся к ос-
новным разделам болевых синдромов лица 
и полости рта – этиологии, патогенезу, 
клинике этих форм, до настоящего време-
ни остаются нерешенными [3, 4, 6, 8, 11]. 
Кроме того, вследствие высокой персональ-
ной значимости, патологические процессы 
области полости рта, как правило, усугубля-

ются различными невротическими прояв-
лениями, что также значительно усложняет 
постановку диагноза [2, 3, 5, 7, 10].

Целью исследования явилось уточне-
ние клинических особенностей хрониче-
ских болевых и парестетических синдро-
мов языка. 

Материалы и методы исследования
Исследования были проведены на базе стома-

тологической клиники и стоматоневрологического 
центра Воронежской государственной медицинской 
академии им. Н.Н Бурденко. Для достижения постав-
ленной цели было проведено комплексное обследова-
ние 283 пациентов с хроническими болевыми и паре-
стетическими синдромами языка. 

Все обследованные пациенты были разделены 
на 4 группы. Группа I – пациенты с глоссодинией 
(119 чел.), группа II –пациенты с синдромом болевой 
дисфункции височно-нижнечелюстного сустава, пре-
валирующей жалобой которых были болевые ощуще-
ния в языке (62 чел.), группа III – пациенты с гальва-
нозом (54 чел.) и группа IV – пациенты с невропатией 
язычного нерва (48 чел.). 
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Отбор пациентов проводился в соответствии 

с диагностическими критериями международной 
классификации болезней (МКБ-10). Стоматологи-
ческое обследование предусматривало оценку объ-
ективного стоматологического статуса: сохранность 
зубных рядов, особенности прикуса, состояние 
твердых тканей зубов, оценку состояния пародонта, 
оценку окклюзионных взаимоотношений, визуально-
пальпаторную оценку функционирования височно-
нижнечелюстных суставов.

Для оценки болевых и парестетических ощуще-
ний нами был использован «Многомерный вербаль-
но-цветовой болевой тест» (МвцБТ) [1].

Результаты исследования 
и их обсуждение

В ходе проведенного исследования 
было установлено, что пациенты с ХБПСЯ 
предъявляли достаточно схожие жалобы, 
при этом клинические проявления заболе-
вания также во многом были тождественны. 
Вместе с тем комплексное клиническое об-
следование, проведенное по разработанно-
му нами алгоритму, подтвердило и позволи-
ло выявить отличительные характеристики 
каждой клинической формы ХБПСЯ, соот-
ветствующие этиологической гетерогенно-
сти заболевания. 

Основными жалобами пациентов с глос-
содинией были жалобы на боль и ощущение 
жжения в полости рта. Характер паресте-
зий у 37 пациентов (31,09 %) представлялся 
в виде ощущения «перца», у 26 (21,85 %) – 
в виде «кипятка», у 21 (17,45 %) – в виде 
«пощипывания», у 17 (14.29 %) – в виде 
«онемения», у 7 (5,88 %) – в виде «зуда», 
у 6 (5.04 %) – в «виде инородного тела» и 
у 5 (4,40 %) – в виде ощущения «жара». 

По локализация боли и парестезий 
в области языка 62 (52,10 %) пациента ис-
пытывали жгучую боль на кончике языка, 
41 (34,45 %) – на спинке, 16 (13,45 %) – на 
боковых поверхностях языка. 

Наряду с этим боль и иные неприятные 
ощущения локализовалась в губах (49 чел. – 
41,18 %), небе (33 чел. – 27,73 %), деснах 
(20 чел. – 16,80 %), в щеках (17 чел. – 14,29 %).

Интенсивность боли, по резуль-
татам оценки визуальной аналоговой 
шкалы (ВАШ), составляла в среднем 
5,41 ± 1,62 балла.

У 53 (44,54 %) пациентов боль и паре-
стезии впервые появились на языке, посте-
пенно распространились на щеки, десны, 
небо, губы и др. области. 

Характерно, что у 104 (87,39 %) паци-
ентов все неприятные ощущения в полости 
рта исчезали или значительно ослабевали 
во время приема пищи. Минимальная выра-
женность всех указанных проявлений была 
после пробуждения и нарастала в течение 
дня до максимальной в вечернее время. 

В ночное время неприятные ощущения со 
стороны полости рта сводились, как прави-
ло, к ощущению сухости. Многие больные 
постоянно рассматривают язык в зеркале, 
что вскоре становится привычкой. На этой 
почве развивается канцерофобия. У 88,23 % 
пациентов был нарушен сон, появилась 
тревожность, раздражительность, неверие 
в успех лечения. Нами была выявлена се-
зонная зависимость обострения при глос-
содинии. Так, у большинства пациентов 
(89 чел. – 74,79 %) болевые приступы чаще 
обострялись в осенне-зимний и весенний 
период. Как правило, обострение заболе-
вания возникало на фоне ОРВИ (42 чел. – 
35,24 %), обострения хронических заболе-
ваний ЖКТ (51 чел. – 42,86 %). 

Основной жалобой всех обследован-
ных больных невропатией язычного нерва 
также являлась боль и парестезии в языке. 
Обычно боль, усиливаясь приступообразно, 
продолжалась до нескольких часов, после 
приема пищи постепенно снижая интенсив-
ность или сменяясь ощущением зуда или 
онемения. Характерно, что у большинства 
пациентов – 39 человек (81,25 %) – обычная 
длительность приступов составляла около 
0,5 часа, тогда как у остальных обследован-
ных – 9 чел. (18,75 %) – средняя продолжи-
тельность болевого приступа составляла 
около 1 часа. 

В большинстве случаев у каждого паци-
ента приступы боли возникали в одно и то 
же время, в 72,92 % – 35 чел. – после приема 
пищи, курения, приема даже небольших доз 
алкоголя, очень редко пациенты просыпа-
лись от боли или с ощущением боли. 

Как правило, болевой синдром не носил 
отчетливой вегетативной окраски. Вместе 
с тем боли по характеру расценивались па-
циентами как «мучительные», «ноющие», 
«мозжащие», «глубинные», при этом боль-
шинство (39 чел. – 81,25 %) пациентов не 
отмечали или отмечали незначительный 
терапевтический эффект от ранее назна-
ченного неврологом приема препаратов 
типа карбамазепина. Интенсивность боли, 
по результатам оценки визуальной анало-
говой шкалы (ВАШ), составляла в среднем 
6,54 ± 2,90 баллов.

Наиболее часто пациенты отмечали боль 
и парестезии не только в языке, но и в об-
ласти зубов нижней челюсти (32 чел. – 
66,67 %). В ряде случаев (11 чел. – 22,91 %) 
отмечалась иррадиация боли в область дна 
ротовой полости. Интересен тот факт, что 
23 пациента (47,92 %) отмечали парестезии 
в языке, а боли на месте ранее удаленных 
зубов, 9 пациентов (18,75 %) – в области 
депульпированных и запломбированных 
зубов. Отсутствие четких топографических 
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границ, возможно, объясняется наличием 
многочисленных иннервационных взаимо-
связей периферических ветвей тройнично-
го нерва. Характерно, что в наших наблю-
дениях триггерные зоны у пациентов не 
отмечались ни в одном случае.

Болевые и парестетические ощущения 
в языке у пациентов с синдромом болевой 
дисфункции височно-нижнечелюстного су-
става, как правило, носили ноющий, тяну-
щий, ломящий характер, усиливались при 
жевании и эмоциональном стрессе, ирра-
диировали в нижнюю челюсть, околоуш-
ную область.

У 7 (11,29 %) пациентов болевой син-
дром носил двусторонний характер. В це-
лом превалировало поражение правой 
стороны – у 42 (67,74 %) пациентов. Соот-
ветственно и парестезии языка имели пра-
востороннюю локализацию.

Интенсивность боли, по резуль-
татам оценки визуальной аналоговой 
шкалы (ВАШ), составляла в среднем 
5,32 ± 3,61 баллов.

У 25 (46,30 %) пациентов с гальвано-
зом на фоне жгучей монотонной боли воз-
никала интенсивная боль стягивающего, 
сжимающего характера по всей поверх-
ности языка. Все пациенты связывали это 
с приемом раздражающей (кислой, соле-
ной, острой) пищи. 

Характерно, что все пациенты отмечали 
усиление болей и парестезий в языке при 
возникновении простудных заболеваний, 
а также при повышении артериального дав-
ления. У всех пациентов с гальванозом боли 
и парестезии полностью исчезали ночью. 

Длительность заболевания варьиро-
валась от 2 месяцев до 3 лет и составила 
в среднем 1,9 ± 0,8 года.

Большинство пациентов возникновение 
парестезий и болей отмечали после посе-
щения стоматолога. Так, у 46 (85,19 %) па-
циентов боли появились после протезиро-
вания, у 8 (14, 81 %) – после лечения зубов.

Интенсивность боли, по резуль-
татам оценки визуальной аналоговой 
шкалы (ВАШ), составляла в среднем 
2,35 ± 1,12 балла. 

Использование принципов доказатель-
ной медицины, в частности, компьютеризи-
рованной программы с МвцБТ, позволило 
нам оценить степень выраженности таких 
поведенческих компонентов, связанных 
с восприятием боли, как тревожность, эмо-
циональная лабильность, агрессия, депрес-
сия, ипохондрические и вегетативные про-
явления во всех группах обследуемых. 

Большинство пациентов из всех четырех 
групп (261 чел. – 92,23 %) высказывали жа-
лобы на выраженную общую слабость, по-

давленность, снижение работоспособности. 
На этом фоне у пациентов нередко отмеча-
лись повторные эпизоды плохого самочув-
ствия, сопровождающиеся головной болью, 
головокружением, нарушением сна. Анализ 
выбранных ответов по факторам тревожно-
сти, эмоциональной лабильности, агрессии, 
депрессивным, ипохондрическим, вегета-
тивным проявлениям позволил нам полу-
чить дополнительную информацию для 
более углубленного психологического об-
следования пациента и, при необходимости, 
направления его к психоневрологу. 

Как известно, высокий уровень невро-
тизации значительно снижает эффектив-
ность любой проводимой терапии, поэто-
му в комплекс лечения необходимо вклю-
чать средства и методы, направленные на 
нормализацию эмоционального состояния 
пациента.

По нашему мнению, патопсихологиче-
ские нарушения можно рассматривать как 
самостоятельные дополнительные факторы 
риска в развитии ХБПСЯ, присущие всему 
контингенту пациентов.

Полученные в ходе нашего исследова-
ния данные позволили разработать принци-
пиально новый подход к проведению ком-
плексной диагностики и соответствующего 
специализированного лечения пациентов 
с ХБПСЯ, что отразилось в методических 
рекомендациях для врачей-стоматологов 
практического здравоохранения.

Выводы
Результаты проведенного исследования 

выявили специфические клинические про-
явления, позволили установить нозологиче-
скую самостоятельность различных форм 
хронических болевых и парестетических 
синдромов языка и уточнить ведущий ме-
ханизм развития заболевания для каждой 
нозологической формы.

Список литературы

1. Адашинская Г.А, Мейзеров Е.Е. Многомерный вер-
бально-цветовой болевой тест // Боль. – 2005. – № 1 (6). – 
С. 26–33.

2. Борисова Э.Г. Диагностика и лечение глоссалгии 
в условиях специализированного нейростоматологического 
кабинета: дис. ... канд. мед. наук. – Воронеж, 1993. – 121 с.

3. Борисова Э.Г. Диагностика и лечение болевых син-
дромов лица и полости рта в амбулаторных условиях. – Во-
ронеж: Изд.-полиграф. центр ВГУ, 2011. – 128 с.

4. Борисова Э.Г. Клинические результаты изучения ка-
чества жизни больных глоссалгией // Клиническая стомато-
логия. – 2012. – № 1. – С. 20–21.

5. Борисова Э.Г. Клиническая оценка симптомов глос-
салгии у больных с металлокерамическими ортопедически-
ми конструкциями // Современная ортопедическая стомато-
логия. – 2012. – № 17. – С. 76–77.

6. Зорян Е.В., Рабинович С.А. Основные направления 
профилактики и устранения боли в амбулаторной стомато-



47

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ
логии // Российская стоматология. – 2008. – Т. 1. – № 1. – 
С. 22–28.

7. Казарина Л.Н., Вдовина Л.М., Воложин А.И. Глос-
салгия: этиология, патогенез, клиника, лечение. – Нижний 
Новгород, 2008. – 124 с.

8. Яворская Е.С. Болевые и парестетические синдромы 
челюстно-лицевой области. – К.: Медкнига, 2007. – 56 с.

9. Borisova E.G. Clinical evaluation of the use of laser ra-
diation in complex treatment and activities of preventive оf the 
burning mouth syndrome // J. The DPPPD Symposium under the 
EPMA (meeting fi ndings). – Voronezh, Russia, February 24-th 
2012.– Р. 96–100.

10. Bogette, F. Psychiatric comorbidity in patients with 
burning mouth syndrome / F. Bogette, G. Maina, G. Ferre // Psy-
chosom. Med. – 1998. – Vol.60, № 3. – P. 378–385.

11. Helton J. Glossodynia / J. Helton, F. Storrs // J. Amer. 
Acad. Dermatol. – 1994. – Vol. 31, № 2, pt2. – P. 201–205.

References

1. Adashinskaya G.A, Mejzerov E. E. Mnogomernyj 
verbal’no-cvetovoj bolevoj test/ «Bol’». 2005. no. 1 (6). pp. 
26–33.

2. Borisova E’.G. Diagnostika i lechenie glossalgii v uslovi-
yax specializirovannogo nejrostomatologicheskogo kabineta: dis. 
... kand. med. nauk / E’.G. Borisova. Voronezh, 1993. 121 p.

3. Borisova E’.G. Diagnostika i lechenie bolevyx sindro-
mov lica i polosti rta v ambulatornyx usloviyax / Voronezh: Izd.-
poligraf. centr VGU, 2011. 128 p.

4. Borisova E’.G. Klinicheskie rezul’taty izucheniya 
kachestva zhizni bol’nyx glossalgiej // «Klinicheskaya stoma-
tologiya» . 2012. no. 1. pp. 20–21.

5. Borisova E’.G. Klinicheskaya ocenka simptomov glos-
salgii u bol’nyx s metallokeramicheskimi ortopedicheskimi kon-
strukciyami // «Sovremennaya ortopedicheskaya stomatologi-
ya». 2012. no. 17. pp. 76–77/

6. Zoryan E.V., Rabinovich S.A. Osnovnye napravleniya 
profi laktiki i ustraneniya boli v ambulatornoj stomatologii // 
«Rossijskaya stomatologiya». 2008. T. 1. no. 1. pp. 22–28.

7. Kazarina L.N., Vdovina L.M. Volozhin A.I. Glossalgiya: 
e’tiologiya, patogenez, klinika, lechenie. Nizhnij Novgorod, 
2008. 124 p.

8. Yavorskaya E.S. Bolevye i paresteticheskie sindromy 
chelyustno-licevoj oblasti. K.: Medkniga, 2007. 56 p.

9. Borisova E.G. Clinical evaluation of the use of laser ra-
diation in complex treatment and activities of preventive of the 
burning mouth syndrome. / J. The DPPPD Symposium under 
the EPMA (meeting fi ndings), Voronezh, Russia, February 24-th 
2012. pp. 96–100.

10. Bogette, F. Psychiatric comorbidity in patients with 
burning mouth syndrome / F. Bogette, G. Maina, G. Ferre // Psy-
chosom. Med. 1998. Vol.60, no. 3. pp. 378–385.

11. Helton, J. Glossodynia /J. Helton, F. Storrs //J. Amer. 
Acad. Dermatol. 1994. Vol. 31, no. 2, pt2. pp. 201–205.

Рецензенты:
Ипполитов Ю.А., д.м.н., заведующий 

кафедрой детской стоматологии с ортодон-
тией, ВГМА им. Н.Н. Бурденко, г. Воронеж;

Шумилович Б.Р., д.м.н., профессор, за-
ведующий кафедрой стоматологии ИПМО, 
ВГМА им. Н.Н. Бурденко, г. Воронеж.

Работа поступила в редакцию 06.03.2014.



48

FUNDAMENTAL RESEARCH    №4, 2014

MEDICAL SCIENCES

УДК 616.441-008.63
КОМПЛЕКСНОЕ ГИСТОЛОГИЧЕСКОЕ 

И ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ В-КЛЕТОК 
ПРИ АУТОИММУННОМ ТИРЕОИДИТЕ И НЕОПЛАСТИЧЕСКИХ 

ПРОЦЕССАХ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
Боташева В.С., Джикаев Г.Д., Севрюкова О.И.

ГБОУ ВПО «Ставропольский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения РФ, Ставрополь, e-mail: postmaster@stgmu.ru 

В статье представлено экспериментальное изучение морфологических изменений В-клеток при ауто-
иммунном тиреоидите, неопластических процессах. В результате проведенного исследования выявлено, что 
В-клетки при аутоиммунном тиреоидите могут образовывать как фолликулярные структуры, так и распола-
гаться в межфолликулярном пространстве в отличие от В-клеточных аденом, где онкоциты фолликулярных 
структур не образовывали, а представляли собой солидные образования в щитовидной железе. Цитоплазма 
В-клеток при аутоиммунном тиреоидите менее эозинофильна, чем при опухолевых процессах. На основа-
нии проведенного иммуногистохимического исследования операционного материала выявлено одинаково 
интенсивное окрашивание В-клеточных популяций не только при аутоиммунном тиреоидите и аденоме, но 
и В-клеточном раке, что является основанием отнести данный вид опухоли к высокодифференцированным 
карциномам щитовидной железы.

Ключевые слова: аутоиммунный тиреоидит, В-клеточная аденома, В-клеточная карцинома, 
иммуногистохимическое исследование

COMPLEX HISTOLOGIC AND IMMUNOHISTOCHEMICAL RESERCH 
OF B-CELLS AT AUTOIMMUNE THYROIDITI AND NEOPLASTIC 

PROCESSES OF A THYROID GLAND
Botasheva V.S., Dzhikayev G.D., Sevryukova O.I.

The State Educational Establishmentof Higher Professional Education 
«The Stavropol State Medical University», Stavropol, e-mail: postmaster@stgmu.ru

The article presents experimental studying of morphological changes of B-cells at autoimmune thyroiditis, 
neoplastic processes. As the result of the research it is revealed that B-cells at autoimmune thyroiditis can form as 
follicular structures, so to be located in interfollicular space unlike B-cells adenomas,where oncocytes of follicular 
structures didn´t form, and represented solid formations in the thyroid gland. The cytoplasm of B-cells at autoimmune 
thyroiditis is less eosinophilic, than at tumoral processes. On the basis of the histologic and immunohistochemical 
research of an operational material it was revealed the same intense staining of B-cells populations, not only at 
autoimmune thyroiditis and adenoma, but also the B-cells cancer. So this type of a tumor can be referred to the high-
differentiated carcinomas of the thyroid gland.

 Keywords: autoimmune thyroiditis, B-cells adenoma, B-cells carcinoma, immunohistochemical research

В-клетки щитовидной железы (онко-
циты, клетки Ашкинази, эозинофильные 
клетки) были обнаружены в 1898 году. Уве-
личение количества этих леток в железе 
является важным диагностическим призна-
ком аутоиммунного тиреоидита и некото-
рых опухолевых заболеваний щитовидной 
железы, что подчеркивает важность мор-
фологического исследования В-клеток при 
различных патологических процессах [4, 6]. 

Большинство авторов описывают 
В-клетки как овальной, слегка вытянутой 
или полигональной формы клетки размер 
которых примерно в два раза крупнее фол-
ликулярных клеток. Цитоплазма нежная, 
широкая, в зависимости от окраски может 
быть эозинофильная, амфифильная, циано-
фильная. В ней присутствуют гранулы, чис-
ло и характер которых может варьировать-
ся. Ядро гиперхромное, округлой формы, 
расположено в центре. Ядрышко крупное, 
эозинофильное, чаще единичное [1, 3]. 

При электронной микроскопии в цито-
плазме этих клеток обычно определяется 
огромное количество компактно располо-
женных митохондрий вытянутой, овальной 
или круглой формы. 

Процессы пролиферации и гиперплазии 
онкоцитов имеют свои особенности при 
таких патологических состояниях органа, 
как аутоиммунный тиреоидит, доброкаче-
ственные и злокачественные новообразо-
вания. Следует заметить, что в мировой 
литературе отсутствуют данные о различии 
В-клеток в различных патологических про-
цессах [2, 5].

Цель исследования: изучить гистоло-
гические и иммуногистохимические осо-
бенности В-клеток при аутоиммунном ти-
реоидите и опухолях щитовидной железы.

Материалы и методы исследования
Нами исследован операционный материал щи-

товидных желез по патологоанатомическому от-
делению Ставропольского краевого клинического 
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онкологического диспансера (СККОД) за 2009–2010 г. 
Всего исследовано 104 щитовидные железы, удален-
ные во время операции, из них 65 (63 %) случаев с ги-
стологически верифицированным диагнозом – ауто-
иммунный тиреоидит, 32 (31 %) случая В-клеточной 
аденомы и 7 (6,0 %) случаев с В-клеточным раком. 
Лица мужского пола составили 12 случаев (11.5 %), 
а женского пола – 92 (88,5 %). По возрасту лица от 30 
до 70 лет.  

После макроскопического описания брали ку-
сочки ткани щитовидных желез для гистологического 
исследования. Кусочки фиксировали в 10 % нейтраль-
ном формалине, заливали в парафин, готовили срезы 
толщиной в 6–8 микрон. Срезы окрашивали гематок-
силином и эозином, пикрофуксином по Ван Гизон.

Для иммуногистохимической верификации про-
цесса использовалось моноклональное антитело 
Dako Cytomation к хромогранину (chromogranin A). 
Для визуализации употреблялись высокочувстви-
тельный набор «ABC System» и «EnVisionTM» Kit. 
Приготовление растворов и проведение реакции на 
контрольной и опухолевой ткани велось в соответ-
ствии с рекомендациями фирмы-изготовителя. 

Учет экспрессии хромогранина А в цитоплазме 
клеток проводили полуколичественным методом: 0 – 
отсутствие экспрессии, + – слабая экспрессия, ++ – 
умеренно выраженная, +++ – интенсивная.

Статистическую обработку результатов проводили 
с использованием стандартного пакета «Statistica 10.0» 
Для сравнения количественных показателей использо-
вали параметрические методы (t-тест Стьюдента). Для 
сравнения качественных параметров использовали не-
параметрические критерии χ. Корреляционные связи 
оценивали с помощью метода ранговой корреляции 
Спирмена и критерия Пирсона. Для всех видов анализа 
достоверным считали уровень различий при p < 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

При аутоиммунном тиреоидите во всех 
64 случаях в ткани щитовидной железы 
определялись В-клетки. Размер этих клеток 
варьировался от крупных, в 4 раза превы-
шающих размеры А-клеток тиреоидного 
эпителия, до более мелких клеток, в 1,5 раза 
крупнее А-клеток тиреоидного эпителия. 
При этом более крупные клетки располага-
лись вблизи участков лимфоплазмоцитар-
ной инфильтрации, а мелкие располагались 
более отдаленно, данные были достоверны 
(p < 0,05). Форма клеток также была раз-
личной, от кубической до полигональной. 
Цитоплазма В-клеток имела широкую цито-
плазму с нежно-розовой зернистостью, ядра 
этих клеток располагались центрально, зани-
мали около половины площади клетки, име-
ли различные оттенки, от светло-коричне-
вого до темно-бурого. Скопления В-клеткок 
образовывали мелкие фолликулы и тяжи. 
Отмечалось скопление мелких и крупных 
фолликулов из В-клеток в области лимфо-
плазмоцитарной инфильтрации и, напро-
тив, вне лимфоплазмоцитарной инфильтра-
ции большее количество фолликулов было 
выстлано А-клетками (p < 0,05). 

Аденома из В-клеток – во всех 32 случа-
ях представляла солитарный узел округлой 
формы, эластической консистенции, крупных 
размеров (в от 5,5 до 10 см в диаметре), имею-
щий капсулу с четкими границами, на разрезе 
светло-коричневого цвета однородного вида.

Микроскопически онкоцитарная аде-
нома образована только В-клетками. В от-
личие от аутоиммунного тиреоидита эти 
клетки имели большие размеры, примерно 
в 4 раза крупнее А-клеток тиреоидного эпи-
телия, однако при аденомах В-клетки за-
метно менее полиморфны, размер и форма 
клеток более однообразны, чем при аутоим-
мунном тиреоидите. 

Цитоплазма В-клеток при аденомах бо-
лее эозинофильная, чем при аутоиммунном 
тиреоидите, с насыщенно-розовой зерни-
стой цитоплазмой. Ядра этих клеток окру-
глые, темные, гиперхромные, также рас-
полагались центрально и занимали около 
половины площади клетки, зачастую встре-
чаются клетки с полиплоидией, хроматин 
в ядрах гранулированный и грубый, ядрыш-
ки окрашиваются отчётливо. Ядрышко, как 
правило, одно, эозинофильное, крупное. 

В 25 случаях в аденомах онкоциты обра-
зовывали трабекулярные и солидные струк-
туры, а также тяжи. В 7 случаях В-клетки 
образовывали папиллярные структуры за 
счет пролиферации данных клеток. Случа-
ев образования фолликулов из В-клеток не 
отмечалось ни в одном из 32 случаев. Ти-
реоидный эпителий, окружающий узел, со-
стоял из А-клеток, образовывал фолликулы, 
которые имели сдавленный вид, коллоид 
в них был скудный, изредка встречались ма-
крофаги, многоядерные пенистые клетки, 
очагами кальциноза напоминающие псам-
момные тельца.

Рак из В-клеток макроскопически пред-
ставлял собой четко отграниченный оди-
ночный узел коричневого цвета, мягкой 
и эластической консистенции, зачастую 
с кровоизлияниями. В нашем материа-
ле наблюдался как папиллярный вариант 
гистологического строения, (1 случай), 
так и фолликулярный (6 случаев) вариант 
В-клеточной карциномы, где В-клетки со-
ставляли один из клеточных компонентов 
опухоли, занимая площадь более 75 %. Опу-
холевые клетки крупные, с крупным ядром 
и светлой зернистой эозинофильной цито-
плазмой, которые образовывали папилляр-
ные или фолликулярные структуры. Места-
ми клетки выглядели резко полиморфными, 
напоминая онкоциты при аутоиммунном 
тиреоидите, располагающиеся вблизи лим-
фоплазмоцитарной инфильтрации.

При иммуногистохимическом иссле-
довании В-клетки во всех случаях давали 



50

FUNDAMENTAL RESEARCH    №4, 2014

MEDICAL SCIENCES

яркую экспрессию на хромогранин А (+++). 
Наблюдалось равномерное окрашивание 
цитоплазмы этих клеток в темно-коричне-
вый цвет. Тем самым при гистохимическом 
исследовании В-клеток обнаруживается 
высокая активность биогенных аминов, 
в частности, серотонина, что может слу-
жить подтверждением нейроэктодермаль-
ного происхождения этих клеток, которые 
по данным различных авторов, относят 
к APUD системе. Дискуссионным остается 
вопрос о причине увеличения количества 
В-клеток при аутоиммунном тиреоидите.

Выводы
Таким образом, увеличение количества 

В-клеток, встречающееся при аутоиммун-
ных процессах, злокачественных и добро-
качественных процессах, имеют свои осо-
бенности строения и расположения. При 
аутоиммунном тиреоидите онкоциты об-
разуют как фолликулярные структуры, так 
и располагются в межфолликулярном про-
странстве в отличие от В-клеточных аде-
ном, где онкоциты фолликулярных структур 
не образовывали, а представляли собой со-
лидные образования. Цитоплазма В-клеток 
при аутоиммунном тиреоидите менее эози-
нофильна, чем при опухолевых процессах. 

Имеются особенности в размере 
В-клеток. При аутоиммунном тиреоиди-
те размер клеток варьируется от крупных 
клеток, располагающихся вблизи лимфо-
плазмоцитарной инфильтрации, до более 
мелких клеток, находящихся отдаленно, 
в отличие от В-клеточных аденом, где раз-
мер онкоцитов варьируется незначительно, 
а при В-клеточной карциноме, так же как 
и при аутоиммунном тиреоидите, выражен 
клеточный полиморфизм, однако размер 
клеток не зависит от близости лимфоплаз-
моцитарной инфильтрации.

На основании проведенного иммуно-
гистохимического исследования опера-
ционного материала выявлено одинаково 
интенсивное окрашивание В-клеточных 
популяций не только при аутоиммунном ти-
реоидите и аденоме, но и В-клеточном раке, 
что является основанием отнести данный 
вид опухоли к высокодифференцирован-
ным карциномам. 
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Одними из приоритетных задач современной клинической фармакологии являются повышение безо-
пасности и рациональности фармакотерапии. Доступным инструментом оценки рациональности фармакоте-
рапии на уровне медицинского учреждения является проведение ABC/VEN анализа. Однако до настоящего 
времени интерпретация его результатов и использование их в системе принятия управленческих решений 
до конца не разработана. В настоящей работе проведена оценка показателей ABC/VEN анализа учреждения 
здравоохранения за десятилетний период. Проведено сравнение долей «жизненно важных» и «необходи-
мых» лекарственных препаратов при различных условиях финансирования учреждения здравоохранения. 
Предложены критерии рациональности фармакотерапии и использования ABC/VEN анализа для совершен-
ствования формуляра лечебного учреждения. Дано обоснование возможности перевода формуляра лечебно-
го учреждения из рекомендательного в инструмент регулирования.
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Здравоохранение СССР являлось бюд-
жетным, и механизмы повышения ра-
циональности использования ресурсов 
здравоохранения не были выработаны. 
В результате к началу 90-х годов в системе 
лекарственного обеспечения возникли кри-
зисные явления, связанные с ограничением 
доступности качественной фармакотерапии 
для населения, в основе которых лежали 
отсутствие эффективной методологии регу-
лирования оборота лекарственных средств, 
отсутствие стимулов к ее рационализации 
в учреждениях здравоохранения. Кризис-
ные явления 90-х годов привели к резкому 
замедлению разработки и внедрения новых 
инновационных препаратов. Переход на 
рыночные отношения и обязательное меди-
цинское страхование в это время негатив-
но сказались как на состоянии медицины 
в целом, так и системы лекарственного обе-
спечения в связи с резким снижением фи-
нансирования. Несмотря на стабилизацию 
финансового состояния учреждений здра-

воохранения и увеличение их финансирова-
ния вопросы повышения доступности и ра-
циональности фармакотерапии в настоящее 
время остаются на «повестке дня».

Незрелость фармацевтического рынка 
Российской Федерации позволила фарм-
компаниям США и Европы занять суще-
ственную долю российского рынка ле-
карственных препаратов и стимулировать 
спрос за счёт недобросовестной рекламы, 
представления неполновесной информации 
о лекарственных средствах, в том числе не-
полной информации о побочных эффектах 
и противопоказаниях в инструкции к лекар-
ственному препарату и рекламных проспек-
тах [2, 3]. Не всегда для новых и реклами-
руемых лекарственных препаратов имеется 
полное обоснование терапевтической эф-
фективности и безопасности, а слабая ин-
формированность медицинских работников 
в вопросах доказательной медицины пре-
пятствовала качественному отбору досто-
верной информации для принятия решения. 
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Соответственно на выбор лекарственного 
препарата оказывают влияние сформиро-
ванные в сознании медицинского работника 
стереотипы, а также стимулируемые фарм-
компаниями акции и информационные мате-
риалы, содержащие сведения только о поло-
жительных свойствах новых препаратов [9].

Для решения указанных проблем ис-
пользуются различные подходы: создание 
формуляров и ограничительных списков, 
внедрение клинической фармакологии в ме-
дицинском учреждении. Одним из общепри-
нятых подходов в Российской Федерации 
является оценка качества фармакотерапии 
в рамках экспертизы качества медицинской 
помощи на различных уровнях: ведомствен-
ном, вневедомственном и внутриучрежден-
ческом. Интегральным подходом оценки 
фармакотерапии на уровне медицинского 
учреждения является выполнение оценоч-
ных исследований, среди которых ведущим 
является ABC/VEN анализ [4, 5]. Несмотря 
на широкое использование данного инстру-
мента, вопросы интерпретации результатов 
и использования их в системе принятия 
управленческих решений до сих пор рас-
крыты не полностью.

Целью настоящего исследования яви-
лось изучение динамики показателей ABC/
VEN анализа за 10-летний период, поиск 
закономерностей их изменения и разработ-
ка формализованных критериев оценки ка-
чества фармакотерапии на уровне одного из 
учреждений здравоохранения.

Материалы и методы исследования
ABC/VEN анализ проведен на базе специали-

зированного лечебного учреждения Республики Та-
тарстан по профилю дерматовенерология с коечной 
мощностью более 200 коек республиканского уровня 
за период 2003–2012 годы. Учреждение оказывает 
медицинскую помощь жителям республики при лече-
нии дерматологических и венерологических заболе-
ваний. Для исследования были использованы данные 
затрат на лекарственные препараты в рамках про-
граммы государственных гарантий. Классификация 
затрат по VEN категориям была проведена на основе 
включения препарата в перечень ЖВЛНС, утвержда-
емый правительством Российской Федерации или ор-
ганами власти субъекта Российской Федерации; фор-
муляра учреждения; мнения экспертов. Как известно, 
ABC классификация основана на распределении за-
купаемых препаратов по группам в зависимости от 
величины затрат по их ценовой стоимости: A – 80 % 
всех закупок, B – 15 % всех закупок, C – 5 % всех за-
купок [4].

На основе собранной информации была сфор-
мирована база данных. Общее количество записей 
о затратах на лекарственные препараты составило 
2262. Поскольку анализировалась генеральная сово-
купность, критерии для сравнения выборок не ис-
пользовали. Проводили расчет показателей средних, 
частот распределения. Для анализа использовалась 
OLAP система, являющаяся частью пакета EXCEL, 

позволяющая анализировать данные и расчитывать 
интенсивные и экстенсивные показатели [12].

По результатам строили матрицу значений, оце-
нивали долю неформулярных препаратов, распреде-
ление препаратов по АТХ классификации, диаграммы 
изменения показателей во времени [4, 12].

Результаты исследования 
и их обсуждение

По данным российских исследователей, 
расходы на здравоохранение в сопостави-
мых ценах падали с 1990 до 1999 годов, 
и лишь с 2000 года начали увеличиваться. 
Докризисный (1990 г.) уровень финансиро-
вания был достигнут только в 2006 г. [8].

По данным настоящего исследования за 
исследуемый промежуток времени 2003–
2012 годы увеличение финансирования на 
лекарственное обеспечение было зареги-
стрировано в 2007 году. В 2003–2004 годах 
финансирование составило 0,51 млн руб., а 
в 2011–2012 годах 6–6,5 млн руб. Это согла-
суется с данными о достижении в 2007 году 
докризисного уровня финансирования. По-
добные различия по уровню затрат позволяют 
сопоставить паттерны закупки лекарствен-
ных препаратов в медицинской организации 
в различных условиях финансирования. Со-
ответственно по уровню затрат можно вы-
делить три периода: период дефицита (2003–
2007 гг.); докризисный период (2008 г.); 
посткризисный пеориод (2009–2012 гг.).

Основным методом оценки рациональ-
ности потребления лекарств является распре-
деление закупаемых препаратов по степени 
обоснованнности с позиции доказательной 
медицины и оценки доли препаратов каждой 
группы в структуре затрат. В настоящем ис-
следовании была использована классическая 
экспертная оценка закупаемых препаратов 
по трем категориям: жизненно важные «V», 
необходимые «E» и второстепенные «N», ре-
комендованная ВОЗ [4].

Результаты настоящего исследования 
показали, что рост расходов на закупку ле-
карств сопровождался разнонаправленны-
ми изменениями объема затрат препаратов 
различных категорий. В условиях дефицита 
финансовых ресурсов большую часть затрат 
составляли препараты жизненно важной ка-
тегории. Это видно по динамике расходов 
в 2003–2006 годах. Повышение затрат на 
лекарственное обеспечение сопровожда-
лось ростом затрат по всем трем категориям 
препаратов. Начиная с 2008 года, наблюдал-
ся перекрест в расходах, и доминирующую 
позицию по затратам начинают занимать 
препараты из категории «Essencial». Дина-
мика роста доли препаратов категории «не-
обходимых» в 2008–2012 годы подтверж-
дает, что данная закономерность носит 
системный и устойчивый характер (рис. 1 ).
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 Рис. 1. Доли расходов учреждения здравоохранения на фармакотерапию по VEN категориям 
с 2003 по 2012 годы ( жизненно важные, необходимые, второстепенные)

Общепринято мнение, что при рацио-
нальном назначении лекарственых препара-
тов большую долю составляют препараты 
категории жизненно важных «V» и мень-
шую – двух других групп. Идеальное распре-
деление лекарственных препаратов по VEN 
категориям соответствует распределению 
Паретто и соответственно ABC категориям: 
80 % расходов в структуре затрат – жизнен-
но важные, 15 % необходимые, 5 % – второ-
степенные. Однако в доступной нам литера-
туре исследований, посвященных научному 
обоснованию данного правила и оценке 
рациональности фармакотерапии с пози-
ции доли затрат на другие группы, нами не 
было выявлено. Сложность интерпретации 
результатов ABC/VEN анализа, наличие 
различных модификации метода, которые 
дают несопоставимые результаты, обсуж-
дается также в ряде публикаций [9].

Мы полагаем, что стратегия расходов 
в различных условиях финансирования 
будет меняться. В условиях дефицита фи-
нансирования учреждения закупают лишь 
самые необходимые лекарственные препа-
раты. Это подтверждается показателями за-
трат на препараты категории «V» в период 
дефицита (2003–2007 гг.). Выход по затра-
там на докризисный уровень сопровожда-
ется «перекрестом» – переходом к преобла-
данию затрат на препараты категории «E». 
Сходные результаты были получены в ABC/
VEN анализе расходов на лекарственные 
препараты в региональном госпитале Ин-
дии [13]. Доля «необходимых» препаратов 
составляла 64 % от общего объема затрат 

и превышала долю «жизненно важных» на 
31,2 %, т.е. в два раза.

По нашему мнению, полученные дан-
ные свидетельствуют о премлемости 
правила «80 % – vital, 15 % – essencial, 
5 – nonessencial» только в условиях дефи-
цитного здравоохранения. Следует отме-
тить, что это один из основных принци-
пов, на которых основываются формуляры 
ВОЗ – формирование перечня лекарствен-
ных препаратов, которые должны быть мак-
симально доступны в системе здравоохра-
нения развивающихся стран. Т.е. наличие 
и доступность жизненно важных средств – 
это минимальные, а не оптимальные тре-
бования. В условиях адекватного финан-
сирования обеспеченных стран затраты 
на «необходимые» препараты могут быть 
сопоставимы с долей «жизненно важных» 
или даже быть выше ее.

Мы считаем, что для решения указан-
ного противоречия необходима разработка 
стандартов качества – минимальных и мак-
симальных значений показателей затрат, 
в пределах которых расходы на лекарствен-
ные препараты различных категорий будут 
оптимальными. С учетом инновацинного 
развития здравоохранения данные стандар-
ты должны пересматриваться не менее чем 
один раз в два – три года.

В соответствии с законом Парето, 20 % 
наименований лекарственных препаратов 
составляют 80 % расходов на фармакоте-
рапию. Именно с лекарственными пре-
паратами этой группы, в первую очередь, 
должен работать клинический фармаколог, 
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планируя мероприятия по улучшению ра-
циональности и безопасности фармако-
терапии в учреждении здравоохранения. 
Результаты настоящего исследования под-
тверждают данное положение. На иссле-
дуемом промежутке времени 80 % от всех 
расходов на фармакотерапию занимали 
в среднем 16 % наименований лекарствен-
ных препаратов от перечня закупок по меж-
дународным непатентованным названиям.

Исследование количества и анатомо-
терапевтической принадлежности (АТХ) 
лекарственных препаратов в подгруппах 
«A», «B»и «C» позволяет оценить степень 
рациональности потребления препаратов. 
Анализ препаратов в группе «А» по всем 
VEN категориям свидетельствует, что на ис-
следуемом промежутке времени повышение 
затрат в абсолютном выражении на лекар-
ственные препараты с 2007 года не сопрово-
ждалось увеличением числа препаратов. Это 
свидетельствует, по-видимому, о снижении 
вариабельности назначений лекарственных 
препаратов врачами. Другая причина сни-
жения числа препаратов из группы «А» мо-
жет быть связана с принятием в 2006 году 
Федерального закона от 21.07.2005 94-ФЗ 
«О размещении заказов на поставки това-
ров, выполнение работ, оказание услуг для 

государственных и муниципальных нужд», 
который законодательно закрепил закупку 
лекарственных препаратов на основе торгов. 
В создавшихся тогда условиях оптимальную 
скидку от поставщиков можно было полу-
чить только при закупке больших партий ле-
карственных препаратов. Это могло способ-
ствовать увеличению размера закупаемых 
партий лекарственных препаратов.

Одним из показателей рациональности 
использования лекарственных препаратов 
является доля затрат на закупку неформу-
лярных наименований лекарственных пре-
паратов. Неформулярные препараты вклю-
чают в себя как инновационные препараты, 
эффективность которых находится в стадии 
исследования, так и менее эффективные, но 
дешевые. Поэтому доля затрат на нефор-
мулярные препараты должна находиться 
в пределах оптимума. К сожалению, на на-
стоящий момент эти пределы не установ-
лены. По данным настоящего исследова-
ния было выявлено, что объем закупаемых 
препаратов менялся неоднозначно. Начи-
ная с 2003 года, доля неформулярных пре-
паратов росла, затем с 2007 года снизилась 
и в 2010–2012 годах стабилизировалась на 
уровне 0,5–1 млн руб., что составляет от 8 
до 12 % от всех закупок (рис. 2).

Рис. 2. Доля затрат на неформулярные препараты с 2003 по 2012 годы 

Интерпретация данного показателя име-
ет свои особенности. Некоторые авторы 
считают, что доля неформулярных препара-
тов должна быть минимальной, поскольку 
большие объемы закупок неформулярных 
препаратов свидетельствуют о нерацио-
нальности назначения лекарственных пре-
паратов в учреждении здравоохранения. 

В соответствии с действующим законода-
тельством РФ по жизненным показаниям 
или при индивидуальной непереносимости 
врач имеет право назначить любой лекар-
ственный препарат. Соответственно абсо-
лютный отказ от неформулярных препара-
тов невозможен, а низкие значения данного 
показателя могут быть интерпретированы 
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как ограничение доступности фармакотера-
пии и низкий уровень назначаемых иннова-
ционных препаратов. Согласно данным на-
стоящего исследования, оптимальная доля 
неформулярных препаратов должна состав-
лять от 5 до 10 % в структуре закупок ле-
чебного учреждения. Необходимо проведе-
ние дополнительных исследований на базе 
данных других учреждений для проведения 
более точной оценки этого показателя по 
учреждениям другого профиля, которые по-
зволят разработать критерий качества.

Анализ принадлежности к конкретной 
анатомо-терапевтической группе лекар-
ственных препаратов является одним из 
составляющих оценки рациональности их 
назначения. Он позволяет оценить, какие 
группы препаратов используются наиболее 
часто и какую долю в расходах учреждения 
они занимают. Для нивелирования влияния 
препаратов с малой долей закупки в на-
стоящем исследовании ограничились ана-
лизом препаратов, входящих в группу «А» 
в структуре закупок (табл. 1).

Таблица 1
Распределение препаратов по классам АТХ классификации в группе «А» 

в исследуемый период времени

АТХ Класс
Годы исследования

2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012
A (Препараты, влияющие 
на пищеварительный тракт 
и обмен веществ)

1,6 % 0,9 % 3,7 % 2,0 % 3,6 % 4,8 % 4,0 % 1,5 % 7,6 % 5,1 %

B (Препараты, влияющие 
на кроветворение и кровь) 1,5 % 7,8 % 5,8 % 9,0 % 2,9 % 3,0 % 3,1 % 4,8 % 4,9 % 4,7 %

C (Препараты для лечения 
заболеваний сердечно-
сосудистой системы)

3,0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 %

D (Препараты для лечения 
заболеваний кожи) 33,9 % 39,5 % 42,7 % 34,9 % 37,5 % 54,5 % 46,7 % 36,3 % 43,5 % 55,9 %

G (Препараты для 
лечения заболеваний 
урогенитальных органов 
и половые гормоны)

0,7 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 %

H (Гормональные 
препараты для системного 
использования (исключая 
половые гормоны))

1,1 % 3,1 % 2,1 % 1,7 % 0,9 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 %

J (Противомикробные 
препараты для системного 
использования)

20,7 % 23,1 % 9,8 % 19,3 % 27,8 % 10,2 % 13,6 % 22,7 % 11,5 % 4,6 %

L (Противоопухолевые 
препараты 
и иммуномодуляторы)

1,5 % 1,9 % 0,8 % 2,0 % 0 % 0 % 0 % 1,9 % 0 % 0 %

M (Препараты для лечения 
заболеваний костно-
мышечной системы)

0 % 0 % 0 % 1,9 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 %

N (Препараты для лечения 
заболеваний нервной 
системы)

0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 1,6 % 0 % 0 %

P (Противопаразитарные 
препараты, инсектициды 
и репелленты)

0,7 % 0 % 0,5 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 %

R (Препараты для 
лечения заболеваний 
респираторной системы)

2,6 % 1,9 % 7,0 % 4,7 % 5,3 % 5,2 % 7,9 % 6,7 % 7,8 % 6,6 %

S (Препараты для лечения 
заболеваний органов 
чувств)

0 % 0 % 0,4 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 % 0 %

V (Прочие лекарственные 
препараты) 11,8 % 1,7 % 6,5 % 3,9 % 1,3 % 2,1 % 4,3 % 4,4 % 4,0 % 2,7 %

Основные расходы медицинского уч-
реждения из 14 классов АТХ (A–V) пре-
паратов распределялись неравномерно, 
как видно из данных табл. 1. Стабильные 

значения ежегодных расходов наблюдается 
только в группах «А» (1–7 %), «B» – (1,5–
9 %), «R» – (1,9–7,9 %). Противомикробные 
препараты (группа J) – одна из стабильных 
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статей затрат на лекарственные препараты. 
В периоды дефицита доля препаратов этой 
группы доходила до 20 %, но с увеличением 
финансирования к концу исследуемого пе-
риода доля затрат на эту группу снижалась. 
Доля затрат на препараты других групп 
оказалась нестабильной и после 2007 года 
практически не регистрировалась. По наше-
му мнению, это свидетельствует о том, что 
с увеличением финансирования повышает-
ся доля профильных (Код D: препараты для 
лечения заболеваний кожи) препаратов, тог-
да как доля препаратов других групп умень-
шается, и они переходят в состав группы B. 
На исследуемом промежутке времени дина-
мика роста в группе D составила с 33,9 % 
до 55,9 %, что свидетельствует в пользу ра-
циональности характера затрат на их закуп-
ку. Данные настоящего исследования обо-
сновывают необходимость при проведении 
экспертизы и анализа первичной медицин-
ской документации обращать внимание на 
режимы дозирования, показания и противо-
показания при назначении препаратов груп-
пы «D» для обоснования внесения дополне-
ний в формуляр медицинского учреждения.

Мы полагаем, что подобные структур-
ные изменения свидетельствуют о двух 
важных положениях. В условиях дефицита 
препараты различных групп используют-
ся в равнозначной степени. Лишь с увели-
чением финансирования структура затрат 
начинает отражать профильность учреж-
дения, позволяющую оценить рациональ-
ность использования средств.

Результаты ежегодного ABC/VEN ана-
лиза являются одним из основных инстру-
ментов принятия управленческих решений, 
на основе которых проводится пересмотр 
формуляра [1]. По нашему мнению, для 
использования формуляра, составленно-
го с учетом клинических рекомендаций по 
различным нозологиям, в качестве инстру-
мента регулирования оптимально заранее 
устанавливать в формулярном списке для 
каждого лекарственного препарата уровень 
принятия решения о его назначении. Для 
построения формулярного списка лечебно-
го учреждения нами предлагается следу-
ющая матрица уровня принятия решения 
в зависимости от результатов ABC/VEN 
анализа (табл. 2).

Таблица 2
Уровень принятия управленческих решений о назначении лекарственного препарата 

в лечебных учреждениях

Уровень принятия решения по назначению лекарственного 
препарата в лечебном учреждении

A (80 %) B (15 %) C (5 %)
V E N V E N V E N

По решению лечащего врача * * * * *
По решению лечащего врача и клинического фармаколога * *
По решению врачебной комиссии * *

Неформулярные препараты

Как видно из табл. 2, повышение уров-
ня принятия решения, с одной стороны, 
не ограничивает врача в выборе и назна-
чении лекарств, а, с другой стороны, на-
целено на повышение ответственности 
в принятии решений относительно назна-
чаемой фармакотерапии. При создании 
формуляра рекомендуется разрабатывать 
его для каждого типа учреждения [6, 7, 10, 
11]. В реальной практике ограничиваются 
созданием регионального формуляра, не 
учитывающего технологические разли-
чия учреждений, что может привести при 
сходном уровне рациональности назна-
чения к разнонаправленным показателям 
ABC/VEN анализа. Важным элементом 
при формировании формуляра являются 
клинические рекомендации, однако в свя-
зи с несистемностью разработки и отсут-
ствие законодательного регулирования 
этих документов их использование, к сожа-
лению, ограничено.

Заключение
Метод ABC/VEN анализа является 

одним из подходов, повышающих каче-
ство принятия управленческих решений, 
по рациональному обеспечению кли-
ник различного профиля лекарственны-
ми препаратами. Для использования по-
казателей ABC/VEN анализа в качестве 
индикаторов качества необходима раз-
работка и разграничение пределов, в кото-
рых расчетные показатели анализа будут 
оптимальными.

Таким образом, предложенный нами 
подход позволяет сделать ABC/VEN анализ 
совместно с формуляром учреждения здра-
воохранения регулирующим инструментом 
повышения качества медицинской помощи.
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УДК 613.7:613.7 
ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ФОРМЫ ЛЕТНЕГО ОТДЫХА 
НА ФИЗИЧЕСКОЕ ЗДОРОВЬЕ ДЕТЕЙ 8–11 ЛЕТ

Варнавских Е.А.
ФГБОУ ВПО «Сибирский государственный университет физической культуры и спорта», 

Омск, e-mail: varnavskix.elena@mail.ru

В статье представлен сравнительный анализ влияния формы летнего отдыха на физическое здоровье 
детей 8–11 лет. В качестве критерия оценки эффективности оздоровления детей использовались функци-
ональные показатели, определяемые в начале и в конце сезона: жизненная емкость легких, силовой и жиз-
ненный индексы. Для оценки уровня физического развития использовался массо-ростовой индекс Кетле. 
Анализ показателей проводился у детей, отдыхавших в лагере дневного пребывания и загородном лагере. 
Изучены гендерные различия между исследуемыми группами по показателям физического развития. Также 
изучено влияние на оздоровление детей других факторов, в частности, принадлежность их к физкультурной 
группе. Для обеих форм отдыха характерно снижение процента детей с дефицитом массы тела и одновре-
менным увеличением процента детей с избытком массы тела. Удельный вес детей с гармоничным физиче-
ским развитием, отдыхавших в загородном лагере, достоверно выше удельного веса детей с аналогичным 
физическим развитием, отдыхавших в лагере дневного пребывания. Выявлена положительная динамика 
жизненной емкости легких только в группе детей, отдыхавших в загородном лагере. Не выявлено достовер-
ных различий в динамике роста у детей обеих групп. Высокий эффект оздоровления наблюдался в обеих 
группах, при этом более высокий уровень выявлен в группе детей, отдыхавших в загородном лагере. Слабый 
эффект оздоровления наиболее выражен в группе детей, отдыхавших в лагере дневного пребывания. Улуч-
шение функционального состояния детей по показателям физического развития наиболее выражено у детей, 
отдыхавших в загородном лагере. Полученные результаты позволят оптимизировать факторы оздоровления, 
используемые в летних лагерях.

Ключевые слова: физическое развитие, загородный лагерь, лагерь дневного пребывания, жизненная емкость 
легких, силовой индекс, эффективность оздоровления

ASSESSMENT OF INFLUENCE OF THE FORM OF SUMMER HOLIDAY 
ON PHYSICAL HEALTH OF CHILDREN OF 8–11 YEARS

Varnavskikh E.A.
Siberian State University of physical culture, Omsk, e-mail: varnavskix.elena@mail.ru

The comparative analysis of infl uence of a form of summer holiday is presented in article on physical health 
of children of 8–11 years. As criterion of an assessment of effi ciency of improvement of children the functional 
indicators defi ned at the beginning and at the end of a season were used: vital capacity of lungs, power and vital 
indexes. For an assessment of level of physical development Ketle index was used masso-growth. The analysis of 
indicators was carried out at the children who were spending vacation at a camp of day stay and country camp. Gender 
distinctions between studied groups on indicators of physical development are studied. Infl uence on improvement of 
children of other factors, in particular, their belonging to sports group is also studied. For both forms of rest decrease 
in percent of children with defi ciency of body weight and simultaneous increase in percent of children a lot of body 
weight is characteristic. Specifi c weight of children with the harmonious physical development, spending vacation at 
a country camp, it is reliable above the specifi c weight of children with the similar physical development, spending 
vacation at a camp of day stay. Positive dynamics of vital capacity of lungs only in group of the children who were 
spending vacation at a country camp is revealed. It isn’t revealed reliable distinctions in dynamics of growth at 
children of both groups. The high effect of improvement was observed in both groups, thus higher level is revealed 
in group of the children who were spending vacation at a country camp. The weak effect of improvement is most 
expressed in group of the children who were spending vacation at a camp of day stay. Improvement of a functional 
condition of children on indicators of physical development is most expressed at the children who were spending 
vacation at a country camp. The received results will allow to optimize the factors of improvement used in summer 
camps.

Keywords: physical development, country camp, camp of day stay, vital capacity of lungs, power index, effi ciency of 
improvement

Одной из приоритетных задач здравоох-
ранения является сохранение и укрепление 
здоровья детей и подростков, формирова-
ние у них навыков здорового образа жизни, 
что связано с тенденцией ухудшения здоро-
вья подрастающего поколения [1, 7]. В ком-
плексной оценке здоровья детей и подрост-
ков уровень и гармоничность физического 
развития играет важную роль, так как в лю-
бом возрастном периоде раскрывает взаи-
моотношения организма и факторов среды 
обитания. Вместе с тем уровень физическо-

го развития влияет на протекание основных 
функций организма, определяя пределы их 
адаптивных возможностей [2, 9].

Все чаще в научной литературе публи-
куются данные о негативных тенденциях 
в процессе роста и развития детей [2, 4]. За 
последние 20 лет наблюдается увеличение 
процента школьников, имеющих дефицит 
массы тела: от 7 до 14 % среди мальчиков 
и от 5 до 13 % – у девочек. Почти в 3 раза 
возросло количество низкорослых детей – 
от 0,5 до 4 %. Значительное снижение доли 
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детей с гармоничным развитием произошло 
преимущественно за счет снижения весо-
ростового индекса. Отмечен рост числа де-
тей и подростков с избыточной массой тела 
и ожирением [1, 11, 12]. По данным меди-
цинских осмотров, только 22,7 % детей от-
несены к первой группе здоровья (здоровые 
дети), удельный вес детей со второй и тре-
тьей группой здоровья составил 73,4 % – 
это дети, имеющие хронические формы 
болезней и функциональные нарушения 
[3, 6, 12,]. В сложившихся условиях летний 
отдых выступает необходимым звеном в си-
стеме оздоровительных мероприятий, так 
как позволяет охватить большой контингент 
детей, используя при этом климатогеогра-
фические факторы, правильный режим дня, 
длительное пребывание на свежем воздухе, 
рациональное питание, закаливающие про-
цедуры, повышение двигательной активно-
сти и т.д. [4, 8, 11]. 

В доступной литературе отсутствуют 
работы, посвященные оценке влияния фак-
торов оздоровления на физическое здоро-
вье детей, их функциональное состояние 
в зависимости от формы организованного 
отдыха. Учитывая вышесказанное, данное 
исследование является актуальным.

Цель исследования – оценить влия-
ние формы летнего отдыха на показатели 
физического развития детей, отдыхавших 
в лагере дневного пребывания и загород-
ном лагере, с целью оптимизации оздоро-
вительных мероприятий.

Материалы и методы исследования
В исследовании принимали участие 831 школьник 

г. Омска в возрасте 8–11 лет, в том числе 428 мальчи-
ков и 403 девочки. В зависимости от формы организо-
ванного отдыха сформированы 2 группы детей: 1 груп-
па – дети, посещавшие лагерь дневного пребывания 
(ЛДП) и 2 группа – дети, посещавшие загородный 
лагерь (ЗЛ). Дети, выбывшие из лагеря по каким-либо 
причинам, в данном исследовании не учитывались. 

В зависимости от физического развития детей 
сформированы 3 группы – с гармоничным физиче-
ским развитием, с дефицитом массы тела, с избытком 
массы тела. Для характеристики физического разви-
тия младших школьников использовались стандарты 
физического развития детей и подростков Омской 
области, а также индексы, рассчитанные по показате-
лям длины и массы тела. 

Массо-ростовой индекс Кетле применялся для 
оценки упитанности детей. Для определения уровня 
развития силы отдельных групп мышц относитель-
но веса тела использовался силовой индекс. Оценка 
эффективности оздоровления проводилась в соот-
ветствии с методическими рекомендациями «Оцен-
ка эффективности оздоровления детей и подростков 
в летних оздоровительных учреждениях» [6]. Для 
оценки функции внешнего дыхания детей проводили 
сравнение фактического показателя жизненной емко-
сти легких с должной, расчетным методом определя-
ли жизненный индекс. 

Статистическая обработка результатов прово-
дилась с использованием статистического пакета 
«STATISTIKA 7.0», прикладного пакета Miсrosoft 
Excel 2007, а также с помощью метода углового пре-
образования Фишера (φ). Различия считались стати-
стически достоверными при определении вероятно-
сти 95 % (р < 0,05).

Результаты исследования 
и их обсуждение

При изучении физического здоровья 
детей, посещавших ЛДП и ЗЛ, нами уста-
новлено, что 70,8 и 72,9 % детей соответ-
ственно к началу оздоровительного сезона 
имели соответствующий возрасту уровень 
гармоничного физического развития, 13 
и 11,1 % – дефицит массы тела, 16,8 % 
и 16 % – избыток массы тела. Достоверных 
различий между детьми 1-й и 2-й групп 
к началу сезона не выявлено. 

На момент окончания оздоровительно-
го сезона количество детей с гармоничным 
физическим развитием оставалось прежним 
в 1-й группе (70,8 %), а во 2-й группе (от-
дыхавших в ЗЛ) возрос и составил 74,9 %. 
Увеличение доли детей с гармоничным фи-
зическим развитием во 2-й группе произо-
шло за счет детей с дефицитом массы тела 
(массо-ростовым показателем менее ниж-
ней границы нормы и относящихся к «по-
граничным» состояниям питания).

Количество детей с дефицитом массы 
тела сократилась в 1,5 раза в группе детей, 
посещавших ЛДП (на окончание сезона – 
8,8 %) и в 2 раза – в группе детей, посещав-
ших ЗЛ (5,8 %). Количество детей с избыт-
ком массы тела увеличилось за счет детей 
с гармоничным физическим развитием, мас-
со-ростовой показатель которых приближал-
ся к верхней границе нормы, в 1,2 раза и со-
ставило 20,5 и 19,3 % соответственно. 

Снижение количества детей с дефици-
том массы тела и одновременным увели-
чением процента детей с избытком массы 
тела характерно для обеих форм организо-
ванного отдыха. Различий в состоянии фи-
зического развития в зависимости от пола, 
принадлежности к физкультурной группе 
не выявлено (p > 0,05). 

Также не выявлено достоверных раз-
личий (p > 0,05) в динамике роста (измеря-
емый в начале и конце сезона) у детей, от-
дыхавших в ЛДП и ЗГ.

Сравнение фактического показателя 
жизненной емкости легких с должной в на-
чале и в конце сезона выявило значимые 
различия (p < 0,05) у детей, отдыхавших 
в загородном лагере. Сниженная функция 
внешнего дыхания отмечалась в конце сезо-
на у 72,9 % детей по сравнению с началом 
(79,8 %). Высокий уровень функциональ-
ного состояния внешнего дыхания к концу 
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смены имели 29,5 % детей в сравнении с на-
чалом сезона – 20,1 %, отдыхавших в ЗЛ 
(p < 0,05). У детей, отдыхавших в лагере 
дневного пребывания, не выявлено измене-
ний функции внешнего дыхания (p > 0,05).

Жизненный индекс как интегративный 
показатель, характеризующий относитель-
ные функциональные возможности системы 
дыхания ребенка, дает объективное пред-
ставление о ее развитии, позволяет выяснить 
зависимость жизненной емкости легких от 
массы тела. В научной литературе пред-
ставлены нормативы жизненного индекса, 
рассчитанные для мужчин и женщин, при 
этом отсутствуют данные о таковых нормах 
у мальчиков и девочек в зависимости от воз-
раста. С помощью центильного метода нами 
была рассчитана среднестатистическая нор-
ма жизненного индекса для детей, отдыхав-

ших в ЛДП и ЗГ (таблица). Показатель ниже 
этой нормы свидетельствовал о недостаточ-
ности жизненной емкости легких либо избы-
точном весе тела. Чем выше показатель, тем 
лучше развита дыхательная функция.

Среднестатистическая норма 
жизненного индекса для мальчиков 

и девочек в возрасте 8–11 лет

Жизненный индекс Мальчики Девочки
8 лет 40,2–64,2 40,5–57,1
9 лет 47,1–66,7 45,0–71,9

10 лет 46,2–64,3 43,4–52,6
11 лет 41,8–67,2 43,4–65,3

Динамика жизненного индекса у детей 
в зависимости от формы отдыха (ЛДП, ЗГ) 
имела свои особенности (рис. 1). 

Рис. 1. Динамика жизненного индекса у детей в зависимости от формы отдыха

Уменьшение процента детей со снижен-
ной функцией дыхательной системы в груп-
пе детей, отдыхавших в ЛДП, к концу сезо-
на было недостоверным. Однако выявлены 
статистически значимые различия (p < 0,05) 
в данной группе детей с высокой функцией 
дыхания. Так, 36,5 % детей к концу сезона 
(в начале сезона – 24 %) имели показатели 
жизненного индекса, превышающие верх-
нюю границу среднестатистической нормы, 
что свидетельствует об увеличении жиз-
ненной емкости легких. Противоположная 
закономерность прослежена у детей, отды-
хавших в загородном лагере. При комплекс-
ном воздействии используемых в условиях 
загородного лагеря факторов оздоровле-
ния выявлены значимые различия в груп-
пе детей со сниженной функцией дыхания. 
К концу смены в 2 раза снизился процент 
детей со сниженной функцией дыхания 
в этой группе (p < 0,05), составив 12,2 % на 
окончание сезона (в начале – 24,1 %). В ходе 

сравнительного анализа показателя жизнен-
ного индекса детей в зависимости от физи-
ческого развития значимых различий не вы-
явлено (p > 0,05).

В зависимости от пола, возраста и фор-
мы летнего отдыха детей выявлены следу-
ющие особенности изменения силового ин-
декса (рис. 2). 

В 1-й и во 2-й группах уменьшилась 
доля детей со сниженной мышечной силой, 
составив к концу сезона 80,3 и 76,8 % соот-
ветственно (в начале сезона – 85,8 и 82 %). 

Увеличился процент детей с высокой 
мышечной силой в ЛДП (в 1,8 раза) и ЗГ 
(2,3 раза), составив к концу сезона 6,3 и 6,3 % 
в сравнении с началом – 2,8 и 3,5 % соответ-
ственно (p < 0,05). Статистически значимые 
гендерные различия по показателю силового 
индекса выявлены в ЛДП только в конце сме-
ны в отличие от загородного лагеря, где раз-
личия по этому признаку отмечены в начале 
и в конце оздоровительного сезона (p < 0,05).
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Рис. 2. Динамика силового индекса детей, отдыхавших в ЛДП и ЗГ

Не выявлены различия среди детей 
с высокими показателями мышечной силы 
в ЛДП и ЗГ (p > 0,05). Однако имеются раз-
личия в ЛДП и ЗГ у детей со сниженной 
мышечной силой (p > 0,05).

Анализируя эффективность оздоровле-
ния по формам летнего отдыха, следует от-
метить, что высокий эффект оздоровления 
наблюдался в обеих группах отдыхающих, 
при этом максимальный уровень отмечен 
в группе детей, отдыхавших в загородном 
лагере – 40 % против 36,6 % детей, отды-
хавших в ЛДП (p < 0,05). Слабый эффект 
оздоровления более выражен в ЛДП в срав-
нении с загородным лагерем – (61 % против 
58,0 %). Значимых различий в отсутствии 
оздоровительного эффекта между формами 
отдыха не выявлено (p > 0,05).

В ходе анализа эффективности оздоровле-
ния детей в зависимости от физического раз-
вития установлено, что высокий эффект оздо-
ровления отмечался у 39,2 % детей в группе 
с гармоничным физическим развитием по 
сравнению с другими группами – (дети с де-
фицитом и избытком массы тела), где высо-
кий эффект наблюдался у 36,5 и 24,6 % детей 
соответственно. Отсутствие оздоровитель-
ного эффекта наблюдалось только у 2,8 % 
(p < 0,05) детей, имеющих гармоничное фи-
зическое развитие. У детей с дефицитом и из-
бытком массы тела отсутствие оздоровитель-
ного эффекта не установлено.

Анализ эффективности оздоровления 
детей, относящихся к различным физкуль-
турным группам, не показал достоверных 
различий (p > 0,05).

Улучшение функционального состояния 
детей по показателям их физического раз-
вития (жизненная емкость легких, силовой 
и жизненный индексы, массо-ростовой ин-

декс Кетле) наиболее выражено у детей, от-
дыхавших в загородном лагере, в отличие 
от детей, отдыхавшие в лагере дневного 
пребывания, так как используемые факторы 
оздоровления способствовали мобилизации 
резервных возможностей организма детей.

Выводы
1. Снижение количества детей с дефи-

цитом массы тела и одновременным увели-
чением процента детей с избытком массы 
тела характерно для обеих форм организо-
ванного отдыха. Различий в состоянии фи-
зического развития в зависимости от пола, 
роста, принадлежности к физкультурной 
группе не выявлено.

2. Положительная динамика жизненной 
емкости легких выявлена только в группе 
детей, отдыхавших в загородном лагере.

3. Уменьшение процента детей со сни-
женной функцией мышечной силы и увели-
чение процента детей с высокой функцией 
мышечной силы отмечено в обеих группах 
с различными формами отдыха.

4. Высокий эффект оздоровления на-
блюдался в обеих группах, при этом более 
высокий уровень отмечен в группе детей, 
отдыхавших в загородном лагере – 40 % 
против 36,6 % детей, отдыхавших в ЛДП. 
Более значительный эффект оздоровления 
отмечался у 39,2 % детей в группе с гармо-
ничным физическим развитием по срав-
нению с другими группами – (дефицит 
и избыток массы тела), в которых высокий 
эффект наблюдался у 36,5 и 24,6 % детей 
соответственно. 

5. Слабый эффект оздоровления наибо-
лее выражен в группе детей, отдыхавших 
в ЛДП, в сравнении с детьми, отдыхавши-
ми в ЗЛ – 61 % против 58,0 %.



62

FUNDAMENTAL RESEARCH    №4, 2014

MEDICAL SCIENCES
Список литературы

1. Антонова А.А. Сравнительная характеристика фи-
зического развития детей / А.А. Антонова, С.Н. Ченцова, 
В.Г. Сердюков // Астраханский медицинский журнал. – 
2012. – Т. 7. – № 4. – С. 26–29.

2. Величковский Б.Т. Жизнеспособность нации. Взаи-
мосвязь социальных и биологических механизмов в разви-
тии демографического кризиса и изменении здоровья насе-
ления России. – М.: Тигле, 2009. 175 с.

3. Гигиеническая оценка взаимосвязи загрязнения 
окружающей среды и заболеваемости детского населения 
крупного промышленного города / В.А. Ляпин [и др.] // Здо-
ровье населения и среда обитания. – 2006. – № 1. – С. 12–15.

4. Гусева С.В. Влияние отдыха в детском оздоро-
вительном лагере на организм ребенка / С.В. Гусева, 
Н.И. Аверьянова // Вопросы современной педиатрии. – 
2005. – Т. 4. – № 1. – С. 136.

5. Казаковцев В.П. Гигиеническая оценка влияния со-
циально-экономических факторов на формирование хрони-
ческой патологии верхних дыхательных путей населения 
промышленного центра / В.П. Казаковцев, В.А. Ляпин // Фун-
даментальные исследования. – 2012. – № 12–2. – С. 274–276.

6. Ляпин В.А. Здоровье населения в крупном промыш-
ленном центре Западной Сибири / В.А. Ляпин, Г.А. Оглез-
нев, М.Г. Тиванов. – Омск, 2004. – 83 с.

7. Оценка эффективности оздоровления детей и подрост-
ков в летних оздоровительных учреждениях: методические ре-
комендации (утверждены руководителем Федеральной службы 
по надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия 
человека, Главным государственным санитарным врачом РФ 
Г.Г. Онищенко 22 мая 2009 г. № 01/6989-9-34).

8. Михалёв В.И. Современные тенденции и перспекти-
вы детско-юношеского спорта (по материалам 17-го между-
народного научного конгресса «олимпийский спорт и спорт 
для всех») / В.И. Михалёв, В.А. Аикин, Ю.В. Корягина // 
Теория и практика физической культуры. – 2013. – № 11. – 
С. 61–65.

9. Оценка и анализ физического развития детей и под-
ростков / О.В. Антонов, [и др.] // Сибирский медицинский 
журнал. – 2012. – Т. 27. – № 4. – С. 20–24.

10. Пермяков И.А. Состояние физического развития 
у детей, проживающих в условиях санитарно-гигиениче-
ского неблагополучия среды обитания / И.А. Пермяков, 
О.Ю. Устинова // Здоровье семьи – 21 век. – 2012. – № 1. – С. 17.

11. Соболева Т.В. Оценка эффективности оздоровления 
школьников в загородном оздоровительном лагере // Лечеб-
ная физкультура и спортивная медицина. – 2011. – № 7. –
С. 51–55.

12. Современные тенденции физического развития 
детей и подростков / Н.А. Скоблина, В.Р.Кучма, О.Ю. Ми-
лушкина, Н.А. Бокарева // Здоровье населения и среда оби-
тания. – 2013. – № 8 (245). – С. 9–12.

13. Юров А. А. Социально-экономические проблемы 
государственной организации детского оздоровления в Рос-
сии // Управление экономическими системами. – 2011. – 
№ 35. – С. 54.

References

1. Antonova, A.A., Chencova S.N., Serdjukov V.G. 
Astrahanskij medicinskij zhurnal, 2012, t. 7, no. 4, pp. 26–29.

2. Velichkovskij B.T. Zhiznesposobnost nacii. 
Vzaimosvjaz socialnyh i biologicheskih mehanizmov v razvitii 
demografi cheskogo krizisa i izmenenii zdorovja naselenija 
Rossii. Moscow Tigle, 2009. 175 p.

3. Ljapin V.A., Erofeev Ju.V., Dedjulina N.V., Neskin T.A. 
Zdorove naselenija i sreda obitanija : inform. bjulleten, 2006,
 no. 1 (154), pp. 12–15.

4. Guseva S.V., Averjanova N.I. Voprosy sovremennoj 
pediatrii, 2005, t. 4, no. 1, рp. 136.

5. Kazakovtsev V.P. The hygienic evaluation of the 
infl uence of socio-economic factors on the formation of a 
chronic pathology of the upper respiratory tract of the population 
in the industrial center / V.P. Kazakovtsev, V.A. Liapin // Basic 
research. – 2012. no. 12-2. рp. 274–276.

6. Liapin V.A. Health of the population in a large 
industrial center of Western Siberia / V.A Liapin, G.A Ogleznev, 
M.G Tivanov. Omsk: 2004. 83 p.

7. Metodicheskie rekomendacii «Ocenka jeffektivnosti 
ozdorovlenija detej i podrostkov v letnih ozdorovitel’nyh 
uchrezhdenijah» no. 01/6989-9-34.

8. Mikhalev V.I. Modern Tendencies and Perspectives of 
Children’s and Youth Sport (Proceedings of the 17th International 
Scientifi c Congress “Olympic Sports and Sport for All”) /
 V.I. Mikhalev, V.A. Aikin, J.V. Koryagina // Theory and Practice 
of Physical Culture. 2013. no. 11. рр. 61–65.

9. Antonov O.V, Bogacheva E.V., Antonova I.V., Velmato-
va A.A., Kuzmina A.L., Filippov G.P., Murashev E.V. Sibirskij 
medicinskij zhurnal, 2012, t. 27, no. 4, pp. 20–24.

10. Permjakov I.A., Ustinova O.Ju. Zdorove semi 21 vek, 
2012, no. 1, рp. 17.

11. Soboleva T.V. Lechebnaja fi zkultura i sportivnaja 
medicina, 2011, no. 7, pp. 51–55.

12. Skoblina N.A., Kuchma V.R., Milushkina O.Ju., 
Bokareva N.A. Zdorove naselenija i sreda obitanija, 2013, 
no. 8 (245), pp. 9–12.

13. Jurov A.A. Upravlenie jekonomicheskimi sistemami, 
2011, no.35, рp. 54.

Рецензенты:
Ляпин В.А., д.м.н., профессор кафедры 

анатомии, физиологии, спортивной меди-
цины и гигиены, ФГБОУ ВПО «Сибирский 
государственный университет физической 
культуры и спорта», г. Омск;

Новикова И.И., д.м.н., профессор, на-
чальник отдела по надзору за условиями 
воспитания и обучения и питанием населе-
ния Управления Роспотребнадзора по Ом-
ской области, г. Омск.

Работа поступила в редакцию 18.02.2014.



63

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

УДК 616.89-008.441.13-08-092.9:612.128
ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ТЭС-ТЕРАПИИ НА ФЕРМЕНТНЫЕ СИСТЕМЫ 

КРОВИ В УСЛОВИЯХ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ МОДЕЛИ 
АЛКОГОЛЬНОЙ ЗАВИСИМОСТИ

1Веревкин А.А., 1Даниленко К.А., 1Губарева Е.А., 1Каде А.Х., 2Лебедев В.П., 
1Накохов Р.З., 1Занин С.А.

1ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет» 
Минздрава Российской Федерации, Краснодар, e-mail: zanin77@mail.ru;

2Институт физиологии им. И.П. Павлова РАН, Центр транскраниальной электростимуляции, 
Санкт-Петербург

Энергетик – продукт, стимулирующий ЦНС человека, вызывающий «искусственную бодрость». Их 
употребляет большое количество людей, особенно молодёжи. Учитывая эти факты, нами предпринята по-
пытка создания экспериментальной модели алкогольной зависимости при помощи этих напитков. Экспе-
рименты проведены на 35 белых крысах, разделенных на 4 группы: 1-я получала – алкогольный энергетик 
«Ягуар», 2-я – безалкогольный «Ред Булл», 3-я – пиво «Белый Медведь», 4-я – контрольная группа. После 
создания модели зависимости нами оценивалось влияние ТЭС-терапии в этих группах животных. У крыс 
исследовали активность супероксиддисмутазы, каталазы, малоновый диальдегид. Было доказано, что ис-
следуемые напитки вызывают алкогольную зависимость, оказывают негативное влияние на ферментные 
системы крови. Подтверждено положительное влияние ТЭС-терапии на купирование явления алкогольной 
зависимости.

Ключевые слова: алкогольная зависимость, антиоксиданты, ТЭС-терапия

ESTIMATION OF INFLUENCE OF TES-THERAPY ON FERMENTAL
SYSTEMS OF BLOOD IN THE CONDITIONS OF EXPERIMENTAL 

MODEL OF ALCOHOLIC DEPENDENCE
1Verevkin А.А., 1Danilenko К.А., 1Gubareva Е.А., 1Kade А.K., 

2Lebedev V.P., 1Nakohov R.Z., 1Zanin S.A.
1Kuban state medical university of the Ministry of Health Care and Social 

Development of the Russian Federation, Krasnodar, e-mail: zanin77@mail.ru;
2Pavlov Institute of Physiology Russian Academy of Sciences Electrostimulation center 

Transcranial, St.-Petersburg

Energetic – a product stimulating CNS the person, causing «artifi cial vivacity». They are used by a considerable 
quantity of people, especially youth. Considering these facts, we undertake attempt of creation of experimental 
model of alcoholic dependence by means of these drinks. Experiments are spent on 35 white rats divided into 
4 groups: 1st received – alcoholic energetic «Jaguar», 2nd – nonalcoholic «Red Bull», 3rd – beer «Polar bear», 
4th – control group. After creation of model of dependence we estimated TES-THERAPY infl uence in these groups 
of animals. At rats investigated activity superoxyddysmutase, catalase, malon dyaldehid. It has been proved that 
investigated drinks cause alcoholic dependence, make negative impact on fermental systems of blood. Positive 
infl uence of TES-THERAPY on knocking over of the phenomenon of alcoholic dependence is confi rmed.

Keywords: alcoholic dependence, antioxidants, TES-THERAPY

Энергетический напиток (энергетик, 
энерготоник) – продукт, стимулирующий 
ЦНС человека, вызывая «искусственную 
бодрость», был создан человечеством отно-
сительно недавно, хотя ингредиенты, входя-
щие в его состав, давно используются для 
стимуляции нервной системы. Энергети-
ки стали незаменимыми друзьями студен-
тов, готовящихся к экзаменам, водителей, 
спорт сменов, офисных работников. Эти на-
питки содержат тонизирующие вещества, 
чаще всего кофеин, и другие стимуляторы: 
теобромин и теофиллин (алкалоиды какао), 
также являющиеся гомологами кофеина, 
а также нередко витамины, как легкоусваи-
ваемый источник энергии – углеводы (глю-
козу, сахарозу), адаптогены. В последнее 
время туда добавляется таурин.

Это сильногазированный напиток – так 
как это способствует более быстрому усво-
ению компонентов и быстрому наступлению 
стимулирующего эффекта. Кроме стиму-
лирующего эффекта энергетики оказывают 
в большей степени отрицательное действие 
на организм. Их употребление может вы-
звать болезни сердечно-сосудистой системы, 
бессонницу, утомление, быстрое истощение 
ресурсов организма. Систематическое упо-
требление энергетических напитков может 
вызвать зависимость. Без них человек через 
какое-то время достигает фазы истощения, 
испытывает вялость, слабость и ищет сред-
ство для снятия такого состояния, это приво-
дит к повторному их употреблению. 

Энергетические напитки иногда смеши-
вают с алкоголем. Энергетики выполняют 
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стимулирующую функцию, в то время как 
алкоголь – угнетающую. Вред такого со-
четания заключается в способности энер-
гетиков замаскировать влияние алкоголя, 
в результате которой человек не сможет 
принять его влияние в расчёт, ослабляя кон-
троль за количеством выпитого.

Во Франции эти напитки до недавне-
го времени были полностью запрещены, а 
в Германии есть запрет на их производство. 
8 ноября 2010 года в США в штате Вашинг-
тон был введён запрет на продажу алко-
гольных энергетических напитков сроком 
на 120 суток с возможностью продления. 
В декабре 2010 года алкогольные энергети-
ческие напитки, содержащие кофеин, были 
полностью изъяты из продажи на всей тер-
ритории США на основании заключения 
властей об их вреде для здоровья.

Цель. Учитывая вышеизложенное, нами 
предпринята попытка создания модели за-
висимости под влиянием безалкогольного 
и алкогольного энергетика, а также пива 
для оценки деятельности ферментативных 
систем организма. На моделях зависимости 
планируется оценить деятельность ТЭС-
терапии [2, 3, 4, 7, 8, 12] с позиций её влия-
ния на антиоксидантные системы крови [5].

Материалы и методы исследования
Исследование выполнено в лаборатории кафед-

ры общей и клинической патофизиологии ГБОУ ВПО 
КубГМУ Минздрава России. Эксперименты проведе-
ны на 35 белых нелинейных крысах средней массой 
175 ± 25 г. Содержание животных и постановка экс-
периментов проводилась в соответствии с требова-
ниями приказов № 1179 МЗ СССР от 11.10.1983 года 
[6] и № 267 МЗ РФ от 19.06.2003 года, а также между-
народными правилами «Guide for the Careand Use of 
Laboratory Animals». Из 35 животных были сформи-
рованы 4 группы: 1 группа (n = 10) употребляла ал-
когольно-энергетический напиток «Ягуар», 2 группа 
(n = 10) энергетический напиток «Ред Булл», 3 группа 
(n = 10) – пиво «Белый Медведь», 4 группа – контроль-
ная (5 животных). Перед началом эксперимента жи-
вотным был предложен свободный выбор между во-
дой и соответствующим напитком. Животные во всех 
группах выбрали воду. Животным 1, 2 и 3 группы со-
ответствующие напитки вводили зондом, введенным 
в пищевод, в количестве 2 мл в течение 10 дней. По-
сле чего животным опять предлагали на выбор воду 
и соответствующие напитки – все животные выбрали 
напиток – что свидетельствует о возникновении зави-
симости от данных напитков. Далее животные полу-
чали напитки, находящиеся в свободном доступе еще 
в течение 10 дней. Количество выпитого контролиро-
валось путем замеров количества жидкости, находив-
шеся в поилках ежедневно, и составило у животных 
разных групп от 40 до 65 мл за сутки. Таким образом, 
суммарное количество получения животными данных 
напитков составила 20 дней без перерывов. Спустя 
20 дней животные всех групп, кроме контрольной, 
были поделены по 5 животных в каждой подгруппе. 
Пять животных из каждой группы получали сеансы 
ТЭС-терапии, другие 5 – нет. Сеансы ТЭС-терапии 

проводились двухпрограммным электростимулято-
ром «ТРАНСАИР-01» в анальгетическом режиме. 
Параметры транскраниальной электростимуляции 
для крыс: частота 70 ± 2 Гц, длительность импульса 
3,75 ± 0,25 мс, величина суммарного тока 0,6–2,5 мА 
[1, 11, 13]. Длительность сеансов 30 мин в течение 
7 дней. Перед сеансом ТЭС-терапии животным про-
водили наркоз (ингаляционно-диэтиловый эфир 
и внутримышечно «Ксиланит» в дозе 5 мг/кг, таким 
образом, достигалась анестезия и анальгезия живот-
ного на время около 45 мин). 

Отдельно на 3 животных, не участвующих в экс-
перименте, было опробовано влияние данного типа 
наркоза на изучаемые биохимические показатели 
крови и гомогенатов органов. Нами было установле-
но, что сдвиги в изучаемых показателях исчезают по-
сле 1-х суток от проведения наркоза. Таким образом, 
было исключено влияние фактора наркоза на измене-
ние в биохимических показателях крови.

После проведения 7 сеансов ТЭС-терапии был 
произведен массовый забой животных в соответ-
ствии с регламентированными нормами гуманного 
обращения [6]. Перед забоем животным проводили 
наркоз (ингаляционно-диэтиловый эфир и внутримы-
шечно «Ксиланит» в дозе 5 мг/кг), после чего прово-
дилась торакотомия, и производился забор крови из 
левого желудочка в количестве 3 мл [9, 10].

Кровь была исследована на кафедре фундамен-
тальной и клинической биохимии ГБОУ ВПО Куб-
ГМУ Минздрава России. В материале исследовали 
активность супероксиддисмутазы (СОДМ), каталазы, 
содержание продуктов ОМБ – малоновый диальдегид.

Статистическую обработку полученных данных 
осуществляли методами непараметрической стати-
стики на компьютере с использованием программ-
ного обеспечения «Statistika 6.0 for Windows» фирмы 
«Stat Soft, Inc.» и «Micrisoft Offi ce Excel 2003». Полу-
ченные результаты исследуемых групп после стати-
стической обработки выражали в виде средних значе-
ний (M) и ошибки среднего (m). Сравнение выборок 
проводилось по непараметрическому критерию Вил-
коксона для зависимых групп с установлением уров-
ня значимости *p ≤ 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В течение 20 дней употребления напит-
ков на 10 день наблюдения уже было отмече-
но, что животные 1, 2 и 3 групп предпочитали 
соответствующие напитки воде. Это косвен-
но свидетельствует о возникновении зависи-
мости. Кроме того, также обращало на себя 
внимание изменение поведения у животных 
1 группы, принимавших алкогольный энер-
гетик «Ягуар» и 2 группы – безалкогольный 
«Ред Булл». Животные стали возбужденны-
ми, проявляли выраженную агрессию по от-
ношению друг к другу. Эти изменения воз-
никали примерно на 10 сутки исследования 
и сохранялись в течение оставшихся 10 дней 
употребления напитка.

Далее, после 7 сеансов ТЭС-терапии 
в исследуемых группах имело место умень-
шение зависимости от данных напитков. 
Это проявлялось тем, что животные стали 
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вновь предпочитать воду напиткам. Кроме 
того, уменьшались проявления нарушений 
поведения у животных, получавших ТЭС-
терапию – животные стали более спокой-
ными, уменьшилась агрессия.

После забоя животных была исследова-
на активность СОДМ, каталазы, и содержа-
ние продуктов ОМБ – малоновый диальде-
гид. Данные приведены в таблице.

При исследовании антиоксидантов кро-
ви животных обращает на себя внимание, 
что уровень каталазы у стимулированных 
животных 1, 2 и 3 групп достоверно выше 
(р ≤ 0,05), чем у животных, которым ТЭС-
терапия не проводилась. Это свидетель-

ствует о стимулирующем эффекте на анти-
оксидантные системы организма. Каталаза 
как основной антиоксидант разрушает пе-
рекись водорода. Уровень СОДМ достовер-
но повышается в группе стимулированных 
животных, употреблявших пиво, а мало-
новый диальгедид достоверно увеличива-
ется у животных с ТЭС во второй группе 
(р ≤ 0,05). В 1 и 3 группе отмечена тенден-
ция к его увеличению, но не достоверно 
(р ≥ 0,05). Таким образом, ТЭС-терапия 
оказывает благоприятствующий эффект на 
антиоксидантные системы организма в ус-
ловиях алкогольной зависимости, что со-
гласуется с данными литературы [5].

Исследуемые показатели крови животных

Напиток

Пока-
затель

«Ягуар» 1 группа «Ред Булл» 2 группа «Белый Медведь» 3 группа

Подгруппы 
животных ТЭС Без ТЭС ТЭС Без ТЭС ТЭС Без ТЭС

Каталаза 15043,26 ± 2143,6* 2841,24 ± 906,08 14331,74 ± 1583,28* 3700,46 ± 240,61 14265 ± 1573,45* 5440,3 ± 594,69

СОДМ 0,33 ± 0,04 0,684 ± 0,23 0,3 ± 0,06 0,44 ± 0,44 0,31 ± 0,07* 0,14 ± 0,04
Малоновый 
диальдегид 1,08 ± 0,19 1,06 ± 043 1,94 ± 0,676* 0,935 ± 0,24 1,95 ± 0,49* 1,12 ± 0,3

П р и м е ч а н и е . * – достоверно при p ≤ 0,05.

Выводы
Таким образом, нами было доказано, 

что исследуемые напитки вызывают зави-
симость, оказывают негативное влияние на 
антиоксидантные системы крови при их си-
стематическом употреблении и поведенче-
ские реакции животных.

Установлено, что заявленный произ-
водителями как безопасный для здоровья 
энергетический напиток «Ред Булл» вызы-
вает сдвиги в биохимических показателях 
крови при систематическом употреблении. 

Установлено наличие стимулирующего 
влияния ТЭС-терапии на антиоксидантные 
системы организма.

Подтверждено положительное влияние 
ТЭС на купирование явлений алкогольной 
зависимости и поведенческие реакции, ко-
торые возвращались к норме.
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УДК 616.34-007.272:616-098
ИНДУКТОРНЫЙ РЕПАРАТИВНЫЙ ЭФФЕКТ МЕТАБОЛИЧЕСКОЙ 

ТЕРАПИИ ПРИ ОСТРОЙ КИШЕЧНОЙ НЕПРОХОДИМОСТИ 
Власов А.П., Шибитов В.А., Власов П.А., Аброськин Б.В. , Кудрявцев П.В.

ФГБОУ ВПО «МГУ им. Н.П. Огарева», Саранск, e-mail: vap.61@yandex.ru

В работе на материалах экспериментальных исследований изучено влияние инфузий антиоксиданта/
антигипоксанта ремаксола на процесс заживления тканей толстокишечного анастомоза в условиях острой 
кишечной непроходимости. В эксперименте выявлен замедленный темп заживления тканей толстокишеч-
ного анастомоза, формированного в условиях моделированной острой толстокишечной непроходимости. 
Одной из причин несовершенного процесса заживления тканей явилось нарушение трофики тканей реге-
нерирующих структур, установленное по результатам редокс-метрии и оценки диффузионной способности 
тканей для кислорода. Экспериментальными исследованиями показана индукция метаболической (анти-
оксидантной/антигипоксантной) терапии репаративной регенерации тканей толстокишечного анастомоза, 
формированного в условиях моделированной острой толстокишечной непроходимости. Положительный 
регенераторный эффект такого рода терапии обусловлен ее способностью улучшать трофику тканей регене-
рирующих структур, которая особенно страдает в самые ранние сроки послеоперационного периода.

Ключевые слова: регенерация, ремаксол, анастомоз, кишечная непроходимость, трофика тканей

INDUCTOR REPARATIVE EFFECT METABOLIC THERAPY IN ACUTE 
INTESTINAL OBSTRUCTION

Vlasov A.P., Shibitov V.A., Vlasov Р.А., Abroskin B.V., Kudryavtsev P.V. 
Mordvinian State University, Saransk, e-mail: vap.61@yandex.ru

In this paper, experimental studies on the materials studied the effect of infusion of antioxidant / antihypoxant 
remaksolum on healing process of colonic anastomosis in acute intestinal obstruction. The experiment revealed 
a slow rate of tissue healing of colonic anastomosis formed under simulated acute colonic obstruction. One of 
the reasons the imperfect process of tissue healing was a violation of the trophic tissue regenerating structures 
established by the results of the redox-metering and evaluation of tissue diffusion capacity for oxygen. Experimental 
studies have shown induction of metabolic (antioxidant /antihypoxanth) reparative therapy tissue regeneration 
colonic anastomosis formed under simulated acute colonic obstruction. Positive regenerative effect of this kind of 
therapy due to its ability to improve tissue regeneration trofi ku structures, which is particularly vulnerable to the 
earliest periods of the postoperative period.

Keywords: regeneration remaksol anastomosis, intestinal obstruction, trophic tissues 

Одной из наиболее грозных острых па-
тологий брюшной полости до сих пор явля-
ется острая кишечная непроходимость. Она 
стабильно занимает ведущее место в струк-
туре хирургической летальности, что во 
многом обусловлено различными ослож-
нениями, которые зачастую носят угрожа-
ющий для жизни характер [5, 8]. Известен 
факт, что одной из причин развития ослож-
нений при острой кишечной непроходимо-
сти является нарушение заживления тка-
ней, в том числе кишечного анастомоза [1, 
3]. В отягощенных условиях срыв процесса 
репарации тканей обусловлен рядом факто-
ров. Важнейшим из них являются выражен-
ные морфофункциональные изменения со 
стороны кишечника, особенно приводящей 
петли, которые даже в условиях соблюде-
ния объема резекции сохраняются. Немало-
важное значение в ухудшении процесса за-
живления анастомоза имеет и то, что острая 
кишечная непроходимость зачастую сопро-
вождается перитонитом. В настоящее время 
важное значение в замедлении заживления 
тканей кишечного анастомоза отводится 
энтеральной недостаточности, при которой 
пролонгируется эндогенная интоксикация, 

происходит транслокация микроорганиз-
мов в крово- и лимфоток, а также в свобод-
ную брюшную полость [4, 6].

В настоящее время внимание привле-
кают сведения о важности процесса пере-
кисного окисления липидов в течении рапа-
ративного процесса кишечного анастомоза 
в отягощенных условиях [2, 3].

С целью уменьшения явлений липопе-
роксидации используются препараты, об-
ладающие антиоксидантной активностью. 
Однако их эффективность при острой ки-
шечной непроходимости изучена недоста-
точно [2, 7].

Целью исследования явилось изучение 
эффективности инфузий антиоксиданта/анти-
гипоксанта ремаксола на процесс заживления 
тканей толстокишечного анастомоза в усло-
виях острой кишечной непроходимости. 

Материалы и методы исследования
В основу работы положены результаты хрониче-

ских опытов на 29 взрослых беспородных собаках, 
которые разделены на 2 группы. В первой группе 
(контрольная) (n = 15) изучалось заживление тол-
стокишечного анастомоза после резекции толстой 
кишки в условиях острой кишечной непроходимости. 
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Во второй группе (опытная) (n = 14) исследовалось 
заживление толстокишечного анастомоза после ре-
зекции толстой кишки в условиях острой кишечной 
непроходимости на фоне терапии ремаксолом.

Экспериментальные опыты проводились в со-
ответствии с нравственными требованиями к работе 
с экспериментальными животными («Правила про-
ведения работ с использованием экспериментальных 
животных» (приказ МЗ СССР № 755 от 12.08.1987 г.), 
Федеральный закон «О защите животных от жесто-
кого обращения» от 01.01.1997 г., приказ МЗ РФ от 
19.06.2003 г. № 267 «Об утверждении правил лабора-
торной практики»), одобрены локальным этическим 
комитетом.

Эксперименты проведены по следующей схеме. 
Животным первой группы (контрольной) под нарко-
зом выполняли срединный разрез вентральной стенки 
брюшной полости. В рану выводили толстую кишку, 
на расстоянии 8–10 см от ануса, ее перевязывали тол-
стой лигатурой, создавая кишечную непроходимость. 
Брюшную полость ушивали наглухо. Через 2-е суток 
выполняли релапаротомию, резекцию кишки на про-
тяжении 6–8 см, наложение первичного анастомоза 
«конец в конец», брюшную полость ушивали наглу-
хо. Во второй группе при аналогичных условиях экс-
перимента животным в раннем послеоперационном 
периоде проводились инфузии ремаксола из расчета 
15 мл на 1 кг массы. 

При формировании анастомоза во всех группах 
опытов был использован классический двухрядный 
шов Ламбера–Альберта. Оба ряда соустья образовы-
вали узловым викриловым (3/0–4/0) швом: внутрен-
ний ряд – через все слои кишечной стенки; наружный 
ряд – серозно-мышечный. Брюшную полость про-
мывали изотоническим раствором хлорида натрия 
(0,89 %) и ушивали наглухо.

Во время операции после резекции толстой киш-
ки и формирования кишечного соустья, а также на 
контрольных этапах периода наблюдения оценено 
функционально-метаболическое состояние тканей 
кишки в зоне анастомоза. С этой целью изучен их 
электрогенез путем измерения окислительно-восста-
новительного потенциала (редокс-метрия) и оценена 
диффузионная способность тканей для кислорода пу-
тем определения коэффициента диффузии кислорода. 
Для этого электрод (платиновый) помещали в ткани 
области анастомоза по его периметру в пяти точках. 
Полученные данные позволяли оценить трофику тка-
ней соустья сразу же после его формирования и в ди-
намике раннего послеоперационного периода.

В послеоперационном периоде животным указан-
ных групп проводили антибактериальную и инфузион-
ную терапию: внутримышечные инъекции 2 раза в сут-
ки раствора гентамицина из расчета 0,8 мг/кг массы 
тела; внутривенно 1 раз в сутки 5 % раствор глюкозы 
и 0,89 % раствор хлорида натрия из расчета 50 мл/кг. 

В раннем послеоперационном периоде наблюда-
ли за общим состоянием животного, его поведением, 
аппетитом, характером и частотой стула, измеряли 
температуру тела, пальпировали брюшную полость. 
Этапы периода наблюдения за животными 1, 3, 5, 
7-е сутки. В контрольные этапы наблюдения живот-
ным под наркозом производили релапаротомию.

В работе использованы: макроскопия на аутоп-
сии и во время релапаротомии; измерение редокс-
потенциала (окислительно-восстановительного по-
тенциала, ОВП) для изучения электрогенеза тканей; 
определение коэффициента диффузии кислорода 

в тканях на основе учета темпа падения диффузного 
тока восстановления.

Полученные цифровые экспериментальные дан-
ные обработаны методом вариационной статистики 
с использованием t-критерия Стьюдента. Вычисле-
ния и построение диаграмм, отражающих динамику 
изученных показателей, совершали с поддержкой 
программы Microsoft Excel XP. Применен текстовый 
процессор Microsoft Word XP.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Отметим, что выбранный способ воспро-
изведения острой кишечной непроходимо-
сти полно и адекватно моделирует исследо-
ванную патологию. Наложение лигатуры на 
толстую кишку через двое суток приводило 
к формированию выраженной острой обту-
рационной толстокишечной непроходимости. 

Отметим, что на фоне терапии ремаксо-
лом (первое введение препарата производи-
лось сразу же после операции) явления по-
слеоперационного пареза кишечника в виде 
увеличения живота из-за вздутия, задержка 
стула и газов по сравнению с контролем 
разрешались быстрее. В первые двое суток 
после операции состояние подопытных жи-
вотных заметно улучшалось, регистрирова-
лись признаки активизации кишечной дея-
тельности. Они начинали принимать пищу, 
передвигаться по вольеру, появлялся стул, 
который был полуоформлен с незначитель-
ным количеством крови и слизи.

Нами установлено, что на фоне приме-
нения ремаксола процесс репарации ткане-
вых структур по линии толстокишечного 
соустья протекал быстрее и совершеннее. 
При релапаротомии через сутки после ре-
зекции толстой кишки и формирования 
анастомоза на фоне лечения ремаксолом 
в брюшной полости также как и в контроле 
имелся спаечный процесс. К области ана-
стомоза были припаяны пряди большого 
сальника, которые легко отделялись от тол-
стой кишки. Отметим, что выраженность 
спаек брюшной полости была меньшая, чем 
у животных контрольной группы. В брюш-
ной полости имелось незначительное коли-
чество экссудата серозного характера.

В области толстокишечного анастомоза 
выявлялись обширные кровоизлияния и ги-
перемия тканей. Видимых дефектов по ли-
нии швов не было. 

При макроскопическом исследовании 
толстой кишки со стороны слизистой обо-
лочки по линии анастомоза имелись участ-
ки некроза тканей с образованием тканевого 
(язвенного) дефекта. Подчеркнем, что выра-
женность отторжения тканей из-за их некро-
за в этой группе животных была меньшей.

В срок трое суток после оператив-
ного вмешательства, формирования 
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толстокишечного анастомоза и проведе-
ния комплексной терапии, включающей 
антиоксидант ремаксол, в брюшной поло-
сти также определялся спаечный процесс, 
который преимущественно был в области 
толстокишечного анастомоза. Отметим, что 
по линии швов кишечного соустья со сто-
роны серозной оболочки отмечались вос-
палительные явления (гиперемия, участки 
кровоизлияний), однако их выраженность 
по сравнению с контролем была меньшая.

При исследовании зоны толстокишеч-
ного анастомоза со стороны слизистой обо-
лочки по линии швов определялись участки 
с язвенным поражением, воспалительные 
явления в стенке кишки, прилежащей к об-
ласти соустья, уменьшались.

В срок 5–7 суток после резекции тол-
стой кишки на фоне ремаксолотерапии вос-
палительные явления в брюшной полости 
и в области толстокишечного анастомоза 
значительно уменьшались. Спаечный про-
цесс в брюшной полости был незначитель-
ным. Единичные спайки прядей большого 
сальника отмечены только в области тол-
стой кишки, где имелся анастомоз. В брюш-
ной полости в указанные сроки раннего 
послеоперационного периода экссудата не 
было. По линии швов толстокишечного со-
устья со стороны серозной оболочки явле-
ния гиперемии и кровоизлияний уменьша-
лись. К этому сроку со стороны слизистой 
оболочки воспалительные явления тканей 
были незначительными. По линии швов от-
мечались участки полноценного заживле-
ния тканей (эпителизация).

Отметим, что в этой эксперименталь-
ной группе на фоне терапии ремаксолом 
в одном случае также отмечена несостоя-
тельность швов. При релапаротомии у это-
го животного через 3 суток после операции 
в брюшной полости отмечен массивный 
спаечный процесс. При разделении спаек 
в зоне толстокишечного анастомоза выяв-

лен абсцесс, который сформировался вслед-
ствие несостоятельности швов соустья: по 
линии анастомоза, прилежащей к брыжейке 
толстой кишки имелся дефект тканей. Од-
нако общего перитонита не было.

Таким образом, в условиях острого тол-
стокишечного илеуса после резекции тол-
стой кишки и формирования первичного 
двухрядного анастомоза, применения в ран-
нем послеоперационном периоде в ком-
плексной терапии ремаксола, заживление 
соустья по сравнению с контролем проте-
кало быстрее и совершеннее. Отметим, что 
в целом характер заживления хотя и опре-
делялся по типу вторичного натяжения, од-
нако язвенный дефект тканей по линии вну-
треннего ряда швов был незначительный. 
О сравнительно благоприятном течении 
заживления тканей в зоне толстокишечного 
соустья на фоне ремаксолотерапии свиде-
тельствовало значительно меньшее образо-
вание в брюшной полости спаек.

Перед нами стояла задача установления 
механизмов индукторного репаративного 
эффекта препарата. С этой целью примене-
ны биофизические методы исследования, 
которые позволили оценить динамику тро-
фических процессов в анастомозированных 
тканях толстокишечного соустья.

Отметим, что после формирования тол-
стокишечного соустья регистрированные 
показатели трофики тканей по линии со-
устья не отличались от таковых контроль-
ной группы. В раннем послеоперационном 
периоде на фоне ремаксолотерапии отмече-
ны меньшие изменения исследованных по-
казателей трофики тканей.

Так, через сутки после операции при 
применении ремаксола редокс-потенци-
ал тканей толстокишечного соустья был 
снижен до –48,45 ± 1,21 мВ, что на 27,6 % 
(р < 0,05) было меньше, чем в норме и боль-
ше, чем в контроле на 10,5 % (р < 0,05) 
(рис. 1).

Рис. 1. Изменения коэффициента диффузии кислорода (КДК) тканей толстокишечного 
анастомоза в раннем послеоперационном периоде на фоне ремаксолотерапии. 

* – достоверность по отношению к контролю при р < 0,05

Аналогичные изменения регистрирова-
ны и по отношению коэффициента диффу-
зии кислорода. Оказалось, что уже после 

первого введения препарата диффузионная 
способность тканей для кислорода возраста-
ла. Так, коэффициент диффузии кислорода 
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в этот срок составил 1,19 ± 0,11 см2/с·10–2, 
что на 63,2 % (р < 0,05) было меньше, чем 
в норме и больше, чем в контроле на 38,3 % 
(р < 0,05)

В срок 3 суток при применении ин-
фузий ремаксола окислительно-восстано-
вительный потенциал тканей анастомоза 
повышался относительно контрольной 
группы на 10,5 % (р < 0,05), но по отноше-
нию к норме был ниже на 12,6 % (р < 0,05) 
и был равен –40,14 ± 1,28 мВ. Диффузион-
ная способность тканей соустья составляла 
1,57 ± 0,12 см2/с·10–2 и была ниже относи-
тельно нормального показателя на 51,1 % 
(р < 0,05). По сравнению с контрольной 

группой на фоне ремаксолотерапии она воз-
росла на 26,6 % (р < 0,05). 

На фоне применения препарата к пятым 
сутки произошло значительное улучшение 
трофики. Коэффициент диффузии кисло-
рода в тканях соустья после анастомозиро-
вания составлял 1,57 ± 0,12 см2/с·10–2, что 
было ниже относительно нормы на 17,7 % 
(р < 0,05), однако показатель повысился от-
носительно значений контрольной группы 
на 24,2 % (р < 0,05). 

Уровень редокс-потенциала соустья до-
стоверно от нормы не отличался и составлял 
–40,14 ± 1,28 мВ, а по сравнению с контро-
лем повышался на 15,4 % (р < 0,05) (рис. 2).

Рис. 2. Изменения окислительно-восстановительного потенциала тканей толстокишечного 
анастомоза в раннем послеоперационном периоде на фоне ремаксолотерапии. * – достоверность 

по отношению к контролю при р < 0,05

На седьмые сутки после операции тро-
фика тканей полосы анастомоза на фоне 
антиоксидантной терапии толстой кишки 
восстановилась полностью. Уровень ре-
докс-потенциала составлял 35,83 ± 1,34 мВ, 
коэффициента диффузии кислорода 
3,528 ± 0,12 см2/с.

Заключение
Анализ полученных данных показывает, 

что в отягощенных острой толстокишечной 
непроходимостью условиях применение 
ремаксола существенно изменяет течение 
репаративного процесса толстокишечного 
анастомоза. Заживление тканей по линии 
швов на фоне такого рода консервативной 
терапии протекало благоприятнее. Одним 
из важнейших показателей является харак-
тер заживления тканей по линии внутрен-
него ряда швов. В отличие от контроль-
ной группы при применении ремаксола 
заживление протекало с незначительным 
некрозом тканей, захваченных шовным ма-
териалом, что указывало на сравнительно 
лучшие условия для репаративного про-
цесса. В действительности, исследованные 
биохимические показатели свидетельство-
вали о сравнительно меньших нарушениях 
трофики тканей в зоне толстокишечного 
анастомоза. 

Весьма важным является установлен-
ный факт, что достоверное положитель-
ное действие препарата определялось уже 
в первые сутки после операции. Именно 
в это время и должны быть созданы условия 

трофики тканей, при которых не наступает 
некроза стенки кишки на вершине шовного 
валика из-за ухудшения ее кровоснабжения. 
Антиоксидант/антигипоксант ремаксол 
обеспечивал указанное (первое введение 
препарата было сразу же после формирова-
ния анастомоза). 

Таким образом, экспериментальные ис-
следования со всей убедительностью пока-
зали, что с целью повышения надежности 
толстокишечного анастомоза при острой 
кишечной непроходимости применение 
антиоксиданта/антигипоксанта ремаксола 
патогенетически обосновано. Использова-
ние препарата в раннем послеоперацион-
ном периоде приводит к существенному 
улучшению трофики тканей регенериру-
ющих структур, что является весьма важ-
ным для поддержания репаративного про-
цесса на должном уровне, повышая тем 
самым надежность анастомоза, форми-
рованного в условиях острой кишечной 
непроходимости.
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УДК 6181-078 -089
ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ЭНТЕРОВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 

НА СОСТОЯНИЕ НОВОРОЖДЕННЫХ
Гейдарова Н.Ф.

Женская консультация № 1, Баку, e-mail: khalafl i@mail.ru

Приведенные данные показали, что широкая распространенность вирусных инфекций, как острых, 
так и хронических, указывает на необходимость вирусологического обследования новорожденных на пред-
ставительную группу вирусов, а не на какую-то определенную вирусную или определенную таксономиче-
скую группу вирусов. Хроническим, преимущественно энтеровирусным, инфекциям принадлежит ведущее 
место в этиологической структуре внутриутробных вирусных инфекций и связанной с ними патологии ма-
тери, плода, а также новорожденного. Срыв адаптации к персистирующим в организме женщины вирусам 
является наиболее частой причиной антенатальной гибели плода, врожденной и перинатальной патологии, 
недоношенности и перинатальной смертности. Хроническую форму врожденной вирусной инфекции у но-
ворожденных можно заподозрить уже при сборе анамнеза при наличии таких факторов высокого риска пере-
дачи вирусов, как самопроизвольные выкидыши, преждевременные роды, хронические болезни у матери 
и обострение их во время беременности, а также осложненное течение настоящей беременности, протекав-
шей с угрозой прерывания, гестозом, острыми респираторными заболеваниями, обострениями вирусных 
инфекций и контактированием с инфекционными больными.

Ключевые слова: плацентарная недостаточность, энтеровирусные инфекции, беременность 

ASSESSMENT OF INFLUENCE OF THE ENTEROVIRAL INFECTION 
ON THE CONDITION OF NEWBORNS

Gejdarova N.F.
Female consultation № 1, Baku, e-mail: khalafl i@mail.ru

Prevalence of virus infections, both sharp, and chronic, indicates the need of virologic inspection of newborns 
on representative group of viruses, instead of on any certain virus or certain taxonomical group of viruses. Failure 
of adaptation to persistent viruses in women is the most common cause of fetal death, congenital and perinatal 
pathology, prematurity and perinatal mortality. The chronic form of a congenital virus infection at newborns can be 
suspected already when collecting the anamnesis in the presence of such factors of high risk of transfer of viruses, 
as spontaneous abortions, premature birth, chronic diseases at mother and their aggravation during pregnancy, and 
also the complicated course of the real pregnancy proceeding with threat of interruption, gestosis, sharp respiratory 
diseases, exacerbations of virus infections and a contact with infectious patients 

Keywords: placenta insuffi ciency, enterovirus infections, pregnancy

Вирусные инфекции рассматривают-
ся в качестве вероятной причины разви-
тия около 80 % врожденных пороков раз-
вития. На долю пороков ЦНС приходится 
26–30 % всех пороков, обнаруживаемых 
у детей. С различными внутриутробными 
вирусными инфекциями могут быть свя-
заны врожденные пороки сердца, которые 
входят в триаду пороков при краснухе. 
Результаты вирусологического и клинико-
эпидемиологического обследования 62 де-
тей с врожденными пороками сердца сви-
детельствовали, что врожденные пороки 
сердца этиологически связаны с транспла-
центарной передачей энтеровирусов груп-
пы Коксаки от матерей с персистентной 
формой соответствующей инфекции [1, 2]. 
По данным Кицак В.Я. [3], энтеровирусы 
обнаруживаются у 75 % детей с врожден-
ными пороками сердца. Следует отметить, 
что в анамнезе матерей этих пациентов 
имелись хронические заболевания, при ко-
торых установлена персистенция энтерови-
русов группы Коксаки.

Комплексное исследование видового 
состава микроорганизмов родовых путей, 
околоплодных вод, плаценты, новорож-

денного, определение антигенов и антител 
к предполагаемому возбудителю в пупо-
винной крови и околоплодных водах, гисто-
логическое исследование последа позволяет 
определить путь инфицирования ребенка, 
природу возбудителя и уточнить объем до-
полнительных диагностических процедур 
и лечебно-профилактических мероприятий 
в раннем неонатальном периоде [4, 5, 6].

Цель исследования – дать сравнитель-
ную оценку состояния новорожденных, 
родившихся от матерей со смешанной ви-
русной инфекцией в современных условиях 
г. Баку.

Материалы и методы исследования
Проведено комплексное вирусологическое об-

следование на представительство наиболее распро-
страненных вирусов иммуноферментным методом 
(ИФА) и методом непрямой иммунофлюоресценции 
54 новорожденных (основная группа) от матерей со 
смешанной вирусной инфекцией и имевших врож-
денную и перинатальную патологию: врожденные 
аномалии развития внутренних органов (сердца, по-
чек, головного мозга, печени), перинатальные энце-
фалопатии (гипертензионно-гидроцефальный и су-
дорожный синдромы), и 40 практически здоровых 
новорожденных (контрольная группа). 
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Работу проводили на базе Центральной научно-

исследовательской лаборатории Азербайджанского 
медицинского университета. Вся процедура по диа-
гностике вирусных инфекций осуществлялась спе-
циалистами лаборатории, в которой использовались 
методы ИФА и непрямой иммунофлюоресценции. 
Диагностику вирусных инфекций осуществляли пу-
тем определения антител класса М и G к соответству-
ющим вирусам иммуноферментным методом с по-
мощью стандартных тест-систем ЗАО «Вектор-Бест» 
(Новосибирск) на аппарате спектрофотометр «Stat-
Fax 2100» (USA). 

Оценка функционального состояния системы 
«мать-плацента-плод» проводилась с использовани-
ем ультразвукового, допплерометрического исследо-
ваний и кардиотокографии. Всем пациенткам прово-
дили ультразвуковую фетометрию, плацентографию, 
оценку качества и количества околоплодных вод по 
общепринятой методике, допплерометрическое ис-
следование маточно-плацентарного, плодово-плацен-
тарного и плодового кровотока. 

Статистическая обработка полученных резуль-
татов исследования проводилась общепринятыми 
методами вариационной статистики. Определялись 
критерий достоверности Стьюдента, достоверность 

различий, расчет средней арифметической. Достовер-
ность различий (р) определяли параметрическим кри-
терием достоверности. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

По данным ретроспективного анали-
за медицинской документации за период 
с 2007 по 2011 гг., 83 беременным был вы-
ставлен диагноз ЭВИ различной степени 
тяжести. Было обнаружено, что наиболее 
часто симптомокомплекс энтеровирусной 
инфекции (ЭВИ) определялся у беременных 
в I триместре – 41 (50,0 %) заболевшая женщи-
на (подгруппа IA), во II триместре заболе-
ло – 30 (37,0 %) беременных (подгруппа IB) 
и в III триместре – 12 (13,0 %) беременных 
(подгруппа IC). 52,6 % беременных при-
бегли к лечению на дому, и только 47,4 % 
беременных находились под наблюдением 
врачей в женской консультации (терапевт 
и акушер-гинеколог), поликлинике или им 
проводилось лечение в стационаре (рис. 1).

Рис. 1. Частота выявления симптомокомплекса ЭВИ у обследуемых женщин 
по триместрам беременности

Во время беременности помимо неспе-
ци фических проявлений ЭВИ встречался 
симптомокомплекс с лихорадкой и острой 
болью внизу живота, который нередко трак-
товался как преждевременная отслойка 
плаценты или острый аппендицит, а на деле 
являлся симптомом острого вирусного ме-
заденита. Из 83 беременных женщин с ЭВИ 
с температурой более 37,1 до 39 °С проте-
кало заболевание у 79 (65,0 %) пациенток. 
В I триместре у 45 (37,0 %) беременных за-
болевание протекало с лихорадкой и остры-
ми болями внизу живота.

Анализ медицинской документации за 
2007–2011 гг. показал, что угроза прерыва-
ния беременности развилась у 54 (65,0 %) 
беременных с ЭВИ: в I триместре угроза 
прерывания развилась у 34 (41,0 %) бере-
менных с ЭВИ, во II триместре у 28 (22,0 %) 
беременных с ЭВИ, и в III триместре 

у 4 (4,0 %) беременных с ЭВИ. 31,0 % бе-
ременным потребовалось стационарное 
лечение. По данным УЗИ внутриутробное 
инфицирование плода было заподозрено 
у 22 (27,0 %) беременных женщин. Данное 
осложнение было заподозрено I триместре 
у 14 (35,0 %) беременных подгруппы IA, во 
II триместре у 6 (17,0 %) беременных под-
группы IB, и в III триместре у 2 (17,0 %) бе-
ременных подгруппы IС. 

Известно, что показателем высокого ри-
ска вертикальной передачи вирусов являет-
ся внутриутробная гипоксия плода, при ко-
торой возрастает репродукция в его тканях 
практически всех вирусов, которые посту-
пают в организм плода на протяжении бере-
менности. У всех новорожденных выявлена 
энтеровирусная инфекция, которая была 
представлена вирусами Коксаки А и В, По-
лиомиелита 1–3 и Энтеро 68–71. У 97,5 % 
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пациентов зарегистрирована смешанная эн-
теровирусная инфекция, причем одновре-
менно обнаруживалось от 2 до 6 вирусных 
антигенов. Вирусы цитомегалии (87,5 %), 

герпеса простого 1 и 2 (70,0 %), гриппа 
(62,5 %) и краснухи (32,5 %) определялись 
у больных только на фоне энтеровирусной 
инфекции (рис. 2).

Рис. 2. Этиологическая структура вирусных инфекций у новорожденных основной группы.
Условные обозначения: 1 – смешанная энтеровирусная инфекция; 2 – вирусы цитомегалии; 

3 – вирусы герпеса простого 1 и 2 типа; 4 – вирусы гриппа; 5 – вирусы краснухи 

У здоровых новорожденных контроль-
ной группы энтеровирусы обнаружены 
у 10 %, а вирусы цитомегалии (10 %) и гер-
песа простого (15 %) вне ассоциации с пи-
корновирусами. 

Среди обследованных нами 54 ново-
рожденных врожденные пороки развития 
имелись у 31 ребенка (пороки сердца – 
у 21 пациента, пороки развития мочевой 
системы – у 6, пороки развития ЦНС – у 4). 
У всех детей с врожденными пороками раз-
вития выявлена энтеровирусная инфекция, 
которая часто сочеталась с цитомегалови-
русными, герпетическими и гриппозными 

поражениями. При врожденных пороках 
сердца в 42,8 % случаев обнаружен также 
вирус краснухи. 

Перинатальные поражения ЦНС, ме-
нингоэнцефалиты окклюзионная и гидро-
цефалия выявлены у 49 обследованных 
новорожденных. При вирусологическом 
обследовании новорожденных с пораже-
ниями ЦНС, так же как и при пороках раз-
вития, чаще всего обнаруживали энтеро-
вирусы (в 100 % случаев), герпетическую 
(в 62,5–75 % случаев), цитомегаловирус-
ную (в 75,3-–87,5 % случаев) гриппозную 
(59,4–87,5 %) инфекции (таблица). 

 Этиология врожденных инфекций вирусного происхождения у новорожденных 
с поражениями ЦНС

Вирусные 
инфекции

Перинатальные поражения центральной 
нервной системы

Гидроцефалия 
окклюзионная

Воспалительные 
заболевания

Число больных
Гипертензионно-гидро-
цефальный синдром 

(n = 49)
Судорожный 
синдром (n = 6) (n = 8) (n = 8)

Энтеровирусная 49 6 8 8
Гриппозная 29 5 8 7
Герпеса простого 32 4 5 6
Цитомегалия 36 6 6 7
Краснуха 19 – 4 4

Таким образом, полученные результаты 
показали, что в этиологии перинатальных 
поражений ЦНС и врожденных пороков 
ЦНС, мочевой системы и сердца ведущая 
роль принадлежит ассоциациям вирусов, 
среди которых наибольшее значение приоб-

ретают энтеровирусы. Приведенные выше 
данные позволяют предполагать взаимо-
связь между анамнестическими данными, 
осложнениями во время беременности и во 
время родов, с последующим проявлением 
внутриутробного инфицирования. 
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Заключение 
Итак, хроническим преимущественно 

энтеровирусным инфекциям принадлежит 
ведущее место в этиологической структуре 
внутриутробных вирусных инфекций и свя-
занной с ними патологии матери, плода, 
а также новорожденного. Срыв адаптации 
к персистирующим в организме женщины 
вирусам является наиболее частой при-
чиной антенатальной гибели плода, врож-
денной и перинатальной патологии, недо-
ношенности и перинатальной смертности. 
Основные причины срыва адаптации: (1) – 
относительно высокий исходный (перед 
зачатием) уровень активности эндогенной 
энтеровирусной инфекии, (2) – активация 
эндогенной энтеровирусной инфекции 
в связи с физиологической перестройкой 
иммунной системы, (3) – острые инфекци-
онные заболевания во время беременности.

Основные звенья патогенеза хронической 
энтеровирусной инфекции у женщины, опре-
деляющие высокий риск невынашивания, 
а также врожденной и перинатальной патоло-
гии плода и ребенка: 1 – гистотоксическая ги-
поксия, связанная с токсигенной активностью 
вируса, 2 – индуцируемый вирусом иммуно-
патологический процесс с выраженной ау-
тосенсибилизацией, 3 – иммунодефицитное 
состояние, связанное с иммуносупрессивной 
активностью энтеровируса.

Широкая повсеместная распространен-
ность как острых, так и хронических вирус-
ных инфекций указывает на необходимость 
своевременного вирусологического обсле-
дования новорожденных на общую группу 
вирусов, а не на какую-либо определенную 
таксономическую группу вирусов. Непо-
средственно при сборе эпиданамнеза при 
наличии соответсвующих факторов высоко-
го риска передачи вирусов, таких как само-
произвольные выкидыши, хронические ви-
русные болезни матери и их обострение во 
время настоящей беременности, преждев-
ременные роды, мертворождения, а также 
осложненное течение настоящей беремен-
ности, протекавшей с гестозом, угрозой 
прерывания, обострением герпетических 
заболеваний, острыми респираторными 
инфекциями и тесным контактом с инфек-

ционными больными можно заподозрить 
хроническую форму врожденной вирусной 
инфекции у новорожденных. 
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В ПОЗДНЕМ РЕПРОДУКТИВНОМ ПЕРИОДЕ 
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Особое место среди многих научных исследований занимают работы, связанные с репродукцией че-
ловека. Количество дистрофически-атрофических процессов в гонадах в настоящее время прогрессивно 
увеличивается, что связано с воздействием на организм комплекса неблагоприятных факторов, в том числе 
токсических. Атрофическая трансформация и обусловленная ею дисфункция органа может рассматриваться 
и в атрофии фолликулярных клеток с последующим уменьшением их численности [1]. Показано существен-
ное снижение запаса примордиальных и растущих фолликулов у женщин 31–45 лет, развитие склеротиче-
ских изменений стромы коркового и мозгового слоев и значительная деформация сосудистой сети. Умень-
шение абсолютного количества герминативных элементов, исчезновение части гормонопродуцирующих 
структур яичника сопровождается определенной внутриорганной компенсаторной реакцией сохранившихся 
элементов, в частности, происходит увеличение тека-ткани как в развивающихся фолликулах, так и в атре-
тических телах.

Ключевые слова: морфология яичников

OVARIAN RESERVE OF WOMEN, VLADIVOSTOK
IN THE LATE REPRODUCTIVE AGE
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A special place among the many research is occupied by the works, connected with the reproduction of the 
person. The number of dystrophic-atrophic processes in гонадах currently progressively increase, which is connected 
with exposure to a complex of unfavorable factors, including toxic. Atrophic transformation and the resulting 
dysfunction body can be considered and atrophy of follicular cells with a consequent reduction in their numbers 
[1]. Shown a signifi cant decrease in primordial and growing follicles in women 31–45 years, the development of 
sclerotic changes of the stroma and cerebral cortical layers and a considerable deformation of the vascular network. 
Reduction of the absolute number germinative elements, the disappearance of part of producing hormones patterns 
structures ovarian accompanied by a certain inside the body compensatory reaction of the surviving elements, in 
particular, is an increase in the tech-fabric as in developing follicles and atresik bodies.

Keywords: ovarian morphology

Проблема преждевременного истоще-
ния овариального резерва, а также возмож-
ность возобновления запаса герминогенных 
клеток в постнатальном периоде является 
актуальной в настоящее время в связи с тем, 
что многие женщины откладывают рожде-
ние ребенка на поздний репродуктивный 
период и сталкиваются с ситуацией невоз-
можности зачатия. Разработаны два диагно-
стических подхода к оценке овариального 
резерва: пассивный и функциональный. 
Пассивный – предполагает использова-
ние гормональных методов исследования 
гонадотропинов и половых гормонов, что 
косвенно дает возможность оценить функ-
циональную активность репродуктивной 
системы. Инструментальный метод позво-
ляет визуализировать архитектонику яич-
ника, наличие фолликулярного аппарата, 
оценить динамику его развития, что явля-
ется более точным и значимым [1, 2, 4, 5]. 
Согласно мнению ряда исследователей, 
подсчет числа антральных фолликулов яв-
ляется наиболее информативным методом 
оценки овариального резерва. В настоящее 
время обсуждается роль биопсии яични-

ков как метода определения овариального 
резерва. В работах Л.Ф. Курило была про-
слежена закономерность между числом 
примордиальных фолликулов в одном поле 
зрения и возрастом женщины [2]. 

Целью данной работы было оценить 
овариальный резерв женщин г. Владивосто-
ка 31–45 лет. 

Материалы и методы исследования
Объектом настоящего исследования явились 

яичники 12 женщин в возрасте 31–45 лет, погибших 
в ДТП и не имевших в анамнезе акушерско-гинеколо-
гической патологии. Изъятые при вскрытии яичники 
исследовались макроскопически: обращалось внима-
ние на форму гонад, измерялись длина, ширина и тол-
щина, масса и объем половых желез. 

Для изучения морфологии структур яичника ма-
териал помещали в 10 % нейтральный формалин на 
2–3 недели для фиксации. Обрабатывали по обще-
принятым методикам с последующей заливкой в па-
рафин. Исследования проводились на серийных сре-
зах толщиной 7 мкм, окрашенных гематоксилином 
и эозином. Морфометрию структурных элементов 
яичника осуществляли с помощью окуляр-микроме-
тра (увеличение 15×20) и автоматизированной систе-
мы анализа изображений (АСАИ) Allegro-MC.
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Результаты исследования 
и их обсуждение

Существенной особенностью яичников, 
отличающих их от других органов, является 
большой динамизм изменений в процессе 
онтогенеза и менструального цикла. При-
чем происходящие изменения велики коли-
чественно, но не сводятся только к ним, так 
как каждый период онтогенеза отличается от 
другого количеством основных структур – 
фолликулов и их объемной долей в структу-
ре органа, а также наличием и количеством 
желтых и атретических тел, объемной плот-
ностью интерстициальной ткани и сосудов. 

Характерная особенность их в том, что ин-
волютивные процессы начинаются, по сути, 
уже в период высокой репродуктивной ак-
тивности. Важнейшим проявлением этих 
процессов является снижение массы желе-
зы, числа фолликулов, увеличение объемной 
плотности волокнистых структур и интер-
стициальной ткани [3, 4, 6]. 

Результаты нашего исследования позво-
ляют оценить ситуацию как критическую 
в связи с тем, что количество приморди-
альных фолликулов составило 0,3 ± 0,024 
в поле зрения, в некоторых яичниках при-
мордиальные фолликулы отсутствовали во-
все (рис. 1). 

Рис. 1. Единичные примордиальные фолликулы в корковом веществе яичника женщины 35 лет. 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х600

Число антральных фолликулов – 
0,02 ± 0,001 в поле зрения. В некоторых 
первичных фолликулах выявлен выражен-
ный ангиоматоз. В одном из яичников об-
наружен зрелый фолликул без яйцеклетки 
(рис. 2). Редукция фолликулярного аппара-
та происходила за счет прогрессирующих 
дегенеративно-дистрофических изменений 
эпителия примордиальных и созревающих 
фолликулов, а также кистозной атрезии со-
зревающих форм. Кистозная атрезия фол-
ликулярного аппарата сочеталась с компен-
саторной гиперплазией внутренней теки. 
В корковой строме некоторых гонад проис-
ходила перестройка соединительной ткани 
с преобладанием основного вещества над 
волокнистыми структурами и усиление ва-
скуляризации органа [7]. Во всех гонадах 
выражен фиброз стромы коркового веще-
ства, огрубение и уплотнение волокни-
стых структур. Уменьшение абсолютного 
количества герминативных элементов, ис-
чезновение части гормонопродуцирующих 
структур яичника сопровождалось опреде-
ленной внутриорганной компенсаторной 

реакцией сохранившихся элементов, в част-
ности, происходило увеличение тека-тка-
ни как в развивающихся фолликулах, так 
и в атретических телах. 

Достаточно редко выявлялись желтые тела 
в стадии расцвета или обратного развития. 
На препаратах, окрашенных гематоксилином 
и эозином, заметна слабая выраженность бле-
стящей оболочки и редукция микроворсинок 
в первичных и антральных фолликулах, что 
отражает сокращение площади контакта фол-
ликулярного эпителия с ооцитом и приводит 
к неизбежной дегенерации. Таким образом, 
возрастные преобразования параллельно за-
трагивают как гормонопродуцирующие, так 
и опорные ткани яичника, вызывая в архитек-
тонике этого органа определенную структур-
ную дезорганизацию. 

По нашему мнению, значительный ин-
терес представляет тот факт, что в яични-
ках немолодых женщин показатели мор-
фометрии примордиальных фолликулов 
и ооцитов сходны с таковыми у новорож-
денных. Площадь сечения ядра и цитоплаз-
мы ооцитов примордиальных фолликулов 
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составила 161 ± 14, 389 ± 28 мкм2 соответ-
ственно. Площадь примордиальных фолли-
кулов – 1182,82 ± 37,7 мкм2, площадь пер-
вичных фолликулов (рис. 3) увеличивалась 

до 2571,12 ± 57,8 мкм2. Морфометрическое 
изучение примордиальных и первичных 
фолликулов показало высокую степень ста-
бильности данных показателей.

Рис. 2. Зрелый фолликул в яичнике без яйцеклетки. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 300

Рис. 3. Первичный фолликул в яичнике женщины 33 лет. 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 600

Рис. 4. Примордиальные и первичные фолликулы в яичнике с признаками атрезии. 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 600
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На основании морфологического ис-
следования яичников можно выделить две 
формы изменений яичников: с сохранени-
ем фолликулов и с редукцией фолликуляр-
ного аппарата [1, 2, 7]. При первой форме 
структурных изменений яичников общее 
число примордиальных фолликулов было 
сохранным, но отсутствовали зрелые фол-
ликулы, имелась кистозная атрезия созре-
вающих фолликулов в сочетании с дистро-
фическими изменениями клеток гранулезы 
и выраженным расширением внутренней 
теки. В наружных отделах коркового слоя 
отмечались выраженные разрастания кол-
лагеновых волокон, нарушения васкуляри-
зации этой зоны и значительный перива-
скулярный фиброз. Второй тип нарушений 
структуры яичника характеризуется дегене-
рацией и гибелью фолликулярного аппара-
та (рис. 4), интенсивным развитием соеди-
нительной ткани в корковом слое. Атрофия 

созревающих фолликулов, как и при первом 
варианте, происходила путем формирова-
ния кистозно-атрезирующихся фолликулов, 
в эпителии которых имелись выраженные 
дегенеративные изменения – деформация 
клеток, альтерация ядер и конденсация ци-
топлазмы. Ооцит в полости фолликулов, как 
правило, не визуализировался. Theca interna 
в данном случае также была расширена, 
клетки ее были с признаками апоптоза. Фи-
бропластические изменения в корковом слое 
яичников носили диффузный характер. Сте-
пень выраженности овариального склероза 
в большинстве случаев была значительной, 
преобладали разнонаправленные толстые 
пучки коллагеновых волокон, плотно рас-
положенных; клетки стромы немногочис-
ленны, имели вытянутую форму, узкий слой 
цитоплазмы и мелкие ядра, что соответство-
вало структуре фиброцитов, подтвержден-
ных другими авторами (рис. 5) [1, 7].

Рис. 5. Корковое вещество яичника: пучки коллагеновых волокон, фиброз стромы. 
Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 300

Заключение
Таким образом, среди основных мор-

фологических изменений женской гонады 
ведущим явилось значительная редукция 
фолликулярного компартмента, обуслов-
ленная прогрессирующими дистрофией 
и атрофией фолликулярных эпителиоцитов. 
Наряду с этим развивались склеротические 
изменения стромы коркового и мозгового 
слоев и значительная склеротическая де-
формация сосудистой сети. Исследования 
ядерно-цитоплазматических отношений оо-
цитов, находящихся в составе различного 
типа фолликулов, подтвердило закономер-
ности стадийного развития гонады и сви-
детельствовало о наиболее устойчивом 
состоянии данного показателя в приморди-
альных фолликулах, от содержания которых 

и зависит генеративная функция. Получен-
ные нами данные показали существенное 
снижение примордиальных фолликулов 
у женщин старшего возраста и уменьшение 
у них частоты встречаемости полостных 
фолликулов. Эти результаты согласуются 
с мнением других авторов об уменьшении 
числа фолликулов [1, 2, 5, 6, 7, 8, 9]. По дан-
ным Л.Ф. Курило и З.Ш. Схиладзе, 25 лет 
назад у женщин в возрасте 31–50 лет было 
два примордиальных фолликула в поле зре-
ния, то в нашем исследовании эта цифра го-
раздо меньше. В большинстве случаев нами 
обнаружено утолщение белочной оболочки, 
сочетающееся с ее фиброзом, дегенератив-
но-дистрофические изменения в органе, что 
может служить механическим припятстви-
ем для овуляции, а, следовательно, и резким 
снижением фертильности.
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УДК 616.8-004-085:778.5
НЕЙРОФИЗИОЛОГИЧЕСКОЕ СОСТОЯНИЕ ЦНС 

В ОСТРОМ ПЕРИОДЕ СОЧЕТАННОЙ ЧЕРЕПНО-ЛИЦЕВОЙ ТРАВМЫ
Карпов С.М., Христофорандо Д.Ю., Гандылян К.С., Суюнова Д.Д., Елисеева Е.В.

ГБО ВПО «Ставропольский государственный медицинский университет», 
Ставрополь, e-mail: karpov25@rambler.ru

Анатомическое строение лицевого скелета различно, выделяют верхнюю, среднюю и нижнюю зону 
лица. Воздействие травмирующего фактора на разные зоны приводит к мозговой дисфункции. Было обсле-
довано 37 больных с травмой верхней зоны и 45 больных с повреждением средней зоны лица. Учитывая ре-
зультаты проведенного исследования, мы считаем, что установление диагноза ЧМТ при травмах челюстно-
лицевой области (верхняя и средняя зона лица) является правомочным не только для нейрохирурга, но и для 
челюстно-лицевого хирурга, и в меньшей степени зависит от анамнеза (механизма травмы) и первичного 
клинико-неврологического обследования нейрохирурга/ невролога. По нашему мнению, сам факт переломов 
костей лицевого скелета (верхняя и средняя зона лица) автоматически должен быть расценен как сочетание 
лицевой и черепно-мозговой травм. При доминирующем течении челюстно-лицевой травмы необходимо 
особое внимание уделять неврологическим проявлениям, характерным для ЧМТ. Данный подход в последу-
ющем позволит избежать формирования у больного посткомоционного синдрома. В этой связи терапевтиче-
ские мероприятия при ЧЛТ должны идти в двух направлениях: 1) хирургическое пособие, направленное на 
устранение и лечение переломов костей лицевого скелета; 2) терапия неврологических нарушений с даль-
нейшей нейрореабилитацией.

Ключевые слова: челюстно-лицевая травма, черепно-мозговая травма, вызванные потенциалы 

NEUROPHYSIOLOGICAL STATES OF THE CNS IN THE ACUTE 
PERIOD COMBINED CRANIOFACIAL TRAUMA

Karpov S.M., Hristoforando D.Y., Gandylyan K.S., Suyunova D.D., Eliseeva E.V.
Stavropol State Medical University, Stavropol, e-mail: karpov25@rambler.ru

Anatomical structure of the facial skeleton is different where isolated upper, middle and lower zone of the 
face. Traumatic impact factor into different zones leads to brain dysfunction. 37 patients were examined with 
the trauma of the upper zone and 45 patients with lesions of the midface. Given the results of the study, we 
believe that the diagnosis of TBI trauma maxillofacial area (upper and middle zone of the face) is competent not 
only for the neurosurgeon, but also for the maxillofacial surgeon, and to a lesser extent depends on the history 
(mechanism of injury) and primary clinical neurological examination neurosurgeon/neurologist. In our opinion, 
the fact of fractures of the facial bones (upper and middle zone of the face) should automatically be regarded as 
a combination of front and traumatic brain. When dominant during maxillofacial trauma, you must pay special 
attention to neurological manifestations characteristic of TBI. This approach avoids the subsequent formation of the 
patient postkomotsionnogo syndrome. In this regard, therapeutic interventions in CHLT should go in two directions: 
1) surgical guide, aimed at elimination and treatment of fractures of the facial skeleton; 2) treatment of neurological 
disorders with further neurorehabilitation.

Keywords: maxillofacial trauma, traumatic brain injury, evoked potentials

За последние десять лет произошел 
количественный скачок травматизма сре-
ди населения России. Число повреждений 
структур лицевого черепа увеличилось за 
последнее десятилетие в 2,4 раза [1, 2, 5]. 
По данным ряда авторов, больные с соче-
танной травмой составляют от 7 до 16 % от 
числа всех травматологических больных. 
Наиболее частым компонентом различных 
сочетанных травм являются черепно-лице-
вые повреждения [1, 2, 5, 7, 8, 9, 10, 11, 13]. 
Тяжесть состояния пострадавших при со-
четанной черепно-лицевой травме (ЧЛТ) 
может быть обусловлено несколькими фак-
торами, где наличие черепно-мозговой трав-
мы (ЧМТ) может являться приоритетным 
[3, 6, 9]. В этой связи течение сочетанной 
черепно-мозговой травмы (ЧЛТ) требует 
иного диагностического и терапевтического 
подхода. В то же время известно, что ЧМТ 
при ЧЛТ нередко нивелируется вследствие 

выраженного болевого компонента, психо-
травмы, что значительно может усугубить 
течение полученной травмы [5, 9]. Необхо-
димо отметить, что тяжелые травмы сред-
ней зоны лица являются причиной развития 
не только патологических нарушений, свя-
занных с изменением расположения глазно-
го яблока, нарушением носового дыхания 
и прикуса, но и значительного обезображи-
вания лица пациента, приводящего, как пра-
вило, к тяжелым психическим нарушениям 
и социальной дезадаптации. В этих случаях 
психосоциальная адаптация пациента ино-
гда является более серьезной медицинской 
проблемой, чем устранение самих дефор-
маций (Караян А.С. 2008). Данные обсто-
ятельства требуют от врача в большинстве 
случаев более персонализированного под-
хода к пострадавшему, принимая во внима-
ние все составляющие сочетанной черепно-
лицевой травмы. 
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Цель исследования: провести анализ 
нейрофизиологического состояния ЦНС 
в остром периоде сочетанной черепно-ли-
цевой травмы. 

Материалы и методы исследования
В остром периоде сочетанной ЧЛТ было обследо-

вано 82 пациента, среди которых 37 больных с пораже-
нием верней зоны лица (1-я группа) и 45 ‒ с поврежде-
нием средней зоны лица (2-я группа). Во всех случаях 
травма ЧЛО сочеталась с легкой черепно-мозговой 
травмой (сотрясение головного мозга, ушиб головного 
мозга легкой степени). Всем пациентам было выполне-
но рентгенографическое исследование костей черепа. 
Дополнительно 49 больным (24 пациента из 1-й груп-
пы, 25 больных из 2-й группы) проводилось нейрофи-
зиологическое обследование, которое включало в себя 
исследование вызванных зрительных потенциалов 
(ВЗП) на сменяющийся шахматный паттерн и длинно-
латентных слуховых вызванных потенциалов (ДСВП) 
на звуковой стимул. Исследования проводились по 
стандартной [3, 4, 12] методике на приборе «Энцефа-
лан-131-03» и «Нейромиан» фирмы «Медиком-МТД» 
с компьютерной обработкой, разработанным в НПКФ 
г. Таганрог, Россия. Средний возраст обследованных 
составил 27,1 ± 2,8 лет. Полученные результаты срав-
нивались с контрольной группой, которая состояла из 
20 здоровых лиц, сопоставимых по возрасту и полу.

Результаты исследования 
и их обсуждения

Принято выделять три зоны лица: верх-
нюю, среднюю и нижнюю [1]. Большинство 
костей лицевого черепа представляют собой 
арочную структуру, а согласно положени-
ям теоретической механики (Саргсян А.Е. 
2000 г.), арка относится к распорным систе-
мам, работа которых характеризуется тем, 
что вертикальные нагрузки вызывают го-
ризонтальные опорные реакции – распор. 
Очевидно, что сила воздействия поврежда-
ющего фактора во многом будет зависеть от 
массы травмирующего/ударяющего агента 
и приданного ему ускорения. С другой сто-
роны, время действия будет зависеть от ме-
ста приложения и характера силы. В этой 
связи время воздействия травмирующего 
фактора непосредственно на костные струк-
туры мозгового черепа существенно короче 
относительно времени воздействия этого 
фактора на костные структуры лицевого 
скелета, что обусловлено иной структурой, 
значительно большей кривизной последне-
го. В ранее проведенных исследованиях [7, 
8, 9, 10] было отмечено, что возникновение 
сочетанных черепно-мозговых повреждений 
во многом зависит от локализации травмати-
ческого воздействия, а именно от зоны лица, 
на которую оказал свое действие поврежда-
ющий/ударный фактор. К важным обстоя-
тельствам следует отнести то, что область 
средней зоны лица имеет воздухоносные па-
зухи, которые, по мнению ряда авторов [1, 2], 

играют амортизирующую роль при значи-
тельном воздействие ударной силы на струк-
туры головного мозга. При воздействии же 
на верхнюю зону лица сила с одинаковой ки-
нетической энергией окажет гораздо более 
разрушающее действие на мозговой череп, 
так как в этом случае на ее пути к структу-
рам головного мозга будут находиться лишь 
кости свода, апоневроз и кожа. 

Анализируя все вышеизложенное, мож-
но сделать вывод, что самой уязвимой в этом 
случае является верхняя зона лица, т.к. даже 
короткое по времени и менее разрушающее 
по силе, определенное травмирующее воз-
действие может оказаться повреждающим 
фактором. Данный факт подтверждается 
и тем, что верхняя зона лица непосредствен-
но связана со сводом черепа и находится в не-
посредственной близости от головного мозга 
(лобные доли и их полюса). Амортизирую-
щее воздействие на травмирующий фактор 
при прямом лобно-лицевом механизме трав-
мы (верхняя зона) оказывают лишь лобные 
пазухи. Указанные механизмы позволяют от-
метить, что строение верхней и средней зон 
лица, вероятно, будут оказывать различное 
повреждающее действие на функциональное 
состояние головного мозга. Данное обстоя-
тельство требует анализа и понимания выра-
женности неврологической дисфункции при 
сочетанной ЧЛТ. Для уточнения данного фак-
тора было проведено клинико-рентгенологи-
ческое обследование и нейрофизиологиче-
ское исследование с использованием тонких 
методик в оценке функционального состоя-
ния головного мозга. 

Клинико-рентгенологическое обследова-
ние позволило диагностировать в 1-й груп-
пе наиболее частые повреждения при лоб-
но-лицевом механизме травмы: к ним были 
отнесены вдавленные переломы передней 
стенки лобной пазухи – 16 (43,3 %) случаев, 
лобной кости – 14 (37,8 %) случаев и кры-
ши орбиты – 7 (18,9 %) случаев. Графически 
это представлено на рис. 1. В данной груп-
пе клинически в 4 случаях был установлен 
диагноз ЗЧМТ сотрясение головного мозга, 
в 18 случаях ‒ ушиб головного мозга легкой 
степени, в 15 случаях клинических проявле-
ний ЧМТ выявлено не было.

При сочетанной ЧЛТ с повреждением 
костей средней зоны лица были выявле-
ны: поперечный и суборбитальный пере-
лом верхней челюсти – 27 (60 %) случаев, 
суббазальный перелом верхней челюсти – 
18 (40 %) случаев.

В данной группе в 19 случаях был уста-
новлен диагноз ЗЧМТ сотрясение голов-
ного мозга, в 10 случаях ‒ ушиб головного 
мозга легкой степени. В 16 случаях диагноз 
ЧМТ установлен не был.
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Рис. 1. Клинико-рентгенологическое распределение наиболее частых переломов 
при лобно-лицевом механизме травмы (верхняя зона лица) 

Рис. 2. Клинико-рентгенологическое распределение наиболее частых переломов 
при лобно-лицевом механизме травмы (средняя зона лица) 

Использование вызванных потенциалов 
(ВП) позволило на субклиническом уровне вы-
явить функциональное состояние ЦНС и дать 
математическую оценку данным нарушениям. 
Принимая во внимание, что при использова-
нии ВП ответная реакция вовлекает большие 
специализированные корковые регионы, ре-
зультаты исследования позволили более объ-
ективно судить о функциональном состоянии 
корково-подкорковой активности ЦНС. 

Исследование ВЗП на сменяющийся 
шахматный паттерн у 26 пострадавших 

1 группы позволили получить результаты, 
которые отражали изменения латентного пе-
риода (ЛП) волны Р100. В данной группе ЛП 
достоверно (р < 0,05) был увеличен и соста-
вил 131,5 ± 2,92 мс. Следует отметить, что 
во всех случаях показатели ЛП были увели-
чены относительно контроля (контрольная 
группа 104,2 ± 2,23 мс). Исследования ВЗП 
у 24 пациентов 2-й группы также выявил 
достоверное (р < 0,05) увеличение ЛП, ко-
торое составило 127,9 ± 2,57 мс. Результаты 
представлены в табл. 1.

Таблица 1
Показатели ВЗП на сменяющийся шахматный паттерн у больных 

с сочетанной ЧЛТ и ЧМТ

Показатели
1 группа

(верхняя зона лица)
n = 26

2 группа
(средняя зона лица)

n = 24
Контрольная группа

n = 20

ЛП Р100 мс 131,5 ± 2,92* 127,9 ± 2,57* 104,2 ± 2,23
Ампл. Р100 мкВ 11,3 ± 1,82* 9,7 ± 1,25 6,2 ± 1,71

П р и м е ч а н и е .* – p < 0,05 относительно контрольной группы.

Достоверных различий между группами 
найдено не было. Обращает на себя внима-
ние, что у 12 пациентов, которым не был 
установлен диагноз ЧМТ, показатели ВЗП 
были значительно изменены. Результаты 
представлены в табл. 2.

Из табл. 2 следует, что показатели ВЗП 
указывали на нарушения в проведении им-
пульсного воздействия в структурах зритель-
ного анализатора, а учитывая средний возраст 
больных (не более 30 лет) и отсутствие сопут-

ствующей патологии, данные изменения сле-
дует расценивать как следствие перенесенно-
го травмирующего фактора (ЧМТ). 

Для уточнения коркового ответа мы 
оценивали амплитуду волны Р100, ге-
нерирующейся в зрительных корковых 
зонах. Полученные результаты в обе-
их группах указывали на ирритативные 
процессы в корковых зрительных зонах. 
Так, в 1-й группе амплитуда достоверно 
(р < 0,05) превышала контрольные значения 
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и составила 11,3 ± 1,82 мкВ, во 2-й группе 
сила ответа также была увеличена и со-
ставила 9,7 ± 1,25 мкВ (контрольная груп-
па – 6,2 ± 1,71 мкВ слева). Исследование 

ВЗП на сменяющийся шахматный паттерн 
у пострадавших обеих групп позволило 
выявить изменения основных параметров 
в остром периоде сочетанной ЧЛТ.

Таблица 2
Показатели ВЗП на сменяющийся шахматный паттерн у больных, которым не был 
установлен диагноз черепно-мозговой травмы при челюстно-лицевой травме

Показатели
1 группа

(верхняя зона лица)
2 группа

(средняя зона лица)
ЛП Р100 мс Амп.Р100 мкВ ЛП Р100 мс Амп. Р100 мкВ

Пациент 1 129,1 9,2 -/- -/-
Пациент 2 123,3 10,9 -/- -/-
Пациент 3 122,9 8,2 -/- -/-
Пациент 4 128,9 10,7 -/- -/-
Пациент 5 130,1 10,5 -/- -/-
Пациент 6 -/- -/- 119,2 8,1
Пациент 7 -/- -/- 122,3 9,2
Пациент 8 -/- -/- 119,9 7,4
Пациент 9 -/- -/- 126,7 8,8
Пациент 10 -/- -/- 128,1 7,1
Пациент 11 -/- -/- 118,3 5,3
Пациент 12 -/- -/- 123,8 8,9

Анализ слуховых вызванных потен-
циалов позволил выделить удлинение ла-
тентного периода корковой «V» волны, 
которая наиболее четко определяет функ-
циональное состояние корковых слухо-
вых зон, определяя органические наруше-
ния в центральных слуховых структурах 
мозга. Показатель ЛП в 1-й группе со-
ставил 103,3 ± 3,39 мс и был достоверно 
(р < 0,01) выше относительно контроль-
ных значений. Показатель ЛП во 2-й груп-
пе также указывал на удлинение ЛП и со-
ставил 99,3 ± 3,84 мс (контрольная группа 
93,1 ± 2,23 мс). Амплитудный показатель, 
определяющий количество нейронов, при-
влеченных к обработке звукового стимула, 
объективно выявляет корковые иррита-
тивно/депрессивные процессы, происхо-
дящие после травмы. Результаты наших 
наблюдений позволили констатировать ва-
рианты корковых «реакций», которые в ос-
новном носили ирритативный характер. 
Среди полученных результатов в остром 
периоде амплитуда волны «V» cоставила 
в 1-й группе – 5,9 ± 1,21 мкВ, во 2-й груп-
пе – 5,3 ± 1,76 мкВ (контрольная группа 
3,45 ± 1,98 мкВ). Результаты, полученные 
в исследовании, позволили выявить име-
ющиеся нарушения в ЦНС у пациентов 
с ЧЛТ, а при сложностях, возникающих 
в трактовке неврологических проявлений, 
показатели ВП могут способствовать объ-
ективизации данных нарушений. 

Заключение
Таким образом, учитывая результаты 

проведенного исследования, мы считаем, что 
установление диагноза ЧМТ при травмах че-
люстно-лицевой области (верхняя и средняя 
зона лица) является правомочным не только 
для нейрохирурга, но и для челюстно-лице-
вого хирурга, и в меньшей степени зависит 
от анамнеза (механизма травмы) и первич-
ного клинико-неврологического обследо-
вания нейрохирурга/невролога. По нашему 
мнению, сам факт переломов костей лице-
вого скелета (верхняя и средняя зона лица) 
автоматически должен быть расценен как со-
четание лицевой и черепно-мозговой. 

При доминирующем течении челюстно-
лицевой травмы необходимо особое внима-
ние уделять неврологическим проявлени-
ям, характерным для ЧМТ. Данный подход 
в последующем позволит избежать фор-
мирования у больного посткомоционного 
синдрома. В этой связи терапевтические 
мероприятия при ЧЛТ должны идти в двух 
направлениях: 

1) хирургическое пособие, направлен-
ное на устранение и лечение переломов ко-
стей лицевого скелета;

2) терапия неврологических нарушений 
с дальнейшей нейрореабилитацией. 
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УДК 612:001.891.53:615.22 
ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ 

ЛИПИДОВ И СИСТЕМЫ ГЛУТАТИОНА В ТКАНЯХ СЕРДЦА КРЫС 
С КАРЦИНОМОЙ WALKER-256 ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ ПРОИЗВОДНЫХ 

ПИРИМИДИНА И 3-ГИДРОКСИПИРИДИНА В СОЧЕТАНИИ 
С ДОКСОРУБИЦИНОМ И ПАКЛИТАКСЕЛОМ

Костина Ю.А., Сипров А.В., Кузнецова В.А., Волкова Н.Д., Макарова М.Ю., 
Вашуркина И.М.

ФГБОУ ВПО «Мордовский государственный университет им. Н.П. Огарева», 
Саранск, e-mail: alek-s13@mail.ru

Проведен анализ изменения показателей перекисного окисления липидов и системы глутатиона 
в тканях сердца крыс с карциномой WALKER-256 под влиянием производных пиримидина и 3-гидрокси-
пиридина – ксимедона и мексидола в сравнении с кардиоксаном при химиотерапии доксорубицином и па-
клитакселом. Исследование проводилось на 100 крысах линии Wistar массой 150–250 г. Доксорубицин 
(4 мг/кг) и паклитаксел (6 мг/кг) вводили внутрибрюшинно однократно. Ксимедон и мексидол вводили вну-
тримышечно в дозах 100 и 50 мг/кг соответственно, кардиоксан – внутрибрюшинно в дозе 80 мг/кг за 20 ми-
нут до введения цитостатиков. Установлено, что на 14-е сутки эксперимента мексидол и ксимедон уступают 
кардиоксану в препятствии росту продуктов перекисного окисления липидов в сердце. При дальнейшем на-
блюдении мексидол и комбинация ксимедона с мексидолом в отличие от кардиоксана проявили большую 
стабильность в торможении процессов липопероксидации, предупреждая падение уровня восстановленного 
глутатиона и препятствуя росту малонового диальдегида в тканях сердца. 

Ключевые слова: доксорубицин, паклитаксел, ксимедон, мексидол, липопероксидация, глутатион

CHANGES OF LIPID PEROXIDATION AND GLUTATHIONE SYSTEM IN 
CARDIAC TISSUES OF RATS WITH WALKER-256 CARCINOMA IN USE 

OF PYRIMIDINE AND 3-HYDROXYPYRIDINE DERIVATIVES 
WITH DOXORUBICIN AND PACLITAXEL

Kostina Y.A., Siprov A.V., Kuznetsova V.A., Volkova N.D., 
Makarova M.Y., Vashurkina I.M. 

Mordovia State University n.a. N.P. Ogarev, Saransk, e-mail: alek-s13@mail.ru

We have analysed changes of lipid peroxidation and glutathione system indicators in cardiac tissues of rats with 
Walker-256 carcinoma at the infl uence of pyrimidine and 3-hydroxypyridine derivatives – xymedon and mexidol, 
in comparison with kardioxane at the chemotherapy with doxorubicin and paclitaxel. The study has been carried out 
in 100 female Wistar rats, weighing 150–250 g. Doxorubicin (4 mg/kg) and paclitaxel (6 mg/kg) were administered 
intraperitoneally once. Xymedon (100 mg/kg) and mexidol (50 mg/kg) were administered intramuscularly. 
Kardioxan (80 mg/kg) was administered intraperitoneally 20 min before the administration of cytostatics. Mexidol 
and xymedon prevent the increase of lipid peroxidation products in the heart less than kardioxan on the 14th day of 
the experiment. Then, on the 22nd day of the experiment, mexidol and combination of xymedon with mexidol are 
more effective in lipid peroxidation inhibition, than kardioxan. These substances prevent the decrease of reduced 
glutathione and increase of malon dialdehyde in cardiac tissues. 

Keywords: doxorubicin, paclitaxel, xymedon, mexidol, lipid peroxidation, glutathione 

Антрациклиновые антибиотики широко 
используются в современной онкологиче-
ской практике. Важным дозолимитирую-
щим фактором при их применении является 
кардиотоксичность, связанная с индукцией 
окислительного стресса. Существенным 
фактором повышения риска кардиотоксич-
ности антрациклинов является комбини-
рованная химиотерапия с таксанами [2]. 
Повышение в сыворотке крови уровня про-
дуктов липопероксидации при применении 
доксорубицина может быть использовано 
для оценки развивающейся кардиотоксич-
ности [8]. С другой стороны, показана пато-
генетическая значимость истощения уровня 
восстановленного глутатиона в реализации 
кардиотоксических эффектов доксорубици-

на [3]. В настоящее время в качестве основ-
ного кардиопротектора при использовании 
антрациклинов применяют кардиоксан, вы-
сокая стоимость которого ограничивает его 
широкое применение. В проведенных ранее 
исследованиях показано, что производные 
3-гидроксипиридина ограничивают рост 
продуктов липопероксидации в сыворотке 
крови крыс при введении цисплатина и док-
сорубицина [5], а также при химиолучевой 
терапии у мышей с карциномой легкого 
Льюис [6]. В связи с этим целью настояще-
го исследования явилось оценка изменения 
показателей перекисного окисления липи-
дов (ПОЛ) и системы глутатиона (в каче-
стве маркеров кардиотоксичности) в тканях 
сердца крыс с карциномой WALKER-256 
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при использовании производных пирими-
дина и 3-гидроксипиридина – ксимедона 
и мексидола в сравнении с кардиоксаном на 
фоне химиотерапии доксорубицином и па-
клитакселом.

Материалы и методы исследования
Эксперименты выполнены на 100 крысах-сам-

ках линии Wistar массой 150–250 г разводки питом-
ника НЦБМТ РАМН «Столбовая». Эксперименталь-
ные животные содержались в стандартных условиях 

вивария Мордовского государственного университе-
та при естественном световом режиме на стандарт-
ной диете, свободном доступе к воде и пище. Все 
манипуляции с животными проводились в соответ-
ствии с правилами, принятыми Европейской конвен-
цией по защите позвоночных животных, используе-
мых для экспериментальных и иных научных целей 
(Страсбург, 1986). Суспензию клеток карциномы 
WALKER-256 (W-256) (106 клеток в растворе Хенк-
са) перевивали под кожу хвоста. Животные были 
распределены на 7 групп. Дизайн исследований 
представлен в табл. 1.

Таблица 1
Дизайн исследований

Группы животных Режим эксперимента
Интактные животные (n = 7) Опухолевые клетки W-256 не вводили, лекарственная 

терапия не проводилась
1-я – опухолевый штамм W-256 (кон-
троль) (n = 12)

1·106 опухолевых клеток W-256 под кожу хвоста

2-я – W-256, Доксорубицин – 
W-256 + ДР (n = 12)

1·106 опухолевых клеток W-256, доксорубицин 
внутрибрюшинно в дозе 4 мг/кг на 11-е сутки после 
имплантации опухолевых клеток 

3-я – W-256, Доксорубицин, 
Паклитаксел – W-256 + ДР + ПТ (n = 14)

1·106 опухолевых клеток W-256, доксорубицин в дозе 
4 мг/кг и паклитаксел в дозе 6 мг/кг внутрибрюшинно 
на 11-е сутки после имплантации опухолевых клеток

4-я – W-256, Доксорубицин, 
Паклитаксел, Ксимедон 100 мг/кг – 
W-256 + ДР + ПТ + Ксимедон (n = 14)

Так же, как и в 3-й группе, ксимедон внутримышечно 
в дозе 100 мг/кг ежедневно, начиная с 11-х суток 
эксперимента, 10 суток 

5-я – W-256, Доксорубицин, 
Паклитаксел, Мексидол 50 мг/кг – 
W-256 + ДР + ПТ + Мексидол (n = 14)

Так же, как и в 3-й группе, мексидол внутримышечно 
в дозе 50 мг/кг ежедневно, начиная с 11-х суток 
эксперимента, 10 суток

6-я – W-256, Доксорубицин, 
Паклитаксел, Кардиоксан 80 мг/кг – 
W-256 + ДР + ПТ + Кардиоксан (n = 14)

Так же, как и в 3-й группе, кардиоксан 
внутрибрюшинно в дозе 80 мг/кг за 20 мин до введения 
цитостатиков, на 11-е сутки опыта

7-я – W-256, Доксорубицин, 
Паклитаксел, Мексидол 50 мг/кг, 
Ксимедон 100 мг/кг – 
W-256 + ДР + ПТ + Мексидол + Ксимед
он (n = 14)

Так же, как и в 3-й группе, мексидол в дозе 
50 мг/кг и ксимедон в дозе 100 мг/кг ежедневно 
внутримышечно, начиная с 11-х суток эксперимента, 
10 суток

Исследование проводили на 14-е и 22-е сутки 
эксперимента. Для этого по 6–7 животных из каждой 
группы в указанные сроки выводили из опыта под 
общей анестезией тиопенталом натрия. Для оценки 
изменений состояния процессов ПОЛ в гомогенатах 
сердца спектрофотометрически определяли содер-
жание диеновых (ДК), триеновых конъюгатов (ТК), 
оснований Шиффа (ОШ) [7], уровень малонового 
диальдегида (МДА) (в реакции с тиобарбитуровой 
кислотой (ТБК) с использованием набора реактивов 
для определения ТБК-активных продуктов фирмы 
«Агат-Мед» (Москва); для оценки изменений в систе-
ме глутатиона определяли концентрацию восстанов-
ленного глутатиона (ВГ) [4], активность глутатион-
редуктазы (ГР) [1], глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы 
(Г-6-ФДГ) (с использованием набора реактивов фир-
мы «Sentinel», Италия). При статистической обработ-
ке результатов исследования определяли показатели 
средних арифметических значений (М), стандартных 
ошибок средних арифметических (m). Нормальность 
распределения проверяли с использованием теста 
Колмогорова‒Смирнова. При условии соответствия 
нормальности распределения достоверность полу-

ченных различий сопоставляемых величин оцени-
вали с использованием t-критерия Стьюдента. При 
несоответствии нормальности распределения до-
стоверность различий оценивали с использованием 
U-критерия Манна‒Уитни. Различия считали досто-
верными при p < 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

На 14-е сутки эксперимента во 2-й груп-
пе (с монотерапией ДР) уровень МДА пре-
вышал показатель интактных животных на 
57,8 % и не отличался от такового в кон-
троле (табл. 2). В 3-й группе (при сочетан-
ной терапии ДР и ПТ) отмечался досто-
верный рост концентрации ДК и МДА на 
12,8 и 85 % соответственно по отношению 
к контролю и на 21,5 и 78,7 % по сравнению 
со 2-й группой. В группах 4, 5, 6, 7 (с до-
полнительным введением ксимедона, мек-
сидола, кардиоксана, а также ксимедона
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с мексидолом) уровень ДК достоверно сни-
жался и не отличался от такового у интакт-
ных крыс. При этом уровень МДА тоже 

снижался, однако наиболее значимо в груп-
пе с кардиоксаном – до показателя интакт-
ных животных (табл. 2). 

Таблица 2
Количество продуктов перекисного окисления липидов в тканях сердца крыс 

с карциномой W-256 при введении ксимедона и мексидола на фоне химиотерапии 
доксорубицином и паклитакселом, (M ± m)

Группы животных 

Сроки исследования

Показатель

ДК, у.е. ТК, у.е. МДА, 
мкмоль/л ОШ, у.е.

 Интактные 0,59 ± 0,03 0,39 ± 0,04 2,44 ± 0,26 0,12 ± 0,01
1 – W-256
(контроль) 14-е сутки 0,7 ± 0,02

р1 < 0,01 0,5 ± 0,08 3,72 ± 0,41
р1 < 0,05 0,18 ± 0,03 

22-е сутки 0,55 ± 0,03* 0,42 ± 0,002 3,5 ± 0,4
р1 < 0,05 0,12 ± 0,003

2 – W-256 + ДР
14-е сутки 0,65 ± 0,01

р2 < 0,05
0,3 ± 0,004
р2 < 0,05

3,85 ± 0,6
р1 < 0,05

0,1 ± 0,002
р2 < 0,05

22-е сутки 0,66 ± 0,003
р2 < 0,01

0,31 ± 0,01 
р2 < 0,01

4,01 ± 0,2 
р1 < 0,01

0,1 ± 0,005
р2 < 0,05

3 – W-256 + ДР + ПТ
14-е сутки 0,79 ± 0,006 

р1,2,3 < 0,01
0,31 ± 0,02 
р2 < 0,05

6,88 ± 0,67
р1,2,3 < 0,01

0,11 ± 0,01
р2 < 0,05

22-е сутки 0,63 ± 0,01*

р2 < 0,05
0,54 ± 0,05* 
р1,3 < 0,05

5,31 ± 0,45
р1,2,3 < 0,05

0,16 ± 0,01*

р1,2,3 < 0,05
4 – W-256 + ДР + ПТ + кси-
медон 14-е сутки 0,62 ± 0,006

р2,3,4 < 0,05
0,34 ± 0,002
р3 < 0,001

3,76 ± 0,7
р4 < 0,01

0,14 ± 0,001

22-е сутки 0,64 ± 0,004
р2,3 < 0,05

0,35 ± 0,002
р2,3,4 < 0,001

4,3 ± 0,26 
р1 < 0,05

0,12 ± 0,002*

р3,4 < 0,01
5 – W-256 + ДР + ПТ + мек-
сидол 14-е сутки 0,64 ± 0,008

р2,4 < 0,05
0,31 ± 0,002
р2,3,5 < 0,05

3,46 ± 0,18 
р1,4 < 0,05

0,11 ± 0,001
р2,5 < 0,05

22-е сутки 0,62 ± 0,01
р3 < 0,05

0,33 ± 0,003
р2,4,5 < 0,01

4,11 ± 0,23 
р1,4 < 0,05

0,11 ± 0,002
р2,4,5 < 0,05

6 – W-256 + ДР + ПТ + кар-
диоксан 14-е сутки 0,6 ± 0,007

р2,3,4,6 < 0,05
0,35 ± 0,003
р3 < 0,01

2,1 ± 0,13 
р2,3,4,5,6 < 0,05

0,14 ± 0,003
р6 < 0,01

22-е сутки 0,65 ± 0,007*

р2 < 0,05
0,34 ± 0,003
р2,3,4,5 < 0,05

4,22 ± 0,15* 
р1 < 0,001

0,12 ± 0,001*

р3,4,6 < 0,05
7 – W-256 + ДР + ПТ + кси-
медон + мексидол 14-е сутки 0,65 ± 0,006

р2,4,5,7 < 0,05
0,3 ± 0,03
р2 < 0,05

3,7 ± 0,48 
р1,4,7 < 0,05

0,1 ± 0,01
р2,5,7 < 0,05

22-е сутки 0,65 ± 0,01
р2 < 0,01

0,3 ± 0,02
р2,4,5 < 0,05

4,1 ± 0,25 
р1,4 < 0,05

0,09 ± 0,007
р1,2,4,5,7 < 0,05

П р и м е ч а н и я : р1 – достоверность различий рассчитана по отношению к интактным живот-
ным; р2 – к группе 1; р3 – к группе 2; р4 – к группе 3; р5 – к группе 4; р6 – к группе 5; р7 – к группе 6; 
* – статистически значимые различия в группе на 22-е сутки по отношению к 14-м суткам, р < 0,05. 

На 22-е сутки эксперимента в 3-й группе 
отмечалось повышение концентрации ТК на 
38,5 % по отношению к интактным живот-
ным и на 74 % по сравнению со 2-й группой 
(р < 0,05). Уровень МДА превышал показа-
тели интактных крыс и животных 2-й груп-
пы на 117 и 32 % соответственно (р < 0,05). 

При этом достоверно повышалось и содер-
жание конечных продуктов – ОШ: на 33,3 % 
и 60 % по отношению к интактной группе 
и животным с монотерапией ДР соответ-
ственно (табл. 2). В 4, 5, 6 и 7-й группах 
концентрация ТК и ОШ, в отличие от МДА, 
достоверно снижалась до соответствующих 
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показателей интактных животных. Приме-
чательно, что в группе с кардиоксаном на 
22-е сутки эксперимента отмечался рост 
уровня МДА по сравнению с 14-ми сут-
ками в 2 раза (р < 0,05), в отличие от 4, 5, 
7-й групп. Предупреждение образования ко-
нечных продуктов ПОЛ – оснований Шиф-
фа, которые образуются в результате реак-
ций взаимодействия вторичных продуктов 
с физиологически важными аминами, сви-
детельствует о торможении процессов ли-
попероксидации и, вероятно, обезврежива-
нии вторичных метаболитов окислительной 
модификации макромолекул.

Концентрация ВГ снижалась во 2 
и 3-й группах на 14-е сутки эксперимента 
на 32 и 26 % соответственно по отношению 
к интактным животным на фоне снижения 

активности Г-6-ФДГ (на 27 и 53 % в груп-
пах с ДР и ДР + ПТ, р < 0,05, табл. 3). При 
этом в 3-й группе статистически значи-
мо снижалась и активность ГР на 27 % по 
сравнению с интактными животными. В 4, 
5 и 7-й группах концентрация ВГ и актив-
ность ГР достоверно увеличивались и не 
отличались от таковых у интактных живот-
ных. Активность Г-6-ФДГ также достовер-
но повышалась по отношению к 3-й группе, 
однако в группе с мексидолом оставалась 
ниже на 20 % по сравнению с интактны-
ми животными. В группе с кардиоксаном 
концентрация ВГ оставалась ниже интакт-
ного на 18,3 % и повышалась лишь по от-
ношению ко 2-й группе на 19,7 % (р < 0,05) 
при отсутствии различий с 3-й группой 
(табл. 3). 

Таблица 3
Изменения концентрации восстановленного глутатиона, активности глутатионредуктазы 

и глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы в тканях сердца крыс с карциномой W-256 
при введении ксимедона и мексидола на фоне химиотерапии доксорубицином 

и паклитакселом, (M ± m)

Группы животных 

Сроки исследования

Показатель
ВГ, ммоль/г 

ткани
ГР, ммоль/мин∙г 

ткани
Г-6-ФДГ, 
мЕ/г ткани

 Интактные 2,3 ± 0,12 0,112 ± 0,01 9,52 ± 0,73
1 – W-256 (контроль) 14-е сутки 2,13 ± 0,1 0,103 ± 0,01 7,9 ± 0,8

22-е сутки 2,59 ± 0,12 0,083 ± 0,005 8,41 ± 0,44
2 – W-256 + ДР

14-е сутки 1,57 ± 0,06
р1,2 < 0,01 0,104 ± 0,002 6,97 ± 0,37

р1 < 0,05
22-е сутки 2,26 ± 0,16* 0,095 ± 0,005 7,7 ± 0,4

3 – W-256 + ДР + ПТ
14-е сутки 1,71 ± 0,14 

р1,2 < 0,05
0,082 ± 0,004
р1,3 < 0,05

4,47 ± 0,57 
р1,2,3 < 0,01

22-е сутки 1,78 ± 0,06
р1,2,3 < 0,05 0,104 ± 0,005* 6,26 ± 0,26*

р1,2,3 < 0,05
4 – W-256 + ДР + ПТ + ксимедон

14-е сутки 2,15 ± 0,14
р3 < 0,01

0,096 ± 0,003
р3,4 < 0,05

8,47 ± 0,86
р4 < 0,01

22-е сутки 2,14 ± 0,05
р2,4 < 0,01 0,108 ± 0,007 7,94 ± 0,46

р4 < 0,01
5 – W-256 + ДР + ПТ + мексидол

14-е сутки 2,02 ± 0,02
р3 < 0,001

0,122 ± 0,003 
р3,4,5 < 0,001

7,58 ± 0,33
р1,4 < 0,05

22-е сутки 2,06 ± 0,03
р2,4 < 0,01 0,105 ± 0,005* 8,14 ± 0,27

р4 < 0,001
6 – W-256 + ДР + ПТ + кардиоксан

14-е сутки 1,88 ± 0,07
р1,3 < 0,05

0,12 ± 0,01
р4,5 < 0,05

7,92 ± 0,49
р4 < 0,01

22-е сутки 1,8 ± 0,06
р1,2,3,5,6 < 0,05

0,118 ± 0,006 

р2,3 < 0,05
9,19 ± 0,5
р3,4 < 0,05

7 – W-256 + ДР + ПТ + ксиме-
дон + мексидол 14-е сутки 2,11 ± 0,08

р3,4 < 0,05
0,093 ± 0,003
р3,6,7 < 0,05

8,03 ± 0,28
р3,4 < 0,05

22-е сутки 2,2 ± 0,14
р4,7 < 0,05

0,143 ± 0,01*

р2,3,4,6 < 0,05
9,53 ± 0,23*

р2,3,4,5,6 < 0,05

П р и м е ч а н и я :  р1 – достоверность различий рассчитана по отношению к интактным живот-
ным; р2 – к группе 1; р3 – к группе 2; р4 – к группе 3; р5 – к группе 4; р6 – к группе 5; р7 – к группе 6; 
* – статистически значимые различия в группе на 22-е сутки по отношению к 14-м суткам, р < 0,05.
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К 22-м суткам эксперимента в отличие 
от 2-й группы в 3-й группе концентрация 
ВГ и активность Г-6-ФДГ сохранялись низ-
кими по отношению к соответствующим 
показателям интактных животных на 22,6 
и 34,2 % соответственно (табл. 3). В 4, 5 
и 7-й группах концентрация ВГ и актив-
ность Г-6-ФДГ достоверно повышались и не 
отличались от таковых у интактных живот-
ных. На фоне кардиоксана активность Г-6-
ФДГ также восстанавливалась до уровня 
исходного показателя, однако концентрация 
ВГ не возрастала и сохранялась на уровне 
таковой в группе ДР + ПТ. Подобные изме-
нения могут быть связаны с повышенным 
расходованием восстановленной формы 
трипептида, что косвенно свидетельствует 
о высокой активности свободнорадикаль-
ных процессов. Поскольку при этом не 
происходит адаптивного повышения актив-
ности ферментов восстановления глутати-
она из окисленной формы – ГР и Г-6-ФДГ, 
данный факт можно расценить как прогно-
стически неблагоприятный, поскольку рас-
ход ВГ может достичь критического уровня 
и привести к срыву функциональных воз-
можностей системы глутатиона. 

Заключение
Таким образом, наиболее эффективно 

тормозил активацию процессов липоперок-
сидации на 14-е сутки эксперимента карди-
оксан. Однако при дальнейшем наблюдении 
(на 22-е сутки опыта) в группе с кардиокса-
ном отмечался рост уровня МДА в тканях 
сердца, вероятно, в связи с истощением 
содержания восстановленного глутатиона. 
Мексидол и комбинация ксимедона с мек-
сидолом предупреждали падение уровня 
восстановленного глутатиона, в отличие от 
кардиоксана, препятствовали повторной ак-
тивации процессов перекисного окисления 
липидов и в итоге проявили большую ста-
бильность в торможении липопероксида-
ции в сердце в целом. 
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УДК 616-77
АНАЛИЗ НЕПОСРЕДСТВЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ 

ПРИ ПРОТЕЗИРУЮЩЕЙ ПЛАСТИКЕ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 
СЕТЧАТЫХ ЭНДОПРОТЕЗОВ С НАНОРАЗМЕРНЫМ 
АЛМАЗОПОДОБНЫМ УГЛЕРОДНЫМ ПОКРЫТИЕМ

Куликовский В.Ф., Битенская Е.П., Солошенко А.В., Ярош А.Л.
ФГАОУ ВПО «Белгородский государственный национальный исследовательский университет», 

Белгород, e-mail: katrinab1985@mail.ru

Проведены исследования системной и локальной воспалительной реакции при пластике передней 
брюшной стенки с использованием протеза с наноразмерным алмазоподобным углеродным покрытием 
у больных с вентральными грыжами. Результаты исследований свидетельствуют, что эндопротезы с нано-
размерным алмазоподобным углеродным покрытием позволили улучшить непосредственные результаты 
лечения больных с вентральными грыжами. Это характеризовалось как достоверно меньшим количеством 
отграниченных жидкостных паратрансплантатных образований, так и более низким количеством пункци-
онных вмешательств под УЗ-наведением, понадобившихся для адекватной санации. Имплантация сетчатых 
протезов с наноразмерным алмазоподобным углеродным покрытием у больных с вентральными грыжами 
позволяет значительно снизить выраженность воспалительной реакции. Доказательством этому служит 
и анализ продукции про- и противовоспалительных цитокинов у больных исследуемых групп после эндо-
протезирования передней брюшной стенки на системном и локальном уровне.

Ключевые слова: углеродное покрытие, протез, воспалительная реакция

ANALYSIS OF THE RESULTS OF SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS 
WHEN IMPLANTED DIAMOND-LIKE-CARBON-COATED MESHES

Kulikovskiy V.F., Bitenskaya E.P., Soloshenko A.V., Yarosh A.L.
Belgorod State University, Belgorod, e-mail: katrinab1985@mail.ru

We have done the research of systemic and local infl ammatory response at implantation diamond- like- carbon- 
coated meshes for abdominal hernia repair. Diamond- like- carbon- coated meshes can improve the results of 
treatment of patients with ventral hernias. It was described as signifi cantly less liquid delineated and a lesser amount 
puncture will be needed for adequate sanitation. Implantation of diamond- like- carbon- coated meshes in patients 
with ventral hernias signifi cantly reduces the severity of the infl ammatory response. Proof of this is the analysis 
of production pro- and anti- infl ammatoty cytokines in patients after abdominal hernia repair with diamond- like- 
carbon- coated meshes.

Keywords: diamond-like-carbon, prothesis, infl ammatory response

До недавнего времени вопрос о том, что 
эндопротезы провоцируют неблагоприят-
ные для исхода операции явления, не был 
в числе обсуждаемых. Однако в послед-
нее время в литературе все чаще стали по-
являться сведения о том, что имплантация 
сетчатых протезов запускает каскад слож-
ных гистопатологических процессов, явля-
ющихся ответной реакцией организма на 
внедрение инородного тела [2, 3, 5]. И по-
сле оптимизма первого опыта применения 
синтетических материалов наступило время 
серьезного изучения механизмов взаимо-
действия имплантатов с тканями организма 
и характера регенераторного процесса, с од-
ной стороны, и изучение «судьбы» (включая 
кинетику биодеструкции и динамику проч-
ностных свойств) имплантируемого матери-
ала – с другой. Одним из возможных путей 
улучшения непосредственных результатов 
протезирующей пластики передней стенки 
живота является создание максимально бла-
гоприятных условий для быстрого «вжив-
ления» синтетических протезов. С этой це-
лью используют физические, химические 

и физико-химические методы модифициро-
вания, направленные на изменение физико-
химических свойств поверхности. Особый 
интерес представляют методы модифици-
рования, которые позволяют изменять фи-
зико-химические, структурные и функцио-
нальные свойства поверхности, не влияя на 
объемные характеристики изделия, такие 
как прочность, эластичность, электро-фи-
зические параметры [1, 4, 6]. Интересным 
с этой точки зрения и перспективным нам 
представляется наноразмерное алмазопо-
добное углеродное покрытие, разработан-
ное в научно-исследовательской лабора-
тории «Проблем разработки и внедрения 
ионно-плазменных технологий» ФГАОУ 
ВПО «Белгородский государственный наци-
ональный исследовательский университет». 

Цель исследования – изучить систем-
ную и локальную воспалительную реакцию 
при протезирующей пластике передней 
брюшной стенки с использованием сетча-
тых имплантов с наноразмерным алмазопо-
добным углеродным покрытием у больных 
с вентральными грыжами. 
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Материалы и методы исследований 
Клинические наблюдения проводились на базе 

хирургического отделения № 1 Белгородской област-
ной клинической больницы Святителя Иоасафа. Под 
постоянным наблюдением находились 127 больных 
с вентральными грыжами. В основную группу вошли 
75 больных, которым эндопротезирование выполня-
лось с помощью разработанных сетчатых эндопро-
тезов с наноразмерным алмазоподобным углеродным 
покрытием. В контрольную группу вошли 52 боль-
ных, которым при пластике передней брюшной 
стенки применялся полипропиленовый эндопротез 
«Эсфил легкий». Все исследуемые пациенты опери-
рованы по способу ненатяжной пластики с располо-
жением протеза «inlay». Всем больным был проведен 
стандартный объем исследований, включающий об-
щие анализы крови и мочи, биохимические анализы 
крови, электрокардиографию, УЗИ органов брюшной 
полости, консультации смежных специалистов. 

Во время операции выполнялось дренирование 
области протезирования трубчатыми силиконовы-
ми дренажами. После удаления дренажей выполняли 
УЗ-мониторинг области послеоперационной раны, при 
обнаружении паратрансплантатных скоплений жидко-
сти проводили пункции. В послеоперационном пери-
оде учитывали температуру тела, лейкоцитоз; объем 
и характер жидкостных скоплений (сером). В перифе-
рической крови, а также в раневой жидкости, получен-
ной из дренажа или при пункции, определяли концен-
трации цитокинов TNFα, IL 1β, 2, 6, 8, 10 и IL 1 RA на 
1-е, 3-и и 7-е сутки после имплантации. 

Результаты исследований 
и их обсуждение

Первоначально мы оценили темпера-
турную реакцию в послеоперационном пе-
риоде у больных после эндопротезирования 
передней брюшной стенки в контрольной 
и основной группах. Повышенная темпера-
тура тела регистрировалась в контрольной 
группе в течение 5,8 ± 1,7 и 3,8 ± 1,2 су-
ток – в основной. Достоверных отличий 
в продолжительности температурной ре-
акции в исследуемых группах выявлено не 
было. У больных обеих исследуемых групп 
к 10-м суткам послеоперационного периода 
температура тела приходила в норму. При 
этом в обеих исследуемых группах уровень 
лейкоцитов на 1-е сутки послеоперацион-
ного периода оставался пределах нормы. 
В основной группе повышенный уровень 
лейкоцитов наблюдался 2,8 ± 0,9 суток 
с максимальным значением показателей на 
7-е сутки. Тогда как у больных контроль-
ной группы повышенный уровень лейко-
цитов наблюдался в течение 5,9 ± 1,5 суток 
с максимальным значением на 3-и сутки 
послеоперационного периода. К 10-м сут-
кам послеоперационного периода уровень 
лейкоцитов достигал нормальных значений 
в обеих исследуемых группах.

Далее мы провели анализ цитокинового 
профиля в периферической крови больных 

на различных сроках послеоперационного 
периода. У больных контрольной группы 
в послеоперационном периоде выявлен до-
стоверный рост концентрации провоспа-
лительного цитокина IL 6 более чем в два 
раза, а также рост концентрации противо-
воспалительного цитокина IL 1 RA уже на 
1-е сутки. Кроме того, отмечалось сниже-
ние уровня противовоспалительного цито-
кина IL 10. Остальные показатели цитоки-
нового профиля достоверно не изменялись. 
Следует отметить, что на 3-и и 7-е сутки 
уровень IL 6 продолжал расти, достигнув 
максимального значения на 7-е сутки после-
операционного периода. Уровень противо-
воспалительного интерлейкина IL 1 RA, до-
стигнув максимальных значений на 3-и сутки 
послеоперационного периода, к 7-м суткам 
снижался, так и не достигнув первоначаль-
ных значений, полученных до проведения 
оперативного вмешательства. К 3-им суткам 
наблюдалось выраженное снижение уровня 
IL 10 более чем в два раза. Также к этому 
сроку происходил значительный рост кон-
центрации провоспалительных интерлейки-
нов IL 1 β и IL 2 по сравнению с показате-
лями, полученными до и на 1-е сутки после 
оперативного вмешательства. Остальные по-
казатели цитокинового профиля достоверно 
не изменялись (табл. 1).

У больных основной группы на 1-е сут-
ки послеоперационного периода отме-
чается достоверный рост концентрации 
противовоспалительного цитокина IL 10, 
а также снижение концентрации провос-
палительных цитокинов IL 8 и IL 2 при не-
изменном уровне других параметров цито-
кинового профиля. К 3-м суткам отмечали 
рост противовоспалительной активности 
IL 1 RA, уровень которого достигал макси-
мальных значений на 7-е сутки послеопе-
рационного периода. К этому сроку также 
отмечалось незначительное повышение 
уровня провоспалительного IL 8, что было 
достоверно по отношению к предыдущим 
параметрам. Также отмечали снижение 
уровня провоспалительного IL 6, кото-
рое достигало минимальных значений на 
7-е сутки послеоперационного периода. 
Концентрация же провоспалительных ци-
токинов TNFα и IL 1β за все время после-
операционного периода значительно не из-
менялась (табл. 2).

Таким образом, сравнительный анализ 
цитокинового профиля в периферической 
крови больных исследуемых групп в по-
слеоперационном периоде выявил доста-
точно однотипные изменения концентра-
ции провоспалительного цитокина TNFα. 
В остальном динамика про- и противовос-
палительных цитокинов в крови больных 
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исследуемых групп была различной. Это 
характеризовалось достоверно более низ-
ким выбросом провоспалительных IL 8 

и IL 2 и более высокой концентрацией про-
тивовоспалительных цитокинов IL 10 и IL 1 
RA в крови пациентов основной группы. 

Таблица 1
Динамика концентрации цитокинов (пкг/мл) в периферической крови больных 

при пластике дефектов передней брюшной стенки эндопротезом 
«Эсфил легкий» (контрольная группа)

Цитокин До операции 1-е сутки 3-и сутки 7-е сутки
1 2 3 4

TNFα 8,78 ± 0,6 8,28 ± 0,8 7,2 ± 1,1 7,01 ± 1,1
IL 1 β 6,34 ± 0,92 8,1 ± 1,12 12,01 ± 1,6*1,2 14,4 ± 2,3*1,2

IL 2 78,2 ± 4,64 82,2 ± 4,1 101,75 ± 6,8*1,2 96,4 ± 2,1*1,2

IL 6 7,1 ± 2,9 19,2 ± 2,9*1 23,41 ± 3,7*1 30,1 ± 6,64*1,2

IL 8 154,64 ± 26,6 168,7 ± 20,3 178,2 ± 16,8 210,87 ± 52,4
IL 10 6,9 ± 1,84 3,2 ± 1,1*1 1,31 ± 0,23*1,2 1,1 ± 0,67*1,2

IL 1 RA 1893,2 ± 278,9 2560,1 ± 116,2*1 3220 ± 120,6*1,2 2860,3 ± 90,2*1,3

П р и м е ч а н и е .  * – достоверность различий средних величин в группах, р ≤ 0,05.

Таблица 2
Динамика концентрации цитокинов (пкг/мл) в периферической крови при пластике 

дефектов передней брюшной стенки эндопротезом с наноразмерным алмазоподобным 
углеродным покрытием (основная группа)

Цитокин До операции 1-е сутки 3-и сутки 7-е сутки
1 2 3 4

TNFα 8,06 ± 0,8 8,26 ± 0,45 7,56 ± 0,55 8,35 ± 0,69
IL 1 β 6,04 ± 0,7 7,83 ± 7,40 7,61 ± 0,47 7,48 ± 0,24
IL 2 78,2 ± 5,47 59,67 ± 5,59*1 54,20 ± 8,35*1 58,79 ± 8,62*1

IL 6 8,0 ± 3,4 7,76 ± 1,34 6,36 ± 1,76 4,97 ± 1,80*1

IL 8 50,3 ± 4,1 25,64 ± 1,86*1 31,78 ± 5,51*1 49,12 ± 7,01*2,3

IL 10 21,4 ± 8,1 34,81 ± 1,83*1 31,19 ± 4,94 31,31 ± 4,26
IL 1 RA 1300,8 ± 160,5 1578,69 ± 154 1700,89 ± 217,34 2448,23 ± 314,39*1,2,3

П р и м е ч а н и е .  * – достоверность различий средних величин в группах, р ≤ 0,05.

Далее мы провели оценку экссуда-
тивной реакции у больных исследуемых 
групп. Для этого первоначально мы про-
вели оценку суточной продукции отделя-
емого по дренажам. При сравнительной 
оценке количества отделяемого по дре-
нажам из подкожно-жировой клетчатки 
у больных в послеоперационном периоде 
нами установлены выраженные отличия, 
которые заключались в достоверно более 
обильной экссудации на всех сроках на-
блюдения у больных контрольной группы. 
При этом средний срок продукции раневой 
жидкости, и, соответственно, «функцио-
нирования» дренажной системы, составил 
5,01 ± 0,9 суток. Дренажи были удалены 
на 5,57 ± 0,9 сутки послеоперационного 
периода. В основной группе средний срок 
функционирования дренажей составил 
3,14 ± 0,2 суток, дренажи же были уда-

лены на 3,46 ± 0,4 сутки после операции 
(р < 0,05). После удаления дренажей при 
активном УЗ-мониторинге отграниченные 
жидкостные парапротезные образования 
(серомы) выявлены у 18 больных (34,6 %) 
в контрольной группе, у 9 (12 %) – в ос-
новной. При этом в контрольной группе 
для полной санации сером потребова-
лось выполнить 3,1 ± 0,8 пункций под 
УЗ-контролем, в основной группе этот по-
казатель составил 1,55 ± 0,2 (р ≤ 0,05).

Далее мы провели исследование ло-
кального цитокинового статуса в раневой 
жидкости у больных исследуемых групп. 
Сравнительный анализ цитокинового про-
филя в раневом экссудате на 1-е сутки по-
сле операции показал, что для обеих групп 
характерны достаточно высокие концентра-
ции как про-, так и противовоспалительных 
цитокинов. При этом IL 2 и IL 6 в основной 
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группе демонстрируют достоверно более 
низкие показатели, чем в контрольной. В то 
время как уровень противовоспалительного 

IL 1 RA на 1-е сутки послеоперационного 
периода в основной группе значительно 
выше, чем в контрольной (табл. 3, 4). 

Таблица 3
Динамика концентрации цитокинов (пкг/мл) в раневой жидкости при пластике дефектов 

передней брюшной стенки эндопротезом «Эсфил легкий» (контрольная группа)

Цитокины 1-е сутки 3-и сутки 7-е сутки
1 2 3

TNFα 20,1 ± 2,8 19,8 ± 3,2 23,6 ± 4,8
IL 1 β 260,8 ± 29,2 240,6 ± 40,6 180,2 ± 30,6*1

IL 2 92,68 ± 9,39 96,5 ± 10,1 86,2 ± 7,3
IL 6 1200,3 ± 48,1 1464,1 ± 108,1*1 1960,3 ± 160,4*1,2

IL 8 674,2 ± 90,2 704 ± 88,6 690,2 ± 90,6
IL 10 61,12 ± 11,6 60,2 ± 11,8 51,4 ± 16,5
IL 1 RA 2200,3 ± 210,4 1080 ± 101,43*1 700,6 ± 86,2*1,2

П р и м е ч а н и е . * – достоверность различий средних величин в группах, р ≤ 0,05.

Таблица 4
Динамика концентрации цитокинов (пкг/мл) в раневой жидкости 

при пластике дефектов передней брюшной стенки эндопротезом с наноразмерным 
алмазоподобным углеродным покрытием (основная группа)

Цитокины 1-е сутки 3-и сутки 7-е сутки
1 2 3

TNFα 23,0 ± 3,13 22,61 ± 5,14 25,55 ± 3,82
IL 1β 220,75 ± 25,0 130,39 ± 23,09*1 109,21 ± 21,51*1

IL 2 43,27 ± 6,7 36,75 ± 7,73 40,15 ± 5,56
IL 6 926,34 ± 25,48 924,06 ± 66,582 924,18 ± 57,16
IL 8 570,01 ± 59,89 474,32 ± 112,23 430,16 ± 61,54*1

IL 10 52,92 ± 8,49 68,56 ± 15,89 79,55 ± 17,93
IL 1 RA 3982,51 ± 129,09 3690,32 ± 264,06 4146,86 ± 359,30

П р и м е ч а н и е .  * – достоверность различий средних величин в группах, р ≤ 0,05.

В дальнейшем различия в динамике ци-
токинового профиля исследуемых групп 
становились еще более выраженными. Это 
характеризовалось прогрессивным досто-
верным снижением концентраций провос-
палительных цитокинов IL 1β и IL 8 у боль-
ных основной группы при относительной 
стабильности их уровней в контрольной 
группе на протяжении всего срока наблюде-
ния. Концентрация же провоспалительно-
го цитокина IL 6, наоборот, в контрольной 
группе прогрессивно возрастала и дости-
гала максимальных значений к 7-м суткам, 
тогда как в основной группе она оставалась 
практически неизменной на всех сроках на-
блюдения. При анализе динамики противо-
спалительных цитокинов IL 10 и IL 1 RA 
в исследуемых группах выявлены следую-
щие закономерности. При относительной 
стабильности концентрации IL 10 в ране-
вом экссудате больных контрольной группы 
на всех сроках исследования, в основной 

группе происходило незначительное повы-
шение его уровня. Концентрация IL 1 RA 
в раневой жидкости больных в основной 
группе уже на первые сутки достоверно 
превышала его концентрацию у больных 
контрольной группы. Уже на 3-и сутки на-
блюдения у больных контрольной группы 
происходило его резкое достоверное сни-
жение как по сравнению с показателями 
предыдущего срока внутри группы, так 
и по сравнению с показателями больных 
основной группы. У больных же основной 
группы уровень противовоспалительного 
IL 1 RA на 7-е сутки послеоперационного 
периода достигал максимальных значений. 
Сравнительный анализ цитокинового про-
филя раневой жидкости у больных исследу-
емых групп после эндопротезирования пе-
редней брюшной стенки выявил достаточно 
серьезные различия, которые характери-
зовались более низким уровнем провоспа-
лительных цитокинов IL 2 и IL 6 и более 
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высоким уровнем противовоспалительно-
го цитокина IL 1 RA в основной группе по 
сравнению с контрольной. Результаты ис-
следований позволяют сделать вывод о том, 
что имплантация сетчатых протезов с на-
норазмерным алмазоподобным углеродным 
покрытием у больных с вентральными гры-
жами позволяет значительно снизить выра-
женность воспалительной реакции в зоне 
операции.

Заключение
Таким образом, нами впервые созданы 

синтетические эндопротезы для пластики 
дефектов передней брюшной стенки с на-
норазмерным алмазоподобным углеродным 
покрытием (Патент РФ № 98906) и про-
ведены исследования локальной и систем-
ной воспалительной реакции при их ис-
пользовании для протезирования передней 
брюшной стенки. Результаты исследований 
свидетельствуют, что синтетические эндо-
протезы с наноразмерным алмазоподобным 
углеродным покрытием позволяют улуч-
шить непосредственные результаты лече-
ния больных с послеоперационными вен-
тральными грыжами. 
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ПОВЫШЕНИЕ КАЧЕСТВА ДИАГНОСТИКИ 

ИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ ЛЕГКИХ 
Литвиненко Е.А., Кизименко Н.Н., Болотова Е.В.

ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет Минздрава России», 
Россия, Краснодар, e-mail: bolotowa_e@mail.ru

Цель – повышение качества диагностики интерстициальных заболеваний легких (ИЗЛ) методом ком-
пьютерной томографии (КТ). Разработан метод КТ-«гистологии», позволяющий выявлять морфологические 
изменения легочной ткани, характерные для различных нозологических форм ИЗЛ. Суть метода заключа-
ется в сканировании ограниченного участка легочной ткани и получении изображения с увеличением в 20–
25 раз. Обследовано 215 больных с ИЗЛ: идиопатический легочный фиброз – 103 (47,9 %) пациента; мили-
арный туберкулез легких – 73 (33,9 %); лимфогенный карциноматоз – 27 (12,5 %); гистиоцитоз Х – 12 (5,6 %) 
пациентов. Проведена сравнительная оценка информативности рентгенологического исследования, стан-
дартного КТ, КТ высокого разрешения, КТ-«гистологии» (52,1 % больных). Применение КТ-«гистологии» 
в группе больных ИЗЛ повысило информативность обследования с 67,6 до 91,1 %; в том числе у больных 
идиопатическим легочным фиброзом на 14 %, диссеминированным туберкулезом легких – на 13,8 %, при 
легочном карциноматозе – на 14 %. Таким образом, диагностическая ценность метода КТ-«гистологии» мак-
симально приближается к гистологическому исследованию, что повышает качество диагностики ИЗЛ.

Ключевые слова: интерстициальные заболевания легких, лучевая диагностика 

THE IMPROVEMENT OF DIAGNOSTICS 
OF INTERSTITIAL PULMONARY DISEASES 
Litvinenko E.A., Kizimenko N.N., Bolotova E.V.

Kuban State Medical University under The Ministry of Health of the Russian Rederation, 
Krasnodar, e-mail: bolotowa_e@mail.ru

The aim of the study is to improve the quality of diagnostics of interstitial pulmonary diseases (IPD) using 
the computed tomography (CT) scanning. There has been developed a method of CT-«histology» that allows us 
to reveal morphologic changes in the lung tissue that are specifi c for various IPD clinical entities. The essence of 
this method consists in scanning of the circumscribed lung tissue and its imaging with 20–25 times magnifi cation. 
There were examined 215 patients with IPD. One hundred and three (47.9 %) patients had an idiopathic pulmonary 
fi brosis. Seventy-three (33,9 %) patients had a miliary pulmonary tuberculosis. Twenty-seven (12,5 %) patients 
had a lymphangitic carcinomatosis and 12 (5,6 %) patients had a histiocytosis X. We carried out a comparative 
assessment of an X-ray examination, routine CT-scanning, and CT-«histology» (52,1 % of patients). The use of 
CT-«histology» in patients with IPD has raised the value of investigation from 67,6 to 91,1 %, in patients with the 
idiopathic pulmonary fi brosis on 14 %, in patients with the miliary pulmonary tuberculosis on 13,8 %, and in patients 
with the pulmonary carcinomatosis on 14 %. So, the diagnostic value of this method approaches to the value of a 
histological investigation that improves the quality of IPD diagnostics.

Keywords: interstitial pulmonary diseases, X-ray

Дифференциальная диагностика интер-
стициальных заболеваний лёгких (ИЗЛ), 
характеризующихся диффузными измене-
ниями легочной паренхимы, представляет 
сложную задачу как для интернистов, так 
и для специалистов по лучевой диагности-
ке. Рентгенологические изменения при ИЗЛ 
обычно неспецифичны, и правильный диа-
гноз на основании рентгенологической кар-
тины можно поставить только у половины 
больных [5, 7]. Компьютерная томография 
высокого разрешения (КТВР), позволяю-
щая визуализировать структуры легкого 
размером менее 1 мм, значительно превос-
ходит рентгенографию легких в постановке 
правильного диагноза ИЗЛ [6]. Несмотря 
на высокую чувствительность КТВР в диа-
гностике ИЗЛ, специфичность этого метода 
не достигает 100 % и не всегда выявляет 
ранние стадии заболевания [4]. «Золотым 
стандартом» диагностики ИЗЛ является 
гистологическое исследование биоптатов 

легкого. Между тем у многих пациентов 
тяжесть самого заболевания или сопутству-
ющих состояний препятствует проведению 
биопсии легкого. Кроме того, результат 
гистологического исследования может су-
щественно различаться у разных исполни-
телей. По данным экспертной группы ги-
стопатологов Великобритании [8], степень 
совпадения наиболее вероятного диагноза 
ИЗЛ оказывается минимально приемлемой 
с клинической точки зрения. Другой про-
блемой, затрудняющей гистологическую 
оценку биоптатов легочной ткани, является 
«погрешность образца». Результаты хирур-
гической биопсии могут вводить в заблуж-
дение, если рассматриваются отдельно от 
клинических данных [1, 3, 10]. В настоящее 
время мультидисциплинарный подход счи-
тается «золотым стандартом» в диагностике 
ИЗЛ, что имеет важное значение для повсед-
невной клинической практики. Вместе с тем 
в литературе отсутствуют обобщающие 
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аналитические работы по разработке и при-
менению лучевых методов, позволяющих 
максимально приблизиться по информатив-
ности к гистологическому исследованию. 

Целью настоящего исследования яви-
лось повышение качества диагностики ин-
терстициальных заболеваний легких мето-
дом компьютерной томографии.

Материалы и методы исследования
Для повышения качества диагностики ИЗЛ нами 

была разработана и апробирована методика, которая 
условно была названа компьютерно-томографиче-
ская «гистология» (КТГ). Для более детального изу-
чения изменений структурных элементов легочной 
ткани, характерных для различных нозологических 
форм ИЗЛ, требовалось увеличение участка легкого 
без искажения изображения. Изображения легочной 
ткани, получаемые при применении разработанного 
нами метода КТГ, отличаются от КТВР. Суть предло-
женного нами метода КТГ заключается в следующем: 
по одному или нескольким аксиальным КТ-срезам из 
всего объекта исследования выбирали зону интереса, 
в которой предполагаемые изменения были наиболее 
выражены. Данную зону отмечали на томограмме 
и выполняли сканирование только этой зоны. Ши-
рина поля сканирования не превышала 20 мм, а тол-
щина томографического среза составляла 03–05 мм, 
что позволяло увеличить зону интереса в 20–25 раз. 
Полученное при этом изображение при сканировании 
ограниченного участка легочной ткани с указанными 
параметрами и формированием изображения на всю 
матрицу приобретало вид гистологического среза, на 
котором, подобно последнему, дифференцируются 
микроскопические структуры легочной ткани. В за-
висимости от задачи исследования и предполагаемой 
нозологической формы ИЗЛ можно выбрать различ-
ные степени увеличения зоны сканирования. При 
использовании этого метода, также как и при гисто-
логическом исследовании, существует выраженная 
закономерность – чем меньше поле сканирования, 
тем больше увеличение и более дифференцирован-

ным становится изображение структурных элементов 
легочной ткани, формирующееся на полноформат-
ной матрице. Пиксели, несущие информацию в виде 
интенсивности свечения, остаются неизменными, 
а пространственное разрешение вдоль осей сканиро-
вания увеличивается и распределяется на всю матри-
цу, что позволяет боле детально изучать структурные 
изменения ограниченного участка легочной ткани 
при различных ИЗЛ.

За период с 2005 по 2011 гг. нами проведено ком-
плексное исследование 3923 больных с различной па-
тологией легких, из которых у 401 (10,2 %) пациента 
были выявлены ИЗЛ. Для апробации разработанного 
метода КТГ мы отобрали пациентов с наиболее часто 
встречающимися нозологическими формами ИЗЛ. 
В исследовании вошли 215 больных, в том числе 
103 (47, %) пациента с идиопатическим легочным фи-
брозом, 73 (33,9 %) пациента – с милиарным туберку-
лезом легких, 27 (12,5 %) – с лимфогенным карцино-
матозом, 12 (5,6 %) пациентов – с гистиоцитозом Х.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Число мужчин в группе наблюдения со-
ставило 137 (63,7 %), женщин – 78 (36,3 %). 
Средний возраст пациентов составил 
51,3 ± 5,9 лет и варьировался в пределах от 15 
до 82 лет. Для определения диагностической 
значимости метода КТГ пациентов разделили 
на 2 группы: 1 группа – 103 (47,9 %) пациента, 
которым при обследовании выполняли рент-
генологическое исследование + стандартное 
КТ + КТ высокого разрешения; 2 группа – 
112 (52,1 %) пациентов, которым при обсле-
довании выполняли рентгенологическое ис-
следование + стандартное КТ + КТ высокого 
разрешения + КТ-«гистологию» (КТГ). 

Сравнительная оценка возможности 
применяемых лучевых методов исследова-
ния в диагностике ИЗЛ в зависимости от 
объема исследования приведена в табл. 1.

Таблица 1
Сравнительная оценка возможности применяемых методов исследования 

диссеминированных процессов легких

Нозологические 
формы диссеминиро-
ванных процессов

Число 
пациентов

Методы исследования

Рентген + стандартное КТ + КТ 
высокого разрешения

Рентген + стандартное 
КТ + КТ высокого 
разрешения + КТГ

1 группа 2 группа

Абс Выявление 
патологии

Процент вы-
явления Абс. Выявление 

патологии
Процент
выявления

Идиопатический 
легочный фиброз 
(ИЛФ)

103 47 34 72,3 % 56 53 94,6 %

Милиарный туберку-
лез легких 73 36 23 63,8 % 37 34 91,9 %

Лимфогенный карци-
номатоз 27 13 7 53,8 % 14 11 78,6 %

Гистиоцитоз 12 6 2 33,3 % 6 5 83,3 %
ИТОГО 215 102 69 67,6 % 113 103 91,1 %
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Приведённые в табл. 1 результаты сви-
детельствуют о том, что при использовании 
методики КТГ значительно расширяются 
возможности метода компьютерной томо-
графии в дифференциальной диагностике 
ИЗЛ. В группе пациентов, где в алгоритм 
исследования был включен метод КТГ, диф-
ференциальная диагностика в совокупности 
достоверно повысилась на 23,5 % (p < 0,05).

Проведено сравнение разрешающей 
способности методов лучевой диагности-
ки, в том числе и КТГ, у пациентов с наи-
более часто встречающейся патологией 
(подтвержденной клинически и патомор-
фологически) – ИЛФ, милиарным тубер-
кулезом легких, лимфогенным карцино-
матозом. Возможности лучевых методов 
в диагностике ИЛФ представлены в табл. 2. 
При сравнении полученного специального 
КТГ-среза и гистологического препарата 
изображения по структуре были практиче-

ски идентичные, разница заключалась лишь 
в том, что выполненное сканирование и ги-
стопрепарат были из различных участков 
легочной ткани. Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что диагностика ИЛФ при 
использовании разработанного нами метода 
КТ-«гистологии», по своей разрешающей 
способности максимально приближенного 
к гистологическому исследованию, повыси-
лась в среднем на 14 % по сравнению с КТ 
высокого разрешения, преимущественно за 
счет выявления ранних стадий заболевания. 
Метод КТГ позволил чётко диагностиро-
вать характерные для ИЛФ изменения: про-
грессирующий фиброз легочной паренхимы 
в виде нарушения архитектоники легочного 
интерстиция и формирования мелких воз-
душных полостей с толстыми фиброзными 
стенками, которые возможно выявить толь-
ко при гистологическом исследовании с не-
большим увеличением.

Таблица 2 
Сравнительный анализ лучевых методов в диагностике 

идиопатического легочного фиброза 

Методы исследования Число больных
Число диагнозов, подтвержденных 
клинически и морфологически

Абс. Число  %
Рентгенологический 103 19 18,4 ± 0,13
Стандартная КТ 101 58 56,3 ± 0,07
КТ высокого разрешения 101 78 75,7 ± 0,04
КТ-«гистология» 47 42 89,3 ± 0,11

Проведен сравнительный анализ лучевых 
методов в дифференциальной диагности-
ке диссеминированного туберкулеза легких 
(табл. 3). Из представленной таблицы следует, 
что при использовании КТ высокого разреше-
ния возможна более тонкая дифференциация 
очагов, изучение изменений со стороны ин-
терстициальной легочной ткани, что позволи-
ло поставить окончательный диагноз у 72,6 % 
пациентов. Вместе с тем при использовании 
КТГ на микросрезах дополнительно опреде-

лялось локальное интерстицально-альвео-
лярное уплотнение, четко соответствующее 
субстрату туберкулезного очага – легочной 
дольке, что невозможно визуализировать даже 
на КТ высокого разрешения. Аналогичное 
уплотнение определялось и на гистологиче-
ском препарате. Таким образом, применение 
разработанной методики КТГ позволило по-
высить качество диагностики диссеминиро-
ванного туберкулеза по сравнению с КТ вы-
сокого разрешения на 13,8 %. 

Таблица 3 
Сравнительный анализ лучевых методов в диагностике 

диссеминированного туберкулеза легких

Методы исследования Число больных
Число диагнозов, подтвержденных клинически 

и морфологически
Абс. Число  %

Рентгенологический 73 18 24,7 ± 0,12
Стандартная КТ 73 33 45,2 ± 0,05
КТ высокого разрешения 73 53 72,6 ± 0,04
КТ-«гистология» 36 31 86,4 ± 0,12
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Дифференциальная диагностика лим-
фогенного карциноматоза также является 
достаточно сложной. Следует отметить, что 
выявление лимфогенного карциноматоза 

легких даже на ранних стадиях заболевания 
практически не влияло на его исход. Диа-
гностические возможности различных лу-
чевых методов представлены в табл. 4.

Таблица 4
Сравнительный анализ лучевых методов 

в диагностике лимфогенного карциноматоза легких 

Методы исследования Число больных
Число диагнозов, подтвержденных клинически 

и морфологически
Абс. Число  %

Рентгенологический 32 7 21,8 ± 0,12
Стандартная КТ 32 13 40,6 ± 0,05
КТ высокого разрешения 32 19 59,3 ± 0,04
КТ-«гистология» 15 11 73,3 ± 0,15

Полученные данные подтверждают 
наибольшую информативность метода КТГ 
в дифференциальной диагностике лимфо-
генного карциноматоза легких по сравне-
нию с традиционными методами лучевой 
диагностики (на 14 % в сравнении с КТВР).

Таким образом, применение предложен-
ного нами метода КТГ-сканирования позво-
лило значительно повысить качество диа-
гностики ИЗЛ за счет детального изучения 
структурной перестройки легочной ткани 
на разных стадиях развития патологическо-
го процесса. При сравнении полученных 
специальных КТГ-срезов и гистологиче-
ских препаратов изображения по структу-
ре были практически идентичные, разница 
лишь в том, что выполненное сканирование 
и гистопрепарат взяты из различных мест.

Наши данные согласуются с результата-
ми других исследователей, свидетельству-
ющих о том, что правильный диагноз на 
основании рентгенографии органов груд-
ной клетки можно поставить только при-
мерно у половины больных ИЗЛ [5, 7]. При 
использовании стандартного протокола КТ 
высокого разрешения существуют значи-
тельные сложности в интерпретации ди-
намики выявленных изменений у больных 
с ИЗЛ из-за отсутствия или недостаточного 
количества точно совпадающих участков 
при сравнении исходного и последующих 
изображений. Хотя чувствительность КТ 
высокого разрешения при диагностике ИЗЛ 
высока, она не достигает 100 %. КТ высо-
кого разрешения не всегда выявляет ранние 
стадии заболевания с гистологическим под-
тверждением [4]. По мнению Grenier et al., 
если суммировать современные клиниче-
ские, рентгенологические и данные КТ вы-
сокого разрешения, то правильный диагноз 
можно поставить 61–80 % больных ИЗЛ [2], 
что подтверждается результатами нашего 
исследования. 

Полученные нами результаты сви-
детельствуют о том, что методика ком-
пьютерно-томографической «гисто -
логии» значительно расширяет возмож-
ности метода компьютерной томографии 
в дифференциальной диагностике интер-
стициальных заболеваний легких. Исполь-
зование «особого» метода сканирования 
небольшого участка легочной ткани (КТГ) 
позволяет получить изображение, мак-
симально приближенное к гистологичес-
кому препарату.

Выводы
1. Метод КТГ является наиболее инфор-

мативным в дифференциальной диагности-
ке ИЗЛ.

2. Методика КТГ позволяет получить 
изображение ограниченного участка ле-
гочной ткани, по своим характеристи-
кам максимально приближенного к ги-
стологическому срезу (при небольшом 
увеличении).

3. Считаем целесообразным информи-
ровать разработчиков нового диагностиче-
ского оборудования о полученных результа-
тах для технической доработки и включения 
в качестве дополнительной опции КТГ при 
выпуске современных компьютерных томо-
графов, диагностические возможности ко-
торых могут быть значительно расширены 
и максимально приближены к гистологиче-
скому исследованию.
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CТРУКТУРА СМЕРТНОСТИ БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ В ТЕЧЕНИЕ 

ПЕРВОГО ГОДА С МОМЕНТА ДИАГНОСТИКИ ТУБЕРКУЛЕЗА
Логиновская В.В., Новичкова О.Н., Манылова В.Р.

ГБОУ ВПО «Кировская государственная медицинская академия» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Киров, e-mail: loginovskayav@mail.ru

Научная статья посвящена одной из актуальных проблем медицины – туберкулезу. В статье освещены 
основные особенности заболеваемости, течения, осложнений и причин смерти лиц, умерших от туберку-
леза. Целью исследования является изучение особенностей структуры смертности больных туберкулезом 
в Кировской области. Исследованию подверглись истории болезни, протоколы патологоанатомических 
вскрытий, протоколы-карты 14 умерших в течение первого года с момента диагностики, впервые выяв-
ленного вторичного туберкулеза легких и гематогенного туберкулеза в 2011–2012 гг. Клинический диагноз 
подтвержден патологоанатомически в 100 % (n = 14) случаев. Таким образом, в структуре заболеваемости 
преобладают мужчины, страдающие вторичным и гематогенными формами туберкулеза, в сочетании с отя-
гощенным коморбидным фоном. Этим обусловлена высокая летальность от исследуемой нозологии в Ки-
ровской области.

Ключевые слова: туберкулез, патоморфоз, заболеваемость, смертность, патологическая анатомия, вторичный 
туберкулез, гематогенный туберкулез

THE STRUCTURE OF MORTALITY OF TUBERCULOSIS PATIENTS DURING 
THE FIRST YEAR AFTER DIAGNOSIS OF TUBERCULOSIS.

Loginovskaya V.V., Novichkova O.N., Manylova V.R.
Kirov State Medikal Akademy, Kirov, e-mail: loginovskayav@mail.ru

The scientifi c article is devoted to one of the most pressing medical problems – tuberculosis. This article 
presents the main features of the incidence, course, complications and causes of death of persons dying from 
tuberculosis. The aim is to study the structural features of mortality in patients with tuberculosis in the Kirov region. 
Study underwent medical history, autopsy protocols, protocols – card 14 patients who died within the fi rst year 
after diagnosis, newly diagnosed pulmonary tuberculosis and secondary hematogenous tuberculosis in 2011–2012. 
Mortem confi rmed the clinical diagnosis in 100 % (n = 14) cases. Thus, in the male-dominated structure of disease, 
suffering and secondary hematogenous tuberculosis, combined with a history of comorbid background. This 
explains the high mortality from study nosology in the Kirov region.

Keywords: tuberculosis, pathomorphosis, morbidity, mortality, pathological anatomy, secondary tuberculosis, 
hematogenous tuberculosis

В последние годы прошлого столетия 
после периода относительного благополучия 
в отношении заболеваемости и смертности 
от туберкулеза, вернулись его остро прогрес-
сирующие формы. Эта тенденция наблюда-
лась не только в России, но и во многих эко-
номически развитых странах мира.

В текущем столетии ситуация по тубер-
кулезу остается крайне неблагоприятной 
и представляется приоритетной задачей 
в направлении организации специализиро-
ванной медицинской помощи населению.

Более 30 % населения земного шара за-
ражены палочкой Коха. Наиболее высокий 
уровень инфицированности зарегистриро-
ван в странах СНГ [5].

На 2-м ежегодном конгрессе Европейско-
го национального общества, который состо-
ялся в 1992 году в Вене, было отмечено, что 
от туберкулеза умерло 25 млн человек, что 
в 4 раза больше, чем умирает от СПИДа [7]. 

От туберкулеза умирает более 25 % 
всех инфекционных больных. Поэтому 
в 1993 году Всемирная организация здра-
воохранения провозгласила туберкулез про-
блемой «всемирной опасности» [8].

Ежегодно, по данным ВОЗ на 2011 год, 
8,8 млн человек заболевает открытыми 
формами туберкулеза и 8,7 млн человек – 
небациллярными, из них 60 % случаев ре-
гистрируется в странах третьего мира, что 
сравнимо меньше, чем число заболевших 
людей в 2005 году, когда отметился пик за-
болеваемости, равный 9 миллионам человек.

Число случаев смерти от туберкуле-
за также уменьшилось с 1,8 миллиона 
в 2003 году до 1,4 миллиона в 2010 году, 
что уже значительно меньше, чем в начале 
двадцатого века, когда ежегодно умирало 
2,1 млн человек [1].

В настоящее время в общей структу-
ре смертности населения от инфекцион-
ных и паразитарных болезней доля смерт-
ности от туберкулеза уменьшилась c 82,8 
до 56,7 %, за период времени с 2005 по 
2012 годы. 

В структуре смертности населения 
России от всех причин доля туберкуле-
за как причины смерти также снизилась: 
с 1,4 % в 2005 году до 0,9 % в 2012 году. 
К 2030 году прогнозируется 200–240 млн 
новых случаев инфицированности 
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МБТ и 68–88 млн смертей от туберкулеза, 
и, если заболеваемость туберкулезом со-
хранится на прежнем уровне, то в течение 
следующих 50 лет туберкулезом заразится 
0,5 млрд человек [1].

В 2012 году в сравнении с 2011 годом 
показатели по туберкулезу значительно 
улучшились: 
 общая заболеваемость – по РФ – 

снизилась на 6,7 % (с 73,0 до 68,1 на 
100 000 населения); с 2008 года, когда от-
мечался пик показателя (85,1 на 100 000 на-
селения) уменьшение составило 20,0 %; по 
ПФО – снижение на 2,9 % (с 65,6 до 62,7 на 
100 000 населения);
 общая смертность – по РФ – умень-

шилась на 12,7 % (с 14,2 до 12,4 на 
100 000 населения), а с 2005 года, когда 
отмечался пик показателя (22,6 на 100 000 
населения), смертность от туберкулеза 
снизилась на 45,1 %; по ПФО – регрессия 
показателя составила 0,4 % (с 12,7 до 12,3 
на 100 000 населения);
 отмечается быстрое снижение смерт-

ности, в период с 2005 по 2012 год количе-
ство людей погибших от туберкулеза сокра-
тилось в 1,8 раза;
 в последнее десятилетие отмечается 

тенденция к снижению количества диагно-
стируемых случаев смертей от туберкулеза 
со стажем заболевания менее 1 года (с 5,5 до 
3,0 %) и уменьшению частоты посмертной 
диагностики туберкулеза (с 2,8 до 1,6 %).

Снижение показателей общей заболе-
ваемости и смертности от туберкулеза свя-
зывают с повышением качества проведения 
профилактических мероприятий и сниже-
нием доли вторичных форм заболевания 
у больных с впервые диагностируемым ту-
беркулезом. 

Однако прогнозируемое Международ-
ным противотуберкулезным союзом и экс-
пертами ВОЗ исчезновение туберкулеза 
в мире или в регионах в ближайшем буду-
щем не произошло [3]. 

Цель исследования – изучить особен-
ности структуры смертности больных ту-
беркулезом в Кировской области.

Материалы и методы исследования
Исследованию подверглись истории болезни, 

протоколы патологоанатомических вскрытий, прото-
колы-карты 14 умерших в течение первого года с мо-
мента диагностики, впервые выявленного вторично-
го туберкулеза легких и гематогенного туберкулеза 
в 2011–2012 гг. Клинический диагноз подтвержден 
патологоанатомически в 100 % (n = 14) случаев. Ку-
сочки аутопсийного материала объемом 1 см3 фикси-
ровались в 10 % растворе забуференного формалина 
в течение одних суток. Профиксированные кусочки 
тканей заключались в парафин. С парафиновых бло-
ков изготавливались гистологические срезы толщи-

ной 5 мкм. Все гистологические срезы окрашивались 
гематоксилином и эозином и по методу Циля‒Ниль-
сона. Микроскопия осуществлялась с помощью 
микроскопа Axiovision (Carl Zezz) при увеличении 
микрообъекта ×10.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Анализ половозрастной структуры по-
казал, что среди умерших от туберкулеза 
превалировали мужчины – 92,8 % (n = 13), 
женщины – 7,2 % (n = 1) и их соотношение 
составило 13:1. 

Большинство умерших были стар-
ше 40 лет – 78,5 % (n = 11). Вместе с тем 
умершие от туберкулеза распределились 
по возрасту следующим образом: в группу 
30–39 лет вошли 21 % наблюдений (n = 3), 
40–49 лет – 28,5 % (n = 4); 50–59 лет – 35,7 % 
(n = 5); 60 лет и старше – 14,3 % (n = 2). 
Очевидно, что пик смертности у страдаю-
щих туберкулезом людей в Кировской обла-
сти зафиксирован в возрасте 50–59 лет. При 
этом 85,7 % (n = 12) скончавшихся больных 
пришлось на трудоспособный возраст. 

Результаты нашего исследования со-
ответствуют результатам проведенного 
исследования на Украине, где смертность 
среди мужчин от туберкулеза в 2,4 % выше, 
чем среди женщин, при максимальном 
числе умерших в возрасте от 25–54 лет 
(71 % процент от общего числа). Также 
соответствующие результаты по Южно-
уральскому региону, где смертность среди 
мужчин в основном приходится на возраст 
45–54 года, мужчины при этом болеют 
в 3 раза чаще, чем женщины. Аналогичные 
данные опубликованы и по России, так, за 
2010 год смертность лиц трудоспособного 
возраста колеблется около 85 %, с макси-
мальным показателем смертности в воз-
расте 45–54 лет. 

По социальному статусу среди умерших 
от туберкулеза доля работающих состави-
ла 50 % (n = 7), пенсионеров по возрасту – 
14,3 % (n = 2) , инвалидов по другим забо-
леваниям – 14,3 % (n = 2). Среди населения 
трудоспособного возраста, страдающих 
туберкулезом, 21,4 % (n = 3) приходится на 
неработающих лиц и людей, находящихся 
на инвалидности. 

Среди клинико-анатомических форм 
у умерших от вторичного туберкулеза наи-
больший процент составил фиброзно-ка-
вернозный – 40 % (n = 4), доля остальных 
форм была ниже: инфильтративная – 20 % 
(n = 2), казеозная пневмония – 20 % (n = 2), 
цирротический туберкулез – 20 % (n = 2). 
Частота посмертной диагностики гемато-
генного диссеминированного крупноочаго-
вого туберкулеза составила 28,5 % (n = 4).
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В ходе нашего исследования было уста-
новлено, что у подавляющего большинства 
респондентов – 92,8 % (n = 13) туберкулез-
ный процесс носил распространенный ха-
рактер и занимал более одной доли легко-
го. Эти результаты соответствуют данным 
по Российской Федерации (15,3 % при-
ходится на фиброзно-кавернозную фор-
му), а среди умерших от гематогенного 
туберкулеза в 100 % случаях диагности-
руется диссеминированный крупноочаго-
вый туберкулез [2].

Бактериовыделение доказано бакте-
риологическими методами исследования 
в 85,7 % (n = 12), что соответствует средней 
частоте выявления бактеривыделителей по 
РФ – 80,0 % [1]. 

Сопутствующие заболевания отмеча-
лись у 71,4 % (n = 10) умерших, при этом 
одно заболевание было констатирова-
но у 80 % (n = 8), несколько заболеваний 
у каждого пятого. Наиболее часто акценти-
ровался алкоголизм – 20 % (n = 2), болезни 
органов дыхания: хронический обструк-
тивный бронхит – 20 % (n = 2); болезни 
сердечно-сосудистой системы: атероскле-
ротический мелкоочаговый диффузный 
кардиосклероз – 30 % (n = 3), гипертониче-
ская болезнь – 10 % (n = 1), крупноочаго-
вый постинфарктный кардиосклероз – 10 % 
(n = 1), болезни системы пищеварения: 
вирусный гепатит С – 10 % (n = 1). Гипер-
нефроидный рак был отмечен в 10 % (n = 1) 
летальных исходов.

Немаловажен и тот факт, что у 14,3 % 
(n = 2) больных установлены фоновые за-
болевания: хроническая опиумная наркома-
ния – 50 % (n = 1), хроническая обструктив-
ная болезнь легких – 50 % (n = 1), которые 
относятся к группе повышенного риска по 
заболеванию туберкулезом.

Среди осложнений у лиц с вторичным 
туберкулезом доминировали: эмпиема плев-
ры – 7,1 % (n = 1), туберкулезный менин-
гит – 7,1 % (n = 1), кахексия – 42,8 % (n = 6), 
геморрагический инфаркт легкого – 7,1 % 
(n = 1), тромбоэмболия легочной артерии – 
7,1 % (n = 1), гипостатическая пневмония – 
7,1 % (n = 1).

У пациентов с гематогенным туберку-
лезом диагностировались такие осложне-
ния, как кахексия – 21,4 % (n = 3), двухсто-
ронняя полисегментарная абсцедирующая 
бронхопневмония – 7,1 % (n = 1), пневмо-
торакс с ателектазом легкого – 7,1 % (n = 1), 
двухсторонний фибринозный плеврит – 
7,1 % (n = 1), туберкулезный менингит – 
7,1 % (n = 1).

Анализируя причины смерти больных 
туберкулезом, стало очевидным, что ле-
тальный исход от туберкулеза и его ослож-

нений наступил у 100 % (n = 14) больных. 
При этом ведущим механизмом смерти был 
доказан легочно-сердечный, который встре-
тился в 50 % (n = 7) наблюдений, в 28,5 % 
аутопсий (n = 4) – сердечный и по 14,3 % 
(n = 2) легочный и мозговой механизм.

Обращает на себя внимание то, что 
42,8 % (n = 6) больных умерли в течение 
первого года с момента диагностики ту-
беркулеза. Высокий уровень смертности 
в Кировской области обеспечивают ряд 
факторов, таких как профессиональные 
вредности (производство химикатов, ра-
бота на открытом воздухе с резкими коле-
баниями температуры, барометрического 
давления и погодных факторов, работа 
в запыленных помещениях, работа в орга-
нах УФСИН), социально-экономические 
условия (низкий материальный уровень 
жизни значительной части населения, не-
полноценное питание, миграционные про-
цессы, увеличение числа лиц, ведущих 
асоциальный образ жизни и лиц, отбыва-
ющих наказание в местах лишения свобо-
ды), медико-биологические условия (рост 
алкоголизма и наркомании). Также важно 
то, что больные туберкулезом поздно обра-
щаются за медицинской помощью, уклоня-
ются от профилактических обследований. 
Все это приводит к высокому показате-
лю смертности в течение первого года 
с момента диагностики туберкулеза, в то 
время как доля умерших в течение перво-
го года с момента диагностики туберку-
леза по РФ составила в 2011 году 3,7 %, 
а в 2012 году – 3,0 % [2].

Выводы
1. Отличительной чертой туберкулеза 

у людей, проживающих в Кировской обла-
сти, является резкое доминирование муж-
чин над женщинами среди больных (13:1).

2. Смертность на первом году болезни 
выше, чем в среднем по России (42,8 %), 
что обусловлено своеобразным сочетанием 
индустриально-экологических, социально-
экономических и климатических факторов.

3. Тяжелое течение туберкулеза у боль-
ных в Кировской области сопряжено с ча-
стым сочетанием этой инфекционной бо-
лезни и отягощенным коморбидным фоном 
(71,2 % наблюдений).
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АУТОИММУННОЙ ПУЗЫРЧАТКИ В СТАДИИ 
КЛИНИЧЕСКОЙ РЕМИССИИ
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2Московский областной научно-исследовательский клинический институт

им. М.Ф. Владимирского, Москва, e-mail: makhneva@mail.ru 

Аутоиммунная пузырчатка – это группа аутоиммунных буллезных заболеваний с вовлечением в патоло-
гический процесс органов, покрытых или выстланных многослойным плоским эпителием. Патогенетическая 
роль принадлежит специфическим аутоантителам, направленным против антигенов-мишеней десмосомаль-
ного аппарата (межклеточная связывающая субстанция) эпидермиса. Антитела аутоиммунной пузырчатки 
обнаруживаются у больных на всем протяжении развития патологического процесса. Циркулирующие ауто-
антитела и фиксированные иммунные комплексы выявляются у больных и в стадии клинической ремиссии 
на фоне поддерживающей дозы глюкокортикостероидов. Вопрос о том, что же способствует поддержанию 
аутоиммунного процесса, остается до сих пор открытым. С помощью прямого и непрямого методов иммуноф-
люоресценции были обследованы 11 больных аутоиммунной пузырчаткой в стадии клинической ремиссии. 
Результаты иммунологического исследования больных продемонстрировали поликлональность гуморального 
ответа с наличием широкого спектра аутоантител. Изучение антигенов-мишеней продемонстрировало присут-
ствие специфических IgG-аутоантител с преобладанием IgG4, направленных преимущественно к антигенам 
десмосомального аппарата базального слоя эпидермиса, что свидетельствует о наличии в этой структуре по-
стоянно присутствующего фактора, способствующего постоянной выработке аутоантител.

Ключевые слова: аутоиммунная пузырчатка, патогенез, иммуноглобулин G, субклассы иммуноглобулина G, 
антигены-мишени

CLINICAL AND IMMUNOLOGICAL FEATURES OF AUTOIMMUNE 
PEMPHIGUS IN CLINICAL REMISSION

1,2Makhneva N.V., 1Davidenko E.B., 1Beletskaya L.V.
1Moscow Research and Practical Center of Dermatovenerology and Cosmetology;

2Moscow Regional Research Clinical Institute, Moscow, e-mail: makhneva@mail.ru

Autoimmune pemphigus is a group of autoimmune bullous diseases involving in pathological process of 
organs, coated or lined stratifi ed squamous epithelium. The pathogenetic role in this disease belongs to specifi c 
autoantibodies directed against target antigens of desmosomal unit (intercellular binding substance) of the epidermis. 
Autoimmune pemphigus antibodies are detected in patients throughout the hole development of the pathological 
process. Circulating autoantibody and fi xed immune complexes are detected in patients in clinical remission on the 
background of the maintenance dose of glucocorticosteroids. The question of what contributes to the maintenance of 
the autoimmune process remains still open. Using the direct and indirect immunofl uorescence methods have studied 
11 patients with autoimmune pemphigus in clinical remission. The results of immunological study of patients 
demonstrated antibody response polyclonality with the presence of a wide spectrum of autoantibodies. The study of 
target antigens demonstrated the presence of specifi c IgG-antibodies with a predominance of IgG4 directed mainly 
to antigens of desmosomal units of the epidermis basal layer. This indicate that there is the presence of a factor 
contributing to the constant production of autoantibodies in this structure of the epidermis.

Keywords: autoimmune pemphigus, pathogenesis, immunoglobulin G, immunoglobulin G subclasses, target antigens

Аутоиммунная пузырчатка – это группа 
аутоиммунных буллезных заболеваний с во-
влечением в патологический процесс орга-
нов, покрытых или выстланных многослой-
ным плоским эпителием. Патогенетическая 
роль принадлежит специфическим аутоан-
тителам, направленным против антигенов-
мишеней десмосомального аппарата (меж-
клеточная связывающая субстанция, МСС) 
эпидермиса [6, 7]. Для подавления имму-
нопатологического процесса применяется 
иммуносупрессивная терапия пожизненно 
[8, 11]. По многолетним клиническим на-
блюдениям полная отмена глюкокортикосте-
роида, даже после длительной клинической 
ремиссии на поддерживающей его дозе, 

всегда приводит к обострению (возобновле-
нию) аутоиммунной пузырчатки. Причина, 
способствующая сохранению аутоиммунно-
го процесса, пока не известна и требует про-
должения детального изучения патогенеза 
данного буллезного дерматоза.

Цель исследования ‒ определение 
специфических аутоантител и фиксирован-
ных иммунных комплексов у больных ауто-
иммунной пузырчаткой в стадии ее клини-
ческой ремиссии.

Материалы и методы исследования
Были изучены образцы сывороток крови и био-

птатов клинически интактных участков кожи 
11 больных аутоиммунной пузырчаткой в стадии 
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клинической ремиссии с использованием прямого 
и непрямого методов иммунофлюоресценции. Диа-
гноз каждого больного ранее был подтвержден пря-
мым методом иммунофлюоресценции (выявлена 
фиксация IgG в межклеточных пространствах эпи-
дермиса). 

Среди обследуемых больных, страдающих ау-
тоиммунной пузырчаткой, было 8 женщин и 3 муж-
чин в возрасте от 26 до 73 лет (средний возраст 
56 ± 13 лет). Продолжительность болезни составляла 
от 3 до 16 лет, длительность клинической ремиссии – 
от полугода до 8 лет (в среднем 3,15 ± 2,5 года). Под-
держивающая доза глюкокортикостероидов носила 
индивидуальный характер, от 5 до 20 мг/сутки в пере-
расчете на преднизолон. 

При осмотре клиническая картина пузырчатки 
в стадии клинической ремиссии представлена пят-
нами гиперпигментации на месте разрешившихся 
высыпаний и атрофией кожи. Больные обращали 
внимание на слабую прочность кожного покрова, 
неустойчивость ее к механическим повреждениям 
и длительное заживление раневых поверхностей 
с формированием рубцов.

С целью выявления фиксированных иммунных 
комплексов в клинически интактных участках кожи 
обследуемых больных применяли классический пря-
мой метод иммунофлюоресценции [1, 4, 5] с исполь-
зованием моноспецифических люминесцирующих 
сывороток против основных классов иммуноглобу-
линов (IgG, IgA, IgM) (НИИ эпидемиологии и ми-
кробиологии им. М.Ф. Гамалеи АМН РФ; ИМТЕК, 
Москва), люминесцирующих сывороток против С3 
компонента комплемента (CHEMICON, Австралия), 
фибриноген/фибрина (DAKO CYTOMATION, Дания) 
и моноклональных антител к субклассам IgG (IgG1, 
IgG2, IgG3, IgG4) (SIGMA-ALDRICH, USA). 

В случае отсутствия или слабой специфической 
иммуногистохимической реакции в МСС эпидермиса 
с целью выявления растворимых иммунных комплек-
сов использовали модифицированный прямой метод 
иммунофлюоресценции, сущность которого заклю-
чается в предварительной обработке криостатных 
срезов стабилизирующим 40 % раствором этанола 
в течение 1 минуты [2, 4, 5]. Далее партии срезов об-
рабатывали аналогично классическому прямому ме-
тоду иммунофлюоресценции. 

С целью выявления циркулирующих IgG-
аутоантител в сыворотке крови обследуемых больных 
использовали непрямой метод иммунофлюоресценции 
[1, 3, 4] с применением люминесцирующей сыворот-
ки против IgG (НИИ эпидемиологии и микробиологии 
им. М.Ф. Гамалеи АМН РФ). В случае выявления цир-
кулирующих специфических IgG-аутоантител к МСС 
эпидермиса, сыворотки обследованных пациентов до-
полнительно были исследованы с использованием мо-
ноклональных антител к субклассам IgG (IgG1, IgG2, 
IgG3, IgG4) (SIGMA-ALDRICH, USA). В качестве суб-
страта использовали кожу теленка. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

При исследовании в сыворотке крови 
у 7 (63,6 %) из 11 обследованных больных 
выявлены специфические IgG-аутоантитела 
в титрах от 1:5 до 1:320. Мишенями во всех 
семи (100 %) случаях были антигены МСС ба-
зального слоя эпидермиса и эпителия волося-

ных фолликулов (рисунок, a). У двух больных 
дополнительно антигеном-мишенью служила 
МСС шиповатого слоя с более выраженной 
иммунологической реакцией в МСС базаль-
ного слоя эпидермиса. Кроме того, у всех 
обследованных больных в сыворотке крови 
выявлены сопутствующие антитела к раз-
личным структурам ткани: к поверхностным 
белкам недифференцированных и диффе-
ренцированных кератиноцитов, различным 
компонентам базальной мембраны эпидерми-
са, дермо-эпидермального соединения и ре-
тикулярного слоя дермы, ядрам клеточных 
элементов и стенке сосудов дермы. При этом 
титр циркулирующих аутоантител к анти-
генам разных тканевых структур больных 
составлял от 1:5 до 1:1280, т.е. выше уровня 
естественных антител. Наличие широкого 
спектра аутоантител при аутоиммунной пу-
зырчатке еще раз подтверждает серьезность 
этой патологии. 

Субклассовая характеристика циркули-
рующих IgG-аутоантител продемонстри-
ровала их поликлональность с участием 
IgG1-, IgG2-, IgG3- и IgG4-аутоантител к раз-
личным структурам многослойного плоско-
го эпителия в 71,4; 100; 85,7; 57,1 % случаях 
соответственно. При этом МСС (десмосо-
мальный аппарат) базального и шиповатого 
слоев эпидермиса служила мишенью для 
циркулирующих IgG1-, IgG2-, IgG3- и IgG4-
аутоантител в 20; 42,9; 16,7; 100 % случаях 
соответственно (рисунок, b). Следует от-
метить, что для IgG2-аутоантител во всех 
(100 %) случаях дополнительно мишенью 
служила и МСС зернистого слоя эпидермиса 
(рисунок, с). Это совпадает с локализацией 
сывороточного С3 компонента комплемен-
та, что свидетельствует о связи комплемен-
та с неполным иммунным комплексом и его 
участии в качестве дополнительного факто-
ра, в частности, при переходе одной клини-
ческой формы пузырчатки в другую [5]. Кро-
ме того, преобладание IgG2/IgG4-антител 
свидетельствует о хронической антигенной 
стимуляции с участием системы комплемен-
та, активируемым классическим путем.

В клинически интактных участках кожи 
10 обследуемых больных аутоиммунной 
пузырчаткой в стадии клинической ремис-
сии в 90 % случаях выявлен фиксирован-
ный IgG в МСС базального и шиповатого 
слоев эпидермиса как в растворимой (50 %), 
так и в нерастворимой (40 %) формах с наи-
более выраженной иммуногистохимиче-
ской реакцией в МСС базального слоя эпи-
дермиса (рисунок, d). При этом в данных 
структурах ткани присутствовало от одно-
го до трех субклассов IgG (IgG1 – 22,2 %, 
IgG2 – 11,1 %, IgG4 – 88,9 %) без участия 
IgG3 (рисунок, e). 
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                  a                                                 b                                                 c

                                d                                                                          e
Иммуногистохимическое исследование материала больных аутоиммунной пузырчаткой 

в стадии клинической ремиссии. х 400:
a–c – криостатные срезы кожи теленка. Обработка сывороткой больной аутоиммунной 

пузырчаткой. Непрямой метод иммунофлюоресценции: a – циркулирующие IgG-аутоантитела 
к МСС базального слоя многослойного плоского эпителия волосяного фолликула; 

b – циркулирующие IgG4-аутоантитела к МСС базального и шиповатого слоев эпидермиса; 
c – циркулирующие IgG2-аутоантитела к МСС зернистого слоя эпидермиса; d–e – криостатные 
срезы кожи больных аутоиммунной пузырчаткой: d – обработка меченой сывороткой против 
иммуноглобулина класса G человека. Модифицированный прямой метод иммунофлюоресценции. 

Фиксация IgG в МСС базального и шиповатого слоев эпидермиса с выраженной 
иммунофлюоресцентной реакцией в базальном слое; e – обработка моноклональными 

антителами к IgG4. Классический прямой метод иммунофлюоресценции. Фиксация IgG4 в МСС 
преимущественно базального слоя эпидермиса 

Обращает на себя внимание факт, что 
в клинически интактных участках кожи об-
следованных больных антигеном-мишенью 
для фиксированного IgG всегда служила 
межклеточная связывающая субстанция 
базального слоя эпидермиса. В рутинной 
практике чаще всего при изучении имму-
ногистохимической картины аутоиммунной 
пузырчатки обращают внимание на МСС 
шиповатого и зернистого слоев эпидер-
миса. Это связано с тем, что в активный 
период иммунопатологического процесса 
отмечается наиболее выраженная иммуноф-
люоресцентная реакция связывания аутоан-
тител и фиксации иммунных комплексов 
с антигенами-мишенями МСС многослой-
ного плоского эпителия именно шиповато-
го и зернистого слоев эпидермиса. Тем не 
менее данные нашей экспериментальной 
работы продемонстрировали присутствие 

специфических IgG-аутоантител к антиге-
нам десмосомального аппарата базального 
слоя эпидермиса, что свидетельствует о на-
личии в этой структуре постоянно присут-
ствующего фактора, способствующего вы-
работке аутоантител. 

Еще в 60-х годах ХХ столетия экспе-
риментально путем иммунизации живот-
ных (кроликов) эпителиальным антигеном 
эпителия пищевода продемонстрирована 
продукция специфических аутоантител 
к антигенам межклеточной связывающей 
субстанции либо только базального слоя, 
либо всех слоев многослойного плоского 
эпителия [10]. In vitro эти антитела были 
идентичны аутоантителам, присутствую-
щим в сыворотке больных аутоиммунной 
пузырчаткой. При этом in vivo в коже и пи-
щеводе иммунизированных кроликов не про-
исходило связывания антиэпителиальных 
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антител [9]. Эти данные свидетельствуют 
о существовании дермо-эпидермального 
барьера, способного предупреждать разру-
шительное действие этих антиэпителиаль-
ных антител в экспериментах in vivo.

Подобные исследования и наши наблю-
дения наводят на мысль о существовании 
ключевой роли десмосомального аппарата ба-
зального слоя эпидермиса в развитии аутоим-
мунной пузырчатки. По-видимому, в данной 
структуре эпидермиса присутствует фактор, 
который является причиной поддержания 
и активации аутоиммунного процесса с по-
стоянной выработкой аутоантител. При этом 
проводимая массивная иммуносупрессивная 
терапия способствует только подавлению им-
мунопатологического процесса, но не устра-
нению фактора тканевой структуры. 

Заключение
Результаты иммунологического исследо-

вания аутоиммунной пузырчатки в стадии 
клинической ремиссии продемонстрирова-
ли поликлональность гуморального ответа 
с наличием широкого спектра аутоантител. 
Доминирующую патогенетическую роль 
играют IgG2/IgG4-аутоантитела, что свиде-
тельствует о хронической антигенной стиму-
ляции преимущественно гликопротеиновой 
природы. Мишенью для IgG2-аутоантител 
являются антигены десмосомального ап-
парата зернистого слоя эпидермиса, а для 
IgG4-аутоантител – антигены десмосомаль-
ного аппарата базального и шиповатого сло-
ев эпидермиса. При этом десмосомальный 
аппарат базального и шиповатого слоев эпи-
дермиса служит антигеном-мишенью и для 
фиксированного IgG с преобладанием IgG4.

Выявленный факт участия десмосо-
мального аппарата базального слоя эпите-
лия при аутоиммунной пузырчатке требу-
ет молекулярно-биологического подхода 
в изучении данной структуры ткани. Это 
позволит приблизиться к пониманию «тон-
ких» механизмов развития аутоиммунного 
буллезного дерматоза, тем самым создавая 
условия для разработки новых патогенети-
чески обоснованных терапевтических схем 
лечения. Приближаясь к генетическому 
уровню (выявление и оценка экспрессии ге-
нов), задачей современной медицины явля-
ется вмешательство в геном или эпигеном 
с целью возможности коррекции синтеза 
того или иного молекулярно-биологическо-
го соединения. И эта проблема будущего. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ РАЗРАБОТКИ И ПРИМЕНЕНИЯ ПЛАСТИЧЕСКОГО 

БИОМАТЕРИАЛА НА ОСНОВЕ КСЕНОПЕРИКАРДА ДЛЯ ЗАМЕЩЕНИЯ 
ДЕФЕКТОВ СУХОЖИЛИЯ И СВЯЗОК

Митрошин А.Н., Кибиткин А.С., Абдуллаев А.К.
ФГБОУ ВПО «Пензенский государственный университет», Пенза, e-mail: dr_aslan@mail.ru

Проведен анализ по изучению поведения биоматериала из модифицированного ксеноперикарда для 
пластики сухожилий и связок человека у больных с различной травмой сухожилий и связок. Распростра-
ненным способом является использование свободных аутотрансплантатов, важнейшими преимуществами 
которого являются абсолютная тканевая совместимость и отсутствие реакции «трансплантат-хозяин». Не-
достатком аутотрансплантатов является ограниченный замещаемый объем даже в случае полифокального 
забора материала, трудности моделирования больших дефектов, неизбежность нарушения силы функции 
конечности. Выходом из положения может послужить применение материала, который в процессе своего 
нахождения в организме реципиента трансформируется в собственную соединительную ткань. Сравнитель-
ные биомеханические и гистологические результаты показывают превосходство ксеноперикарда при на-
грузках, лечение больных способом замещения дефектов сухожилий и связок с применением модифициро-
ванного ксеноперикарда позволило добиться положительных результатов, регенераций дефектов сухожилий 
полноценной соединительной тканью и улучшение лечения больных.

Ключевые слова: ксеноперикард, пластика, регенерация

THE RESULTS OF THE DEVELOPMENT AND APPLICATION 
OF PLASTIC BIOMATERIAL-BASED КСЕНОПЕРИКАРДА 
FOR REPLACING DEFECTS TENDONS AND LIGAMENTS

Mitroshin А.N., Kibitkin A.S., Abdullayev А.К.
FGBU VPO «Penza state University», Penza, e-mail: dr_aslan@mail.ru

The analysis of the behaviour of biomaterial modifi ed Xenopericardi for plastics tendons and ligaments 
man in patients with different injury to the tendons and ligaments. A common way is to use free allografts 
transplantation, the most important advantage of which is the absolute tissue compatibility and absence of reaction 
«to the transplant master». The disadvantage of allografts transplantation is the limited amount of the replaced 
even if diointegrationcollection of material diffi culties of modeling large defects, the inevitability of violations 
of the strength function of the leg. The way out can serve as the use of material, which is in the process of their 
location in the body of the recipient is transformed into its own connective tissue. Comparative biomechanical 
and histological results show that treatment of patients way to replace defects tendons and ligaments based on 
a modifi ed Xenopericardiumled to positive results, and regeneration defects tendons full connective tissue, and 
improved treatment patients .

Keywords: xenopericardium, plastic, regeneration

Неспособность сухожилий и связок 
к полноценному закрытию формирую-
щихся в результате травмы дефектов по-
служила толчком для поиска материалов, 
которые могли бы выполнить эту задачу. 
Использование в качестве пластического 
материала с целью замещения имеющихся 
дефектов сухожильно-связочного аппарата 
аутотрансплантатами приводит к сниже-
нию или полному выключению из функ-
ции донорской мышцы [GroutsA. et. al., 
2000; VictrupL. et. al., 2005].

Общепризнанным является мнение 
о том, что наилучшими трансплантатами 
соответствующих тканей являются тка-
ни, взятые из локусов организма реципи-
ента – аутотрансплантаты. При застаре-
лых повреждениях, когда выполнение шва 
затруднительно, сухожильная пластика 
остается порой единственным способом 
восстановления функции сухожилия. Огра-
ниченность в количестве аутотранспланта-
тов побуждает к поиску новых материалов 

с качествами, наиболее приближенными 
к пласцируемым участкам сухожильно-свя-
зочного аппарата.

Перикард животных (телят) успеш-
но применяется в клинической практике 
с 1960 года. В последнее время ксенопери-
кард как биологический материал находит 
все более широкое применение в клини-
ческих и экспериментальных разработках 
в кардиохирургии [Gupta M. etal., 2002; 
Manukyan H., 2007]. Несмотря на впечат-
ляющие успехи экспериментальных и кли-
нических исследований по применению 
ксеноперикарда как биопротеза, ряд прин-
ципиальных вопросов нуждается в даль-
нейшем изучении [Барсегян А.А., 2005].

Целью настоящего исследования яв-
лялась оценка возможности применения 
модифицированного ксеноперикарда для 
пластики сухожилий и связок человека.

Задачи исследования. Исследовать 
механические и биологические и мор-
фологические изменения предлагаемого 
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пластического биоматериал на основе моди-
фицированного ксеноперикарда для пласти-
ки поврежденных сухожилий и связок.

Внедрить в клиническую практику ме-
тодики хирургических вмешательств, при-
меняемых при лечении повреждений сухо-
жильно-связочного аппарата.

Материалы и методы исследования
В исследованиях использовались ксенопери-

кардиальные пластины ООО «КАРДИОПЛАНТ» 
(г. Пенза). Перикард телят. Модифицированный ксе-
ноперикард представляет собой пластины различно-
го, заданного размера и формы, ограниченные только 
предельными размерами исходного биологического 
материала. Пластины имеют гладкую (серозную) 
и ворсинчатую (фиброзную) поверхности. Серозная 
поверхность ксеноперикарда макроскопически вы-
глядит гладкой и скользящей наощупь. Фиброзная по-
верхность ксеноперикарда – шероховатая ворсистая. 
Толщина пластин варьировалась от 0,5 до 1,5 мм. 
Пластины представлены волокнитым компонентом, 
лишенным антигенной структуры (рис. 1).

Рис. 1. Ксеноперикадиальная пластина 
производства ООО «Кардиоплант» 

В эксперименте по замещению дефекта ахил-
лова сухожилия выполнено 16 имплантаций у 8-ми 
кроликов. Выведение животных из опыта на 1, 2, 3, 6 
и 12 месяц. Морфологическое исследование матери-
ала, полученного в эксперименте, производилось по-
средством программ «Axiovision» и «ImageTool v.3.0» 
на микрофотографиях проводили подсчет следующих 
элементов:

– количество нейтрофильных лейкоцитов; лим-
фоцитов; фибробластов; фиброцитов; 

– относительную площадь соединительной ткани;
– относительную площадь новообразованных со-

судов микроциркуляторного русла.
Был проведен ряд экспериментов по исследова-

нию сравнительной механической прочности на разрыв 
сухожилия человека и ксеноперикарда. Из образцов 
сформированы две группы: в первой группе сравнива-
лись механическая прочность на разрыв с сухожилиями 
мышц сгибателей пальцев кисти, во второй – на проре-
зывание с шовным материалом – по 10 шт.

В отделении биомеханики на базе образователь-
но-научного института наноструктур и биосистем 
Саратовского государственного университет имени 
Н.Г. Чернышевского были проведены эксперимен-
тальные сравнительные полициклические испытания 
прочностных характеристик нового биоматериала. 
Исследовались: предельные прочность и удлинение 

(растяжимость), модуль упругости, жесткость (мо-
дуль Юнга). Все определяемые количественные по-
казатели, а также паспортная часть собирались в виде 
базы данных с использованием прикладных про-
грамм. Статистическая обработка данных проводи-
лась с помощью пакета прикладных компьютерных 
программ BLUEHILL-3 INSTRON.

Проведены эксперименты по исследованию 
сравнительной механической прочности человече-
ского сухожилия и ксеноперикарда.

Исследование проводили на разрывных машинах 
INSTRON-3342 и INSTRON-5944 BIO PULS с задан-
ной постоянной скоростью 50 мм/мин (рис. 2)

Рис. 2 

По окончании испытаний машина высчитывала 
окончательный график средних значений «нагруз-
ки – растяжения» и средние значения измеряемых 
параметров (разрывная нагрузка, предел прочности, 
растяжимость и модуль Юнга) (табл. 1). В первой се-
рии сравнивались механические свойства сухожилия 
и ксеноперикарда. 

Образцы ксеноперикарда в 5 раз превосходят 
показатели по механической прочности образцов 
сухожилий 31.07/155,3 Н. Это явление может быть 
объяснено различием структуры расположения ко-
лагеновых волокон в сухожилии и ксеноперикарде. 
Таким образом, исходя из принципов доказательной 
медицины, полученные результаты позволяют счи-
тать обоснованным возможность использования мо-
дифицированного ксеноперикарда для пластики сухо-
жильно-связочного аппарата.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Результаты исследования гистоло-
гических срезов препарата выявили 
следующее. 

К концу первого месяца эксперимента 
в тканевом ложе трансплантата отмечаются 
выраженные пролиферативные процессы. 
Биоматериал трансплантата имеет однород-
ную структуру, по наружной поверхности-
инфильтрирован лимфоцитами и гистиоци-
тами (рис. 4).



111

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

Рис. 3. Результаты исследования образцов сухожилия кисти человека и ксеноперикарда 
при максимальной нагрузке

Таблица 1
Сравнительные данные механических свойств сухожилия и ксеноперикарда. 

Напряжение при растяжении, мах нагрузка

Длина, мм Диаметр, мм Мах нагрузка, Н Напряжение при растяже-
нии мах нагрузка, МПа

Первая серия испытаний
Сухожилие 66.5 4,5 31,07 1,87
Ксеноперикард 67,0 4,4 155,33 9,37

Вторая серия испытаний (прорезывание)
Сухожилие 65.0 4.0 25,14 0,57
Ксеноперикард 65.0 4.0 125,69 2,62

Рис. 4. Гистологическая картина трансплантата через 1 месяц после имплантации 
(наружная поверхность, продольный срез, окраска гематоксилин-эозин):

1 – неизменённые пучки ксеноперикарда; 2 – пучки ксеноперикарда, инфильтрированные 
лимфоцитами; 3 – клеточный инфильтрат. Лимфоциты, гистиоциты, клетки 

фибробластического ряда; 4 – новообразованный коллаген; 5 – новообразованные сосуды; 
6 – гигантская многоядерная клетка
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Трансплатат окружён выраженным ин-
фильтрационным валом. В составе клеточ-
ного инфильтрата выявляются лимфоциты, 
гистиоциты, плазматические клетки, клетки 
фибробластического ряда. В зоне непосред-
ственного контакта с биоматериалом прева-
лируют лимфоциты и гистиоциты (тканевые 
макрофаги), на периферии грануляционного 

вала пролиферирующие фибробласты и очаги 
новообразованного коллагена. Встречаются 
единичные гигантские многоядерные клет-
ки. В реактивной зоне вокруг ксеноперикарда 
определяются новообразованные тонкостен-
ные кровеносные сосуды. Избирательная пе-
риваскулизация позволяет формировать еди-
ную трофическую систему с биоматериалом.

Таблица 2
Количество клеток соединительной ткани в зоне имплантации 

(гистологическая картина замещения ксеноперикарда регенератом)

Сроки
Лейкоциты 
(нейтрофи-

лы)
Лимфоциты, 
плазмоциты

Гигантские 
клетки ино-
родных тел

Фибро-
бласты

Фиброциты 
+ коллаген

Новооб-
разованные 
кровенос-
ные сосуды

Ксено-
пери-
кард

1 мес. + ++++ – ++++ ++ +++ ++++
2 мес. – +++ + +++ +++ ++ ++++
3 мес. – +++ + +++ ++++ + ++++
6 мес. – + + ++ ++++ – +++
1 год – – + + ++++ – +

Полученные результаты свидетельству-
ют о хорошей биоинтегации ксенопери-
карда и возможности его использования 
в качестве пластического материала при 
устранении дефектов сухожилий и связок.

В основу клинического анализа хи-
рургического лечения 45 больных с за-
старелыми повреждениями сухожилий 
и связок, проходивших лечение в клинике 
ГБУЗ ПОКБ им. Н.Н. Бурденко с 2008 по 
2011 годы Количество пациентов – 45. Из 
них 14 женщин, 31 мужчина. С застарелы-
ми повреждениями ахиллова сухожилия – 
26 пациентов, с повреждением сухожилия 
четырёхглавой мышцы бедра – 3 пациента, 
с деформаций суставов стоп – 2 пациента, 
с привычным вывихом плеча –5 пациен-
тов, с повреждением сухожилия сгибателя 
и разгибателя пальца – 5 пациентов, с по-
вреждением собственной связки надколен-
ника – 1 пациент, с повреждением передней 
крестообразной и боковых связок – 3 паци-
ента. Средний возраст пациентов составил 
38,6 ± 4,7 лет. Анализ особенностей тече-
ния послеоперационного периода у боль-
ных показал, что у пациентов, опериро-
ванных с использованием ксеноперикарда, 
длительность болевого синдрома, темпера-
турной реакции, и  отторжения имплантата, 
в сроки наблюдения от шести месяцев до 
двух лет выявлено не было.

Выводы 
1. Разработанный пластический био-

материал на основе ксеноперикарда можно 
рекомендовать при замещении дефектов су-
хожильно-связочного аппарата.

2. После имплантации модифициро-
ванного ксеноперикарда через два месяца 
возникали неспецифические морфоло-
гические изменения по типу гранулёма-
тозного воспаления. Через 6 месяцев на 
наружной поверхности трансплантата от-
мечалось дегенеративные процессы, про-
являющиеся в разрушении биоматериала, 
разволокнений с лимфогистиоцитарной 
инфильтрацией. В течение года после им-
плантации происходило постепенное за-
мещение биоматериала новообразованной 
тканью. К концу первого года отмечались 
прорастание соединительной ткани в про-
свет трансплантата.

3. Предложенный материал продемон-
стрировал свою состоятельность при за-
мещении дефектов сухожилий и связок. 
Он был использован в лечении свежих 
и застарелых повреждений ахиллова сухо-
жилия, сухожилия четырехглавой мышцы 
бедра, коллатеральных связок коленного 
сустава, передней крестообразной связ-
ки, сухожилия сгибателей и разгибателей 
пальцев кисти.
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УДК 616.314 – 002
ХАРАКТЕРНЫЕ ЛОКАЛИЗАЦИИ ДЕФЕКТОВ 
ТВЕРДЫХ ТКАНЕЙ ЗУБОВ У ВЗРОСЛЫХ

Михальченко А.В., Михальченко Д.В., Захватошина М.А., Филюк Е.А.
ГБОУ ВПО «Волгоградский государственный медицинский университет», 

Волгоград, e-mail: S_tomatolog@rambler.ru

Одним из самых распространенных заболеваний твердых тканей зуба является кариес. Развитие пато-
логического процесса начинается сразу после прорезывания зубов. Количество взрослых людей, страдаю-
щих кариесом и имеющих уже вылеченные кариозные полости, достигает 98 %. Распространённость кари-
еса в разных регионах неодинакова. Среди некариозных поражений наиболее распространенным является 
клиновидный дефект. На наш взгляд, будет интересно определить интенсивность, а также наиболее часто 
встречающиеся локализации дефектов твердых тканей зуба. Высокая распространенность кариеса и клино-
видного дефекта, выявленные на профилактическом осмотре в одной из поликлиник Волгограда, подтверж-
дают низкую культуру стоматологического здоровья и слабое развитие в регионе профилактических меро-
приятий. Практически ни в одной поликлинике города нет достаточного количества врачей-гигиенистов, 
работа которых была бы направлена исключительно на профилактику. Проведение плановой профилактики 
кариеса, стоматологической диспансеризации может способствовать снижению кариозного поражения у на-
селения. Однако для этого недостаточно плановых общих профилактических осмотров. Необходима стома-
тологическая диспансеризация, где у врача стоматолога будет достаточно времени для работы с пациентом, 
а сам обследуемый будет правильно мотивирован. 

Ключевые слова: кариес, дефекты твердых тканей зубов, клиновидный дефект

SPECIFIC LOCATION OF DEFECTS HARD TISSUE OF TEETH IN ADULTS
Mikhalchenko A.V., Mikhalchenko D.V., Zakhvatoshina M.A., Filyuk E.A.

GBOU VPO «Volgograd State Medical University», Volgograd, e-mail: S_tomatolog@rambler.ru

One of the most common diseases of hard tissues of the tooth is. The pathological process begins immediately 
after teething. Number of adults suffering dental, and having been cured cavities reaches 98 %. The prevalence of 
caries in different regions varies. Carious lesions of the most common is a wedge-shaped defect. In our opinion it 
will be interesting to determine the intensity and localization of the most common defects of dental hard tissues. 
The high prevalence of dental caries and wedge-shaped defect detected on routine inspection in one of the clinics in 
Volgograd, confi rms low culture dental health and underdevelopment in the region of preventive measures. Virtually 
no one in the clinic of the city does not have enough doctors hygienists, whose work was to focus exclusively on 
prevention. Conducting routine prevention of dental caries, dental health examinations can reduce caries in the 
population. However, this is not enough for the planned general checkups. Needed dental dispensary, where the 
dentist will have enough time to work with the patient , and the examinee will be properly motivated.

Keywords: caries, defects of hard dental tissues, wedge-shaped defect

На сегодняшний день кариес зубов ‒ 
одно из самых распространенных заболева-
ний как среди детского, так и среди взрос-
лого населения. Развития патологического 
процесса начинается сразу после прорезы-
вания зубов. У 90 % детей с молочными зу-
бами и почти 80 % выпускников школ обна-
руживается кариес в разной стадии развития 
[2, 4, 3]. Количество взрослых людей, стра-
дающих кариесом и имеющих уже выле-
ченные кариозные полости, достигает 98 %
[2, 6, 7]. О значении пола в распростране-
нии кариеса до настоящего времени еди-
ного мнения нет. По материалам ЦНИИСа, 
поражение зубов кариесом у женщин со-
ставляет 95 % , у мужчин – 87 % [2,6]. Ча-
стая встречаемость кариеса у женщин свя-
зывается с беременностью, однако и этот 
вопрос окончательно не решен [1, 2, 5].

Распространённость кариеса в странах 
различных континентов неодинакова. Так, 
жители экваториальных регионов подвер-
жены болезни меньше, чем жители припо-
лярных областей и развитых стран, практи-

чески каждый житель России страдает от 
данного заболевания. Примечательно, что 
следы кариозного поражения зубов найде-
ны при раскопках у людей, живших 5 тысяч 
лет назад. Таким образом, чаще или реже, 
независимо от места и времени прожива-
ния, кариес является распространенным 
и в наши дни.

Существует зависимость поражаемо-
сти кариесом от возраста. Чаще поража-
ются зубы людей в молодом возрасте. До 
1,5–2-летнего возраста кариес зубов наблю-
дается очень редко. После 2 лет поражения 
усиливаются, достигая максимума к 6–8 го-
дам. От 6–8 до 12–13 лет отмечается сниже-
ние кариеса, что объясняется сменой при-
куса, выпадением кариозных зубов, однако 
поражаемость первого постоянного моляра 
наиболее выражена в период от 9 до 15 лет 
[4, 5]. От 13 до 20 лет наблюдается подъем 
поражения кариесом, который продолжа-
ет прогрессировать до 30–40 лет. Старше 
40 лет поражаемость кариесом снижает-
ся. Некоторые американские авторы воз-
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растные особенности поражения кариесом 
связывают с эндокринными нарушениями 
[3, 7]. Под воздействием половых гормонов 
в 12–16 лет поражение кариесом повыша-
ется. После сорока лет кариес снижается 
в связи с угасанием половой деятельности. 
Однако полностью с такой точкой зрения 
нельзя согласиться, так как в связи с воз-
растом изменяются и другие функции ор-
ганизма – состояние нервной системы, 
обмен веществ, что нельзя не учитывать 
в развитии кариозного процесса. Большое 
значение в развитии кариеса придают кон-
ституционным факторам (общее развитие 
организма, состояние нервной системы, 
вид прикуса и т.п.) и перенесенным в дет-
ском периоде заболеваниям (ревматизм, 
рахит, туберкулез и др.), которые ведут 
к неполноценному формированию тканей 
зуба, а, следовательно, к быстрейшему их 
разрушению [4]. Отмечается неодинаковая 
частота поражения кариесом различных 
групп зубов. Зубы верхней челюсти пора-
жаются кариесом чаще, чем нижней, что 
объясняют подвижностью и лучшей васку-
ляризацией нижней челюсти.

Цель исследования – определить ин-
тенсивность, а также наиболее часто встре-
чающиеся локализации дефектов твердых 
тканей зуба у пациентов в возрасте от 18 до 
44 лет, находящихся на профилактическом 
осмотре в одной из стоматологических по-
ликлиник г. Волгограда. 

Материалы и методы исследования
В стоматологической поликлинике ВолгГМУ 

нами было проведено обследование 150 пациентов 
в возрасте от 18 до 44 лет. 78 человек из них со-
ставляли женщины, 72 – мужчины. Данные внесены 
в карты обследования, составленные в соответствии 
с рекомендациями ВОЗ. С целью обследования па-
циентам проводились основные (осмотр и зондиро-
вание) и дополнительные (рентгенография) методы 
исследования. 

С помощью осмотра и зондирования определялись 
наличие кариозных полостей и их локализация. Метод 
рентгенографии позволял выявить скрытые кариозные 
полости на апроксимальной поверхности зуба. 

Нами было подсчитана и определена распростра-
нённость кариеса среди пациентов, а также количе-
ство кариозных полостей по классификации Блэка, их 
локализация по апроксимальным поверхностям (ме-
диальная, дистальная), частота поражения кариесом 
отдельных групп зубов (резцы, клыки, премоляры, 
моляры). Кроме того, обращали внимание на коли-
чество и распространённость клиновидного дефекта 
как одной из самых распространённых патологий, по-
ражающих твердые ткани зуба, после кариеса. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Количество обследованных женщин, 
имеющих кариозные полости, в том чис-
ле ранее леченые, составляет 98,7 %, муж-
чин – 97,3 %, что не противоречит данным 
литературы и не имеет принципиальных 
различий. По частоте поражения кариесом 
отдельных зубов наблюдается следующая 
последовательность (табл. 1). 

Таблица 1 
Количество кариозных полостей отдельных зубов

Зуб Зуб Зуб Зуб
11 17 (2,53 %) 21 14 (2,08 %) 31 7 (1,04 %) 41 8 (1,19 %)
12 13 (1,94 %) 22 9)1,34 %_ 32 11 (1,64 %) 42 10 (1,49 %)
13 7 (1,04 %) 23 8 (1,19 %) 33 9 (1,34 %) 43 6 (0,89 %)
14 19 (2.83 %) 24 18 (2,68 %) 34 10 (1,49 %) 44 15 (2,23 %)
15 21 (3,13 %) 25 22 (3,28 %) 35 24 (3,58 %) 45 23 (3,43 %)
16 44 (6,56 %) 26 47 (7,01 %) 36 40 (5,97 %) 46 42 (6,26 %)
17 38 (5,67 %) 27 45 (6,71 %) 37 43 (6,41 %) 47 45 (6,71 %)
18 13 (1,94 %) 28 10 (1,49 %) 38 17 (2,53 %) 48 15 (2,23 %)

1. Первые и вторые моляры. Их пора-
женность кариозным процессом приблизи-
тельно одинаковая и варьируется в преде-
лах от 5,67 до 7,01 % от общего числа зубов, 
имеющих кариозные полости.

2. Вторые верхние и нижние премоляры 
составляют следующую по интенсивности 
поражения группу, кариозные полости на 
них отмечались в пределах от 3,13 до 3,58 %.

3. Первые верхние премоляры кариес за-
трагивает несколько реже – от 2,68 до 2,83 %.

4. Верхние первые резцы подвержены 
кариозному процессу чаще других зубов 
передней группы и составляют 2,08–2,53 %.

5. На первых нижних премолярах кари-
озные полости диагностировались в 1,49–
2,23 % случаев.

6. Клыки и нижние фронтальные зубы 
поражаются примерно с одинаковой часто-
той, они составляют самую малочисленную 
группу, кариес выявили в 0,89 % у 43 зубов 
и в 1,64 % у 32.
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Из поверхностей зуба наиболее часто 
поражается на молярах область фиссур, 
на премолярах – апроксимальные поверх-
ности, реже фиссуры, у резцов – чаще 
апроксимальные, реже – пришеечные по-
верхности.

Практически у каждого пациента были 
обнаружены кариозные полости, при этом 
только у 12 % пациентов кариозных полостей 
насчитывалось от 1 до 5. По классификации 
Блэка мы диагностировали следующее коли-
чество кариозных полостей (табл. 2).

Таблица 2 
Количество кариозных полостей по классификации Блэка (проценты подсчитаны 

от общего числа зубов, пораженных кариесом, в скобках процент от данной группы)

 Поверхность 
Класс по Блэку Медиальная Дистальная МОД

1 класс по Блэку 260/38,8 %
2 класс по Блэку 244 / 36,4 % 92 / 13,7 % 

(37,7 %)
109 / 16,7 %

(44,7 %)
43 / 6,41 %

(17,6 %)
3 класс по Блэку 62 / 9,3 % 29/4,3 %

(46,8 %)
19/2,8 %
(30,6 %)

14/2,1 %
(22,6 %)

4 класс по Блэку 19/2,8 % 10/1,5 %
(52,6 %)

2/0,3 %
(10,5 %)

8/1,2 %
(42,1 %)

5 класс по Блэку 85/12,7 %
Всего 670/100 %

– 1 класс по Блэку – 260 полостей, что 
является самой распространенной локали-
зацией и составляет 38,8 % от общего числа 
выявленных кариозных полостей;

– 2 класс по Блэку – выявлено чуть мень-
шее количество кариозных полостей – 244, 
что составило 36,4 %, чаще такие полости 
локализуются на дистальной поверхности – 
109 полостей (44,7 % от числа кариозных 
полостей, классифицируемых по 2 классу 
по Блэку), реже на медиальной – 92 полости 
(37,7 %), число кариозных полостей, лока-
лизованных и на дистальной, и на медиаль-
ной поверхностях одновременно, составило 
43 (17,6 %); 

– 5 класс по Блэку – эта группа зани-
мает 3 место по интенсивности, выявлено 
85 полостей, что составило 12,7 % от обще-
го числа выявленных кариозных полостей 
у обследуемых; 

– 3 класс по Блэку – мы обнаружили 
62 кариозные полости (9,3 %), большая 
часть которых локализована на медиальной 
поверхности – 29 (46,8 % от числа кариоз-
ных полостей по 3 классу), на дистальной – 
19 (30,6 %), на медиальной и дистальной 
поверхностях одновременно – выявлено 
14 полостей (22,6 %);

– 4 класс по Блэку – наименьшее чис-
ло кариозных полостей – 19 (2,8 %), около 
половины из них локализованы на меди-
альной поверхности резцов – 10 полостей 
(52,6 %), чуть меньше – это обширные по-
лости, охватывающие медиальную и дис-
тальную поверхности – 8 (42,1 %), только 
на дистальной поверхности зуба полость 
определялась редко – 2 полости (1,2 %). 

Кроме кариозного процесса, поражаю-
щего твердые ткани зуба, у 21 человека был 
выявлен клиновидный дефект (других нека-
риозных поражений выявлено не было или 
это были единичные случаи), что составило 
31,5 % от общего числа обследуемых. Чис-
ло зубов на которых был обнаружен кли-
новидный дефект составило 92 (табл. 3). 
Чаще всего поражаются первые премоля-
ры – 36,94 % случаев, затем клыки – 18,47 % 
и вторые премоляры 18,46 %. С одинаковой 
частотой дефект возникает на центральных 
и боковых резцах верхней челюсти и бо-
ковых резцах нижней челюсти (от 2,17 до 
3,26 % случаев по каждому зубу). Реже всего 
затрагиваются нижние центральные резцы 
и первые моляры. На вторых и третьих мо-
лярах клиновидный дефект в данной группе 
обследуемых не обнаружили, что может го-
ворить о нехарактерной для них патологии. 

Заключение 
Среди населения Волгограда в возрасте 

от 18 до 44 лет отмечается весьма высокая 
интенсивность заболеваемости кариесом. 
Не исключено, что при данной системе 
подсчета показатели могут быть даже не-
сколько занижены, поскольку трудно диа-
гностировать ранние формы развития 
кариеса – кариес в стадии пятна и поверх-
ностный кариес. На самом же деле суще-
ствующая статистика кариеса выглядит 
еще более пессимистично, и распростра-
ненность кариеса в Волгограде составляет 
практически все 100 % в данной возрастной 
группе. Большое количество кариозных по-
лостей 1 класса по Блэку обосновывается 
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анатомическим строением зубов, фиссуры 
и слепые ямки являются частым местом 
скопления зубного налёта. Встречается 

большое количество кариозных полостей 
5 класса по Блэку, что, вероятно, связано 
с большим количеством зубных отложений.

Таблица 3 
Поражение клиновидным дефектом

Зуб Зуб Зуб Зуб
11 2 (2,17 %) 21 3 (3,26 %) 31 1 (1,08 %) 41 1(1,08 %)
12 3 (3,26 %) 22 3 (3,26 %) 32 2 (2,17 %) 42 3(3,26 %)
13 4 (4,34 %) 23 6 (6,52 %) 33 5 (5,43 %) 43 2(2,18 %)
14 8 (8,69 %) 24 9 (9,78 %) 34 8 (8,69 %) 44 9(9,78 %)
15 2 (2,17 %) 25 2 (2,17 %) 35 5 (5,43 %) 45 8(8,69 %)
16 1 (1,08 %) 26 1 (1,08 %) 36 46
17 27 37 47
18 28 38 48

Отмечается высокая интенсивность кли-
новидного дефекта. Причинами данного фак-
та, по нашему мнению, является чрезмерное 
использование высокоабразивных отбели-
вающих паст, которые очень распростране-
ны в использовании среди населения. До-
полнительный вред приносят неправильная 
чистка зубов горизонтальными движениями, 
частое употребление сильногазированных 
напитков, что приводит к быстрому разви-
тию и осложнению кариозного процесса. 

Все это подтверждает низкую культуру 
стоматологического здоровья и слабое раз-
витие в регионе профилактических меропри-
ятий. Практически ни в одной поликлинике 
города нет достаточного количества врачей-
гигиенистов, работа которых была бы на-
правлена исключительно на профилактику, 
тогда как в настоящий момент времени ги-
гиеническое обучение уходу за полостью рта 
имеет немаловажное значение в предотвра-
щении кариеса зубов. Проведение плановой 
профилактики кариеса, стоматологической 
диспансеризации может способствовать сни-
жению кариозного поражения у населения. 
Однако для этого недостаточно плановых 
общих профилактических осмотров. Боль-
шой процент скрытых полостей говорит уже 
о невозможности обследования без дополни-
тельных методов. Речь идет именно о стома-
тологической диспансеризации, где у врача 
стоматолога будет достаточно времени для 
работы с пациентом, а сам обследуемый бу-
дет правильно мотивирован. 
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ВЛИЯНИЯ ЭНДОГЕННЫХ 
И ЭКЗОГЕННЫХ НЕЙРОПЕПТИДОВ НА СЛИЗИСТУЮ ОБОЛОЧКУ 

ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ
1Могильная Г.М., 1Каде А.Х., 2Морозова Р.В.

1ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинского университет», 
Краснодар, e-mail: evglandr@.ru;

2ГБУЗ «Детская краевая клиническая больница», Краснодар

Работа посвящена изучению динамики морфологических и гистохимических преобразований, разы-
грывающихся в слизистой оболочке двенадцатиперстной кишки (ДПК) в ответ на экзогенное введение ней-
ропептидов и на нейропептиды, выделяющиеся эндогенно под влиянием транскраниальной электростиму-
ляции (ТЭС). Материалом для исследования послужили кусочки ДПК, взятые от крыс, разделенных на три 
группы. Первая – контрольная, вторая – животные, подвергавшиеся ТЭС-терапии. Третья – это животные, 
которым вводили даларгин в дозе 24 мкг/кг массы тела каждые 12 часов в течение 11 дней. Изучены мор-
фологические параметры слизистой ДПК и темп синтеза эпителиоцитами слизистой муцина. Оказалось, 
что трехдневная ТЭС-терапия приводит к увеличению толщины слизистой (в 2 раза), высоты ворсинок 
и глубины крипт. При этом глубина крипт нарастает от 144 ± 7,3 мкм (в контроле) до 284 ± 26,03 мкм. Бо-
каловидные клетки ДПК увеличивают темп синтеза муцинов, и общая муцин продуцирующая активность 
резко увеличивается. При экзогенном введении даларгина, морфометрические параметры ДПК нарастают 
постепенно: первоначально увеличивается толщина слизистой (2-е сутки), затем высота ворсинок и глубина 
крипт (4-е сутки). Активация синтеза муцинов приурочена лишь к 4-м суткам наблюдения. На 11-е сутки 
введения даларгина и число бокаловидных клеток, и темп синтеза ими муцина приближаются к уровню 
контроля. Таким образом, эффект ТЭС-терапии ‒ это резко выраженная гиперплазия слизистой и активация 
темпа синтеза муцинов бокаловидными клетками. Эффект экзогенного даларгина однонаправлен, но про-
лонгирован во времени, а темп синтеза муцинов выражен менее активно.

Ключевые слова: нейропептиды, двенадцатиперстная кишка, транскраниальная электростимуляция

COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF MORPHOLOGICAL 
AND HISTOCHEMICAL OF THE INFLUENCE OF ENDOGENOUS 

AND EXOGENOUS NEUROPEPTIDES ON THE MUCOSA OF THE DUODENUM
1Mogilnaya G.M., 1Kade A.H., 2Morozova R.V.

1Kuban State Medical University, Krasnodar, e-mail:evglandr@.ru;
2Сhildren’s regional clinical hospital, Krasnodar

This paper studies the dynamics of morphological and histochemical changes that take place in the mucosa of 
duodenum in response to exogenous administration of neuropeptides and to neuropeptides endogenously evolved 
under the infl uence of transcranial electrostimulation (TES). Material for investigation are pieces of duodenum 
taken from the rats which were divided into three groups. First – a control, the second – the animals exposed TES-
therapy. Third – animals which were administered with dalargin in a dose of 24 mg/kg body weight, every 12 hours 
within 11 days. Morphological parameters of duodenal mucosa and rate of mucin synthesis by mucosal epithelial 
cells are studied. It turned out that a three-days TES therapy increases mucosal thickness (2 ), the height of the villi 
and crypt depth . Thus crypt depth increases from 144 ± 7,3 mm (control) to 284 ± 26,03 microns. Goblet cells 
of duodenum increase a rate of mucin synthesis, and total mucin producing activity increases dramatically. When 
dalargin is administered exogenously, morphometric parameters of duodenum grow gradually: initially increases 
mucosal thickness (2nd day), then the height of villi and crypt depth (4th day). Activation of mucin synthesis occurs 
only on 4th day of observation. On 11th day after dalargin administration the number of goblet cells and the rate 
of mucin synthesis approach a control level. Thus, the effect of TES-therapy is a pronounced hyperplasia of the 
mucosa and activation of rate of mucin synthesis by goblet cells. The effect of exogenous dalargin administration is 
unidirectional, but prolonged in time, and the rate of mucin synthesis is less active. 

Keywords: neuropeptides, the mucosa of the duodenum, transcranial electrostimulation

Обзор литературы свидетельствует, что 
эндогенные опиоидные пептиды принима-
ют участие в регуляции деятельности орга-
нов желудочно-кишечного тракта и в под-
держании гомеостаза [2, 3, 4, 6]. Обычно 
они находятся в состоянии относительного 
«покоя», активируясь в условиях его нару-
шения. Так, любой болевой раздражитель, 
сигнализирующий о наличии поврежде-
ний, приводит к высвобождению в кровь 
и ликвор опиоидных пептидов, которые 
вовлекаются в процесс регенерации, акти-

вируя его. Эффект нейропептидов изучен 
в эксперименте и в клинике при экзоген-
ном их введении [1, 7]. Однако известно, 
что при транскраниальной электростиму-
ляции (ТЭС) происходит выделение эн-
догенных опиоидных пептидов, которые 
моделируют выход медиатора, регулирую-
щего функции гастродуоденальной зоны, 
и ТЭС-терапия нашла широкое примене-
ние в гастроэнтерологии. Однако данные 
о морфофункциональных преобразовани-
ях органов желудочно-кишечного тракта и, 
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в частности, двенадцатиперстной кишки, 
находящейся под воздействием ТЭС, в ли-
тературе отсутствуют.

Целью настоящего исследования яв-
ляется сравнительная характеристика мор-
фометрических и гистохимических измене-
ний, происходящих в слизистой оболочке 
двенадцатиперстной кишки при экзогенном 
введении нейропептидов, а также в услови-
ях их эндогенной стимуляции под влиянием 
терапевтических доз ТЭС. 

Материалы и методы исследования
Материалом для исследования послужили кры-

сы-самцы массой 200–250 г. В соответствии с по-
ставленными задачами животные были разделены на 
несколько групп. Первая – это контрольная. Вторая – 
это животные, которым вводили (экзогенно) даларгин 
в дозе, соответствующей терапевтической. При этом 
препарат вводили каждые 12 часов. Животных этой 
группы умерщвляли на 2, 4, 7 и 11 сутки ежедневных 
инъекций даларгина. Третья группа – это животные, 
которых подвергали ТЭС-терапии, последнюю прово-
дили в анальгетическом режиме с частотой импульсов 
79 Гц, длительностью 3,75 ± 0,25 мс, продолжитель-
ность процедуры 30–40 минут. Сеансы ТЭС проводи-
ли в течение 3-х дней. Для морфологического изуче-
ния использовали кусочки слизистой ДПК с заделкой 
материала в парафин. Окраску срезов проводили гема-
токсилином и эозином, а также с помощью комплекса 
гистохимических методов, принятых для избиратель-
ного выявления муцинов [5]. Цифровой материал под-
вергали статистической обработке с использованием 
программного обеспечения World Excel.

Результаты исследования 
и их обсуждение

При оценке морфометрических параме-
тров слизистой оболочки ДПК оказалось, что 
после сеансов ТЭС-терапии толщина слизи-
стой в среднем составляет 1128 ± 122,9 мкм 
и при сравнении с исходной характерной 
для контрольных животных (668 ± 28,73) 
увеличивается почти в 2 раза. Соответствен-
но возрастает и высота ворсинок, достигая 
626 ± 15,35 мкм. Глубина крипт как элемент 
герминативного компартмента под влия-
нием ТЭС-терапии также нарастает. Так, 
у контрольных животных глубина крипт со-
ставляет в среднем 144 ± 7,3 мкм, а в слу-
чае воздействия ТЭС она оказалась равной 
284 ± 26,03 мкм. При экзогенном введении 
даларгина также происходит изменение мор-
фометрических параметров слизистой ДПК, 
но они менее выражены и регистрируются 
лишь на 4-е сутки введения нейропептида. 
В течение первых двух суток выявляется 
увеличение лишь толщины слизистой обо-
лочки, которая в среднем составляет до 
786 ± 20,1 мкм. В то же время высота вор-
синок и глубина крипт в эти сроки практи-
чески не меняются. На четвертые сутки эк-
зогенного введения даларгина при толщине 

слизистой 933 ± 16,75 мкм происходит уве-
личение и высоты ворсинок (594 ± 28,48) 
и глубины крипт, сопоставимые с показа-
телями, характерными для интактной сли-
зистой в условиях действия ТЭС. Пролон-
гированное введение даларгина (7-е сутки) 
приводит к некоторому снижению морфоме-
трических показателей, которые на 11-е сут-
ки введения даларгина возвращаются к ис-
ходному уровню (таблица).

Использованные гистохимические ме-
тоды выявления нейтральных и кислых 
муцинов показали, что у контрольных жи-
вотных при окраске по методу ШИК по-
ложительную реакцию обнаруживают се-
крет бокаловидных гландулоцитов (БГ) 
и каемка кишечных энтероцитов. При этом 
СЦК БГ ворсинок составляет в среднем 
2,3 ± 0,08 усл.ед., а в зоне крипт – 2,2 ± 0,08. 
Альциановый синий при рН 2,7 окрашивает 
секрет БГ умеренно, отношение этой окра-
ски к аналитическим обработкам позво-
лило интерпретировать наличие в составе 
секрета этих клеток сиаломуцинов. СЦК 
БГ контроля для кислых муцинов состав-
ляет 1,19 ± 0,02. При сопоставлении числа 
БГ зоны ворсинок и крипт оказалось, что 
в среднем показатели для этих зон совпада-
ют, ибо число ШИК-реактивных БГ в вор-
синке в среднем составляет 26 ± 2,36, а 
в крипте 22 ± 1,39. При типировании альци-
анофильных БГ отчетливо видно, что в зоне 
ворсинок число их меньше, тогда как в зоне 
крипт число альцианофильных и ШИК-
реактивных клеток совпадает.

В условиях воздействия на интактную 
слизистую ДПК терапевтической дозы ТЭС 
отмечается, что БГ увеличивают темп син-
теза нейтральных муцинов и СЦК для БГ 
ворсинок составляет в среднем 3,36 ± 0,19, 
а в зоне крипт – 3,431 ± 0,11. При сопо-
ставлении с исходным уровнем отмечается 
увеличение темпа синтеза муцинов и для 
БГ ворсинок и крипт (р < 0,001). Общая 
муцинпродуцирующая активность (МПА) 
в этих условиях по отношению к контро-
лю резко увеличивается. Так, для БГ вор-
синок МПА составляет 60,56 ± 2,3, а в ус-
ловиях ТЭС-терапии она увеличивается 
более чем в 2 раза, составляя в среднем 
149,8 ± 3,4 усл.ед. Вместе с тем БГ зоны 
крипт при нарастании СЦК не увеличивают 
общую муцинпродуцирующую активность, 
и для этой группы животных она составля-
ет 77,00 ( при 78,2 – в контроле). 

При экзогенном введении даларгина 
наиболее выраженные изменения регистри-
руются на 4-е сутки его введения и связаны 
они со значительным увеличением темпа 
синтеза бокаловидными клетками ней-
тральных муцинов и сиаломуцинов. Так, 
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СЦК БГ ворсинок составляет 2,52 ± 0,04, 
отмечается и увеличение числа этих клеток. 
Однонаправленные изменения наблюдают-
ся и в БГ зоны крипт, в среднем число БГ 
на одну крипту составляет 38,4 ± 3,56. Уве-
личивается в них и темп синтеза нейтраль-
ных муцинов и СЦК в среднем составляет 
2,69 ± 0,05 усл.ед. В зоне крипт число БГ 
с увеличенным темпом синтеза возрастает до 
58 %, тогда как число умеренно окрашенных 
клеток не превышает 37 %. Эти изменения 
приводят к увеличению общей муцин-про-

дуцирующей активности, и она составляет 
для БГ крипт 103,3 ± 0,05 усл.ед. Пролонги-
рование введения даларгина (7 суток) при-
водит не к увеличению, а напротив, к сни-
жению темпа синтеза нейтральных муцинов 
и СЦК БГ составляет в среднем 2,49 ± 0,1. 
Снижается и число БГ в составе ворсинок. 
Однонаправленные изменения происходят 
и в зоне крипт. На 11-е сутки после введения 
даларгина и в зоне крипт, и в зоне ворсинок 
число БГ и темп синтеза ими муцинов почти 
соответствует уровню контроля.

Морфометрические и секреторные параметры слизистой оболочки
двенадцатиперстной кишки в эксперименте

Толщина слизи-
стой, мкм

Высота ворси-
нок, мкм

Глубина крипт, 
мкм СЦК ворсинок СЦК крипт

Контроль 668 ± 28,7 355 ± 12,7 144 ± 7,3 2,3 ± 0,08 2,2 ± 0,08

Интактная 
слизистая 1128 ± 122,9 626 ± 15,3 284 ± 26,0 3,36 ± 0,19 3,43 ± 0,11

Даларгин 
2-й день 786 ± 20,1 360 ± 14,97 182 ± 8,36 2,47 ± 0,07 2,18 ± 0,09

Даларгин 
4-й день 933 ± 16,75 594 ± 28,4 236 ± 12,0 2,52 ± 0,04 2,69 ± 0,05

Даларгин 7-йдень 810 ± 19,0 455 ± 23,08 214 ± 8,5 2,49 ± 0,1 2,48 ± 0,05

Даларгин 
11-й день 639 ± 8,34 335 ± 21,3 164 ± 6,2 2,32 ± 0,07 2,48 ± 0,07

Таким образом, сравнительная дина-
мика структурных компонентов ДПК в ус-
ловиях экзогенного введения и эндогенной 
стимуляции выработки нейропептидов по-
казала, что в морфометрическом аспекте 
наиболее выраженные изменения характер-
ны для ТЭС-терапии. Так, оказалось, что 
в случае интактной слизистой трехдневная 
ТЭС-терапия приводит к резкому увели-
чению толщины слизистой по отноше-
нию к контролю в 2 раза с одновременным 
увеличением высоты ворсинок и глубины 
крипт. Особое внимание привлекает пока-
затель глубины желудочных ямок, который 
возрастает до 284 мкм, свидетельствуя об 
активации процесса регенерации с вовлече-
нием герминативного компартмента. Одно-
типный эффект регистрируется и в случае 
экзогенного введения даларгина, но в срок, 
соответствующий 4-м суткам. Это положе-
ние справедливо и в отношении ворсинок, 
ибо увеличение их высоты, характерное для 
интактной слизистой после сеанса ТЭС-
терапии, сопоставимо с эффектом экзоген-
ного введения даларгина лишь на 4-е сутки. 

Что же касается темпа синтеза муцинов, то 
как фактор защитного барьера он реализует-
ся прежде всего в рамках ТЭС-терапии, при 
которой БГ и ворсинок, и крипт обнаружи-
вают достаточно высокий СЦК 3,36 ± 0,19 
и 3,43 ± 0,11 соответственно. Экзогенное 
введение нейропептида не оказывает выра-
женного влияния на увеличение темпа син-
теза муцина бокаловидными клетками, и 
следует отметить, что эффект нейропептида 
как фактора активации защитного барьера 
здесь ускользает.
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УДК 616.981.214
ПРОТЕОЛИТИЧЕСКИЕ СИСТЕМЫ ПРИ РОЖЕ: КОНЦЕПЦИЯ 

НАРУШЕНИЙ И ОПТИМИЗАЦИЯ ТЕРАПИИ 
Московая Т.В., Пшеничная Н.Ю., Добаева Н.М.

ГБОУ ВПО «Ростовский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Ростов-на-Дону, e-mail: okt@rostgmu.ru

Проведено изучение длительности основных местных проявлений и компонентов протеолитической 
и антипротеолитической активности у больных рожей нижних конечностей на фоне стандартных методов 
лечения и терапии, усиленной препаратами природных протеолитичесих ферментов системного действия. 
Клинические симптомы (длительность эритемы, отека, периода булл и геморрагий), протеолитическая (об-
щая трипсиноподобная активность плазмы крови, активность плазмина) и антипротеолитическая актив-
ность (α1-антитрипсин, α2-макроглобулин) определялись в остром периоде (1–3 день от момента госпита-
лизации) и в раннем восстановительном периоде. В остром периоде заболевания установлено значительное 
увеличение трипсиноподобной активности, плазмина, наиболее выраженное при геморрагической форме 
заболевания, α1-антитрипсина и снижение α2-макроглобулина. В динамике заболевания отмечено достовер-
ное снижение трипсиноподобной активности, плазмина, α1-антитрипсина и увеличение α2-макроглобулина, 
более выраженное в группе, получающей дополнительно препараты системной энзимотерапии. По данным 
корелляционного анализа, можно утверждать наличие сильной обратной связи между снижением актив-
ности плазмина и повышением α2-макроглобулина. Установлена достоверно меньшая длительность лихо-
радки, местных проявлений рожи и числа рецидивов у больных, дополнительно леченных с использованием 
препаратов системной энзимотерапии.

Ключевые слова: рожа, протеолиз, фибринолиз

PROTEASE-ANTIPROTEASE SYSTEMS IN ERYSIPELAS: 
CONCEPT OF DISORDERS AND OPTIMIZATION OF THERAPY

Moskovaya T.V., Pshenichnaya N.Y., Dobaeeva N.M.
State Budgetary Educational Establishment «Rostov State Medical University of the Ministry 

of Health of the Russian Federation», Rostov-on-Don, е-mail: okt@rostgmu.ru

The course of acute period of disease and activity of the protease-antiprotease systems in blood plasma were 
studied in 2 groups of patients with erysipelas of the lower extremities. Standard therapy (antibiotics, non-steroidal 
anti-infl ammatories) was administered in the 1th group of patients, patients of the 2th group received natural 
systemic proteolytic enzymes (SPE) within the acute period of disease additionally to the basic scheme of therapy. 
Clinical symptoms (duration of erythema, local edema and hemorrhages) and proteolytic (total trypsin-like activity 
of blood plasma, plasmin activity) and anti-proteolytic (α1- antitrypsin, α2-macroglobulin) activities were estimated 
in the early stage (within 1–3 days of onset of illness) and in the early convalescent period. In the acute phase of 
the disease it was found a signifi cant increase in activity of trypsin, plasmin, most pronounced in hemorrhagic form 
of the disease, α1-antitrypsin and decrease of α2-macroglobulin activity. In the convalescent period of disease it 
was revealed a signifi cant decrease in activity of trypsin, plasmin, α1-antitrypsin and increase of α2-macroglobulin 
activity, more pronounced in the group, where additionally SPE were administered. According to Pearson correlation 
coeffi cient it can be argued, that there is a strong inverse relationship between decreased activity of plasmin and 
increase α2-macroglobulin level. Signifi cantly lower duration of fever, local symptoms and the number of relapses 
were recorded in the group of patients who additionally to the standard therapy received SPE.

Keywords: erysipelas, proteolisis, Fibrinolisis

На сегодняшний день рожа продолжа-
ет оставаться актуальной проблемой ин-
фектологии, сопровождаясь высокой за-
болеваемостью без тенденции к снижению 
(1,4–2,2 на 1000 человек взрослого населе-
ния) и частым развитием рецидивов [1, 2, 
3]. Современная терапия, включающая ан-
тибактериальные, сосудистые, метаболиче-
ские препараты изменила клиническую кар-
тину рожи, но радикально не повлияла на 
частоту рецидивов, которая колеблется на 
сегодняшний день в пределах 20–50 % [4].

В патогенезе рожи значительная роль 
отводится активации протеолитических 
процессов, при этом проведенные в преж-
ние годы исследования касались в основ-
ном изолированного изменения активности 
некоторых протеолитических систем. Сле-

дует отметить, что их функционирование 
тесно взаимосвязано, регулируется общими 
механизмами и в совокупности может вли-
ять на развитие той или иной формы забо-
левания. Лишь единичные исследования от-
ражают изменения в антипротеолитической 
системе при этой патологии [5]. Не изучен 
также и вопрос прогностического значения 
изменения протеолитических процессов 
для возникновения рецидивов рожи. В свя-
зи с этим достаточно интересной и акту-
альной представляется возможность изуче-
ния общей трипсиноподобной активности 
плазмы крови (ОТПА) как интегративного 
параметра, отражающего степень актива-
ции протеолитических процессов у боль-
ных рожей, активности плазмина как ком-
понента системы фибринолиза, вероятно, 
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ответственной за развитие осложненных ге-
моррагических форм болезни, влияние ин-
гибиторов протеолиза на течение и прогноз 
заболевания. 

Известно, что имеющиеся в арсенале 
врачей препараты системной энзимотерапии 
(СЭТ) предположительно реализуют свой 
фармакологический эффект посредством 
влияния на протеолитические процессы. На 
протяжении последних 10–15 лет имеются 
многочисленные данные об эффективно-
сти применения данной группы препаратов 
в акушерско-гинекологической практике 
[6, 7], лечении аллергических, иммуноопос-
редованных и воспалительных заболеваний, 
в том числе и в сочетании с антибактериаль-
ными препаратами [8]. В связи с этим пред-
ставлялось интересным оценить эффектив-
ность препаратов СЭТ и при роже.

Таким образом, целью настоящего ис-
следования явился сравнительный анализ 
нарушений систем протеолиза у больных ро-
жей нижних конечностей, леченных с при-
менением и без применения СЭТ, а также 
клиническая оценка ближайших и отдален-
ных результатов проводимой терапии.

Задачи исследования:
1. Сравнить длительность местных 

и общих проявлений заболевания у пациен-
тов на фоне стандартной терапии и у боль-
ных, дополнительно получающих СЭТ. 

2. Определить активность компонен-
тов протеолитической (ОТПА, плазмин) 
и антипротеолитической (активность α1-
антитрипсина, α2-макроглобулина) систем 
плазмы крови в динамике заболевания 
в анализируемых группах больных. 

3. Провести мониторинг частоты реци-
дивов рожи спустя 6 месяцев от момента за-
болевания у пациентов, получавших обще-
принятую терапию и лечение, дополненное 
препаратами СЭТ.

4. Оценить целесообразность использо-
вания препаратов группы СЭТ в комплекс-
ной терапии рожи.

Материалы и методы исследования
В исследование вошли 126 больных первичной 

и рецидивирующей рожей обоего пола в возрасте от 
30 до 65 лет с локализацией процесса на нижних ко-
нечностях, госпитализированных в профильное отде-
ление МБУЗ «Городская больница № 1 им. Н.А. Се-
машко г. Ростова-на-Дону» в течение 2012–2013 гг.. 
Методом случайной выборки больные были сформи-
рованы в 2 группы. В 1-ю группу (группа сравнения) 
вошли 64 пациента, которым назначалась стандартная 
терапия (антибактериальные, нестероидные противо-
воспалительные препараты, местно-фурациллиновые 
обертывания), 53,2 % (34/64) имели эритематозные 
(в том числе эритематозно-буллезную) формы забо-
левания, 46,8 % (30/64) геморрагические (в том числе 
буллезно-геморрагическую). Во 2-ю (группа, полу-

чавшая СЭТ) были включены 62 больных, которым 
в дополнение к стандартной терапии был назначен 
препарат СЭТ (Вобэнзим®) в рекомендуемой дози-
ровке 15 таб. в сутки. У 48,4 % (30/62) заболевание 
протекало в эритематозной форме, у 51,6 % (32/62) – 
в геморрагической. Половой состав групп не разли-
чался между собой, соотношение женщин и мужчин 
в обеих группах было 3:1. Средний возраст в группах 
существенных различий не имел (р = 0,28) и составил 
в группе сравнения 63,0 ± 1,93 года, в группе, полу-
чавших препараты СЭТ – 60,3 ± 1,22 года. Вес боль-
ных также достоверно не различался (р = 0,742) и со-
ставил в 1-й 90,6 ± 3,06 кг, во 2-й – 91,9 ± 3,34 кг. Все 
больные были госпитализированы в течение первых 
3-х суток от момента начала заболевания.

В ходе лечения оценивалась длительность лихора-
дочного периода и местных проявлений воспалитель-
ного процесса (отечность пораженной конечности, 
гиперемия, буллы, геморрагии). Анализ проводился 
раздельно для пациентов с эритематозными (эритема-
тозной и эритематозно-буллезной) и геморрагически-
ми (геморрагической и буллезно-геморрагической) 
формами рожи в каждой из исследуемых групп. 

Биохимическими методами в плазме крови 
больных обеих групп определялись общая трипси-
ноподобная активность (ОТПА) плазмы крови, ак-
тивность плазмина (П), α1-антитрипсина (α1-АТ) 
и α2-макроглобулина (α2-МГ) в первые сутки на-
хождения в стационаре (до начала антибактериаль-
ной терапии) и на 8–10 день стационарного лечения. 
Активность ОТПА и плазмина определяли по методу 
Л.П. Алексеенко (1977) и реакции Сакагуши, в со-
временной модификации с использованием в каче-
стве белкового субстрата протаминсульфата, для 
определения активности плазмина из плазмы крови 
был получен эуглобулиновый остаток с использова-
нием раствора каолина. Активность α1-АТ и α2-МГ 
определяли унифицированным методом В.Ф. Нарти-
ковой и Т.С. Пасхиной (1979). За норму были приня-
ты референтные значения исследуемых показателей 
25 практически здоровых лиц в возрасте 25–60 лет.

Статистическая обработка результатов проводи-
лась с помощью программы SPSS Statistics V. 20, дан-
ные представлены в виде М(SD).

Результаты исследования 
и их обсуждение

Сравнительный анализ общих и мест-
ных проявлений заболевания выявил сле-
дующие изменения. У больных с эритема-
тозными (в т.ч. эритематозно-буллезными) 
формами заболевания в 1-й группе продол-
жительность местного отека на поражен-
ной конечности составила 9,5 (4,07) дней, 
что было достоверно выше (р = 0,028), 
чем во 2-й группе (7,4 (2,47) дней). При 
геморрагических (в т.ч. буллезно-геморра-
гических) формах рожи в группе больных, 
получающих общепринятую терапию отеч-
ность конечности наблюдалась в течение 
12,5 (3,42) дней, что оказалось существенно 
длиннее (р = 0,015), чем в группе, получаю-
щей СЭТ – 8,2 (2,38) дней.

Продолжительность периода ги-
перемии при эритематозных формах 
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заболевания в обеих группах достоверно 
не отличалась между собой (р = 0,39). Од-
нако при геморрагических формах было 
замечено значительное снижение это-
го показателя (р = 0,006) во 2-й группе. 
В 1-й группе гиперемия сохранялась в тече-
ние 13,5 (3,42) дней, в то время как во 2-й 
в течение 8,9 (2,03) дней.

Буллы в 1-й группе при эритематозно-
буллезных формах наблюдались в среднем 
11,5 (3,96) дней, в то время как во 2-й по-
рядка 8,0(1,85) дней, что было существен-
но короче (р = 0,05). Наиболее удивитель-
ным оказалось сокращение длительности 
булл более чем в 4 раза при геморрагиче-
ских формах заболевания с 16,2 (4,71) су-
ток в 1-й группе до 4,0 (1,69) суток во 2-й 
(р = 0,004). Длительность геморрагических 
проявлений в группе сравнения и группе 
с использованием СЭТ также достоверно 
отличалась более чем в 2 раза (р = 0,001). 

В 1-й группе она составила 9,6 (2,76) дней, 
а во 2-й – 4,5 (0,92) дня.

Длительность лихорадочного перио-
да при эритематозных формах существен-
но не отличалась в обеих исследуемых 
группах (р = 0,164), в то время как при ге-
моррагических значительно сокращалась 
в группе с применением СЭТ с 7,1 (4,12) до 
3,0 (0,75) дней (р = 0,037).

Таким образом, оптимизация терапии 
рожи посредством добавления к общепри-
нятым схемам терапии препарата СЭТ, при-
вела к значительному сокращению длитель-
ности основных клинических проявлений 
заболевания у больных с геморрагически-
ми формами рожи и к существенному со-
кращению длительности местного отека на 
пораженной конечности и булл при эрите-
матозных формах заболевания.

Выявленные изменения проиллюстри-
рованы на рис. 1 и 2.

Рис. 1. Длительность местных проявлений (дни) при эритематозных формах рожи

Рис. 2. Длительность местных проявление (дни) при геморрагических формах рожи

В исследуемых биохимических по-
казателях были обнаружены следующие 
изменения. В острый период заболева-
ния все исследуемые параметры (ОТПА, 
активность плазмина, α1-антитрипсина, 
α2-макроглобулина) в обеих группах зна-
чительно отличались относительно здо-
ровых (р < 0,0001). При эритематозных 

формах рожи ОТПА активность плазмина 
и α1-антитрипсина во 2-й группе оказа-
лась достоверно выше, чем в 1-й (р = 0,011, 
р = 0,04, р = 0,001 соответственно), что 
можно объяснить изначально более тяже-
лым течением заболевания у пациентов, 
получавших препараты СЭТ. Активность 
α2-макроглобулина при данной форме 



125

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

достоверно не отличалась в обеих группах 
(р = 0,069) и была значительно ниже нор-
мы. У больных с геморрагическими фор-
мами рожи достоверного различия между 

указанными параметрами в исследуемых 
группах выявлено не было. Значения пока-
зателей в острый период заболевания при-
ведены в табл. 1.

Таблица 1
Изменение отдельных компонентов протеолитической активности

в острый период заболевании М(SD)

Группы 
больных 
и формы 
рожи

Биохимические показатели M(SD) р
ОТПА 
мкМ/мл/
мин (1)

Плазмин 
мкМ/мл/
мин (2)

α1-АТ 
ИЕ/мл (3)

α2-МГ 
ИЕ/мл (4) 1–9 2–9 3–9 4–9

1-я ЭФ (5) 9,1 (2,09) 10,7 (1,17)) 52,0 (7,87) 3,34 (0,22)

 < 0,0001  < 0,0001  < 0,0001  < 0,0001ГФ (6) 9,9 (1,89) 13,2 (1,48) 60,4 (11,2) 3,0 (0,61)

2-я ЭФ (7) 10,9 (2,85) 12,0 (1,29) 58,6 (9,6) 3,2 (0,30)
ГФ (8) 10,0 (1,91) 13,5 (1,45) 58,7 (7,63) 3,23 (0,42)

Здоровые 
лица (9) 5,76 (0,69) 8,1 (1,23) 29,5 (5,72) 4,83 (0,42)

р 5–7 0,011 0,040 0,001 0,069
6–8 0,745 0,408 0,564 0,387

П р и м е ч а н и я :  ЭФ – эритематозные формы рожи; ГФ – геморрагические формы рожи.
На фоне проводимой терапии в обе-

их группах в динамике заболевания про-
исходила нормализация указанных пара-
метров, проявляющаяся существенным 
снижением ОТПА, активности плазмина, 
α1-антитрипсина и увеличением активно-
сти α2-макроглобулина.

У пациентов с эритематозными фор-
мами заболевания, получающих препарат 
СЭТ Вобэнзим®, было отмечено достовер-
но более выраженная тенденция к нормали-
зации значений в сторону снижения ОТПА 
(р = 0,0012) и активности α1-антитрипсина 
(р = 0,0001), и в сторону повышения актив-
ности α2-макроглобулина (р = 0,0001) по 
сравнению с лицами, получающими обще-
принятую терапию. Активность плазмина 
во 2-й группе оказалась несколько ниже, 
чем в 1-й, но статистически различие меж-
ду группами оказалось недостоверным. 
Интересным представляется то, что при 
сравнении с уровнем здоровых лиц актив-
ность плазмина во 2-й группе достоверно 
от него не отличалась (р = 0,157), в то вре-
мя как в 1-й группе оказалась существен-
но выше (p = 0,028). ОТПА и активность 
α1-антитрипсина в группе, получающей 
стандартную терапию, на 8–10 день заболе-
вания оставалась достоверно выше уровня 
здоровых лиц (р = 0,0006, р = 0,001 соответ-
ственно), а активность α2-макроглобулина 
значительно ниже такового (р = 0,001). 
В противоположность этому во 2-й груп-
пе достоверное отклонение от нормы (в 
сторону повышения) было отмечено лишь 
при изучения активности α1-антитрипсина 
(р = 0,0013).

У пациентов с геморрагическими фор-
мами рожи также наблюдалось значи-
тельное снижение активности плазмина, 
α1-антитрипсина и ОТПА во 2-й группе от-
носительно 1-й (р1 = р2 = р3 = 0,001) в сто-
рону нормализации. Существенно увеличи-
лась на фоне приема препарата Вобэнзим® 
активность α2-макроглобулина (р = 0,0001), 
по сравнению с уровнем его в 1-й группе.

При сравнении показателей с уров-
нем здоровых лиц было выявлено, что 
в 1-й группе больных ни один из изучаемых 
параметров систем протеолиза не достиг 
нормальных величин. Значения ОТПА, ак-
тивности плазмина и α1-антитрипсина хотя 
и снизилось на фоне лечения, но осталось 
значительно выше нормы (р1 = р2 = 0,0001, 
р3 = 0,001 соответственно). Активность α2-
макроглобулина несколько увеличилась от-
носительно острого периода, но осталась 
достоверно ниже нормальных значений 
(р = 0,0001). Во 2-й группе произошло более 
заметное снижение ОТПА, при этом уро-
вень ее после лечения был статистически не 
отличим от уровня здоровых лиц (р = 0,211). 
Активность плазмина также снизилась до 
уровня, неотличимого от нормы (р = 0,040). 
Значительно выше первоначального уровня 
на фоне усиленной терапии оказалась ак-
тивность α2-макроглобулина, ее значение 
в отличие от 1-й группы во 2-й не отлича-
лось от нормы (р = 0,358). При этом между 
увеличением его активности и снижением 
активности плазмина во 2-й группе отме-
чена сильная обратная коррелятивная связь 
(r = 0,755). В группе сравнения (1-я) между 
активностью плазмина и α2-макроглобулина 
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также отмечалась обратная корреляционная 
зависимость, но степень ее была меньше 
(r = 0,460). В динамике заболевания актив-
ность α1-антитрипсина на 8–10 день во 
2-й группе снизилась в большей степени, 

чем в 1-й (р1 = 0,0011, р2 = 0,0001), но все 
равно осталась на более высоком по сравне-
нию с нормой уровне (р = 0,001). Значения 
всех исследуемых показателей приведены 
в табл. 2.

Таблица 2
Изменение отдельных компонентов протеолитической активности в динамике 

заболеваний в зависимости от проводимого лечения М(SD) 

Группы 
больных 
и формы 
рожи

Биохимические показатели M(SD) р
ОТПА 

мкМ/мл/мин 
(1)

Плазмин 
мкМ/мл/мин 

(2)
α1-АТ 

ИЕ/мл (3)
α2-МГ 

ИЕ/мл (4) 1–9 2–9 3–9 4–9

1-я ЭФ (5) 6,95 (0,94) 9,2 (1,40) 42,6 (4,67) 3,8 (0,34) 0,0006 0,028 0,001 0,001
ГФ (6) 7,82 (1,51) 11,2 (1,36) 47,3 (6,98) 3,6 (0,43) 0,0001 0,0001 0,001 0,0001

2-я ЭФ (7) 6,0 (0,71) 8,6 (1,11) 38,4 (5,06) 4,9 (0,53) 0,157 0,219 0,0013 0,487
ГФ (8) 6,1 (0,57) 9,4 (1,43) 39,3 (3,1) 5,0 (0,52) 0,211 0,040 0,001 0,358

Здоровые 
лица (9) 5,76(0,69) 8,1 (1,23) 29,5 (5,72) 4,83 (0,42)

р 5–7 0,0001 0,163 0,0001 0,0001
6–8 0,001 0,001 0,001 0,0001

П р и м е ч а н и я : ЭФ – эритематозные формы рожи; ГФ – геморрагические формы рожи.

Таким образом, использование препара-
тов СЭТ в комплексной терапии рожи при-
вело не только к значительному снижению, 
но и к нормализации основных компонен-
тов протеолитической активности и одного 
из двух компонентов антипротеолитиче-
ской системы.

При последующем наблюдении за ре-
конвалесцентами рожи в 1-й группе, полу-
чавшей стандартную терапию, в течение 
ближайших 6 месяцев было отмечено 6 слу-
чаев рецидивов рожи (9,37 %). Во 2-й груп-
пе не было отмечено ни одного рецидива 
в течение периода наблюдения.

Выявленные в обеих группах боль-
ных рожей изменения протеолитической 
активности в острый период заболевания 
свидетельствуют об интенсификации про-
теолитических процессов на фоне бакте-
риального воспаления и отражают тяжесть 
течения заболевания, что подтверждают 
и ранее проведенные нами исследования. 
ОТПА, будучи интегративным параметром, 
характеризует функционирование калли-
креин-кининовой системы, системы ге-
мостаза и фибринолиза, с одной стороны, 
и отражает активацию некоторых факторов 
неспецифической резистентности, с дру-
гой [9]. Плазмин является ключевым про-
теолитическим ферментом, отражающим 
функционирование системы фибринолиза 
[10]. Вполне логично, что увеличение его 
активности у больных с геморрагическими 
формами рожи обусловливает развитие тя-
желых форм заболевания. Выявленное по-

вышение уровня α1-антитрипсина также 
свидетельствует об интенсивно протека-
ющем воспалении и повреждении тканей. 
Являясь главным компонентом антипротео-
литической системы, он обеспечивает от 75 
до 90 % антипротеолитического потенциала 
плазмы [10, 11]. Главным образом, его инги-
биторное действие направлено на эластазу, 
протеазы нейтрофилов, протеолитические 
ферменты, выделяемые микроорганизма-
ми, макрофагами, в меньшей степени на 
тромбин, плазмин, плазменный калликре-
ин, фактор Хагемана [11]. Обнаруженное 
снижение активности α2-макроглобулина, 
наиболее сильно выраженное у больных 
с геморрагическими формами рожи, свиде-
тельствует о его роли в регуляции системы 
фибринолиза, вероятнее всего, посредством 
изменения активности плазмина.

Снижение ОТПА в динамике заболева-
ния в группе пациентов, получавших СЭТ, 
до уровня здоровых отражает более ин-
тенсивный и полноценный ответ организ-
ма на внедрение возбудителя, косвенным 
подтверждением чего является сокраще-
ние длительности местных проявлений во 
2-й группе и отсутствие ранних рецидивов 
заболевания. Тенденция к снижению актив-
ности α1-антитрипсина, более выраженная 
на фоне приема препаратов СЭТ, также от-
ражает укорочение сроков реконвалесцен-
ции в исследуемой группе. Наиболее ин-
тересным нам представляется изменение 
активности плазмина и α2-макроглобулина 
у больных, получавших Вобэнзим®. Рядом 



127

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

авторов механизм действия этого препара-
та связывается как раз с модификацией по-
следнего [12]. При этом отсутствуют четкие 
сведения о том, каким именно изменениям 
может подвергаться этот белок и какое дей-
ствие они окажут на течение патологическо-
го процесса. Обнаруженная нами сильная 
обратная корреляционная связь между уве-
личением активности α2-макроглобулина 
и снижением активности плазмина во 
2-й группе в динамике заболевания под-
тверждает более интенсивное снижение 
процессов фибринолиза на фоне СЭТ, следо-
вательно, и минимизацию риска присоеди-
нения геморрагических осложнений. 

Кроме этого, взаимосвязь между этими 
показателями, что подтверждает наличие 
умеренной связи между ними и в 1-й груп-
пе (r = 0,46), позволяет прогнозировать раз-
витие геморрагических форм заболевания. 
С другой стороны, само по себе увеличение 
активности α2-макроглобулина может быть 
признаком усиления иммунного ответа. 
Имеется ряд работ, указывающих на роль 
этого белка в иммунных реакциях [13]. Кро-
ме того, α2-МГ синтезируется также и лим-
фоидными клетками и может влиять на их 
реакции [13]. Очевидно, что препараты СЭТ 
ускоряют динамику классических этапов 
развития воспаления, стимулируя факторы 
неспецифической и специфической рези-
стентности организма, приводя, в конечном 
итоге, к более быстрому его разрешению. 

Весьма интересным и значимым пред-
ставляется значительное сокращение дли-
тельности местных проявлений рожи на 
фоне приема СЭТ. Если сокращение пери-
ода геморрагий вполне логично объяснимо 
снижением интенсивности фибринолиза, то 
более быстрое заживление кожных покро-
вов и снижение длительности булл требуют 
определенных пояснений. Известно, что 
заживление повреждений и формирование 
рогового слоя эпидермиса морфологиче-
ски обусловлено созреванием ряда белков, 
одним из которых является профилаггрин. 
Образование из него филаггрина происхо-
дит ферментативным путем с участием ка-
спазы-14. [14]. Активация этого фермента 
происходит по механизму частичного про-
теолиза с участием каскада тканевых калли-
креинов – белков, обладающих собственной 
протеолитической активностью [15]. 

α2-МГ обладает свойствами не только 
ингибитора, но и рестриктора протеолиза, 
поскольку, связываясь с ним в кровяном 
русле, протеазы обратимо теряют часть сво-
ей протеолитической активности. В таком 
случае последующее попадание его в очаг 
местного воспаления может сопровождать-
ся локальным усилением протеолитической 

активности за счет высвобождения фермен-
тов из комплекса с α2-МГ. 

Результатом этого может быть, по наше-
му мнению, во-первых, санация очага, что 
способствовало бы предупреждению реци-
дивов в последующем (что мы и наблюдаем 
на практике), во-вторых, ускорение созре-
вания филаггрина, опосредованное актива-
цией тканевых калликреинов или непосред-
ственно каспазы-14. Безусловно, отдельные 
механизмы данного процесса требуют даль-
нейшего изучение и уточнения.

Выводы
1. Оптимизация терапии рожи путем до-

бавления в стандартные схемы препаратов 
группы СЭТ приводит к заметному сокра-
щению основных общих и местных клини-
ческих проявлений заболевания вне зависи-
мости от формы местного воспаления.

2. На фоне приема СЭТ в динамике 
заболевания отмечается более быстрая 
нормализация исследуемых компонентов 
протеолитической (ОТПА, плазмин и анти-
протеолитической (α1-АТ, α2-МГ) активно-
сти плазмы крови, особенно при геморраги-
ческих ее формах.

3. Терапия рожи в остром периоде с ис-
пользованием СЭТ позволяет резко сокра-
тить (вплоть до полного их отсутствия) чис-
ло ранних рецидивов заболевания.

4. Сокращение продолжительности 
острого периода заболевания, быстрая ди-
намика нормализации систем протеолиза 
и нивелирование ранних рецидивов забо-
левания на фоне приема СЭТ позволяет ре-
комендовать использование данной группы 
препаратов в комплексной терапии рожи.
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РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ И ПРИЧИНЫ ВОЗНИКНОВЕНИЯ 

ПЕРИНАТАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ 
НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ У ДЕТЕЙ В УСЛОВИЯХ ГОРОДА ШЫМКЕНТА 

ЮЖНО-КАЗАХСКОЙ ОБЛАСТИ
Оспанова Э.Н., Аскамбай К.

Международный Казахско-Турецкий университет им. Х. Ясави Министерства образования 
и науки Республики Казахстан, Туркестан, e-mail: dr_ospanova@mail.ru

Важность изучения данной патологии неоднократно подчеркивалась ведущими учеными всего мира. 
Отклонения в развитии нервно-психических функций у детей раннего возраста в большинстве случаев 
своими корнями уходят в перинатальный период и привлекают в настоящее время все большее внимание 
исследователей. Врожденный порок развития, возникший внутриутробно, имеет стойкое морфологическое 
изменения органа, системы органов, которое нарушает их функцию. Врожденные пороки развития (ВПР) 
остаются одной из важнейших проблем в педиатрии. ВПР относят к группе экоассоцированных заболева-
ний. Они являются индикаторами состояния окружающей среды. Причины возникновения в ППЦНС у де-
тей многофакторные, произошедшие от совместного воздействия генетических и экзогенных факторов. Они 
в 80 % случаев служат причиной ВПР. Экологические проблемы городов, главным образом, связаны с чрез-
мерной концентрацией на сравнительно небольших территориях населения, транспорта и промышленных 
предприятий с образованием антропогенных ландшафтов, очень далеких от состояния экологического рав-
новесия. Целью исследования явилось установление причинно-следственной связи между отрицательными 
факторами внешней среды и уровнем частоты наблюдения перинатальной патологии ЦНС у детей. В резуль-
тате исследований выявилось, что в анамнезе у матерей в 83,6 % случаев имеет место сочетание патологиче-
ских симптомов в гестационном периоде, свидетельствующих об экспозиции вредного фактора. В структуре 
ВПР в г. Шымкента выявлена патология нервной системы – 28 % случаев (по данным ВОЗ ‒ 10 %). ППЦНС 
чаще наблюдались у новорожденных, проживающих на территории, загрязненной свинцом (солями тяже-
лых металлов). Самый большой процент ВПР и ЦНС наблюдался в Абайском районе г. Шымкента – региона 
с повышенным содержанием свинца, цинка и других солей тяжелых металлов

Ключевые слова: неонатология, ВПР, ЦНС, НС, перинатальная патология, экопатология, хронические 
инфекции, анемия

PREVALENCE AND REASONS FOR THE EMERGENCE OF PERINATAL 
PATHOLOGY OF CENTRAL NERVOUS SYSTEM (PPCNS) AMONG 
CHILDREN IN SHYMKENT, THE SOUTH KAZAKHSTAN REGION

Ospanova E.N., Askambay К.
The International Kazakh-Turkish University by name of K. Yesevi, 

Turkestan, e-mail: dr_ospanova@mail.ru

The importance of studying the pathology was repeatedly emphasized by leading world scientists. Defects in 
the development of nervous and psychological functions of children at early ages in most cases originate during 
the perinatal period. Currently, this fact is drawing attention of many researchers. Congenital and developmental 
abnormality arisen in the uterus leads to resistant morphological alterations of an organ, a system of organs, 
which lose function. Congenital and developmental abnormalities remain one of the most important problems in 
pediatrics. Congenital and developmental abnormalities are frequently associated with ecological problems, and 
are considered to be the indicators of environment. In 80 % of cases, the causes of these abnormalities are joint 
genetic and exogen ous factors. Urban ecological problems are primarily related to increased human populations, 
excessive transport and industry per small areas; formation of anthropological landscapes resulted in disturbed 
natural equilibrium. The aim of the research was to establish a cause-and-effect correlation between the adverse 
environmental factors and the prevalence of perinatal pathology of CNS among children. The results show that 
in 83.6 % of anamneses, mothers had pathological symptoms during the gestational period, which confi rms the 
exposure to adverse factors. In Shymkent, 28 % of cases with pathological nervous systems were recorded (10 %, 
according to WHO). PPCNS was mostly observed among newborn children who live in territories contaminated 
with lead (salts of heavy metals). The greatest percent of congenital and developmental abnormalities and CNS 
pathologies was observed in Abay district in Shymkent, which is a region with high levels of lead, zinc and salts of 
heavy metals.

Keywords: newborn, developmental abnormalities, CNS, the causes perinatal pathology, Eco-pathology, pregnant 
women`s chronic infections, anemia

Врожденные пороки развития (ВПР) 
остаются одной из важнейших проблем 
в педиатрии. Популяционая частота ВПР, 
по данным Комитета экспертов ВОЗ, ко-
леблется в разных странах от 3 до 17 %. 
ВПР ЦНС у плода по частоте занимают 
одно из лидирующих мест. Хотя истин-

ная частота пороков развития, в том числе 
ЦНС, остаётся неуточненной. Медико-со-
циальная значимость данной проблемы 
очень высока,т.к. детская инвалидность 
определяется эффективностью меропри-
ятий по ранней диагностике и профилак-
тике ВПР и ЦНС.
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ВПР относят к группе экоассоциро-
ванных заболеваний. Они являются инди-
каторами состояния окружающей среды. 
Причины возникновения перинатальной 
патологии ЦНС у детей многофакторные, 
произошедшие от совместного воздей-
ствия генетических и экзогенных факто-
ров. Они в 805 случаях служат причиной 
ВПР. Экологические проблемы городов, 
главным образом, связаны с чрезмерной 
концентрацией на сравнительно неболь-
ших территориях населения, транспорта 
и промышленных предприятий с образо-
ванием антропогенных ландшафтов, очень 

далеких от состояния экологического 
равновесия. Город Шымкент Республи-
ки Казахстан является ярким примером 
современного промышленного центра, 
в котором географическое расположение 
предприятий города, особенности ланд-
шафта и сезонных климатических изме-
нений  сформировали в жилых районах 
несколько очагов экологического неблаго-
получия. Интересны данные исследования 
свинца в крови детей в некоторых городах 
Казахстана и влияния свинца на организм 
детей и взрослых. По данным Blacksmith 
Institution табл. 1 и 2.

Таблица 1
Уровень свинца в крови детей (норма-10 мкг/дл)

Города Число обсле-
дованных

Свинец в крови

Среднее, мкг/дл Максимум, 
мкг/дл

Процент детей 
с превышением нормы

Кызылорда 303 6,0 25 7
Алматы 70 6,1 23,6 16
Павлодар 160 5,4 30,3 9
Шымкент 157 20,7 103 66
Усть-Каменогорск 243 6,6 29,4 16
Талдыкорган 70 8,9 32 20
Текели 75 8,7 38,4 16

Использование инновационных техно-
логий в перинатальной практике позволило 
выработать единые подходы к терминологии, 
разработать новую классификацию перина-
тальных повреждений нервный системы но-
ворожденных [2]. Ранее использовались тер-
мины «перинатальная энцефалопатия» или 
«гипоксическо-ишемическая энцефалопатия» 
(ГИЭ). В данное время выделена как нозоло-
гическая форма церебральная ишемия.Часто-
та этой перинатальной патологии не установ-
лена [4, 5]. В США частота ГИЭ не превышает 
1–2 случая на 1000 доношенных новорож-
денных. По данным А.Б. Пальчика с соав-
тор., этот показатель в г. Санкт-Петербурге 
составляет 15,6 на 1000 доношенных и 88 на 
1000 недоношенных. Причины возникнове-
ния их многообразны и имеют характер врож-
денный и приобретенный [2].

Цель исследования: установить при-
чинно-следственную связь между отри-
цательными факторами внешней среды 
и уровнем частоты наблюдения перинаталь-
ной патологии ЦНС у детей.

Задачи:
 Провести ретроспективно-террито-

риальный анализ частоты встречаемости 
ВПР в условиях ГДБ № 1 г. Шымкента;
 Детализировать формы ВПР у детей 

в перинатальном периоде;
 Проследить причинно-следственную 

связь между факторами риска экологиче-

ского неблагополучия и частоты встречае-
мости детей с ВПР.

Для анализа было проведено анкетиро-
вано родителей и использована нижеследу-
ющая документация:

– форма № 066/У (статические карты 
детей, выбывших из стационара);

– форма № 097/У (история развития но-
ворожденных);

– форма № 003/У (медицинские карты 
стационарного больного).

Материалы и методы исследования
Проанализированы полученные результаты от 

507 детей (рис. 1).
Как следует из рис. 1, перинатальная болезнь ЦНС 

часто наблюдалась в Абайском районе г. Шымкента (41 %).
Г. Шымкент, особенно Абайский район, отно-

сится к региону с повышенным содержанием свин-
ца, цинка и др. солей тяжелых металлов. В этой свя-
зи мы склонны связывать повышенный показатель 
заболевания с биогеохимической особенностью дан-
ного района (рис. 2).

На рис. 2 показана частота рождения детей 
с ППЦНС в зависимости по счету ребенка. Из при-
веденных данных самый большой процент случа-
ев отмечался у беременных при первой (52,8 %) 
и второй (37,7 %) беременности. Число больных 
с признаками повреждения центральной нервной 
системы у женщин после 3-х родов оказалось зна-
чительно меньше. Объяснить причины этому мы 
затрудняемся, и считаем, в дальнейших исследова-
ниях необходимо более детальное, углубленное их 
изучения (рис. 3).
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Таблица 2
Эффекты влияния свинца для детей и взрослых мкг/дл в крови

Рис. 1. Перинатальная болезнь ЦНС по районам г. Шымкента 

 Рис. 2. Показатели частоты рождения  детей с ППЦНС 



132

FUNDAMENTAL RESEARCH    №4, 2014

MEDICAL SCIENCES

Рис. 3. Факторы патологий у матерей новорожденных с ППЦНС 

Как видно из рис. 3, беременность у матерей ново-
рожденных с перинатальной патологией центральной 
нервной системы отягощена следующими факторами:

– хронический пиелонефрит с анемией II ст. 
(61,5 %);

– токсикоз беременности (27 %);
– острая вирусная инфекция (11,5 %)

Результаты исследования 
и их обсуждение

Данные исследования показали, что 
в возникновении ППЦНС имеют значение 
много факторов.

Одной из важных причин является тече-
ние беременности на фоне хронического пие-
лонефрита (ХП), в особенности, когда он про-
текал в сочетании с анемией II степени. На 
втором месте отрицательных факторов мож-
но отметить токсикоз беременности (27 %). 
В 11,5 % случаев родившихся детей с ППЦНС 
в I триместре беременности женщины пере-
болели острой вирусной инфекцией.

Выводы
1. В анамнезе у матерей в 83,6 % случа-

ев имеет место сочетание патологических 
симптомов в гестационном периоде, сви-
детельствующих об экспозиции вредного 
фактора.

2. В структуре ВПР г. Шымкента вы-
явлена патология нервной системы – 28 % 
случаев (по данным ВОЗ – 10 %).

3. ППЦНС чаще наблюдались у ново-
рожденных, проживающих на территории, 
загрязненной свинцом (солями тяжелых 
металлов).

4. Изучение связи ППЦНС с загрязнением 
природный среды помогает определить значи-
мость отрицательного влияния загрязнения на 
здоровья населения.

5. На территории Абайского района 
г. Шымкента надо проводить деятельное 
экологическое просвещение по вопросам 
риска отравления свинцом.

6. Проблемой данного региона являют-
ся ХП и анемии у беременных. В этой связи 

департаменту здравоохранения г. Шымкен-
та, необходимо полноценно оздоравливать 
женщин детородного возраста, а именно ра-
ционально выявлять и лечить хронический 
пиелонефрит и анемии.
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УДК 616.153.915-074:616.12-005.4 + 616.379-008.64
ПРИНЦИПЫ И ПОДХОДЫ К ТЕСТИРОВАНИЮ 

ПРО/-АНТИОКСИДАНТНЫХ СВОЙСТВ ЛЕЧЕБНЫХ ГРЯЗЕЙ IN VITRO
Павлюченко И.И., Каде А.Х., Ременякина Е.И., Охременко О.С.

ГБОУ ВПО КубГМУ Минздрава России, Краснодар, е-mail: vochka@rambler.ru

В статье изложены данные относительно про- и антиоксидантных свойствах глины Новосвободнен-
ского месторождения Республики Адыгея для перспектив использования в ее качестве лечебной грязи. При 
исследовании антирадикальной и антиоксидантной активности образцов глины с помощью хемилюминес-
центного метода (ХЛ) проводилось определение следующих показателей ХЛ: максимума быстрой вспышки 
ХЛ (МВХЛ) в сравнении с эталоном (hхем, %) и площади быстрой вспышки ХЛ (ПВХЛ) за 25 секунд в срав-
нении с эталоном (S25хем, %). Одновременно с ХЛ использовался амперометрический метод определения 
общей антиоксидантной активности (АОА), заключающийся в измерении электрического тока, возникаю-
щего при окислении исследуемого вещества (или смеси веществ) на поверхности рабочего электрода при 
определенном потенциале и сравнении полученного сигнала, регистрируемого при помощи аппарата Яуза-
ААА-01, с калибровочным стандартом, например аскорбиновой кислотой, измеренного в тех же условиях. 
Определение модулирующего влияния на антиоксидантный потенциал биологических жидкостей тестируе-
мых объектов производили в тест-системах ex vivo после инкубации растворов тестируемых веществ с кро-
вью. Результаты модулирующего влияния на компоненты крови определялись амперометрически в сравне-
нии с нативными образцами крови и выражались в нАмп/с. Для изучения влияния температурных режимов 
на физико-химические и биологические свойства грязевых форм глины она подвергалась кипячению. После 
кипячения образцов изучалась общая антиоксидантная активность амперометрическим способом и анти-
радикальная активность ХЛ методом, а также способность фильтратов образцов кипяченной и некипяче-
ной грязевой формы глины влиять на процессы свободнорадикального окисления (СРО) в искусственных 
модельных тест-системах на основе водно-спиртово-масляной смеси (ВМС), подготовленных по авторской 
методике. Полученные данные свидетельствуют о том, что компоненты фильтрата грязевой формы исследу-
емой глины обладают как прямыми антиоксидантными и антирадикальными свойствами, так и оказывают 
косвенными эффектами в отношении модулирующего воздействия на окислительно-восстановительный по-
тенциал крови, что важно учитывать при проведении дальнейших исследований, в том числе и на биообъек-
тах и при клинических испытаниях. 

Ключевые слова: антиоксидантная активность, перекисное окисление липидов, люминол-зависимая 
Н2О2-индуцированная хемилюминесценция, антиокислительный потенциал, глина 
Новосвободненского месторождения РА

INFLUENCE OF PHYSICAL AND CHEMICAL FACTORS ON PRO-/ANTIOXIDANT 
PROPERTIES OF CLAY SAMPLES OF NOVOSVOBODNENSKIY FIELD

Pavluchenko I.I., Kade A.H., Remenyakina E.I., Ohremenko O.S. 
Kuban State Medical University, Krasnodar, е-mail: vochka@rambler.ru

The article presents data on the possible pro-and antioxidant properties of clay deposits Novosvobodnenskiy 
fi eld. In the study of antiradical and antioxidant activity of clay samples we measured the following indicators 
luminol-dependent H2O2-induced chemiluminescence (CL): CL maximum quick fl ash (MVHL) compared with 
the standard (hhem %) and area quick fl ash chemiluminescence (PVHL) for 25 seconds compared to the standard 
(S25hem %). Simultaneously with the CL used amperometric method for the determination of the total antioxidant 
activity (AOA), which consists in measuring the electric current, which occurs during the oxidation of the test 
substance (or mixture of substances) on the surface of the working electrode at a certain potential and compared 
the resulting signal recorded using the unit – Jauza AAA 01, a calibration standard such as ascorbic acid measured 
under the same conditions. Determination modulating effect on the antioxidant capacity of biological liquids test 
objects produced in the test system after the ex vivo incubation of solutions of the test substances with blood. 
Results modulating effect on blood components determined amperometrically compared with native blood samples 
and expressed in nAamp/s. After boiling the samples studied total antioxidant activity amperometric method and 
antiradical activity chemiluminescent method as well as the ability of leachate samples boiled and unboiled mud 
clay forms to infl uence the processes of free radical oxidation (CPO) in vitro model test systems solutions Navy 
prepared on the basis of copyright patent. Based on these data we can say that the components of the samples of mud 
fi ltrate obtained by dilution of the clay deposits of the Republic of Adygea Novosvobodnenskiy fi eld have direct 
antioxidant and antiradical properties and also have indirect effects on the modulating effect on the redox potential 
of the blood, which is important to consider in conducting further research, including clinical trials.

Keywords: antioxidant activity, lipid peroxidation, luminol-dependent H2O2-induced chemiluminescence, antioxidant 
capacity, clay deposits Novosvobodnenskogo RA

Грязелечение является одним из наибо-
лее древних методов лечения с использова-
нием природных факторов. Грязелечение 
является эффективным методом изменения 
реактивности целостного организма, затра-
гивающим системные, регуляторные про-
цессы и активирующим саногенетические 

(лат. sanitas – здоровье, греч. genesis – про-
исхождение) механизмы. При этом счи-
тается, что при грязевых аппликациях на 
кожу ответная реакция организма имеет две 
фазы: нервно-рефлекторную и нервно-хи-
мическую. Для первой, нервно-рефлектор-
ной, фазы свойственно непосредственное 
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раздражение нервных рецепторов кожи, что 
приводит к возбуждению соответствующих 
центров нервной системы, а в конечном ре-
зультате – к перестройке обмена веществ 
в организме. Для второй фазы характерно 
образование в коже (под влиянием проник-
ших из грязи соединений) биохимически 
активных веществ, которые, поступая в си-
стемный кровоток, вызывают каскад сано-
генетических реакций (6).

Доказано, что грязевые аппликации 
усиливают периферическое кровообраще-
ние, способствуют улучшению оксигена-
ции тканей и, как следствие, интенсифи-
кации метаболических процессов, в том 
числе окислительно-восстановительных 
реакций. Во время приема процедур учаща-
ются пульс и дыхание, повышается артери-
альное давление, которое затем снижается, 
усиливается потоотделение, повышается 
функция мочевыделения. Существенную 
роль в развитии и течении указанных изме-
нений играет вегетативная нервная систе-
ма. Но одновременно все это способствует 
активации процессов образования актив-
ных форм кислорода, индукции реакций 
свободнорадикального окисления (СРО), 
которые в зависимости от обстоятельств 
и функциональной активности адаптацион-
ных механизмов организма могут нести как 
позитивные, так и негативные последствия 
и могут быть связаны с развитием местного 
или общего окислительного стресса (ОС). 
Развитее ОС возможно и в связи с тем, что 
грязелечение проводится пациентам, кото-
рые обратились за санаторно-курортным 
лечением по поводу каких-то проблем со 
здоровьем. В условиях ОС значительно ак-
тивируются реакции СРО и перекисного 
окисления липидов, которые, с одной сто-
роны, способствуют обновлению клеточ-
ных структур, а с другой – участвуют в де-
генеративных процессах [1, 2]. 

В настоящее время неоспоримым фак-
том является то, что многие физиологиче-
ские и патологические состояния и болез-
ни человека сопровождаются снижением 
функциональных возможностей системы 
антиоксидантной защиты организма (АОЗ), 
дисбалансом в системе про-/антиоксидан-
ты и, как следствие, ОС [7, 15, 11, 12, 14]. 
При этом такие пациенты часто являются 
объектами бальнеолечения, которым при-
меняются различные процедуру, в том чис-
ле и грязелечение, без учета состояния их 
адаптационных систем. Исходя из этого 
важны сведения о возможных про-/анти-
оксидантных свойствах лечебных грязей 
и процедур грязелечения, которые могут 
быть обусловлены как прямыми, так и кос-
венными эффектами компонентов грязей 

и их метаболическими эффектами на орга-
низм. Так, в ряде клинических и экспери-
ментальных работ показано, что липидные 
комплексы и иные биологически активные 
вещества в составе лечебных грязей обла-
дают повышенной проникающей способ-
ностью даже через неповрежденную кожу 
и запускают клеточные реакции по типу 
асептического воспаления. Обладая рядом 
свойств, в том числе и антиоксидантными 
[3], компоненты грязей оказывают в сово-
купности обезболивающий и противовос-
палительный эффекты, принимают участие 
в процессах регуляции микроциркуляции. 
Лечебные грязи – иловые сульфидные, 
торфяные – оказывают выраженное анти-
микробное действие, что объясняется вы-
соким содержанием сульфидных групп, 
ионов брома, цинка и аналогов антибиоти-
ков. Фунгицидными (противогрибковыми) 
свойствами обладает лечебная грязь Се-
строрецкого месторождения. Эти лечебные 
грязи относятся к группе серно-железистых 
сапропелей, или гиттиевых глин. 

Особое значение приобретает исследо-
вание природных источников глины в раз-
личных регионах Краснодарского края 
и Республики Адыгея, т.к. здесь сосредото-
чено большое количество мест санаторно-
курортного лечения, где широко использу-
ется грязелечение, а, следовательно, и есть 
потребность в лечебных грязях. В частно-
сти, хорошие перспективы имеет разработ-
ка и использование глины Новосвободнен-
ского месторождения Республики Адыгея, 
которое имеет достаточные запасы природ-
ной глины. 

Данная глина по заключению ФГУ «Пя-
тигорский ГНИИК ФМБА России» не со-
держит вредных веществ и тяжелых метал-
лов в количествах, превышающих ПДК для 
природных субстратов (протокол № 1517 
от 28.12.2009 г.) и поэтому может исполь-
зоваться в бальнеологических целях после 
проведения соответствующих фармаколо-
гических и клинических испытаний. Глина 
относится к кислым, т.к. ее рН 3,44. В гли-
не содержится достаточно много железа 
суммарно в виде оксида Fе(ΙΙΙ) – 5,95 % на 
абсолютно сухое вещество. Содержание 
сульфидной серы составляет 1,52 %. Со-
держание естественных радионуклидов Ra, 
U, Th превышает обычные средние значе-
ния, так же как и повышенное содержание 
техногенного Cs. Однако расчет Аэфф (8) 
дает значение 287 Бк/кг, что соответствует 
критерию материала 1 класса (≤ 370 Бк/кг). 
В целом, согласно протоколу исследования, 
изучаемая глина по своему составу и свой-
ствам, согласно критериям оценки качества 
лечебных грязей [4], является близким ана-
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логом лечебной окисленной гиттиевой гли-
ны Сестрорецкого месторождения. 

Целью настоящего исследования 
явилось изучение возможных про- и анти-
оксидантных свойств фильтратов образцов 
глины Новосвободненского месторождения 
Республики Адыгея в условиях in vitro.

Материалы и методы исследования
Для исследования бралось 5 г сухого образца 

глины, которая разводилась в 10 мл воды, тщательно 
размешивалась и оставлялась на сутки при комнат-
ной температуре. Затем перед исследованием образец 
помещался в водяную баню при 37 °С на 1 ч с посто-
янным перемешиванием, после чего производилось 
центрифугирование образца грязи в течение 15 мин, 
сливалась надосадочная жидкость, фильтровалась че-
рез специальный фильтр, и полученный бесцветный 
раствор использовался для исследования про-/анти-
оксидантных свойств. Расчет активности проводился 
на 1 г сухого образца глины. Перед исследованием 
полученная жидкость разводилась в 2–4–8 раз для 
выявления концентрационных эффектов. Для иссле-
дования влияния температурных режимов на физи-
ко-химические и биологические свойства грязевых 
форм глины разведенные образцы глины подверга-
лись кипячению в течение 15 мин.

Для тестирования про-/антиоксидантных свойств 
полученных образцов использовалась люминол-за-
висимая H2O2-индуцированная хемилюминесценция 
(ХЛ), которая проводилась на хемилюминотестере 
ЛТ-1 производства НПО «Люмин» (г. Ростов-на-
Дону) по авторской методике [9]. Изучение динамики 
процесса ХЛ производилось с помощью аппаратно-
программного комплекса с программным обеспече-
нием, позволяющим оцифровывать аналоговый сиг-
нал с выхода хемилюминотестера ЛТ-1 (10). Данный 
способ позволяет проводить определение максималь-
ной амплитуды вспышки ХЛ (МВХЛ), площади за-
тухания вспышки ХЛ (ПВХЛ). В качестве эталона 
используется реакционная смесь без биологическо-
го образца, содержащая активатор СРО – люминол. 
Антиоксидантные или прооксидантные свойства ис-
следуемых веществ определяются как процент инги-
бирования или активации индуцированных реакций 
СРО с участием люминола. При этом МВХЛ отражает 
наличие прямых антиоксидантных веществ в иссле-
дуемом образце, а ПВХЛ указывает на общий анти-
оксидантный потенциал системы чем больше процент 
гашения индуцированной вспышки ХЛ, тем выше 
антирадикальный потенциал исследуемого образца. 

Одновременно с ХЛ-анализом использовался 
амперометрический метод определения общей анти-
оксидантной активности, заключающийся в измере-
нии электрического тока, возникающего при окисле-
нии исследуемого вещества (или смеси веществ) на 
поверхности специального рабочего электрода при 
определенном потенциале и сравнении полученного 
сигнала, регистрируемого при помощи аппарата Яу-
за-ААА-01, с калибровочным стандартом, например, 
аскорбиновой кислотой, измеренного в тех же усло-
виях и выражаемых в нАмп/с [13]. 

Определение модулирующего влияния на анти-
оксидантный потенциал биологических жидкостей 
тестируемых объектов производили в тест-системах 
in vitro и ex vivo после инкубации растворов тести-
руемых веществ с кровью. После добавления и ин-
кубации с кровью определенного объема тестируе-
мого раствора грязи определялись вышеописанные 
показатели ХЛ и амперометрии плазмы в сравнении 
с контролем. Для этого подготовленные фильтраты 
глины добавлялись в образцы крови в соотношении 
2 мл крови и 200 мкл неразведенного фильтрата. Об-
разцы тщательно перемешивались и инкубировались 
в термостате при 37 °С 30 минут. Затем образцы кро-
ви центрифугировались и надосадочную жидкость 
использовали для исследования ее антиоксидантной 
и антирадикальной активность (как описано выше 
для фильтратов грязевых образцов глины). После ки-
пячения образцов изучалась общая антиоксидантная 
активность амперометрическим способом и антира-
дикальная активность хемилюминесцентным мето-
дом, а также способность фильтратов образцов кипя-
ченной и некипяченой грязевой формы глины влиять 
на процессы свободнорадикального окисления (СРО) 
в искусственных модельных тест-системах растворов 
ВМС, подготовленных по авторской методике [8].

Результаты исследования 
и их обсуждение

После проведения подготовительных 
этапов и определения про-/антиоксидант-
ной активности как самих фильтратов ис-
следуемой грязи, так и образцов крови после 
инкубации с фильтратами грязи выявлены 
прямые и модулирующие антиоксидант-
ные и антирадикальные эффекты. В табл. 1 
представлены средние данные по изучению 
общей антиоксидантной активности ампе-
рометрическим методом и антирадикальной 
активности ХЛ способом различных разве-
дений фильтратов грязевой формы глины.

Таблица 1
Показатели общей антиоксидантной активности и уровня гашения индуцированной 

вспышки хемилюминесценции в присутствии фильтрата исследуемой глины

Разведение АОА в мг витамина С 
на 1 г сухого в-ва

МВХЛ – % гашения 
люминола

ПВХЛ 
(ПВХЛ люминола 388,4)

0 19 24 349

2 15 54 333

4 13 60 324

8 8 68 311
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Как видно из представленных данных, 
фильтраты исследуемых образцов глины 
обладают как антиоксидантными, так и ан-
тирадикальными свойствами. При изуче-
нии дозозависимых эффектов установлено, 
что с разведением общая антиоксидантная 
активность понижается практически про-
порционально разведению, а антиради-
кальная активность, наоборот, возрастает 
практически в такой же зависимости. Это 
может свидетельствовать как о присут-
ствии веществ с антиоксидантными свой-

ствами (в основном органические веще-
ства и, прежде всего серосодержащие), так 
и компонентов с прооксидантными свой-
ствами (металлы переменной валентности, 
роданиды и пр.).

При изучении температурного влияния 
на про-/антиоксидантные свойства грязи 
выявлены результаты, отражающие зна-
чительное влияние кипячения на общую 
антиоксидантную активность и антиради-
кальные свойства компонентов глины, что 
отражено в табл. 2.

Таблица 2
Общая антиоксидантная активность (амперометрический метод) и антирадикальная 
активность и емкость исследуемых образцов глины (ХЛ-анализ) после кипячения

Фильтрат глины некипяченой Фильтрат глины кипяченой Контроль (р-р люминола)
Показатель ХЛ Процент ингиб. Показатель ХЛ  % ингиб. Показатель ХЛ
МВХЛ 8,61 18,5 2,84 73,1 10,56
ПВХЛ 457,2 10,6  436,9 14,6 511,5

АОА нАмп/с АОА нАмп/с Контроль (вит. С – 5 % р-р)
2216,7 нАмп/с 980,6 нАмп/с 845,4 нАмп/с

После кипячения антирадикальная ак-
тивность грязевых образцов глины повы-
шается значительно, при этом непосред-
ственный антирадикальный потенциал 
(МВХЛ) возрастает существенно, практи-
чески в 4 раза, а антирадикальная емкость 
(ПВХЛ) изменяется незначительно (в 
1,4 раза). При этом общая антиоксидант-
ная активность снижается практически 
в два раза ‒ на 55,8 %. Это, возможно, объ-
ясняется осаждением и/или разрушением 

после кипячения различных компонентов 
глины, обладающих прооксидантной ак-
тивностью (ионы металлов переменной 
валентности, органические радикалы, про-
изводные органических веществ липид-
ной природы).

Изучение ингибирующего или акти-
вирующего процессы СРО влияния филь-
тратов глины в модельных тест-системах 
с ВМС до и после кипячения образцов гря-
зевых форм глины отражено в табл. 3. 

Таблица 3
Ингибирующая процессы СРО активность исследуемых образцов глины, 

индуцированных Fe2 + и перекисью водорода, в мицелярных тест-системах с ВМС

Фильтрат глины некипяченой Фильтрат глины кипяченой Контроль (р-р ВМС)
Оптическая плотность  % ингиб. Оптическая плотность  % ингиб. Оптическая плотность
450 нм 0,8983 10,3 0,726 2,8 1,0147
532 нм 0,6252 0,925 0,684

Ингибирующая активность иссле-
дуемых образцов фильтратов грязевой 
формы глины достаточно низкая, при ки-
пячении она практически исчезает, что 
соответствует данным, полученным при 
исследовании общей антиоксидантной 
активности образцов амперометричес-
ким способом.

Результаты исследования моделирую-
щего влияния фильтратов грязевой формы 
глины на про-/антиоксидантный потенциал 
биологических жидкостей после инкубации 
тестируемых растворов с кровью представ-
лены в табл. 4.

В результате исследований получены 
данные, которые свидетельствуют, что анти-
окислительной потенциал крови в присут-
ствии фильтрата глины в большинстве слу-
чаев значительно снижается, скорее всего, 
из-за присутствия в фильтрате ионов метал-
лов переменной валентности, которые могут 
инициировать процессы СРО в крови, осо-
бенно в присутствии перекисных продуктов, 
и одновременно ослаблять ее антиокисли-
тельный потенциал. На антирадикальный 
показатели крови добавление фильтрата 
в тех объемах, которые описаны в методи-
ках, не оказывает существенного влияния.



137

ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ    №4, 2014

МЕДИЦИНСКИЕ НАУКИ

Таблица 4
Показатели модулирующего влияния фильтрата глины на антиоксидантную 

и антирадикальную активность крови in vitro

Проба

     № п/п

АОА в нАмп/с МВХЛ – % гашения 
люминола

ПВХЛ (площадь люмино-
ла 388,4)

Кровь + фильтрат Кровь Кровь + фильтрат Кровь Кровь + фильтрат Кровь

1 280 1220 3,5 4,2 403 442
2 250 855 3,5 4,3 437 453
3 260 1005 3,9 4,0 401 353
4 219 950 2,8 3,9 283 429
5 176 1010 3,11 3,57 290 424
М 237 1008 3,36 4 363 420

На основании полученных данных мож-
но констатировать: 

1) компоненты фильтрата исследуемых 
образцов грязи, полученных при разведении 
глины Новосвободненского месторождения 
Республики Адыгея, обладают прямыми ан-
тиоксидантными и антирадикальными свой-
ствами и одновременно обладают косвенны-
ми эффектами в отношении модулирующего 
воздействия на окислительно-восстанови-
тельный потенциал крови, что важно учиты-
вать при проведении дальнейших исследова-
ний, в том числе и клинических испытаний. 
При проникновении в ткани и кровеносную 
систему компонентов грязи они могут из-
менять как местный, так и общий про-/анти-
оксидантный потенциал помимо косвенных 
метаболических эффектов;

2) высокие температуры могут влиять 
на антирадикальные и антиоксидантные 
свойства лечебных грязей. Это особенно ак-
туально при повторных и/или неоднократ-
ных нагреваниях лечебной грязи перед ее 
использованием;

3) ингибирующая активность исследуе-
мых образцов фильтратов грязевой формы 
глины в отношении индуцированных про-
цессов СРО в модельных тест-системах 
достаточно низкая, при кипячении она 
практически исчезает, что соответствует 
данным, полученным при исследовании об-
щей антиоксидантной активности образцов 
амперометрическим способом;

4) модулирующие эффекты фильтратов 
грязевой формы исследуемой глины в отно-
шении про-/антиоксидантного потенциала 
крови в условиях ex vivo отражают наличие 
в образцах компонентов с прооксидантны-
ми свойствами;

5) используемые методы позволяют 
проводить доклинические исследования 
различных средств лекарственных и профи-
лактических средств, в т.ч. и используемых 
в бальнеолечении.
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В процессе лечения обследовано 50 пациентов с доброкачественной гиперплазией предстательной же-
лезы (ДГП) и 57 с хронической почечной недостаточностью (ХПН). Оценку функционального состояния 
почек проводили на гамма-камере фирмы «Siemens» методом реносцинтиграфии после введения пентате-
ха, меченного 99mТс. Минеральную плотность костей (МПК) скелета определяли на костном денситометре 
«GE/Lunar Corp.». Для суждения о механизмах изменений функций определяли концентрацию остеокаль-
цина и ангиотензина-2 с помощью радиоиммунологических наборов «Elsa osteo» и «Ren-СТ2» (Франция). 
Выраженные изменения показателей функции почек у больных первой группы отмечали во всех фазах рено-
сцинтиграмм. Снижение их амплитуды было обусловлено внутрипочечной вазоконстрикцией и почечной 
ишемией. У 80 % пациентов наблюдали увеличение времени полувыведения радиофармпрепарата, в то вре-
мя как удлинение времени максимального накопления (Т мах) лишь у 45 %. У 12 % обследуемых функция 
почек была нарушена за счет обеих фаз. Нормальная функция почек наблюдалась у 8 %. По данным костной 
денситометрии при нарушении уродинамики МПК была снижена на 25 %.

Ключевые слова: минералы костей, гиперплазия простаты, почек функции

BONE MINERAL DENSITY IN BENIGN PROSTATE HYPERPLASIA 
Paderin P.L., Sveshnikov A.A.

Shadrinsk State Pedagogical Institute, Shadrinsk, e-mail: asveshnikov@mail.ru

In the treatment of 50 patients were examined with benign hyperplasia of prostate (BPH), and 57 with 
chronic renal failure (CRF). Evaluation of renal function by the gamma camera Siemens renoscintigrafi i method 
after the introduction of the pentateha, 99mts guard. Bone mineral density (BMD) to determine the skeleton bone 
densitometre GE/Lunar Corp. For judgments on the mechanisms of the changes of оsteocalcin concentrations were 
determined and angiotensin-2 by radioimmunologičeskih Elsa kits «osteo» and «Ren-Ct2» (France). Pronounced 
changes in kidney function in patients with the fi rst group mentioned in all phases of renoscintigramm. Reduce 
their amplitude due to vasoconstriction and intrarenal renal ischemia. In 80 % of patients observed half-life time of 
radiopharmaceuticals, while lengthening the time of maximum accumulation (t max) only 45 %. 12 % of surveyed 
have kidney function was impaired by both through. Normal kidney function has been observed in 8 %. According 
to bone densitometry in violation of urodynamics of the IPC was reduced by 25 %.

Keywords: bone minerals, giperplazia prostate, kidney function

Доброкачественная гиперплазия про-
статы (ДГП) является одним из самых 
распространенных заболеваний у мужчин 
[5]. Первые гистологически определяемые 
признаки гиперплазии можно обнаружить 
в 30–40 лет у 10 % мужчин, а клинические 
появляются – в 40–50 лет. В 51–64 года та-
кие симптомы отмечаются у 25 % мужчин, 
в 65–68 лет – у 50 %, в 75–80 лет – у 80 %, а 
в более старших группах – у 85–90 %. По-
этому многие исследователи говорят о не-
избежности этого состояния у всех мужчин. 
Увеличение размеров предстательной желе-
зы ведет к сужению просвета простатиче-
ского отдела уретры, что затрудняет отве-
дение мочи, возникает уретрогидронефроз, 
нарушаются функции почек и появляется 
их недостаточность. 

Изменения в почках приводят к нару-
шению белкового и фосфорно-кальциевого 
обмена, поэтому снижается минеральная 
плотность костей (МПК) скелета либо пре-
ждевременно развивается остеопороз, при-
водящий к переломам и существенному 

ухудшению состояния больных [6]. С уче-
том этого возникает настоятельная необхо-
димость изучения МПК скелета. Работ, по-
священных этому вопросу, нет, так как до 
сих пор костный денситометр в медицин-
ских учреждениях является большой ред-
костью. Да и исследование уродинамики на 
гамма-камере еще далеко не всегда доступ-
но. Поэтому изучение развития возможных 
осложнений со стороны почек, выяснение 
причин снижения МПК скелета позволит 
уже на ранних этапах лечения проводить 
профилактические мероприятия, а при не-
обходимости и медикаментозное лечение 
остеопении и остеопороза.

Материалы и методы исследования
В процессе лечения обследовано 50 пациентов 

с ДГП. Оценку функционального состояния почек 
проводили на эмиссионном фотонном компьютерном 
томографе (гамма-камере) фирмы «Siemens» мето-
дом реносцинтиграфии. Исследовали функциональ-
ное и анатомо-топографического состояния почек 
после введения пентатеха, меченного 99mТс. Анализ 
результатов реносцинтиграфии (РСГ) проводили по 
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качественным и количественным критериям, анали-
зировали секреторно-экскреторную функцию почек 
по сегментам. РСГ позволяла сократить сроки обсле-
дования больного и установить диагноз на ранних 
стадиях поражения, что явилось важным фактором 
успешно проводимого лечения. 

МПК скелета измеряли на рентгеновском двухэнер-
гетическом костном денситометре фирмы «GE/Lunar 
Corp.» (США). Измеряли суммарное количество мине-
ралов в скелете и их количество на единицу площади 
кости (г/см2). Сравнение результатов проводили с дан-
ными у мужчин аналогичного возраста, но без ДГП.

Результаты исследований 
и их обсуждение

У значительной части больных с ДГП 
(80 %) было обнаружено снижение ампли-
туды ренограмм, что указывало на измене-
ния секреторной и экскреторной функций 
и нарушение уродинамики. Это обуслов-
лено стереотипной реакцией почки в виде 
внутрипочечной вазоконстрикции, сниже-
ния клубочковой фильтрации, нарушения 
секреции, экскреции, изменениях в анали-
зах мочи в виде протеинурии, микрогема-
турии и лейкоцитурии. У больных отмечена 
гипотония, расширение чашечно-лоханоч-
ной структуры и рефлюксы.

Секреторную фазу оценивали по вре-
мени максимального накопления (Тмах) 
радиофармпрепарата (РФП) – пентатеха, 
меченного 99mТс, которое увеличивалось до 
157 % и составляло 8,083 ± 0,708 минуты 
(р < 0,05). Контуры почек были менее чет-
кими, интенсивность накопления препарата 
была неодинаковой в различных сегментах. 
Несмотря на выраженные изменения, боль-
ные не предъявляли жалоб со стороны почек. 

Экскреторная функция при сокращении 
диуреза характеризовалась удлинением экс-
креторно-эвакуаторного компонента: проис-
ходило увеличение времени полувыведения 
РФП до 20,958 ± 0,454 мин (р < 0,05) – 138 % 

по сравнению с контрольной группой, что 
указывало на выраженное нарушение экскре-
ции. При удалении простаты к 14 дню время 
полувыведения РФП оставалось практиче-
ски на прежнем уровне и только с 24 дня по-
являлась более выраженная тенденция к вос-
становлению функции – 18,58 ± 1,758 мин 
(р < 0,05), нарушение составило 114,7 %. 
К 30–35 дню отмечалось возвращение этого 
показателя к норме.

Восстановление экскреторной функции, 
по нашим данным, происходило медленнее, 
чем секреторной, что указывает не толь-
ко на наличие сосудистых нарушений, но 
и на наличие паренхиматозных изменений 
в почках. 

У пожилых и старых людей, которым 
по состоянию здоровья удаление простаты 
не производилось, ренограммы были изме-
нены преимущественно в фазе выделения. 
Отмечено также небольшое уплощение 
вершины и снижение высоты секреторно-
го процесса по отношению к сосудистому. 
Значительные изменения в выделитель-
ном компоненте связаны как со снижением 
экскреторной функции, так и нарушением 
эвакуаторной функции верхних мочевы-
делительных путей вследствие их атонии 
и большей извитости. Возрастное скле-
розирование сосудов, гиалиноз почечных 
клубочков приводили в пожилом возрасте 
к значительному уменьшению почечного 
кровообращения. Умеренная пиелоэктазия 
и рефлюкс способствовали застою и инфи-
цированию мочи, что приводит к развитию 
стойких нарушений функции мочевыдели-
тельной системы. 

По данным костной денситометрии, при 
нарушении уродинамики МПК в среднем 
составляла 1,170 ± 0,063 г/см2, что на 10,7 % 
меньше по сравнению с возрастной нормой 
(1,256 ± 0,082 г/см2 ; р < 0,05, табл. 1).

Таблица 1
Параметры тела и количество минеральных веществ в стандартных местах измерения 

у мужчин в 66–70 лет и 76–80 лет с ДГП и без нее (М ± SD)

Показатели

Возраст
66–70 76–80

Больные 
с ДГП Без ДГП – % Больные ДГП Без ДГП – %

1 2 3 4 5 6 7
Рост (см) 169,0 ± 2,0 171,2 ± 1,9 1,0 165,1 ± 1,7 167,2 ± 2,3 1,1
Масса тела (кг) 74,40 ± 2,23 76,45 ± 1,61 2,1 71,42 ± 1,86 73,37 ± 1,66 2,3
Площадь скелета (м2) 2,3 ± 0,22 2,4 ± 0,20 3,2 2,2 ± 0,14 2,3 ± 0,12 6,2
Всего минералов (г) 2,648 ± 0,132 3,030 ± 0,116 12,1 2,442 ± 0,127 2,805 ± 0,178 13,1
МПК всего скелета (г/см2) 1,136 ± 0,086 1,248 ± 0,079 9,0 1,112 ± 0,059 1,202 ± 0,061 7,4

Поясничный отдел позвоночника (L2-L4)
Ширина (см) 4,6 ± 0,1 4,6 ± 0,3 1,1 4,5 ± 0,2 4,8 ± 0,2 5,0
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1 2 3 4 5 6 7
Высота (см) 10,5 ± 0,3 10,6 ± 0,5 0 10,1 ± 0,5 10,2 ± 0,6 1,0
Площадь (см2) 48,2 ± 2,4 49,7 ± 4,6 3,2 46,3 ± 3,7 49,2 ± 2,6 5,0
Всего минералов (г) 52,712 ± 7,489 56,249 ± 3,740 6,0 50,150 ± 3,995 55,355 ± 3,091 9,2
МПК (г/см2) 1,028 ± 0,157 1,129 ± 0,075 9,0 0,973 ± 0,318 1,107 ± 0,057 12,0

Шейка бедренной кости 
Площадь (см2) 5,3 ± 0,26 5,4 ± 0,33 1,0 5,2 ± 0,42 5,2 ± 0,32 1,0
Всего минералов (г) 5,025 ± 0,209 5,419 ± 0,165 7,0 4,567 ± 0,058 4,961 ± 0,098 8,0
МПК (г/см2) 0,831 ± 0,106 0,973 ± 0,056 14,0 0,745 ± 0,038 0,896 ± 0,046 16,0

Пространство Варда 
Площадь (см2) 3,3 ± 0,3 3,5 ± 0,5 4,0 3,2 ± 0,3 3,4 ± 0,2 6
Всего минералов (г) 2,375 ± 0,059 2,651 ± 0,051 10,0 2,033 ± 0,066 2,309 ± 0,042 12,0
МПК (г/см2) 0,640 ± 0,023 0,764 ± 0,013 16,2 0,590 ± 0,049 0,729 ± 0,039 19,3

Большой вертел 
Площадь (см2) 15,8 ± 0,2 17,2 ± 0,9 7,0 14,9 ± 0,2 15,8 ± 0,9 5,3
Всего минералов (г) 14,700 ± 0,090 16,241 ± 0,183 9,4 12,650 ± 0,082 14,426 ± 0,031 12,2
МПК (г/см2) 0,843 ± 0,024 0,939 ± 0,019 10,0 0,736 ± 0,013 0,868 ± 0,025 15,5

Диафиз бедренной кости
Площадь (см2) 14,9 ± 0,2 15,1 ± 0,1 1,1 14,1 ± 0,2 14,7 ± 0,4 3,2
Всего минералов (г) 17,850 ± 2,566 18,911 ± 1,038 5,0 17,583 ± 1,100 18,022 ± 1,122 2,1
МПК (г/см2) 1,140 ± 0,019 1,184 ± 0,033 3,0 1,134 ± 0,029 1,175 ± 0,021 3,0

Проксимальная треть бедренной кости полностью
Площадь (см2) 37,0 ± 2,4 38,1 ± 2,7 2,0 35,1 ± 2,1 36,5 ± 2,2 3,1
Всего минералов (г) 37,494 ± 4,894 40,495 ± 2,421 7,2 34,017 ± 1,491 37,58 ± 2,283 9,4
МПК (г/см2) 0,962 ± 0,043 1,018 ± 0,064 5,4 0,930 ± 0,055 1,009 ± 0,052 7,0

П р и м е ч а н и е :  ДГП – доброкачественная гиперплазия простаты; (– %) – процент умень-
шения показателей у больных ДГП по сравнению с мужчинами аналогичного возраста, но без ДГП.

Окончание табл. 1

Изменения уродинамики приводили и 
к изменению массы мягких тканей во всем 
теле: уменьшалась масса мышц и соедини-
тельной ткани (ММСТ) и увеличивалось 
количество жировой ткани (табл. 2). В 61–
65 лет масса всех тканей уменьшалась на 
5 %. Такое уменьшение происходило за счет 
массы мышц, она уменьшалась на 14 %, так 
как происходила потеря ими воды. Мас-
са жировой ткани увеличивалась на 66 %. 
В 66–70 лет масса мышц уменьшалась на 
7 %, а жировой ткани увеличивалась только 
на 33,0 %. В 71–75 лет масса мышц умень-
шалась на 14,2 %, но общая масса тканей за 
счет существенного прироста жировой тка-
ни (206 %) даже возрастала на 5,9 %. В 76–
80 лет масса всех мягких тканей уменьша-
лась на 8 % за счет массы мышц, которая 
уменьшалась на 16 % и даже увеличение 
жировой ткани на 18 % не компенсировало 
эту убыль.

У 80 % пациентов с ДГП наблюдали 
увеличение времени полувыведения РФП, 
в то время как удлинение времени макси-
мального накопления (Тмах) лишь у 45 %. 
У 12 % обследуемых функция почек была 
нарушена за счет обеих фаз. Нарушения по-

глотительно-выделительной функции почек 
приводили к снижению интенсивности ка-
нальцевой секреции, нарушению экскреции 
и уродинамики. 

Полученные данные позволили предпо-
ложить, что в остром периоде ДГП посред-
ством рефлекторного механизма возникал 
спазм сосудов и ишемия почек, подтверждае-
мые микрогематурией, протеинурией, олигу-
рией, а также снижением клубочковой филь-
трации, секреции и экскреции, патологией 
всех фаз реносцинтиграмм. Одновременно 
возникали изменения и в эндокринной си-
стеме, усугубляющие и поддерживающие 
нарушения функции почек на фоне сосуди-
сто-циркуляторных нарушений [1]. Описан-
ные нарушения ДГП приводили к тому, что 
у части пациентов (69 %) развивались нару-
шения в деятельности мочевыделительной 
системы, которые негативно сказывались на 
состоянии минерального обмена [2].

Для создания наиболее благоприятных 
условий функционирования почек и свое-
временной коррекции нарушений мы рас-
ширяли в стационаре схему обследования 
больных. После общего анализа мочи, 
если есть отклонения от нормы нескольких 
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показателей, больному делали дополни-
тельно реносцинтиграфию либо соногра-
фию как более доступный метод исследо-
вания. В случае длительно сохраняющихся 
изменений в анализах мочи, при выражен-
ных нарушениях функций почек, для кон-

троля за правильностью проводимого лече-
ния рекомендуется повторное обследование 
(реносцинтиграфия, сонография). Это по-
зволяло проконтролировать состояние се-
креторно-экскреторной функции почек 
и назначить своевременную терапию [1].

Таблица 2
Масса мышц, соединительной и жировой тканей (кг) во всем теле у мужчин, страдающих 

от доброкачественной гиперплазии предстательной железы (M ± SD)

Воз-
раст Показатели Больные ДГП  Без ДГП  %

Для сведения о контроле приводим вначале данные у здоровых мужчин 36–40 лет 

36–40

Масса всех мягких тканей (ММТ) 61,33 ± 3,73 61,77 ± 3,90 0
Мышцы и соединительная ткань 52,18 ± 3,60 52,45 ± 3,42 0
Жировая ткань 9,24 ± 0,48 9,32 ± 0,65 0
Процент жировой ткани по отношению 
к ММТ 15,1 ± 0,23 15,0 ± 0,31 0

Процент жировой ткани к массе тела 14,8 ± 0,3 15,0 ± 0,2 0
Масса минералов (г) 3298,006 ± 191,132 3325,531 ± 140,225 0

61–65

Масса мягких тканей (ММТ) 66,77 ± 3,22 70,38 ± 2,78 –5,0
Мышцы и соединительная ткань 49,23 ± 4,10 58,20 ± 3,72 –14,8
Жировая ткань 18,54 ± 3,14 11,18 ± 1,87  +66,0
Процент жировой ткани по отношению 
к ММТ 28,0 ± 2,2 16,3 ± 1,2  +76,1

Процент жировой ткани к массе тела 27,1 ± 2,1 16,0 ± 1,0  +70,0
Масса минералов (г) 2889,500 ± 230,118 3100,317 ± 213,005 –6,0

66–70

Масса мягких тканей (ММТ) 63,37 ± 2,63 60,92 ± 1,85  +4,2
Мышцы и соединительная ткань 47,21 ± 6,36 50,83 ± 3,86 –7,2
Жировая ткань 13,35 ± 2,93 10,090 ± 0,61  +33,1
Процент жировой ткани по отношению 
к ММТ 21,3 ± 2,0 17,0 ± 2,2  +24,0

Процент жировой ткани к массе тела 21,2 ± 1,7 16,0 ± 1,2  +33,2
Масса минералов (г) 2622,500 ± 185,134 2940,6 ± 193,171 –10,0

71–75

Масса мягких тканей (ММТ) 64,05 ± 4,4 60,52 ± 3,9  +5,9
Мышцы и соединительная ткань 43,46 ± 1,2 50,50 ± 4,02 –14,2
Жировая ткань 20,59 ± 3,9 10,02 ± 0,63  + 206
Процент жировой ткани по отношению 
к ММТ 33,4 ± 4,6 17,2 ± 1,7  +195

Процент жировой ткани к массе тела 31,2 ± 6,0 15,4 ± 1,1  +203
Масса минералов (г) 2500,500 ± 186,159 2913,236 ± 132,270 –14,5

76–80

Масса мягких тканей (ММТ) 58,68 ± 6,2  64,24 ± 3,2 –8,0
Мышцы и соединительная ткань 41,66 ± 5,3 49,81 ± 4,1 –16,0
Жировая ткань 17,02 ± 0,7 14,43 ± 0,6  +18,0
Процент жировой ткани по отношению 
к ММТ 29,5 ± 2,9 22,9 ± 1,2  +29,0

Процент жировой ткани к массе тела 28,2 ± 2,7 22,0 ± 1,4  +29,0
Масса минералов (г) 2424,008 ± 123,23 2790,803 ± 145,215 –13,0

П р и м е ч а н и е :  « %» – процент по отношению к данным у мужчин аналогичного возраста, 
но без доброкачественной гиперплазии предстательной железы.

Нами установлено, что нарушения функ-
ций почек приводили к снижению интенсив-
ности минерального обмена, вследствие чего 
уменьшалось как суммарное количество ми-
нералов в скелете, так и его МПК [6]. 

Таким образом, результаты наших ис-
следований показали, что увеличенная за 
счет доброкачественной гиперплазии про-
стата, препятствуя нормальному оттоку 
мочи, способствует развитию нарушений 
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функции почек, что в свою очередь сказы-
вается на МПК скелета мужчин, страдаю-
щих данным заболеванием.

Выводы
1. По данным реносцинтиграфии, у 80 % 

пациентов с ДГП выявляются нарушения 
функции почек, которые негативно сказы-
ваются на состоянии минерального обмена. 
Они проявляются снижением интенсив-
ности канальцевой секреции, клубочковой 
фильтрации и экскреции, а также микроге-
матурией, протеинурией и лейкоцитурией, 
что требует своевременно проводить опера-
тивное лечение. 

2. В механизме нарушений функции по-
чек при ДГП существенное значение имеют 
нарушения нейроэндокринной регуляции, 
о чем свидетельствовало увеличение на 
21–25 % концентрации ангиотензина-II, яв-
ляющееся одним из пусковых механизмов, 
поддерживающих функциональные нару-
шения почек.

3. Результаты остеосцинтиграфии 
у больных с ДГП косвенно указывали на 
снижение минерального обмена на 24 %, 
а по данным денситометрии минеральная 
плотность костной ткани была уменьшена 
на 25 %.
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РЕПАРАТИВНАЯ РЕГЕНЕРАЦИЯ ПЕРЕДНЕЙ СТЕНКИ ГЛАЗА 

В ОТВЕТ НА ИМПЛАНТАЦИЮ НАНОДИСПЕРСНОЙ ПЛАЦЕНТЫ 
Перевозчиков П.А. 

ГБОУ ВПО «Ижевская государственная медицинская академия» Минздрава России, 
Ижевск, e-mail: rector@igma.udm.ru

В эксперименте на самцах белых крыс трехмесячного возраста с массой тела 220–300 г. изучена репара-
тивная регенерация соединительнотканных структур передней стенки глаза животного методом иммуноги-
стохимического анализа с определением экспрессии Ki-67 при имплантации биологического контейнера с на-
нодисперсной плацентой, крупноизмельченной плацентой, а также у ложнооперированных животных (разрез 
конъюнктивы без имплантации биологического контейнера). Пролиферативные процессы в виде образования 
рыхлой соединительнотканной капсулы в зоне операции с формированием в ней множеством новообразован-
ных сосудов, активизация фибробластов были в значительной степени выражены при имплантации биоконтей-
нера с нанодисперсной плацентой. Отмечено усиление процессов пролиферации с активизацией фибробластов 
и формированием гемокапилляров в наружных и средних слоях склеры, прилежащей зоне имплантации био-
контейнера, только в группе животных с имплантацией биоконтейнера с нанодисперсной плацентой. Таким 
образом, нанодисперсная плацента за счет приобретения ею вследствие механоактивации новых физических 
свойств, таких как повышенная проницаемость и гидрофильность, значительно усиливает процессы пролифе-
рации в соединительнотканных структурах передней стенки глаза реципиента.

Ключевые слова: механоактивация, репаративная регенерация, нанодисперсная плацента, иммуногистохимия

REPARATIVE REGENERATION OF THE EYE’S ANTERIOR WALL IN RESPONSE 
TO IMPLANTATION OF THE NANODISPERSED PLACENTA

Perevozchikov P.A. 
Izhevsk State Medical Academy, Izhevsk, e-mail: rector@igma.udm.ru

In the experiment on male white rats of three-months age with the body weight of 220–300 g reparative 
regeneration of the connective-tissue structures of the anterior wall of the animals eye was studied by an 
immunohistochemical analysis with determination of Ki-67 expression when implanting the biological container with a 
nanodispersed placenta and the biological container with a coarse-ground placenta. The control group included animals 
with conjunctiva section without the implantation of the biocontainer. Proliferative processes such as the formation 
of a loose connective-tissue capsule in an operation zone with multiple angiogenesis and the fi broblast activation 
were considerably marked after the implantation of the biocontainer with a nanodispersed placenta. Strengthening of 
proliferation processes with fi broblast activization and the generation of haemocapillaries in external and middle layers 
of the sclera adjacent to the biocontainer impantation zone was noted only in group of animals implanted with the 
biocontainer with a nanodispersed placenta. Thus, due to mehanoactivation the nanodispersed placenta acquires new 
physical properties such as increased permeability and hydrophily and as a result the placenta substantially strengthens 
proliferation processes in the connective-tissue structures of the anterior wall of the recipient eye.

Keywords: mechanoactivation, reparative regeneration, nanodispersed placenta, immunohistochemistry

Изучение процессов репаративной ре-
генерации до сих пор остается актуальным 
в биологии и медицине [2, 5]. Особенно это 
важно для биологических тканей, в которых 
регенерация очень низка или практически 
отсутствует, в частности, в офтальмоло-
гии ‒ в ходе манипуляции для укрепления 
наружной стенки глаза при ее дистрофиче-
ских процессах [3, 9, 10].

В предварительных исследованиях эф-
фективности применения различных ал-
лоплантов и имплантатов выявлено их 
значительное модулирующее влияние на 
поврежденные ткани [7]. Использование 
измельченных в порошок биологических 
материалов в виде крупнодисперсной взве-
си уменьшает травматичность методики за 
счет минимизации разрезов слизистой обо-
лочки, однако репаративная регенерация 
возникает также только на поверхности 
склеры в зоне ее введения [5, 6].

Известно, что измельчение до нано-
размерной структуры вещества без изме-

нения его химического состава изменяет 
в сторону увеличения его физические 
свойства: проникающую способность, 
гидрофильность и т.д. [4]. Однако изуче-
ние влияния имплантации биологических 
материалов, измельченных до нанораз-
мерного уровня, на динамику репаратив-
ных процессов в соединительнотканных 
структурах передней стенки глаза в на-
стоящее время не проводилось.

Цель исследования – изучить законо-
мерности репаративной регенерации со-
единительнотканных структур передней 
стенки глаза в ответ на имплантацию нано-
дисперсной плаценты.

Материалы и методы исследования
Экспериментальные исследования выполнены на 

самцах белых крыс трехмесячного возраста с массой 
тела 220–300 г. В первой группе животным (опыт) 
под слизистую на склеру глаза под местной анесте-
зией имплантировали биологический контейнер (БК) 
размерами 3,0 ± 0,5×1,0 ± 0,2 мм. Биоконтейнер пред-
ставлял собой отрезок сосуда амниотической оболоч-
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ки человека и был наполнен 0,05 ± 0,01 г порошком 
нанодисперсной плаценты, полученной методом ме-
ханоактивации [1]. Порошок состоял [8] из отдель-
ных частиц размером от 200 до 500 нм, сформиро-
ванных зернами размером от 40 до 100 нм. Частицы 
в свою очередь образовывали слабосвязанные агло-
мераты размером от 2 до 10 мкм. Во второй опытной 
группе животным под слизистую на склеру глаза под 
местной анестезией имплантировали биологический 
контейнер, заполненный порошком из крупноизмель-
ченной плаценты с размерами частиц более 45 мкм, 
в аналогичной дозе. Третья группа животных (кон-
троль) состояла из ложнооперированных крыс, кото-
рым под анестезией проводили разрез, аналогичный 
таковому в ходе имплантации. 

Экспериментальные исследования проведены 
с соблюдением «Правил проведения работ с исполь-
зованием экспериментальных животных». Забой 
производили под тиопенталовым наркозом путем 
декапитации. Изучены группы животных к концу 3, 
7, 30 и 60 суток после манипуляций (по 5 животных 
в каждой группе). Фиксацию осуществляли в 10 % 
растворе нейтрального формалина, заливали в пара-
фин. Исследование структуры порошка измельченной 
плаценты человека и поверхности гистологических 
срезов зоны оперативного вмешательства проводи-
лись на сканирующей зондовой лаборатории Ntegra 
(NT-MDT) в прерывисто-контактной методике на 
воздухе после предварительной химической очистки 
от парафина. Аналогичным образом изучена струк-
турная организация коллагеновых волокон в участ-
ках предварительно проведенных манипуляций. 
Для общего морфологического анализа препараты 
окрашивали гематоксилин-эозином. Изучение про-
лиферативной активности соединительнотканного 
окружения трансплантируемого материала выявляли 
иммуногистохимически с определением экспрессии 
Ki-67 ПАП методом. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

В ходе проведенных экспериментальных 
исследований выявлено, что постимпланта-
ционный период у животных протекал без 
видимых осложнений: отсутствовали при-
знаки отторжения и вторичной инфекции.

В ранние сроки (3–7-е сутки) после 
имплантации БК во всех рассмотренных 
случаях имплантат сохранялся в обеих 
опытных группах. Отмечалась умеренная 
воспалительная инфильтрация как оболоч-
ки БК, представленной стенкой сосуда, так 
и окружающей конъюнктивы и субконъ-
юнктивальной основы. Это проявлялось 
в лимфоцитарно-моноцитарных клеточных 
ответах, умеренной инфильтрации моно-
нуклеарами тканей прилежащей склеры 
и конъюнктивы, появлении отдельных 
лейкоцитов в стенке и в содержимом БК. 
В контроле же проявления клеточных ре-
акций были значительно менее выражены. 
Прилегающий участок склеры реципиента 
в первой опытной группе характеризовался 
разрыхлением стромы, между коллагеновы-
ми волокнами которой видны нейтрофилы 

и лимфоциты, а также мелкие полихромно 
окрашенные пылевидные частицы, анало-
гичные наблюдаемым при исследовании 
гистологического среза БК. При этом отме-
чено сохранение наноразмерной структуры 
измельченной плаценты 40–100 нм. Разво-
локнение поверхностных слоев склеры во 
второй опытной группе было незначитель-
ное, их инфильтрация под БК не отмеча-
лась. В контроле склера была интактна.

Иммуногистохимическое исследование 
с определением экспрессии Ki-67 ПАП ме-
тодом показало выраженную пролифера-
тивную активность клеток соединительно-
тканной основы слизистой оболочки глаза 
вокруг БК (рис. 1, 2) в первой контрольной 
группе, умеренновыраженную пролифера-
тивную активность в зоне имплантации БК 
с крупноизмельченной плацентой (рис. 3) 
и низкую пролиферативную активность 
в зоне разреза слизистой и подслизистой 
оболочек в опытной группе (рис. 4).

Через 30 суток после проведенной мани-
пуляции как у контрольных, так и опытных 
животных зона внешней поверхности ране-
вого повреждения подвергалась полной ре-
эпителизации. В контроле на месте хирур-
гического вмешательства сформировался 
рубец в виде ограниченного участка плот-
ной волокнистой соединительной ткани 
с сетевидно распределенными коллагено-
выми волокнами. Лейкоцитарно-клеточные 
реакции в зоне и непосредственно вокруг 
повреждения у контрольных животных от-
сутствовали. У животных опытных групп 
в зоне имплантации наблюдались остатки 
стенки БК в виде небольших скоплений 
участков эластических и коллагеновых во-
локон с наличием лимфоцитарно-клеточ-
ного ответа в них. У животных обеих опыт-
ных групп в непосредственном окружении 
БК наблюдались значительные клеточные 
скопления, включающие лимфоциты, про-
лиферирующие и зрелые клетки фибробла-
стического ряда, эпителиоидные клетки. 

При этом фибробласты формировали 
тонкую соединительную капсулу вокруг 
БК с множеством гемокапиляров и наличи-
ем эпителиоидных клеток, однако в первой 
опытной группе при имплантации БК с на-
нодисперной плацентой процессы клеточ-
ных реакций, а также формирование новых 
капилляров было более выражено. Кроме 
того, отмечалась пролиферативная актив-
ность клеток фибробластического ряда 
в прилежащей к БК склере реципиента, в ее 
поверхностных и средних слоях, а также 
формирование в них гемокапилляров, что 
практически отсутствовало во второй груп-
пе животных с имплантацией БК с крупно-
измельченной плацентой.
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Рис. 1. Обзорное изображение экспрессии Ki-67 в зоне имплантации биоконтейнера в 1-й опытной 
группе на 7-е сутки после вмешательства. Вторые антитела, меченные пероксидазой. Ув. х50:

1 – участок соединительной ткани с признаками высокой пролиферативной активности, 
2 – остатки биоконтейнера; А – слизистая оболочка; Б – подслизистая оболочка

Рис. 2. Экспрессия Ki-67 в зоне, непосредственно прилежащей к имплантируемому биоконтейнеру 
в 1-й опытной группе на 7-е сутки после вмешательства. Вторые антитела, меченные 

пероксидазой. Ув. х200: 1 – пролиферативно активные клетки

Рис. 3. Экспрессия Ki-67 в зоне, непосредственно прилежащей к имплантируемому биоконтейнеру 
во 2-й опытной группе на 7-е сутки после вмешательства. Вторые антитела, меченные 

пероксидазой. Ув. х200: 1 – пролиферативно активные клетки
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Рис. 4. Экспрессия Ki-67 в зоне механической травмы в контрольной группе на 7-ые сутки после 
вмешательства. Вторые антитела, меченные пероксидазой. Ув. х200:

1 – пролиферативно активные клетки

Через 60 суток в области разреза у кон-
трольных животных участок хирургическо-
го вмешательства выявлялся в виде ограни-
ченной зоны рубцовой ткани конъюнктивы. 
В обеих опытных группах БК практически 
полностью рассасывался. Вокруг донор-
ских структур в первой опытной группе 
образовалась капсула, внутренние слои ко-
торой состояли из эпителиоидных клеток 
и крупных макрофагов. Наружные слои 
капсулы состояли из вновь образованной 
рыхлой соединительной ткани с множе-
ством вновь сформированных сосудов, ак-
тивных фибробластов. Новообразованная 
соединительная ткань по плотности при-
ближалась к отдаленной от зоны имплан-
тации. Макромолекулярная организация 
вновь образованных коллагеновых волокон 
указывала на достаточную степень их мор-
фологической зрелости. Волокнистая орга-
низация межклеточного вещества склеры 
приобретала упорядоченный характер. При 
имплантации БК с крупноизмельченной 
плацентой данные процессы проявлялись 
в значительно меньшей степени. Толщина 
склеры во второй опытной группе была на 
23 %, а в контроле на 31 % меньше по отно-
шению к первой опытной группе.

Заключение
Таким образом, нанодисперсная плацен-

та, по всей видимости, за счет приобретения 
ею новых физических свойств вследствие 
механоактивации, таких как повышенная 
проницаемость и гидрофильность, значи-
тельно усиливает процессы пролиферации 
в соединительнотканных структурах ре-

ципиента в зоне ее введения. Кроме того, 
повышаются репаративные свойства скле-
ральной ткани при ее изначально низкой 
пролиферативной активности.
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УДК 618.36:616-08:615.849.19
ОТДАЛЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ ПЛАЦЕНТАРНОЙ 

НЕДОСТАТОЧНОСТИ ЛАЗЕРНЫМ ИЗЛУЧЕНИЕМ У БЕРЕМЕННЫХ
С АРТЕРИАЛЬНЫМИ ДИСТОНИЯМИ
Пешев Л.П., Ляличкина Н.А., Фоминова Г.В.

ФГБОУ ВПО «Мордовский государственный университет им. Н.П. Огарева», 
Саранск, e-mail: Cord-an@yandex.ru

Проанализированы исходы беременности для матери и плода у 80 пациенток с артериальной гипотони-
ей (ГБ) и у 81 – с артериальной гипертензией (АГ), лечение плацентарной недостаточности (ПН) которым 
проводили низкоинтенсивным гелий-неоновым лазерным излучением (ГНЛИ). Группы сравнения составили 
по 60 беременных, получавших стандартную медикаментозную терапию ПН при артериальной гипертензии 
и артериальной гипотонии. В контрольную группу вошли 40 соматически здоровых женщин с физиологи-
чески развивающейся беременностью. Анализ отдаленных результатов лечения ПН показал более высокую 
эффективность лазерной рефлексотерапии, что подтверждалось снижением частоты дальнейшего развития 
плацентарной недостаточности у беременных с АГ в 3,4 раза, при ГБ – в 2,0 раза. Другие клинические дан-
ные также подтверждали эффективность лазерной терапии: после курса ЛРТ у беременных с артериальной 
гипертензией нормализовалось АД, улучшались гемодинамические показатели перфузии плаценты, по дан-
ным УЗИ отсутствовали признаки отставания в физическом развитии плода. У 136 пациенток этой группы 
беременность закончилась родами в срок, причем у 2 подгруппы (лечение лазером) роды в срок произошли 
в 100 %. По антропометрическим показателям, задержки развития и гипотрофии новорожденных у них не 
выявлено. У пациенток из ГБ срочные роды наступили в 92,4 %, причем в подгруппе беременных, которым 
проводилась ЛРТ, роды в срок произошли у 71 (в 97,2 %). Гипотрофии новорожденных в этой подгруппе не 
было, в первой подгруппе гипотрофия констатирована у 3 новорожденных (в 2,1 %). 

Ключевые слова: беременность, артериальная гипертензия, гипотония беременных, плацентарная 
недостаточность, лазерное излучение

REMOTE RESULTS OF THE TREATMENT OF PLACENTAL INSUFFICIENBY 
LASER RADIATION OF PREGNANT WOMEN WITH ARTERIAL DYSTONIA

Peshev L.P., Lyalichkiha N.A., Fominova G.V.
Mordovian state University. N.P. Ogarev, Saransk, e-mail: Cord-an@yandex.ru

Analyzed pregnancy outcomes for the mother and the foetus in 80 patients with arterial hypotension and the 
81 – with arterial hypertension (AH), treatment of placental insuffi ciency (PlIn) who had low intensive helium-
neon laser radiation (HNLR). The group of comparison comprised 60 pregnant women receiving standard medical 
therapy of PlIn with arterial hypertension and arterial hypotension. The control group comprised 40 somatically 
healthy women physiologically developing pregnancy. The analysis of remote results of the treatment of PlIn 
demonstrated higher effi ciency of LRT, which was confi rmed by a number of urgent deliveries, decrease the number 
of relapses of PlIn during pregnancy, complications of pregnancy, a condition of the newborn. The analysis of 
remote results of the treatment PlIn demonstrated higher effi ciency of laser acupuncture, which was confi rmed by a 
lower frequency of further development of placental insuffi ciency in pregnant women with hypertension 3,4 times, 
arterial hypotension – 2,0 ti mes. Other clinical data also confi rmed the effi ciency of laser therapy: after a course 
of LRT in pregnant women with arterial hypertension returned to normal blood pressure, improved hemodynamic 
parameters placental perfusion, according to the ultrasaund there was no evidence of lag in physical development of 
the fetus. In 136 patients of this group of pregnancy ended birth in the period, and in 2 subgroups (laser treatment) 
birth in the period occurred in 100 %. The anthropometric indices of developmental delay and malnutrition newborn 
have not been revealed. Patients with arterial hypotension of urgent deliveries occurred in 92,4 %, and, in the group 
of pregnant women who were LRT, delivery at term there were 71 (97,2 %). Malnutrition of infants in this group was 
not, in the fi rst sub-wasting detected in 3 of the newborn (2,1 %).

Keywords: pregnancy, hypertension, hypotension pregnant, placental insuffi ciency, laser radiation

Наиболее сложной проблемой в аку-
шерской практике до настоящего времени 
остается проблема лечения плацентарной 
недостаточности [1, 10, 11, 12]. Многие ав-
торы отмечают, что современные методы 
фармакотерапии плацентарной недостаточ-
ности недостаточно эффективны и сопря-
жены с реальной опасностью эмбриотокси-
ческого и тератогенных эффектов [5]. 

В то же время к концу XX ‒ началу 
XXI века разработаны и достаточно успеш-
но апробированы альтернативные немеди-
каментозные методики лечения, основанные 

на стимуляции сформировавшихся в фило-
генезе адаптационно-защитных реакций ор-
ганизма матери: иглорефлексотерапия, ра-
диоволновая терапия, магнитотерапия и др. 
Для акушеров наибольший интерес в этом 
аспекте должна представлять лазерная реф-
лексотерапия (ЛРТ). Преимущества ее перед 
другими способами рефлекторного воздей-
ствия заключаются в неинвазивности мето-
дики, а также в монохроматичности, коге-
рентности излучения, позволяющих достичь 
желаемого терапевтического результата при 
минимальных дозах энергии.
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Фундаментальные клинико-экспери-
ментальные исследования, ретроспектив-
ный анализ результатов показали отсутствие 
эмбриотоксического и тератогенного эф-
фектов лазерной рефлексотерапии на плод, 
что дополнительно подчеркивает преиму-
щества ее перед другими методами физиоте-
рапии [3, 7, 8]. Однако с сожалением прихо-
диться констатировать весьма сдержанное 
отношение к лазеротерапии в акушерстве, 
что можно объяснить недостаточностью ее 
рекламы (сравните с агрессивной рекламой 
продукции фармацевтических компаний), 
а также отсутствием конкретных рекомен-
даций по использованию лазерного излуче-
ния в лечении осложнений беременности, 
в частности, у женщин с экстрагенитальной 
патологией, основанных на анализе отда-
ленных результатов.

Цель работы – исследовать эффек-
тивность лазерной рефлексотерапии 
в комплексном лечении плацентарной не-
достаточности (ПН) у беременных с арте-
риальной гипертензией (АГ) и гипотонией 
беременных (ГБ).

Для реализации поставленной цели про-
анализированы дальнейшее течение и ис-
ходы для матери и плода у 140 пациенток 
с АГ и 141 – с ГБ, получавших в первой по-
ловине беременности комплексное лечение 
ПН. В том числе 80 пациенткам в первой 
группе (с АГ) и 81 – во второй (с ГБ) стан-
дартную терапию (базисную) дополняли 
ЛРТ по описанной нами ранее методике [7].

Для оценки эффективности применен-
ной терапии изучено дальнейшее течение 
беременности и родов у обследованных 
групп беременных.

Анализ проводили в сроки беремен-
ности 30–34 недели на основании третьего 
УЗ-скрининга, допплерографического ис-
следования маточного, плодово-плацентар-
ного кровотока и кардиотокографии плода.

Так, к указанным срокам обследования 
среди беременных, получавших базисную 
терапию, диагноз «хроническая плацен-
тарная недостаточность» был выставлен 
38 (63,3 %) беременным с АГ и 39 (65,0 %) – 
с артериальной гипотонией. В подгруппах 
пациенток, получивших превентивное лече-
ние с включением ЛРТ, манифестация ПН 
наблюдалась у 15 (18,5 %) пациенток с АГ и 
у 25 (31,3 %) – с артериальной гипотонией.

Аномальное содержание околоплодных 
вод является одним из признаков патологи-
ческого функционирования фето-плацен-
тарного комплекса. При ультразвуковом ис-
следовании во всех обследованных группах 
была отмечена невысокая частота патологи-
ческого количества околоплодных вод. Этот 
показатель оказался лучше в подгруппах 

женщин, получавших превентивную тера-
пию с использованием ГНЛИ. Так, много-
водие было отмечено у 4 (6,6 %) пациенток 
с артериальной гипертензией из подгруппы 
сравнения и у 3 (3,7 %) женщин – из основ-
ной подгруппы. У беременных с артериаль-
ной гипотонией, получавших традиционное 
лечение, многоводие было диагностиро-
вано у 2 (3,3 %), в подгруппе, получавшей 
комбинированное лечение, случаев много-
водия нами не зафиксировано.

При артериальной гипотонии маловодие 
встречалось в подгруппе со стандартной те-
рапией у 3 (5,0 %) пациенток, а в подгруппе 
с ЛРТ – у 1 (1,3 %) женщины. 

В группе с артериальной гипертензией 
маловодие имело место только у 4 (6,6 %) 
беременных, получавших в первой полови-
не беременности базисное лечение.

Преждевременное созревание пла-
центы также чаще было диагностировано 
в группе женщин, получавших традицион-
ное лечение: при АГ – у 24 (40,0 %); при 
артериальной гипотонии – у 21 (35,0 %). 
Лазерная терапия уменьшала частоту 
преждевременного созревания плаценты 
(по результатам УЗИ), при АГ в 4,6 раза 
(7 женщин (8,6 %)), а при ГБ в 2,2 раза (у 
13 беременных (16,3 %)). 

Задержка внутриутробного развития 
(ЗВУР) I степени развивалась во всех под-
группах, где проводилось стандартное ле-
чение: у 6 (10,0 %) женщин в группе с ар-
териальной гипертензией, у 5 (8,3 %) – при 
артериальной гипотонии. У беременных 
с артериальными дистониями, получавших 
лазерную рефлексотерапию, ЗВУР (по дан-
ным УЗИ) не выявлена.

По данным допплерографического ис-
следования, нарушение маточно-плацен-
тарно-плодового кровотока (МППК) име-
ло место во всех обследованных группах. 
При артериальной гипертензии нарушение 
МППК I степени встречалось у 30 (50,0 %) 
беременных, получавших традиционное 
лечение. Стимуляция маточного кровото-
ка в ранние сроки с использованием ЛРТ 
способствовала длительному улучшению 
маточного кровотока у беременных с АГ 
и приводила к уменьшению частоты гемо-
динамических нарушений в системе «мать-
плацента-плод» в 5 раз. Аналогичная тен-
денция была отмечена и при артериальной 
гипотонии. Нарушение МППК I степени 
в III триместре выявлено у 31 (51,7 %) бере-
менной, получавшей базисную терапию и 
у 7 (8,8 %) женщин после комплексного ле-
чения с ГНЛИ. Нарушения кровотока II сте-
пени констатированы у пациенток обеих 
групп, которым проводилось стандартное 
лечение в первой половине беременности: 
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при АГ – у 4 (6,6 %), при артериальной ги-
потонии – у 5 (8,3 %) беременных. Среди 
пациенток из группы с ЛРТ нарушение кро-
вообращения II степени было зафиксирова-
но только у 2 (2,5 %) женщин с артериаль-
ной гипертензией.

При кардиотокографии более высокий 
показатель состояния плода по Фишеру от-
мечен в подгруппах, получавших ЛРТ, что 
подтверждалось более высокой (на 5,1 %; 
P < 0,05) базальной частотой сердечных 
сокращений (БЧСС) плода до нормального 
уровня по сравнению с данным показате-
лем у беременных подгруппы сравнения.

При ГБ достоверной разницы этого 
показателя между двумя подгруппами не 
было, при этом количество акцелераций по-
сле проведения ЛРТ стало выше на 38,7 % 
(P < 0,01). 

Отмечено также, что число децелераций 
при стандартном лечении артериальной 
гипертензии и в обеих группах с артери-
альной гипотонией оказалось достоверно 
выше, чем в контрольной группе.

При анализе исходов беременности 
установлено, что из числа пациенток с ар-
териальной гипертензией роды в срок прои-
зошли у 132 (94,3 %), при этом в подгруппе, 
получавшей стандартное лечение, родораз-
решились в срок 54 (90,0 %), а в подгруппе 
с ЛРТ – 78 (96,3 %). Из них в первой под-
группе операцией кесарева сечения родо-
разрешены 12 (20,0 %) беременных, а во 
второй – 6 (7,5 %).

Показаниями для оперативного родораз-
решения в первой подгруппе послужили: 
рубец на матке – 6 (10,0 %), дискоординиро-
ванная родовая деятельность – у 2 (3,3 %), 
слабость родовой деятельности – 1 (1,7 %), 
дистресс плода – 2 (3,3 %).

Во второй подгруппе показаниями для 
операции кесарева сечения явились: рубец 
на матке – у 3 (3,7 %), клинически узкий 
таз – у 3 (3,7 %).

В группе беременных с ГБ роды в срок 
произошли у всех женщин (в 100 %). Из них 
операцией кесарева сечения родоразрешены 
7 (5,0 %) пациенток. Показаниями к опера-
ции в подгруппе со стандартным лечением 
явились рубец на матке – 2 (3,3 %), слабость 
родовой деятельности – 1 (1,7 %). В основ-
ной подгруппе кесарево сечение проводилось 
у 2 (2,5 %) женщин по поводу рубца на матке 
и у 2 (2,5 %) – при клинически узком тазе.

У женщин с АГ средняя масса тела де-
тей при рождении составила в группе срав-
нения 3115,37 ± 0,120 г, а в основной груп-
пе – 3318,58 ± 0,146 г. При оценке массы 
плодов также установлено, что в группе 
женщин с артериальной гипертензией, ко-
торые в ранние сроки получали стандарт-

ную терапию экстрагенитальной патоло-
гии, 10 % детей родились преждевременно, 
с массой тела до 2500,0 г. При оценке но-
ворожденных по шкале Апгар гипоксия 
с оценкой 6 баллов на 1 минуте жизни от-
мечена только у 2 (3,3 %) пациенток с арте-
риальной гипертензией из подгруппы срав-
нения. Достоверных отличий в оценке по 
шкале Апгар на 5 минуте жизни новорож-
денных в сравниваемых группах не было.

У пациенток с ГБ, получавших ба-
зисную терапию, масса плодов составила 
в среднем 3199,0 ± 0,172 г, а после комби-
нированного лечения –3400,27 ± 0,137 г. 
Причем только у одной женщины из под-
группы со стандартным лечением родился 
ребенок с оцекой по шкале Апгар на 1 ми-
нуте жизни 6 баллов. К 5 минуте ни у одно-
го из родившихся детей не было выявлено 
признаков асфиксии.

Приведенные данные подтверждают эф-
фективность превентивной терапии плацен-
тарной недостаточности с использованием 
ГНЛИ в группах высокого риска у беремен-
ных с артериальными дистониями, о чем 
свидетельствует достоверное уменьшение 
у них осложнений беременности и родов.

По итогам масштабных эксперимен-
тальных и клинических исследований до-
казано, что НИЛИ обладает уникальным 
и универсальным многофакторным адапто-
генным влиянием на измененные системы 
гомеостаза человека. При этом ведущими 
факторами позитивного действия НИЛИ 
являются наличие мощного мембрано-ста-
билизирующего и антиоксидантного эф-
фектов [2, 3, 4, 6, 8].

Полученные результаты дают основание 
рекомендовать более широкое применение 
лазерной рефлексотерапии в лечении пла-
центарной недостаточности у беременных 
с артериальной гипертензией и гипотонией.
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УДК 612.014.469:615.27
КАРДИОПРОТЕКТОРНЫЙ И ЛИПИДРЕГУЛИРУЮЩИЙ ЭФФЕКТ 

АНТИОКСИДАНТНОЙ ТЕРАПИИ ПРИ ЭНДОТОКСИКОЗЕ
Полозова Э.И., Радайкина О.Г., Власова Т.И., Лещанкина Н.Ю., 

Васильев В.В., Власова Н.А.
ФГБОУ ВПО «МГУ им. Н.П. Огарева», Саранск, e-mail: vap.61@yandex.ru

В работе представлены результаты экспериментального исследования влияния эмоксипина на измене-
ния качественного и количественного состава липидов тканевых структур сердца, интенсивность процессов 
перекисного окисления липидов, антиоксидантный потенциал, активность фосфолипазы А2, морфофункци-
ональное состояние сердечной мышцы. Показан кардиопротекторный липидрегулирующий эффект эмокси-
пина, который реализуется не только за счет уменьшения интенсивности процессов перекисного окисления 
липидов и повышения ферментного антиоксидантного потенциала тканевых структур миокарда, но и за счет 
депрессии активности фосфолипазы А2. Эффективность эмоксипина в восстановлении функциональных из-
менений в сердце коррелирует с его способностью корригировать качественные и количественные измене-
ния липидного спектра. На фоне использования препарата отмечается снижение уровня свободных жирных 
кислот, лизофосфолипидов, повышение содержания суммарных фосфолипидов, фосфатидилхолина.

Ключевые слова: миокард, эмоксипин, перекисное окисление липидов, фосфолипаза А2

THE IMPACT OF EMOXIPIN ON THE CORRECTION 
OF LIPID HOMEOSTASIS WITH CARDIAC DISTRESS SYNDROME

Polozova E.I., Radaykina O.G., Vlasova T.I., Leschankina N.Y., Vasilev V.V., Vlasova N.A.
Mordvinian State University, Saransk, e-mail: vap.61@yandex.ru

The paper presents the results of an experimental study of the infl uence emoxipine on qualitative and quantitative 
changes in lipid composition of tissue structures of the heart, the intensity of lipid peroxidation, antioxidant 
capacity, phospholipase A2 activity, morphology and function of the heart muscle. Shown cardioprotective effect 
lipidreguliruyuschy emoxipine, which is implemented not only by reducing the intensity of lipid peroxidation 
and increase enzyme antioxidant potential myocardial tissue structures, but also due to depressed activity of 
phospholipase A2. Emoxipine effectiveness in restoring functional changes in the heart correlates with its ability to 
correct qualitative and quantitative changes in lipid profi le. On the background of drug use reported decrease in the 
free fatty acids, lysophospholipids, elevated levels of total phospholipids, phosphatidylcholine.

Keywords: myocardium, emoksipin, lipid peroxidation, phospholipase А2

Эндотоксикоз является процессом, при 
котором нарушения тканевого обмена раз-
виваются не только с самых ранних сроков, 
но и в дальнейшем начинают играть само-
стоятельную, подчас ведущую роль в пато- 
и морфогенезе вторичного повреждения 
внутренних органов [1, 4, 5, 6, 7].

При эндотоксикозе, сама концепция 
которого подразумевает полиорганность 
развивающейся патологии, миокард стано-
вится мишенью вторичного повреждения, 
вызванного эндогенными токсическими со-
единениями с комплексом морфофункцио-
нальных изменений [2, 3].

В то же время участие тканевых нару-
шений белкового и липидного метаболизма 
в развитии поражения сердца до настоящего 
времени остаются малоизученными. Иссле-
дование в этом направлении может привести 
к расширению современных представлений 
об эндотоксикозе, его органах-мишенях, 
подходах к диагностике и патогенетической 
коррекции возникших нарушений.

Цель работы – изучить кардиопротек-
торный липидрегулирующий эффект эмок-
сипина на изменения качественного и ко-
личественного состава липидов тканевых 

структур сердца, интенсивность процессов 
перекисного окисления липидов (ПОЛ), 
антиоксидантный потенциал, активность 
фосфолипазы А2, морфофункциональное 
состояние сердечной мышцы.

Материалы и методы исследования 
Экспериментальное исследование было проведе-

но на 24 взрослых беспородных половозрелых соба-
ках обоего пола массой от 5,7 до 14 кг, разделенных 
на две группы.

Первая группа – контрольная (n = 12). При 
остром экспериментальном перитоните исследова-
ли морфофункциональное состояние, качественный 
и количественный состав липидов, интенсивность 
ПОЛ, фосфолипазную активность тканевых структур 
миокарда, выраженность эндогенной интоксикации.

Вторая группа – опытная (n = 12). Исследовали 
влияние эмоксипина на вышеуказанные компоненты 
гомеостаза при остром экспериментальном перитоните.

Моделирование перитонита. Под общим обез-
боливанием (тиопентал-натрия 0,04 г/кг массы) 
животным в брюшную полость шприцем вводили 
20 % каловую взвесь из расчета 0,5 мл/кг массы тела 
животного (Власов А.П., 1991). Через сутки после 
этой манипуляции животным выполняли срединную 
лапаротомию, оценивали возникшие патологиче-
ские изменения в брюшной полости и санировали 
ее. В контрольные сроки (1, 3, 5 суток) животным 
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производили релапаротомию, биопсию ткани мио-
карда, осуществляли забор крови. Исследования про-
водились в соответствии с нравственными требова-
ниями к работе с экспериментальными животными 
(«Правила проведения работ с использованием экспе-
риментальных животных» (приказ МЗ СССР № 755 
от 12.08.1987 г.), Федеральный закон «О защите жи-
вотных от жестокого обращения» от 01.01.1997 г., 
приказ МЗ РФ от 19.06.2003 г. № 267 «Об утвержде-
нии правил лабораторной практики»), одобрены ло-
кальным этическим комитетом. 

В послеоперационном периоде эксперимен-
тальным животным проводили дезинтоксикацион-
ную (внутривенное введение 5 % раствора глюкозы 
и 0,89 % раствора хлорида натрия из расчета 50 мл/кг 
массы животного) и антибактериальную (внутримы-
шечные инъекции 2 раза в сутки раствора гентамици-
на из расчета 0,8 мг/кг массы тела) терапию.

В опытной группе животным в комплексную те-
рапию включали эмоксипин, обладающий антиокси-
дантным эффектом. Ежедневно внутривенно вводил-
ся 1 % раствор эмоксипина из расчета 10 мг/кг.

Липиды из биоптатов миокарда экстрагирова-
ли хлороформметаноловой смесью (Хиггинс Дж.А., 
1990), фракционировали методом тонкослойной хро-
матографии на силикагелевых пластинах. Полярные 
фосфолипиды разделяли на пластинах фирмы Merk на 
стеклянной основе, нейтральные липиды фракциони-
ровали на силикагелевых пластинах для обращенно-
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 соответствующим программным обеспечением 
(Phosphor Analyst/PS Sowtware). Содержание малоново-
го диальдегида (МДА) оценивали в реакции с 2-тиобар-
битуровой кислотой. Для определения антиокислитель-
ной активности липидов предварительно проводили 
индукцию липопереокисления раствором сульфата же-
леза в концентрации 5 мкмоль в течение часа. Актив-
ность супероксиддисмутазы (СОД) определяли по спо-
собности фермента тормозить аэробное восстановление 
нитросинего тетразолия до формазана (Гуревич В.С. 
и др., 1990; Досон Р. и др., 1991). Регистрацию катали-
тической деятельности фосфолипазы А2 (ФЛА2) прово-
дили титрометрическим методом по мере образования 
свободных жирных кислот (Трофимов В.А., 1999). ЭКГ 
регистрировали в стандартных отведениях на электро-
кардиографе ЭК ЭТ-01-«Р-Д». Концентрацию обще-
го белка определяли по способу Бредфорд. Оценивали 
уровень молекул средней массы (Пикуза О.И., Шакиро-
ва Л.З., 1994). Определяли общую и эффективную кон-
центрацию альбумина (Грызунов Ю.А., Добрецов Г.Е., 
1994). Проводили световую микроскопию при окраске 
препаратов гематоксилин-эозином.

Полученные цифровые экспериментальные дан-
ные обработаны методом вариационной статистики 
с использованием критерия t-Стьюдента, корреляци-
онная зависимость оценена с помощью критерия r. 
Вычисления и построение диаграмм, отражающих 
динамику изученных показателей, совершали с под-
держкой программы Microsoft Excel XP. Применен 
текстовый процессор Microsoft Word XP.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

При моделировании острого перитонита 
в организме экспериментальных животных 

развивался синдром эндогенной интоксика-
ции (ЭИ). Отмечено повышение уровня как 
гидрофильных, так и гидрофобных токсиче-
ских продуктов. Так, уровень молекул средней 
массы повышался более чем в 2 раза, индекс 
токсичности плазмы по альбумину возрастал 
в 2–4 раза, резерв связывания альбумина во все 
исследуемые сроки наблюдения был ниже ис-
ходного значения (нормы) на 50,1 % (р < 0,05).

Оказалось, что при традиционной тера-
пии уровень ЭИ уменьшался. Однако даже 
в конечный этап послеоперационного на-
блюдения исследуемые показатели ЭИ до-
стоверно отличались от исходных значений.

Развитие при перитоните синдрома ЭИ 
тесно коррелировало с интенсификацией 
процессов ПОЛ, активность которых более 
ярко представлена на организменном уровне. 
После моделирования перитонита в плазме 
крови по отношению к исходу отмечалось 
увеличение уровня диеновых конъюгатов на 
57,3 % (р < 0,05), триеновых конъюгатов на 
39,2 % (р < 0,05), МДА на 69,5 % (р < 0,05), 
индуцированного железом МДА (Fe-МДА) 
на 114,3 % (р < 0,05), снижение активности 
СОД на 71,1 % (р < 0,05). Возрастала актив-
ность ФЛА2 более чем в 10 раз (р < 0,05). Тем 
самым подтверждался факт зависимости сте-
пени выраженности ЭИ от накопления пер-
вичных и вторичных молекулярных продук-
тов липопереокисления и активации ФЛА2.

На органном уровне (в ткани сердца) 
выраженность процессов ПОЛ отмечена 
в меньшей степени. При этом активность 
ФЛА2 повышалась на 25,8 % (р < 0,05), 
а СОД – снижалась на 42,5 % (р < 0,05).

Опыты показали, что в тканевых струк-
турах миокарда при эндотоксикозе развива-
ются выраженные расстройства липидного 
обмена (табл. 1). Так, уровень эфиров хо-
лестерола уменьшался на 23,4 % (р < 0,05), 
а суммарных фосфолипидов – на 17,9 % 
(р < 0,05), в спектре которых выявляются 
следующие изменения: уменьшение уров-
ня сфингомиелина, фосфатидилсерина 
и фосфатидилинозита на 15,9, 26,8 и 17,6 % 
(р < 0,05) соответственно, что указывает 
на изменение состояния липидного бислоя 
мембран кардиомиоцитов, в частности, его 
жидкостных свойств.

На этом фоне происходит увеличе-
ние уровня моноацилглицерола на 9,5 % 
(р < 0,05), диацилглицерола – на 4,1 % 
(р < 0,05), свободных жирных кислот на 
10,7 % (р < 0,05), лизофосфолипидов – на 
282,1 % (р < 0,05), что указывает на разви-
тие мембранодестабилизирующих процес-
сов и инициацию ПОЛ.

Следовательно, при перитоните разви-
вается выраженная ЭИ, наступает интен-
сификация процессов ПОЛ и активизация 
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ФЛА2, нарушается состав липидного бислоя 
кардиомиоцитов, что в конечном итоге ведет 
к функциональным расстройствам со сторо-
ны сердца. Наибольшая степень выраженно-
сти указанных нарушений регистрировалась 
в первые 3 суток эксперимента. Важно отме-
тить и то, что традиционная терапия не об-
ладает способностью быстро корригировать 
развившиеся нарушения гомеостаза.

В группе опытов, в которых в ком-
плексной терапии перитонита использован 
эмоксипин, выявлен ряд положительных 
эффектов. Применение препарата позволи-

ло снизить степень выраженности ЭИ, что 
проявлялось в постепенном снижении со-
держания молекул средней массы, индекса 
токсичности плазмы и других маркеров эн-
дотоксикоза. Наиболее заметным указанный 
эффект был к конечному сроку наблюдения.

Редукция свободно-радикальных реак-
ций под влиянием эмоксипина происходила 
уже с третьих суток лечения и достигала 
максимума к конечному сроку наблюдения. 
Оказалось, что указанный эффект ярче был 
выражен на организменном уровне, чем на 
органном (табл. 1).

Таблица 1
Влияние эмоксипина на липидный спектр (%) тканевых структур миокарда 

при эндогенной интоксикации (М ± m)

Показатель Норма Группа Этапы наблюдения
1 сутки 3 сутки 5 сутки

Суммарные фосфолипиды 28,41 ± 1,14 I 21,18 ± 1,56 20,44 ± 1,23* 21,87 ± 1,62
II 24,78 ± 2,30* 26,27 ± 2,53* 26,64 ± 1,84*

Моноацилглицеролы 2,74 ± 0,28 I 4,41 ± 0,84* 4,89 ± 0,81* 4,63 ± 0,42*
II 3,38 ± 0,56 3,19 ± 0,61 2,78 ± 0,26

Холестерол 26,51 ± 3,68 I 27,36 ± 3,16 25,06 ± 2,26 26,31 ± 2,65
II 25,69 ± 2,43 23,49 ± 2,45 25,60 ± 1,99

Эфиры холестерола 14,33 ± 0,49 I 7,77 ± 0,89* 7,02 ± 0,67* 7,32 ± 0,51
II 11,01 ± 2,01 10,62 ± 1,25* 11,87 ± 1,37

Диацилглицеролы 5,31 ± 0,43 I 5,95 ± 0,30* 5,53 ± 0,56 6,25 ± 0,71
II 5,50 ± 0,73 4,80 ± 0,78 5,10 ± 0,47

Свободные жирные кис-
лоты 3,94 ± 0,44 I 4,88 ± 0,36* 7,86 ± 0,24* 9,57 ± 0,91*

II 4,31 ± 0,74 5,06 ± 0,45* 5,51 ± 0,69*
Триацилглицеролы 20,11 ± 1,95 I 22,24 ± 2,04 23,32 ± 2,88 17,86 ± 2,13

II 19,85 ± 2,10 20,18 ± 2,53 19,57 ± 1,84
Сфингомиелин 6,34 ± 0,32 I 4,45 ± 0,37* 4,62 ± 0,27* 4,87 ± 0,60*

II 5,33 ± 0,59 5,87 ± 0,41 6,05 ± 0,65
Лизофосфолипиды 0,39 ± 0,07 I 2,17 ± 0,35* 1,90 ± 0,29* 1,63 ± 0,17*

II 1,57 ± 0,17* 1,31 ± 0,16* 1,16 ± 0,22*
Фосфатидилхолин 38,18 ± 1,97 I 28,36 ± 1,65* 27,21 ± 2,10* 29,10 ± 2,01*

II 32,97 ± 3,13 33,99 ± 2,25 35,54 ± 2,30
Фосфатидилсерин 13,71 ± 1,45 I 7,74 ± 0,86* 6,87 ± 1,49* 4,91 ± 1,21*

II 9,43 ± 1,02* 10,05 ± 1,25 10,64 ± 1,38
Фосфатидилинозит 6,41 ± 0,48 I 7,05 ± 0,61 7,61 ± 0,51* 7,20 ± 0,31

II 5,92 ± 0,39 6,84 ± 0,68 6,28 ± 0,41
Фосфатидилэтанол-амин 35,93 ± 1,84 I 39,37 ± 2,50 42,44 ± 2,10* 38,92 ± 2,57

II 36,80 ± 3,63 36,51 ± 2,55 34,61 ± 2,42

П р и м е ч а н и я : I– контрольная группа; II – опытная группа; * – достоверность по отноше-
нию к норме при р < 0,05; жирный шрифт – достоверность изменений по отношению к контроль-
ным данным при р < 0,05.

Так, в плазме крови содержание МДА 
уменьшалось уже через сутки после на-
чала лечения, а в конечный этап наблю-
дения оно существенно не отличалось от 
исходного уровня. По сравнению с показа-
телями контрольной группы отмечено су-

щественное его снижение в исследованные 
этапы наблюдения соответственно на 6,0, 
12,7 и 22,5 % (р < 0,05). Активность ФЛА2 
в плазме крови сохранялась повышенной 
во все сроки наблюдения. Тем не менее она 
была существенно меньше контрольных 
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результатов. Активность СОД начинала су-
щественно возрастать на третьи сутки лече-
ния и приближалась к нормальным значе-
ниям к конечному сроку наблюдения.

Включение в комплексную терапию 
острого перитонита эмоксипина значитель-
но уменьшало воспалительную реакцию 
миокарда и тем самым предупреждало раз-
витие грубых деструктивных изменений. 
Уже через сутки контрактурные изменения 
носили очаговый характер, а к 5 суткам 
площадь их значительно сокращалась или 
не выявлялась. Отек и инфильтрация ней-
трофилами межуточной ткани уменьша-
лись. К конечному сроку наблюдения до-
минировали репаративные процессы.

Благотворно влиял эмоксипин на липид-
ный гомеостаз в ткани сердца. К конечному 
этапу наблюдения состав нейтральных ли-
пидов и фосфолипидов существенно не от-

личался от соответствующих показателей 
исхода. Наиболее демонстративным оказал-
ся эффект препарата на ряд липидных фрак-
ций. Так, на фоне использования препара-
та содержание суммарных фосфолипидов, 
фосфатидилхолина повышалось соответ-
ственно на 17,0; 16,3 % (р < 0,05), уровень 
свободных жирных кислот, лизофосфоли-
пидов падал соответственно на 11,7; 27,7 % 
(р < 0,05) (табл. 1). 

В тканях сердца эмоксипин замет-
но снижал интенсивность радикальных 
реакций липопереокисления и умень-
шал активность ФЛА2. Содержание ТБК-
активных продуктов уменьшалось через 
сутки после начала лечения, а к конечно-
му сроку было ниже контроля на 21,4 % 
(р < 0,05). Активность ФЛА2 после первого 
введения препарата достоверно снижалась 
на 10,0 % (табл. 2).

Таблица 2
Влияние эмоксипина на интенсивность процессов ПОЛ 
в ткани сердца при эндогенной интоксикации (М ± m)

Показатель Норма Группа Этапы наблюдения
1 сутки 3 сутки 5 сутки

Диеновые конъюгаты 
(усл.ед./мг липидов) 195,75 ± 19,68 I 338,07 ± 20,50* 367,43 ± 25,44* 467,65 ± 21,66*

II 275,12 ± 24,03* 301,64 ± 23,66* 383,90 ± 21,09*
Триеновые конъюгаты 
(усл.ед./мг липидов) 122,38 ± 14,59 I 293,85 ± 38,17* 261,57 ± 37,35 307,02 ± 22,62*

II 266,17 ± 16,66* 197,65 ± 36,31* 239,04 ± 22,78*
МДА (нМоль/г белка) 3,63 ± 0,22 I 5,37 ± 0,27* 4,76 ± 0,31* 3,92 ± 0,26

II 4,17 ± 0,25* 4,20 ± 0,29 3,08 ± 0,28
Fe-МДА (нМоль/г 
белка) 3,77 ± 0,47 I 6,80 ± 0,54* 6,18 ± 0,45* 5,42 ± 0,41*

II 6,04 ± 0,29* 5,49 ± 0,31* 5,06 ± 0,37*
Активность ФЛА2 
(мкмоль/с/г белка) 1,78 ± 0,12 I 2,29 ± 0,18* 1,66 ± 0,23 1,86 ± 0,27

II 1,87 ± 0,14 1,67 ± 0,20 1,65 ± 0,24
СОД (усл.ед.) 12,63 ± 0,32 I 7,77 ± 0,33* 7,35 ± 0,38* 9,11 ± 0,39*

II 9,05 ± 0,47* 8,62 ± 0,41* 10,97 ± 0,34*

П р и м е ч а н и я :   I – контрольная группа; II – опытная группа; * – достоверность по отноше-
нию к норме при р < 0,05; жирный шрифт – достоверность изменений по отношению к контроль-
ным данным при р < 0,05.

Следовательно, представленный ма-
териал данной серии экспериментальных 
исследований показывает, что применение 
эмоксипина при лечении острого перито-
нита способствует уменьшению ЭИ, сни-
жению интенсивности ПОЛ и подавлению 
активности ФЛА2. Важно отметить, что 
препарат нормализует липидный гомео-
стаз. В то же время выявляется разница 
воздействия препарата в различных тка-
нях. В плазме крови ряд эффектов начинает 
прослеживаться в первые сутки примене-
ния, а полноценное действие проявляется 
с 3 суток применения. На органном уровне 
существенное воздействие эмоксипина ре-

гистрируется с первых суток, а в последую-
щем их эффективность не столь выражена 
(табл. 2).

В свете представленных результатов 
можно отметить, что при эндогенной инток-
сикации в сердце возникают морфофункци-
ональные изменения, что подтверждается 
литературными данными. Установлено, что 
указанные расстройства сопровождаются 
существенными отклонениями состава ли-
пидного бислоя мембран кардиомиоцитов, 
выраженность которых коррелирует с ин-
тенсивностью ПОЛ и активностью фос-
фолипазы А2 тканевых структур органа 
(r = 0,712–0,987).
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Выводы
1. При эндотоксикозе перитонеального 

генеза в тканевых структурах сердца воз-
никают выраженные липидные перестрой-
ки, характеризующиеся модификацией 
качественного и количественного состава 
липидов, которые сопровождаются морфо-
логическими и функциональными наруше-
ниями в ткани сердца, интенсификацией 
процессов перекисного окисления липидов, 
повышением активности фосфолипазы А2 
и снижением антиоксидантной защиты. 

2. Применение при эндогенной интокси-
кации эмоксипина, обладающего антиокси-
дантным действием, приводит к уменьшению 
морфофункциональных изменений в сердце. 

3. Эффективность эмоксипина в вос-
становлении функциональных изменений 
в сердце коррелирует с его способностью 
корригировать качественные и количе-
ственные изменения липидного спектра. На 
фоне использования препарата отмечается 
снижение уровня свободных жирных кис-
лот, лизофосфолипидов, повышение содер-
жания суммарных фосфолипидов, фосфа-
тидилхолина. 

4. Кардиопротекторный липидрегулиру-
ющий эффект эмоксипина реализуется не 
только за счет уменьшения интенсивности 
процессов перекисного окисления липидов 
и повышения ферментного антиоксидантно-
го потенциала тканевых структур миокарда, 
но и за счет депрессии активности фосфо-
липазы А2. Причем существенное влияние 
на фосфолипазную активность эмоксипина 
происходит после первого введения.
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ПРОГРАММИРОВАННЫЕ ЛАПАРОСКОПИЧЕСКИЕ САНАЦИИ 
БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ У БОЛЬНЫХ С РАСПРОСТРАНЕННЫМИ 

ФОРМАМИ ПЕРИТОНИТА
Салахов Е.К., Власов А.П. 

ФГБОУ ВПО «МГУ им. Н.П. Огарева», Саранск, e-mail: vap.61@yandex.ru

В работе на материалах клинических исследований изучена эффективность программных видеолапа-
роскопических санаций брюшной полости с применением низкочастотного ультразвука при распростра-
ненных формах перитонита. Способ программных видеолапароскопических санаций брюшной полости 
с применением низкочастотного ультразвука использован у 37 больных с распространенным перитонитом. 
Установлена высокая эффективность способа, которая выражалась в снижении гнойных осложнений и ле-
тальности за счет выраженного бактерицидного и бактериостатического эффектов. Этот современный и вы-
сокоэффективный способ воздействия на инфекционный процесс оказывает минимальное повреждающее 
воздействие на ткани. Его следует считать альтернативой открытым лаважам и санациям брюшной полости. 
Способ может успешно использоваться в комплексном лечении больных с тяжелыми формами перитонита. 

Ключевые слова: перитонит, санация, ультразвук

PROGRAMMED LAPAROSCOPIC READJUSTMENT ABDOMINAL CAVITY 
IN PATIENTS WITH ADVANCED FORMS OF PERITONITIS 

Salahov E.K., Vlasov A.P. 
Mordvinian State University, Saransk, e-mail: vap.61@yandex.ru

In work on the clinical trial materials studied the effectiveness of software videolaparoscopic sanations abdominal 
cavity using low-frequency ultrasound with common forms of peritonitis. Method software videolaparoscopic 
sanations abdomen using low-frequency ultrasound used in 37 patients with generalized peritonitis. The high 
effi ciency of the method, which was expressed in the reduction of septic complications and mortality due to its 
bactericidal and bacteriostatic effects. This modern and highly effective way of infl uencing the infectious process 
has minimal risk of harm to the fabric. It should be considered as an alternative to open lavage and bailouts abdomen. 
The method can be used successfully in the treatment of patients with severe peritonitis.

Keywords: peritonitis, sanitation, ultrasound 

Лечение больных с распространен-
ными формами перитонита ‒ безусловно, 
сложная, окончательно не решенная про-
блема в хирургии. Перитонит является ос-
ложнением многих заболеваний брюшной 
полости, а его лечение представляет собой 
одну из наиболее актуальных трудностей 
в хирургии [1, 3]. Несмотря на несомнен-
ный прогресс медицины, летальность при 
перитоните остается на высоком уровне. 
Смерть пациентов в послеоперационном 
периоде чаще всего наступает из-за про-
должающегося воспалительного процесса 
в брюшной полости и полиорганной недо-
статочности [4, 11, 15].

Открытие новых методов диагностики 
и лечения, совершенствование хирургиче-
ской техники, достижения в малоинвазив-
ной хирургии, расширение возможностей 
антибактериальной терапии существенно 
не снизили уровень летальности при рас-
пространенном перитоните. Немаловаж-
ную роль при этом играют неэффективная 
хирургическая санация гнойно-воспали-
тельного очага в брюшной полости, продол-
жающийся перитонит или позднее посту-
пление больных в стационар [2, 13, 14]. Ряд 
авторов отмечают также возросший объем 
хирургической помощи, увеличение числа 

больных пожилого и старческого возраста, 
а также пациентов с большим количеством 
факторов риска [10].

Доктрина лечения перитонита многие 
десятилетия остается неизменной. Постула-
тами являются обязательное хирургическое 
устранение источника внутрибрюшной 
инфекции, тщательная санация брюшной 
полости, целенаправленная антибактери-
альная терапия и интенсивное детоксикаци-
онное и симптоматическое лечение в после-
операционном периоде.

Санация брюшной полости является 
важнейшим этапом оперативного вмеша-
тельства и должна осуществляться с особой 
тщательностью, поскольку неполноцен-
ная интраоперационная санация не может 
быть восполнена ни антибактериальной, ни 
интенсивной терапией в послеоперацион-
ном периоде [9]. Агрессивность и высокая 
травматичность метода программируемых 
ревизий брюшной полости вынуждают хи-
рургов искать альтернативные варианты. 
Особого внимания заслуживает внедрение 
видеолапароскопии в лечение распростра-
ненных форм перитонита [5]. Важное место 
заняли программированные лапароскопи-
ческие санации после первичных операций 
при распространенном перитоните. Их 
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использование позволяет совершить ряд хи-
рургических манипуляций [6]: 

1. Санировать брюшную полость, корри-
гировать расположение дренажей, контроли-
ровать состояние кишечных швов и анасто-
мозов, возможность наложения швов в случае 
обнаружения дефекта полого органа.

2. Произвести пункцию и дренирование 
внутрибрюшных абсцессов.

3. Остановить кровотечение с исполь-
зованием гемостатических полимерных ма-
териалов либо осуществить клипирование, 
коагуляцию, прошивание сосудов.

4. Рассечь сформированные и форми-
рующиеся спайки между органами брюш-
ной полости.

5. Обработать брюшину и органы 
брюшной полости ультразвуком в растворе 
антисептика или произвести лазерное облу-
чение брюшной полости.

Различают два вида лапароскопической 
санации – механическое воздействие про-
мываемым раствором с использованием 
различных устройств (в том числе гидро-
прессивная санация, БРЮСАН Малкова) 
и применение физических факторов воз-
действия (обработка ультразвуком, облуче-
ние лазером) [7]. 

Показания к программированным сана-
циям определяются во время лапаротомии 
[6, 7, 8]. К ним относят:

1. Давность заболевания свыше 24 часов;
2. В случаях при источнике перитонита 

в лице ободочной кишки;
3. Выраженные воспалительные изме-

нения париетальной и висцеральной брю-
шины, сопровождающиеся массивными, 
плотными наложениями фибрина; 

4. Экссудат с каловым содержимым; 
5. Ретенция жидкости после перитоне-

ального лаважа, желчеистечение, а также 
случаи, требующие визуального динамиче-
ского контроля.

Недостатками лапароскопической сана-
ции являются [6, 7, 8]:

1. Невозможность адекватной санации 
брюшной полости при массивной бактери-
альной контаминации, обильных фибриноз-
ных наложениях;

2. Плохой обзор при наличии паралити-
ческой непроходимости;

3. Отсутствие возможности произвести 
интубацию тонкой кишки.

В лечении гнойно-септических забо-
леваний брюшной полости широкое при-
менение нашли физические факторы воз-
действия на микрофлору. Их преимущество 
заключается в том, что они не приводят 
к антибиотикорезистентности. 

Начатые в 80-е годы ХХ века исследо-
вания по применению низкочастотного уль-

тразвука показывают, что ультразвуковая 
кавитация оказывает выраженное бактери-
цидное и бактериостатическое действие.

В МВТУ им. Н.Э. Баумана разработана 
ультразвуковая аппаратура, с помощью ко-
торой достигается хороший бактерицидный 
эффект при лечении гнойных ран и поло-
стей [8]. Бактерицидный эффект был про-
верен на стандартных штаммах микроорга-
низмов, высеянных из гнойных ран. Было 
доказано механическое, термическое и хи-
мическое воздействие ультразвука на ми-
кроорганизмы, приводящее к инактивации 
ферментов, нарушению клеточных мембран 
и распаду белковых субстанций. Разработа-
ны различные типы волноводов, лучшими 
из которых оказались титановые кониче-
ские, которые дают возможность получать 
на частоте 26,5 кГц значительные ампли-
туды смещения излучающей поверхности 
(до 100–120 мм). Они положительно заре-
комендовали себя в клинических условиях 
при ультразвуковой обработке инфициро-
ванных ран и полостей с помощью раство-
ров различных антисептиков. При данной 
частоте ультразвука и амплитуде колебаний 
50–60 мкм в максимальной степени про-
являются свойства активно перемешивать 
жидкость, создавать ультразвуковую кави-
тацию, акустические течения, звукокаппи-
лярный и другие эффекты.

В различных работах описываются 
комбинированное применение ультразвука 
с антисептиками. При 10-минутном воздей-
ствии только перекиси водорода на культуру 
золотистого стафилококка число микробных 
тел уменьшается на 5–6 %, а при совместном 
воздействии с ультразвуком – на 80 %.

Ультразвуковая кавитация гнойных очагов 
в жидкой среде является эффективным мето-
дом физической антисептики, подавляющим 
рост раневой грамположительной и грамотри-
цательной микрофлоры и способствующим 
быстрому очищению ран от гнойно-некроти-
ческого субстрата, что в целом расширяет по-
казания к наложению вторичных швов.

Клинические, цитологические и цито-
химические наблюдения показывают, что 
применение первичной хирургической об-
работки в сочетании с ультразвуком явля-
ется эффективным средством предупреж-
дения нагноения инфицированных ран, 
способствует их первичному заживлению, 
а также хорошему приживлению кожных 
лоскутов при первичной кожной пластике 
больных с обширными рвано-ушибленны-
ми и скальпированными ранами.

Суммация антибактериального эффек-
та от кавитации в присутствии антибиоти-
ка значительно выше, чем действия кави-
тации или антибиотика отдельно взятых. 
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При микроскопии в увеличении 23000 раз, 
после озвучивания у большинства клеток 
утрачивается контурность клеточной мем-
браны, заметен ее разрыв, увеличивается 
осмофильность, цитоплазма отслаивается 
от клеточной мембраны, становится него-
могенной и выливается за пределы клетки, 
нуклеоид утрачивает свои контуры. Анало-
гичные изменения обнаружены у озвучен-
ных клеток золотистого стафилококка. В ре-
зультате кавитации на различных режимах 
ультразвукового облучения число остав-
шихся в живых микроорганизмов по срав-
нению с контролем уменьшается в 2–6 раз. 
Отмечена также выраженная морфологи-
ческая изменчивость оставшихся в живых 
микроорганизмов: от мелких до раздутых 
шаровидных форм. Авторы предполагают, 
что в результате ультразвука в среде по-
гибших микроорганизмов возникают усло-
вия, способствующие гибели ослабленных 
микробов. Установлено, что под действием 
низкочастотного ультразвука в клетках пи-
огенных бактерий возникают разрывы кле-
точной мембраны с выходом цитоплазмы 
в окружающую среду. 

В литературе имеются сообщения о высо-
кой эффективности лечения осложненных ран 
антибиотиками в сочетании с ультразвуком. 
Однако о механизме сочетанного действия 
ультразвука с антибактериальными препара-
тами нет единого мнения. Некоторые исследо-
ватели не могли установить стерилизующий 
эффект антибактериальных препаратов в со-
четании с ультразвуком. Число микробных 
клеток в течение 5-минутного воздействия 
ультразвуком и антибиотиками уменьшилось 
только наполовину от исходного. Другие от-
мечают, что не все микроорганизмы поддают-
ся воздействию. Тем не менее их количество 
после 5-минутного действия антибиотика 
и ультразвука уменьшается на 5–6 порядков 
(синегнойная палочка с 3∙1011 до 5∙106, стреп-
тококк в 300 раз). Ультразвук способствует 
большему контакту химиотерапевтического 
препарата с микробной клеткой. Обработка 
антибактериальных препаратов ультразвуком 
усиливает их антибактериальное действие 
в 1,7–10,8 раз. Эффект усиления сочетанного 
действия антибиотика и ультразвука не сум-
марный, а потенцирующий – превышающий 
его в несколько раз [7, 12].

Цель исследования – изучение эффек-
тивности программных видеолапароскопи-
ческих санаций брюшной полости с при-
менением низкочастотного ультразвука при 
распространенных формах перитонита. 

Материалы и методы исследования 
В исследовании использовали отечественный, 

серийно выпускающийся аппарат ультразвуковой 

низкочастотный УРСК 7Н-18, который состоит из 
генератора, акустического преобразователя и волно-
вода-излучателя. Совместно с фирмой «Метромед» 
(г. Омск), был модифицирован волновод-излучатель, 
что позволило использовать его лапароскопически 
(приоритет по заявке № 2010136807 «Способ после-
операционной лапароскопической санации брюшной 
полости»).

Во время лапаротомии, после удаления ис-
точника перитонита и санации брюшной полости 
устанавливали на передней брюшной стенке раз-
работанные нами «модифицированные лапаропор-
ты» (приоритет по заявке № 2011112632), которые 
отличались нанесенными спиральными выступами 
и удлиненной формой, что позволяло надежно фик-
сировать их в передней брюшной стенке и исполь-
зовать даже у тучных больных. Для борьбы с энте-
ральной недостаточностью как одним из основных 
источников эндотоксикоза производили интубирова-
ние кишечника предложенным «кишечным зондом» 
(патент на полезную модель № 2011104466/14), ис-
пользование которого значительно облегчало прове-
дение зонда и уменьшало время данной манипуля-
ции. Дренирование брюшной полости осуществляли 
«спиралевидным дренажем» (патент на полезную 
модель № 63686).

Заполняли брюшную полость физиологическим 
раствором (чтобы исключить действие антисептика 
на микрофлору) через лапаропорт либо дренажные 
трубки, затем проводили «озвучивание» брюшины 
и органов брюшной (каждую анатомическую об-
ласть, начиная с области источника перитонита) по-
лости волноводом-излучателем с защитной насадкой 
в течение 4–5 минут.

Затем исследовали промывную жидкость из 
брюшной полости до и после «озвучивания», оценивая 
количественный и качественный состав микрофлоры.

Лапароскопические санации выполнены 
у 37 больных с распространенным перитонитом раз-
личной этиологии (основная группа). Женщин было 
22 (59 %), мужчин 15 (41 %), средний возраст со-
ставил 50,4 лет. Причинами перитонита оказались 
острые заболевания органов брюшной полости и ра-
нения (табл. 1).

Полученные цифровые экспериментальные дан-
ные обработаны методом вариационной статистики 
с использованием t-критерия Стьюдента. Применен 
текстовый процессор Microsoft Word XP.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

При микробиологическом исследо-
вании промывной жидкости из брюш-
ной полости до озвучивания пре-
имущественно монофлора высевалась 
у 29 (78,5 %) больных, микробные ассоци-
ации – у 8 (21,5 %) пациентов.

Кишечная палочка высевалась 
в 14 (38 %) наблюдениях, стафилококки – 
в 6 (16 %), энтеробактерии – в 8 (21,5 %), 
псевдомонады – в 4 (11 %), протей в – 
4 (11 %), анаэробы – в 1 (2,5 %) случае.

Группу сравнения составили 174 паци-
ента, которые объединены в группы, сопо-
ставимые по Мангеймскому перитонеаль-
ному индексу (табл. 2). 
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Таблица 1
Патология брюшной полости, приведшая к острому перитониту

Патология Количество
Деструктивный аппендицит 12 (32,5 %)
Прободные язвы желудка и двенадцатиперстной кишки 8 (21,5 %)
Деструктивный холецистит 5 (13, %)
Обтурационная толстокишечная непроходимость 2 (5 %)
Перфорация дивертикула Меккеля 1(2 %)
Несостоятельность кишечных анастомозов 2 (5 %)
Пиосальпинкс 1(2 %)
Инфицированный панкреонекроз 1 (2 %)
Спаечная кишечная непроходимость 3 (8 %)
Гнойный оментит 1 (2 %)
Проникающее ранение брюшной полости 1 (2 %)

Таблица 2
Тяжесть перитонита по Мангеймскому перитонеальному индексу (МПИ)

МПИ Основная группа Контрольная группа
1 степень тяжести (< 21 баллов) 2 25
2 степень тяжести (22–29 баллов) 21 89
3 степень тяжести (> 29 баллов) 14 60

После озвучивания в 21 (56 %) случае 
роста микрофлоры после «озвучивания» 
не обнаружено, у остальных больных чис-
ло колониеобразующих единиц уменьши-
лось в 4–7 (p < 0,05) раз, чувствительность 
к антибиотикам расширилась в 9 (23 %) 
(p < 0,05) наблюдениях.

Использование разработанного спосо-
ба программных видеолапароскопических 
санаций брюшной полости с применени-
ем низкочастотного ультразвука у больных 
2 степени тяжести перитонита по сравне-
нию с контрольной группой позволило сни-
зить летальность на 12 % (p < 0,05), а раз-
витие послеоперационных осложнений ‒ на 
8 % (p < 0,05).

Заключение
Разработанный способ программных 

видеолапароскопических санаций брюш-
ной полости с применением низкочастотно-
го ультразвука у больных с распространен-
ным перитонитом оказывает выраженный 
бактерицидный и бактериостатический 
эффект и может успешно использоваться 
в комплексном лечении больных распро-
страненным перитонитом. Этот современ-
ный и высокоэффективный способ воздей-
ствия на инфекционный процесс оказывает 
минимальное повреждающее воздействие 
на ткани. Его следует считать альтернати-
вой открытым лаважам и санациям брюш-
ной полости. 
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УДК 618.3-06:616.155.94 
ЗАВИСИМОСТЬ ТКАНЕВОЙ ОКСИГЕНАЦИИ ОТ УРОВНЯ 

ГЕМОГЛОБИНА У БЕРЕМЕННЫХ И РОЖЕНИЦ С АНЕМИЕЙ
Салов И.А., Лысенко Л.В., Маршалов Д.В., Петренко А.П.

ГБОУ ВПО «Саратовский государственный медицинский университет им. В.И. Разумовского» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, Саратов, e-mail: MarshalD@mail.ru

В работе выполнена оценка уровня перфузионно-метаболических отношений при анемии различной 
степени тяжести у беременных и рожениц. Обследовано 119 пациенток, которые в зависимости от уровня 
гемоглобина были разделены на 5 групп. Оценка микроциркуляции и тканевой оксигенации осуществлялась 
методом флуоресцентной лазерной спектроскопии и оптической тканевой оксиметрии (комплекс много-
функциональный лазерной диагностики «ЛАКК-М». Регистрировался и рассчитывался показатель микро-
циркуляции, транспорт кислорода в микроциркуляторном русле и его потребление тканью оценивалось 
комплексной характеристикой – эффективностью кислородного обмена. Изучался флуоресцентный пока-
затель потребления кислорода, для чего оценивалась интенсивность излучения флуоресценции различных 
ферментов окислительного метаболизма. По результатам исследования сделаны следующие выводы: для 
эффективного кислородного обмена оптимальным является уровень гемоглобина от 109 до 85 г/л; дальней-
шее снижение гемоглобина приводит к клеточной гипоксии и прогрессированию анаэробного окисления; 
повышение гемоглобина более 120 г/л также ухудшает эффективность кислородного обмена, что связано 
с нарушениями тканевой перфузии.

Ключевые слова: беременность, анемия, микроциркуляция, тканевая оксигенация

DEPENDENCE ON THE TISSUE OXYGENATION OF THE HEMOGLOBIN LEVELS 
IN PREGNANT WOMEN AND WOMEN IN LABOR WITH ANEMIA

Salov I.A., Lysenko L.V., Marshalov D.V., Petrenko A.P.
Saratov State Medical University n.a. V.I. Razumovsky, Department of Obstetrics 

and Gynecology of Medical Faculty, Saratov, e-mail: MarshalD@mail.ru 

In this paper we estimated the level of perfusion-metabolic relationships with varying degrees of severity of 
anemia in pregnant women and parturients. 119 patients were examined, which, depending on the level of hemoglobin 
were divided into 5 groups. Evaluation of microcirculation and tissue oxygenation was carried out by fl uorescence 
laser spectroscopy and optical tissue oximetry (complex multifunctional laser diagnostics «LAKK-M». Recorded 
and calculated indicator of microcirculation, oxygen transport in the microcirculation and tissue consumption rated 
complex characteristic – the effi ciency of oxygen exchange. Was studied fl uorescent rate of oxygen consumption, 
which assessed the intensity of the fl uorescence emission of various enzymes of oxidative metabolism. According to 
the study the following conclusions: for effi cient oxygen exchange is optimal hemoglobin level from 109 to 85 g/l, 
a further decrease in hemoglobin leads to cellular hypoxia and progression of anaerobic oxidation; increase in 
hemoglobin of more than 120 g/l also reduces the effi ciency of oxygen metabolism that is associated with impaired 
tissue perfusion.

Keywords: pregnancy, anemia, microcirculation, tissue oxygenation

Отрицательное воздействие анемии на 
течение беременности, родов и послеро-
дового периода большинство авторов объ-
ясняют тем, что анемия как кислородде-
фицитное состояние приводит к тяжелым 
гипоксическим системным тканевым по-
вреждениям [4, 7, 8]. В плаценте отмечается 
гипоплазия, снижается уровень прогестеро-
на, эстрадиола, плацентарного лактогена 
[6]. В миометрии развиваются дистрофи-
ческие процессы. Приведенные данные не 
оставляют сомнений в том, что гипоксиче-
ский генез осложнений возможен при край-
не тяжелой степени анемии, но при легкой 
и среднетяжелой анемии говорить о гипок-
сии как об основной причине неблагоприят-
ного исхода по меньшей мере некорректно. 
В доступной нам литературе не встрети-
лось ни одного исследования, подтверж-
дающего обратное. Важнейшей функцией 
гемоглобина (Hb) является обеспечение 

соответствия между потребностью тканей 
в кислороде и его доставкой. Потребность 
в кислороде определяется целым рядом 
факторов (например, состоянием основно-
го обмена, физической активностью и др.) 
и является весьма вариабельной величиной 
[2, 9]. В соответствии с потребностями ор-
ганизма меняется и величина кислородного 
транспорта [10]. Для определения состоя-
ния кислородного транспорта используют 
такой показатель как индекс кислородного 
потока. Однако данный показатель, не всег-
да отражает уровень тканевого газообмена, 
потому что в ряде ситуаций может возник-
нуть несоответствие между потребностью 
в кислороде и его доставкой на периферию. 
На современном этапе о наличии гипокси-
ческих органных повреждений достоверно 
можно судить по данным оценки микро-
циркуляции и тканевой перфузии. Высоко-
информативными методами исследования 
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перфузии тканей являются ультразвуковая 
допплеровская флоуметрия и транскутан-
ное определение парциального напряжения 
газов в тканях [1, 3, 5]. Среди инструмен-
тальных объективных методов неинвазивно-
го анализа особо отметим фотометрические 
методы диагностики. К группе фотометри-
ческих методов относится лазерная флуорес-
центная спектроскопия. 

Цель исследования: оценить уровень пер-
фузионно-метаболических отношений (ткане-
вого газообмена) при анемии различной степе-
ни тяжести у беременных и рожениц. 

Материалы и методы исследования
Обследовано 119 пациенток с доношенным сро-

ком беременности до и во время родов. Для детально-
го анализа зависимости уровня тканевого газообме-
на от уровня Hb сформированы следующие группы: 
1-я группа – с уровнем Hb более 109 г/л (беремен-
ные без анемии) (n = 47); 2-я группа – с Hb 95-99 г/л 
(n = 50); 3-я группа – с Hb 85–94 г/л (n = 15); 4-я груп-
па – с Hb 75–84 г/л (n = 5); 5-я группа – с уровнем Hb 
менее 75 г/л (n = 2). Средний возраст женщин соста-
вил 26,3 ± 2,1 года (от 16 лет до 41 года). 

Оценка микроциркуляции и тканевой оксигена-
ции осуществлялась методом флуоресцентной ла-
зерной спектроскопии и оптической тканевой окси-
метрии (комплекс многофункциональный лазерной 
диагностики «ЛАКК-М» (НПО «Лазма»)). Регистри-
ровался и рассчитывался показатель микроциркуля-
ции (ПМ), транспорт кислорода в микроциркулятор-
ном русле и его потребление тканью оценивалось 
комплексной характеристикой – эффективностью 
кислородного обмена (ЭКО). Изучался флуоресцент-
ный показатель потребления кислорода (ФПК), для 
чего оценивалась интенсивность излучения флуо-
ресценции различных ферментов окислительного 
метаболизма: восстановленного кофермента никоти-
намидадениндинуклеотида (НАДН) и окисленных 
флавопротеидов (ФД). Оценка состояния микроцир-
куляции осуществлялась методом лазерной доппле-
ровской флоуметрии (ЛДФ). В ходе исследования 
регистрировался и рассчитывался показатель микро-
циркуляции (ПМ) в перфузионных единицах (пф.ед.). 

Методом оптической тканевой оксиметрии 
(ОТО) оценивали сатурацию SO2 крови в микроцир-
куляторном русле, то есть смешанной крови. Этим 
же методом оценивали относительный объем фрак-
ции эритроцитов Vr в области исследования, около – 
5 мм3. Рассчитывали комплексные показатели микро-
циркуляции крови: индекс перфузионной сатурации 
кислорода в микрокровотоке: Sm = SO2/M, где: SO2 – 
сатурация микрокровотока, M – среднее значение 
перфузии; индекс удельного потребления кислорода 
в ткани: U = SрO2/SO2, где: SрO2 – сатурация артери-
альной крови (определяется пульсоксиметром), SO2 – 
сатурация микрокровотока.

Методом лазерной флуоресцентной диагностики 
определяли содержание ферментов окислительного 
метаболизма: NADF, липофусцина, порфиринов, фла-
винов. Учитывали максимальное значение флуорес-
ценции ферментов (А) и коэффициент флуоресцент-
ной контрастности биоткани (К). 

Транспорт кислорода в микроциркуляторном 
русле и его потребление тканью оценивалось ком-

плексной характеристикой – эффективность кисло-
родного обмена (ЭКО), которая равна произведению 
показателя микроциркуляции (среднее значение пер-
фузии М) на индекс удельного потребления кисло-
рода и на флуоресцентный показатель потребления 
кислорода (ФПК) ферментов, участвующих в дыха-
тельной цепи: ЭКО = М×U×ФПК, где: M – среднее 
значение перфузии; U – индекс удельного потребле-
ния кислорода в ткани; флуоресцентный показатель 
потребления кислорода – ФПК = Анадн/Афд, где Анадн – 
амплитуда излучения флуоресценции восстановлен-
ного кофермента никотинамидадениндинуклеотида, 
Афд – амплитуда излучения флуоресценции окислен-
ных флавопротеидов.

Измерения проводили у пациенток в точке Захари-
на‒Геда. Поскольку во время родов значимо повышает-
ся потребность в кислороде, для оценки адекватности 
тканевой оксигенации в данный период исследования 
перечисленных показателей проводилось как до начала 
родов, так и во время схватки в I периоде родов.

Статистическая обработка данных клинического 
исследования проведена с использованием приклад-
ных программ «Statistica 6.0 for Windows». При ста-
тистической обработке использовали пакет программ 
Statistica (StatSoft Inc., США, версия 6.0). Результаты 
описания количественных признаков, имеющих нор-
мальное или близкое к нормальному распределение, 
представлены в виде (М ± ), где М – выборочная 
средняя величина,  – выборочное стандартное от-
клонение. Связь между количественными показате-
лями оценивали с помощью рангового коэффициента 
корреляции Спирмана (r). Критический уровень зна-
чимости принимали равным 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Проведенное исследование показало, 
что до начала родов уровень микроцирку-
ляции при легкой степени анемии (2 груп-
па) был достоверно выше (p < 0,001), чем 
в группе контроля (1 группа) (табл. 1). Пре-
вышение показателя ПМ (на 7,2 %) объ-
ясняется значимым увеличением средней 
скорости движения эритроцитов при сни-
жении их количества в объеме крови. При 
дальнейшем снижении концентрации Hb 
(3 группа) показатель ПМ достоверно не от-
личался от показателей контрольной груп-
пы, что обусловлено еще большим сниже-
нием количества эритроцитов, проходящих 
через исследуемый объем ткани, повлек-
шим снижение показателя ПМ до значе-
ний группы контроля. Усугубление анемии 
привело к достоверному снижению ПМ 
(p < 0,05). В подгруппе беременных с уров-
нем Hb менее 75 г/л показатель ПМ отли-
чался от аналогичного группы контроля 
в 1,85 раза. Достоверность межгрупповых 
различий определить не представлялось 
возможным ввиду малого количества паци-
енток в 5-й группе (таблица). 

Как видно из таблицы, снижение уровня 
Hb менее 95 г/л привело к увеличению ути-
лизации тканями кислорода, что повлияло 
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на улучшение показателя ЭКО. При этом аэ-
робное окисление в клетке происходило до 
уровня Hb не менее 85 г/л. Только при сни-
жении Hb менее 75 г/л ЭКО становился ниже 
показателей контрольной группы в 1,83 раза. 
Несмотря на высокую утилизацию клетками 

кислорода, окисление в клетках приобретало 
преимущественно анаэробный характер. За 
счет снижение амплитуды НАДН и увеличе-
ния ФД показатель ФПН стал меньше едини-
цы и отличался от показателей контрольной 
группы в 1,34 раза. 

Влияние уровня гемоглобина на показатели тканевой перфузии и газообмена (M ± σ)

Показатели
Группы n ПМ, пф.ед U, отн.ед ФПК, отн.ед. ЭКО, отн.ед.

1 группа (Hb > 109 г/л) 47 18,05 ± 2,81 1,30 ± 0,05 1,16 ± 0,07 27,67 ± 5,71
2 группа (Hb 109–95 г/л) 50 19,44 ± 1,18

р = 0,000
1,31 ± 0,05
р = 0,806

1,18 ± 0,03
р = 0,000

30,45 ± 2,69
р = 0,000

3 группа (Hb 94–85 г/л) 15 18,00 ± 2,14
р = 0,273

1,34 ± 0,10
р = 0,0013

1,17 ± 0,04
р = 0,090

28,17 ± 3,20
р = 0,022

4 группа (Hb 84–75 г/л) 5 15,60 ± 5,12
р = 0,035,

1,41 ± 0,19
р = 0,000

1,03 ± 0,13
р = 0,035

22,54 ± 7,74
р = 0,334

5 группа (Hb < 75 г/л) 2 9,75 ± 0,63 1,78 ± 0,01 0,86 ± 0,21 15,12 ± 2,95

П р и м е ч а н и е : n – количество пациенток в подгруппе; р – достоверность различий по срав-
нению с 1 группой (группа контроля).

Исследование показателей тканевой 
перфузии и газообмена во время родов по-
казали, что при утяжелении степени ане-
мии показатель ПМ снижается при уровне 
Hb менее 85 г/л, однако различия между 
этапами оказались статистически недосто-
верными. Показатель утилизации тканями 
кислорода в родах, напротив, значимо воз-
растал. При этом различия между этапами 
становились достоверными только при сни-
жении уровня Hb менее 85 г/л (p = 0,034). 
Тенденция изменения показателя ФПК 
была аналогична динамике показателя ПМ. 
Достоверными различия стали при Hb ниже 
85 г/л (р = 0,027). Несмотря на снижение 
в родах показателя ФПК уровень эффектив-
ности кислородного обмена в подгруппах 
до уровня Hb 75 г/л снижался недостовер-
но. В 5-й группе во время родов ЭКО сни-
зился в 1,87 раза. Таким образом, степень 
корреляции уровня Hb и эффективности 
кислородного обмена была ниже средней 
(r = –0,025). При этом более выраженной 
на этапе родов (r = –0,26). Низкая степень 
корреляции была также обусловлена отри-
цательным влиянием на показатель кисло-
родного обмена высоких значений уровня 
Hb, что связано с выраженной гемоконцен-
трацией (при гематокрите выше 39 %). 

Проведенный корелляционный анализ 
связи показателя, отражающего адекват-
ность тканевого дыхания, и осложненными 
исходами родов выявил статистическую до-
стоверную, отрицательную сильную связь 
(r = –0,8660, p < 0,001) между показателем 
ЭКО и количеством осложнений во время 
беременности и родов, регистрируемых 

у одной пациентки. Среди этих осложнений 
были патологическая кровопотеря в родах 
и развитие раневой инфекции. Корреляци-
онная связь была средней степени выра-
женности (r = –0,5126, p < 0,001) для пато-
логической кровопотери и чуть выраженее 
(r = –0,6273, p < 0,001) для раневой инфек-
ции. 

Заключение
Таким образом, проведенное исследова-

ние показало, что для эффективного кисло-
родного обмена на уровне тканей и клетки 
оптимальным уровнем Hb является диа-
пазон его значений от 109 до 85 г/л. Даль-
нейшее снижение Hb приводит к клеточной 
гипоксии и прогрессированию анаэробного 
окисления. Уровень Hb более 120 г/л так-
же ухудшает эффективность кислородного 
обмена, что, прежде всего, связано с нару-
шениями тканевой перфузии, т.е. тканевая 
гипоксия носит ишемический характер. 
Проведение корреляционного анализа вы-
явило зависимость осложненных исходов 
беременности и родов от эффективности 
кислородного обмена в тканях. 
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ВЛИЯНИЕ ПРОПРАНОЛОЛА, АМИОДАРОНА И ВЕРАПАМИЛА 
НА ФУНКЦИОНАЛЬНУЮ АКТИВНОСТЬ РЕЦЕПТОРОВ ЦНС, 

СОПРЯЖЕННЫХ С G-БЕЛКАМИ
1Уваров А.В., 1Туровая А.Ю., 1Галенко-Ярошевский П.А., 2Духанин А.C., 1Каде А.Х.

1ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет» 
Минздрава России, Краснодар, e-mail: alla_turovaya@rambler.ru;

2ГБОУ ВПО «Национальный исследовательский медицинский университет» 
им. Н.И. Пирогова» Минздрава России, Москва

Исследование влияния антиаритмических препаратов пропранолола, амиодарона и верапамила на 
функциональную активность мембранных рецепторов ЦНС, сопряженных с G-белками, показало, что ан-
тиаритмик II класса пропранолол оказывает угнетающее действие на функциональную активность 5-HT1 
серотониновых рецепторов, P2Y пуриновых рецепторов и β-адренорецепторов, вызывая достоверные из-
менения внутриклеточной концентрации вторичных мессенджеров (циклического аденозинмонофосфата 
и инозитол-трифосфата) в синаптосомах вентролатерального отдела продолговатого мозга у кошек. Амио-
дарон (III класс) оказывает статистически значимый депримирующий эффект только на β-адренорецепторы 
симпатоактивирующего центра. Верапамил (IV класс) не оказывает статистически значимого действия на 
исследуемые типы рецепторов. Влияние изученных препаратов на функциональную активность рецепторов, 
сопряженных с G-белками, может реализоваться в условиях in vivo преимущественно в форме превентив-
ного центрального антиаритмического эффекта. Основой подобного действия являются направленные из-
менения внутриклеточной концентрации вторичных мессенджеров ‒ циклического аденозинмонофосфата 
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The investigation of the infl uence of antiarrhythmic drugs propranolol, amiodarone and verapamil on the 
functional activity of membrane receptors of the CNS, conjugated with G-proteins, showed, that propranolol 
(antiarrhythmic class II) has a dampening effect on the functional activity of 5-HT1 serotonin receptors, P2Y purine 
receptors and β-adrenergic receptors, causing signifi cant changes in the intracellular concentration of second 
messengers (cyclic adenosine monophosphate and inositol triphosphate) in synaptosomes of medulla oblongata,s 
ventrolateral section in cats. Amiodarone (III class) has a statistically signifi cant depressive effect only on 
β-adrenergic sympathico-activating center receptors. Verapamil (IV class) has no statistically signifi cant effect on 
the studied types of receptors. The infl uence of studied drugs on the functional activity of receptors, associated 
with G-proteins, can be realized in conditions in vivo primarily in the form of preventive central antiarrhythmic 
effect. The basis of such action are directed changes in intracellular concentration of the second messengers – cyclic 
adenosine monophosphate and inositol triphosphate, which is most characteristic of propranolol.
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Проведенные ранее исследования 
[1, 2, 3] выявили способность антиаритми-
ков II, III и IV классов – пропранолола, ами-
одарона и верапамила – оказывать симпато-
ингибирующий эффект в условиях модели 
центральной тахиаритмии, вызванной хи-
мической и электростимуляцией симпато-
активирующего центра вентролатеральной 
поверхности продолговатого мозга (ВЛПМ) 
кошек. Вышеперечисленные препараты 
вызывали разнонаправленные изменения 
в содержании биогенных аминов (адрена-
лина, норадреналина, дофамина, Л-ДОФА, 
серотонина), были способны подавлять вы-

работку возбуждающих и увеличивать со-
держание тормозных нейроаминокислот 
в продолговатом мозге у крыс [4, 5, 6]. При 
изучении влияния пропранолола, амиода-
рона и верапамила на рецепторные систе-
мы, принимающие участие в центральных 
механизмах регуляции сердечного ритма, 
к которым относятся мембранные рецепто-
ры ЦНС, сопряженные с ионными канала-
ми, установлено, что верапамил лимитиру-
ет повышение уровня Ca2+ в синаптосомах 
ВЛПМ, опосредованное активацией 5-HT3 
типа рецепторов серотонина и NMDA 
типа рецепторов глутамата. Амиодарон 
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уменьшает подъем уровня Ca2+ и Na+ в си-
наптосомах, связанный со стимуляцией 
NMDA типа рецепторов глутамата [7].

Учитывая полученные данные, представ-
ляло интерес исследовать влияние этих анти-
аритмиков на другое семейство мембранных 
рецепторов нейромедиаторов/нейромодуля-
торов ЦНС, локализованных в плазматиче-
ских мембранах нейронов, работа которых 
сопряжена с активацией G-белков. Функцио-
нальная активность таких рецепторов может 
быть оценена путем регистрации изменений 
в синаптосомах концентрации вторичных 
мессенджеров – циклического аденозинмо-
нофосфата (цАМФ) и инозитол-трифосфа-
та (ИФ3). Функция 5-HT1 типа рецепторов 
серотонина и P2Y пуриновых рецепторов 
связана с ингибированием активности аде-
нилатциклазы и последующим снижением 
внутриклеточной/ синаптосомальной кон-
центрации вторичного мессенджера цАМФ 
[8]. Активация метаботропных рецепторов 
глутамата и 5-HT2 типа рецепторов серото-
нина приводит к увеличению внутрикле-
точного/синаптосомального содержания 
вторичного мессенджера ИФ3 [9]. Стиму-
ляция β-адренорецепторов вызывает повы-
шение внутриклеточной/синаптосомальной 
концентрации вторичного мессенджера 
цАМФ [10].

Целью исследования явилось сравни-
тельное изучение влияния антиаритмиков 
различных классов – пропранолола (II), 
амиодарона (III) и верапамила (IV) на функ-
циональную активность локализованных 
в плазматических мембранах нейронов ре-
цепторов, сопряженных с G-белками.

Материалы и методы исследования
Везикулы плазматических мембран – синаптосо-

мы – из ВЛПМ кошек получали методом дифферен-
циального центрифугирования в градиенте перколла 
[11]. Для определения содержания цАМФ в синап-
тосомах использовали стандартные наборы фирмы 
«Amersham». Содержание ИФ3 определяли радиоме-
трически по Griffi n [12].

Активацию рецепторов осуществляли путем 
внесения селективных агонистов соответствующих 
типов рецепторов в суспензию синаптосом, выде-
ленных из ВЛПМ. Для оценки специфичности выяв-
ленных изменений в качестве контроля использовали 
избирательные антагонисты/ингибиторы изученных 
в работе рецепторных систем (табл. 1).

Расчет доверительных интервалов эксперименталь-
ных значений и оценку достоверности различий между 
ними проводили с помощью параметрического t-критерия 
Стьюдента при уровне значимости, равном 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Влияние антиаритмических препаратов 
пропранолола, амиодарона и верапамила 
на функциональную активность 5-HT1 типа 

рецепторов серотонина оценивали по их 
действию на цАМФ-ответ синаптосом, ин-
дуцированный селективным лигандом 5-HT1 
рецепторов – соединением 8-OH-DPAT. До-
бавление к суспензии синапотосом 8-OH-
DPAT в конечной концентрации 0,5 мкМ 
приводило к значимому снижению базаль-
ной концентрации цАМФ в среднем на 38 %. 
Базальная [цАМФ]вн в контрольных пробах 
составила 16,0 ± 3,0 пмоль/мг белка. Избира-
тельный антагонист 5-HT1 типа рецепторов 
серотонина спиперон (4 мкМ) нивелировал 
эффект селективного лиганда (рис. 1). 

Таблица 1
Использованные в работе специфические 
лиганды различных типов рецепторов

Тип рецептора Агонист Антагонист
5-HT1 8-OH-DPAT Спиперон

5-HT2 α-Me-5HT Метисергид
Met-Glu D-AP4 MCPG
P2y АДФ
β – AR Изопротеренол Пропранолол

С о к р а щ е н и я :  8-hydroxy-2-(di-n-
propylamino)tetralin (8-OH-DPAT); alpha-
methyl-5-hydroxytryptamine (α-Me-5HT); 
D-2-amino-4-phosphonobutanoic acid (D-AP4); methyl-
4-carboxyphenylglycine (MCPG).

Результаты сравнительного анализа дей-
ствия пропранолола, амиодарона и верапа-
мила на цАМФ-ответ синаптосом представ-
лены на рис. 2. 

Видно, что в этих условиях только про-
пранолол проявлял статистически значи-
мую способность изменять цАМФ-ответ, 
опосредованный активацией 5-HT1 типа ре-
цепторов серотонина.

Эффект антиаритмических препаратов 
пропранолола, амиодарона и верапами-
ла на функциональную активность 5-HT2 
типа рецепторов серотонина и метаботроп-
ный тип рецепторов глутамата изучали по 
их влиянию на изменение в синаптосомах 
концентрации ИФ3, индуцированное из-
бирательными агонистами этих типов ре-
цепторов – α-Me-5HT (30 мкМ) и D-AP4 
(0,5 мкМ) соответственно.

Из данных, приведенных на рис. 3 и 4, 
видно, что все изученные вещества статисти-
чески достоверно не изменяли содержание 
этого вторичного мессенджера в синаптосо-
мах. На основании полученных результатов 
можно предположить, что указанные типы 
рецепторов не принимают участия в реали-
зации центрального действия антиаритмиче-
ских препаратов на активность симпатоакти-
вирующего центра ВЛПМ.
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Рис. 1. Динамика изменения [цАМФ]вн на действие 0,5 мкМ 8-OH-DPAT 
в отсутствии (1) и в присутствии 4,0 мкМ спиперона (2)

Рис. 2. Влияние антиаритмических препаратов верапамила 10 мкМ (1), пропранолола 30 мкМ 
(2) и амиодарона 20 мкМ (3) на цАМФ-ответ, вызванный агонистом 5-HT1 типа рецепторов 

серотонина 8-OH-DPAT (А):* – отмечены достоверные изменения (p < 0,05) 

Рис. 3. Влияние антиаритмических препаратов верапамила 10 мкМ (1), пропранолола 30 мкМ 
(2) и амиодарона 20 мкМ (3) на ИФ3-ответ, вызванный агонистом 5-HT2 типа рецепторов 

серотонина веществом α-Me-5HT, 30 мкМ (А) 
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Рис. 4. Влияние антиаритмических препаратов верапамила 10 мкМ (1), пропранолола 30 мкМ 
(2) и амиодарона 20 мкМ (3) на ИФ3-ответ, вызванный агонистом метаботропного типа 

рецепторов глутамата соединением D-AP4, 0,5 мкМ (А) 

Исследование влияния антиаритми-
ческих препаратов пропранолола, ами-
одарона и верапамила на функциональ-
ную активность β-адренорецепторов 
основано на определении их действия 
на содержание в синаптосомах вторич-

ного мессенджера цАМФ. На фоне дей-
ствия избирательного лиганда этого типа 
рецепторов изопротеренола (10 мкМ) 
только пропранолол (30 мкМ) обладал 
способностью существенно подавлять 
цАМФ-ответ (рис. 5). 

Рис. 5. Динамика изменения [цАМФ]вн под действием 10 мкМ изопротеренола в отсутствии (1) 
и в присутствии 30 мкМ пропранолола (2)

Статистически достоверные эффекты 
амиодарона и верапамила на этой модели 
не выявлены (рис. 6).

Эффект антиаритмических препаратов 
амиодарона, пропранолола и верапамила на 
функциональную активность P2Y пурино-
вых рецепторов изучали по их влиянию на 

изменения концентрации цАМФ в синапто-
сомах, индуцированные 1,0 мкМ АДФ. Из 
данных, представленных на рис. 7, видно, 
что только пропранолол достоверно изме-
нял цАМФ-ответ синаптосом. Активность 
амиодарона и верапамила на этой модели 
не отмечена.
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Рис. 6. Влияние антиаритмических препаратов верапамила 10 мкМ (1), пропранолола 30 мкМ 
(2) и амиодарона 20 мкМ (3) на цАМФ-ответ, вызванный агонистом β-адренорецепторов 

изопротеренолом (А):* – отмечены достоверные изменения (p < 0,05) 

Рис. 7. Влияние антиаритмических препаратов верапамила 10 мкМ (1), пропранолола 30 мкМ (2) 
и амиодарона 20 мкМ (3) на цАМФ-ответ, вызванный агонистом P2Y пуриновых рецепторов АДФ, 

1 мкМ (А): * – отмечены достоверные изменения (p < 0,05)

Таблица 2
Влияние исследованных антиаритмических соединений на функциональную активность 

различных типов рецепторов синаптосом ВЛПМ

Антиаритмик
Тип рецепторов, сопряженных с G-белками

5-HT1 5-HT2 Met-Glu β-AR P2y

Пропранолол  +  +  + 
Амиодарон  + 
Верапамил

Механизм реализации центрального 
эффекта антиаритмических препаратов воз-
можен вследствие возникновения новых ва-
риантов связывания эндогенных лигандов 
с наиболее оптимальными подтипами ре-
цепторов, улучшения сопряжения мембран-
ных рецепторов и G-белков, что влияет на 
функциональную активность рецепторов, 

изменяющих систему вторичных внутри-
клеточных посредников.

Выводы
В результате изучения влияния анти-

аритмических препаратов пропраноло-
ла, амиодарона и верапамила на функ-
циональную активность рецепторов, 
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сопряженных с G-белками выявлено, что 
антиаритмик II класса пропранолол оказы-
вает угнетающее действие на функциональ-
ную активность β-адренорецепторов, 5-HT1 
серотониновых рецепторов и P2Y пурино-
вых рецепторов, вызывая статистически 
достоверные изменения внутриклеточной 
концентрации вторичных мессенджеров 
(цАМФ и ИФ3) в синаптосомах ВЛПМ.

Амиодарон (III класс) оказывает ста-
тистически значимый эффект только на 
β-адренорецепторы симпатоактивирующе-
го центра продолговатого мозга.

Верапамил (IV класс) не оказывает ста-
тистически значимого действия на исследо-
ванные типы рецепторов. 

Влияние изученных антиаритмических 
препаратов на функциональную активность 
рецепторов, сопряженных с G-белками, мо-
жет реализоваться в условиях in vivo преи-
мущественно в форме превентивного эффек-
та. Основой подобного действия являются 
направленные изменения внутриклеточной 
концентрации вторичных мессенджеров – 
циклического аденозинмонофосфата и ино-
зитол-трифосфата. По результатам наших 
исследований такое свойство наиболее ха-
рактерно для антиаритмического средства 
II класса пропранолола.
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ПОКАЗАТЕЛИ ТКАНЕВОЙ ФИБРИНОЛИТИЧЕСКОЙ СИСТЕМЫ 

ПРИ ЗЛОКАЧЕСТВЕННОЙ ТРАНСФОРМАЦИИ ЯИЧНИКОВ 

Франциянц Е.М., Моисеенко Т.И., Комарова Е.Ф., Черярина Н.Д., 
Козлова Л.С., Исакова Ф.С.

ФГБУ «Ростовский научно-исследовательский онкологический институт» Минздрава России, 
Ростов-на-Дону, e-mail: super.gormon@yandex.ru

В образцах ткани злокачественных опухолей при двустороннем и одностороннем раке яичников (циста-
денокарциномы IIIстадии, 35 больных), контралатеральных непораженных (20 больных) и яичников, уда-
ленных во время операции по поводу миомы матки (условно интактные, 18 пациенток) изучали активность 
плазминогена и плазмина методом ИФА и спектрофотометрическим. Показано, что ткань злокачественной 
опухоли яичников характеризуется нарушениями в системе плазминоген-плазмин: снижением уровня плаз-
миногена в силу повышенного образования плазмина. При этом контралатеральный яичник, не имеющий 
морфологических признаков злокачественного перерождения, имеет такие же нарушения в системе плазми-
ноген-плазмин, как и ткань пораженного злокачественной опухолью яичника. Следует отметить факт более 
значимого повышения активности плазмина при правостороннем и двустороннем злокачественном процес-
се именно в правом яичнике, который требует дальнейшего изучения.

Ключевые слова: плазмин, плазминоген, злокачественные опухоли яичников

INDICATORS OF TISSUE FIBRINOLYTIC SYSTEM UNDER 
MALIGNANT TRANSFORMATION OF OVARIES

Frantsiyants E.M., Moisseyenko T.I., Komarova E.F., Cheryarina N.D., 
Kozlova L.S., Isakova F.S.

FSBI «Rostov scientifi c and research institute of oncology» of the Ministry of Health of Russia, 
Rostov-on-Don, e-mail: super.gormon@yandex.ru

The activity of plasminogen and plasmin was studied in samples of malignant tumor tissue of bilateral and 
unilateral ovarian cancer (cystadenocarcinoma stage III, 35 patients) with contralateral ovary unaffected (20 patients), 
and of ovaries removed during the operation on hysteromyoma (conventionally intact, 18 patients) by the IFA 
and spectrophotometric methods. It has been demonstrated that malignant ovarian tumor tissue is characterized 
by disorders in plasminogen-plasmin system: the level of plasminogen is reduced due to increased formation of 
plasmin. Meanwhile, the contralateral ovary having no morphological signs of malignant transformation displays 
the same disorders in the plasminogen-plasmin system, as the tissue of the ovary affected by malignant tumor. 
Notably, it is in the right ovary that rise of activity of plasmin is more signifi cant in cases of right-sided and bilateral 
malignant process, which quests for further study.

Keywords: plasmin, plasminogen, malignant tumors of ovaries

Интерес к изучению протеолитических 
ферментов при злокачественных новообра-
зованиях не ослабевает на протяжении по-
следних десятилетий. Обусловлено это все 
новыми научными доказательствами их раз-
нопланового влияния на физиологические 
и патологические процессы в организме. 
Ферментативные протеолитические каскады 
принимают активное участие в череде собы-
тий, происходящих как в раннем эмбриоге-
незе, так и сопровождающих последующую 
жизнь человека. В последние годы повышен-
ное внимание привлекает физиологический 
каскад плазминоген – плазмин, рассматрива-
емый длительный период как основная си-
стема регуляции фибринолиза. Вместе с тем 
доказано, что эта система вовлечена в регу-
ляцию внеклеточного протеолиза, регулируя 
оборот компонентов внеклеточного матрик-
са [9, 10]. Плазмин, образованный из плазми-
ногена с помощью урокиназы, расщепляет 
основные компоненты базальной мембраны, 
активирует латентные трансформирующие 

факторы роста. Активаторы плазминогена 
играют ключевую роль в стимуляции обра-
зования ассоциированных с опухолью про-
теиназ [3]. Т.е. компоненты системы фибри-
нолиза можно рассматривать как надежные 
маркеры процессов, происходящих в злока-
чественной опухоли на различных этапах ее 
роста и гибели.

Надежды, связанные с большой инфор-
мативной ценностью определения компо-
нентов системы активации плазминогена 
в опухолях и крови онкологических боль-
ных, в значительной степени оправдались. 
Для рака молочной железы в настоящее 
время активность урокиназного активатора 
плазминогена является самым достовер-
ным фактором прогноза, независимым от 
традиционных факторов для этой болезни. 
Высокие уровни активности урокиназного 
активатора плазминогена коррелировали 
с неблагоприятным прогнозом у больных 
раком желудка, раком прямой кишки, раком 
мочевого пузыря, яичников, простаты [8]. 
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Были изучены образцы ткани: злокачественных 
опухолей яичников без лечения – цистаденокарци-
номы (35 больных III стадии), контралатеральных 
непораженных (20 больных) и морфологически не-
измененных яичников, удаленных во время операции 
по поводу миомы матки – условно интактные (18 па-
циенток). Во всех случаях была раздельно изучена 
ткань левого и правого яичников. Медиана возраста 
составила 56,5 ± 2,6 лет. Все женщины находились 
в пери- и различных сроках менопаузы. Во всех слу-
чаях получено письменное добровольное информи-
рованное согласие больных на использование матери-
ала для научных исследований. В 10 % цитозольных 
фракциях, приготовленных на 0,1 М калий-фосфат-
ном буфере рН 7,4, содержащем 0,1 % Твин-20 и 1 % 
БСА, определяли: активность плазмина (П) методом 
ИФА (Technoclone, США) и плазминогена (ПГ) спек-
трофотометрическим методом (ACTICHROME PLG, 
США). Статистический анализ результатов прово-
дили с помощью пакета Statistica (версия 8). Оцен-
ка достоверности произведена с использованием 

t-критерия Стьюдента. Уровень Р < 0,05 принимали 
как значимый.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Изучение в ткани условно интактных 
яичников уровня плазминогена и плазмина 
показало, что между показателями в левом 
и правом яичниках женщин, находящихся 
в менопаузе, достоверных различий не от-
мечено, хотя имела место тенденция к уве-
личению значений как плазминогена, так 
и плазмина в ткани левой гонады (табл. 1). 

В ткани злокачественных опухолей яич-
ников обнаружены серьезные нарушения 
в функционировании системы плазмино-
ген-плазмин с выраженной зависимостью 
от латерализации. Эти нарушения выража-
лись в изменении уровней плазминогена 
и плазмина в ткани правого и левого яични-
ков (табл. 1).

Таблица 1
Показатели фибринолитической системы в ткани яичников

Образцы ткани Плазминоген, мкМ/г ткани Плазмин, мкМ/г ткани
левый правый левый правый

Интактные яичники 5,2 ± 0,3 4,3 ± 0,3 2,0 ± 0,15 1,6 ± 0,2
Злокачественные опухоли правого яичника 1,8 ± 0,11 1,9 ± 0,21 5,2 ± 0,41 18,5 ± 1,21

Злокачественные опухоли левого яичника 0,25 ± 0,011 0,25 ± 0,011 10,8 ± 1,91 7,5 ± 0,81

Злокачественные опухоли при двусторон-
нем поражении яичников 0,9 ± 0,11 0,5 ± 0,021 5,9 ± 0,31 33,4 ± 2,41

П р и м е ч а н и е :  1 – отличие от условно интактного яичника (р < 0,05). Жирным шрифтом 
выделены показания в контралатеральном яичнике.

Так, при двустороннем раке яичников 
уровень плазминогена в обеих гонадах был 
снижен относительно ткани условно интакт-
ных яичников: в левом – в 5,8 раза, в правом – 
в 8,6 раза. Причем при двустороннем раке 
в ткани злокачественной опухоли, поражаю-
щей левый яичник, уровень плазминогена был 
в 1,8 раза больше, чем в ткани злокачествен-
ной опухоли правого. В отличие от этого при 
односторонних раках уровень плазминогена 
в обеих гонадах (пораженной и контралате-
ральной) был одинаков, однако его величина 
зависела от стороны поражения: при право-
стороннем процессе содержание плазмино-
гена в обоих яичниках была в 7,4 раза выше, 
чем при левостороннем раке. Относительно 
нормативных показателей уровень плазмино-
гена в злокачественной опухоли при право-
стороннем раке был снижен в 2,3 раза, а при 
левостороннем – в 20,8 раза (табл. 1).

Уровень плазмина в ткани злокачествен-
ной опухоли при двустороннем раке пре-
восходил нормативные показатели: в левом 
яичнике – в 2,6 раза, в правом – 20,9 раза. 
При одностороннем поражении яичников 

уровень плазмина в злокачественной опу-
холи был повышен относительно показа-
телей в условно интактных яичниках: при 
правостороннем раке – в 11,6 раза, при ле-
востороннем – в 5,4 раза. Интересно, что 
при левостороннем процессе показатели 
активности плазмина в пораженном и кон-
тралатеральном яичниках достоверно не от-
личались друг от друга. При правосторон-
нем злокачественном процессе активность 
плазмина в контралатеральном (левом) 
яичнике была в 2,6 раза выше, чем в левом 
интактном яичнике, но в 3,6 раза ниже, чем 
в правом пораженном опухолью. При дву-
стороннем процессе активность плазмина 
в опухоли из правого яичника превосходила 
аналогичный показатель в опухоли из лево-
го яичника в 5,7 раза. При этом активность 
плазмина в левом пораженном яичнике 
была соизмеримой с его активностью в ле-
вом (контралатеральном) яичнике при пра-
востороннем раке и практически в 2 раза 
оказалась ниже, чем в ткани злокачествен-
ной опухоли левого яичника при левосто-
роннем поражении (табл. 1). 
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При оценке функционирования системы 
плазминоген-плазмин помимо абсолютных 

значений ее компонентов не менее важной 
величиной является их соотношение (табл. 2). 

Таблица 2
Значения коэффициента плазминоген/плазмин в ткани яичников

Образцы ткани Коэффициент соотношения плазминоген/плазмин
Левый яичник Правый яичник

Интактные яичники 2,6 ± 0,3 2,7 ± 0,3
Злокачественные опухоли правого яичника 0,35 ± 0,021 0,1 ± 0,011

Злокачественные опухоли левого яичника 0,02 ± 0,0011 0,03 ± 0,0021

Злокачественные опухоли при двустороннем 
поражении яичников 0,15 ± 0,021 0,015 ± 0,0011

П р и м е ч а н и е :  1 – отличие от условно интактного яичника (р < 0,05). Жирным шрифтом 
выделены показания в контралатеральном яичнике.

Коэффициенты соотношения плазми-
ногена и плазмина (ПГ/П) в ткани злока-
чественной опухоли яичников были значи-
тельно снижены: в ткани злокачественной 
опухоли при правостороннем раке – в 27 раз, 
при левостороннем раке – в 130 раз, при 
двустороннем процессе – в 180 и 17,3 раза 
в правом и левом яичниках соответственно. 
Такой резкий сдвиг коэффициентов соотно-
шения плазминогена и плазмина указывал 
на активный процесс образования послед-
него из предшественника, что свидетель-
ствует о серьезных изменениях метаболиз-
ма в опухолевой ткани, обеспечивающих 
большой спектр биологических процессов, 
направленных на активную пролиферацию.

Не подлежит сомнению, что опухоле-
вый рост является ангиогенеззависимым 
процессом и находится под контролем ми-
крососудистого эндотелия [13]. Считается, 
что уровень и соотношение экспрессии раз-
личных компонентов системы активации 
плазминогена в опухолевой ткани может 
служить показателем метастатической, 
инвазивной активности опухоли, а также 
активности неоваскуляризации опухолево-
го узла, являясь биологически значимым 
фактором прогноза при различных ново-
образованиях [1, 5, 6, 7, 11, 12]. Централь-
ную роль в активации системы плазмино-
ген-плазмин на поверхности клетки играет 
активатор плазминогена урокиназного типа 
(uPA), которая имеет специфический вы-
сокоаффинный рецептор во многих типах 
клеток, включая опухолевые и эндотели-
альные клетки сосудов, а также моноциты 
и нейтрофилы, что указывает на ее важную 
физиологическую роль. Образовавшийся 
под действием uPA плазмин, во-первых, 
разрушает компоненты опухолевой стромы, 
активирует металлопротеазы, в частности, 
коллагеназу IV, расщепляющую компонен-
ты базальной мембраны, что и способству-
ет инвазии опухолей. Во-вторых, активиру-

ет латентный трансформирующий фактор 
роста β и другие изоформы VEGF, в том 
числе, сосудисто-эндотелиальный фактор 
и высвобождает основной фактор роста фи-
бробластов [9]. 

Ткань яичника и асцитическая жидкость 
у больных раком яичника проявляют вы-
раженную ангиогенную активность [4, 14]. 
Подтверждением роли ангиогенных факторов 
в генезе опухолевого роста может служить 
факт нормализации их уровня после удаления 
злокачественной опухоли яичника, а увеличе-
ние некоторых сывороточных ангиогенных 
факторов у больных с подтвержденным ра-
ком яичника имеет место даже в случае от-
сутствия увеличения концентрации сыворо-
точного онкомаркера СА-125 [15].

Анализируя с указанных позиций полу-
ченные нами результаты, можно констати-
ровать, что ткань злокачественной опухоли 
яичников характеризуется нарушениями 
в системе плазминоген-плазмин, связанны-
ми с активацией активаторов плазминогена, 
что приводит к снижению его уровня в силу 
повышенного образования плазмина. Осо-
бое внимание привлекает тот факт, что кон-
тралатеральный яичник, не имеющий мор-
фологических признаков злокачественного 
перерождения, имеет такие же нарушения 
в системе плазминоген-плазмин, как и в тка-
ни пораженного злокачественной опухолью 
яичника. В этой связи большой интерес для 
нас представляют исследования цитозоль-
ной концентрации uPA, полученные при 
изучении ткани яичников больных раком 
и доброкачественными новообразованиями 
яичников [2]. Было показано, что среднее 
содержание uPA в цитозолях постепенно 
увеличивалось при переходе от нормально-
го яичника к доброкачественным, погранич-
ным и, наконец, злокачественным опухолям. 
Содержание uPA во втором яичнике боль-
ных раком было несколько ниже, чем в пер-
вичной опухоли, однако оно достоверно 
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превышало содержание uPA в интактном от 
опухолевого процесса яичнике. 

Что касается обнаруженного нами бо-
лее значимого повышение уровня плазмина 
именно в правом яичнике при правосто-
роннем и двустороннем злокачественном 
процессе, причину этого феномена пока 
достоверно объяснить не представляется 
возможным. На первый взгляд, может по-
казаться, что правый и левый яичник абсо-
лютно ничем не отличаются. Вместе с тем 
правый яичник обычно имеет большие 
размеры, массу и более развитую лимфа-
тическую систему. Кроме того, известно, 
что кровоснабжение правого яичника осу-
ществляется иначе, чем левого. К правому 
яичнику отходит артерия прямо от аорты, 
а к левому от почечной артерии. Вполне 
вероятно, что различие кровотока влияет 
на обнаруженные особенности функциони-
рования яичников в условиях опухолевого 
поражения. Однако выявленные закономер-
ности можно будет объяснить после более 
углубленного изучения этого вопроса. 
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В статье изложен опыт диагностики и лечения пороков аортального клапана у 109 пациентов 
в 2008–2013 годы. Преобладающий диагноз – стеноз аорты. Проводилась хирургическая коррекция порока 
аортального клапана в условиях искусственного кровообращения. Устанавливали ксеноаортальные биопро-
тезы СЕ и ксеноперикардиальные протезы СЕ Perimount и Perimount Magna. Цель: представить пятилетний 
опыт биопротезирования аортального клапана с использованием современных ксеноаортальных и ксенопе-
рикардиальных протезов Carpentier-Edwards (Edwards Lifesciences, г. Ирвин, шт. Калифорния). Результаты. 
Протезозависимых осложнений на раннем послеоперационном этапе наблюдения не отмечалось. Не отмече-
но статистически достоверного различия в градиентах давления между ксеноаортальными и ксеноперикар-
диальными протезами. Не было дисфункции протеза в раннем послеоперационном периоде. За пятилетний 
срок наблюдения за пациентами случаев биодеградации с кальцинацией, деформацией и нарушением функ-
ции протеза нами не выявлено. Госпитальная летальность составила 11 %. Выводы: 1) наиболее значимыми 
факторами риска госпитальной летальности при протезировании аортального клапана современными био-
логическими протезами являются выраженная сердечная недостаточность и полиорганная недостаточность; 
2) современные ксеноаортальные и ксеноперикардиальные биопротезы Carpentier Edwards в аортальной по-
зиции обеспечивают хорошую транспротезную гемодинамику и отсутствие протезозависимых осложнений 
на раннем послеоперационном этапе; 3) протезирование аортального клапана биологическими протезами 
в настоящее время, по нашим наблюдениям, является «операцией выбора».

Ключевые слова: сердце, аорта, биопротезирование, клапан, протез, хирургия

AORTIC VALVE REPLACEMENT WITH A BIOPROSTHESES
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2KazanStateMedical university, Kazan, email: rector@kgmu.kcn.ru

Experience of diagnostics and treatment of aortic defects of 242 patients are demonstrated in the article. 
2008–2013 years. Most common diagnosis – aortic stenosis. Surgical treatment of aortic valve defects with 
cardiopulmonary bypass was done. Bioprostheses СЕ and xenopericardial prostheses СЕ Perimount and Perimount 
Magna were installed. Aim: report and study of 5 years of experience of prosthetics of aortic valve with usage 
of present-day xenoaortic and xenopericardial prostheses Carpentier-Edwards (Edwards Lifesciences, Irvine, 
California), which had been used since 2008 г. Results. Were no prosthesis-associated complications in early 
outcomes after surgery. Were no statistically signifi cant difference between pressure gradients between xenoaortic 
and xenopericardial prostheses. Were no dysfunction of prostheses in postoperative period. Was no any case of 
biodegradation, calcifi cation and deformation of prostheses during 5 years of observation. Hospital mortality was 
11 %. Conclusion: most important mortality factors after aortic valve replacement procedures with present-day 
biological prostheses are heart failure and multiorgan failure; present-day xenoaortic and xenopericardial aortal 
prostheses Carpentier Edwards can provide enough transprosthetic hemodynamics and allow to avoid prosthesis-
associated complications in early postoperative period; our opinion now is that aortal bioprosthetic procedures are 
«procedures of choice».

Keywords: heart, aorta, bioprosthesis, bypass, valve, prosthesis, surgery

Впервые имплантация ксеноаортально-
го клапана была проведена в Университете 
Британской Колумбии в 1981 г., а имплан-
тация ксеноперикардиального в Универ-
ситете Франсуа Рабле в 1984 г. Основные 
публикации относительно данных двух ви-
дов протезов были получены из этих двух 
центров. Клинические показатели были 
превосходными для протезов обоих типов, 
устанавливаемых в положении аорталь-
ного клапана. Оба протеза содержат про-
волочный стент Elgiloy. Ксеноаортальный 
клапан является несоставным свиным кла-
паном, обработанным глутаральадегидом 
при давлении менее 2 мм рт.ст. Ксенопе-

рикардиальный клапан имеет 3 отдельные, 
рассчитанные компьютером створки, об-
работанные глутаральдегидом с фиксацией 
при нулевом давлении. Если первый клапан 
является супрааннулярным биопротезом, не 
содержащим каких-либо интрааннулярных 
компонентов, то второй содержит супраан-
нулярное сшивающее кольцо и интраанну-
лярный компонент.

Биологические протезы, получившие 
распространение в хирургии пороков серд-
ца еще в начале 70-х годов, по-прежнему 
востребованы в кардиохирургических 
клиниках благодаря улучшенным гидро-
динамическим характеристикам, низкой 
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тромбогенностью и возможностью отмены 
приема антикоагулянтов. Биологические 
протезы широко используются в отделе-
нии неотложной кардиохирургии НИИ СП 
им. Н.В. Склифосовского при протезирова-
нии аортального клапана у пациентов стар-
шей возрастной группы.

Цель: представить пятилетний опыт 
биопротезирования аортального клапана 
с использованием современных ксеноаор-
тальных и ксеноперикардиальных протезов 
Carpentier-Edwards (Edwards Lifesciences, 
г. Ирвин, шт. Калифорния).

Материалы и методы исследования
В отделении кардиохирургии вспомогательного 

кровообращения и трансплантации сердца НИИ СП 
им. Н.В. Склифосовского за период с марта 2008 г. 
по июль 2010 г. были прооперированы 109 паци-
ентов с пороком аортального клапана. Доминиру-
ющим диагнозом был аортальный стеноз у 84,4 % 
пациентов. Половой состав: мужчин – 51 (46,8 %), 
женщин – 58 (53,2 %). Средний возраст составил 
66,5 ± 8,2 года. Большая часть пациентов относилась 
к старшей возрастной группе от 60 до 83 лет – 95 че-
ловек, 1 пациентка была в возрасте 28 лет, планиру-
ющая беременность в ближайшие сроки после опе-
рации, и 1 пациентка 32 лет, пожелавшая получить 
бесшумный протез. Большинство пациентов (94,5 %) 
имели правильный ритм сердца и относились 
к III–IV ФК по NYHA до операции. Хирургическая 
коррекция порока аортального клапана выполнялась 
в условиях ИК с использованием фармакохолодо-
вой кардиоплегии. Защиту миокарда осуществляли 
с введением раствора «Кустодиол» в коронарный 
синус. Температура охлаждения в среднем состави-
ла 32,1 °С (от 16,3 до 35,5 °С). Доступ к сердцу осу-
ществлялся путем срединной стернотомии. После 
ссечения клапана проводилась очистка фиброзного 
кольца от остатков кальция и имплантация устрой-
ства в супрааннулярное положение с использовани-
ем П-образных швов 2-0 Ethibond (Ethicon, г. Брюс-
сель, Бельгия). Наиболее частыми сопутствующими 
вмешательствами были: шунтирование коронарных 
артерий – 22 (20,2 %), протезирование митрального 
клапана – 20 (18,3 %), пластика или протезирование 
трикуспидального клапана – 25 (22,9 %), супракоро-
нарное протезирование восходящей аорты (ВА) или 
пластика и экзопротезирование ВА – 18 (16,5 %), 
стентирование коронарных артерий – 14 (12,8 %). 
В ряде случаев операции проводили по программе 
«none-stop». В одном случае выполнили «расточ-
ку» фиброзного кольца. У 39 (35,8 %) пациентов 
были использованы ксеноаортальные биопротезы 
СЕ и у 70 (64,2 %) – ксеноперикардиальные проте-
зы СЕ Perimount и Perimount Magna. Последнюю из 
указанных моделей использовали при малом корне 
аорты и необходимости имплантации протеза диа-
метром 19 мм – 9 (8,3 %) случаев. Длительность ис-
кусственного кровообращения составила в среднем 
130,9 ± 48,7 минут (от 51 до 327 минут), время ин-
траоперационной ишемии миокарда 91,2 ± 33,2 ми-
нут (от 44 до 227 минут). В 69 (63,3 %) случаях 
к окончанию операции восстановление синусового 
ритма с достаточной ЧСС произошло без необходи-
мости в использовании временного ЭКС. С целью 

определения гемодинамических характеристик ра-
боты клапана в послеоперационном периоде всем 
пациентам выполняли ЭХОКГ.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Наиболее часто встречающимися в ран-
нем послеоперационном периоде осложне-
ниями были нарушения ритма, сердечная 
недостаточность, гидроторакс. Протез-за-
висимых осложнений в раннем послеопера-
ционном периоде не отмечалось.

Госпитальная летальность составила 
11 %. Из них в 5 (42 %) случаях была выпол-
нена установка протезов размером 19 мм 
(СЕ Perimount-Magna) и в 7 (58 %) случа-
ях – протезов бòльшего размера (СЕ, CE 
Perimount). Время искусственного крово-
обращения и пережатия аорты в этой груп-
пе превышало соответствующие средние 
значения в основной группе. В структуре 
причин летальности преобладала полиор-
ганная недостаточность – 7 (58 %) случаев, 
немного реже отмечали сердечную недоста-
точность – 5 (41,7 %) случаев.

У всех пациентов перед выпиской не 
было отмечено регургитации на протезе 
по ЭхоКГ, среднее значение пикового си-
столического градиента давления на про-
тезах диаметром 23, 21 и 19 мм составило 
20,81 ± 6,2; 21,1 ± 9,7 и 26 ± 16,6 мм рт.ст. 
соответственно. Статистически достовер-
ного различия в градиентах давления меж-
ду ксеноаортальными и ксеноперикарди-
альными протезами не выявлено. Случаев 
дисфункции протезов в раннем послеопе-
рационном периоде отмечено не было. Все 
пациенты первые 3–4 месяца получали ан-
тикоагулянты или дезагреганты с последу-
ющей отменой препаратов.

За пятилетний срок наблюдения за па-
циентами случаев биодеградации с кальци-
нацией, деформацией и нарушением функ-
ции протеза нами не выявлено.

Существуют определенные сомнения 
относительно гемодинамических показа-
телей протезов сердечных клапанов мало-
го размера – считается, что имеют место 
устойчивые послеоперационные градиен-
ты и ограниченное снижение гипертрофии 
левого желудочка [1]. Во избежание по-
тенциального риска несовместимости па-
циент-протез одной из целей протезирова-
ния аортального клапана должна являться 
имплантация протеза адекватного размера 
с определенными гемодинамическими ха-
рактеристиками [2]. Большая часть приме-
няемых в настоящее время механических 
и биологических протезов малого размера 
приводит, однако, к развитию значительных 
градиентов давления [3, 4, 5, 6]. Пациент, 
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таким образом, обычно покидает больни-
цу с остаточным послеоперационным аор-
тальным стенозом, который может влиять 
на клиническое улучшение и долгосрочную 
выживаемость [7, 8].

Наиболее часто протезированию аор-
тального клапана подвергаются пациенты 
пожилого возраста, имеющие аортальный 
стеноз и небольшой диаметр аорты. Дли-
тельный прием больными указанной воз-
растной группы антикоагулянтов зачастую 
противопоказан ввиду сложности контроля, 
что ограничивает применение у них меха-
нических протезов. В настоящее время био-
протезы считаются наилучшим выбором 
для проведения операции протезирования 
аортального клапана у пациентов 60 лет 
и старше. Учитывая невысокую частоту 
возникновения структурных нарушений 
протеза в данной возрастной группе [9], 
изделия наверняка переживут своих реци-
пиентов; другим преимуществом являет-
ся возможность избежать антикоагуляции 
в данной популяции, характеризующейся 
повышенной риском осложнений. Каркас-
ные биопротезы малого размера могут ха-
рактеризоваться неудовлетворительными 
гемодинамическими параметрами, посколь-
ку были отмечены высокие трансклапанные 
градиенты и субоптимальная площадь от-
верстия, что особенно актуально для про-
тезов размером 19 мм [10]. Бескаркасные 
свиные клапаны могут обеспечить лучшую 
альтернативу [11], однако, как правило, они 
требуют более длительного времени ише-
мии при установке и их имплантация может 
быть сложнее, особенно при обызвествлен-
ном корне аорты, что нередко встреча-
ется у пожилых пациентов с пороком 
аортального клапана. 

Анализ показал, что использование ма-
лых протезов размером 19 мм не являлось 
фактором, повышающим риск летальности. 
Однако следует учитывать необходимость 
проведения расширения отверстия у неко-
торых пациентов данной группы с целью 
имплантации клапана размером 19–21 мм. 
Это характеризует чрезвычайно малые 
диаметры отверстия у пациентов, что мо-
жет привести к повышению риска ранней 
смерти во время операции. После вмеша-
тельств по Nicks et al. (15) или Manougian 
and Seybold-Epting (16) для имплантации 
протеза большего размера можно произве-
сти расширение корня аорты. В то же время 
Sommers и David [12] установили что, по 
сравнению с изолированным протезиро-
ванием аортального клапана у пациентов 
среднего возраста при расширении аорталь-
ного отверстия лоскутом операционная ле-
тальность вдвое выше. Несмотря на то, что 

при расширении аортального отверстия по-
казатели госпитальной летальности были 
выше, исследователи рекомендуют исполь-
зовать данный метод для предотвраще-
ния несовместимости пациент-протез. Мы 
предполагаем, что за исключением чрез-
вычайно малых отверстий существенного 
преимущества в использовании метода рас-
ширения отверстия для пожилых пациен-
тов, показатели внутрибольничной смерт-
ности для которых могут быть даже выше, 
чем приводимые Sommers и David [12], не 
существует. При этом также отсутствует 
значительное преимущество в показателях 
промежуточного выживания и выживания 
без клапан-ассоциированных осложне-
ний. Наш опыт использования ксеноаор-
тальных биопротеов Carpentier-Edwards 
и наши предварительные результаты на 
ограниченном числе пациентов показали, 
что указанные протезы обеспечивают кли-
ническое улучшение и значительное сни-
жение все еще остающейся выше границ 
нормы массы левого желудочка. Настоящее 
исследование имеет определенные ограни-
чения, преимущественно обусловленные 
малым числом пациентов и коротким сро-
ком последующих эхокардиографических 
наблюдений. Однако удовлетворительные 
результаты, полученные на ранних стадиях 
и показывающие хорошие гемодинамиче-
ские показатели, вдохновляют нас поверить 
в возможность дальнейших улучшений по-
казателей при долгосрочном наблюдении 
у пациентов с имплантированным биопро-
тезом Carpentier-Edwards Perimount.

В предыдущих работах указывалось, что 
биопротезы Carpentier- Edwards Perimount 
характеризуются долгим сроком службы 
и отсутствием структурного разрушения 
[13,14]. Такие наблюдения вкупе с резуль-
татами настоящего исследования подтверж-
дают возможность использования биопро-
тезов в качестве подходящего варианта при 
выборе протеза аортального клапана для 
пациентов пожилого возраста с малым диа-
метром аортального отверстия.

Выводы
1. Наиболее значимыми фактора-

ми риска госпитальной летальности при 
протезировании аортального клапана со-
временными биологическими протезами 
являются выраженная сердечная недоста-
точность и полиорганная недостаточность. 

2. Современные ксеноаортальные и ксе-
ноперикардиальные биопротезы Carpentier 
Edwards в аортальной позиции обеспечива-
ют хорошую транпротезную гемодинамику 
и отсутствие протезозависимых осложне-
ний на раннем послеоперационном этапе.
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3. В настоящее время протезирование 
аортального клапана биологическими про-
тезами по нашим наблюдениям является 
«операцией выбора».
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 УДК 612.112.95:612.4:612.621.31:611.018.74
СЕКРЕТОРНО-СИНТЕТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ МОНОЦИТОВ/

МАКРОФАГОВ И ЭКСПРЕССИЯ РЕЦЕПТОРОВ 
К ПОЛОВЫМ ГОРМОНАМ В ЭНДОМЕТРИИ

Храмова И.А., Слюсарева Е.Е., Каредина В.С.
ГБОУ ВПО «Тихоокеанский государственный медицинский университет» Минздрава России, 

Владивосток, e-mail: mail@vgmu.ru

Исследованы уровни синтеза и секреции лизоцима моноцитами крови и перитонеальными макрофага-
ми, стабильность лизосомных мембран этих клеток у 63-х женщин с разной степенью экспрессии рецепто-
ров к половым гормонам на клетках эндометрия. Выявлено, что сильная экспрессия рецепторов к эстрадиолу 
в пролиферативную фазу маточного цикла сопровождается лабилизацией лизосомных мембран моноцитов/
макрофагов, увеличением секреции клеточного лизоцима при снижении его синтеза. Напротив, сильная экс-
прессия рецепторов к прогестерону в секреторную фазу маточного цикла ведет к стабилизации лизосомных 
мембран этих клеток, снижению секреции и увеличению синтеза лизоцима в них. Происходящие изменения 
в моноцитах крови и перитонеальных макрофагах определяют процесс их активации и степень возможного 
участия в реализации репродуктивной функции женщины за счет эффекторного действия клеток и их лизо-
сомных ферментов.

Ключевые слова: макрофаги, лизоцим, экспрессия рецепторов, эндометрий

SECRETORY-SYNTHETIC KINESIS OF MONOCYTES/MACROPHAGES
AND RECEPTOR-EXPRESSING TO THE REPRODUCTIVE 

HORMONES IN THE ENDOMETRIUM
Khramova I.A., Slusareva E.E., Karedina V.S.

Pacifi c State Medical University, Vladivostok, e-mail: mail@vgmu.ru

The rate of lysozyme fusion and secretion by blood monocytes and peritoneal macrophages, the stability of 
lysosome membranes of these cells of 63 women with different rate of receptor-expressing to the reproductive 
hormones on the endometrium cells were investigated. It was educed that strong receptor-expression towards the 
estradiol at the proliferating stage of the fallopian cycle is accompanied by the labialization of monocyte’s lysosome 
membranes and peritoneal macrophages, enhancement of the secretion of the intercellular lysozyme and decrease 
of its fusion. In fact, strong receptor-expression towards the progesterone at the proliferating stage of the fallopian 
cycle results in the stabilization of the lysosome membranes of these cells, decrease of fusion in it and increase 
of lysozyme secretion. The occurring changes in the blood monocytes and peritoneal macrophages determine the 
process of their labialization and the rate of the possible performance during the implementation of the reproductive 
function of woman by means of the cell effector activity and their lysozyme enzyme. 

Keywords: macrophages, lysosome, receptor-expression, endometrium

Важной составляющей здоровья жен-
щины является нормальное функциониро-
вание ее репродуктивной системы. К со-
жалению, число бесплодных браков не 
имеет тенденции к снижению. В настоящее 
время установлено, что решающую роль 
в имплантации играет количество функци-
онально полноценных рецепторов ткани эн-
дометрия к соответствующим стероидным 
гормонам [5]. При этом эстрадиол повы-
шает концентрацию рецепторов эстрадиола 
(РЭ) и прогестерона (РП) в цитолизе клеток, 
а прогестерон её снижает. В ходе нормаль-
ного менструального цикла имеются широ-
кие индивидуальные колебания содержания 
РЭ и РП в эндометрии. Максимальное ко-
личество РЭ и РП в эндометрии отмечает-
ся в овуляторный период, а в секреторную 
фазу их количество уменьшается [7, 8].

Патология синтеза рецепторов в матке 
может происходить под влиянием измене-
ния количества и соотношения половых 
гормонов, поражения патологическим

процессом матки, дисбаланса других гор-
монов [14].

Нарушение экспрессии рецепторов 
стероидных гормонов является ведущим 
в формировании гиперпластических про-
цессов эндометрия и миомы матки. От 
состояния рецепторного аппарата матки 
и уровня сывороточных гормонов зависит 
также эффект от применяемой гормональ-
ной терапии вплоть до полной нечувстви-
тельности к ней.

Эстрогены и прогестерон обладают спо-
собностью взаимодействовать и с клетками 
системы макрофагов за счет присутствую-
щих на их плазматической мембране рецеп-
торов к стероидным гормонам [13].

Активация макрофагальных клеток со-
провождается усилением экспрессии кле-
точных рецепторов [1, 4, 10]. В клетках при 
этом увеличивается количество первичных 
и вторичных лизосом, повышается актив-
ность лизосомных ферментов, изменяется 
стабильность лизосомных мембран [9].
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Цель работы – определить процесс ак-
тивации моноцитов крови и перитонеаль-
ных макрофагов по уровню синтеза и секре-
ции ими лизосомного фермента лизоцима, 
показателю стабильности лизосомных мем-
бран этих клеток у женщин с разной степе-
нью экспрессии эстрогеновых и прогесте-
роновых рецепторов на клетках эндометрия 
в разные фазы маточного цикла.

Материалы и методы исследования
Исследованы моноциты крови и перитонеальные 

макрофаги у 63-х женщин репродуктивного возраста 
(30,5 ± 2,5 года), находившихся на лечении в КГБУЗ 
«Владивостокская клиническая больница № 1» 
и КГБУЗ «Владивостокский клинический родильный 
дом № 3» с трубно-перитонеальной формой беспло-
дия. Всем женщинам с диагностической целью про-
ведены гистероскопия и выскабливание полости матки 
на 10-й или 21-й день менструального цикла в зависи-
мости от времени поступления в стационар. Фаза ма-
точного цикла определялась после гистологического 
исследования препарата в КГБУЗ «Владивостокское 
патологоанатомическое бюро». На все обследования 
пациентками получено информированное согласие.

По данным результатов гистологического иссле-
дования женщины разделены на две группы: паци-
ентки, у которых эндометрий находился в фазе про-
лиферации (первая группа – 31 женщина) и в фазе 
секреции (вторая группа – 32 женщины). Выделение 
моноцитов крови проводилось на градиенте плотно-
сти фиколл-верографина центрифугированием крови 
в течение 30 минут при 400 G с последующим от-
сасыванием микропипеткой кольца градиента [11]. 
Клетки прикреплялись к поверхности стекла в тече-
ние 60 минут при температуре 37 °С. Перитонеальные 
макрофаги получали из суспензии, взятой методом 
пункций заднего влагалищного свода в день проводи-
мой гистероскопии, также выделяли прикреплением 
клеток к поверхности стекла.

Концентрацию клеток считали в камере Горя-
ева и доводили стерильным физиологическим рас-
твором до 6∙106 кл /мл. Определение стабильности 
лизосомных мембран моноцитов крови и перитоне-
альных макрофагов с расчетом показателя стабиль-
ности (ПСЛМ) проводили методом культивирования 
выделенных клеток в среде 199 с добавлением 0,5 % 
стерильного L-глутамина и 2,5 % смешанной челове-
ческой сыворотки, прогретой в течение 30 мин при 
56 °С в течение 12–15 часов при 37 °С. Микрометодом 
проводили определение секретированного лизоцима 
(Lсекр), а после 4-6-кратного замораживания-оттаи-
вания культивируемых клеток – общего лизоцима 
(Lобщ = Lсекретированный + Lвнутриклеточный) [3]. На основании 
полученных результатов секретированного и об-
щего лизоцима высчитывали ПСЛМ по формуле 
ПСЛМ = Lсекр/Lобщ∙100 %. Повышение ПСЛМ выше 
оптимального значения (53–58 %) расценивалось 
как лабилизация лизосомных мембран, снижение 
этого показателя – как стабилизация мембран. По 
результатам оценки разницы Lобщ после и до культи-
вирования определяли количество синтезированного 
лизоцима (Lсинт) [12].

Определение экспрессии рецепторов к эстроге-
нам и прогестерону проводили иммуногистохими-
ческим методом с использованием моноклональных 

антител (Dako, США) [2]. Производилась заливка 
фиксированных кусочков ткани эндометрия в па-
рафин и делались тонкие срезы толщиной 4–5 мкм 
с помещением их по 3–4 образца на предметные стек-
ла, покрытые поли-L-лизином. Выявление тканевых 
антигенов проводили авидин-биотиновым методом, 
в котором биотилированные вторичные антитела вза-
имодействуют с соответствующими молекулами пе-
роксидазно-конъюгированного стрептавидина.

Нагревали стекла со срезами, после чего гисто-
логические препараты обрабатывали первичными 
иммунными сыворотками, содержащими мышиные 
моноклональные антитела соответственно к рецеп-
торам эстрогенов (Э) и прогестерону (П). На каждом 
стекле 1 срез (контрольный) обрабатывали неим-
мунной мышиной сывороткой («Dako», USA). В ка-
честве вторичных сывороток использовали антимы-
шиные биотилированные антитела козы (ИМТЕК, 
Россия) в концентрации 1:100 и конъюгированную со 
стрептовидином полипероксидазу (ИМТЕК, Россия) 
в концентрации 1:100. Анализ окрашенных перокси-
дазным методом ядер производили при увеличении 
объектива х40. Среднюю интенсивность иммуноги-
стохимической реакции оценивали по 4-бальной шка-
ле на 100 клеток: 0 – отсутствие реакции, 1 – слабая 
реакция, 2 – умеренная реакция, 3 – сильная реакция

Статистическую обработку результатов исследо-
вания проводили с использованием пакета программ 
«Statistica 6» с применением стандартных методов ва-
риационной статистики и критерия Манна‒Уитни для 
оценки статистически значимых различий. Различие 
считалось достоверным при р < 0,05 [6].

Результаты исследования 
и их обсуждение

Проведенное исследование показало, что 
экспрессия рецепторов к эстрадиолу и про-
гестерону на клетках эндометрия в разные 
фазы маточного цикла сопряжена с колеба-
нием секреторно-синтетической активности 
моноцитов крови и перитонеальных макро-
фагов, а также показателем стабильности 
лизосомных мембран этих клеток.

В фазу пролиферации преобладает 
эстрадиол, и его действие ведет к нарас-
танию синтеза и экспрессии рецепто-
ров к данному гормону [2]. Как видно из 
табл. 1, сильная экспрессия рецепторов на 
клетках эндометрия к данному гормону со-
провождается лабилизацией лизосомных 
мембран моноцитов крови и перитонеаль-
ных макрофагов, в то время как слабая экс-
прессия рецепторов к эстрадиолу приводит 
к стабилизации лизосомных мембран этих 
клеток и снижению ПСЛМ (p < 0,001).

Соответственно секреторная активность 
моноцитов крови и перитонеальных макро-
фагов у женщин с сильной экспрессией ре-
цепторов к эстрадиолу на клетках эндоме-
трия наиболее высокая, что видно из табл. 2 
(p < 0,001 – достоверное различие Lсекр моно-
цитов/макрофагов женщин с сильной и уме-
ренной экспрессией рецепторов к эстрадио-
лу на клетках эндометрия с женщинами со 
слабой экспрессией рецепторов).
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Таблица 1
Показатель стабильности лизосомных мембран моноцитов крови и перитонеальных 

макрофагов у женщин с разным уровнем экспрессии рецепторов к эстрадиолу 
в пролиферативную фазу маточного цикла

Группы сравнения n ПСЛМ в % моноцитов 
(M ± m)

ПСЛМ в % макрофагов 
(M ± m)

Женщины со слабой экспрессией ре-
цепторов 10 p¹ 45,7 ± 1,8 55,7 ± 1,0

Женщины с умеренной экспрессией 
рецепторов 11 p² 55,6 ± 2,0

p1-p2
59,9 ± 1,2
p1-p2

Женщины с сильной экспрессией ре-
цепторов 10 p³ 63,4 ± 1,7

p1-p3
66,7 ± 1,9
p1-p3

П р и м е ч а н и я :  (достоверность различия между сравниваемыми группами): 
 – различие значимо p < 0,01;
 – различие значимо.

Таблица 2
Уровень секреции лизоцима моноцитами крови и перитонеальными макрофагами 

у женщин с разным уровнем экспрессии рецепторов к эстрадиолу 
в пролиферативную фазу маточного цикла

Группы сравнения n Lсекр мкг/мл моноцитов 
(M ± m)

Lсекр, мкг/мл макрофагов 
(M ± m)

Женщины со слабой экспрессией 
рецепторов 10 p¹ 0,65 ± 0,03 0,76 ± 0,020

Женщины с умеренной экспрессией 
рецепторов 11 p² 0,78 ± 0,02

p1-p2 0,94 ± 0,018 p1-p2

Женщины с сильной экспрессией 
рецепторов 10 p³ 0,97 ± 0,07

p1-p3
1,30 ± 0,120

p1-p3

П р и м е ч а н и я :  (достоверность различия между сравниваемыми группами)
 – различие значимо p < 0,001.

Таблица 3
Уровень синтеза лизоцима (Lсинт) моноцитами крови и перитонеальными макрофагами 

у женщин с разным уровнем экспрессии рецепторов к эстрадиолу 
в пролиферативную фазу маточного цикла

Группы сравнения n Lсинт, мкг/мл моноцитов 
(M ± m)

Lсинт, мкг/мл макрофагов 
(M ± m)

Женщины со слабой экспрессией 
рецепторов 10 p¹ 0,49 ± 0,015 0,76 ± 0,02

Женщины с умеренной экспрессией 
рецепторов 11 p² 0,43 ± 0,012

p1-p2
0,7 ± 0,01
p1-p2

Женщины с сильной экспрессией 
рецепторов 10 p³ 0,4 ± 0,025

p1-p3
0,69 ± 0,01
p1-p3

П р и м е ч а н и я :  (достоверность различия между сравниваемыми группами)
 – различие значимо p < 0,01;
 – различие значимо p < 0,001.

Синтез лизоцима моноцитами/макрофа-
гами находится в обратной зависимости от 
уровня экспрессии рецепторов на клетках 
эндометрия к эстрадиолу, и, очевидно, от 
содержания эстрадиола (p < 0,001).

В секреторную фазу маточного цикла, 
развивающуюся после овуляции и образо-

вания желтого тела, закономерным образом 
происходит подъем содержания прогесте-
рона и спад уровня эстрадиола. При этом 
наступает резкое снижение экспрессии ре-
цепторов на клетках эндометрия к эстра-
диолу и длительная экспрессия рецепторов 
к прогестерону [2].
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Таблица 4
Показатель стабильности лизосомных мембран моноцитов крови и перитонеальных 
макрофагов у женщин с разным уровнем экспрессии рецепторов к прогестерону 

в секреторную фазу маточного цикла

Группы сравнения n ПСЛМ в % моноцитов 
(M ± m)

ПСЛМ в % макрофагов 
(M ± m)

Женщины со слабой экспрессией 
рецепторов 11 p¹ 56,7 ± 1,1 63,7 ± 1,3

Женщины с умеренной экспрессией 
рецепторов 10 p² 55,6 ± 1,9

p1-p2
59,9 ± 2,4

p1-p2
Женщины с сильной экспрессией 
рецепторов 11 p³ 45,4 ± 2,5

p1-p3
49,7 ± 1,8
p1-p3

П р и м е ч а н и я :  (достоверность различия между сравниваемыми группами)
 – различие незначимо p > 0,05;
 – различие значимо p < 0,001.

Из табл. 4 видно, что при слабой и уме-
ренной экспрессии рецепторов на клетках 
эндометрия к прогестерону наблюдается 
практически одинаковое значение ПСЛМ 
как моноцитов, так и макрофагов с незна-
чительным преобладанием его в группе 
женщин со слабой экспрессией рецепторов 
(p > 0,05). С усилением экспрессии рецеп-
торов к прогестерону происходит значи-
тельное снижение ПСЛМ макрофагальных 
клеток (p < 0,001), свидетельствуя о про-
исходящей стабилизации их лизосомных 
мембран.

Секреторная активность моноцитов/
макрофагов в группе женщин со слабой 
экспрессией рецепторов к прогестерону на 

клетках эндометрия повышена, особенно 
у перитонеальных макрофагов (p < 0,01) по 
сравнению с ее значением у женщин с уме-
ренной экспрессией рецепторов к гормону. 
При сильной экспрессии рецепторов к про-
гестерону наблюдается снижение секреции 
лизоцима в моноцитах крови и перитоне-
альных макрофагах (p < 0,001). Это может 
быть связано с прямым возрастающим дей-
ствием прогестерона на клетки системы ма-
крофагов или опосредованным за счет вари-
ации числа рецепторов к гормону. Вполне 
вероятно, параллельно количественному 
изменению рецепторов на клетках эндоме-
трия может происходить их изменение на 
мембранах макрофагальных клеток.

Таблица 5
Уровень синтеза лизоцима (Lсинт) моноцитами крови и перитонеальными макрофагами 

у женщин с разным уровнем экспрессии рецепторов к прогестерону 
в секреторную фазу маточного цикла

Группы сравнения n Lсинт, мкг/мл моноцитов 
(M ± m)

Lсинт, мкг/мл макрофагов 
(M ± m)

Женщины со слабой экспрессией 
рецепторов 11 p¹ 0,44 ± 0,012 0,71 ± 0,010

Женщины с умеренной экспрессией 
рецепторов 10 p² 0,47 ± 0,02

p1-p2
0,76 ± 0,01

p1-p2
Женщины с сильной экспрессией 
рецепторов 11 p³ 0,56 ± 0,024

p1-p3
0,84 ± 0,020

p1-p3

П р и м е ч а н и я :  (достоверность различия между сравниваемыми группами)
 – различие незначимо p > 0,05;
 – различие значимо p < 0,001.

Синтез лизоцима моноцитами/макро-
фагами также варьируется в секреторную 
фазу маточного цикла, что может быть так-
же связано с действием прогестерона опос-
редованно через рецепторы к гормону.

Из табл. 5 видно, что при сильной 
экспрессии рецепторов на клетках эн-

дометрия к прогестерону имеет место 
наибольший уровень синтеза лизоцима 
моноцитами крови и перитонеальными 
макрофагами (p < 0,001), при слабой экс-
прессии рецепторов к прогестерону на-
блюдается снижение синтеза лизоцима 
этими клетками.
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Заключение
Таким образом, исследование секретор-

но-синтетической активности моноцитов 
крови и перитонеальных макрофагов у жен-
щин в разные фазы менструального цикла 
выявило взаимосвязь процесса активации 
макрофагальных клеток с уровнем экспрес-
сии рецепторов на клетках эндометрия 
к эстрадиолу и прогестерону. Происходя-
щие при этом изменения в макрофагальных 
клетках определяют процесс их активации 
и степень возможного участия в реализации 
репродуктивной функции женщины за счет 
эффекторного действия клеток и их лизо-
сомных ферментов. Проведенное исследо-
вание позволяет рекомендовать в качестве 
альтернативного метода лечения женщинам 
с нарушенной экспрессией рецепторов на 
клетках эндометрия к стероидным гормонам 
иммунокоррегирующую терапию, воздей-
ствующую на макрофагальное звено. Она 
может использоваться как самостоятельно, 
так и вместе с гормональными препаратами.
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РОЛЬ ВЕГЕТАТИВНОГО СТАТУСА В ФОРМИРОВАНИИ 

ПРОГНОСТИЧЕСКОГО СТОМАТОЛОГИЧЕСКОГО 
НАСТРОЯ ПАЦИЕНТОВ

Чаплиева Е.М., Попова А.Н., Крайнов С.В., Старикова И.В., Попова К.А.
ГБОУ ВПО «Волгоградский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, Волгоград, 

e-mail: krajnosergej@yandex.ru, kseni4ka91@bk.ru

В статье рассматриваются актуальные проблемы эмоциональной нагрузки, возникающей на стоматоло-
гическом приеме; взаимодействия врача и пациента; индивидуального характера реакции пациента на сто-
матологическое вмешательство. Дается обоснование исключительной роли вегетативного статуса пациентов 
в формировании прогностического стоматологического настроя. Авторы провели комплексное психофизи-
ологическое обследование больных, включающее анализ показателей уровня мотивации пациентов к сто-
матологическому лечению и профилактике заболеваний с данными типа вегетативного равновесия и пара-
метрами кровообращения. Это позволило выявить корреляционные связи и доказать, что высокий уровень 
централизации управления сердечным ритмом создает неблагоприятный эмоциональный фон на стоматоло-
гическом приеме, особенно у пациентов с низким уровнем мотивации к стоматологическим манипуляциям, 
что требует дополнительного включения механизмов защиты с использованием нервных каналов регуляции.

Ключевые слова: стоматология, вегетативный статус, уровень мотивации, сердечный ритм

ROLE OF AUTONOMIC STATUS IN FORMATION OF PROGNOSTIC 
PSYCHOLOGICAL MAKE-UP OF PATIENTS FOR DENTAL TREATMENT

Chaplieva E.M., Popova A.N., Krainov S.V., Starikova I.V., Popova K.A. 
Volgograd State Medical University, Volgograd, e-mail: krajnosergej@yandex.ru, kseni4ka91@bk.ru

The article explores current issues of emotional load developing when seeing a dentist; the doctor-patient 
interaction; the personal response threshold to dental intervention. The article reveals the remarkable role of the 
autonomic status in formation of the prognostic psychological make-up pf a patient for dentistry treatment. The 
authors undertook a complex psychophysiological examination of patients, which included an analysis of the level 
of patient’s motivation with facts about the types of autonomic balance and circulation parameters. All of this makes 
it possible to correlate the high-level implosion of cardiac rhythm regulation and the rate of negative effects during 
dental care. This is particularly important in the case of treating patients with low motivation to dental care and 
preventive measures in dentistry, which proves the necessity of including additional protective mechanisms using 
nervous adjustment links.

Keywords: dentistry, autonomic status, level of motivation, cardiac rhythm

Страх перед стоматологическим лече-
нием, а также негативные эмоциональные 
переживания по поводу стоматологического 
вмешательства в прошлом, является одним из 
важнейших факторов, формирующих пове-
денческие установки человека. Пациент для 
врача является не только объектом диагно-
стики и терапии, но и субъектом со сложным 
психофизиологическим миром, индивидуаль-
но реагирующим на болезнь, окружающую 
обстановку, условия микросоциальной среды 
[4, 6]. Индивидуальный характер реакции па-
циента на стоматологическое вмешательство 
формируется в зависимости от взаимосвязи 
выраженности психоэмоционального напря-
жения и личностных характеристик [7].

Цель исследования: определить влия-
ние вегетативного статуса на формирование 
прогностического стоматологического на-
строя пациента.

Материалы и методы исследования 
Определение вегетативного статуса явилось ча-

стью комплексного психофизиологического обсле-
дования пациентов с различным уровнем мотивации 
к стоматологическому лечению и профилактике [5, 8]. 

Всего было обследовано 137 человек в возрасте от 18 
до 25 лет, предварительно разделенных на группы по 
уровням мотивации (I группа – 32 чел. – высокий уро-
вень мотивации; II группа – 37 чел. – средний уровень 
мотивации; III группа – 68 чел. – низкий уровень мо-
тивации). Вегетативный статус обследуемых изучался 
с помощью методики «Вариационная пульсометрия», 
основанной на регистрации 100 R-R интервалов с их 
последующим статистическим анализом [1, 10].

Результаты исследования 
и их обсуждение

При определении типа вегетативно-
го равновесия в целом по группе выявле-
но, что 35,8 % обследованных имели ва-
готонический, 19,7 % – нормотонический 
и 44,5 % – симпатотонический типы ней-
рогуморального равновесия. При анали-
зе представленности уровней мотивации 
(высокий, средний и низкий) в различных 
типах вегетативного равновесия наблю-
далось следующее распределение: в ваго-
тоническом типе – 28,58; 34,69 и 36,73 %; 
в нормотоническом – 29,63; 33,33; 37,04 % 
и в симпатотоническом – 16,39; 18,03 
и 65,58 % (табл. 1). 
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Таблица 1
Распределение уровней мотивации к стоматологическому лечению 

в зависимости от типов вегетативного равновесия

Типы равновесия Высокий уровень 
мотивации

Средний уровень 
мотивации

Низкий уровень 
мотивации

Ваготонический 28,58 % 34,69 % 36,73 %
Нормотонический 29,63 % 33,33 % 37,04 %
Симпатотонический 16,39 % 18,03 % 65,58 %

Если нормотонический и ваготониче-
ский типы характеризовались примерно 
одинаковой представленностью различных 
уровней мотивации, то в симпатотониче-
ском типе вегетативного равновесия наи-
большую долю (65,58 %) занимали лица 
с низким уровнем мотивации к стоматоло-
гическим лечебно-профилактическим ме-
роприятиям. При этом количество низко-

мотивированных лиц в симпатотоническом 
типе было в 4 раза и в 3,6 раза больше, чем 
лиц, имеющих высокий и средний уровни 
мотивации соответственно. 

Анализ системного кровообращения 
у лиц с различным уровнем мотивации 
к стоматологическим лечебно-профилакти-
ческим мероприятиям обнаружил некото-
рые характерные различия (табл. 2). 

Таблица 2
Показатели системного кровообращения у лиц с различным уровнем мотивации

Показатель Высокий уровень 
(I группа)

Средний уровень 
(II группа)

Низкий уровень
 (III группа)

Мо, с 0, 76 ± 0,1* 0,72 ± 0,1* 0,72 ± 0,1
АМо, % 36,3 ± 1,5* 43,2 ± 1,8* 45,3 ± 2,27
dX, с 0, 31 ± 0,1*,** 0,26 ± 0,1 0,23 ± 0,1
ИН, у.е. 77,2 ± 9,5* 116,7 ± 13,17* 137,2 ± 16,5
ЧСС, уд. 83,15 ± 1,78 83,2 ± 1,8 80,2 ± 1,63
СД, мм рт.ст. 116,4 ± 1,84 116,08 ± 1,38 118,8 ± 1,32
ДД, мм рт.ст. 74,3 ± 1,51 76,1 ± 1,35 74,9 ± 0,98
ПД, мм рт.ст. 42,6 ± 1,41 39,6 ± 1,35* 43,9 ± 0,97

П р и м е ч а н и я :
Мо – мода;
АМо – амплитуда моды;
dX – вариационный размах;
ИН – индекс напряжения;
ЧСС – частота сердечных сокращений;
СД – систолическое давление;
ДД – диастолическое давление;
ПД – пульсовое давление;
* – достоверное различие с низким уровнем мотивации (р < 0,05);
** – достоверное различие со средним уровнем мотивации (р < 0,05). 

Наиболее выраженные различия в анали-
зируемых группах выявлены по показателям 
кардиоинтервалографии. Так, в группе вы-
сокого уровня мотивации (I группа) имели 
место максимальные значения моды и вари-
ационного размаха и минимальные значения 
амплитуды моды и индекса напряжения ре-
гуляторных систем (относительно среднего 
и низкого уровней мотивации). Это указыва-
ет на сдвиг вегетативного равновесия в сто-
рону вагоинсулярных преобладаний.

В группе с низким уровнем мотивации 
(III группа) минимальное значение зареги-
стрировано по показателю вариационного 
размаха, а максимальные значения – по по-

казателям амплитуды моды и индекса на-
пряжения регуляторных систем. При этом 
значение моды существенно не отличалось 
от таковой в группе со средним уровнем 
мотивации. Выявленная закономерность 
свидетельствует о повышении симпато-
адреналовой активности на фоне снижения 
мотивационного уровня, а, следовательно, 
и о возрастании степени централизации 
управления сердечным ритмом.

В группе среднего уровня мотивации 
практически все анализируемые значения 
(за исключением моды) занимали про-
межуточное положение, что позволило 
предположить наличие относительного
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вегетативного равновесия у обследованных 
этой группы.

С целью изучения особенностей ве-
гетативного статуса у пациентов с раз-
личными уровнями мотивации все обсле-
дованные были разделены по принципу 
принадлежности к нормо-, ваго- и симпа-
тотоническому типам. При этом в качестве 

основного критерия разделения на группы 
использовались граничные значения «ин-
декса напряжения», учитывающие возраст 
пациента [3].

Выявленное в результате исследований 
соотношение типов вегетативного равно-
весия в зависимости от уровня мотивации 
показано на рис. 1, 2 и 3.

Рис. 1. Представленность типов вегетативного статуса в группе пациентов
с высоким уровнем мотивации

Рис. 2. Представленность типов вегетативного статуса в группе пациентов 
со средним уровнем мотивации

Рис. 3. Представленность типов вегетативного статуса 
в группе пациентов с низким уровнем мотивации
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В группе высокого уровня мотивации 
доминирующими оказались ваго- и нормо-
тонический типы вегетативного равновесия, 
которые встречались в 2,2 раза чаще, чем 
симпатотонический тип. В группе с низ-
ким уровнем мотивации, наоборот, доми-
нирующим явился симпатотонический тип, 
который в 2,3 раза преобладал над встре-
чаемостью ваготонического и в 4,2 раза – 
нормотонического типов. В группе сред-
него уровня мотивации распределение 
обследованных между благоприятными (ва-
готоническим и нормотоническим) и небла-
гоприятным (симпатотоническим) типами 
вегетативного равновесия оказалось при-
близительно одинаковым с колебаниями от 
51,4 до 48,6 % соответственно.

Известно, что низкий исходный уро-
вень напряжения регуляторных механизмов 
у ваготоников обеспечивает больший ком-
пенсаторный запас. На фоне эмоционально-
го напряжения централизация управления 
сердечным ритмом у них не резко выраже-
на и не требует включения дополнительных 
механизмов экстренной регуляции [2, 9].

Таким образом, прослеживается достаточ-
но четкая обратная зависимость особенностей 
вегетативного статуса от уровня мотивации. 
При этом снижение уровня мотивации к сто-
матологическим лечебно-профилактическим 
мероприятиям сопровождается значимым ро-
стом симпатоадреналовой активности, что не-
обходимо учитывать при их проведении.

Выводы 
1) лица с высоким уровнем мотивации, 

для которых более характерна ваготония, 
имеют позитивный прогностический сто-
матологический настрой со всеми вытека-
ющими отсюда последствиями, в том числе 
и функционального состояния;

2) сдвиг в сторону симпатоадренало-
вых преобладаний (относительный покой) 
у симпатотоников, которых значительно 
больше в группе с низким уровнем моти-
вации, повышает исходную централизацию 
управления физиологическими функциями. 
Еще более значимой она становится в усло-
виях воздействия эмоциогенного фактора (в 
условиях стоматологического приема). Это 
требует дополнительного включения меха-
низмов экстренной защиты с использовани-
ем нервных каналов регуляции. 

Заключение
Высокий исходный уровень централиза-

ции управления сердечным ритмом свиде-
тельствует о напряжении в работе регуля-
торных механизмов, что снижает резервные 
возможности организма, приводит к нару-
шению адекватности приспособительного 
ответа и создает неблагоприятный фон по-
зитивного стоматологического настроя па-
циента с низким уровнем мотивации к сто-
матологическим манипуляциям.
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УДК 611.311
ПРИМЕНЕНИЕ ИМПЕДАНСОМЕТРИИ В КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ

1Чаплыгина Е.В., 1Кучиева М.Б., 1Елизарова Е.С., 2Порутчикова Ю.А.
1ГБОУ ВПО «Ростовского государственного медицинского университета» 

Минздрава России, Ростов-на-Дону, е-mail: ritaku@mail.ru;
2МЛПУЗ «Детская городская поликлиника № 17», Ростова-на-Дону

Развитие современной медицины требует внедрения в практическое здравоохранение новых легкодо-
ступных технологий оценки компонентного состава тела человека. Одним из таких методов оценки струк-
туры тела человека является метод интегральной двухчастотной импедансометрии (ИДИ). Цель: оценить 
конституциональные особенности и жировой компонент массы тела здоровых юношей и девушек 15–17 лет 
с использованием импедансометрического метода исследования. Материалы и методы: с использованием 
метода интегральной двухчастотной импедансометрии были обследованы 104 человека (52 юноши и 52 де-
вушки) в возрасте 15–17 лет. Метод позволил оценить следующие параметры тела: рост, вес, индекс мас-
сы тела, жировую массу тела. Результаты: у обследованного контингента выявлены достоверные половые 
различия (р < 0,05) средних значений ИМТ по Кетле. Установлено, что средние значения жировой массы 
у обследованных девушек достоверно выше, чем у юношей (р < 0,05). Распределение обследованного кон-
тингента по степени выраженности жировой массы тела выявило, что полных юношей значительно больше, 
чем обследованных девушек (р < 0,05). Выводы: импедансометрический метод определения компонентного 
состав тела человека позволит современному врачу грамотно интерпретировать показатели физического раз-
вития, а также дифференцировать конституциональную норму и ранние проявления избыточного жироот-
ложения.

Ключевые слова: антропометрия, импедансометрический метод, жировая масса, ИМТ

IMPEDANCEMETRY APPLICATION IN CLINICAL PRACTICE 
1Chaplygina E.V., 1Kuchieva M.B., 1Elizarova E.S., 2Porutchikova Y.A.

1The Rostov State medical university, Rostov-on-Don, е-mail: ritaku@mail.ru;
2Children’s city hospital № 17, Rostov-on-don

The development of modern medicine requires the introduction into practical public health services of 
new readily available technologies assessment of the composition of the human body. One of such methods to 
evaluate the structure of the human body is the method of integral frequency импедансометрии (IDN). Purpose: 
To evaluate the constitutional features and fat component of body weight of healthy young men and women aged 
15–17 years using impedansometric research method. Materials and Methods: using the integrated dual-frequency 
impedance spectroscopy were examined 104 people (52 boys and 52 girls) aged 15–17 years. The method allowed 
us to estimate the following parameters of the body: height, weight, body mass index, body fat mass. Results: We 
surveyed contingent revealed signifi cant sex differences (p < 0,05) mean values of BMI Quetelet. Found that the 
mean values of fat mass of the surveyed girls signifi cantly higher than boys (p < 0,05). Distribution of surveyed 
contingent on the severity of body fat mass revealed that total signifi cantly more boys than girls surveyed (p < 0,05). 
Summary: The method for determining Impedansometric component composition of the human body will allow 
the doctor to interpret the modern physical development, as well as differentiate the constitutive norm and early 
manifestations of excess fat deposition. 

Keywords: anthropometry, impedansometric method, fat mass, BMI

Современная антропология с ее уни-
кальными возможностями давать не толь-
ко индивидуальную, но и типологическую 
характеристику, является фундаментом для 
работ всех научных направлений, занима-
ющихся проблемой здоровья человека [5]. 
Д.Б. Никитюк, А.Л. Поздняков (2007) отме-
тили, что применение конституционального 
и антропометрического подходов в практи-
ческой медицине отвечают на запросы раз-
личных медицинских специальностей [4]. 

Развитие современной медицины тре-
бует внедрения в практическое здравоохра-
нение новых легкодоступных технологий 
оценки компонентного состава тела чело-
века [2]. Одним из таких методов оценки 
структуры тела человека является метод 
интегральной двухчастотной импедансоме-
трии (ИДИ). Данный метод позволяет опре-
делять содержание жировой и мышечной 

масс тела, оценивать объемы жидкостных 
секторов организма (общей, внеклеточной 
и внутриклеточной жидкости). Контроль 
компонентного состава тела важен для ди-
намического наблюдения за физическим 
и психическим здоровьем юношей и деву-
шек, для своевременной профилактики про-
блем, связанных с нарушением питания, из-
быточного жироотложения и неадекватного 
распределения физической нагрузки [6]. 
Однако метод ИДИ как любой новый метод 
диагностики требует дальнейших исследо-
ваний и накопления опыта использования 
в клинической практике. В литературе ши-
роко обсуждается проблема индивидуаль-
ного подхода к определению нормативных 
показателей компонентного состава тела 
человека [1, 8]. Это актуально не только 
с точки зрения фундаментальной науки, 
но и имеет важное практическое значение, 
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в связи с высокой распространенностью из-
быточного жироотложения у современных 
детей и подростков [9]. 

В настоящее время нет унифицирован-
ного метода определения параметров струк-
туры тела и общепринятых нормативных 
значений. Учитывая, что оценка физическо-
го развития, а также диагностика и профи-
лактика ряда заболеваний требуют исполь-
зования высокоинформативных методов 
оценки состава тела, авторы считают разра-
ботку и внедрение в практику современно-
го врача оценочных таблиц компонентного 
состава человека своевременной и актуаль-
ной задачей.

Цель исследования: оценить консти-
туциональные особенности и жировой 
компонент массы тела здоровых юношей 
и девушек 15–17 лет с использованием им-
педансометрического метода исследования. 

Материалы и методы исследования 
Исследование проводилось на кафедре нормаль-

ной анатомии человека Ростовского государствен-
ного медицинского университета (зав. каф. – проф. 
Е.В. Чаплыгина) и в Центре здоровья для детей дет-
ской поликлиники № 17 г. Ростова-на-Дону (главный 
врач – Ю.А. Порутчикова).

С использованием метода интегральной двухча-
стотной импедансометрии (ИДИ) были обследованы 
104 человека (52 юноши и 52 девушки) в возрасте 
15–17 лет. Электрический и биологический смысл 
данного метода заключается в измерении сопротив-

ления (импеданса) тканей и жидкостей организма до 
и после воздействия переменным током с различной 
частотой. Для выполнения импедансометрии ис-
пользовали диагностический мониторный комплекс 
«ДИАМАНТ». Метод позволил оценить следующие 
параметры тела: рост, вес, индекс массы тела по фор-
муле Кетле (ИМТ = МТ/Р2, где МТ – масса тела в кг, 
Р – длина тела в м)), жировую массу (ЖМ). И.П. Ни-
колаевой (2010) предложена следующие критерии 
оценки процентного содержания жира в организме 
здорового мужчины (женщины): менее 10 % (менее 
20 %) – человек оценивался как худой, от 10 до 20 % 
(20–30 %) – нормальный, от 20 до 25 % (30–35 %) – 
полный, от 25 до 30 % (35–40 %) – тучный, более 30 % 
(более 40 %) – очень тучный [6].

Полученные результаты обрабатывали вариаци-
онно-статистическим методом в среде электронных 
таблиц Excel 2000 и STATISTICA 6.0. К каждому ис-
следуемому признаку вычисляли: М – средняя ариф-
метическая, m – ошибка средней арифметической, δ – 
среднее квадратическое отклонение, cv – коэффициент 
вариации, р – степень достоверности. Достоверность 
различий средних величин независимых выборок оце-
нивали с помощью параметрического критерия Стью-
дента и непараметрического критерия Фишера в зави-
симости от типа распределения показателей. Различия 
средних арифметических величин считали достовер-
ными при 95 % (р < 0,05) пороге вероятности.

Результаты исследования 
и их обсуждение

У обследованного контингента вы-
явлены достоверные половые различия 
(р < 0,05) средних значений ИМТ по Кетле 
(табл. 1).

Таблица 1
Индекс массы тела по Кетле у обследованных здоровых юношей 

и девушек 15 – 17 лет (p < 0,05)

Группа обследованных n M ± m δ Min Max
Юноши 52 23,40 ± 0,92 3,38 16,98 30,6
Девушки 52 21,02 ± 0,96* 3,53 16,95 30,1

П р и м е ч а н и е .  * – статистически значимая разница.

Оптимальную оценку соотношения роста 
и фактического веса дает индекс массы тела 
по Кетле. В соответствии с рекомендациями 
ВОЗ (1997) разработана следующая интерпре-
тация показателей индекса массы тела (кг/м2): 
показатель 16 и менее – расценивается как 
выраженный дефицит массы тела, 16,5–18,49 
свидетельствует о недостаточной (дефиците) 
массе тела, 18,5–24,99 ‒ норма, 25–29,99 со-
ответствуют избыточной массе тела, 30 и бо-
лее – ожирение. 

Анализ показал, что 23,6 % обследован-
ных юношей и 13,5 % девушек имели избы-
точную массу тела (ИМТ от 25 до 29,9 кг/м2); 
у одного юноши (ИМТ = 30,6 кг/м2) и од-
ной девушки (ИМТ = 30,1 кг/м2) было диа-
гностировано ожирение. Лиц с выражен-
ным дефицитом массы тела (ИМТ менее 

16 кг/м2) среди обследованных не выявле-
но. Установлено, что юношей с избыточной 
массой тела достоверно (p < 0,05) больше, 
чем девушек. Сходные результаты о значе-
ниях ИМТ московских юношей и девушек 
17–18 лет получены М.А. Негашевой с со-
авт. (2007) [3]. 

Жировая масса тела отражает физиоло-
гические особенности организма, адапта-
цию организма к природной и социальной 
среде [7]. Многие авторы [1,8,10] считают, 
что даже небольшой избыток жироотложе-
ния может служить фактором, отягощающим 
течение заболевания, в том числе оказывать 
негативное влияние на психологическое со-
стояние. Сведения о выраженности жировой 
массы у обследованных юношей и девушек 
15–17 лет представлены в табл. 2.
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Таблица 2
Выраженность жировой массы (в кг) у обследованных 
здоровых юношей и девушек 15–17 лет (p < 0,05).

Группа обследованных n M ± m δ Min Max
Юноши 52 15,02 ± 1,86 6,84 4,68 30,38
Девушки 52 16,45 ± 1,80* 6,61 7,18 37,02

П р и м е ч а н и е .  * – статистически значимая разница.

При анализе данных табл. 2 установле-
но, что (р < 0,05) средние значения жировой 
массы у обследованных девушек достовер-
но выше, чем у юношей. 

Данные о процентном содержании жи-
ровой массы у обследованных здоровых 
юношей и девушек 15–17 лет представлены 
в табл. 3.

Таблица 3
Диапазон процентного содержания жировой массы 

у обследованных здоровых юношей и девушек 15 – 17 лет (p < 0,05).

Группа 
обследованных Выраженность жировой массы (% жира в организме) n Процент 

обследованных
Юноши Худой (в организме менее 10 % жира) 5 6,6
Девушки Худая (в организме менее 20 % жира) 2 3,9
Юноши Нормальный (в организме от 10 до 20 % жира) 19 39,5
Девушки Нормальная (в организме от 20 до 30 % жира) 38 73,0
Юноши Полный (в организме от 20 до 25 % жира) 21 40,4
Девушки Полная (в организме от 30 до 35 % жира) 4 7,7
Юноши Тучный (в организме от 25 до 30 % жира) 3 5,8
Девушки Тучная (в организме от 35 до 40 % жира) 7 13,5
Юноши Очень тучный (в организме более 30 % жира) 4 7,7
Девушки Очень тучная (в организме более 40 % жира) 1 1,9

При анализе данных, представлен-
ных в табл. 3, установлено, что 39,4 % об-
следованных юношей имеют нормальное 
процентное содержание жировой массы 
и 40,4 % являются полными; большинство 
обследованных девушек имеют нормаль-
ное процентное содержание жировой мас-
сы (73,0 %). Распределение обследованно-
го контингента по степени выраженности 
жировой массы тела выявило, что полных 
юношей значительно больше, чем обследо-
ванных девушек (р < 0,05).

Таким образом, использование в меди-
цинской практике метода импедансометрии 
позволит современному врачу избежать 
ошибок при интерпретации антропометри-
ческих данных, дифференцировать консти-
туциональную норму и ранние проявления 
избыточного жироотложения.

Выводы
1. Установлено, что индекс массы тела 

и жировая масса у обследованных юношей 
и девушек 15–17 лет имеют достоверные 
половые различия. 

2. Распределение обследованного кон-
тингента по степени выраженности жи-
ровой массы тела выявило, что полных 

юношей значительно больше, чем обследо-
ванных девушек (р < 0,05).

3. Импедансометрический метод 
определения компонентного состав тела 
человека позволит современному вра-
чу грамотно интерпретировать показате-
ли физического развития, а также диф-
ференцировать конституциональную 
норму и ранние проявления избыточного 
жироотложения.
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КЛИНИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ ВЫПОЛНЕНИЯ СИМУЛЬТАННЫХ 

ОПЕРАЦИЙ НА ВЕРХНЕЧЕЛЮСТНОЙ ПАЗУХЕ 
ПРИ ОТКРЫТОМ СИНУС-ЛИФТИНГЕ

1Щепляков Д.С., 2Максюков С.Ю., 2Фан А., 3Ефремова Е.С., 1Борзилов А.В.
1 ООО «Клиника имплантологии», Ростов-на-Дону, e-mail: dens_uriah@mail.ru;

2ГБОУ ВПО «Ростовский государственный медицинский университет» 
Минздрава РФ, Ростов-на-Дону, e-mail: dens_uriah@mail.ru;

3МБУ «Городская больница № 1» Ханты-Мансийского АО-ЮГРА, Нижневартовск, 
e-mail: ekaterina.efremova.85@mail.ru

 В статье представлены результаты одновременного выполнения эндоназальной санации верхнечелюст-
ного синуса и эндоскопически ассистированного синус-лифтинга у 14 больных. Контрольную группу со-
ставили 20 больных, которым коррекцию патологии верхнечелюстной пазухи и открытый синус-лифтинг 
проводили в два этапа. Сравнительный анализ результатов лечения позволил выявить, что проведение си-
мультанных операций позволило профилактировать перфорацию слизистой оболочки верхнечелюстной 
пазухи ввиду отсутствия ригидности, рубцовых изменений мембраны Шнейдера, укорачивался период от 
начала оперативных вмешательств до этапа дентальной имплантации, сокращался стационарный период 
лечения. При этом динамика слизистой оболочки в области остиомеатального комплекса, пневматизация 
околоносовых синусов через 1,5 месяца после эндоназальной санации синуса, приращение толщины кост-
ной ткани от вершины альвеолярного гребня верхней челюсти до дна верхнечелюстной пазухи после синус-
лифтинга в основной и контрольной группах не отличались.

Ключевые слова: синус-лифтинг, верхнечелюстная пазуха, эндоназальная санация 

CLINICAL EFFICACY OF SIMULTANEOUS OPERATIONS 
ON MAXILLARY SINUS WITH SINUS-LIFTING

1Shhepljakov D.S., 2Maksjukov S.Y., 2Fan A., 3Efremova E.S., 1Borzilov A.V.
1Clinic implantology, Rostov-on-Don, e-mail: dens_uriah@mail.ru;

2The Rostov state medical university, Rostov-on-Don, e-mail: dens_uriah@mail.ru;
3City hospital № 1, Nizhnevartovsk, e-mail: ekaterina.efremova.85@mail.ru

The paper presents the results of executing reorganization endonasal maxillary sinus and the sinus-lifting 
assisted by endoscopy in 14 patients. A control group consisted of 20 patients in whom correction of maxillary 
sinus pathology and open sinus lifting in two stages. Comparative analysis of the results revealed that a group 
of operations allowed to prevent perforation of the maxillary sinus mucosa due to lack of rigidity, scarring of the 
Schneider membrane, decreasing the period from the beginning of operations until dental implantation, had fi xed 
the period of treatment. Thus, the dynamics of the mucous membranes in the fi eld of ostiomeatals complex skeletal 
pneumaticity paranasal sinuses after 1,5 months after endonasal sinus, rehabilitation increment of the thickness of 
the bone from the top of the alveolar ridge of the upper jaw to the fl oor of the maxillary sinus following sinus-lifting 
in basic and control groups did not differ.

Keywords: sinus lifting, maxillary sinus, endonasal sanitation

Одним из послеоперационных ослож-
нений после проведения синус-лифтинга 
является развитие верхнечелюстного сину-
сита, частота которого, по данным разных 
авторов, наблюдается в 3–20 % случаев [8, 9, 
10]. Послеоперационный отек естественно-
го соустья верхнечелюстной пазухи, распо-
лагающегося в области остиомеатального 
комплекса, способствует развитию данного 
осложнения [6]. Используемые после си-
нус-лифтинга местные сосудосуживающие 
и противоотечные препараты эффектив-
ны только при отсутствии анатомических 
и функциональных нарушений дренажной 
функции синуса [13]. В связи с этим при 
дооперационном обследовании перед си-
нус-лифтингом необходимо исключить па-
тологию верхнечелюстного синуса, которая 

дополнительно может осложнить дренаж-
ную функцию естественного соустья: хро-
нический гипертрофический синусит, по-
липы и новообразования верхнечелюстной 
пазухи, риногенная киста. В случае обна-
ружения анатомических и функциональных 
нарушений в полости носа и верхнечелюст-
ном синусе при предоперационном обсле-
довании синус-лифтинг противопоказан до 
их устранения [5]. В широкой клинической 
практике первым этапом осуществляется 
санация околоносовых пазух, а затем через 
1,5–6 месяцев проводится операция синус-
лифтинга, реконструкция альвеолярного 
отростка верхней челюсти, дентальная им-
плантация [11]. Такая этапность проведения 
оперативных вмешательств ведет к дли-
тельному периоду лечения и реабилитации 
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пациентов, весомым экономическим затра-
там и эмоциональным переживаниям. Про-
ведение симультанных операций – эндона-
зальной санации верхнечелюстной пазухи 
и открытого синус-лифтинга – могло бы 
быть выходом из сложившейся ситуации. 
Одномоментное проведение эндоназальных 
и стоматологических вмешательств, безус-
ловно, сложнее технически для хирургиче-
ской бригады, так как требует присутствия 
врачей нескольких специальностей. Между 
тем в настоящее время для проведения си-
мультанных операций можно использовать 
современные возможности комплексного 
предоперационного обследования, мало-
инвазивные хирургические технологии, 
современные методики анестезиологии 
и реаниматологии. При проведении симуль-
танных операций длительность лечения 
укорачивается, снижается риск возможных 
осложнений при вмешательствах. Эти об-
стоятельства приводят к более быстрому 
восстановлению трудоспособности, со-
циальной адаптации пациента. В системе 
страховой медицины при проведении си-
мультанных операций очевиден экономи-
ческий эффект [7]. Кроме того, у данной 
проблемы существует важный клинический 
аспект. Предварительные вмешательства на 
верхнечелюстном синусе осложняют по-
следующее проведение синус-лифтинга за 
счет появления рубцовых изменений и ри-
гидности слизистой дна верхнечелюстной 
пазухи [1]. Создаются условия, препят-
ствующие отслойке слизистой оболочки 
от стенок пазухи, что может привести к ее 
перфорации [2]. При проведении синус-
лифтинга частым интраоперационным 
осложнением, встречающимся в 30-70 % 
наблюдений, является перфорация слизи-
стой оболочки верхнечелюстной пазухи [3]. 
Одномоментное проведение эндоназальных 
вмешательств на верхнечелюстной пазухе 
и открытого синус-лифтинга может быть 
выходом из сложившейся ситуации, несмо-
тря на обоснованные сомнения – оправдан 
ли риск такого вмешательства? В связи 
с этим целью работы явилось определение 
эффективности симультанных эндоназаль-
ных вмешательств на верхнечелюстной па-
зухе и открытого синус-лифтинга. 

Материалы и методы исследования
В исследовании проанализированы результаты 

оперативного лечения 14 пациентов (основная груп-
па). В комплекс дооперационного обследования вош-
ли ортопантомография, компьютерная томография 
верхней челюсти с включением остиомеатального 
комплекса с пошаговыми срезами 2 мм в сагитталь-
ной и коронарной проекциях придаточных пазух 
носа, эндоскопическая риноскопия, общий анализ 
крови, биохимический анализ крови, коагулограмма. 

У 4 больных было обнаружено кистозное образо-
вание верхнечелюстной пазухи, выполняющее 1/3–
1/2 объема, у 2 больных – отечно-катаральная форма 
хронического гаймороэтмоидита, у 3 больных – хро-
нический гипертрофический синусит с накоплением 
жидкостного содержимого в пазухе, у 3 пациентов – 
полипозный риносинусит, у 2 пациентов – инород-
ное тело верхнечелюстной пазухи (пломбировочный 
материал) с хроническим верхнечелюстным синуси-
том. На начальном этапе эндоскопической операции 
на верхнечелюстной пазухе проводили резекцию 
крючковидного отростка и расширение естественно-
го соустья пазухи в среднем носовом ходе прямым 
и обратным выкусывателем до 8–10 мм в диаметре. 
Затем в зависимости от патологии осуществляли уда-
ление оболочки кисты пазухи, инородного тела, эн-
доскопическую конхотомию. Больным с полипозным 
синуситом или хроническим гаймороэтмоидитом до-
полнительно проводили эндоскопическую этмоидо-
томию. На заключительном этапе пазуху промывали 
физиологическим раствором, раствором антисептика. 
При выполнении вмешательств на верхнечелюстном 
синусе передне-боковая стенка верхней челюсти по-
вреждена не была.

Следующим этапом осуществляли открытый 
синус-лифтинг под местной инфильтрационной ане-
стезией. Разрез проводили по вершине альвеолярного 
гребня, два вертикальных разреза ограничивали зону 
операции. Трапециевидный слизисто-надкостничный 
лоскут отслаивали от кости распатором, на передне-
боковой стенке верхнечелюстного синуса борами 
с непрерывной подачей физиологического раствора 
препарировали передне-боковую стенку пазухи, от-
сепаровывали слизистую от костного фрагмента от 
передней стенки синуса до тех пор, пока рана видна 
в поле зрения микроскопа. Затем отслойку продолжа-
ли под контролем эндоскопов с оптикой 0°, 30° и 70°. 
Угловой обзор эндоскопа дает возможность провести 
прецизионную отслойку слизистой оболочки в обла-
сти дна и латеральных отделов синуса. То есть появ-
лялась возможность полноценного увеличения объ-
ема кости биокомпозиционным материалом. Другой 
эндоскоп со стороны пазухи давал возможность кон-
тролировать мобилизацию шнейдеровской мембраны 
изнутри синуса. 

Далее отодвигали кость, пространство между ото-
двинутой костью и слизистой дна верхнечелюстной 
пазухи заполняли остеопластическим материалом Bio-
Oss (Geistlich, Швейцария), резорбируемой мембра-
ной Bio-Gide (Geistlich, Швейцария) и аутоплазмой, 
богатой тромбоцитами. Мобилизованный слизисто-
надкостничный лоскут укладывали на место. Рану 
ушивали узловыми швами. После операции в реа-
билитационный период проводили фармакотерапию 
с назначением антибактериальных, антигистаминных, 
нестероидных противовоспалительных, местных сосу-
досуживающих и антисептических средств, туалет но-
совой и ротовой полости с удалением корок, налетов 
фибрина в течение 7 дней. Пациентам с полипозным 
риносинуситом после эпителизации краев раны в по-
лости носа и стихания реактивных воспалительных 
явлений назначали курс эндоназальной топической 
кортикостероидной терапии.

Отсроченное установление дентальных имплан-
тов было осуществлено через 6 мес. после операции. 

Для проведения сравнительного анализа резуль-
татов была сформирована контрольная группа из 
20 больных, которым эндоназальные вмешательства 
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на верхнечелюстном синусе проводили за 2–6 мес. 
до открытого синус-лифтинга. У 6 пациентов кон-
трольной группы была выявлена риногенная киста, 
5 – полипозный риносинусит, 4 – инородное тело 
верхнечелюстной пазухи с синуситом, 5 – хрониче-
ский гипертрофический синусит с накоплением жид-
костного содержимого в пазухе.

Для анализа эффективности одновременной эн-
доназальной санации верхнечелюстного синуса и эн-
доскопически ассистированного синус-лифтинга кро-
ме результатов клинического наблюдения оценивали 
баллы эндоскопической картины остеомиатального 
комплекса через 1 мес. после операции по W.J. Lund 
and D.W. Kennedy [12], результаты компьютерной то-
мографии области околоносовых пазух через 1,5 мес. 
Оценку пневматизации околоносовых пазух после 
эндоскопической ринохирургии проводили по мо-
дифицированной шкале W.J. Lund and D.W. Kennedy 
(1995) [12]. 

Статистическую обработку результатов работы 
проводили с использованием программы Statistica 
(StatSoft, США).

Результаты исследования 
и их обсуждение

У пациентов основной группы при вы-
полнении открытого синус-лифтинга ни 
в одном случае не произошло перфорации 
слизистой дна верхнечелюстной пазухи. 
Между тем в контрольной группе у 2 (10 %) 
пациентов ввиду ригидности слизистой дна 
верхнечелюстного синуса и ее рубцовых 
изменений, несмотря на эндоскопически 
ассистированный синус-лифтинг на этапе 
отслоения от кости произошла «точечная» 
перфорация слизистой размером 2 и 3 мм. 
Для ее закрытия мы продолжали отслаивать 
мембрану Шнейдера от подлежащей кости по 
всему периметру нижней трети синуса, а за-
тем приподнимали ее кверху, до соприкос-
новения участков поврежденной слизистой 
оболочки и образования складки – дублика-
туры, тем самым закрывая образовавшийся 
дефект. Данная тактика закрытия дефекта 
Шнейдеровой мембраны была разработана 
Ивановым С.Ю. с соавт. [4]. 

Ранний послеоперационный период 
в основной и контрольной группах про-
текал сходно. Заживление операционной 
раны проходило первичным натяжением. 
В основной группе в первые сутки после 
оперативного лечения больных беспокои-
ли умеренные боли в области операции, за-
труднение носового дыхания, кровянистые 
выделения из носа. На 2–3 сутки после 
операции отмечали незначительный отек 
в щечной и подглазничной области со сто-
роны вмешательства. У отдельных паци-
ентов была отмечена имбибиция кровью 
мягких тканей. К 7 дню после операции 
отека мягких тканей лица не наблюдали, 
уменьшался отек нижних носовых раковин 
и слизистой оболочки полости рта, пациен-

ты отмечали улучшение носового дыхания 
по сравнению с первыми сутками после 
операции. В среднем носовом ходе имелся 
отек и гиперемия слизистой оболочки, на-
личие геморрагического отделяемого и ко-
рок фибрина, которые прикрывали расши-
ренное естественное соустье. К 30 суткам 
края расширенного естественного соустья 
полностью эпителизированы, чистые, от-
ечность и гиперемия отсутствовали, незна-
чительное слизистое отделяемое из пазухи. 
Слизистая оболочка задней стенки пазухи 
без отека. При осмотре ротовой полости 
в области оперативного вмешательства вы-
явлена бледно-розовая умеренно увлаж-
ненная слизистая. При пальпации болевой 
синдром отсутствовал. В основной группе 
средний балл эндоскопической картины 
остиометального комплекса до операции 
составил 2,78 ± 0,65, а через 1 мес. после 
операции снизился на 60 % (p < 0,05) и со-
ответствовал 1,11 ± 0,71. В контрольной 
группе средний балл эндоскопической кар-
тины остиометального комплекса до опе-
рации имел сходное значение с основной 
группой – 2,83 ± 0,57 баллов. После эндо-
скопического риносинусохирургического 
вмешательства в контрольной группе сред-
ний балл оценки эндоскопического статуса 
снизился до 1,02 ± 0,48 на 64 % (р < 0,05). 
Таким образом, регресс трех симптомов – 
отека, гиперемии слизистой оболочки по-
лости в области естественного соустья 
верхнечелюстной пазухи и отделяемого из 
синуса в основной и контрольной группах 
проходил без отличий. 

В основной группе компьютерная томо-
графия околоносовых пазух, проведенная 
через 1,5 месяца после операции, показа-
ла полное восстановление пневматизации 
верхнечелюстных пазух. Умеренное утол-
щение слизистой оболочки верхнечелюст-
ной пазухи до 5 мм наблюдалось у 2 (14,3 %) 
больных. В основной группе балльная 
оценка пневматизации околоносовых пазух 
до операции составила 4,93 ± 1,0, а через 
1,5 мес. после вмешательства статистиче-
ски значимо снизилась на 64,5 % (p < 0,05) 
до 1,75 ± 0,48. В контрольной группе на-
блюдалась сходная динамика томографи-
ческой картины. Средний балл пневматиза-
ции околоносовых пазух до операции имел 
значение 4,99 ± 1,08, а через 1,5 мес. по-
сле эндоскопической риносинусохирургии 
статистически значимо снизился на 71,1 % 
(p < 0,05) до 1,44 ± 0,28. Однако обращал 
на себя внимание факт, что в контрольной 
группе после синус-лифтинга утолщение 
слизистой оболочки верхнечелюстной па-
зухи наблюдалось у большого количества 
больных – у 9 (45 %) человек. 
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Повторное рентгенологическое иссле-
дование через 6 мес. после синус-лифтин-
га показало, что толщина костной ткани 
от вершины альвеолярного гребня верх-
ней челюсти до дна верхнечелюстной па-
зухи составила 12,3 ± 0,2 мм в основной 
и 13,1 ± 0,4 мм в контрольной группе, что 
позволяло планировать дентальную им-
плантацию. 

Продолжительность стационарного ле-
чения у пациентов основной группы соста-
вила 2,9 ± 0,6 суток, а в контрольной группе 
суммарная длительность двух этапов ста-
ционарного периода составила 5,8 ± 0,4 дня 
и была практически в 2 раза продолжи-
тельнее. В основной группе период от опе-
ративного вмешательства до дентальной 
имплантации составил 3,7 ± 0,5 мес., а 
в контрольной группе – 11,2 ± 0,8 мес. 

В заключение необходимо отметить, 
что одновременное проведение эндона-
зальной санации верхнечелюстного си-
нуса и эндоскопически ассистирован-
ного синус-лифтинга является сложной 
технической задачей, но позволяет полу-
чить преимущества – профилактировать 
перфорацию Шнейдеровой мембраны при 
ее отделении от кости, достичь укороче-
ния сроков подготовительного этапа к по-
становке дентальных имплантов. Ввиду 
сложности организационных вопросов по 
координации работы оториноларингологов 
и стоматологов, необходимости удлинения 
наркоза ввиду расширения спектра опера-
тивных вмешательств, симультанное вы-
полнение операций в настоящее время не 
нашло широкого применения в клинике. 
Наш текущий клинический опыт не объ-
единяет большого количества пациентов 
с одномоментным выполнением операций, 
но уже на начальном этапе накопления ре-
зультатов позволяет определить основные 
преимущества его реализации. 
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МЕХАНИЗМЫ РАЗВИТИЯ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ 

И ПЕРСПЕКТИВЫ КОРРЕКЦИИ
Дзугкоев С.Г., Можаева И.В., Такоева Е.А., Дзугкоева Ф.С., Маргиева О.И.
Институт биомедицинских исследований Владикавказского научного центра РАН 

и Правительства РСО-Алания, Владикавказ, e-mail: etakoeva@mail.ru

В обзоре приведены данные литературы, свидетельствующие о механизмах развития эндотелиальной 
дисфункции при сосудистых осложнениях сахарного диабета, артериальной гипертензии, ИБС, атероскле-
розе. Установлено, что ключевую роль играет нарушение метаболизма оксида азота, понижение содержания 
суммарных метаболитов оксида азота вследствие снижения уровня экспрессии eNOS, а также нарушения 
биодоступности оксида азота. В механизме сниженной эффективности оксида азота играет роль гиперхо-
лестеринемия, гипер-β-липопротеинемия и атерогенные изменения в сосудистой стенке. С другой стороны, 
вносит свой вклад аргиназа – фермент цикла синтеза мочевины. Анализ литературных данных и собствен-
ных исследований открывает возможность коррекции нарушений метаболизма оксида азота путем ингиби-
рования фермента аргиназы и введением донора оксида азота – L-аргинина и их комбинации.

Ключевые слова: эндотелиальная дисфункция, eNOS, оксид азота, аргиназа, L-аргинин

MECHANISMS OF DEVELOPMENT OF ENDOTHELIAL DYSFUNCTION 
AND PROSPECTS OF CORRECTION

Dzugkoev S.G., Mozhayeva I.V., Takoeva E.A., Dzugkoeva F.S., Marghieva O.I.
Institute of Biomedical Research of Vladikavkaz Scientifi c Center of RAS and the Government 

of North Ossetia-Alania, Vladikavkaz, e-mail: etakoeva@mail.ru

In this review the literature data shows the mechanisms of the development of endothelial dysfunction in 
cardiovascular complications of diabetes mellitus, arterial hypertension and ischemic heart disease, atherosclerosis. 
A key role in the development of endothelial dysfunction play metabolism of nitric oxide, the reduction of total 
nitrogen oxide metabolites, reduction of the levels of expression of eNOS, as well as violation of the bioavailability 
of nitric oxide. Great importance in the mechanisms of these violations has hypercholesterolemia, hyper-beta-
lipoproteinemiya and atherogenic changes in the vascular wall. On the other hand contributes to arginase – enzyme 
synthesis of urea cycle. The analysis of literary data and own research opens the possibility of correction of 
infringements of a metabolism of nitric oxide. For this it is necessary to inhibit enzyme arginase and enter the donor 
of nitric oxide – L-arginine.

Keywords: endothelial dysfunction, eNOS, nitric oxide, arginase, L-arginine

Известно, что заболевания сердечно-со-
судистой системы ежегодно уносят жизни 
миллионов человек по всему миру. В насто-
ящее время накоплено достаточно большое 
количество исследований, демонстриру-
ющих связь между нарушением функции 
эндотелия и сердечно-сосудистой патоло-
гией [1, 7, 22, 35]. В патогенезе и клинике 
сосудистых осложнений сахарного диабе-
та, артериальной гипертензии, ишемиче-
ской болезни сердца, атеросклерозе играет 
роль нарушение структурно-функциональ-
ной организации сосудистого эндотелия 
[10, 14, 11, 9, 35, 49]. Многочисленными ис-
следованиями установлено, что эндотелий 
регулирует сосудистую проницаемость, 
выделяя вазоактивные вещества [13, 36],
т.е. эндотелиоциты выполняют важней-
шую метаболическую функцию, участвуют 
в регуляции сосудистого тонуса, адгезии 
лейкоцитов, тромбоцитов, роста сосудов, 
иммунобиологических свойств. Среди ме-
диаторов, синтезируемых эндотелием, вы-
деляют вазоконстрикторы (эндотелин І, 
ангиотензин II) и вазодилататоры (эндоте-
лиальный гиперполяризующий фактор, про-
стациклин и оксид азота (NО)) [37, 19, 36]. 

Дисбаланс между вазодилататорами и ва-
зоконстрикторами с преобладанием по-
следних приводит к так называемой эндо-
телиальной дисфункции [47]. Основное 
внимание исследователей в последние 
годы привлекает молекула оксида азота, 
являющаяся вазодилатирующим фактором. 
В нормально функционирующем эндотелии 
низкие уровни N0 постоянно высвобожда-
ются [12, 37]. Он образуется из условно не-
заменимой аминокислоты L-аргинина при 
участии NO-синтаз (NOS). Существуют три 
изоформы фермента NOS, две из которых 
постоянно функционирующие или консти-
тутивные ферменты: нейрональная (NOS 1 
или nNOS) и эндотелиальная (NOS 3 или 
еNOS) NO-синтазы [26]. Эти изоформы 
постоянно экспрессируются в нейронах 
и эндотелиальных клетках (ЭК), для их ак-
тивации необходимы ионы Ca2+ и кальмо-
дулин [7]. Индуцибельная NOS (NOS 2 или 
iNOS) – это фермент, который экспрессиру-
ется и функционирует в ответ на действие 
эндотоксинов и провоспалительных цито-
кинов, бактериальных липополисахаридов, 
для ее активации практически не требуются 
ионы Ca2+ [7]. NO-синтазы осуществляют 
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присоединение молекулярного кислорода 
к атому азота из терминальной гуанидино-
вой группы L-аргинина. В этой ферментной 
реакции участвует ряд вспомогательных 
факторов, включая никотиновые и флави-
новые коферменты, тетрагидробиоптерин, 
ионы кальция, кальмодулин. NO образуется 
в организме при восстановлении неоргани-
ческих нитратов и нитритов. Проникая из 
эндотелиальных клеток в гладкомышечные 
клетки (ГМК) сосудистой стенки, он ак-
тивирует гем-содержащий фермент – рас-
творимую гуанилатциклазу, в результате 
в ГМК повышается уровень циклического 
гуанозинмонофосфата (цГМФ) и, соответ-
ственно, цГМФ-зависимых протеинкиназ, 
снижается концентрация Ca2+ и происходит 
расслабление сосудов [5]. Период полурас-
пада для оксида азота исчисляется несколь-
кими секундами в условиях in vitro и соты-
ми долями секунды in vivo. 

Ключевым звеном формирования эн-
дотелиальной дисфункции (ЭД) считают 
снижение уровня биологически активного 
NO, продуцируемого сосудистым эндоте-
лием, или снижение его биодоступности. 
Важнейшим звеном в цепи механизмов, 
ведущих к развитию дефицита NO и ЭД 
при многих патологиях, в том числе и при 
сахарном диабете (СД), является дефицит 
концентрации L-аргинина, которая коле-
блется в зависимости от возраста и диеты. 
В норме концентрация этой аминокислоты 
составляет 45–150 мкмоль/л в сыворотке 
крови [18]. Количество проникающего в эн-
дотелиальные клетки аргинина зависит от 
активности мембранно-связанной транс-
портной системы, активности аргиназы 
и других факторов. Повышение концентра-
ции L-аргинина в эндотелиальных клетках 
сопровождается усиленным образованием 
промежуточного продукта метаболизма ар-
гинина – NG-гидрокси-L-аргинина, облег-
чающего процесс окисления аргинина NO-
синтазой, а также тормозящего активность 
аргиназы [6,16,19]. С другой стороны, ар-
гинин увеличивает секрецию инсулина 
[28, 30], повышает синтез NO, активность 
eNOS, вызывая эндотелийзависимую вазо-
дилатацию. Поступление L-аргинина в ЭК 
подвержено негативному влиянию окис-
ленных липопротеинов низкой плотности 
(оЛНП) и лизофосфатидилхолина, продук-
та реакции, катализируемой фосфолипазой, 
ассоциированной с липопротеинами низкой 
плотности (ЛНП) [11, 21, 33]. ЛНП тормо-
зят высвобождение NО эндотелиальными 
клетками и уменьшают эндотелийзависи-
мую вазодилатацию [2, 1].

Второй причиной низкой биодоступно-
сти NO может быть повышенный уровень 

в плазме крови ассиметричного диметилар-
гинина (АДМА), эндогенного конкурентно-
го ингибитора еNOS, который препятствует 
нормальной продукции NO и может стать 
причиной развития дисфункции эндоте-
лия и сосудистой инсулинорезистентности. 
Еще один механизм снижения продукции 
NO связан с повышенной продукцией ак-
тивных форм кислорода (АФК) и способ-
ностью NO взаимодействовать с ними. Это 
касается и сниженного уровня продукции 
NO при СД. [4]. В некоторых случаях может 
иметь место и генетическая природа сниже-
ния экспрессии еNOS, о чем свидетельству-
ют структурные изменения (полиморфизм) 
еNOS-гена у больных эссенциальной арте-
риальной гипертензией, а также снижение 
уровня экспрессии NO-синтазы и эндоте-
лийзависимой вазодилатации у подростков 
с первичной артериальной гипертензией 
задолго до ее клинических проявлений [48].

Известно, что метаболизм L-аргинина 
в клетках протекает двумя путями [29]. 
L-аргинин посредством аргиназы гидроли-
зуется в орнитин и мочевину. Другой путь 
превращения L-аргинина в оксид азота 
и цитруллин катализируется NO-синтазой. 
Ферменты аргиназа и NO-синтаза конку-
рируют между собой за общий субстрат – 
L-аргинин [44, 15, 17, 40, 46].

Аргиназа, фермент цикла синтеза мо-
чевины, обладает высокой активностью, 
превышает таковую NO-синтазы [15]. Она 
представлена в виде двух изоформ: аргина-
за I – печеночная форма и аргиназа II – вне-
печеночная форма [43, 32], локализующаяся 
чаще в почках, простате, тонкой кишке. Ряд 
исследователей подтверждает связь повы-
шенной активности аргиназы с развитием 
ЭД [42, 45, 32, 39]. Причина этого заключа-
ется в том, что аргиназа ингибирует еNOS, 
препятствуя, таким образом, продукции ок-
сида азота. Снижение активности аргиназы 
приводит к повышению выработки оксида 
азота, благоприятно воздействует на норма-
лизацию сосудистой функции. Таким обра-
зом, использование ингибиторов аргиназы 
для увеличения синтеза NO является одним 
из методических подходов предотвращения 
развития дисфункции эндотелия. Ингиби-
торы аргиназы – это вещества природного 
происхождения, механизм действия кото-
рых заключается в блокировании фермента 
аргиназы, а, следовательно, в нарушении 
превращения L-аргинина в орнитин и мо-
чевину [41, 42]. Вследствие этого большее 
количество L-аргинина расщепляется под 
действием NO-синтазы с образованием ок-
сида азота. Ингибиторы аргиназы могут 
быть селективными и неселективными. 
Представителем их является L-норвалин – 
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наименее изученный неселективный ин-
гибитор аргиназы. По данным ряда совре-
менных авторов, повышение активности 
фермента цикла синтеза мочевины – арги-
назы – наблюдается при многих патологиях, 
таких как СД, бронхиальная астма, гломе-
рулонефриты, псориаз [34]. Рядом исследо-
ваний установлено, что ингибирование этого 
энзима способствует увеличению продукции 
оксида азота и предотвращению дисфункци-
ональных нарушений в эндотелии [35].

В единичных исследованиях продемон-
стрировано эндотелио- и кардиопротек-
тивное действие комбинации ингибитора 
аргиназы L-норвалина и донатора оксида 
азота L-аргинина, вводимого крысам вну-
трижелудочно, на фоне модели ЭД. В ис-
следованиях ряда авторов были выбраны 
две модели патологии для оценки влияния 
на эндотелий изучаемых веществ: гипер-
гомоцистеин-индуцированная дисфункция 
эндотелия и L-NАМЕ-индуцированная ЭД. 
L-NАМЕ – аналог эндогенного ингибитора 
АДМА в организме подавляет выработку 
N0 путем угнетения экспрессии фермен-
та NOS-3. Дефицит оксида азота вызывает 
снижение эффектов эндотелийзависимых 
вазодилататоров и повышение вазокон-
стрикторных влияний, изменение систем-
ной и региональной гемодинамики, повы-
шение артериального давления, нарушение 
функционального состояния миокарда, уве-
личение экспрессии адгезивных молекул 
эндотелия и другие изменения [3, 15, 38, 
27]. В результате экспериментов с блокадой 
NО-синтазы с помощью L-NAME проис-
ходило развитие артериальной гипертен-
зии. Кроме того, развивающийся дефицит 
оксида азота проявлялся увеличением ко-
эффициента эндотелиальной дисфункции, 
снижением концентрации стабильных ме-
таболитов оксида азота в сыворотке крови, 
гипертрофией миокарда, мышечного слоя 
сосудистой стенки. Однако при сравнитель-
ном анализе коэффициент эндотелиальной 
дисфункции у животных с гипергомоцисте-
ин-индуцированной дисфункцией эндоте-
лия был ниже, чем у животных с L-NAМЕ-
индуцированной патологией. Эти данные 
заставляют задуматься о более выраженном 
нарушении соотношения эндотелийзависи-
мой вазодилатации и эндотелийнезависи-
мой вазодилатации при введении L-NAME, 
нежели при введении метионина. 

Механизм действия L-норвалина объяс-
няется его структурным подобием с орни-
тином, который является одним из продук-
тов метаболизма цикла синтеза мочевины. 
Опосредованное действие L-норвалина на 
активность аргиназы связано с ингибиро-
ванием орнитинтранскарбамоилазы, кото-

рая катализирует превращение орнитина 
в цитруллин в цикле синтеза мочевины 
[20]. В результате происходит избыточ-
ное накопление орнитина, который, в свою 
очередь, ингибирует аргиназу. Более того, 
L-норвалин повышает эндогенный синтез 
L-аргинина из цитруллина за счет инги-
бирования аргининосукцинатсинтазы, что 
приводит также к возрастанию продук-
ции N0. Эндотелиопротективные эффекты 
L-норвалина обусловлены подавлением ак-
тивности аргиназы, за счет чего происходит 
увеличение продукции главного вазодила-
тирующего медиатора эндотелия – оксида 
азота. Удалось выявить предотвращение 
повышенной адренореактивности и сниже-
ние миокардиального резерва на фоне по-
вышения прироста сократимости миокарда 
при проведении гипоксической пробы. Кар-
диопротекция L-норвалином, по нашему 
мнению, может быть связана с повышени-
ем эндогенного синтеза L-аргинина за счет 
ингибирования активности аргининосук-
цинатсинтазы [25], а также накоплением 
L-аргинина в связи с ингибированием арги-
назы. В свою очередь L-аргинин обладает 
рядом свойств, благотворно влияющих на 
деятельность сердечно-сосудистой систе-
мы: способствует деполяризации мембран 
клеток эндотелия и регулирует рН в этих 
клетках, а также рН крови, способствует 
нормализации реологических свойств кро-
ви, снижает формирование свободных ра-
дикалов и обеспечивает удаление их из кле-
ток эндотелия [23, 24]. Морфологические 
исследования демонстрируют предотвра-
щение под влиянием L-норвалина увеличе-
ния поперечного диаметра миокардиоцитов 
у животных с моделированием дисфункции 
эндотелия введением L-NAME. А при изу-
чении биохимических параметров сыво-
ротки крови определили увеличение кон-
центрации стабильных метаболитов оксида 
азота при L-NAМЕ- и гомоцистеин-индуци-
рованной эндотелиальной дисфункции вве-
дением L-норвалина.

Комбинация L-норвалина и L-аргинина 
обладала кардиопротективным действием 
в обеих моделях дисфункции эндотелия. 
Сочетанное применение указанных веществ 
в более полном объеме предотвращало ис-
черпание миокардиального резерва при 
пробе на адренореактивность и нагрузку 
сопротивлением, а также развитие гипер-
трофии кардиомиоцитов. При монотерапии 
L-аргинином эндотелио- и кардиопротек-
тивные свойства значительно уступают 
сочетанному использованию L-аргинина 
и L-норвалина. Более ярко выраженные эф-
фекты сочетанного применения L-аргинина 
и L-норвалина связаны с кумулятивными 
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возможностями данной комбинации, с уве-
личением концентрации субстрата синтеза 
NO и ингибированием фермента аргина-
зы, L-норвалин увеличивает доступность 
эндогенных запасов L-аргинина для NО-
синтазы, а также повышает активность 
фермента NOS-3. Введение экзогенного 
L-аргинина повышает концентрацию суб-
страта для eNOS. В исследованиях в нашей 
лаборатории установлено, что под влиянием 
L-аргинина происходит повышение уров-
ня экспрессии eNOS., тогда как L-NAМЕ – 
снижает. L-аргинин проявляет антиокси-
дантные свойства, снижает интенсивность 
ПОЛ и стимулирует активность ферментов 
антиокислительной защиты клеток [4, 5]. 
Еще одним важным процессом, в опреде-
ленной степени детерминирующим эффек-
тивность образования NO, является влияние 
окисленных ЛНП и лизофосфатидилхолина 
(продукта реакции, катализируемой фос-
фолипазой и ассоциированной с ЛНП) на 
транспорт L-аргинина в ЭК. В связи с этим 
положением с целью выяснения роли ЛНП 
в нарушении биодоступности оксида азота 
мы определяли в другом варианте исследо-
ваний показатели обмена холестерина (ХС): 
концентрацию общего ХС, холестерина 
липопротеинов высокой плотности (ЛВП), 
триацилглицеридов (ТАГ) и по формуле 
Фридвальда рассчитывали концентрацию 
ХС ЛНП. Анализ данных показал стати-
стически достоверное повышение концен-
трации общего ХС (р < 0,001) в сыворотке 
крови у крыс с экспериментальным СД. 
Анализ распределения ХС в липопротеинах 
различной плотности показал снижение его 
уровня в ЛВП (р < 0,001) и значительное 
повышение в ЛНП (р < 0,001), т.е. в ате-
рогенных ЛП-комплексах. Одновременно 
происходит повышение концентрации ТАГ 
(р < 0,001) [5, 6].

На фоне L-аргинина происходит повы-
шение доступности субстрата для eNOS 
вследствие статистически достоверного 
снижения в сыворотке крови ОХС и ХС 
ЛПН (р < 0,001), а также повышения ХС 
ЛВП (р < 0,001) [5]. Следовательно, в хро-
нической стадии аллоксанового диабета 
имеет место гиперхолестеринемия и гипер-
β-липопротеинемия, способствующие по-
вреждению эндотелия сосудов вследствие 
атерогенеза, что подтверждено нами мор-
фологически. Более того, следует предполо-
жить, что в условиях повышенного содер-
жания в крови реактивных форм кислорода, 
особенно радикала гидроксила ОН– как наи-
более реакционноспособного, и вторичного 
продукта перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) – малонового диальдегида, проис-
ходит окислительная модификация ЛНП, 

включая переокисление липидов, образова-
ние конъюгированных диенов, углеродную 
модификацию (apо β), а также энзиматиче-
ское превращение фосфатидилхолина в ли-
зофосфатидилхолин фосфолипазой. Все 
эти изменения, вызываемые оЛНП, способ-
ствуют нарушению транспорта L-аргинина 
из сыворотки крови в ЭК и уменьшению 
образования оксида азота и его биодоступ-
ности. Для выяснения взаимосвязи между 
концентрацией NO и липопротеиновым 
спектром сыворотки крови мы провели кор-
реляционный анализ. Данные показали на-
личие отрицательной связи между содержа-
нием NO и концентрацией ЛНП (r = –0,68). 
Эти результаты созвучны с литературными 
данными, свидетельствующими о тормо-
жении оЛНП высвобождения NO ЭК, что 
способствует уменьшению эндотелийзави-
симой вазодилатации [8]. Анализ данных 
микроциркуляции на фоне L-аргинина по-
казал увеличение исходно сниженной сред-
ней и систолической скоростей кровотока, 
уменьшение повышенных упруго-эласти-
ческих свойств сосудов микроциркуля-
торного русла – RI. Эти функциональные 
изменения являются следствием нарушен-
ного метаболизма NO и интенсивности об-
разования метаболитов ПОЛ, влияющих на 
проницаемость и тонус сосудов, угнетая 
эндотелийзависимую вазодилатацию, что 
подтверждается данными литературы [4, 
5]. В противоположность этому на фоне 
L-NAME отмечалось нарушение микроцир-
куляторной гемодинамики, снижение сред-
ней и систолической скоростей кровотока 
и повышение периферического сосудисто-
го сопротивления. Этому способствовало 
снижение концентрации NOx в сыворотке 
крови.

Таким образом, несмотря на дости-
жения современной медико-биологиче-
ской науки, проблема ранней диагностики 
специфических микроангиопатий на фоне 
развившейся дисфункции эндотелия со-
судов и их патогенетически медикамен-
тозная коррекция остается до конца не 
изученной. Выявление прогностических 
маркеров развития сосудистых осложне-
ний при различных заболеваниях, в том 
числе и при сахарном диабете, выявле-
ние групп риска, применение различных 
методологических подходов к их профи-
лактике и лечению остается в настоящее 
время актуальным. 
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(http://www.rae.ru/fs/)
В журнале «Фундаментальные исследования» в соответствующих разделах публику-

ются научные обзоры, статьи проблемного и фундаментального характера по следующим 
направлениям.

1.  Архитектура
2.  Биологические науки
3.  Ветеринарные науки
4.  Географические науки
5.  Геолого-минералогические науки
6.  Искусствоведение
7.  Исторические науки
8.  Культурология
9.  Медицинские науки
10.  Педагогические науки
11.  Политические науки

12.  Психологические науки
13.  Сельскохозяйственные науки
14.  Социологические науки
15.  Технические науки
16.  Фармацевтические науки
17.  Физико-математические науки
18.  Филологические науки
19.  Философские науки
20.  Химические науки
21.  Экономические науки
22.  Юридические науки 

При написании и оформлении статей для печати редакция журнала просит при-
держиваться следующих правил.

1. Заглавие статей должны соответствовать следующим требованиям:
– заглавия научных статей должны быть информативными (Web of Science это тре-

бование рассматривает в экспертной системе как одно из основных);
– в заглавиях статей можно использовать только общепринятые сокращения;
– в переводе заглавий статей на английский язык не должно быть никаких транслите-

раций с русского языка, кроме непереводимых названий собственных имен, приборов и др. 
объектов, имеющих собственные названия; также не используется непереводимый сленг, 
известный только русскоговорящим специалистам.

Это также касается авторских резюме (аннотаций) и ключевых слов.
2. Фамилии авторов статей на английском языке представляются в одной из принятых 

международных систем транслитерации (см. далее раздел «Правила транслитерации»)

Буква Транслит Буква Транслит Буква Транслит Буква Транслит
А А З Z П P Ч CH
Б B И I Р R Ш SH
В V й Y С S Щ SCH
Г G K K T T Ъ, Ь опускается
Д D Л L У U Ы Y
Е Е M M Ф F Э E
Ё E Н N Х KH Ю YU
Ж ZH O O Ц TS Я YA

На сайте http://www.translit.ru/ можно бесплатно воспользоваться программой 
транслитерации русского текста в латиницу.

3. В структуру статьи должны входить: введение (краткое), цель исследования, мате-
риал и методы исследования, результаты исследования и их обсуждение, выводы или за-
ключение, список литературы, сведения о рецензентах. Не допускаются обозначения в на-
званиях статей: сообщение 1, 2 и т.д., часть 1, 2 и т.д.

4. Таблицы должны содержать только необходимые данные и представлять собой обоб-
щенные и статистически обработанные материалы. Каждая таблица снабжается заголов-
ком и вставляется в текст после абзаца с первой ссылкой на нее.

5. Количество графического материала должно быть минимальным (не более 5 рисун-
ков). Каждый рисунок должен иметь подпись (под рисунком), в которой дается объяснение 
всех его элементов. Для построения графиков и диаграмм следует использовать программу 
Microsoft Offi ce Excel. Каждый рисунок вставляется в текст как объект Microsoft Offi ce Excel.

6. Библиографические ссылки в тексте статьи следует давать в квадратных скобках в 
соответствии с нумерацией в списке литературы. Список литературы для оригинальной 
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статьи – не менее 5 и не более 15 источников. Для научного обзора – не более 50 источ-
ников. Список литературы составляется в алфавитном порядке – сначала отечественные, 
затем зарубежные авторы и оформляется в соответствии с ГОСТ Р 7.0.5 2008. 

Списки литературы представляются в двух вариантах: 
1. В соответствии с с ГОСТ Р 7.0.5 2008 (русскоязычный вариант вместе с зарубеж-

ными источниками).
2. Вариант на латинице, повторяя список литературы к русскоязычной части, неза-

висимо от того, имеются или нет в нем иностранные источники
Новые требования к оформлению списка литературы на английском языке (см. далее 

раздел «ПРИСТАТЕЙНЫЕ СПИСКИ ЛИТЕРАТУРЫ» – ПРАВИЛ ДЛЯ АВТОРОВ).
7. Объем статьи не должен превышать 8 страниц А4 формата (1 страница – 2000 знаков, 

шрифт 12 Times New Roman, интервал – 1,5, поля: слева, справа, верх, низ – 2 см), включая 
таблицы, схемы, рисунки и список литературы. Публикация статьи, превышающей объем в 
8 страниц, возможна при условии доплаты.

8. При предъявлении рукописи необходимо сообщать индексы статьи (УДК) по табли-
цам Универсальной десятичной классификации, имеющейся в библиотеках. 

9. К рукописи должен быть приложен краткий реферат (резюме) статьи на русском и ан-
глийском языках. Новые требования к резюме ( см. далее раздел «АВТОРСКИЕ РЕЗЮМЕ 
(АННОТАЦИИ) НА АНГЛИЙСКОМ ЯЗЫКЕ» – ПРАВИЛ ДЛЯ АВТОРОВ).

Объем реферата должен включать минимум 100-250 слов (по ГОСТ 7.9-95 – 850 
знаков, не менее 10 строк). Реферат объемом не менее 10 строк должен кратко излагать 
предмет статьи и основные содержащиеся в ней результаты. Реферат подготавливается на 
русском и английском языках.

Используемый шрифт – полужирный, размер шрифта – 10 пт. Реферат на английском 
языке должен в начале текста содержать заголовок (название) статьи, инициалы и 
фамилии авторов также на английском языке.

10. Обязательное указание места работы всех авторов. (Новые требования к англоязыч-
ному варианту – см. раздел «НАЗВАНИЯ ОРГАНИЗАЦИЙ» – ПРАВИЛ ДЛЯ АВТОРОВ), 
их должностей и контактной информации.

11. Наличие ключевых слов для каждой публикации. 
12. Указывается шифр основной специальности, по которой выполнена данная работа.
13. Редакция оставляет за собой право на сокращение и редактирование статей.
14. Статья должна быть набрана на компьютере в программе Microsoft Offi ce Word в 

одном файле.
15. Статьи могут быть представлены в редакцию двумя способами:

• Через «личный портфель» автора 
• По электронной почте edition@rae.ru

Работы, поступившие через «Личный ПОРТФЕЛЬ автора» публикуются в первую очередь 
Взаимодействие с редакцией посредством «Личного портфеля» позволяет в режиме 

on-line представлять статьи в редакцию, добавлять, редактировать и исправлять матери-
алы, оперативно получать запросы из редакции и отвечать на них, отслеживать в режиме 
реального времени этапы прохождения статьи в редакции. Обо всех произошедших изме-
нениях в «Личном портфеле» автор дополнительно получает автоматическое сообщение по 
электронной почте.

Работы, поступившие по электронной почте, публикуются в порядке очереди по мере рас-
смотрения редакцией поступившей корреспонденции и осуществления переписки с автором.

Через «Личный портфель» или по электронной почте в редакцию одномоментно на-
правляется полный пакет документов:

• материалы статьи; 
• сведения об авторах;
• копии двух рецензий докторов наук (по специальности работы);
• сканированная копия сопроводительного письма (подписанное руководителем учреж-

дения) – содержит информацию о тех документах, которые автор высылает, куда и с 
какой целью. 

Правила оформления сопроводительного письма.
Сопроводительное письмо к научной статье оформляется на бланке учреждения, где 

выполнялась работа, за подписью руководителя учреждения.
Если сопроводительное письмо оформляется не на бланке учреждения и не подписыва-

ется руководителем учреждения, оно должно быть обязательно подписано всеми авторами 
научной статьи.
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Сопроводительное письмо обязательно (!) должно содержать следующий текст.
Настоящим письмом гарантируем, что опубликование научной статьи в журнале 

«Фундаментальные исследования» не нарушает ничьих авторских прав. Автор (авторы) 
передает на неограниченный срок учредителю журнала неисключительные права на ис-
пользование научной статьи путем размещения полнотекстовых сетевых версий номеров 
на Интернет-сайте журнала.

Автор (авторы) несет ответственность за неправомерное использование в научной 
статье объектов интеллектуальной собственности, объектов авторского права в пол-
ном объеме в соответствии с действующим законодательством РФ.

Автор (авторы) подтверждает, что направляемая статья негде ранее не была опу-
бликована, не направлялась и не будет направляться для опубликования в другие научные 
издания.

Также удостоверяем, что автор (авторы) согласен с правилами подготовки рукописи 
к изданию, утвержденными редакцией журнала «Фундаментальные исследования», опу-
бликованными и размещенными на официальном сайте журнала.

Сопроводительное письмо сканируется и файл загружается в личный портфель автора 
(или пересылается по электронной почте – если для отправки статьи не используется лич-
ный портфель).

• копия экспертного заключения – содержит информацию о том, что работа автора мо-
жет быть опубликована в открытой печати и не содержит секретной информации (подпись 
руководителя учреждения). Для нерезидентов РФ экспертное заключение не требуется;

• копия документа об оплате.
Оригиналы запрашиваются редакцией при необходимости. 
Редакция убедительно просит статьи, размещенные через «Личный портфель», не 

отправлять дополнительно по электронной почте. В этом случае сроки рассмотрения 
работы удлиняются (требуется время для идентификации и удаления копий).

16. В одном номере журнала может быть напечатана только одна статья автора (первого 
автора). 

17. В конце каждой статьи указываются сведения о рецензентах: ФИО, ученая степень, 
звание, должность, место работы, город, рабочий телефон.

18. Журнал издается на средства авторов и подписчиков. Плата с аспирантов (един-
ственный автор) за публикацию статьи не взимается. Обязательное представление 
справки об обучении в аспирантуре, заверенной руководителем учреждения. Оригинал 
справки с печатью учреждения высылается по почте по адресу: 105037, Москва, а/я 47, 
Академия естествознания. Сканированные копии справок не принимаются.

19. Представляя текст работы для публикации в журнале, автор гарантирует правиль-
ность всех сведений о себе, отсутствие плагиата и других форм неправоверного заимство-
вания в рукописи произведения, надлежащее оформление всех заимствований текста, та-
блиц, схем, иллюстраций. Авторы опубликованных материалов несут ответственность за 
подбор и точность приведенных фактов, цитат, статистических данных и прочих сведений. 

Редакция не несет ответственность за достоверность информации, приводимой ав-
торами. Автор, направляя рукопись в Редакцию, принимает личную ответственность за 
оригинальность исследования, поручает Редакции обнародовать произведение посред-
ством его опубликования в печати.

Плагиатом считается умышленное присвоение авторства чужого произведения науки 
или мыслей или искусства или изобретения. Плагиат может быть нарушением автор-
ско-правового законодательства и патентного законодательства и в качестве таковых 
может повлечь за собой юридическую ответственность Автора.

Автор гарантирует наличие у него исключительных прав на использование передан-
ного Редакции материала. В случае нарушения данной гарантии и предъявления в связи 
с этим претензий к Редакции Автор самостоятельно и за свой счет обязуется урегули-
ровать все претензии. Редакция не несет ответственности перед третьими лицами за 
нарушение данных Автором гарантий.

Редакция оставляет за собой право направлять статьи на дополнительное рецензирова-
ние. В этом случае сроки публикации продлеваются. Материалы дополнительной экспер-
тизы предъявляются автору.

20. Направление материалов в редакцию для публикации означает согласие автора 
с приведенными выше требованиями.
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ОБРАЗЕЦ ОФОРМЛЕНИЯ СТАТЬИ

УДК 615.035.4 
ХАРАКТЕРИСТИКИ ПЕРИОДА ТИТРАЦИИ ДОЗЫ ВАРФАРИНА 
У ПАЦИЕНТОВ С ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ. ВЗАИМОСВЯЗЬ 
С КЛИНИЧЕСКИМИ ФАКТОРАМИ
1Шварц Ю.Г., 1Артанова Е.Л., 1Салеева Е.В., 1Соколов И.М.
1ГОУ ВПО «Саратовский Государственный медицинский университет 
им. В.И.Разумовского Минздравсоцразвития России», Саратов, 
Россия (410012, Саратов, ГСП ул. Большая Казачья, 112), e-mail: kateha007@bk.ru

Проведен анализ взаимосвязи особенностей индивидуального подбора терапевтической 
дозы варфарина и клинических характеристик у больных фибрилляцией предсердий. Учи-
тывались следующие характеристики периода подбора дозы: окончательная терапевтическая 
доза варфарина в мг, длительность подбора дозы в днях и максимальное значение междуна-
родного нормализованного отношения (МНО), зарегистрированная в процессе титрования. 
При назначении варфарина больным с фибрилляцией предсердий его терапевтическая доза, 
длительность ее подбора и колебания при этом МНО, зависят от следующих клинических 
факторов – инсульты в анамнезе, наличие ожирения, поражения щитовидной железы, куре-
ния, и сопутствующей терапии, в частности, применение амиодарона. Однако у пациентов с 
сочетанием ишемической болезни сердца и фибрилляции предсердий не установлено суще-
ственной зависимости особенностей подбора дозы варфарина от таких характеристик, как 
пол, возраст, количество сопутствующих заболеваний, наличие желчнокаменной болезни, са-
харного диабета II типа, продолжительность аритмии, стойкости фибрилляции предсердий, 
функционального класса сердечной недостаточности и наличия стенокардии напряжения. По 
данным непараметрического корреляционного анализа изучаемые нами характеристики пе-
риода подбора терапевтической дозы варфарина не были значимо связаны между собой.

Ключевые слова: варфарин, фибрилляция предсердий, международное нормализованное 
отношение (МНО)

CHARACTERISTICS OF THE PERIOD DOSE TITRATION WARFARIN IN PATIENTS 
WITH ATRIAL FIBRILLATION. RELATIONSHIP WITH CLINICAL FACTORS
1Shvarts Y.G., 1Artanova E.L., 1Saleeva E.V., 1Sokolov I.M.
1Saratov State Medical University n.a. V.I. Razumovsky, Saratov, Russia 
(410012, Saratov, street B. Kazachya, 112), e-mail: kateha007@bk.ru

We have done the analysis of the relationship characteristics of the individual selection of therapeutic 
doses of warfarin and clinical characteristics in patients with atrial fi brillation. Following characteristics 
of the period of selection of a dose were considered: a defi nitive therapeutic dose of warfarin in mg, 
duration of selection of a dose in days and the maximum value of the international normalised relation 
(INR), registered in the course of titration. Therapeutic dose of warfarin, duration of its selection and 
fl uctuations in thus INR depend on the following clinical factors – a history of stroke, obesity, thyroid 
lesions, smoking, and concomitant therapy, specifi cally, the use of amiodarone, in cases of appointment 
of warfarin in patients with atrial fi brillation. However at patients with combination Ischemic heart 
trouble and atrial fi brillation it is not established essential dependence of features of selection of a dose 
of warfarin from such characteristics, as a sex, age, quantity of accompanying diseases, presence of 
cholelithic illness, a diabetes of II type, duration of an arrhythmia, fi rmness of fi brillation of auricles, 
a functional class of warm insuffi ciency and presence of a stenocardia of pressure. According to the 
nonparametric correlation analysis characteristics of the period of selection of a therapeutic dose of 
warfarin haven’t been signifi cantly connected among themselves.

Keywords: warfarin, atrial fi brillation, an international normalized ratio (INR)

Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) – наиболее встречаемый вид аритмии в практике врача 

[7]. Инвалидизация и смертность больных с ФП остается высокой, особенно от ишемиче-
ского инсульта и системные эмболии [4]…
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Единый формат оформления пристатейных библиографических ссылок в соот-
ветствии с ГОСТ Р 7.0.5 2008 «Библиографическая ссылка»
(Примеры оформления ссылок и пристатейных списков литературы на русском языке)

Статьи из журналов и сборников:

Адорно Т.В. К логике социальных наук // Вопр. философии. – 1992. – № 10. – С. 76-86.

Crawford P.J. The reference librarian and the business professor: a strategic alliance that 
works / P.J. Crawford, T.P. Barrett // Ref. Libr.  1997.  Vol. 3, № 58.  P. 7585.

Заголовок записи в ссылке может содержать имена одного, двух или трех авторов 
документа. Имена авторов, указанные в заголовке, могут не повторяться в сведениях об 
ответственности.

Crawford P.J., Barrett Т.P. The reference librarian and the business professor: a strategic 
alliance that works // Ref. Libr.  1997.  Vol. 3, № 58.  P. 7585.

Если авторов четыре и более, то заголовок не применяют (ГОСТ 7.80-2000).

Корнилов В.И. Турбулентный пограничный слой на теле вращения при периодическом 
вдуве/отсосе // Теплофизика и аэромеханика.  2006.  Т. 13, №. 3.  С. 369385.

Кузнецов А.Ю. Консорциум  механизм организации подписки на электронные ресур-
сы // Российский фонд фундаментальных исследований: десять лет служения российской 
науке.  М.: Науч. мир, 2003.  С. 340342.

Монографии:

Тарасова В.И. Политическая история Латинской Америки: учеб. для вузов.  
2-е изд.  М.: Проспект, 2006.  С. 305412

Допускается предписанный знак точку и тире, разделяющий области библиографиче-
ского описания, заменять точкой.

Философия культуры и философия науки: проблемы и гипотезы: межвуз. сб. науч. тр. / 
Сарат. гос. ун-т; [под ред. С. Ф. Мартыновича].  Саратов : Изд-во Сарат. ун-та, 1999.  199 с.

Допускается не использовать квадратные скобки для сведений, заимствованных не из 
предписанного источника информации.

Райзберг Б.А. Современный экономический словарь / Б.А. Райзберг, Л.UJ. Лозов-
ский, Е.Б. Стародубцева. 5-е изд., перераб. и доп. М.: ИНФРА-М, 2006.  494 с.

Заголовок записи в ссылке может содержать имена одного, двух или трех авторов 
документа. Имена авторов, указанные в заголовке, не повторяются в сведениях об от-
ветственности. Поэтому:

Райзберг Б.А., Лозовский Л.Ш., Стародубцева Е.Б. Современный экономический сло-
варь.  5-е изд., перераб. и доп.  М.: ИНФРА-М, 2006.  494 с.

Если авторов четыре и более, то заголовок не применяют (ГОСТ 7.80-2000). 

Авторефераты

Глухов В.А. Исследование, разработка и построение системы электронной доставки 
документов в библиотеке: автореф. дис. ... канд. техн. наук.  Новосибирск, 2000. 18 с.
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Диссертации

Фенухин В.И. Этнополитические конфликты в современной России: на примере Севе-
рокавказского региона : дис. ... канд. полит, наук.  М., 2002.  С. 5455.

Аналитические обзоры:

Экономика и политика России и государств ближнего зарубежья : аналит. обзор, апр. 
2007 / Рос. акад. наук, Ин-т мировой экономики и междунар. отношений.  М. : ИМЭМО, 
2007.  39 с.

Патенты:

Патент РФ № 2000130511/28, 04.12.2000.

Еськов Д.Н., Бонштедт Б.Э., Корешев С.Н., Лебедева Г.И., Серегин А.Г. Оптико-элек-
тронный аппарат // Патент России № 2122745.1998. Бюл. № 33.

Материалы конференций

Археология: история и перспективы: сб. ст. Первой межрегион, конф.  Ярославль, 
2003.  350 с.

Марьинских Д.М. Разработка ландшафтного плана как необходимое условие устойчи-
вого развития города (на примере Тюмени) // Экология ландшафта и планирование зем-
лепользования: тезисы докл. Всерос. конф. (Иркутск, 11-12 сент. 2000 г.).  Новосибирск, 
2000.  С. 125128.

Интернет-документы:

Официальные периодические издания : электронный путеводитель / Рос. нац. б-ка, 
Центр правовой информации. [СПб.], 20052007. URL:

http://www.nlr.ru/lawcenter/izd/index.html (дата обращения: 18.01.2007).

Логинова Л. Г. Сущность результата дополнительного образования детей // Образова-
ние: исследовано в мире: междунар. науч. пед. интернет-журн. 21.10.03. URL:

http://www.oim.ru/reader.asp7nomers 366 (дата обращения: 17.04.07).

http://www.nlr.ru/index.html (дата обращения: 20.02.2007).

Рынок тренингов Новосибирска: своя игра [Электронный ресурс].  Режим доступа:
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Литчфорд Е.У. С Белой Армией по Сибири [Электронный ресурс] // Восточный фронт 
Армии Генерала А.В. Колчака: сайт.  URL: http://east-front.narod.ru/memo/latchford.htm 
(дата обращения 23.08.2007).
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Примеры оформления ссылок и пристатейных списков литературы на латинице:
На библиографические записи на латинице не используются разделительные зна-

ки, применяемые в российском ГОСТе («//» и «–»).
Составляющими в библиографических ссылках являются фамилии всех авторов 

и названия журналов.

Статьи из журналов: 
Zagurenko A.G., Korotovskikh V.A., Kolesnikov A.A., Timonov A.V., Kardymon D.V. Nefty-

anoe khozyaistvo – Oil Industry, 2008, no. 11, pp. 54–57. 
Dyachenko, V.D., Krivokolysko, S.G., Nesterov, V.N., and Litvinov, V.P., Khim. Geterotsikl. 

Soedin., 1996, no. 9, p. 1243 
Статьи из электронных журналов описываются аналогично печатным изданиям с до-

полнением данных об адресе доступа. 
П р и м е р  описания статьи из электронного журнала: 
Swaminathan V., Lepkoswka-White E., Rao B.P., Journal of Computer-Mediated Communi-

cation, 1999, Vol. 5, No. 2, available at: www. ascusc.org/ jcmc/vol5/ issue2.

Материалы конференций: 
Usmanov T.S., Gusmanov A.A., Mullagalin I.Z., Muhametshina R.Ju., Chervyakova 

A.N., Sveshnikov A.V. Trudy 6 Mezhdunarodnogo Simpoziuma «ovye resursosberegayushchie 
tekhnologii nedropol’zovaniya i povysheniya neftegazootdachi» (Proc. 6th Int. Technol. Symp. 
«New energy saving subsoil technologies and the increasing of the oil and gas impact»). Moscow, 
2007, pp. 267‒272.  

Главное в описаниях конференций – название конференции на языке оригинала 
(в транслитерации, если нет ее английского названия), выделенное курсивом. В скобках 
дается перевод названия на английский язык. Выходные данные (место проведения конфе-
ренции, место издания, страницы) должны быть представлены на английском языке. 

Книги (монографии, сборники, материалы конференций в целом): 
Belaya kniga po nanotekhnologiyam: issledovaniya v oblasti nanochastits, nanostruktur i 

nanokompozitov v Rossiiskoi Federatsii (po materialam Pervogo Vserossiiskogo soveshchaniya 
uchenykh, inzhenerov i proizvoditelei v oblasti nanotekhnologii [White Book in Nanotechnolo-
gies: Studies in the Field of Nanoparticles, Nanostructures and Nanocomposites in the Russian 
Federation: Proceedings of the First All-Russian Conference of Scientists, Engineers and Manu-
facturers in the Field of Nanotechnology]. Moscow, LKI, 2007. 

Nenashev M.F. Poslednee pravitel’tvo SSSR [Last government of the USSR]. Moscow, Krom 
Publ., 1993. 221 p. 

From disaster to rebirth: the causes and consequences of the destruction of the Soviet Union 
[Ot katastrofy k vozrozhdeniju: prichiny i posledstvija razrushenija SSSR]. Moscow, HSE Publ., 
1999. 381 p. 

Kanevskaya R.D. Matematicheskoe modelirovanie gidrodinamicheskikh protsessov razrabot-
ki mestorozhdenii uglevodorodov (Mathematical modeling of hydrodynamic processes of hydro-
carbon deposit development). Izhevsk, 2002. 140 p. 

Latyshev, V.N., Tribologiya rezaniya. Kn. 1: Friktsionnye protsessy pri rezanie metallov (Tribol-
ogy of Cutting, Vol. 1: Frictional Processes in Metal Cutting), Ivanovo: Ivanovskii Gos. Univ., 2009. 

Ссылка на Интернет-ресурс: 
APA Style (2011), Available at: http://www.apastyle.org/apa-style-help.aspx (accessed 

5 February 2011). 
Pravila Tsitirovaniya Istochnikov (Rules for the Citing of Sources) Available at: http://www.

scribd.com/doc/1034528/ (accessed 7 February 2011) 
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ОБРАЗЕЦ ОФОРМЛЕНИЯ РЕЦЕНЗИИ

РЕЦЕНЗИЯ
на статью (Фамилии, инициалы авторов, полное название статьи)

Научное направление работы. Для мультидисциплинарных исследований указывают-
ся не более 3 научных направлений.

Класс статьи: оригинальное научное исследование, новые технологии, методы, фунда-
ментальные исследования, научный обзор, дискуссия, обмен опытом, наблюдения из практи-
ки, практические рекомендации, рецензия, лекция, краткое сообщение, юбилей, информаци-
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целей не ставится.

Формальная характеристика статьи.
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ПРАВИЛА ТРАНСЛИТЕРАЦИИ
Произвольный выбор транслитерации неизбежно приводит к многообразию вариантов 

представления фамилии одного автора и в результате затрудняет его идентификацию и объ-
единение данных о его публикациях и цитировании под одним профилем (идентификато-
ром – ID автора)

Представление русскоязычного текста (кириллицы) по различным правилам трансли-
терации (или вообще без правил) ведет к потере необходимой информации в аналитиче-
ской системе SCOPUS. 

НАЗВАНИЯ ОРГАНИЗАЦИЙ
Использование общепринятого переводного варианта названия организации является 

наиболее предпочтительным. Употребление в статье официального, без сокращений, на-
звания организации на английском языке позволит наиболее точно идентифицировать при-
надлежность авторов, предотвратит потери статей в системе анализа организаций и ав-
торов. Прежде всего, это касается названий университетов и других учебных заведений, 
академических и отраслевых институтов. Это позволит также избежать расхождений меж-
ду вариантами названий организаций в переводных, зарубежных и русскоязычных жур-
налах. Исключение составляют не переводимые на английский язык наименований фирм. 
Такие названия, безусловно, даются в транслитерированном варианте. 

Употребление сокращений или аббревиатур способствует потере статей при учете пу-
бликаций организации, особенно если аббревиатуры не относятся к общепринятым.

Излишним является использование перед основным названием принятых в последние 
годы составных частей названий организаций, обозначающих принадлежность ведомству, 
форму собственности, статус организации («Учреждение Российской академии наук…», 
«Федеральное государственное унитарное предприятие…», «ФГОУ ВПО…», «Националь-
ный исследовательский…» и т.п.), что затрудняет идентификацию организации. 

В свете постоянных изменений статусов, форм собственности и названий российских 
организаций (в т.ч. с образованием федеральных и национальных университетов, в кото-
рые в настоящее время вливаются большое количество активно публикующихся государ-
ственных университетов и институтов) существуют определенные опасения, что еще бо-
лее усложнится идентификация и установление связей между авторами и организациями. 
В этой ситуации желательно в статьях указывать полное название организации, вклю-
ченной, например, в федеральный университет, если она сохранила свое прежнее на-
звание. В таком случае она будет учтена и в своем профиле, и в профиле федерального 
университета:

Например, варианты Таганрогский технологический институт Южного федераль-
ного университета: 

Taganrogskij Tekhnologicheskij Institut Yuzhnogo Federal’nogo Universiteta; 
Taganrog Technological Institute, South Federal University 

В этот же профиль должны войти и прежние названия этого университета. 
Для национальных исследовательских университетов важно сохранить свое основное 

название. 

(В соответствии с рекомендациями О.В. Кирилловой, к.т.н., заведующей 
отделением ВИНИТИ РАН члена Экспертного совета (CSAB) БД SCOPUS)

АВТОРСКИЕ РЕЗЮМЕ (АННОТАЦИИ) НА АНГЛИЙСКОМ ЯЗЫКЕ
Необходимо иметь в виду, что аннотации (рефераты, авторские резюме) на английском 

языке в русскоязычном издании являются для иностранных ученых и специалистов ос-
новным и, как правило, единственным источником информации о содержании статьи и 
изложенных в ней результатах исследований. Зарубежные специалисты по аннотации оце-
нивают публикацию, определяют свой интерес к работе российского ученого, могут ис-
пользовать ее в своей публикации и сделать на неё ссылку, открыть дискуссию с автором, 
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запросить полный текст и т.д. Аннотация на английском языке на русскоязычную статью по 
объему может быть больше аннотации на русском языке, так как за русскоязычной аннота-
цией идет полный текст на этом же языке.

Аналогично можно сказать и об аннотациях к статьям, опубликованным на английском 
языке. Но даже в требованиях зарубежных издательств к статьям на английском языке ука-
зывается на объем аннотации в размере 100-250 слов.

Перечислим обязательные качества аннотаций на английском языке к русскоязычным 
статьям. Аннотации должны быть:

– информативными (не содержать общих слов);
– оригинальными (не быть калькой русскоязычной аннотации);
– содержательными (отражать основное содержание статьи и результаты исследований);
– структурированными (следовать логике описания результатов в статье);
– «англоязычными» (написаны качественным английским языком);
– компактными (укладываться в объем от 100 до 250 слов).
В аннотациях, которые пишут наши авторы, допускаются самые элементарные ошибки. 

Чаще всего аннотации представляют прямой перевод русскоязычного варианта, изобилуют 
общими ничего не значащими словами, увеличивающими объем, но не способствующими 
раскрытию содержания и сути статьи. А еще чаще объем аннотации составляет всего не-
сколько строк (3-5). При переводе аннотаций не используется англоязычная специальная 
терминология, что затрудняет понимание текста зарубежными специалистами. В зарубеж-
ной БД такое представление содержания статьи совершенно неприемлемо.

Опыт показывает, что самое сложное для российского автора при подготовке аннота-
ции – представить кратко результаты своей работы. Поэтому одним из проверенных вари-
антов аннотации является краткое повторение в ней структуры статьи, включающей введе-
ние, цели и задачи, методы, результаты, заключение. Такой способ составления аннотаций 
получил распространение и в зарубежных журналах.

В качестве помощи для написания аннотаций (рефератов) можно рекомендовать, по 
крайней мере, два варианта правил. Один из вариантов – российский ГОСТ 7.9-95 «Рефе-
рат и аннотация. Общие требования», разработанные специалистами ВИНИТИ.

Второй – рекомендации к написанию аннотаций для англоязычных статей, подаваемых 
в журналы издательства Emerald (Великобритания). При рассмотрении первого варианта 
необходимо учитывать, что он был разработан, в основном, как руководство для референ-
тов, готовящих рефераты для информационных изданий. Второй вариант – требования к 
аннотациям англоязычных статей. Поэтому требуемый объем в 100 слов в нашем случае, 
скорее всего, нельзя назвать достаточным. Ниже приводятся выдержки из указанных двух 
вариантов. Они в значительной степени повторяют друг друга, что еще раз подчеркивает 
важность предлагаемых в них положений. Текст ГОСТа незначительно изменен с учетом 
специфики рефератов на английском языке.

КРАТКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ПО НАПИСАНИЮ АВТОРСКИХ РЕЗЮМЕ
(АННОТАЦИЙ, РЕФЕРАТОВ К СТАТЬЯМ)

(подготовлены на основе ГОСТ 7.9-95)
Авторское резюме ближе по своему содержанию, структуре, целям и задачам к рефера-

ту. Это –краткое точное изложение содержания документа, включающее основные факти-
ческие сведения и выводы описываемой работы.

Текст авторского резюме (в дальнейшем – реферата) должен быть лаконичен и четок, 
свободен от второстепенной информации, отличаться убедительностью формулировок.

Объем реферата должен включать минимум 100-250 слов (по ГОСТу – 850 знаков, не 
менее 10 строк).

Реферат включает следующие аспекты содержания статьи:
– предмет, тему, цель работы;
– метод или методологию проведения работы;
– результаты работы;
– область применения результатов;
– выводы.
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Последовательность изложения содержания статьи можно изменить, начав с изложения 
результатов работы и выводов.

Предмет, тема, цель работы указываются в том случае, если они не ясны из заглавия 
статьи.

Метод или методологию проведения работы целесообразно описывать в том случае, 
если они отличаются новизной или представляют интерес с точки зрения данной работы. 
В рефератах документов, описывающих экспериментальные работы, указывают источники 
данных и характер их обработки.

Результаты работы описывают предельно точно и информативно. Приводятся основ-
ные теоретические и экспериментальные результаты, фактические данные, обнаружен-
ные взаимосвязи и закономерности. При этом отдается предпочтение новым результатам 
и данным долгосрочного значения, важным открытиям, выводам, которые опровергают 
существующие теории, а также данным, которые, по мнению автора, имеют практиче-
ское значение.

Выводы могут сопровождаться рекомендациями, оценками, предложениями, гипотеза-
ми, описанными в статье.

Сведения, содержащиеся в заглавии статьи, не должны повторяться в тексте рефера-
та. Следует избегать лишних вводных фраз (например, «автор статьи рассматривает...»). 
Исторические справки, если они не составляют основное содержание документа, описание 
ранее опубликованных работ и общеизвестные положения в реферате не приводятся.

В тексте реферата следует употреблять синтаксические конструкции, свойственные 
языку научных и технических документов, избегать сложных грамматических конструк-
ций (не применимых в научном английском языке).

В тексте реферата на английском языке следует применять терминологию, характерную 
для иностранных специальных текстов. Следует избегать употребления терминов, являю-
щихся прямой калькой русскоязычных терминов. Необходимо соблюдать единство терми-
нологии в пределах реферата.

В тексте реферата следует применять значимые слова из текста статьи.
Сокращения и условные обозначения, кроме общеупотребительных (в том числе в ан-

глоязычных специальных текстах), применяют в исключительных случаях или дают их 
определения при первом употреблении.

Единицы физических величин следует приводить в международной системе СИ.
Допускается приводить в круглых скобках рядом с величиной в системе СИ значение 

величины в системе единиц, использованной в исходном документе.
Таблицы, формулы, чертежи, рисунки, схемы, диаграммы включаются только в случае 

необходимости, если они раскрывают основное содержание документа и позволяют сокра-
тить объем реферата.

Формулы, приводимые неоднократно, могут иметь порядковую нумерацию, причем ну-
мерация формул в реферате может не совпадать с нумерацией формул в оригинале.

В реферате не делаются ссылки на номер публикации в списке литературы к статье.
Объем текста реферата в рамках общего положения определяется содержанием доку-

мента (объемом сведений, их научной ценностью и/или практическим значением).

ВЫДЕРЖКА ИЗ РЕКОМЕНДАЦИЙ 
АВТОРАМ ЖУРНАЛОВ ИЗДАТЕЛЬСТВА EMERALD

(http://www.emeraldinsight.com/authors/guides/write/abstracts.htm)

Авторское резюме (реферат, abstract) является кратким резюме большей по объему ра-
боты, имеющей научный характер, которое публикуется в отрыве от основного текста и, 
следовательно, само по себе должно быть понятным без ссылки на саму публикацию. Оно 
должно излагать существенные факты работы, и не должно преувеличивать или содержать 
материал, который отсутствует в основной части публикации.

Авторское резюме выполняет функцию справочного инструмента (для библиотеки, ре-
феративной службы), позволяющего читателю понять, следует ли ему читать или не читать 
полный текст.
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Авторское резюме включает:
1. Цель работы в сжатой форме. Предыстория (история вопроса) может быть приведена 

только в том случае, если она связана контекстом с целью.
2. Кратко излагая основные факты работы, необходимо помнить следующие моменты:

– необходимо следовать хронологии статьи и использовать ее заголовки в качестве 
руководства;

– не включать несущественные детали (см. пример «Как не надо писать реферат»);
– вы пишете для компетентной аудитории, поэтому вы можете использовать техниче-

скую (специальную) терминологию вашей дисциплины, четко излагая свое мнение и имея 
также в виду, что вы пишете для международной аудитории;

– текст должен быть связным с использованием слов «следовательно», «более того», 
«например», «в результате» и т.д. («consequently», «moreover», «for example»,» the benefi ts 
of this study», «as a result» etc.), либо разрозненные излагаемые положения должны логично 
вытекать один из другого;

– необходимо использовать активный, а не пассивный залог, т.е. «The study tested», но 
не «It was tested in this study» (частая ошибка российских аннотаций);

– стиль письма должен быть компактным (плотным), поэтому предложения, вероят-
нее всего, будут длиннее, чем обычно.

П р и м е р ы , как не надо писать реферат, приведены на сайте издательства 
(http://www.emeraldinsight.com/authors/guides/write/abstracts.htm?part=3&). Как 

видно из примеров, не всегда большой объем означает хороший реферат.
На сайте издательства также приведены примеры хороших рефератов для различных 

типов статей (обзоры, научные статьи, концептуальные статьи, практические статьи)
http://www.emeraldinsight.com/authors/guides/write/abstracts.htm?part=2&PHPSES

SID=hdac5rtkb73ae013ofk4g8nrv1.

(В соответствии с рекомендациями О.В. Кирилловой, к.т.н., заведующей отделением 
ВИНИТИ РАН члена Экспертного совета (CSAB) БД SCOPUS)

ПРИСТАТЕЙНЫЕ СПИСКИ ЛИТЕРАТУРЫ
Списки литературы представляются в двух вариантах: 
1. В соответствии с с ГОСТ Р 7.0.5 2008 (русскоязычный вариант вместе с зарубежными 

источниками).
2. Вариант на латинице, повторяя список литературы к русскоязычной части, независи-

мо от того, имеются или нет в нем иностранные источники.
Правильное описание используемых источников в списках литературы является зало-

гом того, что цитируемая публикация будет учтена при оценке научной деятельности ее 
авторов, следовательно (по цепочке) –организации, региона, страны. По цитированию жур-
нала определяется его научный уровень, авторитетность, эффективность деятельности его 
редакционного совета и т.д. Из чего следует, что наиболее значимыми составляющими в 
библиографических ссылках являются фамилии авторов и названия журналов. Причем для 
того, чтобы все авторы публикации были учтены в системе, необходимо в описание статьи 
вносить всех авторов, не сокращая их тремя, четырьмя и т.п. Заглавия статей в этом случае 
дают дополнительную информацию об их содержании и в аналитической системе не ис-
пользуются, поэтому они могут опускаться.

Zagurenko A.G., Korotovskikh V.A., Kolesnikov A.A., Timonov A.V., Kardymon D.V. Nefty-
anoe khozyaistvo – Oil Industry, 2008, no. 11, рр. 5457. 

Такая ссылка позволяет проводить анализ по авторам и названию журнала, что и явля-
ется ее главной целью. 

Ни в одном из зарубежных стандартов на библиографические записи не используются 
разделительные знаки, применяемые в российском ГОСТе («//» и «–»).

В Интернете существует достаточно много бесплатных программ для создания обще-
принятых в мировой практике библиографических описаний на латинице.
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Ниже приведены несколько ссылок на такие сайты: 
http://www.easybib.com/ 
http://www.bibme.org/ 
http://www.sourceaid.com/ 
При составлении списков литературы для зарубежных БД важно понимать, что чем 

больше будут ссылки на российские источники соответствовать требованиям, предъявля-
емым к иностранным источникам, тем легче они будут восприниматься системой. И чем 
лучше в ссылках будут представлены авторы и названия журналов (и других источников), 
тем точнее будут статистические и аналитические данные о них в системе SCOPUS.

Ниже приведены примеры ссылок на российские публикации в соответствии с вариан-
тами описанными выше. 

Статьи из журналов: 
Zagurenko A.G., Korotovskikh V.A., Kolesnikov A.A., Timonov A.V., Kardymon D.V. Nefty-

anoe khozyaistvo – Oil Industry, 2008, no. 11, pp. 54–57. 
Dyachenko, V.D., Krivokolysko, S.G., Nesterov, V.N., and Litvinov, V.P., Khim. Geterotsikl. 

Soedin., 1996, no. 9, p. 1243 
Статьи из электронных журналов описываются аналогично печатным изданиям с до-

полнением данных об адресе доступа. 
П р и м е р  описания статьи из электронного журнала: 
Swaminathan V., Lepkoswka-White E., Rao B.P., Journal of Computer-Mediated Communi-

cation, 1999, Vol. 5, No. 2, available at: www. ascusc.org/ jcmc/vol5/ issue2.
Материалы конференций: 
Usmanov T.S., Gusmanov A.A., Mullagalin I.Z., Muhametshina R.Ju., Chervyakova 

A.N., Sveshnikov A.V. Trudy 6 Mezhdunarodnogo Simpoziuma «ovye resursosberegayushchie 
tekhnologii nedropol’zovaniya i povysheniya neftegazootdachi» (Proc. 6th Int. Technol. Symp. 
«New energy saving subsoil technologies and the increasing of the oil and gas impact»). Moscow, 
2007, pp. 267‒272.  

Главное в описаниях конференций – название конференции на языке оригинала 
(в транслитерации, если нет ее английского названия), выделенное курсивом. В скобках 
дается перевод названия на английский язык. Выходные данные (место проведения конфе-
ренции, место издания, страницы) должны быть представлены на английском языке. 

Книги (монографии, сборники, материалы конференций в целом): 
Belaya kniga po nanotekhnologiyam: issledovaniya v oblasti nanochastits, nanostruktur i 

nanokompozitov v Rossiiskoi Federatsii (po materialam Pervogo Vserossiiskogo soveshchaniya 
uchenykh, inzhenerov i proizvoditelei v oblasti nanotekhnologii [White Book in Nanotechnolo-
gies: Studies in the Field of Nanoparticles, Nanostructures and Nanocomposites in the Russian 
Federation: Proceedings of the First All-Russian Conference of Scientists, Engineers and Manu-
facturers in the Field of Nanotechnology]. Moscow, LKI, 2007. 

Nenashev M.F. Poslednee pravitel’tvo SSSR [Last government of the USSR]. Moscow, Krom 
Publ., 1993. 221 p. 

From disaster to rebirth: the causes and consequences of the destruction of the Soviet Union 
[Ot katastrofy k vozrozhdeniju: prichiny i posledstvija razrushenija SSSR]. Moscow, HSE Publ., 
1999. 381 p. 

Kanevskaya R.D. Matematicheskoe modelirovanie gidrodinamicheskikh protsessov razrabot-
ki mestorozhdenii uglevodorodov (Mathematical modeling of hydrodynamic processes of hydro-
carbon deposit development). Izhevsk, 2002. 140 p. 

Latyshev, V.N., Tribologiya rezaniya. Kn. 1: Friktsionnye protsessy pri rezanie metallov (Tribol-
ogy of Cutting, Vol. 1: Frictional Processes in Metal Cutting), Ivanovo: Ivanovskii Gos. Univ., 2009. 

Ссылка на Интернет-ресурс: 
APA Style (2011), Available at: http://www.apastyle.org/apa-style-help.aspx (accessed 

5 February 2011). 
Pravila Tsitirovaniya Istochnikov (Rules for the Citing of Sources) Available at: http://www.

scribd.com/doc/1034528/ (accessed 7 February 2011).
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Как видно из приведенных примеров, чаще всего, название источника, независимо 
от того, журнал это, монография, сборник статей или название конференции, выделяется 
курсивом. Дополнительная информация –перевод на английский язык названия источника 
приводится в квадратных или круглых скобках шрифтом, используемым для всех осталь-
ных составляющих описания. 

Из всего выше сказанного можно сформулировать следующее краткое резюме в каче-
стве рекомендаций по составлению ссылок в романском алфавите в англоязычной части 
статьи и пристатейной библиографии, предназначенной для зарубежных БД: 

1. Отказаться от использования ГОСТ 5.0.7. Библиографическая ссылка; 
2. Следовать правилам, позволяющим легко идентифицировать 2 основных элемента 

описаний –авторов и источник. 
3. Не перегружать ссылки транслитерацией заглавий статей, либо давать их совместно 

с переводом. 
4. Придерживаться одной из распространенных систем транслитерации фамилий авто-

ров, заглавий статей (если их включать) и названий источников. 
5. При ссылке на статьи из российских журналов, имеющих переводную версию, лучше 

давать ссылку на переводную версию статьи. 
(В соответствии с рекомендациями О.В. Кирилловой, к.т.н., заведующей отделением 

ВИНИТИ РАН члена Экспертного совета (CSAB) БД SCOPUS)

Оплата издательских расходов составляет:
3500 руб. – для авторов при предоставлении статей и сопроводительных доку-

ментов в редакцию через сервис Личный портфель;
5500 руб. – для авторов при предоставлении статей и сопроводительных докумен-

тов в редакцию по электронной почте без использования сервиса Личного портфеля;
4200 руб. – для оплаты издательских расходов организациями при предоставлении 

статей и сопроводительных документов в редакцию через сервис Личный портфель;
6200 руб. – для оплаты издательских расходов организациями при предоставле-

нии статей и сопроводительных документов в редакцию по электронной почте без 
использования сервиса Личного портфеля;

Для оформления финансовых документов на юридические лица просим пре-
доставлять ФИО директора или иного лица, уполномоченного подписывать до-
говор, телефон (обязательно), реквизиты организации.

Банковские реквизиты:
Получатель: ООО «Организационно-методический отдел Академии Естествоз-

нания» или ООО «Оргметодотдел АЕ»* 
* Просим указывать только одно из предоставленных названий организа-

ции. Иное сокращение наименования организации получателя не допускает-
ся. При ином сокращении наименования организации денежные средства не 
будут получены на расчетный счет организации!!!

ИНН 6453117343  
КПП 645301001  
р/с 40702810700540002324

Банк получателя: Нижегородский филиал ОАО «Банк Москвы» г. Нижний Новгород
к/с 30101810100000000832
БИК 042282832
Назначение платежа*: Издательские услуги. Без НДС. ФИО автора.
*В случае иной формулировки назначения платежа будет осуществлен возврат 

денежных средств!
Копия платежного поручения высылается через «Личный портфель автора», по 

e-mail: edition@rae.ru или по факсу +7 (8452)-47-76-77.
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Библиотеки, научные и информационные организации, 
получающие обязательный бесплатный экземпляр печатных изданий

№ Наименование получателя Адрес получателя

1. Российская книжная палата 121019, г. Москва, Кремлевская наб., 1/9

2. Российская государственная библиотека 101000, г. Москва, ул.Воздвиженка, 3/5

3. Российская национальная библиотека 191069, г. Санкт-Петербург, 
ул. Садовая, 18

4.
Государственная публичная научно-техни-
ческая  библиотека Сибирского отделения 
Российской академии наук

630200, г. Новосибирск, ул. Восход, 15

5. Дальневосточная государственная научная 
библиотека

680000, г. Хабаровск, ул. Муравьева-
Амурского, 1/72

6. Библиотека Российской академии наук 199034, г. Санкт-Петербург, Биржевая 
линия, 1

7.
Парламентская библиотека аппарата 
Государственной Думы и Федерального 
собрания

103009, г. Москва, ул.Охотный ряд, 1

8. Администрация Президента Российской 
Федерации. Библиотека 103132, г. Москва, Старая пл., 8/5

9. Библиотека Московского государственного 
университета им. М.В. Ломоносова 119899, г. Москва, Воробьевы горы

10. Государственная публичная научно-техни-
ческая библиотека России 103919, г. Москва, ул.Кузнецкий мост, 12

11. Всероссийская государственная библиоте-
ка иностранной литературы 109189, г. Москва, ул. Николоямская, 1

12. Институт научной информации по обще-
ственным наукам Российской академии наук

117418, г. Москва, Нахимовский пр-т, 
51/21

13. Библиотека по естественным наукам Рос-
сийской академии наук 119890, г. Москва, ул.Знаменка 11/11

14. Государственная публичная историческая 
библиотека Российской Федерации

101000, г. Москва, Центр, 
Старосадский пер., 9

15. Всероссийский институт научной и техниче-
ской информации Российской академии наук 125315, г. Москва, ул.Усиевича, 20

16. Государственная общественно-политиче-
ская библиотека

129256, г. Москва, ул.Вильгельма Пика, 4, 
корп. 2

17. Центральная научная сельскохозяйствен-
ная библиотека

107139, г. Москва, Орликов пер., 3,
корп. В

18. Политехнический музей. Центральная по-
литехническая библиотека

101000, г. Москва, Политехнический пр-
д, 2, п.10

19.
Московская медицинская академия имени 
И.М. Сеченова, Центральная научная ме-
дицинская библиотека

117418, г. Москва, Нахимовский пр-кт, 49

20. ВИНИТИ РАН (отдел комплектования) 125190, г. Москва, ул. Усиевича,20, 
комн. 401.
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ЗАКАЗ ЖУРНАЛА «ФУНДАМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ»
Для приобретения журнала необходимо:
1. Оплатить заказ. 
2. Заполнить форму заказа журнала. 
3. Выслать форму заказа журнала и сканкопию платежного документа в редакцию жур-

нала по e-mail: edition@rae.ru.

Стоимость одного экземпляра журнала (с учетом почтовых расходов):
Для физических лиц – 1150 рублей
Для юридических лиц – 1850 рублей
Для иностранных ученых – 1850 рублей

ФОРМА ЗАКАЗА ЖУРНАЛА 

Информация об оплате
способ оплаты, номер платежного 
документа, дата оплаты, сумма
Сканкопия платежного документа об оплате
ФИО получателя
полностью
Адрес для высылки заказной корреспонденции
индекс обязательно
ФИО полностью первого автора 
запрашиваемой работы
Название публикации
Название журнала, номер и год
Место работы
Должность
Ученая степень, звание
Телефон 
указать код города
E-mail

Образец заполнения платежного поручения:
Получатель 
ИНН 6453117343     КПП 645301001 
ООО «Организационно-методический отдел» 
Академии Естествознания Сч. № 40702810700540002324
Банк получателя
Нижегородский филиал ОАО «Банк Москвы» 
г. Нижний Новгород

БИК 042282832

к/с 30101810100000000832

НАЗНАЧЕНИЕ ПЛАТЕЖА: «ИЗДАТЕЛЬСКИЕ УСЛУГИ. БЕЗ НДС. ФИО»

Особое внимание обратите на точность почтового адреса с индексом, по которому вы 
хотите получать издания. На все вопросы, связанные с подпиской, Вам ответят по телефо-
ну: 8 (8452)-47-76-77. 
По запросу (факс 8 (8452)-47-76-77, E-mail: stukova@rae.ru) высылается счет для 
оплаты подписки и счет-фактура.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


